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KISALTMALAR

AK : Atagman kazanci

BG : Beta-glukuronidaz .

DCS : Digeti cep sivisi

KZI : Kanama zamani indeksi

LDH ‘ : Laktat dehidrogenaz

NSAI : Non-steroid antienflamatuar ilag
PG : Prostaglandin

Pi : Modifiye Quigley-Hein plak indeksi
PMNL : Polimorfoniikleer 16kosit

PTD : Periotest degeri

SCD : Sondlama cep derinligi



GIRIS

Periodontitis, bakterilerin etkileri sonucunda digetinde baglayan enflamatuar olayin
digi destekleyen dokulara yayilmas: ile geligen enfeksiyoz bir hastaliktir. Hastalik kronik
tabiatta olmakla birlikte kisa aktif dénemler ve daha uzun pasif donemlerle epizodik
karakterdedir. Klinik olarak periodontal cep olugumu, radyografta alveoler kemik kaybi,
digeti 6demi, kanama, enflamatuar eksuda (digeti cep sivisi) gibi bulgularla teghis

edilmektedir.

Digeti cep sivist (DCS); doku yikim iiriinlerini, periodonsiyumdaki konak
hiicrelerinin iiriinlerini, plazma kaynakli molekiilleri ve subgingival mikrobiyal iiriinleri
igerir. Bunlar arasinda fagositik hiicreler tarafindan salinan lizozomal ve stoplazmik
enzimler, disetinde hastalik olugturmasi veya sagliginin dlevam ettirilmesi ile ¢ok yakindan
iligkilidir. B-glukuronidaz (8G) ve laktat dehidrogenaz (LDH), periodontal hastalikta

doku yikimuyla iligkili olarak artig gosteren DCS komponentlerindendir.

Bagdokusu ana yapisini yikabilecek bir asit hidrolaz olan BG, gingival sulkus veya
cepteki bakteriler ile PMNL’lerin uzun siireli etkilegimi sonucu cep igerisine salinan

lizozomal bir enzimdir. LDH ise hiicrelerin nekrozu ile agiga cikan stoplazmik bir

enzimdir.



Non-steroid antienflamatuar ilag (NSAI)’lar, agr1 ve enflamasyonla seyreden dental
ve periodontal abselerde, dental operasyonlarda ve dig ¢ekimi sonras: olugan 6demlerde

agriy1 dindirmek ve enflamasyonu azaltmak igin kullanilir.

Tenoxicam, oxicam grubundan tienotiazin tilirevi, non-steroid antienflamatuar ve
analjezik bir ilagtir. Diger NSAI’lar gibi siklooksijenaz1 inhibe ederek prostaglandinlerin
sentezini baskilar. Tenoxicam’in siklooksijenaz yaninda , aktif oksijen radikallerini ve
notrofillerden salinan lizozomal enzimleri inhibe etmekte, PMNL’lerin migrasyon ve

fagositozunu da azaltmaktadir.

Y ukaridaki bulgular gézoniinde tutuldugunda NSAI’larm klinik parametrelerin yan
sira, periodontal hastalik aktivitesinin belirleyicisi olabilecegi diigiiniilen ve bu amagla test
edilen DCS komponentlerine etkili olmasi beklenir. Bu galigmada NSAI (tenoxicam)
uygulamasinin periodontitis hastalarinin klinik parametreleri ve DCS-BG ve LDH total

enzim aktiviteleri iizerine etkilerinin aragtiriimasi amaclanmustir.



LITERATUR BILGI

Periodontitis, bakterilerin etkisi sonucu, digetinde baglayan enflamatuar olayin disi
destekleyen doku%ara yayilarak, digeti fibrillerinin yikimui, alveoler kemigin rezorbsiyonu
ve sonrasinda dig kaybiyla sonuglanabilen aktif ve pasif donemlerle devirsel seyreden
enfeksiyoz bir hastaliktir. Kisa siireli aktif donemler ve uzun siireli pasif remisyon
donemlerinin birbirini izledigi ve remisyon donemlerinde doku yikimundaki duraklama ile

‘beraber bir miktar tamir olayinin da gergeklestigi 6ne siiriilmiigtiir 53,76

Periodontitisin olugmasinda bir ¢ok faktdr rol oynamasina kargin, primer etiyolojik
etken mikrobiyal plak bakterileri ve iiriinleridir.25:69 Periodontal hastaliklarda
supragingival ve subgingival alanlardaki plak kor]npozisyonlarmm farkli oldugu,
lezyonun ilerlemesi ile gram-negatif anaerob mikroorganizmalarin arttig1 bilinmektedir.
Mombelli ve ark.57 periodontitis hastalarinda cep derinligindeki artig ile birlikte siyah
pigmente gram-negatif bakteri olan Porphyromonas gingivalis ve Prevotella
intermedia’nin daha fazla goriildiigiini saptamiglardir. Gram-negatif bakterilerin,
endotoksinleri ve enzimleri yardimiyla dogrudan doku yikimi yaninda dolayli yollarla
bagdokusunu yiktig1 ve komplement sisteminin alternatif yolunu aktive ettigi
bildirilmektedir.68 Giiniimiize kadar yapilan ¢alismalarda Actinobacillus
actinomycetemcomitans, Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedia,

Campylobacter rectus, Fusobacterium nucleatum ve spiroketler gibi mikroorganizmalar,



periodontitis lezyonlarindan ¢ok sik izole edilmekte ve periodontopatojen olduklar ileri

siiriilmektedir.5-58.67

Bakteriler gingival sulkus bolgesine kolonize olduktan sonra gogalip digin apikaline
dogru ilerleyerek epitelin ve bagdokusu fibrillerinin atagmaninin bozulmasina, komsu
dokularda yikima neden olurlar. Ancak yapilan caligmalarda, periodontal hastalik
olusumunu agiklamada sadece bakteri ve iiriinleri varliginin yetersiz oldugu, hastaligin
gelisebilmesi ve ilerleyebilmesi icin bakteri ile konak savunma sistemi arasindaki
etkilesimlerin ve bireysel duyarliligin da 6nemli oldugu belirtilmigtir.25,69,75 Hastalik
patogenezinde, bazi bakteri endotoksinlerinin konak savunma sistemini etkileyerek,
normal fonksiyonlarini bozmalari ve osteoklastlari etkileyerek dogrudan kemik
rezorpsiyonu olusturmalarmin 6nemli oldugu gosterilmigstir. Bununla birlikte bazi1 bakteri
komponentlerinin konak hiicre ve sistemleri ile kargilagmalarinda immiinopatolojik
olaylart baglatti§125.72.80 ve birlegim epitelinin apikale migrasyonu, proliferasyonu
sonrasi cep epiteline doniigiimii, enflamasyon, bagdokusu yikimi ve kemik rezorpsiyonu

gibi patolojik doku degisikliklerine neden oldugu belirtilmektedir.6°

Baglangig, erken ve yerlesmis lezyonlar, fonksiyonel bir bozukluga yol agmadan
uzunca bir siire ayni gekilde kalabilirler. Ancak, bazi olgularda ilerlemis lezyona
déniigebilirler. llerlemis lezyonda diseti fibrozisi ve alveoler kemik kaybi yaninda
enflamatuar immiinopatolojik doku yrkiminin bulgulari yaygindir. Lezyon lokalize
olmaktan ¢ikip digin ¢evre dokularina yayilmustir. Ayrica, yogun plazma hiicresi, lenfosit
ve makrofaj infiltrasyonu mevcuttur. Ilerlemis lezyonda, yerlesmis lezyondaki klinik
bulgulara ek olarak patolojik cep formasyonu, cep epitelinde iilserasyon, eksudasyon,
alveoler kemikte harabiyet, periodontal ligament yikimi, diste sallanma ve bu olaylarin

sonucunda dig kaybi goriiliir.

