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I.  OZET

Bu calismada kronik periodontitisli (KP) hastalarda baslangi¢ periodontal
tedavi (BPT)'ye yardimca olarak kullanilan topikal gaz ozon ve sistemik
metronidazol uygulamasin etkinliklerinin klinik ve mikrobiyolojik olarak

degerlendirilmesi amaglandi.

Calismaya sondalama derinligi (SD) = 5 mm, diseti olugu kanama indeksi
(DOKi) > 2 olan en az 3 tek kokli dise sahip, yaslar1 31 ile 56 arasinda degisen 30
KP hastas1 dahil edildi. Rastgele 3 gruba ayrilan hastalardan 1. gruba dis ytizeyi
temizligi ve kok ytizeyi diizlestirmesi (SRP) ve topikal gaz ozon uygulamas1 (SRP
+ Ozon), 2. gruba SRP ile beraber sistemik metronidazol uygulamas: (SRP +
Antibiyotik) ve 3. gruba sadece SRP uygulmas: yapildi. Subgingival plak 6rnekleri
SD = 5 mm ve DOKI 2 2 olan bolgelerden tedavi 6ncesi (0. giin) ve tedavi sonrasi
(90. giin) alindi. Bunu takiben plak indeksi (PI), DOKI, SD ve rolatif atasman
seviyesi (RAS) iceren klinik dl¢timler yapildi. Mikrobiyolojik degerlendirme icin

total canli bakteri sayimi yapildi ve zorunlu anaerop bakteri oranlari belirlendi.

Arastirma stiresinin sonunda, tiim agiza ait klinik parametrelerin hepsinde
grup ici degisimlerde istatistiksel olarak anlamli azalmalar tespit edildi (p<0.05).
Klinik parametrelere ait fark ortalamalarmin gruplar arasi karsilastirilmasinda
sadece PI degerinde istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilmezken (p>0.05),
DOKI, SD ve RAS degerlerinde SRP+Antibiyotik grubu lehine istatistiksel olarak
anlamli azalmalar tespit edildi (p<0.05). Klinik iyilesmelere paralel olarak, tiim

tedavi gruplarinda total bakteri sayisinda ve zorunlu anaerop bakteri oraninda



istatistiksel olarak anlamli azalma tespit edildi (p<0.05). Zorunlu anaerop bakteri
oranlarmin gruplar arasi karsilastirilmasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik gozlenmedi (p>0.05). Ancak zorunlu anaerop oranlarinda meydana gelen
degisimin gruplar aras: karsilastirilmasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
tespit edilememesine ragmen (p>0.05), tek basina SRP uygulanan gruba gore
SRP+Antibiyotik ve SRP+Ozon gruplarinda daha fazla olmasi topikal gaz ozonun
periodontal tedavideki yerinin net olarak belirlenebilmesi i¢in farkli doz ve
stirelerde, cesitli hasta gruplarinda klinik, mikrobiyolojik ve biyokimyasal
parametrelerle birlikte incelendigi uzun donem takipli arastirmalara gereksinim
oldugunu gostermektedir. Calismamizin sonuglari, konu ile ilgili gelecek

arastirmalar i¢in umut verici niteliktedir.

Anahtar Kelimeler: Ozon, Sistemik Antibiyotik, Metronidazol, SRP, Kronik

Periodontitis.



1. SUMMARY

The objective of this randomized clinical trial was to describe the clinical
and microbiological results obtained by treatment with topical gaseous ozone and
systemic metronidazole as adjuncts to initial periodontal therapy in chronic

periodontitis (CP) patients.

A total of 30 CP patients (18 female, 12 male) ages ranging between 31-56,
with a probing depth (PD) = 5 mm and sulcus bleeding index (SBI) = 2 in at least 3
single-rooted teeth within each quadrant were selected, and divided into 3 groups
randomly. Groups of patients received: 1) Topical gaseous ozone combined with
scaling and root planning (SRP) (SRP+Ozon), 2) Systemic metronidazole
combined with SRP (SRP+Antibiotic), 3) SRP. Subgingival plaque samples were
obtained from selected teeth with PD > 5 mm and SBI > 2 at day 0 and day 90.
Following the microbiological procedure, clinical measurements including plaque
index (PI), SBI, PD, relative attachment level (RAL) were performed. For the
microbiological evaluation total viable cell count (TVC) and proportions of

obligate anaerobic microorganisms were determined.

At the end of the experimental period, statistically significant
improvements (p<0.05) in PI, SBI, PD and attachment level as well as reductions in
the number of total bacteria and proportions of obligate anaerobic microorganisms

within each group were observed.



While no statistically significant difference was observed only in the PI
value during the inter group comparisons of mean differences belonging to
clinical parameters, statistically significant reductions were observed in the SBI,

PD and RAL values in favor of the SRP+Antibiotic group (p<0.05).

Although no statistically significant difference was noted in the inter group
comparison of changes in the proportions of obligate anaerobic bacteria, the fact
that the change in SRP+Antibiotic and SRP+Ozone groups were higher compared
to the SRP group only, shows the necessity of long term studies where the
methodology is evaluated in different patient groups using clinical,
microbiological and biochemical parameters. The results of our study are

promising for future studies in this field.

Key Words: Ozone, Systemic antibiotics, Metronidazole, SRP, Chronic

Periodontitis.
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1. GIRIS ve AMAC

Periodontal hastaliklar, disleri destekleyen diseti, alveol kemigi,
periodontal ligament ve sementten olusan periodonsiyumun yikimi ve buna
bagli olarak dis kayb:i ile karakterize spesifik enfeksiyonlardir (1). Bu
hastaliklar patojen mikroorganizmalar ve bunlara kars1 gelisen konak doku

cevabi arasindaki kompleks iligkilere bagl olarak meydana gelirler (1).

Periodontal dokularda meydana gelen yikim, mikrobiyal dental plak
(MDP) iginde bulunan periodontal patojenlerin salgiladiklar1 proteolitik
enzimlerle direkt olarak ya da toksin ve lipopolisakkarit gibi patojen tirtinlerin
vasitasiyla yikic1 enzim salgilayan konak hiicre gruplarimi uyararak veya
lenfosit ve makrofajlardan sitokin salgilanmasi ile immun cevabin tetiklenmesi
sonucu yikim mekanizmalarin aktive ederek, indirekt yolla ortaya ¢cikmaktadir

2,3,4,5).

Periodontal tedavi, agiz hijyeni egitimi (AHE), dis ytizeyi temizligi ve kok
ylizeyi diizlestirmesi (Scaling and Root Planing (SRP)), okltizal uyumlama ve
periodontal cerrahi ile hastaya saglikli bir agiz ortaminin saglanmasi ve bu
ortamin korunmasi i¢in belirli araliklarla kontrollerin yapilmasin igermektedir
(2). Amaci, iltihabin ortadan kaldirilmasi, hastalik sonucu kaybedilen
periodontal dokularin hastalanmadan o6nceki yapisina benzer sekilde
rejenerasyonunun saglanmasi ve hastanin agiz hijyenini saglayabilecegi sekilde

cep derinliklerinin fizyolojik sinirlara getirilmesidir (6).

Baslangic periodontal tedavi (BPT) tiim periodontal hastaliklarin
tedavisinde vazgecilmez asamadir ve ilk basamag olusturmaktadir (7).

BPT'nin esas1 kok yiizeylerindeki mikrobiyal biyofilmin butiinltgtintin



mekanik olarak bozulmasi, MDP icerisinde yer alan canli bakterilerin ve distas1
gibi kalsifiye olmus yapilarin, nekroze sement ve endotoksinlerin
uzaklastirilmasidir. Bu islem sonucunda kok ytizeyini kaplayan kalsifiye
yapilarm ortadan kaldirilmasi, mikroorganizmalarmm sayica azalmasi ve
mikrobiyal biyofilm ekolojisinin mekanik olarak parcalanmasi saglanmaktadir.
Boylece konak dokular1i geride kalan mikroorganizmalar ile daha kolay
miicadele etmekte, yumusak dokulardaki iltihap coziilmekte ve sondalama

derinliginde (SD) degisen derecelerde azalma olmaktadir (8, 9, 10).

BPT’'nin basarist anatomik ve morfolojik sebeplere bagli olarak koti
yonde etkilenebilir ve yeterli ve etkin sekilde yapilamamasina neden olabilir.
Bu durum BPT sirasinda patojen mikroorganizmalarmn yok edilerek islemin
basarisinin arttirilmasi igin antimikrobiyal etki gosteren sistemik antibiyotikler,
lazerler, fotodinamik terapi ve ozon gibi ara¢ ve ilaclarla desteklenmesi

kavramini karsimiza ¢ikarmaktadir.

Metronidazol siyah pigmentli Bacteriodes tiirleri, spiroketler, hareketli
rodlar, Selenomonas tiirleri, Porphyromonas gingivalis ve Prevotella intermedia gibi
anaerop bakterilerin de yer aldig1 subgingival floraya karsi miikemmel bir
spesifik antimikrobiyal etki gosterir (5, 11, 12, 13, 14). SRP’ye destek amaciyla
kisa stireyle kullanilan metronidazol, subgingival floray: etkili bir sekilde
degistirerek hastalikli periodontal dokularin klinik olarak hizla iyilesmesine
yardimcr olur. Ogzellikle kronik periodontitis (KP) tedavisinde mekanik
temizlige yardimci olarak kullanildiginda tedaviyi pozitif yonde etkiledigi,
SD'nin azalmasimnda ve atasman kazancinda iyi sonuglar verdigi klinik ve

mikrobiyolojik ¢alismalarda ortaya konmaktadir (13, 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21).

Dogada gaz halinde bulunan ve antimikrobiyal o©zelligi olan ozon
molekiilti 3 oksijen atomundan olusur. Tedavide antimikrobiyal 6zelliginden

yararlanilmak icin gaz, siv1 ve zeytinyagi formlar1 halinde sunulan ozon, dis



hekimligi alaninda farkli bir tedavi yaklasimi olusturmaktadir. Giiclu bir
oksidatif etkiye sahip olan ozon, bakterilerin hiicre duvar:1 ve membranlarim
okside ederek parcalamakta ve bakterileri ortadan kaldirmaktadir. Ozonun
sahip oldugu bu o6zellik bakteriyel proliferasyonu engellemektedir. Ozonun
siv1 ve gaz formlar1 bakterilerin yani sira viriis, protoza ve mantarlara kars1 da

etkili ve gtivenilir antimikrobiyal ajanlar olarak gtindeme gelmektedir (22).

Literattir incelendiginde, ozonun BPT"de destek olarak sivi formuna gore
antimikrobiyal 6zelligi daha fazla oldugu belirtilen gaz formunun topikal
olarak uygulandig tek bir klinik ¢alisma bulunmaktadir (23). Periodontolojide
ozonun kullanimiyla ilgili diger calismalarin son derece az olmasi bu konuda
yapilacak olan calismalara ihtiyaci ortaya koymaktadir. Bu noktadan yola
cikilarak, KP’li hastalarda BPT’ye yardimci olarak antimikrobiyal etkinligi
oldugu one siirtilen topikal gaz ozon, etkinligi pek cok calismayla ortaya
konulmus olan sistemik metronidazol ile klinik ve mikrobiyolojik acidan

karsilastirilarak degerlendirilmesi amaglandi.



2. GENEL BILGILER

2.1. Periodontal Hastaliklar

Periodontal hastaliklar, cesitli derecelerde periodontal atasman kaybi ve
kemik yikimi ile karakterize, patojen mikroorganizmalar ve konak arasindaki
kompleks iligkilere bagh olarak gelisen iltihabi hastaliklardir (1). Periodontal
hastaligin baslamasi ve meydana gelen yikim miktars;; hastaligin siddetine,
konak savunma mekanizmalar: ile etiyolojik ajanlar arasindaki etkilesime,
mikroorganizmalarin tiirii ve trtinlerine, lokal faktorlere, subgingival floraya,
konagm bagisiklik sisteminin etkene karsi olusturdugu cevaba ve konaga ait
genetik ozelliklere bagli olarak degisebilmektedir (6, 9, 10, 24, 25). Periodontal
hastaliklar tedavi edilmediginde alveol kemigi ve atasman sisteminde yikim
olusur (8, 24, 26). Periodontal tedavinin amaci iltihabin ortadan kaldirilmasi,
kaybedilmis alveol kemigi, sement ve periodontal ligamentin morfolojik ve
fonksiyonel olarak hastalanmadan o¢nceki yapisina benzer sekilde
rejenerasyonunun saglanmasi ve hastanin agiz hijyenini saglayabilecegi sekilde

cep derinliklerinin fizyolojik sinirlara getirilmesidir (7, 27).

Glintimtizde periodontal hastaliklarin  etiyolojisinde  bakteriyel
enfeksiyonun primer rol oynadig: kabul edilmektedir (28). Mikroorganizmalar,
sert ve yumusak dokulardan olusan yasam alanlar1 icerisinde varliklarini
stirdtirmektedir (29). Insanlarda bugiine kadar, oral kaviteden 700 bakteri tiirii
izole edilmis ve bunlarm yaklasik 500 tiirtintin subgingival plakta kolonize
oldugu  gortulmistir (30). Ancak bu  tirlerin = Aggregatibacter

actinomycetemcomitans,  P.  gingivalis,  Tannerella  forsythia,  spiroketler,



Campylobacter rectus, Treponema denticola, Prevotella nigrescense, Parvimonas micra,
Fusobacterium nucleatum, ve Eikenella corrodens gibi %5 i periodontitis ile

iliskilendirilmistir (30, 31).

Periodontal agidan saglikli olan bolgelere ait florada gram (+) fakiiltatif
turlerin baskin oldugu ve hastalik belirtilerinin baslamas ile birlikte floranin
gram (-) anaerop tiirlerine dogru kaydig1 ortaya konmustur (32, 33). Yapilan
mikrobiyolojik calismalar periodontal hastaliklarda daha ¢ok gram (-) zorunlu

anaerop ve hareketli mikroorganizma tiirlerinin baskin oldugunu gostermistir

(32, 33).

Periodontal hastaliklarin ilerlemesi ve dagilimi MDP’nin mikrobiyal
kompozisyonuna, sosyal, gevresel, sistemik, genetik ve dis kaynakl1 faktorlere
gore degismektedir (4). Periodontal hastaliklar mix enfeksiyonlardir ve etken
mikroorganizmalardan bazilar1 farkli periodontitis tiplerinde veya aktif
donemlerde 6n plana c¢iksalar da herhangi biri tek basina periodontal

hastaliklardan sorumlu degildir (4).

Periodontal hastaliklarin baslamasinda ve gelismesinde rol oynayan
mikroorganizmalar patojenik etkilerini iki farkli yoldan meydana
getirmektedirler. Periodontal patojenler salgiladiklari proteolitik enzimlerle
direkt yolla periodontal yikima sebep olurken; toksin ve lipopolisakkarit gibi
patojen {irtinlerin yardimiyla yikici enzim salgilayan konak hiicre gruplarmi
uyararak veya immun cevabi tetikleyerek lenfosit ve makrofajlarin sitokin

salgilamasi ile indirekt yolla da periodontal yikima sebep olabilirler (3, 4, 5, 34).

Periodontal hastaliklarin ortaya g¢ikisinin, seyirinin ve siddetinin
belirlenmesinde mikroorganizmalarin direkt etkisinden c¢ok indirekt etkisinin
rol oynadig1 kabul edilmektedir (35, 36). Mikroorganizmalar ve konak dogal

savunma sistemleri arasinda stirekli degisen bir denge vardir. Konak sahip



oldugu dogal ve kazanilmis immdiin yarutlar ile bakteriyel ¢ogalmay1 kontrol
altinda tutmaya calisirken, mikroorganizmalar da hayatta kalabilmek icin
surekli yeni stratejiler gelistirir (32). Konak immun sistemi, oral kavitede
bulunan sayisiz endojen ve eksojen kaynakli mikroorganizma ile dogal (innate,
nonspesifik) veya adaptif (spesifik) yanit mekanizmalari ile savasir (37, 38).
Periodontal hastaligin erken safhalarmda, mikroorganizmalara kars: ilk immiin
yanit, kompleman sistemi, trombosite bagli beta-Iysin, akut faz proteinleri ve
lizozimden olusan serum faktorleri tarafindan verilir. Serum elemanlarinin
mikroorganizmalar1 kontrol etmede basarili olamadig1 veya yetersiz kaldig:
durumlarda, konak savunmasi, damar gecirgenligini arttirarak ve iltihabi
hticreleri doku icine hareket ettirerek kemotaktik uyarmin gelismesini saglar.
Bu asamada periodontal enfeksiyon bolgesine polimorf niiveli lokositler
(PMNL) go¢ ederek kiiciik damarlarin etrafindaki kollajeni yikima ugratir.
Kollajen ve diger matriks molekiillerini kii¢tik peptidlere indirgeyen bu
enzimlere matriks metalloproteinazlar denir (39). Notrofiller bakterileri
fagosite eder ve kollajenaz, elastaz ve miyeloperoksidaz gibi yikict enzimlerin

salmimina yol agarlar (4).

Kollajen kaybinin bir sonucu olarak, baglanti epitelinin apikalindeki
hiicreler kok ytiizeyi boyunca prolifere olur. Baglanti epiteli apikale hareket
ederken koronal kismi kdkten ayrilir. Cep tabani apikale dogru kayarken oluk
epiteli cep epiteline dontstir (40). Sonug olarak, bazi bakteriler trettikleri
enzimlerle direkt olarak kollajen yikimina neden olsa da primer olarak notrofil,
lenfosit, makrofaj ve fibroblastlarin trettigi sitokinler, prostaglandinler ve

matriks metalloproteinazlar periodonsiyumun yikim stirecini baslatmaktadir

(4).



2.2. Kronik Periodontitis

KP disler cevresindeki sert ve yumusak dokular: etkileyen, klinik olarak
marjinal disetinde kronik iltihabi degisimler, periodontal cep varlig1 ve klinik
atasman kaybi, radyografik olarak yatay ve/veya dikey kemik kayiplar1 ve
bunu izleyen dis kaybiyla histolojik olarak ekstraseliiler diseti bag dokusunda
enflamatuvar hiicre birikimi ile karakterize enfeksiyoz bir hastaliktir (41, 42).
Periodontitis aktif yikim ve duraklama donemleri iceren bolgeye 6zgitin bir
hastaliktir (43). Kay1p miktar1 poptilasyonda veya dentisyonda diizgiin dagilim
gostermez. Bazi bireyler, baz1 disler veya dislerin baz1 ytizeyleri periodontal
hastaliktan daha siddetli etkilenirken, saglik ve hastaligin farkli safhalar1 ayn:
hastada ve ayni dislerde birlikte bulunabilir (44, 45). KP periodontal
hastaliklarin en sik rastlanan tipidir (46), her yasta goriilmekle beraber en cok
yetiskinleri etkiler. Hastaligin prevalansi yas ile artmakta ve direkt olarak plak,
distast ve cevresel faktorlerle iliskilendirilmektedir. ~Epidemiyolojik
calismalarda eriskin toplumun %80-90'inda gecirilmis ya da aktif
periodontitise isaret eden klinik atasman kayb1 veya radyografik kemik kayb1
goriildtigii, bununla birlikte popiilasyonun ancak %7-15"inin siddetli ve yaygin

periodontitisten etkilendigi bildirilmektedir (47, 48).

2.3. Periodontal Tedavinin Amaclar1 ve Uygulanan Teknikler

Periodontal tedavinin amaci iltihabin ortadan kaldirilmasi, periodontal
floranin saglikli hale dondiiriilmesi, periodonsiyumda olusan yikimin yeniden
yapilandirilmasi ve hastaligin tekrarinin 6nlenmesidir (3, 7, 27, 49, 50). Bu
kapsamda periodontal tedavi, AHE, SRP, okliizal uyumlama ve periodontal
cerrahi ile hastaya saglikli bir agiz ortaminin saglanmasi ve bu ortamin

korunmasi igin belirli araliklarla kontrollerin yapilmasini icermektedir (8).



Periodontal tedavi, baslangic periodontal tedavi (cerrahi olmayan
periodontal tedavi, mekanik periodontal tedavi), cerrahi tedavi (dtizenleyici

faz) ve destekleyici tedaviyi (idame, recall) igeren 3 ana fazdan olusmaktadr.

BPT tek basma bir tedavi yontemi olmakla birlikte diger 2 fazin temelini

olusturmaktadir.

Periodontopatojen mikroorganizmalarin baskilanmasini veya ortadan
kaldirilmasmi: amacglayan BPT ile klinik parametrelerde iyilesme, doku
yikimmin durdurulmast ve hastalikli floradan saghkli floraya dogru bir
degisim elde edilebilir. Ancak baz1 periodontopatojen mikroorganizmalar
ve/veya trilinleri, dis sert dokularina, cep epiteline, bazal membrana, bag
dokusu komponentlerine invaze olabilmektedir. Stipheli periodontopatojenler
ve invaze turler iyi yapilmus bir BPT’ye ragmen tam olarak elimine
edilemeyebilir ve BPT’ye direng gosterebilirler. Elimine edilemeyen ttirler,
patojenik subgingival floranin yeniden gelisiminin hizlanmasina ve sonucta
periodontal hastaligin tekrarlamasina neden olabilirler. Bu problemler BPT yi
desteklemek amaciyla farkli antimikrobiyal ajanlarin kullanimim gitindeme
getirmistir. Bu ajanlar sistemik ve lokal antibiyotikler, lazerler, fotodinamik

terapi ve son olarak ise ozon uygulamalar olarak karsimiza ¢cikmaktadir.

2.4. Antibiyotikler

Antibiyotikler, (mikroorganizmalar tarafindan tiretilen) dogal ya da
sentetik organik maddelerden olusan bakteriler ve diger mikroorganizmalarmn
tiremesini onleme (bakteriostatik), ya da cldirme (bakterisit) kapasitesine sahip

kimyasal maddelerdir (51, 52).



Antibiyotiklerin farmakolojik karakteristikleri doz, kullanim yolu ve
uygulama sikligina karar vermede rol oynayan kritik faktorlerdir. Diger 6nemli
faktorler ise viicut agirligi, absorbsiyon derecesi, metabolizma hizi ve
enfeksiyon ~ bolgesinde  efektif = antimikrobiyal = konsantrasyonunun
devamliligidir. Antimikrobiyal periodontal tedavinin etkinligi ilacin
antimikrobiyal spektrumu, karakteristik 6zelliginin yani sira ilacin baglandig:
dokular, bakterileri koruyan biyofilmin o¢zelligi, antibiyotigin ulasabildigi
maksimum konsantrasyonun total bakteri yiikiine orani, konagin savunma
mekanizmalarmin etkinligi, antimikrobiyal tedavinin etki etmedigi patojenler

gibi lokal faktorlere de baglhdir (53, 54).

Antibiyotikler sistemik ya da lokal olarak uygulanabilmektedir. Sistemik
antibiyotikler profilaktik, terapotik amagli ve BPT’yi desteklemek amaciyla
kullanilabilir. Sistemik uygulanan antibiyotikler; kolay uygulanabilmesi, dis
cevresindeki dokulara penetre olmasi ve tiim agiz dahilinde bulunan
mikroorganizmalara ulasabilmeleri nedeniyle siklikla tercih edilmektedir.
Ancak hasta uyumsuzlugu ve yanls kullanim nedeniyle mikrobiyal direng
gelisebilmektedir. Ayrica ila¢ etkilesimleri ve ila¢ yan etkileri gibi
dezavantajlar1 bulunmaktadir. Ayrica yapilan calismalarda sistemik antibiyotik
kullaniminda  diseti olugu swvist (DOS)'nda  antimikrobiyal ajan

konsantrasyonun lokal kullanima gore daha diisiik seviyelerde oldugu

belirtilmistir (53, 54, 55, 56, 57).

Sistemik antibiyotikler serum yoluyla periodontal dokulara, cep
icerisine, DOS ve tiikiirtige ulasarak, el aletlerinin veya topikal antibiyotiklerin
etki etmedigi mikroorganizmalari etkileyebilirler. Sistemik antibiyotik tedavisi
ayrica dil sirti ve diger oral ytizeylerdeki patojenleri de etkileyerek
rekolonizasyonu geciktirir (58). Periodontal patojenlerin biitin agizdan
uzaklastirilmasi, mikroorganizmalarin subgingival bolgede yeniden kolonize

olmalarin1 engelleyerek hastalik riskini azaltir (59, 60). Ancak antibiyotigin



periodontal patojenleri ortadan kaldirabilmesi icin periodontal cep icinde etkili
konsantrasyona ulasmasi ve bu nedenle belli bir doz, siklik ve siire boyunca

uygulanmasi gerekmektedir (11, 61).

Giinumiizde periodontal tedaviye yardimci ajan olarak kullamilan
antibiyotikler; metronidazol, penisilin (amoksisilin), tetrasiklin (doksisiklin,
minosiklin), azitromisin, klindamisin, klaritromisin, florokinolon
(siprofloksazin, ofloksazin) ve bunlarin uygun kombinasyonlaridir (11, 59, 60).
Bu antimikrobiyal ajanlar arasinda periodontolojide siklikla hem lokal hem
sistemik olarak tek basma kullanilabilen antibiyotik grubundan bir tanesi de

metronidazoldir (12, 15, 57, 61, 62).

