T.C.
MUSTAFA KEMAL UNIVERSITESI
DIiS HEKIMLIGI FAKULTESI
COCUK DISHEKIMLIGI ANABILIM DALI

ERKEN COCUKLUK CURUGU OLAN COCUKLARDA
BAKTERI FLORASININ iNCELENMESI VE FLOR VERNIK
UYGULAMASININ BAKTERI FLORASINA OLAN ETKIiSININ
DEGERLENDIRILMESI

UZMANLIK TEZi
Ezgi MERIC

Damisman

Prof. Dr. Behiye BOLGUL

HATAY-2017



T.C.
MUSTAFA KEMAL UNIVERSITESI
DIiS HEKIMLIGI FAKULTESI
COCUK DISHEKIMLIGI ANABILIM DALI

ERKEN COCUKLUK CURUGU OLAN COCUKLARDA BAKTERI
FLORASININ iNCELENMESI VE FLOR VERNIK
UYGULAMASININ BAKTERI FLORASINA OLAN ETKIiSININ
DEGERLENDIRILMESI

UZMANLIK TEZI
EZGI MERIC

Danisman

Prof. Dr. BEHIYE BOLGUL

Bu tez, Mustafa Kemal Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi tarafindan 16463

nolu proje olarak desteklenmistir.

HATAY-2017



KABUL VE ONAY

e ;
MUSTAFA KEMAL UNIVERSITESI
_ DI§ HEKIMLIGI FAKULTESI
- COCUK DISHEKIMLIGI ANABILIM DALI

Erken Cocukluk Ciirtigii Olan Cocuklarda Bakteri Florasinin Incelenmesi ve Flor Vernik
Uygulamasmin Bakteri Florasina olan Etkisinin Degerlendirilmesi

Uzmanlik Tezi

EZGI MERIC

Bu tez asagnda isimleri yazili tez jirisi tarafindan 08/12/2017 giinti s6zlii olarak yapilan tez
savunma sinavinda oybirligi ile kabul edilmistir.

Tez Jiirisi:  Jiiri bagkant: Prof. Dr. Behiye BOLGUL .....

.......... (imza)
Uye: Prof. Dr. Sema CELENK. ... "=, (imza)
Uye: Dog. Dr. Buket AYNA ... . ;. ... .(imza)

Bu tez, Deka.n]lgmuz Cocuk Dishekimligi Anabilim Dalinda hazirlanmustir.

-, Tadh: 08/12/2017
' imza

Prof. Dr.Nizami DURAN'
Dis Hekimligi Fakiiltesi Dekark



TESEKKUR

Uzmanlik egitimim ve tez ¢alismam boyunca danigmanligimi yapmis olan, bilgi ve
deneyimlerinden yararlandigim, bakis agistyla bana yon veren Mustafa Kemal Universitesi
Dis Hekimligi Fakiiltesi Cocuk Dishekimligi Anabilim Dali Baskan1 degerli hocam Sayin
Prof. Dr. Behiye BOLGUL’e,

Tezimin mikrobiyolojik ¢aligmalarinin gergeklestirilmesinde bilgilerini ve destegini
esirgemeyen Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali
Baskani ve Mustafa Kemal Universtesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Dekani Saym Prof. Dr.
Nizami DURAN” a,

Tezimin laboratuvar c¢alismalarinda degerli katkilar1 olan Mustafa Kemal

Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dal1 arastirma gorevlilerine,

Tez calismam sirasinda &nemli yardimlar1 olan Mustafa Kemal Universitesi Tip
Fakiiltesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklart Anabilim Dal1 6gretim iiyesi Sayin Yar. Dog. Dr.
Cigdem EL’e,

Uzmanlik tezimin istatistiksel analizlerinin yapilmasinda ve tezimin yazimi
sirasinda bana manevi olarak destek olan Ankara Universitesi Beslenme ve Diyetetik

Anabilim Dali arastirma gorevlisi, sevgili kardesim Cagdas Salih MERIC e,

Tez calismam sirasinda verdikleri desteklerden dolayr Mustafa Kemal Universitesi

Dis Hekimligi Fakiiltesi idari personellerine,

Caligmami 16463 nolu bilimsel aragtirma projesi ile destekleyen Mustafa Kemal

Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi’ne,

Beni biiyiitiip yetistiren, egitimimin her asamasinda bana sonsuz destek veren,
hayatim boyunca hep yanimda olan, tesekkiirlerin yetersiz olacagi kiymetli anneme,

babama ve kiz kardesime

Tesekkiir ederim...



ICINDEKILER

KABUL VE ONAY

TESEKKUR

ICINDEKILER

SEKILLER DiZzINi

CIZELGELER DIZINI

SIMGE VE KISALTMALAR DIZINi

OZET

ABSTRACT

1. GIRIS

2. GENEL BILGILER
2.1 Dig Ciirtikleri

2.1.1 Ciiriigiin Tanim ve Etiyolojisi
2.1.2 Ciiriiklerin Smiflandirilmast
2.1.3 Erken Cocukluk Cag1 Ciiriigii (ECC)
2.1.3.1 ECC Tanimu ve Etiyolojisi
2.1.3.1.1 Mikrobiyolojik Faktorler
2.1.3.1.2 Plak Varlig
2.1.3.1.3 Diyet Faktorleri
2.1.3.1.4 Konak Yapist
2.1.3.1.5 Sosyoekonomik diizey
2.1.3.1.6 Psikososyal Risk Faktorleri
2.1.3.1.7 Sosyokiiltiirel Risk Faktorleri
2.1.3.1.8 Yetersiz Flor Alimi
2.1.3.2 ECC’nin Genel Sagliga Olan Etkileri
2.2 Dis Ciirtiklerinin Teshis Yontemleri
2.3 Dis Ciirtiklerinin Degerlendirilmesi
2.4 Tiikiiriik
2.4.1 Tiikiiriik Akis Hiz1 Olgiimii
2.4.1.1 Uyarilmamus Tiikiiriik Akis Hiz1 Olg¢iimii
2.4.1.2 Uyarilmis Tiikiiriik Akis Hiz1 Olgiimii
2.4.2 Tiikiiriik pH Olgiimii
2.4.2.1 Indikator ile pH Tayini
2.4.2.2 Elektriksel Yol ile Tayini
2.4.3 Tiikiiriik Tamponlama Kapasitesi Olgiimii

