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Ortodontik Agrinin 8-isoprostan ve Prostaglandin F2a Uzerine Olan Etkisinin
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Bu ¢alismanin primer amaci ortodonti hastalarinda tedavi baslangicinda olusan agri sonucu
meydana gelen arasidonik asit metabolitlerinden olan PGF2a’ nmn miktarint ve 8-iso-PGF2a
seviyesini belirleyerek ortodontik tedavinin viicutta neden oldugu degisiklikleri degerlendirmektir.
Ikincil amaci ise; ortodontik tedavinin olusturdugu psikolojik stresi 8-iso-PGF20 miktar1 ve Oral
Health Impact Profile-14 (OHIP-14) sonuglar ile degerlendirmek ve yorumlamaktir.

Calisma 18 konvansiyonel, 18 de self ligating braket kullanilan, toplam 36 hasta ile
yapilmistir. Hastalardan fotograf ve model kayitlarinin alindigi giin (TO), braketlerin yerlestirildigi
giin (T1), bundan bir hafta sonra dislere kuvvet uygulanmaya baslandig1 (ark teli yerlestirildigi) giin
(T2), takip eden 24 saat sonra (T3) ve kuvvet uygulanmasindan bir hafta sonra (T4) olmak iizere
toplam 5 defa tikiirik 6rnegi alinmigtir. Alinan &rneklerden PGF2a ve 8-iso-PGF2a seviyeleri
ELISA yontemi kullanilarak incelenmistir. T1,T2,T3,T4 zamanlarinda ise agri algismi O6lgmek
amaciyla 100mm-visual analogue scale (VAS) ve verbal rating scale—4 (VRS-4) skalalari, yagam
kalitesini degerlendirmek amaciyla ise OHIP-14 anketi kullanilmistir. Istatistiksel analiz igin
Friedman ve Mann-Whitney U testeleri kullanilmistir. Pearson ve Spearman korelasyon katsayilar1 ise
degiskenler arasindaki korelasyonu hesaplamak i¢in kullanilmistir.

Sonuglar degerlendirildiginde VAS ve VRS-4 skorlarma gére T3 zamaninda her iki grupta
istatistiksel olarak anlaml agr1 artigt gézlemlenirken (p<0,001) self-ligating grubunda konvansiyonel
gruptan daha fazla artis olmustur. PGF2a seviyelerinde ise VAS ve VRS-4 bulgularina paralel olarak
hem self-ligating grubunda (p= 0,011) hem de konvansiyonel grupta (p= 0,144) T3 zamaninda artis
gozlemlenmistir. OHIP-14 sonuglar1 bu bulgulara paralellik gosterirken 8-iso-PGF2a seviyelerindeki
degisimler ise her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli bulunamamuistir.

Sonug olarak sabit ortodontik tedavi kuvvet uygulanmaya baslanmasindan 24 saat sonra
siddetli agrilara sebep olmaktadir. Agri artisiyla PGF2a seviyeleri paralellik gostermektedir.
Braketlerin yerlestirilmesi hastalarin hayat kalitesini diisiirmekle birlikte agri hissi de bunu
siddetlendirmektedir. Bulgularimiza gore 8-iso-PGF2a seviyelerinde anlamli bir degisim olmamustir.
Bu da ya tedavi basindan beri hastalarda yiiksek seviyede oksidatif stres meydana geldigini ya da
ortodontik tedavinin oksidatif strese neden olmadigimi géstermektedir.

Anahtar Sozciikler: Agri, oksidatif stres, ortodontik tedavi, prostaglandin F2a, 8-isoprostan F2a
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The Effects of Orthodontic Pain on 8- isoprostane and Prostaglandin F2a
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The purpose of this study was to investigate the effects of fixed orthodontic treatment on
oxidative stress, quality of life, and subjective and objective components of pain. It was also aimed to
evaluate the relationships between pain, oxidative stress, and quality of life in orthodontic patients.

Thirty six patients were separated into two equal groups as the conventional group (group C)
and the self-ligating group (group SL) in which conventional brackets (Dentaurum equilibrium® 2)
and self-ligating brackets (Damon-3MX) were used, respectively. Prostaglandin F2o (PGF2a) and 8-
isoprostane (8-iso-PGF2a) levels were measured in saliva to evaluate pain and oxidative stress. Saliva
samples were collected from each patient for five times; on the day of initial records (T0), on the day
of brackets placement (T1), one week later when forces were applied (T2), on the following 24 hour
(T3) and one week after the application of forces (T4). PGF2a and 8-iso-PGF2a levels were
determined by ELISA. To assess pain perception and quality of life changes during orthodontic
treatment, VAS and VRS-4 scales and OHIP-14 survey were filled by patients, respectively at T1-T2-
T3-T4 time periods. Friedman and Mann-Whitney U tests were used for statistical analysis. Pearson
and Spearman correlation coefficients were computed to assess the relationships between the variables.

There were significant increases in pain perception of two groups at T3 according to VAS
and VRS-4. However, the increase was more in the group SL (p= 0.011) than in the group C (p=
0.144). PGF2a levels increased in both groups but it was statistically significant only in group SL. 8-
is0-PGF2a levels did not changed significantly in both groups. There were significant decreases in
OHIP-14 scores at T3 in both groups.

On the following 24 hours after force application, there were significant increases in the
subjective and objective components of pain assessment and significant decreases in quality of life.
No statistical changes in the 8-iso-PGF2a levels in both groups mean that either orthodontic treatment
does not give rise to oxidative stress or there has been a high level of oxidative stress since the
beginning of the treatment.

Key Words: Orthodontic treatment, oxidative stress, pain, prostaglandin F2a, 8-isoprostane F2a
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1. GIiRiS

Agr1, ortodontik tedavi goren hastalarin ¢ogunun yasadigi, bazen hastalarin
tedaviden vazgegmesine neden olabilecek kadar siddetli hissedilebilen, olumsuz bir
deneyimdir (Oliver ve Knapman 1985). Ortodontik tedavi sirasinda hastalar degisen
miktarlarda gerilim, basing, hassasiyet ve agr1 hissederler (Sergl ve ark 1998). Agr1
ortodontik tedavinin yan etkilerinden birisi olmakla birlikte hekimler ve hastalarin en
cok sikayet ettigi konularin da basinda gelir (Kluemper ve ark 2002). Ortodonti
kliniklerinde tedavi edilen hastalarin %90-%95’ 1 ortodontik apareylerin kullanim1
sirasinda agr1 oldugunu bildirmistir (Kvam ve ark 1987, Lew 1993, Bartlett ve ark
2005, Patel ve ark 2011). Brown ve Moerenhout (1991) ortodontik tedavi siiresince
hissedilen agrinin, ortodontik tedavinin caydirict sebeplerinden birisi ve tedavinin

yarida birakilmasinin en biiyiik nedeni oldugunu belirtmislerdir.

Literatiirde ortodontik tedavi kaynakli agrinmm hastanin tedaviye olan
uyumunu ve hatta giinlik yasamini olumsuz yonde etkiledigine dair pek ¢ok
arastirma vardir (Brown ve Moerenhout 1991, Sergl ve ark 1998). Ngan ve ark (1989)
yaptiklar1 c¢alismada ortodontik apareylerden kaynaklanan agrinin genellikle
apareylerin takilmasindan sonra 2. saatte baslayip, 1 giin sonra en yiiksek seviyeye
ciktigini1 ve sonraki 6 giin boyunca azalacak sekilde hissedildigini bildirmislerdir.
Baska bir ¢alismada ise ortodontik randevu sonrasi agrinin genellikle birkag saat
icinde hissedilmeye basladigi, sonraki 24 saat i¢cinde maksimum diizeye ulastig1 ve 7
glin icinde de azaldigi bildirilmistir (Patel ve ark 2011). Bu durum tedavinin

gidisatini, hasta uyumunu ve tedavinin sonuclarini olumsuz etkileyebilir.

Agr1 veren uygulamalar tasikardi ve oksijen saturasyonunda diisiise neden
olurlar. Dolayisiyla enerji kullaniminda ve oksijen harcanmasinda artisa yol agarlar.
Yapilan bazi caligmalarda artmis oksijen harcamasmin adenozin trifosfat (ATP)
metabolizmasi hizlandirdig: ortaya konmustur. Artmis ATP metabolizmasi, ortaya
cikan iirik asit gibi piirin yan iirlinlerinin birikimine sebep olur. Plirinin yikilmasi

sonucu olusan hidrojen peroksit de oksidatif stresi arttirir (Slater ve ark 2012).

Ortodontik tedavi hastalarda agriya sebep oldugu gibi (Patel ve ark 2011),
agr1 da oksidatif stres artisina da neden olmaktadir (Slater ve ark 2012). Ortodontik

tedavinin olusturdugu agr1 ve stres sonucu oksidasyon-rediiksiyon dengesi bozulur.



Bu dengenin bozulmasi sonucunda viicutta serbest radikallerin {iretimi artar
(Rodriguez de Sotillo ve ark 2011, Buljan ve ark 2012). Artan serbest radikallerin
insan viicuduna kanser, koroner kalp hastaligi, romatizmal hastaliklar, diabet, g6z

hastaliklar1 ve yaslanma gibi bir¢ok zarar verebildigi bilinmektedir (Akkus 1995).

Oksidatif stres oksidan antioksidan dengesinin bozulmasiyla meydana gelir.
Bunun sonucu olarak da olusan serbest radikaller proteinler, karbonhidratlar, yaglar
ve DNA nin yapisinda bozulmalara neden olurlar. Bu olay ya reaktif oksijen
iretiminin  artmasindan ya da savunma mekanizmasinin azalmasindan
kaynaklanabilir. Serbest radikal liretimindeki ve oksidorediiksiyondaki fonksiyon
bozuklugu, cesitli immiin ve inflamatuvar molekiillerin salgilanmasinda degisiklige

yol acar ve bunun sonucunda doku hasar1 ortaya ¢ikar (Akkus 1995).

Bizim bilgimiz dahilinde, bugiine kadar literatiirde ortodontik tedavi
baslangicinda agrinin ve agr1 ve stresle olusan oksidatif stresin derecesi ve iliskisi ile
ilgili herhangi bir ¢alisma bulunmamaktadir. Bu ¢alismanin primer amaci ortodonti
hastalarinda tedavi baslangicinda olusan agr1 sonucu meydana gelen arasidonik asit
metabolitlerinden olan prostaglandin F2a (PGF2a)’ nin  miktarm: ve “8-
Isoprostaglandin F20, 8-Isoprostan F2a (8-iso-PGF2a)” seviyesini belirleyerek
ortodontik tedavinin viicutta neden oldugu degisiklikleri degerlendirmektir. Ikincil
amaci ise; ortodontik tedavinin olusturdugu psikolojik stresi 8-iso-PGF2a miktar1 ve
Oral Health Impact Profile-14 (OHIP-14) sonuglar1 ile degerlendirmek ve

yorumlamaktir.

Hipotezimiz, ortodontik tedavi sirasinda subjektif agr1 derecesi, PGF2a ve 8-
1s0-PGF2a miktar1 arasinda anlamli bir iliski bulunmaktadir. Bu hipotezi test etmek

icin bu prospektif, tek merkezli, randomize ¢aligma planlanmaistir.
1.1.  Periferik Sinir Sistemi
1.1.1. Cene Yiiz Bolgesi Sinir Anatomisi

Perifer sinirler duyu, motor ve otonom sinir liflerinden olusur (Sekil 1.1).
Ag1z ylz ¢ene bolgelerine ait ndroanotomi incelendiginde, sinirlerin yedi bolgeyi
innerve ettigi goriilmektedir. Bu bolgeler; alin, yiiz, burun, agiz mukozasi, disleri,

disetleri, tiim ¢igneme ve mimik kaslaridir. Sinirler bu bdlgelerin baslica motor



innervasyonlarmi ve major ve minor tiikrilk bezlerinin sempatik ve parasempatik
innervasyonunu saglamaktadir. Bu innervasyonu hypoglossal sinir, fasial sinir,

glossopharyngeal sinir ve trigeminal sinir gibi sinirler saglar (Sakul 2002).

Duysal siner kbki
(o WEk)
g

Arkas LEk ganglionu

-~
Motor sirsir L3O
(6m kbk)

Métor ndron

(L D—— Periferik Sinir
Duysal sinir - | — Motor sinir

D NbromUskiier bilegke

——— — KAS

Sekil 1.1. Perifer sinir

Trigeminal sinir

Besinci kafa ¢ifti olan trigeminal sinir; ¢ene yiiz bolgesini inerve edip, li¢ ana
dala ayrildig1 i¢in bu isim verilmistir. Sinirin biiylik bir boliimii fonksiyonel olarak
duyu (afferent, sensitif), kiiciik bir bolimii ise motor (efferent, somatomotor)
liflerden olusur. Bunun yaninda trigeminal sinirin perifer dallari, yiiz bolgesindeki
sempatik ve parasempatik uyarilarm iletilmesinde gorevlidir. Trigeminal sinir
trigeminal gangliyondan ¢iktiktan sonra ii¢ ana dala ayrilir: oftalmik sinir, maksiler

sinir ve mandibular sinir (Sekil 1.2).
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Sekil 1.2. Trigeminal sinir ve dallar1 (http://saglikkaynagim.com)

Fasial sinir

Yedinci kafa cifti olan fasial sinir motor, duyu ve parasempatik sinir
liflerinden olusur. Motor sinir lifleri tiim mimik kaslarini, parasempatik sinir lifleri
lakrimal bez, sublingual bez, submandibular bez ile dudak, yanak, burun ve
damaktaki minor tiikriik bezlerini inerve ederler. Duyu sinir lifleri ise dilin 6n 2/3’
lik kismimdan tat duyusu ile dis kulak yolunun ve yumusak damagin bir kismiyla
yumusak damaga komsu farinks boliimiinden genel duyu alir (Sakul 2002).

Glossopharyngeal sinir

Dil ve farinks bolgesinde dagilan parasempatik, duyu ve motor liflerinden
olusur. Parasempatik lifler parotid bezi, dilin arka kismi1 ve bu bdlgeye komsu farinks
mukozasindaki bezlere sekresyon yaptirirken, duyu sinir lifleri dilin arka 1/3” lik
kismindan tat duyusu ile orofarinks, palatal tonsil, girtlak ve dilin 1/3 arka kismmdan

duyu alir (Sakul BU 2002).



Hypoglossal sinir
Palatoglossal kas harig tiim dil kaslarinin motor inervasyonlarini saglar.
1.1.2. Sinir Sistemi Fizyolojisi

Sinir dokularmin istirahatten uyarilmis hale gecmesi aksiyon potansiyelleri ile
gergeklesir. Aksiyon potansiyeli, bir hiicre zarinimn fiziksel, kimyasal veya elektriksel
bir uyaran ile uyarilmasi, zarin iki tarafindaki iyon dagilimmin degismesi ve ortaya
cikan elektriksel potansiyelin akson boyunca iletilmesidir. Aksiyon potansiyelinde
iyonlar voltaj veya ligand bagimli kapilarin acilmasi ile yliksek hizda hiicre i¢ine

veya digina akarak biiyiik voltajlar olustururlar (Pmnar 2010).

Istirahat membran potansiyeli sinir hiicrelerinde -70, -90 mV kadardur.
Istirahat membran potansiyelinin olusmasinda baslica sodyum, potasyum, klor ve
hiicre igerisinden disar1 ¢ikamayan protein anyonlari rol oynar. istirahatte intraseliiler
ortamda K', hiicre disina nazaran 35 kat fazla olup, Na ise, hiicre disinda icine
nazaran 10 kat fazladir. Ancak, etrafindaki hidrat kilifindan dolayr Na” un sizma
kanallarindan hiicre igine girmesi K> a nazaran 100 kat daha zordur. Na'-K'
pompasi sizma kanallari ile igeri kagnus 3Na "’ u disar1 atarken; disar1 kagmis 2 K™u
iceri alarak; yiik dengesini bozar ve icerideki negatif yiiklerin birikmesine yol agarak
istirahat membran potansiyeline katkida bulunur. CI ise hiicre disinda daha yiiksek
konsantrasyonda olup sizma kanallarindan kolayca gecerek gerekli durumlarda
istirahat membran potansiyelini restore eder (negatiflestirir). Istirahat durumunda
polarize olan hiicre esik degerinde herhangi bir kimyasal (ligand), fiziksel veya
elektriksel, uyaran ile depolarize olabilir. Bu uyarana bagli olarak hiicreye bir kisim
(+) yiikli iyon (Nat+ veya Ca2+) girer. Zar potansiyeli, atesleme seviyesi olan, -55
mV’ lara ulastiginda artik biitiin voltaj kapili Na+ kanallar1 agilir. Hiicreye giren Na+,
hiicre i¢ini +35 mV’ a kadar depolarize ederek aksiyon potansiyelini olusturur. Bu
potansiyel sinir lifi boyunca yayilim gosterir. Miyelinsiz sinir liflerinde potansiyelin
yayillimi1 zar boyunca kesintisiz iletim seklinde olurken, miyelinli sinirlerde
depolarizasyon yalnizca ranvier nodlarinda olmakta ve akim, bir noddan digerine

sigrayarak miyelinsiz liflere gore ¢ok daha hizli iletilmektedir (Pinar 2010).



1.1.3. Perifer Sinir Ozellikleri

Perifer sinir lifleri (Sekil 1.3) kalinliklarina ve ileti 6zelliklerine gore baslica
i¢c gruba ayrilir; A, B ve C lifleri. Uyarilarin en hizl iletildigi, en kalin miyelinli
lifler A lifleridir. Iskelet kas1 motor lifleri, proprioseptif lifler, kuvvetli dokunma,
basing ve motor lifleri, kas igciklerine giden motor lifler, akut agri, soguk duyusu,
hafif dokunma, hafif basing lifleri de bu gruptadir. B lifleri daha ince miyelinli olup
preganglionik otonomik lifleri igerir. Ince ¢aph miyelinsiz lifler de C lifleridir.
Postganglionik sempatik lifler ile agr1 ve 1s1 algisindan sorumlu somatik afferent
lifleri de bu gruptadir (Cizelge 1.1). En kalin miyelinli aksonlarin caplart 20pum
kadarken miyelinsiz aksonlarin caplar1 0,2-3,0um arasinda olup en fazla 1,5um

civarindadir (Pmar 2010).

Cizelge 1.1. Perifer sinir lifleri (Pmar 2010).

A grubu (Kalin ¢apli, miyelinli sinirler):
A alfa (Aa) : Iskelet kasi motor lifleri, proprioseptif lifler
A beta (APB) : Kuvvetli dokunma, basing ve motor lifler
A gama (Ay): Kas igciklerine giden motor lifler

A delta (Ad) : Akut agri, soguk duyusu, hafif dokunma, hafif basing
lifleri

B grubu (ince ¢apli myelinli sinirler): Preganglionik otonomik lifler

C grubu (ince ¢apli myelinsiz sinirler):Kronik agri1, sicaklik, postganglionik
sempatik lifler




Sinir hiicre
govdesi T
Cekirdek

internod
Ranvier nodu

Schwann
hiicresi

Motor
son plak

Sekil 1.3. Perifer sinir hiicresi (Ertag 2000).

Hizli-keskin agr1 sinyalleri ya mekanik ya da termal uyaranlar ile olusturulur;
bunlar perifer sinir ig¢inde, ince, 6-30 m/sn hizi olan A-Delta tipi liflerle medulla
spinalise tasinir. Diger yandan yavas kronik tip agri1 6zellikle kimyasal uyaranlarla
olusturulur; fakat ayn1 zamanda 1srarc1 mekanik ve termal uyaranlar da bu tip agriya
yol agabilir. Yavas kronik agri, C tipi liflerle, 0,5 ve 2 m/sn’ lik bir hizla iletilir
(Guyton ve Hall 2005).

