T.C.
BOLU ABANT iZZET BAYSAL UNIVERSITESI
DiS HEKIMLiGI FAKULTESI

EVRE-ITII PERIODONTITISTE CERRAHISIZ
PERIODONTAL TEDAVIYE EK OLARAK AIRFLOW
UYGULAMASININ ETKILERININ
DEGERLENDIRILMESI

Dt. Ozge UYSAL

PERIODONTOLOJi ANABILIiM DALI
UZMANLIK TEZi

) TEZ DANISMANI 5
Doktor Ogretim Uyesi Giilbahar USTAOGLU

Haziran 2020
BOLU

Bu ¢alisma Bolu Abant Izzet Baysal Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi

tarafindan desteklenmistir. (Proje numarasi: 2020.06.05.1443)






ONAY SAYFASI



OZET

EVRE-III PERIODONTITISTE CERRAHISIZ PERIODONTAL
TEDAVIYE EK OLARAK AIRFLOW UYGULAMASININ
ETKIiLERININ DEGERLENDIRILMESI

Bu klinik ¢aligmanin amaci, cerrahisiz periodontal tedaviye (CPT)’ye ek olarak
cep igerisine airflowla nano hidroksiapatit (nano-HA) uygulamasinin etkilerini klinik ve
mikrobiyolojik parametrelerle degerlendirmektir.

Randomize, split-mouth tasarima sahip ¢alismaya sistemik olarak saglikli, evre 111
derece B 24 periodontitis hastas1 dahil edildi. Kontrol grubuna sadece CPT, test grubuna
CPT + airflow ile nano-HA tozu uygulanarak Kklinik ve mikrobiyolojik parametreler
degerlendirildi. Hastalarin klinik periodontal kayitlari tedaviden dnce ve tedavi sonrasi 1.
ve 3. aylarda, subgingival plak drnekleri ise tedavi dncesi ve tedavi sonrasi 3. ayda alindi.
Subgingival plak  Orneklerinde ~ Aggregatibacter  actinomycetemcomitans(Aa),
Porphyromonas gingivalis(Pg), Treponema denticola’min(Td) analizi polimeraz zincir

reaksiyonu yontemiyle gerceklestirildi.

Istatistiksel analizler sonucunda her iki ¢calisma grubunda da klinik periodontal
parametrelerde iyilesme kaydedildi (p<0,05). Test grubunun 3. ay gingival indeks (GI),
1. ay papil kanama (PK1I), 1. ve 3. ay sondalamada kanama yiizdesi (SKY) degerlerinde
kontrol grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli azalma bulundu (p<0,05). Sondalama
derinligi (SD) ortalamasi1 gruplar arasi karsilastirmada 3. ayda test grubunda istatistiksel
olarak daha diisiik bulundu (p<0,05). Klinik atasman kayb1 (KAK) agisindan 1. ay ve 3.
ay Ol¢limlerinde test grubunun ortalamasi anlamli diizeyde daha diisiik bulundu (p<0,05).
SD degerindeki 1-3. ay aras1 ve  KAK degerlerindeki baslangig-1. ay ve 1.-3. ay
arasindaki degisim test grubunda kontrol grubuna kiyasla anlamli olarak daha fazla
bulundu (p<0,05). Pg, Td ve total bakteri sayilarinda baslangica kiyasla 3. ayda her iki
grupta da istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalma bulundu. Aa, Pg, Td ve total bakteri
sayisinin gruplar arast karsilastirmasinda herhangi bir zaman periyodunda anlamli fark

gozlenmemistir (p>0,05).

Calismamizda CPT ile es zamanli, ek olarak cep igerisine airflowla nano-HA
uygulamasinin klinik parametreler {izerine daha etkili oldugu gosterilmis olup, ancak
mikrobiyolojik agidan iki yontem arasinda fark goriilmemistir.

Anahtar kelimeler : airflow uygulamasi, cerrahisiz periodontal tedavi, evre-I1II

periodontitis, kok yiizeyi diizlestirmesi, periodontal cep



EVALUATION OF THE EFFECTS OF AIRFLOW IN ADDITION TO
NON-SURGICAL PERIODONTAL TREATMENT IN STAGE 111

PERIODONTITIS

The aim of this clinical study was to evaluate the effects of airflow with nano
hydroxyapatite powder (nano-HA) into the periodontal pocket in addition to non-surgical
periodontal therapy (NPT) with clinical and microbiological parameters.

This randomized, split mouth study included 24 stage 11l grade B periodontitis
patients who were systemically healthy. Clinical and microbiological parameters were
evaluated at 24 sites treated with NPT (control) and 24 sites treated with NPT+airflow
with nano-HA powder (test). Clinical periodontal recordings of the patients were taken at
baseline and after treatment at 1 and 3 months. Subgingival plague samples were harvested
from both sites at baseline and three months after treatment. The analysis of
Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Porphyromonas gingivalis, Treponema
denticola in subgingival plaque samples was performed by polymerase chain reaction
method.

As a result of statistical analyzes, improvement in clinical periodontal parameters
was noted in both study groups (p <0.05). There was a statistically significant decrease in
the gingival index (Gl) at third month, in the papillary bleeding (PBI) at first month and
in the bleeding on probing rate at first and third month (p <0.05). Probing depth (PD) mean
was statistically lower in the test group at 3 months compared to the groups (p <0.05). In
terms clinical attachment loss (CAL), the average of the test region was significantly lower
in the 1-3 months measurements. In the test side, PD change was significantly higher than
control side between baseline and first month. CAL change was significantly higher than
control side between baseline-1st month and 1-3 months. A statistically significant
decrease was found in both groups in the third month compared to baseline in total
bacteria, Pg, and Td. No significant difference was observed in any time period in the
comparison of the number of Aa, Pg, Td and total bacteria between groups. In our study,
the application of airflow with nano-HA into the pocket simultaneously with CPT has been
shown to be more effective on clinical parameters, but there was no difference between
the two methods in terms of microbiological data.

Keywords : airflow application, periodontal treatment without surgery, stage-I11

periodontitis, scaling and root planing, periodontal pocket
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1. GIRIS

Periodontitis, disi ¢evreleyen yumusak ve mineralize dokular etkileyen;
periodontal patojenik mikroorganizmalari igeren, ana etiyolojik faktoriin mikrobiyal
dental plak (MDP) oldugu, alveolar kemik ve atagsman seviyesindeki azalma ile
karakterize bir hastaliktir. MDP’nin uzaklastirilamadigi ve enflamasyonun kontrol
altina almamadigr durumlarda periodontitis gelisir. Atagman ve kemik kaybi ile
seyreden periodontitis; mobilite, dis kaybi, ¢igneme ve konusma bozukluklari ile
sonuglanabilir (1).

Periodontitis tedavisinin en énemli kism1 scaling ve root planing (SRP) olarak
adlandirilan dis tasi1 temizligi ve polisajdan olusmaktadir. SRP yapilirken dis
yiizeyinden dis taginin yani sira sement yiizeyine penetre olmus bakteriyel
endotoksinler de uzaklastirilmaktadir (2). SRP isleminin esas amaci ; cerrahi bir
girisim olmaksizin, disi g¢evreleyen yumusak dokular kaldirilmadan, subgingival
floradaki bakteri populasyonunu, inflamasyonu, cep derinligini, klinik atagman
kaybini1 azaltmaktir. Yapilan farkli ¢alismalar artmis cep derinligi, furkasyon bolgeleri,
kokteki gelisimsel oluklar gibi faktdrlere bagl olarak tek bagina yapilan SRP igleminin
subgingival alandan dis tas1 ve eklentilerinin uzaklastirilmasinda etkili olmadigini
savunmaktadir (3-5). El aletlerinin kisitlamalarin1 gidermek, periodontal patojenlerin
eliminasyonunu daha etkili ve kolay sekilde yapabilmek igin cerrahisiz periodontal
tedaviye (CPT) ek olarak terapotik yaklagimlar ve yeni tedavi yontemleri
gelistirilmistir (6-8). Bunlar; full-mouth terapi, yonlendirilmis cep rekolonizasyonu,
lazer kullanimi (9), konak cevabinin remodiilasyonu, topikal antimikrobiyal ajan
uygulamasi, sistemik antibiyotik kullanimi, lokal salinimli antimikrobiyal ajan
kullanimi (10) ve airflow cihazlarinin kullanimidir (11,12).

Airflow cihazlart dis hekimliginde ilk olarak polisaj amagli kullanilmustir.
Esasen sodyum bikarbonattan olusan asindirici toz partikiillerinin yogun su spreyi ile
karistirtlip basingli hava ile piiskiirtiilmesi prensibiyle calisan cihazlarin dis
yiizeyinden biyofilmi ve renklenmeleri uzaklastirmada geleneksel metodlara alternatif
olarak kullanilabilecegi diistiniilmekteydi (13). Caprasik dislere, furkasyon bolgelerine

ve gelisimsel oluklara kolay ulagim saglamasi, hekimin daha az yorulmasi, hekime ve



hastaya zaman kazandirmasi, hastayr rahatsiz edici ses olusturmamasi, uygulama
kolaylig1 airflow cihazlarinin avantajlart arasindadir(14).

Supragingival temizlik i¢in gelistirilmis olan konvansiyonel airflow sisteminin
subgingival derin ceplerde de kullanilabilmesi i¢in cihaz teknik olarak modifiye
edilmis ve subgingival alanda kullanim igin &6zel gelistirilmis perio-flow ucuyla
piyasaya slriilmiistiir. Perio-flow ucuyla hava-toz spreyinin akimi ve basinci
subgingival alan kullanimi i¢in daha diisiik hale getirilmistir (15). Yapilan literatiir
taramasina gore giinlimiize kadar kullanilan tozlar partikiil sertligi, biiyiikligii,
uygulama agisi, siiresi, cihazin basinci gibi ¢esitli nedenlere bagl olarak periodontal
dokularda hasara yol agmis ve higbir tozun digerine gore stiinliigii kanitlanmamistir
(14).

Biyoseramikler iginde saglik alaninda en ¢ok dikkat ¢eken materyal, element
kompozisyonun kemik ve dis mineral yapisina olan benzerligi ile kalsiyum
fosfatlardir. Kalsiyum fosfatlar igerisinde ise; kemik ve disin kimyasal yapisina olan
yiiksek benzerligi, biyouyumlulugu ve dokularda yavas bozunmasi gibi 6zellikleriyle
hidroksiapatittir (HA). HA’nin kimyasal yapisi igerisinde Ca ve P elementleri
bulunmaktadir. Bunlar kemik ve disin inorganik kisminda bulunan elementlerdir. Bu
benzerlikten dolay1 dokularin yabanci malzemelere kars1 gostermis olduklar1 tepki en
aza inmekte ve gen¢ kemik hiicreleri HA yiizeyine yapisip ¢cogalabilmektedir. Kemik
minerallerini olusturan HA kristallerinin nano boyutta olmasi c¢alismalar1i nano
partikiiller tizerine yogunlagtirmigtir (16).

Bu klinik ¢alisma ile Evre-I11 derece B periodontitis hastalarinda, CPT’ye ek
olarak cep igine peri-flow ile nano-HA uygulamasinin klinik ve mikrobiyojik etkileri
degerlendirilecektir. Cep icerisine nano-HA uygulamasi ile;

1. El aletlerinin ulagamayacagi giic bolgelerde ve derin ceplerde biyofilmi
uzaklastirmada etkinlik saglamak,

2. CPT sonras1 sementte ve alveol kemikte olusan mikro catlaklar1 nano-HA
tozuyla kaplayip kok yiizeyinin hidrofilitesini arttirmak ve periodontal yara
iyilesmesine katki saglamak,

3. Bunlara ek olarak hastalarin klinik parametreleri tizerinde olusacak iyilestici

etkiler sayesinde hastalik rekiirrensleri ve hastalarin ileri cerrahi periodontal



tedavi gereksinimlerinin azaltilmasi ve hastalarin yasam kalitesinin arttirilmasi

hedeflenmektedir.

2. GENEL BIiLGILER

2.1. Periodonsiyum

Dis eti, alveolar kemik, periodontal ligament ve sement doku yapisi,
biyokimyasal ve kimyasal kompozisyon acisindan farkli yapilar olmasina ragmen
hepsi bir araya gelerek periodonsiyumu olustururlar. Dislerin soket i¢indeki
konumlarim1 korumasi ve fonksiyonlarini siirdiirebilmeleri igin gerekli destegi
periodonsiyum saglar. Periodonsiyumun yapisi ve bilesimi birgok edinilmis ve kalitsal
hastaliktan etkilenebilir. Bunlarin en 6énemlileri periodontal hastaliklardir. Periodontal

dokularda yikima neden olan en yaygin hastalik ise periodontitistir (17).

2.1.1. Dis eti

Dis eti, alveol kemigini orten ve dislerin servikal kismini saran ¢igneyici
mukozanin bir parcasidir. Anotomik olarak; serbest diseti, yapisik diseti ve interdental
diseti olmak tizere ti¢ bolimden meydana gelir (17).

Dis eti epiteli gingival, sulkuler ve birlesim epiteli olmak {izere konumuna gore
ti¢ farkli histolojik yapidadir. Dis eti bag dokusunun ise yiizeysel ve derin boliimleri
vardir. Birlesim epitelinin fiziksel yapisi, antimikrobiyal proteinleri ve iltihabi
hiicreleri ile bir savunma hatt1 olusturur. Birlesim epitelinin biitiinligii bozulursa

periodontal hastalik gelismeye baglar (18).

2.1.2. Alveol kemigi

Alveol kemigi, dis soketlerini (alveol) olusturan ve disi destekleyen maksilla
ve mandibula kemiklerinin parcasidir. Dis ve periodontal yapi igine giren sinir ve
damarlart igerir. Alveol kretin i¢ kismi demet kemigi olarak adlandirilir, soketi
dogrudan sarar ve periodontal ligamentin kollajen lif demetlerinin birlestirilmesi ve
atagmani i¢in gerekli matriksi saglar. Alveol kemiginin %65’1 inorganik yapidadir.
Inorganik kismm da %95’i hidroksiapatit (Caio(PO4)s(OH).) kristallerini olusturan
kalsiyum ve fosfor iyonlarindan meydana gelmektedir. Diger iyonlar ise; magnezyum,
sodyum, potasyum ve floriirdiir. Geri kalan %35°lik kisim ise organik maddeden

olusur. Organik kismin % 90-95° 1 su bazli soliisyonlarla kaynatilinca jelatine



dontisebilen Tip I kollajenden olusur. Kollajen disindaki diger organik maddeler ise,
kondroitin siilfat, keratan stilfat, hiyaluronik asit, gibi glikozaminoglikanlar,
osteonektin, osteokalsin, osteopontin, kemik sialoproteini gibi glikoproteinler,
interlokin 1 ve 6 gibi sitokinler ile doniistiirticii biiyiime faktor B ailesi (TGF-f), koloni
uyarici faktorler, trombosit kaynakli bliylime faktori, insiilin benzeri biiyiime faktorii
1 ve 2 gibi biiyiime faktorleridir. Alveol kemigi osteoblast, osteosit, osteoklast ve

farklilasmamis bag dokusu hiicrelerinden olusur (17).

2.1.3. Periodontal ligament

Alveol kemigi ve kok sementi arasinda kalan, damar ve sinir ihtiva eden,
hiicresel agidan zengin olmasina ragmen fibréz bag dokusu yapisindadir. Yapisal
ozellikleri sayesinde genisligini %50’ye kadar degistirerek ¢igneme kuvvetlerinin
mekanik yiikiinii dengeler. Ayrica propriyosepsiyon mekanizmasinda diizenleyici
olarak rol alir (19). Fibroblast, osteoblast, osteoklast, sementoblast, sementoklast ve
bu hiicrelere farklilasabilme o6zelligine sahip ektomezensimal kok hiicreleri ve
Malassez epitel artiklar1 periodontal ligamentin hiicresel bilesenleridir. Periodontal
ligament; vaskiiler yapisi, fibroblastlar, sementoblastlar, osteoblastlar ve
farklilasmamis bag dokusu hiicreleri ile periodonsiyumun hemostazinda ve
rejenerasyonunda Onemli rol oynamaktadir. Periodontal ligamentin ekstraselliiler
bilesenini temel olarak tip I, daha az oranda tip III ve tip XII kollajen olusturur.
Kollajenler proteoglikanlar, hyaliironik asit, glikoproteinler, glikolipidler, mineraller,

biiylime faktorleri ve su bakimindan zengin olan lifsiz bir matriksle ¢evrilidir (17).

2.1.4. Sement

Anotomik kokiin dis ortiisiinii olusturan, mezensimal kaynakli, kan veya lenf
damarlar1 igermeyen, kalsifiye bir dokudur. Fizyolojik rezorpsiyon veya remodeling
(yeniden sekillenme) gostermez, hayat boyunca yigilma seklinde birikir. Aselliiler
(primer) ve seliiler (sekonder) olmak iizere iki farkl tiptedir. Kokiin sevikal kisminda
olan aselliiler tip gozlenir. Periodontal ligament liflerinin digse baglanmasinda énemli
rol alir. Kokiin apikalinde ise selliiler tip sement bulunur. Yapisal 6zellikleri sayesinde
mekanik yiikleri tamponlayarak ortodontik dis hareketlerine izin verir. Sementoblast

ve sementosit icerdiginden dolay1 selliiler (hiicreli) sement olarak isimlendirilmistir.



Aselliiler sement, selliiler semente gore daha ince fakat mineralizayonu daha fazladir
(17).

Sementin %45-50 kadarlik boliimii inorganik hidroksiapatitten olusur. Geri
kalan kism1 ise organik kollajen ve kollajen olmayan matriks proteinlerinden olusturur.
Organik bilesenin %90’1n1 Tip I kollajen olustururken geri kalan kismini tip III ve tip
XI1 kollajen olusturur (19). Tip I kollajen yapisal ve morfolojik rol oynar; mineral
kristalleri i¢in iskelet yapiy1 olusturur. Bu kollajen liflerin gorevi mineralizasyondan
sonra sementin yapisal biitiinliigiinii korumaktadir. Tip III kollajen sementin %5’lik
kismini olusturur ve tip I kollajen fibrillerini kaplar (20). Sement kollajenlerinin iki
ana kaynagi vardir. Bunlar; sementoblastlar tarafindan yapilan ve sement matriksine
ait intrinsik lifler ile fibroblastlar tarafindan yapilan ve periodontal ligamentin
semente gomiilii kismin1 olusturan Sharpey lifleri (ekstrinsik) liflerdir. Osteokalsin,
osteonektin, osteopontin, proteoglikanlar ve kemik sialoproteni kollajen olmayan
matriks proteinlerinden bazilaridir (17).

Kollajen olmayan matriks proteinlerinden bazilar1 proteoglikanlar, kemik
sialoproteini, osteonektin, osteopontin ve osteokalsindir (21,22).Sementin yapisinda
sementoblastlarin ¢ogalmasini ve farklilagmasini saglayan bazi biiyiime faktorleri de
bulunur (23). Bu biiyiime faktorleri ve adezyon molekiilleri periodontal ligament ve
alveol kemigi hiicreleri ve dis eti ile iliskidedir (24). Ek olarak; sement bilesenleri
hemostazi diizenler ve rejenerasyonda aktif olarak rol alirlar (20).

Yapilan fizikokimyasal ¢aligmalar ve kimyasal analizler sonucunda; diger
kalsifiye dokularda da oldugu gibi sementin mineral iceriginin biiyiik bir kisminin
hidroksiapatitten, az miktarda da amorf kalsiyum fosfattan olustugu gozlenmistir.
Transmission elektron mikroskopisi ve elektron difraksiyon analizleri; mineral
kristallerinin, kristalografik c-ekseninin, iliskili oldugu kollajen fibrilin uzun eksenine
paralel olarak diizenlendigini dogrulamistir (25). Diger dokularda oldugu gibi
sementte bulunan hidroksiapatit de saf degildir. Ilk kristalizasyon esnasinda doku
stvisinda bulunan diger elementler de yapisina katilir. Mineralizasyon esnasindaki

konsantrasyona bagli olarak yapidaki iyon miktar1 ve tiirii degisiklik gosterebilir(26).



2.2. Periodontal Hastaliklar ve Durumlar

Diinya Saglik Orgiitii’ne gore “Saglik sadece hastalik ve sakatligin olmayisi
degil, bedence, ruhga ve sosyal yonden tam iyilik halidir.” seklinde tanimlanmistir. Bu
tanimlamadan bireyin normal bir sekilde islev gérmesine izin veren, mevcut ya da
gecirilmis hastaliklara bagli olarak olarak zihinsel veya fiziksel sorunlarin gelismedigi
ve enflamatuar periodontal hastaligin bulunmadigi durum “periodontal saglik” olarak
tamimlanabilir. Hasta semptomlarimin goriilmedigi, dis etlerinde; sondalamada
kanama, kizariklik, 6dem, atagman ve kemik kaybi olmayan kisiler ve basarili bir
sekilde tedavi edilmis gingivitis, periodontitis veya diger periodontal durumlu kisiler
“periodontal olarak saglikli” tanimina uygundur (27). Bozulmamis periodonsiyumla
goriilen periodontal saglikta; hasta semptomlari, sondalamada kanama, kizariklik,
O0dem, atagman ve kemik kayb1 tablosu goriillmez. Azalmig periodonsiyumla birlikte
goriilen periodontal saglikta ise; klinik olarak atagman ve kemik seviyelerinde azalma
gbzlemlenirken, hastaya bagli semptomlar, sondalamada kanama, kizariklik ve 6dem
tabloya eslik etmez (28).

Periodontal hastalik ise; dis eti, periodontal ligament, sement ve alveol
kemikten olusan periodontal dokularinin harabiyeti ile karakterize kronik, enflamatuar
bir hastaliktir. Genellikle gingival dokulara kolonize olan patojen bakteriler olmak
tizere, konak cevabi, lokal etkenler, ¢evresel ve kazanilmis faktorler, kullanilan ilaglar,
genetik yatkinliklarin 6nemli rol oynadigi multifaktoriyel bir mekanizmaya sahiptir
(29).

Amerikan Periodontoloji Akademisi (AAP) sonununcusu 1999’da olmak iizere
periodontal hastaliklar1 degisen ve gelisen bilgiler dahilinde defalarca siniflandirmistir
(30-34). 1999 yilinda yapilan siniflamadan sonra periodontal hastaliklarin fizyolojinde
ve patolojisinde elde edilen yeni bilgiler 1s1ginda 1999 siniflamasi yetersiz kalmis ve
yeni bir siniflamaya ihtiya¢ duyulmustur. Amerikan Periodontoloji Akademisi (AAP)
ve Avrupa Periodontoloji Federasyonu’nun (EFP) destegi ile diinyanin her bir
yanindan uzman katilimcilarla 2017 yilinda yeni bir siniflama yapilmistir (35).

2017 smiflamasima gore periodontitis patofizyolojisindeki giincellemelerin
151g¢1nda periodontitis; nekrotizan periodontitis, periodontitis ve sistemik hastaliklarla

iligkili periodontitis olmak {izere ii¢ alt bashik altinda ele alinmistir. 1999



smiflamasinda kronik ve agresif periodontitis olarak ayrica tanimlanan hastalik

formlari ise yeni siniflandirmada periodontitis basligi altinda incelenmektedir (35).

TABLO 2.1. PERIODONTAL HASTALIKLAR VE DURUMLAR (35).

PERIODONTAL VE PERI-IMPLANT HASTALIK VE DURUMLARININ SINIFLANDIRMASI-2017

Periodontal Hastahiklar ve Durumlar

Penodontal saglik. Gingival . .. Gelisimsel ve kazamlms deformite ve
) Periodonttis ] 2 .
hastalik ve durumlar durumlann periodonsiyuma etkisi
Sistemic

. Deseal Pericdcatal Mk
Periodootel | Denial piaga plaicla Mekratizan s‘”“l‘-"h i apseier ve glagival Trmmaik Di""d‘:
e || e o il peodontal | Periodonsaiz || e i || =dodoatc | deformice okiszad it

amghvitis clmayan hascakklar o e tna || periodoosat ve lamveder
= Bngivitis | Jezyealar e ltorler
I Peri-implant Hastalik ve Durumlari

Peri-implant yumusak

Peri-implant saglig Peri-implant mukozitis Periimplantitis ve sert doku
yetersizhikleri

2017°deki son c¢alismalar sonucunda periodontitis siniflandirilirken evreleme
“staging” ve derecelendirme “grading” tanimlarmmin oldugu daha detayli bir

periodontitis siniflamasi olugturulmustur (28,35).

Periodontitis evresinin belirlenmesindeki en biiyiik payda hastaligin siddetine
ve tedavisini zorlagstiran faktorlerin kompleksliligine aittir.
Periodontitis dort evreden olugmaktadir. Hastaligin hangi evrede olduguna;
e sondlama derinligi,
e klinik atagsman kaybi diizeyi,
e radyografik kemik kayb1 miktar1 ve yiizdesi,
e furkasyon tutulumu,
e acisal kemik defekti,
e dis mobilitesi ve
e periodontitise bagl gelisen dis kayb1 varlig1 gibi ¢esitli degiskenlerin

degerlendirilmesi ile karar verilir (36,37)



TABLO 2. 2. PERIODONTITISIN EVRELERI (37).

PERIODONTITIS EVRE | EVRE II EVRE 111 EVRE IV
EVRELERI
En fazla 1-2mm 3-4mm >5mm >5mm
interdental
kak miktari
Radyografik Servikal Servikal Kokiin orta Kokiin orta
Siddet kemik kayb1 gl iglii cliisii ve daha | Tgliisii ve daha
(<%15) (%15-%33) apikali apikali
Dis kayb1 | Periodontitis | Periodontitis | Periodontitis Periodontitis
kaynakli dis | kaynakl: dis kaynakli dis kaynakli dis
kayb1 yok kayb1 yok kayb1 <4 kayb1 > 5
Evre 11
kompleksliligne
ek olarak;
Karmsik
Evre Il rehabilitasyon
kompleksliigine ihtiyacinin
ek; nedenleri:
Max Max Sondalama Cigneme
sondalama sondalama derinligi > 6 disfonksiyonu
Tedaviyi Lokal derinligi <4 | derinligi <5 mm Vertikal Sekonder
zorlastiran faktorler Genelde Genelde kemik kayb1 > | okluzal travma
faktorler horizontal horizontal 3 mm (dis mobilite
kemik kayb1 | kemik kaybi Suuf 11 / IIT derecesi > 2
furkasyon Siddetli kret
defekti defekti
Orta kret Isirma kolapsi,
defekti dislerde
aralanma, yer
degistirme
20’den az kalan
dis (10 ¢ift
karsiliklr)
Derece ve Evreye Her evre i¢in lokalize ( ilgili dislerin < % 30°u ) generalize veya
dagilim tanimlayici molar / insiziv olarak tanimlanir.
ekle

Derecelendirme ise hastaligin;

¢ ilerleme hizinin yorumlanmasi,

e ileriye doniik ilerleme riskinin belirlenebilmesi,

e yetersiz tedavi yanitlarinin ve

e hastaligin veya tedavisinin hastanin genel sagligin1 olumsuz yonde
etkileme riskinin degerlendirilmesi gibi hastaligin biyolojik 6zellikleri

hakkinda ek bilgiler verir (36,37).