Periodontal tedavinin temel amaci, digeti enflamasyonunu elimine ederek daha

sonra olugabilecek periodontal doku yikiminin durdurulmasi ve hastalimn tekrarmin



engellenmesidir. Periodontal tedavide baglica dort temel mekanizma ile etkinlik
saglanabilir. Bunlar; patojenik tiirlerin eliminasyonu veya baskilanmasi, mikroflorada
faydali tiirlerin artiginin saglanmasi, hastaligin ilerlemesine engel olacak gekilde gevresel

sartlarin degistirilmesi ve konak cevabinn eﬁfeksiyona daha direncli hale getirilmesidir.

Periodontal hastaliklarin primer etiyolojik etkeni mikrobiyal plak oldugundan
periodontal hastaliklarin tedavisi ve ilerlemesini engellemek i¢in mikrobiyal plak
depozitlerinin mekanik olarak eliminasyonu, hem hasta hem de hekim tarafindan yapilan
bir iglemdir. Fakat bu iglemleri hastanin 6grenmesi ve uygulamasinda bazi zorluklarla
kargilagilmaktadir. Ayrica, periodontal tedavide sadece mekanik olarak plak eliminasyonu
yetersiz kalmaktadir. Bu yiizden mekanik tedaviye (distas1 temizligi, kok yiizeyi kiiretaji)
ek olarak antiseptik ve antibiyotikler gibi yardimci ajanlar kullanilmaktadir. Son
zamanlarda periodontal hastaliklarin tedavisinde, plak kontroliine ek olarak
mikroorganizmalara karsi konak cevabinin degistiriimesi iizerinde durulmaktadir.
Periodontal hastaliklardaki doku yikim mekanizmalari hala kesin olarak agiklanamamig
olmasina kargin, gingivitis ve periodontitiste enﬂama‘tuar reaksiyonlarin roliiniin biiyiik
oldugu bildirilmektedir. Muhtemelen bakteriyal {iriinler dogrudan ya da enflamatuar
cevaba yol acarak epitelyal hiicreleri veya bagdokusundaki yapilari hasara ugratabilirler.
Plakta bulunan antijenler; immiin kompleks, komplement, lenfokin, prostaglandin,
‘histamin, kinin, PMNL ve makrofajlar yoluyla enflamasyondaki bir dizi olaylan
baglatirlar. Bu pilgilerden yola ¢ikilarak periodontal hastaliklar {izerine NSAI’larin etkisi

aragtirlmaya baglanmugtir.86

NSATI’lar analjezik, antipiretik ve antienflamatuar 6zelliklerinden dolay1 yaygin
olarak kullanilmaktadir. Antienflamatuar etkileri nedeniyle enflamasyonun dort ana
belirtisi olan agr1, siglik, kizariklik ve 1s1 artigt gibi lokal olaylar: giderebilirler.#0,69,24
NSAI’lar sadece yumusak doku enflamasyonunu baskilamakla kalmaz, ayn1 zamanda

kemik kaybini da azaltabilirler.



NSAI’larin antienflamatuar etkiyi nasil gosterdigi tam olarak bilinmemektedir,
ancak One siiriilen baz1 mekanizmalar vardir.2> Dokuda tahrig, zedelenme gibi agr yapici
etkenler immiinolojik reaksiyonlar: baslatarak, lokal aragidonik asitten prostasiklin ve
prostaglandinlerin sentezini arttirirlar.2531.40 Aragidonik asit, hiicre membranlarinda
bulunan bir yag asitidir. Bunun hiicre tarafindan kullanilabilmesi igin mediatorlierin
olusumu gereklidir. Aragidonik asit hiicresel fosfolipazlarin aktivasyonuyla membran
fosfolipitlerinden serbestlesir. Enflamasyon sirasinda notrofil lizozomlarinin 6nemli bir
fosfolipaz kaynagi olduguna inanilmaktadir. C5a gibi diger kimyasal mediatérler de
fosfolipazlari aktive ederek arasidonik asit metabolizmasini baglatabilirler. Aragidonik asit
metabolizmas: siklooksijenaz ve lipoksijenaz olmak iizere iki ana yolla gergeklesir.
Siklooksijenaz yoldan prostaglandin (PG)’ler, prostasiklinler ve tromboksanlar,
lipoksijenaz yoldan ise l6kotrinler olugur. Bu mediatdrler temel enflamatuar hiicre
cevaplarini (osteolitik kemik hastaliklarinda kemik rezorpsiyonunu stimiile etmek gibi)

baglatabilme ve diizenleme yetenegine sahiptir.

Aragidonik asit metabolitlerinin periodontal hastaliklarin baslamasinda ve
patogenezinde 6nemli bir rol oynadigi kabul edilirse, NSAI’larin hastalik iizerinde
kontrollii bir etkiye sahip olabilecegi goz Oniinde tutulmalidir. Laboratuar ve klinik
¢aligmalarin  sonucunda indomethazin,84 ibuprofen,89 piroxicam33,
flurbiprofen36.61.88,90 ve naproxen37-38 gibi birgok NSAI’larin alveoler kemik

‘rezorpsiyonunu azaltma yetenegine sahip oldugu goriilmiigtiir.

Birgok géllgmada enflamasyonlu dokularda aragidonik asit metabolitlerinin
(6zellikle PGE2) arttig1 bilinmektedir.3! Enflamatuar dokularda PGE2 sentezinin arttig1
ve PGE2 nin T-baskilayici lenfositleri iizerine inhibe edici etki yaptigi bulunmustur.
PGE ayrica dogal ldiiriicii hiicreleri de baskilar. NSAI’lar tarafindan PGE) sentezinin
baskilanmasi, T-baskilayicr lenfositlerini inhibisyondan kurtararak stimiile ettigi
saptanmugtir. Bunun sonucu olarak, T-yardimc lenfositler ve etkiledikleri B-lenfositler

s0z konusu ilaglar tarafindan baskilanir; sonugta, lokal enflamasyonda rol oynayan bircok



faktoriin iiretimi azalir ve enflamasyon belirtileri hafifler.40 NSAI’larin hemen hemen
hepsi siklooksijenaz yolu inhibe ederek PG’lerin sentezini etkiler. Ayrica notrofillerde

bulunan lizozomal enzimlerin de salinmasini inhibe ederler.

PMNL ler'enflamasyonlu dokularda toplaniriar ve prostaglandin, tromboksan,
Iokotrin ve serbest oksijen radikallerin diginda, gesitli proteolitik lizozomal enzimleri (8G,
lizozim, myeloperoksidaz, kollajenaz, elastaz, proteoglikanaz ve katepsinler gibi) ortama
salarlar.1739,55 Bu enzimler pro-enflamatuar etkinligin yanisira kollajen, kemik ve diger
dokularin yikimma da neden olurlar. NSAI’larin ¢ogu lizozom membran: stabilizasyonu
yoluyla pro-enflamatuar etkinlik gdsteren lizozomal enzimlerin salinimini inhibe

edebilirler.17:40

Tenoxicam, oxicam grubundan tienotiazin tiire‘vi non-steroid antienflamatuar ve
analjezik bir ilactir. Klinik olarak kas-iskelet sisteminin agrili durumlarinda, enflamatuar
ve dejeneratif hastaliklarin yaninda postoperatif agrili durumlarda, dighekimliginde, agr
ve enflamasyonla seyreden kulak-burun-bogaz hastaliklarinda, dismenorede ve agr1 ve
enflamasyonun eslik ettigi diger jinekolojik ve tirolojik hastaliklarda kullaniimaktadir.
Farmakolojik 6zellikleri piroxicama benzerdir.1226,35 Yarilanma émrii uzun oldugundan
giinde bir kez 20mg dozunda agizdan verilmesi yeterlidir. En stk goriilen yan etkisi
yanma, agri, bulant: gibi gastrointestinal sistemie ilgili olan semptomlardir. Diger
NSAI’lar gibi siklooksijenazi inhibe ederek PG’lerin sentezini baskilar. Tenoxicam’in
siklooksijenaz yaninda, aktif oksijen radikallerini ve notrofillerden salinan lizozomal
enzimleri inhibe ettigi, notrofillerin migrasyon ve fagositozunu da azalttig:

