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OZET

Acar, B. Halitosis ve inflamatuvar periodontal hastahklar arasindaki iliskinin
degerlendirilmesi. Hacettepe Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji
Programm Uzmanhk Tezi, Ankara, 2016. Halitozis kotii nefes kokusunu tanimlamak
icin kullanilan genel bir terimdir. Halitozisin baslica bilesenleri, Sistein veya metiyonin
iceren proteinlerin oral kavitede anaerobik gram (-) bakteriler tarafindan metabolize
edilmesiyle ortaya ¢ikan ugucu silfiir bilesikleridir (USB). USB diisiik
konsantrasyonlarda bile periodontal dokular iizerinde toksik etki gosterebilmektedir. Bu
calismanin amaci; faz 1 periodontal tedavinin ve dil temizlemeyi kapsayan oral hijyen
egitiminin halitozis diizeyi, klinik ve immiinolojik parametreler iizerindeki etkisini
degerlendirmektir. Arastirmaya yaslar1 18-56 arasinda degisen 74 hasta dahil edilmistir.
Gingivitis ve kontrol gruplar1 olusturulmustur. Halitozis durumunu belirlemek igin
organoleptik degerlendirme ve Halimeter® cihaziyla 6lgiim yapilmistir. Periodontal
indeks ve DOS orneklerinin  hacim o6l¢iim degerleri kaydedilmistir. Gingivitis
grubundaki hastalar 2 alt gruba ayrilarak G1 grubuna faz 1 periodontal tedaviye ek
olarak dil kaziyici verilmis; G2 grubu ise dil kaziyict kullanmamistir. Her iki grupta da
periodontal tedaviden 1 hafta sonra biitiin klinik olgiimler yinelenmis ve tekrar DOS
ornekleri toplanmigtir. DOS 6rneklerinde bulunan sitokin konsantrasyonlari multipleks
analiz (Luminex™) kitiyle belirlenmistir. Tedavi sonrasi halitozis diizeyinde gozlenen
azalma, G1 grubunda istatistiksel olarak anlamli, G2 grubunda ise anlamlh
bulunmamistir. G2 grubunda, tedavi sonrasi IL-10 degerindeki azalma ile IL-4
konsantrasyonundaki artig istatistiksel olarak anlamlidir. Dil kaziyict verilen Gl
grubunda, tedaviden sonra DOS IL-1p ve IL-8 konsantrasyonlarinin anlamli diizeyde
azaldig1 izlenmistir. Bu sonuglar; periodontal tedavi planlamasma dil temizleyici
eklenmesiyle, digeti iltihabinin ve inflamatuvar periodontal hastaliklarla beraber sik

goriilen halitozisin daha kolay kontrol altina alinabilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Halitozis, sitokin, ucusu siilfiir bilesikleri, gingivitis
Destekleyen Kurumlar: HUBAB, proje kodu: THD-2015-5523
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ABSTRACT

Acar, B. Evaluation of the relationship between halitosis and inflammatory
periodontal diseases. Hacettepe University, Faculty of Dentistry, Specialization
Thesis in Periodontology, Ankara, 2016. Halitosis is the general term used to describe
offensive odor in breath. Halitosis’ main component is the volatile sulphur compounds
(VSC) that result from the metabolization of proteins with cysteine and methionine in
the oral cavity by anaerobic gram (-) bacteria. Even low doses of VSC concentrations
have toxic effects on periodontal tissues. The aim of this study is to assess the effect of;
phase 1 periodontal treatment and oral hygiene education, including the cleaning of the
tongue on clinical and immunological parameters. The study was conducted with 74
patients between the ages of 18 and 56. Groups of patients with gingivitis and control
(periodontally healthy) were made. To determine the state of halitosis, organoleptic
assessment and measurements with Halimeter® were conducted. The values of
periodontal indices and volumetric measurements of GCF specimens were recorded. The
test group was divided into two subgroups, the first group (G1) was given tongue
scrapers in addition to phase 1 periodontal treatment while the G2 group was not given
scrapers. For both groups after phase 1 periodontal treatment, all the clinical assessments
were repeated and GCF samples were collected again. To determine the cytokine
concentrations in GCF specimens a multiplex kit (Luminex™) was utilized. After the
treatment, the changes in halitosis levels in G1 group were statistically significant while
in G2 they were not. In G2 group, post-treatment decrease of IL-10 and increase of IL-4
concentrations in GCF were statistically significant. It was observed that decrease in the
concentration of IL-1p and IL-8 after post-treatment period in G1 group. These results
display that during the planning of periodontal treatment, the inclusion of tongue
scrapers is a convinient mean of controlling the halitosis which is a common concominat

of inflammatory periodontal diseases.

Key Words: Halitosis, cytokine, volatile sulphur compounds, gingivitis
Supported by HUBAB, project no: THD-2015-5523.
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1. GIRIS

Halitozis nefesteki kotii kokuyu tanimlamak igin kullanilan genel bir terimdir (1).
Ag1z kokusu yaygin olarak goriilmekle beraber kisilerin gilinlik yasamini olumsuz
etkileyen ve tedavi edilmesi gereken bir durumdur (2). Halitozis agiz kaynakli olan
(intra-oral) veya olmayan (ekstra-oral) etkenlerle olusabilir. Daha sik goriilen oral
kavite kaynakli halitozis; tiikiiriik, diseti olugu sivist (DOS), oral yumusak dokular ve
oral kavitede bulunan debrislerin igerdigi glukoz, miisin, peptidler ve proteinler gibi
organik substratlarin mikrobiyal indirgenmesi ile meydana gelir (3, 4). Halitozisin
baglica bilesenleri, metiyonin veya sistein iceren proteinlerin anaerobik gram (-)
bakteriler tarafindan metabolize edilmesi ile ortaya ¢ikan ugucu siilfiir bilesikleridir
(USB) (2, 5-9). Halitozise neden olan baslica ugucu siilfiir bilesikleri hidrojen siilfit
(H2S), metil merkaptan (CHsSH) ve dimetil siilfit (CH3SCHz3)’tir. USB’ye ek olarak kisa
zincirli yag asitleri (biitirat, propionat, valerat), diaminler (kadaverin, putreskin), alkol,
fenil bilesenleri (indol, skatol, piridin), alkinler, ketonlar ve azot igeren bilesiklerin (iire,
amonyak) halitozise katkida bulundugu gosterilmistir (3, 10). USB’nin diisiik
konsantrasyonlarda bile periodontal dokular iizerinde toksik etki gosterebilmesi, bu
bilesiklerin  inflamatuvar  periodontal  hastaliklarin  etyopatogenezinde  rol
oynayabilecegini diisiindirmektedir (11-14). Plaga bagl gingivitis, bakteriyel plak
antijenlerine karst immiin yanitin olustugu, epitel ve bag dokusunda inflamatuvar
degisikliklere neden olan iltihabi bir diseti hastaligidir. (11). {ltihabi yanitin baglamas1 ve
diizenlenmesini saglayan sitokinler, hiicreler arasi iletisimi saglayan ¢oziinmiis yapida
proteinlerdir. Iimmiin yanit1 olusturan sitokinler gibi gesitli biyomarkerlarin, diseti olugu
stvisindaki (DOS) konsantrasyonlari1 periodontal hastalik durumunda degisebilir (11, 15,
16). Ornegin; IL-1p inflamasyon ve immiinitede anahtar rol oynar; inflamatuvar
degisikliklere ve doku hasarina katkida bulunan diger mediyatorlerin sentez ve
sekresyonunu indiikleyen proinflamatuvar bir sitokindir. TNF-a antijenlere, 6zellikle
bakteriyel lipopolisakkaritlere (LPS) karsi makrofajlar tarafindan sentezlenir ve
fibroblastlarin apoptozisini indiikleyerek doku tamirini dnler. Diseti iltihabinda, IL-1p ve

TNF-o’nin diseti olugu sivisindaki (DOS) konsantrasyonlar1 artar. 1L-4, makrofaj



fonksiyonunu engelleyen, Ty2 lenfositler tarafindan salinan anti-inflamatuvar bir
sitokindir. Periodontal dokularda IL-4’{in bulunmamasi makrofaj akiimiilasyonuna ve
IL-1B, TNF-0. ve PGE2 sentezinin artmasma neden olur (17). Gingivitiste goriilen ilk
degisiklik gingival sulkus epitelinin gegirgenliginin artmasidir. Boylece dokulara invaze
olan antijenler inflamatuvar yaniti baslatirlar. LPS gibi bakteriyel antijenler gingival
inflamasyonu indiikler ama sadece bu antijenlere maruz kalmak tiim hastalarda
gingivitis olusmasi i¢in yeterli degildir (18). USB gingival dokularin permeabilitesini
artirma potansiyeline sahiptir; boylece antijenlerin dokulara gegisini kolaylastirarak
inflamatuvar yaniti indiikleyebilir ve diseti fibroblastlarinin fonksiyonunu modiile
edebilir (11). Rizzo (19) saglikli disetine topikal olarak yalnizca LPS uygulandigi zaman
inflamatuvar yanitin baslamadigini; ancak diseti LPS ile beraber, penetrasyonu
kolaylagtiran bir ajan olan, H2S’e maruz kaldiginda inflamasyon meydana geldigini
bildirmistir

Halitozisin oral ve oral olmayan etiyolojik nedenleri vardir. Oral olmayan
etkenler: alt veya iist solunum yolu enfeksiyonlart (kronik siniizit, kronik tonsillitis,
tonsillolit, nazal obstriiksiyon, {ist solunum yolundaki yabanci cisimler, nazofaringeal
apseler), gastrointestial sistem hastaliklar1 (inflamatuvar bagirsak hastaliklari,
Helicobacter pylori enfeksiyonlari, gastrit, 6zefagal reflii) bazi sistemik hastaliklar
(bobrek hastaliklari, karaciger hastaliklari), metabolik hastaliklar (diabetes mellitus) ve
karsinomalardir. Oral etkenler ise dil ylizeyini kaplayan bakteriyel tabaka, periodontal
hastalik, derin ¢iiriik lezyonlari, ekspoze nekrotik dis pulpalari, perikoronitis, mukoza
tilserasyonlari, gida sikismasi, uyumsuz dental restorasyonlar, temizlenmeyen hareketli
protezler ve tiikiiriik akis hizinin diigmesine neden olan faktorlerdir (3, 20-23). Halitozis
genellikle ag1z i¢i etkenler nedeniyle olusur (3). Oral kavite kompleks bir mikrobiyolojik
cesitlilige sahiptir. Dil, halitozis agisindan agizdaki en Oonemli anatomik yapilardan
biridir; ¢linkii papiller yapisi ve dorsumda yer alan fissiirler, debris ve
mikroorganizmalarin akiimiilasyonu i¢in genis ve diizensiz bir yiizey olusturur (15, 24).
Halitozise neden oldugu bilinen ve ayn1 zamanda periodontopatojen (P.gingivalis, P.
Intermedia, T.denticola, vb.) olan pek ¢ok bakterinin dil dorsumunda bulundugunu tespit

eden c¢aligmalar vardir (25-27).



Bu ¢alismanin amact; faz 1 periodontal tedavinin ve dil temizlemeyi kapsayan
oral hijyen egitiminin halitozis diizeyi ve immiinolojik parametreler iizerindeki etkisini

degerlendirmektir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Periodontal Dokular

Dislerin destek dokular1 olarak tanimlanan periodonsiyum; sement, periodontal
ligament, alveoler kemik ve disetinden olusmaktadir (28). Periodontal bilesenlerin her
biri farkli yapidadir; ve bu yapisal karakteristikler doku fonksiyonunu belirler (29, 30).
Bununla birlikte periodontal dokular bir iinit olarak gelisir ve fonksiyon goriirler. Kok
dentini ve periodontal ligament arasinda yer alan sement, avaskiiler ve mineralize bir
dokudur. Sement ve alveoler kemige baglanan periodontal ligament, disin alveoler soket
icinde kalmasini saglar ve biiylik oranda kollajen liflerden olusmustur. Diseti ise epitel
ve bag dokusundan olusan, dis koklerini barindiran alveoler kemigi ve dislerin servikal
bolgesini 6rten oral mukozanin bir boliimii olarak tanimlanabilir (31).

Digeti epiteli; konum ve bilesimine gore gingival, sulkuler ve birlesim epiteli
olmak tizere ii¢ alt gruba ayrilabilir. Birlesim epiteli, gingival sulkus tabanindan alveoler
kret tepesinin yaklasik 2 mm koronaline uzanir ve dis yiizeyine sikica adapte olmasiyla
periodontal dokularin, oral mikro-gevreden korunmasinda kritik bir rol oynar.
Periodontal hastalik baglangici, birlesim epiteli yapisinin bozulmasiyla iligkilidir (28,
32).

Saglikli diseti, birlesim epiteli ile devamlilik gosteren keratinize epitel ve bag
dokusundan olusur. Birlesim epiteli dis yilizeyine hemidesmozomlar ile tutunur ve
hemen altinda ¢ok sayida veniilden olusan dentogingival pleksus yer alir. Savunma
hiicreleri, inflamasyon durumunda bu pleksus araciligiyla disetine ulasir (33, 34, 35).
Saglikli disetinde de birlesim epiteli ve bag dokusunda bir miktar inflamatuvar hiicre
bulunur. Bu pleksusdan gelen ve gesitli plazma proteinleri tasiyan transuda ve eksuda
gingival sulkusa ulagarak diseti olugu sivisint (DOS) olusturur. DOS akisi gingival
sulkusta yikayici etki gostererek mikroorganizma ve irilinlerinin uzaklastirilmasini
saglar. (33, 36) DOS igeriginde bakteri, epitel hiicreleri ve lokositler (PMNL,
monosit/makrofaj, lenfosit) gibi hiicresel elemanlarin yani sira elektrolitler (potasyum,
sodyum,kalsiyum) ve organik bilesikler (endotoksin, sitokin, hidrojen siilfit, vb.)
bulunur (37, 38). DOS diseti iltihabinda artmakla birlikte, saglikli sulkusta da mevcut



subklinik inflamasyona bagli olarak bulunur (37). DOS miktarnin arttigi baz1 durumlar
arasinda dis fir¢alama, sigara kullanimi, ovulasyon, hamilelik, oral kontraseptif

kullanim1 ve periodontal tedavi sayilabilir. (38)

2.2. Periodontal Hastaliklar

Disin destek dokularmi olusturan periodonsiyumu etkileyen hastaliklar
“periodontal hastalik” olarak adlandirilir. Siniflandirma sistemleri, hastaliklarin
etiyoloji, patogenez ve tedavileriyle ilgili caligmalarda belirleyici bir rol oynar.
Gilinlimiize kadar yeni kesif ve ilerlemelerin 1s18inda pek ¢ok periodontal hastalik
smiflandirmast  yapilmistir  (39). Amerikan Periodontoloji Akademisi tarafindan,
periodontal hastalik ve durumlarin siniflandirilmast i¢in 1999 yilinda diizenlenen
uluslararasi ¢alistayda yeni bir siiflandirma konusunda goriis birligine varilmistir. Bu
smiflandirmanin ana baslik ve alt gruplari su sekilde belirlenmistir: (40, 41)

1. Diseti Hastaliklar1
a) Plaga bagl diseti hastaliklari
b) Plaga bagli olmayan diseti hastaliklari
2. Kronik Peridontitis
a) Lokalize
b) Generalize
3. Agresif Periodontitis
a) Lokalize
b) Generalize
4. Sistemik Hastaliklarla Birlikte Goriilen Periodontitis
a) Hematolojik hastaliklarla iliskili
b) Genetik bozukluklarla iligkili
5. Nekrotizan Periodontal Hastaliklar
a) Nekrotizan tiilseratif gingivitis
b) Nekrotizan iilseratif periodontitis
6. Periodonsiyum Apseleri

a) Gingival apse



b) Periodontal apse
c) Perikoronal apse
7. Endodontik Lezyonlarla iliskili Periodontitis
a) Kombine periodontal-endodontik lezyonlar
8. Gelisimsel veya Kazanilmis Deformite ve Durumlar
a) Plak iliskili gingival veya periodontal hastaligin modifiye veya predispose ettigi
dislerle iliskili faktorler
b) Disler ¢evresindeki mukogingival deformite ve durumlar
¢) Digssiz bolgelerdeki mukogingival deformite ve durumlar

d) Okluzal Travma

2.2.1 Gingivitis

Gingivitis, klinik inflamasyon bulgularinin diseti ile sinirli kaldigi ve atagman
kaybinin gozlenmedigi bir digeti hastaligidir. Plaga bagli gingivitis, biyofilm
bakterilerine karsi verilen kronik inflamatuvar yanit sonucunda olusur (42, 43).
Gingivitis  disetlerinde kanama, kizariklik, pirtiklilik kaybi, gingival marjin
konturunun bozulmasi, yumusak bir kivam ve 6dematéz goriiniim ile karakterizedir.
Diseti 6dem nedeniyle hafif sismis gibi goriinebilir; ve bu duruma bagh olarak gingival
sulkus biraz derinlesebilir (44). Plaga bagli gingivitis, plak mikroorganizmalari ile
konagin inflamatuvar hiicreleri arasindaki etkilesimin bir sonucudur. Gingivitisin en
erken gorillen semptomlart diseti olugu sivisinda artis ve sondlamada kanama
bulgusudur. Sondlamada kanama Klinik olarak gozlenebilen objektif bir bulgu oldugu

igin gingivitisin erken teshisi agisindan 6nemlidir (38).

Etiyoloji

Periodontal inflamasyona bakteri, travma, vb. gibi pek ¢ok etken neden olabilir.
Bununla birlikte gingivitis ve periodontitisin primer etiyolojik faktorii biyofilm
formunda bulunan dental plak mikroorganizmalaridir. (42, 45) Biyofilm, polisakkarit bir
matriksle birbirlerine ve farkli ylizeylere tutunan bakteri toplulugu olarak tanimlanir.

(33, 39). Pelikil ile kaplh dis yiizeyine bakteri kolonizasyonu Actinomyces ve



Streptococcus gibi gram (+) fakiiltatif bakterilerle baslar; farkli tiir bakterilerin
eklenmesiyle plak, gram (-) rod ve spiroketlerin de yer aldigi kompleks bir yapi
olusturur (39, 46). Dental biyofilm, patojenik supra- ve subgingival topluluklarin
formasyon ve matiirasyonuna kadar kolonizasyon, kommensal bakterilerin ¢ogalmasi,
integrasyon ve patojenik tiirlerin invazyonu asamalarindan gecer (39). Loe ve dig.
yaptiklar1 “deneysel gingivitis” ¢aligmasinda, mikrobiyal dental plak igerigi ile gingivitis
baslagici ve ilerlemesi arasinda dogrudan bir iliski oldugunu gostermislerdir (47). Plaga
bagl gingivitis (kronik gingivitis) olgularinda baskin olarak bulunan gram (+) bakteriler
S. sanguis, S. mitis, S. intermedius, S. oralis, A. viscosus, A. naeslundii ve
Peptostreptokokus micros’tur; gram (-) bakteriler ise F. nucleatum, P. intermedia, V.
parvula, Hemophilus, Capnocytophaga ve Campylobacter tiirleridir (38).

Matiir dental biyofilm pek ¢ok bakteri tiirlinii barindirir; oral kavitede yaklagik
700 bakteri tiirii tespit edilmistir. Periodontal hastalik baslangici ve ilerlemesi, biyofilm
populasyonunun gram (-) anaerobik tiirlere dontismesiyle iligkilidir (39). Subgingival
biyofilmde tespit edilen, periodontal hastaliklarla iligkili bakteriyel patojenler arasinda
A. actinomycetemcomitans, P. Gingivalis, Tannerella forsythia, Treponema denticola,
Prevotella intermedia, Fusobacterium nucleatum, Eikenella corrodens, Campylobacter
rectus, Parvimonas micra ve Streptococcus intermedius bulunmaktadir. P. Gingivalis, T.
Forsythia ve T. denticola konak yanitin1 baglatan veya modiile eden gesitli viriilans
faktorleri bulundurdugu ve kronik periodontitisin ilerlemesinde etkili olduklari igin
“kirmiz1 kompleks” olarak adlandiriimaktadir (39, 46).

Periodontal hastaligin baslangi¢ ve ilerlemesi bazi lokal ve sistemik faktorler
tarafindan modiile edilir. Risk faktorleri olarak adlandirilan bu etkenler arasinda retantif
ylizey olusturan uyumsuz restorasyonlar, diabetes mellitus, sigara kullanimi, vb.
sayilabilir. Ayrica, periodontal hastalik ilizerinde yas, cinsiyet, sosyoekonomik durum,
ik ve genetigin etkisi vardir (48, 49). Periodontal hastalik, sigara i¢en bireylerde
icmeyenlere gore daha fazla goriilmektedir. Sigara oral mikroflora ve konak yanitini

degistirerek periodontal yikimi artirmaktadir (50-52).



Patogenez ve immiinoloji

Inflamasyon, gingivitiste diseti ile sinirli kalirken periodontitiste periodontal
ligament ve alveoler kemigi de kapsar (42). Gingivitisin periodontitis i¢in 6nciil oldugu
ancak gingivitisin her zaman periodontitise ilerlemedigi gortisii genel kabul gormiistiir.
Periodontal dokularda inflamasyonu baglatan primer etiyolojik faktor plak bakterileri
(47) olmakla birlikte periodontal hastalik i¢in esas belirleyici faktor konak
immiinoinflamatuvar yanitidir (53). Periodontal hastaliklar tizerinde konak yanitinin
etkisini gosteren Loe ve dig. (54), Sri Lankali ¢ay iscileri ile yaptiklar1 bir ¢alismada,
oral hijyen islemleri uygulamayan ve yogun plak bulunan populasyonda farkli
diizeylerde periodontal inflamasyon goriildiiginii bildirmislerdir. Gliniimiizde,
periodontal doku yikimina plak bakterileri ve bunlarin {irinlerine karsi olusan anormal
konak yanitinin neden oldugu bilinmektedir (55).

Gingival inflamasyon; vaskiiler dilatasyon, artmis kapiller gegirgenlik ve kan
akim hiz1 artis1 ile karakterizedir. Bu durumda savunma hiicreleri (notrofil, makrofaj,
plazma hiicreleri, lenfositler) bag dokusuna infiltre olur; ve bu hiicrelerden salinan
enzimler, kolajen liflerin yikimina ve birlesim epitelinin proliferasyonuna neden olur
(34). Vazodilatasyon ve vaskiiler permeabilite artisi, savunma hiicrelerinin dokuya
gecisini kolaylastirir; ayrica dokunun klinik olarak eritematdz ve 6ddemli goriinmesine
yol agar (38).

Gingivitiste digeti lezyonlar histolojik degisikliklere gére dort gruba ayrilmistir:
Plak akiimiilasyonunu takiben 2-4 giin i¢inde gelisen baslangi¢ lezyonunda diisiik
dereceli bir inflamasyon s6z konusudur. Vazodilatasyon ve artmis vaskiiler gegirgenlikle
beraber diseti olugu sivis1 (DOS) da artis gosterir (37). Ilk sirada nétrofiller olmak {izere
bag dokusuna migre olan l6kositler, birlesim epitelini gecerek gingival sulkusa ulagirlar
(32). Erken lezyonda kapiller profilerasyon goriiliir. Bu agamada baskin olan savunma
hiicreleri notrofiller ve T lenfositlerdir. Birlesim epiteli ve sulkuler epitelde kolajen
destriiksiyonu meydana gelir. Yerlesmis lezyon’da plazma hiicreleri baskindir ve klinik
olarak kronik gingivitis adin1 alir. Erken lezyonun yerlesmis lezyona ilerlemesi; plak
icerigi ve miktari, konak yaniti, lokal ve sistemik risk faktorleri gibi pek ¢ok degiskene

baglidir. N6trofil sayisinin ve lizozomal enzim saliniminin artmasi sonucunda daha fazla



doku yikimi meydana gelir. Notrofiller ayrica doku yikiminda etkili olan MMP-8 ve
MMP-9’un esas kaynagidir. Etkin plak kontroli saglandiginda bu inflamatuvar
degisiklikler ortadan kalkar; yani bu asamada inflamasyon hala geri doniistimlidiir.
Ilerlemis lezyon gingivitisten periodontitise ilerleme gdstergesidir. Bu gegisin esas
nedeni giiniimiizde bilinmemekle beraber; bu geciste biyofilm igerigi ve miktari, konak
immiinoinflamatuvar yaniti, g¢evresel ve genetik risk faktorlerinin etkili oldugu
diistiniilmektedir. Bu asamada cep epitelinde noétrofiller, bag dokusunda ise plazma
hiicreleri baskin olarak bulunmaktadir. Periodontal ligament ve alveoler kemige ulasan
kolajen yikimi sonucu birlesim epiteli kok yiizeyi boyunca apikale gog eder (33, 38).

Inflamatuvar periodontal hastaliklar, plak bakterilerinin kolonizasyonu ile baslar.
Periodontopatojen bakterilerin doku yikimina dogrudan etkileri diisiik olmakla birlikte,
periodontal patogenezde esas etkilerini konak immiinoinflamatuvar yanitini bagslatarak
gosterirler (45). Doku yikiminin biiytik bir kismina, subgingival plak bakterilerine karsi,
konak tarafindan c¢esitli inflamatuvar mediatér ve enzimlerin anormal salinimi neden
olur (55). Konak yanitinin doku yikimina neden olmasi periodontal hastaliklara 6zgii
degildir. Benzer sekilde romatoid artritte eklemlerde goriilen doku yikimindan, uzamis
ve asir1 inflamatuvar yanit sonucu artan sitokinler sorumludur. Periodontal hastalikta
etken subgingival plak iken romatoid artritte otoimmiin yanittir; bununla birlikte her iki
hastalikta doku yikim mekanizmasi benzerdir (38).

Plak bakterilerinin salgiladiklar1 proteazlar, amonyak (NHs) ve hidrojen siilfit
(H2S) gibi metabolizma iirtinleri doku hasarinda direk etkilidirler (38, 56). Gram (-)
bakteri membraninda bulunan lipopolisakkaritler kompleman sistemini aktive ederler ve
sitokin salinimin1 artirirlar.  Mast  hiicreleri  araciligiyla kompleman sisteminin
uyarilmasi, PMNL’nin bolgeye gocli i¢in kemokinlerin salimimini indiikler. Bakteri
fagositozunda gorevli 16kositler pro-inflamatuvar sitokinlerin salinimi i¢in uyarilir (33,
57, 58). Dogal bagisik yanitta rol alan baslica sitokinlerden IL-1B, TNF-a, nétrofil
gociinde etkili vaskiiler ve hiicresel adezyon molekiillerinin sentezlenmesini diizenler.
Ayrica IL-1B, bir kemokin olan IL-8 salinimi artirir (17, 57). Baslangi¢ inflamatuvar
yanit, patojen bakterilerin yok edilmesinde yetersiz kalirsa, T ve B lenfositlerin rol

oynadig1 adaptif (bagisik) immiin yanit aktive olur. T lenfositler antijenlerin, antijen
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sunucu hiicreler tarafindan kendilerine tanitilmasi ile islev goérmeye baglar. T
hiicrelerinin tasidiklar1 reseptorler (THR), B hiicreleri ve makrofajlar gibi antijen
sunucu hiicrelerin (ASH) ylizeyinde bulunan MHC simif | ve II molekiilleri sayesinde
antijeni tanirlar. T hiicreleri ylizey molekiillerine (CD4, CD8) gore simiflandirilir. CD4
reseptOrii tastyan yardimer T1 (Tyl) ve T2 (Ty2) hiicreleri, MHC simf II molekiiliine
baglanir ve sentezledikleri sitokinlere gore birbirlerinden ayrilirlar. 1L-4, IL-5, IL-6, IL-
10 ve IL-13 Ty2 hiicreleri tarafindan salinir. Tyl hiicreleri salgiladiklar1 IL-2, IFNy ve
TNF-a ile sitotoksik T hiicrelerini uyarirlar. CD8 reseptorii tasiyan sitotoksik T
hiicreleri, tiim hiicrelerde bulunan MHC siif 1 molekiiliine baglanir; ve viriis gibi hiicre
i¢i mikroorganizmalarin yok edilmesinden sorumludurlar. Gingivitis ve periodontitiste
CD4(+) hiicreler, CD8(+) hiicrelerden daha fazla bulunurlar. Tyl ve Ty2 hiicre
fonksiyonlar1 arasindaki denge periodontal hastaligin immiin kontroliinii saglamaktadir
(33, 53, 59). B lenfositler, Ty2 lenfositlerden salinan IL-4, IL-5, IL-6 araciligiyla plazma
hiicrelerine doniiserek immiinglobulin (Ig) sentezlerler (33, 36). Periodontal patojenlere
kars1 salgilanan baglica Ig’ler IgG, IgM ve IgA’dir. B lenfositlerin bir kismi T hiicre
varhiginda ‘hafiza hiicrelerine’ doniiserek antijenle ikinci karsilagsmada 6zgiil antikor
sentezi gergeklestirir (36, 38) Dogal veya kazanilmis immiin yanitta rol oynayan

hiicreler arasindaki iliski, Sitokinler aracigiyla diizenlenir (33).