Periodontitis dereceleri ;
e derece A - diisiik risk,
e derece B - orta risk,
e derece C - yiiksek risk seklinde gruplandirilmistir.
Periodontitisin derecelendirilmesiyle hastaligin ilerlemesi, hastanin genel
saglik durumu, sigara icme veya diyabetin metabolik kontrol diizeyi gibi diger riskler
de incelenmis olur (36,37). Hastaya 6zgii faktorler de teshise dahil edilerek daha

ayrintili tan1 koyulur ve en dogru tedavi yontemi segilir (35).

TABLO 2.3. PERIODONTITiSIN DERECELERI (37)

PERIODONTITIS DERECELERI Derece A: Derece B: Derece C:
Yavas Orta ilerleme | Hizli ilerleme
ilerleme
Longitudinal | 5 yildan fazla | 5 yildan fazla | 5 yildan fazla
flerlemenin veriler stirede kayip | siirede kemik | siirede kemik
direkt kanmit1 | (radyografik olmamasi kaybmmin <2 | kaybinin > 2
kemik kayb1 mm mm
veya CAL)
% kemik <0.25 0.25-1.0 >1.0
kaybi/yas
Biyofilm
Birincil depozitlerine
kriterler ilerlemenin gore
indirekt Biyofilm Yikim beklenen
kanitt Vaka fenotipi | depozitlerinin biyofilm yikim
fazla oldugu depozitleri miktarini
az diizeyde ile orantilt asar, zamana
yikim gore hizli
ilerleme
gosteren
stipheli
Sigara Sigara < >10
Derece icmeyen 10sigara/giin sigara/giin
modifiyeleri Risk Diyabet Normal HbAlc <% | HbAlc>%7
faktorleri glikoz 7 Diyabetli
seviyesi Diyabetli hasta
Diyabet tanisi hasta
yok
Periodontitisin | Enflamatuar hsCRP <lmg/L 1-3mg/L >3mg/L
sistemik etki yik
riski
KAK/kemik | Tikdirik, dis ? ? ?
Biomarkerlar kayb1 eti olugu
indikatorleri S1V1S1, serum




2.3. Periodontal Hastaliklarin Patogenezi

Gingival dokulardaki plak birikiminden kaynakli degisiklikler farkli
caligmalarda arastirilmistir. Bu degisiklikler dizisine bagli olarak meydana gelen
periodontal hastalik patogenezi; histopatolojik, radyografik ve morfolojik 6zelliklerine
gore Page ve Schroeder’in tarafindan 4 asamada incelenmistir (38).

1. Baslangi¢ Lezyonu: Dental plak olustuktan 2 ile 4 giin icerisinde gelisen
lezyondur. Bu safhada gingival alanda vazodilatasyon ve buna bagli olarak kan
akiminda artis meydana gelir. Gingival enflamasyonla iligkili olarak birlesim epiteli
ve gingival sulkusta yogun miktarda polimorfoniikleer 16kosit (PMNL) gé¢ii izlenir.
Bag dokusunda ise perivaskiiler alanda kollajen yapida azalma gdzlenirken, iltihabi
hiicreler ve serum proteinlerinde artis goriilir. Tim bu degisiklikler nétrofillerin
bolgeye kemotaksisi, olusan bakteriyel iirlinlerin toksik etkisi ve vazodilatasyona bagli
olarak gelismektedir.

2. Erken Lezyon: Dental plak olustuktan 4 ile 7 giin icerisinde goriilen
lezyondur. Bu safthada kapillerde proliferasyon, retepegler arasi kapiller artisi, eritem
ve sondlamada kanama gozlenir. Bag dokusunda yogun lenfosit infiltrasyonu vardir.
Lenfositlerin % 75’ini T hiicreleri olusturur. Lenfositlerle beraber nétrofil, makrofaj,
plazma ve mast hiicrelerine rastlanabilir. Kollajen yikim miktarinda artis ve birlesim
epitelinde retepeg olusumu gozlenir.

3. Yerlesmig Lezyon: Dental plak olusumunu takiben 14. giinden sonra olusur.
Yerlesik lezyonun en karakteristik 6zelligi yogun plazma hiicre infiltrasyonudur.
Erken lezyonda goriilen bag dokusu kaybi1 bu asamada da devam etmektedir. Birlesim
epiteli apikal ve lateral yonde prolifere olur. Kollajenaz aktivitesine bagli olarak
kollajen yikimi devam eder. Klinik olarak gingivada orta veya siddetli diizeyde
enflamasyon vardir. Bu asamaya kadar olan degisiklikler, gingivitis ve periodontitis
patogenezinin ortak siirecini olusturur.

4. Ilerlemis Lezyon: Bu safha ‘Periodontal yikim faz1’ olarak degerlendirilir.
Yerlesmis lezyonun alveolar kemige yayilmasiyla karakterize sathadir. Plazma
hiicresi, lenfosit ve makrofaj infiltrasyonu gézlenir. Ayn1 zamanda cep formasyonu,
cep epitelinde iilserasyonlar ve alveolar kemik kaybi mevcuttur. Bu asama

‘periodontitis’ olarak isimlendirilir (39).
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Gingivitisten periodontitise gecis mekanizmalar tam olarak saptanamamustir.
Bununla birlikte her periodontitis dncesinde gingivitis goriiliirken her gingivitis
periodontitise ilerlemez. Periodontitiste periodontal ligament ve alveolar kemikte
yikim gozlenir. Epiteyal atagman kok yiizeyi boyunca apikal yonde migrasyon
gosterir, kemikte rezorpsiyon meydana gelir. Periodontitiste klinik olarak goriilen bag
doku atagman kaybi gingivitiste goriilmez. Histopatolojik olarak incelendiginde
plazma hiicreleri periodontitiste bariz olarak daha baskindir (40). Periodontal
hastaligin patogenezinde Gram (-) anaerob bakteriler en O6nemli rolii oynar.
Bakterilerin yanisira hastaligin ilerleyisinde; konak doku cevabi, cevresel faktorler ve
genetik duyarlilik da 6nemli role sahiptir. Ttim bunlarla iliskili olarak g¢esitli sistemik
durum ve hastaliklar konak doku cevabina etki ederek periodontal hastaliga yatkinliga
neden olabilir, diger taraftan periodontal enfeksiyonun da baz sistemik hastaliklar i¢in

risk faktorii oldugu diistintilmektedir (1).

* Sitokinler
Antikor Hastahin
" Konak = Bag Dokusu
Ikrobiyal Immuno- ve Kemik Baglamasi ve
Tehdit ——p Metabolizmas) || = leriemesine A
Klinik Bulgular

SEKIL 2.1. PERIODONTITiS OLUSUM DiYAGRAMI (1).

Bakteriler ve virulans faktorleri dokuda immiin-enflamatuvar cevaba sebep
olur. Bu cevaba bagl olarak dokulardan proenflamatuvar mediyatorler salinir ve
dokuda yikim meydana gelebilir. Bakterilerden salinan endotoksinler, proteazlar ve
kemotaktik peptid gibi iirlinler enflamasyon ile birlikte epitelyal cep tabanindan bag
dokularina gecgerek konak hiicreler uyarilir. Konakta meydana gelen immun
enflamatuvar cevabin bir sonucu olarak, matriks metalloproteinaz (MMP) gibi konak

enzimlerinin ve timor nekrosiz faktor-a (TNF-ay), interlokin-1 (IL-1), interlokin-6 (I1L-
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6), prostaglandin E2 (PGE2) gibi proenflamatuvar sitokinlerin salinim1 artar. Bunun
sonucunda periodontal dokularda yikim meydana gelir (41,42). Olusan bakteriyel
rtinler enflamasyonla beraber epitelyal cep tabaninda meydana gelen (iilsere
alanlardan daha derin dokulara geger ve dolasim sistemine gegis riski artar (43,44).
Ozellikle ileri derecede periodontal yikimin oldugu vakalarda serum enflamatuvar
medyator seviyelerinde artis gozlenmistir (45,46). Periodontal hastaligin tedavisinin
ardindan ise serumdaki C-Reaktif Protein (CRP), TNF- a ve IL-6 gibi mediyator
diizeylerinin azaldigi goriilmistiir. Aym1 zamanda periodontal hastalik endotelyal
disfonksiyon ve Vaskiileseliiler Adezyon Molekiili-1 (VCAM-1), Interseliiler
Adezyon Molekiilii-1 (ICAM-1), E-selektin molekiillerinin serum diizeylerindeki artis
ile ilgili bulunmustur. Periodontal tedavisi gerceklestirilen hastlarin hiicre adezyon
molekiil seviyelerinde diislis ve damar endotellerinde iyilesme gozlenmistir. Bu ve
benzeri sonuglardan periodontal enflamasyonun sadece oral dokularla sinirli olmadigi
kanisina vartlmistir. Periodontal sagligt bozulmus gingival dokular1 eski saglikli
hallerine getirmeyi planlayan ¢alismalara gore; periodontitis konak hiicrelerde lokal
ve sistemik olarak immiinenflamatuvar yaniti uyarmaktadir. Periodontal

enflamasyonun azaltilmasi da iyilesmeyi olumlu yonde etkilemektedir (47-49)

2.4, Disler Uzerindeki Eklentiler
Disler tizerinde farkli eklentiler mevcuttur. Bu eklentiler arasinda periodontal
hastaligin ilerlemesindeki en Onemli etiyolojik faktor MDP’dir. Dental plak

gelisiminin ilk basamag pelikil formasyonudur (50).

2.4.1. Pelikil

Dis firgalandiktan hemen sonra olugan, homojen, membrandz, hiicre ve bakteri
icermeyen, seffaf, renksiz, yiiksek molekiil agirlikli glikoproteinden olusan 1-2 ym
kalinliginda bir film tabakasidir. Bakterilerin dis yiizeyine baglanmasi pelikil ile daha
kolay gerceklesir. Agiz ¢alkalama islemi veya su basinci ile uzaklastirilamaz. Polisaj

ile uzaklastirilir fakat kisa siirede yeniden olusur (50).

2.4.2. Materia alba
Yemek artiklari, karbonhidratlar, mikroorganizmalar, polimorfoniikleer

l16kositler, 6lii epitelyum hiicrelerinden olusan, organize olmayan yapidir. Agiz
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calkalama veya su spreyi ile kolayca ¢ikmasiyla dental plaktan kolayca ayirt edilir
(50).

2.4.3. Mikrobiyal dental plak

Mikroorganizmalar, 16kositler, 6lii epitel hiicreleri, salya glikoproteinleri ve
yiyecek artiklarinin olusturdugu kitledir. Bir gram yas plagin yapisinda yaklagik
2x1011 mikroorganizma yer alir. Bulundugu yiizeye sikica yapisir ve hava su spreyi
ile uzaklagtirllamaz. Net goriintii sergiler ve yerlesim yerine gore supragingival ve
subgingival plak olarak isimlendirilir.

Supragingival plak gingival dis eti kenarinin koronalinde ince ya da kalin bir
tabaka halinde olabilir. Dis eti kenari ile direkt iliskide oldugu i¢in marjinal plak olarak
da isimlendirilir. Sarims1 beyaz renklidir. Sondla veya plak boyayici ajanlarla agiga
cikartilabilir. Calkalama ya da hava su spreyi ile uzaklasmaz.

Subgingival plak ise; dis eti kenarinin apikalinde, dis ve cep epiteli arasinda
yerlesir. Supragingival plak depozitlerinden kaynak alip gelisen subgingival plagin
yapisit daha anaerobiktir. Miidahale edildikten sonra yeniden organize olmasi
supragingival plaga oranla hizlidir. Plagin apikalinde, plagin diseti sulkusuna bakan

tarafinda, sulkus/cep epiteli ve subgingival plak arasinda notrofiller bulunur (50).
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TABLO 2.4. SUPRAGINGIVAL VE SUBGINGIVAL PLAK ARASINDAKI FARKLILIKLAR (50)

supragingival kalkulus

SUPRAGINGIVAL PLAK | SUBGINGIVAL PLAK
LOKALIZASYON Serbest dis etinin koronal Serbest dis etinin apikali
marjini

ORIJIN Tiikriik glikoprotein ve Supragingival bakterilerin

mikroorganizmalari bdlgeye dogru cogalmalari
DAGILIM Temizlenemeyen bolgeler, Tutunmus plak kalkulusu

Servikal ti¢li, kaplar,
Proksimal yiizeyler Tutunamayan periodontal
atasmana dogru ilerler
RETANSIYON Piirtizlii dis yiizeyleri / Tagkin marjinler, Periodontal
restorasyonlar, cepler
Malpoze dis ve giiriikler
YAPISI Yapiskan, Dis ylizeyine tutunmus plak,
Dis ylizeyinde pelikila Serbest plak,
yogunca doymus Epitele tutunmus plak

MIiKROFLORA Koklar Comaklar

Dallanmis ¢omaklar Spiroketler

Filamanlar
Spiroketler

BAKTERILER IiCIN BESIN Tiikiiriik ve yiyecekler DOS, eksuda, 16kositler
KAYNAKLARI
ETKISI Ciiriik, gingivitis, Gingivitis, periodontitis,

subgingival kalkulus

GRAM BOYANMA

+/-

Mikrobiyal dental plak olusumu: Yapilan molekiiler ¢alismalar ve kiiltiir

caligmalar1 sonucu agiz kavitesinde 700°den fazla bakteri yasadigi tespit edilmistir
(51). Agiz kavitesindeki bakterilerin gogu canli ya da cansiz yiizeye tutunan bakteri
mikrokolonileri ve onlarin {irettigi, kolonileri sararak koruyucu gorev yapan
ekstraselliiler matriks (ESM)’ten (glikokaliks adi verilen) olusan, biyofilm igerisinde
yer almaktadir. Biyofilm i¢indeki mikrokoloniler arasindaki kimyasal iletisim primitif
iletisim sistemi ile saglanirken, besinler ve diger bakteriyel iiriinler sivi kanallar ile
taginmaktadir. Biyofilm bakteri tipi ve sayisina gore tek katli bir tabakadan, ¢ok katl

organize olmus kompleks bir yapiya kadar farkli formlarda olabilir.
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18 saat boyunca herhangi bir agiz bakimi yapilmamasi durumunda mm? deki
bakteri sayis1 yaklasik olarak 103 — 10* gibi bir rakama ulasir ve bunu takip eden 24
saat igerisinde bu say1 100 ile 1000 kat daha artar (52). Dis yiizeyinin temizliginden
saniyeler sonra olusan pelikil {izerine, tiikiirlik igerisindeki histidin ve prolinden zengin
proteinler, fosfoproteinler, glikoproteinler (miisin vb.) ve enzimler (amilaz vb.) Van
der Waals kuvvetleri, elektrostatik kuvvetler ve hidrofobik kuvvetlerle yapisirlar.
Actinomyces ve Streptococcus tiirleri adhezinler araciligiyla pelikil tizerine ilk tutunan
gram (+) fakiiltatif mikroorganizmalardir. Actinomycesler ayni zamanda ilk kolonizer
tirlerdir. Erken kolonizerler sayica artip yiizeye yayildiktan sonra birbirleriyle
otoagregasyon yapmak ve ekstraselliiler polisakkarid tiretmek i¢in mikrokoloniler
olustururlar. Ardindan Veillonella, Prevotella ve Capnocytophaga tiirleri ve tiim
bakterilere tutunabilen Fusobacterium tiirleri koagregasyona katilir.
Fusobacteriumlar en erken ve ge¢ kolonize olan tiirler arasinda koprii gorevi goriir.
Mikroskobik olarak bakildiginda bu evrenin sonunda anaerob tiirler ortamda baskin
hale gelir. Spiroketler, hareketli bakteriler ve Gram (-) bakterilerin de plaktaki diger
bakterilerle koagregasyonu soucu plak olgun formuna ulasir. Subgingival plagin da
supragingival alandaki plaklarin dis etine dogru yayilmasit sonucu olustugu

diistiniilmektedir (50,53).

2.4.4. Dis taslan

Disler, implantlar ve kopriiler gibi canli ve cansiz yapilar lizerindeki plagin
tizerine hidroksiapatit kristallerinin birikmesiyle olusan kalsifiye yapilara dis tas
(kalkulus) denir (54). Inorganik yapilari;

e Hidroksiapatit (%58),

e Magnezyum whitlockite (%21),
e Oktakalsiyum fosfat (%12) ve
e Brusit (%9)  ten olusur.

Organik yapiy1 ise; proteinler, polisakkaritler, deskuame epitel hiicreleri,
16kositler, ¢esitli mikroorganizmalar ve karbonhidratlar (1,9 - % 9,1) olusturmaktadir.
Dis eti kenarina olan konumlarina gére supra ve subgingival olarak isimlendirilirler
(55).

Supragingival dis taslar1; beyaz / sar1 renkte, gingival marjinin koronalinde yer

alan kalsifiye kalintilardir. Bireyin sigara ve besin aligkanliklarina bagli olarak
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supragingival dis taslarinin rengi degisebilir (56). Oral kavitede en ¢ok goriildiikleri
yerler mandibular keserlerin lingual yiizeyleri ile maxiller molarlarin bukkal
yiizeyleridir. Supragingival dis taglarinda gram (+) ipliksi bakteriler biiyiik ¢cogunlugu
olustururken, daha az oranda gram (-) ipliksi bakteriler, koklar ve gram (+) koklar da
bulunmaktadir (56).

Subgingival dis taslari ise; genellikle supragingival dis taslariyla beraber
gozlenen, supragingival dis taslarindan daha sert, siyah / kahverengi renkte, gingival
marjinin altinda biriken, rutin klinik muayenede goriilmeyen kalsifiye kalintilardir
(56). Mikroskop incelemelerinde periodontitis hastalarinin subgingival dis tasinin
genelde periodontal cebin yakininda yer aldigi ve baglanti epiteline ulasamadigi

gortlmistiir (57).

TABLO 2.5. SUPRAGINGIVAL VE SUBGINGiVAL Di$ TASI ARASINDAKI FARKLILIKLAR (58)

SUPRAGINGIVAL Di$ SUBGINGIVAL Di$ TASI
TASI
LOKALIZASYON Gingival marjinin koronali Gingival marjinin apikali
ORIJIN Salya (%37) DOS (%58)
YERLESIM YERI Tiikiiriik bezi kanallarinin Subgingival alanda herhangi
acilim yeri bir bolge
SERTLIK Tebesir sertliginde Sement veya dentinden
Ortokalsiyum fosfat ~ yiliksek Whitlockite ~ yiiksek oranda
oranda Brushit ~ diisiik oranda
KRISTAL TiPi ve BOYUTU Brushit ~ diisiik oranda Ortokalsiyum fosfat ~ diisiik
Whitlokite ~ diisiik oranda oranda
RENK Beyaz / sar1 Koyu gri / siyah
Mg, Ca, F, Sr, Zn subgingival distasinda daha ¢ok,
BiLESiMi Karbonat ve Mn ise supragingival distaginda daha ¢ok oranda
bulunur.

Dis tasi olusumu: Ag1z ortamindaki her plak dis tasina doniismez. Inorganik

icerigi az olan, erken yerlesen plagin yiizeye tutunmasindan 4 ile 8 saat iginde,
supragingival plagin i¢ yliziinde minerallerin ¢cokelmesiyle kalsifikasyon baglar. 1- 14.

giinler arasinda kalsifikasyon devam eder ve dis tas1 olusur (59). Kalsifikasyon bakteri

16



tipine ve plagin igerigine gore farklilagir. Kalsifikasyon iglemi basladiktan sonra
flamentdz bakterilerin sayis1 artar. Igerik bazofilikten eozinofilige dogru kayar (60).

Dis taslar dis ylizeylerine farkli sekillerde baglanabilmektedir. Bu baglanma
sekillerine gore uzaklastirilmalar1 kolay ya da zor olabilir. Dis taslarinin dis yiizeyine
baglanmalart;

1. Organik pelikil yardimiyla,

2. Rezorpsiyon lakiinleri gibi yiizeydeki piiriizlere mekanik olarak,

3. Sement yiizeyindeki ¢ikintilara yakin adaptasyonla temas yoluyla,

4.Dis tas1 lizerindeki bakterilerin semente penetre olmasiyla gergeklesebilir
(56).

Dis tasinin maksimum seviyeye ulasabilmesi on hafta ile alt1 ay arasinda zaman
alir. (61). Dis taglar1 farkli yiizeylere farkli cok sekillerde baglanabilmektedir. Oyle ki;
mine ilizerine yapisan dis taslarin kaldirmak kolayken sement tizerindeki subgingival
dis taslarii kaldirmak daha zordur. Hatta baz1 durumlarda sementin bir kisminin dis
tastyla beraber kaldirilmasi gerekebilir (62). Bu farkliliga ipliksi bakterilerin sement
tizerindeki sekonder kiitikula adi verilen zar icinde gelisip biiylimeleri hatta bu
mikroorganizmalarin sement igerisine niifuz ederek ve bazen de dentin-sement

birlesimine kadar uzanmalarinin neden oldugu séylenmektedir (63).

2.5. Periodontitisle iliski Periodontopatojenler

Socransky ve ark.(64) periodontal hastaliklarla ilgili bakterilerin tespitinde
yasanan zorluklar gibi nedenlerden dolayr enfeksiyoz bir hastalikta etken
mikroorganizmanin sahip olmas1 gereken Olciitleri igeren Koch 6lciitlerini modifiye
ederek bir mikroorganizmanin periodontopatojen olarak nitelendirebilmesi i¢in gerekli
kriterleri su sekilde dzetlemistir. Bu kriterlere gére olasi bir periodontopatojen;

1. Hastalikla iligkili olmali, hastalikli alanlarda sayica artig gostermeli,

2. Hastalik tedavi edildikten sonra boélgede hi¢ bulunmamali veya sayica
azalmis olmali,

3. Konakta hiicresel veya hiimoral immiin cevap gelistirebilmeli,

4. Hayvan deneyi modellerinde hastaliga neden olma kapasitesine sahip olmali

5. Periodontal dokularin yikimina neden olabilecek viriilans faktorlere sahip
olmalidir. Bu kriterlere en uygun periodontopatojenler Aggregatibacter

actinomycetemcomitans (Aa) ve Porphyromonas gingivalis (Pg)’dir (64).
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Bir bakterinin patojenik sayilabilmesi i¢in virulans faktorlerinin olmasi
gerekir. Bakterilerin periodontal ¢evrede yasamlarini siirdiirebilmeleri igin konak
savunmasindan kacabilmeleri ya da konak savunmasini etkisiz hale getirebilmeleri
sarttir. Okaryot hiicrelere adezyon ve invazyon, dogal ve kazanilmis konak
defansindan kagma baslica virulans faktorlerdir. Bakteriler, virulans faktorleri
sayesinde konak sekresyonlarindan kurtulup , konak bariyerlerini agarak, periodontal
¢evreye tutunabilir ve konak dokusuna invaze olabilirler (65). Bakteriler, dis eti olugu
veya cep epitelindeki iilserasyonlardan konak dokularina sizabilir ve dis eti dokusunun
hiicreler arasi bosluklarinda konumlanabilirler. Buna ilaveten bakterilerin konak
epitelyal ve bag dokusu hiicreleri igine direkt penetrasyonu da miimkiindiir. Aa, Pg,
Tannerella forsythia (Tf), Fusobacterium nucleatum (Fn), Treponema denticola (Td),
ve Prevotella intermedia (Pi) direkt doku i¢ine penetre olabilen bakterilerdir. Bu
bakteri tiirleri cep i¢ine kolonize olup mekanik tedaviye direng gostermektedirler (66).

Konak dokusuna kolonizasyon, fimbriya, lipoteikoik asit, LPS,
ekzopolisakkaritler, dis membran proteinleri ve dis membran vezikiillerini igeren
viriilans faktorleri aracilifiyla olur. Proteazlar, kemik ve bag dokusu gibi konak
dokularina direkt zarar veren, LPS’ler de asir1 immiin cevap olusturarak konak
hasarina yol agan immun-modiilator elemanlardir. Bazi bakteri tiirleri immiinglobiilin
(Ig) pargalayici proteaz iiretebilme yetenegine sahiptirler. Bu 6zellikleri sayesinde
konak savunmasini etkisiz hale getirerek, bakterileri Ig’ler ile opsonize edebilmekte
ve savunma hiicreleri tarafindan fagositozunu engelleyebilmektedir. Savunma
hiicrelerinin aktivitelerini baskilayan veya onlari 6ldiiren maddeler iireten bakteri
tiirleri de mevcuttur. Bakteriler, salgiladiklari ¢esitli enzimler ile direkt doku hasarina
neden olabildikleri gibi, konak doku hiicrelerinden elastaz, MMP’ler gibi doku yikimi
yapan konak proteinazlarmin salimiminm indiikleyerek, konak dokularinda dolaylh
olarak yikima da sebep olabilirler. Periodontal mikroflorada yer alan farkli
mikroorganizmalarin  farkli virulans faktorleri bulunmaktadir. Bu sekilde
mikroorganizmanin hem tiir i¢i ve tiirler aras1 hem de konak dokusu ve immun sistem
elemanlariyla etkilesimi olusmaktadir (66).

Socransky ve ark yapmis olduklar1 ¢alismalarin sonucunda plak yapisinda
erken donemde Gram (+) bakterilerin agirlikli oldugunu, zamanla plak yapisinin daha

kompleks bir hal aldigin1 ve Gram (-) bakterilerin sayisinin artmasiyla plagin
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olgunlasma siirecine girdigini belirtmiglerdir. Subgingival mikrobiyotadaki

organizmalari,

saglik ve cesitli hastalik siddetleriyle olan iliskilerine gore

gruplandirmislardir (67).

S. mitis
S. oralis
S. sanguis C. gracilis
Strsspto?::;?s sp. P, gingivalis
- T. forsythia
ool bl S. constellatus T. denticola

E. corrodens

C. gingivalis C. showae
C. sputigena

C. ochracea

E.' ::3:’:? A. actino. b S. noxia

SEKIL 2.2. SOCRANSKY’NIN SUBGINGIVAL MiKROBiYAL KOMPLEKS SINIFLAMASI (67)

Bir bakteri kompleksinin periodontal hastalikla olan iligkisini ortaya koymak

i¢in farkli renkler kullanmislardir. Mavi, sar1, yesil ve mor kompleksler subgingival

floradaki erken kolonize olan bakteri tiirlerini, turuncu ve kirmizi kompleksler ise,

olgun subgingival plakla iligkili ge¢ kolonize olan bakteri tiirlerini igermektedir. Bazi

bakteri kompleksleri direkt olarak hastaliklarla iliskilendirilebilir. Ornegin; kirmizi

kompleks bakteriler periodontal cep artist ve klinik atasman kaybi ile pozitif bir

kolerasyon gosterir. Patojen bakterilerin periodontal hastaliklarla iliskisi;

Cok giiclii - A. actinomycetemcomitans, P. gingivalis;
Gugli - T. forsythia, P. intermedia, C. rectus, E. nodatum,

Treponema sp;
Orta - E. corrodens, S. intermedius, P. micros, P. nigrescens, E.

nucleatum, Eubacterium sp seklindedir (67).
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2.5.1. Aggregatibacter actinomycetemcomitans(Aa)

Kokobasil ailesinden, gram (-), kapnofilik, fakiiltatif anaerob, sakkarolitik,
spor olusturmayan, hareketsiz ve 0.4-1 mikrometre (um) boyutlarindadir (68). Aa’nin
i¢ ve dig sitoplazmik membrani arasinda periplazmik aralik bulunmaktadir. Yiizey
yapist vezikiil, fimbriya ve hiicre dis1 amorf materyallerden, dig membrani ise LPS ve
lipooligosakkaritlerden meydana gelmektedir. Aa’nin LPS’sinin yiiksek molekiil
agirlikli O-polisakkarit zincirinde 6 serotipi (a-f) bulunmaktadir. Filogenetik olarak
serotip b zinciri, serotip ¢ zinciri ve serotip a, d, e, f zincir ailesi olmak {izere {i¢ ana
serotip ailesinden olugsmaktadir. Aa’nin agiz kavitesinde en sik izole edilen tiirleri
serotip a ve b iken; serotip ¢ agiz dis1 enfeksiyonlara sebep olmaktadir. Aa’nin farkli
serotiplerinin  farkli virulans faktorlerine sahip olmasi, Aa’nin periodontal hastalik
patogenezindeki roliinii de etkilemektedir.

