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1.ÖZET 

Generalize agresif periodontitiste cerrahi olmayan tedavi ile birlikte uygulanan 

sistemik spiramisin tedavisinin klinik etkinliğinin incelenmesi 

Bu çalışmanın amacı, generalize agresif periodontitisli (GAP) bireylerde tüm ağız 

diş yüzey temizliği ve kök yüzeyi düzleştirmesi (TAKYD) ile kombine uygulanan 

spiramisin (SPİ) tedavisinin klinik periodontal parametrelere olan etkisinin 

incelenmesidir. Çalışmaya sistemik olarak sağlıklı, yaşları 20 ile 37 arasında değişen 

(yaş ortalaması 26±4.74) 25 GAP’lı birey dahil edildi. Bireyler sadece TAKYD 

uygulanan kontrol grubu ve TAKYD’ye ilave spiramisin uygulanan 

(TAKYD+spiramisin) SPİ grubu olmak üzere 2 gruba ayrıldı. Çalışmaya dahil edilen 

bireylerin periodontal cep derinliği (CD), klinik ataçman düzeyi (KAD), gingival indeks 

(Gİ), kanama indeksi (Kİ) ve plak indeksi (Pİ) ölçümleri kaydedildi. Tüm klinik 

parametreler, her iki grupta başlangıçta ve TAKYD işlemi sonrası 1. ve 3. ayda ölçüldü. 

Kontrol ve SPİ grubunun başlangıç klinik periodontal parametre bulguları 

değerlendirildiğinde; gruplar arasında istatistiksel olarak önemli farklılıklar gözlenmedi. 

Gruplar arası klinik parametre değerleri karşılaştırıldığında; 1. ay CD, KAD ve Gİ 

değerleri ve 3. aydaki Pİ hariç tüm klinik parametreler SPİ grubunda kontrol grubuna 

göre daha düşük idi (p<0.05). Grup içi karşılaştırmalarda, her iki grubun tüm klinik 

parametrelerinin 3. ay değerlerinin başlangıç değerlerine göre azaldığı saptandı. 

Bununla birlikte 3. ay tüm klinik parametreler 1. aya göre kontrol grubunda fark 

göstermez iken, SPİ grubunda Gİ ve Kİ 3. ayda  1. aya göre daha düşük ve Pİ daha 

yüksekti. SPİ grubunda ortalama CD (4-6 mm) yüzdesinin kontrollere göre daha düşük 

olduğu ve cerrahiye gereksinimin azaldığı gözlendi. Araştırmamızın sonuçları 

spiramisinin mekanik tedavi ile ilave kullanımının sadece mekanik tedaviye göre klinik 

üstünlüğü olduğunu göstermekle birlikte, daha ileri çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır.  

 

Anahtar Sözcükler: Antimikrobiyal ajanlar, Kök düzeltmesi, Makrolidler, 

Periodontal indeks, Periodontal cep 
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2.SUMMARY 

The evaluation of clinical efficiency of systemically spiramycin combined with 

nonsurgical treatment in patients with generalized aggressive periodontitis 

The aim of this study is to examine the effect of spiramycin therapy in 

combination with full mouth scaling and root planning (FMSRP) on clinical periodontal 

parameters in individuals with generalized aggressive periodontitis (GAP).  Twenty-five 

systemically healthy patients with GAP, 20 to 37 years of age (mean 26±4.74), were 

included in the study. Patients were divided into 2 groups; the control group which 

received only FMSRP therapy and the SPİ group which received FMSRP therapy 

combined with spiramycin (FMSRP+Spiramycin). Probing pocket depth (PPD), clinical 

attachment level (CAL), gingival index (GI), bleeding on probing (BOP) and plaque 

index (PI) values were measured at baseline, 1 and 3 months after treatment. No 

significant differences were found in clinical parameters at the baseline with the control 

group and SPİ group (p>0.05).  PPD, CAL and GI values at first month and all clinical 

parameters except PI values at third month were significantly lower in the SPI group 

compared with control group (p<0.05).  Within group assesments showed that the 

clinical parameters at third month for all 2 groups were significantly reduced compared 

with baseline values. In SPI group, GI and BOP were significantly lower and PI was 

significantly higher at third month compared to first month, while in control group, no 

significant differences were found between first and third month in all clinical 

parameters. The percentage of moderate PPD regions (4-6 mm) was lower and need for 

surgical treatment was decreased in SPİ group compared with control group. Our results 

show that spiramycin therapy in combination with FMSRP have additional clinical 

efficacy when compared FMSRP alone in GAP, as well as further studies are needed. 

 

Keywords: Antimicrobial agents, Macrolides, Periodontal indexes, Periodontal 

pocket, Root planning 
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3.GİRİŞ VE AMAÇ 

Periodontitis; periodontopatojenik bakteriler ve konak yanıtı arasındaki kompleks 

etkileşim sonucunda meydana gelen, alveolar kemik ve dişeti bağ dokusunun yıkımına 

neden olabilen kronik, inflamatuar bir hastalıktır. Periodontal hastalıkların şiddetini, 

çeşitli ileri tanı kriterlerinin yanı sıra, alveolar kemik rezorpsiyonunun derecesi, 

periodontal cep derinliği ve klinik ataçman kaybı miktarı belirlemektedir. 

Periodontitisin farklı formları olmakla birlikte, en hızlı alveolar kemik kaybı ve bağ 

dokusu yıkımı gösteren formu GAP’tır. GAP’ın patojenik mekanizmasında 

periodontopatojenik bakterilerin temel etken olduğu uzun yıllardır bilinmekle birlikte; 

konağın immün-inflamatuar yanıtı ve mikroorganizmalar arasındaki kompleks 

etkileşim, hastalığın daha şiddetli gelişmesinde önemli rol oynamaktadır (1, 2). GAP’ın 

karakteristik özelliklerinden biri bakteri plağı ile orantılı olmayan şiddetli periodontal 

destek doku kaybıdır ve yapılan çalışmalar bu hastalığın genetik yönüne dikkat 

çekmektedir.  

Generalize agresif periodontitiste destek periodontal dokulardaki yıkımın 

durdurulması, hastalığın stabil halde takip edilmesi veya rejenerasyonun sağlanmasında 

diğer periodontal hastalıklarda olduğu gibi standart tedavi protokolü; mekanik tedavi 

[diştaşı temizliği ve kök yüzey düzleştirmesi (KYD) veya periodontal cerrahi], mekanik 

tedavi ile kombine uygulanan antibiyotik tedavisi ve düzenli aralıklar ile uygulanan 

destekleyici periodontal tedavidir. GAP’ın patojenik mekanizmasında önemli rol 

oynayan mikroorganizmaların elimine edilmesi ve periodontal sağlığın geri 

kazandırılmasında, cerrahi olmayan tedavi ile kombine uygulanan antibiyotiklerin 

başarısı çeşitli klinik ve immünolojik çalışmalar ile gösterilmiştir. Aynı zamanda, bu 

hastalığın multifaktöriyel yapısı ve zamanla antibiyotiklere karşı direnç gelişmesi 

nedeniyle, günümüzde GAP’ın tedavisinde farklı antibiyotik tedavi seçeneklerinin 

kullanılması da gündeme gelmiştir (3, 4).  

Spiramisin gram (+) mikroorganizmalara karşı etkili makrolid grubu bir 

antibiyotiktir. Diş ve çevre dokuları içeren odontojenik enfeksiyonların tedavisinde 

uzun yıllardır kullanılmaktadır. İlacın, alveolar kemik, dişeti ve tükürük bezlerinde 

serumdan daha yüksek konsantrasyonlarda bulunabildiği ve serumdaki seviyesi azalsa 

bile, oral dokulardaki konsantrasyonunun yüksek olduğu saptanmıştır. Ayrıca sınırlı 
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sayıdaki klinik çalışmada, periodontal cep derinliğinde azalma ile birlikte klinik 

ataçman kazancı sağladığı gösterilmiştir (5-7). Bununla birlikte literatürde GAP’ta 

spiramisinin klinik etkinliği ile ilgili çalışma bulunmamaktadır. Spiramisin ile ilgili 

yapılan çalışmalar genelikle çeşitli derecelerdeki kronik periodontitis hastalarında, ve 

metronidazol gibi farklı antimikrobiyal ajanlarla kombine şekilde veya mekanik tedavi 

yapılmadan antimikrobiyal ajanların uygulanması gibi farklı dizaynlarda yapılmıştır. 

Spiramisinin özellikle de ileri periodontal hastalıkların tedavisinde kullanımının yararlı 

olacağını öne süren çalışmalar literatürde mevcuttur (6). Tüm bu nedenlerden dolayı, 

tedavisi zor olan ve henüz tam bir tedavi protokolü oluşturulmamış olan GAP’ta 

spiramisinin kullanımı ilave klinik yararlar sağlayabilir. 

Bu çalışmanın amacı; GAP’lı bireylerde mekanik tedaviye ilave uygulanan 

spiramisinin sadece mekanik tedaviye göre klinik üstünlüğü olup olmadığını ve sığ, orta 

ve derin periodontal ceplerdeki klinik yararlılığını  incelemektir.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



5 
 

4.GENEL BİLGİLER 

4.1.Periodontitis 

Periodonsiyum; dişi destekleyen ve fonksiyonel olarak idamesini sağlayan dişeti, 

alveol kemiği, sement ve periodontal ligament gibi özelleşmiş dokulardan oluşan 

kompleks bir bütündür. Dişin sağlıklı bir şekilde estetik ve fonksiyonel özelliklerini 

yerine getirebilmesi için bu dört bileşenin bütünlüğünün bozulmaması gerekir. 

Periodonsiyumu oluşturan bu dört dokunun her biri yapısal ve biyokimyasal içerik 

olarak kendine özgü olmakla beraber, periodontal dokuların birinde meydana gelecek 

patolojik değişiklik diğer dokuların da hücresel aktivitelerinde değişikliğe neden 

olmaktadır (8). Periodontal dokulardan olan dişetinde gelişen inflamasyonun, 

periodontal ligament ve alveol kemiğine ilerlemesiyle dişin destek dokuları yıkıma 

uğrar ve bunun sonucunda periodontitis oluşur (9). 

Periodontitis; spesifik mikroorganizmaların etken olduğu kronik, inflamatuar bir 

hastalıktır. Hastalık sebebiyle periodontal ligament (PL) ve alveol kemiğinde oluşan 

ileri derece yıkım sonucu diş kaybı meydana gelmektedir (9). Periodontitisin başlıca 

klinik özellikleri, klinik ataçman kaybı, alveolar kemik kaybı, periodontal cep oluşumu 

ve gingival inflamasyondur (10). Bazı istisnai durumlar haricinde, pek çok periodontitis 

tipi sürekli ilerleyen veya zaman zaman aktivite artışı gösteren kronik bir iltihap olarak 

kabul edilir. 

Periodontitisin genel histopatolojik özellikleri, bağlantı epitelinin mine-sement 

sınırının apikaline çekilmesi; cep epiteline komşu kollajen fibrillerin kaybı; kemik 

yıkımı; bağlantı epiteli ve cep epitelinde polimorfonükleer lökositlerin (PMNL) varlığı 

ve sayıca artışı; plazma hücreleri, lenfosit ve makrofajlardan zengin iltihabi infiltrat 

olarak sayılabilir. 

Günümüzde periodontal hastalık etiyolojisinde bakteriyel enfeksiyonun primer rol 

oynadığı kabul edilmektedir. Pek çok bakteri türünün bir biofilm içinde diş yüzeyine 

tutunduğu ve bakteri plağı olarak ifade edilen bu yapının periodontitisle yakından 

ilişkili olduğu bilinmektedir (9). 

Periodontitis  multifaktöriyel bir hastalıktır. Farklı türdeki periodontal 

hastalıkların; klinik bulguları, ilerleme hızları ve tedaviye verdikleri yanıtlar birbirinden 
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farklıdır (11). Bu farklılıkların oluşumu çeşitli faktörlere bağlıdır. Bunlar arasında 

mikrobiyal etiyoloji, konak savunma mekanizmasında bulunan veya gelişen 

değişiklikler, doğal ve kazanılmış risk faktörleri sayılabilir. Örneğin; bazı sistemik 

durumlar (diabetes mellitus ve immün yetmezlikler); kalıtsal etkenler; ve sigara, stres 

gibi çevresel faktörler risk faktörleri olarak sıralanabilir (12). Bu modifiye edici 

faktörler konak cevabı, doku homeostazı ve tamir mekanizmalarını aktive ya da inhibe 

ederek periodontal sağlık açısından farklı tabloların oluşmasına yol açar. Modifiye edici 

etkenler; hastalık oluşum yaşını, doku yıkım şeklini, hastalığın ilerleme modelini, 

periodontal tedaviye verilen cevabı, hastalık şiddeti ve tekrarlama sıklığı gibi özellikleri 

etkileyebilmektedir. Periodontal hastalığı etkileyebilen kalıtsal faktörler ömür boyu 

kalıcı olsa da, etkinlikleri zaman zaman değişiklik gösterebilmektedir. Örneğin lökosit 

adezyon yetmezliği sendromuyla doğan bireyler nötrofil savunmasından mahrumdur ve 

aralarında şiddetli periodontitisin de bulunduğu pek çok tekrarlayan akut enfeksiyona 

maruz kalabilirler (13). 

Enfeksiyöz karakter sergileyen periodontitisin gelişmesi için periodontal patojen 

gerekli olmakla birlikte, tek başına yeterli değildir. Ayrıca periodontopatojen olarak 

kabul edilen bu mikroorganizmaların başlattığı konak cevapları da periodontitisin 

oluşumunda önemli bir etkendir (14). Bununla beraber periodontal hastalıkların 

etiyolojisinde rol oynayan mikrobiyal kompozisyonlar hastalığın tipine göre farklılıklar 

gösterebilmektedir (15).  

4.2.Periodontal Hastalıkların Sınıflandırılması 

Periodontal hastalık sınıflandırılması; tarihsel süreç içinde, yaş, biyokimyasal ve 

immünolojik özellikler, prognoz, klinik ve radyodiagnostik bulgular gibi pek çok kriter 

göz önünde bulundurularak farklı şekilde yapılmıştır. Amerikan Periodontoloji 

Akademisi tarafından 1999’da yapılan sınıflandırma günümüzde en geçerli 

sınıflandırma olarak kabul edilmektedir (16). 

1) Gingival Hastalıklar 

Plağa bağlı gingival hastalıklar 

Plağa bağlı olmayan gingival lezyonlar 

2) Kronik Periodontitis 

Lokalize 

Generalize 
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3) Agresif Periodontitis 

Lokalize 

Generalize 

4) Sistemik Hastalıkların Bulgusu Olarak Periodontitisler 

5) Nekrotizan Periodontal Hastalıklar 

Nekrotizan ülseratif gingivitis  

Nekrotizan ülseratif periodontitis  

6) Periodonsiyum Apseleri 

Gingival apseler 

Periodontal apseler 

Perikoronal apseler 

7) Endodontik Lezyonlarla İlişkili Periodontitisler 

Endodontik-periodontal lezyon 

Periodontal-endodontik lezyon 

Kombine lezyon 

8) Gelişimsel veya Edinsel Deformiteler ve Durumlar 

Plağa bağlı gingival hastalıkları veya periodontitisi predispoze eden, diş ile ilişkili 

lokalize faktörler 

Dişler etrafındaki mukogingival deformiteler ve durumlar 

Dişsiz kretlerdeki mukogingival deformiteler ve durumlar 

Okluzal travma 

4.2.1.Agresif Periodontitis 

1989 yılında geliştirilen sınıflandırmaya göre erken başlayan periodontitis terimi, 

genelde erken yaşlarda görülen ve şiddetli doku yıkımının meydana geldiği; pre-

pubertal periodontitis, juvenil periodontitis ve hızlı ilerleyen periodontitis olarak 

tanımlanan hastalıkların tümünü kapsayan bir kavramdı. Temelde hastalığın ortaya 

çıktığı yaşa dayanan bu sınıflandırma sistemi bazı yetersizlikler içerdiği için, 1999 

yılında yeni geliştirilen sınıflandırmada bu kavramdan vazgeçilerek, söz konusu klinik 

tablonun nasıl seyir gösterdiğini tanımlamak için ‘agresif periodontitis (AP)’ terimi 

literatürde kullanılmaya başlanmıştır (17). 

Agresif periodontitis, yaygın ve hızlı periodontal yıkımla karakterize, adölesan ve 

genç yetişkinlerde görülen, ailesel geçiş özelliği bulunan ve herhangi bir sistemik 
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hastalıkla ilişkisi bulunmayan bir hastalıktır (16, 18). Spesifik mikrobiyal çevre ve 

değişen konak yanıtı arasındaki etkileşimin, periodontitisin bu formunun ortaya 

çıkmasına sebep olduğu düşünülmektedir (2). AP’li bireylerde, kronik periodontitisin 

(KP) aksine, diştaşı ve plak miktarı ile periodontal yıkımın ilerleyişi ve yaygınlığı 

arasında bir orantı yoktur (17). Ayrıca subgingival florada Aggregatibacter 

actinomycetemcomitans (A. actinomycetemcomitans) (önceki adı Actinobacillus 

actinomycetemcomitans) miktarında artış, fagositik hücre anomalileri, artmış 

Prostaglandin E2 (PGE2) ve IL-1β ile seyreden aşırı duyarlı makrofaj fenotipi ve 

alveolar kemik kaybının kendiliğinden duraklayabilmesi gibi diğer bazı özellikleri 

bulunmaktadır. 

Agresif periodontitis, hem süt dentisyonunu, hem de daimi dentisyonu 

etkileyebilmektedir. AP ile KP; hastalığın başlama yaşı, ilerleme hızı, ağız içinde 

görüldüğü spesifik bölgeler, subgingival mikroorganizma kompozisyonları, konak 

savunma cevabındaki değişiklikler ve hastalık etiyolojisinde ailesel geçiş eğiliminin 

rolü gibi özellikler yönünden birbirlerinden farklılıklar göstermektedir (18). 

Agresif periodontitisli bireyler, mikrobiyolojik, genetik, immünolojik ve çevresel 

risk faktörlerinin etkisi altındadır (2, 19). Hastalığın erken yaşlarda ortaya çıkması ve 

periodontal doku hasarının şiddetli olması sebebiyle, bu hastalığa karşı oluşan konak 

duyarlılığının nasıl olduğunun belirlenmesinde; ailesel yatkınlık, gen polimorfizmleri, 

immün sistem hücrelerinin işleyiş mekanizmaları ve sigara, stres gibi çevresel faktörler 

odaklı çalışmalardan oluşan birçok derleme yapılmıştır (2, 20). Araştırmacılar, AP’li 

bireylerdeki konak duyarlılığı artışının, çevresel faktörlerle etkileşimdeki çeşitli 

genlerin kombine etkisi sebebiyle olabileceğini tahmin etmektedir (21). 

Generalize AP’li bireylerin plak örneklerinde yüksek oranda A. 

actinomycetemcomitans, Porphyromonas gingivalis (P. gingivalis) ve Tannerella 

fosythia (T. forsythia)’ ya rastlanmaktadır (22). Capnocytophaga türleri, Eikenella 

corrodens (E. corrodens), Prevotella intermedia (P. intermedia) ve Campylobacter 

rectus (C. rectus) gibi bazı mikroorganizmalar da AP hastalarında sıklıkla tespit edilen 

diğer mikroorganizma türleridir. Fakat bunların içerisinde A. actinomycetemcomitans en 

fazla öne çıkan bakteri türüdür. Tonetti ve Mombelli (18), A. actinomycetemcomitans’ın 

lokalize agresif periodontitis (LAP) ile ilişkisini ortaya koyan bulguları aşağıdaki 

şekilde sıralamıştır: 
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1-Lokalize AP hastalarında periodontal doku yıkımının olduğu alanlarda % 90 

oranında A. actinomycetemcomitans’a rastlanmaktadır. 

2-Yıkımın ilerlediği, devam ettiği alanlarda da yüksek miktarlarda A. 

actinomycetemcomitans tespit edilmiştir. 

3-Lokalize AP hastalarının pek çoğunda A. actinomycetemcomitans’a karşı 

yüksek serum antikor seviyeleri gözlenmiştir.  

4-Klinik çalışmalar tedavi ile birlikte parametrelerdeki iyileşmenin, subgingival 

florada A. actinomycetemcomitans düzeyinde azalma ile ilişkili olduğunu ortaya 

koymuştur. 

5- A. actinomycetemcomitans’ın lökotoksin gibi hastalığın ilerlemesinde rol 

oynayabilecek virülans faktörlerine sahip olduğu belirlenmiştir.   

Ek olarak;  A. actinomycetemcomitans’ın, periodontal sağlıklı bireylerde de 

sıklıkla belirlenmesi, bu mikroorganizmanın birçok bireyde normal floranın bir parçası 

olabileceğini düşündürmektedir. 

Şili populasyonunda, kültür analizi ile KP ve GAP’ın subgingival mikrobiyotasını  

karşılaştıran bir çalışmada; iki hastalığın da P. gingivalis ile büyük oranda ilişkili 

olduğu rapor edilmiştir (KP-%76.5, AP-%100). İki hastalık arasında yalnızca C. 

rectus’ta anlamlı farklılık gözlenmiştir (KP-%76.5, AP- %50). Faveri ve ark. tarafından 

yapılan başka bir çalışmada, GAP’lı bireylerde 7 mm ve üzeri cep derinliği olan 

bölgeler incelenmiş ve  kırmızı kompleks periodontal patojenlerin (P. gingivalis, T. 

Forsythia, T. denticola) hiçbir örnekte bulunmadığı rapor edilmiştir. Yapılan başka bir 

çalışmada ise, P. gingivalis, T. Forsythia ve P. intermedia’nın iki hastalıkta da yüksek 

oranda bulunduğu ancak periodontitis olmayan kontrol gruplarındaki bireylerde bile 

sıklıkla görüldüğü belirtilmiştir. Bu bulgulara dayanarak KP ile GAP’ın mikrobiyolojik 

özelliklerini karşılaştırmak zor olsa da, A. actinomycetemcomitans’ın bu iki hastalık ile 

ilişkisi LAP ile olduğu kadar güçlü değildir (22).  

Lokalize AP’nin elektron mikroskopik bulguları bağ dokusuna bakteriyel 

invazyon olduğunu ve bakterilerin  kemik yüzeyine ulaşabildiğini göstermektedir (23). 

Bazı immün defektlerin AP patogenezi ile ilişkisi bulunmaktadır. İmmün yanıtı 

düzenleyen insan lökosit antijeni (HLAs) AP’nin olası belirteci olarak 
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değerlendirilmektedir. Birçok HLAs antijeni için tutarsız sonuçlar bulunsa da, HLA A9 

ve B15 antijenlerinin AP ile güçlü bir ilişkisi bulunmaktadır. Pek çok araştırmacı, AP’li 

hastalarda, PMNL, monosit ya da her ikisinde fonksiyonel defektler görüldüğünü 

belirtmiştir. Bu defekt, PMNL’lerin enfeksiyon sahasına kemotaktik göç yapabilme 

kabiliyetlerine ya da mikroorganizmaları öldürme ve fagosite etme yeteneklerine zarar 

verir (23). 