bildirilmigtir 3540

Kronik periodontal hastalik ve romatoid artiritlerin her ikisi de kemigi ve

bagdokusunu etkileyen enflamatuar bir hastaliktir. Bu yiizden artritiste enflamatuar cevabi
l

kontrol etmek icin kullanilan ilaclarin periodontitis gibi diger hastaliklar icin de ilave

faydal: bir etkiye sahip olabilecegi one siiriilebilir.31



NSAT’ler ile birgok caligma yapilmustir. Bu ¢aligmalarin bir kismunda romatoid
artiriti olan ve uzunca bir siiredir NSAI kullanan bireylerin periodontal durumlarinin
incelenmesi veya toplumdaki diger bireylerle kargilagtiriimasi seklinde, diger bir kisminda
ise deney hayvanlanina ya da insanlara belirli bir siire NSAI verilerek deney ve kontrol
gruplarinin periodontal durumlarinin karsilagtiriimasi geklindedir. Yapilan bu tarz
caligmalarin hemen hemen hepsindeki ortak goriis NSAI’lann periodontal durumu olumlu

yonde etkileyebilecegi seklindedir.

Periodontal durumun incelenmesinde cep derinligi, sondlamada kanama ve
radyografik kemik kayb1 gibi hastaligin teshis kriterleri 6nceden olugmug hastalifin
 belirtilerini olugturdugundan kétiilegen periodontal alanlarin dogru olarak tespit edilmesi
ve bu bolgelerin saglikli alanlardan ayrilmasint gdsteren major objektif testlere gereksinim
vardir. Bu amagla, salya, kan, DCS ve bakteri plag: Srnekleri incelenmektedir.
Aragtirmalar sonucunda DCS’nin lokal doku yikimini daha iyi yansittig1 saptanmgtir.
Ayrica DCS doku yikim iiriinlerini, periodonsiyumdaki konak yikim iiriinlerini, plazma
kaynakli molekiilleri ve subgingival mikrobiyal tiriinleri igerdiginden ve diger yontemlerin

bir ¢ok klinik limitasyonlara sahip olmasindan dolay: 6zellikle tercih edilmektedir.22:64

DCS &rneklemek igin, metilselliiloz filtre kagidi19:4348 trianguler sekilli
nitroselliiloz!0, kapiller tiip*!, kagit koni83 ve digeti ytkamall yontemleri uygulanmakta,

en yaygin olarak ise filtre kagidi tercih edilmektedir.1643

DCS’nmin molekiiler yapisinin incelendigi caligmalarda, konak hiicresinin
iiriinlerinden BG4, arilsiilfataz#7, alkalen fosfataz8, kollajenaz#1.83, elastaz81, proteolitik
enzimler? ve hidroksiprolin4:78.79, konagin immiin cevabi olarak interlékin46.63,
immiinoglobiilinler6, kemik rezorbsiyon iiriinlerinden prostaglandin Ep5659, alfa-2
makroglobulin ve alfa-1 antitripsin gibi serum proteaz inhibitorleri ve demir baglayan
serum kaynakli transferrinZ, doku hasar iiriinlerinden sodyum ve kalsiyum iyonlari20,

hiicre i¢i enzim LDH47, aspartat aminotransferaz!3, doku matriks komponenti

]



glikozaminoglikan87 diizeylerindeki degigikliklerin periodontal hastalikla yakin iligki
gosterdigi bildirilmigtir. Ancak yukarida verilen kriterlerden herhangi birinin tek bagina

hastalik aktivitesinin bir gostergesini olugturmadig1 da vurgulanmaktadir.21,29

Son ylllafda periodontitis ve gingivitisin ilerlemesi ve hastalik aktivitesini tayininde
'DCS’nda bulunan konak-mikroorganizma etkilesim iiriinleri iizerinde durulmaktadir. BG
ve LDH bu iiriinlerden ikisidir. Bagdokusu ara maddesini yikabilecek bir asithidrolaz
olan BG, gingival sulkus veya cepteki bakteriler ile PMNL’lerin uzun siireli etkilegimi
sonucu salinan lizozomal bir enzimdir. LDH ise anaerobik glikolitik yolda, hiicrelerin

nekrozu ile agiga cikan stoplazmik bir enzimdir.47:62

BG ve LDH iizerinde oldukga fazla caligma yapilmugtir. Yapilan ¢aligmalarda her iki
enzim diizeyinin enflamasyon, cep derinligi ve alveoler kemik kaybiyla 6nemli derecede
Ailigkili oldugu gosterilmistir. Genellikle saglikli bolgelere kiyasla enflamasyonlu
alanlardan elde ‘edilen DCS’larinda bu enzimlerin diizeylerinde yiikselme gozlenmisgtir.
Dért haftalik deneysel gingivitis siiresinde, ilk ii¢ haftada BG diizeyinde artig olurken,
daha sonra diigiis gozlenmistir. Periodontitisli hastalarda BG diizeyleri cep derinligi ile
orantili olarak artig gostermektedir. BG diizeyi, spiroket, Prevotella intermedia,
Porphyromonas gingivalis ve total laktoz-negatif siyah pigmente bakterileri iceren
subgingival florada artig gosterdigi goriilmiistiir.30 Sonug olarak BG diizeyinin patojenik

flora ile cok yakindan iligkili oldugu diigiiniilebilir.

Lamster ve ark.50 6 aylik periodta, 2mm. ve daha fazla atagman kaybinin oldugu
bolgelerden topladiklart DCS’nda BG aktivitelerinin yiikseldigini, hastalifin baglangicinda
ve 3. aymnda yiiksek BG aktivitesi ile karakterize sahalarin atagman kaybiyla ileri derecede

iligkili oldugunu gostermiglerdir.



MATERYAL VE METOT

1-CALISMA GRUBU:

Aragtirma Selguk Universitesi Dighekimligi Fakiiltesi Periodontoloji Anabilim
Dali’na bagvuran, klinik ve radyografik olarak period(])ntitis teghisi konan, yaslar1 21-39
arasinda degisen (ortalama:29.25), 8’i bayan, 8’i erkek toplam 16 hastanin 32 disi
lizerinde yiiriitiildii. Hasta se¢iminde, herhangi bir sistemik hastaligin bulunmamasina,
son 6 ay icinde antibiyotik ve antienflamatuar ila¢ kullanmamig ve son bir yil i¢inde
herhangi bir periodontal tedavi gormemis olmalarina dikkat edildi. Aragtirma grubuna
dahil edilen haétalarda, agiz hijyen motivasyonu, digtasi temizligi ve polisaji igeren

baslangi¢ periodontal tedavi yapildi.

2-KLINiK DEGERLENDIiRME:

Hastalarda klinik degerlendirme, sondlama cep derinligi (SCD), atagman kazanci
(AK), Nowicki’nin kanama zamani indeksi (KZ1)32, modifiye Quigley-Hein plak indeksi
(P)82 ve mobilite (Periotest degeri:PTD) 6lgiimleri aragtirma boyunca, ayn1 aragtiricy

tarafindan gerceklestirildi.



a) Sondlama cep derinligi:

Tiim hastal"arda, SCD olgiimleri Williams periodontal sond* kullanilarak basing
uygulamadan, sondun kendi agirhgr ile dislerin uzun aksina paralel olarak yapildi. SCD
Glgiimii atagman seviyesi olgiimleriyle ayni anda ve ayni noktalardan yapildi. Olgiimler

milimetre cinsinden kayit edildi(Resim1).