© © oo N N O W o wweE

NN T T N o = T R
N o8B © ® o ~a & w NP o OO



2.5 Streptokoklar
2.5.1 Karyojenik MS’lerin Patojenik Ozellikleri
2.5.2 Oral Streptokoklar
2.5.2.1 Streptococcus salivarius
2.5.2.2 Streptococcus sanguinis
2.5.2.3 Streptococcus mitis
2.5.2.4 Streptococcus anginosus
2.5.2.5 Mutans Streptokoklar- MS

2.5.2.5.1 Mutans Streptokoklarinin Virulansi

2.5.2.5.1.1 Ekstraselliiler Polisakkarit (EPS) Sentezi

2.5.2.5.1.2 Dis Yiizeyine Yapisma (Adezyon)

2.5.2.5.1.3 intraselliiler Glikojen-Benzeri Polisakkarit (IPS) Sentezi

2.5.2.5.1.4 Asit Tolerans1 (Asidiirite) Ve Asit Uretimi (Asidojenite)
2.5.2.5.2 Mutans Streptokoklarinin Sakkaroz Metabolizmasi
2.5.2.5.3 Mutans Streptokoklar1 Subtipleri

2.5.2.5.3.1 Streptococcus sobrinus

2.5.2.5.3.2 Streptococcus mutans

2.5.2.5.3.3 Streptococcus ferus

2.5.2.5.3.4 Streptococcus cricetus

2.5.2.5.3.5 Streptococcus rattus

2.5.2.5.3.6 Stretococcus macacae

2.5.2.5.3.7 Streptococcus downei

2.5.3 ECC Olusumunda Etkili Olan MS’lerin Saptanmasinda Kullanilan Ydntemler

2.5.3.1 MS’lerin izolasyonunda Kullanilan Kiiltiir Yéntemleri

2.6.3.2 Tiikiiriik Orneklerinden S. mutans Sayimi

2.5.3.2.1 Laboratuvar Metodlar1
2.5.3.2.2 Dis Kliniginde Uygulanan Yo6ntem (Chairside Metodu)

2.5.3.3 Plakta Mutans Streptokoklarin Sayim

2.5.3.4 MS’lerin izolasyonunda Kullanilan Molekiiler Yéntemler
2.5.3.4.1 MS’lerin Tiplendirilmesi
2.5.3.4.1.1 Fenotipleme Y 6ntemleri
2.5.3.4.1.1.1 Bakteriyosin Tipleme
2.5.3.4.1.1.2 Biyotipleme
2.5.3.4.1.1.3 Serotipleme
2.5.3.4.1.2 Genotipleme Y Ontemleri

21
22
24
24
24
25
25
25
27
27
28
28
28
29
31
31
32
33
33
33
34
34
34
35
36

36
36
37
37
37
38
38
38
38
39



2.5.3.4.2 Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR)
2.5.3.4.2.1 PCR’1n Temel Bilesenleri
2.5.3.4.2.1.1 Kalip DNA
2.5.3.4.2.1.2 Primerler
2.5.3.4.2.1.3 Polimerazlar
2.5.3.4.2.1.4 Tamponlar Ve MgCl;
2.5.3.4.2.1.5 ANTP Karigimi
2.5.3.4.2.2 PCR Tipleri
2.5.3.4.2.2.1 Arbitrarily Primed Polimeraz Zincir Reaksiyonu (AP-PCR)
2.5.3.4.2.2.2 Nested PCR
2.5.3.4.2.2.3 Multipleks PCR
2.5.3.4.2.2.4 Real Time (RT) PCR (Gergek Zamanli PCR)
2.5.3.4.2.2.5 Restriksiyon Par¢a Uzunluk Polimorfizmi: RFLP
2.5.3.4.2.3 PCR’1n Olusum Mekanizmasi
5.6.3.4.2.3.1 Denatiirasyon
2.5.3.4.2.3.2 Baglanma (Annealing)
2.5.3.4.2.3.3 Uzama (Elongasyon)
2.6 Laktobasiller
2.6.1 Laktobasil Sayim Testleri
2.6.1.1 Laboratuvar Testleri
2.6.1.1.1 Tiikiiriikte Laktobasil Sayimi
2.6.1.1.2 Plakta Laktobasil Sayimi
2.6.1.2 Dis Kliniginde Uygulanan Ydntem (Chairside Metodu)
2.7 Dig Ciirtigiinden Korunma Y 6ntemleri
2.8 Flor Uygulamalar1
2.8.1 Uzun Siireli Salinim Yapan Ajanlar (Dental Vernikler)
2.8.2 Uzun Siireli Salinim Yapan Ajanlarin Etki Mekanizmasi
2.8.2.1 Mikrobiyal Kolonizasyonun Engellenmesi
2.8.2.2 Bakteri Uremesinin Ve Metabolizmasimin Engellenmesi
2.8.2.3 Olgun Biyofilmin Pargalanmasi
2.8.2.4 Plak Biyokimyasimin Ve Ekolojisinin Modifikasyonu
2.8.3 Oral Bakteriler Tarafindan Flor Alim1
2.8.4 Florun Metabolik Etkileri
2.8.4.1 Florun Agiz Mikroorganizmalar1 Uzerine Etkisi
2.8.4.2 Florun Biyofilm Uzerine Etkileri

\

39
39
39
40
40
40
41
41
41
42
42
43
43
43
44
44
44
47
48
48
48
49
49
51
54
55
56
56
57
57
57
58
60
63
64