Nitroimidazol ttirevi bir antibiyotik olan metronidazol, gram (-) zorunlu
anaerop bakteriler ve anaerop protozoalar icin spesifik antibakteriyel etkilidir.
Bu etkiyi anaerop protozoa veya bakteri hiicresine difftize olarak bu hiicrelerin
redoks potansiyeline sahip proteinlerini ara metabolitlere doniistiirtirek
gosterir. Kesin etki mekanizmas1 bilinmese de, kabul goren hipotez piruvat-
ferrodoksin oksidorediiktaz kompleksi tarafindan radikal anyona indirgenmesi
seklindedir. Bu metabolitler hiicre deoksiribontikleikasit (DNA)’ine baglanarak
DNA sentezini inhibe eder ve DNA sarmaliin yikimina neden olur.

Metronidazol, hem antimikrobiyal hem de mutajenik etkilidir (15, 61, 62).

Antimikrobiyal spektrumu dar olan metronidazol bircok anaerobik ve
fotosentetik bakteriye kars1 duyarlidir. Sistemik olarak tek doz kullanildiginda
hem serumda hem de kanda yeterli seviyeye cikarak periodontopatojenlere
etkili olur. Diistik konsantrasyonlarda bakterisidal etki gosterir (0.1-25 ng/ml)
(15, 59, 60). Siyah pigmentli Bacteriodes tuirleri, spiroketler, hareketli rodlar,
Selenomonas tiirleri, P. gingivalis ve P. intermedia gibi anaerop bakterileri, gram
(+) ve (-) basilleri ortadan kaldirir (15, 63). Metronidazol doku, hiicreler ve

insan diseti fibroblastina basit diftizyonla ve hizla girer. Fibroblast ve disetinde
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minimal inhibitér konsantrasyonuna ulasir. Metronidazoliin diger hiicre ve
dokulardaki intraseliiler konsantrasyonu plazma seviyesine yakin bir
konsantrasyona ulasir (64, 65). Yarilanma omrii 8 saattir ve plazmadaki en
yiiksek konsantrasyonuna (14.3 pg/ml) 1-2 saatte ulasir. DOS'da olgtilen
konsantrasyonu, plazma degerlerinden biraz daha diistiktiir (13.7 pg/ml) (12,
65). Plazma proteinlerine baglanilabilirlik oram1 %20°dir (73, 74, 81).
Periodontal tedavide onerilen dozu 3 x 250 mg/gtin’dur (7-10 giin) ve bu
dozun DOS’daki konsantrasyonu 6-8 ng /ml’dir (12, 13, 59, 60).

Yapilan klinik testler metronidazoliin insan sagligr agisindan gtivenli
oldugunu ortaya koymustur (15, 59, 60, 61). Metronidazoliin bilinen en énemli
yan etkisi alkol kullanimmi takiben kramplar, mide bulantisi ve kusma
seklinde kendini gosteren ‘"distilfiram" etkisidir. Bu sebepten dolay1
metronidazol kullanilirken alkol kullanimi kontraendikedir (15, 59, 60).
Sindirim sistemini etkileyebilir, mide bulantisi, kusma, hazimsizlik, diyare,
kabizlik ve ciltte kizariklik gibi yan etkileri olabilir. Ayrica bas donmesi ve bas
agrisi rapor edilmistir. Nadir olarak agizda metalik ve aci1 tat hasta sikayetleri
arasinda yer alabilir (15). Toksikoloji galismalarinda ise oral kullanimda
ortalama oldiirticti dozun insanlar i¢in 0,4 mg/kg (200 mg'lik 1000 adet tablet
dozudur) oldugu rapor edilmistir. Doz asiminda en kisa stirede mide lavajt

yapimalidir (15).

Yapilan c¢alismalar gebelikte metronidazol kullaniminin bebekte
deformiteye sebep olmadigini gostermistir. Ancak bakteriler tizerinde
mutajenik 6zelligi dolayisiyla gebelerde kullanimindan miimkiin oldugunca
kacinilmas: gerekmektedir ve ilk trimestirda kesinlikle kullanilmamalidir.
Metronidazol emziren annelerin siitiine gecer. Her ne kadar bebekte reaksiyon
yaptigma dair bir vaka olmasa da emziren annelerde kullaniimasindan
kaginilmalidir (59, 60, 66). Metronidazol akut dénemdeki néropati ve nétropeni

hastalarinda kontraendikedir. Kalp kapakeigr defekti olan ve kalp kapakeig:
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degismis olan hastalarin profilaksisinde tek basina kullanilmamalidir (67). Ilag
etkilesimi acgisindan metronidazol, varfarin ve kumarin grubu oral
antikoagiilanlarla  sinerjistik etki gosterir. Metronidazol varfarinin
metabolizmasini baskilayarak yarilanma omriinti uzatir ve etkinligini arttirr.
Fenobarbitol, fenitoin gibi mikrozomal karaciger enzimlerini indiikleyen ilaglar
metronidazoliin eliminasyonunu arttirir ve plazmadaki seviyesinin diismesine
neden olurlar. Simetidin gibi mikromozal karaciger enzim aktivitesini azaltan
ilaglar metronidazoliin yarilanma Omriinti uzatabilir (59, 60). Ayrica bazi
arastirmalarda antihipertansif ilaclarla etkilesime yol actig1 rapor edilmistir

(15).

Metronidazol ilk olarak antiprotozoal bir ajan olarak {iiretilmis, ancak
daha sonra gram (-) anaerop enfeksiyonlarin tedavisinde siklikla kullanilmustir.
Oral enfeksiyonlar ve [(-laktamaz tireten anaerop bakterilerin neden oldugu
enfeksiyonlarmn tedavisinde penisiline iyi bir alternatiftir. Akut nekrotizan
tilseratif gingivitis ve perikoronit gibi akut durumlarm tedavisinde kullanimi
yaygindir (52). Kronik periodontal hastaliklarin etiyolojisinde anaerobik
bakterilerin roltntin ortaya konmasi ve bakterilerin metronidazole kars
hassasiyet gostermeleri nedeniyle periodontal tedavide genis kullanim alani
bulunmaktadir (5, 55, 68, 69). Sistemik metronidazoliin BPT"ye yardimci olarak
kullanildiginda etkili oldugu klinik ve mikrobiyolojik calismalarda ortaya
konmustur (5, 60, 62). Bu calismalarda 7-10 giin stire ile (3 x 250 mg/giin)
sistemik olarak kullanilan metronidazoliin SD azalmasinda ve atasman
kazancinda, tek basma SRP’den daha iyi sonuglar verdigi gozlenmistir. KP'li
hastalarda, kombine kullanimlarda SD = 5 mm olan bolgelerde cep
derinliginde 1.91 mm azalma, atasman seviyesinde 1.0 mm kazang elde edildigi
tespit edilmistir (5). SD = 6 mm olan hastalarda ise 9 aym sonunda cep
derinliginde 1.33 mm azalma, 094 mm atasman kazanci saglandig:
gorilmustiir  (14). Periodontal tedaviye yardimci olarak kullanilan

metronidazol klinik parametrelerde olumlu degisiklik yaparken ayn: zamanda
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hastaliga neden olan subgingival periodontopatojenlerin  ortadan

kaldirilmasida veya azaltilmasinda etkili oldugu bildirilmistir (5, 53).

SRP’ye destek amaciyla kullanilan metronidazol, subgingival floray1
etkili bir sekilde degistirerek hastalikli periodontal dokularin klinik olarak
hizla iyilesmesine yardimci olur. Ayrica ilerlemis ve/veya siddetli periodontal
lezyonlarda bakteriler sistemik yolla uygulanan metronidazol ile ortadan
kaldirilmaktadir. Bu durum, metronidazoliin 6zellikle subgingival floradaki
anaerop bakteriler {izerindeki etkisiyle iligkilidir. Anaerop bakterilerin
azaltilmas1 veya ortamdan uzaklastirilmasi periodontal enfeksiyonun tedavisi
acisindan onem tasimaktadir (5, 14, 70). Ayrica metronidazoliin mix

enfeksiyonlarm tedavisinde de etkili oldugu cesitli calismalarda gosterilmistir

(57, 62, 71).

Poulet ve ark. (63) yaptiklar: in vitro calismada periodontal hastaliklara
neden olan anaerobik bakterilerin metronidazole duyarliligini agar dilusyon ve
E-test yontemi kullanarak arastirmislardir. Calismaya dahil edilen hastalardan
alman subgingival plak orneklerinden 13 adet P. intermedia, 14 adet P.
gingivalis, 14 adet Fusobacterium ve 12 adet P.micros olmak tizere toplam 53 adet
test ornegi elde etmisler ve bu 6rnekler tizerinde metronidazole duyarlilik testi
yapmuslardir. Sonug olarak P. intermedia, P. gingivalis, Fusobacterium ve
P.micros"un metronidazole minimum inhibitér konsantrasyonu agisindan gok
iyi duyarlilik gosterdigini ve metronidazoliin periodontal hastaliklar agisindan
patojen  sayillan bu mikroorganizmalar {izerinde etkili oldugunu

bildirmislerdir.

Rizzo ve ark. (72) yaptiklar1 in vitro calismada periodontal yikima
ugramis bolgelerdeki in vivo kosullar1 olusturarak, lokal ve farkh
konsantrasyonlarda uygulanan metronidazoliin periodontal ligament hticreleri

tizerindeki etkisini arastrmislardir. Calismada, hiicreleri P. gingivalis
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lipopolisakkaritleriyle stimiile etmisler ve metronidazoliin bu hiicrelerin
urettigi IL-1B, IL-6, IL-8, IL-12, TNF-a gibi sitokinler tizerine olan etkisini
arastirmislardir. Metronidazoliin, periodontal ligament hiicrelerinin canlilik ve
proliferasyonu tizerinde toksik etki gostermedigi bulunmustur. Sonug olarak,
gesitli konsantrasyonlarda uygulanan metronidazolun (2.5, 25, 250, 2500
pg/ml) periodontal ligament hiicreleri tarafindan tiretilen sitokin miktarin

azaltarak sitokin modiilasyonunda etkili oldugunu bildirmislerdir.

Loesche ve ark. (13), anaerobik bakterilerin sebep oldugu periodontal
hastaliklarda metronidazoliin kisa doénemdeki etkisini arastirmislardir. Uc
hastaya sadece metronidazol vermisler, 2 hastaya metronidazol ile birlikte SRP
uygulamast yapmislardir. Secilen 5 hastanin her birinden total floradaki (TF)
Bacteriodes asaccharolyticus orani %41 ve spiroket orani %29 olan 4 plak 6rnegini
arastirma kapsamina almislardir. Tedavi sonrasi 6. ayda her grupta da B.
asaccharolyticus ve spiroket sayisinda anlamli bir sekilde dusiis tespit
etmislerdir. Ayrica her 2 grupta da ozellikle 5 mm’den derin ve atasman
kaybmm 5 mm’den fazla oldugu ceplerde sondalamada kanama (SK), SD,
klinik atasman seviyesini (KAS) iceren klinik parametrelerde iyilesme
gormislerdir. SD’de 2 mm veya daha fazla azalma oldugunu ve ortalama 2
mm atasman kazanci elde edildigini belirtmislerdir. Sonug olarak hasta sayisi
az oldugu halde anaerop bakterilerin anlamli bir sekilde azaldigmi ve
metronidazoliin periodontal tedaviye yardimci olarak kullanilmasinin basariy1

arttirabilecegini bildirmislerdir.

Gusberti ve ark. (14) tekrarlayan periodontal hastalik tedavisinde
sistemik metronidazol ve SRP uygulamasmin subgingival bakteriyel flora
tizerindeki etkilerini incelemislerdir. Periodontal tedavi gordiikten 1-3 yil sonra
yeniden enfekte olmus ve kanamanin goriildiigii, SD 7-9 mm olan ve atasman
kayb1 6-13 mm arasinda degisen 3 bolgesinde ortalama %41 oraninda spiroket

ve %21 oraninda hareketli rod iceren 5 hasta iizerinde yaptiklar1 calismada,
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hastalara SRP’ye ek olarak 10 giin siire ile 3x250 mg/giin metronidazol
vermislerdir. Tedavi 6ncesi, tedavi sonrasi 3. hafta, 3. ve 6. aylarda subgingival
plak ornekleri almis, karanlik saha mikroskobu ve kiiltiir yontemiyle patojen
oldugu varsayilan spiroketlerin, hareketli ve hareketsiz rodlarn ve P.
gingivalis'in ytizdelerini incelemislerdir. Gingival indeks (GI), SD, KAS klinik
indeks ve olctimleri kayit etmislerdir. ila¢ kullanimi sirasinda ve 3. ve 6.
aylarda SRP uygulamas1 yapmuslardir. Klinik sonuglara gore metronidazol ve
tekrarlanan SRP islemi sonunda tekrar enfekte olan bolgelerde diseti iltihabi,
SD ve atasman kaybinda azalma tespit etmislerdir. Mikrobiyolojik olarak bu
bolgelerde istatistiksel olarak anlamli derecede daha az spiroket, daha fazla
hareketsiz rod saptamislardir. Sonug olarak SRP ve sistemik metronidazol
kullaniminin tekrarlayan periodontal hastaliklarin tedavisinde etkin bir

yontem oldugunu rapor etmislerdir.

Noyan ve ark. (5), BPT"ye yardimci olarak kullanilan sistemik ve lokal
metronidazoliin klinik ve mikrobiyolojik etkilerini incelemislerdir. 10 kronik
periodontitis hastas: rastgele 2 gruba ayrilmis, 5 hasta sistemik metronidazol
grubunu, diger 5 hasta lokal metronidazol grubunu olusturmustur. Bu
hastalarin her bir kadranmna farkli tedavi protokolleri uygulamislar ve her bir
kadrandaki SD = 5 mm olan bolgelerden mikrobiyolojik 6rnekler almislardir.
Uygulanan tedavi protokolleri; 1) Sadece SRP, 2) Sadece lokal metronidazol, 3)
Sistemik metronidazol, 4) SRP uygulamasi ile birlikte lokal metronidazol, 5)
SRP ile sistemik metronidazol, 6) herhangi bir islem uygulanmayan kontrol
bolgesi olarak belirlemislerdir. Yapilan tedavi protokollerinin klinik (G, SD,
rolatif atasman seviyesi (RAS)) ve mikrobiyolojik (faktiltatif / zorunlu anaerop
orani) verilerini baslangicta ve 42. giinde kaydetmislerdir. Calismada tedavi
edilmeyen bolgeler haricinde uygulanan tedavilerin timiinde iyilesme tespit
etmislerdir. Klinik degisimlere paralel olarak calisma gruplarinda total ve
zorunlu anaerop bakteri sayisinda azalma bildirmislerdir. Kombine tedavi

uygulamas! yapilan gruplarda diger gruplara gore daha anlamli klinik ve
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mikrobiyolojik sonuclar almiglardir. Sonug¢ olarak BPT’ye yardimci olarak
kullanilan metronidazoliin tedaviyi olumlu sekilde etkiledigini rapor

etmislerdir.

Vergani ve ark. (73) SRPye ek olarak kullanilan sistemik
metronidazoliin klinik ve mikrobiyolojik etkinligini degerlendirmislerdir.
Arastirmada KP’li 12 hastay1 rastgele 3 gruba ayirmiglardir. {lk gruba sadece
SRP uygulamuslar, 2. gruba SRP uygulamasi ile birlikte sistemik metronidazol
(ginde 250 mgx3, 10 giin), 3. gruba ise sadece sistemik metronidazol
vermislerdir. Klinik olarak plak indeksi (PI), GI, SK, SD ve KAS parametrelerini
incelemisler; 30., 60. ve 90. giinlerde KAS hari¢ tiim parametrelerde her 3
grupta da iyilesme gozlemlemislerdir. 90. giin sonunda GI parametresinde 1.
ve 2. grup arasimnda anlaml farklilik tespit ederlerken, SD’de gruplar arasinda
anlamli farklilik bulmamuislardir. Mikrobiyolojik etkinligin
degerlendirilmesinde BANA test, biyokimyasal etkinligin degerlendirilmesinde
ise Pocket Watch Test kullanilmis, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir farklilik tespit etmemislerdir. Calismanin sonucunda BPT’de SRP’ye ek
olarak kullanilan sistemik metronidazoliin tek basma SRP’ye gore klinik ve

mikrobiyolojik olarak bir tisttinltigii olmadigini bildirmislerdir.

Haffajee ve ark. (74) KP’li hastalarda kullamilan 4 farkli tedavi
protokoliintin 12 aylik sonuclarmi arastirmislardir. Arastirmada 92 KP
hastasini rastgele 4 gruba ayirmuslar, 1. gruba sadece SRP uygulamasi, 2. gruba
SRP uygulamasi ile birlikte azitromisin (500 mg x 1, 3 giin stireyle), 3. gruba
SRP uygulamasi ile birlikte metronidazol (250 mg x 3, 14 giin suireyle), 4. gruba
SRP uygulamasi ile birlikte doksisiklin (20mg x 2, 3 ay stireyle) verilmistir.
Yapilan calismada 12 ay boyunca hastalar takip edilmis, GI, SK, SD, RAS
indeksleri kaydedilmistir. 12 ay sonunda biitiin gruplar baslangica gore
anlamli bir degisim gostermis, ozellikle yardimci ajan kullanilan gruplarda

daha iyi sonuglar alinmistir. SRP ile birlikte metronidazol ve azitromisin
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kullanmilan gruplarda 6zellikle baslangic SD = 6 mm olan bolgelerde 3., 6., 12.,
aylarda SD’de goriilen azalma ve elde edilen atasman kazancmin sig ceplere
gore daha fazla oldugunu bildirmislerdir. Ancak sadece SRP ve SRP ile birlikte
doksisiklin kullanan gruplarda bazi hastalarda 12 aylk takip periyodunda
(sirasiyla %39 ve % 15) atasman kayb: tespit etmislerdir. Bu calisma ile SRP
uygulamalarma yardimci olarak kullanilan metronidazol ve azitromisinin

klinik olarak periodontal tedavinin basarisini arttirdigini bildirmislerdir.

Ribeiro ve ark. (16) 25 ileri KP'li hastada klinik, mikrobiyolojik ve
biyokimyasal parametrelerin incelendigi calismada BPT ye ek olarak kullanilan
sistemik amoksisilin ve metronidazol kombinasyonunun etkinligini 3. ve 6.
aylarda degerlendirmislerdir. BPT"yi ttim agiz SRP olarak uygulamislardir.
Calismada PI, SK, SD ve RAS1 iceren klinik olciimler yapimis, real-time
polymerase chain reaction (PCR) yontemiyle A. actinomycetemcomitans, P.
gingivalis, T. forsythia bakterilerini arastirmis ve Enzyme-linked Immunosorbent
Assay (ELISA) yontemiyle DOS'da Prostaglandin E2, IL-1p ve interferon-y
seviyeleri degerlendirilmistir. Alt1 aylik periyodunun sonunda test grubunda
SD’de kontrol grubuna gore 0.83 mm daha fazla azalma tespit edilmistir.
Bununla birlikte, her 2 grupta da elde edilen atasman kazanclar1 benzer tespit
edilmistir. Mikrobiyolojik ve biyokimyasal parametrelerde gruplar arasinda
istatistiksel farklilik tespit etmemislerdir. Sonug olarak her 2 tedavi grubunda
da istatistiksel olarak anlaml1 klinik iyilesme elde ederlerken; test grubunda SD
> 5 mm olan bolgelerde SK’da azalmanin ve elde edilen atasman kazancinin
kontrol grubuna gore daha iyi oldugunu bulmuslar, ancak klinik iyilesmede
elde edilen sonucun mikrobiyolojik ve biyokimyasal parametrelere

yansimadigini bildirmislerdir.
Kut (21) yapmis oldugu tez calismasinda, KP’li hastalarda BPT’ye
yardimci olarak kullanilan sistemik metronidazol ve Er:YAG lazerin etkinligini

klinik ve mikrobiyolojik olarak karsilastirmustir. 27 KP hastasin1 3 gruba
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ayirmis, 1. gruba SRP ve lazer, 2. Gruba SRP ve sistemik metronidazol (10 giin
sure ile 3x250 mg/gitin), 3. Gruba ise sadece SRP uygulamistir. 3 aylik takip
siiresinde PI, GI, SD, RAS parametreleri kaydedilmis, mikrobiyolojik olarak ise
TF ve zorunlu anaerop oranlari incelenmistir. Arastirmanin sonuglarmna gore 3.
ay sonunda biitin gruplarin tim klinik parametrelerinde istatistiksel olarak
anlaml1 azalmalar tespit etmistir. GI, SD, ve RAS parametrelerinin degisiminin
SRP ve lazer grubunda daha iyi oldugunu, ancak bu sonuglarin mikrobiyolojik
sonugclarla paralellik gostermedigini belirtmistir. Sonug olarak BPT"ye ek olarak
kullanilan anerobik bakteriler tizerinde spesifik antimikrobiyal etki gosteren
metronizdazoliin, subgingival floray: segici bir sekilde baskilayarak hastalikli
periodontal dokularin klinik olarak daha hizl iyilesmesine yardimci oldugunu

bildirmistir.

Silva ve ark. (36) BPT'ye ek olarak, metronidazol ve metronidazol-
amoksisilin kombinasyonunun klinik ve mikrobiyolojik etkilerini 51 KP'li
hastada arastirmislardir. BPT'yi takiben 17 hastaya metronidazol (400 mg
ti.d.), 17 hastaya metronidazol ve amoksisilin (500 mg t.i.d.) kombinasyonu 14
glin stireyle uygulanmis, 17 hasta ise kontrol grubunu olusturmustur.
Baslangicta ve 3. ay sonunda yapilan klinik olctimlere gore metronidazol-
amoksisilin kombinasyonu kullanilan grupta kontrol grubuna gore SD’de
meydana gelen azalmay: daha fazla tespit etmislerdir. BPTyi desteklemek
amactyla kullanilan metronidazol’tin en 6nemli etkisinin derin ceplerde SD’de
ki azalma oldugunu bildirmislerdir. Metronidazol ve amoksisilin
kombinasyonunun kirmizi kompleks bakterilerinin sayismi ve oranini
azaltmada etkin bir tedavi yontemi oldugunu ve oral floranin saglikli hale
donmesinde SRP’ye gore tisttin bulundugunu rapor etmislerdir. Sonug olarak
BPT’yi desteklemek amaciyla kullanilan metronidazol’iin SRP’'ye gore kisa
donem klinik ve mikrobiyolojik yararlarmin oldugunu, ancak amoksisilin ile

kombine edildiginde etkisinin arttigini belirtmislerdir.
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Pradeep ve ark. (75) 58 KP hastas: ile yaptiklar1 klinik calismada tek
seansta yaptiklart SRP’ye ek olarak kullanilan sistemik ornidazoliin klinik
etkilerini arastirmislardir. On iki ya da daha fazla disinde SD = 4 mm olan 58
hasta, 28’i kontrol grubunu (SRP) ve 30u test grubunu (SRP + sistemik
ornidazol) olusturmak tizere 2 gruba ayrilmistir. SRP’yi takiben test grubunda
ki hastalara 7 giin stire ile 2x500 mg/gtin sistemik ornidazol tedavisi
uygulamislardir. Birinci hafta, 1., 3., ve 6,. aylarda kontrol seanslar1 yapmuslar,
klinik indeks ve olgtimleri almislardir. Pi ve GI degerlerinde gruplar arasi
karsilastirmada hig bir donemde istatistiksel olarak anlamli bir fark bulmazken,
SD degerlerinde 1. aydan, KAS parametrelerinde ise 3. aydan itibaren
istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit etmislerdir. Baslangicta 8.36 mm olan
SD degerinin 6. ayda 5.52 mm’ye, KAS degerinin ise 7.48 mm’den 4.56 mm’ye
dustigiint bildirmislerdir. Arastirmanm sonuglarmna gore KP’li hastalarda
BPT’ye ek olarak kullanilan sistemik ornidazoliin klinik basarisinin sadece

SRP’ye gore daha iyi oldugunu rapor etmislerdir.

Sistemik antibiyotikler periodontal tedavide kolay uygulanabilmesi, dis
cevresindeki dokulara penetre olmasi ve tiim agiz dahilinde bulunan
mikroorganizmalara ulasabilmeleri nedeniyle siklikla tercih edilmektedir.
Ancak, hasta uyumsuzlugu ve yanhs kullanim nedeniyle mikrobiyal direng
gelisebilmektedir. Ayrica ilag etkilesimleri, karaciger enzimleriyle etkilesme,
mide bulantisi, kusma, hazimsizlik, diyare, kabizlik, ciltte kizariklik gibi ilag
yan etkileri, dezavantajlar1 arasindadir. Ayrica sistemik antibiyotiklerin
periodontal dokularda yeterli konsantrasyona c¢ikamamasi ve etken
mikroorganizmalara yeterli etkiyi gosterememesi gibi problemler nedeniyle
BPT’yi desteklemek amaciyla antibakteriyel etkileri olan dental lazerler
kullanilmis, son donemde ise antibakteriyal 6zelligi oldugu dustiniilen ozon

kullanim1 gtindeme gelmistir.