Resim1:Sondlama cep derinligi ve atagman seviyesi Williams periodontal sond ve
akrilik stent yardimiyla belirlendi.

b) Atagman kazanci:

Caligma alanlarinda atagman seviyesi ol¢iimleri, rehber akrilik stentler yardimiyla
gergeklestirildi. Hastalardan elde edilen algi modeller iizerinde, otopolimerizan akril
kullanilarak okliizal stentler hazirlandi. Olgiimlerin tekrarlanabilirligi ve sondun stabilitesi

i¢in, stentler iizerinde, 6l¢iim yapilacak referans noktalarindan gegen vertikal oluklar

® Hu-Friedy, Chicago, IL, USA



acildi. Olgiimlerde Williams periodontal sond kullanildi. Atagman seviyesi cep tabani ile
akrilik stent iizerindeki referans nokta arasinda kalan mesafede milimetrik olarak ol¢iildii

(Resiml). AK; baglangic ve sonraki 6l¢iim degerleri arasindaki fark olarak belirlendi.
¢) Kanama zaman indeksi:

Ornekleme alanlarindaki digeti enflamasyonunun derecesini belirlemek igin

Nowicki’nin kanama zamani indeksi82 kullanildi.
0-kinci stimiilasyondan sonra, 15 saniye igerisinde kanama yok.
1-Ikinci stimiilasyondan sonra, 6-15 saniye arasinda kanama izleniyor.

2-Birinci stimiilasyondan sonra, 11-15 saniye ve ikinci stimiilasyondan sonra 5

saniye icerisinde kanama goriiliiyor.
3-Birinci stimiilasyondan sonra, 10 saniye icerisinde kanama goriiliiyor.
4-Spontan kanama
d-Modifiye Quigley-Hein plak indeksi:

Caligilan diglerdeki mikrobiyal dental plak, %0.6’1ik bazik fuksin ile boyandiktan

sonra degerlendirildi.
0-Bakteri plagi yok.
1-Diseti kenarinda, benek seklinde bakteri plagi adaciklari var.
2-Diseti kenarinda, mezial ve/veya distalde belirgin bir bakteri plagi hatti var.
3-Dis yiizeyinin, mezial ve/veya distalinin digetine yakin 1/3’iinde bakteri plagi var.
4-Dis yiizeyinin, mezial ve/veya distalinin 2/3’linde bakteri plag var.

5-Dis yiizeyinin, 2/3’linden fazlas: bakteri plagiyla kapli.
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e-Mobilite:

Dislerin mobilitesi Periotest sistemi® ile degerlendirildi. Periotest 6l¢iimiinde, hasta
arkasina yaslanmadan oturur pozisyona getirildi. Caligilan dislerin uzun akslar yatay
diizleme dik gelecek sekilde, bag pozisyonunu ayarladiktan sonra, pistonun ucu dig
ylizeyinden en az 2 mm. uzakta tutularak, digin anatomik kronunun ortasina gelecek
sekilde uygulandi(Resim2). Mobiliteyi (-8) ile (+50) arasinda degerlendiren Periotest
sisteminde degerler “Periotest Degeri” (}’TD)‘olarak kaydedildi.

Resim2:Mobilite Periotest sistemi ile degerlendirildi.

Hastalar, baslangi¢ klinik degerlendirmeleri kaydedildikten sonra, tedavi
protokoliinden habersiz ikinci bir aragurict tarafindan deney (9 hasta) ve kontrol (7 hasta)

gruplarina ayrild;. Deney ve kontrol gruplari belirlenirken iki grubu olugturan hastalarda

B Siemens AG ,Bensheim GERMANY.



baglangig klinik parametre ortalamalarinin birbirine yakin olmasina dikkat edildi. Deney
grubuna etken ilag™ (tenoxicam), kontrol grubuna plasebo preparat (firma tarafindan

temin edilen) uygulandi.
3-ORNEK ALAN SECIMI:

Calismada her hastada ikiger adet olmak iizere, en az 4mm.’lik SCD, digetinde
tdem, kanama, renk degisikligi gibi enflamasyon belirtileri gosteren toplam 32 alan

ornekleme igin belirlendi.

Resim3:DCS orneklemesinde dnceden standart olarak kesilmis filtre kagitlar
kullanildr.

™

Tilcotil, Roche Miistahzarlar San.A.S.,Istanbul JTiirkiye.
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4-DISETI CEP SIVISI ORNEKLEMESI:

ilgili bolgelerden DCS orneklenirken dnceden standart kesilmig 2x10 mm.
boyutlarindaki filtre kagitlari kullanildi(Resim3). Tkiger adet filtre kagid Eppendorf
tiiplerine yerlestirildi. Ornekleme esnasinda dis yiizeyi basingli hava ile kurutuldu, pamuk
peletler yardimiyla supragingival plak ve ayri bir filtre kagidiyla cep igerisindeki birikmis
stvi uzaklagtirildi. En az 10 dakika bekledikten sonra filtre kagitlari cep igerisine
yerlegtirildi(Resim4). Ornekleme sirasinda filtre kagitlarinin kan ve salya ile kontamine
olmamasina dikk’at edildi. Filtre kagitlari 1 dakika sonra cep ierisinden ¢ikarilarak
Eppendorf tiiplerine tekrar konuldu. Analiz yapilincaya kadar (+4)°C de buzdolabinda
bekletildi.

Resim4:DCS rneklenirken filtre kagitlart 1 dakika siire ile sulkus iginde tutuldu.



5.MEDIKAL TEDAVi

Caligmaya-dahil edilecek tiim hastalarin subgingival ve supragingival distaglari
temizlendi, oral hijyen egitimi verildikten sonra hastalara ¢ift kér caligma dizaynina uygun
olarak, ilaglar ve plasebolar bir bagka ¢alisma arkadaginca hastaya verildi. Hastalara
ilaglarii giinde bir kez ayni saatte almalari, herhangi bir olumsuz gelismede klinige
bagvurmalar bildirilerek sonuglarin degerlendirilmesi amaciyla tedavinin 14. ve 30.

giinlerinde kontrole gelmeleri gerektigi soylendi.

6-DISETI CEP SIVISI BG VE LDH ENZiM AKTIVITELERININ
SAPTANMASI:

DCS-BG ve DCS-LDH enzim aktiviteleri Selcuk Universitesi Veteriner Fakiiltesi
Biyokimya Anabilim Dali’nda belirlendi. Analizden 6nce DCS emdirilmig filtre
kagitlarinin bulundugu eppendorf tiiplerine 350u1 PBS-tamponu (fosfatla tamponlanmig
salin, pH:7.0) konularak (+4)°C de 2 saat bekletilerek filtre kagitlarindaki enzimlerin
tampona ge¢mesi saglandi. Daha sonra 1 dakika vorteks mikser ile karigtirilan tiiplerin

icerikleri DCS-BG ve DCS-LDH analizlerinde kullanildr.

a-Digeti cep sivis1 BG aktivitelerinin saptanmasi:

DCS-BG aktivitelerinin tespit edilmesinde fenolftalein-glukuronik asit bilesigindeki
fenolftalein'in BG tarafindan serbest hale gegirilmesi ve serbest kalan fenolftalein'in alkali
ortamda olusturdugu kirmizi rengin absorbansinin spektrofotometrede® 550 nm'de

ol¢iimii prensibine gore calisan ticari BG kit'i® kullanildi.

Once kitin prosediiriine uygun olarak hazirlanan standart ¢ozeltiler kullanilarak
kalibrasyon grafigi olusturuldu. Daha sonra kit prosediiriine uygun olarak yiiriitiilen

deneylerde test, DCS korii ve reaktif kdriiniin 550 nm'deki absorbanslari dlgiilerek

€ UV-2100 Shimadzu, Japan.
© B.Glucuronidase, Sigma Diagnostics, St.Lows, USA.
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agagidaki formiilde yerine kondu ve sadece enzim etkisiyle agiga ¢ikan fenolftalein'in

verdigi absorbans hesaplanarak kalibrasyon grafiginden fenolftalein miktarlar1 belirlendi.