Sitokinler

Sitokinler, dogal ve bagisik yanitta sentezlenen, hiicreler arasi sinyal iletimini
saglayan ¢Ozlinmiis yapida proteinlerdir; ve proliferasyon, gelisim, farklilagma,
homeostasis, rejenerasyon, tamir ve inflamasyonu kapsayan pek ¢ok biyolojik olayda
anahtar rol iistlenirler (57). Notrofil, makrofaj, lenfosit gibi inflamatuvar hiicrelerin yani
sira fibroblast gibi yapisal hiicreler de sitokin sentezler. Hedef hiicrede belirli
reseptorlere baglanarak hiicre ici sinyal iletim yolagini baslatirlar. Immiino-inflamatuvar
yanitin baglama ve diizenlenmesinde gorev alirlar. Bununla birlikte, kronik periodontal
inflamasyonda sitokinlerin, uzun siireli ve fazla salinimlarina bagli olarak doku
yikimiyla sonuglanan biyolojik etkileri de vardir. Cok diisiik konsantrasyonlarda etki

gosterirler ve esas etkilerini lokal olarak salgilandiklar1 dokuda gosterirler (17, 38, 58).
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Interlokin (IL), 16kositlerden salgilanan sitokinler igin kullanilan jenerik bir
terimdir. Sitokinler inflamasyon siirecindeki gorevlerine gore pro- veya antiinflamatuvar
olarak siniflandirilirlar. 1L-1ra, IL-4, IL-10, IL-11, IL-13 ve TGF-B (Transforme edici
bliylime faktorii-B) inflamasyonu baskilayici  6zellikte yani antiinflamatuvar
sitokinlerdir. Baslica proinflamatuvar sitokinler ise IL-1, TNF-a, IL-6, IL-8, IL-2, 1L-12,
IL-17, IL-18 ve IFN-y’dir. Dogal bagisik yanitin baslamasi ve diizenlenmesinde rol
oynayan en dnemli sitokinler IL-1B, TNF-a’dir (38, 59). interlokin 1 ailesinde IL-1p, IL-
la ve IL-1 reseptor antagonisti (IL-1Ra)’ni de kapsayan 11 alt grup bulunmaktadir. I1L-1
makrofaj, monosit, lenfosit, vaskiiler hiicreler, fibroblastlar, beyin ve deri hiicreleri gibi
cesitli hiicrelerde sentezlenir. IL-1 inflamasyon, immiinite ve doku homeostazisinde rol
oynar (38, 60); ayrica diseti fibroblastlari ve periodontal ligament hiicrelerinde
prokolajenaz artisina neden olur. IL-1p ve IL-1a benzer biyolojik etkilere sahiptir ve pek
¢ok hiicrede ayn1 reseptorlere baglanirlar (57). IL-1p ¢ogunlukla monosit ve makrofajlar
tarafindan iretilmekle beraber fibroblast ve kemik hiicrelerinden de salinir.
Mikroorganizmalar, bakteriyel tiriinler, inflamatuvar ajanlar ve antijenler IL-1 sentezini
indiikler (61). IL-1p inflamatuvar yanit ve doku yikiminda rol alan PGE., matriks
metalloproteinaz (MMP), nitrdz oksit (NO) ve ¢esitli sitokinlerin sentez ve sekresyonunu
artirtr (62). IL-1B kazanilmis bagisik yanitta da etkindir; antijen sunan hiicrelerin
fonksiyonunu diizenler, makrofajlardan IL-6 sentezini stimiile ederek B lenfositlerin
aktive olmasim saglar (38, 57, 61). Inflamatuvar periodontal hastaliklarda DOS’ta IL-18
konsantrasyonu artmakla birlikte (63, 64) cerrahi olmayan periodontal tedavi sonucunda
diismektedir (65). TNF-a esas olarak monosit ve makrofajlardan sentezlenen
proinflamatuvar bir sitokindir. Endotel hiicrelerinden selektin salimimini artirarak
10kositlerin gogiinii kolaylastirir, makrofajlardan IL-1f sekresyonunu stimiile eder.
Ayrica osteoklast olusumunu artirir; fibroblast apoptozisini indiikleyerek doku tamirini
siirlandirir; ve. MMP-2, IL-6 ve IL-8 salinimini artirir (66). Diseti iltihab1 varliginda
DOS’ta TNF-a konsantrasyonu artar ve periodontitiste en yiiksek seviyeye ulasir (17).
TNF-a, IL-1B, IL-1a kemik rezorpsiyonunu stimiile ederken yapimini inhibe ederler.

Bununla birlikte, IL-1p’nin kemik iizerindeki etkisi digerlerine gore daha fazladir (57).
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IL-6’nin baglica gorevi, B lenfositlerin immiinglobulin sentezleyen plazma
hiicrelerine dontismesini saglamaktir (57). Periodontal hastalik varliginda 1L-6
konsantrasyonu dokularda ve DOS’ta yiikselir. IL-6; T ve B lenfositler, makrofaj,
dendritik hiicreler, keratinosit, endotel hiicreleri ve fibroblastlarin yani sira
osteoblastlardan da salgilanarak monositlerin osteoklastlara farklilasmasini ve kemik
rezorpsiyonunu stimiile eder (38, 66). IL-4 ise PGE> iiretimini baskilayarak kemik
rezorpsiyonunu engeller (67, 68). Anti-inflamatuvar etkili bir sitokin olan IL-4,
monosit/makrofaj ve Tyl hiicrelerinin fonksiyonunu baskilar; ve Ty2 hiicrelerini aktive
eder (69). Pradeep ve dig. (70) IL-4’lin saglikli periodontal dokularda yiiksek, diseti
inflamasyonunun arttig1 periodontitisli bolgelerde ise daha disiikk konsantrasyonda
bulundugunu gostermislerdir. IL -8 monosit, fibroblast, endotel, lenfosit gibi ¢esitli
hiicrelerde sentezlenir ve lokositler igin etkili bir kemotaktik faktordiir. Iltihaph
disetinde epitel hiicreleri ve makrofajlardan salindig1 tespit edilmistir. IL-1 ve TNF-a,
gingival fibroblastlardan, nétrofillerin hedef dokuya gociinii saglayan 1L-8 (kemokin)
sekresyonunu artirir (57). Bu durum IL-8’in periodontal inflamasyon ve doku
yikimindaki roliinii agiklamaktadir. IL-10 monosit/makrofaj, T ve B lenfositlerden
saliman, immiin sistem ve doku yikimini baskilayict 6zellikte bir sitokindir. IL-10,
proinflamatuvar etkisi olan IL-1, IL-6, IL-8, TNF-o ve graniilosit-makrofaj koloni
stimiile edici faktorii (GM-CSF) inhibe ederken, 16kositlerden IL-1Ra salinimini artirir
(61, 71-73). Periodontal dokularda yiiksek konsantrasyonda IL-10 bulunmasi stabil
gingival lezyonlarn, tersi durumlar ise progresif periodontal hastaligin gostergesi
olabilir (74). Proinflamatuvar etkiye GM-CSF, graniilosit ve makrofajlarin projenitor
hiicrelerden koloni olusturabilecek matiir hiicrelere farklilasmasini stimiile eder. GM-
CSF makrofaj, lenfosit, fibroblast ve endotel hiicrelerinden sentezlenir ve biitiin
dokularda bulunabilir. Bu molekiiliin doku ve serum diizeyleri akut faz bakteriyel, viral

ve protozoal enfeksiyonlarda artar (75-77).

Plaga Bagh Gingivitis Tedavisi

Gingivitis geri doniisimli bir hastaliktir ve tedavisi oral mikrobiyal yiikiin

azaltilmasina dayanir. Bu amagla kalsifiye olan ve olmayan biitiin eklentiler
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uzaklastirilmalidir. Klinik ¢alismalar, uzun siireli periodontal saglik igin giinliik plak
kontroliiniin énemini vurgulamaktadir (42). Bazi ¢evresel ve genetik faktorler plaga
bagli gingivitisin tedavi sonuglarini etkileyebilir. Bu etkenler arasinda yas, cinsiyet,
sigara, genetik ve sistemik hastalik/durumlar, ilaglar, stres, beslenme, hamilelik
sayilabilir (42, 44, 48-50). Kronik gingivitis tedavisinde, oncelikle dis yiizeyinden supra-
/subgingival plak ve distaglar1 uzaklastirilmali; kisiye uygun oral hijyen egitimi
verilmelidir. Plak retansiyonuna neden uyumsuz restorasyonlar, ciiriikler, diseti
deformiteleri, vb. etkenler diizeltilmeli/tedavi edilmelidir. Oral hijyeni desteklemek
amaciyla mekanik temizlige ek olarak antimikrobiyal ajanlar kullanilabilir. Aktif tedavi
sonrasinda hastanin  durumu degerlendirilmeli, gelecek tedavi/kontrol siireci
belirlenmelidir (44).

2.3. Halitozis Tanimi ve Siniflandirmasi

Halitozis, fizyolojik veya patolojik nedenlerle olusan, nefesteki kotii kokuyu
tanimlamak i¢in kullanilan genel bir terimdir (78). Halitozis Latince’de nefes anlamina
gelen halitus ve patolojik degisiklik i¢in kullanilan osis terimlerinin birlesmesiyle
olusmustur (79). Halitozise ait ilk yazili bilgilerin Antik Yunan ve Roma’ya dayandigi
bilinmektedir. Bu konudaki ilk modern yazin Joseph Howe tarafindan yayimlanan bir
monografi olup 1874 yilina tarihlenmektedir (80). Literatiirde agiz kokusunu
tanimlamak icin “oral malodor, tongue malodor, bad breath” gibi pek ¢ok terim
kullanilmast akil karigtiran bir durumdur. Bu nedenle 2014 yilinda yayimlanan
konsensus raporunda (Breath Analysis Workshop- International Conference of Breath
Research) tanimlayici bir ifade olarak “halitozis” teriminin kullanimi 6nerilmistir (81).

Giintimiizde en sik kullanilan siniflandirmaya gore halitozis; gergek halitozis,
pseudo-halitozis ve halitofobi olmak iizere baslica ii¢ ana bashik altinda incelenir.
Gergek halitozis, diger kisiler tarafindan kabul edilebilir diizeyin iizerinde, belirgin kotii
ag1z kokusu varligin1 ifade eder. Halitozis, ¢evredeki insanlar tarafindan algilanmadigi
halde, kisi kotii agiz kokusu varliginda israrciysa bu durum pseudo-halitozis olarak
tanimlanir. Eger kisi gercek veya pseudo-halitozis tedavilerinden sonra kot agiz

kokusuna iligskin objektif bir bulgu olmadigi halde halitozisi olduguna inaniyorsa bu
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durum halitofobi olarak adlandirilir (3, 82). Halitozis sosyal iliskileri etkileyebilen bir
saglik problemidir (83). Giinlimiiz sosyal normlar kigisel goriinlim ve sosyal iletigimin
onemini vurgulamaktadir. Bu gerg¢evede halitozis, fiziksel sagligin yani sira sosyal
izolasyona neden olan psikolojik degisiklikler agisindan da 6nemli bir etkendir (23).
Gergek halitozis, fizyolojik ve patolojik olmak iizere iki alt gruba ayrilir.
Fizyolojik halitoziste koku gegicidir ve koku kaynagi olarak belirli bir hastalik veya
patolojik durum s6z konusu degildir. Gegici ve 6zel bir duruma isaret etmeyen “koti
sabah nefesi” fizyolojik halitozis kapsaminda degerlendirilir. Sabah uyanildiginda
yaygin olarak hissedilen bu koku, uyku sirasinda tiikiirik akisinin azalmasi ve agiz
ortamindan uzaklastirilamayan bakterilerin metabolik aktivitesi sonucunda olusur (20).
Sogan, sarmisak gibi bazi gidalarin neden oldugu gegici agiz kokusu, sistemik dolasima
bagli olustugu i¢in fizyolojik halitozis grubununa dahil edilmemeli (82), agiz dist
kaynakli halitozis bashg altinda degerlendirilmelidir (84). Ayrica sigara, alkol
kullanimi, stres, menstrual siklus ve ilag kullanimi halitozis teshisi koymada
sorgulanmasi ve goz oniinde bulundurulmasi gereken faktorlerdir (81, 85, 86).

Patolojik  halitozis, kokunun agiz i¢i veya agiz digsindaki bolgelerden
kaynaklanmasina gore intra- veya ekstra-oral halitozis adini alir. Halitozis etkenlerinin
yaklasik %90’1 agiz i¢i kaynakhdir; %8’i kulak-burun-bogaz ve solunum yolu
hastaliklariyla, %2’si ise gastrointestinal sistem hastaliklari, bdbrek/karaciger

bozukluklar1 ve diger metabolik sendromlar ile iligkilidir (87).

2.3.1. Agiz Kaynakh (intra-oral) Halitozis

Intra-oral halitozisin primer etkeni, organik substratlarin gram (-) anaerob
bakteriler tarafindan metabolize edilmesiyle olusan “ugucu siilfiir bilesikleri (USB)”dir
(3, 78, 81, 85, 88-90). USB esas olarak sistein ve metiyonin gibi siilfir igerikli
aminoasitlerin indirgenmesiyle olusur (88). Halitozise neden olan baslica ugucu siilfiir
bilesikleri metil merkaptan (MM) (CHsSH), hidrojen siilfit (HS) (H2S), ve dimetil siilfit
(DMS) (CHsSCHg3)’tir (22, 23, 91). Intra-oral halitozis biiyilk oranda MM ve daha

diisiik oranda HS nedeniyle olusur, DMS ise mindr bilesen olarak bulunur. DMS daha
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¢ok sistemik hastalik/durum varliginda olusan ekstra-oral halitozise ile iligkilidir (20,
84).

Tonzetich ve dig. 1967 yilinda kotii agiz kokusunun siilfiir igeren ugucu
bilesiklerden kaynaklandigini bildirmislerdir. Bu goriislerini, diger ugucu bilesiklerin
tikiiriikten ayrilip havaya karismadigi gozlemine dayandirmislardir (92). Bununla
birlikte Kleinberg ve dig. (93) kadaverin, putresin, indol, skatol gibi bazi siilfiir
igcermeyen gazlarin, tiikiiriik i¢eriginin bozunmasi sonucu salinarak kotii kokuya neden
oldugunu gostermislerdir (90, 94). Gram (-) bakteriler tarafindan, triptofandan
sentezlenen fenolik bilesikler (indol ve skatol), halitozis etkeni olarak USB’den sonra
ikinci sirada yer alirlar. Indol ve skatol en fazla Porphyromonas intermedia,
Porphyromonas gingivalis ve Fusobacterium nucleatum tarafindan iretilir (95).
Bakterilerin proteolitik aktiviteleri sonucu meydana gelen diaminler (putresin,
kadaverin) ve kisa zincirli yag asitleri (biitirik, propionik ve valerik asit) ile alkol, alkin,
ketonlar ve nitrojen igeren bilesikler (iire, amonyak) de halitozise neden olurlar (20, 22,
23, 90, 96, 97) (Tablo 2.1).
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Tablo 2.1: Halitozise neden olan ugucu organik bilesikler (20, 90, 96, 97).

Ucucu siilfiir bilesikleri (USB)

Metil merkaptan (CH3;SH)
Hidrojen siilfit (H,S)
Dimetil siilfit (CH;z SCH3 )

Diaminler

Putresin (NH»(CH,)4NH,)
Kadaverin (NH2(CH,)sNH,)

Kisa zincirli yag asitleri

Biitirik asit (CHsCH,CH,COOH)
Propionik asit (CH;CH,COOH)
Valerik asit (Cs Hy ¢ O3 )

Indol
Fenil Bilesikleri Skatol

Piridin
Alkoller 1-propoksi-2-propanol
AlKinler 2-metil-propan
Ketonlar

Nitrojen Iceren Bilesikler

Ure
Amonyak

Halitozis vakalarinin %80-90’1 agiz i¢i kaynaklidir ve her yasta goriilebilir (23,

85, 96, 98). En sik rastlanilan nedeni yetersiz oral hijyendir (81). Oral kavitede

bakterilerin USB iiretiminde kullandig1 glikoz, miisin, peptid ve proteinler gibi organik

substratlarin kaynagini dokiilen epitel hiicreleri, yemek artiklari, diseti olugu sivisi, kan

ve tiikiiriik bilesenleri olusturur (3, 11, 78, 91). Intra-oral halitozis olusumu, pek ¢ok

bakteri tiiriinii, substrati, metabolik yolagi ve metabolizma son {irliniinii kapsayan

kompleks bir siiregtir (95).

Agi1z i¢i kaynakli halitozis genellikle dis, diseti, mukoza ve 6zellikle dil dorsumu

gibi oral kavite yiizeylerinde, gida artigi ve bakteriyel plagin birikmesiyle olusan

anaerobik ekosistem nedeniyle meydana gelir (20). Dil kaplanmasi, periodontal ve peri-
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implant hastaliklar, derin ¢iiriik kaviteleri, agik nekrotik dis pulpasi, perikoronitis,
mukozal {lserasyonlar, mukozal yara iyilesmesi, gida sikismasi, uyumsuz dental
restorasyonlar, temizlenmeyen protezler ve tiikiiriik akis hizinin azalmasina neden olan
faktorlerin halitozise neden oldugu genel kabul gormiistiir (3, 99).

Dil yiizeyi ve periodontal ceplerde goriilen bakteri kolonizasyonu, USB
tiretiminin baslica nedenidir(100 ). Halitozis ve belirli bakteriler arasinda kesin bir iligki
bulunmamakla beraber, kotii agiz kokusu oral mikroflorada bulunan pek ¢ok bakteri tiirti
(23).
bakterilerden Porphyromonas, Prevotella, Actinobacillus ve Fusobacterium tiirleri

arasindaki etkilesimden kaynaklanmaktadir USB iiretimine neden olan
cogunlukla dil posterior bolgesinde; Treponema denticola, Porphyromonas gingivalis ve
Bacteroides forsythus ise genellikle dis yiizeyindeki biyofilm tabakasinda bulunur (90).
USB iiretiminde rol alan diger bakteriler Centipeda periodontii, Eikenella corrodens,
Enterobacteriaceae, endodontalis, Bacteroides

Porphyromonas melaninogenica,

Bacteroides loescheii ve Solobacterium moorei’dir (20) (Tablo 2.2)

Tablo 2.2: Intra oral bakteriler ve USB olusturduklari substratlar (85, 89, 90, 97).

Sisteinden hidrojen
siilfit iireten

Metiyoninden
metil merkaptan

Serumdan
hidrojen siilfit

Serumdan metil
merkaptan iireten

bakteriler iireten bakteriler | iireten bakteriler bakteriler
Peptostreptococcus | Fusobacterium Prevotella gi?]rgp}Cgic;monas
anaerobius nucleatum intermedia (BANA+)
Fusobacterium Treponema

Micros prevotti

periodonticum

Prevotella loescheii

denticola (BANA+)

Eubacterium b . P_orp_hyllr_o monas Porphyromonas
limosum Eubacterium spp. gingivails endodontalis
(BANA+)
Treponema

Bacteroides spp.

Bacteroides spp.

denticola (BANA+)

Centipedia
periodontii

Selenomonas
artermidis




18

Agiz i¢indeki oksijen miktar1 ve pH diizeyi halitosis olusumunda etkilidir. USB
tiretimini asidik pH inhibe ederken, nétr veya bazik ortam artirmaktadir (88). Mc
Namara ve dig. (101) halitozis olusumunun Onlenmesi i¢in pH’in <6,5 olmasi
gerektigini bildirmislerdir. O2’nin az oldugu veya hi¢ olmadig1i durumlarda bakteriler
tarafindan daha fazla USB firetilir. Tikiirlik hem oksijen sagladigi hem de oksijen
tilketen maddeler tasidigi i¢in halitozis olusumunda c¢ift yonlii bir etkiye sahiptir.
Tiikiirik akiginin hizli olmasi hem daha fazla O saglar hem de tasidigi peptid ve
proteinlerin bakteriler tarafindan indirgenme olasiligini azaltir. Boylece tiikiiriigiin
halitozisi inhibe edici 6zelligi 6n planda olur. Bu durum uyku sirasinda tiikiiriik akisinin
azalmasinin agiz kokusuna nasil yol actigin1 agiklamaktadir (88). Ayrica, halitozis ve
ag1z kurulugunun pozitif korelasyon gosterdigi bildirilmistir (102). Oral kavitenin farkl
bolgelerinde plak kalinligi ve igerigi cesitlilik gosterir. Dental embrasiirler ve dil
dorsumu, bakteriyel plagin genellikle daha kalin oldugu bolgelerdir. Kalin plagin igteki
tabakalarinda Oz miktarin azalmig/tiikenmis olmasi anaerob bakteriler i¢in uygun bir
mikro ¢evre olusturur (88). Porphyromonas gingivalis, Treponema denticola,
Bacteroides forsythus gibi periodontopatojen bakterileri bulunduran subgingival plak,

halitozis olusumunda 6nemli bir agiz i¢i kaynak olusturur (4, 24).

Dil Kaplanmasi

Halitozis, gingivitis ve periodontitisle iligkili bakterilerin proliferasyonu
sonucunda olugmakla birlikte, USB {iretiminde esas kaynagin dil dorsumu oldugunu
gosteren caligmalar vardir (24, 98 103) Dil, papiller yapisi ve genis yiizeyi ile debris ve
mikroorganizmalarin birikimi i¢in uygun bir bolge olusturur (22, 100). Dili kaplayan
eklentiler halitozis olusumunda, periodontal durumdan bagimsiz olarak 6nemli rol oynar
(104). Bununla birlikte, dil florasinda bulunan bakterilerle subgingival plakta tespit
edilen periodontopatojen bakterilerin ayni oldugunu gosteren c¢alismalar vardir (105-
107). Dil kaplanmasinin miktari, bakteriyel yiik ile pozitif korelasyon gosterir ve dil
yiizeyinde olusan bakteriyel tabaka, periodontal hastaligi olan kisilerde saglikli olanlara
gore daha kalindir (100). Dil kaplamasinin uzaklastirilmasi USB firetimini ve CH3SH

oranini hem periodontal olarak saglikli hem de periodontal hastaligi olan bireylerde
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belirgin bir sekilde diisiirmektedir (103). Halitozisi olan kisilerle yapilan bir ¢aligmada,
dil dorsumunda yiiksek oranda tespit edilen anaerob bakteriler Actinomyces ve
Eubacterium  tiirleri, Peptostreptococcus anaerobius, Eikenella  corrodens,
Fusobacterium nucleatum, Prevotella intermedia ve melaninogenica, Selenomonas ve
Veillonella tiirleridir (21). Diger arastirmalarda dil dorsumunda bulunan T.denticola, P.
gingivalis, P. intermedia ve T. forsythia’nin yiiksek diizeylerde CH3SH ve H»S {irettigi
(108) ve periodontopatojen bakteri miktarinin USB diizeyi ve periodontal cep derinligi
ile pozitif korelasyon gosterdigi bildirilmistir (26, 109).

Periodontal Hastaliklar

Ugucu siilfiir bilesikleri, halitozis ile iliskili olmanin yani sira gingivitis ve
periodontitis etiyolojisinde de yer alir (11, 91). USB diisiik konsantrasyonlarda dahi
periodontal dokular {izerinde toksik etki gosterebilir (11) ve periodontal doku yikimini
dogrudan veya dolayli olarak uyarabilir (6). Gingivitis olusumu, sulkuler epitel
gecirgenliginin artmasi sonucu, LPS gibi bakteriyel antijenlerin disetine penetre olup
gingival inflamasyonu baglatmasi ile gerceklesir. USB gingival dokularin gegirgenligini
artirma, inflamatuvar yaniti basglatma ve diseti fibroblastlarinin fonksiyonlarini
diizenleme Ozelligine sahiptir (11). Epitel dokunun CHsSH’e maruz birakildigi bir
calismada, dokuda biiyiik 6l¢iide hasar ve 6l hiicreler izlendigi rapor edilmistir (110).
Ayrica, gingival inflamasyon da halitozis yogunlugunu artirmaktadir (4). Periodontal
hastalik varliginda, kan elemanlar1 ve bakteri igeren periodontal cepler yiiksek oranda
CH3SH iiretimine neden olurlar. Yiiksek konsantrasyonda bulunan CH3SH ise
periodontal hastalik ilerleyisini hizlandirir (103). CH3SH ve H>S total protein miktarini
azaltir ve kolajen sentezini baskilarken yikimini uyarir (111). CH3SH mononiikleer
hiicrelerden IL-1B, PGE: ve kolajenaz sentezini artirmaktadir (112). HoS epitelyal
bariyerin 6nemli bilesenlerinden olan keratinosit hiicrelerinin apoptozisini uyarma
Ozelligine sahiptir (12); ayrica osteoblast proliferasyonunu inhibe eder (14, 113),
RANKL iiretimini artirir ve osteoklastlart aktive eder (13, 114). Alveoler kemik
rezorpsiyonu artisiyla USB degerinin yiikseldigini bildiren ¢alismalar vardir (6). CH3SH
ve H2S’in periodontal dokular {izerindeki etkilerine, tasidiklar1 reaktif tiyol grubu (-SH)
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neden olmaktadir. USB grubunda yer almakla birlikte aktif tiyol grubu bulundurmayan
dimetil siilfit (CH3SCHs3) ise periodontal dokular tizerinde etkisizdir (115) (Tablo 2.3).

Tablo 2.3. USB ve periodontal hastaliklar arasindaki iliski (11).

PATOGENEZ

Epitelyal hiicre veya bakteri 6limii Yiyeceklerdeki proteinlerin yikimi
Polipeptid zincirin yikimi

Tiikiirik ve DOS’ta sistein ve metiyonin salinimi

l l

Sistein Metiyonin
H.S CH3SH

N

Epitelden antijen gecist

GINGIVITIS

Bag dokusu yikimina neden olan Inflamatuvar reaksiyon

inflamatuvar yanit Fibroblast ve fibrositler tizerinde etki

PERIODONTITIS

Bag dokusunda ilerleyen yikim

Komsu mineralize dokuda degisiklikler
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Periodontal hastaligi olan bireylerde halitozis esas olarak dil kaplamasi ve
gingival inflamasyondan kaynaklanir. Dil kaplamasinin hacmi, periodontal hastalik
derecesi ve halitozis arasinda pozitif korelasyon s6z konusudur (7). USB miktar1 ve
CH3SH/H2S oraninin derin periodontal cep varliginda arttigi (5, 91, 103, 104, 116, 117);
ve en yliksek degere aktif periodontal hastalifin baslica bulgusu olan sondlamada
kanama varliginda ulastig1 bildirilmistir (5, 7, 103, 116).

Periodontopatojen pek c¢ok bakteri agiz i¢i kaynakli halitozise de neden
olmaktadir (11). Bu bakteriler arasindan USB iiretiminde en etkin olanlarin
Porphyromonas gingivalis, Treponema denticola ve Bacteroides forsythus oldugu
gosterilmistir (108). Periodontitisli bireylerde, dil dorsumunda bulunan P. gingivalis
halitozis olusumda agirlikli bir rol oynar (104, 117). Periodontal hastalig1 olan kisilerde,
USB iiretiminin artmasina neden olan faktorler arasinda, mikroorganizmalarin yani sira

dil kaplanmasi ve diseti olugu s1visi da yer alir (5).