2.8.4.2.1 Florun Biyofilm Olusumunun ilk Asamas1 Uzerine Etkileri 64

2.8.4.2.2 Florun Biyofilm Olusumunun ikinci Asamas1 Uzerine Etkileri 64

2.8.4.2.3 Florun Biyofilm Olusumunun Ugiincii Asamas1 Uzerine Etkileri 65

3. GEREC VE YONTEM 66
3.1 Arag ve Geregler 66
3.1.1 Araglar 66

3.1.2 Besiyeri ve Kimyasal Maddeler 67

3.1.3 Kullanilan Sarf Malzemeler 68

3.1.4 Kullanilan Standart Suslar 68

3.2 Yontem 68
3.2.1 Hasta Se¢imi 69

3.2.2 Agiz I¢i Muayene 70

3.2.3 Ciiriik Indeksi ve Hasta Degerlendirmesi 70

3.2.4 Mikrobiyolojik Orneklerin Alinmas1 ve Bakteriyel Kiiltiir 71

3.2.5 Orneklerin Mikrobiyolojik Analizi 72
3.2.5.1 PCR Incelemesi 75

3.2.5.1.1 Genomik DNA Ekstraksiyonu 76

3.2.5.1.2 PCR Amplifikasyonu 78

3.2.5.1.3 50X TAE Elektroforez Tamponu 81

3.2.5.1.4 Yiikleme (Loading) Tamponu (6X) 81

3.2.5.1.5 PCR Uriinlerinin Jel Elekrtroforezi Teknigi ile Gériintiilenmesi 82

3.3 Verilerin Istatistiksel Degerlendirmesi 84

4. BULGULAR 85

5. TARTISMA 94
6. SONUC VE ONERILER 104
7. KAYNAKLAR 106

EKLER

Ek-1 146
Ek- 2 147
Ek- 3 148
Ek- 4 150
OZGECMIS 151

Vil



SEKILLER DIiZIiNi

Sekil 2.1. Dis giiriigiiniin baglamasi igin gerekli faktorlerin sematik gosterilmesi ..................
Sekil 2.2. Sakkarozun S. mutans tarafindan metabolize edilmesi...........ccccovvvrvvvirriereivennne.
Sekil 2.3, PCR QSAMAIATL......c.cccuiiiiiiiiiie et st e e st e e st e e e s abe e e e s nnaaeeessnnrees
Sekil 2.4. PCR reaksiyOnunun iSIEYIST .. .uuvveivieriieiieiie ittt
Sekil 2.5. CRT ® bacteria (Ivoclar Vivadent, Amherst, N.Y). ..o
Sekil 2.6. Bakteri hiicresindeki flor birikimi, dagilimi ve salimi........cccccovveeieninieiiniiieneen
Sekil 2.7. Oral bakterilerin karbonhidrat metabolizmalarinda yer alan reaksiyonlar...............
Sekil 3.1. ECC grubundan 0rnek hasta .........ccooceeiieiiiiiniiiiieeiieseesie s
Sekil 3.2. Ciiriiksiiz gruptan 6rnek hasta...........ccoceririeiiinieii s
Sekil 3.3. Caligmada kullanilan flor vernigi preparat .........cccoovveeereseeieneeieneseesesesee s
Sekil 3.4. Uyarilmamus tiikiiriik drneklerinin toplanmasi ..........ccccovvveeieneeieninieneseee e
Sekil 3.5. Plak 6rneklerinin toplanmasi ve transport besiyerine aktarilmasi.....................
Sekil 3.6. Calismada kullanilan vorteks cihazi (Boeco, AImanya)..........c.cceeevvvevernnesrienenne
Sekil 3.7. Kanli agara ekilen mutans kolonilerinin goriintiisii .........c.ceverveienenieenenesienene
Sekil 3.8. Bakteri tiplendirmesinde kullanilan otomatize kiiltlir Sistemi .........cccocveveverieernennne.
Sekil 3.9. DNA ekstraksiyonu sirasinda kullanilan ticari Kit............ccocooevviiiiiiinicncneen,
Sekil 3.10. Miiller Hinton Broth BeSiyeri........cccoiiiiiiieiiiiiiiieesiee e
Sekil 3.11. Inkiibasyonda kullanilan sogutmali santrifiij Cihazi.........co.oceveveveerrecrereeceereeenan.
Sekil 3.12. PCR amplifikasyonunda kullanilan 151 dongii cihazi .........ccccoovvviiviiicniiiicnee
Sekil 3.13. Elektroforez sirasinda kullanilan mikrodalga firin ..o,
Sekil 3.14. EIeKrOfOrez GNIESI. ... eiieririeieieiiesieisieesee et es
Sekil 3.15. UV gOrintileme CIhazi.........c.ovviiiiitiitii i eee e
Sekil 4.1. Bakteri sayilarinin ¢alisma ve kontrol gruplarinda degisimi-1.........................

Sekil 4.2. Bakteri sayilarinin ¢alisma ve kontrol gruplarinda degisimi-2..................coooeiinne

Sekil 4.3. PCR incelemesi sonucu ¢iiriiklii cocuklarda izole edilen streptokok tiirlerinin

dagIImI. ..o

Sekil 4.4. PCR incelemesi sonucu ¢iiriiksiiz ¢ocuklardan izole edilen streptokok tiirlerinin

dagIlimI. ..o e

Sekil 4.5. PCR incelemesi sonucu ciiriiklii ve ¢iiriiksiiz cocuklarda streptokok tiirlerinin

kargilagtirilmast. . ...

Sekil 4.6. S. sobrinus’un diger bakterilerle birlikte pozitif goriillme oranlart....................

Vil

....... 50



Cizelge 2.1.
Cizelge 2.2.
Cizelge 2.3.
Cizelge 2.4.
Cizelge 2.5.
Cizelge 2.6.

Cizelge 2.7.

Cizelge 3.1.
Cizelge 3.2.
Cizelge 3.3.
Cizelge 4.1.
Cizelge 4.2.
Cizelge 4.3.

Cizelge 4.4.

Cizelge 4.5.

Cizelge 4.6.