Fenolftalein'in absorbans: = Testin absorbanst - (DCS korii absorbanst + Reaktif

korii absorbanst)

Belirlenen fenolftalein miktarlar1 agagidaki formiilde yerine konarak DCS-8G

diizeyleri modifiye Sigma iinitesi /ml cinsinden hesaplandi.
DCS-BG(modifiye Sigma iinitesi/ml) = fenolftalein konsantrasyonu (ug/mi) x 30

Elde edilen enzim aktiviteleri birim zamana (30sn) endekslenerek birim zamandaki

DCS-BG aktiviteleri bulundu.
b- DCS-LDH aktivitelerinin saptanmas1':
DCS-LDH aktivitelerinin 6l¢iimiinde,
Piriivik asit+ NADH + H* <LDH, | ] aktik asit+ NAD* ;

reaksiyonu ile substratin icerdigi NADH + H* konsantrasyonundaki azalmanin
ornegin icerdigi LDH diizeylerine bagli olmasi ve NADH + H* diizeylerinin 340 nm'de

spektrofotometrik olarak olciilebilmesi prensibine dayanan LDH kit'i© kullanilda.

Test protokoliine uygun olarak yiiriitiilen deneyde olugan rengin absorbanslan 0, 1,
2 ve 3. dakikalarda 340 nm'de okunarak agagidaki formiilasyondan ortalama absorbans
degerleri bulundu.

AE (LDH) _[(abs 0-abs 1) + (abs 0- abs 2) + (abs 0- abs 3)]
6

Bulunan ortalama absorbans degigimi ;

© Lactat-Dehydrogenase EC 1.1.1.27 UV-test, Sigma Diagnostics, St.Louis, USA.
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LDH aktiviteleri = AE/dakika x 4286

formiiliindeki yerine konarak LDH aktiviteleri belirlendi ve degerler birim zamana

(30sn) endekslenerek birim zamandaki DCS enzim aktiviteleri hesaplandi.
VERILERIN ISTATISTIKSEL ANALIZI:

DCS-B8G30 ve LDH30 enzim aktivite degerlerinin homojenize edilebilmesi igin
dogal logaritmik transformasyon yapildi (In8G30, InLDH30). Gruplar (deney ve kontrol)
icinde klinik parametreler, DCS-8G30 ve LDH30 enzim aktiviteleri tedavi oncesi ve
tedavi sonrasi arasindaki farklarin anlamliligt Wilcoxon testi7” ile, gruplar arasindaki

farklar ise Mann Whitney U77 testi ile degerlendirildi.
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BULGULAR

Deney (29.5) ve kontrol (28.9) grubunu olugturan hastalar arasinda yag ortalamalar:
ve periodontal durumlarini degerlendirmek iizere kullanilan SCD harig klinik parametreler
(PI, KZI, mobilite) ve diseti cep sivis1 (DCS) enzim diizeyleri (InLDH30, In8G30)
agisindan fark yoktu. Caligma boyunca NSAI (tenoxicam) hastalar tarafindan iyi tolore
edildi, herhangi bir yan etkiye rastlanmadi. Calisma ba|§1anan hasta saysindan iki eksik
ile tamamland1, ancak hastalarin ¢alismayi terk nedenleri ilagtan bagimsiz, uyum

bozuklugu sonucuydu.

DCS LDH30 (U/30sn) enzim aktivitesinin ortalama degerlerinin deney grubunda
baglangi¢ degerlere gore 14.giinde artarken, 30.giinde bir miktar azaldig1, ancak yine de
baglangigtan yiiksek oldugu, kontrol grubunda ise 14.giinde azalirken 30.giinde arttig:
goriildii (Tablo 1,2). DCS BG30 (U/30sn) enzim aktivitesinin ortalama degerlerinin
deney ve kontrol grubunun herikisinde 30.giinde azaldig1 gériildii (Tablo 3 4).

Deney ve kontrol gruplarinda klinik parametrelerin (KZI, Pi, mobilite, SCD, AK)
ve DCS enzim degerlerinin (InLDH30, InBG30) degerlendirme araliklarindaki
ortalamalar1 Tablo 5, 6, Grafik-la,b,c,d ve Grafik-2a,b,c’de verilmigtir. Caligma
siiresince KZI, PI, mobilite ve SCD’nin baglangi¢ degerlere gore deney grubunda
diistiigii, kontrol grubunda ise yiikseldigi gozlendi. AK deney grubunda kontrol grubuna

gore daha yiiksekti. |



Tablo-1:Deney grubundaki hastalarin DCS LDH(U/30sn) enzim diizeyleri

Laktat Dehidrogenaz(U/30sn)

Hasta Baslangic 14.giin 30.giin

N.T 2071 6650 937
. 2304 2217 1750
M.O 1050 1983 1925
992 1254 583
S.K 1429 1458 1896
2975 1458 4550
M.S 2304 3208 559
1079 1167 1034
H.K 1050 1403 1366
2149 3124 3203
S.E 1167 2713 2129
2275 3850 2245
S K 1254 1517 3004
875 1050 4638
M.K 671 700 408
992 1458 1020
D.S 3879 2479 2485
1400 496 806

Ort+Sd. 16624853 21211452 1919+1276

Tablo-2:Kontrol grubundaki hastalarin DCS LDH( U/30sn) enzim diizeyleri

Laktat Dehidrogenaz(U/30sn)

Hasta Baslangi¢ 14.giin 30.giin
H.D 2946 1633 2727
3850 1546 1162
ZK 1090 1533 1743
2209 2826 3928
M.T 6038 2100 1225
3529 2100 3238
S.F 2363 496 13859
671 3733 5417
AY 1438 1524 1341
547 1095 1550
F.G 502 1344 1453
305 1487 615
E.A 2449 3003 1895
698 2252 951
Ort+Sd. 2045+1644 1905842 29361341
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Tablo-3:Deney grubundaki hastalarin DCS G(U/30sn) enzim diizeyleri

B8-Glukuronidaz(U/30sn)

Hasta Baslangic 30.giin
N.T 1838 723
. 1208 394
M.O 2181 722
1969 , 919
S.K 1050 394
1260 853
M.S 613 459
1208 744
H.K 525 656
1050 919
S.E 544 984
544 743
S.K 1181 591
1313 394
M.K 2180 459
1596 591
D.S 984 544
263 394

Ort+Sd. 1195+580 638+199

Tablo-4: Kontrol grubundaki hastalarin DCS G(U/30sn) enzim diizeyleri

B-Glukuronidaz(U/30sn)

Hasta Baslangic 30.giin
H.D 1313 722
1706 656
Z.K 744 788
1050 1313
M.T 2235 788
1995 1050
S.F 459 949
459 853
AY 98 1596
. 744 1181
F.G 853 1208
788 919
E.A 591 544
525 394

Ort£Sd. 969+626 926+322
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Deney ve kontrol gruplarinda gahgmg stiresince degerlendirme araliklarinda elde
edilen deger ortalamalar arasi farklarin 6nemlilik test sonuglar1 Tablo 7’de verilmisgtir.
Caligma sonunda (30.giin) deney grubunda KZI, SCD ve DCS BG diizeyinin baglangig
degerlere gore istatistiksel olarak anlamls bir azalma saptandi (p<0.05). PI, mobilite ve
LDH enzim diizeyinde anlaml1 bir degisiklik goriilmedi (p>0.05). Kontrol grubunda ise
caligma siiresince, kullanilan klinik parametreler ve enzim diizeylerinde istatistiksel olarak

anlamli bir degisiklik yoktu (p>0.05).

Deney ve kontrol gruplarinda klinik parametreler ve DCS enzim degerleri arasindaki
farkliligin istatistiksel degerlendirme sonuglart Tablo 8’de verilmigtir. Tedavi sonunda
(30.giin) PI, mobilite, SCD ve BG enzim diizeyleri a¢isindan deney grubundaki
degerlerin daha diisiik, AK’nin daha yiiksek ve aradaki farklarin istatistiksel olarak

anlaml1 oldugu goriildii (p<0.05). KZI ve LDH enzim diizeyi agisindan anlamli fark
yoktu (p>0.05). |

Tablo-7:Deney ve kontrol grubu hastalarda klinik parametreler ile enzim diizeylerinin

degerlendirme araliklarinda grup ici karsilastiriimasi (Wilcoxon eglegtirilmiy iki drnek
testi, p degerleri).