2.3.2. Agiz Kaynakh Olmayan (ekstra-oral) Halitozis

Ekstra-oral halitozis, gergek halitozis kapsaminda degerlendirilen ve oral kavite
disindaki bolgelerden kaynaklanan hos olmayan nefes kokusudur (84). Burun, siniis,
tonsiller ve faringeal bolgeyi kapsayan solunum yolu hastaliklari, gastrointestinal sistem
hastaliklari, ilag kullanimi, vb. agiz ve burundan verilen nefeste, kotii kokuya neden
olan, ugucu bilesikler bulunmasina yol agar (20). Agiz kaynakli olmayan halitozis,
sistemik dolagimin neden oldugu (blood-borne) ve olmadigi (hon-blood-borne) seklinde
iki alt gruba ayrilir. Sistemik dolagimdan kaynaklanan halitozise daha sik rastlanir ve bu
alt grupta etken genellikle, dimetil siilfit basta olmak tizere, ugucu siilfiir bilesikleridir.
Sistemik dolasimin etken olmadigi ekstra-oral halitozis, siklikla akciger ve tist solunum
yolu hastaliklarinda (anaerobik infeksiyon ve/veya kanser) goriiliir (Tablo 2.4). Intra-
oral halitoziste yalnizca agizdan, ekstra-oral halitoziste ise hem agizdan hem de
burundan verilen nefeste kotii koku bulunur (84). Bazi sistemik hastaliklarin olusturdugu
karakteristik nefes kokulari, bu hastaliklarin tan1 ve takip asamalarinda yardimci olabilir

(Tablo 2.5).



Tablo 2.4. Ekstra-oral halitozis

nedenleri (20, 84).
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Sistemik Dolasimdan Kaynaklanmayan (non-blood-borne) Halitozis

Etken

Halitozise neden olan bilesik

Orofarinks infeksiyonlari

Tonsilit

Nazal infeksiyonlar

Siniizit, postnazal akinti

Solunum sistemi

Akciger infeksi :
infeksiyonlar: ciger infeksiyonu vb
Akciger Hastaliklar ékmgeﬂr kanseri,

tiiberkiiloz
Mide Hastaliklar1

Bilinmiyor

Sistemik Dolasimdan Kayna

klanan (blood-borne) Hali

tozis

Etken

Halitozise neden olan bilesik

Karacis
TOCIES 4 Dimetil siilfit
yetmezligi/siroz
. . Uremi/bobrek Amonyak, dimetil amin,
Sistemik Hastaliklar .. . h .
yetmezligi trimetil amin
Diabetik ketoasidoz, Aseton
diabetes mellitus
) Fish odor syndrome Trimetilamin
Metabolik Hastaliklar

Hipermethioninemia

Dimetil sulfit

Tablo 2.5: Sistemik hastalik ve durumlarin neden oldugu halitozis 6zellikleri (124).

Sistemik Hastahk

Karakteristik Kokusu

Diabet

Aseton

Karaciger sirozu

Ciirtimiis kan benzeri koku

Akciger enfeksiyonu

Kokmus, ¢liriimiis doku

Bobrek Hastaligy Amonyak, iire

Kan hastaliklar1 Cirtimis et benzeri koku
Akut romatizma Asit, seker

Uremi Amonyak, iire

Trimetilaminiiri, Sistinozis

Bozuk balik kokusu

Ust ve alt solunum

yollarinda

anaerobik infeksiyon, ilser ve/veya kanser

lezyonlar1 bulunmasmin halitozise neden oldugu gdsterilmistir. Siniizitin halitozis

olusumunda bir etken oldugu bildirilmekle beraber, halitozis kronik siniizitin ikincil
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klinik 6zellikleri arasindadir. Kronik siniizit hastalarmin %50-70’inde halitozis sikayeti
bulunmaktadir. Bu durum burun tikaniklig1 ve post-nazal akintiyla iliskilendirilmektedir
(118). Kronik tonsillit kazeéz, semi-solid, beyazimsi kriptik materyalin retansiyonuyla
karakterizedir. Biriken bu debrisin mineralizasyonu tonsil tasi olusumuna yol agcar.
Tonsil taglart genellikle asemptomatik olmakla birlikte dental plaga benzer bir biyofilm
barindirirlar. Tonsil taglarinda, USB iiretiminde etkili olan anaerobik bakterilerden
Eubacterium, Fusobacterium, Porphromonas, Prevotella, Selenomonas ve Tanerella
tiirleri tespit edilmistir. Genel populasyonun %10 kadarinda tonsil taslar1 bulunmaktadir
ve bu olusumlar nefeste USB konsantrasyonunu 10 kat artirirlar (119, 120). Palatin
tonsiller tizerinde retantif yiizey olusturan derin kriptalarin radyofrekans veya lazer ile
ortadan kaldirildigr (kriptolizis) bir calismada halitozis diizeyinde anlamli diisiis
gbzlenmistir (121).

Diabetes mellitus hastaliginda, nefeste aseton kokusunun olmasi erken teshis
acisindan 6nemli bir bulgudur. Bazi hastaliklar i¢in belirteg durumunda olan aseton ve
hidrojen stilfit gibi ekspirasyon havasinda bulunan ugucu bilesiklerin, hassas bir sekilde
tespit edilebilmesi i¢in spesifik sensorler bulunmaktadir (122).

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda, peritoneal dializ sonrasinda BUN
(blood iirea nitrogen-kan lre nitrojeni) ve serum kreatin diizeylerinin azalmasi ile
tiikiiriik akis hizinin artmasi sonucunda halitozis konsantrasyonu diismektedir (123).

GIS hastaliklarinin neden oldugu halitozis ¢ok sik goriilmemekle beraber, H.
pylori infeksiyonu ve gastrodzofageal reflii hastaligina iligkin semptomlar arasinda
halitozis genellikle yer almaktadir (125). H. pylori ile ilgili yapilan ¢alismalar, gastrik
H. pylori infeksiyonu olan kisilerde halitozis diizeylerinin daha yiiksek oldugu goriisiinii
desteklemektedir (126). H. pylori yiiksek iireaz aktivitesine sahiptir. Bu enzimle iire,
amonyak ve karbondiokside pargalanir. Ozefagusa gegen veya kan dolasimi yoluyla
akcigerlere gelen amonyak, ekspirasyon havasina diffiize olarak halitozise neden olabilir
(127).

Karaciger fonksiyonlar1 bozuldugunda pek c¢ok metabolit tekrar sistemik

dolasima katilir ve bu molekiillerin bir kism1 ekspirasyon havasini etkiler. Karaciger
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hastaliklar1 nefeste, USB’nin neden oldugu, fetor hepaticus admi alan ¢iiriik/kif
kokusuna benzer koétii bir kokuya neden olur (128).

Sistemik olarak alinan bazi ilaglar halitozis olusumuna neden olur (85).
Sistinozis, lizozomlar iginde sistin birikimiyle karakterize nadir goriilen otozomal resesif
bir hastaliktir ve tedavisinde kullanilan sisteamin USB’ye indirgenerek halitozis
meydana getirir (129, 130). Astim i¢in kullanilan bazi ilaglarin da DMS’ye metabolize
olarak halitozise neden oldugu bildirilmistir (131).

Stres ve menstrual siklus, oral homeostazisi degistirerek USB iiretimine katkida
bulunabilirler. Strese karsi verilen ndroendokrin yanit inflamatuvar ve infeksiyoz
hastaliklarin siddetiyle, dolayisiyla gingivitis ve periodontitis ile iliskili olabilir. Ayrica
stres, tiikiiriik akis hizini azaltarak, tiikiirtigiin hem oral dokular1 yikayici etkisini hem de
tasidig1 sIgA, laktoferrin gibi antibakteriyel elemanlarin miktarin1 azaltir. Boylece
mikroorganizmalarin USB iiretimi kolaylasir. Bununla birlikte, stresin yukaridaki biitiin
etkilerine ragmen, stres ve halitozis iligkisi heniiz netlik kazanmamistir. Stres
hormonlarindan adrenalin, noradrenalin ve kortizol bazi periodontopatojen bakterilerin
H2S salinmmini artirmaktadir (132). Menstrual siklus, strese verilen yaniti etkiler ve
degisen hormon diizeyleri halitozis olusumuna yol agabilir (133).

Sarimsak, sogan ve baharatlar gibi cesitli gidalar, yenildikten 72 saat sonraya
kadar siiren halitozise neden olurlar (85). Sarimsak halitozise neden oldugu en iyi
bilinen yiyecektir ve bu etkisini USB olusumunu artirarak gosterir. Sarimsagin
olusturdugu halitozis, baslangicta agizdan kaynaklanirken daha sonra sistemik dolagim
nedeniyle olusur (134).

Sigara kullanimu tiikiiriik akis hizimi azaltarak agiz kuruluguna, plak birikimine,
periodontal hastaliklara ve halitozise neden olabilir (135). Yakin zamanli bir ¢alismada
sigara icen kisilerde, igmeyenlare gore halitozis diizeyi daha yiiksek bulunmustur (136).
Sigara kullanimi derin periodontal ceplere ve bu bolgelerde yiiksek siilfit

konsantrasyonuna neden olmaktadir (137).
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2.4. Halitozisin Degerlendirilmesi

Giliniimiizde halitozis diizeyini degerlendirmek igin g¢esitli Ol¢iim teknikleri
kullanilmakla birlikte ideal bir yontem bulunmamaktadir. Halitozis, nefesin koklandigi
veya igindeki bilesiklerin cihazlar yardimiyla 6l¢iildiigii direkt yontemlerle ve kokuya
neden olan bakteri ve iiriinlerinin tespit edildigi indirekt yontemlerle degerlendirilebilir

(20, 138).

2.4.1 Direkt Yontemler

Organoleptik Degerlendirme (ORL):

Ekspirasyon havasinin koklanarak halitozis yogunlugunun 0-5 arasi bir skalaya
gore derecelendirildigi pratik bir yontemdir (82, 85). Insanlardaki koku algisinm, koku
molekiillerinin giicii veya konsantrasyonu arasindaki farklar tespit edebilme becerisine
sahip oldugu genel kabul gormiistiir. Yalnizca bir insanin koku duyusu, nefesteki
kokunun kabul edilebilir olup olmadigina karar verebilir (139, 140). Organoleptik
Olgimde hekim, agizdan ve burundan verilen nefesi koklayarak halitozis
varligini/yoklugunu subjektif olarak belirler. Bu yodntemle hem agizdan hem de
burundan verilen nefes degerlendirilebildigi i¢in intra- ve ekstra-oral halitozis ayrimi
yapilabilir (20). Kokunun burunda olmayip yalnizca agizda olmasi agiz i¢i ve faringeal
bolge kaynakli oldugunu; yalnizca burunda olmasi burun veya siniislerden
kaynaklandigin1 gosterir. Sik rastlanmamakla birlikte, halitozisin hem agiz hem de
burundan ayni yogunlukta hissedilmesi sistemik nedenleri akla getirmelidir (81, 96).
Nazal koku, hastanin agzi kapaliyken burundan verdigi ekspirasyon havasi koklanarak
degerlendirilir (141).

Organoleptik 6lgiimde, hastadan agzin1 3 dakika boyunca kapali tutarak
burundan nefes alip vermesi istenir. Daha sonra hekim hastanin karsisinda, yaklasik 10
cm uzaklikta durur ve hastanin yavasca agzindan verdigi nefesi koklayarak Rosenberg
skalasina (142, 143) gore degerlendirir (Tablo 2.6). Bu yontemin kullanildigi bazi
vakalarda nefeste diisiik yogunlukta koku tespit edilmesine karsin hasta konusurken

koku belirginlesebilir. Bu nedenle organoleptik yontemin rutin kullanilan bir
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modifikasyonu olarak hastaya yiiksek sesle 10 veya 20’ye kadar saymasi sdylenir ve bu
sirada nefes koklanarak skorlanir (90, 141).

Tablo 2.6. Organoleptik 6l¢iim skalas (82, 90, 142, 143).

SINIFLANDIRMA | TANIM

0: Koku yok Koku varlig: belirlenmemistir.

1:Kesin olmayan Tespit edilen koku vardir; ancak hekim kokunun halitozis oldugundan

koku emin degildir.

2:Hafif Cok keskin olmamakla birlikte halitozis olarak tanimlanan koku vardir.

3:0rta Kokunun kesinlikle farkina varilir.

4:Giigli Koku siddetli olmakla birlikte hekim tarafindan tolere edilebilir.

5:Cok gii¢li Cok kotii kokuyu tanimlar. Koku hekim tarafindan tolere edilemez
(Hekim iggiidiisel olarak burnunu bagka bir yone ¢evirir.)

Organoleptik degerlendirme, nefesin oda havasina karisarak diliie olmasini
engellemek icin plastik bir pipet kullanilarak da yapilabilir. Hastaya, agzimni 3 dakika
kapali tuttuktan sonra, yaklastk 10 cm uzunlugunda bir pipetin ucundan yavasca
iiflemesi sdylenir. Hekim pipetin diger ucundan nefesi koklayarak skorlandirir. Olgiim
sirasinda hekim ve hastanin rahatsiz olmamasi i¢in kisileri ayiran ve pipetin i¢inden
gectigi bir ekran kullanilabilir (82, 144). Subjektifligine ve ol¢lim yapan/yapilan
bireyleri rahatsiz edici olabilmesine ragmen organoleptik Ol¢iim, halitozis
degerlendirmesinde “altin standart” kabul edilir (90, 141).

Organoleptik yontemle ekspirasyon nefesinin yani sira tiikiiriik, dil yilizeyindeki
eklentiler, dis ip1 ve hareketli protezlerin sahip oldugu kokular da incelenebilir. Boylece
kisi kendi agiz kokusunu degerlendirebilir. Tiikiiriikteki kokunun belirlenebilmesi i¢in
hasta bilegini yalar ve 10 saniye kurumasin1 bekledikten sonra koklayarak skorlandirir.
Dis ipi ile dis ara yiizeylerindeki plak uzaklastirildiktan sonra dis ipi tizerindeki koku, dil
yiizeyinden kazinan eklentilerin ve hastanin hareketli protezi varsa protezin kokusu da

skorlanabilir (141).
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Halitozis degerlendirmesi yapacak hekimin sorunsuz bir koku duyusuna sahip
olmast gerekir. Bu durum pratik bir yontem olan koku tanima testi (Sensonics Inc.,
Haddon Heights, NJ, USA) uygulanarak degerlendirilebilir (81). Ayrica 6lglim yapacak
hekimlerin koku algi standardizasyonu igin bazi soliisyon kitleri veya cihazlardan (T&T
Olfactometer™) yararlanilabilir (82).

Organoleptik degerlendirmeden once standardizasyonun saglanabilmesi igin,
hasta ve hekimin dikkat etmesi gereken bazi kosullar vardir. Hasta son 3 hafta i¢inde
antibiyotik kullanmamis olmalidir. Ayrica son 2 giin sogan, sarimsak gibi kokuya neden
olan yiyecekleri tiiketmemesi gerektigi (82), son 4 saat yeme-i¢me, oral hijyen islemleri,
sakiz ¢igneme, gargara yapma ve parfim gibi kozmetik iriinlerin kullanimindan
kacinmasi gerektigi konusunda bilgilendirilmelidir (145). Organoleptik degerlendirme
oncesinde hekim de ¢ay, kahve, sigara icmemis ve kokulu kozmetik iiriinii kullanmamis
olmalidir. Ayrica Ol¢iim sirasinda hekimin koku duyusunu etkileyecek, burun
tikanikligina neden olabilecek herhangi bir hastaligi olmamalidir. Organoleptik
Olclimiin, objektiflik ve tekrarlanabilme o6zelligi zayif olmakla birlikte 6zel ekipman
gerektirmemesi, pek ¢ok farkli kokunun tespit edilebilmesi ve uygulanmasi en pratik

6l¢lim yontemi olmasi biiyiik avantaj saglar (82).

Gaz Kromatografi (GK) (OralChroma™) :

Siilfiir bilesikleri igin yiiksek oranda segici ve hassas fotometrik tanima sistemi
bulunduran gaz kromatografi cihazlar ile ekspirasyon havasindaki metil merkaptan,
hidrojen siilfit ve dimetil siilfit kolayca tespit edilebilir (78, 85) GK 6l¢iimii i¢in hasta 30
saniye agzini kapali tutarak burnundan nefes alip verir. Daha sonra oral kavite i¢indeki
hava hastanin dudaklar1 arasina yerlestirilen hava gecirmez, negatif basingh bir siringa
ile aspire edilir. Enjektor cihaza yerlestirilir ve 6lglim otomatik olarak baslar (145).
Halitozis teshisi i¢in toplanan ornek, gaz kromatografi cihazinda bulunan fotometrik
dedektor ile analiz edilir. USB elemanlari, kiitle spektrum degerlerinin bilgisayarda
bulunan bir referans listeyle karsilastirilmasiyla belirlenir (3).

Gaz kromatografi yontemi ile USB’yi olusturan gazlarin kantitatif analizinin

yapilmasi, halitozis teshisi i¢in giivenilir bir 6l¢iim saglar (82, 146). Bu yontem objektif,
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tekrarlanabilir ve giivenilir olmakla birlikte; yliksek maliyetli olmasi, ileri diizeyde
personel egitimi gerektirmesi, islem basamaklarinin fazla ve uzun olmasi gibi

dezavantajlara sahiptir (3).

Portatif Siilfiir Monitorii (Halimeter®)

Gaz kromatografi cihazinin rutin klinik uygulama icin pratik olmamasi, halitozis
degerlendirilmesinde portatif siilfiir monitdriinii (Halimeter®) én plana ¢ikarmistir (96).
Cihazin prototipi Rosenberg ve dig. tarafindan tanmitilmis (1991) ve cihaz zaman iginde
modifiye edilerek giiniimiizde kullanilan seklini almistir. Portatif siilfiir monitorii igin
“Halimeter®™” (Interscan Corp., Chatsworth, CA) ticari ismi kullanilmaktadir (85, 142).
USB toplam konsantrasyonu, Halimeter® cihaziyla objektif bir sekilde 6lciilebilir (10).
Bununla birlikte Halimeter® farkl: siilfiir bilesiklerini ve diger ucucu bilesikleri ayirt
edemez (20). Gaz kromtografi ve Halimeter® &lciimleri arasinda anlamli korelasyon
oldugunu gosteren pek cok calisma olmakla birlikte, gaz kromatografi duyarliliginin
(sensitivite) siilfiir monitoriine gore daha yiiksek oldugu bildirilmektedir (3, 10).

Halimeter® ile 6lgiim yapilmadan &nce, hasta 3 dakika agzim kapali tutar. Daha
sonra cihazla baglantili bir pipet hastanin dudaklar1 arasina, dil dorsumu iizerine
yerlestirilir ve hasta burundan nefes alip vermeye devam eder. Oral kavitede bulunan
stlfiir icerikli bilesikler, cihazda elektrokimyasal reaksiyon sonucunda dogrudan USB
diizeyi ile orantili elektrik akimi olustururlar. Cihazin verdigi sayisal deger ppb (parts
per billion-milyarda bir) birimiyle ifade edilir (142). Siilfiir monitorii 6l¢tim sonuglart ile
organoleptik skorlar arasinda anlamli iliski bulundugunu bildiren bir¢ok ¢alisma vardir
(94). Bununla birlikte, organoleptik degerlendirme ile Halimeter® &l¢iimlerinin
karsilastirildigi pek ¢ok calismada, USB’nin cihazla yapilan 6l¢iimleri normal ¢ikarken
organoleptik skorlarin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Bu farkliligin nedeni USB’nin
yani sira halitozis olusumuna katkida bulunan kisa zincirli yag asitleri, fenil bilesikleri,
poliaminler, alkol ve ketonlar gibi diger ugucu bilesenlerin Halimeter® ile tespit
edilememesidir (3). Halitozis degerlendirmesinde, organoleptik skorlama giiniimiizde
“altin standart™ olarak kabul edilir. Halimeter® veya OralChroma™ organoleptik 6l¢iime

ek olarak kullanilabilecek yontemlerdir Pseudo-halitozis veya halitofobi vakalarinda
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agiz kokusu bulunmadigini ortaya koymak ig¢in siilfiir monitorii kullanilabilir (10).
Siilfiir monitorii, sistemik dolasimdan kaynaklanan dimetil siilfitin neden oldugu ekstra-
oral halitozis teshisi igin yetersiz bir dl¢iim yontemidir (81). Halimeter® in objektif,
tekrar edilebilir ve hassas bir 6l¢lim saglamasi, kullaniminin basit ve hizli olmasi klinik

calismalarda kullanimini artirmaktadir (81, 143).

2.4.2 indirekt Yontemler

BANA Testi: BANA (benzoyl-dl-arginine- a-naphthylamide) USB iireten
bakterilere maruz kaldigi zaman renk degistiren sentetik tripsin substratidir (90). BANA
testi Porphymonas gingivalis, Treponama denticola ve Bacteroides forsythus gibi
mikroorganizmalarin varhigmi gosterir (85). Bu bakterilerin subgingival plak ve dil
dorsumunda bulunmasi halitozis olusumu ile iliskilidir (108, 147). BANA testinin
kullanimi1 kolay ve pratik olmakla birlikte halitozis olusumuna neden olan farkli bakteri
tiirlerini tanimlayamamas1 dezavantajidir. Yapilan ¢alismalar, organoleptik 6l¢tim ile
BANA testi sonuglar1 arasinda anlamli korelasyon oldugunu géstermektedir (3).

Kimyasal Sensorler: Ucucu siilfiir bilesiklerine duyarli kimyasal sensorler,
periodontal cep ve dil yiizeyinden direkt 6lgiim yapan sonda (probe) ile birlestirilmistir.
Sondada yer alan siilfide duyarli bolge, mevcut siilfit iyon konsantrasyonuyla orantili
elektrokimyasal voltaj olusturur. Bu voltaj elektronik {init tarafindan oSl¢iiliir ve dijital
skor olarak gosterilir (7, 148, 149). Yakin zamanda gelistirilen ve kimyasal sensor
sistemiyle calisan “elektronik burun” Ol¢limlerinin organoleptik ve gaz kromatografi
teknikleriyle yiiksek korelasyon gosterdigi bulunmustur (3, 150).

B-galaktozidaz Aktivitesinin Olgiilmesi: Halitozis olusumunda ilk asama
glikoproteinlerin deglikozilasyonudur. Bu siiregte rol oynayan enzimlerden biri olan p-
galaktozidazin aktivite 6l¢timii i¢in tiikiiriik, kromojenik substrat i¢eren kagit disklere
emdirilir ve kagitlardaki renk degisimine gore degerlendirme yapilir (151-153).

Tiikiiriik Inkiibasyon Testi: Bu yontemde cam bir tiipte toplanan tiikiiriik,
belirli oOzelliklere sahip anaerobik ortamda inkiibe edildikten birka¢ saat sonra
koklanarak degerlendirilir. Yapilan ¢alismalarda, tiikiirlik inkiibasyon testi sonuglarinin

organoleptik degerlendirme ile anlamli korelasyon gdsterdigi bulunmustur (138).
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Amonyak Ol¢iimii: Agizda bulunan bakteriler tarafindan iiretilen amonyagin
halitoziste etkili olabilecegi hipotezine dayanilarak amonyak Ol¢limii i¢in portatif bir
monitdr gelistirilmistir. Hastalar agizlarimi 30 saniye boyunca iire soliisyonuyla
calkaladiktan sonra 5 dakika kapali tutarlar. Daha sonra hastanin agzindaki hava cihazin
uygun parcalar ile dedektore aktarilir ve amonyak konsantrasyonu bir skala araciligiyla
belirlenir (154).

Ninhidrin Yontemi: Bu yontem nefesteki diisiik molekiil agirlikli aminlerin
belirlenmesinde kullanilir. Tiikiirlik Ornekleri reaktif ninhidrin ile c¢esitli islemlerden
gegirilir ve en son spektrometre ile 151k absorbansi degerlendirilir. Ninhidrin renk
degisim reaksiyonu basit, hizli ve ucuz bir yontemdir. Yapilan ¢aligmalarda, ninhidrin
yontemiyle yapilan tiikiirik amin Olgiimleri ve organoleptik degerlendirme arasinda
anlamli iliski bulunmustur (155).

Polimeraz Zincir Reaksiyonu (Polimeraze Chain Reaction-PCR): Ugucu
sulfiir bilesikleri olusturan oral bakterilerin kantitatif analizi i¢in kullanilan bir
yontemdir. Polimeraz zincir reaksiyonu bakteri DNA’sinin miktarini tespit etme

temeline dayanir (156).

2.5. Halitozisin Tedavisi

Halitozis tedavisi kokunun siddeti, siiresi, niteligi ve hastanin giinliik yagsamini ne
kadar etkiledigiyle ilgili detayli bir anamnez alinmasiyla baslar. Ayrica sistemik durum
sorgulanmali; klinik muayenede oral hijyen, ciiriikler ve periodontal durum kontrol
edilmeli; plak retansiyonuna neden olan etkenler not edilmelidir. Tedavi planlamasi,
etkenin ortadan kaldirilmasi ve oral hijyenin saglanmasina yonelik olmalidir (23).

Halitozis smiflandirmasina gore bes farkli tedavi gereksinimi (TG)
tamimlanmustir: (23, 82, 157)

e TG-1: Oral hijyen motivasyonunu ifade eder. Fizyolojik, intra-oral ve pseudo

halitozis alt gruplari igin Onerilir.
e TG-2: Oral profilaksi, profesyonel temizlik ve periodontal hastaliklar basta olmak

tizere oral hastaliklarin tedavisini kapsar. Intra-oral halitozis tedavisi i¢in gereklidir.
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e TG-3: Ekstra-oral halitozis varhiginda hastanin gerekli uzman doktora

yonlendirilmesi gerektigini belirtir.

e TG-4: Pseudo-halitoziste yapilmasi gerekenler; muayene bulgularinin hastaya

aciklanmasi, daha ileri profesyonel bilgi ve egitim vererek hastanin halitozisle ilgili
kaygilarinin giderilmesi bu grupta yer alir.

e TG-5: Halitofobi varliginda hasta, klinik psikolog veya psikiyatriste
yonlendirilmelidir.

e USB iireten oral bakterilerin metabolik aktivitesi ile olusan intra-oral halitozis;
bakteriyel yiikiin ve bakterilerin metabolize ettigi substratlarin azaltilmasi, USB’lerin
ugucu olmayan bilesiklere c¢evrilmesi veya kotli kokunun maskelenmesi ile

Onlenebilir (23, 99).

2.5.1 Maskeleyici iiriinlerin kullanmilmasi

Halitozisi kisa bir siire baskilayan nane sekeri, dis macunu, gargara, sprey, pastil
ve sakiz gibi iriinler kokunun kaynagini ortadan kaldirmaz. Bu iiriinler agiz kokusu i¢in

gecici ¢ozlimler sunar ve gergek bir tedavi saglamazlar (99).

2.5.2 Mekanik Tedavi

Ugucu siilfiir bilesikleri iireten bakteri ve bakterilerin kullandigi substratlarin
mekanik yontemlerle uzaklastirilmasi, halitozisin en temel ve basit tedavisini olusturur.
Hiposalivasyon durumunun diizeltilmesi, dis fir¢alama, dis ipi kullanimi, dil temizleme
ve profesyonel agiz bakimi bakteriyel yiikii azaltan etkili mekanik tedavi
uygulamalaridir (99). Ayrica uyku sirasinda mekanik olarak uzaklastirilamayan
bakterilerin neden oldugu kotii sabah nefesi kahvalti yapildiginda, disler fircalandiginda
ya da agiz calkalandiginda ortadan kalkmaktadir (158). Pek ¢ok halitozis vakasinin
tedavisinde en ucuz ve etkili yontem diizenli dis fircalama, dis ipi kullanimi ve agiz
bakimidir (159). Etkili dis firgalama ve dis ipi kullanimi, 6zellikle yetersiz oral hijyen
ve inflamatuvar periodontal hastaligi olan kisilerde halitozis diizeyinin belirgin bir

sekilde diigiirmektedir (96).
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Birgok halitozis alt grubu i¢in temel tedavi edici ve koruyucu uygulama, diizenli
yapilan mekanik dil temizligidir. Bununla birlikte yapilan hayvan c¢alismalarinda
mekanik dil yaralanmalariin dil kanseri olusumunu indiikledigi gosterilmistir. Bu
nedenle, dil temizligi gereksiz travma olusturmamak i¢in yumusak bir bi¢imde, fazla
kuvvet uygulamadan gergeklestirilmeli; dil kaplamasi bulunmayan durumlarda ise dil
temizligi onerilmemelidir (81).