Aa’nin ¢ok sayida virulans faktorii vardir. Bunlar;

e Agiz iginde kolonizasyon ve yerlesme saglayan fimbriya, adezin,
bakteriosin ve invazinleri,

e Konak defansindan kagmay1 saglayan immiin baskilayici1 16kotoksin,
kemotaksi inhibitorii ve Fc baglayici proteinleri,

e Dis membran vezikiillerinde kemik rezorpsiyon aktivitesi bulunan
endotoksin ve bakteriosinleri,

e Konak dokusunda tahribat yapan kollejenaz, sitotoksin, endotoksin,
sitoletal distending toksin (SDT) ve epiteliotoksini,

e Konak dokusunun tamir yetenegini bozan fibroblast ve kemik

formasyon inhibitor faktorleri olarak siralanabilir (69,70).

FOTOGRAF 2.1. AGGREGATIBACTER ACTINOMYCETEMCOMITANS (71)
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Aa tarafindan olusturulan adezinler, Aa’nin diger bakteri tiirlerine yapigmasini
ve konak hiicresine girisini saglar. Aa’nin fimbriyasi, fimbriyayla iligkili protein
olarak adlandirilan diisiik molekiil yogunlugunda protein i¢ermektedir ve konak
dokusuna kolonizasyonu saglar (69). Aa oOkaryot hiicresi igerisine mikrotiibiiller
araciligiyla girer ve Aa’nin hiicre i¢ine girisi Aa ile hiicre/yiizey etkilesimi gergeklesip
krater formasyonu olustuktan sonra ¢ok kisa bir siirede (30 dk.) ger¢eklesmektedir.
Buna ilaveten biyofilm igindeki tiim bakteri tiirleri birbirleriyle dengeli bir iliski
icindedir (72).

Aa hiicre zarinda hiicre dis1 vezikiil icinde bakteriyosin iiretmektedir. Diger
bakteriyosinlere benzer sekilde Aa’nin {rettigi bakteriosin de duyarh
mikroorganizmalar iizerinde hiicrenin sitoplazmik zarina baglanarak, zarda gézenekler
olusturup deoksiriboniikleik asit (DNA), riboniikleik asit (RNA) ve bakterinin
biiylimesi i¢in gerekli diisiik molekiil agirligina sahip hiicre i¢i bilesenlerin hiicre
disina sizmasina yol agar. Aa’nin bakteriyosini bazi Streptokok ve diger Actinomyces
tirleri, hatta diger Aa suslarimin  biiytimesini inhibe ederken, diger
periodontopatojenlerin biiytimesine etkisi ¢ok azdir (69).

Lokotoksin A (LtxA) ve Sitoletal Distending Toksin SDT Aa’nin konak
defansindan kagmasini saglayan immiin baskilayici iki 6nemli toksinidir. LtxA insan
polimorfoniikleer 16kosit (PMNL), monosit ve lenfositlerin membraninda por
olusturarak, ozmotik basing artisina bagl hiicresel 6liime neden olur. LtxA savunma
hiicrelerini etkisiz hale getirerek Aa’y1 immiin sistemden korur. Ayrica LtxA, kaspaz
enziminin aktive ederek biyoaktif IL-1 {iretimini saglar. (69,70).

Okaryotik hiicrelerde hiicre boliinme siklusu G1, S, G2 ve mitoz evrelerinden
olusur. S fazinda DNA c¢ogalir. G1 ve G2 fazinda sirasiyla DNA sentezi ve
sentezlenmis DNA’nin kontroliinde gerekli enzimler iretilir. Oral bakteriler hiicre
mitoz dongiisiinii durduran veya hizlandiran ¢esitli proteinler iiretmektedir. Hiicre
siklusunu engelleyen SDT bu proteinlerden en bilineni ve iizerinde en ¢ok
caligilanidir. Aa hiicre dongiisiinii SDT ile engeller; 6zellikle de G2 fazindan mitoza
gegisi durdurur (70). SDT gingival fibroblastlardan, periodontal ligament ve T lenfosit
hiicrelerinden Reseptor Activator of Nuclear factor kappa-B Ligand (Niikleer faktor

kappa-B ligandin reseptor aktivator) (RANKL) salinimini gergeklestirir (73). Buna ek
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olarak SDT aktive olmus makrofajlardan nitrik oksit tiretimini de engel olmaktadir
(74).

LPS, 1s1 sok proteini 60, kapsiil benzeri polisakkarit ve diger hiicre ylizeyiyle
iliskili proteinler Aa’nin kemik yikimina neden olan komponentleridir (70). Bu
komponentler direkt olarak osteoklast aktivasyonu ve proliferasyonu ile, endirekt
olarak da osteoblast proliferasyonu ve aktivasyonunu engelleyerek kemik
rezorbsiyonuna neden olmaktadirlar. Aa’min  LPS’si osteoklast olusumunu
hizlandirirken; gingival dokuya LPS enjeksiyonu ise kemik yikimina neden olmaktadir
(69). Aa, T ve B lenfositlerden RANKL iretimini ve dendritik hiicrelerin
osteoklastlara doniisiimiinii uyarmaktadir. Aa’ya karst gelisen konak cevabi ile kemik
yikimi arasinda yakin bir iligki bulunmaktadir (70). Aa’nin nétrofil kemotaksisini
inhibe ettigi, B lenfositlerden IgG ve IgM iiretimini 6nleyen immiinsupresif faktor
protein sentezini indiikledigi ve bdylece konak immiin savunmasini baskiladigi
bilinmektedir. Ayrica Aa, Pg’ye benzer sekilde kollejenaz tiretip, kollajenin yikimina
sebep olur (69).

Aa’nin bir¢ok viriilans faktoriine sahip olmasi, farkli evre ve derecelerdeki
periodontitis vakalarinda florada siklikla artis gostermesi ve basarili tedaviler sonrast
ortamdan uzaklastirilabilmesi veya florada baskilanabilmesi Aa’yr Socransky

kriterlerine gore olas1 bir periodontopatojen siniflamasina dahil etmektedir (64).

2.5.2. Porphyromonas gingivalis(Pg)

Comak ailesinden, gram (-), zorunlu anaerob, asakkarolitik, kiigiik ve
hareketsizdir. Kanli agardaki goriintiisii diizglin kabarciklar halindedir. Basta
beyaz/krem renkte olan koloniler 4-8 i¢inde ¢evreden merkeze dogru siyahlagsmaya
baglayarak siyah pigmente koloniler haline gelir. Pg dis membran vezikiillerine,
fimbriyalara ve kapsiile sahiptir. Kapsiil, bakterinin sanki bir konak hiicresi gibi
taninmasini saglayarak, onu hem fagositozdan korur, hem de immiinolojik olarak
gortinmez hale getirir. Pg’nin vezikiillerinde proteaz ve LPS vardir. Pg vezikiilleriyle
eritrositlere, diger bakterilere ve HA ylizeylere tutunurken, fimbriyalariyla tiim
yiizeylere yapisabilmekte ve kolonize olabilmektedir.(75).

Pg’nin epitelyal hiicrelere, fibroblastlara ve diger bakterilere yapigmasint ve
kolonizasyonunu saglayan, bakterinin viriilansinda dolayisiyla periodontal yikimda

oldukca dnemli rolii bulunan fimbriyalar1 vardir. Pg tiikiiriikle kapl dis yiizeylerindeki
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prolinden zengin proteinlere fimbriyalan ile atake olmaktadir. Fimbriyalar major

(FimA) ve mindr olmak {izere tiim hiicre ylizeylerinde iki farkli tiptedir (75).

FOTOGRAF 2.2. PORPHYROMONAS GiNGIVALiS ELEKTRON MiKROSKOBU GORUNTUSU (76)

Ratlar iizerinde yapilan bir ¢alismada (77), FimA’yr kodlayan geni
degistirilmis Pg kolonisi ile oral gavaj yoluyla enfekte edilen ratlarda periodontal
kemik kaybinin daha az oldugu gozlenmistir. Pg’nin dis membraninda diisiik molekiil
agirlikl proteinler vardir. Pg 40-kDa’lik dis membran proteini araciligiyla gram (+) ve
gram (-) bakterilerle koagregasyon yapmaktadir. Ayrica dig membran proteini Pg’nin
konak savunma mekanizmasini agarak konak dokularina dogru ilerlemesinde biiyiik
role sahiptir (75,78).

Pg’nin LPS’si Lipit A, ¢ekirdek ve O antijen kism1 olmak {izere {li¢ bolgeden
meydana gelmektedir. Lipit A endotoksin iiretiminden, O antijeni ise immiinobiyolojik
aktiviteden sorumludur (75). Pg’nin Lipit A’s1 sitokin iiretimini uyararak konak
immiin cevabini endirekt stimiile ederken, Darveou ve ark.’nin yaptigi ¢calismada (79).
Pg’nin LPS’sinin endotelyal hiicrelerle etkilesime girerek enflamatuvar cevabi direkt
stimiile ettigi de bulunmustur. Pg’nin LPS’si alternatif kompleman yolagini aktive
ederken, kapsiilii aktivasyonda goérevli degildir. Kalin kapsiil yapisi bakteri LPS’sini
maskeleyerek kompleman kaskad1 aktivasyonunu engeller ve bakterinin opsonizasyon
ve fagositozdan korunmasini saglar (75).

Pg epitel bariyeri asarak derin dokulara ve hiicrenin igine direkt girebilmekte,
hiicrenin hareket ve ¢ogalma gibi yasamsal fonksiyonlarinin isleyisini bozabilmektedir
(75,78). Pg’nin gingival fibroblastlarin ve osteoblastlarin igine girerek hiicre

fonksiyonlarmi bozabildigi ve hiicrelerin apoptozisine neden oldugu bildirilmistir
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(80). Pg’nin hiicre i¢indeki konumu onu konak immiin savunma Sisteminden ve
antibiyotik etkilerinden korumaktadir (75).

Pg cesitli proteolitik enzimler salgilar. Pg kaynakli proteazlar, kollajenazlar,
fibrinolizin ve fosfolipaz A, periodonsiyumun yiizeyel tabakalarini, DOS ve gevre
dokulardaki antikorlar1 ve kompleman proteinlerini daha kiigiik fragmanlara ayirabilir.
Boylece Pg, konaga ait antimikrobiyal molekiillerin etkisinden korunmus olur. Pg’nin
kollajenaz ve tripsin-benzeri enzimleri vardir. Bu enzimlerle Ig’leri, fibronektini ve
kollajeni pargalar. Pg’nin tirettigi arjinin (gingipain RgpA ve gingipain RgpB) ve lizin
(gingipain Kgp) proteinazlari sistein proteinazlar1 olup, bu proteinazlarin tiimiine
gingipain denilmektedir (75). Gingipainler kompleman sistemini aktiflestirerek, C5’1
CS5a’ya doniistiirmekte lokal CS5a artisina ve lokositlerdeki C5a reseptoriiniin
aktivasyonunu saglamaktadir. Genetik olarak modifiye edilmis C5a reseptorii
bulunmayan farelerde Pg ile oral inokulasyonu takiben deneysel periodontitis
olusturulmaya calisilmis fakat bu farelerin alveoler kemik yikimina direngli oldugu
bulunmustur (81).

Gingipain kompleman sistemini aktive ederek, dis eti damar gegirgenligini
arttirir. Bu sayede periodontal olarak hastalikli bolgelerde DOS artisina sebep olur.
Ayrica gingipainler PMNL’ler i¢in kemotaktik olup potansiyel doku ve kemik
yikimindan sorumlu konak hiicrelerinde artis saglarlar. Gingipainler kirmizi kan
hiicrelerinde direkt hemoliz yapabildigi gibi fibrinojeni pargalayarak endirekt yoldan
da konak dokularinda kanamaya sebep olabilirler. Periodontal cepte gingipain ile
sondalamada kanama arasinda iliski oldugu disiliniilmektedir. Ayni zamanda
gingipainler kinin/kallikrein yolagini direkt aktive etmesiyle hiicre dis1 proteoliz ve
agr1 olusumundan da sorumludurlar (78). Gingipainlerin periodontitis gelisimindeki
roli hayvan c¢alismalart ile in vivo yoOntemle gosterilmistir. Gingipainlerin
inaktivasyonu veya gingipaine karst konak immiinizasyonu Pg’nin viriilans
kapasitesini azaltir. Bununla iligkili olarak Pg ile gelisen enfeksiyon, doku ve kemik
yikimini azaltir (82,83).

IL-8 kemotaktik ve proenflamatuvar bir sitokindir. Pg’in epitelyal hiicrelerden
salinan IL-8’1 inhibe ederek, notrofillerden kurtulabilme 6zelligi vardir. Sonug olarak
ortamda daha fazla notrofil toplanmasina neden olacak kompleman kdokenli

kemotaktik faktorlerin birikimi engellenirken, Pg’nin baslangi¢ kolonizasyonu igin de
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uygun ortam hazirlanmis olur. Bu sekilde hem bu proteolitik enzimleri lireten
bakterilerin, hem de yakin ¢evrede bulunan diger bakterilerin fagositozu baskilanmas
olur (84).

Periodontopatojen mikroflorasindaki disbiyotik degisiklikler mikroorganizma
konak arasindaki dengeyi bozar. Pg proenflamatuvar bir bakteridir ve
mikroorganizma-konak dengesini direkt ve endirekt yolla etkileyebilmektedir. Fakat
bu etkisini daha c¢ok konak immiin sistem bilesenlerini bozarak endirekt yolla
gerceklestirmektedir. Pg’nin  biyofilmin biiylime ve gelisimini degistirerek
periodonsiyumdaki normal mikroorganizma-konak etkilesiminde yikici degisiklikleri
tetikledigi ve dogal immiin cevabi etkiledigi diistiniilmektedir. Hajishengallis ve
ark.’nin ¢aligmasina gore (85); toplam bakteri miktarinin ¢ok diisiik oldugu (%<0.01)
kolonizasyon seviyelerinde Pg’nin periodontitis gelisimini indiikledigi, oral
kommensal bakterilerin say1 ve iletisim organizasyonunda dnemli degisikliklere yol
actig1 gosterilmistir. Ayni ¢caligmada Pg’nin mikropsuz (germ-free) farelerde kolonize
olabilmesine ragmen tek basina alveoler kemik yikimini saglayamadigi, C5a ve C3a
reseptoriinden yoksun farelerde de Pg ile inokiilasyon sonrast kemik yikiminin
gerceklesmedigi bulunmustur. Gingipain asist ile spesifik immiinizasyon yapilan
sebeklerde, subgingival Pg miktarinda ve total bakteri yiikiinde azalma ile kemik
yikimina kars1 koruyucu etki goézlenmistir (86).

Pg ve periodontitis arasinda kuvvetli bir iliski bulunmaktadir. Subgingival
plaktaki Pg diizeyi, periodontitis varliginda énemli oranda artmaktadir. Bu durum
Pg’nin periodontal hastaligin patogenezindeki 6nemini gostermektedir. Pg daha ¢ok
derin periodontal ceplerden alinan subgingival plak 6rneklerinden izole edilmekte ve
periodontitisin ilerlemesinde rol almaktadir. Pg, insanlarda aktif periodontitiste toplam
koloninin ¢ok kiigtik bir kismini olusturdugu halde ilerlemis kemik kaybiyla anlaml

derecede pozitif bir iliski géstermektedir (87).

2.5.3. Treponema denticola(Td)

Td, gram (-), zorunlu anaerop, oldukg¢a hareketli ince, uzun formda bir oral
spirokettir. Isik mikroskobunda goriilmeleri ve kiiltiirde iiretilmeleri kolay degildir.
Karanlik alan ve floresan mikroskobunda goriintiilenebilirler. Td’nin dis membrani
glikozaminoglikandan, hiicre duvari ise peptidoglikandan olugmaktadir. Endoflajella

(aksiyel fibril) Td’ye tipik rotasyonel hareketini yaptiran, digs membran ile hiicre duvari
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arasinda bakteriyl ¢epecgevre saran yapidir. Td endoflajellast sayesinde hem DOS
iginde rahatlikla hareket edebilir hem de epitele ve bag dokusuna penetre olabilir (88).

” 0

Sty

FOTOGRAF 2.3. TREPONEMA DENTiICOLA ELEKTRON MiKROSKOBU GORUNTUSU (89)

Ekstraselliiler proteolitik aktivitesi, aminoasitlerin kompleks anaerobik
fermentasyonu ve toksik metabolit iiretmesi, dis membran vezikiillerine sahip olmasi
Td ve diger kirmizi kompleks bakterilerin ortak Ozelligidir. Hareketli bir
mikroorganizma olmasi ve gevresel uyaranlara kemotaksi ile cevap verebilmesi ise;
Td’yi Pg ve Tf’den ve diger olas1 periodontopatojenlerden ayirmaktadir. Bunlara ek
olarak, Td, diger gram (-) bakteriler gibi LPS tiretememekte, ancak dis membrani LPS
aktivitesi gosteren lipooligosakkarit sentezi yapmaktadir (88,90).

Td’nin 6nemli virtilans faktorlerinden biri olan major kin proteini, dig membran
proteinidir. Major kin proteini yiizeyden ¢ikintili porin 6zelligindedir. Bu yapisiyla Td,
farkli konak proteinlerine baglanabilir ve kolonizasyonunu saglar (88). Fn’nin
galaktoz baglayici leptin reseptorii ile Td nin major kin proteininin baglanmasiyla Td
ile Fn arasinda zayif bir koagregasyon meydana gelirken, Td, Pg ile daha giiclii ve
cesitli tipte baglanti kurmaktadir. Losinden zengin tekrar proteini Td’nin Tf’ye
baglanmasinda, epitele invazyonunda ve biyofilmin olgunlagsmasinda gérevlidir (90).

Kirmizi kompleks bakteriler subgingival plakta cogunlukla birlikte
goriilmektedir ve Pg’nin subgingival plakta varlig1 ve kolonizasyonu Td ile iligkilidir
(90). Pg ve Td’nin virlilanslar1 hastalik olusumunda sinerjik etkidedir. Td’nin
subkutanéz mono enfeksiyonu tek basina lokal apseye neden olurken (91), Pg ile
birlikteligi daha ciddi enfeksiyon ve yayilim gosteren llseratif lezyonlar seklinde

goriilmektedir (92). Farkli bir calismada (93) ise; tek tek Pg, Td ve Tf ile enfekte
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edilmis ratlarla bu {i¢ bakterinin 1:1:1 oraninda karisimiyla enfekte edilmis ratlar
karsilagtiritlmis ve il grupta daha az alveoler kemik kaybi gozlenmistir. Subgingival
plakta Pg ve Td varlig1 periodontal yikimin olacagmin gostergesidir (94). Pg ve Td
arasindaki simbiyotik iligki protein parcalanmasi, besin eldesi ve biiylimenin
saglanmasinda gozlenir. Pg ve Td fibrinojeni hidrolize ederken sinerjik hareket
etmektedirler. Ayrica vaskiiler bozulma, kanama ve enflamasyona yol acarak doku
tamirini geciktirdigi bilinmektedir (95). Td iirettigi metabolik son iiriinlerle biyofilm
icindeki bakteriyel tiirlerin komposizyonunu etkilemekte ve periodontal dokular i¢in

toksik etki yaparak periodontal hastaligi ilerletmektedir (90).

2.5.4. Tannerella forsythia(Tf)

Tf gram (-), zorunlu anaerop ve hareketsiz fusiform ve Socransky ve ark.(67)
tarafindan tanimlanan kirmizi komplekse ait bir ¢comaktir. Tf'nin kiiltiir ortaminda
tiremesi sadece anaerobik kosullarda ¢ok yavas (ortalama 14 giin) gergeklesmekte ve
tremesi Fn gibi diger tiirlerden elde edecegi belirli biiylime faktorlerine

(Nasetilmuramik asit gibi) bagh gergeklesmektedir (96).

FOTOGRAF 2.4. TANNERELLA FORSYTHIA ELEKTRON MiKROSKOBU GORUNTUSU (97)

Tt nin virtilans faktorleri arasinda LPS, tripsin benzeri proteaz ve Bacteroides
surface protein (yiizey proteini) A (BspA) bulunur. Tf'nin yilizey bilesenlerinden
16sinden zengin BspA’st bakteriyel yapismadan ve invazyondan sorumludur. Ek
olarak Tf’nin diger elemanlarla ve bakterilerle protein-protein etkilesiminde gorev alir.

BspA Tfnin ESM’de fibronektin ve pihtilagma faktorii olan fibrinojene baglanmasini
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saglar (78). BspA Tt nin kemik yikimu ile iligkili dnemli bir viriilans faktoriidiir. Tf'nin
LPS’sinde Lipid A komponenti bulunmadigindan antijenik o6zelligi yoktur. Tf
asakkarolitik bir bakteri oldugundan, biliyiimesi ic¢in ihtiyac1 olan peptid ve serbest
aminoasitleri proteolitik enzimlerle konak proteinlerini pargalayarak elde eder. Hiicre
yiizeyindeki tripsin benzeri proteazlar diger proteolitik enzimlerin olusturdugu biiytik
proteinlerin kiigiik peptidlere donlismesinde, Tf'nin notrofil ve fibroblastlara
tutunmasinda rol almaktadir. Tf asakkarolitik bir bakteri oldugu halde farkl glikozidaz
enzimleri salgilayarak tiikiirik, DOS ve periodontal dokulardaki kompleks
oligosakkarit ve proteoglikanlari hidrolize edebilmektedir. Apoptotizisi indiikklemesi
ve epitel hiicrelerine invaze olabilmesi T{ nin patojen 6zellikleridir. Tf lipoproteinleri
araciligiyla konak hiicrelerden proenflamatuvar sitokin salinimini ve konak
hiicrelerdeki apoptozisi tetiklemektedir. Yiizey ekzopolisakkaritleri Tf’ nin biyofilm
olusturmasini inhibe i¢in Tf tek basina genellikle biyofilm olusturamazken, Fn ile
birlikte sinerjik etkilesimle biyofilm olusturabilmektedir (98).

Saglikli ve periodontitisli bireylerin dis eti epitel dokusunda Tf tespit edilmistir
(99). Cep derinligi arttikca Tf prevalansinda da artis meydana gelmektedir. Tf
periodontal olarak saglikli bireylerde genellikle goriilmezken, periodontal olarak
hastalikl1 bireylerin saglikli bolgelerinde diisiik yogunlukta tespit edilebilmektedir.
(100). Diisiik frekans ve az miktarda da olsa saglikli kisilerde bulundugunu gosteren
az sayida ¢aligma da bulunmaktadir (99). VanWinkelhoff ve ark. (101) yapmis oldugu
caligmada, alveoler kemik kaybi bulunmayan saglikli bolgelerin %47’sinde Tf
gbzlenmistir. Sondalamada kanama goriilen ceplerde, kanama goriilmeyen ceplere
kiyasla artmig Tf seviyelerinin bulunmasi, Tfnin periodontal hastalikla iliskisini

gostermektedir (78).

2.5.5. Fusobacterium nucleatum(Fn)

Fn, gram (-), anaerop, spor olusturmayan, hareketsiz, igsi yapida, turuncu
komplekse ait comak bakteridir. Anaerobik bir bakteri olmasina ragmen %6 oksijen
kapasitesinde de canliligin1 koruyabilmektedir. Fn’nin baslica viriilans faktorleri
porin, dis membran proteinleri ve LPS’dir. Diger gram (-) bakterilerin yapisal
ozelliklerine benzer sekilde Fn’nin dis membrami LPS, fosfolipid, lipoprotein ve
proteinlerden meydana gelmektedir. Degisken kalinlikta olan mukopolisakkarit kapsiil

Fn’nin bir diger onemli virlilans faktoriidiir. Fn’nin LPS’si lipid A komponenti
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icerdiginden endotoksin aktivitesi gostermekte ve B hiicre ¢ogalmasi, poliklonal B
hiicre aktivasyonu, kompleman aktivasyonu, makrofajlardan IL-1 salinimi ve kemik

yikimini baslatmasi gibi konak yanitlart meydana getirebilmektedir (102).

FOTOGRAF 2.5. FUSOBACTERIUM NUCLEATUM (103)

Cok yonlii adezyon ozelliginden dolayr Fn pek ¢ok konak proteinine
baglanabilir. Fn epitel hiicrelerine tutunabilir ve epitel dokuya invaze olabilir. Dis
membran proteinleri Fn’nin epitel gibi dokulara invazyonunda, diger bakterilerle
koagregasyonunda etkili oldugu gibi giiclii immiinolojik aktivite gostermesinde de rol
oynar (102,104).

Dental plagin olgunlagsmasinda ve devamliliginda Fn’nin rolii ¢ok 6nemlidir.
Fn erken kolonize olan bakteriler ile ge¢ kolonize olan bakterilere baglanarak bu
bakterilerin birbirlerine kolonizasyonunda koprii gorevindedir. Ayrica biitiin
kolonizerlerin dis ve epitelyal yiizeylere yapismasina da aracilik etmektedir.79 Fn
birgok farkli bakteri tiiriinii ayn1 anda baglayabilecek ve tiire 6zel koagregasyon
gergeklestirebilecek membran yapisina sahiptir. Erken kolonizer olan oral
streptokoklara dis membran proteinleri, Pg’ye T18 dis membran proteini ile tutunarak
farkli tiirlerin koagregasyonunu saglar. Bununla birlikte Fn diger fiizobakterilerle tiir
ici koagregasyon yapmamakta, hareketsiz bir bakteri oldugu i¢in biiyiimesinde gerekli
metabolik ¢evreyi tiir i¢i hiicre-hiicre etkilesimiyle saglamaktadir (102,105).

Fn fosfolipaz C enzimi ile konak doku yikimina sebep olmaktadir. Fn, serin
proteaz enzim aktivitesiyle konak ESM bilesenlerinden fibrinojeni, fibrini, tip 1 ve tip

4 kollajeni yikima ugratarak konak dokularinda hasar olusturur. Ayrica plazma
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proteinaz kaskadi ve kan pihtilagma sistemini inaktive ederek konak enflamatuvar
sistemini de etki etmektedir (102,104).