Ayrıca; IL-1, IL-4, IL-10, Fc reseptörleri, vitamin D reseptörü ve N-formilpeptit 

reseptörü gibi pek çok genin polimorfizmleri, AP’nin olası belirteçleri olarak 

düşünülmektedir (2). Bakteriyel lipopolisakkaritlerin (LPS) konak hücrelerinden 

salgılanmalarını uyardığı; prostoglandinler, IL-1β, Tümör nekroz faktör-α (TNF-α) gibi 

mediatörlerin kişisel farklılıklara bağlı olarak bireylerde farklı düzeylerde bulunması, 

hastalığa olan yatkınlığı etkilemektedir. Konak yanıtının esas düzenleyicileri olarak 

kabul edilen IL-1β, IL-1α, TNF-α genlerindeki polimorfizmin AP’ye olan yatkınlığı 

açıklayabileceği düşünülmektedir (24). Farklı popülasyonlarda yapılan çalışmalarda; bu 

genlerin genotipi ve AP duyarlılığı arasındaki ilişki konusunda çelişkili sonuçlar 

sunulmuştur. Bazı çalışmalar, hastalığa yatkınlıkta, gen polimorfizmleri ile cinsiyet ya 

da sigaranın kombine etkisini ortaya koymuştur. Bu bulgular; AP’de genetik 

heterojenite varlığını göstermektedir; ki bu durum farklı genetik polimorfizmlerin 

benzer klinik görünümlere yol açtığı diğer hastalık ve sendromlarla da tutarlılık 

göstermektedir (2). 

Güncel çalışmalar, tüm bireylerin AP’ye duyarlılıklarının eşit olmadığını ortaya 

koymaktadır. Özellikle bazı araştırmacılar, AP’deki kemik yıkımında ailesel bir patern 

tanımlamış ve bunu genetik faktörlerle ilişkilendirmiştir. Mevcut bilgilerle, AP’li 

hastalarda görülen bazı immünolojik defektler, genetik temele dayandırılabilir. Bununla 

birlikte, AP’den etkilenen tüm hastaların aynı genetik defekte sahip olması pek olası 

gözükmemektedir. Tonetti ve mombelli, farklı popülasyonlarda ya da etnik gruplarda, 

spesifik genlerin farklı olabileceğini, bundan dolayı hastalığa duyarlılık açısından 

gerçek bir heterojenite olabileceğini ileri sürmektedir (23). 

Agresif periodontitisin kadınlarda artmış prevelansı bu hastalığın X’e bağlı 

dominant kalıtım gösterdiği hipotezini doğrulamaktadır (25-30). AP’nin otozomal 

resesif kalıtımı bulunduğu, safkan yapısal özelliklerin hiçbir bireyde görülmediği 

durumlar üzerine öne sürülmüştür (31, 32). Melnick ve arkadaşları çalışmalarında 
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AP’nin X’e bağlı dominant kalıtım gösterdiğini, kadın ve erkeklerin hastalıktan 

etkilenme oranlarının 2:1 olduğunu bildirmişlerdir (27). Vaka raporları ve küçük çaplı 

çalışmalar bu sonucu desteklese de,  hastalık dağılımının her iki cinsiyette eşit olduğunu 

rapor eden daha kapsamlı çalışmalar bulunmaktadır. Bu sebeple cinsiyetler arası 

farklılık konusunda henüz tam bir sonuca varılamamıştır (33).  

Sigara içme miktarı ve süresi genç yetişkinlerde görülen yıkımın büyüklüğünü 

etkileyen önemli değişkenlerden biridir. Sigara içen GAP hastalarında, içmeyenlere 

göre etkilenen diş sayısı ve klinik ataçman kaybı daha fazladır. Bununla birlikte sigara, 

daha genç LAP hastalarında ataçman seviyeleri üzerine aynı etkiyi yapmamaktadır (23). 

Agresif periodontitis, sıklıkla sistemik olarak sağlıklı 30 yaş altı bireylerde 

görülse de, 30 yaşından büyük bireyleri de etkileyebilmektedir. Bu nedenle yaş AP için 

bir teşhis kriteri olarak sayılmamaktadır. Hastalıktan ilk olarak molar ve kesici dişler 

etkilenmesine karşın, dentisyondaki hastalıktan etkilenmiş diş sayısı, AP’nin alt 

sınıflara ayrılmasında önemli bir kriter olmaktadır. AP, çeşitli klinik ve laboratuar 

bulgulara dayanılarak lokalize ve generalize olmak üzere iki alt sınıfa ayrılmıştır: 

1.Lokalize Agresif Periodontitis 

2.Generalize Agresif Periodontitis 

Agresif periodontitis formlarının spesifik özellikleri aşağıdaki gibi özetlenebilir: 

Lokalize Agresif Periodontitis 

 Sirkümpubertal başlama yaşı vardır. 

 Enfeksiyon ajanlarına karşı güçlü serum antikor yanıtı oluşur. 

 Birisi birinci molar diş olmak üzere, en az iki daimi dişte interproksimal 

ataçman kaybı ile karakterize olup; birinci molar ve kesici dişler haricinde en 

fazla iki daimi dişi etkileyebilir. 

Generalize Agresif Periodontitis 

 Genellikle 30 yaşın altındaki bireyleri etkilemekle birlikte hastalar daha büyük 

de olabilir. 

 Enfeksiyon ajanlarına karşı zayıf serum antikor yanıtı oluşur. 

 Ataçman ve alveolar kemik kaybı episodiktir. 
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 1. molar ve kesici dişler ile birlikte en az üç daimi dişi etkileyen, yaygın 

ataçman ve kemik kaybı ile karakterizedir (17). 

Generalize agresif periodontitiste iki ayrı gingival doku yanıtı bulunmaktadır. 

İlkinde dokularda akut bir inflamasyon vardır, dişetleri prolifere, ülsere ve kırmızıdır. 

Spontan veya hafif uyaranla kanama olur. Ayrıca süpürasyon da bulunabilir. Bu doku 

yanıtı, aktif ataçman ve kemik kaybının görüldüğü destrüktif bir dönemdedir. Aktif 

dönemler sıklaşıp uzadıkça, periodontal yıkım da artmaktadır. 

Diğer doku yanıtında ise, gingival dokular pembe, sağlıklı, iltihapsız bir görünüm 

sergiler. Bununla birlikte, bu hafif klinik görünüme rağmen, sondlamayla derin ceplerin 

varlığı gösterilebilir. Page ve Schroeder bu doku yanıtının, kemik seviyelerinin sabit 

kaldığı pasif dönemle çakıştığını düşünmektedir. 

 Bazı GAP hastalarında kilo kaybı, mental depresyon ve halsizlik gibi sistemik 

bulgulara da rastlanabilir. GAP ön tanısı konulan hastaların medikal anamnezleri tekrar 

gözden geçirilmeli ve olası sistemik tutulumlar ekarte edildikten sonra tanı 

kesinleştirilmelidir. LAP’taki gibi GAP’ta da bazı vakalar tedavi sonrası ya da 

kendiliğinden duraklayabilirken, bazıları konvansiyonel tedavi yapılmasına rağmen, diş 

kaybına yol açacak şekilde ilerlemeye devam edebilir (23). 

Generalize AP’nin radyolojik görünümü, dentisyondaki dişlerin büyük kısmını 

etkileyen şiddetli kemik kaybı ile az sayıda dişin ve çok şiddetli kemik kaybının 

bulunduğu bir durum arasında değişkenlik gösterebilir. Farklı zamanlarda alınan 

radyograflar arasında gözlenen değişim hastalığın agresif yapısını ortaya koyar. Page ve 

ark., GAP vakalarında, bazı bölgelerde dokuz hafta gibi bir süre içinde %25-60 arasında 

kemik kaybı görülürken, bazı bölgelerde ise hiç kemik kaybı oluşmadığını 

belirtmişlerdir (34). 

4.3.Periodontal Hastalık Patogenezi 

Periodontitisin oluşması ve ilerlemesinde mikroorganizmaların gerekliliği yıllardır 

bilinmektedir (35, 36). Periodontitis, etkeninin tek bir bakteri değil, bir bakteri grubu 

olmasıyla diğer enfeksiyonlardan ayrılır. Oral kaviteden 500’ den fazla bakteri çeşidi 

elimine edilmiş olmasına rağmen (37), bu bakterilerden sadece küçük bir kısmının 

periodontal dokularda hasar oluşturabilme potansiyeli vardır (38). A. 

actinomycetemcomitans ve P. gingivalis’ in periodontal doku hasarında en önemli 

patojenler olduğu düşünülmektedir (39). Bununla birlikte; P. intermedia, Bacteriodes 
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forsythus (B. forsythus), Fusobacterium nucleatum (F. nucleatum), C. rectus, E. 

corrodens, Treponema denticola (T.denticola), Peptostreptococcus (P.micros), ve bazı 

diğer subgingival bakteri türlerinin de periodontal hastalıkla ilişkili olduğu bulunmuştur 

(40). 

Diş yüzeyinde biriken biyofilmin indüklediği doğal ve kazanılmış immün sistemin 

inflamatuar yanıtı sonucunda, karakteristik gingival ve periodontal lezyonlar 

oluşmaktadır. Biyofilm ve konak dokuları arasındaki ortak yaşamın dengeli oluşu 

sayesinde inflamasyon gingiva ile sınırlı kalmakta iken, bu dengenin biyofilm lehine 

bozulması durumunda periodontitis oluşmaktadır (41). 

Temel olarak, dental plak biyofilmleri; diş yüzeyi, birleşim epiteli, gingival epitel 

ve cep epiteli gibi altında yer alan yüzeylerle etkileşim halindedir. Besinlerini, tükürük, 

dişeti oluğu sıvısı (DOS), hücre artıkları ve gıdalardan alırlar. Bakterilerin konağa hiçbir 

faydası olmadığını, tamamen zararlı olduklarını düşünmek büyük bir hatadır. Sağlıklı 

bir bireyde, konak savunması ve biyofilm arasında karşılıklı faydaya dayanan bir ilişki 

bulunmaktadır (42, 43). 

Periodontal mikroorganizmaların patojen olarak sayılmaları için en az üç özelliğe 

sahip olmaları gerekmektedir. Bu özellikler; 1) periodontal alanda kolonize olabilme ve 

varlıklarını sürdürebilme kapasitesine sahip olma, 2) konak antimikrobiyal savunma 

mekanizmalarından kurtulabilme, 3) doğrudan veya dolaylı olarak doku yıkımını 

başlatabilen maddeleri üretebilme özellikleridir (44). 

 Dental biyofilmden sürekli olarak salınan bakteriler herhangi bir konak yanıtı 

başlatmadan önce büyük ölçüde elimine edilirler. Periodontal olarak sağlıklı bireylerde, 

önemli derecede bir bakteriyel invazyon gözlenmemektedir. Doku bütünlüğünün devam 

etmesi için, çeşitli mekanizmalar görev yapmaktadır. Bakteri ürünleri; sürekli tükürük 

akışı, gingival sulkustan DOS geçişi ve birleşim epiteli ve gingival epitelin yüksek 

turnoverı sayesinde, yüzeydeki hücrelerden elimine edilmiş olur (45, 46). 

Bu mekanik koruyucu mekanizmalara ek olarak, sağlık ve hastalık arasındaki bu 

dengenin korunmasında önemli rolü olan antimikrobiyal bir savunma sistemi 

bulunmaktadır. Bunlar; tükürükte bulunan çeşitli antimikrobiyal peptitler, epitelde 

üretilen β-defensin’ler, nötrofillerde üretilen α-defensin’ler ve hem epitel hem 

nötrofillerde üretilen LL-37 gibi antimikrobiyal mekanizmalardır. Bu proteinler bu 

bölgede konağın doğal immün yanıtının birer parçasıdır. Epitel, PMNL ve tükürük; 
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birbirleriyle örtüşen fakat bağımsız yollarla, oral kavitedeki sağlıklı ortamın idamesine 

katkıda bulunur (47).  

Mikroorganizmaların bu koruyucu mekanizmaları aşarak, periodontitis 

etiyolojisinde rol oynamalarının sebebi, çeşitli virulans faktörlerine sahip olmalarıdır. 

Virulans faktörleri; hastalıkta etken olan bakterilerin yapısal özellikleri ve metabolitleri 

olarak tanımlanmaktadır (48). Bu faktörler, doku homeostazını ve konak savunma 

mekanizmalarını bozarak hastalığın başlamasına ve ilerlemesine neden olur. 

Bakterilerin subgingival alanda kolonize olabilmeleri için öncelikle diş yüzeyine, 

sulkuler epitele ve/veya cep epiteline ya da epitele yapışan diğer bakterilerin 

yüzeylerine yapışma özelliğine sahip olmaları gerekmektedir (49). Subgingival bakteri  

türlerinin yüzeylerindeki fimbria veya hücreyle ilişkili protein gibi spesifik adezin 

moleküllerinin, diğer yüzeylerde bulunan bir veya daha fazla reseptöre yapışmayı 

sağladığı belirlenmiştir (50). Ayrıca gram (-) bakterilerin yüzeylerindeki external 

uzantılar, kapsüler materyal, endotoksik LPS ve membran vezikülleri de yapışmada 

etkisi olan diğer faktörlerdir. Yapışmadan sonra bakterilerin kolonizasyonu devam 

ettirebilmesi için çoğalmaları gerekmektedir. Periodontal cep ve sulkusun uygun 

sıcaklık, nem ve pH’a sahip olması ve yeterli miktarda besinin bulunması sayesinde 

bakterilerin yaşaması ve kolonize olması için uygun bir ortam oluşmaktadır (51). 

Bazı mikroorganizmalar konak dokusu içine doğrudan ilerleyebilmekte ve 

böylece kendilerine daha uygun bir ortam oluşturabilmektedirler. Önemli 

periodontopatojenler; A. actinomycetemcomitans ve P. gingivalis doku içerisine 

yerleşebilmektedirler. A. actinomycetemcomitans epitel hücrelerinden geçerek alttaki 

bağ dokusuna ulaşabilirken, P gingivalis epitel dokusu içinde kalır (52). Bu 

mikroorganizmaların doku içine yerleşebilme yetenekleri; A. actinomycetemcomitans’ın 

mekanik kök yüzeyi temizliği ile niçin tamamen uzaklaştırılamadığını ve diğer 

bakterilere kıyasla bu iki türe karşı neden yüksek düzeyde serum antikor seviyesi 

gözlendiğini açıklamaktadır (44). 

Zambon ve ark. (53) periodontitisli hastalardan izole edilen A. 

actinomycetemcomitans’ın % 50’den fazlasının lökotoksin üretebildiğini göstermiştir. 

A. actinomycetemcomitans’ın serumun bakterisidal aktivitesine dirençli olduğu (54) ve 

makrofajları öldürerek ortamda uzun süre canlı kalmasını sağlayabilen, oldukça etkili 

endotoksini olduğu gösterilmiştir (55). 
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P. gingivalis ve P.intermedia gibi bütün siyah pigmente Bacteriodes türlerinin; 

morfolojik, fonksiyonel ve kimyasal olarak farklı yapılarda pili ve fimbriyaları 

bulunmaktadır (56, 57). Bu gibi yapıların, bukkal ve sulkuler epitel hücrelerine ve 

mevcut plaktaki gram (+) bakterilere yapışmada rol oynadığı gösterilmiştir. Ayrıca 

bakterilerde pili ve fimbriyaların dışında yapışmada rol oynayan farklı yapılar da 

bulunmaktadır. Koruyucu mekanizmalardan olan tükürük, serum ve deskuamasyon, 

bakterinin epitele yapışmasını inhibe ederken, diğer gram pozitif bakterilere 

yapışmasında ise etkisizdir (56). Siyah pigmente Bacteriodes türleri, fagositoza (58) ve 

serumun bakterisidal aktivitesine (54) dirençli olduğundan, periodontal cepte ve 

yumuşak doku enfeksiyonlarında devamlı olarak bulunmaktadır. P.gingivalis‘in, 

içerdiği kapsüler materyalden dolayı fagositoza (58) ve serumun bakterisidal 

aktivitesine (54) diğer Bacteriodes türlerinden daha dirençli olduğu belirlenmiştir.  

Periodontal patojenlerin direkt olarak doku yıkımına yol açabilen virulans 

faktörleri olsa da, periodontal hastalıktaki doku hasarı, periodontal enfeksiyonun 

tetiklediği, konağa ait yıkıcı ve koruyucu mekanizmalar arasındaki dengenin 

bozulmasından kaynaklanmaktadır (59). İmmün ve inflamatuar yanıtın periodontal 

hastalığın patogenezindeki kritik rolü ve bu hastalığın konakla ilişkili hem intrinsik hem 

de indüklenmiş bir dizi faktör tarafından şekillendiği yeni anlaşılmaya başlamıştır (60-

62). Şekil 4.1’de periodontal hastalığın başlangıcı ve ilerleyişi kısaca gösterilmektedir. 

Bakteriyel plak; periodontal dokularda direkt yıkım yapabilme kapasitesine sahip 

olsa da; bağ dokusu ve kemik yıkımının büyük bir kısmı, duyarlı bireylerde konağın 

aşırı immüno-inflamatuar yanıtı sonucu indirekt olarak oluşmaktadır (63). İndirekt doku 

yıkımında bakteriler, katabolik aktivite ve proinflamatuar etkiye sahip mediatörlerin 

üretimi ve salgılanmasını sağlayan inflamatuar hücrelerin aktivasyonuna sebep olurlar 

(64).   
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Şekil 4.1:  Periodontal hastalığın başlangıcı ve ilerleyişi (65) 

 

Periodontitisin agresif ve kronik formunun her ikisinde de, subgingival plaktaki 

patojenlere karşı spesifik bir inflamatuar yanıt gelişir (36). Gram (-) bakterilerin hücre 

membranında yer alan ve önemli bir virülans faktör olan LPS, başlangıç immün yanıtın 

güçlü bir aktivatörüdür. Bu aktivasyonu Tool-like reseptör-4 (TLR-4) adı verilen ve 

bakteriyel ürünleri tanıyan bir hücre yüzey proteini vasıtasıyla gerçekleştirir (66, 67). 
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Bakteriyel LPS kan dolaşımına girdiğinde; ateş, şok, intravasküler koagülasyon hatta 

ölümü bile içeren çeşitli biyolojik yanıtları indükler (66).  

Bir akut faz reaktanı olan LPS bağlayan protein (LBS) hepatositler tarafından 

sentezlenir ve LPS’nin, monosit/makrofajlardaki ya da çözünür haldeki CD14 

reseptörüne transferini sağlar (66, 67). CD14 reseptörünün aktivasyonu; IL-1, TNF, PG-

E2, ve IL-6 gibi proinflamatuar moleküllerin sekresyonunu içeren TLR-4 bağımlı bir 

yolla, monositleri ve endotelyal hücreleri aktive eder. Bu moleküller de sırasıyla; 

platelet aktive edici faktör (PAF), biyoaktif aminazlar (bradikinin ve histamin) ve 

prostoglandinler gibi sekonder inflamatuar mediatörlerin salınımına sebep olur (66-69). 

Hayashi ve ark. periodontal hastalıklı bireylerin, sağlıklı bireylere göre CD14 

seviyelerinin yüksek olduğunu göstermişlerdir ve bu artışın LPS’ye kronik olarak maruz 

kalmakla ilişkili olduğunu öne sürmüşlerdir. Diğer araştırmacılar ayrıca, periodontal 

hastaların serumunda, periodontopatojenlerin LPS’lerine karşı oluşan antikor 

miktarlarının arttığını göstermişlerdir (66).   

Gingival sulkustaki erken konak cevaplarından biri de kompleman sisteminin 

aktivasyonudur. Kompleman sistemi inflamatuar süreçte ve doku yıkımında görev alan 

bir grup proteinden oluşmaktadır. Alternatif (LPS veya diğer bakteriyel ürünler) veya 

klasik (antijen-antikor kompleksi oluşması) yolla aktive olabilir (59). Kompleman 

sisteminin aktivasyonu antibakteriyel immünitedeki koruyucu bir mekanizma olarak 

düşünülmesine karşın, bu yolun aktivasyonuyla açığa çıkan ürünler doku hasarına sebep 

olabilmektedir (70). 

Nötrofiller, gingival cepte bulunan temel hücrelerdir ve periodontopatojenik 

bakterilere karşı ilk savunma hattını oluştururlar (71). Gingival dokular ve DOS’taki 

iltihabi hücre infiltratı ağırlıklı olarak nötrofiller, B hücreleri ve plazma hücreleri 

tarafından oluşturulur (70). Monositler de fagositik hücreler olmasına karşın, 

savunmanın ikincil hattını oluştururlar ve sadece nötrofiller etkisizleştiği halde 

enfeksiyon devam ederse aktive olurlar (72).  

Dokuda ilk olarak nötrofiller, kemotaktik bir sitokin olan IL-8 konsantrasyonunu 

takiben, ICAM reseptörünü kullanarak hücreler arası hareket eder (67). Aktif hale gelen 

nötrofiller gingival cepte fagositoz yaparak mikrobiyal eliminasyonu sağlar. Bununla 

birlikte; P.gingivalis ve A.actinomycetemcomitans gibi bazı periodontopatojenik 
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bakteriler, çeşitli mekanizmalarla nötrofillerden kaçarak, fagositozu etkisiz hale 

getirebilirler (67, 73). 

Polimorfonükleer lökositlerin konjenital (siklik nötropeni, Chediak-Higashi 

sendromu, Papillon-Lefevre sendromu ya da lökosit adezyon yetmezliği) veya ilaca 

bağlı (fenilbutazon, penisilin) sebeplerle, nitel ya da nicel olarak eksik olması, 

periodontal dokulardaki belirgin bir yıkımla ilişkilendirilmiş ve bu hücrelerin 

periodontal hastalıktaki önemi ortaya konmuştur (67, 72).  

Gingival dokular ve DOS’taki inflamatuar hücre infiltratında baskın olan 

nötrofillerin yanısıra, B lenfositleri ve plazma hücreleri de bulunmaktadır (59, 70). B 

hücreleri periodontitiste antijen sunan hücreler olarak görev yapar (74). B lenfositleri ve 

plazma hücreleri immünglobulinleri ve glikoproteinleri sentezleyerek, periodontal 

patojenlere karşı humoral immün yanıtın oluşmasını sağlarlar (59). Immünglobülin A 

(IgA) ve İmmünglobülin G (IgG) gibi antikorların özellikle periodontal hastalık 

patogenezinde koruyucu işlevleri olduğu kabul edilmektedir (59, 75). 