Periodontitis agiz kokusuna neden olan bir faktordiir ve tedavi edilmesi gerekir.
Orta derece periodontitisi olan hastalarda, baslangi¢ periodontal tedavi sonrasinda
periodontopatojen sayisinin azalmasima bagli olarak halitozis diizeyinde bir diisiis
beklenebilir (23).

Pham ve dig. (160) tarafindan yapilan bir ¢alismada, gingivitis hastalarinda
distas1 temizligi, polisaj ve oral hijyen egitimi (dis fircalama, dis ipi kullanimi, dil
temizligi) uygulamalar1 oncesi ve bir hafta sonrasinda halitozis diizeylerinde belirgin
azalma gorildiigii ve dil temizliginin halitozis tedavisinde biiyiilk 6neme sahip oldugu

bildirilmistir.

2.5.3 Kimyasal Tedavi

Antimikrobiyal 6zellige sahip dis macunu ve gargaralar, USB iireten bakteri
sayisini azaltarak agiz kokusunu giderebilir (99). Antimikrobiyal tedavi oral kavitede
bulunan proteolitik ve anaerobik floray: ortadan kaldirmay: amaglar (23). Bu iiriinlerde
stk kullanilan aktif ajanlar ‘klorheksidin, esansiyel yaglar, triklosan ve setilpiridinyum
klorid’dir. Yapilan ¢alismalar %0.2°lik klorheksidin gargaranin USB diizeyinde belirgin
azalma sagladigimi gostermistir (97, 161) Anti-plak ve anti-gingivitis etkisi olan
esansiyel yag igerikli gargaralar, USB iireten gram (-) anaerob bakterilerin azalmasini
saglayan uzun siireli etkiye sahiptir (23). Triklosan igerikli dis macunu kullaniminin
halitozis olusumunu Onlemede etkili oldugu ve dil firgalama ile bu etkinin arttig:
gosterilmistir (162).

Metal iyonlar1 veya oksidize edici ajanlar iceren gargaralar, agiz kokusuna neden
olan ugucu bilesikleri notralize ederek halitozise karsi etki gosterirler (23). Cinko,

sodyum, kalay, magnezyum gibi metal iyonlar: siilfiir ile etkilesime girerek ¢éziinmeyen
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bilesikler olusturur. Bu etkilesim, metal iyonlarimin USB prekiirsorleri olan tiyol
gruplarini etkisizlestirdigini gostermektedir. Oksidize edici ajanlar, siilfiir igeren amino
asitlerin USB’ye metabolize olmasi igin gerekli kosullari ortadan kaldirarak halitozis

olusumunu engeller (99).
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3. BIREYLER VE YONTEM

Arastirmaya Hacettepe Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji
Anabilim Dali’na rutin muayene ve tedavi amaciyla bagvuran 80 birey (46 kadin ve 34
erkek) dahil edilmistir. Sistemik olarak saglikli kisilerin yer aldigi hasta (gingivitis
hastast1 50 birey) ve kontrol (periodontal olarak saglikli 30 birey) gruplar
olusturulmustur. Calismaya katilan biitiin bireylere, ilk bagvuruda c¢alismayla ilgili
ayrintili  bilgi  verildikten sonra aydinlatilmis (bilgilendirilmis) onam formu
imzalatilmistir. Klinik uygulamalardan 6nce tiim katilimcilarin yas, cinsiyet, 6grenim
durumu; sistemik hastalik, agiz solunumu, dis firgalama ve dis ipi kullanma
aliskanliklariyla ilgili bilgiler kaydedilmistir. Calisma Hacettepe Universitesi Girisimsel
Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun onayi ile gergeklestirilmistir (Etik Kurul
Onay Tarihi: 21.01.2015, Etik Kurul Onay Belgesi Karar No: GO 14/639-06).

Hasta grubu sistemik olarak saglikli ve belirgin halitozis sikayeti olmayan
gingivitis hastalarindan olusmaktadir. Bu grupta, tim klinik ve immiinolojik
orneklemeler tedaviden dnce ve bir hafta sonra olmak tizere 2 kez yapilmistir. Gingivitis
grubunun nitelikleri: cep Ol¢iim degerlerinin her bolgede <3 mm olmasi, sondlamada
kanama goriilmesi, disetinin kizarik ve odemli olmasi, diseti kontur ve kivaminda
degisiklik, distasi ve /veya plak varligi, radyografik incelemede krestal kemik kaybi
goriilmemesi ve klinik atagman kaybi olmamasidir (44). Calismaya dahil edilmeme
kriterleri sunlardir:

- Alt ve iist solunum yolu hastaliklari, gastrointestinal sistem hastaliklari,
norolojik hastaliklar, metabolik hastaliklar (diabetes mellitus), bobrek hastaliklari,
karaciger hastaliklari, agiz kuruluguna neden olabilecek sistemik hastaliklardan herhangi

birine sahip olmak,

Diizenli ilag kullanmak,

- Son 3 ay i¢inde antibiyotik ve anti-inflamatuvar kullanmis olmak,
- Diizenli dil temizligi yapmak,

- Hamilelik veya laktasyon,

- Alkol veya sigara kullanmak,
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- Hareketli protez veya uyumsuz sabit restorasyon varligi,

- Ortodontik tedavi goriiyor olmak,

- Derin giiriik kavitesi, ekspoze nekrotik dis pulpasi, perikoronitis, mukoza
iilserasyonu varligi,

- Radyoterapi ve/veya kemoterapi almis olmak.

Halitozis durumunu belirlemek i¢in organoleptik degerlendirme ve USB
diizeyini tayin etmek i¢in portatif siilfiir monitdrii (Halimeter®, Interscan corporation,
Chatsworth, CA, USA) ile 6l¢iim yapilmistir. Periodontal durum gingival indeks (GI),
plak indeksi (PI) ve sondlamada kanama (SK) verilerine gére; dil dorsumu iizerindeki
kaplanma ise Winkel’in dil kaplanma indeksine (WDKI) gére belirlenmistir. Diseti
olugu sivisi (DOS) oOrneklerindeki sitokin konsantrasyonlar1 multipleks analiz Kiti

(Luminex®) ile degerlendirilmistir.

3.1 Ag1iz Kokusunun Degerlendirilmesi

Halitozis degerlendirilmesi dncesinde hastalarin;

- Son 2 giin sogan, sarmisak ve bol baharatli yiyecekleri tiiketmemesi,

- Son 4 saat yeme-igme, oral hijyen islemleri, sakiz ¢igneme, gargara yapma ve
parfim gibi kozmetik iirlinlerinin kullanimindan kaginmasi,

- Son 1 saat su igmemeleri istenmistir.

3.1.1. Organoleptik Degerlendirme

Halitozis degerlendirmesi yapan hekimin koku algi derecesini belirlemek igin
koku tanima testi (Smell Identification Test™-SIT; Sensonics, Haddon Heights, NJ)
uygulanmistir. Smell Identification Test™ dort adet kitapgiktan olusmaktadir. Her bir
kitapcik “kazi-kokla” formatinda 10 adet koku bandi icermektedir. Koku partikiilleri 10-
50 pum c¢apinda ire-formaldehit polimerden olusan mikro kapsiillere yerlestirilmis
sekilde bu bantlarin i¢inde yer alir. Her bandin yaninda kokunun hangi nesneye ait
olduguyla ilgili dort farkli sik bulunmaktadir. Testin uygulanmasi {iretici firmanin
onerileri dogrultusunda gergeklestirilmistir. Bandin tizeri zarfin i¢inden ¢ikan kalemle

cizildigi zaman serbest kalan koku partikiilleri, aragtirmaci tarafindan koklanmis ve
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kokunun ait oldugu nesneyi gosteren sik isaretlenmistir. Toplam 40 soruya verilen
yanitlardan elde edile puanlar toplanarak arasgtirmacinin skoru hesaplanmistir. Toplam
test skorunun, arastirmacinin yas ve cinsiyeti g6z Oniinde bulundurularak
degerlendirilmesiyle arastirmacinin normal koku duyusuna sahip oldugu belirlenmistir.

Organoleptik ol¢lim tek arastirmaci tarafindan gercgeklestirilmis ve degerlendirme
Oncesinde, yaniltici sonuca neden olmamasi i¢in hekim ¢ay, kahve tiiketimi ve kozmetik
triin kullaniomindan ka¢inmustir. Sabah erken saatlerde yapilan olglimlerde, uyaninca
olusan geg¢ici agiz kokusunun degerlendirme sirasinda, yaniltici olmasii engellemek
icin hastaya hafif bir kahvalt1 yapabilecegi ve macun kullanmadan sadece fir¢a ve suyla
dislerini fircalayabilecegi soylenmistir.

Organoleptik degerlendirme i¢in hasta, basi dik bir konumda oturtulmus; 3
dakika boyunca agzi kapali bir sekilde burundan nefes alip vermesi ve yutkunmamasi
istenmistir. Bu siire sonunda, hekim aralarinda 10 cm uzaklik bulunacak sekilde hastanin
karsisinda yer almistir. Hastanin agzindan hafifce verdigi nefes koklanarak Rosenberg
skalasina (142) gore derecelendirilmistir. 0-5 arasinda degerler bulunan bu skalaya gore:
0: Koku yok

1: Saptanmasi zor, varlig1 siipheli koku

2: Hafif ama agikca fark edilebilen koku

3: Kesinlikle saptanabilen, orta dereceli koku

4: Giiglii koku

5: Cok kotii koku’yu ifade etmektedir.

Organoleptik degerlendirme, hasta ve kontrol gruplarinda yapilmistir. Hasta
grubunda tedavi Oncesinde yapilan Ol¢iim, baslangic degeri olarak kaydedilmis ve

periodontal tedavi uygulamasindan 1 hafta sonra tekrarlanmistir.

3.1.2. Portatif Siilfiir Monitorii (Halimeter®)

Calismada a8z kokusunu degerlendirmek i¢in kullanilan ikinci yontem
Halimeter® (Interscan Corp., Chatsworth, CA) cihazi ile yapilan 6l¢timdiir. Nefesteki
USB konsantrasyonunun 8l¢iimii sonucunda sayisal deger veren Halimeter® cihazi, agiz

kokusu i¢in objektif bir degerlendirme saglar. Organoleptik degerlendirmede oldugu gibi
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hasta ve hekim standardizasyonu igin gerekli kosullar 6l¢lim oncesinde saglanmistir.
Halimeter® cihaziyla yapilan Olgiimler dretici firmanin Onerileri dogrultusunda
gerceklestirilmistir. Cihaz agildiktan sonra dijital gostergesinde +10 ve -10 degerleri
arasinda bir say1 elde edilinceye kadar sifir diigmesiyle ayarlama yapilmistir. Bu
degerler arasinda oldugunda 6l¢iimii baglatan diigmeye basilmig ve cihaz 180’den geriye
dogru sayima baslamistir. Bu {i¢ dakikalik siire iginde hastaya agzin1 agmadan burundan
nefes alip vermesi sOylenmis ve Ol¢iim sirasinda dikkat edilmesi gerekenler
tekrarlanmistir. Hastaya ol¢iim sirasinda burnundan nefes alip vermeye devam etmesi,
pipete iiflememesi, pipeti 1sirmamasi veya emmemesi, pipetin ucunu dil veya damaga
degdirmemesi ve dudaklarini kendi tonusuyla kapatmasi gerektigi hatirlatilmistir. Cihaz
geri sayimi 15’1 gosterdigi zaman hastaya agzini hafif¢e aralamasi sdylenerek cihaza
bagli tek kullanimlik plastik pipetin dil dorsumu {izerinde posterior bolgeye
yerlestirilmesiyle 6l¢iim baslar. Dijital gostergede ppb cinsinden gdsterilen maksimum
deger ol¢lim sonucunu ifade eder. Agiz kokusu 6l¢iimii ayni sekilde 3 defa tekrarlanir ve
elde edilen 6l¢iim sonuglarmin aritmetik ortalamasi nefesteki USB konsantrasyonunu
belirtir. Halimeter tireticisi firma 50-150 ppb arasindaki degerlerin normal oldugunu
belirtmektedir (163). Calismamizda da USB konsantrasyonun <150 ppb olmasi normal,
>150 ppb olmasi ise agiz kokusu varligi olarak degerlendirilmistir. Kontrol grubunda yer
alan bireylerin USB degerleri Halimeter® ile 6l¢iilmistiir. Hasta grubunda, periodontal

tedavi Oncesi ve tedaviden 1 hafta sonra Halimeter® cihazi ile 6l¢iim yapilmistir.

3.3. Periodontal Dokularin Degerlendirilmesi

Hasta ve kontrol gruplarinda tiim dislerin sondlama derinligi (SD), plak indeksi
(PI), gingival indeks (GI) degerleri ile sondlamada kanama (SK) durumlar
kaydedilmistir. Periodontal indeksler, kontrol grubunda 1 kez, ¢alisma grubunda ise
periodontal tedaviden once ve 1 hafta sonra olmak fiizere iki kez alinmigtir. Tiim
periodontal degerlendirmeler tek arastirmaci tarafindan periodontal sondla (Michigan O

Color- Coded Probe, Hu-Friedy, Chicago, IL) yapilmistir.
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Sondlama Derinligi (SD)

Sondlama derinligi Olgiimii periodontal sondun dis uzun aksmna paralel
tutulmasiyla ve kuvvet uygulamadan, sondun kendi agirligi kullanilarak
gerceklestirilmistir.  Sodlama derinligi her disin 6 yiizeyinden (disto-bukkal, mid-
bukkal, = mezio-bukkal,  disto-palatinal/lingual, = mid-palatinal/lingual, = mezio-
palatinal/lingual) dlgiilerek mm cinsinden kaydedilmistir. Her disten yapilan 6 dl¢limiin
aritmetik ortalamasi alinarak o digsin SD degeri belirlenmistir. Dislerin SD degerleri
toplaminin 6lgiim yapilan dis sayisina boliinmesiyle o hasta i¢in ortalama SD degeri

hesaplanmustir.

Plak indeksi (PI)

Dis yiizeylerindeki plak varligi ve miktar1 Silness ve Loe (164) tarafindan
tanimlanan plak indeks sistemi kullanilarak degerlendirilmistir. Degerlendirme
oncesinde dis ve disetleri hafifce hava sikilarak kurutulmus; ve kurutma isleminde,
yumusak eklentileri uzaklastiracagi i¢in pamuk tampon veya pelet kullanilmasindan
kagmilmigtir. Periodontal sond dis yiizeyine paralel konumlandirilmis, sub- ve
supragingival olarak her dis ylizeyinin 4 bélgesinde (distal, bukkal/labial, mezial,
palatinal/lingual) gezdirilmistir. Dis yiizeyleri arasinda gegis yapmadan once, bir sonraki
Olciimii etkilememesi i¢in sondun lizerinde kalan eklentiler pamuk pelet ile
uzaklastirilmistir. Dis yiizeyindeki eklenti miktar: PI sistemine gére derecelendirilmistir.
Pi skorlarina gore;

0: Plak yok

1: Serbest diseti kenarina ve komsu dis yiizeyine tutunmus, gozle goriilemeyen,

sond yardimiyla fark edilebilen film seklinde plak varlig

2: Digeti cebi icinde veya gingival marjin ve komsu dis yiizeyinde gozle

goriilebilir, orta derecede yumusak eklenti varlig

3: Diseti cebi i¢cinde veya gingival marjin ve komsu dis ylizeyinde yogun

yumusak eklenti varligini ifade etmektedir.



39

Bir disten elde edilen 4 6l¢iim degerinin aritmetik ortalamasi, o dis i¢in PI skoru
olarak kaydedildi. Her birey icin PI degeri, tiim dislerin plak indeksleri toplammin dis

sayisina boliinmesiyle hesaplandi.

Gingival indeks (GI)

Gingival indeks cep derinligi veya kemik kayb1 gibi kantitatif degisikliklerden
bagimsiz olarak digetindeki kalitatif degisikliklerin degerlendirilmesini saglar. Hasta ve
kontrol grubundaki katilimcilarin diseti durumu Loe (165) tarafindan gelistirilen
gingival indeks sistemine gore degerlendirilmistir. Her disin 4 yiizeyi (distal,
bukkal/labial, mezial, palatinal/lingual) degerlendirilerek 0-3 arasinda skor verilmistir.
GI sistemine gore;

0: Normal disetini

1: Disetinde hafif 6dem, renk degisikligi ve sodlamada kanamanin olmadig: hafif

inflamasyon varligini

2: Disetinde kizariklik, 6dem ve parlaklikla birlikte sondlamada kanamanin oldugu

orta derecede inflamasyon varligini

3: Belirgin kizariklik, 6dem, iilserasyon ve spontan kanamanin gozlendigi siddetli

inflamasyon varligini ifade eder.
Bir disin toplam skorunun 4’e béliinmesiyle o disin gingival indeksi, tiim dislerin
GI degerlerinin aritmetik ortalamasi almarak da o hastamin gingival indeksi

hesaplanmuistir.

Sondlamada Kanama (SK)

Sondlama ile disetinde meydana gelen kanama Ainamo ve Bay (166) tarafindan
gelistirilen sondlamada kanama indeksine gore degerlendirilmistir. Bu indekse gore
kanama varligi pozitif (+), kanama olmamasi negatif (-) olarakifade edilir. SK
periodontal sondun basing uygulanmaksizin gingival sulkus i¢ine ilerletilmesini takiben
10 saniye i¢inde kanama olup olmamasina gore degerlendirilmistir. Her disin 4
yiizeyinde sondlama tekrarlanmis ve SK (+) olan boélgelerin tiim agiza gore yiizdesi

hesaplanmustir.
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3.4. Dil Kaplanmasinin Degerlendirilmesi

Tim hastalarin dil kaplanmasi Winkel ve dig.’nin O6nerdigi dil kaplanma
indeksine (DKI) gore degerlendirilmistir (100) (Sekil 3.1). Bu indekse gore dil dorsumu
3’1 anterior, 3’li de posteriorda olmak iizere 6 bdlgeye ayrilmistir. Her bir bolgedeki
kaplanma miktar1 0-2 arasinda derecelendirilmistir. DKI’ye gore;

0: Kaplanma yok
1: Hafif kaplanma
2: Siddetli kaplanma anlamina gelmektedir.
Bir kisi icin dil kaplamasi degeri, tim bolgelerin skorlarinin toplanmasi ile

hesaplanmustir.

b
A B C

0-2 02 0-2
D E ;

0-2 02 0-2

Sekil 3.1. Winkel’in dil kaplanma indek semasi (a) ve skor tablosu (b)

3.5. DOS Orneklerinin Elde Edilmesi

Diseti olugu sivisi (DOS) 6rnekleri her hastada 6 adet iist anterior disin (santral,
lateral ve kanin) mezial yiizeylerinden, Rudin ve digerlerinin (167) 6nerdigi yontemle
elde edilmistir. Orneklerin toplanacagi bolge pamuk tamponlar ile izole edilmistir.
Supragingival plak steril spanglar ile silinerek uzaklastirildiktan sonra dis ylizeyleri hafif
basingli havayla kurutulmustur. Gingival sulkusa presel yardimiyla yaklasik 1 mm
derinliginde yerlestirilen standardize kagit seritler (Periopaper® Amityville, NY, USA)

30 saniyelik bekleme siiresinin ardindan gingival siv1 dl¢iim cihazina (Periotron 8000,
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OraFlow, Amityville, NY) aktarilmistir. Kagit seritlerin, gingival sulkusta mekanik
travma olusturup kanamaya neden olmamasi i¢in 6zen gosterilmistir. DOS ornekleri
periodontal indekslerin alinmasindan 6nce elde edilmistir. Diseti olugu sivisinin
buharlasma riskini 6nlemek ig¢in 6rnegin toplanmasindan hemen sonra Periotron 8000
cihaziyla (OraFlow, Amityville, NY) hacim 6l¢iimii gergeklestirilmistir.

Bu hacim degerleri uygun yazilim programi (MLCONVERT.EXE software
version 2.52, OraFlow, Amityville, NY) kullanilarak mikrolitreye ¢evrilmistir. Daha
sonra immiinolojik incelemede kullanilacak DOS orneklerini igeren kagit seritler, steril
Eppendorf tiiplerine yerlestirilmis ve kapaklarinin sikica kapali oldugundan emin olunan

tiipler -20°C’de saklanmustir.

3.6. DOS Orneklerinin Laboratuvar Cahsmalar

DOS orneklerinin  ekstraksiyonu i¢in Eppendorf tiiplerinde saklanan
Periopaper®’larin turuncu bolgeleri steril bir makasla kesilerek uzaklastirilmistir. DOS
orneklerini iceren kagit seritler 250 pl PBS (Phosphate Buffered Saline) ile seyreltilmis,
vortekslenmis ve daha sonra 10.000 rpm’de 5 dakika santrifiij edilmistir. Orneklerdeki
GM-CSF, TNF-a, IFN-y, IL-1B, IL-2, IL-4, IL-5, IL-6, IL-8 wve IL-10
konsantrasyonlarinin belirlenmesi amaciyla ¢oklu tahlil kiti (Luminex™, Cytokine

Human 10-Plex Panel, Invitrogen Corp., Carsbad, CA) kullanilmustir.

Luminex Cahsma Protokolii

1- Kuyucuklar 200 pl yikama soliisyonu (%0.1 sodyum azid igeren Wash Solution
Concentrate ve 285 mL deiyonize su) ile islatilmis ve 15-30 saniye beklenmistir.
Daha sonra soliisyon vakumla ¢ekilip plaklar kurutma kagidinda bekletilmistir.

2- Boncuklar 30 saniye vortekslendikten sonra 30 saniye sonikatorde bekletilmistir.

3- Her kuyucuga 25 ul boncuk soliisyonu (Bead Concentrate) eklenmis, bu sirada
plaklarin 1518a maruz kalmasindan kagimnilmaistir.

4- Kuyucuklar 200 pl yikama soliisyonu ile 1slatildiktan sonra 2-3 dakika karigtiricida

bekletilmistir.
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5- Yikama soliisyonu aspire edildikten sonra bir kez daha kuyucuklar 200 pl yikama

sollisyonu ile 1slatilip 15-30 saniye beklenmistir.

6- Soliisyon vakumla ¢ekildikten sonra plaklar kurutma kagidinda bekletilmistir.

7- Her kuyucuga 50 ul, %0.05 sodyum azid i¢eren incubation buffer eklenmistir.

8- Standart olarak belirlenen kuyucuklara 100 pl %0.1 sodyum azid iceren Human

16-Plex Standard eklenmistir.

9- 50 ul assay diluent + 50 ul 6rnek ¢alisma kuyucuklarina eklenmistir.

10-Ustii kapatilan plaklar orbital karistiricida (500-600 rpm) 2 saat inkiibe edilmistir.

11- Kuyucuklar 200 pl yikama soliisyonu ile islatilarak 15-30 saniye beklenmistir.

Daha sonra soliisyon vakumla ¢ektirilmis ve islem tekrarlanmistir. Soliisyon vakumla

cektirildikten sonra plaklar kurutma kagidinda bekletilmistir.

12- Hazirlanan biotin antikorundan (Biotinylated Antibody Concentrate + Biotin

Diluent) her kuyucuga 100 pl eklenmistir.

13- Ustii kapatilan plaklar orbital karistiricida 1 saat inkiibe edilmistir (500-600 rpm)

14- Kuyucuklar 200 pl yikama soliisyonu ile 1slatilarak 15-30 saniye beklenmistir.

Daha sonra soliisyon vakumla cektirilmis ve islem tekrarlanmistir. Soliisyon vakumla

cektirildikten sonra plaklar kurutma kagidinda bekletilmistir.

15- Her kuyucuga hazirlanan Streptavidin’den (konsantre ve diliient soliisyonlarin

karigimi) 100 pl eklenmistir.

16- Plaklar 30 dakika inkiibe edilmistir.

17- 200 pl yikama soliisyonu ile kuyucuklar 1slatilmis ve 15-30 saniye beklenmistir.

Soliisyon vakumla cektirildikten sonra ayni islem 3 kez tekrarlanmistir. En son

plaklar kurutma kagidinda bekletilmistir.

18- Kuyucuklara 100 pl yikama soliisyonu eklendikten sonra 2-3 dakika karistiricida

inkiibe edilmistir.

Bu islemlerin ardindan 6rnekler Luminex® 200™ cihazinda (Luminex Corp.,

Austin, TX) analiz edilmis ve uygun yazilimla (MasterPlex® QT, Hitachi, San Bruno,
CA) DOS orneklerindeki GM-CSF, TNF-a, IFN-y, IL-18, IL-2, IL-4, IL-5, IL-6, IL-8 ve

IL-10 konsantrasyonlart pg/ul cinsinden belirlenmistir.
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3.7 Periodontal Tedavi

Hasta grubuna faz 1 periodontal tedavi (distas1 temizligi ve polisaj) uygulanmis
ve oral hijyen egitimi (OHE, dis fircalama ve dis ipi kullanimi) verilmistir. Kontrol
grubuna periodontal tedavi uygulanmamastir.

Gingivitis grubundaki hastalarin dil kaplanma skorlar1 >0 olanlar (dil
dorsumunda kaplama olan hastalar) rastgele gingivitis 1 (G1) ve gingivitis 2 (G2) olmak
tizere 2 alt gruba ayrilmustir.

G1 grubuna faz 1 tedavi + OHE’ye ek olarak dil kaziyic1 verilmis ve bunu giinde
1 kez, yatmadan once ve dislerini firgaladiktan sonra kullanmalar1 istenmistir. Hastalar,
dil kaziyicty1 dil dorsumu iizerinde arkadan 6ne dogru; basing uygulamaksizin; agri, aci
ve kanamaya neden olmayacak atravmatik sekilde kullanmalar1 konusunda
bilgilendirilmiglerdir. G2 grubuna ise yalnizca faz 1 tedavi + OHE uygulanmis ve dil
kaziyicr ile dil temizleme Onerilmemistir. Arastirmaya baglangicta 50 gingivitis, 30
kontrol grubu olmak tizere 80 birey dahil edilmekle beraber, G1 ve G2 gruplarindan 3’er
birey ¢alisma protokoliine uymadiklari i¢in ¢alisma dis1 birakilmistir (Sekil 3.2).

Baslangis
{n=80)

Gingivitis Saglikh
{n=50) {n=30)

(dil temizligi+) {dil temizligi -)

{n=25) {n=25)
| |
Gl G2
{n=22) {n=22)

Sekil 3.2. Caligsma plant
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Standardizasyonu saglamak amaciyla tiim hastalara ayni 6zellikte oral hijyen

tirtinleri verilmistir. OHE kapsaminda hastalar, dislerini giinde 3 kez modifiye Stillman

teknigiyle fircalamalari, gece yatmadan Once dis ipi kullanmalar1 konusunda

bilgilendirilmistir.

Oral hijyen uygulamalari, arastirmada yer alan bireylere model iizerinde

gosterilmis ve tibbi terimlerden uzak, kolay anlasilir bir dil kullanilarak anlatilmigtir. Bu

uygulamalar konusunda verilen bilgiler sdyledir:

1-

Modifiye Stillman teknigiyle dis firgalarken (38);

Dis firgast, killarin bir kismi1 disetinde bir kismi1 da dis lizerinde olacak sekilde ve
disin uzun aksiyla dar ac1 yapacak sekilde yerlestirilmelidir.

Daha sonra kisa ileri-geri ve dise dogru hareketler yapilarak kiigiik daireler
cizilmelidir. Bu hareket tiim dislerin dis ve i¢ yiizeylerinde yapilmalidir.

Az dislerin ¢igneyici yiizeylerinin temizlenmesi i¢in firga killar1 ¢igneyici
yiizeylere dik konumlandirilmalidir.