19



2.5. Ozon

Ozon (03), 3 oksijen atomunun birbirine kovalent bag ile baglanmasi
sonucu olusan, dogada gaz halinde bulunan bir molekiildiir. Ozon gazi,
atmosferin tist tabakalarinda ekolojik acidan 2 6nemli tabakada yer almaktadir.
Bunlardan biri ozonun ¢ok az olarak bulundugu, yerytiziine 10-15 km
uzaklikta, cesitli atmosfer olaylarmin yer aldigi, atmosferin ilk tabakasi olan
troposfer digeri ise yogun olarak bulundugu, yaklasik 20-30 km ytikseklikteki
kuru, soguk ve bulutsuz olan 2. atmosfer tabakasi olan stratosferdir (76).
Stratosfer tabakasinda atmosferdeki toplam ozon gazinin %901 bulunmaktadir.
Burada ozon molekiilti ve ozon atomu giines 1sinlarinin etkisiyle bir yandan
ozon tabakasimi olustururken, bir yandan da ozon giines 1smlarmin etkisi ile
parcalanmaktadir (77). Bu tabaka gtinesten diinyamiza ulasan 1sinlarin %9 unu
olusturan kisa dalga boylu 280-320 milimikron ve zararli ultraviyole (UV)

1silarmin gogunu soguran bir kalkan vazifesi gormektedir (76).

2.5.1. Ozon toksisitesi

Insan faaliyetleri diinya yiizeyinin 8-17 km {istiine uzanan troposfer
tabakas: icindeki mevcut havada tehlikeli bir cevre kirliligine yol agmuistir.
Atmosferdeki azot monoksit, azot dioksit, karbonmonoksit, metan, siilfiirik asit
ve diger asit bilesikleri gibi antropojenik emisyonlar ozon konsantrasyonunu
0,1 parts per million by volume (ppmv) (0.0002 mcg/ml) ya da daha fazla
artirmisken, ozon konsantrasyonu 0,03 ppmv’ den daha fazla olmamalidir.
Buiyiik sehirlerde, ozon diger bilesikler ile birleserek, fotokimyasal duman
olusturur. Solunum mukozasi bu tehlikeli asit karisimini nétralize edecek
maddeler icermediginden akcigerler, gozler, burun ve cilt icin bu duman
oldukca toksiktir. Solunum yolu mukozasi, bu giicli oksidanlarm asidik

karigimu tarafindan  kolaylikla alt edilebilen bir film tabakasidir. Ozellikle
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cocuklar, astim ve diger bronko-pulmoner rahatsizlig1 olanlar risk altindadir

(78).

Bazi hayvan tiirleri ve insanlarda ozona bagli olarak bazi biyokimyasal
ve fizyolojik etkiler belirtilmistir. Serbest radikallere ya da lipid peroksidazlara
bagli, ozellikle glutatyon peroksidaz sisteminin ve C ve E vitaminlerinin
koruyucu etkilerinin baskilanmas: toksisiteye neden olabilmektedir. Ozonun
mutajen etkisi zayiftir ve bu nedenle kromozomal anomalilere neden
olmamaktadir. Hayvanlar ozon uygulamasi sonrasinda solunum vyolu ile
bulasan enfeksiyonlara insanlara gore daha duyarlidir. Epidemiyolojik
calismalar, insanlarda ozon wuygulamasi sonrast solunum  yolu

enfeksiyonlarimda bir artis gostermemistir (79).

Insanm ozon kokusunu algilama esigi, yaklasik 0.01 ppmv (0.02 mcg/L)
dir. Burunda bulunan olfaktor reseptorler kokulara uyum saglar ve ozon
kokusu farkedilmeyebilir. Diinya Saglik Orgiitii ortamdaki ozon
konsantrasyonu 0.06 ppmv (0.12 mcg/L) iken, (cok kuvvetli ozon kokusu
olarak tanimlanir) 8 saat ¢alisilmasina izin vermektedir. Solunum mukozasinin
zay1f tamponlama ve antioksidan kapasitesi nedeniyle ozon azot dioksit, asidik
bilesikler, karbonmonoksit gibi gaz molekiilleriyle birlestiginde solunan

havadaki toksik etkisi artmaktadir (80).

Goldman hormesis’i “yiiksek dozda zararl olabiliecek bir ajanin diistik
dozda maruz kalindigindaki faydali etkisi” olarak tanimlamistir (81). Ozonun
yiiksek dozlardaki toksik etkilerine karsi diisiik dozlarda terapotik etkileri
oldugu bilinmektedir. Viucuttaki oksidanlar ve antioksidanlar arasmndaki
dengesizlik nedeniyle 6liimle sonuclanabilecek ateroskleroz, diyabet, iskemi,
hiperhomosisteinemi, nefropatiler, kronik viral enfeksiyonlar, otoimmdiin
hastaliklar ve kanser gibi bircok patoloji vardir. Ozon toksisitesi doza baglhdur.

Insanlarda aktive edilmis 16kositlerin ozon tiretebildigini ileri stiren calismalar
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mevcuttur (82, 83, 84). Bunun yaninda ozon mekanizmasi fizyolojik dozlarda
terapotik etki gosteren, ancak yiiksek konsantrasyonlarda toksik olabilen

karbonmonoksit ve nitrik oksit gaz molekiilleri ile baglantilidir (85).

Cok reaktif bir gaz olan ozon, atmosferik oksijenden (O2) daha yiiksek
bir enerjiye sahiptir. Ozon su icerisinde oksijene gore 1.6 kat daha yogun ve 10
kat daha fazla ¢oziinebilir 6zelliktedir. Ozonun dezenfekte edici etkisi giiclii
oksidasyon ozelliginden kaynaklanmaktadir. Sadece virtis ve bakterileri
oldtirmekle kalmaz, tim mikroorganizmalar ve toksinlerini de okside edebilir.
Ozon ayrica fenolleri, pestisitleri, deterjanlari, kimyasal atiklar1 ve aromatik
bilesikleri de etkili sekilde notralize edebilmektedir (76, 77). Ozon kimyasal
yapist itibariyle radikal ozelligi tasimamakla birlikte, florin ve perstilfattan

sonra bilinen en gticlii 3. oksidan maddedir (86).

Dogada bulunan en giiclii oksidanlardan biri olan ozon bir ¢ok
biyomolekiile kars: reaktiftir. Bu reaktif oksijen tiirevleri giinesin UV 1sinlari

tarafindan ya da yapay ozon jeneratorleri tarafindan tretilirler (87).

2.5.2. Ozon Uretimi ve Ozon Jeneratorleri

Yapay ozon tretimi oksijen molekilintin parcalanmasimi saglayarak
elde edilen oksijen atomlarindan birini baska bir oksijen molekiiliine
baglayarak ozon gazi elde edilmesini amaclamaktadir. Bu yontem ile ozon gazi
elde edilen makinalara “ozon jeneratorleri” adi verilmektedir. Ozon
jeneratorlerinin  calisma prensipleri 3 ana yoOnteme bagh olarak

gerceklesmektedir.

UV ozon jeneratorleri veya vakum UV ozon jenerattrlerinde ozon gazi,

dalga boyu 220 nanometreden kisa 1s1n veren UV lambalarmin etrafindan hava
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gecirilmesiyle tiretilir. Bu teknik gidalarin korunmasi, bira fabrikalarinda, otel
ve hastanelerde ortam havasmin temizlenmesinde kullanilmaktadir. UV
jeneratorlerinden elde edilen ozon miktari, su dezenfeksiyonunda ya da aritma
islemlerinde kullanilmak igin yeterli etkiye sahip degildir. Yiksek
konsantrasyonda ve daha fazla ozon gazi uretimi icin corona-discharge
teknolojisinin kullanilmasi gerekmektedir (88). Bu esasa dayanan jeneratorler,
Corona-Discharge tlip vasitasiyla sabit elektrik akimi kullamilarak elde edilen
kinetik enerji ile elektronlar1 hizlandirarak oksijen molekiiltindeki oksijen-
oksijen bagini parcalarlar. Bu islem sonucunda agiga cikan oksijen atomu ozon
gazimi olusturmak tizere oksijen molekiilii ile reaksiyona girmektedir. Tip ve
dis hekimligi alanlarinda en ¢ok kullanilan jenerator tipidir (89). Ugiincti tip ise
duistik frekans ozon jeneratorleridir. Bu tip jeneratorlerin ozon gazi tiretimi igin

daha fazla elektrik enerjisi harcamalari en biiytik dezavantajlaridir (89).

Ozonytron® (Mymed, Almanya), Cytozon® (Hasnter, Almanya), Healozone®
(Curozone® ABD, Kavo Almanya), Neo ozone Water-S® (Korm elektronics
Japonya), Ozi-Cure® (Centurion, Giiney Afrika), Sander Ozonizer® (Eltze,

Almanya) dis hekimliginde siklikla kullanilan ozon jeneratorleridir.

Ozon tibbi amagla ilk defa Birinci Diinya Savasi sirasinda Alman Dr.
Albert Wolff tarafindan kullanilmistir. Dis hekimliginde ilk defa Dr. E.A. Fisch
ozon ile aktive ettigi suyu enfekte yara ytiizeylerinde kullanmis, daha sonra
Alman cerrah Dr. Erwin Payr ise cerrahi uygulamalarini yaparak sonuclarini
59. Alman cerrahi kongresinde sunmustur (90, 91). Medikal ve dis hekimligi
alanlarinda ozon; gaz ozon, siwv1 ozon ve ozonize zeytinyagi olmak tizere 3

sekilde kullanilmaktadar.
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2.5.3. Gaz ozon

Ozon, %95 ile % 99.5 oranlarinda degisen saf oksijen gazi ve %0.005 ile
%5 oranlarinda degisen ozon gazi karisimindan olusmaktadir. Ozon stabilitesi
az oldugu icin karisim olusturulduktan sonra hemen kullanilmalidir, uzun stire
bekletmek zordur (92). Ozonun gaz formu sivi formuna gore daha etkili
antimikrobiyal o©zellige sahiptir (93). Ozonun gaz formunun kullanimi
esnasinda solunum sisteminde toksik etkilere sebep olmamasi amaciyla
mutlaka aspirasyon islemi yapilmalidir (94). Inhalasyon olusursa bogazda ve
agizda yanma, kuruluk, bas donmesi, goguiste sikisma, okstiriik gibi yan etkiler
gortilebilmektedir (95). Ozon gazinin en biiyiik avantaji, organik bilesenler ile
temas ettikten kisa bir siire sonra bozulmasi ve sitotoksisitesinin diisiik

olmasidir (95).

2.5.4. S1vi Ozon

Ozonize su; hemostaz saglanmasi, lokal oksijenin arttirilmasi, bakteri
¢ogalmasmin onlenmesi, dis cekimi takiben veya cerrahi miidahale sonrasinda
kullanilmaktadir (96). Ozonize su agiz hastaliklarinda, yumusak doku
enfeksiyonlarmin tedavisinde, cerrahi islemler o©ncesinde oral kavitenin
dezenfeksiyonu amaciyla kullanilmaktadir (96). Ozonun yar1 émrui distile su
icinde, oda 1sisinda yaklasik 30 dk. dir. Ozonlu su elde edildikten hemen sonra
kullanilmalidir. Ozonize suyun hazirlanmasi icin distile edilmis su
kullanilmalidir. Ozonun bozulma hizi soltisyonun hidrojen icerigine baglhdir.
Asit ortamda ozon-oksijen gaz karisimi daha stabil olup, alkali ortamda

ozonun parcalanmasi ¢ok daha hizli gerceklesmektedir (96).

Huth ve ark. (94) yaptiklar1 in vitro calismada 2, 4, 6, x 10® pg/m3

konsantrasyonlarinda ozonize su, 1.25 - 20 ng/m3 konsantrasyonlarinda gaz
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ozon, %2 ve %0.2 klorheksidin (CHX) %5,25 ve %2,25 sodyum hipoklorit
(NaOCl), %3 hidrojen peroksit (H2O;) gibi antiseptikler ve metronidazoliin
(Elyzol gel®) gingival fibroblastlar ve oral epitel hiicreleri tizerinde toksik
etkilerini degerlendirmislerdir. Gingival fibroblastlar ve epitel hiicrelerinin
sayimimi yapmislar, metabolik aktiviteleri, aktin seviyelerini 6l¢miusler ve
apoptosisi degerlendirmislerdir. Bu ¢alismada elde edilen verilere gore; NaOCl
ve H>O2’nin hiicre canliligimi azalttii, metronidazoliin epitel hiicreleri
tizerinde hafif toksisite yarattigi, %0.2 CHX'in epitel hiicreleri igin toksik
olmadigini ancak %2’lik CHX'in toksik etkiye neden oldugunu rapor etmisler,
test edilen antiseptik ajanlar arasinda en yiiksek hiicre biyouyumlulugu
gosteren materyalin ozonize su oldugunu belirtmisler, diger antiseptik ajanlara

kiyasla toksisitesinin oldukca diistik oldugunu rapor etmislerdir.

2.5.5. Ozonize Zeytinyag:

Antibiyotiklerin hatali ya da bilingsiz kullanimi sonucu gelisen
bakteriyel diren¢ nedeniyle esansiyel yaglar iceren antimikrobiyallerin
kullanim1 gitindeme gelmistir (97). Ozonize yag kullaniminin esas amaci
uygulandig1 bolgeye ulasabilirliginin kolay olmasi sebebiyle etkinliginin
artmasidir (87). Lezyonlarin lokal dezenfeksiyonunun yaninda mantarlar ve
bakterileri 6ld{irticii etkisi nedeniyle de kullanilmaktadir (98). Sechi ve ark. (87)
yaptiklar1 in vitro galismada; ozonize zeytinyagmin (Oleozone®, Bioperoxoil®)
staphylococci, streptococci, enterococci, pseudomonas, Escherichia coli ve mycobacteria
tizerindeki etkilerini arastirmislardir. Bu arastirmanin sonuglarina gore ozonize
zeytinyaginin test edilen tiim tuirler tizerinde etkili oldugu, mycobacteria’nin ise

ozona diger tiirlerden daha fazla duyarlilik gosterdigini belirtmislerdir.

Ozonize zeytinyaginin kullanilmasi sirasinda epitel dokusuna zarar

verilmeden, etkin patojen mikroorganizmalarin direkt olarak olduruldigu
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bildirilmektedir. Ozonize zeytinyag1 pH'1 stabil kaldig: stirece -10 ile +8 °C
arasinda 1 yili agkin siire bozulmadan kullanlabilir. Oda sicakliginda ise 6
aydan daha fazla stabil kalabilir. Ancak bu stirenin sonunda antimikrobiyal

aktivitesinin azaldig1 belirtilmektedir (87).

2.5.6. Ozonun Mikroorganizmalar Uzerindeki Etkisi

Ozon gitiglti bir oksidatif etkiye sahiptir. Oksijenin yikilmasiyla ortaya
cikan serbest oksijen radikalleri, bakterilerin niikleik asitlerine zarar verir,
bakterilerin hticre duvar1 ve membranlarim1i okside ederek bakterilerin
olumtiine neden olur (99). Hem proteinler hem de lipidler ozonun bakteriyel

membranlarla girdigi reaksiyonlarda 6nemli hedeflerdir (100).

Sawadaishi ve ark. (99) yaptiklar1 calismada sarmal DNA’nin
ozonolizini (ozonun hidrokarbonlarla girdigi kimyasal reaksiyon) gostermistir.
Ozonun sahip oldugu bu potansiyel, bakteriyel proliferasyonu
engellemektedir. Ozonun sivi ve gaz formlary;, bakteri, virtis, protozoa ve

mantarlara karsi gtivenilir antimikrobiyal ajanlar olarak kullanilmaktadir.

Nagayoshi ve ark. (101) yaptiklar: in vitro ¢alismada 0.5 ve 4 mg/litre
oranindaki ozonize suyun gram (+) ve gram (-) oral mikroorganizmalar:
oldtirmede oldukca etkili oldugu gosterilmistir. Hazirlanan kiilttir ortaminda;
endodontik patojen Porphyromonas endodontalis ve periodontal patojen P.
gingivalis gibi gram (-) bakteriler ve oral streptokok gibi gram (+) bakteriler ve
Candida albicans tzerine ozonize su uygulanmis, gram (-) bakterilerin ozona

kars1 cok daha hassas oldugu tespit edilmistir.
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2.5.7. Ozonun Medikal Olarak Kullanim Alanlar1

Ozon medikal olarak bircok yardimci 6zellige sahiptir. Ozonun baslica
bilinen etkileri sunlardir;

e Bakterisit, viruisit ve fungisit etki.

e Sistemik hemostazi gelistirici etki.

e Kanin oksijen tasima fonksiyonunu onarici etkisi.

e Mikrodolasim ve periferik kan dolagiminin onarilmasi.
e Kan pihtilasmasinin azalmas:.

e Hematopoezin artirilmasi.

e Detoksifikasyon.

e Analjezik etki.

e Immiinmodiilator etki (102).

Terapotik dozlarda ozon oksijen radikallerinin temizlenmesinde gorev
alan enzimleri aktive eder (17). Oksijen radikalleri bircok hastaligin
etiyolojisinde rol oynamaktadir. Kanserde oksijen radikalleri iliskili genlerin

mutasyonuna neden olabilmektedir (103).

Degisik calismalarda, ozonun konak savunma sisteminde sitokinlerin
tiretimini uyardig bildirilmistir. Bocci ve ark. (104) yaptiklar: ¢alismada insan
kaninda ozon uygulandiktan 72-96 saat sonra maksimum konsantrasyona
ulasan interferon-y tiretimini gostermislerdir. Ayni calisma metoduyla ozonun
cesitli konsantrasyonlarmnin hiicre mitogenezini ve TNF- a tiretimini uyardig:

gosterilmistir (105). Bunun yaninda ozon, bir¢ok akut ve kronik enfeksiyoz
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hastaligin tedavisinde de kullanilmaktadir. Ozonun tedavi amaci ile

kullanildig1 bazi hastaliklar sunlardir:

e Osteomyelit, apse, plevral ampiyem, peritonit, kronik tilser, diyabetik

ayak, yanik tedavisi.

e Herpetik enfeksiyonlar, herpes zoster, papilloma virus enfeksiyonlari,

hepatit, kandida ve parazit enfeksiyonlari.

e Otoimmiin hastaliklar (Romatoid artrit, Crohn’s disease, Multiple

skleroz).

o Iskemik hastaliklar (Kalca ve bacak iskemisi, serebral ve kalp iskemisi,

venoz staz).

e Dejeneratif hastaliklar (diyabetik retinopati, tinnitus, makiiler

dejenerasyon).

e Akciger hastaliklar1 (Amfizem, astim, kronik obstriiktif akciger

hastaliklari, akut solunum bozukluklari).
o Cilt hastaliklar1 (Atipik dermatit, psoriasis).
e Ortopedik hastaliklar (Osteoartrit).
e Fibromiyalji.
e Transplantasyon ¢ncesi (106).

Ozonun medikal uygulamasi; %100 saf oksijen seklinde, % 0.05 O3 ile,
veya %5 Oz ile %95 Oz seklindedir. Ozon ¢ok yiiksek oksidasyon giictine sahip
oldugundan dolay1 tipta “aktif oksijen” olarak tanimlanmaktadir. Ozonun
metabolizmadaki etkisi; konsantrasyonuna ve kullanildig1 doza bagli olarak

degismektedir (86).
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2.5.8. Ozonun Dis Hekimligi Dallarinda Kullanimi

2.5.8.1. Restoratif Dis Hekimligi

Dis ctrtiklerinin onlenmesi amaciyla yapilan in vitro ve in vivo
calismalar ozonun c¢irtik tedavisinde kullanimii glindeme getirmistir.
Arastirmalarda ozonun etkisi baslangic durumdaki curiik lezyonlar1 ve

ilerlemis ctirtik lezyonlar1 tizerinde arastirilmistir.

Abu Naba’a ve ark. (107) ozonize gazin baslangic ¢iirtik lezyonlarina olan
etkisini arastirmak amaciyla en az 2 siirekli diste baslangi¢c asamasinda olan
fisstir ¢lirtigtine sahip 90 hastay1 arastirmaya dahil etmislerdir. Calisma split-
mouth olarak yapimistir. Calismada 390 adet baslangic asamasinda fisstir
clirtigti olan disten 195 tanesine ozon gazi (10 saniye (sn) stire ile 2100 ppmv))
uygulanirken, diger 195 tanesine yalnizca polisaj yapilmis ve bu grup kontrol
grubunu olusturmustur. Lezyonlarin ilerlemesi veya gerilemesi elektronik
cliriik Olcer kullanilarak tespit edilmistir. Tedavi oncesi, 1., 3., 6., 9. ve 12.
aylarda degerlendirmeler yapimistir. Birinci ayin sonunda klinik olarak
yapilan degerlendirmede ozon uygulanan grupta lezyonlardaki gerileme
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bulunmus, 3., 6. ve 12. aylarda
elde edilen sonuclar da 1. ay sonunda elde edilen sonuglara benzerlik
gostermistir. ~ Arastirmacilar  ozonize gazin  baslangic  curtklerinin

durdurulmasimda etkin bir yontem oldugunu bildirmislerdir.

Abu Naba’a ve ark. (107) yaptiklar1 bir arastirmada 38 baslangic dis
clirtigli tizerinde ozonize gazin etkinligini arastirmislardir. Deney grubunun
olusturuldugu 19 dise 40 sn siireyle ozon gazi uygulanmis ve 1., 3., 6. aylarda
uygulama tekrar edilmis 19 tanesine ise ozon gaz1 verilmemis ve kontrol grubu

olusturulmustur. Tedavinin etkinligini degerlendirmek amaciyla elektronik
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clirik o©lcer kullanilmis, ayrica yiizey sertligi, lezyonun rengi ve mine
dokusunun zarar goren miktar: Sl¢tilmiistiir. Calismadan elde edilen sonuglara
gore 40 sn. siire ile ozon uygulamasinin reminelizasyona katkida bulundugu ve
baslangic asamasindaki ctiriik lezyonlarinin tedavisinde kullanilabilecek

alternatif bir yontem oldugu bildirilmistir.

Ozonun, aktif bakteri sayisinin azalmasina sebep olarak curiigiin
ilerlemesini gegici olarak durdurdugu, disin restorasyon ihtiyacini erteledigi
veya ortadan kaldirdigr bildirilmistir (22). Giinltik reminerilizasyon Kkiti
kullanilarak yapilan c¢alismalarda ciirtik lezyonlarimmi ©6nlemek amaciyla
uygulanan gaz ozonun 3, 6, 18 aylik kontroller sonrasinda, ctirtik lezyonlarmnmn

durdurdugu tespit edilmistir (22).

Yapilan calismalarda Streptococcus mutans ve Lactobacillus acidophilusun,
dis clirtiklerin baslamasma ve ilerlemesine neden olan biyofilm tabakasinda

bulunan karyojenik bakteriler oldugu gortilmiistiir (108, 109).

Knight ve ark. (108) yaptiklar1 in vitro calismada ciiriikstiz dentine
uygulanan sivi ozonun biyofilm olusumu ve bakteri tiremesi tizerine etkilerini
arastirmislardir. On dentin diski 40 sn. siire ile ozonize suda bekletilmis, diger
10 diske ise hi¢ bir islem yapilmamustir. Besi yerine konulan diskler 4 hafta
boyunca S. mutans ve L. acidophilus kultiir ortaminda birakilmistir. Dort
haftanin sonunda bakteri sayimi yapilmis ve ytizeylerdeki dentine scanning
electron microscope analizi yapilmistir. Arastirmanin sonuglarina gore ozonize
suda bekletilen 6rneklerin higbirinde biyofilm tabakasi olusmadigi ve S. mutans
ve L. acidophilus gibi patojenlerin olusumunun engellendigi tespit edilmis,
kontrol grubunda ise biyofilm olusumu goriilmiistiir. Sonug olarak sivi ozonun
organik bilesenlerle reaksiyona girerek dentinin yiizey 1slanabilirligini

degistirdigi belirtilmistir.
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Holmes ve ark. (110) yaptiklar1 in vivo bir calismada, 89 hastada gaz
ozonun, baslangic kok citirtiklerine olan etkisini arastirmuglardir. Ciirtk
lezyonlarimi onlemek amaciyla ozon uygulamas: sonrasinda 3, 6, 18 ayhk
periyotlarda, test grubuna 40 sn. stire ile 2100 ppmv %10’luk ozon uygulamasi,
kontrol grubuna ise sadece hava uygulamasi yapmislardir. Ug ay sonra test
grubunda lezyonlarin %69 unun sert hale geldigini, kontrol grubunda ise
lezyonlarn %4’tntin daha kotti oldugunu bildirmislerdir. Arastirmada 6 ay
sonrasinda test grubunda lezyonlarin %82'sinin sert hale geldigini, kontrol
grubunda ise lezyonlarin %11’inde mevcut ciiriik olusumun ilerledigini tespit
etmislerdir. On sekizinci ayda test grubunda kok ytizey ciirtiklerinin
%100"tintin iyilestigini, kontrol grubunda lezyonlarm %37’sinde ciirtigiin
ilerledigini bildirmisler, ozonun baslangic kok ctrtiklerinin tedavisinde
restoratif yontemlere gore daha etkili bir tedavi alternatifi oldugunu rapor

etmislerdir.