Fn glikozdan enerji saglamamakta fakat glikozu hiicre i¢i molekiillerinin
biyosentezinde harcamaktadir. Fn’nin glikoz ve peptonu fermente etmesiyle ana
metaboliti olan biitirik asit meydana gelir. Fn’nin diger toksik metabolitleri ise, biitirat,
propiyonat ve amonyaktir. Bu metabolitler periodontal dokularda irritasyona neden
olmakta ve Fn’nin periodontal hastalik viriilansinda rol almaktadir (102).

Fiizobakteriler gingivitis ve periodontitis ile yakindan iligkili, insan ve
hayvanlarda cesitli enflamatuvar ve nekrotik durumlara yol acan firsat¢i patojenlerdir.
Cocuk ve eriskinlerin dental plak florasinda sik¢a goriiliirler (106). Fn’nin birincil
yerlesim yeri orofarinks olmasina ragmen viicudun ¢ok farkli bolgelerinde
gozlenebilir. Agiz dis1 enfeksiyonlardan izole edilen anaerobik oral patojenlerin en
onemlisi olan Fn, 6zellikle intrauterin enfeksiyonlara sebep olur. Prematiire, diisiik
dogum agirlikli bebek gibi hamilelik komplikasyonlarinda rol oynar (104).

Fn oral bakterilerin yalnmizca kiiciik bir kismimi olusturmakta ve yikici
periodontal hastalikta dis kaybindan sorumlu tutulmamaktadir. Ayrica periodontal
hastaligin agizda yayilmasinda ve periodontal hastalikli bolgelerin sayica artmasinda

rol almaktadir (102).

2.6. Cerrahisiz Periodontal Tedavi

Cerrahisiz periodontal tedavide amag; supragingival ve subgingival plagi,
nekrotik sementi mekanik olarak uzaklagtirmak, periodontal patojenleri azaltmak,
yararl tiirlerden yeni bir mikroflora olusturup hastaligin ilerlemesini durdurmaktir
(107,108). Dis yiizeyi temizligi (DYT) ve kok yiizeyi diizlestirmesi (KYD) ile klinik
atagman kaybi, sondalama derinligi ve klinik enflamasyon seviyesinde azalma
hedeflenir (109,110).

Mekanik periodontal tedavi ile T.denticola, P.gingivalis, T.forsythia gibi
periodontal hastalikta 6nemli role sahip patojenlerin sayisinda azalma gozlenmekte ve
klinik verilerde pozitif sonuclar elde edilmektedir (111,112).Yapilan bazi ¢aligmalar
da ise cerrahisiz periodontal tedavi ile periodontitis hastalarinin ¢ogunda yeterli
iyilesmenin saglandigi, fakat tek basina yapilan KYD’nin bazi periodontopatojenler

tizerinde sinirh etkiye sahip oldugu iddia edilmektedir (112-114).
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Kok anatomisi, furkasyon varligi, periodontal cep derinligi, kemik
defektlerinin morfolojisi ve dislerin pozisyonu, subgingival kiiretajin basarisini
etkileyen onemli faktorlerdir (115). Kok yiizeyindeki diizensizlikler subgingival
kiiretaj esnasinda bolgede plak ve dis tas1 kalma olasiligini arttirmaktadir. Bu noktada
dokunma hissi cerrahi olmayan periodontal tedavinin etkinliginde 6nem arz etmektedir
(116). Ozellikle ¢ok koklii dislerin furkasyon bélgelerinde kiiretaj etkinliginin
azalmasi bu dislerde atasman kaybinin devam etme riskini artirir (117). Operatoriin
deneyimi, yetenegi, tedavi ig¢in harcanan siire de CPT’nin basarisin1 etkileyen
faktorlerdendir (118). Basarisizliga etki eden bunca faktér ve gelistirilen teknikler
olmasma ragmen, CPT, periodontal hastalik tedavisinde hala en etkin tedavi
yontemidir. Hatta ¢ogunlukla tek bagina sonuca ulastirir (2).

Cerrahi olmayan periodontal tedavininin igerigi;

a. Supragingival plak kontrolii

e Motivasyon

e Agiz bakim egitimi

e Supraingival dis tas1 temizligi (Supragingival Sc)

e Plak retansiyon faktorlerinin kaldirilmasi

b. Subgingival plak kontrolii ve kdk yiizeyi diizlestirmesi
e Subgingival dis ylizeyi temizligi (Subgingival Sc)

e Kok yiizeyi diizlestirmesi (Rp) seklindedir (119).

2.7. Cerrahisiz Periodontal Tedavide Yara Iyilesmesi

Subgingival kiiretaj yapildiktan sonraki iyilesme {lserli cep duvarinin ve
altindaki bag dokusunun kaldirilmasi ve bolgenin temizlenmesiyle iligkilidir. Kiirete
edilen bdlgenin iyilesme paterni; cep duvariin epitelizasyonu, kollajenasyonu ve dis
eti bag dokusundaki iltihabin giderilmesi genel olarak cerrahi yara iyilesmesindeki
gibi olmaktadir.

Keskin el aletleriyle kurallarina uygun sekilde yapilan kiiretaj sonrasi cep
epiteli asagidaki sekillerde iyilesebilir:

1. Doku stvisinin drenaji ile gingival duvarin biiziilmesi,

2. Agiga ¢ikan bag dokusunun komsu oral epitelle epitelizasyonu ve epitelyal
atagmanin tekrar olusmasi,

3. Yeni sulkus ve epitelyal atagman altinda yeni bag dokusu olugmasi
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4. Doku vaskiilarizasyonunun eski haline donmesi.

Enfekte cep epitelinin kiirete edilmesi iyilesmenin en dnemli basamaklarindan
birisidir. Kiiretajin ardindan ekspoze olan bag dokusu tamir kaynaklarini harekete
gecirir. Epitelyal atagman ve sulkus epiteli kaldirildiktan sonra gingival sulkus
icerisini iyilesme olayinin Onciisii olan piht1 doldurur.

Kiiretajin hemen ardindan 1-2 saat iginde akut iltihap baslar. 2-3 giin devam
eder. Pihtinin altinda kan damarlar1 olusmaya baslar. Iltihap hiicreleri ve fibroblast
igeren graniilasyon dokusu pihti rezorbe olduk¢a onun yerini alir. Graniilasyon dokusu
kapillerin ve fibroblastlarin azalmasi, kollajen liflerin gelismesi ile olgunlasir.
Graniilasyonun tamir fazi 3-4. giinlerde baslar ve bag dokusu 2-3 hafta sonunda
organize olmaya baslar.

Subgingival kiiretajdan 12-24 saat sonra komsu oral epitel hiicreleri 0.5-1
mm’lik hizla kiirete edilen bolgeye go¢ ederler. Olusan yeni epitel, expoze bag
dokusunu 2-3. giinlerde 6rtmeye baslar. Epitelizasyonun tamamlanmasi 7-10. giinlerde
olur.

Klinik olarak bakildiginda ise; marjinal dis etinde pihti, kan ve eksuda
sizintisindan kaynakli morumsu kirmizi ve mavimsi kirmizi renklenme goézlenir. 2.
giin marjinal gingiva ve yapisik dis etinin bir kismi 6dematdz haldedir. Renk
degisikligi ise hem gingival marjinde hem de yapisik dis etinde devam etmektedir. 4-
6. glinlerde 6dem azalir, doku biiziilir ve dis eti goriiniimii diizelmeye baglar. 7-10.
giinlerde dis etinin rengi pembeye doner. 10-14. giinlerde ise tam olarak klinik
lyilesme gozlenir.

Bazi aragtirmacilar tarafindan maymunlar ve insanlar {izerinde yapilan CPT
sonrasinda yeni konnektif doku yerine birlesim epiteli formasyonunu gézlemlenmis
ve bazi bolgelerde de konnektif doku atagmani uzun birlesim epitelini kesintiye

ugratmistir (120).

2.8. Cerrahisiz Periodontal Tedavide Kullanilan Aletler

DYT ve KYD esnasinda dis taslarini belirlemek, dis taglarin1 kaldirmak, kok
yiizeyini diizlestirmek, hastalikl1 dokular kiirete etmek ve uzaklastirmak i¢in gesitli
aletler tasarlanmigtir. Fiberoptik endoskopi (Perioscopy), Spektro-optik teknoloji
(Detectar), Autofloresan (Diagnodent) dis tasini belirlemede kullanilan aletlere 6rnek

verilebilir.
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El aletleri, sonik-ultrasonik kaziyicilar ve lazer DYT ve KYD’de de
kullanilanirken; lastik ug, kil firga ve disler aras1 band ve air-powder polishing (hava

puskiirtmeli polisaj) polisaj islemi i¢in kullanilan aletlere 6rnektir (121).

2.8.1. El aletleri

El aletleri olarak genellikle kaziyicilar (scaler / kretuar) ve kiiretler kullanilir.
Scaler kiirete gore daha kalin, iki ucu da keskin ve orak seklindedir. Genel olarak
supragingival dis taslarini temizlemek i¢in kullanilir. Kesici ylizeyi ve boynu arasinda
90°lik ag1 bulunmaktadir. Ug kismui sivri ve tiggen seklindedir (122).

Kiiretler scalerlara gore daha ince yapidadirlar. Bigagin kesici kenart diginda
keskin kenar ya da uca sahip degildirler. Derin ceplere adaptasyonlari iyidir ve
subgingival alanda minimum travma yaratirlar (55). Kiiretler bolgeye 6zel ve universal
kiiretler olarak ikiye ayrilir. Keskin kiiret ile daha etkin ¢alisildig1 gibi fazla kuvvet

uygulanmasi gerekmeyecegi igin ¢alisma konforu artar (123).

TABLO 2.6. UNIiVERSAL KURETLER VE GRACEY KURETLER ARASINDAKI FARKLAR (123)

Universal Kiiret Gracey Kiiret

Kullanim Alam Tim ylizeyler ve bolgeler icin | Bdlgeye has

Kesici Kenar Her iki kesici ug da ¢aligirken Caligirken tek ug kullanilabilir
kullanilabilir

Kesici Kenar Kurvatiirii Her iki kenar1 da keser. Sadece dis kenar1 keser.

Calisan yiizey sadece yukari Calisan yiizey iki yone de

kivrilir. kivrilir
Calisan Yiizey Acisi Calisan yilizey boyun kismuyla | Calisan yiizey ile boyun kism
90 derece a¢1 yapar. 70 derece a¢1 yapar.

Glinlimiizde en yaygin kullanilan kiiretler bolgeye 6zel tasarlanmis olan
Gracey kiiretler ve bunlarin modifikasyonlaridir. Kok anatomisine uygunluguna gore
numaralandirilmiglardir. Rutin kullanimda 13-14 ‘e kadar kullanilmasina ragmen, 15-

16 ve 17-18 numaralilar da vardir (123).
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TABLO 2.7. GRACEY KURETLER VE KULLANIM ALANLARI (123)

Gracey Kkiiretler Kullanim bélgeleri

1-2,3-4 Anterior disler bolgesi

5-6 Anterior ve premolar digler bolgesi

7-8, 9-10 Posterior diglerin fasiyal ve lingual yiizeyleri
11-12 Posterior dislerin mesial yiizeyi

13-14 Posterior diglerin distal yiizeyi

2.8.2. Sonik ve ultrasonik aletler

Dis tas1 temizligi, kretuar ve kiiret disinda sonik (6-8 kHz.) ve ultrasonik (24-
42 kHz.) cihazlarla da yapilabilmektedir. Sonik ve ultrasonik kaziyicilar arasindaki
fark, titresim frekanslaridir. Sonik aletlere gore daha ¢ok tercih edilen ultrasonik
kaziyicilar piezoelektrik ve magnetostriiktif olmak iizere ikiye ayrilir. Dis taslart su
sogutmasi altinda piezzoelektrik kaziyici ucun yan kenari ile uzaklastirilir. Ultrasonik
kaziyicilar el aletlerine gore ¢ok daha hizli sekilde dis tasi temizligi yaparlar.
Kullanimlar1 kolaydir ve yikayici 6zellikleri vardir. Fakat hastada agr1 veya hassasiyet
olusturabilirler. Calisirken hekime dokunma hissiyati vermezler. El aletleri ile yapilan
temizlik sonrasinda kok yiizeyi daha piriizsiiz hissedilirken, ultrasonik kaziyici ile

calisildiktan sonra kok yiizeyi daha sert ve piiriizlii kalabilmektedir (124).

2.8.3. Lazer

DYT ve KYD’de el aletleri, sonik ve ultrasonik cihazlara alternatif olarak
kullanilan bir diger enstriiman da lazerdir. Lazer baslarda frenektomi, gingivektomi ve
gingivoplasti gibi yumusak doku cerrahilerinde kullanilirken, zamanla CPT’de de
kullanilmaya baslanmistir (125).

Lazer ve el aletleri ile yapilan CPT kiyaslandiginda; lazerde kok yiizeyinin
daha piiriizlii oldugu, geride hi¢ smear tabakasinin kalmadigi, kan komponentlerinin
ve fibroblastlarin yilizeye adezyonunun arttigi gozlenmisitr. Bu sayede lazerin
rejeneratif tedavinin etkinligini arttirdig1 diisiiniilmektedir (126).

Son yillarda erbiyum katkilt itriyum aliiminyum garnet laser (Er:YAG) ile
CPT’de basarili sonuglar alinmistir. Er:YAG lazer ile subgingival taslar ablete edilerek

uzaklagtirilmakta periodontal cep igerisideki periodontopatojenler elimine
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edilmektedir. Hatta sement yiizeyindeki lipopolisakkarit yapidaki endotoksinlerin de
inaktive edildigi belirtilmistir (127).

2.8.4. Airflow sistemler

Airflow cihazi ilk defa 1945 yilinda kavite preparasyonu i¢in tasarlanmistir
(128). Cihazin toz haznesindeki toz, hazneye gelen basingli hava ile ince bir hortum
yardimiyla, su ise ayr1 bir hortumla hazneye girmeden el parcasina iletilir ve beraber
puskiirttliir (11).

Calisma prensiplerine gore iki farkli tip airflow cihazi bulunmaktadir.
Bunlardan birincisinde toz hava ile karbiirator teknigi ve dénen kombinasyonuyla
karistirilir. Toz haznesindeki toz miktari cihazin calisma etkinligini degistirmez. Ikinci
tip airflow cihazlarinin iizerindeki ayar diigmesi ile disar1 piskiirtiilen toz miktar
ayarlanabilir ve toz haznesindeki toz miktari cihazin etkinlginde rol oynar. Ikinci
tipteki airflow cihazlarindaki toz hava karigimi sadece donerek olusur ve hava

basiciyla ug kisma iletilir (129).

4 ™

HIDROPNOMATIK *su mikatri
PARAMETRELER *hava basinci

Y4
J

epartikiil sertligi

ASINDIRICIYA « partikiil boyutu
PARAMETRELER i g
9 episkiirtme genisligi )
(
KULLANICIYA suygulanan yiizeyin cinsi
BAGLI eyiizey ve ug arasindaki ¢aligma mesafesi
PARAMETRELER epiiskiirtme konisinin agilanmast
(&

SEKIL 2.3. AIRFLOW CIHAZINDAKi ETKiNLiK PARAMETRELERI (11).

Sodyum bikarbonatin tercih edildigi airflow sistemleri disler tizerindeki
lekelenmeleri ve yumusak eklentileri ¢ikarmada basarilidir. Estetik dolgularda fissiir
ciiriiklerini temizlemede 6zellikle tercih edilirler. Dis yiizeylerinde asir1 piirtizliliige
ve dis etlerinde yaralanmalara neden olmasi dezvantajlari arasinda gosterilebilir.

Disler tizerindeki piiriizliiliik daha ¢abuk renklenme ve eklenti birikimine sebep olur.
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Bu yiizden airflowla yapilan piiriizlendirme sonrast mutlaka pat ve lastik kullanimi
onerilmektedir (130).

FOTOGRAF 2.6. CALISMAMIZDA KULLANILAN AiIRFLOW CiHAZI

2.9. Airflow Sistemlerde Kullamilan Tozlar
Giintimiizde yapilacak tedavinin ¢esidine gore cihazda farkli tipte asindiric
tozlar kullanilmaktadir. Subgingival alanda da kullanilmaya baslanan bu sistem

periimplantitis ve periodontitis vakalarinin tedavi yontemleri arasindadir (130).

2.9.1. Aliiminyum tridroksit

80-325 um partikiil boyutunda, 4 Moh* sertligindedir. Ilk defa 1945 yilinda
kavite preparasyonu ic¢in kullanilmistir. Dis eti kenarma 110° aciyla uygulanip
ardindan da lastik ugla polisaj yapilmalidir. Semente, gingivaya ve implant
yiizeylerine zarar verebilecegi igin subgingival alanda kullanimi uygun degildir.
Asindiriciligr fazla oldugu icin Supragingival alanda kullanirken restorasyonlardan
uzak tutulmahidir. Gliniimiizde ¢ok kullanilmamaktadir (131).

*  Minerallerin ¢izilme kuvvetine karsi gosterdikleri direng sertliktir.
Dolayisiyla sertlik mineralin ¢izilebilirlik ozelligi olarak da adlandirilabilir.
Minerallerin sertligi dogrudan kristal yapilar: ve atomlar arasindaki bag kuvvetleri
ile ilintilidir. Bag kuvvetleri arttikca minerallerin sertligi de artmaktadir. Sertlik bagil

bir kavram olup, sertlik derecesinin saptanmasi sertligi bilinen bir mineral veya ¢aki,
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igne vb malzemelerle deneme yoluyla yapilir. Bunun i¢in en yaygin olarak kullanilan
skala (¢izelge) Mohs'un gelistirdigi ¢izelgedir. Moh sertlik dizisinde 10 mineralin

sertligi en yumusak olandan en sert olana dogru siralanmistir.

2.9.2. Sodyum bikarbonat

65-250 um partikiil boyutunda, 2,8 Moh sertligindedir. Ik defa 1980°lerde agir
lekelerin uzaklastrilmasi i¢in kullanilmistir. Kullanimi esnasinda gingival marjine
110° agiyla uygulanmali ve sonrasinda polisaj yapilmalidir. Veneer ve seramik
restorasyonlarin oldugu alanlarda asinmalara neden oldugundan bu ylizeylerde
kullanim1 Snerilmemektedir. Implant ve kok yiizeylerine, gingival dokulara zarar

verebileceginden bu bolgelerde de kullanimi uygun bulunmamistir (132,133).

2.9.3. Kalsiyum karbonat
40-90 um partikiil boyutunda, 2,5 Moh sertliginde sodyum bikarbonata en iyi

alternatif tozdur. Dis yiizeyine 60-90° ac1 ile kolaylikla uygulanir. Cihazda tikaniklik
yaratmaz. Birgcok restorasyon yiizeyinde kullanilir. Biyofilm uzaklastirmada etkin

olmasina ragmen subgingival alanda kullanimi kontrendikedir (131).

2.9.4. Kalsiyum fosfosilikat

20-100 um partikiil boyutunda 4 Moh sertliginde parcaciklardir. Gingival
dokular korunarak dis ve kok ylizeylerine 90° aciyla uygulanmalidir. Genel olarak leke
cikarmada, kok hassasiyetini azaltmada ve dentin dokularinin reminerilizasyonuna
yardimci olmak i¢in tercih edilir. Subgingival alanlarda, restorasyon ve implantlarda

kullanilmas1 kontrendikedir. Islem sonras1 polisaj yapilmaz (133).

2.9.5. Glisin

25-60 pum araliginda ¢esitli partikiil boyutlar1 vardir. 2 Moh sertliginde suda
¢cozlinebilen parcaciklardir. Biiyiik partikiiller supragingival alandaki hafif
renklenmeleri ¢ikarmada ve restorasyonlarda 60-90° agiyla kullanilir. Kiiglik
partikiiller ise subgingival alanda biyofilmi uzaklastirmak icin 45° agiyla dokuya
uygulanir (134).

2.9.6. Hidroksiapatit
Kalsiyum fosfatlar son yillarda saglik alaninda en c¢ok dikkat ceken

biyoseramik tiiri olmustur. Bunun nedeni kalsiyum fosfatlarin element
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kompozisyonunun kemik ve dis mineral yapisiyla olan benzerligidir. Kalsiyum
fosfatlar kirilma tokluklarinin diisiikliigii ve mekanik 6zelliklerinin zayiflig1 sebebiyle
asirt yiiklere karsi dayanikli degildirler. Bu 6zelliklerinden dolayr ylik taginmasi
gercken yiizeylerde kullanimlar1 uygun degildir. Kalsiyum fosfatlar igerisinde en done
cikan malzemeler ise HA, (Caio(PO4)s(OH)2) ve tig-kalsiyum fosfattir (TCP, Cas
(PO4)2) (135).
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SEKIL 2.4. HIDROKSIAPATITIN MINERAL YAPISI (136)

HA’nin kimyasal yapisinda bulunan Ca ve P ayni zamanda kemik ve digin
inorganik kisminda da bulunan elementlerdir. Bu benzerlikten dolay1 dokularin
yabanci maddelere kars1 gostermis olduklar1 tepki en aza inmekte ve gen¢ kemik
hiicreleri HA yiizeyine yapisip cogalabilmektedir. Sentetik HA, dogal kemikte
bulunan HA’ya gore mekanik yonden daha zayif ve biyolojik olarak daha inaktif
yapidadir. Biyolojik apatitler kolajen faz i¢inde igne seklinde goriiniirler; kalinliklart
1,5-7,5 nm ve uzunluklar1 da 20-70 nm arasindadir.

HA kimyasal yapisinin kemik mineraline olan benzerligi, dokularla olan
biyouyumlulugu, yavas bozunmasi gibi 6zelliklerinden dolay1 saglik alaninda gesitli
sekillerde kullanilmaktadir. HA’nin zayif olan mekanik 6zelliklerini gliglendirmek ve
biyolojik ozelliklerini daha da iyilestirmek i¢in nano kristalli HA {iretimi {izerine
yapilan ¢alismalar artmigtir. Bu ¢alismalarin altinda yatan en 6nemli neden ise, kemik
minerallerini olusturan HA’larin nano boyutta olmalaridir (135). Boylelikle nano
boyutlardaki HA kristalleri ile kemik ve diste bulunan nano-HA yapilarinin daha ¢ok

benzerlik gostermesi hedeflenmektedir (16).
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Hydroxyapatite Human Bone

FOTOGRAF 2.7. HA VE INSAN KEMiGi ARASINDAKI YAPISAL BENZERLIK (137).

Yapilan baska bir ¢alismaya gore biyoaktif ve dogal bir yiizey temizleme tozu
olan nano-HA’nin sement yiizeyindeki eklentileri ¢ok efektif sekilde uzaklastirdigi,
sement yiizeyine herhangi bir zarar vermedigi iddia edilmistir. Tozun periflow ile
uygulanmasindan sonra yapilan sement gorintiilerinin Kalitatif analizi sonucunda
sement yiizeyinin kalsiyum ve fosfor gibi elementlerle tam olarak doygun oldugu

goriilmiis, kontrol grubunda ise ayn1 goriintiiler analiz edilmemistir (138).
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3. GEREC ve YONTEM

Calismamiz igin Bolu Abant izzet Baysal Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’ndan onay alindi (Tarih:27.12.2018, Karar Say1s1:2018/268).
(EK-1).

3.1. Calismanin Tasarim ve Yontemi

Calismamiza 2019 Ocak — 2019 Eyliil tarihleri arasinda Bolu Abant Izzet
Baysal Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji Anabilim Dali’na
periodontal tedavi amaciyla gelmis, klinik ve radyolojik olarak “Evre III derece B
Periodontitis” teshisi konulmus hastalar dahil edildi. Bireylerin ¢aligmaya dahil edilme
Kriterlerine uygunlugu agisindan anamnezi alindi ve periodontal muayenesi yapildi.

Calismamiz randomize kontrollii, split-mouth olarak tasarlandi. Calismaya
dahil edilen tiim hastalara ¢alismanin amaci ve yontemi hakkinda bilgi verilip imzali
onam formu (EK-2) alindi. Calismamiz 23-53 yas aralaginda toplam 24 bireyle
tamamlandi.

Calismaya dahil edilecek hastalarin kriterleri su sekildeydi:

e 18-60 yas araliginda olmasi

e Sistemik olarak saglikli olmasi1 ve herhangi bir ilag kullanmamasi

e Son alt1 ay i¢inde antibiyotik ve son ii¢ ay i¢cinde anti-inflamatuvar ilag
kullanmamis olmas1

e Sigara kullanmamasi

e Hamilelik ya da emzirme doneminde olmamasi

e Son alt1 ay igerisinde periodontal tedavi gormemis olmasi

e Molarlar hari¢ agizda en az 20 disin olmas1

e Simetrik olarak en az iki yarim ¢enede (mandibulada veya maxillada)

sondalama derinligi > 5 mm olan en az 2’ser adet disin olmasi
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Bireylerin ¢alismaya uygunluklarinin degerlendirilmesi
(n=187)

Calismaya dahil edilen birey sayis1
(n=28)

Cerrahisiz Periodontal Tedavi

Randomizasyon

TEST KONTROL
(n=28) (n=28)
TAKIP TAKIP
-1.Ayda takibi birakanlar (n=1) -1.Ayda takibi birakanlar (n=1)
-3.Ayda takibi birakanlar (n=0) -3. Ayda takibi birakanlar (n=0)
-Antibiyotik kullananlar (n=3) -Antibiyotik kullananlar (n=3)
ANALIZ ANALIZ
Klinik Analiz (n=24) Klinik Analiz (n=24)
Mikrobiyolojik Analiz (n=24) Mikrobiyolojik Analiz (n=24)

SEKIL: 3.1. CALISMANIN AKIS SEMASI

3.2. Periodontal Klinik Degerlendirmeler
Tedaviyi kabul eden biitiin hastalardan bilgilendirilmis onam formu alindi.
Radyolojik ve klinik olarak periodontal muayeneleri yapildi. Pi, Gi ve PKI her bir

disin meziobukkal, midbukkal, distobukkal ve midpalatinal olmak iizere 4 noktasindan
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ol¢iildii. Biitiin dislerin SD ve KAK degerleri her bir disin meziobukkal, midbukkal,
distobukkal, meziopalatinal, midpalatinal ve distopalatinal olmak tizere 6 noktasindan
Olctildii. Bu 6l¢iimlerde milimetrik olarak kalibre edilmis Williams periodontal sonduf
kullanildi. Biitlin klinik parametrelerin 6l¢iimii baslangig, 1. ay ve 3. ayda tek bir kisi
(Dt. Ozge Uysal) tarafindan gerceklestirildi. Indeks skorlar1 asagidaki sekilde
degerlendirildi.

1 Hu-Friedy, ABD

3.2.1. Gingival indeks (GI)

Calismanizda Loe ve Silness (1963) gingival indeksi (139) kullamldi. GI
Olglimii i¢in degerler her disin bukkal, lingual/palatal, mezial ve distal olmak iizere
dort yiizeyinden elde edildi. Her bir dise ait ortalama Gi degeri hesaplandi. Tiim
dislerden elde edilen ortalama Gi degerleri toplanip toplam dis sayisina béliinerek tiim
agzin ortalama GI degeri hesaplandi. Test ve kontrol gruplarindaki her dis igin
ortalama GI degeri hesaplandi. Test grubundaki ortalama GI degerleri toplanip test
grubundaki dis sayisina, kontrol grubundaki ortalama Gi degerleri toplanip kontrol
grubundaki dis sayisina béliinerek her gruba 6zgii GI ortalamas1 hesaplandi.