1.2. Agn Olusumu ve Agn Cesitleri

Uluslararast Agr1 Arastirmalar1 Teskilat1 tarafindan agri, viicudun herhangi
bir yerinden kaynaklanan olasi bir doku hasar1 ile birlikte seyreden, insanin
gecmisteki tlim deneyimlerini kapsayan, hos olmayan, emosyonel ve sensoryal bir
duyu olarak tanimlanmaktadir. Agri, organizmanin yaklasan doku hasarini hissedip

zarar gormeyi engellemesini saglayan bir uyar1 sinyalidir (Polat 2004).

Zararl uyaran bradikinin, prostaglandinler, l6kotrienler, histamin, seratonin,
ATP, iyonlar, sitokinler, P maddesi, katekolaminler ve eikosanoidler gibi spesifik
agr1 reseptorleri sayesinde afferent sinir fibrilleri A-Delta ve C fibrilleri tarafindan
algilandiktan sonra, olusturulan sinir impulsu birinci diizen ndronlarinin afferent
fibrilleri yoluyla dorsal kokten spinal korda girer ve dorsal hornda lokalize olmus
olan hiicrelerle sinaptik temaslar yapar. Bu ikinci diizen ndronlar anterolateral yolla
talamik niikleuslarda bulunan iiglincii diizen ndronlara al¢alir. Bu seviyeden sonra

agrinin iletimi iki farkli noral sistemle gerceklestirilir. Neospinotalamik sistem, hizl

7



fizyolojik agr1 iletirken, paleospinotalamik sistem yavas patolojik agriyi iletir. Zarar
verici bir uyaranin yarattig1 impulslar beyinde talamus, korteks ve limbik yapilara
ulasmadan agridan sz edilemez. Bu yapilar arasindaki etkilesimlerle hasta bu zararli

uyaranlara bir anlam yiikler (Skjelbred ve Lokken 1997).

Agr1 viicut i¢in koruyucu bir mekanizmadir. Herhangi bir dokuda hasar
olustugu zaman agr1 baslar ve kisi bu uyarana reaksiyon gosterinceye kadar devam
eder. Agr1 iki bliylik guruba ayrilir: Birincisi yogun ve zararli uyaranlarin sinir
uglarmi uyarmasi ile olusan agridir ve buna fizyolojik agr1 adi verilir (sekil 1.4).
Hizli, keskin, batici, akut ve elektrik agr1 gibi pek cok isimle tanimlanabilir. Deriye
igne batirilmasi, akut yaniklar ve elektrik sokunda bu tip bir agr1 goriilebilir.
Viicudun pek cok derin dokusunda fizyolojik agr1 ortaya ¢ikmaz. Basing, igne
batirilmasi, sicak veya soguk artisi, kimyasal iritanlar ve hafif deri siyrig1 gibi
durumlarda algilanir. Refleks olusturarak zararl etkilerden viicudu korudugu ig¢in
fizyolojik agrinin rolii basit fakat onemlidir. Bu agrmin farkli mekanik, termal ve
kimyasal esigi vardir ve agrinin biiyiikliigii uyaranin yogunluguna baghdir (Woolf

1991).

Doku zarari olusturmayan | Yiiksek agriesikli ~~ ,  -Spinal kord
| N | N
Noksious uyaran v Sinir ucu v -Beyin
Fonksiyonel (fleksiyon) refleks l Agr1
Otonom refleks

Sekil 1.4. Periferal uyaran ile fizyolojik agr1 olusumu.

Diger tip agr1 patolojik agridir. Doku veya sinir hasarini takiben olusur ve
akut formu doku hasar1 ve inflamasyon sebebiyle olusur (sekil 1.5). Inflamatuar
agrinin koruyucu fonksiyonu vardir. Bu sistem sayesinde hassasiyet artar viicut
kendisini tiim zararl uyaranlardan koruyarak doku iyilesmesine izin verir bdylece

iyilesme de hizlanir. Bunun kronik formu genellikle sinir hasari ile ilgili olan
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noropatik agridir ve bu agrida adaptif fonksiyon kayb1 goriiliir ve gercek bir patolojik
durum gelisir. Patolojik agri, yanici agri, sizi, zonklama, bulantili agri, kronik agr1
seklinde tanimlanabilir. Uzun ve dayanilmaz bir hale gelebilir. Patolojik agr1 biiytik
miyelinli A lifleri ile iletilir. Patolojik agrinim iletilmesi sirasinda sinir hassasiyetinde
degisiklik goriilir. Bu degisiklikler doku yaralanmasi ve inflamatuvar cevaptan
olusur. Uyar1 sonrasi hiicreler zarar goriir ve hiicre i¢ci maddeler disar1 ¢ikar. Mast
hiicresi, makrofaj, lenfosit ve polymorfoniiklear gibi inflamatuvar hiicreler sitokin
salgilarlar ve somatosensor afferent sinirler ve postganglionik sempatik efferent

sinirlerin stimulasyonuna katkida bulunurlar.

Sinir uclarmin agr1 esigi gegildiginde, AA ve C afferent sinirler spinal kordu
stimule eder ve ii¢ farkli yanit olusur. ilk olarak fleksor motor sinirleri aktive olur ve
fleksiyon geri cekme refleksi olusur. Ikinci olarak sempatik pregangliyonik sinirlerin
aktivasyonu ile kan basinci ve kalp atim degisiklikleri gibi otonom yanitlar olusur.

Lokal olarak, kan akiminin azalmasi, pili ve terleme goriiliir (Guyton ve Hall 2005).

Doku yaralanmasi
¥
I
‘l\,
Inflamasyon
nl
h
Diisiik diizeyde -'\'/
Uyaran "===2> Sinir uglarininda periferal hassasiyet
¥
<
AY
-Spinal kord ~ ___ N -Fleksiyon refleks
| N
_____ . 7’
-Beyin -Otonom refleks
-Agrn

Sekil 1.5. Perifer sinir uclarinda inflamatuvar medyatorlerin sebep oldugu
hassasiyet ve zararsiz bir uyaranda olusan degisiklikler.

Ortodontik Dis Hareketi Sirasinda Goriilen Agrinin Fizyolojisi

Agr1 subjektif bir yanittir ve bireysel varyasyonlar gosterir. Agr1 algisi yas,

cinsiyet, agri esigi, uygulanan kuvvet miktari, hastanin psikolojik durumu, stres,



kiiltiirel farkliliklar ve 6nceki agri deneyimlerine gore degisir (Brown ve Moerenhout
1991, Scheurer ve Firestone 1996, Skjelbred ve Lokken 1997, Firestone ve ark 1999,
Krishnan 2007). Farkli toplumlar arasinda yapilan c¢alismalarda toplumlar arasinda
agr1 algisinin farklilik gosterebilecegi bildirilmistir. Bu calismalarda ark teli
yerlestirilmesi ile olusan agr1 algisinin, %70’ den (Kafkas toplumlar1) %95’ e (Asya
iilkeleri) degisen oranlarda oldugu gosterilmistir (Scheurer ve Firestone 1996, Polat
ve ark 2005). Cindeki 203 hastada yapilan bir ¢alismada hastalarin %91 inin agri
duydugu ve %39’ unun ise yeni ark teli yerlestirilen veya elastik kullanilan her
randevuda agr1 duydugu bildirilmistir (Bergius ve ark 2002). Norveg ve Isvigre’ de
hastalarin %95’ inde tedavi boyunca degisen oranlarda agri rapor edilmistir. Bir
raporda hastalarin %8’ inin agridan dolay1 tedaviyi biraktigi belirtilmistir (Polat ve

ark 2005).

Wilson ve ark (1989), Law ve ark (2000) ve Bernhardt ve ark (2001) ‘ nin
calismalarinda kaydedilen agri1 gece ve/veya 24 saatte en yiiksek degerlere ¢ikmis
ve 7. giine kadar asamali olarak azalmistir. Jones ve Chan (1992) benzer sekilde
tellerin takildigr giiniin ertesi sabahinda en yiiksek seviyeye ¢ikan agrmin 6. giine
kadar asamali olarak azaldigini gostermislerdir. Buna karsin Scheurer ve ark (1996)
inceledikleri hastalarin %25’ inin, Bergius ve ark (2002) hastalarin %42' sinin 7 giin
sonra dahi agri duyduklarmi soylemislerdir. Scheurer ve ark (1996)
agri/rahatsizlifin birkag hastada 4 haftadan fazla siirdiigiinii rapor etmislerdir. Bu
farkli sonuglari, agr1 cevabmin bireysel agr1 esigindeki farkliliklar, yas, cinsiyet ve
kuvvet miktarmm yani swra kisinin anlik emosyonel durumu ve onceki agri

deneyimleri gibi bir¢ok faktdrden etkilenmesiyle agiklanmistir (Polat 2004).

Ortodontik apareylerin uygulanmasindan sonra en az 2 saat agri olmadigi
genel olarak gozlemlenmis bir durumdur. Agri1 basladiktan sonra yaklasik 7 giin
devam eder. Furstman ve Bernik (1972)’ e gore ortodontik dis hareketi sirasinda
cevre dokularda hissedilen agri; basing, iskemi, inflamasyon ve ddemin bilesimi
olarak ortaya ¢ikar. Ayni sekilde Davidovitch ve Shanfeld (1986) ortodontik dis
hareketinin erken sathalarinin periodontal vazodilatasyon ve agri1 hassasiyeti olarak

kendini gosteren bir akut inflamatuvar cevap icerdigini sdylemislerdir.

Periodontal ligament sinir liflerinden zengindir ve basing reseptorleri kokiin

apikal 2/3’ {inde yer alir. Basinca kars1 hassasiyet apeksteki hafif bir inflamasyona ve
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pulpitise isaret eder. Rygh (1973) ortodontik kuvvetler ile periodontal ligamentte
yikim siirecinin her randevuda olustugunu ve ark teli, periodontal ligament
boslugundan daha genis mesafede aktive edildigi i¢in her ark teli degisiminde disin,
soket duvarina carpip kan damarlarmim karmasik aglarmni tekrardan sikistirdigini
belirtmistir. Bu travmanim olustugu iskemi ile her seansta agri olugsmakla birlikte
periodontal ligamentin hiicresel seviyede tekrar vaskularize olmasi haftalar

bulmaktadir.

Burstone (1964) ¢alismasinda sabit ortodontik tedavi sirasinda hem ani hem
de gecikmis bir agr1 cevabi oldugunu belirtmistir. Bu cevaplarin ilki, ark telinin
yerlestirilmesinden sonra periodontal ligamentin ani kompresyonu sonucu
olugsmakta, sonraki cevap birka¢ saat sonra periodontal ligamentten salinan
prostaglandin, histamin ve P maddesi gibi zararli uyaranlara karsi sinir liflerinin
artmis hassasiyeti nedeniyle olusmaktadir. P maddesi hasarli doku bdlgesindeki
nosiseptorlerden salinan bir ndropeptitdir ve bu ndropeptit zararh bilgiyi algilayan
noronlarin ateslenme hizini artirir. Deneysel bir calismada Nicolay ve ark (1990)
kedilerde ortodontik tedavi uygulamasindan sonra belirgin bir sekilde P maddesi
miktariin arttigin1 bildirmislerdir. Bu fenomen, 3 saatte hizli bir sekilde pulpada
meydana gelirken 24 saat-14 giinde sikisma bolgesinde ve periodontal ligamentte

goriiliir.
1.3. Agrn Medyatorleri

Agrinmn noral mekanizmasinda bircok kimyasal madde rol oynar. Agri
noromediatorleri primer terminallerde ara noronlarda yer alir. Bu kimyasal maddeler;
seratonin (5SHT), glutamat, P maddesi, gama amino butirik asit (GABA),
kolesistokinin, dopamin, noradrenalin, somatostatin, asetilkolin ve ndrotensindir.
Ayrica prostaglandinler, bradikinin ve histamin gibi maddeler de etkilidir. Agr1
uyarilari, spinal korddan ve beyin sapindan gecerek talamus ve hipotalamusa
ulagirlar. Dokulardaki yaralanmayi1 takiben bradikinin, histamin, seratonin,
prostaglandinler ve P maddesi gibi endojen kimyasal medyatorler salinir (Wall ve

Melzack 1994).
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1.3.1. Glutamat

AJ tipt hizli agr liflerinin norotransmitlerinden biridir. Glutamatin omurilikte
Ad tipi sinir sonlanmalarindan salgilanan norotransmiter olduguna inanilmaktadir.
Bu, merkezi sinir sisteminde en ¢ok kullanilan ve etki siiresi kisa siiren uyarici

norotransmitlerden birisidir (Guyton ve Hall 2005).
1.3.2. P maddesi (Substants P)

Muhtemelen primer afferent transmitter olarak fonksiyon goriir. P maddesi,
perifer afferent sinirlerin terminal uglarinda bulunur ve agri iletiminden sorumlu
kimyasal mediatorlerden biridir (Wall ve Melzack 1994). P maddesi, C tipi sinir
sonlanmalarinin olast yavas — kronik norotransmiteridir. Arastirmacilar, omurilige
giren C tipi agr1 lifi terminallerinin hem glutamat hem de P maddesi salgiladigini
iddia etmektedir. Glutamat transmiteri aninda etki eder ve etkisi sadece birkag
milisaniye siirer. Diger taraftan, P maddesi ¢ok daha yavas serbestlenir ve saniyeler
hatta dakikalarca konsantrasyonunu korur. Hatta bir igne batmasindan sonra
hissedilen “ikili” agr1 duyusunun kismen veya tamamen glutamatin hizli bir agri
duyusu olusturmasima, buna karsilik P maddesi nin daha yavas bir agr1 duyusu

olusturmasina bagli olabilecegi ileri siiriilmektedir (Guyton ve Hall 2005).
1.3.3. Seratonin

Trombositlerde ve sindirim sisteminde miyenterik pleksusta yiiksek
yogunluktadir. Santral sinir sisteminde esansiyel bir aminoasit olan L-triptofandan
sentezlenir. Santral seratoninin endorfin analjezisini giliclendirdigi bilinir. Bu
norotransmitterler genis bir dagilim gosterirler, bir agr1 inhibitorii olarak rol oynar ve

inhibitor sisteminin etkisini artirirlar.
1.3.4. Gaba

Beyin, omurilik ve retinada bulunur. En Onemli 6zelligi inhibitor
norotransmitter olmasidir. Beyin sap1 ve omurilikteki primer duysal sinir uglari

iizerinde presinaptik inhibisyon yapar.
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1.3.5. Asetilkolin

Tim santral sinir sisteminde yaygin olarak bulunur. Kolinerjik sinir
uclarindan salgilanir. Asetilkolin dogrudan veya dolayli olarak ¢esitli beyin islevleri

ile ilgilidir. Agr1 duyusunun inhibisyonu veya iletiminde rol oynar.

1.3.6. Bradikinin

Agr1 olusturan en aktif maddelerdendir. Ciinkii hem A hem de C tipi lifleri
direkt uyarr ve ikincil olarak ¢evre dokulardan prostaglandin yapim ve salmimini
arttirrr. Agriy1 provoke eden bir diger maddedir. Agr1 olusturan en giiclii ve etkili
maddelerden biri gibi goriinmektedir. Bradikini olusturan esas hiicre grubu

hipotalamusta yer alir (Guyton ve Hall 2005).

1.4. Prostaglandinler ve Prostaglandin F,

Prostanoidler diye de adlandirilan siklooksijenaz {iriinii eikozanoidler,
prostaglandinler, prostasiklinler ve tromboksanlardir. Siklooksijenaz enzimleri
(COX-1 ve COX-2) arasidonik asidin, ad1 gegen prostanoidlerin prekiirsorleri olan
prostaglandin G ve H’ ye doniisiimiinii katalize eder. Bu enzimlerin diger adi
prostaglandin G/H sentazdir. Prostaglandinler (PG' ler), karbon zincirinin ortasinda
bir siklopentan halkast bulunan eikozanoidlerdir. Siklopentan halkasindaki
substituentlerin durumuna gore E, F, D, A, B ve C diye gruplara ayrilirlar. Primer
prostaglandinlerin c¢esitli hiicre tiplerinde yaygin sekilde dagilmis ve biyolojik
yonden onemli olanlari, E ve F grubu prostaglandinlerdir. Her bir grup icindeki
iyeler, alifatik yan zincirler i¢indeki doymamis bag sayisini gdsteren ve grubu
belirleyen harfin alt kismimna konulan 1, 2 veya 3 sayilar1 ile simgelenirler. Halka
iizerinde iki hidroksil grubu iceren PG F' lerin a ve f stereoizomerleri vardir. Viicutta

sadece a izomerler olusur, B izomerler olusmaz (Murray ve ark 1993).

Dokularda PG’ ler, prostasiklinler ve tromboksanlardan bagka onlarin
prekiirsorleri olan ve prekiirsor yag asidlerinden olusan siklik endoperoksidler
bulunur. Bunlar PGG, ve PGH, dir, yarilanma omiirleri ¢ok kisa olan maddelerdir.
Prostaglandinler, prostasiklinler ve tromboksanlar tek doymamis bagli (monoenoik),
iki doymamis bagl (dienoik) veya ti¢ doymamis bagh (trienoik) olurlar. Monoenoik,

dienoik ve trienoik prostanoidlere sirasiyla 1 serisi, 2 serisi ve 3 serisi ad1 da verilir.
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Prostasiklinlerin sadece 2 ve 3 serileri vardir: 1 serisi bulunmaz. Vurgulanmasi
gereken bir nokta, hiicrelerde siklooksijenaz iirlinlerinin prekiirsorii olarak en fazla
bulunan esansiyel yag asidinin, arasidonik asid ve onun prekiirsorii olan linoleik asid
olmasidir. Arasidonik asidden dienoik prostanoidler olusur (6rnegin PGE,, PGF,
o ,PGD,, PG, ve TxA,).

1.4.1. Biyosentez

Prostaglandinlerin, prostasiklinlerin ve tromboksanlarin biyosentezi {i¢

basamaklidir;

A. Membran fosfolipidlerinden serbest yag asidlerinin olusmasi.

B. Serbest yag asidlerinin siklooksijenazlarla siklik endoperoksidlere
oksidlenmesi.

C. Siklik endoperoksidlerden yukarida sayilan 3 prostanoid tiiriiniin olusmasi
(Murray ve ark 1993).

A. Membran fosfolipidlerinden serbest yag asidlerinin olusmasi

Eikozanoidlerin sentezinde kullanilan yag asidlerinin kaynagi, hiicre membraninda
bulunan fosfolipidlerdir. Fosfolipidlerden serbest yag asidlerinin olusumu baslica iki

yolak tizerinden olur.

e Fosfolipaz A, yolagi: Fosfolipidlerden arasidonik asid ve diger yag
asidlerinin olusumu, eikozanoid biyosentezinde hiz kisitlayan basamagi
olusturur. Fosfolipaz A, nin en az iki izoformu vardir. Bunlardan, salgilanan
("secretory") izoformu (sPLA;) ekstraselliiler ortamda sitoplazma membrani
fosfolipidlerinden arasidonik asidi koparabilir.

e Fosfolipaz C yolagi: Fosfolipaz C, fosfolipidin fosfodiester bagini kirar;
boylece meydana gelen 1,2-diasil gliserol (DAG, digliserid)’ den digliserid
lipaz enzimi tarafindan arasidonik asid veya benzeri prekiirsor yag asidi
koparilir. Hiicre membraninda serin proteazlar: fosfolipaz A, ve fosfolipaz C
enzimlerini aktive ederler. Glukokortikoid hormonlar ve ilaglar serin
proteazlar1 inhibe eden bir inhibitor proteinin (lipokortin I, diger adiyla

makrokortin) sentezini artirarak, fosfolipaz A,, ve fosfolipaz C yolaklarini
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inhibe ederler. Ca2+, histamin, bradikinin ve tiirevleri ve anjiotensin II ve III,

fosfolipazlar1 stimule ederler.
Prekiirsor yag asidlert;

e Arasidonik asid (20:4n-6)
o 5.8,11,14,17-eikozapentaenoik asid (20:5n-3) (EPA)
o 8 11,14-eikozatrienoik asid (20:3n-6)

Yukarida belirtilen yag asidleri, eikozanoidlerin biyosentezi sirasinda
satiirasyon sonucu ikiser c¢ift bag kaybederler. Bu nedenle yukarida sayilan iig¢
prekiirsor eikozapolienoik asid tiirlinden sirasiyla dienoik, trienoik ve monoenoik
nitelikteki prostaglandinler, prostasiklinler veya tromboksanlar meydana gelir. Hiicre
membraninda arasidonik asidin diger iki yag asidine gore ¢ok daha fazla bulunmasi
nedeniyle viicutta en fazla olusan prostaglandinler, prostasiklinler veya
tromboksanlar dienoik (2 serisi) olanlardir. Bir ve li¢ serileri, normal durumda az

olusurlar.