Lenfositlerin alt grubu olan T hücrelerinin aktivasyonu, hücre aracılı immünite 

için önem taşımaktadır. T hücreleri, yüzey antijenleri ve fonksiyonlarına göre çeşitli 

tiplere ayrılır. Bunların başlıca olanları, helper ve sitotoksik T hücreleridir. T helper 

(Th) hücreleri, diğer lenfositlerin çoğalması ve aktivasyonunda görev alır (76).  

 Periodontal hastalıkta doğal immün yanıt hakkında pek çok şey bilinmesine 

rağmen, T helper tip 1 (Th1) ve T helper tip 2 (Th2) yanıtlarının lokal modülasyonunda, 

T hücrelerinin spesifik rolü tam olarak çözülememiştir. Hücre aracılı immünite; 

interferon-γ üretimi ve IL-2’ yi içeren Th1 yanıtı ile düzenlenirken; IL-4, IL-6 ve IL-10 

sekresyonunu ile oluşturulan Th2 yanıtıyla ise humoral immün yanıt düzenlenir. Bu 

yanıtlar periodontal dokular için de gösterilmiştir (77, 78). Th1 ya da Th2 

sitokinlerinden hangisinin daha baskın olduğunu belirlemek için çok sayıda çalışma 

yapılmış ve sonuç olarak hastalığın gelişmesinde Th1 ve Th2 sitokinleri arasındaki 

dengenin önemli olduğu vurgulanmıştır (74). 

Konağın inflamatuar cevabı genetik ve çevresel değişkenler tarafından 

düzenlenmektedir. Kalıtım ve sigara gibi çevresel etkenlerden oluşan konağa bağlı 

faktörler, hastalığın görülme olasılığı ve şiddetini belirleyen önemli unsurlardır. 

Bakteriler konak savunma sisteminin çeşitli bileşenlerini aktive ederek dolaylı yoldan 

periodontal doku yıkımına sebep olabilmektedir (21). 
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Sonuç olarak; bütün bu immün-inflamatuar mekanizmaların rol aldığı yıkıcı 

periodontal hastalıkların oluşmasında mikroorganizmaların varlığı gereklidir ancak; 

hastalığın gelişebilmesi için periodontopatojen olarak kabul edilen mikroorganizmalara 

karşı duyarlı bir konağa ve onun göstereceği immün-inflamatuar yanıta ihtiyaç vardır 

(75). 

4.4.Periodontal Hastalık Aktivitesi 

Periodontitis terimi dişi destekleyen dokuların iltihabı anlamına gelir ve genellikle 

periodontal ligament ve kemiğin ilerleyen yıkımını ifade eder. Bununla birlikte son 

zamanlardaki veriler; periodontal hastalığın doğal seyrinin, yapım ve yıkım fazlarının 

ikisini de içeren bir yapıda olduğunu belirtmektedir (79). 

Periodontal hastalık aktivitesinin ‘burst’ modeli, hastalığın belirgin değişimler 

gösteren ilerleyişini açıklamak için önerilmiştir (80). Bu modele göre, pek çok alanda 

yıkımın oluştuğu kısa süreli aktif dönemleri takiben, aylar hatta yıllar sürebilen pasif 

dönemler görülmektedir (81).  Aktif faz, klinik ataçman, bağ dokusu ya da destekleyici 

kemik kaybının ilerlemesiyle karakterizedir ve bu süreç aktif periodontal hastalık olarak 

ifade edilmektedir. Pasif dönemde ise hastalıkta gerileme hatta iyileşme söz konusu 

olabilmektedir. Burst modelinde genellikle, bir hastada farklı alanlarda birbirinden 

bağımsız olarak hastalık görülmektedir. Bundan dolayı, ağızdaki bir alanda hastalık 

aktif dönemde, başka bir alanda ise pasif dönemde olabilmektedir (82).  Hastalığın 

ilerlemekte olduğu bölgelerin tespiti, tedavi gerektiren bölgelerin etkin tedavi 

edilmesini sağlarken, sağlıklı ya da gingivitis olan bölgelerin gereksiz tedavisini 

önlemektedir (79). 

4.5.Periodontal Tedavi 

Periodontal tedavinin temel amacı, dişeti inflamasyonunun eliminasyonunu 

sağlayarak, doku yıkımının durdurulması ve hastalığın tekrarının engellenmesidir (83). 

Bu amaca ulaşabilmek için dört temel yol önerilmiştir. Bu yollar; hastalığa neden olan 

patojenik türleri elimine etmek ya da baskılamak, mikroflorayı konağa uyumlu ve 

yararlı bakterilerden oluşan bir yapıya dönüştürmek, ağız ortamını hastalığın ilerleyişine 

engel olacak şekilde değiştirmek ve konak yanıtını hastalığa daha az duyarlı olacak 

şekilde değiştirmektir (84). 
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Periodontal tedavi, hastanın isteklerine göre farklı tedavi seçeneklerini 

kapsayabilir. Tedavi; tanı, hastalığın yaygınlığı, risk faktörleri ve bireyle ilgili diğer 

faktörler düşünülerek planlanır. 

Periodontal hastalığın tedavisinde cerrahi ve cerrahi olmayan teknikleri içeren pek 

çok tedavi metodu kullanılmaktadır. Tüm bu tedavi prosedürleri çeşitli fazlarla ele 

alınmaktadır. Bu fazlar ve kapsadıkları tedaviler kısaca şu şekildedir: 

Hazırlık fazı 

Acil Tedaviler: 

 Dental ya da periapikal tedaviler 

 Periodontal tedaviler 

 Diğer tedaviler 

Umutsuz dişlerin çekimi ve gerekiyorsa geçici protez yapımı 

Cerrahi olmayan faz (Faz I tedavi) 

Plak kontrolü ve hasta eğitimi: 

 Diyet kontrolü (rampant çürükleri olan hastalarda) 

 Diş taşlarının temizlenmesi ve kök yüzey temizliği 

 Restoratif ve protetik irritasyon faktörlerinin düzeltilmesi 

 Çürük ve restorasyonların kaldırılması 

 Antimikrobiyal tedavi 

 Okluzal uyumlama 

 Minör ortodontik hareketler 

 Geçici splint ya da protezler 

Cerrahi olmayan faza yanıtın değerlendirilmesi: 

 Cep derinliği ve gingival inflamasyonun kontrolü 

 Plak, diştaşı ve çürük kontrolü 

Cerrahi faz (Faz II tedavi) 

 İmplant yerleştirilmesini de içeren periodontal tedaviler 

 Endodontik tedavi 

Restoratif faz (Faz III tedavi) 

 Final restorasyonlar 

 Sabit ya da hareketli protezler 

 Restoratif prosedürlere yanıtın değerlendirilmesi 
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 Periodontal kontrol 

İdame fazı (Faz IV tedavi) 

Periodik kontroller: 

 Plak ve diştaşı 

 Gingival durum (cepler, inflamasyon) 

 Okluzyon, diş mobilitesi 

 Diğer patolojik değişiklikler (85).  

4.5.1.Cerrahi Olmayan Periodontal Tedavi 

Periodontitisin bakteriyel etiyolojisinden dolayı, patojenik periodontal bakteri 

miktarının azaltılması, periodontal tedavinin temelini oluşturmaktadır. Sert ve yumuşak 

depozitlerin cerrahi olmayan yöntemlerle uzaklaştırılması (oral hijyenin geliştirilmesi, 

diş yüzey temizliği, kök yüzeyi düzleştirilmesi ve destekleyici periodontal tedavi) 

periodontitis hastalarının çoğunda etkili bir tedavi metodudur ve periodontal tedavinin 

ilk basamağıdır (86, 87). Hastanın yapacağı plak kontrolüyle, hekimin yapacağı diş 

yüzey temizliği (DYT) ve kök yüzey düzleştirmesi (KYD) işlemlerinden oluşan cerrahi 

olmayan periodontal tedavi ya da faz 1 tedavi, periodontal enfeksiyonun tedavisinde 

altın standart olarak görülmektedir (88). 

Mekanik tedavi; diş yüzeylerinden (supra/subgingival), plak ve ürünlerinin ve 

diştaşlarının el aletleri ya da sonik/ultrasonik aletler ile uzaklaştırılmasını içermektedir. 

KYD işlemi de yine bu kapsamdadır. Mekanik temizliğin en belirgin etkisi, subgingival 

bölgedeki mikroorganizma sayılarını azaltmasıdır. Bu teknik kusursuz olmamakla 

birlikte, dikkatli bir mekanik temizlik ile bölgedeki mikroorganizmaların % 90’ı 

uzaklaştırılabilmektedir (84). 

Bölgesel diş yüzey temizliği ve kök yüzey düzleştirmesi (BKYD) sonrasında 

tedavi edilmeyen yerlerden ve ağız içinde patojenlerin birikim gösterebileceği diğer 

rezervuar bölgelerden patojen geçişi muhtemel bir durumdur. Quirynen ve ark. (89), 

tedavi edilmeyen bölgelerdeki patojenlerin sağlıklı bölgelere geçişini engellemek ve 

şiddetli kronik periodontitis ve AP gibi çapraz enfeksiyon riski fazla olan hastalarda 

periodontal tedaviyi desteklemek amacıyla 24 saat içerisinde tüm bölgelerin diş yüzey 

temizliğini ve klorheksidin uygulamasını kapsayan tüm ağız dezenfeksiyonu (TAD) 

protokolünü önermişlerdir. Bu şekilde tedavi edilen ceplerin diğer bölgelerdeki 
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patojenler tarafından çapraz enfeksiyona maruz kalması geciktirilerek ceplerin daha iyi 

iyileşmesinin sağlanabileceği düşünülmüştür (90). 

Başka bir tedavi protokolü olarak, tüm ağız diş yüzey temizliği ve kök yüzey 

düzleştirmesi (TAKYD) işleminin, antiseptik içermeyen formu, tek başına ya da 

sistemik antimikrobiyal tedaviyle birlikte çeşitli araştırmalarda uygulanmıştır (90-93). 

Quirynen ve ark, 2000 yılında yaptıkları başka bir çalışmada tüm ağız tedavi 

protokolünün BKYD’ye göre klorheksidin kullanımı olsa da olmasa da klinik ve 

mikrobiyolojik açıdan daha üstün sonuçlar verdiğini bildirmişlerdir (94). 

Mekanik tedavi uygulamalarında, el aleti kullanımı ile sonik/ultrasonik alet 

kullanımı tedavinin başarısı açısından benzer sonuçlar ortaya koymuştur (95, 96).  

Yapılan çok sayıda çalışmada mekanik tedavi sonrasında mikroflorada anlamlı bir 

azalma rapor edilmiştir (97-101). Bu çalışmaların çoğunda cep derinliği ve sondlamada 

kanamanın azalması gibi düzelen klinik parametreler, anaerobik mikrofloradaki 

azalmayla ilişkilendirilmiştir (97, 98). 

 Bununla birlikte, subgingival instrumantasyonun periodontal tedavinin klinik 

sonuçlarını sınırlayan eksiklikleri olduğu bilinmektedir. Periodontal patojenler yumuşak 

dokulara invaze olabilme yeteneklerinden (102, 103), ve dentin tübülleri, furkasyonlar 

gibi anatomik noktalarda, ulaşımı zor olan derin kemik içi defektlerde 

bulunabilmelerinden dolayı, mekanik tedaviyle uzaklaştırılamayabilir (104-106).  

Patojenik bakteriler ayrıca, mukoza, dil ve tonsiller gibi periodontal bölgelerin dışında 

da bulunabildiklerinden, mekanik tedavi sonrasında yayılarak periodontal dokuları 

yeniden enfekte edebilirler (107). Bunun dışında, bazı bireyler periodontal hastalığa 

daha yüksek bir duyarlılık sergileyebilir ve mekanik rejimlere daha az olumlu yanıt 

verebilir (108). 

Periodontal patojenler ortamdan tam olarak uzaklaştırılamadığında, yapılan tedavi 

başarılı olmayabilir ya da etkinliği kısa sürebilir. Haffajee ve arkadaşları yaptıkları 

çalışmalarda (109, 110) T.denticola, P.gingivalis, A.actynomicetemcomitans, 

P.intermedia gibi bakterilerin miktarında, cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrası 

anlamlı oranda azalma olduğunu bulsalar da, bu patojenlerin mikroflora içinde 

bulunmaya devam ettiklerini belirtmişlerdir. Başka bir çalışmada (111) T.denticola, 

P.gingivalis, A.actynomicetemcomitans, P.intermedia, T. forsythia sayıları 

değerlendirilmiş ve tedavi sonrasında mikroorganizma sayıları azalırken, mikroflorada 
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değişiklik olmadığı bulunmuştur. Takamatsu ve arkadaşları yaptıkları çalışma 

sonucunda,  klinik olarak iyileşme gösteren bölgelerde bakteri miktarlarında azalma 

saptarken, tedaviye düşük yanıt veren bölgelerde bakteri miktarının yüksek olduğunu 

gözlemişlerdir (112). 

Genç yaştaki bireylerde çok hızlı periodontal yıkıma sebep olan GAP, nadir 

görülen bir hastalık olduğundan, tedavisi için net bir protokol belirleyecek yeterli 

çalışma mevcut değildir. Yapılan bir çalışmada TAKYD ile birlikte sistemik antibiyotik 

tedavisi uygulanmasının, GAP’lı bireylerde kısa dönem klinik parametreleri anlamlı 

derecede iyileştirdiği gözlenmiştir (113). GAP’lı hastalarda TAKYD ile birlikte 

sistemik metronidazol ve amoksisilin ya da doksisiklin tedavisi uygulanan başka bir 

çalışmada (114), uygulanan her iki antibiyotik grubunun da klinik parametreleri anlamlı 

derecede iyileştirdiği bulunmuştur. Bu durum GAP tedavisinin başarısıyla patojen 

miktarındaki azalmanın ilişkili olduğunu göstermektedir. 

 Tüm bu çalışmaların sonucu bir arada değerlendirildiğinde, mekanik periodontal 

tedaviye ek olarak sistemik antimikrobiyal kullanılmasının, tedavinin etkinliğini 

artırdığı gösterilmiştir.  

4.6.Periodontal Hastalıkta Sistemik Antibiyotik Tedavisi 

Antibiyotikler, esasında mikroorganizmalar tarafından üretilmekte olup, 

günümüzde kimyasal yollarla da sentezlenebilen, bakterilerin çoğalmasını engelleyen 

veya bakterileri öldüren etkilere sahip maddelerdir. Öldürme veya çoğalmayı engelleme 

özelliklerine göre, bakterisid veya bakteriostatik antibiyotikler olarak ayrılırlar (115). 

Metronidazol, eritromisin, tetrasiklinler ve sülfonamidler bakteriostatik antibiyotiklere; 

penisilinler, sefalosporinler, aminoglikozidler, vankomisin ve fluorokinolonlar 

bakterisid antibiyotiklere örnek olarak verilebilir. 

Antibiyotiklerin kullanımı, dozaj, uygulama yolu ve sıklığının belirlenmesinde 

ilacın farmakolojik özellikleri önemlidir. Bu özelliklerden en önemlileri arasında, 

absorbsiyon derecesi, metabolizma oranı ve enfeksiyon bölgesinde etkin antimikrobiyal 

seviyeyi koruma süresi sayılabilir (116). 

Antibiyotikler, antimikrobiyal spektrumlarına göre de gruplandırılabilir. Bir 

antibiyotiğe duyarlı olan mikroorganizma türlerinin tamamına o ilacın antimikrobiyal 

spektrumu denmektedir. Bazı antibiyotikler, bakteri türlerinin küçük bir kısmı üzerine 

etki gösterebilir ve dar spektrumlu antibiyotikler olarak adlandırılır, diğerleriyse daha 
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çok sayıda bakteri üzerine etki gösterir ve geniş spektrumlu antibiyotikler olarak 

adlandırılırlar (117). 

Antimetabolitler de denilen bazı antimikrobiyal ajanlar, konak hücrelerinde 

olmayan bazı yollarla mikroorganizmaların metabolizmalarını bozarlar. Bu ajanlar bazı 

mikrobiyal enzimleri inhibe ederek veya mikroorganizma için toksik olan bazı 

bileşikleri üreterek işlev yaparlar. 

Bazı antibiyotikler, bakteri hücre duvarının önemli bir bileşeni olan 

peptidoglikanları birbirine bağlayan peptid-yan zincirlerini hedef alır. Bu amin zinciri 

hedef alan antibiyotikler β-laktam antibiyotikleri (penisilin, sefalosporin, 

monobaktamlar ve penemler)dir. Gram-pozitif bakterilere etki gösteren diğer hücre 

duvarı inhibitörleri ise (vankomisin), peptidoglikan sentezini önlerler. DNA giraz 

enzimi ile etki gösteren bir başka antibiyotik grubu ise (naladiksik asit, oflaksosin, 

ciprofloksasin), bakteri DNA’sı için yüksek oranda öldürücüdür. Başka bir grup 

antibiyotik ise (makrolidler, aminoglikozidler, tetrasiklinler, kloramfenikol), bakterinin 

protein sentezini inhibe ederek etki göstermektedir. Şekil 4.2’de görüldüğü gibi farklı 

antibiyotik grupları, bakterilere farklı yollarla etki göstermektedir (118). 

 

 

Şekil 4.2: Antibiyotiklerin etki mekanizması  
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İdeal bir antimikrobiyal ajanda bulunması gereken özellikler şunlardır: 

 Mikroorganizmalar üzerine selektif toksisite göstermelidir, ökaryotik hücreler için 

toksik olmamalıdır. 

 Mikroorganizmalar üzerine bakteriostatik etkiden çok bakterisid etki 

göstermelidir. 

 Vücut sıvılarında yüksek oranda dilüe edildiğinde bile aktivite gösterebilmelidir. 

 Vücutta kısa sürede etki gösterebilmeli ve yeteri kadar uzun süre aktif 

kalabilmelidir. 

 Konak savunma sistemine yardımcı olmalı ve tamamlayıcı bir işleve sahip 

olmalıdır. 

 Alerjiye sebep olmamalıdır. 

 Kommensal mikrofloraya ciddi anlamda zarar verecek bir etkisi olmamalıdır. 

 Diğer ilaçlarla minimal düzeylerde etkileşime girmeli ve yan etki 

göstermemelidir.     

 Bakteriyel direnç sonucunda etkisiz hale gelmemelidir (115, 118). 

Periodontal tedavinin sistemik antibiyotik uygulaması ile desteklenmesini 

gerektiren durumlar şunlardır: 

 Geleneksel periodontal tedavi iyi yapılmış olsa da, ataçman kaybının devam ettiği 

durumlar, 

 Geleneksel periodontal tedavi ve periodontal cerrahiye cevap vermeyen durumlar, 

 Agresif periodontitisler (lokalize agresif periodontitis, generalize agresif 

periodontitis), 

 Periodontal hastalık oluşmasında hazırlayıcı rolü olan sistemik hastalıkların 

olduğu durumlar, 

 Akut periodontal enfeksiyonlar (periodontal apse, akut nekrotizan 

gingival/periodontal hastalıklar) (118). 

Sistemik antimikrobiyaller, hem cerrahi hem de cerrahi olmayan periodontal 

tedavilerden sonra reçete edilmektedir. Periodontal kemoterapide sistemik 

antimikrobiyallerin mekanik tedaviye ek olarak kullanımının klinik ve mikrobiyolojik 

sonuçları anlamlı derecede iyileştirdiği pek çok çalışmada belirtilmektedir (114, 119-

123). Son çalışmalarda, periodontal tedavide sistemik antimikrobiyal kullanımının, 
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antimikrobiyal ajan kullanılmadan yapılan tedavilere göre, klinik ataçman seviyesinde 

daha fazla kazanç sağladığı ifade edilmektedir (124).  Bunun sebebi; mekanik 

periodontal tedavinin, supragingival ve subgingival bölgelerdeki bakteri miktarını 

önemli derecede azaltmasına rağmen, tam olarak elimine edememesidir (125). Mekanik 

temizliğin, periodontal patojenleri tam olarak elimine edememesi ya da yeterli miktarda 

azaltamamasının sebebleri arasında; 

 A.actinomycetemcomitans’ın subepitelyal dişeti dokuları içerisine invaze olabilme 

yeteneği (126, 127), 

 A. actinomycetemcomitans, P. micros gibi bakterilerin epitele penetre olabilme 

özellikleri (128, 129), 

 Sement ve kök dentini tubuluslarında meydana gelen yapısal değişiklikler (130, 

131), 

 P. gingivalis’ in kollajen dokulara bağlanma yeteneği (132), 

 Bakterilerin sert subgingival birikintiler, el aletleri ile erişilmesi güç furkasyon 

alanları ve diğer anatomik oluşumların içine yerleşmiş olmaları sayılabilir (133, 

134). 

Periodontitisin tedavisinde antibiyotikler lokal veya sistemik olarak 

uygulanabilmektedir. Sistemik antibiyotik uygulamasının, lokal uygulamaya göre; 

periodontopatojenik bakterilere daha kolay ulaşabilmesi ve daha sonraki enfeksiyonlar 

için rezervuar görevi gören dil, tonsiller, ağız mukozası gibi dokularda ve tükürükte 

bulunan bakterileri baskılayabilmesi gibi birçok üstünlüğü bulunmaktadır (135). 

Bununla birlikte; diğer ilaçlarla etkileşebilmesi, ilaç yan etkileri, mikrobiyal direnç 

oluşması ve ilacın düzenli kullanımının hastaya bağlı olması gibi dezavantajları da 

bulunmaktadır. Ayrıca, DOS’taki antimikrobiyal ajan konsantrasyonu lokal kullanıma 

göre daha düşük olmaktadır (121). 

Sistemik antimikrobiyallerden elde edilecek yararın en üst düzeyde olabilmesi 

için, ilacın kullanıldığı hastalığa, kullanım süresi ve dozlarına dikkat etmek 

gerekmektedir. Bundan dolayı, farklı periodontal hastalıklarda çeşitli antibiyotiklerin 

nasıl bir rejimle uygulanacağının belirlenmesi için çok sayıda çalışma yapılmıştır. 

Haffajee ve arkadaşları, yaptıkları bir araştırmada (123), periodontal hastalıkların 

tedavisinde kullanılabilecek antibiyotikleri; amoksisilin-potasyum klavulonat 

kombinasyonu, amoksisilin+klavulonik asit, penisilin, ampisilin, doksisiklin, tetrasiklin, 
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minosiklin, metronidazol, klindamisin, spiramisin, azitromisin, eritromisin, kanamycin, 

rifampin, kloramfenikol ve siprofloksasin olarak sıralamışlardır.  

4.6.1.Penisilinler 

Penisilin grubu antibiyotikler, bakterilerin hücre duvarı sentezinde gerekli olan 

transpeptidazların enzimatik aktivitelerini engelleyerek bakterisid etki gösteren geniş bir 

antibiyotik grubudur. Tüm penisilinlerde ortak olan yapı 6-aminopenisilanik asittir. Bu 

yapı bir tiyazolidin halkasından ve bu halkaya bağlı olan dörtlü bir β-laktam 

halkasından oluşmaktadır. Özellikle amoksisilin, oral bakterilere karşı çok iyi faaliyet 

gösteren, yarı sentetik bir penisilindir. Oral alınımdan sonra hızlıca emilerek, DOS ya 

da periodontal cepte yüksek seviyelere ulaşır (136). 