Skorlama su sekilde yapildi:

0: Saglikl dis eti.

1: Hafif enflamasyon, hafif renk degisikligi ve 6dem var ama sondalama
isleminden sonra kanama yok.

2: Orta dereceli enflamasyon, 6dem, kirmizilik ve parlaklik, sondalamada
kanama var.

3: Siddetli enflamasyon ve kizariklik, 6dem, iilserasyon ve spontan kanamaya

egilim var.

3.2.2. Plak indeksi (PI)

Calismamizda Silness ve Loe (1964) plak indeksi (140) kullanildi. PI 8l¢iimii
icin degerler her disin bukkal, lingual/palatal, mezial ve distal olmak tizere dort
yiizeyinden elde edildi. Her bir dise ait ortalama PI degeri hesaplandi. Tiim dislerden
elde edilen ortalama PI degerleri toplanip toplam dis sayisina boliinerek tiim agzin
ortalama PI degeri hesaplandi. Test ve kontrol gruplarindaki her dis igin ortalama Pi

degeri hesaplandi. Test grubundaki ortalama PI degerleri toplanip test grubundaki dis
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sayisina, kontrol grubundaki ortalama PI degerleri toplanip kontrol grubundaki dis
sayisina boliinerek b 6zgii PI ortalamasi hesaplandi.

Skorlama su sekilde yapildi.

0: Dis yiizeyinin dis eti bolgesinde hig¢ bakteri plag: yok.

1: Goz ile disin ylizeyinde bakteri plagi goriilmemekte fakat sondalama
isleminden sonra sondun ucunda bakteri plagi izlenmektedir.

2: Dis eti bolgesi ince ve orta diizeyde bakteri plagi ile kaplidir ve bu birikinti
g0z ile secilebilmektedir.

3: Fazla miktarda yumusak birikinti vardir. Bunun kalinlig1 dis eti olugunu

tamamen doldurmustur ve interdental bolge yumusak birikinti ile doludur

3.2.3. Papil kanama indeksi (PKI)

Tim diglerin 4 bolgesinden (distobukkal, distopalatinal, meziobukkal,
meziolingual) hafif sondlama ile interdental papilin kanamasi degerlendirildi. Elde
edilen degerlerin ortalamasi almarak her dise ait PKI degeri belirlendi ve bireylere ait
PKI ortalamasimin hesaplanmasi igin tiim degerlerin toplami, toplam dis sayisina
boliindii. Test ve kontrol gruplarindaki her dis igin ortalama PKI degeri hesaplandi.
Test grubunun ortalama PKI degerleri toplanip test grubundaki dis sayisina, kontrol
grubundaki ortalama PK1I degerleri toplanip kontrol grubundaki dis sayisina béliinerek
gruba ézgii PKI ortalamasi hesaplandi.

Degerlendirme asagida 6zetlendigi sekilde yapildi:

0: Kanama yoktur.

1: Sadece bir noktada kanama vardir.

2: Kiiciik bir alanda ¢esitli izole kanama noktalar1 vardir.

3: Interdental {iggen kan ile doludur.

4: Marjinal gingivaya dogru yayilan bolca kanama vardir (141).

3.2.4. Sondlamada kanama yiizdesi (SKY)

Biitlin dislerin vestibiil, lingual, mezyal ve distal yiizeyleri ¢evre yumusak
dokusundaki enflamasyon derecesini belirlemek amaciyla Ainamo’nun dis eti kanama
indeksi (142) kullanildi. SKI’de dis eti olugunun hafif¢e sondalanmasindan sonra 10 s
igerisinde kanama olan bolgeler pozitif (+), kanama olmayan yerler negatif (-) olarak

skorlandi. SKI 6l¢iimii igin degerler her disin meziobukkal/vestibiil, midbukkal/
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vestibiil, distobukkal/ vestibiil, midpalatinal/lingual olmak iizere dort yiizeyinden elde
edildi. Kanama goriilen alanlarin toplami degerlendirilen toplam alan sayisina
boliindii. Elde edilen say1r 100 ile carpilarak kanama goriilen alanlarin yiizdesi
hesaplandi. Test grubundaki pozitif (+) skorlarin sayis1 test grubunda skorlama yapilan
alan sayisina boliindii. Elde edilen say1 100 ile garpilarak test grubu i¢in SK yiizdesi
hesaplandi. Ayni islem kontrol grubu i¢in yapildi.

3.2.5. Sondlama derinligi (SD)

Williams periodontal sondu yardimiyla dis eti kenart ile sulkus/cep tabani arasi
mesafe, vestibiil/bukkal ve lingual/palatinal, mezyal, orta ve distal olmak iizere, digin
alt1 noktasindan 6l¢iildii. Ol¢iim esnasinda sondun, disin uzun aksina paralel olmasina
ve asirt kuvvet uygulanmamasina dikkat edildi. Her dise ait ortalama SD miktar
hesaplandi. Dis basina hesaplanan tiim ortalama SD degerleri toplanip toplam dis
sayisina boliinerek tiim agzin ortalama SD degeri hesaplandi. Test grubundaki dislerin
ortalama SD degerleri toplanip test grubundaki toplam dis sayisina boliinerek test

grubuna ait ortalama SD degeri hesaplandi. Ayni islem kontrol grubu i¢in de yapildi.

3.2.6. Klinik atasman kayb1 (KAK)

Williams periodontal sondu yardimiyla mine sement sinir1 ile SD arasindaki
mesafe vestibiil/bukkal ve lingual/palatinal, mezyal, orta ve distal olmak {izere, disin
alt1 noktasindan olciildii. Her disin ortalama KAK degeri toplanip toplam dis sayisina
boliinerek tiim agzin ortalama KAK degeri elde edildi. Test grubundaki dislerin
ortalama KAK degerleri toplanip test grubundaki toplam dis sayisina boliinerek test
grubuna ait ortalama KAK degeri hesaplandi. Ayni islem kontrol grubu igin de yapildi.

3.3. Periodontal Tedavi Protokolii

Klinik periodontal muayene sonrasinda g¢alismaya dahil edilmeye uygun
goriilen hastalara Kklinik Olgimlerin kaydi, subgingival plak orneklerinin eldesi,
DYT’nin yapilis sekli ve peri-flow uygulamasi yazili, sozlii ve gorsel olarak anlatildi.
Imzali goniilli olur formu alinan hastalarin klinik Slciimleri (Dt. Ozge Uysal)
tarafindan yapildi. Biri test digeri kontrol grubunda olmak iizere her yarim g¢enede
bulunan en derin 2 cepten gracey kiiretlerle subgingival plak 6rnegi alindi. Klinik
olarak PI, Gi, PKI, SKY, SD ve KAK degerleri kaydedildi. Hastalara ilk seans DYT

islemi yapildi ve agiz bakim egitimi verildi.
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3.3.1. Subgingival plak 6rneklerinin elde edilmesi

Subgingival plak alimi Oncesi ilgili alan ¢evresine pamuk tamponlar
yerlestirilip, supragingival plak steril bir el aleti dis eti kanatilmadan uzaklastirild.
Ornekleme alan1 hava ile hafifce kurutularak test ve kontrol grubunda bulunan en derin
2 cepten steril bir gracey kiiret ile subgingival plak 6rnekleri alindi ve 1.5 ml’lik
eppendorf tiiplerine aktarildi. Test ve kontrol gruplarindan elde edilen plak 6rnekleri
ayr1 eppendorf tiiplerine konuldu. Tiipler i¢indeki 6rnekler analiz giiniine kadar -80°
’de sakland1. Ornekleme islemi baslangic ve 3.ay kontrol seansinda klinik parametreler

Olciilmeden once gergeklestirildi.

3.3.2. Cerrahisiz periodontal tedavinin yapilmasi

DYT, kretuvarlar* ve ultrasonik aletler** kullanilarak supragingival ve
subgingival alanda yapildi. Polisaj plastik fircalar ile gergeklestirildi. Islem sonunda
hastalara fircalama teknigi, dis ipi ve ara yliz fircas1 kullanimi1 detayli olarak anlatildu.
Agiz bakim motivasyonu saglandi. 7-10 giin sonrasina KYD icin tekrar randevu
olusturuldu. 2. seans tiim agzin KYD islemi tamamlandi. KYD yapilan bolgeler 10
cc’lik kiint uglu enjektor kullanilarak serum fizyolojik ile irrige edildi. Gerekli
durumlarda KYD lokal anestezi*** altinda ger¢eklestirildi ve KYD islemi i¢in 1-2,
3-4, 5-6, 7-8, 11-12, 13-14 numarali gracey kiiretler kullanildi. KYD her dis icin
plirlizsiiz bir yiizey hissedilene kadar yapildi.

* Hu-Friedy, ABD

** EMS minipiezon, Fransa

*** Maxicaine forte, VEM ILAC, Tiirkiye

3.3.3. Arastirma gruplarinin belirlenmesi

Tim agzin KYD islemi tamamlandiktan sonra hastalarin alt ya da {ist ¢enesi
split-mouth tedavi protokolii geregince sag ve sol olacak sekilde ayrildi. Hangi tarafa
nano-HA uygulanacagina esit sayida hazirlanmis olan (14 sag, 14 sol) kapali zarflarin
hastalara segtirilmesiyle karar verildi. Ayrica maxilla ve mandibuladaki 6rnek
sayisinin da esit olmasina dikkat edildi. Calisma siiresince c¢esitli nedenlere bagh
olarak yasanan kayiplar sebebiyle 6 hastanin sag maxiller, 6 hastanin sol maxiller, 6
hastanin sag mandibular, 6 hastanin da sol mandibular bolgesi test grubu olacak

sekilde 24 hasta ile randomizasyon saglandi.
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SEKIL: 3.2. CALISMANIN RANDOMIiZASYONU

Test grubuna KYD ve serum fizyolojik irrigasyonuna ek olarak airflowun
nozzle tip ucu ile tiretici firmanin talimatlar1 dogrultusunda her bir cep i¢in 15 sn ve
% 70 gii¢ ile (143) nano-HA uygulamasi yapildi. Hastalarin korliiglini saglamak igin
kontrol grubuna da ayni islem uygulaniyormus gibi yapilip cihaz c¢alistiriimadi.
Caligmamizda kullanilan tozun partikiil boyutu yaklagik 40 nm olup, Ca igerigi % 34-
40’tir. (Alfa Aesar, No: 36731)

FOTOGRAF 3.1. PERIODONTAL CEP iCERISINE NANO-HA UYGULAMASI

Hastalarin cerrahisiz periodontal tedavisi 2. seanslarinda tamamlandi. 1. ve 3.

ay kontrollerinde klinik parametrelerle dl¢iimleri tekrar yapildi.
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* Dahil edilme kriterlerine uygun hastalarin klinik parametrelerinin kaydi
* Test ve kontrol bolgesindeki en derin iki cepten subgingival plak 6rnegi alirmi
1. SEANS * DYT ve agiz hijyen motivasyonu )
. el er e ™
* KYD + Serum fizyolojik ile irrigasyon
* Randomizasyon
2 SEANS . )
(7a0con) | * Test holgesine nano-HA uygulamasi, kontrol grubuna plasebo uygulama )
~
* Klinik parametrelerin kaydi
3.5EANS * Oral hijyen motivasyonu
(1 AY SONRA) )
~
* Klinik parametrelerin kaydi
4.5EANS » ilk seans subgingival plak alinan dislerden tekrar érnek alimi
(2 AY SONRA) vy

SEKIL: 3.3. CALISMA PROTOKOLUNUN OZETi

3.4. Mikrobiyolojik Analizlerin Yapilmasi

Mikrobiyolojik analizler Diagen Biyoteknolojik Sistemler Saglik Hizmetleri
ve Otomasyonu Ar-Ge Laboratuvari’nda gerceklestirildi. Kantitasyon igin gergek
zamanl polimeraz zincir reaksiyon (RT- PZR) yontemi kullanildi.

Hastalardan alinan subgingival plak drnekleri RT-PZR testlerinin yapilacagi

giine kadar 1,5 mI’lik ependorf tiipleri icerisinde -80 C° de bekletildi.

3.4.1. Subgingival plak 6rneklerinden DNA izolasyonu
DNA izolasyonu i¢in Quick Gene DNA izolasyon doku Kiti ve QuickGene-
mini 80 ekstraksiyon cihazi (KURABO, Japonya) kullanildi. DNA izolasyonunda
asagidaki basamaklar takip edildi.
1. Subgingival plak o6rneklerinin her biri 250 pul MDT (tissue lysis buffer)
soliisyonu ile birlikte homojenizasyon tiiplerine aktarildi.
2. Orneklerin homojenize hale gelmesi igin her tiip igerisine 10 tane 1.0 mm.
zirkon boncuk eklendi.
3. Homojenizatorde (FP 120, BIO 101, Thermo, Amerika) 5000 rpm’de 2x120

saniye homojenizasyon islemi uygulandi.
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4. Ornekler homojenize edildikten sonra her tiipe 25 pl EDT (proteinase K)
soliisyonu eklenip 55° C’de 60 dakika kuru 1s1 blogunda (Benchmark,
Amerika) inkiibasyona birakildi.

5. Her bir tiipe 180 ul LDT (lysis buffer) soliisyonu eklenip, 15 saniye boyunca
vortekslendi ve 70°C’de 10 dakika inkiibasyona birakildi.

6. Her bir tiipe 240 pl %99 soguk etanol eklenerek 15 saniye vortekslendi.

7. Tiplerin her birinin biitiin icerigi QuickGene filtreli kasete aktarildi ve
QuickGene cihaz prosediiriine uygun olarak yikamalar ve eliisyon islemleri
gerceklestirildi.

8. 750 ul WDT (wash buffer) soliisyonu kullanilarak {i¢ defa yikama islemi
gerceklestirildi.

9. lizolasyon islemi sonucunda her bir doku 6rnegi i¢in 50 ul CDT (elution buffer)
ile sulandirilmis ortalama 50-60 ng genomik DNA elde edildi.

10. DNA ornekleri PCR ¢alismasina kadar -80°C’de muhafaza edildi.

N W W

FastPrem ‘ ‘

P20y

t42000880080 0000000005

FOTOGRAF 3.2. DNA iZOLASYONUNDA KULLANILAN ARAC VE GERECLER

3.4.2. Nanodrop ol¢iimleri
Colibri Microvolume Spectrometer (Titertek Berthold, Almanya) cihazi
kullanilarak DNA o6l¢iimleri agsagidaki sekilde gerceklestirildi.
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1. Cihaz calistirildiktan sonra niikleik asit sekmesi tusuna basildi ve sekme
acildiktan sonra ornek tipi DNA-50 151k yolu uzunlugu otomatik olacak
sekilde parametreler ayarlandi.

2. Cihazin kapagi ac¢ildiktan sonra korleme islemi i¢in kit i¢erisinde bulunan
elusyon bufferdan 2ul konulup kapak kapatildi ve daha sonra blank
(korleme) secenegi tusuna basildi.

3. Korleme islemi bittikten sonra kapak ac¢ildi ve temiz pegete ile elusyon
buffer temizlendi.

4. Tim doku 6rnekleri sirastyla 2ul alinip 6l¢lim segenegi kullanilarak DNA

Ol¢me islemi tamamlandi.

3.4.3. PZR Protokolii

Calismada subgingival plak orneklerindeki anaerob bakteri sayilarini tespit
edebilmek i¢cin RT-PZR kitleri ( Nyztech, Portekiz ) kullanildi. Kullanilan kitler ve
bakterilerin tespitinde %100 homoloji gosteren hedef gen bdlgeleri tabloda

gosterilmistir.

TABLO 3.1. ANAEROB PZR BAKTERI KIiTLERI VE HEDEF BOLGELERI

BAKTERI KITI HEDEF GEN BOLGESI

Aggregatibacter  actinomycetemcomitans (Cat  no: | Hemoglobin-bindingprotein (hbpA)
MD00011)

Porphyromonas gingivalis (Cat no: MD02421) Fimbrillin fimA (1)
Treponema denticola (Cat no: MD02971) Cytoplasmic filament protein A
(CfpA)

PZR islemi i¢in kullanilan maddeler (karigim)

e 10 pl 2X Master miks

e | pl Primer/Probe miks

e 4l Distile su

e 5 ul Hedef DNA

Her bir tiipe DNA hari¢ hazirlanan miks igeriginden 15 pl koyuldu. Ardindan
her bir tiipe doku drnekleri i¢in 5 pl hedef DNA, pozitif kontroller igin 2x10° —
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2x10* — 2x10° — 2x10? — 2x10! ve 2x10° sayida 5 pl DNA ve negatif kontrol i¢inde 5
ul dH20 konularak tiip basina toplam hacim 20 pl ile cihaz ¢alistirildu.

TABLO 3.2. PZR CiHAZI CALISMA PROSEDURU

Siklus Sicaklik Zaman PCR asamasi
1 95°C 2 dakika Polimeraz aktivasyonu
95°C 5 saniye Denaturasyon
50 60 °C 30 saniye Annealing/Extension

PCR calismasi icin Rotor-Gene Q (Qiagen, Almanya) cihazi kullanildi. Cihaz
yukaridaki tabloda verilen degerlere gore ayarlandi. 60°C’de 30 saniye bdlmesinde
Green (517nm) kanali agilarak bakterilerin her dongiide vermis oldugu 1s1ma miktari
(CT: cycles of threshold) hesaplandi.

Rotor-Gene Q

FOTOGRAF 3.3. PZR CiHAZI VE PZR TESTI iCiN HAZIRLANAN KARISIM

3.4.4. Sonuclarin degerlendirilmesi

Kantitatif sonuglarin degerlendirmesinde iiretici firmanin talimati1 ile
hazirlanan pozitif kontroller kullanildi. Pozitif kontrol degerleri Rotor-Gene Q Series
Software 2.0.2 programinda ilgili bolmeye girildi ve her numunenin vermis oldugu
CT’ ye karsilik gelen mikrolitredeki kopya miktar1 (ul/kopya) otomatik olarak
hesaplandi.
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SEKIL 3.4. ORNEKLERIN PZR CIHAZI EKRANINDAKI GORUNTULERI

Kontroller (kopya/ul)

B Pozitif Kontrol 2x10° 15,52
Pozitif Kontrol 2x10* 19,00
. Pozitif Kontrol 2x103 22,49
B Pozitif Kontrol 2x102 26,14
Pozitif Kontrol 2x10! 29,54
B Pozitif Kontrol 2x10° 32,94
B Negatif Kontrol

3.5. Istatistiksel Analiz

Her grup i¢in gerekli olan hasta sayisi literatiirde benzer bir ¢alisma referans
alinarak (144) gii¢ analizi ile belirlendi (G*Power version 3.1.9.2, Heinrich Heine
University, Dusseldorf, Germany). Buna gore, gruplar arasinda iki 6l¢iim periyodu
araliginda, sondlama derinligi agisindan 0,5 mm £+ 0,7 mm degisimi, %90 giic ve
a=0.05 yanilma olasilig1 ile ortaya koymak i¢in gerekli minimum 6rneklem genisligi
19 kisi olarak hesaplanmaistir.

Calismanin tasarimi nedeniyle ¢ene 4 quadrant seklinde randomize
edileceginden 6rneklem genisligi 4’lin katlar1 seklinde tasarlanip, calismaya 28 kisi
dahil edilmis calisma siiresince yasanan kayiplar sebebiyle calisma 24 kisiyle

tamamlanmaistir.
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Calismamizdaki verilerin istatistiksel hesaplamalari bilgisayar ortaminda SPSS
(ver. 23) programi kullanilarak gergeklestirildi. Klinik ve mikrobiyolojik verilerin
sunulmasinda ve degerlendirilmesinde ortalama deger, standart sapma (ss), ortanca,
say1 (%), minimum (min.) ve maksimum (maks.) gibi tanimlayici degerler kullanildi.

Olgiilen dzelliklere ait verilerin normal dagilima uyumu Shapiro-Wilks testi ile
incelendi. Test ve kontrol gruplarina ait klinik parametreler her periyotta paired t-test
ile ayr1 ayr1 karsilagtirildi ve her grupta da 3 periyod repeated measures analysis of
variance ile karsilastirildi. Anlaml diizeyde farklilik gosteren periyotlar1 belirlemek
amaciyla Sidak testi uygulandi.

Mikrobiyolojik analizde sayisal tipte 6zellikler normal dagilima uymadigi i¢in
gruplar aras1 farkliliklar ve periyodik degisimler parametrik olmayan testlerle
degerlendirildi. Kontrol ve test gruplarinda baslangic oliimleri ile 3.ay 6l¢iimleri
arasinda anlamlilik olup olmadig1 Wilcoxon sign testi ile ve baslangi¢ 6l¢timii ile 3.ay
Ol¢iimlerinde iki grup aras1 farklilik da Wilcoxon sign testi ile incelendi. Ayrica
baslangictan 3.aya kadar meydana gelen degisim bakimindan test ve kontrol
gruplariin karsilastirilmasinda Wilcoxon sign test kullanildi. Bakteri sayilari ile
klinik parametrelerde meydana gelen degisimler arasi iligkiler Spearman rank
korelasyon analizi ile degerlendirildi. Istatistiksel anlamlilik diizeyi P<0.05 olarak

kabul edildi.
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3.6. Arastirmaci Kalibrasyonu

Arastirmaci kalibrasyonu i¢in ¢alismaya dahil edilmeyen periodontitisli 5

kisinin 24 saat arayla periodontal sondla klinik 6l¢iimleri yapildi. GI, Pi, PK1, SD, ve

KAK (%) i¢in smif i¢i kolerasyon katsayilari“intraclass correlation coefficient”

degerleri sirasiyla tablo 3.3.’de verilmistir.

TABLO 3.3. ARASTIRMACI KALIBRASYONU

OZELLIK ICC(Intraclass Correlation Coefficient) P
ort. GI 0.997 0.001
ort. PI 0.934 0.001
ort PKI 0.969 0.001
i 0.867 0.024
ort. KA 0.882 0.019
KI (%) 0.863 0.026

Birinci ve ikinci 6lgtimler arasinda anlamli diizeyde uyum bulundu.
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4.BULGULAR

4.1. Klinik Bulgular

Calismamiz sistemik olarak saglikli, Evre-11l derece-B 24 periodontitis
hastasinin ii¢ ay takibiyle tamamlandi. Calismamiza 10 kadin, 14 erkek hasta dahil
edildi. Hastalarin yas ortalamasi ve standart sapmasi 39.79 + 7.978dir. Calismaya
dahil edilen hastalarda bulunan dis sayis1 ortalama ve standart sapma degerleri
strastyla tiim agizda 26.46 + 1.503 olarak bulundu. Ug aylik takip siirecinde CPT’ye
ek olarak cep igerisine airflow ile nano-HA uygulamasina bagli herhangi bir
komplikasyon ve klinik yan etki gézlenmedi. CPT ve/veya nano-HA uygulamasi
esnasinda 6 hastada kendi talepleri dogrultusunda lokal anestezi ile galisildi.

TABLO: 4.1. CALISMAYA KATILAN HASTALARIN YAS VE DiS VERILERI

Ortalama Medyan Standart Sapma Minimum Maksimum
Yas 39,79 39,50 7,978 23 53
Toplam Dis 26,46 27,00 1,503 23 28

Calismamizda 24 hastada sondalama derinligi 5 mm ve iizerinde olan toplamda

738 cep tedavi edilmistir. Bunlardam 238 tanesi test grubunda bulunmaktadir.

4.1.1. Tiim agiz klinik periodontal parametreler

Hastalara ait baslangic ve CPT sonrasit 1. ay ve 3. ay tiim agzin klinik
periodontal parametrelerinin karsilastiriimasi tablo 4.2.te toplu olarak verildi. Ol¢iim
periyodlar1  arasindaki  farkliliklar ~ degerlendirildiginde, klinik  periodontal
parametrelerin tamaminda en az iki Slglim periyodu arasindaki farkin istatistiksel

olarak anlamli oldugu goriildii.
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TABLO: 4.2. BIREYLERIN TUM AGIZ KLIiNiK PERIODONTAL PARAMETRELERI

Baslangic 1. ay 3. ay
Ortalama + Ss Ortalama + Ss Ortalama + Ss i
Gl 1,957 + 0,457 1,194 +£0,312* 0,933 £ 0,415*# 0,001°
Pi 1,964 + 0,622 1,026 + 0,459* 0,76 + 0,453*# 0,001°
PKi 1,409 + 0,676 0,475+ 0,537* 0,237 £ 0,352*# 0,001°
SKY 78,416 + 20,825 41,190 + 17,947* 31,904 + 14,672*# 0,001°
SD 3,153 £ 0,729 2,227 +0,776* 1,954 + 0,670*# 0,001°
KAK 3,373+ 0,843 2,448 +0,901* 2,222 +0,848* 0,001

Ss: Standart sapma, Gi: Gingival indeks, Pi: Plak indeks,PKI: Papil Kanama Indeksi SKY:
Sondalamada kanama yiizdesi, SD: Sondalama derinligi, KAK: Klinik atasman kayb1

(a: Tekrarli 6l¢iimlit ANOVA 6ncesi Kiiresellik varsayimi saglaniyor, b: Tekrarli 6l¢iimlit ANOVA
oncesi Kiiresellik varsayimi saglanmadigi i¢in Greenhouse-Geisser diizeltmesi uygulandi.)

*: Baglangica gore farklilik, #: 1. Aya gore farklilik)

Klinik parametreler detayli olarak incelendiginde;

Gl’de 1. ve 3. ay 6l¢iimlerinin baslangi¢ Slciimiinden (sirasiyla p=0,001 ve
p=0,001) ve 3. ay dl¢iimiiniin 1. ay dl¢timiinden (p=0,006) anlamli derecede diisiik
oldugu goriildii.

Pi’de 1. ve 3. ay olgiimleri baslangic Slciimiinden (sirasiyla p=0,001 ve
p=0,001) ve 3. ay Ol¢timii 1. ay dlgtimiinden (p=0,017) anlamli derecede diisiik
bulundu.

PKI’de 1. ve 3. ay olgiimleri baslangic Slciimiinden (sirasiyla p=0,001 ve
p=0,001) ve 3. ay Ol¢iimii 1. ay 6l¢iimiinden (p=0,002) anlaml derecede diisiik
bulundu.

SKY’de 1. ve 3. ay ol¢timleri baslangi¢ olgiimiinden (sirasiyla p=0,001 ve
p=0,001) ve 3. ay Ol¢iimii 1. ay Ol¢iimiinden (p=0,047) anlamli derecede diisiik
bulundu.

SD’de 1. ve 3. ay Ol¢timlerinde baslangi¢ dlgliimiinden (sirasiyla p=0,001 ve
p=0,001) ve 3. ay ol¢iimii 1. ay ol¢timiinden (p=0,009) anlamli derecede diisiik
bulundu.

KAK’ta 1. ve 3. ay Ol¢limlerinin baslangi¢ dl¢limiinden (sirasiyla p=0,001 ve
p=0,001) anlaml1 derecede diislik oldugu tespit edildi.