0-14.giin 0-30.giin
. Deney Kontrol Deney Kontrol
KZI ' 0.126 1.000 0.021* 0.361
PI 0.528 0.361 0.398 0.528
Mobilite (PTD) 1.000 0.153 0.213 0.083
SCD 0.018* 1.000 0.011* 0.735
InLDH30 0.085 0.470 0.913 0.220
InBG30 - - 0.004* 0.925

KZI: Kanama zamant indeksi, PI: Plak indeksi, PTD: Periotest degeri(mobilite) SCD: Sondlama cep
derinligi AK: Atagman kazanci, InLDH30: Birim zamandaki (30sn) DCS LDH enzim aktivitelerinin
dogal logaritmik transformasyonu, InfG30: Birim zamandaki (30sn) DCS G enzim aktivitelerinin dogal
logaritmik transformasyonu
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Tablo-8 Klinik parametreler ile enzim diizeylerinin degerlendirme araliklarinda gruplar
aras: kargilagtirimasi. (Mann-Whitney U testi ,U degerleri)

. , Baslangic 14.giin 30.giin
KZI . 154 133 169
Pl 142.5 142.5 171.5*
Mobilite (PTD) 167 165 171.5*%
SCD 184* 194.5* 194.5*
AK - 168.5 188*
InLDH30 132 136 144
InBG30 152.5 - 194.5*

*p<0.05

KZi: Kanama zamamn indeksi, PI: Plak indeksi, PTD: Periotest degeri(mobilite) SCD: Sondlama cep
derinligi AK: Atagman kazanci, InLDH30: Birim zamandaki (30sn) DCS LDH enzim aktivitelerinin
dogal logaritmik transformasyonu, In8G30: Birim zamandaki (30sn) DCS G enzim aktivitelerinin dogal
logaritmik transformasyonu.
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TARTISMA VE SONUC

Periodontal hastaliklarda en 6nemli etiyolojik etken mikrobiyal dental plaktir.25.53
Bakteriler, gingival sulkusta kolonize olduktan sonra, sayica artarak apikale dogru
ilerlemekte, epitel ve bagdokusu fibrillerinin atagmaninin bozulmasina ve komgu
dokularda yikima neden olmaktadir.27,69 Fakat periodontal cep bolgesinde oldukga
kompleks olan subgingival mikroflorada hangi mikroorganizma veya
mikroorganizmalarin etkin rol oynadig: heniiz kesinlik kazanmamustir. Ayrica gingival ve
periodontal hastaliklarin bir ¢ok tipinin patogenezinde konak yanitlar1 da 6nemli rol

oynamakta gelisen immiin yanitlar koruyucu olabilece§i gibi yikici nitelikte de

olabilmektedir.54.65

Peridontal hastaliklarda konaga bagli doku yikim etkisi lokal doku yikimina yolagan
konak hiicrelerinin ve humoral faktorlerin indiiksiyonu, stimulasyonu veya aktivasyonu
sonucudur. Aktive olan mononiikleer hiicrelerce interlokin-1 (IL-1), tiimor nekroz
faktorii (TNF) ve aragidonik asit metabolitleri gibi doku yikim potansiyeline sahip
maddeleri ortama salinmaktadir. Siklooksijenaz ve lipoksijenaz yollar: iizerinden
metabolize edilen aragidonik asitin son iriinleri prostaglandinler, tromboksanlar ve
|6kotrinlerdir. Bu molekiiller temel enflamatuar hiicre cevaplarini baglatabilme ve

diizenleme yetenegine sahip olmalari yanisira kemik rezorpsiyonuna da

yolacabilmektedirler.17,31,32,55



NSAD'lar tiim diinyada analjezik, antipiretik ve antienflamatuar etkilerinden dolay:
¢ok sik kullanilan ilaglardandir. Klinik olarak, kas-iskelet sisteminin enflamatuar,
dejeneratif ve mekanik hastaliklarinda, postoperatif agrili durumlarda, agrn ve
enflamasyonla seyreden dental, solunum yolu, jinekolojik ve iirolojik hastaliklarda da
kullanilmaktadir.18:23,35 NSAI’lar antienflamatuar etkilerini siklooksijenaz enzim
inhibisyonu ile aragidonik asit metabolitlerinin olusumunu engelleyerek gostermekte,

ayrica PMNL’ler tarafindan salinan lizozomal enzimleri inhibe etmektedirler.”!

Bu ozellikleri nedeniyle NSAI’larin periodontal hastaliklar iizerine etkili olabilecegi
diigiiniilmiistiir. Insan periodontal hastaliklari iizerinde NSAI’larin etkisi agisindan ilk
gozlemler, kronik enflamasyon ve immiinolojik bozuklukliar i¢in ilag alan hastalarda kisa
siireli caligmalardan elde edilmisgtir. Sjostrom ve ark.”3 NSAI kullanan romatoid artritli
bireylerde periodontal hastalik sikligini aragtirmiglar ve ilag kullanmayan kontrol grubuna
kiyasla periodontal hastalik goriilme sikligin1 daha az bulmuglardir. Ancak 9 yil boyunca

NSAI] kullanan hastalarda, ilacin klinik parametreler iizerinde etkili olmadigi da

saptanmugtir.31

NSAI’larin periodontal hastaliklar iizerindeki etkilerini belirlemek iizere, hayvan ve
insanlar iizerinde deneysel aragtirmalar da yapilmigtir. Williams ve ark.88 kronik
periodontal hastalikl1 Beagle kopeklerde, NSAI'larin kemik yikimini azalttigini ve
aragidonik asit metabolitlerinin periodontitiste 6nemli bir kriter olabilecegini ileri
siirmiiglerdir. Offenbacher ve ark.90 Beagle kopeklerde, Abramson ve ark.! insanlarda
NSAl’larin DCS’ndaki siklooksijenaz metabolitlerinden PGE2, tromboksanB?
diizeylerinde ve buna bagli olarak periodontal kemik kaybinda azalmaya neden oldugunu
bulmuglardir. NSAI’in (flurbiprofen) periodontitisli hastalarda kemik kaybini

azaltabilecegi bir¢ok galigmalarda da ortaya konmugtur.36.90

Periodontitis aktif ve pasif donemleriyle epizodik karakterdedir, aktif dsnemlerde

doku yikimi gerceklesirken, pasif donemlerde yikim durmakta hatta bir miktar doku
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tamiri gerceklegmektedir. Giiniimiizde periodontal teghiste; 1)hastada periodontitis var
mu?, 2)varsa hangi tip?, 3)hastalik aktif mi?, 4)hastanin yatkinliginin derecesi ne? gibi
dort temel problemle kargilagilmaktadir. Yapilan caligmalarda, ayn1 agizda aktif ve inaktif
hastalikl1 alanlarin oldugu ve hepsinde olmamakla birlikte, cogu hastada, incelenen
alanlarin inaktif oldugu gosterilmisgtir. Kullanilan konvansiyonel yontemler, herhangi bir
zaman diliminde, aktif ve inaktif hastalikli alanlar1 ayiramamaktadir. Sonugta
periodontitiste aktif hastalik bolgelerini belirlemede, tedavi sonrasinda olusan cevabin
kantitatif olarak izlenmesinde ve sonradan olugacak yikim derecesinin tahmininde yetersiz
kalinmaktadir. Ornegin sondlama cep derinliginin artmas: hastalifin sonucunu

gosterirken, yikimin olugtugu zaman hakkinda bilgi vermemektedir.