B. Serbest yag asidlerinin siklooksijenazlarla siklik endoperoksidlere

oksidlenmesi

Bu basamakta arasidonik asid ve diger yag asidleri sikooksijenaz
prostaglandin G - H sentaz enziminin etkisine maruz kalirlar. Boylece, arasidonik
asid siklik endoperoksidler olan PGG,, ve sonra PGH,” ye donistiiriliir.
Sikooksijenaz proteini hem siklooksijenaz ve hem de peroksidaz etkinligi gosterir:
birinci etkinlik arasidonik asidden PGG, olusmasini, ikinci etkinlik ise PGHo,
olugsmasii katalize eder. COX-1 ile COX-2 arasindaki en 6nemli fark COX-1 in esas
olarak konstitiitif (yapisal) olmasi; yani iiretildigi hiicrelerde siirekli sentez edilmesi
nedeniyle daima var olmasidir. Siklooksijenaz enzimatik reaksiyonu, aspirin ve diger
nonsteroidal analjezik antiinflamatuvar ilaglar tarafindan inhibe edilir. Viicutta
predominant olan form COX-1 dir. Fizyolojik uyarilarla aktive olan form budur.
COX-1 damar endoteli mide mukozasi, bobrek, kalp ve trombositlerde
bulunmaktadir. Ikinci izoenzim olan COX-2 inflamatuvar uyarilarla aktive olur. Bu
form makrofajlar ve diger inflamatuvar hiicrelerde bulunur ve iltihap etkenleri ile
indiiklenerek etkinligi arttirilir. Farmakolojik yonden nonsteroidal analjezik

antiinflamatuvar ilaglarin her iki izoenzimi inhibe etme giigleri farkhidir. Ornegin
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aspirin ve indometasin COX-1’ 1 daha fazla inhibe ederler ve COX-2 {izerine etkileri
nispeten daha azdir. COX-2 iizerine olan inhibitor etkilert COX-1 iizerindekine gore
daha fazla olan nonsteroidal analjezik antiinflamatuvar ilaclardan halen tibbi

kullanima girmis olanlar nimesulid, meloksikam, tenoksikam ve nabumeton’ dur.
C. Siklik endoperoksidlerden yukarida sayilan 3 prostanoid tiiriiniin olugmast

e Hiicrelerde oldukca yaygin olarak bulunan endoperoksid E-izomeraz enzimi
PGH2'den PGE2 olusturur. PGH,, endoperoksid rediiktaz enzimi tararindan
PGF,, ¢ ya indirgenir.

e FEsas olarak damar ve kapiller endotelinde yerlesmis bulunan prostasiklin
sentaz enzimi PGH2’ yi stabil olmayan prostasiklin’ e (PGi,’ ye) gevirir. PGi,
enzimatik olmayan hidrolizle hizli bir sekilde 6-keto-PGyy, ¢ ya doniistiiriiliir.
Bu PGyp,’ ye gore daha stabil olan ve onun etkilerini zayif olarak gdsteren
veya bazi etkilerini hi¢ gdstermeyen bir metabolittir. Bobrek, karaciger ve
baz1 dokularda bulunan 9-hidroksiprostaglandin dehidrojenaz enzimi 6-keto-
PGgq y1 diger bir stabil prostasiklin metaboliti olan 6-keto-PGg;’ e ¢evirir.
Aspirin ve benzeri ilaclarla trombositlerde siklik endoperoksidlerden
tromboksan sentezi inhibe edilirse, bu hiicrelerde biriken endoperoksidler
damar endotel hiicrelerine transfer edilirler ve sonugta endotelde prostasiklin
sentezi artirilir.

e Trombositlerde bulunan tromboksan sentaz enzimi PGH,’ yi tromboksan A’
ye (TxA,’ ye) doniistiiriir. Tromboksan A,’ nin, yarilanma 6mrii sulu ortamda
32 saniye kadardir; enzimatik olmayan bir kopma reaksiyonu ile 11-hidroksi

asid tlirevi olan HHT’ ye ve malondialdehide (MDA) ddniistir.
1.4.2. Saliverilme ve Metabolizma (inaktivasyon)

Prostaglandinler sentez edildikleri dokularda depolanmaksizin saliverilirler.
Herhangi bir etken tarafindan sentezin artirilmasi, saliverilmenin artmasina neden
olur. Sentezin inhibisyonu ise saliverilmeyi azaltir. Aspirin, indometasin ve diger
antiinflamatuvar analjezik ilaglar siklooksijenaz enzimini inhibe etmek suretiyle
dokulardan prostaglandin saliverilmesini azaltirlar. Prostaglandin E ve F’ ler sentez

edildikleri dokuda bulunan enzimler tarafindan veya dolasan kan i¢inde akcigerden
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ya da bobrek korteksinden gecerken, bu organlarda yerlesmis olan enzimler

tarafindan stiratle inaktive edilirler.

Prostaglandinler, histamin, bradikinin, seratonin, asetilkolin, P maddesi gibi
faktorlere hassas hale gelir ve hiperaljeziye neden olurlar (Ngan 1989).
Prostaglandinler 6zellikle de PGE, bu inflamatuvar reaksiyonun mediatorleridir.
Diseti ve periodontal dokularin inflamasyonu, agri toleransimi azaltir. PG sentezini
COX-1 ve COX-2 katalize eder. Bu enzimler PG iiretir ve agr1 gibi inflamatuvar ve
patofizyolojik islemleri olusturur (Sekil 1.6). Diger taraftan PGE, vaskiiler
permeabilite ve dilatasyonda artis gibi inflamatuvar yanitlara sebep olmakla
kalmayip ayni zamanda osteoklastik aktiviteyi arttirarak kemik rezorpsiyonunu
baslatir (Yamasaki ve ark 1984). Prostaglandin ortodontik dis hareketinde 6nemlidir.
Yamasaki ve ark (1984) cekimli ortodontik tedavide kanin distalizasyonu asamasinda
PGE/,’ in lokal enjekte edildigi hastalarda dis hareketinin hemen hemen 2 kat hizli

hareket ettigini bulmuslardir.

Hiicre Membram

Travma/Yara ————*

Arasidonik Asit

L
Lékotrienler Tromboksanlar Prostaglandinler

~

INFLAMASYON

l

AGRI

Sekil 1.6. Arasidonik asit metabolizmasinda agrmin olusum
yolu (The Chiropractic Impact Report 2011).
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1.5. Oksidatif Stres

D1s orbitallerinde bir veya daha fazla paylasilmamis elektron tagiyan atom
veya molekiillere “serbest radikaller” denir. Elektronlar, orbitalde ¢iftler halinde
bulunduklarinda o bilesik daha kararli ve sabit bir yapiya sahip olur. Eksik
elektronlu olan molekiiller kolaylikla elektron alip verebilen ve herhangi bir
molekiil ile reaksiyona girebilen molekiillerdir. Serbest radikallerin 6nemli bir
ozelligi radikal olmayan bilesiklerle yeni radikaller olusturmak {izere reaksiyonlara
girebilmeleridir. Yar1 omiirlerinin ¢ok kisa olmasina ragmen serbest radikaller

genel olarak ¢ok reaktiftirler.

Bagka molekiillerle kolayca elektron aligverisine girip, onlarin yapisini bozan
bu molekiiller "serbest oksijen radikalleri", " reaktif oksijen metabolitleri (ROM)"
seklinde adlandirilabilmektedir (Pasaoglu ve ark 2004). Serbest oksijen
radikallerinin olusumunda bir¢ok endojen ve ekzojen kaynak mevcuttur (Aksoy

2002).
1.5.1. Hiicrelerde Serbest Radikal Kaynaklarn
Endojen Kaynaklar
1.  Mitokondriyal elektron transport zinciri
2. Mikrozomal elektron transport zinciri
3. Oksidan enzimler
4. Ksantin oksidaz
5. Endolamin dioksijenaz
6.  Galaktoz oksidaz
7. Siklooksijenaz
8.  Lipoksijenaz
9.  Monoamin oksidaz

10.  Fagositik hiicreler
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11. Notrofiller
12.  Monositler ve makrofajlar
13.  Eozinofiller
14.  Endotelyal hiicreler
15.  Otooksidasyon reaksiyonlar1 (or, ¢™)
Ekzojen Kaynaklar
1. Redoks siklus bilesikleri (6r, paraquat, doksorubisin)

2. Ilag oksidasyonlar1 (8r, parasetamol)

3. Sigara
4. Giines
5. Is1soku

6. Oksideglutatyon

Serbest radikaller molekiildeki baglarin par¢alanmasi sonucu elektronlardan
her birinin farkli atomlar {izerinde kalmasiyla olusabilecegi gibi elektron transfer
zincirinde olusan elektronlarin transferi ile veya oksidazlar ile tek elektron transferi

ile de olusabilir.

Oksijen canlilarmm yasamlarini siirdiirebilmeleri i¢in mutlak gerekli bir
elementtir. Oksijen hiicre i¢inde dort elektron gerektiren bir dizi reaksiyon sonunda
indirgenir, bu sirada hiicre kendisi i¢in gerekli enerjiyi saglar. Bu siiregte oksijenin
az bir kismi1 (% 1-3) tam olarak suya doniisemez ve bu reaksiyonlarda ara iiriin olarak
serbest radikaller olan siiperoksit anyonu (0,"), hidrojen peroksit (H20,) ve hidroksil
radikali (OH") olusur (Sayat 2006). En sik karsilasilan serbest radikaller Cizelge 1.2’

de verilmistir.
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Cizelge 1.2. Sik karsilasilan radikaller, simgeleri ve etkileri

Hidrojen (H) Bilinen en basit radikal.

Siiperoksit (0,) Oksijen metabolizmasinin ilk ara tiriinii.

Hidroksil (OH") En toksik (reaktif) oksijen metaboliti radikal.

Hidrojen peroksit (H,0,) Reaktivitesi ¢ok diisiik, molekiiler hasar yetenegi zayif.
Singlet oksijen (0;) Yarilanma omrii hizli, gii¢lii oksidatif oksijen formu.
Perhidroksi radikal (HO0,) Lipidlerde hizli ¢éziinerek lipid peroksidasyonunu artirir.
Peroksil radikali (ROO) Perhidroksile oranla daha zayif etkili, lipidlere lokalize olur.
Triklorometil (CCl) CC14 metabolizmasi iiriinii karacigerde tiretilen bir radikal.
Tiil radikali (RS") Silflirlii ve ¢iftienmemis elektron igeren tiirlerin genel adi.
Alkoksil (RO) Organik peroksitlerin yikimu ile iiretilen oksijen metaboliti.
Nitrojenoksit (NO) L-arjinin aminoasitinden in vivo tiretilir.

Nitrojendioksit (N0, ) NO’ in oksijen ile reaksiyonundan iiretilir.

Serbest oksijen metabolitlerinin bir kismi orbitalde tek sayida elektron

bulunan dolayis1 ile baska molekiiller ile kolayca reaksiyona girebilirken (radikaller)

diger bir kismi1 da elektron eksigi olmadigi halde bagska molekiillerle radikallerden

daha zayif bir sekilde elektron aligverisinde bulunabilenler. Serbest radikal kabul

edilen atom ve molekiiller elektron konfiglirasyonlarmin yanisira, termodinamik

yapilan ve lokal kinetik reaktiviteleri ile degerlendirilirler (Pasaoglu ve ark 2004).

Serbest radikaller viicudun savunma mekanizmasi icerisinde 6nemli rol

almaktadir. Fagositik lokositler, biyolojik hedefleri yok etmek icin serbest radikal

olustururlar. Fagositik 10kositin membranmna uyar1 geldigi zaman hekzoz

monofosfat sant1 aktive olarak mitokondri dist enerji iiretimi ile nikotin adenin

diniikleotid fosfat (NADPH) artar. Plazma membraninda NADPH oksidaz enzimi

aktive olur. Bu enzim olumlu yonde siiperoksit radikali {ireten tek enzimdir

(Kiyict ve Yiicel 2007). Radikal olan ve olmayan serbest oksijen metabolitleri

Cizelge 1.3’ de verilmistir.
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Cizelge 1.3. Serbest oksijen metabolitleri

Radikaller Non- radikaller

Stiperoksit radikali (02) Hidrojen peroksit ( H>O;)
Hidroksil radikali (OH ) Lipid hidroperoksit ( LOOH )
Hidroperoksil radikali ~ (HO,)  Hipokloroz asit ( HOCI)
Alkoksil radikali (RO Singlet oksijen ('"AgO, )
Peroksil radikali (ROO)

Tiil radikali (RS)

Nitrik oksit (NO)

Serbest radikaller viicut savunma mekanizmasinda dnemli rol oynadig: gibi
konsantrasyonunun artamsiyla da biyolojik sistemler {izerinde olumsuz etkilere
yol acgabilir. Bunlar; membran lipidlerinin peroksidasyonu, niikleik asit bazlarmin
peroksidasyonu, siilthidril ve proteinlerin bazi1 béliimlerinin oksidasyonu ve enzim
inaktivasyonu, karbonhidratlarda polisakkarit polimerizasyonu ve glikasyonda
artis gibi zararh etkilerdir (Pasaoglu ve ark 2004). Serbest radikallerin biyolojik
sistemlerde olusturduklar1 hiicresel hasar ve bu hasar1 Onleyici antioksidan
mekanizmalar ile ilgili glincel ¢alismalarim sonucunda oksidan hasarm pek cok
hastaligin etyopatogenezinde etkin rol oynadigma iliskin ipuglar1 elde edilmistir.
Bu hastaliklar arasinda ateroskleroz, kanser, diyabet, iskemi/reperflizyon hasari,
epilepsi, serebrovaskiiler olaylar, Parkinson hastaligi, Alzheimer hastaligi,

serebral iskemi gibi pek ¢ok patolojik durum yer alir.
Serbest radikallerin doku ve hiicrelerde yaptig1 hasarlar;
-DNA hasari,
-Niikleotid yapilt enzimlerin yikimi,
-Protein ve lipidlerle kovalan baglanma,
-Enzim inaktivasyonu,

-Proteinlerin oksidatif hasara ugramasi,
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-Lipid peroksidasyonu,
-Zar yapilarinin ve fonksiyonlarinin etkilenmesi,

-Kollajen ve elastin gibi uzun Omiirlii yapilardaki oksidasyon ve rediiksiyon

olaylarmnin bozularak kapillerde aterofibrotik degisikliklerin olusumu,

-Zar proteinlerinin hasar1 ve transport sistemlerinin bozulmasi (Kiyici1 ve Yiicel

2007).

Serbest radikallerin olusum hiz1 ile antioksidanlarin etkisizlestirme hizi
dengede oldugu siirece, organizma bu bilesiklerden etkilenmemektedir. Buna
karsilik savunma azalir veya bu zararh bilesiklerin olusum hiz1 sistemin savunma
gliciinii asarsa bu denge bozulmakta ve serbest radikallere bagli zararhi etkiler
ortaya ¢ikabilmektedir (Sayat 2006). Serbest radikaller ile antioksidanlar arasindaki
bu dengenin serbest radikaller (oksidanlar) lehine bozulmasma ise “oksidatif stres”
denir. Mitokondriyal elektron transport zincirinde oksijenin tamamlanmamis
rediiksiyonu, sigara i¢imi, agri, radyasyon gibi cesitli faktorler oksidatif strese

neden olabilirler (Young ve Woodside 2001, Cherubini ve ark 2005).

Oksidatif hasar serbest radikallerin olusturdugu reaksiyonlardan sonra
olustugu gibi  psikolojik stres sonucu salgilanan katekolaminler de
otooksidasyonunun serbest radikal iiretimini baslatarak kardiyak disfonksiyona ve
viicutta baska oksidatif hasarlara neden olmaktadir (Singal ve ark 1983, Wang ve

ark 2007).
1.5.2. Antioksidanlar

Serbest radikallerle reaksiyona girerek otooksidasyon/peroksidasyonun
ilerlemesini ¢ok hizli bir sekilde onleyen maddeler antioksidanlar olarak tanimlanar.
Bir sekilde olusan herhangi bir radikal {riinlin reaktif karakterine bagli olarak
biyomolekiillere ve hiicresel yapilara saldirmasmin 6nlenmesi antioksidan savunma

sisteminin igidir (Chapman ve ark 1992).

Organizmada antioksidanlar ile serbest radikaller arasinda bir denge vardir ve
bu dengeye “oksidatif denge” denir. Oksidatif denge saglandigi siirece organizma,

serbest radikallerden etkilenmemektedir. Bu radikallerin olusum hizinda artma ya

22



da kaldirilma hizinda bir azalma bu dengenin bozulmasina neden olur. “Oksidatif
stres” olarak adlandirilan bu durum 6zetle serbest radikal olusumu ile antioksidan
savunma mekanizmasi arasindaki ciddi dengesizligi gostermekte olup, sonugta doku

hasarma yol agmaktadir (Altan ve ark 2006).
Antioksidan savunma sistemleri su sekilde siniflandirilabilir;
A') Enzimatik Antioksidanlar
1) Siiperoksit Dismutaz
2) Katalaz
3) Selenyum bagimli Glutatyon Perosidaz
4) Glutatyon -S- Transferaz
5) Glutatyon Rediiktaz
6) Sitokrom Oksidaz
7) Glukoz -6-Fosfat Dehidrojenaz
8) UDP-Glukronil Transferaz
9) Fosfoglukonat Dehidrojenaz
10) Epoksit Hidrolaz
11) NADPH-Kinon Hidrolaz
12) Sulfonil Transferaz
B) Enzimatik Olmayan Antioksidanlar
1) Vitamin C
2) Vitamin A
3) Vitamin E

4) Flavinoidler
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5) Melatonin

6) Albumin

7) Koenzim Qo
8) Urik asit

9) Haptoglobulin
10) Sistein

11) Seruloplazmin
12) Transferrin ve Laktoferrin
13) Ferritin

14) Oksipurinol
15) Bilirubin

16) Mannitol

17) Lipoik asit

18) Hemopeksin

Genel olarak enzimatik antioksidanlar hiicre i¢inde, enzimatik olmayanlar ise

hiicre disinda daha fazla etkilidir.
Antioksidan savunma sistemi baslica iki sekilde yiirtir;
A. Olusan serbest radikallerin etkisiz hale getirilmesi

e Toplayict (scavenging) etki: Reaktif oksijen tiirlerini (ROT) etkileyerek onlar1

tutma veya ¢ok daha az reaktif bagka bir molekiile ¢evirme. (Or: Enzimler)

¢ Bastirict (quencher) etki: ROT” leri ile etkilesip onlara bir proton ekleyip aktivite

kaybina neden olma.