55



4.1.2.Test ve kontrol gruplarna ait klinik periodontal parametreler
Calisma gruplarmnin baslangig, 1. ay ve 3. ay GI, PI, PKI ve SKY ortalamalar
ve standart sapma degerleri grup i¢i ve gruplar arasi karsilastirmasi tablo 4.3’te toplu

olarak verilmistir.

TABLO 4.3: CALISMA GRUPLARINDA Gl, PI, PKI VE SKY BULGULARININ KARSILASTIRILMASI

Baslangig lay 3.ay p degeri
Ortalama+Ss Ortalama+ Ss Ortalama+ Ss

Test 2,018 + 0,4982 1,191 + 0,48° 0,91 + 0,423 0,001

GI | Kontrol 2,01 £0,4572 1,214 + 0,479° 1,002 + 0,407° 0,001
p degeri 0,801 0,267 0,001

Test 2,072 + 0,642 1,113 +0,576° 0,761 + 0,479¢ 0,001

Pi Kontrol 2,06 + 0,6672 1,119 = 0,603P 0,791 £ 0,48° 0,001
p degeri 0,426 0,528 0,057

Test 1,612 +0,9012 0,504 + 0,573P 0,23 +0,402° 0,001

PKi | Kontrol 1,648 + 0,8622 0,64 + 0,694° 0,247 £ 0,425°¢ 0,001
p degeri 0,699 0,001 0,646

Test 81,409+ 20,5622 | 37,704+ 22.,081° | 28,22 + 18,052° 0,001

SKY | Kontrol 81,136 +20,332 | 44,825+21,29" | 33,931+ 19,504¢ 0,001
p degeri 0,885 0,01 0,037

Ss: Standart sapma, Gi: Gingival indeks, Pi: Plak indeksi, PK1: Papil Kanama Indeksi SK'Y: Sondalamada kanama
yiizdesi

Ayni satirda yer alan harfler farkli ise o periyotlar arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamlidr.
GI acisindan yapilan karsilastirmalar sonucunda;

e Test grubunda 1. ve 3. ay degerlerinin baslangi¢c degerinden (sirasiyla
p=0,001 ve p=0,001) ve 3. ay degerinin 1. ay degerinden (p=0,013)
anlamli derecede diisiik oldugu goriildii.

e Kontrol grubunda 1. ve 3. ay degerlerinin baslangic degerinden
(sirastyla p=0,001 ve p=0,001) ve 3. ay degerinin 1. ay degerinden
(p=0,013) anlaml derecede diisiik oldugu goriildii.

e Bagslangic ve 1. ay degerlerinde test ve kontrol gruplari arasinda anlamli
farka rastlanmazken (p degerleri sirasiyla 0,801 ve 0,267) 3. ayda ise
test grubunun ortalamasi anlamli diizeyde diisiik bulundu (P=0,001).
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SEKIL 4.1. KONTROL VE TEST GRUBUNUN BASLANGIC, 1. VE 3. AY DEGiSiMLERi (Gi)

PI agisindan yapilan karsilastirmalar sonucunda;

e Her grubun kendi i¢inde baslangig, 1. ay ve 3. ay ortalamalari
kiyaslandiginda 1. ve 3. ay ortalamalar1 baslangi¢ ortalamasindan
(srastyla p=0,001 ve p=0,001) ve 3. ay ortalamasinin 1. ay
ortalamasindan (p=0,006) anlamli derecede diisiik oldugu goriildi
(p=0,001).

e Test ve kontrol gruplar1 arasinda baslangig, 1.ay ve 3.ay ortalamalari
arasinda anlamli degisim gozlenmedi (sirasiyla p=0.426 ve p=0,528).

PK1 acisindan yapilan karsilastirmalar sonucunda;

e Her grubun kendi i¢inde baslangig, 1. ay ve 3. ay ortalamalart
karsilastirildiginda 1. ve 3. ay Ol¢iimleri baslangi¢ olgimiinden
(strastyla p=0,001 ve p=0,001) ve 3. ay Olgiimii 1. ay Olgiimiinden
(p=0,002) anlamli derecede diisiik bulunmustur.

e Test ve kontrol gruplari arasinda baslangic ve 3.ay ortalamalar
arasinda anlamli degisim gozlenmezken, test grubunun 1.ay ortalamasi
anlaml1 diizeyde daha diistik ¢ikti(p=0,001).

SKY acisindan yapilan karsilastirmalar sonucunda;

e Test grubunda 1. ve 3. ay ortalamalarinin baglangi¢ ortalamasindan
(sirastyla p=0,001 ve p=0,001) ve 3. ay ortalamasinin 1. ay
ortalamasindan (p=0,028) anlamli derecede diisiik oldugu goriildii.
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e Kontrol grubunda 1. ve 3. ay ortalamalarinin baslangi¢ ortalamasindan
(sirastyla p=0,001 ve p=0,001) ve 3. ay ortalamasimin 1. ay
ortalamasindan (p=0,039) anlamli derecede diisiik oldugu goriildii.

e Bagslangi¢c ortalamalarinda test ve kontrol gruplar1 arasinda anlaml
farka rastlanmazken (p=0,885) 1. ay ve 3. ay ortalamalarinda test
grubunun ortalamasi anlamli diizeyde diisiik bulundu (sirasiyla

P=0,001 ve p=0,037).
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SEKIL: 4.2. KONTROL VE TEST GRUBUNUN BASLANGIC, 1. VE 3. AY DEGiSIMLERI (SKY)

Calisma gruplarinin baslangig, 1. ay ve 3. ay SD ve KAK ortalamalar1 ve
standart sapma degerleri grup i¢i ve gruplar arasi karsilastirmasi tablo 4.4’te toplu

olarak verilmistir.

TABLO: 4.4. CALISMA GRUPLARINDA SD VE KAK BULGULARININ KARSILASTIRILMASI

Baslangig lay 3.ay p degeri
Ortalama+Ss Ortalama+ Ss Ortalama+ Ss

Test 3,458 + 1,052 2,262 + 0,686° 1,932 £0,671°¢ 0,001

SD | Kontrol 3,361 £ 0,962 2,348 + 0,726° 2,048 £ 0,642°¢ 0,001
p degeri 0,288 0,078 0,002

Test 3,673 £1,126% 2,513 + 0,845 2,176 + 0,868°¢ 0,001

KAK' | Kontrol 3,561 + 1,0732 2,614 + 0,890 2,303 + 0,778° 0,001
p degeri 0,232 0,040 0,049

Ayni satirda yer alan harfler farkli ise o periyotlar arasindaki farklar istatistik olarak anlamlidir.Ss:

Standart sapma, , SD: Sondalama cep derinligi, KAK: Klinik atagman kayb1




SD agisindan yapilan karsilagtirmalar sonucunda;

e Her grubun kendi i¢inde baslangig, 1. ay ve 3. ay Oolglimleri
kiyaslandiginda 1. ve 3. ay ortalamalari baslangic ortalamasindan
(swrastyla p=0,001 ve p=0,001) ve 3. ay Ol¢limii 1. ay Ol¢limiinden
(p=0,002) anlaml1 derecede diisiik bulundu .

e Baslangic ve 1. ay oOlgiimlerinde test ve kontrol gruplari arasinda
anlamh farka rastlanmazken (sirasiyla p=0.288, p=0,07), 3. ay
Olgtimlerinde test grubunun ortalamasi anlamli olarak daha diisiikk
bulundu. (p=0,002).

KAK i¢in yapilan karsilastirmalar sonucunda;

e Testgrubunda 1. ve 3. ay dlgiimlerinin baslangi¢ 6l¢tiimiinden (sirasiyla
p=0,001 ve p=0,001) ve 3. ay dl¢limiiniin 1. ay 6lgiimiinden (p=0,008)
anlaml1 derecede diisiik oldugu goriildii.

e Kontrol grubunda 1. ve 3. ay Ol¢iimlerinin baslangi¢ Gl¢timiinden
(strastyla p=0,001 ve p=0,001) ve 3. ay dl¢limiiniin 1. ay dl¢climiinden
(p=0,007) anlamli derecede diisiik oldugu goriildii.

e Baslangic dl¢iimiinde test ve kontrol gruplar1 arasinda anlamh farka
rastlanmazken (p=0,232) 1. ay ve 3. ay Ol¢iimlerinde test grubunun
ortalamasi anlamli diizeyde diisiik bulundu (sirasiyla P=0,040 ve

p=0,049).
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SEKIL: 4.3. KONTROL VE TEST GRUBUNUN BASLANGIC, 1. VE 3. AY DEGiSIMLERI (KAK)
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Test ve kontrol gruplarindaki Gi, P, PKI ve SKY bulgularinn baslangig-1. ay,
baslangi¢-3.ay ve l.ay-3.ay zaman periyodlar arasindaki degisim miktarlarinin grup
i¢i ve gruplar arasi karsilastirmasinin ortalama ve standart sapma degerleri tablo 4.5°te

SD ve KAK’a ait ayn1 bulgular toplu olarak tablo 4.6’da verilmistir.

TABLO: 4.5. TEST VE KONTROL GRUPLARINDA Gi, Pi, PKi VE SKY BULGULARININ DEGiSiM
MIKTARLARININ KARSILASTIRMASI

ABaglangic-1.ay ABaglangic-3.ay Al.ay- 3.ay
Ortanca (Min./ Maks.) | Ortanca (Min./ Maks.) Ortanca (Min./ Maks.)
Ortalama+Ss Ortalama+Ss Ortalama+Ss
Test 0,696(-0,214/2,357) 0,232(-1,036/1,464) 1(0,393/2)
AGI 0,827+0,687 0,282+0,514 1,109+0,583
Kontrol 0,606(0,107/2,214) 0,125(1,042/1,286) 1,018(0,107/2)
0,796+0,660 0,212+0,509 1,108+0,595
p 0,471 0,033 0,012
Test 0,929 (0/2,679) 0,214(-0,679/1,536) 1,247(0,357/2,679)
API 0,959+0,680 0,351+,466 1,311+0,570
Kontrol 0,958 (0/2,607) ,196(-,750/1,536) 1,172(0,286/2,607)
0,940+0,702 ,329+,492 1,269+,611
p 0,275 0,156 0,039
Test 1,036(0/2,929) ,161(-0,357/1,321) 0,032(-2,607/1,250)
APKi 1,107+,819 0,274+0,405 -0,030+0,813
Kontrol 0,804(-,321/3,357) 0,250(-0,179/1,893) 1,089(,357/3,357)
1,008+0,859 0,394+0,459 1,401+0,794
p 0,315 0,020 0,001
Test 42,855(0/100) 7,140(-28,570/64,290) 50(14,280/100)
ASKY 43,705+27,495 9,484+19,814 53,189+23,577
Kontrol 26,785(0/100) 7,140(-28,580/64,290) 46,43(0/100)
36,311£27,599 10,894+24,368 47,2050+25,432
p 0,007 0,632 0,040

Ss: Standart sapma Min.: Minimum, Maks.: Maksimum, Gi: Gingival indeks, Pi: Plak indeksi,
PKI: Papil Kanama Indeksi SKY: Sondalamada Kanama Yiizdesi A=Degisim
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Zaman periyodlart arasindaki de§isim miktarlar1 ayrintili  olarak
incelendiginde;

e Gl igin; test grubunda baslangig ile 3. ay arasindaki degisim ve 1. ay ile
3. ay arasindaki degisim anlamli diizeyde daha fazla yani 3. ayda
anlaml diistis bu grupta daha fazla goézlendi (sirasiyla p=0,033 ve
p=0,012) .

e Plicin; test grubunda 1. ay ve 3. ay arasindaki degisim anlamli diizeyde
daha fazla yani 3.ayda anlaml diisiis bu grupta daha fazla gozlendi
(p=0,039).

e PKIl icin; kontrol grubunda baslangic ile 3. ay degisim ve 1. ay ile 3. ay
arasindaki arasindaki degisim anlamli diizeyde daha fazla yani 3. ayda
anlamli distis bu grupta daha fazla bulundu (sirasiyla p=0,020 ve
p=0,001) .

e SKY igin; test grubunda baslangi¢ ve 1. ay arasindaki ve 1. ay ile 3.ay
arasindaki degisim anlamli diizeyde daha fazla yani 3.ayda anlamli

diistis bu grupta daha fazla bulundu (p=0,007ve p=0,040) .

TABLO 4.6. TEST VE KONTROL GRUPLARINDA SD VE KAK BULGULARININ DEGiSiM MiKTARLARININ
GRUPLAR ARASI KARSILASTIRMASI

ABaslangic-1.ay ABaglangic-3.ay Al.ay- 3.ay
Ortanca (Min./ Maks.) | Ortanca (Min./ Maks.) | Ortanca (Min./ Maks.)
Ortalama + Ss Ortalama + Ss Ortalama + Ss
Test 1,012(-,048/2,643) ,214(-,714/1,333) 1,451(,571/2,786)
ASD 1,196+,709 ,331+,408 1,527+,605
Kontrol 1929(0/2,262) ,226(-,405/1,405) 1,214(,381/2,667)
1,103+,600 ,300+,407 1,313+,602
p 0,093 0,507 0,030
Test 1,012(-,310/2,452) 214(-,714/2,190) 1,345(,095/3,476)
AKAK 1,160,747 ,337+,564 1,497+,710
Kontrol ,903(0/2,0) ,226(-405/2,286) ,881(-1,238/2,476)
,947+,635 ,311+,518 ,852+,735
p 0,040 0,671 0,018

Ss: Standart sapma, Min.: Minimum, Maks.: Maksimum, SD:

Sondalama Derinligi KAK: Klinik Atagsman Kayb1 A=Degisim
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Zaman periyotlar1 arasindaki degisim miktarlar1 ayrintili  olarak
incelendiginde;
e SD igin; test grubunda 1. ay ile 3. ay arasindaki degisim anlamli
diizeyde daha fazla yani 3.ayda anlamli diisiis bu grupta daha fazla
g6zlendi (p=0,030) .
o KAK ig¢in; test grubunda baslangic¢ ve 1. ay arasindaki ve 1. ay ile 3. ay
arasindaki degisim anlamli diizeyde daha fazla yani 3. ayda anlaml

diistis bu grupta daha fazla bulundu (p=0,018).

4.1.3. Subgingival plak 6rnegi alinan dislere ait klinik parametreler

Calismamizda her bir hastanin test ve kontrol gruplarindaki en derin 2 cepten,
hasta bagina toplam 4 bdlgeden subgingival plak 6rnegi alinmistir.

Hastalarin test ve kontrol gruplarina ait 6rnek toplanan dislerin baslangig ve 3.
ay GI, PI, SKY, SD ve KAK degerlerinin grup ici ve gruplar aras1 karsilastiriimasi
Tablo 4.7°de ve aymi klinik parametrelerin zamana bagli degisimlerinin gruplar arasi

karsilastirmasi Tablo 4.8’de gosterilmistir.

TABLO 4.7. CALISMA GRUPLARINDAKI ORNEK TOPLANAN DIiSLERE AiT Gi, Pi, SKY, SD VE KAK
BULGULARININ GRUP iCi VE GRUPLAR ARASI KARSILASTIRILMASI

TO T3 Grup
Parametre Grup 1€l
Ortalama* Ss Ortalama* Ss «“p»
TEST 2,188 0,405 1,017 | 0,509 | <0,001
Gl KONTROL 2,167 0,464 1,069 | 0,648 | <0,001
Gruplar arasi “P” 0,414 0,527
TEST 2135 0,655 089 | 0526 | <0001
Pl KONTROL 2,094 0,679 0896 | 0,536 | <0,001
Gruplar arasi “P” 0,285 1,000
TEST 95833 | 20,412 41,667 | 38,069 | <0.001
SKY | KONTROL 97,917 | 10,206 45833 | 38,777 | <0,001
Gruplar arasi “P” 0,655 0,712
TEST 4.934 1,149 2365 | 0,905 | <0,001
SD | KONTROL 4,653 0,873 2546 | 1123 | <0001
Gruplar aras1 “P” 0,230 0,477
TEST 5.260 1,288 2702 | 1,107 | <0001
KAK | KONTROL 4,980 1,265 2872 | 1402 | <0001
Gruplar arasi “P” 0,184 0,808
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Ss: Standart sapma, GI: Gingival indeks, Pi: Plak indeksi, SKY: Sondalamada Kanama Yiizdesi, SD: Sondalama Derinligi, KAK:
Klinik Atasman Kayb1

Subgingival plak o&regi alinan dislerin GI, Pi, SKY, SD, KAK
ortalama degerlerinde grup ici karsilastirmada baslangica kiyasla 3.
ayda her iki grupta istatistiksel olarak anlamli azalma saptandi
(p<0,001).

Gruplar arast karsilastirmada ise klinik parametrelerdeki fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p >0,05).

TABLO 4.8. CALISMA GRUPLARINDAKI ORNEK TOPLANAN DIiSLERE AiT Gi, Pi, SKY, SD VE KAK
BULGULARININ ZAMANA BAGLI DEGiSIMININ GRUPLAR ARASI KARSILASTIRILMASI

Degisim (T0-T3) Grup Ortalama Ss P

AGI Test 1,170 0,639 0,478
Kontrol 1,097 0,812

API Test 1,240 0,649 0,336
Kontrol 1,198 0,630

ASKY Test 54,167 44,027 0,818
Kontrol 52,083 40,322

ASD Test 2,568 0,656 0,028
Kontrol 2,106 0,838

AKAK Test 2,558 0,825 0,047
Kontrol 2,107 0,822

Ss: Standart sapma, SD: Sondalama Derinligi, KAK: Klinik Atasman Kaybi, A=Degisim

Zaman periyodlar1 arasindaki degisim miktarlarinin gruplar arasi
karsilastirmasinda, subgingival plak 6rnegi alinan dislerin SD ve KAK
Olctimlerinde meydana gelen degisim, test grubunda anlamli diizeyde

daha yiiksek bulundu ( sirasiyla p=0,028 ve p=0,047 ).
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4.2. Mikrobiyolojik Bulgular
Calisma gruplarinda baslangic ve 3. ayda almman subgingival plak

orneklerindeki Aa, Pg, Td ve total bakteri sayisininin grup i¢i ve gruplar arasi

karsilastirmasi tablo 4.9°da ayn1 verilerin zamana bagli degisimlerinin gruplar arasi

karsilastirilmasi tablo 4.10°da gosterilmistir.

TABLO 4.9. AA, PG, TD, TOTAL BAKTERI SAYISININ TO VE T3 PERIiYODLARINDAKI GRUP iCi VE
GRUPLAR ARASI KARSILASTIRMASI

TO T3 Grup
. ici
Olgiim Grup Ortalama* Ss Ortalama* Ss «p»
TEST 1773 | 1657 1,451 | 1,85 | 0246
Aa** | KONTROL 1,754 | 1,469 1,300 | 1,204 | 0193
Gruplar arasi “P” 0,795 0,438
TEST 2,434 2,346 1,387 | 1,692 | 0,017
Pg** | KONTROL 2,515 2,407 1,727 | 1,817 | 0,017
Gruplar arasi “P” 0,683 0,125
TEST 3,456 1,220 2,359 | 1,663 | 0,003
Td** | KONTROL 3,206 1,213 2,560 | 1,368 | 0,036
Gruplar arasi “P” 0,153 0,447
Total TEST 4,043 1,146 3,061 | 1,287 | 0,001
Bakteri | KONTROL 4,004 1,076 3,151 | 1,165 | 0,007
Sayisi** wp»
Gruplar arasi “P 0,668 0,775

*: Grup i¢i ve gruplar arasi farkliliklar Wicoxon sign test ile degerlendirildi.**: Aa, Pg, Td ve Total Bakteri sayilarinin
logatirmik degerlerinin tanimlayici degerleri, Ss: Standart sapma, Aa: Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Pg:
Porphyromonas gingivalis, Td: Treponema denticola Gi: Gingival indeks, Pi: Plak indeksi, SKY: Sondalamada kanama
ytizdesi SD: Sondalama Derinligi KAK: Klinik Atasman Kayb1, TO: Baslangi¢ T3: Tedavi sonrasi 3. ay

e Pg, Td ve total bakteri sayisinin zamana bagh grup ici
karsilagtirmasinda T3 periyodundaki Olgiimler T0’a gore istatistiksel
olarak anlamli diizeyde daha diisiik bulunmustur.

e Aa’nin zamana bagl grup i¢i karsilastirmasinda periyodlar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir.

e Aa, Pg, Td ve total bakteri sayisinin gruplar arasi karsilastirmasinda
herhangi bir zaman periyodunda istatistiksel olarak anlamli farka

rastlanmamugtir ( p>0,05).
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TABLO 4.10. BAKTERI TURLERI VE TOTAL BAKTERI YUKUNUN ZAMAN PERiYODLARI ARASI
DEGIiSIMININ GRUPLAR ARASI KARSILASTIRMASI

Degisim (T0-T3) Grup Ortalama Ss P
AAa Test 0,322 1,250 0,554
Kontrol 0,454 1,559
APg Test 1,047 1,816 0,334
Kontrol 0,787 1,765
ATd Test 1,096 1,755 0,153
Kontrol 0,646 1,337
ATotal Bakteri |15t 0,983 1,465 0,775
Sayisi
Kontrol 0,853 1,321

Ss: Standart sapma, Aa: Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Pg: Porphyromonas gingivalis, Td: Treponema denticola Gi:
Gingival indeks, PI: Plak indeksi, SKY: Sondalamada Kanama Yiizdesi SD: Sondalama Derinligi KAK: Klinik Atasman Kaybi,
A=Degisim

Bakteri tiirlerinde ve total bakteri sayisinda meydana gelen degisim gruplar

aras1 karsilagtirmada istatistiksel olarak anlamli bulunmadi ( p>0,05).

—| Aggregatibacier actinomycetemcomitans ! FPorphyromonas gingivalis
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TESTTO KONTROLTO ] TESTT:

Total Bakteri Sayisi

| TESTTD '| KONTROLTO | | TESTT3 | | EONTROLTS KONIRDL T3
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| TESTTO | |hONTROLTU| | TEST T3 | |hONTRDLT1 | TESTTO | |KO’\TR.OLTJ| | TESTTS

| KONTROL T3

SEKIL 4.4. TEST VE KONTROL GRUPLARINDA AA, PG, TD VE TOTAL BAKTERI SAYILARININ TO VE
T3 PERIYODLARINDAKI KARSILASTIRMASI
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Aggregatibacter actinomycetemce Porphyromonas gingivalis
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4.3. Korelasyonlar

Test ve kontrol grubundaki en derin 2 cepten subgingival plak 6rnegi alinan
dislere ait zamana bagli periodontal klinik parametrelerdeki degisim ile bu dislere ait
mikrobiyolojik bulgulardaki degisim arasindaki korelasyonlar tablo 4.11°de
verilmigtir.
TABLO 4.11. BAKTERILERIN T0 iLE T3 PERIYODU ARASINDA MEYDANA GELEN DEGISiM

MIKTARLARI VE SUBGINGIVAL PLAK ORNEGi ALINAN DIiSLERIN KLiNiK PARAMETRELERI
ARASINDAKI KORELASYONLAR

ATotal
GRUP AAa APg ATd Bakteri
PARAMETRELER Sayisi
AGI R| 0,125] 0,039 0,365 0,332
p| 0560 0858 0,079 0,113
API R| -0,121] -0,122| 0,210 0,139
p| 0573 0571 0,326 0,518
TEST ASKY R| 0277] 0034| 0287 0,181
p| o190 0873] 0,174 0,396
ASD R| -0,067| -0201| 0,075| -0,262
p| 0757 0346| 0,726 0,216
AKAK R| -0,005| 0,004| 0050 -0,185
p| 0980 0985 0,818 0,388
AGI R| -0,021| 0,053| 0,174 0,251
p| 0923 0805 0417 0,237
API R| -0,054| -0,154| -0,209] -0,167
p| 0803 0472] 0326 0,437
ASKY R| 205 129 329 301
KONTROL P 335 547 116 154
ASD R| ,023] -186 101 061
P 914 385 640 776
AKAK R| -154| -290 150 030
P 471 169 485 889

Aa: Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Pg: Porphyromonas gingivalis, Td: Treponema denticola, A=Fark
GI: Gingival indeks, PI: Plak indeksl, SKY: Sondalamada Kanama Yiizdesi SD: Sondalama Derinligi KAK: Klinik Atasman
Kayb1

Tablo 4.11 incelendiginde subgingival plak 6rnegi alinan diglerin TO ve T3
zaman periyodlar1 arasindaki klinik parametrelerindeki degisim ile bakteri sayilarinda

meydana gelen degisim arasinda dogrusal anlamli bir degisim olmadig1 goriilmektedir.
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5.TARTISMA

5.1. Klinik Yonteminin Tartisilmasi

Periodontitis, disleri ve ¢evresindeki destek dokular1 etkileyen, ana etiyolojik
etkeninin MDP oldugu, lokalize ve enflamatuvar sekilde baslayip cep olusumu, dis eti
¢ekilmesi, alveoler kemik seviyesinde azalma ve dis kaybi ile sonuglanabilen ¢enelerin
enfeksiyoz bir hastaligidir (145). Ana etiyolojik faktor ortadan kaldirilmadikca
enflamatuvar cevap siddetlenerek dokularda yikima neden olmaktadir. Enflamatuvar
cevabin siddeti konaga, c¢evreye ve mikrobiyal faktorlerlere baghh olarak
farklilasmaktadir (146).

Periodontitis tedavisinde amag; hastalik etkeni floray1 ortadan kaldirmak konak
ve mikroorganizma arasindaki iligskiyi hastalik olusmadan 6nceki haline geri getirmek
ve bu dengenin devamliligimi siirdiirmektir. CPT tiim periodontal tedavilerin ilk
basamagidir ve periodotal tedavilerin altin standarti1 olarak kabul edilmektedir. Basarili
bir CPT ile cebin yumusak doku epiteli iyilesir. Cep derinligi azalir. Yeni atagsman
olusur. Fakat el aletleriyle ulasilmasi gii¢ bolgelerde anaerobik periodontopatojenler
acisindan zengin subgingival plagin yogun miktarda bulundugu derin ceplerde ve
periodontal hastaliga yatkin bireylerde basarili sekilde yapilmis DYT, KYD ve oral
hijyen motivasyonu her zaman yeterli olmamaktadir (124). Bu ve benzeri gibi
durumlarda el aletlerinin kisitlamalarin1  gidermek, periodontal patojenlerin
eliminasyonunu daha etkili ve kolay sekilde yapabilmek, derin dokulara invaze olmus
periodontopatojenlerin  kolonizasyonunu oOnlemek, periodontal cerrahiye duyulan
gereksinimi azaltmak ya da tamamen ortadan kaldirabilmek i¢in CPT’ye ek terapotik
yaklagimlar ve yeni tedavi yontemleri gelistirilmistir (6-8). Full-mouth terapi,
yonlendirilmis cep rekolonizasyonu, lazer kullanimi (9), konak cevabinin
remodiilasyonu, topikal antimikrobiyal ajan uygulamasi, sistemik antibiyotik
kullanimi, lokal salinimli antimikrobiyal ajan kullanimi (10) ve airflow cihazlarinin
kullanim1 bunlardan sadece birkagidir (11,12). Her tedavi yonteminde oldugu gibi bu
yontemlerin de kendi iclerinde avantajlar1 ve dezavantajlar1 bulunmakta ve klinik
olarak hicbirinin digerine iustiinliigii kanitlanmis durumda degildir. Bu nedenle
CPT’nin etkinligini arttirmak icin CPT’ye ek olarak uygulanabilecek tedavi
yontemleri hala arastirilmaktadir. CPT yontemlerinden biri olan airflow sistemlerde

gecmisten giiniimiize farkl tozlar tercih edilmistir. Yapilan klinik (143,144,147-150),
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in vitro (151,152) ve ex vivo (153) calismalar, kullanilan tozlarin kendi iginde
avantajlarmin ve dezavantajlarinin oldugunu rapor etmektedir. Yapilan bu literatiir
taramasina dayanarak biz de ¢alismamizda CPT’ye ek olarak subgingival alanda daha
once hig kullanilmamis olan partikiil boyutu yaklasik 40 nm, Ca igerigi (% 34-40) olan
nano-HA tozunu tercih ettik (Alfa Aesar, No: 36731).