2.5.8.2. Endodonti

Literatiir incelendiginde ozonun kok kanalinda bulunan bakteriler
tizerindeki etkisinin incelendigi ve NaOCl ve CHX gibi antiseptiklerle
kiyaslandig farkli calismalarin bulundugu gortilmektedir (111, 112, 113, 114,
115). Ancak calismalar birbirleriyle kiyaslandiginda farkli sonuglar alindig:

gozlenmektedir.

Nagayoshi ve ark. (111) yaptiklar: in vitro ¢alismada, kok kanali icine 10
dk. stire ile uygulanan ozonize suyun, 2 dk. stireyle uygulanan %2.5" luk
NaOCl" tin Enterecoccus faecealis ve St. mutans’a olan bakterisidal etkinliginin
ayni oldugunu, ayrica ozonize suyun sitotoksik etkisinin daha az oldugunu

bildirmislerdir.
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Hems ve ark. (112) yaptiklar1 in vitro calismada E. Faecealis’in siv1 besi
yeri ve biyofilm kiiltiirleri tizerine 30, 60, 120, 240 sn. siireler ile gaz ozon, 2.
gruptaki kilttirlere 30, 60, 120, 240 sn. stireler ile sivi ozon ve kontrol grubuna
ise sadece NaOCl uygulamislardir. Ozonize suda 240 sn. birakilan biyofilm
kilttirlerinde istatistiksel olarak anlamli bir azalma tespit etmemisler, ancak
aym1 siirede NaOCl uygulanan grupta hig canli hiicre gérmemislerdir. Ug yiiz
sn. gaz ozon uygulamasmin biyofilm kiltiirlerine bir etkisi olmadigini
bildirmiglerdir. Sonug¢ olarak arastirmacilar NaOCl'nin E. Faecealis tizerindeki

oldiruct ozelliginin gaz ozondan daha {istiin oldugunu bildirmislerdir.

Estrela ve ark. (114) E. Faecealis ile enfekte kok kanallarinda gaz ozon,
ozonize su, CHX ve NaOCl'nin antimikrobiyal etkinligini arastirmuslardir. %2.5
NaOCl, %2 CHX, ozonize su ve 20 dk. uygulanan ozonize gazm E. Faecealis’i

inaktive etmedigini tespit etmislerdir.

Muller ve ark. (113) in-vitro olarak biyofilm kultiirleri icindeki
mikroorganizmalarin eliminasyonunda %5lik NaOCl ve gaz ozonun
etkinligini karsilastirmislardir. Arastirmanin sonucunda %5°lik NaOCl'nin tiim
mikroorganizmalar1 elimine ettigini, ancak gaz ozonun biyofilm kiltiirti

icindeki mikroorganizmalar {izerinde minimal etkisi oldugunu bildirmislerdir.

Nogales CG ve ark. (115) kok kanali antiseptigi olarak kullanilan farkl
materyalleri  karsilastirdiklar1  calismalarinda  NaOCl, H.O, ~ CHX
soltisyonlarmimn hemoraji, 6dem, deri f{ilserasyonu, renklesme ve yara
iyilesmesinin gecikmesi gibi yan etkilerinin goriilmesinden dolay1 kok kanal
tedavilerinde oksidatif o©zelligi yiiksek ve yan etkisi az olan ozonun

kullanilmasmin faydali1 olacagini belirtmislerdir.
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2.5.8.3. Protetik Dis Tedavisi

Ozonun gaz formunun daimi simantasyon 6ncesinde uygulanmasinin,
dentin tiibiilleri igindeki mevcut mikroorganizmalar1 elimine ettigini ve klinik
olarak restorasyonlarin uzun dénem basarisini arttirdig1 rapor edilmistir (116).
Yapilan bir galismada hareketli protezlerin temizlenmesinde kullanilan gaz
ozonun, dezenfektan etkisinin ozonize sudan daha fazla olmasi nedeni ile,
hareketli protezlerde tireyebilen C. albicans gibi mantar ve Staphylococcus aureus,

S. mutans gibi bakteriler tizerinde daha etkili oldugunu bildirmislerdir (117).

2.5.8.4. Oral Cerrahi

Ozonun giiglti antioksidan etkisi ve neredeyse tiim mikroorganizmalara
direkt olarak etki eden, gticlti bir bakterisit ve fungisit olmasi, enfeksiyoz
hastaliklarda etkin bir ajan olarak kullamilmasimi giindeme getirmistir (22).
Ozon kan akiminmi1 hizlandirir (118). Damarlar hizli bir sekilde kan elemanlar:
ile dolar ve dolasimda gozle goriiniir bir aktivasyon meydana gelir. Kirmizi
kan hiicreleri aktive olurken, hemoglobin konsantrasyonu artar ve
mononiikleik fagositik sistem stimiile olur. Tiim bu degisiklikler vaskiiler
yatagr daha zengin hale getirmektedir (119). Ozon, nekroze bolgelerdeki
patojenlere endojen antioksidan sistemini stimtile ederek, oksidaz yolunu bloke

ederek veya serbest radikal sentezini inaktive ederek etki gostermektedir (119).

Maksilla ve mandibulada radyoterapi sonrasinda bolgenin
oksijenlenmesi azalmaktadir. Damarlanmanin azalmas: nedeniyle spongioz
medullar bolgelerde kan akimi yetersizligine bagli olarak aseptik osteonekroz
gelisebilmektedir (120). Radyoterapiyi takiben yapilan dis ¢ekimi ya da implant
cerrahisi sonrasinda bolgenin iyilesmesi, kanlanmanin yeterli oldugu saglikli

kemigin iyilesmesinden c¢ok daha uzun stirmektedir. Bu durum siklikla
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osteoradyonekroza neden olabilmektedir (121). Ozon miik6z membranlarin
ylizeyinde peroksit olusumuyla, glutatyon peroksidaz, katalaz ve stiperoksit
dismutazi stimiile eder. Bu durum fagositik aktiviteyi arttirir (122). Bu sebeple
ozonun radyoterapi sonrasi iyilesme bozuklugu meydana gelen bolgelerde

yara iyilesmesini olumlu yonde etkileyecegi diistintilmektedir (22).

Sader ve ark. (123) yaptiklar1 klinik bir calismada %3’ liik ozon-oksijen
karistminin (ozon konsantrasyonu 59 pg/mlL) agiz icerisindeki enfekte yaralar
tizerindeki etkinligi degerlendirmislerdir. Yiiksek dozda radyoterapi gormiis
11 hastada, ag1z iginde boyutlar1 1-3 cm? olan nekrotik doku yaralarinm kiirete
etmigler ve 4 giin boyunca 15 dk. stire ile %3’ liikk ozon-oksijen karigimi
uygulamislardir. Arastirmanm sonucunda tim yara bolgelerinde gozle
gortintir hiperemi tespit ederlerken, 9 hastada yaralarmn tamamen iyilestigini

bildirmislerdir.

2.5.8.5. Periodontoloji Alaninda Ozon Kullanimi

Periodontal tedavide BPTyi desteklemek amaciyla giintimiize dek pek
¢ok antimikrobiyal ajan kullanilmis, son yillarda ise ozonun kullanimi

glindeme gelmistir.

Eick ve ark. (124) ozonun periodontopatojen mikroorganizmalar
tizerindeki etkilerini degerlendirdikleri in vitro galismada Proozone® cihazi
kullanarak 6, 12, 18, 24 saniye stirelerle 2 mm uzakliktan coronotip ugla
P.gingivalis, A. actinomycetemcomitans, gram (+) ve diger gram (-)
mikroorganizmalar {izerinde gaz ozon uygulamasi yapmuslardir. Oldiirme
etkisi serumsuz ve serum varliginda test edilmistir. Agar diftizyon testi ozonun
mikroorganizmalar, 6zellikle P.gingivalis tizerine etkili oldugunu gostermistir.

Bu sonug 2 kez 18 sn’lik ozon uygulamasi sonucunda 10> konsantrasyondaki
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suslarin neredeyse tamaminin elimine edilmesiyle dogrulanmistir. Yalmz S.
aureus, E. faecalis, ve C. albicans kismen etkilenmistir. Bunun yaninda serum
varliginda ozonun oldiirme etkisi 6 sn’lik uygulamada %78 ve 2 kez 18 sn’lik
uygulamadan sonra %47 azalmistir. Serum varliginda hi¢ bir sus tamamen
elimine edilememistir. Aymi calismada serum varliginda, serumun canl
bakteriler tizerindeki koruyucu etkisi nedeniyle ozonun bakeriler tizerindeki
oldirtucti etkisinin azaldigini tespit etmislerdir. Arastirmacilar ozonun
periodontopatojen mikroorganizmalar tizerinde guglii bir antimikrobiyal
etkinliginin oldugunu, ancak bu etkinin serum varliginda azaldigini, bu
nedenle biyofilm tabakasinin kaldirilmasi gerektigini belirtmisler ve ozonun
periodontitis tedavisinde mekanik tedaviye destek olarak kullanilabilecegini

bildirmislerdir.

Skurska ve ark. (23) ozonize suyun BPT’yi desteklemek amaciyla
kullaniminin klinik ve biokimyasal etkinligini degerlendirdikleri calismada,
sistemik olarak saglikli, KP ve Generalize Agresif Periodontitis (GAP)'li 52
hastay1 arastirmaya dahil etmislerdir. Hastalar rastgele 4 gruba ayrilmis; 1.
grupta ki 12 KP hastasina sadece SRP, 2. grupta ki 25 KP hastasina SRP ve
ozonize su, 3. grupta ki 15 GAP hastasina SRP ve ozonize su uygulanmis, 4.
grup ise kontrol grubunu olusturan periodontal acidan saglikli 14 bireyden
olusmustur. Calismanin klinik etkinliginin degerlendirmesi icin 0. giinde, 2.
hafta ve 2. ayda Pi, Aproximal Plaque Index, SK, SD ve KAS'dan olusan klinik
parametreler almmuistir. Biyokimyasal olarak ise tiikiiriikteki matriks
metalloproteinaz seviyesini degerlendirmislerdir. Calisma periyodunun
sonunda tim gruplarda klinik parametrelerde istatistiksel olarak anlamli
azalma gozlenmistir. SRP’yi desteklemek amaciyla uygulanan ozonize suyun
KP’1li hastalarda MMP seviyesinde artisa neden oldugu gozlenirken, GAP
hastalarinda ise MMP seviyesinde azalma tespit etmislerdir. Bu c¢alismada
SRP’ye ek olarak uygulanan ozonize suyun klinik olarak ek bir etkisinin

olmadig: belirtilmistir.
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Kshitish ve ark. (93) KP tedavisinde ozonize su ve %0.2'lik CHX
kullanimini klinik ve mikrobiyolojik olarak karsilastirdiklar: calismalarmna KP
ve GAP’li 16 hastayr dahil etmislerdir. Arastirmada split mouth dizayn
kullanmilmusg, farkli zaman araliklarinda subgingival olarak ozonize su (Kent
ozoneR, dental jet, TY-820) ve CHX uygulamas1 yapmuslardir. Toplam 18 gtinltik
calisma periyodu 0. giinden 7. giine ve 11. gtinden 18. giine olmak tizere 2
farkli zaman araligindan olusturulmustur. Bu aradaki 4 giinliik zaman
diliminde ise herhangi bir irigasyon yapilmamistir. Calisma periyodunun
basinda ve en son giinlerinde hastalardan subgingival mikrobiyolojik 6rnekler
almislar ve alman ornekleri havuz analiz yontemi kullanilarak PCR ile
degerlendirmislerdir. Klinik agidan degerlendirme yapmak icin Pi, GI, SK’dan
olusan klinik parametreler incelenmistir. Ozonize su uygulamasi sonrasinda 7.
giintin sonunda PI degerinde %12, Gl degerinde %29, SK degerinde %26
oraninda, CHX uygulamas1 sonrasinda ise Pi’de %4, GI'de %19, SK’'da %23
oraninda azalma tespit etmislerdir. Ozon uygulamas: sonrasinda A.
actinomycetemcomitans’in oraninda meydana gelen azalma CHX uygulamasina
gore daha fazla ve istatistiksel olarak anlamli bulmuslardir. Ozon ve CHX
uygulamasmin, P. gingivalis ve T. forsythia izerinde herhangi bir antibakteriyel
etkinligi olmadiginm bildirmislerdir. Ozonun antifungal etkinliginin 0-7 gtinltik
calisma periyodunda daha belirgin oldugunu bulmuslar, CHX'in ise herhangi
bir antifungal etkinliginin olmadigimi bildirmislerdir. Arastirmacilar ozonun
glicli antimikrobiyal etkinligine dayanarak hem dishekimliginde hemde tip
alaninda kullanilabilecek alternatif bir tedavi yontemi olabilecegini rapor

etmislerdir.

Huth ve ark. (35) gaz ozon, siv1 ozon ve CHX'in periodontopatojen
bakteriler = {izerindeki = antibakteriyel  etkilerini in-vitro  olarak
degerlendirmislerdir. Calismada A. actinomycetemcomitans, P. gingivalis, T.

forsythia, P. micra’dan olusan mikroorganizmalarmn planktonik ve biyofilm
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kilttirleri tizerine 1 dk. boyunca gaz ozon, sivi ozon, CHX ve serum (kontrol)
uygulamislardir. Antibakteriyel ajanlardan higbiri kiiltiir ortaminda tireyen A.
actinomycetemcomitans’t yeteri kadar azaltamamustir. Ancak P. gingivalis, T.
forsythia, P. micra %2’lik CHX ya da 53g/m?3 gaz ozon uygulanan suslarda
tamamen elimine edilmistir. Planktonik kilttirlerde antibakteriyel etkinin
biyofilm kiilttirlerine gore daha ytiksek oldugu gozlemlemislerdir. Kullanilan
ajanlarmn antibakteriyel etkisinin bakterilerin ttirti ve ajanin konsantrasyonuna
bagli oldugu bildirilmistir. Calismanin sonuglarina gore gaz ozon, sivi ozon ve
%2'lik CHX'in antibakteriyel etkilerinin benzerlik gosterdigini, ancak siv1 ozon,
gaz ozon ve %2’lik CHX'in %0.2'lik CHX'den daha etkili bulundugunu, gaz
ozonun Yyiiksek konsantrasyonlarda periodontal patojenlere kars: etkili

oldugunu ve BPT"ye destek olarak kullanilabilecegini belirtmislerdir.

Dhingra ve ark. (125) ise ortodontik tedavi goren, tedavi siiresince yeterli
ag1z hijyeninin saglanamamasia bagli olarak gingivitis olusan 15 hastada
ozonize suyun klinik etkinligini ve DOS igerisinde bulunan laktat
dehidrogenaz enzim aktivitesini degerlendirmislerdir. Calismada ozonize su
tiim agiza subgingival olarak uygulamiglardir. Klinik olarak PI, Gi, SK ve SD
degerlendirmislerdir. Tedavi sonrasi tim klinik parametrelerde ve laktat
dehidrogenaz enzim seviyesinde anlamli derecede azalma tespit etmislerdir.
Bu arastrmanin sonucunda ozonize su uygulamasmin ortodontik tedavi

stiresince diseti iltihabini azalttigini bildirmislerdir.

Algan (126) yapmis oldugu tez calismasinda, KP’li hastalarda BPT'ye
yardimci olarak kullanilan Er:YAG lazer ve topikal gaz ozon uygulamasinin
etkinliklerini klinik ve mikrobiyolojik olarak degerlendirmistir. Her kadranda
SD =5 mm, DOKI = 2 olan en az 3 tek koklii dige sahip, 30 KP'li hastay1 rastgele
3 gruba ayirmis; 1. gruba SRP ve Er:YAG lazer uygulamasi, 2. gruba SRP ve
topikal ozon uygulamas: ve 3. gruba sadece SRP uygulamasi1 yapmistir. Klinik

olarak Pi, DOKIi, SD, RAS parametreleri  Olctilmiis, mikrobiyolojik
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degerlendirme icin total canli bakteri sayimi ve total canli bakteri sayisi icinde
zorunlu anaerop ve fakiiltatif anaerop bakteri oranlarini incelemistir. Ug aylik
gozlem siiresinin sonunda, tim agiza ait klinik parametrelerin hepsinde grup
ici degisimlerde istatistiksel olarak anlamli azalmalar tespit etmistir. Klinik
parametrelere ait fark ortalamalariin gruplar arasi karsilastirmalarinda sadece
PI degerinde istatistiksel olarak farklilik gozlenmezken, DOKI, SD ve RAS
degerlerinde anlaml: farklilik tespit etmistir (p<0.05). Elde edilen bu farkliligin
gruplarin 2li karsilastirilmasinda SRP+Er:YAG lazer grubu lehine oldugu
belirtilmistir. Mikrobiyolojik parametrelerin gruplar aras: karsilastirilmasmda
ise istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit etmemistir. Calismada
SRP+Lazer grubunda ortaya ¢ikan klinik tsttinltigti lazerin biyostimiilasyon
etkisiyle, bununla birlikte ortaya c¢ikan bu usttinltigtin mikrobiyolojik
parametrelere yansimamasii = SRP+Lazer grubunda kullanilan doza,
SRP+Ozon grubunda ise uygulanan ozonun DOS varliginda antibakteriyel

ozelliginin azalmasiyla iliskilendirmislerdir.

Literattir incelendiginde, BPT’yi desteklemek amaciyla ozon ve
antibiyotik kullaniminin etkinligi ile ilgili geliskili sonuglar elde edildigi
gortilmektedir. Bunun yani sira literattirde BPT ye ek olarak ozon ve sistemik
antibiyotik kullaniminin klinik ve mikrobiyolojik etkinliginin karsilastirildig:
randomize klinik ve mikrobiyolojik calismalarin bulunmamasi bu konuda
yapilacak olan ¢alismalara olan ihtiyaci ortaya koymustur. Biz de bu noktadan
yola cikarak, KP’li hastalarda BPT’ye yardimci olarak kullanilan topikal gaz
ozon ve sistemik metronidazol uygulamasin klinik ve mikrobiyolojik

etkinliklerini degerlendirmeyi amagladik.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Secimi

Arastirmaya, Yeditepe Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi

Periodontoloji Anabilim Dali Klinigi'ne periodontal sikayetleri nedeniyle

basvuran, yapilan klinik ve radyografik muayeneler sonucunda KP teshisi

konulan 35-60 yaslar1 arasindaki 30 hasta dahil edildi. Hastalarin seciminde

asagidaki kriterlere uygunluk arands;

. Sistemik olarak saglikli olmalari,

. Son 6 ay icerisinde herhangi bir periodontal tedavi gérmemis ve son 6
ayda periodonsiyumu etkileyecek herhangi bir ila¢ kullanmamuis
olmalari,

. Her yarim ¢enesinde radyografik olarak kemik yikiminin gozlendigi, her
bir kadranda SD = 5 mm ve DOKI > 2 olan en az 3 tek koklii disin
bulunmasi,

. Bayan hastalarin hamile ve/veya emziren anne olmamasi,

. Sigara icmemeleri,

. Arastirmaya dahil edilen dislerde herhangi bir protetik restorasyonun

olmamasi.

Se¢im kriterlerine uygunluk gosteren hastalara herhangi bir islem

yapilmadan 6nce periodontal hastaliklar, periodontal hastaligin nedeni olan

MDP, MDP’den korunma yontemleri, AHE, yapilacak olan periodontal

tedaviler, ozon uygulamasi ve islemler swrasinda kullanilacak antibiyotik

hakkinda detayl bilgiler verilerek ¢alisma plan anlatilds, bilgilendirilmis onam

formlar1 (Ek 7.1) imzalatildi. Calisma protokolii Yeditepe Universitesi
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Hastanesi Arastirma Etik Komitesine sunuldu ve 24.03.2011 tarih ve

B.30.2.YTU.0.70.10.00-001 /627 say1 ile onaylandi (Ek 7.2).

3.2. Arastirma Plani ve Hasta Grubu

Hastalara kendi agizlarinda modifiye Bass fircalama yontemi, dis ipi
ve/veya araytz fircas1 kullanimi 6gretildi (127). Giinde 2 kez, sabah ve aksam
dislerini bu teknige gore fircalamalar1 ve fircalamay1 takiben araytiz temizligi

yapmalar: 6gretildi.

Arastirmaya dahil edilen hastalarin periodontal tedavileri, ozon
uygulamalar1 tek bir hekim tarafindan yapildi. BPT’den 6nce AHE egitimi
verilen hastalar 1 hafta sonra kontrole cagrildi ve yeterli diizeyde AHE
saglayabilen hastalar, rastgele 10'ar kisilik 3 gruba ayrildi. Ag1z ici fotograflar1
cekildi. 1., 2. ve 3. grupta yer alan tiim hastalardan daha 6nce tespit edilmis SD
> 5 mm ve DOKI = 2 olan bolgelerden steril paper-point’lerle subgingival plak
ornegi alindi. Ttm agiz ve SD = 5 mm olan bélgelerden PI, DOKI, SD ve RAS
degerlerini iceren klinik 6lctimler yapildi. Mikrobiyolojik degerlendirme icin
total canli bakteri sayimi yapildi ve total canli bakteri sayis1 icinde zorunlu

anaerop bakteri oranlar1 berlirlendi.

Subgingival plak 6rnegi ve klinik Sl¢timleri yapilan hastalarda tiim agiz
SRP islemi uygulandi. Bu islemler ultrasonik cihazlarla! ve Gracey kiiretlerle?
gerceklestirildi. Tur ucuna takilan kil firca, lastik kon ve temizleme patlari ile
disler cilalandi. Bu donemde hastalarin 6gretilen MDP uzaklastirma

yontemlerini dogru uygulayip uygulamadiklar:i da kontrol edilerek gerekli

1 Piezon® OEM Built-in Kit, EMS, Isvicre
2 Gracey, SG3/4, 5/6, 7/8, 11/12, 13/14, Minifive, SAS 3/4, Hu-Friedy, ABD

40



diizeltmeler yapildi. BPT dahilinde, okliizal travmaya neden olacak erken
temas noktalar1 saptanip, bu alanlar ortadan kaldirildi. Ciirtik disler mevcutsa,
tedavileri gergeklestirildi. Ayrica endodontik konstiltasyon sonrasmda tespit

edilen devital disler tedavi edildi.

1. gruba tum agiz SRP uygulandi ve bu islemi takiben tim agizda
periodontal cepler igerisine topikal gaz ozon3 uygulamasi kapiller ug
yardimiyla, dretici firmanin ongordiigti parametreler dogrultusunda 3.
derecede her bir dis icin 60 sn. siire ve 3 giin arayla toplam 3 kez uygulanda.
Topikal ozonun her bir disin biitiin yiizeylerine esit zaman araliklarinda ve esit
miktarda uygulanmasina dikkat edildi. Uygulama sirasinda ozonun

inhalasyonunu engellemek i¢in aspirasyon islemi yapildu.

2. gruba tim agiz SRP uygulandi ve sistemik metronidazol* giinde 3

defa (500 mg, 3x1/2, 250 mg/ gtin) 10 giin stireyle verildi.

3. gruba sadece tiim ag1z SRP uygulanda.

Her 3 grubun SRP islemleri 0. giinde yapildi. Calismanin 14., 21. ve 35.
gilinlerinde biitin hastalarin agiz hijyen seviyeleri kontrol edildi. 90. giinde
daha onceden belirlenmis olan bolgelerden subingival plak ¢rnekleri alindi,
ag1z ici fotograflar: cekildi ve klinik 6lctimler tekrarlandi. Calisma plani Sekil

3.1'de gosterilmistir.

3 Biozonix GMBH, Ozonytron, Miinih, Almanya
4 Flagyl, Eczacibagi Rhone Poulenc ilag Pazarlama A.S, Istanbul, Tiirkiye (10 giin siireyle, 500
mg oral tablet olarak giinde 3 defa).
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Resim 3.1. SRP+Ozon grubunda kullanilan ozon aleti

Resim 3.2. SRP+Antibiyotik grubunda kullanilan sistemik metronidazol icerikli
antibiyotik.
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3.3. Arastirmada Kullanilan Klinik Indeks ve Olciimler

Arastirmada kullanilan indeks ve ol¢timlerin birbirlerini olumsuz yonde
etkilememeleri icin ol¢timler belirli bir dtizen igerisinde yapildi ve bu diizene
gore hazirlanmis kayit formlarma (sekil 3.2.), BPT’den hemen ¢nce (0. giin) ve
tedaviden sonra (90. giin) sonra kaydedildi. Bu islemler sirasinda, muayene
sondu ve 0.4 mm capinda 15 mm’lik periodontal sonda® kulanild1. Periodontal
sondanin dogru yerlestirilebilmesi ve tim 6lcim doénemlerinde hatalarin en
aza indirgenmesi amaciyla sabit rehber noktalar1 bulunan hastaya 6zel akrilik
stentler hazirlandi. Bu stentler tist ve alt cenedeki tedavi edilen tiim dislerin
okltizal ytizeylerini ve kuronal 1/3 lerini kaplayacak sekilde yapildi. Tedavi
oncesi yapilan ol¢timler ile 90. giinde yapilan olgtimlerin ayni pozisyonda

olmasin saglamak amaciyla stentler tizerine her bir dis i¢in 6 dikey oluk acild1.