¢ Onarici (repair) etki.
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e Zincir kirict (chain breaking) etki: ROT’ lerini ve zincirleme reaksiyonlari
baslatacak diger maddeleri kendilerine baglayip zincirlerini kirarak fonksiyonlarini
onleyici etki (Or: Hemoglobin, seruloplazmin, mineraller) (Winston 1991, Murray

ve ark 1993, Hermes-Lima ve ark 1998).
B. Serbest radikal olusumunun 6nlenmesi
e Baglatici reaktif tiirevlerini uzaklastirici etki,
e Oksijeni uzaklastirici ve konsantrasyonunu azaltici etki,
e Katalitik metal iyonlarini uzaklastinci etki.
1.6. Tsoprostanlar
1.6.1. Tamim

8-150-PGF2a, hiicre membranlar1 ve lipoproteinlerin fosfolipidlerinde
bulunan arasidonik aside oksidatif hasarin (serbest radikal) etkisiyle ac¢iga cikan

prostaglandin analogudur (Morrow ve ark 1990, Taber ve ark 1997).
1.6.2. Sentezi

F,-isoprostanlarin iiretilebilmesi i¢in arasidonik asitten, hidrojen ayrilmasi,
arasidonil radikal olusumu, molekiiler oksijen eklenmesi ve ikinci bir oksijen
molekiilii eklenmesini takiben ¢ift halkali endoperoksit olusumu ig¢in
endosiklizasyon olmas1 gerekmektedir (Niki ve Yoshida 2005, Milne ve ark 2008).
Bu siirecin sonunda ise unstabil prostaglandin H, (PGH,) benzeri stereoizomer
olusur (Morrow ve ark 1990, Taber ve ark 1997). COX-1 ve COX-2 bagiml yol
iizerinden trombositlerde ve monositlerde diisiik miktarda isoprostan olusumu
gosterilmis  olmasina ragmen, isoprostan olusumunun biiyiik kismu COX
aktivitesinden bagimsiz olarak non-enzimatik olarak ortaya ¢ikar. Bu, preoksidan
bilesiklerin verilmesi durumunda belirgin artmis 8-iso-PGF2a olusumunun eslik
ettigl, nonselektif veya COX-2 selektif inhibitorlerin etkilemedigi deneysel
modellerde gosterilmistir (Sekil 1.7) (Kadiiska ve ark 2005a, Kadiiska ve ark 2005b).
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Sekil 1.7. Isoprostanlarm g¢ogunlukla COX aktivitesine bagimli ve serbest
radikallerin katalize ettigi sentezi (Karaoglan 2009)

Karbon 7 (C7), C10 ve C13 iizerine radikal saldirisiin bir sonucu olarak 8-
150-PGF20’ nin dort biiylik sinifi meydana gelmistir (Sekil 1.8). Seri 5 (tip VI) F»-
isoprostanlar, C7 iizerine serbest radikal atagindan tiiretilmistir. Seri 8 (tip IV) ve
Seri 12 (tip V), C10 {izerine serbest radikal atagindan sonuglanir. Seri 15 (tip III) ise
C13 iizerine serbest radikal atagindan tiiretilmistir. Siklopentan halkas1 lizerindeki
hidroksil grubu sekiz farkli konfigiirasyonda diizenlenebildigi i¢in, her bir sinif 16
diasteroizomerden olusur. Arasidonik asidin peroksidasyonu sirasinda, toplamda 64
8-150-PGF2a izomeri olugabilir (Niki ve Yoshida 2005, Milne ve ark 2008).
Bunlardan en ¢ok dikkat ¢eken tam zit biyolojik aktivitelere sahip olan 8-iso-PGF2a
(15-F2a-isoprostan olarak da bilinir) olmustur (Morrow ve ark 1992, Khasawneh ve
ark 2008). Dolasan 8-i1s0-PGF2a temel olarak in situ fosfolipidlere bagli olarak
bulunur ve fosfolipaz A2 etkisiyle serbest kalir. Sekil 1.8, arasidonik asidin non-
enzimatik peroksidasyonu sirasinda farkli 8-is0-PGF20 familyalarmin iiretim

yollarini gostermektedir (Joy ve Cowley 2007).
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Sekil 1.8. Farkli isoprostanlarin arasidonik asitin oksidasyonu ile olusumu
(Kaviarasan ve ark 2009)

1.7. Oksidatif Stres ve 8-isoprostanlar

Artmis oksidatif stresin, aterotromboz, kanser ve norodejenerasyon gibi ciddi
hastalik siireclerinde temel rol oynadigi diisiiniilmektedir (Stocker ve Keaney JF
2004). Glukoz, protein ve lipid gibi bir¢ok oksidasyon {iriiniiniin, oksidan stresin
hiicre fonksiyonu iizerindeki zararl etkilerine aracilik ettigi diistiniilmektedir (Pratico
2004). Gecgtigimiz yillarda, isoprostanlarin plazma veya triner diizeylerinin in vivo
lipid peroksidasyonunun gergekci ve sensitif belirtegleri oldugunu savunmaktaydi.
Dolasimdaki 8-iso-PGF2a konsantrasyonlarun, metabolizma ve salmimdan ziyade
biiyiik 6lciide iiretime bagl oldugu ve in vivo oksidan stres derecesinin gergek bir

gostergesi oldugu gosterilmistir (Roberts ve Morrow 2000).

Morrow ve ark (1990) yaptiklar1 ¢alismada yeni bir PGF, benzeri bilesik
serisinin (F2-isoprostanlar) PGD, izomerizasyonu ve siklooksijenaz yolundan
bagimsiz sekillendigini  kesfettiklerini  rapor etmislerdir. F2-isoprostanlarin,

arasidonik asidin serbest radikal etkisiyle oksidasyonu sonucu olustugunu o6ne
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sirdiiler. 8-i1s0-PGF2a’ 1n, oksidatif stresin yeni bir belirteci olarak ortaya ¢ikmasina

oncliliik eden olaylar Cizelge 1.4” de gosterilmistir

Cizelge 1.4. 8-is0-PGF2a’ m oksidatif stresin yeni bir belirteci olarak ortaya
¢ikmasina onciiliik eden olaylar

1988: Insan plazma ve idrarinda PGD2 metabolizmasindan PGF2 isomerlerinin

derivasyonunun Kesfi.

1991: F2-isoprostanlarin oksidatif stres markeri olarak dl¢iilmesi.

1993: Vaskiiler diiz kas hiicrelerinin iizerinde F2-isoprostan reseptorlerinin
bulunmasi. Hepatorenal Sendrom’ da F2-isoprostanlarin belirgin artms

diizeylerde 6l¢iimii. Insan idrarinda F2-isoprostan metabolitlerinin tanimlanmasi.

1995: Sigara icenlerde F2-isoprostan diizeylerinin artms olarak bulunmasi.F2-

isoprostanlarin analizi icin yeni bir GC-MS denemesi. Tip 2 diyabetiklerde artms
8-epi-PGF2a diizeylerinin o6lciimii. Uriner 8-epi-PGF2a’ min immiinolojik
karakterizasyonu. Insan trombositleri tarafindan 8-epi-PGF2a olusturulmasina

dair bulgular.

1.8. Ligasyon Yontemleri

Sabit ortodontik tedavide ligasyon yontemleri ¢ok Onemlidir. Ciinki dis
hareketi elde edebilmek icin ark tellerinin diglere braketler vasitasiyla kuvvet
uygulamasi gerekmektedir. Uygulanacak olan bu kuvvet de kullanilan ligasyon
yontemiyle dogrudan alakalidir. Ortodontistler bu yilizden farkli avantaj ve
dezavantajlara sahip farkli ligasyon yontemleri kullanmaktadirlar. Bunlardan en

yaygin olarak kullanilanlarmi ii¢ grupta siniflandirabiliriz;

N
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1. Paslanmaz celik ligatiirler

2. FElastomerik ligatiirler

3. Klips veya kayarak acilip kapanan kapak¢ik ihtiva eden (Self-ligating)
braketler.

1.8.1. Paslanmaz Celik Ligatiirler

Paslanmaz ¢elik ligatiirler saglam, ucuz, deformasyona dayanikli olmasi, ark
teline sik1 ya da gevsek baglaniyor olabilmesi gibi bircok 6zelligiyle giiniimiizde
ortodonti kliniklerinde halen en ¢ok tercih edilen ligasyon yontemidir. Paslanmaz
celik ligatiirler; braketin ark teline tam ve uzaktan baglanabilmesine izin verir
(Vaughan 1995). Ayrica tedavi esnasinda kuvvet kaybima karsi dayaniklidirlar
(Taloumis ve ark 1997). Bunun yanisira metal ligatiirlerde elastomerik ligatiirlere

gore daha az siirtiinme meydana gelmektedir (Saunders ve Kusy 1994).

Her ligasyon yonteminin avantajlar1 oldugu gibi dezavanjlar1 da vardir.
Paslanmaz c¢elik ligatiirlerin dezavantajlar1 ise hizli ve rahat uygulanamamasidir.
Kullanim elastik ligatiirlere gére daha yavastir (Shivapuja ve Berger 1994). iki ark

telini ¢ikartip tekrar yenisini takmak icin fazladan 12 dk gerekmektedir.
1.8.2. Elastomerik Ligatiirler

Elastomerik ligatiirler ilk icat edildigi 1970’ 1i yillardan bu giine kadar
paslanmaz celik ligatiirlerin en biiylik dezavantaji olan zaman kaybina karsi
ortodontistlere zaman kazandirabilmesi yOniiyle yaygmn bir sekilde tercih sebebi

olmustur.

Elastomerik ligatiirlerin hizl1 olmas1 avantajina ragmen ark telinin kuvvetini
yeterli miktarda braket ve dolayisiyla hareket edecek dise iletememesinden Otiirii
metal ligatiirler kadar yaygin degildirler (Hain ve ark 2006). Bu dezavantaji ortadan
kaldirabilmek i¢in ortodontistler elastomerik ligatiirii 8 seklinde ligatiirleme
yontemini kullanmaktadirlar, fakat bu yontem her ne kadar elastomerik ligatiiriin
kuvvetini arttrmis olsa da daha fazla siirtiinme direnci olusmaktadir (Vaughan ve ark
1995). Elastomerik ligatiirler uzun siire yenilenmeden agizda birakilirsa kuvvet
kaybina ugramakla birlikte bakteri retansiyonununa sebep olmakla agiz hijyenini

olumsuz yonde etkilemektedir (Taloumis ve ark 1997).
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1.8.3. Self-ligating Braketler

Konvansiyonel ligatiirleme metodlarinin dezavantajlar1 ortodontistleri yeni ve
daha avantajli bir ligasyon yontemi arastirmaya yonlendirmistir. Bu arayisin neticesi

olarak self-ligating braketler gelistirilmistir.

Ortodonti tarihinin ilk yillarindan beri hekimler bir ark telinin tiipten
gecirilmesinin brakete baglamasindan daha avantajli oldugunu diisiinmiislerdir. Ilk
tiip sistemlerden biri olan twin-wire cap ve channel apareyleri giiniimiiz self-ligating
braketlerine 151k tutmustur. Kapaklar1 yerlestirmede zorluklar, uzay cagi tellerin,
preadjuste slotlarin ve modern mekaniklerin olmayis1 bu apareylerin o zamanki
dezavantajlartydi. 1966 yilinda Unitek firmas: bugilinkii anlamda self-ligating
olmayan fakat tasarimmi yansitan Snap Ring apareyini piyasaya sunmustur. Onceki
sistemlerin dezavantajiyla birlikte biiylik kaidesi de sorun olusturmustur. 1960’ larin
sonlarinda Ormco firmas1 Edgelock braketleri tanitmistir. Bu braketler ilk tiip tipi
self-ligating braketler olarak tanimlandi. Bu apareyler olduk¢a kullanisliyd: ve agilip
kapanmas1 kolaydi, fakat ayni donemlerde straight wire apareylerinin piyasaya
cikmasi biiyilik bir talihsizlikti. Bu alandaki bir diger biiyiik yenilik Speed braketler
oldu. Bu braketler konvansiyonel braketlere gore tel degisimi sirasinda %25 vakit
kazandiriyordu. Self-ligating braketlerin gelisimi 1995 den sonra hiz kazandi ve
aktif ve pasif braketler tanitildi. Self-ligating braketlerin gelismesine es zamanl
olarak uzay ¢ag1 yiiksek kapasiteli nikel-titanium teller tanitildi. Bu gelismenin hafif
ve siirekli kuvvetlerin olugmasini sagladigi goriilmesine ragmen tam olarak
anlagilmas1 zaman aldi. Ligatiir teli ve rondel ile ark telinin baglanmasi uzay c¢agi
tellerden tam kapasite faydalanmasini engellemekteydi, ¢ilinkii binding ve siirtiinme
olusturmaktaydilar. Aktif self-ligating braketler bu konuda 6nemli bir gelisme
saglasa da hala tedavinin bircok fazinda braketler tel ylizeyine basing uygulamakta
ve telin Ozgiirliigiinii kisitlamaktadir. Tedavinin en iyi sekilde sonuglanmasi igin
pasif self-ligating braketlere ve dikkatli tel se¢imine ihtiyag vardwr. Tel
degisimlerinde zamanlamaya dikkat edilmeli, telin maksimum diizeyde ¢alisabilmesi
icin tele zaman verilmelidir. Damon sistem periodonsiyumdaki kan akimi ve hiicresel
aktiviteye zarar vermeden optimal kuvveti saglamakta ve biitiin bu ihtiyaclara cevap

vermektedir.
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Damon’ a gore kendi sabit braket sistemi diger sistemlere gore daha tistiindiir.
Ciinkii hem diisiik siirtiinmeli braketler hem de siiper elastik nikel-titanyum tellerle
olan pasif iliski sayesinde diisiik ama etkin kuvvetler uygulayarak daha hizli bir dis
hareketi saglamakla birlikte hastalarda daha az agriya sebep olmaktadir (Damon
1998). Pringle ve ark (2009) yaptiklar1 calismada konvansiyonel braket sistemleri ile
damon braketlerini hasta konforu ve tedavi etkinligi acisindan karsilastirmis ve
konvansiyonel braketlerin daha az hasta konforu sagladigi sonucuna ulasmislardir.
Arastirmacilara gére damon braketlerinin daha az agriya sebep olmasi ark tellerinin

brakete pasif baglanmasindan kaynaklanmaktadir.
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2. BIREYLER VE YONTEM
2.1. Bireyler

Arastirma gruplarindaki hastalar, Selcuk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi,
Ortodonti Anabilim Dal1 klinigine tedavi i¢in bagvurmus ve yaslar1 11,2 ile 17,9
arasinda degisen ve bu calisma icin ailesi ve kendisi istekli olan olgulardan
olusturulmustur. Calismaya baslamadan once 2013/23 sayili ve 11.04.2013 tarihli
Selguk Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan Etik Kurul Onay1 alinmistir
(Bkz. EK-A). Hasta ve hasta yakinlar1 rutin sabit ortodontik tedavilerinin ilk {i¢
haftasinda meydana gelen agrilarmin kontrolu i¢in bu siire zarfinda toplam 5 defa
tiikkiiriik 0rnegi almacag1 ve ayrica OHIP-14 anketinin ve 100mm-visual analogue
scale (VAS) ve verbal rating scale—4 (VRS-4) skalalarinin doldurtulacagi hakkinda
bilgilendirilerek onamlar1 alinmis ve calismaya dahil edilmislerdir (Bkz. EK-B).

Bu caliymada 6rnek sayisinin belirlenmesinde gii¢ analizi; G*Power (Ver.
3.0.10, Franz Faul Universitat, Kiel, Almanya) programi kullanilarak yapildi. Buna
gore gruplar 1:1 oraninda 0,40 etki alaninda ve 0=0,05 anlamlik diizeyinde bir
gruptaki ornek sayisi 18, toplam 36 hasta oldugunda %85’ den fazla giice sahip
oldugu (gercek gii¢: 0,8530) tespit edilmistir. Bunun i¢in caligmaya 18 adet
konvansiyonel braketlerle ve 18 adet self-ligating braketlerle rutin tedavileri

yapilacak olan toplam 36 birey dahil edilmistir.
Hastalarin ¢alismaya dahil edilme kriterleri;

1. Selguk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Ortodonti Anabilim Dal1
kliniginde sabit ortodontik tedavi gérmek i¢in basvurmus olmak,

Iskeletsel ve dental sinif I iliskiye sahip olmak,

11-18 yas araliginda olmak,

Daimi dentisyonda olmak,

Hafif yada orta derecede dental caprasikligin bulunmasi (<5 mm),

Hastanin daha 6nce ortodontik tedavi gérmemis olmast,

Agi1z hijyeninin 1yi olmasi,

® NS kWD

Dis eksikligi bulunmamasi.
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Calismaya hastalarin dahil edilmeme kriterleri ise;

1. Oral ya da sistemik rahatsizliginin olmasi,

2. Karma dentisyon doneminde olmasi,

3. [lleri derecede dental capragikliginm olmasi (>5 mm),

4. Tel ve braketler disinda bagka bir ortodontik aparey kullanma ihtiyacinin
olmasi,

5. Hastanin antidepresan ilag kullaniyor olmasi,

6. Hastanin daha 6nce ortodontik tedavi gormiis olmasi,

seklinde belirlenmistir. Calismaya dahil olan tiim bireylere 6rneklerin alinacag siire

icerisinde herhangi bir agr1 kesici kullanmamalar1 gerektigi soylenmistir.

Bu caligmada her biri 18 bireyi kapsayan 2 gruptan birinci gruptaki
(konvansiyonel grup) bireylerin tiim dislerine 0,022 in¢ slotlu konvansiyonel metal
pretork braketler (Dentaurum equilibrium® 2, Dentaurum, Pforzheim, Almanya),
ikinci gruptaki (self-ligating grup) bireylerin tiim dislerine 0,022 in¢ slotlu kapakl
metal braketler (Damon-3MX, Ormco, Orange, Kaliforniya, ABD) uygulanmstir.
Konvansiyonel braket uygulanan hastalarda elastik ligatiir kullanilmistir. Calismaya
dahil edilen bireylerin katilacagi grup rastgele belirlenmis olup caprasiklik miktarmin
belirlenebilmesi i¢in irregiilarite indeksi (Little 1975) yapilmistir. Gruplarin yas ve

cinsiyet dagilimlar1 Cizelge 2.1.” de gosterilmistir.