Etkin ara yliz temizligi i¢in dis ipi (38);

30-40 cm uzunlugunda koparilmalidir.

Bir elin bas ve diger elin isaret parmaklar1 arasinda gergin bir sekilde tutulur.
Hafif ileri-geri hareketlerle, dislerin yan yiizeylerinin birbirine temas ettigi
noktalaridan disetine dogru gecirilmelidir. Boylece disetinin yaralanmasi 6nlenir.
Dislerin araylizeylerinden disetine dogru gecirilen dis ipi, disin yan ylizeyine
sarilir. Daha sonra dis yan yiizeyi boyunca dise dogru hareket ettirilerek temas
noktasindan gegirilir. Bu islem bir yiizey i¢in 2-3 kez tekrarlanmalidir.

Ayni iglemler tiim dislerin yan yiizeyleri i¢in uygulanmalidir.

Dil temizleme protokolii (100);

Dil ¢ikarilabildigi kadar agiz disina ¢ikarilmalidir.

Genellikle dilin arka bolgesinde yerlesim gosteren plak birikiminin yeri
belirlenir.

Dil kaziyict miimkiin oldugunca dilin en arka kismina yerlestirilmeli ve ucunun
tamamen dil ylizeyiyle temasta oldugundan emin olunmalidir. Daha sonra

yiizeydeki plagi temizleyecek kadar hafif bir kuvvet uygulanmalidir.
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4- Dil kaziyici yavasca arkadan 6ne dogru ¢ekme hareketiyle kullanilir.

5- Dil kaziyic1 akan su altinda yikanarak tizerindeki debrisler uzaklastirilmalidir.

6- Bu kazima isleminin bir iki defa tekrarlanmasi onerilir.

7- Dil kaziyic1 bir sonraki kullanim ig¢in hazir olacak sekilde suyla yikanmali ve
kurutulmalidir.

8- 1 haftalik kullanimdan sonra eger kaplanma gozlenmiyorsa dil temizligi

uygulanmamalidir.

3.8 istatistiksel Analizler

Verilerin analizi i¢in SPSS 23.0 paket programi kullanilmistir. Siirekli
degiskenler icin Kolmogorov Smirnov normallik testi uygulannustir. Iki bagimsiz grup
arasinda fark olup olmadigi Mann Whitney U testiyle, ikiden fazla bagimsiz grup
arasindaki iliski ise Kruskal Wallis testi ile degerlendirilmistir. ki bagimli grup
arasindaki iliskiyi incelemek igin Wilcoxon testi kullamilmustir. Iki sayisal degisken
arasinda iliski olup olmadigi Spearman rho korelasyon katsayisiyla, iki kategorik
degisken arasindaki iliski ise ¥ testiyle degerlendirilmistir. Analizlerdeki anlamlilik

diizeyi 0=0,05 olarak belirlenmistir.
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4. BULGULAR

Arastirmada yaslar1 18-56 (ort. 29,62, SS: ¥8,803) arasinda degisen 74 birey (43
kadin ve 31 erkek) yer almaktadir. Arastirmaya baslangicta 80 birey dahil edilmekle
beraber, 6 kisi calisma protokoliine uymadiklari igin g¢alisma dis1 birakilmistir.

Hastalarin cinsiyet ve egitim durumlarinin dagilimi Sekil 4.1°de yer almaktadir.

mKadin = Erkek

milkokul ® Ortaokul mLlise Onlisans MLlisans M Yiiksek Lisans

Sekil 4.1. Arastirmaya katilan bireylerin cinsiyet ve egitim durumlarinin %’lik

dagilimlar
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Gruplar arasinda (S, G1, G2) yas ve cinsiyet agisindan istatistiksel olarak anlamli
bir fark izlenmemektedir (p>0.05) (Tablo 4.1). Hem G1 hem de G2 grubunda, bireylerin
cinsiyetleri arasinda tedavi Oncesi klinik ve immiinolojik Ol¢limler bakimindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0,05). G1 grubu tedavi
Oncesi ve sonrasi Ol¢iimleri ile bireylerin yaslar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski yoktur (p>0,05). G2 grubunda tedavi oncesi IFN-y ve IL-5 ile bireylerin yaslar
arasinda pozitif yonlii, orta derecede anlamli bir korelasyon bulunmaktadir (p<0,05). G2
grubu tedavi sonrasi1 IL-6 konsantrasyonu ile bireylerin yaslar1 arasinda pozitif yonlii
orta derecede istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmaktadir (p<0,05). G2 grubunun
tedavi Oncesi ve sonrasi diger sitokin 6lgiimleri ile bireylerin yaslari arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iliski bulunmamaktadir (p>0,05).

G1 grubunda egitim durumu lise sonrasi olanlarin dis fircalama sayisi, lise ve
oncesi olanlardan daha yiiksek bulunmustur (p<0,05). Ayrica kontrol grubunda Pi
degeri, egitim durumu lise ve Oncesi olanlarda anlamli derecede daha yiiksektir
(p<0,05). Bununla birlikte, kontrol ve test gruplarinda egitim durumu ile diger klinik ve

immiinolojik parametreler arasinda anlamli bir iliski izlenmemektedir (p>0,05).

Tablo 4.1. Kontrol (S) ve hasta (G1, G2) gruplarinin yas ortalamalar1 ve cinsiyet

dagilimlar
Grup N Ortalama Medyan SS p
S 30 28,83 27,00 5,943
YAS Gl 22 28,86 27,50 10,444 0,463
G2 22 31,45 31,00 10,322
S Gl G2 Toplam p
N 18 12 13 43
Kadin
% 60,0 54,5 59,1 58,1
L. N 12 10 9 31
CINSIYET Erkek 0,920
% 40,0 45,5 40,9 419
N 30 22 22 74
Toplam
% 100,0 100,0 100,0 100,0
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Gruplar arasinda dis firgalama ve dis ipi kullanimi agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmamaktadir (p>0,05) (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Gruplar arasinda dis firgalama ve dis ipi kullanimi agisindan farkliliklarin

incelenmesi
Grup N Ortalama Medyan Min.-Mak. SS p Fark

S 30 1,90 2,00 1,00-3,00 0,548

Dis Firgalama (say1/giin) Gl 22 1,73 2,00 1,00-3,00 0,550 0,414
G2 22 1,73 2,00 1,00-2,00 0,456
S 30 0,47 0,00 0,00-0,00 0,507

Dis 1pi Kullanma (sayi/giin) Gl 22 0,27 0,00 0,00-3,00 0,703 0,074
G2 22 0,59 0,50 0,00-2,00 0,666

*: p<0,05

Saglikli grupta bulunan bireylerin % 66,7’si her zaman dislerini firgalamaktadir.
G1 ve G2 grubunda siklikla dis firgalayanlarin yiizdesi sirasiyla %50,0 ve %54,5tir.
Kontrol grubunda yer alan bireylerin %53,3’li, G1 grubundaki bireylerin %81,8’i ve G2
grubundaki bireylerin ise %50’si hi¢ dis ipi kullanmamaktadir. Agiz solunumu
yapmayan bireylerin dagilimi sagliklt grup i¢in %56,7, GI igin %22,7 ve G2 grubu i¢in
%63,6’dir. G1 grubundaki bireylerin %54,5’1 bazen veya yalnizca uyurken agiz
solunumu yapmaktadir. Hastalarin agiz solunumu durumu ile oral hijyen alisgkanliklari
Tablo 4.3’te gosterilmistir.

Periodontal olarak saglikli kisilerde dis fircalama sayisi, gingivitis hastalarindan
daha yiiksek olmakla birlikte aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05).
Bununla birlikte, kontrol grubun dislerini her zaman firgalama oranm1 G1 grubundan
anlamli derecede daha yiiksektir (p<<0,05). Kontrol grubunda dis fir¢alama sayisi ile IL-
1pB arasinda negatif yonlii orta seviyede anlamli goriilen iliskinin disinda (p<0,05), test
ve kontrol gruplarinda dis firgalama sayisi ile diger degiskenler arasinda anlamli bir
iliski bulunmamaktadir (p>0,05). Test ve kontrol gruplarinda dis ipi kullanma say1s1 ile
halitozis diizeyi, immiinolojik ve klinik parametreler arasinda anlamli bir iliski

gozlenmemistir (p>0,05).
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Kontrol ve test gruplarinda (G1 ve G2), agiz solunumu ile dil kaplanmasi ve

halitozis diizeyi arasinda anlamli bir iliski olmadig1r gozlenmistir (p>0,05). S ve G2

gruplarinda agiz solunumu yapmayanlarin, G1 grubunda ise agiz solunumu yapanlarin

sayist anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05). Bununla birlikte periodontal

olarak saglikli kisiler (S) ve gingivitis hastalar1 (G1 ve G2) arasinda agiz solunumu

acisindan anlamli bir fark izlenmemektedir (p>0,05). Kontrol grubunda plak indeksi ile

Gl grubunda IL-5, GM-CSF ve IFN-y konsantrasyonlari; agiz solunumu yapan

bireylerde, yapmayanlara gore daha yiiksek bulunmustur (p<0,05).

Tablo 4.3. Agiz solunumu ve oral hijyen aligkanliklarinin gruplara gére dagilimu ile

gruplar arasi iliskinin incelenmesi

Grup
Saghkh G1 G2 Toplam
Yok N 17 5 14 36
% 56,7 22,7 63,6 48,6
Bazen veya yalnizca uyurken [I;l 20 0 éi 5 ;1 8 gg 8
Ag1z Solunumu NO 7 . 5 : 1 . 10'
Her zaman % 133 27 45 135
Toplam N 30 22 22 74
% 100,0 100,0  100,0 100,0
p=0,050
Saghkh G1 G2 Toplam
Bazen N 4 5 0 9
% 13,3 22,7 0,0 12,2
N 6 11 12 29
. § Siklikla % 20,0 500 545 39,2
Dis Firgalama Siklig1 N 20 6 10 36
Her zaman % 66,7 273 455 486
Toplam N 30 22 22 74
% 100,0 100,0  100,0 100,0
p=0,002**
Saghkh G1 G2 Toplam
Hig N 16 18 11 45
% 53,3 81,8 50,0 60,8
Bazen N 5 3 8 16
% 16,7 13,6 36,4 21,6
Dis Ipi Kullanma Siklig1 Siklikla (I)\I/O 1313 810 S,l g,l
Her zaman N 5 L L !
% 16,7 45 45 9,5
Toplam N 30 22 22 74
% 100,0 100,0 100,0 100,0
p=0,056

*:p<0,05 **:p<0,01
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4.1. Halitozis Diizeyi

Gruplar arasinda tedavi oncesi organoleptik degerlendirme ve halimeter
Olctimleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05). Buna gore, G1 grubu
organoleptik skor medyan1 G2 grubuna goére, G1 grubu halimeter skor medyani ise
saglikli gruba gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05). Bununla birlikte
tedavi sonrasi halitozis degerleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildir
(p>0,05). (Tablo 4.4)

Tablo 4.4. Gruplar arasinda tedavi dncesi ve sonrasi halitozis diizeylerinin

karsilastirilmasi
Grup N Ortalama Medyan Min. - Mak. SS p Fark
S 30 1,60 1,00  000-500 1,429
Organoleptik Skor 2)G1 22 2,45 2,50 0,00 - 5,00 1,371 0,026* 2>3
g;dci‘s’l' 3)G2 22 145 1,00 000-500 1,299
(T0O) . 1)S 30 120,67 106,50 36,00 - 305,00 67,560
Ha"Tetf)r)S"or 2)G1 22 19855 159,00 50,00-63200 130,678 0025* 2>1
PP 3)G2 22 137,50 118,00 17,00-473,00 100,199
Grup N Ortalama Medyan Min. - Mak. SS p Fark
DS 30 1,60 1,00  000-500 1,429
Organoleptik Skor 2)G1 22 172 1,00  0,00-500 59794 0,891 -
Tedavi 3)G2 22 1,63 1,00  000-400 67,553
(S%)m' i s U5 30 12067 10650 3600-30500 67560
(opb) 2)G1 22 14550 132,00 42,00-319,00 59794 0,277 -
3)G2 22 12855 131,00 22,00-244,00 67,553
*: p<0.05

Halitozis diizeyi ile yas ve cinsiyet arasinda anlamli bir iliski bulunmamaktadir
(p>0,05). Mann Whitney U analiz sonuglarina gére G1 grubu tedavi dncesi organoleptik
ve halimeter 6l¢iimleri, saglikli gruptan daha yiiksek bulunmustur (p<0.05). Bununla
birlikte tedavi Oncesi ve sonrasinda halitozis diizeyleri agisindan S ve G2 gruplari

arasinda anlaml bir fark yoktur (p>0.05). G1 grubunda tedavi 6ncesi organoleptik ve



o1

halimeter dl¢iimleri G2 grubundan daha yiiksek (p<0.05) olmakla birlikte, tedavi sonrasi
iki grup arasinda anlaml bir iligki bulunmamaktadir (p>0.05).

Tedavi oncesi organoleptik yontemle belirlenen halitozis varlig1 agisindan S ve
G1 gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05). TO Organoleptik
degerlendirme sonuglarina gore halitozis goriilme yiizdesi, G1 grubunda saglikli gruptan
anlamli derecede daha yiiksektir (p<0.05). Tedavi sonrasi organoleptik ile tedavi 6ncesi
ve sonrasi halimeter degerlerine gore G1 grubunda halitozis goriilme yiizdesi saglikli

gruptan yiiksek olmakla birlikte; iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmamaktadir

(p>0.05). (Tablo 4.5)
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Tablo 4.5. Halimeter ve organoleptik yontemlerle belirlenen halitozis varligina gore S

ve G1 gruplarinin karsilastirilmast

GRUP
S Gl Toplam
Yok N 19 7 26
% 63,3 31,8 50,0
TO Organoleptik Degerlendirmeye Var N 11 15 26
Gore Halitozis Durumu % 36,7 68,2 50,0
Toplam N 30 22 52
% 100,0 100,0 100,0
p=0,025
S Gl Toplam
Yok N 19 13 32
% 63,3 59,1 61,5
TS Organoleptik Degerlendirmeye Var N 11 9 20
Gore Halitozis Durumu % 36,7 40,9 38,5
Toplafh N 30 22 52
% 100,0 100,0 100,0
p=0,756
S Gl Toplam
Yok N 20 10 30
% 66,7 45,5 57,7
TO Halimeter Olciimiine Gore N 10 12 22
Halitozis Durumu var % 333 54,5 42,3
Toplam 30 22 52
% 100,0 100,0 100,0
p=0,126
S Gl Toplam
Yok N 20 14 34
% 66,7 63,6 65,4
TS Halimeter Ol¢iimiine Gére Var N 10 8 18
Halitozis Durumu % 33,3 36,4 34,6
N 30 22 52
Toplam % 100,0 100,0 100,0

p=0,820
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Saglikli ve G2 gruplar1 arasinda, hem organoleptik degerlendirme hem de
halimeter Ol¢iimlerine gore, halitozis varligi agisindan anlamli  bir iligki

bulunmamaktadir (p>0,05). (Tablo 4.6)

Tablo 4.6. Halimeter ve organoleptik yontemlerle belirlenen halitozis varligina gére S

ve G2 gruplarinin karsilastirilmasi

GRUP
S G2 Toplam
N 19 15 34
Yok
% 63,3 68,2 65,4
TO Organoleptik Degerlendirmeye N 11 7 18
. S Var
Gore Halitozis Durumu % 36,7 31,8 34,6
Toplam N 30 22 52
P %  100,0 100,0 100,0
p=0,717
S G2 Toplam
N 19 13 32
Yok
% 63,3 59,1 61,5
TS Organoleptik Degerlendirmeye N 11 9 20
. o . Var
Gore Halitozis Durumu % 36,7 40,9 38,5
N 30 22 52
Toplam
% 100,0 100,0 100,0
p=0,756
S G2 Toplam
N 20 17 37
Yok
% 66,7 77,3 71,2
TO Halimeter Olgiimiine Gore N 10 S 15
Lo Var
Halitozis Durumu % 33,3 22,7 28,8
N 30 22 52
Toplam
% 100,0 100,0 100,0
p=0,404
S G2 Toplam
N 20 14 34
Yok
% 66,7 63,6 65,4
TS Halimeter Olgiimiine Gore Vv N 10 8 18
o ar
Halitozis Durumu % 33,3 36,4 34,6
N 30 22 52
Toplam
% 100,0 100,0 100,0

p=0,820
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G1 ve G2 gruplar arasinda TO halimeter ve organoleptik degerlendirmeye gére,
halitozis varlig1 agisindan anlamli bir iliski bulunmaktadir (p<0,05). G1 grubunda tedavi
oncesi halitozis bulunma yiizdesi, hem halimeter ol¢iimii hem de organoleptik
degerlendirmeye gore G2 grubundan anlamli derecede daha yiiksektir (p<0,05). Tedavi
sonrast halitozis varligi acisindan G1 ve G2 gruplan arasinda anlamli bir fark

izlenmemektedir (p>0,05). (Tablo 4.7)
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Tablo 4.7. Halimeter ve organoleptik yontemlerle belirlenen halitozis varligina gore G1

ve G2 gruplariin karsilastirilmasi

GRUP
Gl G2 Toplam
Yok N 7 15 22
% 31,8 68,2 50,0
TO Organoleptik Degerlendirmeye var N 15 7 22
Gore Halitozis Durumu % 68,2 31,8 50,0
Toplam N 22 22 44
% 100,0 100,0 100,0
p=0,016*
Gl G2 Toplam
vk N 13 13 26
% 59,1 59,1 59,1
TS Organoleptik Degerlendirmeye Var N 9 9 18
Gore Halitozis Durumu % 40,9 40,9 40,9
N 22 22 44
Toplam 0 1000 100,0 100,0
p=1,000
Gl G2 Toplam
N 10 17 27
Yok % 45,5 77,3 61,4
TO Halimeter Olciimiine Gore Var N 12 S 17
Halitozis Durumu % 54,5 22,7 38,6
N 22 22 44
Toplam % 100,0 100,0 100,0
p=0,030*
Gl G2 Toplam
N 14 14 28
Yok % 63,6 63,6 63,6
TS Halimeter Olgiimiine Gore var N 8 8 16
Halitozis Durumu % 36,4 36,4 36,4
N 22 22 44
Toplam 0 1000 100,0 100,0

p=1,000
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G1 grubunun tedavi oncesi ve sonrasi halitozis diizeyleri arasinda, medyanlar1
bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktadir (p<0,05) (Sekil 4.2).

Buna gore organoleptik skor ve halimeter Ol¢limlerinin tedavi sonrasi
medyanlari, tedavi 6ncesi medyanlarina gore anlamli derecede daha diisiik bulunmustur
(Tablo 4.8). G2 grubunda ise halimeter degerlerinin ortalamasi tedavi sonrasi azalmakla
birlikte, bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05). (Tablo 4.9) Halitozis
diizeyi ile dil kaplanma skoru arasinda, kontrol grubu ve G1 grubu tedavi Oncesi
degerlerine gore pozitif yonde giiglii; G1 grubunun periodontal tedaviden sonraki
degerlerine gore de pozitif yonde orta dereceli bir korelasyon bulunmaktadir (p<0,05)
(Bkz. Ek 1 ve Ek 2). G2 grubunda halitozis diizeyi ile dil kaplanmasi arasindaki iliski,
hem tedavi Oncesi hem de sonrasinda pozitif yonde giiclii korelasyon gostermektedir

(p<0,05) (Bkz. Ek 3 ve Ek 4)

180
160
140
120
100
80
60
40
20
0

TO HS TS HS TO HS TS HS HS

G1* G2 S

Sekil 4.2. Gruplarin tedavi 6ncesi ve sonrasi halitozis diizeylerinin medyanlarina gore

karsilastirilmasi (*p<0,05).
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Tablo 4.8. G1 grubunun tedavi dncesi ve sonrasi klinik ve immiinolojik 6lgiim degerleri

arasindaki farklarin incelenmesi

N Ortalama Medyan Min. - Mak. SS p
TO Dil Kaplanmasi 22 6,41 6,50 2,00 - 9,00 2,039 <0,05*
TS Dil Kaplanmasi 22 4,68 5,00 1,00 - 7,00 1,585
TO Organoleptik Skor 22 2,45 2,50 0,00 - 5,00 1,371 <0,05*
TS Organoleptik Skor 22 1,73 1,00 0,00 - 5,00 1,352
TO Halimeter Skor 22 198,55 159,00 50,00 - 632,00 130,678 <0.05%
TS Halimeter Skor 22 145,50 132,00 42,00 - 319,00 59,794
TO SD 22 1,75 1,68 1,30-2,25 0,329 <0.05%
TS SD 22 1,62 1,48 1,27 -2,13 0,324 '
TO Pi 22 1,20 1,13 0,30-2,30 0,577 <005
TS Pi 22 0,98 0,90 0,00 - 1,87 0,507 '
TO Gi. 22 1,00 0,87 0,08 - 2,38 0,619 <0,05*
TS GI 22 0,20 0,18 0,00 - 0,63 0,212
TO SK 22 55,36 54,03 11,50 - 100,00 29,254 <0,05*
TS SK 22 5,10 3,57 0,00 - 20,68 6,208
TO DOS Hacmi 22 1,73 1,87 0,44 - 3,59 0,775 <0.05*
TS DOS Hacmi 22 0,98 0,93 0,25-1,99 0,474 '
TO GM-CSF 22 6501,52 4801,81 0,17 -46895,28  10171,563 0211
TS GM-CSF 22 8857,15 594956 0,17 -63482,66  13799,571
TO IFN-y 22 827,79 101510 4,88-2098,98 595,226 0737
TS IFN-y 22 912,92 1019,30  4,88-2098,98 729,224
TO IL-10 22 307,31 162,30 0,03 - 1215,52 368,415
TS IL-10 22 189,20 177,62 0,03 - 869,40 213,195 0231
TO IL-1p 22 24389,36 20000,00 2,62-55171,76  24819,921 <0,05*
TS IL-1B 22 730,79 301,76 2,62 - 3699,45 1061,937
TO IL-2 22 141426  1682,63 0,61 - 5886,52 1433,348
TS IL-2 22 1585,92 1682,63 0,61 - 4120,93 1390,843 0841
TO IL-4 22 485,47 0,44 0,21 -1972,44 614,728
TS IL4 22 609,82 587,58 0,21 -1412,44 434,454 0.191
TO IL-5 22 1181,06 1550,77 0,16 - 2838,89 1076,944
TS IL-5 22 1429,98 1550,77 0,16 - 5893,62 1416,978 0379
TO IL-6 22 2642,41 1056,70 0,10 - 20000,00 4823,511
TS IL-6 22 1170,90 696,00 0,10 -10000,00 2072,001 0357
TO IL-8 22 1935,76 405,94 0,00 - 20000,00 4308,929 <0,05*
TS IL-8 22 486,56 280,02 0,00 - 2228,45 606,061
TO TNF-a 22 3500,93 671,07 290,47 - 20000,00 6764,149 0.322

TS TNF-a 22 2408,72 570,81 237,24 - 20000,00 5702,100
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Tablo 4.9. G2 grubunun tedavi dncesi ve sonrasi dl¢iim degerleri arasindaki farklarin

incelenmesi
N Ortalama Medyan Min. - Mak. SS p

TO Dil Kaplanmasi 22 4,86 5,00 1,00 - 9,00 1,959 0.660
TS Dil Kaplanmasi 22 4,95 5,00 1,00 - 8,00 1,963
TO Organoleptik Skor 22 1,45 1,00 0,00 - 5,00 1,299 0.446
TS Organoleptik Skor 22 1,64 1,00 0,00 - 4,00 1,465
TO Halimeter Skor 22 137,50 118,00  17,00- 473,00 100,199 0.876
TS Halimeter Skor 22 128,55 131,00 22,00 - 244,00 67,553 ’
TO SD 22 1,52 1,48 1,10-2,03 0,285 <0.05%
TS SD 22 1,43 1,35 1,03-2,14 0,329 ’
TO Pi 22 0,62 0,44 0,14-2,20 0,482 <005
TS Pi 22 0,52 0,37 0,00-1,31 0,436 '
TO Gi 22 0,53 0,42 0,03 -1,90 0,456 <005
TS GI 22 0,36 0,29 0,00 - 1,38 0,334 ’
TO SK 22 44,68 35,10 7,14 - 100,00 33,162 <0,05*
TS SK 22 7,33 5,33 0,00 - 31,03 8,763
TO DOS Hacmi 22 1,80 1,61 1,13-3,87 0,671 <0.05*
TS DOS Hacmi 22 1,00 0,97 0,58-1,69 0,323 '
TO GM-CSF 22 7891,88 7696,18 0,17 - 29295,90 7449,120 0.940
TS GM-CSF 22 13420,32 7410,20 0,17-88742,15  20379,635
TO IFN-y 22 969,63 111375 4,88 - 1606,03 533,641 0434
TS IFN-y 22 1148,88 1279,97 4,88 - 2098,98 830,374
TO IL-10 22 310,07 239,45 0,03 -1863,79 391,257 <0,05*
TS IL-10 22 147,28 90,01 0,03 - 684,53 179,489
TO IL-1p 22 12385,94 340,90 2,62-55171,76  21436,149 0614
TS IL-1B 22 3726,17 461,63 2,62-55171,76  11598,383
TO IL-2 22 1762,65 184545 0,61 - 4120,93 1207,607
TS IL-2 22 2334,62 219574 0,61-7523,17 2116,564 0385
TO IL-4 22 417,95 549,81 0,24 - 971,33 404,148 <0.05*
TS IL-4 22 830,63 802,05 0,21-1972,44 565,358 '
TO IL-5 22 1379,83 1550,77 0,16 - 2838,89 826,693
TS IL-5 22 1572,16 1979,23 0,16 - 3747,84 1232,158 0616
TO IL-6 22 1273,45 964,18 0,10 - 10000,00 2004,250
TS IL-6 22 879,80 898,70 0,10 - 1968,30 651,520 0639
TO IL-8 22 1045,09 306,15 0,00 - 9800,12 2232,989
TS IL-8 22 124545 782,47 29,23-10036,27  2070,273 0,088
TO TNF-a 22 1613,37 653,15 407,69 - 20000,00  4124,477
TS TNF-a 22 1637,39 714,18 372,79 -20000,00 4112,412 0.709
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Kontrol grubu ile gingivitis hastalarinin (G1 ve G2) tedavi Oncesi halimeter
Olgtimleri ve dil kaplanma skorlar1 karsilagtirilmistir. Buna gore gingivitis hastalarinda
dil kaplanma miktarinin, kontrol grubuna goére daha yiiksek oldugu gozlenmistir
(p<0,05). Halimeter 6l¢iim degerlerinin ise gingivitis hastalarinda, saglikli gruba goére
daha yiiksek olmakla birlikte istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamuistir (p>0,05)
(Tablo 4.10).