Bakterisid etkiye sahip geniş spektrumlu bir antibiyotik olan amoksisilin, gram 

(+) ve gram (-) mikroorganizmalara karşı etki göstermektedir. Amoksisilin, bakteri 

hücre duvarı içerisinde bulunan, penisilin bağlayan özel proteinlere bağlanarak, hücre 

duvarı sentezinin son aşamasını engellemektedir. Hücre duvarının yapısı bozulan 

bakteride ozmotik direnç kaybını takiben ölüm meydana gelir (137). 

Alerjik reaksiyonların oluşabilmesi ve antibiyotiğin β-laktam halkasını hidrolize 

eden bakteriyel β-laktamaza karşı yüksek oranda duyarlı olması, amoksisilin 

kullanımıyla ilgili en önemli iki sorundur. Β-laktamaz periodontal ceplerde nispeten 

yaygındır. Bundan dolayı amoksisilinin diğer antibiyotiklerle kombine kullanımı 

önerilmektedir (136). 

4.6.2.Metronidazol 

Metronidazol, özellikle anaerobik mikroorganizma ve protozoalara karşı etkili 

olan bir 5-nitroimidazoldür. Yüksek oranda okside (nitrogrup) olan ilaç, bu bakterilerin 

oksijen içermeyen sitoplazmalarında bir reaksiyon zinciri başlatır. Kısa ömürlü bu 

serbest radikaller, bakterilerin DNA’sı ve muhtemelen diğer büyük moleküllerle 

etkileşime girerek hücrenin ölümüne sebep olur (136). 

Metronidazolün biyoyararlanımı %100’e yakındır ve nerdeyse bütün vücut 

dokularına hızlı bir şekilde difüze olur. Oral yolla alındığında, plazmadaki en yüksek 

konsantrasyonuna bir-iki saat içinde ulaşır ve tüm vücut sıvılarına eşit oranda dağılır 

(138, 139). DOS, uterus, pankreas, peritoneal sıvı ve salyadaki konsantrasyonu plazma 

seviyesiyle hemen hemen aynıdır (139). 
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Metronidazolün, gastrointestinal bozukluklar, kusma, baş ağrısı, anoreksi, 

uyuşukluk, deri döküntüleri ve vajinal ya da üretral yanma gibi yan etkileri 

olabilmektedir (140). Tedavi sırasında alkol alınımı kesinlikle kontrendikedir. Çünkü 

metronidazol, hepatik enzim alkol dehidrojenazı etkileyerek kanda asetaldehit 

birikimine yol açar. Ayrıca, emziren annelerde, hamilelerde ve A. 

actinomycetemcomitans ve E. corrodens gibi aerobik bakterilerin sebep olduğu 

periodontitislerde tek antibiyotik olarak verilmemelidir (141). 

Özet olarak, metronidazol takviyesi ile, P. intermedia, P. gingivalis, T. forsythia 

ve spiroketler gibi anaerobik periodontopatojenlerde önemli bir azalma sağlanmaktadır. 

Derin ceplerdeki (> 5 mm) klinik iyileşmenin, orta ceplerden (≤ 5 mm) daha iyi olduğu 

rapor edilmiştir (142, 143). 

4.6.3.Tetrasiklinler 

Tetrasiklinler, tetrasiklik bir bileşik olan nafsaten karboksamid’den türeyen ve 

yapı olarak birbirlerine çok benzeyen geniş spektrumlu antibiyotiklerdir. Bakteriostatik 

etkilerini, bakterilerin ribozomlarında protein sentezini inhibe ederek gösterirler. 

Tetrasiklin grubu antibiyotiklerin, gram (+) ve gram (-) bakterileri ve anaerobları içeren 

geniş bir antimikrobiyal spektrumları vardır (144). Klortetrasiklin, oksitetrasiklin, 

tetrasiklin ve demeklosiklin ilk olarak geliştirilen tetrasiklinler olup, ilerleyen yıllarda 

doksisiklin, metasiklin ve minosiklin geliştirilmiştir. Tüm bu gruplar arasında en çok 

tercih edilen antibiyotikler, doksisiklin ve minosiklindir. Bunun sebebi; bu 

antibiyotiklerin sistemik alımı takiben daha iyi emilmeleri ve bakteri hücre duvarına 

daha iyi penetre olabilmeleri bundan dolayı da daha düşük ve daha seyrek dozlarda 

kullanılabilmeleridir (115). 

Tetrasiklinler sadece bakteriyel yükü inhibe etmekle kalmaz, kollajen gibi 

ekstrasellüler matriks moleküllerini indirgeyen bir enzim grubu olan  matriks 

metalloproteinazları (MMP) da inhibe eder (145). Periodontal hastalıkta PMNL 

infiltrasyonu ile MMP-8 ve 9 sekresyonu artar ve bu da periodontal ligamentin ana 

yapısal bileşeni olan kollajenin erimesine yol açar. Sub-antimikrobiyal doz doksisiklin 

(günde iki kez 20 mg), inflame periodontal dokulardaki kollajenaz aktivitesini, 

antimikrobiyal özellikleriyle ilgili bir mekanizmayla azaltmaktadır (146, 147).  
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Özet olarak, mekanik tedaviye ilave olarak sistemik tetrasiklin uygulanması, LAP   

ve refraktör periodontitis gibi A. actinomycetemcomitans’ın başlıca sorumlu olduğu 

klinik durumlarda yararlı olabilmektedir (136). 

4.6.4.Klindamisin 

Klindamisin, 50S ribozamal alt ünite bağlanarak protein sentezini inhibe eder. 

Uygulanan konsantrasyona ve bakterinin duyarlılığına göre, hem bakteriostatik hem de 

bakterisid etki gösterebilen bir antibiyotiktir. Periodontitisle ilişkili anaeroblara karşı 

etkili iken, A. actinomycetemcomitans ve E. corrodens gibi gram (-) aerobik periodontal 

patojenlere karşı etkili değildir. Bununla birlikte, klindamisin-HCl’nin oral 

uygulandığında DOS’a geçtiği ve yüksek ve etkili konsantrasyonlarda kalabildiği 

gösterilmiştir (148). 

Asidik yapısıyla ve gram (-) intestinal bakterileri etkilemesi sebebiyle, diyare, 

abdominal kramp, özafajit ve mide irritasyonu gibi minör ve yaygın olmayan yan 

etkileri vardır. Bu ilacın uygulanmasıyla daha yaygın olarak görülen bir diğer yan etki 

ise, psödomembranöz kolitistir ve klindamisin-HCl’den çok klindamisin fosfat 

formunda görülür (140). 

Kemiğe nüfuz edebilme özelliğinden dolayı, bakteriyel invazyon olduğu şüphe 

edilen periodontal hastalık vakalarının tedavisinde kullanılabilmektedir. DOS’taki 

konsantrasyonu, genellikle periodontopatojenler için gerekli olan minimum inhibitör 

konsantrasyondan yüksektir (117). 

Klindamisin, penisiline alerjisi olan hastalarda ya da tetrasikline direnç gösteren 

vakalarda uygulanabilecek bir antimikrobiyal ajandır (115). 

4.6.5.Siprofloksasin 

Siprofloksasin, tüm fakültatif anaerop ve bazı anaerobik gram (-) çubuklar üzerine 

etkili, geniş spektrumlu, florokinolon grubu bir antibiyotiktir. Etkisini bakterilerin DNA 

sentezini inhibe ederek göstermektedir. Periodontal tedavideki kullanımı ile ilgili yeterli 

miktarda çalışma olmasa da, metronidazol ile birlikte kullanımının A. 

actinomycetemcomitans üzerine oldukça etkili olduğu bilinmektedir (115). 

Yan etkileri arasında; gastrointestinal bozukluklar, baş ağrısı, oral kandidiyazis, 

huzursuzluk, uykusuzluk ve aşırı duyarlılık sayılabilir. Normal hücre gelişimini 

etkileyebildiği için adölesanlarda kullanılmamaktadır (117). 
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4.6.6.Azitromisin 

Azitromisin, gram (-) anaerop bakterilere karşı etkili, makrolid grubu, geniş 

spektrumlu bir antibiyotiktir. Azitromisin yarı sentetik bir antibiyotiktir ve mide asidine 

karşı dirençli olduğundan oral absorbsiyonu oldukça yüksektir. Doku ve serumda uzun 

süre yüksek konsantrasyonda kalır ve doku konsantrasyonu serumdakinden 10-100 kat 

daha yüksektir (117). 

Azitromisin, azalidler olarak da bilinen 15 üyeli makrolid grubunda bulunur ve 

lakton halkasında metil yerine azot atomu bulundurur (149). Azitromisin de bütün 

makrolidler gibi, duyarlı organizmalardaki 50S ribozamal alt ünitinin 23s ribozomal 

RNA’sını hedef alarak, aynı yere bakteri transfer RNA’sının (tRNA) bağlanmasını 

engeller (150, 151).  

Azitromisin, fibroblastlara ve fagositik hücrelere nüfuz ederek enfeksiyon 

bölgesine çok kolay bir şekilde ulaşır. Bu özelliğinin sağladığı iki avantaj vardır; 

bunlardan ilki enfeksiyon bölgesinde sağlıklı bölgeye göre daha yüksek 

konsantrasyonlara ulaşabilmesi, ikincisi ise salınımının fibroblast ve fagositik hücrelerin 

lizisini takiben oldukça yavaş gerçekleşmesidir. Bundan dolayı, bu hücreler azitromisin 

için rezervuar görevi görür ve böylece ilaç dokudaki etkisini daha uzun süre sürdürebilir 

(152). 

Azitromisin, P. gingivalis ve bakteriodes türleri için periodontal dokularda 

minimal inhibitör konsantrasyona ulaşır, ayrıca DOS’ta spiroketlere karşı yeterli 

terapotik konsantrasyonda bulunur (152). Ayrıca, A. actinomycetemcomitans ve P. 

gingivalis’i büyük oranda inhibe eder ve düşük gastrointestinal toksisiteye sahiptir 

(153). 

4.6.7.Spiramisin 

İlk olarak 1942 yılında Streptomyces erythraeus’tan elde edilen eritromisinle 

gündeme gelen makrolid grubu bu antibiyotikler, son yıllarda geniş etkinlikleri, yüksek 

serum ve doku düzeylerine ulaşmaları, yan etki oranlarının düşük olması ile önemli bir 

antibiyotik grubu olarak karşımıza çıkmaktadır (154). Spiramisin, 1954’de Pinnert-

Sindico tarafından Rhone-Poulence laboratuvarlarında Streptomyces ambofaciens’den 

elde edilen ve in-vitro özellikleri ilk kez Pinnert-Sindico tarafından 1955’de tanımlanan 

makrolid grubu bir antibiyotiktir (155).  
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4.6.7.1.Yapısı ve Etki Mekanizması 

Spiramisin, içinde birkaç tane çift bağ bulunan ve nitrojen atomu içermeyen 16 

parçalı bir lakton halkasına sahiptir (156). İlave olarak, bu lakton halkası, bir ya da daha 

fazla şeker kalıntısı içerebilir. Bu şeker kalıntıları mycaminase, furosamin 

aminoşekerleri olabilmektedir (155). Spiramisinin kimyasal yapısı şekil 4.3’de 

gösterilmiştir. 

 

  

 

 Şekil 4.3: Spiramisinin kimyasal yapısı (156) 

 

Makrolidlerin yapısı yakından incelendiğinde, onları çeşitli gruplara ayırmak 

mümkündür. Bu grupların en önemlileri; eritromisin grubu (eritromisin ve 

oleondomisin), spiramisin grubu (tilozin, relomisin, angolamisin ve diğerleri) ve 

karbamisin grubu (nidamisin ve leomisin) olarak sayılabilir. Bu antibiyotiklerin 

bakterilerin protein sentezini farklı etkilerle inhibe ettikleri hem in vivo hem de in vitro 

olarak gösterilmiştir (157). Protein sentezini engelleyen diğer antibiyotikler gibi 

spiramisin de genellikle bakteriostatik olmasına karşın, 4-10 kat daha yüksek 

konsantrasyonda kullanıldığında bakteri gelişimini durdurarak bakterisid etki 

göstermektedir (6). 

Spiramisin ve diğer makrolidler selektif toksisiteye sahiptir, bundan dolayı 

bakterilere karşı etkili iken ökaryotlara karşı etki göstermezler. Makrolidlerin bakteri 

ribozomlarının fonksiyonlarını bloke ettiği net bir şekilde tespit edilmiştir (156). 
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Proteinler, L-aminoasit polimerlerinin oluşturduğu polipeptid zincirlerinin bir ya 

da birden fazlasının bir araya gelmesiyle oluşur. Aminoasitler polipeptidlere entegre 

olmadan önce, kendilerine özgü enzimler tarafından (aminoasil-tRNA sentetaz) spesifik 

tRNA’ya bağlanır. Bu şekilde oluşan kompleksler ribozomlara taşınır. Burada, gelen 

aminoasil-tRNAdaki antikodon ve mesajcı RNA (mRNA)’daki tamamlayıcı kodon 

arasında oluşan eşleşme sonucunda protein sentezinin gerçekleşmesi sağlanır (156). 

Protein sentezi temel olarak başlama, uzama ve sonlanma olmak üzere 3 farklı 

aşamadan oluşmaktadır. Protein sentezini inhibe eden antibiyotikler bu aşamaların 

çeşitli evrelerine müdahil olarak bakteriostatik etki sağlamaktadırlar. 

 

                

Şekil 4.4: Makrolidlerin etki mekanizması (158) 

 

Spiramisin de diğer makrolidler gibi (Şekil 4.4), 50S ribozomal alt birimine 

bağlanır (157). Bu antibiyotik ve diğer makrolid çeşitleri, ribozomal bağlanma bölgeleri 

için, 10-8-10-7 aralığındaki ayrışma sabitleri ile ribozomal bağlanma bölgelerine 

bağlanmak için birbirleriyle yarışmaktadır (159). Bu yarışma durumu, ribozomda 

birbiriyle örtüşen ya da aynı bölgelere bağlanan tüm makrolidlerde görülmektedir. 

Antibiyotiklerin yarışmalı bağlanmasıyla ve 50S altünitesindeki lösil-tRNA’dan gelen 

lösil-pentanükleotid fragmanıyla (CACCA-Leu-Ac) ilgili yapılan deneylerde; 

spiramisin ve karbamisinin peptidil transferazın P bölgesini bloke ettikleri ve A 

bölgesine substrat bağlanmasını inhibe edici bir etki ortaya koydukları rapor edilmiştir 
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(160). Tüm bunların aksine, yapılan çalışmalarda eritromisinin, P bölgesine substrat 

bağlanmasını stimüle ettiği gösterilmiştir. 

Antibiyotiklerin bağlandığı ribozomal proteinleri inceleyen birçok çalışmanın, 

çelişkili sonuçlar verdiği görülmüştür. Teraoka ve Nierhaus (161), 50S ribozomal alt 

birimi ile ilgili yaptıkları rekonstitüsyon deneylerinde; L15 ve L16 proteinlerinin, 

eritromisinin bağlanması ve peptidil transferaz aktivitesinin her ikisi için de gerekli 

olduğunu göstermişlerdir. Siegrist, Moreau ve Le Goffic; rosaramisinin L1, L5, L6 ve 

S1 proteinlerine bağlandığını göstermek için, fotoreaktif dihidrorosamisin ile protein 

etiketleme tekniğini kullanmışlardır. Aynı yöntemle Tejedor ve Ballesta (162), 

karbamisin ve nidamisinin L27, L28, L2, S12 ve daha az sıklıkla L6/11, L8 ve L32/33 

proteinlerine bağlandığını bulmuşlardır. Araştırmacılar sonuçlarda ortaya çıkan bu 

farklılıkların, ya antibiyotiklerin yapısından ya da deney koşullarındaki değişikliklerden 

kaynaklandığını öne sürmektedirler. Bununla birlikte, son zamanlardaki verilerde, L2, 

L27 ve L32/33 proteinlerinin peptidil transferazın 6f P bölgesiyle ilişkilendirildiğinin 

rapor edilmesi ilgi çekici görünmektedir (156). 

Bir alternatif hipotez de, makrolidlerin asıl hedefinin, 50S alt birimindeki 23S 

ribozomal RNA (rRNA) molekülü olduğu yönündedir (163). Bu modifikasyonda, 23S 

Escherichia (E.coli) rRNA’sının 2058 pozisyonundaki adenin artığının, ya metilasyonu 

ya da baz değişimi ile ribozomlara bağlanmayı önlediği, ayrıca eritromisin ve diğer 

makrolidlere (spiramisin, karbamisin), linkomisine ve streptogramin tip B’ye direnç 

oluşmasına yol açtığı gösterilmiştir (164-167). 

Makrolid grubu antibiyotikler, faktör EF-G ya da EF-Tu ve aminoasil-tRNA 

varlığında, ne GTP’nin ribozom bağımlı hidrolizini inhibe edebilir ne de aminoasil-

tRNA’nın ribozomlara bağlanmasını önleyebilir (168). Önceden makrolidlerin protein 

sentezini, peptidil transferaz reaksiyonunu ve/veya translokasyonunu bozarak inhibe 

ettiği düşünülmekteydi. Monro ve Vazquez (169), spiramisin ve diğer makrolidlerin; 

fMet-tRNAf’den gelen fMet heksanukleotid fragmanı ve puromisin arasında meydana 

gelen ribozom katalizli reaksiyondaki,  ‘fragman’ reaksiyonunu inhibe ettiğini 

göstermişlerdir (170). Cerna ve ark. 70S E.coli ribozomları varlığında, çeşitli 

substratlarla makrolidlerin puromisin reaksiyonuna etkilerini incelemişlerdir. Yaptıkları 

çalışmanın sonucunda, eritromisin farklı sonuçlar ortaya koysa da, spiramisin ve 

karbamisinin tüm substratlara transfer reaksiyonlarını inhibe ettiklerini bulmuşlardır 
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(171). Bu bilgiler ışığında, karbamisinin peptit bağı oluşumunu, spiramisinin 

translokasyonu inhibe ettiği düşünülürken; eritromisinin ise bu iki reaksiyonu da inhibe 

etmediği öne sürülmektedir (168). Bu antibiyotiklerin protein sentezine olan etkilerinin 

birbirlerinden farklı olmasının sebebi, kimyasal yapılarındaki farklılıklar olabilir.  

Makrolidlerin poliribozomlar üzerine olan etkisi, çeşitli in-vivo ya da in-vitro 

sistemlerde incelenmiştir. Spiramisinin, Bacillus megaterium protoplastları üzerine 

uygulanması, poliribozomların en az %70’inin hızlı bir şekilde yıkılması ile 

sonuçlanmıştır (172). 

Daha yakın zamanlarda, makrolidlerin protein sentezi inhibisyon mekanizmalarını 

açıklamak için, farklı hipotezlere dayalı yeni deneysel yaklaşımlar tercih edilmiştir 

(173). Araştırmacılar, spiramisin, eritromisin ve karbamisinin, uzama sırasında E. coli 

ribozomlarından peptidil-tRNA’nın ayrılmasını stimüle ettiklerini göstermişlerdir. 

Eritromisinle aynı gruba ait olan spiramisin, temel olarak Stafilococus aures, B-

hemolitik streptokoklar ve Viridans streptokoklar gibi gram (+) bakterilere karşı etki 

gösterirken, gram (-), Clostridium ve Spiroketlere karşı daha az etki göstermektedir 

(174). Bir in-vitro çalışmada, subgingival plaktan izole edilen bazı periodontopatojenik 

bakterilere karşı etkili olduğu gösterilmiştir (175). 

Makrolidlere karşı direnç, genellikle, 23S rRNA’nın posttranskripsiyonel 

metilasyonu sebebiyle oluşmaktadır (156). 

Spiramisin iyi tolere edilen bir antibiyotiktir, herhangi bir gastrointestinal 

bozukluğa yol açmaz (174). 

Deney hayvanlarında, spiramisinin alveol kemiği, gingival dokular ve tükürük 

bezlerinde uzun bir süre yüksek konsantrasyonlarda bulunduğu ve düzenli olarak 

buralardan salındığı gösterilmiştir. İlacın salyada serumdakinden daha yüksek 

konsantrasyonlarda bulunduğu ve daha uzun süre kaldığı gösterilmiştir. İlacın, alımı 

takiben 14 ile 21 gün arasında tükürük bezlerinde aktif halde bulunduğu rapor edilmiştir 

(176). Spiramisinin 1 ya da 2 gramının tükürükten salınımı, penisilin (1 000 000 IU), 

dimetilklorotetrasiklin (600 mg), pristinamisin  ve eritromisinden (1 gr) anlamlı 

derecede yüksek olmaktadır (177).  

4.6.7.2.Periodontolojide kullanım alanları 

Çeşitli hayvan ve insan çalışmalarında periodontal hastalığın tedavisinde 

antibiyotiklerin yararlılığı gösterilmiştir. Pek çok çalışmada spiramisinin, subgingival 
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plak biyofilmlerindeki pütatif periodontopatik bakteriler üzerindeki antimikrobiyal 

etkinliği gösterilmiştir (175, 178-187). Ayrıca spiramisin çoğu ülkede, endodontik apse, 

perikoronitis ve periodontal hastalığın destrüktif formları (periodontitis) gibi çok çeşitli 

odontojenik enfeksiyonlarda reçete edilmektedir (188-191).  

Önceki çalışmalar, spiramisinin periodontal hastalıkların tedavisinde kullanımı 

konusunda ilgi çekici sonuçlar ortaya koymuşlardır (192-194). Spiramisinin mekanik 

tedaviyle kombine kullanımının başarısı rapor edilmiştir, ancak bu çalışmalar plasebo, 

kontrol grubu ya da çift kör dizayn olmadan, küçük örnek grubuyla ve kısa süreli olarak 

yapılmıştır (6, 192-196).  

Spiramisini diş hekimliğinde ilk kullanan kişi olan Daligant, periodontitisin 

tedavisinde mekanik temizleme ile kombine spiramisin uygulayarak 20 gün boyunca 

tedavi uyguladığı 90 hastadaki üç yıl takipli çalışması sonucunda; 67 hastada 

mükemmel, 16 hastada orta derecede iyileşme, yedi hastada ise başarısız sonuç elde 

ettiğini belirtmiştir (192). 

Winer ve ark., spiramisin tedavisinden sonra gingival doku sağlığında anlamlı 

derecede iyileşme gözlemlemişlerdir (197). 

Rozanis ve ark. yaptıkları çalışmada, spiramisini kemoterapotik plak kontrol ajanı 

olarak kullanmışlardır. Bu çalışmada araştırmacılar, 63 gönüllü bireyden (29 test-34 

kontrol) 11 hafta boyunca oral hijyen prosedürlerini uygulamamalarını istemişlerdir. 