CIZELGELER DiZiNi

Uyarilmis ve uyarilmamais tiikiiriik i¢in esik degerleri (ml/dk) .............c.c...... 19
Oral streptokoklarin siniflandirtlmasi.........cccocvevviiiiiiie e, 22
Insanda dis ¢iiriigii ile ilgili bulunan bakteri tirleri........ccoevveereeererereereennnn. 23
Tiikiiriikteki S. mutans dizeyleri.........cocooiiiiiiiii 37
Tiikiiriikte saptanan laktobasil dUzeyleri .........coooviiiiiiiiiiii e 49
Yas gruplarina gore dis macunlarindaki flor konsantrasyonlar1 ve giinliik
kullanim miktarlart....... ... 53
Florun agiz bakterileri iizerine biyolojik etkileri...........................e.. 62
Streptokoklar icin multiplex PCR’da kullanilan primer dizileri .................... 79
gtfB geni amplifikasyonu i¢in PCR Karigimi.........ccocovvveiiiiiiiniieiciicnec 80
gtfB geni 151 AONGUIETT .......eoviiiiiiii e 81
Yas ve cinsiyete gore gruplarin dagilimi...........cceioiiieiiiiiiicncee e 85
Calisma grubunda saptanan dmft/dmfs degerleri.........ccccoveriiiiiniiiicnnnn 86
Bakteriyel kiiltiir bulgularina gére gruplarda MS ve LB diizeylerinin

dagilimi. ... e 86
Bakteri sayilarindaki degisimin gruplara gore flor 6ncesi ve flor sonrasi
istatistiksel analizleri................o 87
Oral streptokoklarin ¢iiriiklii ve ¢iiriiksiiz hasta gruplarinda PCR yontemiyle
alt tiplerinin dagilimi ..o 89
S. sobrinus ‘un diger bakterilerle birlikte pozitif olma oranlarinin

deZerlendirilmEST .....cveveiiiiiicesc s 92



AAPD

APF
AP-PCR
ATPaz
bp

>
C

Ca*?
CaPOq4
cDNA
CFU-cfu
COz

CPI Sondu
CPP-ACP

dATP
dCTP
dGTP
A pH
DIFOTI
dk
dmfs

DMFS

SIMGELER VE KISALTMALAR DIiZiNi

:Adenin

:American Academy of Pediatric Dentistry

:Alfa

:Asidiile fosfat flortir

:Arbitrarily-Primed Polymerase Chain Reaction
:Adenozintrifosfataz

:base pair (baz gifti)

:Beta

‘Biiyiik

:Sitozin

:Kalsiyum iyonu

:Kalsiyum fosfat

:Komplementer DNA

:Colony Forming Unit (Koloni Olusturan Birim Sayisi)
.Karbondioksit

:Community Periodontal Index sondu (Top Uglu Periodontal Sond)
:Casein Phosphopeptide-Amorphous Calcium Phosphate Complex (Kazein

Fosfopeptit ve Amorf Kalsiyum Fosfat)
:deoksiadenintrifosfat
:deoksisitozin trifosfat
:deoksiguanin trifosfat

:pH gradyani

:Digital Fiber Optic Transillumination (Dijital Fiber Optik Transiliiminasyon)
:Dakika

:Number of Decayed, Missing due to Caries and Filled Surface in the Primary

Dentition (Siit dislenme déneminde ¢iiriiklii, dolgulu ve c¢liriik sebebi ile

kaybedilmis dis yiizey1)
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Permanent Dentition (Daimi dislenme doneminde ¢iiriiklii, dolgulu ve ¢iiriik

sebebi ile kaybedilmis dis yiizeyi)


https://www.google.com.tr/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=6&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjylcq3--rXAhWEvhQKHV9fCSwQFgg4MAU&url=http%3A%2F%2Fcariology.wikifoundry.com%2Fpage%2FFiber%2BOptic%2BTransillumination&usg=AOvVaw1v6HdTge0mKNbFdRD1EsML

dmft

DMFT

DNA
dNTP
ds
DSO
dt
dTTP
ECC
ECM
ECC
EDTA
EPS

FOTI

fs

ft

FTF

g

G

G6P
GIcNAC
GSTB
GTF

H*
H+/ATPaz :
HCI
HF

:Number of Decayed, Missing due to Caries and Filled Teeth in the Primary
Dentition (Siit dislenme doneminde ¢iiriiklii, dolgulu ve ¢iirtik sebebi ile

kaybedilmis dis say1s1)

:Number of Decayed, Missing due to Caries and Filled Teeth in the Permanent

Dentition (Daimi dislenme doneminde ¢iiriiklii, dolgulu ve ¢iiriik sebebi ile
kaybedilmis dis sayisi)

:Deoksiribo niikleik asit

:dintikleotidtrifosfat

:decayed surface (Siit diginde ¢iirtiklii olan dis yiizey sayist)

:Diinya Saglik Orgiitii
:decayed teeth (Siit disinde ¢iiriiklii olan dis say1si)

:deoksitimin trifosfat

:Early Childhood Caries

:Electronic Caries Monitor-Elektronik ¢iiriik monitori
:Erken Cocukluk Cag1 Ciiriigii

:Etilendiamin Tetra Asetik Asit

:Ekstraselliiler polisakkarid

:Flor iyonu

:Fiber Optic Transillumination (Fiber Optik Transiliiminasyon)
:filled surface (Siit disinde dolgulu olan dis ylizey sayis1)
filled teeth (Siit disinde dolgulu olan dis say1s1)
:Fruktoziltransferaz

:Gram

:Guanin

:Glukoz-6-fosfat

:N-asetilglukozamin

:Glukoz-Sakkaroz-Telliirit Basitrasin agar
:Glukoziltransferaz

:Hidrojen iyonu

Proton ¢ikaran ATPaz

:Hidroklorik asit
:Hidroflorik asit

Xl


https://www.google.com.tr/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjO7e6im-vXAhUEDewKHalgDUMQFggtMAE&url=http%3A%2F%2Fwww.edta.gen.tr%2Fetilendiamintetraasetikasit.html&usg=AOvVaw2UWC2XYSBQBokNRzFW8t8A
https://www.google.com.tr/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=6&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjylcq3--rXAhWEvhQKHV9fCSwQFgg4MAU&url=http%3A%2F%2Fcariology.wikifoundry.com%2Fpage%2FFiber%2BOptic%2BTransillumination&usg=AOvVaw1v6HdTge0mKNbFdRD1EsML