Bu problemler gozoniinde tutularak, hastalik aktivitesi ve risk faktérlerini bulmaya
yonelik galismalar yapilmaktadir.62 Bu amagla, objektif 6lgiimler igin salya, kan, bakteri
plagi, ve DCS ornek olarak kullaniimaktadir. Bu testlerde; spesifik bakteriler (Aa, Pg, Pi,
E.corrodens, Eubacterium genus, Treponemas tiirleri, S.mutans, vb) ve iiriinleri
(endotoksin, hidrojen siilfid, butirat ve propiyonat, poliaminler, ndrominidaz, kollajenaz,
vb), konak hiicreleri (PMNL, makrofaj, lenfosif) ve iiriinleri (8-glukuronidaz, sitokinler),
konak faktorleri (komplement komponentleri, antikorlar, immiin cevap), ve doku hasar
iiriinleri (laktat dehidrogenaz, glukozaminler, aspartat aminotransferaz) iizerinde
durulmaktadir.22 DCS; cep igerisinden toplanan enflamatuar bir eksudadir ve yukarida
belirtilen amaglar igin ¢ok sik olarak kullanilmaktadir. Dolayisiyla hastaliga kars: verilen
akut enflamatuar, hiimoral immiin ve selliler immiin cevaplar DCS’ndan

saptanabilmektedir 964

BG; PMNL’lerin primer (azurofil) graniillerinden degraniilasyon sonucu salinan,
bagdokusu ana yapisini yikan lizozomal bir enzimdir.2242.49 Asit mukopolisakkarit ve
oligosakkaritlerin ytkiminda gorev yapar.42 Yeterli derecede kontrol altinda tutulmayan

diabetiklerde, konak mikroorganizma etkilesimine bagli olarak, DCS-BG diizeylerinde
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artig tespit edilmigltir.62 Harper ve ark.30 periodontitisli hastalarda DCS’nda BG diizeyinin
artmasi ile spiroketler, P.gingivalis, ve P. intermedius, ve laktoz (-) siyah pigmente
Bakteroides arasinda ¢ok yakin bir iligki oldugunu bulmuglardir. LDH anaerobik
glikolitik yolda bulunan stoplazmik bir enzimdir, doku sivilarinda ekstraselliiler olarak
bulunmasi hiicre Sliimiiniin bir gostergesidirt’ ve DCS’nda serumdan 15-20 kat fazla
oranda bulunur.22 Insanda deneysel gingivitis modelinde DCS-LDH diizeyinin bir miktar
yiikselme gosterdigi saptanmigtir 47 Lamster ve ark.42 DCS’ndaki total LDH aktivitesinin

enflamasyonla iligkili oldugunu belirtmiglerdir. )

Bu caligmada, yukaridaki bilgilerin 1g1g1nda; periodontitis teghisi konan hastalarda
30 giinliik, sistemik NSAI (tenoxicam) uygulamasinin, digeti enflamasyonu, sondlama
cep derinligi, atagman kazanci, mobilite ve DCS’ndaki diizeylerinin periodontal doku
yikimuyla iligkili oldugu belirtilen BG ve LDH enzimleri iizerine etkisinin incelenmesi
amaclandi. Tefapide kullanilan ilacin etkinliginin, objektif ve saglikli olarak

degerlendirilebilmesi igin aragtirma plasebo kontrollii ve ¢ift-kor dizayn ile yiiriitiildii.

Dogal dislerde plaga bagli enflamasyon sonucu gelisen digetinde kanamanin
histolojik doku yikiminin bir gostergesi oldugu ve plak indeksi skorlart ile iligkili oldugu
bilinmektedir.14.15.28,52 Vogel ve ark.85 NSAI (sulindac)’in diseti enflamasyonu iizerine
etkili, ancak Johnson ve ark.38 (naproxen) ise etkisiz oldugunu bulmuglardir. Vogel ve
ark .84, Offenbacher ve ark.6! Squirrel ve Macaca mulatta maymunlarinda, topikal
(oxazolo-pyridine tiirevi) ve sistemik (flurbiprofen) uygulanan NSAI’larin, deneysel
periodontitis modellerinde digeti enflamasyonunu azalttigin1 belirtmiglerdir. Howel ve
ark.33 beagle kipeklerde topikal NSAI (piroxicam) uygulamasinin digeti enﬂamaslyonunu
anlamli derecede onledigini bulmuglardir. Bu ¢aligmada 30 giinliik sistemik NSAI
uygulamasinin, agiz hijyenindeki diizelméye paralel olarak, digeti enflamasyonunu

azalttigr saptanmigtir. Baglangi¢ degerlendirmeyi takiben her iki gruba da digtag:

temizliginin yani sira oral hijyen egitiminin uygulandig: goz oniinde tutuldugunda, digeti
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enflamasyonunun giderilmesinde tenoxicam’m ek yarar sagladigi goriilmektedir. Ancak
aragtirmada digeti enflamasyonunu degerlendirmek iizere kullamilan KZI’ndeki diigiis,
istatistiksel agidan anlamli olmakla birlikte, klinik acidan Onemsizdir. Digeti
enflamasyonunda prostaglandinler nemli mediatrlerdir, ancak NSATI’larn etkilemedigi
|okotrinler, bazi komplement komponentleri, kininler, ¢esitli sitokinlerin de
enflamasyonun geligiminde rol oynadigt bilinmekte ve digeti enflamasyonundaki sinirli

azalmanin nedeni olabilecekleri diigiiniilmektedir.

Deneysel periodontitiste, Howel ve ark.34 Beagle kopeklerde, Vogel ve ark.84
Squirel maymunlarinda, Williams ve ark.89 dogal periodontitis gelismis Beagle
kopeklerde sistemik ve topikal NSAI uygulamalarinin, standardize radyografik yontemle
incelenmesinde kemik kaybinda azalmaya neden oldug}mu belirtmiglerdir. Ayrica Jeffcoat
ve ark.37, hizli ilerleyen periodontitisli hastalarda, dijital radyografiyle, NSAI
(naproxen)’in anlamli derecede kemik kazanci sagladigini tespit etmiglerdir. Bu
aragtirmada, alveoler kemik seviyesindeki degisiklikleri dogrudan degerlendirmek iizere
Olgiim yapilmamigtir. Ancak, dig mobilitesi periodontal doku yikimini, 6zellikle de
alveoler kemik kaybini gosterir.53 Genellikle tedavi sonrasinda azalir, fakat ilerlemig
vakalarda degismeden kalabilir.27 Mobiliteyi objektif olarak degerlendiren Periotest
sistemi’nin’0 kullanildig1 bu ¢alisma sonunda, PTD’nde deney grubunda azalma, kontrol
grubunda ise yiikselmenin oldugu gozlenmistir. PGE2 kemik rezobsiyonuna neden olan,
aragidonik asit metabolizmasi iiriiniidiir ve NSAI tenoxicam’in inhibitor etkisi sonucu
alveoler kemik yikiminin durmasi beklenen bir sonugtur. Bu ¢calismanin sinirlan iginde,
30 giinliik sistemik NSAI (tenoxicam) uygulamasinin, literatiirdeki ¢aligmalarla uyumlu
olarak alveoler kemik kaybini durdurdugu, hatta supraalveoler degisikliklerin de

katkistyla, mobilitede azalmaya neden oldugu sonucuna varilmaktadir.

SCD ve atagman kaybi periodontal hastaliklarin klinik olarak degerlendirilmesinde

yaygin olarak kullanilmaktadir. Waite ve ark.86 en az bir yil siire ile farklit NSAI alan
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kigilerde kontrol grubuna kiyasla SCD ve atagman kaybinda azalma gormiiglerdir.
Deneysel olarak olugturduklari periodontitis modellerinde, Vogel ve ark.84 Squirel
maymunlarinda topikal, Offenbacher ve ark.6! Macaca mulatta maymunlarinda sistemik
uygulanan NSAI’in atagman kaybinda azalmaya neden oldugunu belirtmiglerdir. Bu
caligmada, 30 giinliik sistemik NSAI (tenoxicam) uygulamasinn literatiirde bildirildigi
gibi SCD’nde azalma ve AK tespit edilmigtir. Ancak AK istatistiksel olarak anlamli
olmasina karsin, gerek digetindeki 6demin ¢oziilmesine bagl: degisiklikler, gerekse
atagman seviyesi Ol¢limlerindeki sondlama 6l¢iim hirl'ta]arlm +Imm olarak kabul eden
caligmalar36.7 dikkate alindiginda, ortalama 0.39mm. lik AK &l¢iim hata sinirlar icinde

kalmakta ve bu bulgunun klinik agidan 6nemli olmadig1 sonucuna varilmaktadir.