Janicki ve ark. periodontal sebeple ¢ekilmis 4 dis tizerinde in vitro olarak
yapmis olduklar1 calismada 10 pum partikiillii bioaktif HA partikiillerini sement
ylizeyini temizlemek icin kullanmiglar ve sement ylizeyinde herhangi bir hasar
kalmadigini rapor etmislerdir. Ayrica test grubunun sement yiizeyini kalitatif olarak
Ca ve P agisindan daha doygun bulmuslardir (138).

Kemik ve disin inorganik yapisinin %90’mnn hidroksiapatit kristalinden
olustugunu gdz dniine aldigimizda kiiretaj sonrasi enfekte sement yiizeyinde meydana
gelen mikro ¢atlaklarin nano-HA tozuyla kaplanmasi, kok yiizeyinde hidrofiliteyi
arttiracak ve yara iyilesmesinin en onemli basamaklarindan birini olusturan pihti
formasyonunun boélgede daha stabil kalmasini saglayacaktir. Ayrica mikro catlaklarin
nano-HA kristalleriyle doldurulmasi subgingival alana periodontopatojenlerin yeniden
kolonize olmasimi zorlastiracaktir. Boylece hastalik rekiirrensleri ve ileri cerrahi
periodontal tedavi gereksinimleri azalmis olacaktir.

Nano- HA CPT’ye ek olarak subgingival alanda ilk defa bu ¢alismada
kullanilmasina ragmen osteoblastlara direkt baglanarak kemik biiyiime faktorlerini
uyarmasi, kemik ve digin yapisinda en ¢ok bulunan mineral olmasi, toksisiteyi ve
inflamasyonu tetiklememesi, remineralizasyona olan katkisi gibi 6zelliklerinden
dolay1 koruyucu, restoratif ve rejeneratif dis hekimliginde yaygin olarak kullanilan bir
tozdur (154).

Singh ve ark.’min kemik ici defektlerde nano-HA kristali (Sybograf®) ve
collagen membran (Periocol®) kullanarak yapmus olduklar1 2 farkli galigmaya
(155,156) gore sadece open flap debridman yapilan bolgelerin plak indeksi, gingival
indeksi, sondalama derinligi, klinik atagsman kaybi, dis eti ¢ekilme miktar1 ve
radyografik 6.ay verileri nano-HA kristali (Sybograf®) ve collagen membran
(Periocol®) kullanilan bolgelere gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha kétii
Klinik sonuglar vermistir. Hiicre kiiltiirinde PDL hiicrelerinin ¢ogalmasini ve sinyal

iletisimlerini incelemek i¢in PDL hiicrelerine ¢6ziinebilir halde mine matriks proteini
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(MMP) ve nano-HA uygulayan bir ¢alismanin (157) sonucunda ise; nano-HA
uygulanan gruptaki hiicrelerin proliferasyonu MMP uygulanan gruba gore 2 kat daha
diisiik cikmistir. MMP ve nano-HA grubu kontrol grubuyla kiyaslandiginda ise her iki
grubun da hiicre proliferasyonunun anlamli diizeyde daha fazla oldugu gorilmiistiir.
Sonug olarak, bu calisma nano-HA’in periodontal doku rejenerasyonunun temel
stirecine katkida bulunan giicli bir hiicre proliferasyon stimiilatorii oldugunu
gostermektedir.

Klinik ¢alismalarda hasta se¢imi sonuclar tizerinde 6nemli bir etkendir. Risk
faktorleri kontrol altina alindiginda ve plak kontrolii saglandiginda periodontal
hastaliklarin tedavisinde CPT etkin bir tedavi yontemidir. (3,124) Sistemik hastaliklar
ve sigara gibi risk faktorleri ise periodontal hastaliklara karsi konak doku cevabinm
bozarak hastaligin tedaviye verdigi yaniti negatif yonde etkilemektedir (158). Bu
bilgilere dayanarak ¢alismamiza dahil ettigimiz hastalar sistemik olarak saglikli ve
sigara icmeyen Dbireylerden olusmaktadir. Ayrica subgingival alandaki
periodontopatojen bakteriler tizerindeki olasi etkilerinden dolay1 hastalarin son 6 ayda
herhangi bir antibiyotik kullanmamis, (159) konak immunoenflamatuar cevabini
etkileyebilecegi i¢in de son 3 ay igerisinde herhangi bir antienflamatuvar ilag
kullanmamis olmasi gerekmektedir (160).

Bireylerin periodontal tedaviye verecegi cevapta goriilebilecek farkliliklar
standardize etmek, dahil edilme kriterlerinde ¢evresel risk faktorlerini standardize
etmekten ¢cok daha zordur. Oysa ki; MDP periodontal hastaliklarin tedavisinde konak
cevabini etkileyebilecek ¢ok onemli bir faktordiir (146). Periodontal hastaliklarin
tedavilerininin sonuglarin1 degerlendiren c¢alismalarda paralel ve split mouth
tasarimlar kullanilabilir. Yapilmis olan bir derlemeye gore iki tasarim arasinda veriler
acisindan herhangi bir farkliik olmamasina ragmen split mouth tasarlanan
caligmalarda hastalarin yas, cinsiyet ve 6zellikle konak cevabin standardizasyonunun
saglanmasi agisindan bu tasarimlarin daha uygulanabilir oldugu vurgulanmistir (161).
Ancak periodontal hastalik agzin her bolgesinde esit dagilim gostermeyebilir.
Caligsmaya dahil edilen bireylerde periodontal hastaliktan etkilenen bolgelerin simetrik
ve yeterli sayida olmasi durumunda split mouth tasarimlar tedavi etkinligini
degerlendirmede daha basarili ve daha az hastaya ihtiya¢ duyulan dizaynlardir (162).

Biz de g¢alismamizda arastirma standardizasyonunu ve konaga bagli faktorlerin
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eliminasyonu saglamak, c¢aligmayi daha az hasta ile sonuglandirabilmek igin split-
mouth tasarimi tercih ettik. Baslangi¢ 6lgiimlerinde klinik periodontal parametreler
acisindan test ve kontrol gruplar1 arasinda hi¢bir farklilik gézlenmemistir. Demografik
olarak hastalarin dis sayisinin ve test-kontrol gruplarindaki dagilimlarin birbirine
benzer oldugu ve ¢aligmamizin split mouth tasarima uygun oldugu goriilmektedir.

Periodontal hastaliklarin tedavisinde CPT ile basarili sonuglar elde edilmekte
ve dogru agiz hijyen uygulamalar1 ile periodontal saglik uzun siireler
korunabilmektedir. Basarili bir CPT’ye ragmen Ozellikle derin periodontal ceplerde
olas1 anaerobik periodontopajenlerden zengin subgingival plak her zaman yeterince
uzaklagtirllamamakta ve tek basina DYT ve KYD islemleri yetersiz kalabilmektedir.
Ayrica derin cep i¢inden tam olarak kiirete edilemeyen olasi periodontopatojenler
yeniden kolonize olabilmekte ve hastalik tekrarlayabilmektedir (124). Calismamizda
simetrik olarak en az iki yarim ¢enede (mandibulada veya maxillada) sondalama
derinligi > 5 mm olan en az 2’ser adet disin olmasi kriteri, CPT’ye ek olarak airflow
ile nano-HA tozunun etkinligini derin periodontal ceplerde degerlendirmemiz
acgisindan oldukca onemlidir.

Periodontitisin CPT’sinde ¢esitli tedavi protokolleri uygulanmaktadir.
Geleneksel tedavi protokoliine gore de, DYT ve KYD islemleri asamali olarak
uygulanirken, seans sayisini azaltmak ve seanslar arasi olusabilecek ¢apraz enfeksiyon
riskini 6nleyebilmek amaciyla tiim agi1z tedavi protokolii de uygulanabilecek farkl: bir
tedavi yontemidir (163). Tiim agiz tedavi protokoliinde ¢apraz enfeksiyon riski daha
az oldugundan rekolonizasyonu 6nlemede daha basarili bir tedavi yontemi oldugu
belirtilmektedir (164). Tim agiz tedavi protokolii tek seansta tim agzin KYD
isleminden ve klorheksidinle dezenfeksiyonundan olusmaktadir (163). Quirynen ve
ark. yapmis olduklar1 caligmaya (165) gore; tiim agiz dezenfeksiyon ve KYD
protokoliiniin asamali gerceklestirilen geleneksel tedavi protokoliine gore klinik
parametrelerde daha fazla iyilesme ve mikroorganizmalar agisindan daha olumlu
sonuglar verdigini gostermislerdir. Buna ilavaten tiim agiz tedavi protokolii bagarisinin
klorheksidin kullanimina bagli olmayip, mekanik tedavi kaynakli oldugunu
savunmugslardir. Calismamizda nano-HA tozunun etkinligini objektif olarak
degerlendirebilmek i¢in cep ici irrigasyon i¢in antimikrobiyal 6zelligi olmayan serum

fizyolojik tercih edilmistir.
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Literatiirde subgingival cep icerisine piiskiirtiilen tozlarin uygulama stireleri
konusunda farkli gortisler (144,147,148) mevcuttur. Tsang ve ark. ise ¢alismalarinda
(143) her cep i¢in % 70 giligle 10-15 sn glisin tozu uygulamislardir. Biz de
calismamizda airflowun nozzle tip ucunu cep igerisine vertikal olarak yerlestirerek her
cep icin % 70 giicle 10-15 sn nano-HA tozu uygulmasi yaptik. Uygulama sonucu
hastalarin hi¢birinde amfizem, 6dem vb komplikasyon goriilmedi.

Calismanin tasariminda, sonuglarin kaydedildigi zaman araliklar1 sonuglari
etkileyebilecek bir baska Onemli parametredir. CPT’den  sonra periodontal
dokulardaki iyilesmenin 9 aya kadar siirdiiglinii gosteren ¢alismalar (166) olsa da
iyilesmenin biiyiik bir kismi ilk 3 ay i¢cinde meydana gelmektedir (167). CPT sonrasi
1. haftada cep derinliginde meydana gelen azalma dis eti ¢ekilmesinden, sonraki 3
haftalik zamanda ger¢eklesen azalma ise klinik atagsman seviyesindeki artisla alakalidir
(168). CPT sonrast ilk degerlendirme araliginin en uygun zamani 4-6 haftalar oldugu
belirtilmektedir (3). Bu sebeplerden 6tiirii ilk kontrol seansimizi CPT sonrasi 1. ayda
gerceklestirdik. Dis etine ve dentin tiibiillerine invaze olan olasi
periodontopatojenlerin ise CPT sonras1 3. ayda tekrar kolonize oldugu bilinmektedir
(124). Biz de ¢aligmamizda CPT’ye ek olarak nano-HA uygulamasi ile elde ettigimiz
sonuglart degerlendirmemizi etkileyecek biitlin bu unsurlar1 g6z 6niinde bulundurarak
klinik degerlendirmeleri tedavi sonrasi 1. ve 3. ayda gercgeklestirdik.

Bir calismanin sonuglarini isteyerek ya da istemeden bir tarafa dogru
yonlendiren ve karsilastirmalart bozan yaklagimlar yanlilik olarak tanimlanir. Klinik
arastirmalarda yanliligit Onlemek c¢alismanin giiclinii ve giivenirligini arttirir.
Calismanin yanliligim1 onleyebilmek i¢in randomizasyon ve korleme gibi teknikler
kullanilabilir (169). Hastalarin hangi bolgelerinin test hangi bolgelerinin kontrol grubu
olacagina tiim agzin KYD igleminin tamamlanmasinin ardindan karar verilmistir.
Boylece split mouth tasarlanan ¢alismada hekimin kiiretaj esnasinda yanli davranmasi
engelenmeye calisilmistir.

Hawthorne etkisi, bir kisinin iizerinde deney yapildigindan haberi olup,
calismanin sonuglarimi degistirebilecek davraniglar gelistirmeye yonelmesine denir
(169). Hastalarin hangi bolgelerine nano-HA uygulamasi yapildigini bilmesi agiz

bakimlarinda davranis degisikligine sebep olabilir. Hawthorne etkisini en aza indirmek
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ve ¢alismada hastlarin korlenmesi amaciyla kontrol bolgelerine plasebo olarak nano-

HA uygulamasi yapilmistir.

5.2. Klinik Bulgularin Tartisilmasi

Calismamiza dahil edilen hastalarin agiz bakimlari, periodontal durumlart ve
yapilan tedavinin etkinligi, tedavi dncesi ve sonrast 1. ve 3. ayda objektif sekilde
degerlendirildi. Degerlendirme i¢in yaygin olarak kullanilan GI (139), PI (140), PKi
(141), SKY (142), SD ve KAK degerleri dlgiilerek kaydedildi.

5.2.1. Pi, GI, PKI ve SKY bulgularimin tartisiimasi

Periodontal hastaliklarin etiyolojisindeki primer etiyolojik faktér MDP’tir.
Supragingival plak, subgingival plak olusumunu, gelisimini ve rekolonizasyonunu
destekler ve periodontal hastaliga neden olur (3). Tezal ve ark. yapmis olduklari
calismada (170) supragingival plak miktarinin subgingival bakteri populasyonunu
arttirdigin1 ve kompozisyonunu degistirdigini savunmuslardir.

Calismamizin sonuglarin1 6rnekleme zamanlarina gore inceledigimizde;
baslangi¢ PI degerlerinin tedavi boyunca her iki grupta da istatistiksel olarak azaldig
tespit edilmistir. Calisma siiresince PI degerlerinde gozlemlenen bu azalma CPT
yapilan ve agiz hijyen egitimi verilen hastalarin agiz hijyenini saglamada basarili
oldugunu gostermektedir. Gruplar arasi karsilastirmada ise; baslangig, 1. ay ve 3. ay
ortalamalar1 arasinda anlamli farklilik bulunmamstir. Split mouth tasarlanan
caligmamizda gruplar arasinda anlamli farkin g6zlenmemis olmasi, agiz hijyen
uygulamalarindaki benzerlikten dolay1 sonuglarin etkilenmedigini gostermektedir.

Calisma tasarimimiza benzer bir calismada Hagi ve ark. (148) kronik
periodontitis hastalarinda, CPT’ye ek olarak airflow ile eritritol tozu kullanarak sadece
SRP ve SRP + eritritol tozu uygulamalarini klinik parametrelerle karsilagtirmislardir.
Calisma sonuglarina gore; 6. ayda baslangica gore tiim gruplarda PI degerlerinde
anlamli azalma gdzlenirken, gruplar arasinda PI degerleri agisindan istatistiksel olarak
anlaml fark gézlenmemistir.

Periodontitis tedavisinde SRP’ye ilave olarak glisin tozu ile airflow
uygulamalarinin yapildigi randomize, klinik, split mouth ¢alismalarda (171) ve (172)

calisma sonuglarimiza benzer sekilde PI acisindan grup ici degerlendirmede
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baslangica kiyasla tedavi sonrasinda anlamli azalma tespit edilirken, gruplar arasi
karsilastirmada anlamli farklilik gézlenmemistir.

Jeong Park ve ark. (144) eritritol tozu ile airflow uygulamasinin CPT’ye ek
kullanimimi  split mouth bir ¢alisma tasarimi ile arastirmiglardir. Calisma
sonuclarimizdan farkli olarak, 1. ayda hem test hem kontrol grubunda Pi degerinde
azalma tespit ederlerken, 3. ay Pi degerleri 1. aydaki degerlere gore istatistiksel olarak
yiiksek bulunmustur. Bu durum ¢alismaya katilan bireylerin 1. aydan sonra oral hijyen
motivasyonlarindaki aksakliklarla iligkilendirilebilir.

CPT sonrasi, cep epiteli ve dis eti bag dokusundaki iltihabin ortadan
kaldirilmasi, kan damarlarinin yeniden organize olmasi ve iltihaplt dis eti dokusunun
biiziilerek dis yiizeyine sik1 adaptasyonu ile GI’de azalma meydana gelmektedir (173).
Calismamizda dis etindeki mevcut iltihabi durumu ortaya koymak i¢in klinik
degerlendirmede Loe ve Silness’m GI’si (140) kullanilmistir. Calisma sonuglarimiza
gdre grup ici karsilastirmada baslangica kiyasla 1. ve 3. ay periyodlarinda Gi
ortalamalarinda istatistiksel olarak anlamli azalma bulunmustur. Bu sonugtan her ikKi
tedavi yonteminin de GI degerlerini azaltmada basarili oldugunu soyleyebiliriz.
Gruplar aras1 karsilastirmada ise GI ortalamalarinda baslangig ve 1. ay periyodlarinda
anlamhi farklilk gozlenmezken, test grubunun 1-3. ay ve baslangic-3. ay Gi
degerindeki azalma istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Test grubundaki bu
farklilik CPT’ye ek olarak airflow ile cep icerisinde nano-HA uygulamasiin dis
etindeki 6dem ve enflamasyonun ¢oziilmesinde, dis etinin dise siki adaptasyon
saglamasinda ve dolayisiyla GI degerlerinin azalmasinda ek fayda sagladigini
diisiindiirmektedir. Ayrica 1. ve 3. ay araligindaki PI degerlerindeki degisime
bakildiginda, test grubundaki degisimin istatistiksel olarak daha anlamli ¢ikmasi 3.
ayda test grubundaki GI degerlerinin istatistiksel olarak anlamli diisiik ¢ikmasiyla
iliskilendirilebilir. Plak miktarindaki azalma ile birlikte GI degerlerinde de azalma
gorilmektedir.

Literatiirdeki ¢alismalar (149,171,174), periodontitis tedavisinde CPT’ye ek
olarak glisin tozu ile airflow uygulamasimin tedavi sonras1 GI degerlerinde istatistiksel
olarak anlamli azalma oldugunu gostermektedir.

Caygur ve ark. (171) 4-6 mm sondalama cep derinligine sahip 60 kronik

periodontitis hastasinda glisin tozu kullanarak airflow uygulamas: yaptiklar
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randomize kontrollii klinik ¢alismada, sadece SRP ve SRP + glisin uygulamalarini
klinik parametrelerle karsilastirmislardir. Sonuglara gore GI degerlerinde baslangica
gore 1.ayda her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli azalma gozlenirken, gruplar
arast karsilastirmada anlamli farklilik gozlenmemistir. Bizim ¢alismamizda, bu
calismaya benzer sekilde gruplararasi karsilastirmada 1. ayda G agisindan anlaml
farklilik gbzlenmezken, 3. ayda anlamli farklilik bulunmustur.

PKI’i (141) ilk olarak Saxer ve Muhlemann (1975) tarafindan tanitildig1 halde
yaygin olarak kullanimi Muhlemann ile (1977) devam etmistir. Bu indeks, dis eti
papillerinin gergek kanama egilimine dayandigi i¢in hem hastanin dis eti durumunun
hem de hastanin motivasyonunun degerlendirilmesine izin verir. PKi degerleri
incelendiginde grup ici karsilastirmada baslangica gore 1. ayda, 1. aya gore de 3. ayda
istatistiksel olarak anlamli diisiis gozlenmistir. Gruplar aras1 karsilagtirmada ise,
baslangic ve 3. ay PKI degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
gozlenmezken, test grubunun 1. ay PKI degeri anlamli olarak daha diisiik ¢ikmistir.

CPT sonrasi evre 111 derece B periodontitis hastalarinda PKi’yi degerlendiren
Meraci ve ark. (175) yapmis olduklar1 ¢alismada CPT sonrasi baslangica gore 1. ayda
PKI degerlerinde istatistiksel olarak anlamli diisiis bulmuslardir.

Calisma tasarimimizdan farkli olarak Azmak ve ark. (176) 20 kronik
periodontitis hastasin1 6 ay boyunca izlemistir. Hastalarin sadece SRP veya SRP +
CHX uygulamasi yapilan gruplarin karsilastirmasinda, PKI acisindan kontrol
periyodlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farka rastlamamiglardir. Bu konuyla
ilgili kisith sayidaki calisma bizi destekler nitelikte olmasina ragmen ¢alisma
tasarimimiza benzer klinik ¢aligmalarla aydinlatilmasina ihtiya¢ vardir.

Periodontal sulkusta ¢ok hafif bir mekanik stimiilasyon (0.25 N) ile kanama
meydana gelmesi birlesim epiteli ve bag dokusundaki mevcut iltithabi1 ve cep
duvarindaki iilserasyonu gosteren 6nemli bir bulgudur (124). Etkili bir CPT sonrasi
SKY’de %50’lere varan azalma saglandigi rapor edilmektedir (5). Nitekim
arastirmamizin SKY degerleri incelendiginde; her iki grupta da baglangica gore 1.
ayda, 1. aya gore de 3. ay periyodunda istatistiksel olarak anlamli diisiis gbzlenmistir.
Gruplar aras1 karsilastirmada baslangic SKY degerlerinde anlamli farka
rastlanmazken, test grubunun 1. ay ve 3. aylardaki SKY degerleri anlaml1 derecede

daha diisik bulunmustur. Ayrica baglangig-l.ay ve 1-3.ay arasindaki SKY
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degerlerindeki degisim de test grubunda anlamli olarak daha yiliksek bulunmustur. Bu
durumun CPT’ye ek olarak cep icerisine airflow ile nano-HA uygulamasinin, dentinde
yiizey modifikasyonu gergeklestirerek, iyilesmenin ilk fazi olan pihti adezyonu igin
uygun hidrofilik bir yilizey olusturmasi ve bakteri rekolonizasyonunu azaltmasiyla
iligkili oldugunu diisiinmekteyiz.

Kruse ve ark. (147) split mouth tasarladiklar1 ¢alismalarinda, periodontitis
tedavisinde, test grubuna SRP + trehalose tozu uygulamasi, kontrol grubuna sadece
sonik alet uygulamasi yaparak sonuglari klinik parametrelerle degerlendirmislerdir.
Calisma sonuglarina gore grup i¢i SKY degerlerinde baslangica gore anlamli azalma
gozlenirken, gruplar arasi karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit
edilmemistir. Bu sonuglarin ¢alisma sonug¢larimizla benzerlik géstermemesi, ¢alisma
methodu (kullanilan toz, sonik alet kullanimi) ve bireysel oral hijyen
aliskanliklarindaki farkliliklardan kaynakli olabilir.

Diger randomize, klinik bir ¢alismada ise, Miiller ve ark. (177) test grubuna
%0,3 CHX + eryrhritol uygulamasi, kontrol grubuna ise, sadece ultrasonik debridman
yaparak, tedavi oncesi ve sonrasi SKY bulgularin1 karsilastirmislardir. Grup igi
karsilagtirmada baslangica gore 12. ayda SKY degerlerinde istatistiksel olarak anlamli
azalma gozlenirken, gruplar arasi karsilagtirmada ise istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmamustir.

Moene ve ark. tek basina SRP ya da airflow ile glisin tozu uygulamasinin
etkilerini arastirdiklart ¢alismada (178), SKY bulgular1 agisindan, grup igi
karsilagtirmada her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli azalma gozlerlerken,
gruplar aras1 karsilastirmada tek basina SRP yapilan grupta SKY degerlerinin
istatistiksel olarak daha diigiikk oldugunu bildirmislerdir. Tedavi sonrasi SKY
degerlerinin kontrol grubunda daha diisiik ¢ikmasi, tek basina airflow ile glisin tozu
uygulamasinin CPT igin yeterli bir tedavi secenegi olmamasindan kaynaklanabilir. Bu
sonuglardan yola ¢ikarak airflow uygulamasinin ¢alisma tasarimimizdaki gibi CPT ye

ek olarak kullanilmasi daha efektif sonuglar verebilir.

5.2.2. SD ve KAK bulgularimn tartisilmasi
SD ve KAK periodontal hastaligin meydana getirdigi yikim miktarini
belirlemek ve tedavi sonuglarini degerlendirmek i¢in kullanilan klinik parametrelerdir.

Basarili bir CPT sonras1 SD’de azalma enflamasyonun ¢oziilmesini takiben dis etinde
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gerceklesen biiziilme sonucu serbest dig eti kenari seviyesinin apikal yonde yer
degistirmesinin yani sira epitelyal atasman kazancina bagli olarak da goriilmektedir.
Bu sebeple SD ile elde edilen bulgular KAK ile birlikte degerlendirilmelidir (3,124).
Basaril1 bir CPT sonras1 uzun baglant1 epiteli ve dis etindeki sikilagsma ile birlikte
SD’de ve KAK’da azalma saglanan ve iyi agiz hijyen uygulamalariyla periodontal
sagligin idame edilebildigi ¢ok sayida ¢aligsma vardir (3,8,164,179). Calismamizin SD
ve KAK bulgular incelendiginde, grup i¢i degerlendirmede baslangigtan 1. aya, 1.
aydan 3. aya hem SD hem KAK degerleri istatistiksel olarak anlamli derecede
azalmistir. Gruplar arasi karsilastirmada ise, SD ortalama degerleri 3. ayda, KAK
ortalama degerleri 1. ve 3. ayda test grubunda daha diisiikk bulunmustur. Zamana bagh
gruplar aras1 SD ve KAK degisim miktarlar1 karsilagtirildiginda test grubunda SD
degisimi 1-3 ay araliginda KAK degisimi ise, baslangic-1.ay ve 1-3.ay araliginda
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Bu sonuglardan ¢alisma gruplarina uygulanan
her iki tedavi yonteminin de SD ve KAK fizerinde etkili oldugu, CPT’nin klinik
parametreler iizerinde iyilesme sagladigi kanisina varilabilir. CPT den sonra klinik
periodontal parametrelerdeki iyilesme tizerinde hastalarin agiz bakimlarinin iyi olmasi
da etkili olmustur. Nitekim PI degerleri ile diger tiim klinik parametreler arasinda
pozitif yonde giiglii korelasyon oldugu bulgularimiz dahilindedir.

Calisma tasarimimiza benzer bir ¢alismada (171) ise, test grubuna CPT’ye ek
olarak airflow ile glisin tozu uygulanmis olup, grup i¢i SD ve KAK degerlerinin tedavi
Oncesi ve sonrasi karsilastirmasinda, istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunurken;
gruplar aras1 farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Yine ayni sekilde
tasarlanip, materyal olarak eritritol tozunu tercih eden farkli bir ¢alismada da (148),
SD ve KAK degerleri tedavi oncesi ve sonrast karsilastirildiginda grup i¢i anlamli
diisiis gozlenirken, gruplar aras: istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir.