3.3.1. Plak Indeksi

Disler pamuk tamponlarla izole edilerek, hava ile kurutulduktan sonra,
disler tizerindeki MDP gozle ve muayene sondu ile degerlendirildi ve meziyo-
bukkal, bukkal orta nokta, disto-bukkal ve oral orta nokta olmak tizere 4 ytizde
0-3 arasinda indeks degerleri verildi (128).

Plak indeksine gore:
0- Gozle bakildiginda ve sonda ile muayene edildiginde diseti kenarinda

MDP yoktur.

1- Diseti kenarinda MDP gozle zor segilirken sadece sonda ile muayenede
sondanin ucunda MDP gozlenmektedir.
2- Diseti bolgesinde gozle goriilebilen ince ve orta diizeyde MDP vardr,

interdental bolge tamamen dolmamustir.

5 University of North Carolina PCPUNC15, Hu-Friedy Ins. Co., ABD.
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3-

Diseti kenarinda, diseti olugu icerisinde ve komsu dis ytizeyinde fazla

miktarda MDP vardir, interdental bolge tamamen dolmustur.

3.3.2. Diseti Olugu Kanama indeksi

Her disin meziyo-bukkal, mid bukkal, disto-bukkal ve meziyo-lingual

mid-lingual, disto-lingual olmak {izere 6 ytiiztinde 0-5 arasinda deger verilerek

degerlendirildi. Muhlemann & Son diseti olugu kanama indeksine (129) gore:

0-

Papiller ve marjinal disetlerinde gozle bakildiginda degisiklik yoktur,
diseti olugu sonda ile kontrol edildiginde kanama yoktur.

Papiller ve marjinal disetlerinde gozle bakildiginda renk degismesi ve
odem yoktur, diseti olugu sonda ile kontrol edildiginde kanama
olmaktadir.

Papiller ve marjinal disetlerinde 6dem yoktur, diseti rengi degismistir ve
diseti olugu sonda ile kontrolde kanamaktadar.

Sonda ile muayenede kanama, renk degisikligi ve hafif 6dematoz
degisiklik vardir.

Sonda ile muayenede kanama, renk degisikligi ve belirgin 6demattz
degisiklik vardir.

Sonda ile muayenede belirgin kanama ve ayrica kendi kendine kanama,
belirgin renk degisikligi, ileri 6demat6éz degisiklik (iilserli-iilsersiz)

vardir.

3.3.3. Sondalama Derinligi

Akrilik okliizal stentler ve tizerinde frezle agilan oluklar rehberliginde,

periodontal sonda cep igerisine yerlestirildi. Cep tabani ile diseti kenar1
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arasindaki mesafe olciildi. Her disin hem bukkal hem de oral tarafindan

meziyal ve distal kose acilar1 olmak tizere toplam 6 noktadan 6l¢iim yapildi.

3.3.4. Rolatif Atasman Seviyesi

Okliizal stentler tizerinde SD ol¢timlerinin yapildigl noktalarda, stent
apikal kenar1 sabit rehber noktas: alinarak cep tabani ile stent kenar1 arasindaki
mesafe kaydedildi. Her disin hem bukkal hem de oral tarafindan meziyal ve

distal kose agilar1 ve orta nokta olmak {izere toplam 6 noktadan ol¢tim yapild1.
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3.4. Mikrobiyolojik Orneklerin Toplanmasi ve Kiiltiir Yontemi ile

Degerlendirilmesi

Mikrobiyolojik o6rnekler her hastanin 6nceden tayin edilmis SD =5 mm
ve DOKI > 2 bolgelerden tedavi oncesi (0. gitin) ve tedavi sonrast (90. giin)

sonra alindi.

Ornegin alinacag1 bolgedeki dis yiizeyinden supragingival plak
periodontal sond ve gaz tampon yardimi ile uzaklastirilarak dis yiizeyi hava
spreyi ile kurutuldu. Kanamanin olmamasina dikkat edilerek steril 30 numarali
paper-point> periodontal cep igerisine hafif direng hissedilene kadar yerlestirildi
ve 10 sn beklendi. Alinan subgingival mikrobiyolojik 6rnek aseptik kosullarda
4.5 ml phosphate-buffered saline® (PBS) iceren tiiplere aktarildi. Homojen dagilim
saglamak amaciyla, ttipler 30 sn stireyle vorteks karistiricida karistirildi ve aym
tampon icerisinde on katli sulandirmalar1 yapildi. Uygun sulandirmalardan
(101, 102,....... 10) 0.1 ml'lik 2 ayr1 hacim alinarak % 0.0005 hemin?, % 0.00005
menadion8 ve % 5 oraninda koyun kani ile zenginlestirilmis trypticase soy agar
dokiilen 2 petri kutusuna steril yavrulu tiip yardimiyla homojen olarak yayild.
Birinci besiyeri anaerop kosullarda (Gas Pak Jar)? 37°C’de 7-10 giin, digeri ise %
5 COz iceren ortamda (CO2Gen) 10 37°C’de 5 giin bekletildi.

Besiyerlerinde tireyen mikroorganizmalarin kolonileri sayildi, oksijene

karst durumlarma gore zorunlu anaerop miktarlar1 ml'deki sayisi ve orani

kaydedildi.

5Meta Biomed Co., Kore.

¢6Phosphate-buffered saline, PBS tablets, Medicago AB, Uppsala, Isvec.
7Sigma, 33H0829, Sigma Chemical Co., ABD.

8Sigma 123H2617, Sigma Chemical Co., ABD.

90xo0id, Oxoid Ltd., fngiltere.,

100x0id, CO,Gen, Oxoid Ltd., Ingiltere.
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3.5. Istatistiksel Analiz

Bu calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel
analizler icin Number Cruncher Statistical System!! (NCSS) 2007&PASS 2008
Statistical Software (Utah, USA) programi kullamildi. Calisma verileri
degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarn (Ortalama, Standart
sapma) yansira niceliksel verilerin karsilastirllmasinda normal dagilim
gosteren parametrelerin gruplar arasi karsilastirmalarinda Oneway Anova testi
kullanmildi. Normal dagilim gostermeyen parametrelerin gruplar arasi
karsilastirmalarinda Kruskal Wallis testi ve farkliliga neden ¢ikan grubun
tespitinde Mann Whitney U test kullanildi. Parametrelerin grup ici
karsilastirmalarinda Wilcoxon Sign testi kullanildi. Niteliksel verilerin
karsilastirllmasinda ise Ki-Kare testi kullanildi. Anlamlilik p<0.05 diizeyinde

degerlendirildi.

USPSS for Windows, Release 15.0, SPSS Ins., ABD
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Bulgular

Calismamizda 35-60 yas arasi sistemik olarak saglikli 18 kadin, 12 erkek
toplam 30 KP hastas1 tedavi edildi. Mikrobiyolojik degerlendirme icin
hastalarin SD > 5 mm ve DOKI > 2 olan toplam 30 bolgeden tedavi dncesi (0.
glin) ve tedavi sonrast (90. giin) olmak {izere toplam 60 subgingival MDP
ornegi alindi. Rastgele olusturulan calisma gruplarindan SRP+Ozon grubunun
yas ortalamas: 41.40+8.86, SRP+Antibiyotik grubunun yas ortalamas:
42.00£5.10, SRP grunun yas ortalamasi ise 41.40+4.62 olarak belirlendi.
Baslangic klinik ve radyografik parametreleri benzerlik gosteren bu hastalarin

detayli demografik bilgileri Tablo 4.1."de verilmistir.

Tablo 4.1. Demografik 6zelliklere gore gruplarin degerlendirilmesi.

SRP + Ozon SRP + Ant SRP
Grubu Grubu Grubu
(x%Ss) (x%Ss) (x%Ss)
n=10 n=10 n=10 +p

Yas 41,4048,86 42,0045,10 41,4044,62 | 0,972
n (%) n (%) n (%) +p

Kadin 5 (%50) 6 (%60) 7 (%70)

Cinsiyet

Erkek 5 (%50) 4 (%40) 3 (%30) | %0

x: Aritmetik ortalama Ss:Standart sapma

+ Oneway ANOVA testi, ++ Ki-kare testi, p<0.05
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Gruplara gore olgularin yas ortalamalar1 ve cinsiyet dagilimlar1 arasmnda

istatistiksel olarak anlaml1 bir farklilik bulunmads (Tablo 4.1.).

4.2. Klinik Bulgular

Tedavi sonrasinda iyilesme stiresi boyunca hastalarda enfeksiyon
gelisimine rastlanmadi. Sistemik antibiyotik kullanimina bagli herhangi bir yan
etki ve topikal gaz ozon uygulamasma karsi olumsuz bir reaksiyon
gozlenmedi. Calisma gruplarma ait birer hastanin tedavi oncesi ve tedavi
sonrasi klinik ve radyografik gortintiileri Resim 4.1.(a-c), 4.2.(a-c) ve 4.3.(a-c)’de

sunulmustur.

Calisma gruplarma ait klinik indeks ve o6l¢timlerin tedavi oncesi ve
sonrasi ortalama degerleri, ortalama farklar ve standart sapma degerleri Tablo

4.2-4.9. arasinda goriilmektedir.
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Resim 4.1.a. SRP + Ozon grubuna ait bir hastanin tedavi oncesi klinik

gorlintisi

Resim 4.1.b. Tedavi sonras: klinik goriintiisi

Resim 4.1.c. Radyografik goriintiisi
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Resim 4.2.a SRP + Antibiyotik grubuna ait bir hastanin tedavi 6ncesi klinik

gorlintist.

Resim 4.2.b Tedavi sonrasi klinik goriinttisti.

Resim 4.2.c Radyografik goriinttisti.
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Resim 4.3.b Tedavi sonrasi klinik goriinttisti.

Resim 4.3.c Radyografik goriintiisti.

54



4.2.1. Pi

Calisma gruplarmin tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi tim agiz Pl'ye ait
ortalama degerler, ortalama farklar ve standart sapma degerleri Tablo 4.2’de

gorulmektedir.

Her 3 tedavi grubuna ait tedavi oncesi (0. giin) tim agiz baslangic
ortalama Pi degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmada.
SRP+Ozon grubunda tedavi oncesi (0. giin) tim a@iz ortalama PI degeri
2.0340.27 iken tedaviden sonra 1.01+0.13’e; SRP+Antibiyotik grubunda
2.06+0.24'dan 1.09+0.20'ye, SRP grubunda ise 2.06+0.13’den 1.09+0.21e diistiigii
gozlendi. Her 3 grupta gozlenen grup ici degisimler istatistiksel olarak anlaml:
bulundu (p=0.005) (Tablo 4.2).

Tedavi sonrasinda (90. giin) tim gruplarda ulasilan PI degerlerinin
gruplar arast Kkarsilastirnlmasinda istatistiksel olarak anlamh farklilik
gortilmezken tedavi oncesi ve sonrasi fark ortalamalarmna ait degerlerde

gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (Tablo 4.2).

Calisma gruplarma ait tedavi oncesi ve tedavi sonrasi tek koklii dislere
ait SD = 5 mm olan bolgelerin PI ortalama degerleri, ortalama farklar ve

standart sapma degerleri Tablo 4.3."de goriilmektedir.

Her 3 tedavi grubunda tek koklii dislere ait SD > 5 mm olan bolgelerin
tedavi oncesi (0. giin) ortalama PI baslangic degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmadi. SRP+Ozon grubunda SD = 5 mm olan
bolgelerin ortalama PI degeri tedavi dncesi (0. giin) 1.90+0.57’den 0.80£0.42'ye,
SRP+Antibiyotik grubunda 2.05+0.37'den 1.00+0.00’a, SRP grubunda ise
2.00+0.47'den 0.90+0.31'e dusttigti gozlendi. Her 3 grupta goézlenen grup ici
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degisimler istatistiksel olarak anlamli bulundu (sirasiyla, p=0.002, p=0.003,

p=0,002) (Tablo 4.3).

Bu bolgelere ait tedavi sonrasinda (90. giin) tiim gruplarda ulasilan

ortalama PI degerlerinin gruplar arasinda karsilagtirilmasmda istatiksel olarak

anlaml bir fark tespit edilmezken, tedavi 6ncesi ve sonrasi fark ortalamalarma

ait degerlerde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi

(Tablo 4.3).

Tablo 4.2. Tedavi oncesi ve tedavi sonrasi tim agiz PI ortalama, fark ve

standart sapma degerleri.

SRP +
Tim ag1z SRP + Ozon Antibiyotik SRP
(xSs) (xSs) (xSs) P
Uzt 2 03+0,27 2,06:+0,24 206+0,13 | 0,893
Oncesi
: Uizt 1,01+0,13 1,09+0,20 1,09+0,21 | 0,177
PI Sonrasi
Fark 1,02+0,30 0,97+0,10 0,96+0,23 0,768
p 0,005 0,005 0,005

x: Aritmetik ortalama Ss: Standart sapma

* Kruskal Wallis test, ™ Wilcoxon Sign test, p<0.05
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Tablo 4.3. Tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi tek koklii dislere ait SD > 5 mm olan

bolgelerin Pi ortalama, fark ve standart sapma degerleri.

SRP +
SD25mm | SRP + Ozon Antibiyotik SRP
tek koklii
disler (xxSs) (xxSs) (x%Ss) P
Usdem 1,9040,57 2.05+0,37 200+0,47 | 0,836
Oncesi
. Usdewd 0,80+0,42 1,00+0,00 0,90+0,31 | 0,342
PI Sonrasi
Fark 1,10+0,31 1,05+0,37 1,10+0,31 | 0,799
++p 0,002 0,003 0,002

x: Aritmetik ortalama Ss: Standart sapma

* Kruskal Wallis test, ™ Wilcoxon Sign test, p<0.05

4.2.2. DOKI

Calisma gruplarina ait tedavi 6ncesi ve tedavi sonrast tiim agiz DOKI'ye
ait ortalama degerler, ortalama farklar ve standart sapma degerleri Tablo 4.4'te

goriilmektedir.

Her 3 tedavi grubuna ait tedavi oncesi (0. gin) tim agiz baslangic
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi. SRP+Ozon
grubunda tedavi 6ncesi (0. giin) tiim agiz ortalama DOKI degeri 3.00£0.42'den
0.7840.37'ye, SRP+Antibiyotik grubunda 3.30+0.41'den 0.54+0.18’e, SRP
grubunda ise 3.16+0.17'den 0.75+0.21’e diisttigii gozlendi. Her 3 grupta gozlenen

grup ici degisimler istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.005) (Tablo 4.4).

Tedavi sonrasinda (90. giin) tiim gruplarda ulagilan DOKI degerlerinin

gruplar arasi Kkarsilastirllmasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
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gortilmezken tedavi oncesi ve sonrasi fark ortalamalarmna ait degerlerde
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi (p=0.033) (Tablo
4.4.a). Elde edilen bu anlamhligmn gruplarin 2li karsilastirilmasinda
SRP+Antibiyotik - SRP+Ozon (p=0.019) ve SRP+Antibiyotik - SRP (p=0.049)

gruplar1 arasinda oldugu goriildi.

Calisma gruplarinm tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi tek koklii dislere ait
SD > 5 mm bolgelerin DOKI ortalama degerleri, ortalama farklar ve standart

sapma degerleri Tablo 4.5."de goriilmektedir.

Her 3 tedavi grubunda tek koklii dislere ait SD = 5 mm olan bolgelerin
tedavi oncesi (0. giin) ortalama DOKI baglangic degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmadi. SRP+Ozon grubunda SD = 5 mm olan
bolgelerin ortalama DOKI degerleri tedavi oncesi (0. Giin) 3.40+0.39'dan
1.25+0.68’e, SRP+Antibiyotik grubunda 3.50+£0.67'den 0.85+0.35’e, SRP
grubunda ise 3.60+0.39'dan 1.55+0.79’a distugt gorildu. Her 3 grupta
gozlenen grup ici degisimler istatistiksel olarak anlamli tespit edildi (sirasiyla,

p=0.004, p=0.005, p=0.005) (Tablo 4.5.).

Bu bolgelere ait tedavi sonrasinda (90. giin) tim gruplarda ulasilan
ortalama DOKI degerlerinin gruplar arasi karsilastirilmasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik goriilmedi (Tablo 4.5.) Tedavi 6ncesi ile sonrast DOKI
fark ortalamalarma ait degerlerin gruplar arasi karsilastirilmalarinda ise
istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edildi (p=0.042) (Tablo 4.5.). Elde
edilen bu anlamliligin gruplarin 2’li karsilastirilmasinda SRP+Antibiyotik -
SRP+Ozon (p=0.044) ve SRP+Antibiyotik - SRP (p=0.037) gruplar1 arasinda
oldugu goruldii.
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Tablo 4.4. Tedavi 6ncesi ve sonrasi tim agiz DOKI ortalama, fark ve standart

sapma degerleri.

SRP +
Tim agiz | SRP + Ozon | Antibiyotik SRP
(xxSs) (xSs) (xSs) P
Il e 3,0040,42 3,3040,41 3,16£0,17 | 0,244
Oncesi
| el 0,78+0,37 0,47+0,12 0,75+0,21 | 0,079
DOKIi Sonrasi
Fark 2,23+0,44 2 76+0,52 2414030 | 0,033
++p 0,005 0,005 0,005

x: Aritmetik ortalama Ss: Standart sapma
* Kruskal Wallis test, ™ Wilcoxon Sign test, p<0.05

Tablo 4.4.a. Tedavi dncesi ve sonrast tiim agiz DOKI grup ici farklarin gruplar

arasi 2'li karsilastirilmasi.

Tim Agiz pt++
SRP + Ozon SRP 0,395
. SRP +
DOKI SRP + Ozon ATt 0,019
SRP +
SRP Antibiyotik 0,049

** Mann Whitney U test, p<0.05

59



Tablo 4.5. Tedavi 6ncesi ve sonrasi tek koklii dislere ait SD = 5 mm olan

bolgelerde DOKI ortalama, fark ve standart sapma degerleri.

SRP +
SD25mm | SRP +Ozon | Antibiyotik SRP
tek koklii
disler (xxSs) (xxSs) (xSs) P
P 3,40+0,39 3,50+0,67 3,6040,39 | 0,507
Oncesi
| Jedal 1,25+0,68 0,85+0,35 1,55+0,79 | 0,072
DOKi Sonrasi
Fark 2,15+0,41 2,65+0,68 2,05+0,59 | 0,042
++p 0,004 0,005 0,005

x: Aritmetik ortalama Ss: Standart sapma

* Kruskal Wallis test, ™ Wilcoxon Sign test, p<0.05

Tablo 4.5.a. Tedavi 6ncesi ve sonrasi tek koklii dislere ait SD = 5mm olan

bolgelerde ulasilan DOKI degerlerine ait grup ici farklarin gruplar arasi 2'li

karsilastirilmasi.
SD 25 mm
tek koklii
disler pH++
SRP + Ozon SRP 0,408
i SRP +
DOKI SRP + Ozon At 0,044
SRP +
SRP Antibiyotik 0,037

™ Mann Whitney U test, p<0.05
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4.2.3. SD

Calisma gruplarmin tedavi oncesi ve tedavi sonrasi tiim agiz SD degerine
ait ortalama degerler, ortalama farklar ve standart sapma degerleri Tablo 4.6'da

gorulmektedir.

Her 3 tedavi grubuna ait tedavi oncesi (0. giin) tim agiz baslangic
ortalama SD degerleri arasimnda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmada.
SRP+Ozon grubunda tedavi oOncesi (0.glin) tiim agiz ortalama SD degeri
3.9140.24 mm’'den 2.83%£0.27 mm’ye, SRP+Antibiyotik grubunda 4.02+0.16
mm’den 2.82+0.23 mm’ye, SRP grubunda ise 3.95+0.13 mm’den 0.91+0.12 mm'ye
dustiigti gozlendi. Her 3 grupta da gozlenen grup ici degisimler istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p=0.005) (Tablo 4.6.).

Tedavi sonrasinda (90. giin) tim gruplarda ulasilan SD degerlerinin
gruplar arast Kkarsilastirlmasinda istatistiksel olarak anlamh farklihik
gortilmezken tedavi 6ncesi ile tedavi sonrasi fark ortalamalarima ait degerlerin
gruplar arasi karsilastirmalarinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu
(p=0.045) (Tablo 4.6.). Elde edilen bu anlamliligin gruplarin 2l
karsilastirllmasinda ~ SRP+Antibiyotik -  SRP+Ozon  (p=0.044) ve
SRP+Antibiyotik - SRP (p=0.011) gruplar1 arasinda oldugu goruldii (Tablo
4.6.a.).

Calisma gruplarinda tedavi oncesi ve sonrasi tek koklii dislere ait SD >
5mm olan bolgelerde SD ortalama degerleri, ortalama farklar ve standart sapma

degerleri tablo 4.7’de gortilmektedir.

Her 3 tedavi grubunda tek koklu dislere ait SD = 5 mm olan bolgelerin

tedavi oncesi (0. giin) ortalama SD baslangic degerleri arasinda istatistiksel
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olarak anlamli bir fark saptanmadi. SRP+Ozon grubunda tedavi 6ncesi (0.giin)
tek koklu dislere ait SD > 5mm olan bolgelerdeki ortalama SD degeri 5.62+0.53
mm’den 4.45+0.38 mm’ye; SRP+Antibiyotik grubunda 5.72+0.45 mm’den
4,10£0.26 mm’ye; SRP grubunda ise 5.67+0.56 mm’den 4.52+0.48 mm’ye duisttigii
gozlendi. Her 3 grupta da meydana gelen azalmalarin istatistiksel olarak
anlamlilik gosterdigi tespit edildi (swrasiyla, p=0.004, p=0.005, p=0.004) (Tablo
4.7.).

Tedavi sonrasinda (90. giin) tiim gruplarda ulasilan tek koklu dislere ait
SD = 5mm olan bolgelerin SD degerlerinin gruplar arasi karsilastirilmasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu (p=0.009) (Tablo 4.7.). Elde edilen bu
anlamliligin gruplarin 2’li karsiastirilmasinda SRP+Antibiyotik - SRP+Ozon
(p=0.009) ve SRP+Antibiyotik - SRP (p=0.006) gruplar1 arasinda oldugu gortuldu
(Tablo 4.7.a.).

Tedavi 6ncesi ile tedavi sonrasi tiim gruplarda ulasilan tek kokli dislere
ait SD > 5 mm olan bolgelerin SD fark ortalamalarina ait degerlerinin gruplar
arast karsilastirilmalarinda istatistiksel olarak anlamli farklihik bulundu
(p=0.001) (Tablo 4.7.). Elde edilen bu anlamhiligmn gruplarin 2’li
karsilastirllmasinda SRP+Antibiyotik - SRP+Ozon (p=0.001), SRP+Antibiyotik
- SRP (p=0.002) ve gruplar1 arasinda oldugu goriildii (Tablo 4.7.b.).
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Tablo 4.6. Tedavi 6ncesi ve sonrasi tim agiz SD ortalama, fark ve standart

sapma degerleri.

SRP +
Tium agiz | SRP + Ozon | Antibiyotik SRP
(xxSs) (xSs) (xSs) P
Tedavi 3,91+0,24 4,02+0,16 3,95+0,13 | 0,340
Oncesi
Tedavi
2,83+0,27 2,82+0,23 2,91+0,12 0,627
SD Sonrasi
Fark 1,08+0,14 1,20+0,14 1,04+0,08 0,045
++p 0,005 0,005 0,005

x: Aritmetik ortalama Ss: Standart sapma

* Kruskal Wallis test, ™ Wilcoxon Sign test, p<0.05

Tablo 4.6.a. Tedavi 6ncesi ve sonrasi tiim agiz SD grup ici farklarin gruplar

arasi 2'li karsilastirilmasi.

Tim Agiz pt++
SRP + Ozon SRP 0,318
SRP +
SD SRP + Ozon et 0,044
SRP +
SRP Antibiyotik 0011

*** Mann Whitney U test, p<0.05
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bolgelerde SD ortalama, fark ve standart sapma degerleri.