Katılımcıları rastgele gruplara ayırmışlar ve çift kör olarak, 20-500 mg spiramisin 

kapsülü ya da 20 kapsül plaseboyu beş gün boyunca günde dört kez kullandırmışlardır. 

Çalışma sonucunda test grubunda; ıslak ağırlık, bulanıklık, nitrojen ve karbonhidrat 

parametreleriyle ölçtükleri plak miktarında en az üç hafta süre için azalma bulmuşlardır. 

Ayrıca, gram negatif sayısında herhangi bir değişiklik olmazken, Streptococcus mutans 

ve Streptococcus sangius sayılarında azalma olduğunu bulmuşlardır (195).  

Mills ve ark. da, spiramisinin periodontolojideki terapötik etkinliğini araştırmak 

için; her biri çift kör, spiramisinin, eritromisin ve plasebo ile karşılaştırıldığı iki ayrı 

çalışma rapor etmişlerdir. İlkinde, çeşitli derecelerde periodontal hastalığı olan 48 birey 

rastgele test ve kontrol gruplarına ayrılmış; Gİ, Pİ, CD, DOS hacmi ve ıslak plak 

ağırlığı ölçümleri yapılmıştır. Dört haftalık klinik çalışma süresi boyunca hastalardan 

rutin oral bakımlarına devam etmeleri istenmiştir. Çalışma sonucunda, spiramisin 

kaydedilen beş parametre skorunda da anlamlı derecede azalma sağlamıştır. 
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Karşılaştırmalar yapıldığında, spiramisin tedavisinin en büyük etkiyi şiddetli 

periodontal hastalığı olan bireylerde sağladığı görülmüştür. İkinci çalışmada aynı 

parametreler ölçülmüş ve yine skorlardaki en büyük azalmayı spiramisin sağlamıştır. 

Cep derinliklerindeki azalma yaklaşık %30 iken, eritromisin %15 civarında bir azalma 

sağlayabilmiştir. Bundan dolayı spiramisin periodontal hastalıkların tedavisinde, 

özellikle de ileri vakalarda yararlı bir tedavi seçeneği gibi görünmektedir  (6).  

Harvey ve ark. ise, spiramisinin mekanik tedavi ile birlikte kullanıldığında yararlı 

olduğunu, ve AP’deki spiroketlerin varlığında tedavi olmaksızın spiramisinle iyileşme 

sağlanabileceğini, fakat, mekanik tedavi ile birlikte kullanımının daha iyi sonuçlar 

vereceğini belirtmişlerdir (191). 

Laufer ve ark. yaptıkları çalışmada, 25 hastaya üç gün boyunca günde üç kez 500 

mg spiramisin vermiş ve dördüncü günde başka bir 500 mg dozun ardından iki saat 

sonra örnek alıp incelediklerinde, spiramisinin tükürükte yüksek oranda bulunduğunu 

görmüşlerdir. Ayrıca spiramisin konsantrasyonunun seruma göre; dişetinde 40, kemikte 

ise 160 kat daha yüksek olduğunu belirtmişlerdir (198).   

Bain ve ark., kronik periodontitisli 193 hastaya, diş taşı temizliği ve subgingival 

küretaj işlemleriyle kombine olarak 14 gün boyunca 2x1 500 000 IU spiramisin reçete 

etmişler ve mekanik tedaviye ek olarak kullanılan spiramisinin, sadece diş taşı temizliği 

ve subgingival küretaj uygulanan kontrol grubuna göre, CD, Gİ, Kİ ve Pİ değerlerinde 

daha fazla azalmaya neden olduğunu belirtmişlerdir (5). 

Sznajder ve ark., spiramisinin subgingival mikroflora üzerindeki etkilerini 

değerlendirmek için KP’li on hasta üzerinde bir çalışma yapmışlardır. Çift körlü olarak 

yürütülen bu çalışmada, hastalara spiramisin ya da plaseboyu ilk gün 3 gr olmak üzere 

iki hafta boyunca günde 2 gr kullandırmışlardır. İki haftalık araştırma sonucunda, cep 

derinliğindeki azalmanın yanısıra, hareketli çubuklarda ve spiroketlerde anlamlı 

derecede azalma olduğunu rapor etmişlerdir (196). 

Al joburi ve ark.’nın yaptığı bir çalışmada, şiddetli kronik periodontitisi olan 

hastalarda, mekanik tedaviye ek olarak spiramisin veya tetrasiklinin etkinliğini, plasebo 

kullanılarak karşılaştırılmıştır. Çift körlü, paralel, randomize dizaynlı bu çalışmada, 

hastalara iki hafta boyunca plasebo veya antibiyotik kullandırılmış; Pİ, Kİ, DOS, CD ve 

KAD değerleri başlangıçta, 2, 8, 12 ve 24. haftalarda ölçülmüştür. Çalışma sonucunda 

tüm gruplarda başlangıca göre klinik iyileşme gözlense de, ölçülen klinik 
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parametrelerde gruplar arası anlamlı bir fark bulunmamıştır. İki ve sekizinci haftalarda 

hem spiramisin hem tetrasiklin grubunda plasebo grubuna kıyasla, spiroketlerin 

oranında anlamlı derecede azalma gözlenirken, 24. haftada sadece spiramisin grubunda 

spiroket oranında anlamlı miktarda azalma gözlenmiştir (199). 

Lakhssassi ve ark.’ın yaptığı bir çalışmada, agresif periodontitisli hastalardaki 50 

olası mikroorganizmaya karşı antibiyotik duyarlılıkları incelenmiştir. AP tanısı konan 

20 bireyden toplam 60 örnek alınarak, P. gingivalis, P. intermedia, T. forsythia, F. 

nucleatum ve P. micros türleri izole edilmiştir. İzole edilen bu mikroorganizmaların 

penisilin G, ampisilin, amoksisilin, amoksisilin/klavulonat, tetrasiklin, doksisiklin, 

siprofloksasin, eritromisin, spiramisin ve klindamisin antibiyotiklerine duyarlılıkları 

incelenmiş; penisilinlerin, siklonların (özellikle doksisiklin) ve klindamisinin yüksek 

oranda etkili olduğunu, siprofloksasin ve eritromisinin en az etki gösteren antibiyotikler 

olduğunu ve spiramisinin ise P. micros dışındaki mikroorganizmalara karşı etkinliğinin  

çok yüksek olduğunu rapor etmişlerdir (186).   

Yapılan başka bir çalışmada, spiramisin uygulamasının P. gingivalis ve diğer 

periodontopatojenik bakteriler üzerine etkileri değerlendirilmiştir. Klinik ölçümler, -15, 

15, 30 ve 90. günlerde yapılmış, P. gingivalis, T. forsythia, T. denticola ve A. 

actinomycetemcomitans’ın tespiti için -15., 30. ve 90. günlerde subgingival örnekler 

alınmıştır. 0. günde, 25 P. gingivalis pozitif denekten, yedi gün süreyle spiramisin ya da 

plasebo kullanmaları istenmiştir. Spiramisin uygulamasından sonra, P. gingivalis. T. 

forsythia ve T. denticola’nın test grubunda plasebo grubuna göre anlamlı derecede 

baskılanmış olduğu, sadece A. actinomycetemcomitans miktarında grupların ikisinde de 

değişim olmadığı gözlenmiştir (200).  

Yakın zamanda Ravishankar ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada da, %0.5’lik 

spiramisin solüsyonu kullanılmıştır. Kronik periodontitis tanısı konan 10 hastada, 

bölgeler gruplara ayrılmış ve salinle irrigasyon, %0.5’lik tetrasiklin HCL ile irrigasyon, 

%0.5’lik spiramisinle irrigasyon ve DYT+KYD işlemleri yapılmıştır. İrrigasyon 

işlemleri üç hafta boyunca haftada iki kez yapılmıştır. Hastaların Pİ, Gİ, Kİ ve CD 

parametreleri, irrigasyondan önce (0. gün), 7, 14, 21, 28, ve 35. günlerde ölçülmüştür. 

Sonuç olarak en iyi iyileşme DYT+KYD yapılan grupta gözlenirken, tetrasiklin ve 

spiramisin grubunda da klinik parametrelerde kontrol grubuna göre anlamlı derecede 

azalma gözlenmiştir (201). 
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5.BİREYLER VE YÖNTEM 

5.1.Çalışma Gruplarının Belirlenmesi ve Klinik Çalışmalar 

Çalışmaya, Karadeniz Teknik Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi Periodontoloji 

Anabilim Dalı’na periodontal sorunları ya da kontrol nedeniyle başvuran 25 birey dahil 

edildi. Tüm bireylerden çalışmaya dahil edilmeden önce, hazırlanmış olan 

‘Bilgilendirilmiş gönüllü onam formu’nu okumaları istendi ve sonrasında yazılı onayları 

elde edildi. Ayrıca çalışma için önce Karadeniz Teknik Üniversitesi Klinik Araştırmalar 

Etik Kurulu’na, daha sonra Sağlık Bakanlığı İlaç ve Tıbbi Cihaz Kurumu’na başvuruldu 

ve 2013/114 nolu etik kurul onayı alındı.  

5.1.1.Çalışmaya Dahil Edilme Kriterleri 

Çalışma grupları için hastalar seçilirken, önce bireylerin medikal ve dental 

anamnezleri alındı. Amerikan Periodontoloji Akademsi’nin 1999 yılında kabul ettiği 

kriterlere göre, klinik ve radyolojik değerlendirme yapılarak, GAP olan hastalar 

belirlendi. Aynı zamanda çalışmaya dahil edilen bu bireyler 18-40 yaş arasında idi ve en 

az 20 tane kaydedilebilir dişi bulunmaktaydı (3. molarlar ve ortodontik apareyli, 

köprülü, kronlu dişler ya da implantlar hariç).   

Generalize agresif periodontitis tanısı konulan bu hastalarda; 

 Sistemik hastalık mevcudiyeti, 

 Hamilelik ya da laktasyon, 

 Son altı ay içinde sistemik antibiyotik alınması, 

 Düzenli olarak anti-inflamatuar ilaç kullanımı, 

 Son altı ay içinde periodontal tedavi yapılmış olması, 

 Kullanılacak antibiyotiğe karşı alerji, 

 Sigara kullanımı, 

durumlarından hiçbiri bulunmamakta idi.  

5.1.2.Çalışma Gruplarının Seçimi 

Klinik ve radyografik inceleme sonucunda, 1999 yılında yapılmış sınıflamaya 

göre GAP tanısı konularak çalışmaya dahil edilen 25 hasta rastgele olarak aşağıdaki 

şekilde 2 gruba ayrıldı. 

I. Tüm ağız kök yüzeyi düzleştirmesi(TAKYD) uygulanan grup (Kontrol Grubu): 

Yaş ortalaması 26.83±4 olan tamamı kadın 12 birey dahil edildi. 



39 
 

II. Tüm ağız kök yüzeyi düzleştirmesi(TAKYD) + Spiramisin verilen grup(SPİ 

Grubu): Yaş ortalaması 26.08±5.43 olan 12 kadın, 1 erkek, toplam 13 birey 

dahil edildi. 

5.1.3.Hastaların Periodontal Durumlarının Belirlenmesi 

Çalışmaya dahil edilen tüm bireylerin periodontal CD, KAD, Gİ, Kİ ve Pİ 

ölçümleri kaydedildi. Tüm klinik parametreler, her iki grupta başlangıçta ve TAKYD 

işlemi sonrası 1. ve 3. ayda olmak üzere, her hasta için toplam 3 kez ölçüldü.  Ölçümler 

tek bir kişi tarafından (Ş.Y.G.), Williams Periodontal Sondu (Hu-Fridey, Chicago, IL, 

USA) kullanılarak gerçekleştirildi.  

5.1.3.1.Periodontal Cep Derinliği ve Klinik Ataçman Düzeyi Ölçümleri 

Periodontal cep derinliği ve KAD ölçümleri tüm dişlerin distobukkal, bukkal, 

meziobukkal, distolingual/distopalatinal, lingual/palatinal ve meziolingual 

/meziopalatinal bölgelerinden olmak üzere toplam 6 noktadan yapıldı. Milimetre 

cinsinden kaydedilen değerlerin toplamı, ölçüm yapılan toplam bölge sayısına 

bölünerek her birey için ortalama CD ve ortalama KAD değerleri hesaplandı. 

5.1.3.2.Gingival İndeks 

Dişetinin klinik durumunu belirlemek için, Löe ve Silness’in (202) gingival 

indeksi kullanıldı. Dişlerin mesial, distal, vestibül ve lingual/palatinal dişetleri 

değerlendirildi. Değerlendirme şu skorlara göre yapıldı: 

0:Sağlıklı dişeti, inflamasyon yok 

1:Dişetinde hafif inflamasyon, renk değişikliği ve hafif ödem var, sondlamada 

kanama yok. 

2:Dişetinde orta derecede inflamasyon, kırmızılık ve ödem var, sondlamada 

kanama var. 

3:Dişetinde ileri derecede inflamasyon, kızarıklık, ödem var, spontan kanamalar 

var. 

Tüm dişlerin belirtilen kriterlere göre hesaplanan Gİ değerleri toplandı, ölçüm 

yapılan diş sayısına bölündü ve her birey için ortalama Gİ değeri hesaplandı. 

5.1.3.3.Kanama İndeksi 

Dişeti kanamasının belirlenmesi amacıyla Ainamo ve Bay’ın (203) kanama 

indeksi kullanıldı. Bu ölçümde cep içinde hafifçe dolaşılarak sondlama işlemi yapıldı ve 

kanama değerlendirildi. Sondlama sonucunda dişetindeki kanamanın varlığına veya 
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yokluğuna bakılarak değerlendirme yapıldı. Tüm dişlerin mesial, distal, vestibül, 

lingual/palatinal dişeti bölgelerinde yapılan sondalama işleminden sonra 10-15 saniye 

içinde kanama olduğunda pozitif değer verildi. Kanama olan bölge sayısının, incelenen 

bölgeye oranı % olarak hesaplandı ve bireyin Kİ değeri belirlendi. 

5.1.3.4.Plak İndeksi 

Bakteri plağı miktarı Silness ve Löe’nin (202) Modifiye Plak İndeksi ile 

değerlendirildi. Dişlerin mesial, distal, vestibül ve lingual/palatinal diş yüzeyinde ve 

dişetiyle ilişkide olan dental plak miktarı değerlendirildi. Değerlendirme şu skorlara 

göre yapıldı:  

0:Diş yüzeyinde bakteri plağı mevcut değil. 

1:Diş yüzeyinde bakteri plağı gözle görülmemekte fakat, sondlama ile sondun 

ucunda bakteri plağı tespit edilmekte. 

2:Dişeti cebinde ve dişeti kenarında gözle görülür derecede plak var. 

3:Dişeti cebinde ve dişeti kenarında, dişin gingival üçlüsünü aşacak derecede 

yoğun plak var.   

Her bir dişe ait Pİ değerleri toplamı mevcut diş sayısına bölünerek her birey için 

ortalama Pİ değeri belirlendi. 

5.1.3.5.Radyografik Değerlendirmeler 

Tüm bireylerden ortopantomograf ve periapikal radyograflar alındı. 

5.1.4. Tedavi Planı 

Hastaların periodontal tedavisine geçilmeden önce tüm hastalara; periodontitisle 

mikrobiyal dental plak arasındaki ilişki, yapılacak periodontal tedaviler, ölçülen klinik 

indekslerin amacı ve kullanılacak antibiyotik hakkında detaylı bilgi verildi. Ayrıca 

hastalardan sözlü ve yazılı onay alındı. 

Başlangıç gününde tüm bireylerin klinik ölçümleri yapıldı. Klinik ölçümlerin 

ardından DYT işlemi yapıldı. Sonrasında polisaj lastiği ve temizleme patları ile polisaj 

işlemi uygulandı. Aynı seansın sonunda bireylere ağız bakımı ve oral hijyen 

uygulamaları ile ilgili ayrıntılı bilgi verildi. Oral hijyen eğitiminde, diş fırçalama tekniği 

olarak Modifiye Bass tekniği anlatıldı. Arayüz bakımı için ise hastanın interproksimal 

bölge genişliğine uygun arayüz fırçası ve diş ipi kullanımı konusunda bilgi verildi. 

Bireyler bir hafta sonra kontrole çağrılarak oral hijyen kontrolü yapıldı. Hastalar oral 

hijyen konusunda motive olana kadar kontrol randevularıyla takip edildi. 
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Yeterli oral hijyeni sağlayabilen hastlarda TAKYD işlemine geçildi. Bu işlem 

sırasında ultrasonik cihazlar (EMS miniPiezon), Gracey küretleri (Hu-Fridey) ve scaler 

(Hu-Friedy) kulanıldı. 

 Tüm ağız diş yüzey temizliği ve kök yüzeyi düzleştirme işlemleri lokal anestezi 

altında, ortalama 60 dakika süren tek seansta tamamlandı ve bu işlemin akabinde 

hastalar rastgele 2 gruba ayrıldı. Birinci gruba sadece TAKYD işlemi uygulanırken, 

ikinci gruba ise aynı işlemi takiben 10 gün boyunca günde 2 kere 3 000 000 IU 

spiramisin verildi. 

Hastalar, TAKYD işlemi sonrası, 2 hafta aralıklarla oral hijyen kontrolü açısından 

tekrar görüldü. 1. ve 3. ay kontrollerinde klinik periodontal parametreler tekrar ölçüldü. 

Çalışmanın ayrıntılı planı şekil 5.1.’de gösterilmiştir. Araştırma kapsamındaki 

tüm hastalar, 3 aylık takip süresinin ardından flap cerrahisi ve rejeneratif teknikler 

açısından değerlendirilmek üzere rutin hasta protokolüne dahil edildi. 

5.2.İstatistiksel Yöntem 

İstatistiksel analizler SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) 2013 

paket programı ile yapıldı. Verilerin normal dağılıma uygunluğu Kolmogorov-Smirnov 

testi ile incelendi. Normal dağılıma uyan verilerin grup içi karşılaştırmaları için 

‘Tekrarlayan ölçümlerde varyans analizi’ testi; guplar arası karşılaştırma içinse, t testi 

kullanıldı. Normal dağılıma uymayan verilerde grup içi farklara Friedman testi, gruplar 

arası farklara ise Mann-Whitney testi kullanılarak bakıldı. Demografik verilerde, yaş 

analizi için t testi, cinsiyet analizi için ise Ki-Kare testi kullanıldı.  P<0,05 değeri 

istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
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Şekil 5.1: Çalışma Planı 

BAŞLANGIÇ 

0. GÜN 

-Hastanın bilgilendirilmesi 

-Onay formunun 

doldurulması 

-Klinik indeks ve ölçümlerin 

yapılması 

-Diş yüzey temizliği ve oral 

hijyen eğitimi 

-Lokal aneztezi altında tüm 

ağız kök yüzey düzleştirmesi 

işlemlerinin yapılması 

-2. Gruba spiramisin verilmesi 

2. Hafta     -Oral hijyen kontrolü 

1. AY 

-Klinik periodontal indekslerin 

ölçümü 

-Oral hijyen kontrolü 

-Supragingival temizlik işlemi 

-Oral hijyen kontrolü 6, 8, ve 10. Haftalar 

3. AY 

-Klinik periodontal indekslerin 

ölçümü 

-Oral hijyen kontrolü 

-Supragingival temizlik işlemi 
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6.BULGULAR 

6.1.Demografik Bulgular 

Çalışmaya dahil edilen bireylerin yaşları 20 ile 37 arasında değişmekte olup, yaş 

ortalamaları 26,44±4.74’tür. Grupları incelediğimizde; kontrol grubundaki bireylerin 

yaşlarının 20 ile 33 arasında, SPİ grubundaki bireylerin 20 ile 37 yaş aralığına sahip 

olduğu görülmektedir. Bireylerin yaşlarının aritmetik ortalama ± standart sapma 

değerleri tablo ve şekil 6.1’de verilmiştir. Grupların yaş ortalamaları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık gözlenmemiştir (p>0.05). 

 

Tablo 6.1: Gruplardaki yaş dağılımları 

 

 Genel Kontrol SPİ 

N 25 12 13 

X±Std. Spm. 26,44±4.74 26,83±4,06 26,08±5,43 

 

 
Şekil 6.1: Gruplardaki yaş dağılımları 

Çalışmaya katılan bireylerin 24’ü kadın 1’i erkektir; kontrol grubunda 12 kadın, 

SPİ grubunda 12 kadın 1 erkek bulunmaktadır. Grupların cinsiyet dağılımları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık gözlenmemiştir (p>0.05). (Tablo ve şekil 6.2.). 
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Tablo 6.2: Gruplardaki cinsiyet dağılımları 

 

 Genel Kontrol SPİ 

Kadın 24 12 12 

% % 96 % 100 % 92.3 

Erkek 1 0 1 

% % 4 % 0 % 7.69 

 

 
Şekil 6.2: Gruplardaki cinsiyet dağılımları 

 

6.2.Klinik Bulgular 

Klinik Periodontal parametreler 

Klinik parametrelerin aritmetik ortalama değerleri tablo 6.3’te verilmiş ve 

parametrelerdeki değişimler şekil 6.3-6.7’de gösterilmiştir. Gruplardaki tüm klinik 

parametreler, başlangıç, 1 ve 3. ay zaman dilimlerinde gruplar arası ve grup içi 

değerlendirilmiştir.  

 

Gruplar arası karşılaştırmalarda;  

Kontrol ve SPİ grubunun başlangıç klinik periodontal parametre bulguları 

değerlendirildiğinde; gruplar arasında istatistiksel olarak önemli farklılıklar gözlenmedi 

(p>0.05).  

Her iki grup arasında 1. ay klinik parametre değerleri karşılaştırıldığında; Kİ ve Pİ 

değerleri SPİ grubunda daha düşüktü ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı 
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değildi (p>0.05). CD, KAD ve Gİ değerleri ise SPİ grubunda, kontrol grubuna göre 

istatistiksel olarak anlamlı derecede düşüktü (p<0.05). 

 Her iki grup arasında 3. ay klinik parametre değerleri karşılaştırıldığında; Pİ 

dışındaki tüm parametreler, SPİ grubunda kontrol grubuna göre istatistiksel olarak 

anlamlı derecede düşüktü (p<0.05). Pİ değeri ise kontrol grubunda daha düşüktü ancak 

aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p>0.05).  

Grup içi karşılaştırmalarda; 

Kontrol ve SPİ gruplarındaki tüm klinik parametrelerin 1 ve 3. ay değerleri 

başlangıca göre istatistiksel olarak önemli derecede azaldı (p<0.05).  

Kontrol grubunda 1. ay ve 3. ay değerleri karşılaştırıldığında; 3. ay Pİ değerinin 1. 

aya göre azaldığı diğer parametrelerin ise arttığı gözledi, ancak bu değişimler 

istatistiksel olarak anlamlı değildi (p>0.05). 