Tablo 4.10. Gingivitis hastar1 (G1+G2) ve kontrol grubunun TO dil kaplanmasi ve

Halimeter 6l¢tim degerleri agisindan karsilastirilmast

Grup N Ortalama Medyan  Min. - Mak. SS p
) S 30 3,93 4,00 0,00 - 11,00 2,840
Dil Kaplanmasi 0,004*
G 44 5,64 6,00 1,00 - 9,00 2,125
Halimeter S 30 120,67 106,50 36,00 - 305,00 67,560 0.066
(Ppb) G 44 168,02 128,50 17,00-632,00 119,148 ’
*:p<0,01

Gruplarin tedavi Oncesi ve sonrasi Olglimlerinde halimeter ile organoleptik
degerlendirme pozitif yonde giiclii korelasyon gostermektedir (p<0,05). G1 grubunda
tedavi 6ncesi halitozis diizeyi ile Pi, GI ve dil kaplanma degerleri arasinda pozitif yonde
yiiksek dereceli; tedavi sonrasinda ise pozitif yonde orta dereceli korelasyon
bulunmaktadir (p<0,05). G2 grubunda tedavi 6ncesi ve sonras1 halitozis diizeyi ile PI ve
dil kaplanmasi arasinda pozitif yonde yiiksek; Gi ile pozitif yonde orta dereceli bir
korelasyon vardir (p<0,05). G2 grubunun tedavi sonrasi Ol¢iimlerine gore halitozis
diizeyi ile GM-CSF ve IL-2 degerleri arasinda negatif yonde orta dereceli korelasyon
bulunmaktadir (p<0,05). Hem G1 hem de G2 grubunda, TO-TS halimeter ve TO-TS
organoleptik skor farklar1 (fark degerleri) arasinda pozitif yonde gii¢lii korelasyon
bulunmaktadir (p<0,05) (Bkz. Ek 5 ve Ek 6) G1 grubunda tedavi 6ncesi ve sonrasi fark
degerlerine gore halitozis diizeyi, dil kaplanmasi, PI ve GI arasinda pozitif yonde
anlamli bir iligki vardir (p<0,05). G2 grubunun halitozis diizeyi ve dil kaplanma
degerlerinde, tedavi sonrasi goriilen degisim miktarlar1 (fark degerleri) arasinda pozitif

yonde korelasyon bulunmaktadir (p<0,05).
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4.2. Dil Kaplanmasi ve Periodontal Durum

Gruplar arasinda (S, G1, G2) tedavi éncesi dil kaplanmasi, SD, Pi, GI ve SK
Ol¢timleri arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05). Buna gore, G1 grubu
SD medyan1 S grubuna gére, G1 grubu PI medyam1 S ve G2 gruplarma gore, G1 ve G2

gruplarmin GI ve SK medyanlar1 S grubuna gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur

(p<0,05). (Tablo 4.11)

Tablo 4.11. Gruplar arasinda tedavi oncesi dil kaplanmasi ve periodontal durum

iligkilerinin incelenmesi

Grup N Ortalama Medyan Min. - Mak. SS p Fark
1)S 30 3,93 4,00 0,00 - 11,00 2,840

Dil Kaplanmas1 2)G1 22 6,41 6,50 2,00 - 9,00 2,039 <0,0656* 2>1
3)G2 22 4,86 5,00 1,00 - 9,00 1,959
1S 30 1,36 1,36 1,12 -1,64 0,126

SD 2)G1 22 1,75 1,68 1,27 -2,13 0,329 <0,05* 2>1
3)G2 22 1,52 1,48 1,03-2,14 0,285
1S 30 0,54 0,51 0,15-1,74 0,317

Pi 2)G1 22 1,20 1,13 0,30-2,30 0,577 <0,05* 2>13
3)G2 22 0,62 0,44 0,14 -2,20 0,482
1S 30 0,09 0,08 0,00-0,21 0,064

Gi 2)G1 22 1,00 0,87 0,08 - 2,38 0,619 <0,05* 3,2>1
3)G2 22 0,53 0,42 0,03-1,90 0,456
1S 30 0,00 0,00 0,00 - 0,00 0,000

SK 2)G1 22 55,36 54,03 11,50 - 100,00 29,254 <0,05* 2,3>1
3)G2 22 44,68 35,10 7,14 -100,00 33,162

Periodontal tedaviden sonra dil kaplanma ortalamalari G2>G1>S olmakla
birlikte; gruplar arasindaki bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05).
Periodontal tedaviden sonra yapilan dlgiimlere gore G1 grubu SD medyaninin, saglikli
gruptan anlamli derecede daha yiiksek oldugu belirlenmistir (p<0,05). Ayn sekilde, G1
grubu PI medyani saglikli ve G2 grubuna gore; G2 grubu GI medyanmi saghikli gruba
gore; G1 ve G2 grubu SK medyani ise saglikli gruba gore anlamli derecede daha yiiksek
bulunmustur (p<0,05) (Tablo 4.12).
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Tablo 4.12. Gruplar arasinda tedavi sonrasi dil kaplanmasi ve periodontal durum

farklarinin incelenmesi

Grup N Ortalama Medyan Min. - Mak. SS p Fark

) 1)S 30 3,93 4,00 0,00 - 11,00 2,840
Ilz:planmam 2)G1 22 4,68 5,00 1,00 - 7,00 1,585 0,154 -
3)G2 22 4,95 5,00 1,00 - 8,00 1,963
1)S 30 1,36 1,36 1,12-1,64 0,126
SD 2)G1 22 1,62 1,48 1,27 - 2,13 0,324 <0,05% 2>1
3)G2 22 1,43 1,35 1,03-2,14 0,329
1)S 30 0,54 0,51 0,15-1,74 0,317
Pi 2)G1 22 0,98 0,90 0,00 - 1,87 0,507 <0,05* 2>13
3)G2 22 0,52 0,37 0,00-1,31 0,436
1)S 30 0,09 0,08 0,00-0,21 0,064
Gi 2)G1 22 0,20 0,18 0,00 - 0,63 0,212 <0,05* 3>1
3)G2 22 0,36 0,29 0,00-1,38 0,334
1)S 30 0,00 0,00 0,00 -0,00 0,000
SK 2)G1 22 5,10 3,57 0,00 - 20,68 6,208 <0,05* 2,3>1
3)G2 22 7,33 5,33 0,00 - 31,03 8,763

G1 ve G2 gruplarinda tedavi 6ncesi dil kaplanma skoru ile PI arasinda pozitif
yonde giiclii; GI ile arasinda ise orta dereceli korelasyon bulunmaktadir (p<0,05).
Ayrica G2 grubunda dil kaplanmasi ile SD arasinda pozitif yonde orta dereceli bir iligki
vardir (p<0,05). Periodontal tedaviden sonra G1 grubu dil kaplanma skoru ile PI
arasinda pozitif yonde orta dereceli; G2 grubunda ise dil kaplanma ile P, GI ve SD
degerleri arasinda pozitif yonde orta dereceli korelasyon bulunmaktadir (p<0,05).

Her iki gingivitis grubunda (G1 ve G2) periodontal tedaviden 1 hafta sonra SD,
Pi, Gi ve SK degerlerinin belirgin bir sekilde azaldign gdzlenmistir (p<0,05). Bu
degiskenlerin tedavi sonrasi medyanlar1 tedavi Oncesi medyanlarina gore anlamh
derecede daha diisiiktiir (p<0,05) (Sekil 4.3 ve 4.4). G1 grubunda tedavi sonrasi dil
kaplanma miktart anlamli derecede azalmakla birlikte, G2 grubunda tedavi 6ncesi ve

sonrast dil kaplanma miktar1 agisindan anlamli bir farklilik yoktur (p>0,05).
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G1 grubunda tedavi sonrast SK yiizdesinin, G2 grubunda ise GI degerinin
kadinlarda erkeklerden daha yiiksek oldugu gozlenmistir (p<0,05). G1 grubunun tedavi
oncesi dlciimlerine gore PI ile GI degerleri arasinda pozitif yonde ve yiiksek dereceli;
SD ile GI &lgiimleri arasinda pozitif yonde ve orta dereceli korelasyon bulunmaktadir
(p<0,05). Periodontal tedaviden sonra ise G1 grubunun Pi ile GI skorlar1 arasinda pozitif
yonde orta dereceli korelasyon bulunmaktadir (p<0,05). G2 grubunun baslangig
dlgiimlerine gore Gi ile SD ve PI degerleri arasinda pozitif yonde orta dereceli; SD ile
SK arasinda negatif yonde orta dereceli iliski bulunmaktadir (p<0,05). G2 grubu tedavi
sonras1 Olciimlerine gore Pl ile Gi ve SK ile DOS hacmi arasinda pozitif yonde giiclii bir
korelasyon vardir (p<0,05). G1 grubu TO ve TS 6l¢iim degerleri arasindaki farklara
(TO-TS fark degeri) gore; SD ile IL-10 arasinda negatif yonde orta diizeyde; PI ile GI
arasmda pozitif yonde, IL-10 ve IL-5 ile negatif yonde orta diizeyde; GI ile IFN- y
arasinda negatif yonde orta diizeyde, SK ile GM-CSF ve IL-6 arasinda pozitif yonde orta
diizeyde korelasyon bulunmaktadir (p<0,05). G2 grubu TO ve TS fark degerlerinin
karsilastirilmasia gére SD ile IL-6 arasinda pozitif yonde orta diizeyde; GI ile IFN-y,
IL-2, IL-5 ve IL-6 arasinda pozitif yonde orta diizeyde anlamli bir iliski bulunmaktadir
(p<0,05).

4.3. DOS Hacmi ve Sitokin Diizeyleri

Gruplar arasinda (S, G1, G2) baslangi¢ dlglimlerine gore DOS hacmi, IL-1p ve
IL-4 degerleri bakimindan istatistiksel olarak anlamli farkliliklar bulunmaktadir
(p<0,05). G1 ve G2 grubunun DOS hacmi medyani saglikli gruba gore, G1 grubunun
IL-1B medyan1 G2 grubuna gore ve saglikli grubun IL-4 medyan1 G1 ve G2 gruplarina
gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05) (Tablo 4.13).
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Tablo 4.13. Tedavi 6ncesi DOS sitokin diizeyleri agisindan gruplar arasindaki iligkinin

incelenmesi
Grup N Ortalama Medyan Min. - Mak. SS p Fark
1)S 30 0,95 0,85 0,36 - 2,89 0,469
DOS -
Hacmi (ul) 2)G1 22 1,73 1,87 0,44 - 3,59 0,775  <0,05* 2,3>1
3)G2 22 1,80 1,61 1,13-3,87 0,671

1)S 30 12381,38 6796,30 0,69 - 92561,04 18191,686
GM-CSF 2)Gl1 22 650152 480181 0,17 - 46895,28 10171,563 0,268 -
3)G2 22 7891,88  7696,18 0,17 - 29295,90 7449,120

1)S 30 2026,30  1148,48 21,59 - 30254,34  5364,970

IFN-y 2)Gl1 22 827,79 1015,10 4,88 - 2098,98 595,226 0,221 -
3)G2 22 969,63 1113,75 4,88 - 1606,03 533,641
1)S 30 152,32 132,77 0,03 - 403,04 129,319

IL-10 2)Gl 22 307,31 162,30 0,03 - 1215,52 368,415 0,21 -

3)G2 22 310,07 239,45 0,03 - 1863,79 391,257

1)S 30 5824,14 429,11 208,87 -55171,76  14306,083
IL-1p 2)G1 22 24389,36 20000,00 2,62 -55171,76 24819,921 <0,05* 2>3
3)G2 22 1238594 340,90 2,62 - 55171,76 21436,149

1)S 30 236561  1904,40 30,05 -10478,39  2285,567
IL-2 2)G1 22 141426  1682,63 0,61 - 5886,52 1433,348 0,235 -
3)G2 22 1762,65 184545 0,61 - 4120,93 1207,607

1)S 30 889,24 811,70 127,80 - 1972,44 481,008

IL-4 2)Gl 22 485,47 0,44 0,21 -1972,44 614,728 <0,05* 1>3,2
3)G2 22 417,95 549,81 0,24 -971,33 404,148
1)S 30 196538  1979,23 0,16 - 5893,62 1666,747
IL-5 2)G1 22 1181,06  1550,77 0,16 - 2838,89 1076,944 0,134 -

3)G2 22 1379,83  1550,77 0,16 - 2838,89 826,693

1)S 30 101143 999,48 18,58 - 2400,89 680,439
IL-6 2)G1 22 264241  1056,70 0,10 - 20000,00 4823,511 0,967 -
3)G2 22 1273,45 964,18 0,10 - 10000,00 2004,250

1)S 30 1335,65 409,62 156,25 - 10036,27  2462,080
IL-8 2)G1 22 1935,76 405,94 0,00 - 20000,00 4308,929 0,238 -
3)G2 22 1045,09 306,15 0,00 - 9800,12 2232,989

1)S 30 149297 653,15 322,21 - 20000,00  3538,845
TNF-a 2)G1 22 3500,93 671,07 290,47 - 20000,00 6764,149 0,802 -
3)G2 22 1613,37 653,15 407,69 - 20000,00 4124477
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Tedavi sonrasi Olgiimlerine gore G2 grubu IL-8 medyant Gl grubuna gore
anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05). Tedaviden sonra diger inflamatuvar
degiskenler acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamaktadir (p>0,05) (Tablo 4.14).

Tablo 4.14. Tedavi sonras1 DOS sitokin diizeyleri agisindan gruplar arasindaki iligkinin

incelenmesi
Grup N Ortalama Medyan Min. - Mak. SS p Fark
1S 30 0,95 0,85 0,36 - 2,89 0,469
DOS Hacmi (ul) 2)Gl1 22 0,98 0,93 0,25-1,99 0,474 0,582 -
3)G2 22 1,00 0,97 0,58 - 1,69 0,323
1S 30 12381,38 6796,30 0,69 - 92561,04 18191,686
GM-CSF 2)G1 22 8857,15 594956 0,17-63482,66 13799,571 0,573 -

3)G2 22 13420,32 7410,20 0,17 - 88742,15 20379,635

1)S 30 2026,30  1148,48 21,59 -30254,34 5364,970
IFN-y 2)Gl1 22 912,92 1019,30 4,88 - 2098,98 729,224 0,446 -
G2 22 1148,88  1279,97 4,88 - 2098,98 830,374

1)S 30 152,32 132,77 0,03 - 403,04 129,319
IL-10 2)Gl 22 189,20 177,62 0,03 - 869,40 213,195 0,742 -
3)G2 22 147,28 90,01 0,03 - 684,53 179,489

1)S 30 5824,14 429,11 208,87 -55171,76 14306,083
IL-1p 2)Gl 22 730,79 301,76 2,62-3699,45 1061,937 0,062 -
3)G2 22 3726,17 461,63 2,62 -55171,76  11598,383

1)S 30 2365,61  1904,40 30,05-10478,39 2285,567
IL-2 2)Gl1 22 1585,92  1682,63 0,61-4120,93  1390,843 0,296 -
G2 22 2334,62  2195,74 0,61-752317  2116,564

1)S 30 889,24 811,70  127,80-1972,44 481,008
IL-4 2)G1 22 609,82 587,58 0,21-1412,44 434,454 0,161 -
G2 22 830,63 802,05 0,21-1972,44 565,358

1)S 30 1965,38  1979,23 0,16 - 5893,62  1666,747
IL-5 2)Gl 22 1429,98  1550,77 0,16 -5893,62  1416,978 0,402 -
3)G2 22 1572,16  1979,23 0,16 -3747,84  1232,158

1)S 30 1011,43 999,48 18,58 - 2400,89 680,439
IL-6 2)Gl 22 1170,90 696,00 0,10 - 10000,00  2072,001 0,555 -
3)G2 22 879,80 898,70 0,10 - 1968,30 651,520

1)S 30 1335,65 409,62 156,25 - 10036,27 2462,080
IL-8 2)G1 22 486,56 280,02 0,00 - 2228,45 606,061 p<0,05* 3>2
G2 22 1245,45 782,47 29,23 -10036,27 2070,273

1)S 30 1492,97 653,15 322,21 -20000,00 3538,845
TNF-a 2)G1 22 2408,72 570,81 237,24 - 20000,00 5702,100 0,394 -
G2 22 1637,39 714,18 372,79 - 20000,00 4112412
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Mann Whitney U analiz sonuglarma gére TO IL-1B ve IL-8 diizeyleri G1
grubunda saglikli gruptan anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur (p<0,05). Bununla
birlikte, periodontal tedaviden sonra yapilan IL-1fB 6l¢timlerinde, G2 grubu degerlerinin
G1’den daha yiiksek oldugu gozlenmistir (p<0,05).

Periodontal tedaviden sonra G1 grubu DOS hacmi, IL-1p ve IL-8 degerlerinde
anlamli bir diisiis izlenmistir (p<0,05) (Sekil 4.5). G2 grubunda ise tedaviden sonra DOS
hacmi ve IL-10 degerleri azalmakla beraber; IL-4 konsantrasyonu artmaktadir (p<0,05)
(Sekil 4.6). Bununla birlikte, her iki grupta (G1 ve G2) diger sitokinlerin baslangi¢ ve
tedavi sonrast konsantrasyonlart arasinda medyan degerleri agisindan anlamli bir fark

bulunmamaktadir (p>0,05) (Sekil 4.7 ve 4.8).
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Sekil 4.6. G2 grubunun TO ve TS DOS IL-4 ve IL-10 konsantrasyon degerleri
(*p<0,05)
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G1 grubunun baslangi¢ ve tedavi, G2 grubunun ise baslangi¢ sitokin dl¢iimleri
ile bireylerin cinsiyetleri arasinda anlamli bir iliski bulunmamaktadir (p>0,05). Bununla
birlikte TS G2 grubunun TNF-a 6l¢iim medyan1 kadinlarda erkeklere gére, DOS hacmi
ve IL-10 degerleri ise erkeklerde kadinlara gore anlamli derecede daha yliksektir
(p<0,05).

G1 grubunun baglangig sitokin Sl¢timlerine géore GM-CSF ol¢timii ile IFN-y, IL-
2 ve IL-5 arasinda pozitif yonde yiiksek, IL-10, IL-4 ve IL-6 arasinda pozitif yonde orta
dereceli; IFN-y 6l¢timii ile IL-2 ve IL-5 arasinda pozitif yonde yiiksek, IL-10, IL-4 ve
IL-6 arasinda pozitif yonde orta dereceli; IL-10 6l¢iimii ile IL-5 arasinda pozitif yonde
yiiksek, IL-1B, IL-2, IL-4 ve IL-6 arasinda pozitif yonlii orta derecede, TNF-a ile negatif
yonlii orta derecede; IL-2 ile IL-4 ve IL-6 arasinda pozitif yonlii orta derecede, IL-5 ile
yiksek derecede; IL-4 ile IL-5 arasinda pozitif yonde orta derecede ve IL-5 ile IL-6
arasinda ise pozitif yonde orta derecede anlamli bir iligski bulunmaktadir (p<0,05)

G1 grubu tedavi sonrasi olglimlerine gore DOS hacmi ile IL-10 arasinda pozitif
yonli orta derecede; GM-CSF 6l¢iimii ile IFN-y, IL-2, IL-4, IL-5 ve IL-6 arasinda
pozitif yonli yiiksek, IL-10 ile arasinda pozitif yonlii orta derecede; IFN-y ol¢iimii ile
IL-10, IL-2, IL-4, IL-5 ve IL-6 arasinda pozitif yonlii yiiksek derecede; IL-10 dl¢timii ile
IL-2, IL-4, ve IL-6 arasinda pozitif yonlii orta derecede, IL-5 ile arasinda pozitif yonlii
yiiksek derecede; IL-1P ile IL-8 arasinda pozitif yonlii yiiksek derecede; IL-2 ile IL-4,
IL-5 ve IL-6 arasinda, IL-4 ile IL-5 ve IL-6 arasinda, IL-5 ile IL-6 arasinda pozitif yonlii
yiiksek derecede korelasyon bulunmaktadir (p<0,05).

G2 grubu baslangi¢ 6lgtimlerine gére DOS hacmi ile IL-4 arasinda negatif yonde
orta derecede; GM-CSF o6l¢iimii ile IFN-y, IL-2, ve IL-5 arasinda, IFN-y 6l¢timii ile 1L-2
ve IL-5 arasinda, IL-2 ile IL-5 arasinda pozitif yonlii yiikksek derecede; IL-10 dlgiimii ile
IL-2 arasinda, IL-5 ile IL-6 arasinda, IL-8 ile TNF-a arasinda pozitif yonde orta
derecede anlamli bir iliski bulunmaktadir (p<0,05).

G2 grubu tedavi sonrasi sitokin konsantrasyonlarina gore GM-CSF ol¢timii ile
IFN-y, IL-2, IL-4, IL-5 ve IL-6 arasinda; IFN-y Sl¢iimii ile 1L-2, IL-4, IL-5 ve IL-6
arasinda; IL-2 ile IL-4, IL-5 ve IL-6 arasinda; IL-4 ile IL-5 ve IL-6 arasinda; IL-5 ile IL-
6 arasinda pozitif yonli yiiksek derecede; IL-10 olgiimii ile IL-2, IL-4, IL-5 ve IL-6
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arasinda; IL-6 ile TNF-a arasinda pozitif yonde orta derecede anlamli bir iliski
bulunmaktadir (p<0,05).

G1 grubu tedavi Oncesi ve sonrasi sitokin konsantrasyon farkina (fark degeri)
gore; GM-CSF farki ile IL-2 farki arasinda pozitif yonde yiiksek diizeyde, IFN-y ve IL-5
farki ile pozitif yonde orta diizeyde; IFN-y fark: ile IL-2 ve IL-6 fark degerleri arasinda
pozitif yonde orta diizeyde; IL-10 farki ile IL-5 farki arasinda pozitif yonde orta
diizeyde, TNF-a farki ile arasinda negatif yonde orta diizeyde; IL-1p farki ile IL-2 farka
arasinda pozitif yonde orta diizeyde; IL-2 farki ile IL-5 ve IL-6 farki arasinda pozitif
yonde, TNF-a fark: ile arasinda negatif yonde orta diizeyde; IL-4 farki ile TNF- o fark:
arasinda negatif yonde orta diizeyde ve IL-5 farki ile TNF-a farki arasinda ise negatif
yonde orta diizeyde anlamli bir iliski bulunmaktadir (p<0,05).

G2 grubu baglangis ve tedavi sonrasi 6l¢iim fark degerlerine gére DOS hacmi ile
IL-10 arasinda pozitif, IL-4 ile negatif yonde orta diizeyde; GM-CSF ile IFN-y, IL-2 ve
IL-5 arasinda pozitif yonde; IFN-y ile IL-2 ve IL-5 arasinda pozitif yonde yiiksek
diizeyde; IL-10 ile TNF-a arasinda negatif yonde orta diizeyde; IL-2 ile IL-5 ve IL-6
arasinda pozitif yonde yiiksek diizeyde, IL-4 ile pozitif yonde orta diizeyde; IL-4 ile IL-
5 ve IL-6 arasinda pozitif yonde orta diizeyde; IL-5 ile IL-6 arasinda, IL-6 ile TNF-a,
arasinda pozitif yonde orta diizeyde; IL-8 ile TNF-o arasinda pozitif yonde orta diizeyde

anlaml korelasyon bulunmaktadir (p<0,05) .
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5. TARTISMA

Halitozis nefesteki koti kokuyu tanimlamak i¢in kullanilan genel bir terimdir
(78). Oral kavitede bulunan mikroorganizmalarin proteolitik aktiviteleri sonucunda
olusan ugucu siilfiir bilesikleri (USB), halitozise neden olan baslica etkendir (2). Agiz igi
kaynakli USB iiretimi oral kavitede bulunan retantif yiizeylere gida artig1 ve bakteriyel
plagin tutunmasiyla olusan anaerobik ekosistem nedeniyle meydana gelir (20). Dil
dorsumu oral kavitede en genis yiizeye sahip yapidir ve iizerinde yer alan papiller,
yiiksek oranda bakteri kolonizasyonuna olanak saglar. Dil kaplanmasi, dokiilen epitel ve
kan hiicreleri, yemek artig1 ve oral bakterilerin yer aldig1 bir biyofilm tabakasindan
olusur (168). Dil kaplanmasinda bulunan mikroorganizmalarin biiyiik kismi, subgingival
plakta da yer alan, periodontopatojen o6zellikte ve yiiksek oranda USB iiretimine neden
olan bakterilerdir (26, 105, 169-172). Dil kaplanmas1 miktar1 ve bakteriyel igerigi ile
halitozis diizeyi arasinda giiglii korelasyon oldugunu gosteren pek ¢ok calisma
bulunmaktadir (173-177). Bu ¢alismalarla uyumlu sonuglara sahip arastirmamizda, dil
kaplanmas1 ile halitozis diizeyi arasinda pozitif yonde gii¢lii korelasyon oldugu
gosterilmistir (p<0,05). Ayrica, gingivitis hastalarinda tedavi Oncesi ve sonrasi fark
degerlerine gore dil kaplanmasi ve halitozis diizeyi arasinda anlamli bir iligki
bulunmaktadir (p<0,05). Kamaraj ve dig. (172) organoleptik 6l¢tim ile dil kaplanmasinin
miktart ve mikrobiyal profili (F.nucleatum, P.gingivalis, T. forsythia) arasinda pozitif
yonde bir korelasyon bulundugunu bildirmislerdir.

Calismamizda halitozis diizeyini belirlemek i¢in, organoleptik degerlendirme ve
stlfir monitor (Halimeter) olgtimii olmak tizere iki yontem kullanilmistir. Her iki
yontem arasinda giiclii bir korelasyon oldugu goézlenmistir (p<0,05). Arastirmamizla
benzer sonuglar bildiren calismalar olmakla birlikte (174, 177, 178); organoleptik
degerlendirme ve Halimeter Ol¢limii arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
olmadigini belirten ¢alismalar da bulunmaktadir (97, 179).

Lu ve dig. (177) USB diizeyi ile yas ve cinsiyet arasinda anlamli bir iliski
bulunmadigint belirtmislerdir. Benzer sekilde, arastirmamizda halitozis diizeyi ile yas

ve cinsiyet arasinda anlamli bir iligski olmadigi goriilmistiir (p>0,05). Bunun yani sira,
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2672 kisiyle yapilan bir halitozis ¢alismasinda, USB degeri ile cinsiyet arasinda anlamli
bir iliski olmadigi; ama farkli yas gruplarinda halitozis diizeyinin anlamli farklilik
gosterdigi bildirilmistir (176). Quirynen ve dig. (178) ise hem organoleptik hem de
halimeter Olglimlerini erkeklerde kadinlardan anlamli derecede daha yiiksek
bulmuslardir. Daha 6nce yapilan bir arastirmada, halitozis diizeyinin erkek cinsiyet, ileri
yas ve dislik egitim ile belirgin oranda artis gosterdigi bildirilmistir (180). Bizim
arastirma sonuglarimiza gore; yas, cinsiyet ve egitim durumu ile halitozis diizeyi
arasinda anlaml bir iligki olmadig1 goriilmistiir (p>0,05). Arastirma sonuglar1 arasindaki
farkliliklar, calisma gruplarmin farkli cografik bdlgelerden ve farkli genislikte
olmasindan kaynaklanabilir.

Arastirmamizin sonuglarina gore, periodontal olarak saglikli kisilerde giinliik dis
firgalama sayisi istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte, gingivitis hastalarindan
daha yiiksek bulunmustur. Bunun yani sira, hem kontrol hem test gruplarinda giinliik
ortalama dis firgalama sayis1 ve dis ipi kullanimi ile halitozis diizeyi arasinda anlamli bir
iliski bulunmamistir (p>0,05). Aimetti ve dig. (180)’nin daha genis bir popiilasyonla
yaptig1 ¢alismada ise, diizenli dis fircalama ve dis ipi kullanimi ile halitozis diizeyinin
azaldig1 gosterilmistir.