DCS-BG diizeyinin subgingival floradaki gesitli mikroorganizmalar30, SCD,
distag1, plak miktar: gibi faktorlerle iligkili2 ve non-molar diglerde diger diglere kiyasla
daha diigiik oldugu belirtilmigtir.44 Ayrica deneysel gingivitiste,#7 atasman kaybiun,50
ve enflamasyonun42-1 artigina paralel olarak DCS-8G diizeyinin artug bildirilmistir.
Lamster ve ark.50 lokal ve yaygin hastalik aktivitesi gosteren erigkin periodontitisli
periodontal doku yikimi, klinik atagman kayb: ile birlikte BG diizeylerinde artig
saptamuglardir. Periodontitisli hastalarda lokal tetrasiklin tedavisinin konak cevabini
degistirerek, 6zellikle notrofil fonksiyonlarini inhibe ederek, BG diizeyini diigiirdiigii ileri
siiriilmiigtiir 46 DCS-B8G’1n temel kaynaginin notrofiller oldugu ve sulkus ortamina
notrofil gegisinin artmasina bagli DCS-BG diizeylerinin yiikseldigi belirtilmektedir.51.62
Bu ¢aligmada DCS’nda total G enzim aktivitesinin 30 giinliik NSAI tedavisi ile belirgin
sekilde azaldig1 goriilmiigtiir. Yapisal formiilii ve etki mekanizmasi tenoxicam’a cok
benzer olan piroxicam’in FMLP ile aktive olmug notrofil aggregasyonu, degraniilasyonu
ve siiperoksit anyon olugumu gibi fonksiyonlarini in vitro ve in vivo inhibe ettigi
gosterilmistir.32 Benzer etkiyi tenoxicam’in da gésterme olasilig1 giicliidiir ve aragtirmada

DCS-BG diizeylerindeki diigmenin bu etkiden ileri gelebilecegi diigiiniilmektedir.

31



Stoplazmik bir enzim olan LDH’1n DCS diizeylerinin artiginin hiicre 6liimiiniin, bir
gostergesi olabilecegi ve doku yikiminin derecesini yansitabilecegi bildirilmektedir.*2
Bazi ¢aligmalarda LDH’n periodontal hastaliklarla sik: bir iligkili icerisinde oldugu
belirtilmesine kargin,30:44.74 bazi galigmalardaysa boyle bir iligkinin bulunmadig:
saptanmigtir.43.45,50.62 Bu caligmada tenoxicam’in DCS-LDH enzim diizeylerinde
anlaml bir degisiklige neden olmadig: goriilmiistiir. Lamster ve ark.42 DCS-LDH
konsantrasyonunun digeti enflamasyonu ile iligkisiz, ancak total enzim aktivitesinin iligkili
oldugunu saptamiglardir. Bu aragtirmada da DCS-LDH diizeyi total enzim aktivitesi

olarak degerlendirilmesine ve klinik parametrelerde diizelme saptanmasina karsin

tenoxicam’in DCS-LDH iizerine etkisiz oldugu bulunmIU§tur.

Periodontitis teghisi konan hastalarda baglangic tedavisini (digtag: temizligi ve
polisaj) izleyerek 30 giin siireyle NSAI (tenoxicam) uygulamasimin klinik ve
biyokimyasal parametreler iizerindeki etkinliginin aragtirildig1 bu ¢aligma sonucunda,
SCD, mobilitede azalma ve AK saptanmig, DCS-8G total enzim aktivitesinin diigtiigii,
fakat DCS-LDH diizeyinin etkilenmedigi belirlenmigtir. Elde edilen veriler, DCS-8G
diizeyinin, literatiirde bildirildigi gibi periodontal durumun izlenmesinde iyi bir belirleyici
oldugu yolundaki goriige ek kanit saglamaktadir. Ancak periodontitis tedavisindeki klinik
onemini giiclendirmek icin, daha uzun siire ilag kullanimi ve daha fazla sayida denekle,
NSAI tenoxicam’in etkinligini aragtiracak c¢aligsmalara gereksinim oldugu

diigliniilmektedir.
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OZET

Aragtirmada, periodontitis’li hastalarda baglangi¢ tedavisini takiben NSAi
uygulamasmm‘ klinik ve biyokimyasal parametreler iizerindeki etkilerinin
degerlendirilmesi amaglandi. Aragtirma 9’u tenoxicam (test grubu) 7’si plasebo (kontrol
grubu) ila¢ kullanan toplam 16 hastanin 32 disi iizerinde yiiriitiildii. Caligma alanlarinda
KZi, PI, SCD, mobilite (PTD) ve AK gibi klinik parametreler kaydedildi. Ayrica standart
kesilmisg filtre kagitlar1 yardimiyla toplanan digeti cep sivis1 (DCS)’nda LDH ve BG total
enzim aktivitesi (U/30sn) incelendi. Klinik ve biyokimyasal degerlendirmeler baglangici
takiben, tedavi sonrasi 14. (BG harig) ve 30. giinlerde tekrarlandi. Klinik parametreler
agisindan tedavi sonrasi 30. giinde deney grubundaki diizelmenin anlamli sekilde daha
belirgin oldugu goriildii (p<0.05). DCS-BG total enzim aktivitesinin tedavi sonras1 30.
giinde‘ kontrol grubuna kiyasla deney grubunda diigiik oldugu (p<0.05), LDH
diizeylerinde ise anlamli bir degisiklik olmadig1 saptandi (p>0.05). Bu aragtirmada
periodontitisli hastalarda 30 giin siireyle NSAI tenoxicam uygulamasimin klinik
parametreler ve DCS-BG total enzim aktivitesi lizerinde olumlu etkileri oldugu ve

konvansiyonel periodontal tedaviye NSAI’larin ek yarar saglayabilecegi yolunda deliller

elde edildi.



SUMMARY

THE EFFECT OF NONSTEROID ANTI-INFLAMMATORY DRUG (tenoxicam) ON
CREVICULAR FLUID 3-GLUCURONIDASE AND LACTATE DEHYDROGENASE
ACTIVITY IN PERIODONTITIS PATIENTS

The aim of the present study was to evaluate the effect of non-steroid anti-
inflammatory drug (NSAID) administration on the clinical and biochemical parameters of
.periodontitis patients following initial periodontal treatment. A total of 32 teeth of 16
subjects, 9 medicated with tenoxicam (test group) and 7 with placebo (control group),
were selected for the study. Periodontal status of selected sites was clinically evaluated by
probing depth(PD), probing attachment level (PAL), plaque index (PI), bleeding time
index (BTI) and mobility (Periotest value, PTV). Furthermore, lactate dehydrogenase
(LDH) and B-glucuronidase (BG) total enzyme activities (U/30sn) in gingival crevicular
fluid (GCF) collected with standart precut off filter paper strips were determined. Clinical
evaluation and enzyme analysis of GCF were repeated at 14 and 30 days. At the end of
the study, there were statistically significant improvements for the clinical parameters of
test group (p<0.05). GCF-BG total enzyme activity was significantly lower than control
group (p<0.05), but there was no difference for LDH (p>0.05). Data obtained from this
study showed that NSAID tenoxicam administration for 30 days improved both the
clinical parameters and GCF-8G total enzyme activity of periodontitis patients, and
suggested that adjunctive use of NSAID (tenoxicam) to conventional periodontal therapy

may be beneficial.
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