SPİ grubunda 1. ay ve 3. ay değerleri karşılaştırıldığında; 3. ay CD, KAD, Gİ ve 

Kİ değerlerinin 1. aya göre azaldığı, ancak aradaki farkın sadece Gİ ve Kİ değerlerinde 

istatistiksel olarak anlamlı olduğu gözlendi (p<0.05). 3. ay Pİ değeri ise 1. aya göre 

istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksekti (p<0.05).  
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Tablo 6.3: Klinik periodontal parametrelerin gruplar arası ve grup içi karşılaştırılması 

Klinik 

Parametreler 

Gruplar X ± Standart Sapma P 

 

CD 

 Başlangıç 1. Ay 3.Ay  

Kontrol 

Grubu 

3,50± 0,39 2,50±0,51* 2,52±0,51* <0,001 

Spiramisin 

Grubu 

3,19±0,37 2,04±0,32*‡ 

 

2,02±0,26*‡ 

 

<0,001 

 p=0,05 p=0,01 p=0,009  

 

 

 

KAD 

 Başlangıç 1.Ay 3.Ay  

Kontrol 

Grubu 

3,49±0,55 2,72±0,64* 2,77±0,60* <0,001 

Spiramisin 

Grubu 

3,30±0,40 2,26±0,41*‡ 

 

2,23±0,42*‡ 

 

<0,001 

 p=0,34 p=0,04 p=0,01  

 

 

Gİ 

 Başlangıç 1.Ay 3.Ay  

Kontrol 

Grubu 

1,98±0,42 1,42±0,20* 1,47±0,25* <0,001 

Spiramisin 

Grubu 

1,91±0,20 1,27±0,13*‡ 

 

1,18±0,13*†‡ 

 

<0,001 

 p=0,64 p=0,04 p=0,003  

 

 

Kİ 

 

 Başlangıç 1.Ay 3.Ay  

Kontrol 

Grubu 

79,34±22,40 42,72±20,12* 46,22±26,64* <0,001 

Spiramisin 

Grubu 

87,10±15,55 28,46±14,18* 18,59±12,86*†‡ 

 

<0,001 

 p=0,32 p=0,05 p=0,005  

 

 

Pİ 

 Başlangıç 1.Ay 3.Ay  

Kontrol 

Grubu 

0,72±0,32 0,47±0,21* 0,43±0,29* <0,001 

Spiramisin 

Grubu 

0,93±0,35 0,38±0,18* 0,61±0,26*† <0,001 

 p=0,14 p=0,27 p=0,12  

*Grup içinde başlangıca göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

†Grup içinde 1. Aya göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

‡ Kontrol grubuna göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

CD, cep derinliği; KAD, klinik ataçman düzeyi; Gİ, Gingival indeks; Kİ, kanama 

indeksi; Pİ, plak indeksi 
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Şekil 6.3: Spiramisin ve kontrol gruplarında cep derinliği değerleri 

*Grup içinde başlangıca göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

‡Kontrol grubuna göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

Spi; Spiramisin, CD; Cep Derinliği 

 

 

Şekil 6.4: Spiramisin ve kontrol gruplarında klinik ataçman düzeyi değerleri 

*Grup içinde başlangıca göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

‡ Kontrol grubuna göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

Spi; Spiramisin, KAD; Klinik Ataçman Düzeyi 
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Şekil 6.5: Spiramisin ve kontrol gruplarında gingival indeks değerleri 

*Grup içinde başlangıca göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

†Grup içinde 1. aya göre anlamlı fark vardır (p<0.05).  

‡ Kontrol grubuna göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

Spi; Spiramisin, Gİ; Gingival İndeks 

 

 
Şekil 6.6: Spiramisin ve kontrol gruplarında kanama indeksi değerleri 

*Grup içinde başlangıca göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

†Grup içinde 1. aya göre anlamlı fark vardır (p<0.05).  

‡ Kontrol grubuna göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

Spi; Spiramisin, Kİ; Kanama İndeksi 
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Şekil 6.7: Spiramisin ve kontrol gruplarında plak indeksi değerleri 

*Grup içinde başlangıca göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

†Grup içinde 1. aya göre anlamlı fark vardır (p<0.05).  

Spi; Spiramisin Pİ; Plak indeksi 

 

Cep derinliği değerleri, yukarıdaki şekilde toplu olarak değerlendirildikten sonra; 

tablo 6.4’te ve şekil 6.8-6.10’da görüldüğü gibi sığ (CD≤3 mm), orta (CD 4-6 mm) ve 

derin (CD≥7 mm) CD yüzdesi olarak başlangıç, 1 ve 3. ay zaman dilimlerinde gruplar 

arası ve grup içi değerlendirilmiştir.  

Gruplar arası karşılaştırmalarda; 

Başlangıçta, SPİ grubundaki sığ ve orta CD yüzdelerinin kontrol grubuna göre 

istatistiksel olarak önemli derecede yüksek olduğu (p<0.05); derin CD yüzdeleri 

arasında ise her iki grupta istatistiksel fark olmadığı gözlendi (p>0.05). 

 1 ve 3. ayda ise, SPİ grubundaki sığ CD yüzdesinin kontrol grubuna göre 

istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek olduğu (p<0.05), orta CD yüzdesinin ise 

istatistiksel olarak anlamlı derecede düşük olduğu görülürken (p<0.05); derin CD 

yüzdesi açısından her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark gözlenmedi 

(p>0.05).  
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Grup içi karşılaştırmalarda; 

Kontrol ve SPİ gruplarının ikisinde de; 1. ve 3. ay sığ CD yüzdeleri başlangıca 

göre istatistiksel olarak önemli derecede artarken (p<0.05); orta ve derin CD 

yüzdelerinin ise başlangıca göre istatistiksel olarak önemli derecede azaldığı gözlendi 

(p<0.05).  

1. ve 3. ay değerleri karşılaştırıldığında; iki grupta da, 3. ay sığ cep yüzdelerinin 1. 

aya göre arttığı, orta ve derin ceplerin ise azaldığı gözlendi ancak bu değişimler 

istatistiksel olarak anlamlı değildi (p>0.05).   

 

Tablo 6.4: Sığ, orta ve derin cep yüzdelerinin gruplararası ve grup içi karşılaştırılması 

Parametreler Gruplar  p 

Başlangıç 1. Ay 3.Ay 

Sığ 

(CD ≤ 3 mm) 

% 

Kontrol 58,34±9,10 83,05±13,15* 84,27±12,29* <0,001 

Spiramisin 67,47±8,66‡ 

 

93,94±6,91*‡ 

 

94,75±6,40*‡ 

 

<0,001 

 p=0,01 p=0,02 p=0,01  

Orta 

(CD 4-6 mm) 

% 

Kontrol 34,04±8,97 14,85±11,77* 13,20±10,86* 0,001 

Spiramisin 27,01±7,00‡ 

 

4,96±5,19*‡ 

 

4,43±5,15*‡ 

 

<0,001 

 p=0,03 p=0,01 p=0,02  

Derin 

(CD ≥ 7 mm) 

Kontrol 7,29±7,07 0,63 (0-12) * 0,61(0-13) * <0,001 

Spiramisin 5,49±5,83 0,00(0-8) * 0,00(0-4) * <0,001 

 p=0,49 p=0,28 p=0,10  

 

*Grup içinde başlangıca göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

‡ TAKYD grubuna göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

CD, cep derinliği; TAKYD, tüm ağız diş yüzey temizliği ve kök yüzeyi düzleştirmesi 
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Şekil 6.8: Spiramisin ve kontrol gruplarında sığ cep derinliği yüzdeleri 

*Grup içinde başlangıca göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

‡ Kontrol grubuna göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

Spi; Spiramisin 

 

 
 

Şekil 6.9: Spiramisin ve kontrol gruplarında orta cep derinliği yüzdeleri 

*Grup içinde başlangıca göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

‡ Kontrol grubuna göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

Spi; Spiramisin 
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Şekil 6.10: Spiramisin ve kontrol gruplarında derin cep derinliği yüzdeleri 

*Grup içinde başlangıca göre anlamlı fark vardır (p<0.05). 

Spi; Spiramisin 

 

Hastalar tedavi sonrası 3. ayda periodontal cerrahi gereksinimi açısından 

değerlendirildiğinde; iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmadı 

(p>0.05). Grupların periodontal cerrahi gereksinimleri şekil 6.9’da gösterilmektedir. 

 

 

Şekil 6.11: Grupların 3. ay sonunda periodontal cerrahi gereksinimleri 
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Şekil 6.12: Spiramisin grubundaki bir hastanın a) başlangıç, b) 1. ay ağız içi fotoğrafları 

 

 

 

a 

b 
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7.TARTIŞMA VE SONUÇ 

Generalize agresif periodontitis, periodontal dokuların hızlı ve belirgin yıkımıyla 

karakterize olan ve erken yaşta diş kaybıyla sonuçlanabilen periodontal hastalığın 

komplike bir formudur (16). GAP, sınırlı sayıda periodontitisli bireyi etkilemesine 

karşın, yaygın ve yıkıcı klinik tablosu ve erken yaşta dişsizliğe sebep olabilmesi 

nedeniyle, periodontal hastalıklar arasında çok önemli bir yere sahiptir. 

Diğer periodontal hastalık türlerine göre nadir görülen bir hastalık olduğu için, 

periodontitisin bu formunun tedavisi ile ilgili hastalığın kronik formuna göre daha az 

çalışma yapılmıştır. GAP’ın tedavisindeki ilk basamak diğer periodontal hastalıklarda 

olduğu gibi, patojenik mikrofloranın eliminasyonunu ya da azaltılmasını amaçlayan 

sebebe yönelik tedavi/faz 1 periodontal tedavidir (113). Başlangıç periodontal tedavi ya 

da tedavinin etiotropik fazı olarak da bilinen faz 1 periodontal tedavi, diş taşlarının 

temizlenmesi, uyumsuz restorasyonların değiştirilmesi, okluzal travma ve çürüklerin 

tedavisi, hastalıklı kök yüzeylerinin mekanik olarak temizlenmesi ve beraberinde lokal 

ya da sistemik antimikrobiyal ajanların uygulanmasını kapsamaktadır. Amaç 

inflamasyonun ortadan kalkması ve biyolojik olarak kabul edilebilir bir yüzey 

oluşturarak periodontal dokularda ataçman kazancı elde edilmesidir (85). Birçok 

çalışmada, etkili faz 1 periodontal tedavi prosedürleriyle, periodontal hastalığın klinik 

ve laboratuvar bulgularında iyileşme sağlanabileceği gösterilmiştir (96, 204-207). 

Özellikle, GAP’ın patojenik mekanizmasında önemli rol oyanayan virülans 

özelliği yüksek mikroorganizmaların eliminasyonunda, faz 1 periodontal tedavi 

kapsamında  cerrahi olmayan tedavi ile kombine uygulanan antibiyotiklerin, başarılı 

tedavi sonuçları son yıllarda yapılan çalışmalarda gösterilmiştir (119-121, 123, 208) 

Bununla birlikte; bu hastalığın multifaktöriyel yapısı ve zamanla antibiyotiklere karşı 

direnç gelişmesi gibi nedenlerle, günümüzde GAP’ın tedavisinde farklı antibiyotik 

tedavi yaklaşımları kullanılmaktadır (3, 4, 209) . Bu çalışmada GAP’lı bireylerde faz 1 

periodontal tedavi tek başına ya da periodontoloji literatüründe güncel bir antibiyotik 

olarak kabul edilen spiramisin ile kombine olarak uygulanmıştır. Bizim bulgularımıza 

göre, bu çalışma spiramisinin GAP’ın tedavisindeki klinik etkinliğini araştıran ilk 

çalışmadır.  

Faz 1 periodontal tedavi kapsamında uygulanan TAKYD, GAP’lı bireylerde tek 

başına ya da antibiyotik ile kombine uygulandığında başarılı klinik sonuçlar elde 
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edilmiştir. Literatürde TAKYD’nin CD üzerindeki etkisini inceleyen sayısız çalışma 

bulunmaktadır. Xajigeorgiou ve ark. 2006 yılında yaptıkları bir çalışmada, GAP’lı 

hastaları 4 gruba ayırmış, birinci gruba TAKYD ile birlikte metronidazol+amoksisilin 

kombinasyonu, ikinci gruba TAKYD ile birlikte doksisiklin, üçüncü gruba TAKYD ile 

birlikte metronidazol vermişler, dördüncü gruba ise yalnızca TAKYD uygulamışlardır. 

Başlangıçta, TAKYD’den 6 hafta sonra ve 6. ayda klinik periodontal parametreleri 

değerlendirdiklerinde, TAKYD grubunda CD değerlerinin başlangıca göre istatistiksel 

olarak anlamlı derecede azaldığını ve bu azalmanın 6. ayda da korunduğunu  

belirtmişlerdir (208). Bu çalışmanın bulgularıyla uyumlu olarak biz de çalışmamızın 

kontrol grubunda yani yalnızca TAKYD uygulanan grupta, hem 1. ay hem de 3. ay CD 

değerlerinde başlangıca göre istatistiksel olarak anlamlı derecede azalma olduğunu; 3. 

aydaki CD değerlerinin 1. aya göre hafif derecede yükseldiğini fakat aradaki farkın 

istatistiksel olarak önemli düzeyde olmadığını gözlemledik. Bulgularımız mekanik 

tedavinin etkili olduğunu ve 3. ay sonunda periodontal cepteki azalmanın stabil 

kaldığını ve rekürrens olmadığını göstermektedir.  

Mekanik tedavinin klinik etkinliği incelenirken KAD önemli bir parametre olarak 

düşünülmekte ve KAD değerlerinin periodontal hastalık aktivitesinde önemli rol 

oynadığı bilinmektedir (210). Guerrero ve ark., sistemik olarak sağlıklı 41 GAP 

hastasını TAKYD işlemi uyguladıktan sonra iki gruba ayırdıklarında, birinci gruba 

plasebo, ikinci gruba ise 7 gün boyunca günde üç kez 500 mg amoksisilin ve 500 mg 

metronidazol vermişlerdir. Başlangıç, 2 ve 6. aylarda klinik periodontal parametreleri 

değerlendirdiklerinde TAKYD grubundaki 2. ve 6. ay KAD değerlerinde başlangıca 

göre istatistiksel olarak önemli derecede azalma olduğunu gözlemlemişlerdir (113). 

GAP hastalarında yapılan benzer çalışmaların (114, 208, 211) TAKYD grubundaki 

KAD değeri bulgularıyla uyumlu olarak, çalışmamızın kontrol grubunda hem 1. ay hem 

de 3. ay KAD değerlerinde başlangıca göre istatistiksel olarak anlamlı derecede azalma 

olduğunu; 3. aydaki KAD değerlerinin 1. aya göre hafif düzeyde yükseldiğini fakat 

aradaki farkın istatistiksel olarak önemli düzeyde olmadığını gözlemledik. Bulgularımız 

CD bulgularına benzer şekilde, mekanik tedavinin KAD üzerinde olumlu bir etkiye 

sahip olduğunu ve periodontal hastalığın stabil dönemde olduğunu göstermektedir.  

Gingival indeksler, dişetinin sağlığı hakkında fikir vermektedir ve bu indekslerin 

birçok çeşidi bulunmaktadır. Literatürdeki çalışmalarda farklı gingival indeksler 



56 
 

kullanılmış olsa da, sonuç olarak faz 1 periodontal tedavi dişetinin klinik durumunu 

iyileştirmektedir (114, 211). Biz de bu bulgularla uyumlu olarak, yaptığımız çalışmanın 

TAKYD grubundaki Gİ değerlerinin 1 ve 3. ayda başlangıca göre istatistiksel olarak 

anlamlı derecede azaldığını, 3. ay Gİ değerlerinin 1. aya göre hafif düzeyde arttığını, 

ancak bu artışın istatistiksel olarak önemli derecede olmadığını  gözlemledik. 

Kanama indeksi periodontal hastalığın aktivitesinin tayininde önemli bir 

parametredir. Dişeti kanamalarının azalması ya da tamamen yok olması periodontal 

hastalığın tedavisinde olumlu bir sonuç olarak kabul edilmekte ve hastalığın inaktif 

fazda olduğu öngörülmektedir (85). Literatürde sadece mekanik tedavi uygulanan 

gruplarda da Kİ’nin istatistiksel olarak önemli ölçüde azaldığı rapor edilmiştir. Smith ve 

ark. 2002 yılında yaptıkları çift kör, plasebo kontrollü çalışmada, 46 kronik 

periodontitis hastasını iki gruba ayırmışlar, bir gruba TAKYD ile birlikte 3 gün boyunca 

günde bir kez 500 mg azitromisin verirken, diğer gruba TAKYD’ye ilave olarak plasebo 

vermişlerdir. Bu hastaların, 0, 1, 2, 6, 10 ve 22. haftalarda klinik periodontal 

parametrelerini ölçerek periodontal durumlarını değerlendirmişlerdir. TAKYD 

uygulanan kontrol grubunda tedavi sonrası Kİ değerlerini, başlangıç değerleri ile 

karşılaştırdıklarında istatistiksel olarak anlamlı derecede azalma olduğunu 

gözlemlemişlerdir (212). Literatürdeki birçok çalışmanın (114, 208, 211) bulgularıyla 

uyumlu olarak, çalışmamızın kontrol grubunda 1. ay ve 3. ay Kİ değerlerinde başlangıca 

göre istatistiksel olarak önemli derecede azalma olduğunu; 3. aydaki Kİ değerlerinin 1. 

aya göre hafif düzeyde yükseldiğini fakat aradaki bu farkın istatistiksel olarak önemli 

olmadığını gözlemledik.  

Mikrobiyal dental plak, dişleri ve ağız içerisindeki ortodontik ve protetik 

apareyleri kaplayan, organik filmlere sıkıca yapışık halde bulunan yumuşak eklentiler 

olarak tanımlanır. Yapısında çok sayıda ve farklı türde mikroorganizma saptanmıştır. 

Bu mikroorganizma türleri, plağın fizyolojik gelişimiyle beraber gram-pozitiften gram-

negatife doğru bir geçiş gösterir. Plak kontrolü, başarılı bir periodontal tedavinin en 

temel bileşenidir (210). Plak kontrolünü objektif bir temele dayandırmak için, plağın 

kalınlığını, diş yüzeyinde kapladığı alanı, plak boyayıcı ajanları kullanan pek çok indeks 

geliştirilmiştir. Plak kontrolü periodontal tedavinin temel anahtarı olduğundan, Pİ 

değerlerinin azalması, diğer klinik periodontal parametreleri ve dolayısıyla tedavinin 

prognozunu olumlu olarak etkilemektedir. 
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 Bakteri plağının yapısında bulunan periodontopatojenler ve konak hücreleri 

arasındaki etkileşim sonrası meydana gelen periodontal yıkımın derecesini konak 

duyarlılığı belirler. Özellikle GAP gibi konak duyarlılığının yüksek olduğu periodontal 

hastalıklarda, Pİ eliminasyonu son derece önemlidir. GAP hastalarında ağız hijyeni 

motivasyonu sağlanmadan periodontal tedavideki başarıdan söz etmek mümkün değildir 

(18, 23). Heller ve ark. 2011 yılında yaptıkları randomize, çift kör, plasebo kontrollü 

çalışmada, 31 GAP’lı hastaya TAKYD işlemi uygulamış, test grubuna 10 gün boyunca 

500 mg amoksisilin+250 mg metronidazol, kontrol grubuna ise plasebo vermişlerdir. 

Her hastadan başlangıç, 3 ve 6. ayda subgingival plak örneği alınarak, klinik periodontal 

parametreleri değerlendirmişlerdir. Çalışmada, kontrol grubundaki Pİ değerlerinin 

tedavi sonrası istatistiksel olarak anlamlı derecede azaldığı gözlemlemişlerdir (213). Bu 

çalışmalarda ve bizim çalışmamızda, plak eliminasyonu sağlandığında, diğer klinik 

periodontal parametrelerin de olumlu yönde değiştiği görülmüştür. Yapılan benzer 

çalışmaların (114, 211) bulgularıyla uyumlu olarak, biz de çalışmamızın kontrol 

grubundaki 1 ve 3. ay Pİ değerlerinin başlangıca göre istatistiksel olarak önemli 

derecede azaldığını, 3. ay değerlerinin ise 1. aya göre bir miktar daha azalma 

gösterdiğini fakat bu farkın istatistiksel olarak önemli olmadığını gözlemledik. 

Çalışmamızın sonuçları ve diğer çalışmaların sonuçları, plak indeksi eliminasyonu ya da 

Pİ değerlerindeki azalmanın diğer parametrelere olumlu şekilde yansıdığını ve klinik 

iyileşmede Pİ’nin önemli rol oynadığını göstermektedir.  

Tüm ağız diş yüzey temizliği ve kök yüzeyi düzleştirmesi işlemleri ile etkili bir 

plak kontrolü GAP hastalarında klinik periodontal parametrelerde bir miktar iyileşme 

sağlasa da; bazı hastalarda tüm bu tedavilere rağmen, bakteriyel rekontaminasyondan 

dolayı periodontal ataçman kaybı devam edebilmektedir (214). Pek çok çalışmada, 

tedavi edilmemiş ceplerden ya da dil dorsumu, mukoza, tükürük ve tonsiller gibi ağız içi 

bakteriyel rezervuar olan bölgelerden bakteriyel geçiş olabileceği belirtilmektedir (214, 

215). Bu nedenlerden ötürü yalnızca geleneksel mekanik tedavi ve oral hijyen kontrolü 

ile GAP’ın tam olarak kontrol altına alınamayacağı düşünülmektedir (216). AP tedavisi 

ile ilgili net bir protokol bulunmaması ve konak mekanizmasının bu hastalıkta önemli 

rol oynaması nedeniyle, hastalığın tedavisi klinisyenler için hala sorun 

oluşturabilmektedir. Bununla birlikte,  GAP’ın tedavisi ile ilgili yapılan birçok 

çalışmada, mekanik tedavi ile birlikte antibiyotik kullanımının  ilave yararlar sağladığı 
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ve periodontitisin bu formunun tedavisinde antibiyotik kullanımının gerekliliği üzerinde 

durulmuştur (217-220). 

Generalize agresif periodontitisin tedavisinde amoksisilin-klavulonat 

kombinasyonu, klindamisin, siprofloksasin, metronidazol, tetrasiklin, metronidazol-

amoksisilin kombinasyonu, metronidazol-siprofloksasin kombinasyonu, azitromisin gibi 

pek çok antimikrobiyal ajan kullanılmaktadır (85). Ancak zamanla kullanılan 

antibiyotiklere karşı direnç gelişmesi nedeniyle, dönem dönem farklı antibiyotikler 

gündeme gelmektedir. Spiramisin de GAP tedavisinde kullanılabilecek antimikrobiyal 

ajanlardan biridir. Spiramisin, endodontik enfeksiyonlar, perikoronitis ve periodontal 

hastalıklar gibi odontojenik enfeksiyonların tedavisinde son 30 yıldır yaygın biçimde 

kullanılan ve klinik etkinliği kanıtlanmış etkin bir antibiyotiktir. Özellikle periodontal 

hastalıkların tedavisinde spiramisinin tek başına ya da metronidazol ile 

kombinasyonunun mekanik tedavinin başarısını arttırdığı ve periodontal sağlığın geri 

kazandırılmasında önemli rol oynadığı düşünülmektedir (221). 