IPS

LB
LDH

Max
mg
Mg*2
MgCl.
Min
ml- mL
mm
mM
Hg

pm

ms

MS
MSB
MSKB
mt
NaF
OH"
Ort
PCR
PEP
PEP-PTS
PGA
PMF
ppm
PYR
pH

:Intraselliiler polisakkaridler
:Kiigiik

:Laktobasiller
:Laktatdehidrogenaz
:Molaritre

:Maximum

:Miligram

:Magnezyum iyonu
-Magnezyum kloriir
:Minimum
:Mililitre

:Milimetre

:Milimolar

:Mikrogram
:Mikrometre

:missed surface (Siit disinde ¢iiriik nedeniyle kaybedilmis olan dis yiizey sayisi)
:Mutans streptokoklari

:Mitis Salivarius Basitrasin agar

:Mitis Salivarius Basitrasin Kanamisin agar

:missed teeth (Siit disinde ¢iiriikk nedeniyle kaybedilmis olan dig sayis1)
:Sodyum floriir

‘Hidroksil

:Ortalama

:Polymerase Chain Reaction (Polimeraz zincir reaksiyonu)

:P-enol piruvat (fosfoenolpiriivat)

:Fosfoenolpiruvat fosfotransferaz sistemi

:P-gliserat (fosfogliserat)

:The Proton Motive Force (Proton Motive Edici Giig)

:parts per million

:Pyrolidonly-beta naphilamide test

:Power of Hydrogen

Xl


https://www.google.com.tr/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwiZt7O4k-vXAhVHOhQKHTnyD8oQFggyMAE&url=http%3A%2F%2Fwww.dummies.com%2Feducation%2Fscience%2Fbiology%2Fthe-proton-motive-force%2F&usg=AOvVaw2ShH4-30d4OMuwJCtwtaXO

QLF

RFLP

RNA
Rpm
RT-PCR
°C

0

SS
S-ECC
T

TAE

:Quantitative light-induced fluorescence (Kantitatif Isikla Indiiklenmis Florasan
Teknigi)

:Restriction Fragment Length Polymorphism (Restriksiyon par¢a uzunluk
Polimorfizmi)

:Riboniikleikasit

Revolution per minute (Dakikadaki Devir Sayisi)

:Real Time PCR (Ger¢ek Zamanli Polimeraz Zincir Reaksiyonu)

:Celsius (derece selsiyus)

:Sonsuz

:Standart Sapma

:Siddetli erken ¢ocukluk cag1 cliriigii

:Timin
:Tris-acetate-EDTA (Tris-asetat-EDTA)

Tagq DNA :Thermus aquaticus bakterisinden elde edilen DNA

TYCSB
TYS20B
uv
WHO

%

:Tryptone Yeast Extract Cystine Sucrose Bacitracin agar

:Basitrasin ve Sakkarozlu Triptoz Soy Broth

:Ultraviyole

‘World Health Organization
:Yiizde

X


https://www.google.com.tr/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjP67j8n-vXAhWLWRQKHZ6tDoYQFggzMAE&url=https%3A%2F%2Fwww.ncbi.nlm.nih.gov%2Fpubmed%2F11641727&usg=AOvVaw2-wkcyl-50PGo_cM4XhbBg
https://www.google.com.tr/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwiFkvPcm-vXAhUCvBQKHTyFDAoQFggvMAE&url=https%3A%2F%2Fwww.thermofisher.com%2Forder%2Fcatalog%2Fproduct%2FB49&usg=AOvVaw11MHgKkrsLKvEWEZSKopng

OZET

Erken Cocukluk Ciiriigii Olan Cocuklarda Bakteri Florasinin
Incelenmesi ve Flor Vernik Uygulamasimin Bakteri Florasina Olan

Etkisinin Degerlendirilmesi

Giris ve Amacg: Erken cocukluk c¢iirligli, ¢ocuklarin yasamlarini1 ve ailenin farkl
yonlerini etkileyebilen en yaygin kronik hastaliklarindan biridir. Farkli flor preparatlar
kullanmak, hastaligi onlemenin en etkili yollarindan biridir. Flor vernigi, profesyonel
olmayan kisiler tarafindan bile uygulanabilen topikal bir ajandir. Bu calismada; erken
cocukluk c¢iiriigii olan ¢ocuklarda oral flora bakterilerinin PCR metodu ile arastirilmas,
flor vernik uygulamasindan onceki ve sonraki oral bakterileri sayilarinin karsilastirilarak

flor vernigin antibakteriyel etkinliginin incelenmesi amag¢lanmaktadir.

Gereg ve Yontem: Bu ¢alisma Mustafa Kemal Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Pedodonti Anabilim Dali ile Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi
Mikrobiyoloji Anabilim Dali’nda yapilmistir. Calismaya MKU Dis Hekimligi Fakiiltesi
Cocuk Dishekimligi Anabilim Dali polikliniklerine bagvuran yaslar1 2-6 arasinda degisen,
erken cocukluk ¢agi cliriigii tanisin1 almis 30 hasta calisma grubu ve ciiriiksiiz 30 hasta
kontrol grubu olmak {izere toplam 60 hasta dahil edildi. Hastalar bir pedodontist tarafindan
dmft/dmfs indexi kullanilarak muayene edildi. Plak ve tiikiiriik ornekleri alinarak flor
vernigi uygulandi. 6 hafta sonra tekrar cagrilarak hastalardan yine plak ve tiikriik 6rnekleri
toplandi. Hastalardan alinan tiikiiriik ve plak siirlintii 6rnekleri konvansiyonel kiiltiir
yontemleri kullanilarak ve gerektiginde Vitek-2 (bioMeuriux, France) otomatize sistemleri
yardimiyla tiplendirmeleri yapildi. Ayrica hastalardan alinan 6rneklerden mikroorganizma
tiir tayinleri ve mikroorganizma kantitasyonlar1 da gerceklestirildi. Calismada hastalardan
izole edilen S.mutans kokenlerinde gtfD, gtfT gtfK gtfP gtfR ve gtfG kullanilarak PCR
yontemi ile S.mutans izolatlarin subtiplemeleri yapildi. Ayrica, ¢aligmada asagidaki gtfB
geni amplifikasyonunu takiben S.mutans kokenlerinde S.mutans izolatlar1 subtiplerinin

RFLP yontemi ile belirlenmesi i¢in Haelll restriksiyon enzimi ile kesimi yapilarak RFLP
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yontemi ile subtiplerinin tanimlamalar1 yapildi. Veriler, SPSS yazilimi kullanilarak analiz
edildi.