Dil firgas1 veya kaziyicisit kullanilarak yapilan dil temizliginin, dil kaplanmasi
miktart ve halitozis diizeyinin azalmasinda etkili oldugunu bildiren pek ¢ok klinik
calisgma bulunmaktadir (181-184). Bununla birlikte, dil temizliginin kronik halitozis
tizerine etkisiyle ilgili veriler yetersizdir (181). Ayrica bir derlemede dis macunu,
gargara ve dil kaziyici kullaniminin halitozisi azaltmasiyla ilgili kanitlarin genellikle
belirsiz oldugu bildirilmistir (182). Dil temizleme yontemlerinin karsilastirildigi bir
calismada, dis fircas1 ve dil kaziyicinin dil kaplanmasini anlamli derecede uzaklastirdigi
bununla birlikte; dil kaziyictmin USB iiretimini engellemede daha etkili oldugu
bulunmustur (185). Arastirmamizda periodontal tedaviden sonra dis fircalama ve dis ipi
kullanimiyla beraber dil kaziyici uygulanan G1 grubunda, dil kaplanmasi ve halitozis
diizeyi anlamli olarak azalmis (p<0,05); G2 grubunda ise halitozis skoru diisiis
gostermekle beraber bu fark anlamli bulunmamistir (p>0,05). Calisma bulgularimizdan

farkli olarak, Soares ve dig.(186)’nin generalize kronik periodontitis hastalarinda, dil
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temizligi ile antimikrobiyal kullanimini igeren full-mouth disinfection ve konvansiyonel
periodontal tedavi sonuglarini karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda, halitozis tizerinde full-
mouth disinfection tedavisinin dil temizliginden daha etkili oldugunu bildirmislerdir. Bu
iki ¢alismada degisik sonuglar bulunmasi, her iki calismadaki hasta populasyonu ve
tedavi protokoliindeki farkliliktan kaynaklanabilir. Quirynen ve dig. (187)’nin ileri
diizeyde periodontitis hastalariyla yaptig1 bir ¢alisma, tek seansta gergeklestirilen “full-
mouth disinfection” uygulamasinin organoleptik 6lgiimlerde hizli ve uzun stireli diisiis
sagladigim1 gostermistir. Yapilan bir diger ¢alismada, oral kavitede anaerobik bakteri
sayisinin azaltilip, aerob bakterilerin ayni miktarda kalmasiyla saglanan mikrobiyal
dengenin, USB degerinin diismesinde etkili oldugu sonucuna varilmistir (188). Halitozis
ve oral bakteriyel yiikiin degerlendirildigi bir arastirmada supragingival profilaksi, oral
hijyen islemleri (dis firgalama, dis ipi ve dil kaziyici kullanim1) ve gargara kullanimi
sonucunda halitozis diizeyinin 1 ve 3 aylik siirelerde anlamli diizeyde azaldigi
bildirilmis; bu sonucun dil kaplanmasi, tiikiiriik ve subgingival mikroflorada anaerob
bakteri yiikiiniin azalmasi ve dil yiizeyinde aerob bakteri oraninin artmasiyla iligkili
oldugu vurgulanmustir (189). Ote yandan, Quirynen ve dig. (190) dil temizliginin dil
yiizeyindeki anaerob ve aerob bakteri sayisim1 azaltmada 6nemli bir etkisi olmadigini,
bakteriyel yiiktense putrefikasyona ugrayan substrat miktarini azaltmada etkili oldugunu
bildirmislerdir. Dis firgalama ve dil temizliginin halitozis iizerine etkisini arastiran diger
bir ¢alismada, dis fircalamayla beraber dil temizliginin, yalnizca dis firgalamaya gore
halitozis ve dil kaplanmasin1 belirgin miktarda azalttigi gosterilmistir (191). Ayrica dil
kaziyici ile uzaklastirilan kaplanmanin 2. giinde baslangi¢ diizeyine geri dondigii bu
nedenle, etkin bir dil temizligi i¢in dil kaziyicinin her giin diizenli kullanilmas1 gerektigi
one stirilmistir (192). Bununla birlikte, Amano ve dig.(193) ratlarla yaptiklari
caligmanin sonucuna gore, dil firgalamanin olusturdugu mekanik stresin, epitel
hiicrelerinde plazma membran biitiinliigiinti bozdugunu ve onkojenik aktiviteye sahip c-
fos protein salinimini indiikledigini bildirmiglerdir. Bu nedenle mekanik dil temizliginin
diisiik kuvvetle ve Kontrollii bir sekilde uygulanmasi, gereksiz doku irritasyonundan
kagimilmasi gerektigi bildirilmistir (81). Ayrica dil kaplanmasinin olmadigi durumlarda

dil temizligi yapilmamasiin uygun oldugu ileri siiriilmiistiir (81). Arastirmamizda dil
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temizliginin dikkatli bir sekilde nasil uygulanmasi konusunda hastalar bilgilendirilmis ve
1 haftalik kullanimdan sonra eger kaplanma gozlenmiyorsa dil temizligi yapmamalari
konusunda uyarilmislardir.

Halitozis diizeyi, diseti inflamasyon siddeti ve dil kaplanma miktar1 ile pozitif
korelasyon gostermektedir (180). Ayrica periodontitis hastalarinda kalin dil kaplanmasi,
saglikli ve gingivitisli bireylere gore daha fazla gorilmektedir (194). Periodontal
hastalig1 olan bireylerde yapilan bir arastirmada, gingivitis hastalarinda dil temizligi ve
periodontal tedaviden sonra, periodontal indeks degerlerinin ve halitozis diizeyinin
belirgin oranda azaldiginm1 bildirmekle beraber; periodontitis hastalarinda halitozis
olusumunun 6nlenmesi i¢in periodontal tedavinin primer rol oynadigi, dil temizliginin
ise daha az etkili oldugu vurgulanmistir (160). Calismamizda dil kaplanmasinin
gingivitis hastalarinda, periodontal saglikli kisilere gére daha fazla oldugu goriilmiistiir
(p<0,05). Ayrica halitozis diizeyi de gingivitis hastalarinda daha yiiksek bulunmustur
(G1: p<0.05, G2: p>0.05) Apatzidou ve dig. (104) gingivitis ve periodontitis hastalari ile
yaptiklart bir ¢alismada, periodontal hastaligin halitozis i¢in risk olusturdugu ve dil
dorsumunun, periodontal durumdan bagimsiz olarak, halitozis olusumunda etkili oldugu
sonucuna varmisglardir. USB miktarinin incelendigi bir arastirmada, yiiksek CH3SH
konsantrasyonuna sahip hastalarda, diisiik CH3SH degerlerine sahip kisilere gore artmis
cep derinligi, gingival indeks, kanama indeksi ve dil kaplanmasi bulundugu gosterilmis;
dil kaplanmasinin halitozise neden olan primer etiyolojik faktér oldugu ve USB
olusumunda periodontal sagligin hem dogrudan hem de dolayl etkiye sahip olabilecegi
belirtilmistir (195).

Periodontal hastalik siddetiyle beraber USB konsantrasyonu ve halitozis
diizeyinin arttigin1 bildiren galismalar bulunmaktadir (91, 196). Arastirma bulgularimiz
bu sonuglarla uyumluluk géstermektedir. Calismamizin sonuglarina gére, G1 grubu TO
halitozis diizeyinin periodontal olarak saglikli kisilere goére daha yiiksek oldugu
gozlenmistir (p<0,05). USB diisiik konsantrasyonlarda bile periodontal dokular {izerinde
toksik etki gostererek ekstraseliiler matriks ve lokal immiin yanit1 olumsuz etkileyebilir.
Bu nedenle USB’nin, inflamatuvar periodontal hastalik etiyolojisinde rol oynadigi

diistiniilmektedir (11, 12). Coli ve dig. (116) derin cep olan iltihaph diseti bolgelerinde,
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inflame olmayan s1g gingival sulkus bolgelerine gore daha yiiksek oranda USB tespit
etmislerdir. Benzer bir baska calismada <5mm cep derinligine sahip dis yilizdesi ile
organoleptik 6l¢iim arasinda yiiksek korelasyon ve SK ile CH3SH arasinda pozitif yonde
anlamli bir iliski bulundugu gosterilmistir (175). Yine periodontitisli hastalarla yapilan
bir galismada USB diizeyi ile Pi ve GI arasinda pozitif korelasyon oldugu bildirilmistir
(p>0,05) (172). Calismamizin sonuglarina gore de halitozis ile plak indeksi ve gingival
indeks degerleri arasinda pozitif korelasyon bulunmaktadir (p<0,05). Arastirmamizin
sonuglarin1 destekleyen bir ¢alismada dental plak, sondlamada kanama ve dil
kaplanmasinin halitozis olusumuna neden oldugu ileri siiriilmistiir (9). Benzer sekilde
Yokoyama ve dig. (197) halitozis ile dil kaplanmasi ve plak indeksi arasinda anlamli bir
iliski oldugunu belirtmislerdir. Diger taraftan, halitozisi olan hastalarda PI ve Gi
degerlerinin, olmayanlara gore yliksek olmakla birlikte, aradaki farkin istatistiksel olarak
anlamli olmadig1 bir ¢alisma da bulunmaktadir (196).

Calismamiz, literatiirde halitozis ile DOS sitokin diizeyi arasindaki iligkiyi
inceleyen ilk ¢alismadir. Arastirmamizin sonuglaria goére, kontrol grubu ile G1 ve G2
gruplarinin tedavi oncesi Ol¢limlerinde halitozis ile sitokin degerleri arasinda anlamli bir
korelasyon olmadigi gorilmiistir (p>0,05). Ancak tedaviden sonra G2 grubunun
Olglimlerine gore, halitozis diizeyi (Halimeter ve organoleptik deegerlendirme) ile GM-
CSF ve IL-2 diizeyleri arasinda negatif yonde anlamli korelasyon bulunmustur (p<0,05).

Arastirmamizin  sonuglar1  dil temizligi ve periodontal tedavinin, diseti
inflamasyonu ile halitozis tizerindeki yararli etkilerini gostermektedir. Dil temizleyici
kullanan ve kullanmayan her iki gingivitis grubunda (G1 ve G2) tedavi sonrasi
periodontal indeks (SD, Pi, Gi, SK) degerlerinde anlamli bir diisiis gdzlenmistir
(p<0,05). Guentsch ve dig. (15)’nin faz 1 periodontal tedavi+tOHE+dil kaziyici
uyguladiklar1 kronik periodontitis hastalarinda, 2 hafta sonra SD, Pi ve SK degerleri ile
halitozis diizeylerinin baglangi¢ 6l¢iimlerine gore belirgin sekilde azaldigi goriilmiistiir.
Dil temizligi ve diger oral hijyen yontemlerinin beraber kullanilmasiyla dental plak
olusumunun azaldigim1 gosteren c¢aligmalar bulunmaktadir (100, 198, 199). Bu
bulgularin aksine, Badersten ve dig. (200) 4 giinliik dil fircalama ve 4 giin oral hijyen

islemi uygulanmamasi arasinda dental plak akiimiilasyonu agisindan fark bulunmadigini
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bildirmislerdir. Bu sonucu, plak olusumunda rol oynayan bakterilerin primer kaynaginin
dil dorsumu olmayabilecegi goriisiiyle agiklamiglardir. Ayni ¢aligmada yalnizca dis
fircalama ile dil temizligi+dis firgalama gruplar1 arasinda da fark bulunmamakla birlikte;
uygulanan dis firgalama tekniginin plak uzaklastirmada yetersiz bulundugu belirtilmistir
(200). Calismamizda plak indeksinin dil kaziyici kullanan ve kullanmayan her iki
gingivitis grubunda anlamli diizeyde azalmasi faz 1 periodontal tedavi, etkili dis
fircalama ve dis ipi kullanimiyla agiklanabilir. Ayrica dil temizleyici kullanmayan G2
grubunda Pi’nin yan1 sira GI’nin de azalmas1 bununla birlikte, halitozis ve inflamatuvar
sitokinlerde anlamli bir degisim goriilmemesi dil kaplanmasinin ortadan kaldirilmamasi
nedeniyle olabilir. Roldan ve dig. (171) dil yiizeyinde yer alan biyofilm tabakasinin,
intra oral halitozis olusumunu dogrudan etkiledigini ve periodontopatojen bakteriler igin
potansiyel bir rezervuar olmasi nedeniyle, periodontal tedavi basarisinda 6nemli bir
etkisi olabilecegini vurgulamislardir. Calismamizda G1 ve G2 gruplarinin tedavi dncesi
dil kaplanma skoru ile Pi arasinda pozitif yonde giiclii; Gi ile arasinda ise orta dereceli
korelasyon oldugu goézlenmistir (p<0,05). G2 grubunda ayrica dil kaplanmasi ile SD
arasinda pozitif yonde orta dereceli bir iliski vardir (p<0,05). Periodontal tedavi
sonrasinda G1 grubu dil kaplanma skoru ile Pi arasinda pozitif yonde orta dereceli; G2
grubunda ise dil kaplanma skoru ile Pi, GI ve SD arasinda pozitif yénde orta dereceli
korelasyon bulunmaktadir (p<0,05). Arastirmamizin dil temizligi ve periodontal
inflamasyon arasindaki iligkiyi gosteren bulgulari, Faveri ve dig. (201)’nin periodontal
patojenler icin dnemli bir rezervuar olan dil ylizeyinin, bu bakterilerin dis ylizeyine
rekolonizasyonunda  etkili  olabilecegi sonucuna vardiklar1 c¢alismalar1 ile
desteklenmektedir. Ayrica dil temizliginin baslangi¢ plak formasyonunu yavaslattigini
ve dis yiizeylerinde total plak akiimiilasyonunu azalttigin1 gdsteren bir c¢alisma
bulunmaktadir (198). Arastirmamizin sonuglarina gére, G1 grubunda tedavi Oncesi
halitozis diizeyi ile PI ve GI degerleri arasinda pozitif yonde yiiksek dereceli; tedavi
sonrasinda ise pozitif yonde orta dereceli korelasyon bulunmaktadir (p<0,05). G2
grubunda tedavi dncesi ve sonrasi halitozis diizeyi ile PI arasinda pozitif yonde yiiksek;
Gl ile pozitif yonde orta dereceli bir korelasyon vardir (p<0,05). Kronik periodontitis

hastalariyla yapilan bir ¢alismada halitozis diizeyi ile plak indeksi ve sondlamada
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kanama ylizdesi arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon bulunmustur (184). Farkli
hasta populasyonlariyla gergeklestirilmekle beraber, bu sonuglar arastirma
bulgularimizla uyumludur.

Periodontal indeksler ile inflamatuvar sitokin degerleri arasindaki iliski
incelendiginde G1 grubunun tedavi sonrasi Olglim degerlerinde goriilen degisim
miktarlarna (fark degerlerine) gore, SK ile IL-6 ve GM-CSF arasinda; G2 grubunda ise
Gl ile IFN-y, IL-2, IL-5 ve IL-6 arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon izlenmektedir
(p<0,05). Bu sonuglar, literatiirde periodontal indeks ve inflamatuvar sitokinler
arasindaki iligskiyi degerlendiren diger ¢aligmalarla uyumludur (202-204). G1 grubunun
baslangis ve tedavi sonrasinda yapilan 6l¢iimleri arasindaki farka gére anti-inflamatuvar
bir sitokin olan IL-10 ile SD ve Pi arasinda da negatif yonde anlamli korelasyon
bulunmustur (p<0,05).

DOS diseti iltihabinda artmakla birlikte, saglikli sulkusta mevcut subklinik
inflamasyona bagli olarak bulunur (37). DOS hacminin inflame disetinde, saglikli
periodontal dokulara gore daha yiiksek oldugunu gosteren pek ¢ok c¢aligma vardir (205-
207). Bu caligsmalarla benzer sonuglara sahip arastirmamiza gére gingivitis hastalarinin
toplam DOS hacmi, saglikli bireylerden daha yiiksek bulunmus ve tedavi sonrasinda,
baslangi¢ degerlerine gore anlamli diizeyde azalmistir (p<0.05). G2 grubunun tedavi
sonrast Ol¢iimleri de DOS hacmi ve SK arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon
bulundugunu gostermektedir (p<0,05). Ertugrul ve dig. (202) IL-8, IL-1p ve TNF-a
diizeyleri ile DOS hacmi arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon bulundugunu
bildirmislerdir. Bu ¢alismayla benzer sekilde, arastirmamizda G1 grubu IL-8, IL-1p ve
TNF-a diizeyleri ile DOS hacminin tedavi sonrasinda degisim miktarlari (fark degerleri)
arasindaki iliski bu sonuglarla uyumlu olmakla birlikte, fark istatistiksel olarak anlaml
degildir (p>0,05).

Periodontopatojen bakteri antijenlerine karst olusan konak yaniti nétrofil,
makrofaj ve lenfositler gibi immiinkompotent hiicrelerin periodontal dokularda
infiltrasyonunun artmasi ile pro- ve anti-inflamatuvar sitokinlerin sentezlenmesine neden
olur (208). IL-1B inflamasyonla iligkili pek ¢ok genin ekspresyonunu stimiile eder ve

diseti bag dokusu ile periodontal ligament yikiminda 6nemli bir mediatordiir. 1L-8
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kemokin olmasinin yani sira noétrofilleri aktive ederek enzim ve sitokin salinimini
indiikler (57). Calismamizda dil temizleyici kullanan G1 grubunda IL-1B ve IL-8
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir diisiis izlenmis (p<0,05), G2 grubunda ise
belirgin bir fark goézlenmemistir (p>0,05). IL-1p’nin gingival inflamasyonla iliskili
onemli bir belirte¢ oldugunu gosteren pek cok calisma bulunmaktadir. Bu ¢alismalar
DOS IL-1B konsantrasyonun, diseti inflamasyon siddetiyle beraber arttigimi ve
periodontal tedavi sonrasinda da azaldigini bildirmektedir (205, 209, 210). IL-1p ve
TNF-a noétrofillerin hedef dokuya gogiinli saglayan IL-8 sekresyonunu artirir (57).
Calismamizda kontrol grubu ile G1 ve G2 gruplarmin tedavi sonrast DOS sitokin
degerlerine gore, IL-8 ile IL-1p arasinda pozitif yonde anlamli bir korelasyon
bulunmaktadir (p<0,05). Ayrica G1 grubunda dil temizlemeyi kapsayan periodontal
tedaviden 7 gilin sonra DOS IL-1p ve IL-8’in baslangi¢ degerlerine gore anlamli diizeyde
azaldig1 gozlenmistir. Calisma sonuglarimizla uyumlu olarak literatiirde DOS, tiikiiriik,
serum plazma, diseti dokusu gibi ¢esitli 6rneklerde tespit edilen IL-1p, IL-8, TNF-a, IL-
6 gibi proinflamatuvar sitokinlerin diseti iltihabi ile iligkili oldugunu ve saglikli/tedavi
edilmis periodontal dokularda daha diisiik diizeylerde bulundugunu gosteren birgok
aragtirma vardir (203, 204, 210-214) Ote yandan, Perozini ve dig. (215) DOS IL-1B
diizeyinin gingivitis hastalarinda kontrol grubuna goére daha yiiksek olmakla birlikte,
aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigini bildirmislerdir. Tiirkoglu ve dig.
(216) de 4 hafta klorheksidinli gargara kullanimi sonrasinda DOS IL-8 diizeyi anlamli
olarak azalirken IL-1P konsantrasyonunda degisiklik olmadigimi rapor etmislerdir.
Arastirmamizin da dahil oldugu bu sonuglar arasindaki fark; disetinin durumu, farkh
tedavi protokolleri, 6rnek toplama zamanlari gibi gesitli faktorlerden kaynaklanmis
olabilir. Literatirde DOS TNF-o diizeyinin, saglikli periodonsiyumda periodontal
hastalik durumuna goére daha diisiik diizeylerde bulundugunu gosteren calismalar
bulunmaktadir (210, 217). Calismamizda DOS TNF-a diizeyleri gingivitis hastalarinda
kontrol grubundan yiiksek olmakla birlikte, aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
degildir (p>0,05). Arastirma sonug¢larimizla uyumlu olarak Kinane ve dig. (214) serum
plazma TNF-a diizeyinin deneysel gingivitis grubunda, kontrol grubundan yiiksek

olmakla birlikte aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigini bildirmislerdir.
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Kronik gingivitis tedavisinin DOS TNF-o diizeyinde diisiis sagladigini bildiren
calismalar bulunmaktadir (203, 218). Arastirma sonuglarimiza gére de G1 grubunda
DOS TNF-a konsantrasyonu tedavi sonrasinda baslangic degerine gore diisiis
gostermistir ama fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05).

IL-6 B lenfosit hiicrelerinin farklilasmasini stimiile eden ve inflame diseti
dokusunda yiiksek oranda sentezlenerek periodontal hastaligin baslangi¢ ve ilerleme
asamalarinda rol oynayan pro-inflamatuvar bir sitokindir (219). Gingivitis tedavisinden
sonra DOS IL-6 diizeyinde belirgin diistis oldugu bildirilmektedir (203). Ayrica IL-6
inflame diseti dokusunda, saglikli disetine gore anlamli diizeyde daha yiiksek oranda
bulunmaktadir (220). Arastirma sonuglarimiza gore, Gl ve G2 gruplarinda tedavi
sonrast DOS |IL-6 diizeyi azalmakla beraber baslangi¢ Ol¢iimleri ile arasindaki fark
istatistiksel ~olarak anlamli  degildir (p>0,05). Diseti dokusu Orneklerinin
immiinohistokimysal yontemlerle incelendigi bir ¢aligmada, IL-6’nin s1g periodontal
ceplerde diisiik, derin ceplerde ise daha yiiksek miktarda bulundugu gosterilmistir (221).
Bu durum, gingivitis hastalarinin yer aldigi calismamizda DOS IL-6 diizeyinin belirgin
farklilik géstermemesinin nedeni olabilir.

IL-2 T ve B hiicrelerinin bliylime ve farklilagsmasini aktive ederek immiin yanitin
baslamasi ve gelismesini saglayan bir sitokindir. Ayrica DOS ve serum plazma IL-2
konsantrasyonlart ile kan oOrneklerinde PCR yontemiyle incelenen IL-2 gen
ekspresyonunun periodontal inflamasyon ile iliskili oldugunu gosteren c¢aligmalar
bulunmaktadir (203, 222-224). Bununla birlikte, Teles ve dig. (225) periodontal olarak
saglikl kisilerin ve kronik periodontitis hastalarinin tiikiiriik IL-2 diizeyleri arasinda
anlamli  bir fark olmadigim1  gostermislerdir. Digeti  biyopsi  6rneklerinin
immiinohistokimyasal yontemlerle incelendigi bir c¢aligmada, IL-2 ve IFN-y’nin
periodontal olarak saglikli bireyler ile gingivitis ve periodontitis hastalarinda benzer
oranda bulundugu bildirilmektedir (226). Calismamizda hem gruplar arasinda hem de
G1 ve G2 gruplarinin tedavi oncesi ve sonrasi Slglimlerinin karsilastirilmasinda, 1L-2
konsantrasyonu agisindan anlamli bir fark gériilmemistir (p>0,05).

IL-5 T hiicrelerinden saliman bir sitokindir ve T hiicrelerinin periodontal

hastalikta doku yikimidan sorumlu oldugu bilgisi giiniimiizde genel kabul gérmiistiir
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(226). IL-5 eozinofilleri aktive eder ve B hiicrelerinden IgA yapimini stimiile eder (227).
Daha 6nce yapilan bir ¢alismada, diseti doku 6rneklerinin immiinohistokimyasal olarak
incelenmesi sonucunda IL-10 ve IL-5’in periodontal olarak saglikli/gingivitis grubunda
tespit edildigi, ancak bu sitokinlerin agresif periodontitis grubunda izlenmedigi rapor
edilmistir (226). Bununla birlikte Shaneen ve dig. (203) gingivitis tedavisinden sonra
DOS IL-5 diizeyinde anlamli bir degisim olmadigin1 bildirmiglerdir. Bizim
calismamizda da hem gruplar arasinda hem de grup i¢i tedavi Oncesi ve sonrasi
Ol¢timlerde IL-5 diizeyinde anlaml1 bir degisim izlenmemistir (p>0,05).

GM-CSF nétrofil ve makrofaj yapimini artiran bir sitokindir (227). Kronik
periodontitiste DOS’de bulunan GM-CSF’nin nétrofil apoptozisini  geciktirdigi
gosterilmistir (208). Oral epitel hiicrelerinin periodontopatojenlere maruz kalmasiyla
GM-CSF iiretimi artmaktadir (228, 229). Bununla birlikte periodontal saglik ve hastalik
durumunda tiikiirik GM-CSF diizeyinin belirgin farklilik gostermedigini bildiren bir
calisma bulunmaktadir (225). Arastirma sonuglarimiza goére de DOS GM-CSF
konsantrasyonunun saglikli ve iltihapli disetinde belirgin farklilik gostermedigi
bulunmustur (p>0 ,05).

IL-10 Ty2 hiicreleri tarafindan iiretilen, makrofaj fonksiyonunu ve Tyl hiicre
aracili immiiniteyi baskilayan anti-inflamatuvar bir sitokindir (227). Literatiirde 1L-10 ve
periodontal inflamasyon arasindaki iliskiyle ilgili sonuglar cesitlilik gostermektedir.
Bizim ¢alisma sonuglarimiza gore, G2 grubunun tedavi sonrast DOS IL-10 diizeyinde
anlaml bir disis, 1L-4’te artis izlenmistir (p<0.05). G1 grubunda ise DOS IL-4 ve I1L-10
diizeyleri tedavi sonrasinda artmakla beraber, baslangi¢ 6lctimleriyle aralarindaki fark
anlamli degildir (p>0,05). G1 grubu sonuglarina benzer sekilde, Shaneen ve dig. (203)
gingivitis tedavisinden sonra DOS IL-4 ve IL-10 diizeylerinde anlamli bir degisim
izlenmedigini rapor etmislerdir. Ayrica, kronik periodontitis ile periodontal olarak
saglikli gruplar arasinda DOS IL-10 konsantrasyonu agisindan anlamli bir farklilik
olmadig: bildirilmistir (230). Benzer bir baska arastirmada, periodontal tedaviden sonra
DOS IL-10 diizeyinin azaldig1 ama tedaviden 6nce yapilan dl¢limlerle arasinda anlamli
bir iliski bulunmadig gosterilmistir (231). Bununla birlikte, Guentsch ve dig. (15) DOS

IL-10 diizeyinin periodontitisli hastalarda saglikli gruba gore daha diisiik oldugunu;
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detertraj, polisaj islemleri uygulanan ve oral hijyen egitimiyle beraber dil temizleyici
kullandirilan saglikli grupta DOS IL-8 ve MMP-8 konsantrasyonlarinin azaldigini
bildirmislerdir. Arastirmamizda gingivitis hastalarinin DOS 1L-4 diizeyi, saglikli gruba
gore daha diisiik bulunmustur (p<0.05). IL-4 anti-inflamatuvar 6zellige sahip bir
sitokindir ve IL-1, TNF-a gibi bazi pro-inflamatuvar sitokinlerin salinimini inhibe eder.
(232). Pradeep ve dig. (70) DOS IL-4 diizeyinin saglikli periodontal dokularda yiiksek,
diseti inflamasyonunun arttig1 periodontitisli bolgelerde ise daha diisiik konsantrasyonda
bulundugunu goéstermistir. IFN-y makrofajlardan sitokin salinimini artirir ve IFN-y’nin
bu fonksiyonu IL-4 tarafindan baskilanir (233). Arastirmamizda periodontal tedaviden
sonra, G2 grubunun DOS IL-4 ve IFN-y konsantarasyonlarindaki degisimler (fark
degerleri) arasinda istatistiksel olarak anlamli olmamakla beraber, negatif yonde bir
korelasyon vardir (p>0,05). Ayrica, gingivitis hastalar1 ile periodontal olarak saglikli
kisiler arasinda DOS’de bulunan IFN-y konsantrasyonu agisindan anlamli bir fark
bulunmamaktadir (p>0,05). Arastirma sonuglarimizla uyumlu olarak, Papathanasiou ve
dig. (206) periodontal olarak saglikli kisiler ile gingivitis hastalarindan elde edilen DOS
orneklerini karsilastirdiklarinda, her iki grup arasinda IFN-y konsantrasyonun anlamli
bir farklilik gostermedigini bulmuslardir. Periodontal inflamasyon durumunda, DOS
IFN-y diizeyinin arttigin1 gosteren caligmalar olmakla beraber; bu sonug¢ genellikle
periodontitis hastalarindan alinan 6rneklerle elde edilmistir (234, 235). Bununla birlikte,
yapilan bir deneysel gingivitis ¢alismasinda, periodontal tedaviden sonra DOS IFN-y
diizeyinde anlaml bir diistis izlendigi rapor edilmistir (203).

Calismamizin limitasyonlar1 dahilinde dil temizligini iceren periodontal
tedavinin, agiz kaynakli halitozis tedavisinde etkin bir yontem oldugu sdylenebilir.
Periodontal tedaviye ek olarak dil temizleyici kullanimi, diseti iltihabinin baslamasinda
ve ilerlemesinde rol oynayan DOS IL-1B ve IL-8 degerlerinde belirgin bir azalma
saglamistir. Bu sonuglar, periodontal tedavi planlamasina dil temizleyici eklenmesiyle
diseti iltihabinin ve inflamatuvar periodontal hastaliklarla beraber sik goriilen halitozisin
daha kolay kontrol altina alinabilecegini gostermektedir. Halitozisin digeti inflamasyonu

tizerindeki etki mekanizmasi ve derecesinin daha iyi anlasilabilmesi igin periodontitis
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hastalariin da yer aldig1 daha genis bir popiilasyonla yapilacak ileri klinik aragtirmalara

ihtiyag¢ vardir.