Literatürde spiramisinin periodontal hastalıkların tedavisinde mekanik tedaviye ve 

diğer antibiyotiklere göre klinik etkinliğini inceleyen sınırlı sayıda çalışma 

bulunmaktadır. Erken dönemde, Mills ve ark. 1979 yılında, iki çalışma rapor 

etmişlerdir. Her biri çift kör olan ve spiramisinin, eritromisin ve plaseboyla 

karşılaştırıldığı bu çalışmalarda; kronik periodontitisin kontrolünde terapotik ajan olarak 

spiramisinin  etkinliğini incelemeyi amaçlamışlardır. İlk çalışmada; çeşitli derecelerde 

kronik periodontitise sahip 48 yetişkini, herhangi bir mekanik tedavi uygulamadan 

randomize olarak 3 tedavi grubundan birine dahil etmiş, başlangıçta ve 4. haftada klinik 

periodontal parametreleri değerlendirmişlerdir. Spiramisin tüm klinik periodontal 

parametrelerde istatistiksel olarak anlamlı derecede iyileşme sağlamıştır. 

Karşılaştırmalar yapıldığında spiramisinin en fazla etkiyi şiddetli kronik periodontitisi 

olan bireylerde gösterdiği gözlemlenmiştir. Yaptıkları ikinci çalışmada da aynı işlemleri 

54 hasta üzerinde gerçekleştirirken, mekanik tedavi uygulanmadan antibiyotik verilen 

bu iki çalışmada klinik sonuçlarda anlamlı derecede iyileşme olduğu saptanmıştır. Bu 

bulgular ışığında, spiramisinin periodontal hastalıkların tedavisinde -özellikle de ileri 

vakalarda- kullanımının, ilave yararlar sağlayacağı rapor edilmiştir (6).  

Chiappe ve ark. yaptıkları randomize plasebo kontrollü çalışmada, spiramisin 

uygulamasının P. gingivalis ve diğer periodontopatojenik bakteriler ve klinik 
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parametreler üzerine etkilerini değerlendirmişlerdir. Sigara kullanmayan, tedavi 

edilmemiş şiddetli kronik periodontitisi olan ve en az 3 bölgede 7 mm’den büyük 10  

mm’den küçük cepleri bulunan 32 hastayı çalışmaya dahil etmişlerdir. P. gingivalis, T. 

forsythia, T. denticola ve A. actinomycetemcomitans’ın tespiti için -15., 30. ve 90. 

günlerde subgingival örnekler alarak, 0. günde, 25 P. gingivalis pozitif deneğe, yedi gün 

süreyle spiramisin (başlangıçta iki sonraki günlerde 12 saatte bir tablet-3 000 000 IU) ya 

da plasebo vermiş ve klinik periodontal parametreleri  -15, 15, 30 ve 90. günlerde 

ölçmüşlerdir.  Spiramisin uygulamasından sonra, P. gingivalis. T. forsythia ve T. 

denticola’nın test grubunda plasebo grubuna göre anlamlı derecede baskılanmış 

olduğunu, sadece A. actinomycetemcomitans miktarında grupların ikisinde de değişim 

olmadığını rapor etmişlerdir. Test grubunda CD ve KAD değerlerinin 15, 30 ve 90. 

günlerde başlangıca göre istatistiksel olarak önemli derecede azaldığını belirtmişlerdir 

(200). Bu çalışmanın bulgularıyla uyumlu olarak, biz de çalışmamızın SPİ grubunda, 1. 

ve 3. ay  CD ve KAD değerlerinde başlangıca göre, istatistiksel olarak önemli derecede 

azalma olduğunu, 3. ay CD ve KAD değerlerinde 1. aya göre bir miktar daha iyileşme 

olduğunu ancak  bu iyileşmenin istatistiksel olarak önemli olmadığını gözlemledik. 

MMP-8 ve MMP-9 gibi bazı biyolojik medyatörlerin periodontal hastalıktaki rolü 

üzerine çok çeşitli araştırmalar yapılmıştır. MMP-2 ise son zamanlarda periodontal 

hastalığın ilerleyişinin önlenmesinde bir tedavi hedefi olarak öne çıkmaktadır. Bataıosu 

ve ark. yaptıkları bir çalışmada, kronik periodontitis hastalarında metronidazol ile 

amoksisilin ya da spiramisin kombinasyonlarının, MMP-2/TIMP-2 dengesine etkisini 

araştırmışlardır. Hastaları 3 gruba ayırmışlar, ilk grup olan kontrol grubuna yalnızca 

TAKYD, ikincisine TAKYD’ye ilave olarak 7 gün boyunca amoksisilin (3×500 

mg/gün)+metronidazol (3×250 mg/gün), üçüncüsüne ise TAKYD ile birlikte 7 gün 

boyunca spiramisin (3×500 mg/gün)+metronidazol (3×250 mg/gün) vermişlerdir. 

Başlangıçta, tüm hastaları klinik ve radyografik olarak değerlendirerek, Gİ değerlerini 

ölçmüşlerdir. Antimikrobiyal tedavi almayan kronik periodontitis hastalarından aldıkları 

histolojik örneklerde, epitelde ve lamina propriadaki makrofajlar ve fibroblastlarda 

MMP-2’nin yaygın pozitif reaksiyon gösterdiğini; antimikrobiyal ajanlarla tedavi edilen 

hastalarda, MMP-2’nin pozitif reaksiyonunun derin epitelyal tabakalarda ve bağ 

dokusunun bir kaç hücresinde sınırlı kaldığını gözlemlemişlerdir. TIMP-2’nin 

immünohistokimyasal reaksiyonlarını incelediklerinde, tedavi edilmemiş KP 
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hastalarında epitelyal keratinositlerde sınırlı kaldığını, antimikrobiyal tedavi alan 

gruplarda ise bazal ve spinoz tabaka keratinositlerinde ve gevşek bağ dokusunda TIMP-

2 pozitif reaksiyonu olduğunu belirtmişlerdir. Klinik indekslerin de 

immünohistokimyasal bulgularla uyumlu olduğunu, tedavi sonrası Gİ değerlerinin her 

iki antibiyotik grubunda da başlangıca göre anlamlı derecede düşük olduğunu 

belirtmişlerdir. Sonuç olarak her iki antibiyotik kombinasyonunun, inflamasyonu 

azaltma ve MMP-2 aktivitesini inhibe etme yeteneklerinin benzer olduğunu rapor 

etmişlerdir (222). Biz de bu çalışmanın ve literatürdeki benzer çalışmaların (114) 

bulgularıyla uyumlu olarak, çalışmamızın SPİ grubunda, 1. ve 3. ay Gİ değerlerinde 

başlangıca göre, aynı zamanda 3. ay Gİ değerlerinde de 1. aya göre istatistiksel olarak 

önemli derecede azalma olduğunu gözlemledik. 

Ravishankar ve ark. yaptıkları bir çalışmada, %0.5’lik spiramisin solüsyonu ile 

irrigasyon yapılmasının etkinliğini araştırmışlardır. Kronik periodontitis tanısı konan 10 

hastada, bölgeleri gruplara ayırmış ve 1. bölgeye salinle irrigasyon, 2. bölgeye %0.5’lik 

tetrasiklin HCL ile irrigasyon, 3. bölgeye %0.5’lik spiramisinle irrigasyon ve 4. bölgeye 

TAKYD işlemleri yapmışlardır. İrrigasyon işlemlerini üç hafta boyunca haftada iki kez 

uygulamışlardır. Hastalarda Pİ, Gİ, Kİ ve CD parametrelerini, irrigasyondan önce (0. 

gün), 7, 14, 21, 28, ve 35. günlerde ölçmüşlerdir. TAKYD grubunda 21. günde Kİ 

değerleri başlangıca göre istatistiksel olarak önemli derecede azalırken, diğer 

gruplardaki 21. gün Kİ değerlerinde istatistiksel olarak önemli bir farklılık 

gözlemlememişlerdir (201). Spiramisinin irrigasyon solüsyonu olarak kullanıldığı bu 

çalışmanın aksine, spiramisini sistemik olarak uyguladığımız bu çalışmamızda, SPİ 

grubunda, 1. ve 3. ay Kİ değerlerinin başlangıca göre, aynı zamanda 3. ay Kİ 

değerlerinin 1. aya göre istatistiksel olarak önemli derecede azaldığını gözlemledik.   

Quee ve ark. yaptıkları çift kör, randomize, paralel dizaynlı çalışmada, şiddetli 

kronik periodontitis tedavisinde spiramisin+metronidazol kombinasyonu ve plasebonun 

etkilerini araştırmışlardır. İki gruba da TAKYD uygulamışlar, ardından bir gruba 2 hafta 

boyunca spiramisin+metronidazol, diğer gruba ise plasebo vermişlerdir. Cep derinliği 

en az 7 mm olan iki bölgeyi çalışmaya dahil ettiklerinde; başlangıç, 14. gün, 1 ve 6. 

aylarda Pİ, Gİ, CD ve KAD değerlerini ölçmüş, ayrıca dirençli bakterileri 

gözlemlemişlerdir. Araştırmacılar, 6. ayda test grubundaki Pİ değerlerinin başlangıca 

göre istatistiksel olarak önemli derecede düşük olduğunu rapor etmişlerdir (223). Biz 



61 
 

çalışmamızda bu bulgularla uyumlu olarak SPİ grubunun 1. ve 3. ay Pİ değerlerinde 

başlangıca göre istatistiksel olarak önemli derecede azalma olduğunu; aynı zamanda bu 

bulguların aksine; 3. ay Pİ değerlerinin, başlangıca göre azalmış olmalarına rağmen, 1. 

aya göre istatistiksel olarak önemli derecede artmış olduğunu gözlemledik. 

Bulgularımız, spiramisinin plak düzeylerindeki artışa rağmen, diğer klinik 

parametrelerde iyileşmede etkili olabildiğini göstermektedir. Özellikle CD, KAD, Gİ ve 

Kİ’de plak düzeyinden bağımsız olarak gözlenen klinik iyileşme, GAP’ta daha derin 

gingival bölgelere invaze olan mikroorganizmalarda spiramisinin etkili olduğunu ve bu 

durumun klinik parametrelere yansıdığını göstermektedir. Ayrıca bulgularımız,  

Chiappe ve ark.’ın spiramisinin P. gingivalis. T. forsythia ve T. denticola’yı 

baskıladığını gösteren sonuçları destekler niteliktedir. Üstelik, konak ve 

mikroorganizma arasındaki etkileşim değerlendirildiğinde spiramisinin  MMP-2 

aktivitesini inhibe etme yeteneğinin, bizim çalışmamızdaki klinik parametrelerdeki 

iyileşme gözönüne alınarak  GAP’ta da etkili olduğu ileri sürülebilir.  

Bu çalışmada aynı zamanda mekanik tedavinin ve mekanik tedavi ile kombine 

uygulanan spiramisin tedavisinin sığ, orta ve derin ceplerdeki etkisi, uygulanan tedavi 

seçeneklerine göre cerrahi tedaviye gereksinimin belirlenmesi  ve spiramisinin farklı 

cep derinliklerindeki etkisinin gözlenmesi amacıyla incelenmiştir. Literatürde mekanik 

tedavinin tek başına ya da  antimikrobiyal tedavi ile kombinasyonunu inceleyen çok 

sayıda çalışma bulunmaktadır ve genel amaç periodontal cerrahiye gereksinim, faz 1 

periodontal tedavi ve idame tedavinin cerrahiye göre üstünlüğü yada cerrahi tedavinin 

gereksiniminin anlaşılmasıdır (88, 224, 225). Lindhe ve ark., başlangıçta 3 mm’den 

derin olan ceplerin, cerrahi olmayan tedaviye, cerrahi tedavi gibi iyi cevap verdiğini 

belirtmişlerdir (88). Listgarten ve ark., yaptıkları çalışmada 5 mm’den derin cepleri, 

mekanik tedavi ve plak kontrolü ile tedavi etmiş ve benzer sonuçlar rapor etmişlerdir 

(224). Pihlstrom ve ark., orta şiddetli ve şiddetli periodontitislerde, başlangıç 

tedavisinden altı buçuk yıl sonra, cep derinliğindeki azalma ve ataçman kazancı 

açısından, cerrahi olmayan tedavinin cerrahi tedavi kadar etkili olduğunu belirtmişlerdir 

(225).  

Yek ve ark., 2010 yılında yaptıkları çalışmada, GAP’lı hastaları iki gruba ayırarak 

bir gruba yalnızca TAKYD uygularken, diğer gruba TAKYD ile birlikte 

metronidazol+amoksisilin kombinasyonu uygulamışlardır. Başlangıç, 3 ve 6. ayda 
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klinik periodontal parametreleri değerlendirmişlerdir. Mekanik tedavinin cep 

derinliklerine etkisini değerlendirirken; cep derinliklerini sığ (≤3 mm), orta (4-6 mm 

arası) ve derin (≥7 mm) olarak sınıflandırmışlardır. Başlangıç, 3 ve 6. aylarda yaptıkları 

değerlendirmelerde, mekanik tedavinin sığ CD yüzdelerini hem 3. ay hem de 6. ayda 

istatistiksel olarak anlamlı derecede arttırdığını gözlemlemişlerdir (211). Biz de 

çalışmamızda, her iki tedavinin de cep derinlikleri üzerine etkisini daha iyi 

gözlemleyebilmek için aynı sınıflandırmayı kullandık. Çalışmamızın kontrol grubunda, 

sığ CD yüzdelerinin 1. ve 3. aylarda başlangıca göre istatistiksel olarak önemli derecede 

arttığını gözlemledik.  

Emingil ve ark. 2012 yılında yaptıkları randomize, çift kör, plasebo kontrollü, 

paralel dizaynlı çalışmada, 32 GAP hastasına mekanik tedavi uygulayarak, test grubuna 

3 gün boyunca günde 1 kez 500 mg azitromisin, kontrol grubuna plasebo vermişlerdir. 

Klinik periodontal parametreleri başlangıçta, 1, 3 ve 6. aylarda değerlendirmişlerdir. 

Mekanik tedavinin klinik periodontal parametrelere olan etkisini incelediklerinde, 

TAKYD işlemi ile birlikte orta CD değerlerinde 1, 3, ve 6. aylarda yaptıkları 

ölçümlerde başlangıca göre istatistiksel olarak önemli derecede azalma olduğunu 

gözlemlemişlerdir (226). Bu çalışmanın ve literatürdeki diğer çalışmaların (113, 211) 

bulgularıyla uyumlu olarak biz çalışmamızın kontrol grubunda, 1 ve 3. aylarda 

yaptığımız ölçümlerde orta CD yüzdelerinin başlangıca göre istatistiksel olarak önemli 

derecede azaldığını gözlemledik.  

Guerrero ve ark., GAP hastalarında mekanik tedavi ile birlikte plasebo verdikleri 

çalışmalarında, 2 ve 6. aylarda derin CD değerlerinin başlangıca göre istatistiksel olarak 

önemli derecede azaldığını gözlemlemişlerdir. Yapılan bu ve benzer dizaynlı 

çalışmaların (114, 211, 226) bulgularıyla uyumlu olarak, biz de çalışmamızın kontrol 

grubunda, 1 ve 3. aylarda yaptığımız ölçümlerde derin CD yüzdelerinde başlangıca göre 

istatistiksel olarak anlamlı derecede azalma olduğunu gözlemledik. 

Mekanik tedavi ile CD değerlerinde azalma sağlansa da; yapılan çalışmalarda 

ilave antimikrobiyal ajan kullanımının, orta ve derin CD yüzdelerinde daha fazla azalma 

sağladığı ve sığ CD yüzdelerini artırdığı rapor edilmiştir. Orta ve derin CD 

değerlerindeki bu azalma mikrobiyal yükün azalması ile ilişkilendirilmiştir  (114, 227).  

Literatürde spiramisinin GAP’ta sığ, orta ve derin ceplerdeki etkisini inceleyen 

herhangi bir çalışma bulunmamaktadır. Bununla birlikte, GAP’ta diğer 
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antimikrobiyallerin mekanik tedavi ile kombinasyonunun ya da kronik periodontitiste 

spiramisinin mekanik tedavi ile kombinasyonunun sığ, orta ve derin ceplerdeki etkisini 

inceleyen araştırmalar bulunmaktadır.  

Baltacıoğlu ve ark., yaptıkları çalışmada, GAP’lı hastaları üç gruba ayırmışlar; 

birinci gruba yalnızca TAKYD, ikinci gruba TAKYD ile birlikte 

metronidazol+amoksisilin, üçüncü gruba ise TAKYD ile birlikte doksisiklin 

uygulayarak başlangıç ve 2. ay klinik periodontal parametreleri ve test edilen 

antibiyotiklerin sığ, orta ve derin cep yüzdelerine etkisini ayrı ayrı değerlendirmişlerdir.  

İkinci ayda yaptıkları ölçümlerde, hem amoksisilin+metronidazol, hem de doksisiklin 

verilen gruplarda, sığ CD yüzdelerinin başlangıca göre istatistiksel olarak önemli 

derecede arttığını gözlemlemişlerdir (114). Biz de bu ve benzer çalışmaların (199, 211) 

bulgularıyla uyumlu olarak çalışmamızın SPİ grubunda, 1 ve 3. aylarda yaptığımız 

ölçümlerde sığ CD yüzdelerinin başlangıca göre istatistiksel olarak önemli derecede 

arttığını gözlemledik.  

Al-Joburi ve ark. 1989 yılında yaptıkları çift kör, paralel dizaynlı, randomize 

çalışmada, şiddetli kronik periodontitis tedavisinde TAKYD ile birlikte antibiyotik 

kullanımının etkinliğini araştırmışlardır. Hastalara mekanik tedavi uyguladıktan sonra, 

rastgele olarak spiramisin, tetrasiklin ya da plasebo gruplarından birine dahil 

etmişlerdir. Klinik periodontal parametreleri başlangıçta, 2, 8, 12 ve 24. haftalarda 

ölçmüşlerdir. Kullanılan antibiyotiklerin ikisinin de 24. ayda orta CD değerlerini 

başlangıca göre istatistiksel olarak anlamlı derecede azalttığını gözlemlemişlerdir (199). 

Biz de bu çalışmanın sonuçlarıyla uyumlu olarak, çalışmamızın SPİ grubunda, 1 ve 3. 

aylarda yaptığımız ölçümlerde orta CD değerlerinin başlangıca göre istatistiksel olarak 

anlamlı derecede azaldığını gözlemledik.  

Varela ve ark. 2011 yılında yaptıkları randomize, çift kör, plasebo kontrollü 

çalışmada, GAP hastalarına mekanik tedavi ile birlikte TAD uygulamışlar, ardından 

hastaları iki gruba ayırarak, birincisine plasebo, ikincisine 10 gün boyunca günde 3 kez 

500 mg amoksisilin+250 mg metronidazol vermişlerdir. Klinik periodontal 

parametreleri başlangıçta, 3 ve 6. aylarda ölçmüşlerdir. CD yüzdelerini sınıflandırarak 

değerlendirdiklerinde; test grubunda 3 ve 6. aylardaki derin CD yüzdelerinin başlangıca 

göre istatistiksel olarak önemli derecede azaldığını gözlemlemişlerdir (228). Biz de bu 

ve literatürdeki benzer çalışmaların (114, 211) bulgularıyla uyumlu olarak, 
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çalışmamızın SPİ grubunda, 1 ve 3. aylardaki derin CD yüzdelerinin başlangıca göre 

istatistiksel olarak önemli derecede azaldığını gözlemledik.  

Spiramisin tedavisinin mekanik tedaviye göre klinik veya mikrobiyal 

üstünlüğünün araştırıldığı çalışmalar mevcuttur. İpek ve ark. 2008 yılında, kronik 

periodontitisli hastalarda, mekanik tedaviye ilave olarak spiramisin verilmesinin klinik 

ve mikrobiyolojik etkilerini inceleyen bir araştırma yapmışlardır. 42 KP hastasını 

mekanik tedavi sonrasında kontrol ya da spiramisin gruplarından birine dahil etmişler, 

başlangıçta, 2, 4 ve 12. haftalarda klinik periodontal parametreleri ölçmüşlerdir. 

Spiramisin grubunda 2. ve 4. aylarda CD değerlerindeki iyileşmenin kontrol grubuna 

göre istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek olduğunu, 12. ay CD değerleri için iki 

grup arasında istatistiksel olarak önemli bir fark bulunmadığını gözlemlemişlerdir (5). 

Biz çalışmamızda, başlangıçta iki grup arasında önemli fark saptamazken, 1 ve 3. 

aylardaki CD değerlerini incelediğimizde, SPİ grubu CD değerlerinin her iki ayda da 

kontrol grubuna göre istatistiksel olarak önemli derecede düşük olduğunu gözlemledik.  

Quee ve ark. daha önce bahsettiğimiz, şiddetli kronik periodontitis tedavisinde, iki 

gruba da TAKYD uygulayarak spiramisin+metronidazol ya da plasebo vererek, 

karşılaştırma yaptıkları çalışmalarında, mekanik tedaviye ilave olarak 

spiramisin+metronidazol kullanımının kontrol grubuna göre, 2. aydan itibaren KAD 

değerlerini ve spiroket miktarlarını anlamlı derecede düşürdüğünü ve bu değişimlerin 

çalışma sonuna kadar stabil kaldığını rapor etmişlerdir (223). Biz çalışmamızda 

başlangıçta iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmazken, SPİ 

grubundaki 1. ve 3. ay KAD değerlerinin, kontrol grubuna göre istatistiksel olarak 

anlamlı derecede düşük olduğunu gözlemledik. Her ne kadar çalışmamızda spiramisin 

tek başına kullanıldıysa da, kronik periodontitisteki kombine etkinliğinde olduğu gibi 

GAP’ta da KAD değerlerinde azalmaya yol açtığı gözlenmiştir.   

Sznajder ve ark. 1987 yılında yaptıkları bir çalışmada; kronik periodontitisli 

hastalarda, spiramisinin subgingival mikroflorada ve periodontal dokulardaki etkilerini 

araştırmışlardır. Hastalara herhangi bir mekanik tedavi uygulamaksızın, test grubuna 14 

gün boyunca spiramisin (ilk gün günde 3 kez sonraki günler günde 2 kez 1 gr), kontrol 

grubuna plasebo vermişlerdir. Klinik periodontal parametreleri başlangıçta ve 

spiramisin ya da plasebo alımını takiben 2 ve 4. haftalarda ölçmüşlerdir. İkinci haftada 

Gİ değerlerinde iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmadığını, 4. 
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haftada Gİ değerlerinin spiramisin verilen grupta kontrol grubuna göre istatistiksel 

olarak anlamlı derecede düşük olduğunu rapor etmişlerdir (196). Biz çalışmamızda, 

başlangıçta iki grup arasındaki Gİ değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

farklılık bulunmamasına karşın; 1 ve 3. aylardaki klinik parametreleri incelediğimizde, 

SPİ grubundaki Gİ değerlerinin kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı 

derecede düşük olduğunu gözlemledik.  