Cizelge 2.1. Tedavi gruplarinin dagilimi

Self-Ligating Grup Konvansiyonel Grup Toplam
Yas Yas Yas
N N N
Ort. | SD | Min-Max Ort. | SD | Min-Max Ort. | SD | Min-Max
Kiz 101146 1,4 11,6-17 8 | 13,9 ] 1,9 11,6-17,9 18 14,3 1,7 | 11,6-17,9

Erkek 8 144122 11,2-17,3 | 10 | 13,7 1,3 12,2-17,2 18 14 1,7 | 11,2-17,3

Toplam | 18 | 14,5 1,7 | 11,2-17,3 | 18 | 13,8 1,7 11,6-17,9 36 14,1 1,7 | 11,2-17,9
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2.2. Yontem

Tim bireylerden tiikiiriik ornekleri alinmis, hayat kalitesini ve agriy1r dlgen
OHIP-14 anketi ile agr1 algisinin degerlendirilmesi icin 100mm-VAS ve VRS-4

skalalar1 doldurtulmustur. Ornek alim zamanlar1 asagidaki gibidir;

1. Hastanin kayitlarmin alindig: giin (TO)

2. Hasta kayitlarinin alindigindan bir hafta sonra braketlerinin yerlestirildigi
fakat kuvvet uygulanmaya baslanmadigi (ark tellerinin takilmadigr) giin (T1)

3. Braketlerin yerlestirilmesinden bir hafta sonra dislere ortodontik kuvvet
uygulanmaya baslandig1 (ark tellerinin takildig1) giin (T2)

4. Diglere kuvvet uygulanmaya baslanmasidan 24 saat sonra (T3)

5. Dislere kuvvet uygulanmaya baslanmasindan bir hafta sonra (T4).

Tikiirtik ornekleri TO-T1-T2-T3-T4 olmak iizere 5 farkli zamanda alinmis,
OHIP-14 ve VAS-VRS-4 degerlendirmeleri ise T1-T2-T3-T4 olmak tizere 4 farkli

zamanda yapilmistir.
2.2.1. Tiikiiriik Orneklerinin Alinmasi

Tikiirik Ornekleri alinmasi i¢in hastalara 1,5 ml hacimli, 18000 rpm’ e
dayanikli, sizdirmaz kapakli, konik dipli, polipropilen ependorf tiipii verilmistir
(Resim 2.1). Tiikiiriikler uyarilmamis tiikiiriik yontemiyle alinmistir. Yani dil ve
yanak hareketlerinin yardimiyla ya da sakiz c¢igneyerek elde edilen tiikiiriik
kullanilmamstir. Tikiirtik 6rnekleri alinirken dis fircalamadan en az 30 dk gegmis
olmasia dikkat edilmistir. Tikiirtik Ornekleri alinmadan ©Once hastalara 30 sn
boyunca 15 ml distile su ile agzini1 ¢alkalamasi sdylenmis ve hasta 2 dk
dinlendirildikten sonra tiikiiriik 6rnegi toplamaya baslanmistir. Tikiiriik 6rneklerini

igeren ependorf tiipler analizler yapilana dek -80°C” de bekletilmistir.
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Sekil 2.1. Polipropilen Ependorf Tiipii

Hastalara TO zamaninda fotograf ve rontgen kayitlarmin alimindan sonra
herhangi bir tedavi yapilmadan verilen ependorf tiiplerini 1,5 ml smirna kadar
tiikkiirik sivisiyla doldurmalar1 gerektigi soylenmistir. TO zamanindan bir hafta sonra
T1 zamaninda hastalarin st braketleri yapistirilmistir ve tekrar tiikiirik ornekleri
almmustir. Tikiriik 6rnekleri alindiktan sonra ise OHIP-14 yasam kalitesi anketi ve
VAS ve VRS-4 agri skalalar1 doldurtulmustur. Braketler yapistirildiginda hastalarin
dudaklarinin ve yanaklarmin intraoral yiizeylerinde yara olusumuna bagli olarak agr1
olusacagi icin herhangi bir ortodontik kuvvet uygulanmadan hastalar ortodontik
kuvvet uygulanmasi igin bir hafta sonrasina tekrar cagirilmigtir. Hastalar T2
zamaninda geldiklerinde bir hafta igerisinde hastalarin hissettikleri agriy1 ve yasam
kalitesi degisimini degerlendirmek igin yine ayni anketler doldurtulmus ve 3. tiikiiriik
Oornegi almmustir. Ayni1 seansta hastalara ortodontik kuvvet uygulanmasina
baslanmasi i¢in 0,014” Nikel Titanyum (Ni-Ti) teller takilmistir. Ortodontik kuvvet
uygulanmaya baslanmasindan 24 saat sonra (T3) 4. tiikiiriik 6rnekleri alinmis ve ayni1
anketler doldurtulmustur. Son olarak kuvvet uygulanmaya baslanmasindan bir hafta

sonra (T4) tiikkiiriik 6rnekleri alinmis ve anketler doldurtulmustur.
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2.2.2. OHIP-14 Anketi ile Yasam Kalitesinin Degerlendirilmesi

Hastalarda  braketlerin  ilk  yerlestirildigi andan itibaren kuvvet
uygulanmasindan bir hafta sonrasina kadar olan siirecte sabit ortodontik tedavinin
yasam kalitelerini ne kadar etkiledigi degerlendirilebilmesi i¢in Tiirkce adaptasyon
gecerliligi literatiirde daha 6nce rapor edilmis olan (Mumcu 2006) OHIP-14 anketi
(Cizelge 2.2) T1-T2-T3-T4 zamanlarinda olmak iizere toplam 4 defa doldurtulmustur.
Anketi hasta velilerinin degil direkt olarak hastalarin kendilerinin doldurmasi
gerekliligi vurgulanmistir. OHIP-14 hastanin agr1 algisini; agri, oral fonksiyon ve
genel aktivite seklinde ii¢ ana baslik altinda degerlendirmektedir. Bu ankete gore
problemler ¢ok sik, oldukca sik, bazen, hemen hemen hi¢ ve hi¢ olarak belirtilmistir.
Hastalara problemin seviyesine gore bu segceneklerden birini tercih etmesi istenmistir.
Eger hastalar heniiz sorudaki problemi tecriibbe etmemislerse onlara bilmiyorum

yanitini isaretlemeleri sdylenmistir.

Cizelge 2.2. OHIP-14 Anketi

Hemen

s Qi Bazen hemen

Bilmiyor

Sik Sik : ¢ um
hic

1. Disleriniz, agziniz veya

protezlerinizle ilgili

problemler yiiziinden 5 4 3 2 1 0
kelimelerin telaffuzunda

giicliik ¢ektiniz mi?

2. Diglerinin, agzmiz veya

protezlerinizle ilgili

problemler yiiziinden tat alma 5 4 3 2 1 0
duyunuzun bozuldugunu

hissettiniz mi?

3. Agzmizda agri hissettiniz
mi?

4. Disleriniz, agziniz veya
protezlerinizle ilgili
problemler yiiziinden
herhangi bir yiyecegi
yemekte problem yasadiniz
mi1?
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Cizelge 2.2. OHIP-14 Anketi (devami)

5. Disleriniz, agziniz veya
protezlerinizle ilgili

o , 5 4
problemler yiiziinden giiven
problemi yasadiniz m1?
6. Disleriniz, agziniz veya
protezlerinizle ilgili 5 4

problemler yiiziinden
gerginlik yasadiniz m1?

7. Disleriniz, agziniz veya

protezlerinizle ilgili

problemler yiiziinden 5 4
beslenmenizde yetersizlik

yasadiginiz oldu mu?

8. Disleriniz, agziniz veya

protezlerinizle ilgili

problemler yiiziinden yemek 5 4
yemeye ara vermek zorunda

kaldiniz m1?

9. Disleriniz, agziniz veya

protezlerinizle ilgili

problemler yiiziinden 5 4
kendinizi rahat hissetmekte

zorlandimiz mi1?

10. Disleriniz, agziniz veya
protezlerinizle ilgili
problemler yiiziinden
kendinizi zor
durumda/mahcup
hissettiginiz oldu mu?

11. Disleriniz, agziniz veya

protezlerinizle ilgili

problemler yiiziinden diger 5 4
insanlara karsi sinirli/ aligan

oldugunuz oldu mu?

12. Disleriniz, agziniz veya

protezlerinizle ilgili

problemler yiiziinden giinliik 5 4
islerinizi yapmakta giiclilk

¢ektiginiz oldu mu?

13. Disleriniz, agziniz veya
protezlerinizle ilgili
problemler yiiziinden genel
olarak hayatinizi daha az
memnun edici buldugunuz
oldu mu?



Cizelge 2.2. OHIP-14 Anketi (devami)

14. Disleriniz, agziniz veya

protezlerinizle ilgili

problemler yiiziinden 5 4 3 2 1 0
tamamen is géremez oldunuz

mu?

2.2.3. Agriin Algisinin Degerlendirilmesi

Hastalarda yasam kalitesinin degisiminin yani sira sabit ortodontinin
baslangi¢c asamasinda ne kadar agri olusturdugunun degerlendirilebilmesi i¢in 100-
mm VAS ve VRS-4 skalalar1 T1-T2-T3-T4 zamanlarinda doldurtulmustur. VRS-4
skalas1 4 seviyeli puanlama sistemi ile agr1 siddetini degerlendirmektedir. VRS-4

skalasina gore;

— 0: agr1 yok

— 1: hafif agr

— 2: orta siddetli agr1
— 3: siddetli agr1

— 4: dayanilmaz agridur.

VAS skalas1 ise agriyt 0° dan 100° e kadar olusan bir aralikta
degerlendirmektedir. Hastalar hissettikleri agr1 miktarmi skaladaki 0-100 arasi
herhangi bir dilimde belirtmeleri gerektigi sdylenmistir. “0” agr1 yok durumunu ifade

ederken, “100” en siddetli/dayanilmaz agriy1 gostermektedir.

T1 zamaninda hastalara giin igerisinde yapilan islemle ilgili maksimum agr1
miktarlarii degerlendirmeleri sdylenirken (Cizelge 2.3) T3 zamaninda son 24 saat
icerisindeki (Cizelge 2.4) T2 ve T4 zamaninda ise son bir hafta i¢cindeki (Cizelge 2.5)
hissettikleri maksimum agriyt VAS ve VRS-4 skalalariyla degerlendirmeleri

istenmistir.
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Cizelge 2.3. T1 zamaninda kullanilan VAS ve VRS-4 skalalar1

Bugiin dislerinizle ilgili yapilan islemlerden sonra en siddetli agrimzi nasil tanimlarsiniz?
Agrimzi 0° dan (agr1 yok) 4’ e (dayamlmaz agr1) kadar nasil tammlarsimz?
|:| Agr1 yok (0 puan) |:| Hafif agr1 (1 puan) |:| Orta siddette agr1 (2 puan)

I:I Siddetli agr1 (3 puan) |:| Dayanilmaz agri (4 puan)

Bugiin dislerinizle ilgili yapilan islemlerden sonra en siddetli agrimzi nasil tanimlarsiniz?

0’ dan (etkilemedi) 100’ e (en ¢ok etkilenen durum) kadar olan aralikta isaretleyiniz?

=

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

Cizelge 2.4. T3 zamaninda kullanilan VAS ve VRS-4 skalalar1

Son 24 saat i¢inde en siddetli agrimz nasil tanimlarsiniz?
Agrimz1 0° dan (agr1 yok) 4’ e (dayamlmaz agr1) kadar nasil tammlarsimz?
I:I Agr1 yok (0 puan) |:| Hafif agr1 (1 puan) |:| Orta siddette agr1 (2 puan)

|:| Siddetli agr1 (3 puan) |:| Dayanilmaz agr1 (4 puan)

Son 24 saat i¢inde en siddetli agrimz nasil tanimlarsiniz?

0’ dan (etkilemedi) 100’ e (en ¢ok etkilenen durum) kadar olan aralikta isaretleyiniz?

S

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
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Cizelge 2.5. T2 ve T4 zamaninda kullanilan VAS ve VRS skalalar

Son 1 hafta iginde en siddetli agrimz nasil tanimlarsiniz?

Agrimz1 0° dan (agr1 yok) 4’ e (dayamlmaz agr1) kadar nasil tammlarsimz?
|:| Agr1 yok (0 puan) |:| Hafif agr1 (1 puan) |:| Orta siddette agr1 (2 puan)

|:| Siddetli agr1 (3 puan) |:| Dayanilmaz agri (4 puan)

Son 1 hafta iginde en siddetli agrimz nasil tanimlarsiniz?

0’ dan (etkilemedi) 100’ e (en ¢ok etkilenen durum) kadar olan aralikta isaretleyiniz?

.g RS
]

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

2.3. Prostaglandin F,, (PGF2a) Ol¢iimii

Insan tiikriik numunesindeki PGF2a diizeyi, ¢ift antikorlu sandvi¢ Enzyme-
Linked Immuno Sorbent Assay (ELISA) yontemi ile ¢alisan Cusabio (Cusabio
Biotech, Wuhan, China) marka ticari kitler kullanilarak (Lot numarasi; S11060982)
olgtildii.

Testin ¢alisma sekli ve prensibi kisaca su sekildedir; Liyofilize stok standart 1
mL’ lik sample diliient kullanilarak ¢oziildii. Standartlar (kalibratorler), 100 pg/mL’
lik PGF2a konsantrasyonuna sahip stok standart ve sample diliient kullanilarak seri
diliisyonla 8 seviyeli olacak sekilde manuel olarak hazirlandi. Insan tiikriik
numuneleri ise sample diliient ile 1/10 oraninda diliie edildi. PGF2a monoklonal
antikoru ile kaplanmis kuyucuklara, standartlardan ve diliie edilmis insan tiikriik
numunelerinden 100’ er mikrolitre eklenip iizeri kapatilarak 37°C’ lik inkiibatorde 2
saat inkiibe edildi. Inkiibasyonun sonunda tiim kuyucuklarin igerigi yikama
yapilmadan aspire edilerek uzaklastirildi. Tim kuyucuklara 100’ er mikrolitre
antikor (Biotin-antibody) eklenip iizeri kapatilarak 37°C’ lik inkiibatorde 1 saat
inkiibe edildi. Inkiibasyonun sonunda her kuyucuk, ELISA yikayicis1 aracilig1 ile 3’

er kez ve 200’ er mikrolitrelik yikama tamponu kullanilarak yikandi. Yikama
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sonunda tiim kuyucuklara 100’ er mikrolitre enzim (HRP-avidin) eklenip iizeri
kapatilarak 37°C’ lik inkiibatorde 1 saat inkiibe edildi. inkiibasyonun sonunda her
kuyucuk 5’ er kez ve 200 er mikrolitrelik yikama tamponu kullanilarak yikanda.
Yikama sonunda tiim kuyucuklara 90’ ar mikrolitre substrat (TMB-substrate) eklenip
iizeri kapatilarak 37°C’ lik inkiibatorde 15-30 dakika inkiibe edildi. Inkiibasyon
sonunda tiim kuyucuklara 50° ser mikrolitre asidik karakterdeki stop soliisyonu
eklenerek reaksiyon durduruldu. Reaksiyon sonunda meydana gelen sari rengin
absorbansi (optik dansitesi), yar1 otomatik ELISA okuyucusunda ve 450 nm dalga
boyunda spektrofotometrik olarak olgiildii. Absorbanslar, PGF2a konsantrasyonuyla
dogru orantilidir. Standart PGF2a konsantrasyonlarma karsilik gelen absorbans
degerleri ile standart (kalibrasyon) egrisi ¢izildi. Bu standart egrisi kullanilarak
tikrik numunelerinin PGF2a konsantrasyonlar1 pg/mL cinsinden hesaplandi.
Buradan elde edilen sonuglar ise diliisyon oranimiz olan 10 ile carpilarak gercek

sonuclar elde edildi.
2.4. 8-isoprostan (8-iso-PGF2a) Olgiimii

Insan tiikriik numunesindeki 8-Iso-PGF2a diizeyi, ¢ift antikorlu sandvig
ELISA yontemi ile ¢alisgan Cusabio (Cusabio Biotech, Wuhan, China) marka ticari
kitler kullanilarak (Lot numarasi; S24060981) dl¢tildii.

Testin ¢alisma sekli ve prensibi kisaca su sekildedir; Liyofilize stok standart 1
mL’ lik sample diliient kullanilarak ¢oziildii. Standartlar, 5000 pg/mL’ lik 8-Iso-
PGF2a konsantrasyonuna sahip stok standart ve sample diliient kullanilarak seri
diliisyonla 8 seviyeli olacak sekilde manuel olarak hazirlandi. Insan tiikriik
numunelerine ise herhangi bir diliisyon yapilmadi 8-Iso-PGF2a monoklonal
antikoru ile kaplanmis kuyucuklara, standartlardan ve insan tiikriikk numunelerinden
100’ er mikrolitre eklenip itizeri kapatilarak 37°C” lik inkiibatorde 2 saat inkiibe edildi.
Inkiibasyonun sonunda tiim kuyucuklarin igerigi yikama yapilmadan aspire edilerek
uzaklastirildi. Tiim kuyucuklara 100’ er mikrolitre antikor (Biotin-antibody) eklenip
iizeri kapatilarak 37°C’ lik inkiibatorde 1 saat inkiibe edildi. inkiibasyonun sonunda
her kuyucuk, ELISA yikayicis1 araciligi ile 3° er kez ve 200’ er mikrolitrelik yikama
tamponu kullanilarak yikandi. Yikama sonunda tiim kuyucuklara 100’ er mikrolitre
enzim (HRP-avidin) eklenip iizeri kapatilarak 37°C’ lik inkiibatérde 1 saat inkiibe

edildi. Inkiibasyonun sonunda her kuyucuk 5’ er kez ve 200’ er mikrolitrelik yikama
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tamponu kullanilarak yikandi. Yikama sonunda tiim kuyucuklara 90’ ar mikrolitre
substrat (TMB-substrate) eklenip iizeri kapatilarak 37°C’ lik inkiibatérde 15-30
dakika inkiibe edildi. Inkiibasyon sonunda tiim kuyucuklara 50’ ser mikrolitre asidik
karakterdeki stop soliisyonu eklenerek reaksiyon durduruldu. Reaksiyon sonunda
meydana gelen sar1 rengin absorbansi, yar1 otomatik ELISA okuyucusunda ve 450
nm dalga boyunda spektrofotometrik olarak o6lciildii. Absorbanslar, 8-Iso-PGF2a
konsantrasyonuyla dogru orantilidir. Standart 8-Iso-PGF20 konsantrasyonlarmna
karsilik gelen absorbans degerleri ile standart egrisi ¢izildi. Bu standart egrisi
kullanilarak tiikriik numunelerinin 8-Iso-PGF2a konsantrasyonlar1 pg/mL cinsinden

hesaplandu.
2.5. Istatistiksel Degerlendirme

Stirekli degiskenlerin normal dagilip dagilmadiklarina Kolmogorov-Smirnov
testiyle incelenmistir. Bu testin sonuglarina gore degiskenlerin ¢ogu normal dagilim
gostermemektedir. Bu nedenle istatistiksel analizlerde parametrik olmayan yontemler

kullanilmastir.

Grup i¢inde zamana gore degisimi incelenirken k-bagimli grup karsilastirmasi
icin Freidman testi kullanilmig ve ilgili ki-kare ve p degerleri ¢izelgelerde verilmistir.
Grup icinde zamana bagli anlamli degisim bulunmasi halinde 2-bagimli grup
karsilagtirmalar1 Wilcoxon testi ile yapilmistir ve 0,05 diizeyi kriter alinarak

farkliliklar harflendirme yontemiyle gosterilmistir.

Gruplar aras1  karsilastirmalarda  her periyotta 2-bagimsiz  grup
karsilastirilirken Mann-Whitney U testi kullamlmustir. {lgili Z ve p degerleri

cizelgelerde verilmistir.

Stirekli degiskenler arasindaki dogrusal iliski normal dagilan verilerde
Pearson korelasyon katsayisi, normal dagilmayan verilerde Spearman korelasyon
katsayis1 kullanilarak belirlenmistir. Korelasyon katsayisinin giicii  asagidaki

tanimlamalara gore belirlenmistir (Akgiil 2003);
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0,00-0,25 Cok zay1f

0,26-0,49 Zayif

0,50-0,60 Kismi (orta)

0,60-0,90 Kuvvetli

0,90-1,00 Cok kuvvetli

Calismada elde edilen verilerin istatistiksel analizi, Windows ortaminda SPSS

istatistik paket programi (SPSS Inc. Version 17.0) kullanilarak ger¢eklestirilmistir.
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3. BULGULAR

Calismamiz Selguk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Ortodonti Anabilim
Dali’ na bagvurmus 36 hasta ile yapilmistir. Hastalarin yarisinin tedavisinde self-
ligating braketleri kullanilmis ve diger yarisinda ise konvansiyonel braketler
kullanilmistir. Hastalarin ¢aprasiklik miktarinin belirlenebilmesi i¢in irregiilarite
indeksi (Little 1975) yapilmistir. Buna gore self-ligating grubunda {ist c¢enede
ortalama 2,87 + 2,48 mm, alt ¢enede ise ortalama 2,56 + 1,92 mm yer darhigi
bulunmaktadir. Konvansiyonel grupta ise iist ¢cenede 3,12 + 1,47 mm, alt ¢enede
2,22 £ 2,31 mm yer darligr bulunmaktadir. Tiim bireylerden klinigimize ilk
basvurdugu giin (TO), bir hafta sonra braketlerinin yerlestirildigi fakat kuvvet
uygulanmaya baslanmadigi (ark tellerinin takilmadigi) giin (T1), braketlerin
yerlestirilmesinden bir hafta sonra dislere ortodontik kuvvet uygulanmaya
baslandig1r (ark tellerinin takildigi) giin (T2), dislere kuvvet uygulanmaya
baslanmasindan 24 saat sonra (T3), dislere kuvvet uygulanmaya baslanmasindan bir
hafta sonra (T4) olmak tizere 5 farkl periyotta tiikiiriik 6rnekleri alinmistir. Ayrica
T1-T2-T3-T4 zamanlarinda da hayat kalitesini ve agriy1 6lgen OHIP-14 anketi ile

agri algisiin degerlendirilmesi igcin VAS ve VRS-4 skalalar1 doldurtulmustur.
3.1. Prostaglandin F2a (PGF20) Bulgulan

Grup i¢ci PGF2a ol¢liimleri degerlendirildiginde self-ligating grubunda
periyotlar arasinda T3 zamaninda istatistiksel olarak anlamli bir artis (p= 0,011)
gbzlemlenmis olup diger periyotlarda anlaml farkliliklar bulunmamaktadir (p>0,05)
(Cizelge 3.1). Konvansiyonel gruptaki grup i¢i degerlendirmede periyotlar arasinda
artis olmakla birlikte bu artis istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05)

(Cizelge 3.2).