Tablo 4.7. Tedavi oncesi ve sonrasi tek kokli dislere ait SD > 5 mm olan

SRP +
>
SD25mm | gpp . Oz0n | Antibiyotik SRP
tek koklii
disler (x£Ss) (x£Ss) (x£Ss) P
ledavi | 5601053 | 5726045 | 5674056 | 0907
Oncesi
Tedavi 4 45+0,38 4,10+0,26 4,52+0,48 0,009
SD Sonrasi
Fark 1,1740,20 1,6240,32 1,15£0,29 | 0,001
++p 0,004 0,005 0,004

x: Aritmetik ortalama Ss: Standart sapma

* Kruskal Wallis test, ™ Wilcoxon Sign test, p<0.05

Tablo 4.7.a. Tedavi 6ncesi ve sonrasi tek koklii dislere ait SD = 5mm olan

bolgelerde SD grup ici farklarin gruplar arasi 2'li karsilastirilmasi.

SD 2 5mm
tek koklii
disler pr+t
SRP + Ozon SRP 0,386
SRP +
SD SRP + Ozon et 0,009
SRP +
SRP Antibiyotik 0,006

** Mann Whitney U test, p<0.05
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Tablo 4.7.b. Tek koklii dislere ait SD = 5 mm olan bolgelerde tedavi sonrasi

ulasilan SD degerlerinin 2'li karsilastirilmasi.

SD 2 5mm
tek kokli
disler prt
SRP + Ozon SRP 0,334
SRP +
SD SRP + Ozon et 0,001
SRP +
SRP Antibiyotik 0,002

*** Mann Whitney U test, p<0.05

4.2.4. RAS

Calisma gruplarmin tedavi oncesi ve tedavi sonrasi tim agiz RAS
degerine ait ortalama degerler, ortalama farklar ve standart sapma degerleri

Tablo 4.8'da gortlmektedir.

Her 3 tedavi grubuna ait tiim agiz RAS ortalama degerlerinin SRP+Ozon
grubunda tedavi oncesi (0. gtn) 10.16£1.02 mm’den 9.34+1.04 mm'ye
SRP+Antibiyotik grubunda 10.25+0.72 mm’den 9.10£0.98 mm’ye, SRP grubunda
ise 10.06+0.81 mm’den 9.26+0.87 mm'ye diisttigli gozlendi. Her 3 grupta da
meydana gelen grup ici degisimlerin istatistiksel olarak anlamlilik gosterdigi
tespit edildi (p=0.005) (Tablo 4.8.).

Tedavi oncesi ve sonrasi elde edilen atasman kazancina ait degerlerin
gruplar arasi karsilastirilmasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu

(p=0.011) (Tablo 4.8.). Elde edilen bu farkliigin gruplarn ikili
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karsilastirilmasinda SRP+Antibiyotik - SRP+Ozon (p=0.035) ve SRP+Antibiyotik
- SRP (p=0.012) gruplar1 arasinda oldugu gortildii (Tablo 4.8.a).

Calisma gruplarma ait tedavi oncesi ve tedavi sonrasi tek koklii dislere
ait SD = 5mm olan bolgelerin RAS ortalama degerleri, ortalama farklar ve

standart sapma degerleri Tablo 4.9'da goriilmektedir.

Her 3 tedavi grubunda tek koklii dislere ait SD = 5 mm olan bolgelerin
ortalama RAS degerinin SRP+Ozon grubunda tedavi oncesi (0. giin) 10,45+1,40
mm’'den 9.67+1.23 mm’ye, SRP+Antibiyotik grubunda 10.75+0.77 mm’den
9.77+0.75 mm’ye, SRP grubunda ise 10.85+1.17 mm’den 10.13+1.12 mm’ye
dusttigti goruldti. Her 3 grupta da meydana gelen atasman kazancmn
istatistiksel olarak anlamlilik gosterdigi tespit edildi (swrasiyla, p=0.004, p=0.004,
p=0.005) (Tablo 4.9.).

Tedavi 6ncesi ve sonrasi tek kokli diglere ait SD = 5 mm olan bolgelerin
atasman kazancma ait degerlerin gruplar arasi karsilastirilmasmda istatistiksel
olarak anlamli fark tespit edildi (p=0.016) (Tablo 4.9.). Elde edilen bu
anlamliligin gruplarin ikili karsilastirlmasinda SRP+Antibiyotik - SRP+Ozon
(p=0.035) ve SRP+Antibiyotik - SRP (p=0.007) gruplar1 arasinda oldugu goruldu
(Tablo 4.9.a).
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Tablo 4.8. Tedavi 6ncesi ve sonrasi tim ag1z ortalama RAS, atasman kazanci ve

standart sapma degerleri.

L SRP +
Tiim ag1iz | SRP + Ozon Antibiyotik SRP
(x%Ss) (xSs) (x%Ss) *p
P 10,16+1,02 10,25+0,72 10,0640,81
Oncesi
RAS Veclew 9,34+1,04 9,16+0,98 9,26+0,87
Sonrasi
Al 0,82+0,09 1,09+0,48 0,81+0,14 | 0,011
Kazanci
++p 0,005 0,005 0,005
* Kruskal Wallis Test ~ ** Wilcoxon Sign Test ~ p<0.05

Tablo 4.8.a. Tedavi 6ncesi ve sonrasi tiim ag1z atasman kazanci degerlerinin

gruplar aras1 2'li karsilastirilmasi.

Tim Ag1z prr
SRP + Ozon SRP 0,417
Atasman SRP +
Kazanci SIRE -+ Uz Antibiyotik 0,035
SRP +
SRP Antibiyotik 0,012

** Mann Whitney U test, p<0.05
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Tablo 4.9. Tedavi 6ncesi ve sonrasi tek koklii dislere ait SD > 5mm olan

bolgelerde RAS ortalama, atasman kazanci ve standart sapma degerleri.

SRP +
>
SD =25 mm SRP + Ozon Antibiyotik SRP
tek koklii
+ + + +
el (x%Ss) (xSs) (xSs) p
P 10,451 40 10,75+0,77 | 10,85+1,17
Oncesi
RAs | ledavi 9,67+1,23 9,77+0,75 10,13+1,12
Sonrasi
A 0,77+0,18 0,97+0,18 0,724¢0,21 | 0,016
Kazanci
++p 0,004 0,004 0,005
* Kruskal Wallis Test ~ ** Wilcoxon Sign Test ~ * p<0.05

Tablo 4.9.a. Tedavi Oncesi ve sonrasi tek koklii dislere ait SD > 5mm olan

bolgelerde atasman kazancinin gruplararas: 2li karsilastirmasi.

SD 2 5mm
tek koklii
disler pre
SRP + Ozon SRP 0,397
Atasman SRP +
Kazanci SIRE -+ Uz Antibiyotik 0,035
SRP +
SRP Antibiyotik 0,007

** Mann Whitney U test, p<0.05
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4.3. Laboratuvar Bulgular:

Mikrobiyolojik kiiltiir goriinttileri Resim 4.4."de sunulmustur.

ﬂ‘f\’

Resim 4.4. Anaerop besiyerinde tireyen bakteri kolonileri

4.3.1. Subgingival Bakteri Oranlar1

Tedavi 6ncesi ve sonrasi TF ortalama degerleri ile deger araliklar1 Tablo

4.10."da gortilmektedir.

Tedavi 6ncesi (0. gtin) gruplarin TF ytizde degerleri birbirine benzer
bulundu. SRP+Ozon grubunda tedavi oncesinde (0. giin) ortalama 30.62x105
CFU/ml olan TF degeri tedavi sonrasinda (90.gtin) 5.24x105 CFU/ml’ye,
SRP+Antibiyotik grubunda 31x10°5 CFU/ml’den 6.12x10° CFU/ml’ye, SRP
grubunda ise 27.29x10° CFU/ml’den 3.07x10° CFU/ml degerine dusttigi
gozlendi (Tablo 4.10).

Tedavi oncesi ve tedavi sonrasi tespit edilen zorunlu anaerop bakteri

oranlar1 Tablo 4.11"de goriilmektedir.

SRP+Ozon grubunda tedavi oncesinde (0. giin) tespit edilen zorunlu
anaerop bakteri orami %51.44+31.79den tedavi sonrast (90. giin)

%17.63+10.67"ye, SRP+Antibiyotik grubunda %51.39+22.93'den %15.96+5.99'a,
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SRP grubunda ise %43.68428.69'den %17.61+11.28'e diistugti gozlendi
(Tablo4.11.). Her 3 grupta gozlenen grup ici degisimler istatistiksel olarak
anlamli bulundu (sirasiyla, p=0.028, p=0.005, p=0.005) (Tablo 4.11.).

Tedavi sonrasinda (90. gitin) tim gruplarda ulasilan zorunlu anaerop
bakteri oranlarinin gruplar arasi karsilastirilmasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gortilmezken tedavi Oncesi ve sonrasi fark ortalamalarma ait
degerlerde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (Tablo

411.).

Tablo 4.10. Calisma gruplarinda TF'nin tedavi 6ncesi ve tedavi sonras: ytizde

degerleri.
SRP +
SIdE s (O Antibiyotik Sl
Tedavi
- . Ortalama 30,62x10° 39,31x10° 27,29x10°
Oncesi (%)
Deger 14,04-63,00 15,08-62,00 11,00-46,00
Aralig:
Tedavi
Ortalama 5,24x105 6,12x105 3,07x10°
Sonrasi (%)
Deger 0,010-17,20 0,10-18,00 0,30-11,00
Araligy
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Tablo 4.11. Tedavi 6ncesi ve tedavi sonras1 zorunlu anaerop bakteri oranlarinin

ortalama, fark, standart sapma degerleri.

SRP + SRP +
Ozon Antibiyotik SRP P
(xSs) (xSs) (xSs)
Usder 51,44431,79 | 51,39+22,93 | 43,68+28,69 | 0,748
Oncesi
Tedavi
Zorunlu | ¢ 17,63+10,67 | 15,9645,59 | 17,61£11,28 | 0,924
onrasi
anaerop
(%o)
Fark 33,80425,01 | 35,43+19,58 | 26,07+19,58 | 0,248
++p 0,028 0,005 0,005

x: Aritmetik ortalama Ss: Standart sapma

* Kruskal Wallis test, ™ Wilcoxon Sign test, p<0.05

Sekil 4.1. Tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi zorunlu anaerop bakteri oranlarmin
fark degerleri.

20
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25 1
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Zorunlu Anzerop % Fark Degerleri

B 5RP+0zon

W SRP

B 5RP+Antibiyotik
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5. TARTISMA VE SONUC

Periodontal hastaliklar, disetinin altindaki dokulara uzanan, dis
cevresinde kolonize olan mikroorganizmalar ve bunlara kars: gelisen konak
doku cevabina bagh olarak dislerin gevresindeki atasman sisteminde tahribata
neden olan iltthabi hastaliklardir (37, 43). Saglik durumunda
mikroorganizmalar ve konak doku cevabi arasinda bir denge vardir. Bu
dengenin mikroorganizmalar lehine bozulmasiyla hastalik baslar (33).
Dengenin bozulmasinda en 6nemli etken, en fazla gram (-) anaerobik rodlar
olmak tizere 700’den fazla bakteri tiirtinti iceren MDP’dir (72). Periodontal
tedavinin esas amaci supra ve subgingival biyofilmi ortadan kaldirarak
subgingival floray1 degistirmek ve periodontal yikimi durdurmaktir (16).
Konak/mikroorganizmalar arasindaki denge yeniden saglandiginda hastaligin
ilerlemesi durur. Bu da plak bakterilerinin ve tim etiyolojik faktorlerin
eliminasyonu ile mitmkiindiir. Periodontal tedavi bu faktorlerin
eliminasyonunu amaclayan, hastaligin siddeti ile iliskili olarak 3 fazdan (BPT,

cerrahi tedavi, idame tedavisi) olusan bir tedavidir.

Periodontal hastaliklarin tedavisinde BPT'nin ¢nemli bir yeri vardair.
BPT'nin birinci basamagmi AHE ile birlikte SRP olusturmaktadir. SRP'nin
amaci, dis ylizeyi temizligi ve kok vytizeyi duzlestirme islemleri ile
supragingival ve subgingival birikintileri ortadan kaldirarak hastanin
temizleyebilecegi temiz, diizgiin, cilali yiizeyler olusturmaktir. Ozellikle iyi
plak kontrolii saglandig1 durumlarda SRP islemleri ile basarili sonuclar elde
edildigi ve elde edilen bu durumun uzun stireler korunabildigi bilinmektedir.
Ayni zamanda periodontal hastaliklarin etiyolojisinde 6nemli etkisi olan
periodontopatojen  bakterileri ve bu  bakterilerin  endotoksinlerinin

uzaklastirilmasi da SRP islemlerinin baslica amacidir (130).
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AHE ve SRP islemlerinden olusan BPT'nin periodontal hastaliklarin
tedavisindeki ©nemi bir¢ok klinik ve mikrobiyolojik calisma ile ortaya
konmustur (131, 132, 133, 134). Ancak iyi bir BPTye ragmen ozellikle derin
ceplerin ya da protezlerin bulundugu bolgelerde subgingival plagin
kalabilmesi, mikroorganizmalarin dentin tiibtilleri ve el aletleri ile yeteri kadar
ulasilamayan furkasyon bolgelerine yerlesmeleri, baz1 patojenlerin yumusak
dokuya invaze olabilmeleri gibi nedenlerle her zaman istenilen yanit
almamayabilir (135). Bunun yan sira periodontal patojenlerin agiz icinde dil ve
tonsillalar gibi farkli bolgelere yerlesmeleri nedeniyle buralardan kaynak alan
patojenlerin tedavi sonrast erken donemde rekolonizasyonu, dolayisiyla da
hastaligmm tekrarlama egilimine girmesi tedaviyi etkileyen 6nemli bir
basarisizlik faktorii olarak kabul edilmektedir (163). Bu nedenlerle SRP’ye
yardimci olarak kullanilabilen antimikrobiyal ajanlar ile SRP'nin desteklenmesi
giindeme gelmektedir (5). Antimikrobiyal ajanlar mekanik tedavinin klinik
etkinligini gliclendirmesinin yami sira hastaliga sebep olan patojen
mikroorganizmalarin olusmasini, gelisimini ve kolonizasyonunu engelleyerek
tedavinin basarisin1 arttirabilmektedir (18, 62). Arastirmamizda da tedavi

stratejisi buna esasa dayanmaktadir.

Periodontal hastaliklarin meydana gelmesinde ve ilerlemesinde
subgingival plak icerisinde yer alan, periodontal doku yikimmda onemli rol
oynadig1 kabul edilen, cogu anaerobik patojen bakteri ttirtintiin varlig1 veya
diger ttirlere gore daha baskin olmalar1 onemli bir etkendir (33). Periodontal
hastaliklarda rol oynayan bu ttirlerin saptanmasi ve rollerinin belirlenmesi,
periodontal tedaviye olan yaklasimin antimikrobiyal ajanlar ile desteklenmesi
kavramini ortaya c¢ikarmistir. Antimikrobiyal ajanlar mekanik tedavinin klinik
etkilerini gticlendirebilir (62). Bu sebeplerden dolayi, hastalik nedeni olan
periodontopatojen mikroorganizmalar etkisiz hale getirerek konak savunma
sistemini destekleyen antibiyotikler (lokal ve sistemik), lazerler ve son yillarda

ise ozon kullanim1 dikkat cekmektedir. Bu yontemlerin temeli hastaliga neden
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olan patojen mikroorganizmalarin gelisiminin ve kolonizasyonunun

onlenmesini amaclayarak tedavinin basarisini arttirmaya dayanmaktadir.

Periodontal hastaliklarin tedavisinde kullanilan antibiyotik secimi
periodontal enfeksiyondaki bakterilerin etiyolojisine dayanir (5, 55, 63, 118).
Metronidazol, tetrasiklin (doksisiklin, minosiklin), penisilin (amoksisilin),
azitromisin, klindamisin, klaritromisin, florokinolon (siproflaksazin,
ofloksazin) gibi antibiyotikler ve bu antibiyotiklerin kombinasyonlarinin
periodontal hastaliklarin  tedavisindeki etkinligi bir c¢ok klinik ve
mikrobiyolojik calisma ile test edilmistir (11, 57, 62, 118). BPT'ye yardimc
olarak kullanilan, dar spektrumlu metronidazol, periodontopatojenler olarak
kabul edilen anaerop bakteriler ve protozoalar tizerindeki secici etkisinden

dolay1 en ¢ok arastirilan antibiyotik gruplarindan biridir.

Metronidazolin 6zellikle KP tedavisinde mekanik temizlige yardimci
olarak kullanildiginda, tedaviyi olumlu sekilde etkiledigi bildirilmistir (13, 15).
Tek basma kullanilabildigi gibi diger antibiyotiklerle kombine olarak da
kullanilabilir (136). Bu nedenle bir¢ok ¢alismada sistemik metronidazoliin kisa
donem kullanimi ve anaerop bakteriler tizerindeki etkileri incelenmistir (5, 13,
14, 62, 118, 136). Siddetli agresif periodontitis hastalarinda BPT"yi destekleyici
olarak sistemik antibiyotigin kullanildig1 c¢alismalarda metronidazol ve
klindamisinin tetrasikline gore daha iyi klinik sonuclar verdigi rapor edilmistir
(137). Haffaje ve ark. (138) tek basma sistemik metronidazol kullaniminin
azitromisine gore daha iistiin oldugunu bildirmistir. Winkel ve ark. (139) ise
tek basmna amoksisilinin kullanildigr plasebo kontrollu 12 ay takipli
calismalarinda  kullanilan antibiyotigin hedeflenen periodontopatojen
bakterilerden hicbirini tamamen elimine edemedigini ve klinik sonuglarda ise
herhangi bir usttinlitk saglamadigim bildirmislerdir. Bu calismalarda

metronidazoliin klinik parametreler {izerindeki pozitif etkisi ve siyah pigmentli
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Bacteriodes tuirleri, spiroketler, P. gingivalis ve P. intermedia gibi anaerop
bakteriler, gram (+) ve (-) basiller gibi patojen mikroorganizmalar tizerinde
etkili olmasimin yani sira bu mikroorganizmalara direng gelisiminin ¢ok nadir
gorilmesi nedeniyle (11, 15, 59, 60) calismamizda mekanik periodontal

tedaviye destek olarak sistemik metronidazol kullanimu tercih edildi.

Sistemik metronidazol ile yapilan ¢alismalarda dozaj ve stire fakliliklar
gozlenmis, bir¢ok farkli calismada cesitli doz ve wuygulama zamanlar:
kullanilmistir. Uygulama stireleri 5-14 giin (3x250 - 3x200 - 4x200 - 2x500 -
3x400 mg/gtin) arasinda degismektedir. Ancak 5 guinliik kullaniminda derin
ceplerdeki hareketli mikroorganizma ve spiroket sayisinda yeterli azalma
saglayamadig1 gortlmtstir (5, 13, 14, 118, 140). Daha once yapilan bu
calismalar referans alinarak calismamizda sistemik metronidazol 3x250
mg/giin, 10 gtin stire ile uygulandi. Calismalarda ¢nerilen bu dozajin uzun
donem kullanimlarda goriilen yan etki ve komplikasyonlarin olusma
ihtimalinin en az, en etkili ve en giivenli doz aralig1 oldugu bildirilmistir (88,

91).

Periodontal hastaliklarda mekanik temizligin basarisiz oldugu
durumlarda tedaviyi desteklemek amaciyla antibiyotik kullanim1 baz1
durumlarda yetersiz kalabilir (56, 118). Hastanin kullanim zorlugu, ilacin yan
etkileri, direng¢ gelisimi ihtimali ve antibiyotigin periodontal dokularda etkili
konsantrasyona erisememesinden dolayr mikroorganizmalarin tamamini
ortadan kaldiramamas: gibi sorunlar karsimiza cikmaktadir. Ayrica lokal
antimikrobiyal uygulamanin zorlugu ve belirli araliklarla yapilma gereksinimi,
sistemik antimikrobiyal kullanimmna bagli yan etkiler, hasta kullanim zorlugu
ve takip edilememesi tedavinin basarisin1 olumsuz yonde etkileyen faktorlerdir

(12, 15). Bu gibi sebeplerin mevcudiyeti dental ozon uygulamalar1 gibi
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bakterisidal etkisi oldugu ileri stirtilen, antibiyotiklere alternatif olabilecegi

dustintilen yeni teknolojik gelismeleri giindeme getirmektedir.

Ozon tedavisi, 1840 yilindan guintimiize kadar cesitli hastaliklarin
tedavisinde basari ile kullanilan bir tedavi modeli olmustur. Ozonun gaz ya da
stvi formunun bakteri, mantar, virus ve tek hiicrelilere kars1 giivenilir ve guiclii
bir antimikrobiyal etkinliginin oldugu cesitli arastirmalarda bildirilmistir (10,
22). Ozonun bu etkinligi, sahip oldugu oksidasyon ¢zelligi ile hiicre duvarim
parcalamas: ve sitoplazmik membranlar1 yok etmesi ile ilgilidir. Ozon bu yol
ile glikolipid, glikoprotein ve diger aminoasitlere etki ederek hiicrelerin
enzimatik sistemlerini bloke etmekte ve islevlerini durdurmaktadir (22, 102).
Boylece hiicre zar1 gecirgenligi artmakta ve fonksiyonel olarak
yavaslamaktadir. Daha sonra ozon molekiilleri hiicre icerisine girerek
mikroorganizmanin 6liimiint saglamaktadir (101, 110). Bununla birlikte ozon
sistin, metionin ve histidin gibi biomolekiillere etki ederek asidojenik tzellige

sahip mikroorganizmalarin eliminasyonunu saglamaktadir (110).

Bu calismada KP’li hastalarda BPT’ye yardimci olarak antimikrobiyal
etkinligi oldugu ileri stirtilen topikal gaz ozon, cesitli calismalarla etkinligi
ortaya konmus olan sistemik antibiyotik (metronidazol 3x250 mg/giin) ile

karsilastirilarak klinik ve mikrobiyolojik olarak degerlendirildi.

KP yavas seyreden, her iki cinside etkileyen ve en fazla goriilen
periodontitis tipidir. Plak kontrolii saglanmasi ve risk faktorleri kontrol altina
alinmasiyla hastalik gelisimi konak lehine donerek tedaviye olumlu cevap
vermektedir. Sistemik hastaliklar ve sigara da periodontal saghgin
bozulmasinda rol oynayan risk faktorleri arasinda yer almaktadir. Bu
nedenlerden dolay1 son zamanlarda periodontal tedavide BPT"yi desteklemek

amaciyla konak cevabini degistirmeye yonelik yaklasimlarin yaninda farkl
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antimikrobiyal etkinligi oldugu diistintilen farkli tedavi yontemleri de
kullanmilmaktadir. Sistemik hastaliklar periodontal hastaliklara kars: konak
doku cevabini bozarak hastaligin daha siddetli bir sekilde ortaya ¢ikmasina
sebep olmaktadir (1, 26). Sigaranin periodontal dokular {izerindeki etkisini
degerlendiren klinik calismalarda ise sigara igen bireylerde periodontal
hastaliga yatkmligin arttig1, periodontal yikimm siddetlendigi ve periodontal
tedaviye verilen olumlu cevabin azaldigini ortaya koymustur (38, 141). Ayrica
kaybedilen dis sayisinin, antibiyotik gereksiniminin ve derin ceplerde
periodontal patojen bakteri miktarinin arttig1 ve periodontal tedavi sonucunda
SD degisiminin ve atasman kazancinin azaldig1 gosterilmistir (38, 142). Hamile
ve emziren bayan hastalarmn hormonal seviyesindeki degisim periodontal
dokularin lokal irritanlara karst verdigi doku cevabini siddetlendirmektedir
(143). Ayrica protetik restorasyonlarm varligr agiz hijyeninin saglanmasini
gliclestirebilmekte = ve  periodontal = doku  saghgmin  idamesini
engelleyebilmektedir (144). Bu bilgilerden yola cikarak calismamiza, sistemik
olarak saglikli, sigara i¢gmeyen, hamile ve emzirme doéneminde olmayan,
arastirmaya dahil edilen dislerde herhangi bir protetik restorasyonu
bulunmayan ve son 6 ay icerisinde herhangi bir periodontal tedavi gérmemis
ve periodonsiyumu etkileyecek herhangi bir ila¢ kullanmamis 30 KP’'li hasta

dahil edildi.

Periodontal acidan patojen olarak kabul edilen kirmizi ve turuncu
kompleks mikroorganizmalar 6zellikle SD > 5 mm olan derin ceplerde tespit
edilmekte ve kolonizasyonlar1 bu bolgelerde olusmaktadir (3, 25, 145). Literatiir
incelendiginde periodontal hastalik patogenezinin arastirildigl calismalarda
mikrobiyal érneklerin SD > 5 mm bolgelerden alindig1 gortilmektedir (66). Bu
bilgiler 1s5181nda, calismamizda tiim hastalardan tedaviye baslamadan 6nce tek
koklii dislerin SD = 5 mm ve DOKI > 2 olan bolgelerinden mikrobiyal &rnekler

alindi. Aymi bolgelerden tedavi sonrasi 90. giinde tekrar mikrobiyolojik
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ornekler elde edildi. Pi, DOKI, SD ve RAS Olctimleri yapilarak klinik
parametreler acisindan incelendi. Tedavi Oncesi ve sonrasinda subgingival
mikrobiyolojik 6rneklerin toplanmasi ile klinik dl¢timlerin yapilmasi islemleri,

birbirini etkilemeyecek sekilde belli bir diizen i¢inde gergeklestirildi.