İpek ve ark. 2008 yılında, kronik periodontitisli hastalarda, mekanik tedaviye 

ilave olarak spiramisin verilmesinin klinik ve mikrobiyolojik etkilerini inceleyen 

çalışmalarında; Kİ değerlerinin 2, 4 ve 12. haftalarda gösterdiği azalmanın, spiramisin 

verilen grupta, yalnızca mekanik tedavi uygulanan kontrol grubuna göre istatistiksel 

olarak önemli derecede yüksek olduğunu gözlemlemişlerdir (5). Bu bulguların aksine 

yapılan bazı çalışmalarda, antimikrobiyal ajan uygulanan gruplardaki Kİ değişimi ile 

kontrol gruplarındaki değişimlerin benzer olduğu rapor edilmiştir (208, 213). Bizim 

çalışmamızda, başlangıç ve 1. ayda her iki grubun Kİ değerlerinde istatistiksel olarak 

anlamlı bir fark bulunmazken, 3. ayda SPİ grubundaki Kİ değerlerinin kontrol grubuna 

göre istatistiksel olarak önemli derecede düşük olduğunu gözlemledik. Bulgularımız 

GAP’ta Kİ değerlerinde KP’ye göre daha belirgin iyileşmeye neden olduğunu 

göstermektedir.  

Mills ve ark., kronik periodontitisli hastalarda spiramisinin klinik etkinliğini 

mekanik tedavi olmaksızın, eritromisin ve plasebo ile karşılaştırdıkları daha önce 

bahsettiğimiz iki çalışmanin ilkinde, spiramisin grubunda Pİ değerlerindeki azalmanın 

kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı derecede fazla olduğunu, eritromisin 

grubundaki değişimlerin ise diğer iki gruba göre istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık 

göstermediğini gözlemlemişlerdir. İkinci çalışmalarında ise; spiramisinin plak miktarını 

%50 oranında azaltırken, eritromisinin ancak %25’lik bir azalma sağlayabildiğini rapor 

etmişlerdir (6). Biz çalışmamızda bu bulguların aksine, ölçüm yapılan tüm zamanlarda 

iki grup arasında Pİ değerlerinde istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık bulunmadığını 

gözlemledik.  

Mestnik ve ark. 2010 yılında yaptıkları çift kör, plasebo kontrollü, randomize 

klinik çalışmada, 30 GAP hastasını mekanik tedavi uyguladıktan sonra iki gruba 

ayırmış, test grubuna metronidazol ve amoksisilin, kontrol grubuna ise plasebo 

vermişlerdir. Başlangıçta ve 3. ayda klinik ve mikrobiyolojik parametreleri 
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değerlendirmişlerdir. Başlangıç ve 3. ay arasında CD değerlerindeki değişim açısından 

iki grubu karşılaştırdıklarında; 3. ay sonunda, antibiyotik verilen grupta, plasebo verilen 

gruba göre, sığ ceplerdeki iyileşmenin, istatistiksel olarak anlamlı derecede fazla 

olduğunu gözlemlemişlerdir (227). Biz de çalışmamızda, ölçüm yaptığımız tüm 

zamanlarda, SPİ grubundaki sığ CD yüzdelerinin kontrol grubuna göre istatistiksel 

olarak anlamlı derecede yüksek olduğunu gözlemledik.  

Al-Joburi ve ark. şiddetli kronik periodontitis tedavisinde mekanik tedavi ile 

birlikte antibiyotik kullanımının etkinliğini araştırdıkları çalışmalarında, klinik 

periodontal parametreleri ölçtükleri tüm zamanlarda; tetrasiklin, spiramisin ve plasebo 

grupları arasında orta CD değerlerinde istatistiksel olarak anlamlı derecede bir fark 

olmadığını rapor etmişlerdir (199). Biz çalışmamızda bu bulguların aksine, ölçüm 

yaptığımız tüm zamanlarda orta CD yüzdelerinin SPİ grubunda kontrol grubuna göre 

istatistiksel olarak anlamlı derecede düşük olduğunu gözlemledik.  

Renvert ve ark., tedavi sonrasında derin CD varlığının hastalığın ilerleyişiyle 

ilişkili olduğunu rapor etmişlerdir (229). Ek olarak Matuliene ve ark., sekizden çok 

bölgede 5 mm ve üzeri CD bulunmasının, ataçman ve diş kaybı açısından risk faktörü 

olduğunu belirtmişlerdir (230). Bundan dolayı, CD≥5 mm olan bölgeler, periodontal 

cerrahi gereksiniminin bir ölçütü sayılabilir (227). Bizim çalışmamızda periodontal 

cerrahi gereksinimi SPİ grubunda %38.46, kontrol grubunda  %58.33 idi. Bununla 

birlikte, iki grupta da tedavi sonrasında 3. ayda 7 mm’den derin cep bulunmamaktaydı.  

Rams ve ark 2011’de ABD’de yaptıkları bir çalışmada, olası periodontal 

patojenlere karşı; spiramisin, amoksisilin ve metronidazolün terapotik 

konsantrasyonlarına in vitro direnç oluşumunu incelemişlerdir. Tedavi edilmemiş 

şiddetli kronik periodontitisi olan 37 hastadan anaerobik kültür almışlar ve olası 

periodontal patojenleri izole etmişlerdir. Bireylerin % 48.7’si spiramisine, % 62.2’si 

amoksisiline ve %27’si metronidazole karşı in-vitro direnç göstermişlerdir. Spiramisine 

direnç gösteren türlerin F. nucleatum (organizma bulunan bireylerin % 44.4’ünde), 

P.intermedia (%11.1), Parvimonas micra (%10.8), Streptococcus constellatus (%10), 

Streptococcus intermedius (%10), P. gingivalis (%6.7) ve T. forsythia (%15.8) 

olduğunu belirtmişlerdir. Bu bulgulara dayanarak ABD’de şiddetli periodontitisi olan 

bireylerin yaklaşık yarısında spiramisine karşı in-vitro direnç olduğunu, spiramisin ile 

birlikte metronidazol kullanımının, A. actinomycetemcomitans’ın etken olmadığı 
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periodontitis vakalarında  amoksisilin/metronidazol kullanımına benzer bir etki 

gösterdiğini, amoksisilin ya da beta-laktam alerjisi olan bireylerde yararlı olabileceğini 

rapor etmişlerdir  (231). 

Chan ve ark. yaptıkları çalışmada, 400 mikroorganizmanın spiramisine 

duyarlılığını, kronik periodontitisli hastalardan subgingival plak örneği alarak test 

etmişlerdir. A. actinomycetemcomitans ve birçok Lactobasil türü bu antibiyotiğe 

dirençli iken, karyojenik Streptococcus mutans ve kronik periodontitisten sorumlu pek 

çok türün (B. gingivalis, B. intermedius ve T. denticola) ise duyarlı olduğunu 

belirtmişlerdir. Dirençli olan bu patojenler, test edilen tüm bakterilerin %11’ini 

oluşturmaktadır (182). Bu araştırma spiramisinin periodontal patojenlere karşın etkili 

olabileceğini göstermektedir.   

Quee ve ark. yaptıkları in vitro çalışmada, Rodogyl (metronidazol ve spiramisin 

içeren tablet), metronidazol-spiramisin karışımı, spiramisin, metronidazol ve 

tetrasiklinin olası periodontal patojenlere karşı minimum inhibitör konsantrasyonlarını 

belirlemişlerdir. Rodogyl’in Peptostreptococcus sp. hariç, Bakteriodes ve anaerobik 

spiroketler de dahil olmak üzere hemen hemen tüm türlere karşı aktif olduğunu 

gözlemlemişlerdir. Spiramisinin metronidazol varlığında Actinomyces türlerine karşı 

aktivite gösterebildiğini rapor etmişlerdir (175). 

Keyes ve ark. yaptıkları bir çalışmada, albino hamsterlarda A. viscosus kaynaklı 

deneysel periodontitis oluşturarak, diyet ve spiramisinin etkisini incelemişlerdir. İlk 

gruba yüksek sukroz içerikli diyet, ikinci gruba yüksek sukroz içerikli diyet ve 

spiramisin, üçüncü gruba kepekli laboratuar yemi ve dördüncü gruba kepekli laboratuar 

yemi ile spiramisin vermişlerdir. Birinci grupta karbonhidrat diyetinin, yaygın plak 

tutulumu, şiddetli periodontitis, dişeti çekilmeleri, molar bölgede alveolar kemik kaybı 

ve kök çürükleri oluşturduğunu rapor etmişlerdir. Spiramisin alan grupların ikisinde de, 

plak tutulumu, gingival doku bozuklukları ve kemik rezorpsiyonlarının oluşmadığını ve 

bu iki grup arasında klinik farklılıklar oluşmadığını belirtmişlerdir. Spiramisin almayıp, 

kepekli laboratuar yemi ile beslenen üçüncü grupta ise hafif derecede plak tutulumu 

olmakla birlikte, gingival doku bozuklukları ve alveolar kemik rezorpsiyonu açısından 

spiramisin alan gruplara benzer bir klinik tablo olduğunu gözlemişlerdir (232). 

Madinier ve ark. A actinomycetemcomitans suşlarının 11 antibiyotiğe karşı direnç 

oluşumunu incelemişler; amoksisilin, amoksisilin-klavulanik asit kombinasyonu, 
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pristinamisin ya da siprofloksasine karşı direnç oluşumu gözlenmezken, penisilin G’ye 

karşı suşların % 40’ının hafif dirençli olduğunu, eritromisine % 4, spiramisine % 90, 

klaritromisine %18, tetrasikline % 4, metronidazole %72, ve ornidazole %12 oranında 

direnç oluştuğunu rapor etmişlerdir (185). Bulgularımızın kısa dönem sonuçları olması 

nedeniyle, GAP’ta spiramisine karşı direnç oluşup oluşmadığını gözlemlemek için daha 

ileri çalışmalara ihtiyaç duyulmakatadır.  

Çalışmamızın bulgularını literatürdeki diğer çalışmaların sonuçlarını göz önüne 

alarak, toplu olarak değerlendirdiğimizde, spiramisinin mekanik tedavi ile 

kombinasyonunun umut verici cerrahi olmayan bir periodontal tedavi yaklaşımı olduğu 

görülmektedir. Spiramisin, sadece mekanik tedaviye göre tüm klinik parametrelerde 

klinik üstünlük gösterdiği gibi aynı zamanda, sığ, orta ve derin ceplerde de belirgin bir 

düzelme sağlanmıştır. GAP; hızlı ilerleyerek erken yaşta diş ve destek periodontal 

dokuların kaybı ile sonuçlanan önemli bir periodontal hastalıktır. Yüksek konak 

duyarlılığı nedeniyle, tedavide cerrahi olmayan yaklaşımlar ve idame fazında hastalığın 

takip edilmesi cerrahi tedaviye göre daha yararlı olabilmektedir. Antimikrobiyallere 

karşı zaman içerisinde direnç gelişmesi nedeniyle, farklı antimikrobiyallerin 

kullanılması tedavi sürecindeki başarıda etkili olacaktır. Bu nedenle, spiramisin tedavisi  

GAP’te uygulanan antimikrobiyal tedavi protokolleri içerisinde güncel bir tedavi 

seçeneği olarak düşünülebilir. Bununla birlikte, GAP’ta spiramisin tedavisinin daha 

uzun dönem klinik, mikrobiyolojik ve immünolojik sonuçlarının incelendiği ve diğer 

antimikrobiyaller ile karşılaştırıldığı daha ileri çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır.     
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EK 1: Bilgilendirilmiş Gönüllü Onam Formu 

BİLGİLENDİRİLMİŞ GÖNÜLLÜ OLUR FORMU  

 

 

 

 

 

 

 

ÇALIŞMANIN AMACI NEDİR? 

Agresif periodontitis, erken yaşlarda görülen, dişlerin çevresindeki dokuların hızlı bir 

şekilde yıkımına ve sonuçta diş kayıplarına neden olabilen inflamatuar bir dişeti 

hastalığıdır. Bu hastalığın tedavisinde   diş taşı temizliği ve kök yüzey düzleştirmesi 

olarak bilinen mekanik tedavi esas olmakla birlikte, son yıllarda bazı antibiyotiklerin 

mekanik tedaviye yardımcı olarak başarılı sonuçlar verdiği çeşitli araştırmalarda 

gösterilmiştir.  Biz çalışmamızda yardımcı antibiyotik tedavisinin klinik sonuçlarını 

araştıracağız. 

KATILMA KOŞULLARI NEDİR? 

Bu çalışmaya dahil edilebilmeniz için 18-40 yaşları arasında bulunmak, sistemik bir 

hastalığa sahip olmamak, gebelik yada laktasyon (emzirme) dönemlerinde 

bulunmamak, son 6 ay içerisinde periodontal tedavi görmemiş ve antibiyotik 

kullanmamış olmak, düzenli olarak antiinflamatuar ilaç kullanmıyor olmak ve sigara 

kullanmamak gibi koşullar aranmaktadır. Ayrıca kullanılacak olan antibiyotiğe karşı 

alerjinizin bulunmaması gerekmektedir. 

NASIL BİR UYGULAMA YAPILACAKTIR? 

Diş taşı temizliğiniz yapılarak ağız hijyen eğitimi verildikten sonra, kontrol seansları ile 

takip edileceksiniz. Yeterli hijyen motivasyonunuz sağlandıktan sonra dişetleriniz 

uyuşturularak, daha derin periodontal dokuları kapsayan diş taşı temizlikleri ve kök 

yüzey düzleştirmesi işlemleri uygulanacak ve yardımcı tedavi olarak rovamycine isimli 

antibiyotik verilecektir. Tedavi öncesi ve sonrası klinik değerleri karşılaştırmak için 

başlangıçta ve tedaviden sonraki 1. ve 3. aylarda klinik ölçümler yapılacaktır. 

SORUMLULUKLARIM NEDİR? 

Araştırma ile ilgili olarak çalışma doktorunuzun size söylemiş olduğu vizit 

tarihlerine/kurallara uymaya istekli olmalısınız. Çalışma ilacını size söylenen şekilde 

almanız çok önemlidir. Uygulama süresi boyunca hiçbir ilaç kullanmama ancak zorunlu 

LÜTFEN DİKKATLİCE OKUYUNUZ !!! 

Bu çalışmaya katılmak üzere davet edilmiş bulunmaktasınız. Bu çalışmada 

yer almayı kabul etmeden önce çalışmanın ne amaçla yapılmak istendiğini 

anlamanız ve kararınızı bu bilgilendirme sonrası özgürce vermeniz 

gerekmektedir. Size özel hazırlanmış bu bilgilendirmeyi lütfen dikkatlice 

okuyunuz, sorularınıza açık yanıtlar isteyiniz. 
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olarak ilaç almak durumunda kalındığında mutlaka sorumlu araştırıcıyı bilgilendirme, 

uygulanan tedavi şemasına özen gösterme, araştırıcının önerilerine uyma, doktorunuza 

çalışma dışında kullandığınız ilaçları bildirmeniz sizin sorumluluklarınızdır (örn., ilaç 

kutularını getirme, vb.). Bu koşullara uymadığınız durumlarda araştırıcı sizi uygulama 

dışı bırakabilme yetkisine sahiptir. 

KATILIMCI SAYISI NEDİR? 

Araştırmada yer alacak gönüllülerin sayısı 30 ‘dur. 

KATILIMIM NE KADAR SÜRECEKTİR? 

Bu araştırmada yer almanız için öngörülen süre ortalama 4 aydır.  

ÇALIŞMAYA KATILMA İLE BEKLENEN OLASI YARAR NEDİR? 

Periodontolojideki son gelişmeler, özellikle şiddetli periodontal yıkımın gözlendiği ve 

tedavisi oldukça zor ve zahmetli olan agresif periodontitiste, çeşitli tedavi 

yaklaşımlarının kombine kullanılmasının yararlı olabileceğini işaret etmektedir. Bu 

nedenle bu hastalık grubunda, faz-1 periodontal tedavi kapsamında uygulanan mekanik 

tedavi ve ilaveten rovamycine verilmesi alternatif ve başarılı bir tedavi seçeneği olabilir 

ve bu sayede hastalığın kontrol altına alınması sağlanabilir. Size uygulanan tedavi 

sonucunda herhangi bir klinik yarar sağlanmadığı takdirde, bu durum hakkında 

bilgilendirileceksiniz ve size uygun yeni bir tedavi protokolü oluşturulacaktır. 

ÇALIŞMAYA KATILMA İLE BEKLENEN OLASI RİSKLER NEDİR? 

Size bu araştırmada mekanik tedaviye ilave olarak rovamycine verilecektir. 

Rovamycine: düşük yan etki insidansı ile iyi tolere edilen bu ilaç/uygulama ile ilgili 

gözlenebilecek istenmeyen etkiler arasında çok sık görülmemekle birlikte karın ağrısı, 

bulantı, diyare gibi gastrointestinal ve cilt kızarıklığı, kaşıntı, döküntü gibi alerjik 

reaksiyonlar sayılabilir. 

GEBELİK 

Rovamycine’in fetüs ya da anne sütü emen çocuk için riskleri bilinmemektedir. Gebe ya 

da çocuk emziren kadınlar bu çalışmaya katılamazlar. En iyisi gebe olmadığınızdan ve 

çalışma boyunca gebe kalmamaya niyetli olduğunuzdan emin olmalısınız. Çocuk 

doğurma potansiyeliniz varsa çalışma doktoru sizinle uygun doğum kontrol 

yöntemlerini konuşacaktır. Çalışma sırasında gebe kaldığınızdan şüphelenirseniz, 

hemen çalışma doktoruna haber vermelisiniz. Gebe iseniz izniniz alınmadan 

araştırmadan çıkarılacaksınız. 
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ARAŞTIRMA SÜRECİNDE BİRLİKTE KULLANILMASININ SAKINCALI 

OLDUĞU BİLİNEN İLAÇLAR/BESİNLER NELERDİR? 

 Makrolidlerin, ergotamin ve dihidroergotamin gibi ergot türevleriyle birlikte 

kullanımında bazı iskemi durumları bildirilmiş olmasına rağmen rovamycine ile ilgili 

bu tip bir bildirim yoktur. 

  

İLACIN SAKLAMA KOŞULLARI: 25°C'nin altındaki oda sıcaklığında ve 

çocukların erişemeyeceği yerde saklanmalıdır. 

HANGİ KOŞULLARDA ARAŞTIRMA DIŞI BIRAKILABİLİRİM? 

Uygulanan tedavinin gereklerini yerine getirmemeniz, çalışma programını aksatmanız, 

gebe kalmanız veya çalışma ilacı ile ilgili bir yan etkiye maruz kalmanız veya tedavinin 

etkinliğini artırmak vb. nedenlerle doktorunuz sizin izniniz olmadan sizi çalışmadan 

çıkarabilir.  

DİĞER TEDAVİLER NELERDİR? 

Alternatif tedavi seçeneği olarak rovamycine kullanılmadan yalnızca mekanik tedavi 

uygulanabilir. 

YENİ BULGULAR 

Araştırma sürecinde yapılan tedavi/uygulamaya yönelik sizi ilgilendirebilecek herhangi 

bir gelişme olduğunda, bu durum size veya yasal temsilcinize derhal bildirilecektir.  

ARAŞTIRMA SÜRESİNCE ÇIKABİLECEK SORUNLAR İÇİN KİMİ 

ARAMALIYIM? 

Uygulama süresi boyunca, zorunlu olarak araştırma dışı ilaç almak durumunda 

kaldığınızda sorumlu araştırıcıyı önceden bilgilendirmek için, araştırma hakkında ek 

bilgiler almak için ya da çalışma ile ilgili herhangi bir sorun, istenmeyen etki ya da 

diğer rahatsızlıklarınız için 05063365305 no.lu telefondan 24 saat Dt. Şule Yüksel 

GÜNSEREN’e başvurabilirsiniz.  

ARAŞTIRMAYA KATILMAYI KABUL ETMEMEM VEYA ARAŞTIRMADAN 

AYRILMAM DURUMUNDA NE YAPMAM GEREKİR? 

Bu araştırmada yer almak tamamen sizin isteğinize bağlıdır. Araştırmada yer almayı 

reddedebilirsiniz ya da herhangi bir aşamada araştırmadan ayrılabilirsiniz; reddetme 

veya vazgeçme durumunda bile sonraki bakımınız garanti altına alınacaktır. Araştırıcı, 

uygulanan tedavi şemasının gereklerini yerine getirmemeniz, çalışma programını 

aksatmanız veya tedavinin etkinliğini artırmak vb. nedenlerle isteğiniz dışında ancak 

bilginiz dahilinde sizi araştırmadan çıkarabilir. Bu durumda da sonraki bakımınız 

garanti altına alınacaktır. 
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Araştırmanın sonuçları bilimsel amaçla kullanılacaktır; çalışmadan çekilmeniz ya da 

araştırıcı tarafından çıkarılmanız durumunda, sizle ilgili tıbbi veriler de gerekirse 

bilimsel amaçla kullanılabilecektir. 

KATILMAMA İLİŞKİN BİLGİLER KONUSUNDA GİZLİLİK 

SAĞLANABİLECEK MİDİR? 

Size ait tüm tıbbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktır ve araştırma yayınlansa bile 

kimlik bilgileriniz verilmeyecektir, ancak, etik kurullar ve resmi makamlar gerektiğinde 

tıbbi bilgilerinize ulaşabilir. Siz de istediğinizde kendinize ait tıbbi bilgilere 

ulaşabilirsiniz. 

 Çalışmaya Katılma Onayı: 

Yukarıda yer alan ve araştırmaya başlanmadan önce gönüllüye verilmesi gereken 

bilgileri gösteren 4 sayfalık metni okudum ve sözlü olarak dinledim. Aklıma gelen tüm 

soruları araştırıcıya sordum, yazılı ve sözlü olarak bana yapılan tüm açıklamaları 

ayrıntılarıyla anlamış bulunmaktayım. Çalışmaya katılmayı isteyip istemediğime karar 

vermem için bana yeterli zaman tanındı. Bu koşullar altında, bana ait tıbbi bilgilerin 

gözden geçirilmesi ve işlenmesi konusunda araştırma yürütücüsüne yetki veriyor ve söz 

konusu araştırmaya ilişkin bana yapılan katılım davetini hiçbir zorlama ve baskı 

olmaksızın büyük bir gönüllülük içerisinde kabul ediyorum. 

 Bu formun imzalı ve tarihli bir kopyası bana verildi. 
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