Cizelge 3.1. Self-ligating grubu periyotlar arasinda grup i¢i PGF2a seviyeleri

Self-ligating N Ortalama  Std. Sapma  Minimum  Medyan  Maksimum

PGF2, TO 18 ,12 (a) ,04 07 0,10 ,280
PGF2, Tl 18 ,12 (a) ,03 ,07 0,10 247
PGF2, T2 18 ,12 (a) ,03 ,08 0,11 232
PGF2, T3 18 ,14 (b) ,04 ,09 0,12 214
PGF2, T4 18 ,12 (a) ,03 ,08 0,11 ,199

Friedman Testi (k bagimh grup) p=0,011

Cizelge 3.2. Konvansiyonel grubu periyotlar arasinda grup i¢ci PGF2a seviyeleri
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Konvansiyonel Ortalama  Std. Sapma  Minimum Medyan Maksimum

PGF2a TO 18 ,09 ,02 ,07 0,08 ,18
PGF2a T1 18 ,08 ,01 ,07 0,08 ,11
PGF2a T2 18 ,08 ,01 ,05 0,08 ,12
PGF2a T3 18 ,10 ,03 ,07 0,09 23
PGF2a T4 18 ,09 ,02 ,07 0,08 ,17

Friedman Testi p= 0,144

PGF2a seviyeleri her periyotta gruplar arasinda karsilastirildiginda self-
ligating grubunda tiim periyotlarda istatistiksel olarak anlamli miktarda
konvansiyonel gruptan daha yiiksek seviyede oldugu gézlemlenmistir (Cizelge 3.3,

Sekil 3.1).

Cizelge 3.3. Biitiin periyotlarda gruplar arasi PGF2a seviyelerinin karsilagtirilmasi

Grup N Ort. Std. Sapma Min. Medyan Maks Test?  p-degeri

PGF2a SL 18 .12 ,04 0,07 0,1 028 7= 0.006%*
TO K 18 .09 02 0,07 0,08 0,18 -2,71 ’

PGF20. SL 18 .12 03 0,07 0,01 0,24 = 00014
Tl K 18 08 01 0,07 0,08 011  -3,93 ’

PGF20. SL 18 12 03 0,08 0,11 023 7= D
T2 K 18 08 01 0,05 0,08 0,12  -3,18 ’

PGF20. SL 18 14 04 0,09 0,12 021 Z= o o0 s
T3 K 18 .10 03 0,07 0,09 023  -3,37 ’

PGF20. SL 18 12 03 0,08 0,11 0,19 — D
T4 K 18 .09 02 0,07 0,08 0,17 -3,18 ’

P Mann-Whitney U Testi  *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001 SL: Self-Ligating K: Konvansiyonel

PGF2a

. ~— /\‘
0,1 - VN

0,05 == Konvansiyonel

=—¢—Self-Ligating

T0 T1 T2 T3 T4

Sekil 3.1. Biitiin periyotlarda gruplar aras1 PGF2a seviyelerinin karsilastirilmasi
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3.2. 8-isoprostan (8-iso-PGF2a) Bulgular

Grup i¢i 8-1s0-PGF2a’ larin 6lgiimleri degerlendirildiginde hem self-ligating
grubunda hem de konvansiyonel grupta periyotlar arasinda anlamli farkliliklar

bulunmamistir (P>0,05) (Cizelge 3.4-3.5).

Cizelge 3.4. Self-ligating grubunun periyotlar arasinda grup i¢i 8-iso-PGF2a seviyeleri

Self-ligating N Ort. Std. Sapma Minimum  Medyan Maksimum
8-is0-PGF20 TO 18 1,03 ,40 ,38 0,91 1,89
8-is0-PGF2a T1 18 ,95 ,48 ,39 0,87 1,95
8-is0-PGF2a T2 18 1,07 ,48 ,12 1,06 1,97
8-is0-PGF20 T3 18 1,06 ,51 ,06 0,94 1,93
8-is0-PGF20 TO 18 1,09 ,50 ,30 1,05 2,08

Friedman Testi ~ p=0,253

Cizelge 3.5. Konvansiyonel grubunun periyotlar arasinda grup i¢i 8-iso-PGF2a seviyeleri

Konvansiyonel h Ort. Std. Sapma Minimum  Medyan Maksimum
8-1s0-PGF2a
,94 ,34 ,37 1,00 1,56
TO
8-1s0-PGF2a
18 ,89 ,39 ,33 0,97 1,57
Tl
8-1s0-PGF2a
18 ,79 ,34 ,25 0,80 1,45
T2
8-1s0-PGF2a
18 , 74 ,37 ,20 0,70 1,37
T3
8-1s0-PGF2a
18 ,78 ,38 ,26 0,70 1,59
T4
Friedman Testi p= 0,072

8-150-PGF2a seviyeleri her periyotta gruplar arasinda karsilastirildiginda self-
ligating grubunda tiim periyotlarda konvansiyonel gruptan daha yiiksek olmakla
birlikte bu fark T3 zamaninda istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p= 0.042)
(Cizelge 3.6, Sekil 3.2).



Cizelge 3.6. Biitiin periyotlarda 8-iso-PGF2a, seviyelerinin gruplar arasi kargilagtirilmast

Grup N Ort Sslt)(lil;a Min. Medyan Maks.  Test” de%;ri
8-is0-PGF2a TO Sé ig 1’3)43 :43&2 8233 01,’90 1 tgz 7=0459 0,661
8-is0-PGF2a T1 SKL }g zg Zgg 8:82 8:25 }g; 7=-0,174 0,876
8-is0-PGF20 T2 Sé, ig 1’,7097 Zgi 8% (l)zgg tz; Z=1,600 0,114
8-iso-PGF20 T3 SKL ig 1’,7046 g; 06,026 8;?‘3‘ ig; 7=2,044  0,042%
8-is0-PGF20 T4 Sé, ig 1,,7089 gg 0(3,236 10075 fgg 7=1917 0,057

PMann-Whitney U Testi  *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001 SL: Self-Ligating K: Konvansiyonel

8-iso-PGF2a

1,2

1 A g—
. h’\*\‘/‘
0,6 == Konvansiyonel
0,4 == Self-Ligating
0,2

0

TO T1 T2 T3 T4

Sekil 3.2. Biitiin periyotlarda 8-iso-PGF2a seviyelerinin gruplar arasi
karsilagtirilmasi

3.3. OHIP-14, VAS ve VRS-4 Anketlerinin Bulgulan

Hastalarin hayat kalitesini Olcen OHIP-14 anketi ve hissettikleri agr1
seviyelerini subjektif olarak degerlendiren VAS ve VRS-4 skalalar1 grup ici ve
gruplar arasinda karsilastirilmistir. OHIP-14 seviyeleri self-ligating grubunda grup
icinde her periyotta degerlendirildiginde T1 veT2 periyotlarinda istatistiksel olarak
anlamli bir degisim gézlemlenmemisken T3 zamaninda anlamli (p<0,01) bir artis
olmus ve daha sonrasinda T4 zamaninda anlamli diisiis saptanmamistir (Cizelge 3.7).

Fakat T4 zamaninda OHIP-14 skorlar1 T1 ve T2’ den daha yiiksektir. Yine ayni
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grupta VAS ve VRS-4 skalalarmin sonuglar1 da grup icinde degerlendirildiginde
OHIP-14 sonuglari ile ayn1 degisimler gézlenmistir. (Cizelge 3.8-3.9).

Cizelge 3.7. Self-ligating grubunda her periyottaki OHIP-14 skorlar1
h Ort. Std. Spma  Min. Medyan Maks. Test? p-degeri

OHIP-14 18 17,50 (a) 7,76 2,00 17,00 30,00
T1

OHIP-14 18 19,11 (a) 6,47 7,00 18,50 31,00  Ki-kare  <0,001
T2 skesksk

OHIP-14 18 29,88 (c) 10,71 16,00 25,50 53,00 23,540
T3

OHIP-14 18 23,16 (b) 8,24 14,00 22,50 46,00
T4

P Friedman Testi  *p<0,05; **p<0,01; **¥p<0,001

Cizelge 3.8. Self-ligating grubunda her periyottaki VRS-4 seviyeleri

h Ort. Std. Spma  Min. Medyan Maks. Test” p-degeri
Vﬁ"' B e 60 00 000 2,00
Vﬁg"' 8 550 85 00 000 300 Kikare <0001
Vﬁg"' 18 440 92 1,00 250 400 32698
Vis"" 18 55) 1,19 00 1,50 4,00

PFriedman Testi  *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001

Cizelge 3.9. Self-ligating grubunda her periyottaki VAS seviyeleri

h Ort. Std. Spma  Min. Medyan Maks. Test? p-degeri
V,lﬁ’is 18 58300 1297 .00 0,00 5500
V;szs 8 916 1734 00 000 7000 Kikare <0001%
V{;’S 18 50550) 3373 00 5500 100,00 ->%98
Vﬁs 8 2916) 2641 00 2000 75,00

P Friedman Testi  *p<0,05; **p<0,01; **¥p<0,001

Konvansiyonel grubunda grup ici degerlendirmelerde her periyotta OHIP-14
seviyeleri incelendiginde T1 veT2 periyotlarinda istatistiksel olarak anlamli bir

degisim gozlemlenmemisken T3 zamaninda anlamli bir artis olmus (p<0,01) ve daha



sonrasinda T4 zamaninda anlamli diisiis saptanmistir (Cizelge 3.10). Yine ayni
grupta VRS-4 skalas1 sonuclar1 degerlendirildiginde T1 ve T2 zamaninda istatistiksel
olarak anlamli bir degisim gozlemlenmemisken T3 ve T4 zamaninda anlamli bir artig
saptanmistir. (Cizelge 3.11). Ayn1 grupta VAS skalasinda gére T1 agr1 seviyesinin
T2 ve T3’ de anlamh sekilde arttig1 gézlemlenmistir. T4 zamaninda ise T1’ e gore,

yiiksek, T3’ e gore anlamli derecede diisiik agr1 saptanmustir (Cizelge 3.12).

Cizelge 3.10. Konvansiyonel grubunda her periyottaki OHIP-14 seviyeleri

h Ort. Std. Spma  Min. Medyan Maks. Test?  p-degeri
OH,P;'“ 18 22,05 (a) 921 1000 2200 40,00
OHIP-14 Kikare ~ <0,001
s 2500 850 1500 21,00 47,00 o
OH,g'“ 18 31,05 (b) 867 2000 2900 53,00 240
ORI™M4 18 26520 803 1600 2500 4500
P Friedman Testi ~ *p<0,05; **p<0,01; **¥p<0,001
Cizelge 3.11. Konvansiyonel grubunda her periyottaki VRS-4 seviyeleri
h Ort. Std. Spma  Min. Medyan Maks Test?  p-degeri
Vﬁ"' 18 ,58(a) 79 00 0,00 2,00
VRS-4 Ki-kare  <0,001
i 18 1,05 (a) 65 00 1,00 2,00 o
V?g"‘ 18 2,29 (b) i 1,00 200 300 23846
Vl;i"' 18 1,70 (b) 1,10 00 1,00 4,00

P Friedman Testi

*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001
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Cizelge 3.12. Konvansiyonel grubunda her periyottaki VAS seviyeleri

Ort. Std. Spma Min. Medyan Maks. Test?

VAST1 18 11,76 (a) 16,29 ,00 0,00 50,00

VAST2 13 2058(b) 1560 .00 1500 6000 [ikare  <0.001

VAST3 18 48,82 (d) 17,09 25,00 50,00 80,00 27,979
VAST4 18 33,23(c) 21,50 5,00 30,00 75,00

P Friedman Testi ~ *p<0,05; **p<0,01; **¥p<0,001

Her periyotta OHIP-14, VAS ve VRS-4 seviyeleri gruplar arasinda
karsilastirildiginda sadece T2 zamaninda VAS’ a gore agr1 seviyesi self-ligating
grubunda konvansiyonel grubundan anlamli derecede diisiik bulunmustur (p= 0,004)

(Cizelge 3.13, Sekil 3.3- 3.4-3.5).

Cizelge 3.13. Her periyotta gruplar arasinda OHIP-14, VAS ve VRS-4 degerlerinin
karsilastiriimasi

Ort. in. . Test? P degeri

P4 Konvamwondl 18 2208 921 1000 4o 210 024
G LT wamwond 18 8 99 000 gon 20 0ses
VAS  omamsyondl 13 1076 o2 000 o0 ZTO9T4 03
P4 Komamwond 13 2500 850 1500 e Z2B4 00
B U Conaondl 18 105 65 000 200 22 009
vag  SelfLigating 18 9,16 17,34 0,00 70,00, g, 0,004%*

Konvansiyonel 18 20,58 15,60 0,00 60,00
OHIP- Self-Ligating 18 29,88 10,71 16,00 53,00

14 Konvansiyonel 18 3105 867 2000 5300 20678 0503
B0 L ool 18 220 o0 o0 Z-0d4l 06w
W e B ORE BB M 3, zew om
U oyl 18 26 803 1600 gse ZTL42 0183
B8 T ey 18 170 Llo oo 40 270 0797
yas  Selfligaing 18 2916 2641 000 7500 0.0 o

Konvansiyonel 18 33,23 21,50 5,00 75,00
BMann-Whitney UTesti  *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001
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OHIP-14

35

: :ﬁ/'//\\‘"

20
15
10

—¢— Self-Ligating

== Konvansiyonel

T1 T2 T3 T4

Sekil 3.3. Her periyotta gruplar arasinda OHIP-14 degerlerinin karsilastirilmasi

VRS-4

2,5 .

2
1,5 / \ o— Self-Ligating
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3.4. Siirekli Degiskenler Arasindaki Korelasyonlar

Oksidatif stres ile agr1 arasindaki iliskiyi belirlemek i¢in biitiin hastalarda
PGF2a ve 8-1s0-PGF2a’ larin korelasyonlar1 hesaplanmistir. Bu korelasyon analizi
sonucunda T2 ve T4 zamanlarinda istatistiksel olarak anlamli fakat zayif bir
korelasyon bulunmusken diger zamanlarda herhangi bir anlamli korelasyon

saptanmamistir (Cizelge 3.14).

Cizelge 3.14. Biitiin hastalarda tiim periyotlarda PGF2a ile 8-iso-PGF2a arasindaki korelasyonlar

T0 T1 T2 T3 T4
PGF2a PGF2a PGF2a PGF2a PGF2a
Cico . 152 013 437 326 423
-iso- 375 941 008** 053 0%
PGF20. 36 36 36 36 36

Normal dagilan verilerde Pearson, normal dagilmayan verilerde Spearman korelasyon katsayilar
hesaplanmistir *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001

Objektif agr1 gostergesi olan PGF2a, hastalar tarafindan doldurulan ve
subjektif agr1 gostergesi olan VAS ve VRS-4 skalalar1 ile aralarindaki
korelasyonlara bakilmistir. Self-ligating grubunda istatistiksel olarak anlamli
(p>0,05) bir korelasyon bulunmamistir (Cizelge 3.15). Konvansiyonel grupta ise
sadece T2 zamaninda istatistiksel olarak (p= 0,001) anlamli yiiksek korelasyon
bulunmustur (Cizelge 3.16).

Cizelge 3.15. Biitlin periyotlarda self-ligating grubunda PGF2a ile VAS ve VRS-4 arasindaki
korelasyonlar

T1 T2 T3 T4
PGF2a PGF2a PGF2a PGF2a
VRS-4 r ,234 -,099 -,034 -,203
p ,350 ,696 ,892 ,419
N 18 18 18 18
VAS r ,012 -,122 ,059 -, 110
p ,961 ,629 ,817 ,665
N 18 18 18 18

Normal dagilan verilerde Pearson, normal dagilmayan verilerde Spearman korelasyon katsayilar
hesaplanmustir
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Cizelge 3.16. Biitiin periyotlarda konvansiyonel grubunda PGF2a ile VAS ve VRS-4
arasindaki korelasyonlar

T1 T2 T3 T4
PGF2a PGF2a PGF2a PGF2a
VRS-4 r ,482 ,709(*%) ,161 -,351
p ,050 ,001 ,536 ,167
N 18 18 18 18
VAS r 474 ,733(%%) ,109 -,235
p ,055 ,001 ,677 ,365
N 18 18 18 18

Normal dagilan verilerde Pearson, normal dagilmayan verilerde Spearman korelasyon katsayilar
hesaplanmustir

Arasidonik aside oksidatif hasarin etkisi sonucu meydana gelen 8-iso-
PGF2a’ lar oksidatif stresin gostergesi oldugu i¢in hastalarin hayat kalitesini ve
agrisini O0lcen OHIP-14 anketinin sonugclar1 ile korelasyonlarina bakilmistir. Buna
gore hem self-ligating grubunda hem de konvansiyonel grupta anlamli olmayan

diisiik korelasyonlar saptanmistir (Cizelge 3.17-18).

Cizelge 3.17. Self-ligating grubunda biitiin periyotlarda OHIP-14 ile 8-iso-PGF2a
arasindaki korelasyonlar

Self-ligating T1 T2 T3 T4
8-iso-PGF2a 8-iso-PGF2a 8-iso-PGF2a 8-iso-PGF2a
OHIP-14 r -,379 -,160 -,452 ,030
p ,121 ,527 ,060 ,905
N 18 18 18 18

Normal dagilan verilerde Pearson, normal dagilmayan verilerde Spearman korelasyon katsayilari
hesaplanmistir

Cizelge 3.18. Konvansiyonel grubunda biitiin periyotlarda OHIP-14 ile 8-iso-PGF2a
arasindaki korelasyonlar

Konvansiyonel T1 T2 T3 T4
8-iso-PGF2a 8-iso-PGF2a 8-iso-PGF2a 8-iso-PGF2a
OHIP-14 r ,224 ,366 ,394 -,170
p ,387 ,149 118 515
N 18 18 18 18

Normal dagilan verilerde Pearson, normal dagilmayan verilerde Spearman korelasyon katsayilar
hesaplanmustir

Biitiin periyotlarda OHIP-14, VAS ve VRS-4 iligkilerine self-ligating ve
konvansiyonel grupta ayr1 ayr1 bakildiginda ise tiim periyotlarda VAS ile VRS-4
arasinda ¢ok kuvvetli anlamli iliski bulunurken (p<0,01) OHIP-14 ile VAS veya
VRS-4 arasinda anlamli olmayan zayif korelasyon bulunmustur (Cizelge 3.19-3.20).
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Cizelge 3.19. Self-ligating grubunda her periyottaki OHIP-14, VAS ve VRS-4 degerlerinin korelasyonu

T1 T2 T3
OHIP- VRS-4 VAS OHIP-14 VRS-4 VAS OHIP- VRS-4
14 14
r 1,000 -,353 -0,203 1,000 ,220 0,085 1,000 ,453 0,509%* 1,000 ,441 0,422
OHIP-14 | p ,151 0,419 . ,380 0,738 . ,059 0,031 . ,067 0,081
N 18 18 18 18 18 18 18 18 18 18 18 18
VRS-4 r 1,000 ,863 1,000 ,906 1,000 ,762 1,000 ,864
p . ,000%** . ,000%** . ,000%** . ,000%**
N 18 18 18 18 18 18 18 18
r 1,000 1,000 1,000 1,000
VAS p . . . .
N 18 18 18 18

Normal dagilan verilerde Pearson, normal dagilmayan verilerde Spearman korelasyon katsayilart hesaplanmigtir *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001

Cizelge 3.20. Konvansiyonel grubunda her periyottaki OHIP-14, VAS ve VRS-4 degerlerinin korelasyonu

T2 T4
OHIP-14 VRS-4 VAS OHIP- VRS-4
14
r 1,000 -,083 -0,009 1,000 ,057 -0,057 1,000 ,074 0,291 1,000 ,073 0,167
OHIP-14 p . ,752 0,972 . ,828 0,829 . ,778 0,256 . ,781 0,523
N 18 18 18 18 18 18 18 18 18 18 18 18
r 1,000 934 1,000 ,810 1,000 ,873 1,000 ,647
VRS-4 p . ,000%** . ,000%** . ,000%** . ,005%**
N 18 18 18 18 18 18 18 18
r 1,000 1,000 1,000 1,000
VAS p . . . .
N 18 18 18 18
Normal dagilan verilerde Pearson, normal dagilmayan verilerde Spearman korelasyon katsayilart hesaplanmistir *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001
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TARTISMA

Ortodontide ne kadar gelisme olursa olsun, arastirmacilar halen ortodontik
agrinin giderilmesine iligkin etkili herhangi bir ¢6ziim bulamamislardir. Ortodontik
tedavi sirasinda hastalar degisen miktarlarda gerilim, basing, hassasiyet ve agri
hissederler (Sergl ve ark 1998). Ortodonti kliniklerinde tedavi edilen hastalarin % 90
- % 95’ 1 ortodontik apareylerin kullanimi1 sirasinda agr1 oldugunu bildirmistir (Patel
ve ark 2011, Bartlett ve ark 2005, Lew 1993, Kvam ve ark 1987). Ayrica agri

tedavinin yarim brrakilma nedenlerinin basinda gelmektedir (Ngan ve ark 1989).