82

6. SONUCLAR VE ONERILER

1- Calismamizda halitozis diizeyini belirlemek igin, organoleptik degerlendirme ve
stilfiir monitdr (Halimeter) 6l¢iimii olmak tizere iki yontem kullanilmistir. Bu iki yontem
arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde giiglii bir korelasyon bulunmaktadir.
2-Halitozis diizeyi gingivitis hastalarinda (G1), kontrol grubuna goére anlamli derecede
yiiksek bulunmustur. Periodontal tedaviden sonra ise gruplar arasinda halitozis diizeyi
acgisindan anlamli bir fark bulunmamaktadir.

3- G1 grubunda organoleptik skor ve halimeter 6lglimlerinin tedavi sonrast medyanlari,
tedavi Oncesi medyanlarina gore anlamli derecede daha diisiik bulunmustur. G2
grubunda ise, halimeter degerlerinin ortalamasi tedavi sonrasi azalmakla birlikte; bu fark
istatistiksel olarak anlamli degildir.

4- Arastirma sonuglarina gore; halitozis diizeyi ile yas, cinsiyet ve egitim durumu
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmamaktadir.

5- Halitozis diizeyi ile dil kaplanma skoru arasinda, hem kontrol hem de test gruplarinda
pozitif yonde ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon vardir.

6- Gingivitis hastalarinda dil kaplanma miktarinin, kontrol grubundan anlamli derecede
daha yiiksektir.

7- Gingivitis hastalarinda dil kaplanma skoru ile periodontal indeks degerleri arasinda
pozitif yonde anlamli bir korelasyon bulunmaktadir.

8- Gl grubunda dil kaziyict kullaniminin, dil kaplanmasini etkin bir sekilde
uzaklastirdigi goriilmektedir. Bununla birlikte; dil temizleyici kullanmayan G2 grubunda
dil kaplanma skorunun baslangi¢c ve periodontal tedaviden sonraki degerleri arasinda
anlamli bir fark izlenmemektedir.

7- Grup i¢i analizlerde, halitozis diizeyleri ile periodontal indeks degerleri arasinda
pozitif yonde anlamli bir korelasyon izlenmekte; ve periodontal tedaviden sonra indeks
diizeylerinin belirgin oranda azaldig1 gozlenmektedir.

8- DOS IL-4 diizeyinin, periodontal olarak saglikli kontrol grubunda, gingivitis

hastalarindan anlamli derecede yiiksek oldugu gozlenmistir.
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9- DOS hacmi, diseti iltihabt bulunan test gruplarinda, kontrol grubuna gdre daha
fazladir.

10-Gingivitis hastalarinin DOS hacmi, periodontal tedaviden sonra, baslangi¢c degerine
gore anlamli bir diisilis sergilemektedir.

11- Periodontal tedaviden sonra yapilan 6l¢iimlere gore, dil temizleyici kullanmayan G2
grubu IL-8 medyani, dil temizligi yapan G1 grubuna gore anlamli derecede yiiksek
bulunmustur.

12- G1 grubu baslangig DOS IL-1p ve IL-8 diizeyleri, saglikli gruptan anlamli olarak
daha yiiksek bulunmustur.

13- Periodontal tedaviden sonra; G1 grubu DOS hacmi, IL-1p ve IL-8 degerlerinde
anlaml bir diisiis izlenmistir.

14- Periodontal tedaviden sonra yapilan DOS IL-1B o6l¢iimlerinde, dil temizleyici
kullanmayan G2 grubu degerlerinin G1’den daha yiiksek oldugu gozlenmistir.

15- G2 grubunda tedaviden sonra DOS hacmi ve IL-10 degerleri azalmakla beraber; IL-
4 konsantrasyonu artmaktadir.

16- G2 grubunun tedavi sonrasi dl¢timlerine gore, halitozis diizeyi ile DOS GM-CSF ve

IL-2 degerleri arasinda negatif yonde anlamli bir korelasyon bulunmaktadir.
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EKLER

Ek 1. G1 grubunun tedavi 6ncesi 6lgiim degerleri arasindaki iliskinin incelenmesi

Dil

Organoleptik Halimeter

DOS

SD Pi Gi SK . GM-CSF IFN-y IL-10 IL-1p  IL-2 IL-4 IL-5 IL-6 IL-8  TNF-a
Kaplanmasi Skor Skor Hacmi
Dil r 1,000 0,743 0,760 0,171 0,802 0,606 0,289 0,045 0,179 0,079 0432 0182 0221 0268 0130 0074 -0432 -0,259
Kaplanmasi p <0,01 <0,01 0,447 <0,01 <0,01 0192 0,841 0,426 0,725 0044 0418 0323 0228 0564 0,745 0,045 0,244
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
Organoleptik r 1,000 0,943 0,322 0,842 0,909 0,297 0,032 -0,021  -0,028 0,160 0,049 0,033 0,249 -0,021 0,200 -0,122 -0,038
Skor p <0,01 0,144 <0,01 <001 0,180 0,886 0,926 0900 0477 0827 00884 0263 0925 0372 058 0,867
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
r 1,000 0,376 0,882 0888 0211 0,121 0,005 -0,065 0,192 0,079 0,025 0,318 -0,040 0,100 -0,157 -0,087
Halimeter Skor p 0,085 <0,01 <001 0,346 0,590 0,982 0,775 0392 0727 0910 0149 0861 0,658 0485 0,702
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
r 1,000 0,197 0461 0,002 0,065 0,044 -0,119 -0,119 0,231 -0,036 -0,042 -0,112 0,225 0,089 0,309
SD p 0,380 0,031 0,994 0,774 0,844 0598 0598 0302 0875 0851 0621 0313 0,69 0,162
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
r 1,000 0,750 0,300 0,129 -0,113  -0,163 0,090 -0,111 -0,051 0,186 -0,134 -0,095 -0,260 -0,046
Pi p <0,01 0175 0,568 0,616 0468 0691 0621 0822 0406 0551 0674 0242 0,839
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
r 1,000 0259 0,101 -0,130  -0,190 0,048 0,076 -0,152 0,260 -0,198 0,227 0,076 0,079
Gi p 0,244 0,656 0,565 0398 0833 0736 0499 0243 0377 0309 0,738 0,728
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
r 1,000 -0,157 -0,190 -0,259 -0,084 -0,044 -0,179 -0,041 -0,180 0,172 -0,012 -0,079
SK p 0,486 0,396 0,245 0,710 0845 0426 0855 0422 0444 0,95 0,726
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
r 1,000 0,014 -0,105 0,312 0,298 -0,025 -0,103 0,179 -0,103 -0,189 -0,206
DOS Hacmi p 0,952 0643 0158 0,178 0910 0647 0426 0649 0,399 0,358
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22




Ek 1(devami). G1 grubunun tedavi 6ncesi 6l¢iim degerleri arasindaki iligskinin incelenmesi

Kapl'zr'l'mm Orgasnk"(:fp“k Haé'lz‘)?ter sD Pi Gi SK Hz(c)nii GM-CSF IFN-y IL-10 IL-Ip  IL2 IL-4 IL5 IL-6 IL-8 TNFa
T 1000 0885 0689 035/ 0918 0607 0885 0430 -0,008 -0,289
GM-CSF  p <001 <001 0103 <001 <00l <001 0046 0970 0,191
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0658 0208 0913 0531 0887 0540 0064 -0,290
IFN-y p 0001 0353 <001 0011 <001 <001 0777 0,190
N 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0453 0666 0468 0764 0447 0207 -0,500
IL-10 p 0034 <001 0028 <001 0037 035 0,018
N 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0414 0251 039 0383 0138 -0,194
IL-1p p 0055 0259 0068 0079 0541 0,388
N 22 22 22 22 22 22
T 1000 0549 0026 0467 -0,018 -0,298
IL-2 p <001 <001 0028 0936 0178
N 22 22 22 22 22
T 1000 0484 0389 0143 0,031
IL-4 p 0022 0073 052 0893
N 22 22 22 22
T 1000 0450 -0,098 -0,397
IL-5 p 0036 0666 0,067
N 22 22 22
T 1,000 0301  -0,199
IL-6 p 0174 0,374
N 22 22
T 1000 0,351
IL-8 p 0,109
N 22
T 1,000
TNF-o p
N




Ek 2. G1 grubunun tedavi sonrasi 6l¢iim degerleri arasindaki iligkinin incelenmesi

Kapl'zr'l'mm Orgasrl‘(‘;'fp“k Haé'&iter SD Pi Gi SK H[;(C)nii GM-CSF  IFN-y IL-10 IL-1p  IL2 IL-4 IL-5  IL-6  IL8 T':'l':
ol r 1,000 0,445 0495  -0,115 0427 0238 0039 -0259 -0442 0378 -0227 -0260 -0566 -0,394 -484 -0541 -0370 0,013
Kaplanmas: P 0,038 0019 0611 0047 0287 0862 0244 0039 0083 0309 0226 <001 0070 0022 <00l 0091 0,953
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
organoleptik " 1,000 0042 0124 0654 0653 0279 -0,107 -0,261 -0206 0019 -0036 -0246 -0,192 -0,170 -0,163 0060 0,268
Sk p <001 0581 <001 <001 0208 0635 0241 0357 0934 0872 0271 0392 0450 0468 0791 0,228
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
Hatmeer 1000 0191 0659 0693 0244 -0031 -0333 0344 -0022 -0177 -0391 -0299 -0,251 -0297 -0,089 0257
Skor p 0394 <001 <001 0275 0893 0130 0117 0924 0431 0072 0177 0259 0179 0694 0,248
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0176 0419 -0,168 0070  -0003  -0,060 0014 -0074 -0,081 -0037 0174 -0069 0067 0,153
SD p 0434 0052 0454 0758 0988 0790 0950 0743 0722 0869 0437 0760 0766 0,497
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0456 0233 0008  -0,170 0067 0328 -0157/ -0,124 0014 0028 -0,160 -0,109 0,269
Pi p 0033 0297 0972 0448 0765 0137 0486 0582 0952 00901 0452 0,629 0226
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0074 0062 0021 -0,041 0186 -0,242 -0055 -0,03/ -0,005 0006 -0,062 0,103
Gi p 0744 0785 0925 085 0407 0278 0809 0871 0981 0979 0784 0,647
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0352  -0095 -0014 0206 0293 -0,068 0007 0041 -0129 0227 0124
SK p 0108 0675 0951 0358 0186 0765 0977 0855 0568 0309 0581
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0216 0196 0538 -0,139 0231 0187 0368 0217 -0,040 -0,220
DOS Hacmi  p 0334 0382 0010 0539 0300 0406 0092 0333 0859 0325
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22




Ek 2.(devami) G1 grubunun tedavi sonrasi dl¢iim degerleri arasindaki iliskinin incelenmesi

Organoleptik  Halimeter

IFN-y IL-10 IL-1p L2 IL4  IL5  IL-6  IL-8 TNF-a

r 0874 0615 0090 0906 0903 0781 0908 0310 -0,116
GM-CSF  p <001 <001 0690 <001 <001 <001 <001 0161 0,607

N 22 22 22 22 22 22 22 22 22

r 1,000 0,742 0188 0933 0916 0,749 0814 0400 -0,014
IFN-y p <001 0402 <001 <001 <001 <001 0065 0951

N 22 22 22 22 22 22 22 22

r 1000 -0,131 069 0688 0776 0620 0051 -0,179
IL-10 P 0561 <001 <001 <001 <001 0823 0427

N 22 22 22 22 22 22 22

r 1,000 0191 0093 -0,001 0,38 0,832 -0,006
IL-1B P 0394 068l 0998 0540 <001 0,978

N 22 22 22 22 22 22

r 1,000 0905 0790 0938 0,387 -0,077
IL-2 p <001 <001 <001 0075 0732

N 22 22 22 22 22

r 1000 0826 0826 0337 -0,078
IL-4 p <001 <001 0125 0,731

N 22 22 22 22

r 1,000 0,748 0,115 -0,224
IL-5 P <001 0610 0316

N 22 22 22

r 1,000 0331 -0,180
IL-6 P 0132 0422

N 22 22

r 1,000 0,164
IL-8 p 0,465

N 22

r 1,000
TNF-o. p

N




Ek 3. G2 grubunun tedavi 6ncesi 6l¢lim degerleri arasindaki iligkinin incelenmesi

Kaplgrlllmaa Orgasnk"(:fp“k Haé'&‘?er SD pi Gi SK Hg?gi GM-CSF  IFN-y IL-10 IL-1p  IL-2  IL4 IL-5  IL6  IL-8 TNF-a
oil r 1,000 0,690 0737 0548 0822 0595 -0340 -0235 0024 -0112 -0079 -0190 -0,110 -0050 -0,121 -0,303 -0,509 -0,328
Keplanmas: P <0,01 <001 <001 <001 <001 0122 0292 0915 0621 0727 0397 0626 0826 0593 0171 0016 0,136
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
organoleptik " 1,000 0891 0401 0,763 058 -0,186 -0,161  -0292 0244 -0159 0028 -0,374 0291 -0392 -0321 -0,187 -0,094
i p <001 0065 <001 <001 0408 0473 0187 0274 0481 0903 008 0189 0071 0145 0404 0677
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
hatimerer 1000 0436 0797 0688 -0158 -0,089 -0,245 -0,106 -0,195 -0048 -0141 -0,291 0230 -0215 -0,197 -0,149
Skor p 0043 <001 <001 0481 0693 0272 0640 038 0831 0533 018 0302 0337 0381 0,508
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0416 0555 -0497 0291 0127 0071 -0017 0063 0212 -0336 -0100 0154 0332 -0,114
SD p 0054 <001 0018 0189 0574 0754 0940 0781 0343 0126 0657 0495 0131 0615
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0697 -0280 -0,089 -0,178  -0,102 0,042 0144 -0121 -0,25/ 0,255 -0157 -0,337 -0,333
pi p <001 0207 0695 0428 0651 0855 0522 0591 0249 0252 048 0125 0,130
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 -0098 0178  -0,152 0024 0064 0119 0103 -0410 -0270 -0047 -0,157 -0,224
Gi p 0665 0428 0500 0915 0776 0597 0648 0058 0225 0837 0485 0317
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 -0109 -0278  -0088 -0073 0044 0150 -0,013 -0,007 -0,208 0115 -0,037
SK p 0629 0211 0696 0747 0845 0504 0955 0975 0353 0609 0,869
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0217 0200 0186 0080 0025 -0489 -0118 0085 0075 0,130
DOS Hacmi  p 0332 0373 0407 0724 0912 0021 0602 0706 0740 0,563
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22




Ek 3.(devami) G2 grubunun tedavi 6ncesi 6l¢lim degerleri arasindaki iliskinin incelenmesi

Organoleptik  Halimeter

IFN-y  IL-10  IL-1B IL-2 IL-4 IL-5 IL-6 IL-8  TNF-a

r 0,749 0502 -0,011 0,702 0536 0714 0401 0,159 0,043
GM-CSF p <0,01 0,017 0961 <001 0,010 <0,01 0,065 0481 0,849

N 22 22 22 22 22 22 22 22 22

r 1,000 0353 -0209 0,752 0476 0726 0440 0,251 -0,035
IFN-y p 0,107 0350 <001 0025 <001 0040 0,261 0,878

N 22 22 22 22 22 22 22 22

r 1,000 0,067 0483 0161 0,393 01162 -0,025 -0,364
IL-10 p 0,767 0,023 0475 0071 0471 0912 0,095

N 22 22 22 22 22 22 22

r 1,000 -0,149 -0,060 -0,149 0,055 0,239 -0,012
IL-1B p 0,508 0,792 0,507 0807 0,285 0,958

N 22 22 22 22 22 22

r 1,000 029 0,721 0695 0,061 -0,225
IL-2 p 0,190 <0,01 <001 0,786 0,314

N 22 22 22 22 22

r 1,000 0600 0,063 -0,127 -0,093
IL-4 p 0,003 0,782 0575 0,680

N 22 22 22 22

r 1,000 0474 -0,007 -0,142
IL-5 p 0,026 0975 0,530

N 22 22 22

r 1,000 0319 0,015
IL-6 p 0,147 0,947

N 22 22

r 1,000 0,623
IL-8 p <0,01

N 22

r 1,000
TNF-a p

N




Ek 4. G2 grubunun tedavi sonrasi 6l¢iim degerleri arasindaki iligkinin incelenmesi

Kapl'zr'l'mm Orgasnk"(:fp“k Haé'&‘?er SD Pi Gi SK Hz(gnii GM-CSF  IFNsy IL-10 LA L2  IL4 IL5  IL-6 I8 TNFa
ol r 1,000 0,763 0732 0498 0624 0553 -0039 007/  -0335 0382 -0128 -0029 -0,366 -0,302 -0,274 -0261 -0152 -0,035
Keplanmas: P <0,01 <001 0018 <00l <00l 0862 0733 0128 0079 0569 0896 0094 0172 0218 0241 0499 0878
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
organoleptik " 1,000 0055 0283 0664 0625 0208 0197 -0425 0358 -0166 0040 -0478 -0391 -0,353 -0,368 0097 -0,048
o p <001 0202 <001 <001 0354 0379 0049 0102 0460 085 0025 0072 0107 0092 0668 0833
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
Hatmeer ! 1000 0214 0665 0592 0292 0307  -0462  -0,391 -0171 0048 -0504 -0398 -0307 -0,363 0,114 -0,048
Skor p 0338 <001 <001 0187 0165 0030 0072 0448 0832 0017 0066 0165 0097 0615 0832
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0295 0267 -0192 -0219  -0158  -0,286 -0,322 0020 -0098 -0051 -0,163 -0,072 -0,076 0,103
SD p 0182 0230 0391 0327 048 0197 0143 0929 0664 0820 0470 0749 0738 0,647
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0841 0074 -0099 -0281 0274 -0342 0001 -0,344 -0291 -0373 -0201 0075 0,193
Pi p <001 0744 0662 0206 0217 0119 068 0117 0189 0088 0370 0742 0,390
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0,126 0217  -0,114 0,099 -0313 -0,143 -0,203 -0,122 -0,153 -0,041 -0,009 0,409
Gi p 0575 0332 0613 0663 0157 0527 0366 0589 0497 0855 0661 0,058
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0721  -0271 0,341 -0091 0064 -0314 -0,365 -0,128 -0,300 0,190 -0,127
SK p <001 0222 0120 0688 0776 0155 0095 0572 0175 0398 0573
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000  -0332 0332 0250 -0076 -0317 -0395 -0,145 -0,326 -0,005 -0,266
DOS Hacmi  p 0132 0131 0263 0738 0151 0069 0519 0139 0982 0,231
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22




Ek 4.(devami1) G2 grubunun tedavi sonras1 dl¢liim degerleri arasindaki iliskinin incelenmesi

Organoleptik  Halimeter

IFN-y IL-10  IL-1p L2 IL-4 IL-5 IL-6  IL-8 TNF-a

r 0906 0447 -0,248 0907 0913 0844 0888 -0073 0,510
GM-CSF  p <001 0037 0267 <00l <001 <001 <001 0747 0,015

N 22 22 22 22 22 22 22 22 22

r 1,000 0558 -0281 0825 0872 0782 0808 -0,194 0414
IFN-y p <001 0205 <001 <001 <001 <001 038 0,055

N 22 22 22 22 22 22 22 22

T 1000 -0411 0495 0440 0500 0446 -0,343 -0,267
IL-10 p 0058 0019 0041 0018 0037 0118 0,230

N 22 22 22 22 22 22 22

r 1,000 -0,200 -0,254 -0376 -0,157 0476 -0,222
IL-1B p 0371 0255 0085 048 0025 0,321

N 22 22 22 22 22 22

r 1000 0943 0714 0900 -0,116 0411
IL-2 p <001 <001 <001 0607 0,057

N 22 22 22 22 22

r 1000 0810 0910 -0,101 0435
IL-4 p <001 <001 0654 0043

N 22 22 22 22

T 1000 0,773 -0149 0,295
IL-5 p <001 0509 0,182

N 22 22 22

r 1,000 -0,129 0,455
IL-6 p 0567 0,033

N 22 22

r 1,000 -0,124
IL-8 P 0,583

N 22

r 1,000
TNF-o. P

N




Ek 5. G1 grubunun TO ve TS 6l¢iim farklar arasindaki iliskinin incelenmesi

Kaplélijnlrlnam Orgasnk"(:fp“k Haé'&‘?er SD Pi Gi SK Hz(gnsﬂ GM-CSF  IFNsy  IL-10  IL-1p  IL-2 IL-4 IL-5 IL-6 IL-8  TNF-a
- r 1,000 0,700 0,653 0171 0478 0486 0114 _ -0,034 0313 0020 0043 0177 0350 0231 0036 -0,147 -0372 -0,207
Replanmas: P <0,01 <0,01 0446 0024 0022 0613 0879 0156 0931 0850 0430 0111 0301 0873 0514 008 0,354
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
organoleptik " 1,000 0,850 0126 0,764 0605 -0172  -0,162 0012 035 0,185 0042 0026 0244 -0,224 -0,366 -0,168 -0,137
S p <0,01 0577 <001 <001 0444 0471 0959 0111 0409 0853 0910 0275 0317 0094 0455 0,544
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
Halimeter T 1,000 0050 0678 0764 -0,108  -0,197 0,185 0497 0,185 0056  -0,166 0219 -0416 -0,339  -0213  -0,006
Shor p 0824 <001 <001 0633 0381 0409 0019 0411 0805 0461 0327 0054 0122 0342 0978
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0126 0303 0080 0,123 0,099 0309 0489 -0,124 -0226 0,196 -0,165 -0,110 0,198 0,43l
SD p 0576 0170 0723 0,586 0662 0161 0021 0581 0311 0381 0463 0627 0376 0,045
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0457 -0,184 0034  -0237 0374 -0518 0097 -0092 0111 0462 0432 -0,112 -0,032
Pi p 0033 0414 0881 0288 0086 0014 0669 0683 0624 0030 0045 0619 0,887
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0,167  -0,062 0,145 0436 0274 -0021 -0295 0091  -0526 -0,089 0022 0,262
Gi p 0457 0,784 0521 0043 0217 0924 018 0687 0012 0693 0922 0,240
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000  -0,219 0515 0223 0033 -0030 0325 0120 0144 0432 -0047 0,030
SK p 0,327 0014 0319 0883 0895 0140 0596 0524 0045 0836 0,895
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1,000 0200 0387 0091 0105 0087 -0443 -0068 0134 0147 0125
DOS Hacmi  p 0372 0075 0688 0642 0702 0039 0764 0553 0514 0578
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22




Ek 5.(devami) G1 grubunun TO ve TS &l¢iim farklar1 arasindaki iliskinin incelenmesi

Kaplfn'r'nm Orgasnk"(:fp“k Haé'lgfter SD Pi Gi SK Hzgnii GM-CSF  IFN-y  IL-10 IL-1p  IL-2 IL-4 IL-5 IL-6 IL-8  TNF-a
T 1000 0634 0342 0401 0724 0009 0467 0340 -0147 -0,152
GM-CSF  p <001 0119 0064 <001 0968 0028 0122 0514 0498
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1,000 0305 0399 0684 -0,124 0390 0692 0267 -0,134
IFN-y p 0167 0066 <00l 0582 0073 <001 0229 0552
N 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0266 0328 0393 0533 0182 -0,182  -0,451
IL-10 p 0232 0137 0070 0011 0417 0417 0,035
N 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0551 0244 0300 0350 0094  -0,221
IL-1p p <001 0274 0174 0111 0676 0323
N 22 22 22 22 22 22
T 1000 0273 0527 0491 0045  -0,423
IL-2 p 0219 0012 0020 0844 0,050
N 22 22 22 22 22
T 1000 0263 0046 0236 -0,49
IL-4 p 0236 0838 0290 0,019
N 22 22 22 22
: 1000 0188  -0097  -0,457
IL-5 p 0402 0667 0,033
N 22 22 22
T 1000 0,338  -0,081
IL-6 p 0124 0721
N 22 22
T 1000 0331
IL-8 p 0,132
N 22
T 1,000
TNF-a p
N




Ek 6. G2 grubunun TO ve TS 6l¢iim farklari arasindaki iliskinin incelenmesi

Kaplanmast Orgasnk"(:fp“k Haé'&‘?er SD Pi Gi SK Hggii GM-CSF  IFN-y  IL-10  IL-1  IL-2  IL4 IL5  IL6  IL-8 TNFa
- T 0,673 0789 0112 0114 -0004 -0133 -054 0116  -0,198 -0,115 0165 -0218 -0,143 -0,268 -0,195 0461 0,053
Keplanmasi P <0,01 <001 0621 0613 0985 055 0253 0608 0378 0609 0464 0330 0526 0227 038 0031 0816
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
organoleptik " 1,000 0845 0016 017/ 0112 -0224 -0,103 _ 0040  -0,050 006l 0209 -0174 -0,066 -0,256 -0,117 0581 0,200
S p <001 0943 0432 0618 0316 0649 0861 0794 0788 0350 0440 0770 0250 0605 0005 0373
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
Halimeter T 1000  -0,180 0144 0138 -0328 -0136 0051 _ 0046  -0020 0021 -0033 0066 -0112 -0,059 0334 0,116
Shor p 0422 0524 0539 0136 0,547 0822 0840 0928 0926 0883 0770 0619 0793 0129 0,606
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0148 0329 0141 -0071 0174 0183 0254 0159 0344 0267 0266 0464 -0,021 0057
SD p 0511 0135 0530 075 0438 0415 0254 048 0117 0229 0231 0030 0924 0801
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000 0070 0403 -0314 0120  -0044 0150 0284 -0,158 0,140 0002 0097 -0,089 0,006
Pi p 0757 0063 0155 0596 0847 0505 0200 0483 0534 0992 0667 0693 0980
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
r 1000 0013  -0088 0450 0545 0091  -0,158 0465 0158 0429 0425 -0,235 0,077
Gi p 0954 0,697 003 <001 0688 0484 0029 0484 0046 0049 0291 0,734
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
T 1000  -0,225 0024 0054 -0076 0213 -0059 -0,060 -0,056 -0172 0214 0118
SK p 0314 0917 0811 0738 0340 0793 0789 0803 0445 0339 0,600
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22
: 1000  -0072 0154 0482 0132 0219 -0477 -0033 008l -0,167 -0,336
DOS Hacmi  p 0751 0493 0023 0558 0328 0025 0883 0719 045 0,126
N 22 22 22 22 22 22 22 22 22 22




Ek 6. (devami) G2 grubunun TO ve TS 6l¢iim farklar arasindaki iliskinin incelenmesi

Kapllzrlllmaa Orgasnk"(:fp“k Haé'&‘?er SD Pi Gi SK H[;(C)ri . GM-CSF IFNwy  IL-0  ILp L2 L4 L5 L6 L8 TNFa

T 1000 0843 0188 0145 0769 0513 0823 0588 0,146 0223
GM-CSF p <001 0403 0521 <001 0015 <001 <001 0516 0,319

N 22 22 22 22 22 22 22 22 22

T 1,000 0346 0238 0899 0506 0870 0610 -0,364 0,025
IFN-y p 0115 0287 <001 0016 <001 0003 009 0913

N 22 22 22 22 22 22 22 22

T 1000 -0050 0255 -0210 0173 -0072 -0342  -0,637
IL-10 p 0826 0252 0348 0442 0749 0119 <001

N 22 22 22 22 22 22 22

T 1000 0,414 -0408 -0336 -0,126 0,368 0,252
IL-1p p 0056 0059 0126 0577 0092 0257

N 22 22 22 22 22 22

T 1000 0501 0798 0,762 -0,336 0,083
IL-2 p 0018 <001 <001 0126 0714

N 22 22 22 22 22

r 1000 0647 0538 -0,162 0,290
IL-4 p <001 0010 0471 0,190

N 22 22 22 22

r 1000 0575 -0,395 0,094
IL-5 p <001 0069 0,679

N 22 22 22

: 1,000 -0,156 0,480
IL-6 p 0487 0,024

N 22 22

T 1,000 0524
IL-8 p 0,012

N 22

T 1,000
TNF-a p

N