Bulgular: S. mutans, ciiriiklii (¢alisma grubu) ve ¢iiriiksiiz (kontrol grubu) tiim
bireylerde bulundu. Flor uygulamasindan sonra S. mutans ve laktobasil sayilarinda anlaml
diisiis gézlendi.

Sonug: Flor vernik uygulamasinin ECC’nin 6nlenebilmesi agisindan etkili bir ajan
oldugu sonucuna varildi. Ciirtiklii (¢alisma grubu) hastalarda ciiriiksiiz (kontrol grubu)
hastalara kiyasla S. sorbinus goriilme orani istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek
bulundu. Ancak S. sobrinus’un diger bakterilerle birlikte bulunmasi ile ¢iiriik olusumu ve
gelisimi arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Anahtar kelimeler: ECC, S. mutans, flor, PCR
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ABSTRACT

Investigation of Bacterial Flora in Early Childhood Caries and
Evaluation of the Effect of Fluoride VVarnish Application on Bacterial
Flora

Background and Aim: Early childhood caries is one of the most prevalent chronic
diseases in children that affect their life and their family in different aspects. Using
different types of fluoride is one of the most effective ways of preventing the disease.
Fluoride varnish is a topical fluoride product which could use in the community even by
non-professionals. This study is aimed to investigate the antibacterial activity of fluoride
by comparing oral bacterial counts before and after fluoride varnish application by
investigating oral flora bacteria in early childhood caries by PCR method.

Materials and Methods: This study was carried out at Mustafa Kemal University
Faculty of Dentistry Department of Pediatric Dentistry and Mustafa Kemal University
Faculty of Medicine Department of Medical Microbiology. A total of 60 preschool
children aged 2-6 participated in the study; 30 patient with ECC as the study group and 30
caries-free as the control group. Subjects were examined by a pediatric dentist using
dmft/dmfs index. Plaque and saliva samples were collected from patients and then fluoride
varnish was applied. After 6 weeks, the patients were recalled and samples of plaque and
saliva were collected again. Specimens of saliva and plaque samples from patients were
typed using conventional culture methods and if necessary with the aid of Vitek-2
(bioMeuriux, France) automated systems. In addition, microorganism species
determinations and microorganism quantifications were also performed from the samples
taken from the patients. Subtyping of S. mutans isolates was made by PCR using the gtfD,
otfT, gtfK, gtfP, gtfR and gtfG in S. mutans isolates isolated from patients in the study. In
addition, in the study, subtypes identification was performed by RFLP method by cutting
with Haelll restriction enzyme to determine the subtypes of S. mutans isolates in S. mutans
strains by the RFLP method following the amplification of the gTFB gene. The data were

analyzed using SPSS software.

XVI



Results: S. mutans were found in all individuals of study and control groups.
Statistically significant reduction in S. mutans and lactobacillus counts in plagque and saliva
samples was seen 6 weeks after fluoride varnish application.

Conclusion: It was observed that fluoride varnish was an effective agent in terms of
prevention of ECC. The incidence of S. sobrinus was found to be significantly higher in
the study group compared to the control group. However, the presence of S. sobrinus with
other bacteria was not statistically significant between caries formation and development

Keywords: ECC, S. mutans, S. sobrinus, fluoride, PCR
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1. GIRIS

Dis ¢iirtigli, bakterilerin, agiz ortamindaki karbonhidratlarin fermentasyonu
sonucunda ortaya ¢ikan organik asitlerin dis sert dokularinda olusturdugu dinamik
biyokimyasal olaylar dizisi olarak tanimlanmaktadir. Agiz ortaminda yer alan bakteriler
diyetteki karbonhidratlari, minenin yapisindaki kalsiyum fosfatlar1 (CaPOs) ¢6zebilen
asitlere doniistiirmekte ve sonugta dislerde ¢iiriik meydana getirmektedir. ’’

Okul 6ncesi ¢ocuklarin dislerinde goriilen dis ciiriikleri, hizli ilerlemesi ve etkilenen
hasta grubunun kiigiik yasta olmas1 nedeniyle pediatrik dis hekimliginde énemli bir sorun
teskil etmektedir. Kiigiik cocuklar1 etkileyen bu ¢iiriik formunun etiyolojisi ve
epidemiyolojisini tanimlamak i¢in ‘Erken Cocukluk Cagi Ciirtigii’ (ECC) olarak genel bir
tanim kabul gormiistiir. 1°

Erken cocukluk cag ciiriigii; 71 aylik veya daha kii¢iik ¢ocuklarda bir veya daha
fazla ciirtiklii dis (kaviteli veya kavitesiz lezyonlar), kayip dis (¢iiriige bagli) veya dolgulu
siit disi bulunmasi olarak tanimlanir. Birgok iilkede siklikla goriilen hastaliklardan biri
olan ECC’nin olusumunda rol oynayan etmenler ¢ok ¢esitli ve karmagiktir. Dig ¢iiriiklerine
neden olan mutans streptokoklar, laktobasil tiirleri, aktinomiges tiirleri, nonmutans
streptokoklar ve mantarlar gibi endojen oral mikroorganizmalarin biiyiik cogunlugu dental
plak igerisinde yer almaktadir. Erken c¢ocukluk c¢ag1 ciriigiinden sorumlu

mikroorganizmalar olarak genellikle Streptokoklar gdsterilmektedir. 341 313 120, 470, 515, 214,