Agr1 subjektif bir yanittir ve bireysel varyasyonlar gosterir. Agr1 algisi yas,
cinsiyet, agr1 esigi, uygulanan kuvvet miktari, hastanin psikolojik durumu, stres,
kiiltiirel farkliliklar ve 6nceki agri deneyimlerine gore degisir (Brown ve Moerenhout
1991, Scheurer ve Firestone 1996, Skjelbred ve Lokken 1997, Firestone ve ark 1999,
Krishnan 2007). Literatiirde ortodontik tedavi kaynakli agrmmin hastanin tedaviye
olan uyumunu ve hatta giinliik yasamini olumsuz yonde etkiledigine dair pek ¢ok
arastirma vardir (Brown ve Moerenhout 1991, Sergl ve ark 1998). Ortodontik
apareylerden kaynaklanan agrinin, ortodontik randevu sonrasi genellikle birkag¢ saat
icinde hissedilmeye basladigi, sonraki 24 saat icinde maksimum diizeye ulastig1 ve 7
giin icinde de azaldigi bildirilmistir (Patel ve ark 2011, Slater ve ark 2012). Bu
durum tedavinin gidisatini, hasta uyumunu ve tedavinin sonuglarini olumsuz

etkileyebilir.

Wilson ve ark (1989), Law ve ark (2000) ve Bernhardt ve ark (2001) ‘ nin
calismalarinda kaydedilen agri1 gece ve/veya 24 saatte en yiiksek degerlere ¢ikmis
ve 7. giine kadar asamali olarak azalmistir. Jones ve Chan (1992) benzer sekilde
tellerin takildigr giiniin ertesi sabahinda en yiiksek seviyeye ¢ikan agrmin 6. giine
kadar asamal1 olarak azaldigini gostermislerdir. Buna karsin Scheurer ve ark (1996)
inceledikleri hastalarm %25’ inin, Bergius ve ark (2002) hastalarm %42’ sinin 7
glin sonra dahi agr1 duyduklarmmi soylemislerdir. Scheurer ve ark (1996)
agri/rahatsizlifin birkag hastada 4 haftadan fazla siirdiigiinii rapor etmislerdir. Bu
farkli sonuclar1 agr1 cevabmin bireysel agr1 esigindeki farkliliklar, yas, cinsiyet ve
kuvvet miktarmm yani swra kisinin anlik emosyonel durumu ve Onceki agri
deneyimleri  gibi  birgok  faktorden  etkilenmesinden kaynaklanmasiyla

aciklamislardir (Polat 2004).
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Yapilan ¢alismalarm hepsinde ortak olarak ortodontik tedavinin agriya neden
oldugu bulunmustur. Agr1 veren uygulamalar ise tasikardi ve oksijen
saturasyonunda diisiise dolayisiyla enerji kullaniminda ve oksijen harcanmasinda
artisa yol acarlar. Yapilan bazi c¢alismalarda artmis oksijen harcamasmin ATP
metabolizmasim hizlandirdigimi ortaya konmustur. Artmis ATP metabolizmasi,
ortaya ¢ikan {irik asit gibi piirin yan iirlinlerinin birikimine sebep olur (Slater 2012).
Piirinin yikilmasi sonucu olusan hidrojen peroksitin de oksidatif stresi arttirdigi
bilinmektedir. Ayn1 zamanda ortodontik kuvvet uygulanmasindan sonra periodontal
dokularda olusan iskemi ile birlikte hastalara braket uygulanmasindan kaynaklanan

psikolojik stres de oksidatif hasara sebep olmaktadir (Wang 2007).

Oksidatif stres oksidan antioksidan dengesinin bozulmasiyla meydana gelir.
Serbest radikaller sonucu olusan oksidatif stres proteinler, karbonhidratlar, yaglar ve
DNA nin yapisinda bozulmalara neden olurlar. Bu olay ya reaktif oksijen iiretiminin
artmasindan ya da savunma mekanizmasinin azalmasindan kaynaklanabilir. Serbest
radikal iiretimindeki ve oksidorediiksiyondaki fonksiyon bozuklugu, ¢esitli immiin
ve inflamatuvar molekiillerin salgilanmasinda degisiklige yol acar ve bunun

sonucunda doku hasar1 ortaya ¢ikar (Akkus 1995).

Bizim bilgimiz dahilinde, bugiline kadar literatiirde ortodontik tedavi
baslangicinda agrinin ve agr1 ve stresle olusan oksidatif stresin derecesi ve iligkisi ile
ilgili herhangi bir ¢alisma bulunmamaktadir. Bu ¢aligmanin primer amaci ortodonti
hastalarinda tedavi baslangicinda olusan agr1 sonucu meydana gelen arasidonik asit
metabolitlerinden olan PGF2a’ nin miktarimi ve 8-iso-PGF2a seviyesini belirleyerek
ortodontik tedavinin viicutta neden oldugu degisiklikleri degerlendirmektir. Ikincil
amaci ise; ortodontik tedavinin olusturdugu psikolojik stresi 8-iso- PGF2a miktar1 ve

OHIP-14 sonuglari ile degerlendirmek ve yorumlamaktir.

Bu tez calismasina dahil edilen olgular konvansiyonel sistem ve self-ligating
sistem 1ile tedavi edilen hastalardan olusan iki gruba ayrilmistir. Hasta se¢im
kriterlerinde hastalarin malokliizyon ve yaslarinin yakin seviyelerde olmasina dikkat
edilmistir. Dental agriy1 inceleyen ¢aligsmalarm sonuglarma gore en hassas donemin
13-16 yaslar1 arasinda oldugu belirtilmistir (Jones 1984, Brown ve Moerenhout 1991,
Jones ve Chan 1992, Scheurer ve ark 1996). Bu ylizden bu ¢alismada hastalarin yas
aralig1 12-18 olarak belirlenmistir. Calismaya dahil edilen bireylerin katilacagi grup
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rastgele belirlenmis olup caprasiklik miktarinin belirlenebilmesi i¢in irregularite
indeksi (Little 1975) hesaplanmistir. Irregiilarite indeksi sonuglarinda her iki grubun

caprasiklik miktarlar1 yakin bulunmustur.

Oral ya da sistemik rahatsizlig1 olan, karma dentisyon doneminde olan, ileri
derecede dental ¢aprasikligi olan, ark teli ve braketler disinda bagka bir ortodontik
aparey kullanma ihtiyaci olan, daha Once ortodontik tedavi gérmiis olan ve
antidepresan kullanan hastalar ¢alismamiza dahil edilmemistir. Ayrica Orneklerin
alindig1 periyotlar siiresince herhangi bir agr1 kesici kullanan hastalar ¢aligmadan

cikartilmistir.

Calismaya baslamadan 6nce Ornek sayisini belirlemek amaciyla gii¢ analizi
yapilmistir. Buna goére, her grupta 18 er hasta olmak iizere toplam 36 hasta

oldugunda %85’ den fazla giice sahip oldugu tespit edilmistir.

Pringle ve ark (2009) yaptiklar1 60 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢alismalarinda
konvansiyonel braket sistemleri ile Damon braketleri hasta konforu ve tedavi
etkinligi agisindan karsilagtirmislardir. Sonug olarak Damon braketlerinin ortodontik
tedavi siirecinde daha yiiksek hasta konforu sagladigi ve daha az agriya sebep
oldugunu bulmuslardir. Bunun sebebi olarak da; Damon braketlerinin hem diisiik
sirtiinmeli olmast hem de siiper elastik nikel-titanyum tellerle olan pasif iligki
sayesinde diisik ama etkin kuvvetler uygulayarak daha hizli bir dis hareketi
saglamasindan kaynaklandigmi bildirilmislerdir. Bu yiizden bu tez ¢aligmasinda

konvansiyonel sistem ile Damon sistemi karsilastirilmistir.

Ngan ve ark (1989) vyaptiklar1 c¢alismada ortodontik apareylerden
kaynaklanan agrinin genellikle apareylerin takilmasindan sonra 2. saatte baslayip, 1
gilin sonra en yiiksek seviyeye c¢iktigmni ve sonraki 6 giin boyunca azalacak sekilde
hissedildigini bildirmislerdir. Baska bir calismada ise ortodontik randevu sonrasi
agrinin genellikle birkac saat icinde hissedilmeye basladigi, sonraki 24 saat i¢inde
maksimum diizeye ulastig1 ve 7 giin icinde de azaldigi bildirilmistir (Patel ve ark
2011, Slater ve ark 2012). Bu yiizden bu caligmada biitiin hastalarda tedaviye
baslamadan once (TO0), ilk braketleri yerlestirildiginde (T1), kuvvet uygulandig1 anda
(T2), kuvvet uygulandiktan 24 saat sonra (T3) ve kuvvet uygulandiktan bir hafta
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sonra (T4) olmak iizere toplam 5 farkli zamanda alinan tiikiiriik 6rneklerinde agr1

mekanizmasi sonucu agiga ¢ikan PGF2a miktarina bakilmstir.

Hissedilen agr1 miktar1 kisiden kisiye degisiklik gdsterdigi i¢in hastalarin agr1
hislerini VAS ve VRS-4 {izerinde tiim zamanlarda doldurmalar1 istenmistir. Boylece
hastalarin agr1 algilar1 ile PGF2a’ nin degisim paralelligini ve agri miktarlari
degerlendirilmistir. VAS ortodontik tedavi siirecinde algilanan agriy1 anlamak i¢in en
yaygin olarak kullanilan skala oldugu icin tercih edilmistir (Jones ve Chan 1992,
Erdinc ve Dincer 2004). Scott ve Huskisson (1979) yaptiklar1 ¢alismada VAS
skalasmin hastalar tarafindan kolaylikla anlasilabildigini ve kiiciik degisimleri bile
rahatlikla gosterebildigini belirtmistir. Bunun aksine Cork ve ark (2004) ise VAS
skalasmnin hastalarin algiladiklar1 agriyr degerlendirmede yeterli hassasiyette
olmadigini ancak VRS-4’ iin degerlendirmesinin daha kolay ve hastalar tarafindan
daha anlasilabilir oldugunu ve daha az siire aldigmi bildirmistir. Her iki skalanin
agri algismi degerlendirmede tek basina yeterli olup olmadigi literatiirde tartismali
bir konu oldugu i¢in bu calismada birlikte kullanilmigtir. Ayrica iki skalanin

korelasyonu da degerlendirilmistir.

Calismamizda, agrinin ve psikolojik stresin neden oldugu oksidatif hasari
Olemek ic¢in arasidonik aside oksidatif hasarin etkisi sonucu meydana gelen 8-iso-
PGF2a miktar1 tiim zamanlarda Olgiilmiistiir. Ayrica hastalarda sabit ortodontik
tedavinin yasam kalitelerini ne kadar etkiledigi degerlendirilebilmek i¢in Tiirkce
adaptasyon gegerliligi literatiirde daha once rapor edilmis olan OHIP-14 anketi T1-
T2-T3-T4 zamanlarinda olmak toplam 4 defa doldurtularak OHIP-14 sonuglar1 ile 8-

150-PGF2a 6l¢ciimleri karsilagtirilmistir.

Bazi arastirmacilar 8-iso-PGF2a Ol¢limiinii  hastalardan aldiklar1 kan
orneklerinde yaparken (Konstanty ve ark 2010, Antonova ve ark 2011) bazi
arastrmacilar ise (Wolframa ve ark 2005, Su ve ark 2012) tiikiiriik orneklerini
kullanarak degerlendirmislerdir. Wolframa ve ark (2005) yaptiklar1 ¢alismada 20
adet kardiyomorfopati hastasi, 20 adet iskemik kardiyomorfopati hastas1 ve 20 adet
koroner kalp hastasindan aldiklar1 tiikiiriikk, idrar ve kan Orneklerinde farkli
zamanlardaki 8-i1so-PGF2a seviyelerini karsilastirmiglardir. Sonug¢ olarak her ¢
viicut stvisinda da istatistiksel olarak anlamli degisimler bulmuslardir. Bu da 8-iso-

PGF20’ nm her iic siwvida da degerlendirilebilecegini gostermektedir. Bu
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calismamizda tiikiirik Orneklerinin idrar ve kan Orneklerinin alinmasindan daha
kolay ve etik olmasindan otiiri PGF2a ve 8-iso-PGF2a miktarlar1 tiikiiriik

orneklerinde degerlendirilmistir.
4.1. Bulgularin Tartismasi

Bu calismada agrmin objektif degerlendirilmesi i¢cin PGF2a ve oksidatif
stresin  degerlendirilmesinde  8-iso-PGF2a  miktarlar1  tiikiirik  6rneklerinde
Ol¢tilmiistiir. Bununla birlikte subjektif agrinin degerlendirilmesi i¢in VAS ve VRS-4
olmak iizere iki farkli skala ve hayat kalitesindeki degisimin degerlendirilmesinde ise
literatiirde Tiirkce adaptasyon gegerliligi kanitlanmig (Mumcu 2006) olan OHIP-14
anketi kullanilmistir.

Hem self-ligating grubunda hem de konvansiyonel grupta T3 zamaninda
PGF2a degerlerinde artis gozlemlenirken bu artis sadece self-ligating gurubunda
istatistiksel olarak anlamli bulunmus ve daha sonra T4 zamaninda azalma
gozlemlenmistir. Bu bulgular aym1 zamanda VAS ve VRS-4 bulgulariyla da
ortiisgmektedir. Her iki grupta da VAS-VRS-4 skorlarinda T3 periyodunda anlamli
artiglar saptanmistir. Bu da bize T3 zamanmnda maksimum seviyeye ¢ikan agrinin
hem objektif hem de subjektif degerlendirmede istatistiksel olarak anlamli oldugunu
gostermektedir. Bu durum ortodontik inflamatuvar yanitin gdstergesidir (Furstman

ve Bernik 1972).

Gruplar aras1 karsilagtirmada; PGF2a miktarlar1 self-ligating grubunda her
periyotta konvansiyonel gruptan anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Bu bulgu
self-ligating grubunda arasidonik asit metabolizmasinin daha hizli oldugunu
gostermektedir. Arasidonik asit yikimi agrida ve stresli hallerde arttig1 icin
bulgularimiz self-ligating grubunda agri ve oksidatif stres etkisinin daha fazla
oldugunu gostermektedir. Her iki grupta T3 zamaninda VAS ve VRS-4’ e gore
anlamli derecede agr1 artis1 olmus ve OHIP-14" e gore hayat kalitesinde anlamli bir
diisiis gbzlemlenmistir. Ancak gruplar1 karsilastirdigimizda anlamh farklilik sadece
T2 zamaninda VRS-4 6l¢iimiinde saptanmistir. Bu zamanda agr1 miktar1 VRS-4’ e
gore konvansiyonel grupta self-ligating grubundan fazla goriilmiistiir. Ancak genel
olarak baktigimizda T1 ve T2 zamaninda OHIP-14, VAS ve VRS-4 seviyeleri

yiiksek iken T3 zamanina gelindiginde self-ligating grubundaki artis konvansiyonel

59



grubun degerlerinin iistiine ¢ikacak kadar fazla olmustur. Bunun sebebi olarak da T1
ve T2 zamaninda self-ligating braketlerinin agiz mukozasinda daha diisiik seviyede
irritasyona  sebep oldugu diisiiniilebilir. Fakat dislere kuvvet uygulanmaya
baslamasiyla birlikte self-ligating grubunda agri artis1 konvansiyonel gruptan ¢ok
daha yiiksek seviyede olmustur. Bu bulgular Miles ve ark (2006)’ nin bulgular ile
paralellik gosterirken Pringle ve ark (2009) ve Tecco ve ark (2009)’ nin bulgulariyla

uyusmamaktadir.

Miles ve ark (2006) konvansiyonel braket kullanan ve self-ligating (Damon 2)
braket kullanan iki gruba ayrilmig 60 hastadan olusan c¢alismalarinda hastalara
braketleri yerlestirdikten sonra ilk ark tellerini yerlestirmiglerdir. On hafta sonra
ikinci ark tellerini ve sonraki 10 hafta sonra da {i¢giincii ark tellerini yerlestirmislerdir.
Ark teli degisiminden birka¢ giin sonra hastalar1 c¢agirip, hissettikleri agriyi,
braketlerin verdigi rahatsizliklari, dudaklarini irrite etme miktarlarin1 puanlama
sistemiyle degerlendirerek belirtmelerini istemislerdir. Sonug olarak; self-ligating
braketler konvansiyonel braketlere gore daha az rahatsizlik verirken ark teli degisimi

sonrasinda daha fazla agriya neden oldugunu kaydetmislerdir.

Tecco ve ark (2009), 30 hasta iizerinde yaptiklar1 calismada 15 hastay1
konvansiyonel braketlerle (Victory Series) 15 hastay1 ise self-ligating braketlerle
(Damon SL II) tedavi etmiglerdir. Hastalara ilk 3 ay boyunca hissettikleri maksimum
agriyt VAS skalasinda giinliikk olarak belirtmelerini istemislerdir. Sonug olarak;
konvansiyonel braketlerle tedavi edilen hastalar self-ligating braketlerine nazaran
daha fazla agr1 hissettigini bildirmekle birlikte 9. glinden sonra hastalarin agr1 hissi

neredeyse tamamen bitmistir.

Pringle ve ark (2009) 60 hastadan olusan ¢alismada konvansiyonel braket
sistemleri ile self-ligating (Damon 3) braketlerini hasta konforu ve tedavi etkinligi
acisindan karsilagtirmiglardir. Hastalara bonding yapildigi giin aksam yemeginden
once ve sonraki bir haftada hergiin kahvaltidan 6nce ve aksam yemeginden Once
VAS skalasini doldurtmuslardir. Sonu¢ olarak konvansiyonel braketlerin daha az
hasta konforu sagladigi sonucuna ulasmis ve ayni zamanda self-ligating braket
kullanan hastalarin konvansiyonel braketle tedavi edilen hastalara nazaran daha az
agr1 hissettiklerini kaydetmislerdir. Bu sonug, bu tez calismasmin bulgular1 ile

ortismemektedir. Pringle ve ark (2009)’ i c¢alismasinda hasta sayisi bizim
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calismamizdan fazla olmakla birlikte bu tez calismasinda subjektif agr1 bulgular1
tikkiiriikten Olciilen PGF2a seviyeleri ile birlikte degerlendirilmistir. Ancak
literatiirde bu tez calismasina benzer konuda oOlgiilen parametreleri Olcen baska
herhangi bir c¢alismaya rastlanamamistir. Dolayisiyla bilgimiz  dahilinde

bulgularimizi karsilastirabilecek herhangi bir literatiir bulgusu yoktur.