Periodontal = tedavinin  basarismin  degerlendirilmesinde  klinik
parametrelerin yani sira mikrobiyolojik yontemlerden de yararlanilmaktadir.
Bunlarin arasinda siklikla kullanilan mikroskop, bakteriyel kiiltiir yontemi,
enzimatik analiz, DNA probe ve PCR gibi tekniklerin yararlar1 tartismasizdir
(146, 147). Bu yontemlerin birbirine gore avantaj, dezavantajlar1 ve
degerlendirmede limitleri bulunmaktadir (148). Mikroskop yontemi tedaviyi
moniterize etmekte yetersiz kalmaktadir. Hareketli comak ve spiroket ytizde
oranlarinin tespit edildigi incelemelerde karanlik saha ve faz kontrast
mikroskobu floranin morfolojik degisimini verebildigi halde patojeniteyi
yansitmamaktadir (146). Bu nedenle immiinolojik, enzimatik ve molekiiler
yontemler kullanilarak bilinen mikroorganizma tiirlerine gore tedavi
yapilmaktadir. Kiltiir yontemine gore degerlendirme zamanlar1 kisa ve
ornekleme sayis1 daha hassastir. Bununla birlikte incelenecek patojenin bu
amacla kullanilabilmesi icin  6nce kiiltiire edilerek tanimlanmasi
gerekmektedir. Kilttir metodlar1 6zel zaman, yer, ortam, eleman ve harcama
gerektirse de antimikrobiyal ajanlara karsi hassasiyet tespiti yapilabilmesi ve
genel floranin incelenmesi acisindan tedavi etkinliginin degerlendirilmesinde
en stk ve giivenle kullanilan yontemdir (146). Bu bilgiler 1s1ginda bizim
calismamizda da gold standart olarak kabul edilen kiilttir yontemi kullanildi. Bu
teknikle o©zellikle hastalik sebebi olan patojen mikroorganizmalarin tedavi

sonrasi degisimi tespit edildi.
Mikrobiyolojik orneklerin toplanmasi isleminde, subgingival bolgeden
almacak ¢rnegin kontamine olmamasma ¢ok dikkat etmek gerekmektedir. Bu

amacgla supragingival plak, ¢rnek alma isleminden once steril bir pamuk
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yardimu ile uzaklastirildi. Subgingival bolgeye steril paper point yerlestirilerek

patojenik bakteri iceren bolgelerden 6rnekler topland.

Periodontal hastaliklarin tedavisinde ilk basamagi olusturan ve
enfeksiyonun kontrol altina alinmasi amaciyla yapilan BPT, bir¢ok calismada
degisik metodolojiler ile uygulanmistir. Son yillarda yapilan calismalara
bakildiginda, her seansta sadece yarim ¢eneye uygulanan SRP'nin subgingival
bakterilerin kontroliinde daha az etkili oldugu ve klinik parametre
degisimlerinde yeterli etki saglamadigi (149), bununla birlikte tim agiza
uygulanan mekanik tedavinin subgingival bolgedeki bakterilerin total
sayisinin azaltilmasinda ve klinik olarak iyilesmede daha uygun bir ortam
meydana getirdigi yapilan arastirmalarda ifade edilmistir (133, 150, 151). Bu
nedenle bizim calismamizda mikrobiyolojik orneklerin almnmast ve klinik
olctimlerin yapilmasindan sonra tek seansta tim agiz SRP uygulamasi

gerceklestirildi.

Literattir ~incelendiginde, BPIT’'nin periodonsiyum tizerine olan
etkilerinin 12 aya kadar stirebilecegi belirtilse de SD ve atasman kazancindaki
degisiklikler 1-3 aylik donemde gerceklesmektedir (152). BPT, KIP’li hastalarda
mikrofloray1 baskiliyor olsa da, flora belirli bir stire icerisinde tekrar kolonize
olarak baslangic icerigine geri donme egilimindedir (153). Greenstein ve ark.
(154) yaptiklar: calismada BPT’yi takiben mikrofloranin rekolonize olmasi icin
gereken siirenin agiz hijyen seviyesine, subgingival mikrofloraya baglh olarak
degisebildigini, genellikle 9-11 hafta icerisinde patojen bakteri kolonizasyonun
gerceklestigini  belirtmislerdir. Tém bu bilgilere dayanarak ve tedavi
etkinliginin farkini tespit edebilmek amaciyla bu calismada mikrofloranin

yeniden degerlendirilme stiresi 90. giin olarak belirlendi.
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Klinik degerlendirmeler hem tiim ag1z hem de 6rnekleme bolgelerinden
almarak hasta bazinda gergeklestirildi. Klinik degerlendirmeler i¢in ag1z hijyen
seviyesinin belirlenebilmesi ve degerlendirilmesi amaciyla PI her disin 4
ylizeyinden (mezial, mid-bukkal, distal, mid-lingual), DOKI, SD, RAS ise her
disin 6 ytizeyinden (meziyobukkal, mid-bukkal, distobukkal, meziyolingual,
mid-lingual, distolingual) incelendi. Hasta segimleri sirasinda baslangi¢ klinik
indeks olgtimleri benzer olan hastalar rastgele gruplara ayrildi ve yapilan
istatistiksel degerlendirme sonucunda gruplar arasi baslangic degerleri
arasinda herhangi bir farkin olmadig: tespit edildi. Sonuclar p<0.05 anlamlilik

diizeyinde degerlendirildi.

Calismamizda tedavi oncesi ve sonrasi agiz hijyen seviyeleri ve MDP
miktar1 Pl ile degerlendirildi. Periodontal hastalik etiyolojisinde subgingival
plagmn patojenitesi daha yiiksek olmasina ragmen, supragingival plagmn
subgingival plak gelisiminde 6nemli bir yeri vardir. Bu nedenle Pi indeksi
kullanilarak supragingival plak miktar1 o6lctilda (155). MDP, igerdigi
mikroorganizmalar ve onlarin {rtinleri ile periodontal hastaliklarn
etiyolojisinde birinci derecede etkin olan faktordiir. MDP’nin ortamdan
uzaklastirilmasi ve hastalarin bu konudaki basarisi gerek periodontal tedaviler
gerekse de uygulanan tedavi yaklasimmin etkinligini belirlemek amaciyla ¢ok
onemlidir. Bu sebeple arastirmamiza baslamadan 6nce tiim hastalara 6nce gene
modellerinde daha sonra kendi agizlarinda AHE verilerek Modifiye Bass
fircalama yontemi ogretildi (127). Giinde 2 kez bu teknik ile fircalama
yapmalar1 ve fircalamay: takiben dis ipi ve/veya arayiiz fir¢ast kullanimimni
iceren ara ytlizey temizligi yapmalar1 onerildi. Arastirma boyunca belirli
araliklar ile hastalarin agiz hijyen seviyesinin yeterli olup olmadig1 kontrol

edildi.
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Arastirmamuzda, takip periyodu stiresince tedavi gruplarimizin hepsinde
tim agiz Pi degerlerinde grup ici degisimlerde istatistiksel olarak anlamli
azalma tespit edildi (p<0.05). Uciincii ayin sonunda tedavi éncesi ve sonrasi
tim agiz PI fark degerleri SRP+Ozon grubunda 1.02, SRP+Antibiyotik
grubunda 0.97 ve SRP grubunda 0.96 olarak bulundu. Gruplar arasinda
olgularin PI fark diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
tespit edilmedi (Tablo 4.2.). Benzer sekilde, tek koklu dislere ait SD = 5 mm
olan bolgelerde de PI fark degerlerinde gruplar arasi karsilastirmada yine
istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilmedi (Tablo 4.3.). Bu durum mekanik
tedavinin etkisi ile ortamin ag1z hijyen gerekliliklerinin daha rahat ve basar ile
uygulanabilmesi i¢in uygun hale geldigini ve ayrica tedavinin saglikli sekilde
degerlendirilebilmesi icin ideal sartlarin saglandigmi gostermektedir.
Bulgularimiz BPT"yi esas alarak gerceklestirilen diger calismalarla uyumludur
(21, 49, 131, 132, 133, 150, 156). Bu durum hastalarin verilen AHE'yi basari ile
uyguladiklarini, BPT ile lokal eklentilerin ve iyatrojenik faktorlerin ortadan
kaldirilmasiyla dis ytizeylerinin daha kolay temizlenebilir hale geldigini, ag1z
hijyeni eksikligine bagli olumsuz etkilerin sonuglara yansimamas: ve elde
edilecek farkliliklarin dogru degerlendirilmesi icin gerekli kosullarin yerine

getirildigini gostermektedir.

Arastirmamizda  diseti sagligit ve hastaliginin  klinik  olarak
degerlendirilmesinde DOKI kullaruldi. Bu indeks ile papiller ve marjinal
disetinin goruntiisti, kivami ve rengindeki degisiklikler ile sondalama
sonrasinda gerceklesen diseti kanamasi belirlenmektedir (157). Ayrica disetinin
iltihabi degisiklerinin ve gozle dogrudan muayenenin miimkiin olmadig:
periodontal cep tabanindaki iltihabi lezyonun varliginin belirlenmesinde de
kullanilmaktadir. Kanama bag dokusunda var olan iltihab1 gosteren objektif bir
bulgudur (47). Calismamizda her 3 tedavi grubunda grup ici degisimlerde
istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edildi (p<0.05). Tedavi oncesi ile

sonrasi tim agiz DOKI fark degerleri SRP+Ozon grubunda 2.23,
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SRP+Antibiyotik grubunda 2.76 ve SRP grubunda 2.41 olarak bulundu (Tablo
44). Tedavi oncesi ve sonrasi tim agz DOKI fark ortalamalarmm 2'1i
karsilastirilmasinda SRP+Antibiyotik grubu, SRP+Ozon ve tek basina SRP
uyguladigimiz gruba gore istatistiksel olarak anlamli farklilik gosterdi (p<0.05)
(Tablo 4.4.a). Benzer sekilde, tek koklii dislere ait SD = 5 mm olan bolgelerde
her 3 grupta da grup ici degisimler istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0.05). Tedavi ©ncesi ve sonrast DOKI fark degerleri ise, SRP+Ozon
grubunda 2.15, SRP+Antibiyotik grubunda 2.65 ve SRP grubunda 2.05 olarak
tespit edildi (Tablo 4.5.). Gruplara ait fark ortalamalarinm 2li
karsilastirilmasinda ise istatistiksel olarak anlamliligin SRP+Antibiyotik grubu
lehine oldugu tespit edildi (p<0.05) (Tablo 4.5.a). Her 3 tedavi grubunda da
DOKI’de meydana gelen istatistiksel olarak anlamli azalmalar, BPT sonucunda
cep epiteli ve bag dokusundaki iltihabin ortadan kaldirilmasi sonucu kan
damarlarinin yeniden organize olmasi ve iltihapli diseti dokusunun btiziilerek
dis ylizeyine adaptasyonunun saglanmas:t ile aciklanabilir. BPT’nin
antimikrobiyal ajanlarla desteklendigi c¢alismalara paralel olarak bizim
calismamizda da DOKI degerleri sadece SRP uygulanan gruba gore istatistiksel
olarak anlamh farklihk gosterdi. SRP'nin antibiyotik ile desteklendigi
calismalarda, Noyan ve ark. (5), KP’li hastalarda BPT"ye ek olarak kullanilan
sistemik ve lokal metronidazoliin GI degerinin tek basina SRP yapilan gruba
gore daha anlamli diizelme gosterdigini bildirmistir. Gusberti ve ark. (14),
tekrarlayan periodontal hastalik tedavisinde sistemik metronidazol ve SRP
uygulamasi ile baslangic GI degerinin 2.25'ten 3. ayda 1.60'a, 6. ayda 1.48’e ve
9. ayda 1.41’e dustiigint tespit etmisler ve bu degisimin istatistiksel olarak
anlamli oldugunu bildirmislerdir. Pradeep ve ark. (75) KP’li hastalarda SRP’ye
ek olarak sistemik ornidazol kullanmuslar, baslangic GI degerinin 2.16’dan, 1.
ayda 1.40’a, 3. ayda 1.27'ye ve 6. ayda 1.13’e indigini bildirmislerdir. Bizim
calismamiza benzerlik gosteren bu calismalarda oldugu gibi, Gl'deki tedavi
sonrast grup iginde goriilen bu degisimin BPT sonrasinda beklenen sekilde

iltihabi ~ prosesin  baskilanmasi  sonucu oldugu  dustintilmektedir.
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SRP+Antibiyotik grubu lehine c¢ikan istatistiksel farkliik ise sistemik
metronidazoliin KP'nin etiyolojisinde ¢énemli rol oynayan anaerop bakterilere
spesifik antimikrobiyal etkisinin oldugu, subgingival florayi secici bir sekilde
baskilayarak periodontal dokularin klinik olarak daha hizli iyilesmesine

yardimci oldugunu diistindtirtmeketdir.

Literattir incelendiginde ozon wuygulamalar1 ile ilgili ¢alismamizi

karsilastirabilecegimiz siirli sayida calisma bulunmaktadir.

Kshitish ve ark. (93) periodontitisli hastalarda ozonize su ile CHX'i
kiyasladiklar1 split-mouth calismada, Gi fark degerlerini ozonize su uygulanan
grupta 0.34, CHX grubunda ise 0.23 olarak, SK fark degerlerini ise sirasiyla 13.7
ve 12.09 olarak tespit etmiglerdir. Ozonize su uygulanan grupta G ve SK’'da
meydana gelen azalma istatistiksel olarak anlamli bulunurken, CHX grubunda
anlamli bulunmamistir. Arastirmacilar ozonize su uygulanan gruptaki
azalmanin nedenini, ozonun mikroorganizmalar tizerinde sahip oldugu
inaktivasyon ozelligiyle aciklamislardir. Skurska ve ark. (23) SRP’ye ek olarak
ozonize su uygulanan KP hastalarinda SK fark degerlerini 2. hafta sonunda
20.82, 2. ay sonunda ise 33.42, SRP’ye ek olarak ozonize su uygulanan GAP
hastalarinda ise 2. hafta sonunda ortalama 18.69, 2. ay sonunda ortalama 35.39,
tek basma SRP uygulanan ve kontrol grubunu olusturan KP hastalarinda ise 2.
hafta sonunda ortalama 16.5, 2. ay sonunda ise ortalama 23.03 olarak tespit
etmislerdir. Tum gruplarda baslangic degerine gore meydana gelen azalmay1
istatistiksel olarak anlamli bulmuslardir (p<0.05). Gruplar arasi SK degerinin
karsilastirllmasinda yine istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit etmislerdir.
Elde edilen bu veriler ¢alismamiz sonuglar: ile uyumluluk gostermektedir,
arastirmacilar SK degerlerinde elde ettikleri bu anlamli degisimi ozonun sahip

oldugu antienflamatuvar 6zelligi ile agiklamiglardir.
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Yukardaki galismalardan farkli olarak Dhingra ve ark. (125) gingivitisli
hastalarda ozonize suyun irrigasyon yolu ile kullamldig1 calismada ise GI ve
SK baslangig, 14. ve 28. giin sonunda degerlendirmis, baslangic GI degeri ile 14.
ve 28. giinlerde elde edilen veriler Kkarsilastirildiginda meydana gelen
azalmanin istatistiksel olarak anlamli oldugu bildirilmistir (p<0.05). SK
parametresi ise %87.1 olan baslangic degeri 14. giin sonunda %75.4 degerine,
28. giin sonunda ise %30.9 degerine diismusttir. Elde edilen verilere gore SK’'da
meydana gelen azalmay istatistiksel olarak anlamli tespit etmislerdir (p<0.05).
Arastirmacilar subgingival ozonize su uygulamasina bagh olarak diseti
iltthabinin azalmasinin sebebini, ozonun plak mikroorganizmalar1 {izerindeki

hizl1 sldiirticti etkiye sahip olmasi seklinde ifade etmislerdir.

Calismamizda tiim agiz ve tek kokli dislere ait SD > 5 mm olan ceplerde
DOKI fark degerlerinin SRP+Ozon ve SRP gruplarmin 2'li karsilastirilmasinda
istatistiksel olarak anlaml farklilik olmamasina ragmen SRP+Ozon grubunda
meydana gelen azalmanin tek basina SRP uyguladigimiz gruba gore daha fazla
oldugu tespit edildi. Bu sonug, ozonun oksidasyon 6zelligi sayesinde ortaya
cikan serbest oksijen radikallerinin bakterilerin hiicre duvari ve membranlarin:
okside ederek bakterilerin ¢liimiine neden olup disetindeki enflamasyonu

azaltmasindan kaynaklandigimni diistindtirmektedir (93, 158).

Tedavi 6ncesi ve sonrasi ortaya c¢tkan SD degisimleri uygulanan mekanik
tedavi nedeniyle doku biiziilmesi ve atasman kazancma bagl olarak meydana
gelen azalmay1r yansitan bir sonuctur (159). SD degerindeki degisim
periodontal tedaviye verilen cevabi gormemiz acgisindan onemli bir
parametredir. SD diseti kenar1 ile cep tabam1 arasindaki mesafeyi
gostermektedir. Calismamizda SD ol¢timlerinde geg¢mis yillarda yapilan
calismalarda giivenilirligi ve diger yontemlere gore tusttinliig belirlenen
periodontal sonda ile birlikte rehber akrilik stentler kullanildi (158).

Periodontal sonda ile yapilan ¢l¢iim sirasinda uygulanan kuvvete ve sondanin
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bag dokusuna girebilmesine veya sondanin agisinin degismesine bagh bir hata
payt olusabilmektedir (160). Bu nedenle calismamizda her hasta igin 6zel olarak
hazirlanan okliizal stentler tizerinde oluklar acilarak Sl¢timlerin her defasinda

ayni noktalardan ve ayni sonda egimi ile yapilmasi amaglanda.

Arastirmalarda SD ile ilgili sonug ve yorumlar tedavi sonras: elde edilen
SD azalmasi diseti kenar1 seviyesi degisiminin yan sira atasman kazancima da
bagli olarak ortaya c¢ktigi icin, atasman kazana ile birlikte
degerlendirilmelidir. Atasman seviyesindeki degisim, klinik ve rolatif degerler
ile ol¢tilmektedir (161). KAS, mine-sement birlesimi ile periodontal sondanin
cep igerisine ulastif1 son nokta arasindaki mesafeyi ifade etmektedir. Ancak
mine-sement birlesiminin rehber olarak alindig1 atasman seviyeleri 6lctimleri
gerek tekrarlanabilmesindeki giicliik gerekse gtivenilebilirligi acisindan diistik
bulunmustur (158). Ozellikle mine-sement sinirinin yerinin anatomik olarak
tam saptanamamasi ve araytiiz ol¢timlerinde periodontal sondanin dikey olarak
yerlestirilememesi sebebiyle atasman seviyesindeki ol¢timlerin rolatif olarak
okliizal stentler rehberliginde yapilmasimin gerekliligini ortaya koymustur. Bu
nedenle calismamizda da okliizal akrilik stentler rehber alinarak hissedilen
doku direnci atasman seviyesinin oldugu yer olarak ¢lctildii. Stent kenar1 sabit
referans noktas1 olarak alindi ve bu nokta ile cep tabami arasindaki mesafe
olctiliip kaydedildi. Olgiimlerdeki degisimler atasman kazanci ya da kaybi

olarak degerlendirildi.

Calismamizda her 3 tedavi grubunda SD degerlerine ait grup igci
degisimlerde istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlendi (p<0.05). Tedavi
oncesi ve sonrast tiim agiz SD fark degerleri SRP+Ozon grubunda ortalama
1.08 mm, SRP+Antibiyotik grubunda ortalama 1.20 mm, ve SRP grubunda
ortalama 1.04 mm olarak tespit edildi (Tablo 4.6.) ve bu degerlerin gruplar arasi

karsilastilmasi istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05). Tespit edilen bu
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farkliligin ise yine SRP+Antibiyotik grubu lehine oldugu saptandi (Tablo 4.6.a).
Ayni sekilde tek koklii dislere ait SD = 5 mm olan bolgelerde ise, SD
degerlerine ait tedavi sonrast fark degerlerinin gruplar arasi
karsilastirllmasinda SRP+Antibiyotik grubu lehine farklilik tespit edildi (Tablo
4.7.a, Tablo 4.7.b).

Epitelyal atasman degerindeki kazan¢ uygulanan tedavi ile elde edilen
cep tabanindaki iyilesme ve dis-diseti adaptasyonuna bagli olarak meydana
gelen bir sonugtur. Calismamizda tedavi oncesi ve sonrasi tiim agiz RAS fark
degerleri SRP+Ozon grubunda 0.82 mm, SRP+Antibiyotik grubunda 1.09 mm
ve SRP grubunda ise 0.81 mm olarak tespit edildi (Tablo 4.8.). Her 3 grupta da
elde edilen atasman kazanci istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05). Tek
koklt dislere ait SD = 5 mm olan bolgelerde ise atasman kazanci degerleri
SRP+Ozon grubunda 0.77 mm, SRP+Antibiyotik grubunda 0.97 mm, SRP
grubunda ise 0.72 mm olarak tespit edildi. Her 3 grupta da elde edilen atasman
kazancinin istatistiksel olarak anlamli oldugu tespit edildi (p<0.05) (Tablo 4.9.).
Calismamizda 0. ve 90. giinde yapilan o¢lcimler sonunda gruplar arasi
karsilastirmada tim agiz ve bolgesel atasman kazanci diizeyleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklihik bulundu (p<0.05) (Tablo 4.8., Tablo 4.9.).
Elde edilen bu farkliligin SRP+Antibiyotik grubu lehine oldugu goriildu (Tablo
4.8.a, Tablo 4.9.a).

Calismamizda klinik sonuclar genel olarak degerlendirildiginde, SD
miktarmnda tiim agiz ve tek kokli dislere ait SD = 5 mm olan ceplerde
antibiyotikle desteklenen grupta en fazla azalmaya oldugu, elde edilen
atasman kazancinin en ¢ok SRP+Antibiyotik grubunda, en az ise SRP
grubunda oldugu tespit edildi. Literatiirde sistemik antibiyotiklerin mekanik
periodontal tedavinin etkinligini arttirdigmi gostermektedir (18, 62, 162).
Literattir incelendiginde Gusberti ve ark. (14) ozellikle geleneksel mekanik

tedavi ile smirli basar1 saglanan hastalarda, SRP’ye ek olarak kullanilan
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destekleyici antibiyotigin subgingival periodontopatojenleri azaltarak SD ve
KAS degerlerinde olumlu yonde degisim meydana getirdigini ve boylece
tedavinin daha basarili oldugunu belirtmislerdir. SD = 6 mm olan bolgelerin
baslangic degerlendirmesinde 9.67 mm olan KAS degerinin, 2 seans SRP ile
birlikte 10 gtin boyunca 3x250 mg/gtin kullandirilan sistemik metronidazoliin
son gilintinde ortalama 9.08 mm’den, 3. ayin sonunda 9.00 mm’ye geriledigini
gozlemisler ve aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugunu
bildirmislerdir. Arastirmacilar atasman kazancindaki bu degisimin mekanik
tedaviyi destekleyen sistemik metronidazol kullaniminin etkilerine bagh olarak
ortaya ¢iktigin1 rapor etmislerdir. Haffajee ve ark. (74) KP’li hastalarda
kullanilan SRP+metronidazol kombinasyonunun SD azalmasi ve atasman
kazanci bakimindan 6zellikle baslangic SD = 6 mm’den fazla olan ceplerde 3.,
6., 12. aylarda si1g ceplere gore daha fazla oldugunu ve bu iyilesmeye
metronidazoliin katkida bulundugunu bildirmislerdir. Yine Pradeep ve ark.
(75), KP’li hastalarda SRP’ye ek olarak sistemik ornidazol kullandiklar1
calismada, SD ve KAS degerleri baslangic dlctimlerinde 8.36 mm ve 7.48 mm
iken, SD degeri 1. ayda 5.28 mm, 3. ayda 5.08 mm, 6. ayda ise 5.52 mm olarak
olgmiis, ve aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugunu bildirmisler;
KAS degeri ise 1. ayda 4.32 mm, 3. ayda 4.16 mm ve 6. ayda 4.56 mm olarak
olctilmiis, sadece 3. ve 6. ayda ki fark ortalamalarmin istatistiksel olarak
anlamli oldugunu bildirmislerdir. Buna paralel olarak Haffajee ve ark. (163),
tek basina uygulanan SRP'nin klinik etkinligini degerlendirmek {izere
planladiklar: calismada, SD ve KAS'de en 6nemli azalmanin 3. ayda meydana
geldigini, sonraki donemlerde daha az miktarda da olsa olumlu gelismenin
devam ettigini bildirmislerdir. Cionca ve ark. (20) amoksisilin ve metronidazol
kombinasyonunun BPT’'nin klinik sonuclarina olan etkisini arastirdiklar:
calismada SD degeri 4.3 mm olan baslangic degerinden 6. ayda 3.0 mm'ye
diismistiir. Tedavi ©Oncesi ve sonrasi fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmasina karsimn, SD’de meydana gelen azalmanin az olmasinin sebebini

baslangic SD ortalamasmin 4.4 mm olmasiyla iliskilendirmislerdir. Bir cok
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calismada tek basma SRP'nin SD’ye bagl olarak SD ve KAS degerlerinin
azalmasinda etkili oldugu belirtilmis; SD degeri 1-3 mm arasindayken elde
edilen SD azalmas: 0.03-0.23 mm, 4-6 mm arasindayken elde edilen SD
azalmas1 0.71-1.26 mm ve SD = 6 mm oldugunda 1.21-2.92 mm olarak ifade
edilmis ve en fazla atasman kazancmn en derin ceplerde elde edildigi
belirtilmistir (50, 164, 165, 166, 167). Ancak Sbordone ve ark. (168) yaptiklar
calismada klinik parametrelerdeki bu kazancin uzun stire devam etmedigini ve
2 ay icinde parametrelerin baslangic degerlerine dondugunii bildirmislerdir.
Bizim calismamizda da BPT’ye ek olarak sistemik metronidazol verilen grupta
baslangic SD ortalamasmin 4-6 mm arasinda olmasi bu parametrelerdeki

azalmanin literattirdeki ¢alismalarla uyum iginde oldugu gortilmektedir.