19,80

Streptococcus mutans (S. mutans) ve Streptococcus sobrinus (S. sobrinus) insanlarda
en sik izole edilen ve dis ¢iiriigii ile yakin iligkisi olan mikroorganizmalar olarak
biinmektedir. Epidemiyolojik ¢aligmalar, diinyadaki tiim insan topluluklarinin S. mutans
tasidigini bildirmektedir, %3 37405, 147,259, 392, 448

S. mutans’in ¢liriik olusumunda en 6nemli role sahip bakteri oldugu belirtilse de, son
yillarda yapilan c¢aligmalarda, erken c¢ocukluk cilirigli tablosunun siddetlenmesinde

S. Sobrinus ile beraber etki gosterdigini bildiren ¢alismalar mevcuttur, 117 79 352, 346, 440,104,

47,344
S. mutans ve S. sobrinus'un identifikasyonunda secici ortamlar olarak Mitis salivarius
veya Mitis-salivarius-bacitracin agar gibi koloni morfolojileri kullanilmistir. Bununla

birlikte, S. mutans ve S. sobrinus’un ayirt edilmesi kolay degildir ve ayrica zaman alici bir



islemdir. Bu nedenle, taranmis bakteri kolonileri iizerinde immiinolojik ve biyokimyasal
testler yapilmistir. Bununla birlikte, son yillarda polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
yonteminin Mutans streptokoklar1 (MS) tiirlerinin tanimlanmasinda basit, hizli ve giivenilir
bir yoéntem oldugu bildirilmektedir. 1’

S. mutans’in erken donemde kazanilmasimin, siirekli dentisyonda goriilen yiiksek
curiik siklig1 ile yakindan iliskili olabilecegi bildirilmektedir. Bu nedenle, dis ¢lirigi
olusumunun 6nlenmesi amaciyla gerceklestirilecek olan koruyucu yaklasimlar igerisinde S.
mutans ve S. sobrinus un ¢ocuklara bulasmasinin engellenmesi yer almaktadir. Bdylece,
bireyde hem siit hem de siirekli dislenme doneminde ¢iiriik gelisiminin 6nemli derecede
azaltilacagr diisiiniilmekte ve temel hedefin ¢ocuklari erken MS kolonizasyonundan
korumak olmas1 gerektigi belirtilmektedir. 32

Dis ¢iiriiglinden korunma yontemleri arasinda, fissiir Ortiicliler, flor uygulamalari,
antimikrobiyal ajanlarin kullanimi1 ve diyetin kontrol altina alinmasi gibi birgok yontem
bulunmaktadir. Bu yontemler arasinda, antibakteriyel ajanlardan; plak olusumunu inhibe
etme, plak biyokimyasi ve ekolojisini degisiklige ugratabilme 0Ozelliklerinden dolayi
siklikla yararlanilmaktadir, 402402

Flor vernikleri, uzun siireli salim yapan antibakteriyel ajanlar olup uzun siireli
profilaksi saglamaktadir. Ajanin etkinligi dozuna ve uygulama sikligina bagli olarak
degisiklik gostermektedir. Gilintimiizde, florlu ve klorheksidinli vernikler ¢iiriik olusumunu
onlemek amaciyla kullanilan etkin materyallerdir, 4011

Tiikiiriik ve plakta konsantre olmus florun; minenin demineralizasyonunu 6nledigi,
bakteri metabolizmasini inhibe ederek asit tiretimini ve bakteriyel polisakkarid yapimini
engelledigi birgok ¢alismada gsterilmistir, 377 310, 151, 144,280, 311,39

Bu c¢alismada; erken ¢ocukluk ¢iiriigli olan ¢ocuklarda oral bakteri florasinin PCR
metodu ile aragtirilmasi, flor vernik uygulamasindan 6nce ve 6 hafta sonraki oral
bakterilerin karsilastirilarak  flor vernigin antibakteriyel etkinliginin incelenmesi

amaglanmaktadir.



2. GENEL BILGIiLER

2.1 Dis Ciiriikleri

2.1.1 Ciiriigiin Tamim Ve Etiyolojisi

Dis ciiriigii, dis ylizeyinde lokalize olan karyojenik mikroorganizmalarin, diyetle
alian karbonhidratlarin fermentasyonu sonucu tirettikleri asidik yan tiriinlerin dis ve g¢evre
dokular arasindaki demineralizasyon-remineralizasyon dengesinin demineralizasyon lehine
bozulmas1 sonucu gelisen patolojidir, /7132 135,303

Ciiriik, dis ylizeyinde etkilenmis olan bolgedeki biyofilm tabakasinda meydana gelen
lokalize kimyasal ¢6ziilme durumunu ifade etmektedir. >4 272

Biyofilm yapilar1 yiizeylere protein, Deoksiribo niikleik asit (DNA) ve polisakkarit
iceren bir ekzopolisakkarit tabaka iginde tutunan mikroorganizma kiimeleri olarak
tanimlanmaktadir. Dental plak diger bir deyisle biyofilm, dis yiizeylerinde pek ¢ok sebeple
olusabilmektedir. Daha ¢ok streptokok tiirlerinin sebep oldugu bu yapilarda farkli pek ¢ok
mikroorganizmanin varligi cesitli calismalarda gosterilmistir. 3% 61294

Dislerin fircalanmasindan itibaren dislerin iizerinde 6nce pellikil sonrasinda dental
plak tabakasi olusmaktadir. Dis yiizeyindeki biyofilm tabakasinda bulunan asidojenik ve
asidiirik bakterilerin diyet ile alinan baz1 besinleri fermente etmesi ile ortaya ¢ikan asit dis
yiizeyinde demineralizasyon siirecini baslatir. A¢iga ¢ikan asit, plak pH’sin1 1-3 dakika
icerisinde kritik pH olan 5.2-5.5’in altina diisiiriir; bu durum demineralizasyona neden olur.
69, 20, 223, 507, 343, 289, 301