Airflow sistemlerin subgingival alandaki etkinligini degerlendiren farkli bir
calismada (174) ise, glisin tozu tercih edilmistir. 25 katilimciyla gergeklestirilen
caligmada katilimeilarin bir quadrantina sadece GPAP, digerine sadece SRP, bir
digerine de sadece ultrasonik alet uygulamasi yapilmistir. Diger quadranta ise herhangi
bir tedavi uygulanmamistir. SD ac¢isindan 1., 3., ve 6. aylarda sonuglar
karsilastirildiginda, en diistik degerler SRP grubunda gozlenirken, GPAP ve tedavi
uygulanmayan glerdeki degerler en yiiksek seviyede bulunmustur. Ayrica GPAP ve
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tedavi uygulanmayan bolgelerin SD degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli
farklilik gbzlenmemistir. Yine ayn1 calismada KAK degerlerine baktigimizda, biitiin
kontrol zamanlarinda en diisiik degerler SRP grubunda goézlenirken, GPAP ve
ultrasonik alet uygulamasi ile tedavi edilen bolgelerin 1. ay KAK degerlerinde
istatistiksel olarak anlamli farklilik gdzlenmemis, 3. ve 6. degerlerinde ise ultrasonik
aletle tedavi edilen bolgenin KAK degerlerinin daha diisiik ¢iktig1 tespit edilmistir.
Tim bu sonuglara gore airflow sistemlerin CPT’de tek basina yeterli bir tedavi
segenegi olmadigimi, CPT’ye ek olarak kullaniminin daha efektif olacagim
diisiinebiliriz.

Bu calisma bildigimiz kadariyla, CPT’ye ek olarak cep icerisine airflow ile
Nano-HA uygulamasinin etkilerini klinik ve mikrobiyolojik olarak arastran ilk
calismadir. Calisma sonuglarimiza gore her iki yontem de hem klinik hem
mikrobiyolojik agidan periodontitisin tedavisine olumlu katki saglamis olup SD ve

KAK degerlerindeki degisim test grubunda daha basarili bulunmustur.

5.3. Mikrobiyolojik Yontemin Tartisilmasi

MDP periodontal hastaligin ana etiyolojik faktoriidiir. Periodontitis teshisi
rutinde klinik ve radyolojik bulgularla yapilsa da mikroorganizmalarin tespit edilmesi
periodontal hastalik tanisini gii¢lendirmekte ve tedavi sonuglarini degerlendirirken
Klinisyenlere fayda saglamaktadir. Bu sebeple ¢alismamizda CPT’ye ek airflow ile
nano-HA uygulamas: yaparak, nano-HA’nin subgingival MDP i¢indeki periodontal
hastalikla iliskili olan Aa, Pg ve Td gibi spesifik bakterilerin (65,67,180) cep igerisine
yeniden kolonizasyonu iizerine etkisini degerlendirdik.

Mikrobiyolojik ¢aligmalarda analizi yapilacak olan biyolojik kaynagin,
toplanma sekli, ornekleme stratejisi ve analizi ¢aligma sonuglar1 iizerinde Onemli
etkiler yaratmaktadir. Periodontal hastaligin mikrobiyolojik tanisinda tiikiirik ve
subgingival plak orneklerinden yararlanilabilmektedir (181). Nickles ve ark. (181)
belirli periodontopatojenlerin tespit sikligin1 subgingival plak ve tiikriik &rnekleri
alarak ve mikrobiyolojik analizleri PZR ile yaptiklarinda, mikrobiyolojik analiz i¢in
subgingival plak Orneklerinin toplanmasinin belirli mikroorganizmalarin tespit
edilmesinde daha avantajli oldugunu sdylemislerdir. Calismamizda CPT’ye ek olarak
periodontal cep igerisine airflow ile nano-HA uygulamasinin Aa, Pg ve Td iizerine

lokal etkisini inceleyecegimizden ve caligma dizaynimizin split mouth olmasindan
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dolay1 subgingival plak 6rnegi almay1 tercih ettik. Literatiirde periodontal hastalik
patogenezinin  arastirilldigi  ¢alismalarda, ~ mikrobiyal =~ Orneklerin  olasi
periodontopatojenlerin kolonizasyonlarinin fazla oldugu SD > 5 mm bdolgelerden
alindigr goriilmektedir (182,183). Calismamizda literatiire uygun sekilde ¢alisma
bolgelerindeki SD > 5 mm olan en derin 2 cepten subgingival plak 6rnegi alinmistir.
Persson ve ark. (184) benzer SD degerlerine sahip biiyiik az1, kii¢iik az1 ve keser dislere
ait subgingival plak komposizyonunda olasi periodontopatojenlerin dagiliminin
benzer oldugunu sodylemistir. Buna ilaveten Casas ve ark. (185) ornekleme
stratejilerinin elde edilen mikrobiyolojik sonuglar iizerine olan olasi etkilerini
incelemisler ve agzin farkli bolgelerindeki ceplerden toplanan subgingival plak
orneklerinin havuzlanmasinin, tek bolgeden elde edilecek sonuglara gore genel profili
daha iyi yansitacagindan, daha giivenilir oldugunu belirtmislerdir. Bu bilgiler 1s181inda
calisgmamizdaki plak 6rnekleri tek bir disten alinmamis olup, her gruptaki en derin iki
ayr1 cepten ornekleme yapilarak tek bir havuzda birlestirildikten sonra mikrobiyolojik
analizi yapilmistir.

Subgingival plak oOrnekleri kagit serit, kiiret ve dis ipi kullanilarak
toplanabilmektedir. Plak Orneklerinin farkli araglarla toplanmasi, plak miktar1 ve
komposizyonunun degismesine neden olabilmektedir. Kagit seritlerle cebin tabanina
her zaman ulasilamamakta, 6rnek subgingival plagin daha koronal ve dis kismindan
alinabilmektedir. Bu da plak 6rnegindeki mikrobiyal komposizyonun degismesine ve
caligmanin farkli sonug¢lanmasina neden olabilmektedir. Subgingival plak 6rneklerini
kiiretle toplamak; ornek iginde daha fazla total bakteri sayist olmasina, homojen
dagilim gostermeyen subgingival plaktaki patojen ¢esitliliginin daha iy1 olmasina ve
plagin tiim tabakalarindaki patojenlerin tespitine imkan saglar. Kiiretle alinan
orneklerde toplanacak plak miktarnin bireylerde ve drnekleme zamanlarinda belirli
bir standartinin olmamas1 ve 6rneklemede tekrarlanabilir sonuglarin elde edilmesinin
zor olusu hem bu yontemin hem de diger yontemlerin ortak dezavantajidir (186). Bu
sebeplerden dolay1 calismamizdaki subgingival plak 6rnekleri literatiirde de oldukca
stk kullanilan yontemde oldugu gibi cebin en derin yerinden kiiret yardimiyla
toplanmistir (187,188).

Subgingival mikrofloray1 incelemek igin bakteriyel kiiltiir, direkt mikroskopi,

immiinodiagnostik metodlar, enzimatik analizler ve molekiiler biyoloji gibi
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tekniklerinden yararlanilabilir. Mikrobiyolojik teshiste altin standart bakteriyel kiiltiir
yontemidir. Bu yontemin avantaji, bakterilerin goreceli ve tam sayilarinin tespit
edilebilmesine olanak saglamasi iken, test edilecek bakterilerin canli olmasi ve
canliliklariin korunmasinin gerekliligi ise dezavantajidir. Olas1 periodopatojenlerin
biiyiik bir cogunlugu anaerob bakterilerden olusmaktadir. Uygun anaerobik kiiltiir
kosullarinin hazirlanmasi, 6rnekleme ve transfer islemleri titizlikle yapilmalidir.
Ayrica Treponema tiirleri ve Tf gibi bazi1 patojenlerin kiiltiirii oldukca zordur. Segici
olmayan ortam kosullarinda anaerobik kiiltiir ile ortalama 103 - 10* miktarinin
altindaki bakteri sayis1 saptanamamaktadir. Buna bagli olarak kiiltiir yontemin
duyarlilign azalmaktadir (189). Periododontopatojenlerin tespiti ve sayilarinin
belirlenmesi i¢in farkli molekiiler teknikler de vardir. Dama tahtasi DNA-DNA
hibridizasyon metodu bir¢ok periodontoloji ¢alismasinda kullanilmaktadir (190,191).
Bu yontem plak orneklerindeki birden fazla bakteri tiiriiniin tespitinde basarili bir
yontemdir. Her bir tiirden sayica 10*’den fazla hiicrenin belirlenebilmesi ve 6rnek
icerisindeki birbirleriyle yakin iliskideki bakteriyel tiirlere ait DNA’larin ¢apraz
hibridizasyon yapma olasilig1 bu yontemin dezavantajlaridir (189). RT-PZR ise ornek
icinde ¢ok az sayida olan patojeni belirleyebilen hassas bir yontem olmasi, tespitte
mikroorganizmalarin canli olma zorunlulugunun olmamasi, 6rnekleme ve tagima
esnasinda fazla hassasiyet gerektirmemesi, gorece pahali bir yontem olmas1 yaninda
hizli ve uygulamasi nispeten kolay olmasi nedeniyle periodontal mikroorganizmalar
icin ideal tespit yontemi olma potansiyeli tasimaktadir (192). Calismamizda
calisilacak mikrobiyolojik drneklerin saklama kosullarinda sagladig: kolaylik, hizl,
hassas ve nicel degerler elde edilebilmesinden dolay1 RT-PZR tercih edildi.
Periodontal hastaligin etiyolojisini arastiran ¢aligmalarda belirli birka¢ olasi
periodontopatojen ve onlarin viriilans faktorlerinin periodontal hastalikla yakin
iliskide oldugu bilinmektedir. Kronik periodontitis hastalarina ait subgingival plak
orneklerinde Aa, Pg, Td, Tf, Fn seviyeleri saglikli bireylere gore artmistir (67). Bu
bilgiye ek olarak, basarili bir CPT sonrasi subgingival plak bakteri miktarinda azalma
oldugu bilinmektedir. Ayrica bakteri kompozisyonundaki degisim gram (-)
bakterilerden, gram (+) bakterilere dogrudur (193). Biz de ¢alismamizda sadece CPT
ve CPT’ye ek olarak airflow ile nano-HA uygulamasimin Aa, Pg ve Td {izerine olan

ektilerini inceledik.
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Socransky ve ark. (67) MDP igerisindeki konumlarini g6z oniine alarak Pg, Tt
ve Td’yi kirmizi kompleks bakterileri olarak tanimlamistir. Bu bakteriler periodontal
hastaligin siddetiyle yakin iliskidedir. Pg, Tf ve Td’nin kolonizasyonlar1 ve
biyofilmdeki varliklar1 birbirleriyle siki iliski i¢indedir. Td ve Tf Pg’nin
kolonizasyonuna oOnciiliik etmektedir (90,194). Pg ve Td’nin viriilanslar1 hastalik
olusumunda sinerjik hareket eder ve bu ii¢ bakterinin birlikteliginde olusan hastalik
siddeti Pg, Tf ve Td’nin tek basina olusturduklar1 hastalik siddetinden daha fazladir
(93).

5.4. Mikrobiyolojik Bulgularin Tartisilmasi

Calismamizin bulgularina baktigimizda kirmizi kompleks bakterilerinden Pg
ve Td’nin ve total bakteri sayisinin zamana bagli grup igi karsilagtirmasinin, 3. aydaki
Olgtimleri baglangica kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha diisiik
bulunmustur. Gruplar arasi karsilastirmada ise, baslangic ve 3. ay periyodlarinda
istatistiksel olarak farklilik gozlenmemistir. Literatiirdeki ¢aligmalara baktigimizda
bulgularimiza benzer sekilde CPT sonrasi kirmizi kompleks bakterilerde baslangica
kiyasla 1. veya 2. ayda azalma oldugunu bildiren ¢alismalar mevcutur (188,195).

Moene ve ark.’nin (178) tek basina SRP ya da airflow ile glisin tozu
uygulamasinin etkilerini aragtirdiklar1 caligmada, subgingival plak 6rnekleri tedaviye
baslanilmadan 2 giin 6nce ve tedavi sonrasi 7. giinde alinmig ve RT-PZR ile yapilan
mikrobiyolojik analizler sonucunda, uzun donemde, sadece SRP yapilan grupta Pg, Td
ve total bakteri sayilarinda anlamli azalma oldugunu bildirmislerdir.

Calisma tasarimimizdan farkli olarak Wennstrom JL ve ark. (196) test grubuna
sadece GPAP, kontrol grubuna ise sadece ultrasonik debridman ile tedavi uygulamasi
yapmuglardir. Aralarinda Aa, Pg ve Td nin de bulundugu on iki bakterinin DNA-DNA
hibridizasyon teknigi ile yapilan mikrobiyolojik analiz sonuglarina gore, bakteri
sayisinda baslangica gore 2. giinde azalma gozlenirken, 14. giinde tedavi Oncesi
degerlere geri doniildiigli goriilmiistiir. Ayni ¢alismada kisa zamanl tedavinin etkileri
kirmiz1 ve turuncu kompleks bakteriler icin karsilastirildiginda, her iki grupta da
kirmizi1 kompleksteki azalma daha anlamli bulunmustur. Bakteri sayilarinin gruplar
aras1 karsilastirmasinda ise, 2. ve 14. gilinde yapilan analizlerde anlamli farklilik

bulunmamustir.
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Calismamiza tasarimiza benzer bir ¢alismada, test bolgesine SRP + eritritol
tozu, kontrol bolgesine sadece SRP tedavisi uygulanarak Aa, Td ve Pg’nin de iginde
bulundugu sekiz bakteri tiirii RT-PZR yontemi ile analiz edilmistir. Calismanin
sonuglarina gore, tedaviden 1 ay sonra yapilan gruplar arasi karsilastirmada P.g’nin
rolatif ekspresyon seviyesi test grubunda istatistiksel olarak anlamli derecede daha
diisiik bulunmustur. Grup i¢i karsilastirmada ise, Td, Pg ve total bakteri sayisinda
baslangica kiyasla 1. ayda azalma gozlenirken, 3. ay sonuglar1 1. aya gore daha yiiksek
bulunmustur (144). Bizim ¢alismamizda ise, her iki grupta baslangica kiyasla 3. ayda
Pg ve Td’de anlaml1 azalma goriilmiistiir.

Calismamizda Aa agisindan grup i¢i ve gruplar arasi karsilastirmada baglangic
ve 3. ay periyodlarinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir. Renvert ve
ark.(197) da CPT’nin Aa iizerine etkisi olmadigini bildirmis ve Aa’nin cep icerisindeki
varligini azalmis iyilesme cevabi ile iligkilendirmislerdir. Bununla birlikte Darby ve
ark.(198) yaptiklari ¢alismada CPT sonrasi Aa seviyelerinde saglanan azalmanin diger
olas1 periodontopatojenlere kiyasla daha diisiik oldugunu gostermislerdir. Literatiirde
CPT’nin Aa iizerine etkin olamamasinin bir nedeni olarak Aa’nin epitele invazyon
yapmast gosterilirken agizdaki diger rezervuar bolgelerden kaynaklanabilecek
bulagsma sonucu tekrar kolonize olabildigi de diisiiniilmektedir (173). Colombo ve
ark. (187) yapmis olduklari ¢aligmada kronik periodontitisli hastalarda CPT sonrasi
Aa seviyelerinde baglangi¢ seviyelerine gore artis oldugunu gostermislerdir. Bu
durumun muhtemel sebebi olarak baslangicta Aa seviyeleri yiiksek bireylerde CPT ile
Aa’nin tam olarak elimine edilememesinden ve agiz i¢indeki baska bolgelerden Aa
gecisi olabilmesinden kaynaklanabilecegini belirtmislerdir .

Klinik tasarimi ¢alismamiza benzeyen fakat eritritol tozunun subgingival
alanda etkinligini inceleyen split mouth bir ¢alismada baslangi¢ ve 6. ay periyodlarinda
grup i¢i ve gruplar arasi karsilastirmada Aa sayilarinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik saptamamustir (148).

Calismamizda sadece CPT ve CPT’ye ek olarak airflow ile nano-HA
uygulamalarindan sonra 3.ayda Aa sayilarinda anlamli azalma olmamasi; Aa’nin
derin ceplerden tam olarak elimine edilemesi ve agiz igindeki baska bolgelerden cep

igerisine Aa gecisiyle iliskilendirilebilir.
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Haffaje ve ark.(193) ise, CPT sonrast klinik parametrelerde yeterli azalma
saglanan hastalarin subgingival plak oOrneklerinde Td’nin tedavi sonrasi anlamli
derecede azaldigimi bulmuslardir. Bizim ¢alismamizda da subgingival plak ornegi
alinan dislerin klinik parametrelerinde iyilesme ve Aa haricindeki bakteri sayilarinda
azalma goriilmekle birlikte, subgingival plak 6rnegi alinan digerin klinik parametreleri
ile bakterilerin baslangi¢-3. ay arasi degisimi arasinda korelasyon saptanmamuistir.

Calismamizin mikrobiyolojik bulgular toparlandiginda CPT’ye ek airflowla
nano-HA uygulamasinin dentin yilizey modifikasyonuna katki saglamis olabilecegini
bu sayede hem rekolonizasyonu azaltmis hem de iyilesmenin 6nemli asamasi olan
pihtt stabilizasyonu i¢in uygun hidrofilik bir yiizey olustururak doku iyilesmesini
desteklemis olabilecegini diisiinmekteyiz. Her iki grupta da bakterileri
rekolonizasyonu gecikmis fakat gruplar arasi farkin istatistiksel olarak anlamli
olmadig1 gozlenmistir. Gruplar arasi farkin istatistiksel olarak anlamli olmamas1 ve
baglangic-3. ay aras1 degisim agisindan subgingival plak 6rnegi alinan dislere ait klinik
parametreler ile mikrobiyolojik veriler arasinda korelasyon saptanmamasini HA
tozunun antimikrobiyal 6zelliginin olmay1p, sadece mekanik etkiyle CPT’ye ek fayda
saglamasindan kaynakli olabilecegini diisiinmekteyiz. Bu konuyla ilgili farkl: tozlarla
yapilmis olan ¢alismalar bizi destekler nitelikte olmasina ragmen airflowla nano-HA
uygulamasmin dentin yiizeyinde olusturdugu modifikasyon ile mikroorganizma
rekolonizasyonu arasindaki iliskinin in vitro, in vivo ve klinik ¢aligmalarla

desteklenmesine ihtiyag¢ vardir.
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SONUC ve ONERILER

1. Tim agiz periodontal klinik parametreler degerlendirildiginde, baslangica
kiyasla, tedavi sonras1 1. ve 3. aylarda PI, GI, PKI, SKY, SD, ve KAK degerlerinde
tyilesme gozlenmistir.

2. CPT’ye ek olarak cep igerisine airflowla nano-HA uygulamas: yapilan test
grubunda kontrol grubuna kiyasla, 3. ay gingival indeks GI, 1. PKi, 1. ve 3. ay SKY
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli azalma bulundu.

3. Gruplar aras1 karsilastirmada, SD ortalamasi 3. ayda test grubunda
istatistiksel olarak daha diisiik bulundu. KAK agisindan 1. ay ve 3. ay dlglimlerinde
test grubunun ortalamasi anlamli diizeyde daha diisiik bulundu.

4. SD degerindeki 1-3. ay aras1i ve KAK degerlerindeki baglangic-1. ay ve 1.-
3. ay arasindaki degisim test grubunda kontrol grubuna kiyasla anlamli olarak daha
fazla bulundu.

5. Subgingival plak 6rnegi alinan dislere ait klinik parametrelerin grup ici
karsilastirmalarinda baslangica kiyasla her iki grupta da anlamli fark bulunurken,
zaman periyodlar1 arasindaki degisim miktarlarinin gruplar arasi karsilastirmasinda,
SD ve KAK o6l¢iimlerinde meydana gelen degisim, test grubunda anlamli diizeyde
daha yiiksek bulundu.

6. Pg, Td ve total bakteri sayisinda baslangia kiyasla 3. ayda her iki grupta da
istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalma bulunmustur. Aa, Pg, Td ve total bakteri
sayisinin gruplar arasi karsilastirmasida herhangi bir zaman periyodunda anlamli fark
gbzlenmemistir.

7. CPT’ye ek olarak hastalar tarafindan iyi tolere edilmis, herhangi bir
komplikasyona ve yan etkiye neden olmamistir. Calismamizdan elde edilen bulgular
15181inda CPT nin etkinligini arttirmada giivenli bir sekilde kullanilabilir ve CPT’ye ek
nano-HA uygulamas: hastalarin cerrahi periodontal tedaviye olan ihtiyaglarini
azaltabilir.

8. Calismamiz CPT’ye ek olarak cep igerisine nano-HA uygulamasi yapan ilk
klinik ¢aligmadir. Bununla birlikte konuyla ilgili CPT’ye ek nano-HA uygulamasinin
uzun donem etkilerini klinik, mikrobiyolojik ve biyokimyasal yontemlerle inceleyen,
daha genis hasta popiilasyonunda yapilmis, ¢cok merkezli, randomize, kontrollii klinik

ilave caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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EK-2: Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

BILGILENDIRILMIS OLUR FORMU

Bu katildiziniz ¢ahisma bilimsel bir arastirma olup, aragtirmanin adi * Evre-I1I Periodontitiste Cerrahisiz
Periodontal Tedaviye Ek Olarak Airflow Uygulanmasimn Etkilerinin Degerlendirilmesi’dir,

Bu aragtirmanin amaci, ileri diizeyde dis eti rahatsizligt durumunda, dis tagi temizligi ve kok ylizeyi
diizlegtirmesine ek olarak diy eti igerisine airflow uygulamasinn etkilerinin klinik gdstergelerle ve mikrobiyolojik
incelemelerle deZerlendirilmesidir. Bu aragtirmada dis eti iistii ve dis eti altindaki dis taslariniz temizlenmeden once
dis eti igerisinden eklenti dmegi alinacakuir, Aynica digeti saghiginizin durumunun degerlendirilmesi amaciyla klinik
olgitmler (dislerinizin Gzerinde plak olup olmadigy, disetlerinizde kanama olup olmadig, discti ¢ekilmesi olup
olmadig) yapilacaktir. Bu sayede digetlerinizde herhangi bir problem olup olmadig kontrol edilerek, olasi
problemlerin erken donemde tespiti ve tedavisi saglanacaktir. Bunun disinda herhangi bir sey yaptlmayacaktir.

Bu aragtimada ver almaniz ongoriilen siire iglem sonrast 1.,3., ve 6. ay olmak iizere toplam 4 seans olup, yer
alacak goniilliilerin sayis1 25'tir.

Bu aragtirmada sizin igin herhangi bir risk veya rahatsizlik soz konusu degildir; ancak sizin igin beklenen
yararlar dig ve digetlerinizin saghginmn korunmasi ve idame ettirilmesidir.

Aragtirma sirasinda sizi ilgilendirebilecek herhangi bir gelisme oldufunda, bu durum size veya yasal
temsilcinize derhal bildirilecektir. Arastirma hakkinda ek bilgiler almak igin ya da galiyma ile ilgili herhangi bir
sorun, istenmeyen ectki ya da diger rahatsiziiklarniniz igin 05331303448 no.lu telefondan Dr. Ozge UYSAL'a
basvurabilirsiniz.

Bu arastirmada yer almaniz nedeniyle size higbir édeme yapilmayacaktir (yapilacaksa ddeme miktari
yazilmalidir); ayrica, bu arastirma kapsamindaki biitin muayene, tetkik, testler ve tibbi bakim hizmetleri igin sizden
veya bagh bulundugunuz sosyal giivenlik kurulusundan higbir iicret istenmeyecektir. Bu arastirma Bolu Abant [zzet
Baysal Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi tarafindan desteklenmektedir.

Bu aragtirmada yer almak tamamen sizin isteginize baghdir. Arastrmada yer almay: reddedebilirsiniz ya da
herhangi bir asamada aragtirmadan aynlabilirsiniz; bu durum herhangi bir cezaya ya da sizin yararlanmiza engel
duruma yol agmayacaktir. Aragtinici bilginiz dahilinde veya isteginiz diginda, uygulanan tedavi semasimin
gereklerini yerine getirmemeniz, ¢alisma programin: aksatmaniz veya tedavinin etkinligini artirmak vb. nedenlerle
sizi aragtirmadan gikarabilir, Aragtirmanin sonuglart bilimsel amagla kullanilacakuir; alismadan gekilmeniz ya da
aragtirici tarafindan gikanlmamz durumunda, sizle ilgili ibbi veriler de gerekirse bilimsel amagla kullanilabilecektir.

Size ait tiim tibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir ve arastirma yayinlansa bile kimlik bilgileriniz
verilmeyecektir, ancak aragtirmamn izleyicileri, yoklama yapanlar, etik kurullar ve resmi makamlar gerektiginde
tibbi bilgilerinize ulagabilir. Siz de istediginizde kendinize ait tibbi bilgilere ulasabilirsiniz.

Caligmaya Katilma Onay:

Yukarida yer alan ve aragtirmaya baglanmadan dnce goniilliiye verilmesi gereken bilgileri okudum ve sozli
olarak dinledim. Aklima gelen tiim sorulan aragtinciya sordum, yazili ve sozli olarak bana yapilan tim agiklamalart
ayrintilaniyla anlamig bulunmaktayim. Calismaya katilmay isteyip istemedigime karar vermem igin bana yeterli
zaman tamndi. Bu kosullar altinda, bana ait tibbi bilgilerin gbzden gegirilmesi, transfer edilmesi ve islenmesi
konusunda arastirma yiiriitiiciisiine yetki veriyor ve soz konusu arastirmaya iliskin bana yapilan katiim davetini
higbir zorlama ve baski olmaksizin biiyiik bir géniilliiliik igerisinde kabul ediyorum.

Bu formun imzals bir kopyasi bana verilecektir.

Goniilliiniin, Agiklamalar) yapan aragtirmacinin,
Adi-Soyadi: Adi-Soyadu:
Adresi: Gorevi:
Tel.-Faks: Adresi:
Tel.-Faks:
Tarih ve imza:
Tarih ve imza:
Velayet veya vesayet altinda bulunanlar igin veli veya Olur alma islemine basindan sonuna kadar tamklik eden
vasinin, kurulug gérevlisinin/giriiyme tamigmin,
Adi-Soyadi:
Adi-Soyadi: Gorevi:
Adresi: Adresi:
Tel.-Faks: Tel.-Faks:
Tarih ve imza: Tarth ve Imza:
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EK-3: Calismada Kullanilan Periodontal indeks Formu
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1990 yilinda Fethiye’de dogdum. ilkokul ve ortaokul 6grenimimi Fethiye
Merkez Atatiirk Ilkogretim Okulu’nda, lise grenimimi Mugla 75. Y1l Fen Lisesi’nde
tamamladim. 2015 yilinda Ege Univeristesi Dis Hekimligi Fakiiltesi’nden mezun
oldum. 2017 yilinda Abant izzet Baysal Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dali’nda uzmanlik egitimine basladim. O tarihten itibaren
ayni boliimde aragtirma gorevlisi olarak ¢aligmakta ve uzmanlik 6grenimine devam

etmekteyim.
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