Literattir tarandiginda, bizim calismamizda oldugu gibi topikal gaz
ozonun BPT’ye ek olarak uygulandig1 sadece tek calismanin oldugu (23), 2
calismada ise ozonun BPT’ye ek olarak ozonun ozonize su formunda
uygulandig1 goriilmektedir. Bu calismalardan, Dhingra ve ark. (125) aktif
ortodontik tedavi goren 15 gingivitis hastasinda ozonize su uygulamasi
sonrasinda hastalarm baslangicta 3.10 mm tiim agiz SD degerlerinin 28. giinde
2.92 mm’ye diistigiinti ve bu azalmanin istatistiksel olarak anlamli oldugunu
bildirmislerdir. Arastirmacilar SD’de meydana gelen azalmay1 ozonize suyun

sahip oldugu antienflamatuvar etkiyle iliskilendirmislerdir.

Bu calismalar arasinda KAS seviyesinin 6lctildtig tek calisma Skurska ve
ark. (23) tarafindan yapimistir. KP ve GAP’li hastalarda SRP’ye SRP’ye ek
olarak ozonize su kullanilmistir. SD’de 2. hafta ve 2. ay sonunda baslangic
degerine gore istatistiksel olarak azalma meydana getirdigini, ancak gruplar
arast karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadigim

bildirmislerdir. KAS seviyesindeki azalmanin calismamizdaki gibi istatistiksel
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olarak anlamli oldugunu ifade ederlerken, gruplar arasi karsilastirmada ise

anlaml bir farkin olmadigini belirtilmislerdir.

Pek ¢ok calismada, yapmis oldugumuz arastirmanin bulgularina uyumlu
olarak ileri periodontitis vakalarinda SRP’ye yardimci olarak sistemik
antibiyotik kullanimmin tek basina uygulanan SRP’ye gore daha basarili
sonugclar elde edildigi gortlmistiir (5, 14, 18, 20, 62, 74, 75, 162). Calismamizda
SD’deki azalmanmn SRP+Antibiyotik grubunda, diger gruplara gore daha fazla
citkmasinin  nedeninin metronidazoliin doku, hiicreler ve insan diseti
fibroblastina basit diftizyonla hizla girip, fibroblast ve disetinde etkin
konsantrasyonuna ulasabilmesine ve metronidazoliin diger hiicre ve
dokulardaki intraselliiler konsantrasyonu plazma seviyesine yakin bir
konsantrasyona ulasabilmesine bagli oldugunu dtistinmekteyiz (64, 65).
Bununla beraber Loesche ve ark. (169), yapmis olduklar1 calismada belirttikleri
gibi metronidazoliin siyah pigmentli Bacteroides ttirleri, 6zellikle spiroketler,
hareketli rodlar, Selenomonas tiirleri, P. gingivalis ve P. intermedia gibi anaerop
bakterileri, gram (+) ve (-) basilleri ortadan kaldirmasinda ki etkinligininde

sonuclara yansimis oldugunu diisinmekteyiz.

Periodontal tedavinin etkinliginin ve basarisinin degerlendirilmesi icin
klinik parametrelerin yam sira mikrobiyolojik verilerin de incelenmesi daha
objektif bir yorum getirmektedir. TF'daki degisim miktari, mikrobiyolojik
degerlendirmede ve periodontal tedavinin basarisinda en Onemli
parametrelerden biridir. Calismamizda SRP+Ozon grubunda 0. giinde
30.62x105 CFU/ml olan TF tedavi sonrasinda 5.24x105 CFU/ml,
SRP+Antibiyotik grubunda 39.31x10° CFU/ml olan TF tedavi sonrasinda
6.12x105 CFU/ml, , SRP grubunda 0. gtinde 27.29x105 CFU/ml olan TF tedavi
sonrasinda 3.07x105 CFU/ml degerine azaldig goriildii (Tablo 4.10.).
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Basarili bir periodontal tedavi zorunlu anaerop mikroorganizmalarm
ortadan kaldirilmas: ile ilgilidir. Bu nedenle ¢alismamizda kullanilan sistemik
antibiyotik ve ozon uygulamas: etkinligini degerlendirmek amaciyla

subgingival floradaki zorunlu anaerop mikroorganizma oranlar: incelendi.

Tedavi oncesi ve sonrasi zorunlu anaerop bakteri oranlari degisimi
SRP+Ozon grubunda %33.80, SRP+Antibiyotik grubunda %35.43, ve SRP
grubunda %26.07 olarak bulundu. Her 3 grupta da tedavi sonrasinda goriilen
dustis istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05) (Tablo 4.11.). Gruplar aras:
karsilastirmada zorunlu anaerop bakteri oranlar1 degisiminde istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik ortaya c¢ikmamasima ragmen en fazla degisimin

SRP+Antibiyotik grubunda oldugu gortildii.

Bizim kullandigimiz metodolojiye paralel olarak sistemik antibiyotige
tum agiz SRP islemiyle ayni giin baslanmasi, SRP isleminin kisa stire icinde
tamamlanmasi (1 haftadan az), onerilmektedir. Antibiyotige baslanma zamani
ile alakal1 kesin bir protokol olmamakla birlikte, indirekt kanita dayali olarak,
bu sekilde yapilan SRP islemi ve aym giin baslanilan sistemik antibiyotigin,
klinik ve mikrobiyolojik sonuclar agisindan daha basarili olduguna
inanilmaktadir. Son ¢alismalar antibiyotige en uygun baslanma zamanmin SRP
islemiyle es zamanli olmasi gerektigi sonucuna varmaktadir (170).
Calismamizda elde ettigimiz sonugclar literattirle uyumlu olarak baslangic

periodontal tedavi konseptinde beklenen deger aralig1 icindedir.

Ribeiro ve ark. (16) vyaptiklar1 calismaya paralel olarak bizim
calismamizda da kontrol ve test gruplar1 arasinda mikrobiyolojik parametreler
acisindan  farklilik gortilmemektedir. BPT'nin mikrobiyolojik etkinliginin
degerlendirildigi  calismalarda  kullanilan  mikrobiyolojik  teknikteki

farkliliklarmn  ve c¢alisilan hasta poptilasyonuna ait mikrobiyol biyofilm
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profilinin tilkeler ve hastalar arasinda farklilik gosterdigi bildirilmektedir (171).
Kut (21) yapmis oldugu tez galismasinda TF'de gruplar arasinda istatistiksel
olarak bir fark bulamamasma ragmen, bizim calismamizda da oldugu gibi
SRP+Antibiyotik grubunda ki degisimin diger 2 gruba gore daha fazla
oldugunu belirtmis, bunu da metronidazoliin subgingival florada ki
periodontopatojen mikroorganizmalar tizerindeki secici etkisine baglamaistir.
Yine bizim c¢alismamizin sonuglarma paralel olarak Loesche ve ark. (169)
spiroketler, P. gingivalis, P. intermedia, F. nucleatum ve Selenomonas tiirleri
oranlarinda tedavi sonrasinda istatistiksel olarak azalma bulurken, gruplar
arasinda anlamli fark bulmamaislardir. Noyan ve ark. (5) metronidazoli BPT yi
desteklemek amaciyla hem sistemik hem de lokal olarak degerlendirdikleri
calismalarinda TF'de meydana gelen en fazla azalma SRP'nin lokal ya da
sistemik metronidazol ile desteklendigi gruplarda elde etmislerdir (SRP+lokal
antibiyotik grubunda 127.66 x 10* CFU/ml’'den 28.7 x 10* CFU/mlye,
SRP+sistemik antibiyotik grubunda 195 x 10* CFU/ml'den 41.31 x 104
CFU/ml’ye). Yine en fazla % zorunlu anaerop azalmasi bu gruplarda elde
edilmistir (SRP+lokal antibiyotik grubunda %63.95’den %20.64’e, SRP+sistemik
antibiyotik grubunda % 61.59’dan %19.42"ye). Bu sonugclar bizim calismamizla
paralellik gostermektedir. Metronidazoliin mono tedavi olarak kullanildig:
grupta bakteriyel ytikii azaltabildigini, ancak klinik parametrelerde etkisinin az
oldugunu belirtmis, metronidazolin BPT’yi destekleyici basarili bir ajan

oldugunu vurgulamislardir.

Ozonun BPT’ye yardimci olarak kullanildig: ve etkisinin mikrobiyolojik
acidan CHX ile karsilastirildig: 3 calisma bulunmaktadir. Kshitish ve ark. (93)
PCR yontemi ile tespit edilen A. actinomycetemcomitans’in oraninda ozon
uygulanan grupta azalma meydana gelirken P. gingivalis ve T. forsythia'nin hem
ozon hem de CHX uygulamas: ile azalmadig bildirilmistir. Huth ve ark. (94)
ise CHX, gaz ozon ve sivi ozonun antimikrobiyal etkinligini planktonik ve

biyofilm kiiltiirleri tizerinde farkli dozlarda yaptiklar: ¢calismada; ozonun gaz
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formunun ve CHXin %2’lik konsantrasyonunun P. gingivalis, T. forsythia ve P.
micra'yi tamamen elimine ettigi, fakat A. actinomycetemcomitans tizerinde en
yiiksek konsantrasyonlarda bile antimikrobiyal etkinliginin gortilmedigi
belirtilmistir. Algan‘in (126) KP'nin tedavisinde topikal gaz ozonun klinik ve
mikrobiyolojik etkilerini Er:YAG lazer ile karsilastirdigr tez calismasinda,
gruplar arasinda herhangi bir farklilik tespit etmediklerini bildirmis, bunun
nedenini ise kullandiklari topikal gaz ozonun diisik dozlarda kulanilmis
olmasma baglamistir. Bizim calismamizda da kullandigimiz gaz ozonun
gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilik gostermemesi ozonun dusiik
dozda kullanilmasina baglanabilir. Daha ytiksek konsantrasyonlarda ve daha
stk araliklarla kullanilan gaz ozon, ileri periodontitisli hastalarda

mikrobiyolojik parametreler acisindan farkli sonuglar ortaya cikarabilir.

Bizim ¢alismamizda Huth ve ark. (94) yaptig1 calismaya paralel olarak
cep ici irigasyon stiresi 1 dk. olarak segilmistir. Ozonun biyofilm bakterilerine
etkisinin az olmasiin nedeni ozonun organik maddelerle temasiyla

dekompoze olmasi olarak aciklanabilir (124).

Subgingival bakteriyal biyofilmler serumdan zengin DOS ile
cevrelenmistir. Serum antimikrobiyal maddelerin etkinligini azaltabilir. Su ana
kadar yapimis calismalarda ozonun periodontopatojen bakteriler {iizerine
etkisiyle ilgili halen kesin bir veri bulunmamaktadir. Eick ve ark. (124) serum
varliginda ozonun oldiirme etkisi 6 sn’lik uygulamada %78 ve 2 kez 18 sn’lik
uygulamadan sonra %47 azaldigmni bildirmistir. Serum varliginda hi¢ bir sus
tamamen elimine edilememistir, 2 kez 18 sn’lik uygulamada P. gingivalis’in
ancak %72’si oldiirilebilmistir. En direngli tiir C. albicans olarak bulunmustur.
Bunu E. Faecalis ve S. Aureus takip etmistir. Ozonun major
periodontopatojenler {izerine siiperenfektan tiirlere gore daha etkili oldugu

gosterilmistir. Ozellikle P. gingivalis’e karst cok etkili oldugu bilinmektedir
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(101). Anaerop ve kapnofilik tiirlere kars: oksijen molekiillerinin toksik etkisi
olmas1 beklenirken, ozonun anaerop ve kapnofilik tiirlere olan etkisiyle ilgili
oldukca simnirli bilgi mevcuttur. Nagayoshi ve ark. (101) yaptiklar: calismada,
ozonun P. gingivalis’e A. actinomycetemcomitans’dan daha fazla etki ettigini
saptamiglardir. Bu calismanin sonuglari Eick ve ark.in (124) calismasiyla

paralellik gostermektedir.

Kshitish ve ark. (93) in vivo sartlarda ozonun antibakteriyel etkiye sahip
oldugunu gostermesine ragmen, Eick ve ark. (124) DOS’a benzer ¢zelliklere
sahip serum ortaminda ozonun antibakteriyel 6zelliginin azaldigini saptamasi,

calismamizda gruplar arasinda farklilik citkmamasini agiklayabilir.

Periodontal tedavinin en 6nemli basamaginm olusturan BPT subgingival
plagit ve bu bolgede distasi ve kok ytizeyi diizensizlikleri gibi periodontal
hastaliklarin primer etkeni oldugu dustintilen MDP'nin tutuculugunu saglayan
faktorleri ortadan kaldirarak bu bolgelere yerlesen mikroorganizmalari ortadan
kaldirmakta veya azaltmaktadir. Calismamiz BPT’ye destek olarak kullanilan
sistemik metronidazol ve topikal gaz ozon wuygulamasmin klinik ve
mikrobiyolojik etkinliginin degerlendirildigi ilk calismadir. Calismamizda
SRP+Antibiyotik grubunda ortaya c¢ikan klinik dstinltgiin sitemik
metronidazoliin, subgingival floray: secici bir sekilde baskilayarak periodontal
dokularin klinik olarak daha hizli iyilesmesine yardimc: oldugunu
dustindtirmektedir. Zorunlu anaerop oranlarinda meydana gelen degisimin
gruplar aras1 karsilastirllmasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik
gorilmememesine ragmen, tek basmna SRP wuygulanan gruba gore
SRP+Antibiyotik ve SRP+Ozon grubunda daha fazla olmasi topikal gaz
ozonun sistemik antibiyotige alternatif bir ajan olup olmadigr konusunda
arastirmaya deger oldugunu distindiirmektedir. Literatiir incelendiginde

topikal gaz ozonun KP’li hastalarda kullanimiyla ilgili tespit hentiz edilmis
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kesin bir protokol bulunmamaktadir. Ozon her ti¢ formuyla da arastirmaya
acik bir konu olarak son donemde dikkat cekmektedir, fakat periodontal
tedavide kullaniminin net olarak belirlenebilmesi icin farkli doz ve siirelerde,
cesitli hasta gruplarinda klinik, mikrobiyolojik ve biyokimyasal parametrelerle
birlikte incelendigi uzun donem takipli arastirmalara gereksinim vardir.
Calismamizin sonuglari, konu ile ilgili gelecek arastirmalar i¢in umut verici

niteliktedir.
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7. EKLER

7.1. Bilgilendirilmis Onam Formu

Calismanin Ismi: Kronik periodontitisli (KP) hastalarda baslangic
periodontal tedavi (BPT)'ye yardimcr olarak kullanilan sistemik antibiyotik ve
topikal ozon uygulamasinin etkinliklerinin klinik ve mikrobiyolojik olarak

karsilastirllmali degerlendirilmesi.

Diseti hastalig:: disetlerinde kanama, sisme gibi belirtilerle ortaya ¢ikan
diseti iltihabmna Gingivitis denir. Hastalik ilerler, disi destekleyen diger
dokulara yayiir ve kemik erimesi olursa buna Periodontitis denir. Diseti
hastaligmin en 6nemli sebebi, agzin temizlenememesi sonucu dislerin biittin
ytizeylerinde ve dis-diseti birlesiminde biriken milyonlarca mikroptan
meydana gelen ve mikrobiyal dental plak ad1 verilen birikintilerdir. Bu plak
temizlenmezse mikroplarin tirettigi zararli maddeler dis ¢iirtiklerine ve diseti

hastaliklaria sebep olur.

Diseti hastaliginin tedavisi: Diseti tedavisi, hekim tarafindan hastaya
model {izerinde anlatilan ve ayna oniinde hastaya tatbik ettirilen agiz hijyen
egitimi ile baslar. Baslangic tedavisi olarak tanimladigimiz dis ve dis kokii
ytizeyindeki distas1 ve birikintilerinin uzaklastirilmas: ve dis kokii ytizeyinin
dtizlestirilmesi ile devam eder. Hastaligin ilerlemis oldugu vakalarda ise, diseti
cebini ve erimis kemigin diizetilmesini ve yeniden yapilandirilmasmi iceren
diseti operasyonu ile tedavi tamamlanir. Daha sonra hasta periyodik olarak 6

aylik kontrollere alinr.
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Diseti hastalig1 tedavi edilmezse sonuglari: Bu hastaliktan zarar
gordiigt icin kaybedilmis olan disin destek dokularinin ttimiiyle eski haline
donmesi mumkiin degildir. Yapilan tedavi ile hastaligin ilerlemesi durdurulur,
hastanin kendi kendine rahatca temizleyebilecegi bir ortam yaratir, boylece
mikroplarin birikmesi 6nlenir. Eger bu tedavi yapilmazsa bu hastalik ilerler,
disetlerinden iltihap c¢ikis1 baslar ve zaman icerisinde disler sallanarak

dokiilurler.

Calismanin Amaci: Kronik Periodontitisli hastalarda baslangic
periodontal tedaviye yardimci olarak antimikrobiyal etkinligi oldugu one
stirtilen ozonize gazi sistemik antibiyotik ile klinik ve mikrobiyolojik olarak

karsilastirarak degerlendirmektir.

Calismanin Siiresi: 3 aydir ve gerekli olursa periodontal operasyonlara

gecilecektir.
Yapilacak tedavi islemleri:

. Ag1z ici muayenesi, rontgen degerlendirilmesi ve agiz hijyeni

egitimi verilmesi

. Ag1z ici fotograflarm cekilmesi
. Subgingival 6rneklerin alinmasi, klinik dl¢timlerin yapilmasi
o El aletleri ve wultrasonik aletlerle distast temizligi, ozon

uygulamalari, ve antibiyotik kullanimi

. Tedavi bitiminden sonra agiz i¢i fotograflarin cekilmesi,
subgingival ¢rneklerin alinmasi, klinik 6l¢timlerin yapilmasi

o Calisma stiresi bittikten sonra periodontal cerrahi tedavileri

kapsayan rutin periodontal tedaviye devam edilecek ve gerekli ise diseti
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ameliyatlar1 yapilacaktir. Periodontal cerrahi tedaviler bittikten sonra, 6 aylik

kontrol tedavileri ile ag1z ve dis saglig1 korunacaktir.

Goniilli haklari, Sorumluluk ve Gizlilik: tedavi siiresince tiim tedavi
islemleriniz eksiksiz olarak yapilacak, alman subgingival plak o6rnekleri

labaratuvar sartlarinda incelemeye tabii tutulacaktir.

Arastirmada tamamaiyla kendi isteginiz dogrultusunda yer almaktasiniz.
Eger isterseniz bu calismada yer almayabilirsiniz veya herhangi bir asamada
calismadan isteginiz dogrultusunda ayrilabilirsiniz, boyle bir karar vermeniz

size uygulanacak tedaviyi etkilemeyecektir.

Bu calismada yer aldigmiz siire igerisinde admiz ve tibbi kayitlarmiz
gizli tutulacaktir. Bununla birlikte kayitlarimiz etik kurula, yoklama yapanlara,
arastirmacilara ve Saghik Bakanligi'na istek oldugu takdirde verilecektir. Bu
olur formunu imzalayarak yukarida adi gecen kurum ve kisilerin s6z konusu
calisma verilerine erisebilmelerine ve bu calismayla ilgili daha ileri arastirmalar
yapilabilecegini kabul ediyorsunuz. Bu stirecte agiga cikan bilgiler gizli
kalacaktir. Calisma verileri yurticinde ve yurtdisinda rapor, yayin veya teblig
olarak yaymlanabilir, ancak admiz ve kisisel bilgileriniz hicbir sekilde

aciklanmayacak ve calismayla ilgili veriler izlenerek size ulasilmayacaktir.

Calismaya gontllii olarak katildigimiz igin tedavinizden herhangi bir

ticret alimayacaktir.

Bu calismaya katilarak, calismadan ayrilsaniz dahi herhengi bir verinin

kullanimini simirlamamayi kabul ediyorsunuz.

Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formundaki tim agiklamalar1 okudum.

Bana, yukarida konusu ve amaci belirtilen arastirma ile ilgili yazili ve sozli
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aciklama asagida adi belirtilen hekim tarafindan yapildi. Arastirmaya goniillii
olarak katildigimi, istedigim zaman gerekceli veya gerekgesiz olarak
arastirmadan ayrilabilecegimi ve kendi istegime bakilmaksizin arastirmaci

tarafindan arastirma dis1 birakilabilecegimi biliyorum.

Soz konusu arastirmaya, hicbir baski ve zorlama olmaksizin kendi

rizamla katilmay1 kabul ediyorum.

Goniilltintin Ad1 / Soyad1 / Imzas1 / Tarih

Aciklamalar1 Yapan Kisinin Ad1 / Soyadi / imzas1 / Tarih

Gerekiyorsa Olur Islemine Tanik Olan Kisinin Ad1 / Soyadi / Imzas1 /
Tarih

Gerekiyorsa Yasal Temsilcinin Ad1 / Soyad1 / Imzas1 / Tarih
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7.2.  Etik Kurul Onay Formu

'\

YEDITEPE UNIVERSITESI
HASTANESI

24/03/2011

SAYI: B.30.2.YTU.0.70.10.00-001/627
KONU: Yeditepe Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Yrd.Dog.Dr.Hare Gursoy Mert ve Dt.
Murat Bektas ‘in galigmasiyla ilgili Bilimsel Komite'yi bilgilendirmesi hakkinda;

Sn.Dt. Murat Bektas,

Sorumlu Arastirmaciliyini gergekleslestireceginiz “Kronik Periodontitisli Hastalarda Baslangic
Periodontal Tedaviye Yardimci Olarak Kullanilan Ozon ve Sistemik Antibiyotik Kullanimin
Klinik ve Mikrobiyolojik Olarak Kiyaslanmasi. “konulu galismaniz 01/03/2011 tarihli Klinik
Arastirmalar Degerlendirme Komitesi Toplantisinda géristlerek, gergeklestiriimesinde bir
sakinca olmadigina karar verilmis olan calismaniz, 23/03/2011 tarihinde Bilimsel Komite
toplantisinda da goéristlmis olup , projeniz hakkinda Bilimsel Komite Uyelerimiz
bilgilendirilmistir.

Bilgilerinize sunar, gcalismalarinizda basarilar dileriz.

Saygilarimizla,

YKUT BINGOL

§ YEDITEPE UNIVERSITESI HASTANESI § YEDITEPE UNIVERSITESI GOZ HASTALIKLARI ARASTIRMA VE UYGULAMA MERKEZI
‘ | Devlet Yolu Ankara Cad. No: 102 - 104 34752 Kozyatagn-stanbul | Sakir Kesebir Cad. Gazi Umur Pasa Sk. No: 28 34349 Balmumcu Besiktas-Istanbul
| Tel: (0216) 578 40 00 Faks: (0216) 46937 96 vww.yeditepehastanesi.com.tr Tel: (0212) 2114000 Faks: (0212) 2112500 wwv.yeditepegoz.com.ir
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YEDITEPE ‘ | YEDITEPE UNIVERSITESI HASTANESi BAGDAT CADDESI POLIKLINIGI | YEDITEPE ONIVERSITESI HASTANESI GENETIK TANI MERKEZI
444 7000 [ Bagdat Cad. No: 238 34728 Goztepe-Istanbul | ibrahimaga Mah. Koftincd Sok. istek Vakfi No:8/3 Acibadem, Kadikdy-istanbul
£ Tel: (0216) 467 88 60-65 Faks: (0216) 385 48 96 l Tel: (0216) 326 58 19 Faks: (0216) 326 58 39 www.yeditepehastanesi.com.tr
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