Grup ici 8-1s0-PGF2a degerlerine baktigimizda OHIP-14 seviyesinde T3
zamaninda her iki grupta anlamli bir artiy olmasma yani yasam kalitesinde
istatistiksel olarak anlamli bir diislis olmasina ragmen ne self-ligating grubunda ne de
konvansiyonel grupta 8-iso-PGF2a degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir
degisim gozlemlenmemistir. Bu da yaptigimiz tedavinin ya hastalarda oksidatif
stresde Onemli bir artis yapmadigini veya baslangigtan itibaren biitiin periyotlarda
oksidatif stres yiiksek oldugu icin aralarinda onemli bir istatistiksel fark olmadigini
gostermektedir. Bu durumda bu bulgunun daha fazla vaka iizerinde ve daha uzun
siirede arastirilmasi faydali olabilir. Ayrica dlglimler kan 6rneklerinden yapilabilirse

daha anlamli sonuglar ¢ikabilir.

Gruplar arasi1 8-i1s0-PGF2a seviyelerini inceledigimizde tiim periyotlarda self-
ligating grubunda konvansiyonel gruba gore daha yiiksek olmakla birlikte T3
zamaninda bu fark anlamli dereceye yiikselmistir. Bu bulgu da bize self-ligating
braketlerin daha fazla oksidatif strese neden oldugunu gostermektedir. Hayat
kalitesindeki degisimin degerlendirilmesinde kullanilan OHIP-14 seviyelerinde ise

gruplar arasinda herhangi anlamli bir fark bulunamamustir.

Stirekli degiskenler arasindaki korelasyonlara baktigimizda oksidatif stres ile
agr1 arasindaki iligkiyi belirlemek i¢in yaptigimiz PGF2a ve 8-i1s0-PGF2a’ lar
arasindaki korelasyon analizi sonucunda T2 ve T4 zamanlarinda istatistiksel olarak
anlamlh fakat zayif bir korelasyon bulunmusken diger zamanlarda herhangi bir
anlaml korelasyon bulunamamistir. Bu bulgu da hastalara braketler yerlestirildikten
sonra oral mukoza irritasyonuna bagl olarak meydana gelen agr1 ve stres sonucu T2
zamaninda istatistiksel anlamli korelasyon bulunabilirken T3 zamaninda dental agr1
kaynakli PGF2a seviyesindeki artig yiiziinden 8-iso-PGF2a ile aralarindaki
korelasyon azalmis fakat kuvvet uygulanmasindan bir hafta sonra agridaki azalma ile

birlikte tekrar aralarindaki korelasyon miktar1 artmis olabilir.
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PGF2a i1le VAS wve VRS-4 skalalar1 arasindaki korelasyonu
degerlendirdigimizde konvansiyonel grubunda T2 zamanindaki anlamli yiiksek
korelasyon haricinde kuvvetli korelasyonlar bulunamamistir. Bunun sebebi olarak da
subjektif agr1 degerlendirmelerinde periyotlar arasinda daha belirgin degisimler
gozlemlenirken PGF2a degerlerindeki degisimler birbirine daha yakin olmasi

gosterilebilir.

8-150-PGF2a seviyeleri ile OHIP-14 arasindaki korelasyona baktigimizda iki
bulgu arasinda anlamli herhangi bir korelasyon bulunamamistir. Bu da ya yasam
kalitesinin oksidatif stresi etkilemediginden ya da vaka saymizin yetersizliginden

otlirdi net verileri elde edemedigimizden kaynaklanabilir.

Agriy1 subjektif olarak degerlendiren VAS ve VRS-4 skalalar1 arasindaki
korelasyonlar her grupta ve her periyotta cok kuvvetli olmakla birlikte OHIP -14 ile
aralarindaki korelasyona baktigimizda sadece T3’ de self-ligating grubunda VRS-4
ile OHIP-14 arasinda anlamli orta dereceli korelasyon goriilmektedir. T3 zamaninda
VAS ve VRS-4 ile OHIP-14 seviyelerinin birlikte artmasi agrinin hayat kalitesini
disiirdiigiinii gostermekle birlikte OHIP-14 ile 8-iso-PGF2a arasinda korelasyon
olmamas1 da oksidatif stres lizerinde agrmin ve hayat kalitesinin anlamli bir etkisi

olmadigini gostermektedir.

Atug Ozcan ve ark (2014) ortodontik tedavinin oksidatif stres iizerine etkileri
ile ilgili yaptiklar1 ¢calismada ortodontik tedavi goéren 50 hastadan tiikiiriik 6rnekleri
almislardir. Ortodontik tedavinin baslangicindan 1 ay ve 6 ay sonra aldiklari
orneklerde DNA iizerinde oksidatif hasara neden olan 8-hidroksi deoksiguanozin
degerlerine ve oksidatif stres gostergesi olan malondialdehit ve nitrik oksit
seviyelerine ELISA yontemi kullanarak bakmislardir. Sonug olarak {i¢ parametrede

de istatistiksel olarak herhangi bir degisime rastlamamislardir.

Ngan ve ark (1989) 70 hasta iizerinde yaptiklar1 calismada hastalara ark teli
yerlestirildikten sonraki 4. saat, 24. saat ve 7. giinde VAS skalas1 doldurtmuslardir.
Sonug olarak 1. ve 2. zaman diliminde agr1 seviyesinde istatistiksel olarak anlamli

artis gozlemlenirken 3. zaman diliminde anlamli seviyede diisiis kaydetmiglerdir.

62



Patel ve ark (2011) 24 hastadan olusan ¢alismalarinda hastalara ortodontik
kuvvetten 1 saat Once, 3 saat sonra ve 7 saat sonra 4 farkli gruba asit aminofen,
naproksen sodyum, ibuprofen ve plasebo  kullandirmiglardir.  Kuvvet
uygulanmasindan 2 saat sonra, 6 saat sonra, aksam yatmadan hemen Once, sabah
kalkinca ve kuvvet uygulandiktan 24 saat sonra olmak lizere toplam 5 defa VAS
skalas1 doldurtmuslardir. Sonu¢ olarak agrinin kuvvet uygulandiktan birkac saat
icinde hissedilmeye basladigi, sonraki 24 saat i¢cinde maksimum diizeye ulastig1 ve 7

giin i¢inde de azaldigini bildirmislerdir.

Sergl ve ark (1998) 84 hasta iizerinde yaptiklar1 calismada hastalara farkli
ortodontik  apareyler  kullandirmislardir.  Hastalara  kuvvet uygulanmaya
baslanmasindan sonraki 7 giin i¢inde her giin aksam yatmadan once, 14 giin sonra, 6
hafta sonra, 3 ay sonra ve 6 ay sonra VAS skalasini1 doldurtmuslardir. Sonug olarak
hastalarin agrilarinin ilk 7 giin icerisinde arttig1 ve ilk 3 ay icerisinde gitgide azalarak

agriya adapte olduklar1 veya agr1 hissinin azaldigini belirtmislerdir.

Ngan ve ark (1989), Sergl ve ark (1998), Patel ve ark (2011) tarafindan
yapilan caligmalarin bulgular1 bu tez caligmasindaki subjektif agri1 sonuglari ile
ortlismektedir. Buna gore kuvvet uygulanmasini takiben 24. saatte agr1 maksimum

seviyeye ¢ikmaktadir.

Literatiirde ortodontik tedavinin PGF2a ve 8-iso-PGF2a seviyeleri iizerine
etkisini gosteren bir ¢alisma bulunmamakla birlikte ¢esitli agrili vakalarda PGF2a ve
8-150-PGF2a diizeyini arastiran ¢ok sayida ¢alisma bulunmaktadir. Helmersson ve
ark (2002) migreni olan hastalarda (N:21) oksidatif stres degisimlerini
degerlendirmek amaciyla hastalarin bas agrisi atagi yasadiklari giin ve agrisiz
olduklar1 giinlerde idrar 6rneklerinden 8-iso-PGF2a ve 15-0xo0-dihydro-prostaglandin
F2a degerlerini incelemislerdir. Sonu¢ olarak agrili ve agrisiz gilinler arasinda
istatistiksel olarak anlamli farkliliklar bulamamiglardir. Fakat 18’ 1 bayan olan
hastalarindan 11 menapoz oncesi ve 7 menapoz sonrasi hastanin 8-iso-PGF2a ve 15-
oxo-dihydro-prostaglandin ~ F2a  degerlerini  aym1  idrar  Orneklerinden
degerlendirdiklerinde iki grup arasinda 8-iso-PGF2a seviyesi agisindan anlamli
farklilik bulmuslardir. Helmersson ve ark (2002)’ nin bulgular1 ile uyumlu olarak

PGF2a ile 8-1s0-PGF2a arasinda bu ¢alismada da zayif korelasyon saptanmistir.
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Grulovic ve ark (2013) 40 adet disfonksiyonel rahim kanamasi olan ve termal
balon ablasyon tedavisi goren hastadan aldiklar1 kan 6rneklerinden PGF2a ve TNFa
degerlerine bakmislardir. Operasyon esnasinda ve 60 dakika sonrasi olmak tizere iki
defa kan ornekleriyle birlikte VAS skalasi da doldurtulmustur. Sonug¢ olarak PGF2a
ve agr1 arasmnda anlamli pozitif korelasyon bulmuslardir. Bu tez ¢alismasinda ise
sadece konvansiyonel grupta T2’ de VAS-VRS-4 ile PGF2a arasinda anlamli yiiksek

korelasyon bulunmustur.

Bu tez c¢alismasinin hasta sayismin nispeten az olmasi, degerlerin kan
orneklerinden Slgiilmemesi ve sadece ortodontik tedavinin ilk baslangic asamasini
ilgilendirmesi gibi limitasyonlar1 vardwr. Bu nedenle hasta sayisini arttirarak,
ortodontik tedavinin daha ileri asamalarinda oksidatif stres ve buna baglh
olusabilecek doku hasarmi Olcen caligmalara ihtiya¢ vardir. Cilinkii ortodontik
tedavide kuvvet uygulanmasini takiben periodontal ligamentte goriilen
vaskularizasyon bozulmasmin ve hipoksinin olusturdugu oksidatif stresin, tamir
asamasinda meydana gelen ve yeniden damarlanma ve yeniden oksijenlenmeye bagh

olusan oksidatif stresten daha az oldugu kanaatindeyiz.

Ayrica bu ¢aligmada uygulanan kuvvet ile ilgili bir 6l¢iim s6z konusu degildir.

Farkli kuvvet degerlerindeki doku hasarini 6lgen ¢alismalara da ihtiyag vardir.
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4. SONUCLAR

Calismamizda self-ligating ve konvansiyonel braketlerle sabit ortodontik
tedavi goren hastalarda, tedavi baslangicinda olusan agriyr ve buna bagli olarak
meydana gelmesi beklenen oksidatif stresi ayrica tedavinin sebep oldugu hayat
kalitesindeki degisimi degerlendirmek amaciyla belirli periyotlarda sirasiyla;
tikkiiriikteki PGF2a ve 8-iso-PGF2a seviyeleri Ol¢lilmiis ve hastalar tarafindan

doldurulan OHIP-14 anket sonuglar1 degerlendirilmistir.

Hastalara ortodontik kuvvet uygulanmasidan 24 saat sonra, hem tiikiiriikteki
PGF2a seviyelerindeki degisimlere gore hem de hastalarin doldurmus oldugu VAS
ve VRS-4 skala sonuglarma gore istatistiksel olarak anlamli seviyede agri artisi
meydana gelmistir. Agridaki artisa paralel olarak, OHIP-14 anket sonuglarina gore
hastalardaki hayat kalitesinde anlaml diisiis gozlemlenmistir. Fakat agridaki artis ile
hayat kalitesindeki azalma self-ligating grubunda istatistiksel olarak anlamli olmayan
diizeyde daha fazla olmustur. Ayrica hastalara kuvvet uygulanana kadar, self-ligating
braketlerin daha az agriya sebep oldugu ve daha fazla hasta konforu sagladigi

sonucuna varilabilir.

Oksidatif stres degisimleri degerlendirildiginde ise; li¢ haftalik hasta takibi
siirecinde her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli degisimler gézlemlenmemistir.
Fakat gruplar arasinda kuvvet uygulanmasindan 24 saat sonra anlaml farkilik tespit

edilmistir.

VAS ve VRS-4 ile PGF2a seviyeleri arasinda T2 zamaninda konvansiyonel
gruptaki korelasyon hari¢ anlamli korelasyon bulunmamistir. Ayrica OHIP-14
skorlar ile ne 8-is0-PGF2a seviyeleri arasinda ne de VAS ve VRS-4 skala sonuglari

arasinda anlamli korelasyon saptanmamastir.

PGF2a ile 8-i1s0-PGF2a seviyeleri arasinda, kuvvet uygulanmaya baslandigi
giin ve bundan bir hafta sonrasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon
bulunmustur. Bu bulgu da agr1 ile oksidatif stres arasinda iliski oldugunu gdésterebilir.
Fakat bu konuyla ilgili daha ¢ok sayida 6rnekle ve daha uzun donemde ¢aligsmalarin

yapilmastyla daha saglikli sonuclar elde edilebilecegi kanaatindeyiz.
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EK-B. Etik Kurul Onayh Bilgilendirilmis Goniillii Onay1 Formu

Siz veya ¢ocugunuz Selguk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi tarafindan
yapilan c¢alismamiza katilip katilmamakta tamamen serbestsiniz. Asagida bu

calismayla ile ilgili bazi bilgiler bulacaksiniz.

Az ya da orta dereceli ¢aprasiklig1 olup ¢enelerinde herhangi bir problemi
olmayan hastalarda c¢ekimsiz tel tedavisi uygulanmaktadir. Bu hastalarin dislerine
braket dedigimiz parcalar yapistirilir ve bu parcalarin bosluklarindan tel gecirilir. Bu
rutin bir tedavi seklidir. Bu tedavi siirecinde hastalarda bir miktar agri meydana
gelebilmektedir. Biz de hastalarimizdaki ortodontik agr1 ile olusan strese ve ilk bir
hafta igerisinde meydana gelen agr1 miktarma hastaya doldurtacagimiz anketlerden

hastadan alacagimiz tiikiiriikk 6rneklerinden bakacagiz.

Calismamiz, dis ¢ekimi gerekmeksizin tel tedavisine ihtiyaci olan hastalar
iizerinde ylriitiilecektir. Calismaya uygunlugunuza karar verildikten sonra tel
tedavinize baslamadan Once rutinde yaptigimiz dis tasi temizligi ve polisaj islemiyle

beraber standart agiz hijyeni egitimi verilecektir.

Hastaya uygulanacak braket c¢esidi tedavi ihtiyacina gore belirlendikten sonra
bu braket ¢esitlerinden birisi sizde kullanilacaktir. Arastirmada kullanilan braketler
klinigimizde rutin olarak kullanilan braketlerdir. Arastirmaya katilan hastalarin
klinigimizde tedavi olan ¢alismaya dahil olmayan diger hastalardan tek farki belirli
donemlerde tiikiiriik 6rnekleri alinmasi ve bazi anketlerin doldurtulmasidir. Tiikiiriik
ornekleri; hasta kayitlarmin alindigi giin, braketlerin yerlestirildigi fakat i¢lerinden
tel gecirilmedigi yani kuvvet uygulanmadig: giin, braketler yerlestirildikten 1 hafta
sonra braketler igerisinden tel gecirildigi (kuvvet uygulandigi) giin, teller takildiktan
1 giin sonra ve teller takildiktan 1 hafta sonra alinacaktir. Anketler ise braketler
yerlestirildigi giin, ark tellerinin takildigi (kuvvet uygulandigl) giin, kuvvet

uygulandiktan 1 giin sonra ve 7 giin sonra doldurtulacaktir.

Calismanin yiiriitiiciisii Yrd. Dog. Dr. Zehra ILERI ve yardimci yiiriitiiciisii
Dt. Omer POLAT dur. Ilgili kisilere 0542 328 3313 numarali telefonla ulasabilirsiniz.
Calismaya katilacak bireylerin ¢aligma kapsaminda kalacag: siire yaklasik 1 aydir.
Hastalar calisma siiresince ve ¢alisma bittikten sonra ortodontik tedavilerine rutin bir

sekilde devam edecektir.

75



Aragtrmamizda kan Ornegi alinmayacak ve herhangi bir ilag

kullandirilmayacaktir.

Arastirma kapsamindaki bireylerin 6zel hayatmi korumak amaciyla kod,
glivenlik numaras1 vb. yontemler uygulanacaktir. Hastalardan alinan biitlin kayitlar
arastirma yuriitiiciisii tarafindan toplu halde tutulacak ve saklanacaktir. Biitiin
islemler bittikten sonra vaka uygun sekilde arsivlenecektir. Tiim hastalarin kisisel
bilgileri gizli tutulacaktir. Sadece hastanin doktoru ve vakay takip ettigi danigmani

tarafindan bilgilere ulagilabilecektir.

Baslangi¢ 6rneklerinin elde edilmesi ve diger seanslar yaklasik 30-60 dk’ dir.
Hastamizin bu tedavi sonrasinda devam edecek olan aktif tel tedavi siireci buna dahil

degildir.

Biitiin kayitlarin saklanma siiresi en az bes yildir. Degerlendirme yapilan
bireylerin kendi isteg§i dogrultusunda c¢aligma kapsami disinda kalabilme hakki
vardir. Boyle bir karar Dis hekimligi Fakiiltesinin tedavi hizmetlerinden

yararlanmanizi etkilemeyecektir.

Verilen randevu tarihlerinde kontrole gelmeyen, tiim uyarilara ragmen agiz
temizligine dikkat etmeyen ve uyum gdstermeyen bireyler arastirma kapsami disina
cikarilacaktir. Agiz hijyeni yetersiz olan, diseti problemleri ve g¢iiriikleri bulunan
hastalarda tel tedavisine baslanmamaktadir. Clinkii kotii agiz hijyeni hem tedavinin
seyrini etkileyerek tedavi siiresini uzatmakta hem de dis c¢iirliklerine hatta dis
kayiplarina neden olmaktadir. Tel tedavisine ancak yeterli agiz hijyeni saglandiktan,
disetleri saghigma kavustuktan ve tiim ciriiklerin tedavisi yapildiktan sonra

baslanmaktadir.

Calismaya dahil olan bireylerin calisma ile ilgili sorular1 en kisa siirede
yanitlanacaktir. Sorular dogrudan arastirma yiiriitiiciisine ve/veya yardimci
arastiricilara sorulabilir. Bu konuda gerekirse 0 332 223 11 74 numarali telefonu

kullanabilirsiniz.

Yukaridaki “ 2 “ sayfadan olusan metni okudum. Bunlar hakkinda bana yazili
ve s0zlii agiklamalar yapildi. Bu kosullar altinda “Ortodontik agrinin 8-isoprostan ve

prostoglandin F2a {izerine olan etkisinin arastirilmasi” isimli klinik arastirmaya
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kendi rizamla, hicbir baski ve zorlama olmaksizin katilmayi/velisi oldugum hastanin

katilmasini kabul ediyorum.

Bu formun imzali bir kopyas1 bana verilecektir.
Katilimer;

Adi, soyadr:

Adres:

Tel.

Imza

Katilimecinin velisi;

Adi, soyadr:

Adres:

Tel:

Imza:

Katilimci ile goriisen hekim;

Adi soyadi, unvani: Dt. Omer POLAT
Adres: SU Dis Hek. Fak. Ortodonti ABD
Tel. 03322231174

Imza
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