Uzun stireli asidik ortamin olusumundaki 6nemli sebepler; tiikiirtik akis hiz1 veya
tamponlama kapasitesinde azalma, yliksek siklikta seker tiiketimi, yetersiz agiz hijyeni,
sabit ortodontik tedaviye bagli olarak olusan plak birikimi ve karyojenik bakteri
populasyonunun artmasidir. >

Temel mekanizma olan asit ile yikimin yani sira anatomik, sosyo-kiiltiirel, sosyo-
ekonomik ve davranmigsal faktorler, genetik ve terapdtik uygulamalarin varligi-yoklugu
gibi bircok etmen ¢iirlik olusumu ile iliskilidir. Fermentasyon sonucu agiga cikan asit

tiikiiriik sayesinde ile tamponlanabilir ve remineralizasyon gerceklesebilir. 300 5 128,183



Biyofilm bulunan her dis ylizeyinde c¢iiriik gelisebilmektedir. Ancak 0Ozellikle
araylizlerin kontakt noktasinin alt kisimlarinda, pit ve fissiirlerde ¢iiriik olugmasi riski
yiiksektir. 137

Ciriik gelisiminde; bireyin beslenme ozelliklerinin, agiz bakim aligkanliklarinin,
bireyin tiiklirigliniin yapisinin, tiikiirik akis hizinin, dislerin anatomik yapilarinin, sosyo-
ekonomik durumunun, ¢aprasiklik ve diglerdeki diizensizliklerin varliginin, yeni stirmekte
veya slirmiis olan dislerde tamamlanmamis olan mine formasyonunun, yer tutucularin veya
ortodontik apareylerin varliginin ve genetik etkilerin rolii oldugu bildirilmektedir (Sekil
2.1).3%0

Ciiriik, minede baslayarak dentine dogru ilerleyen Onlenebilir bir hastaliktir. Ciiriik
olugsmadan Once, uygun agiz ortami saglanip, karyojenik mikroflora elimine edildiginde,
demineralizasyon baslayan disin yiizeyi gerekli koruyucu uygulamalara maruz
birakilabildiginde ciiriigiin ilerlemesi durdurulabilir ve/veya geri dondiiriilebilir. 3

Birgok ¢aligmada ¢iirliglin, minenin demineralizasyonuna neden olan Streptococcus
mutans, Streptococcus sobrinus ve Laktobasil gibi asidojenik bakterilerin oranindaki artisla
iligkili oldugu bildirilmektedir. Bu bakteriler diyetle alinan sekeri aside doniistiirerek agiz
ici pH’y1 digiiriirler. Mikroorganizmalar bu ortamda iiremelerini en {ist diizeyde devam
ettirirler, 390 289

Ciirik olusumunda baskin ve en virulan mikroorganizmanin Streptococcus mutans
oldugu yapilan calismalarda gosterilmistir.  Ciiriiglin  baglamasindan  sorumlu
mikrororganizmalarin ~ Streptococcus mutans;  ¢iiriigiin - ilerlemesinden  sorumlu

mikroorganizmalarn ise laktobasiller oldugu belirtilmistir.



Sosyodsmografik
Statil

Gelir

Egitim Tiikiriik

Tamponiama Kapasitasi
Kompozisyonu
Akis Hizi

Plak pH'si
Flor

Mikrobiyal

K 2i
Aliskanliklar G S
Oral Hijyen Fissiir Davranisiar
Ara08in |  Ortiiciler
Protein
Bilgi Birikimi Antibakteriyel Oral Hijyen
Ajanlar Kabiliyeti

Dental saglik
Sigortasi

Sekil 2.1. Dis ¢iiriigiiniin baslamasi igin gerekli faktdrlerin sematik gdsterilmesi

Yenidogan bir bebegin agzinda Mutans streptokoklar bulunmamaktadir. Ciinkii bu
bakterilerin kolonize olmasi ic¢in dis ylizeyi gibi retantif alanlarin bulunmasi
gerekmektedir. Agizda artan siit disi sayis1 ile S. mutans kolonizasyonu da artmaktadir. %°
34,56

Bebeklere S. mutans bakterisi dis faktorlerle bulagsmaktadir. Bu bakteriyel bulas,
vertikal veya horizontal gecis bigminde olabilmektedir. Yapilan ¢alismalar bu bakteri
grubunun aile bireyleri arasinda (vertikal / intra-familiar) bir gegis sergiledigini
gostermistir. Vertikal gecis aile i¢i MS’ lerin transferini ifade ederken, horizontal gecis
(extra-familiar) diger insanlardan, yeni dogana MS gecisini ifade etmek igin

kullanilmaktadr, 6% 29



Mutans streptokoklar’in kolonizasyonu, 6zellikle ¢cocugun 19 ve 31. aylar arasinda
devam eden ve ‘enfektivite penceresi’ olarak adlandirilan 6zel bir donemde
gerceklesmektedir. Mutans streptokok’larin gegisinde temel etmen tiikiiriik transferidir.
Cocuklarin mutans streptokoklar’t kazaniminda ana kaynagin yakin temas nedeniyle anne
oldugu diisiiniilmektedir. 10243396, 314, 408

Anne ve ¢ocugun ortak kasik kullanimi, annenin; ¢ocugun emzigini, biberonunu ya
da kasigim1 cocuga vermeden Once sicaklik veya tat kontrolii amaciyla kendi agzina
gotiirmesi en 6nemli gegis yollaridir. Cocuga ne kadar erken S. mutans bulasirsa, gocugun
0 kadar yiiksek ciiriik riski tasidigi sOylenebilir. Mutans streptokoklarin erken
kolonizasyonunun, erken ¢ocukluk cagi ¢iirigii olusumu ve ¢ocugun gelecekteki ciiriik
tecriibesi agisindan biiyiik bir risk faktorii oldugu bildirilmektedir. Ayrica bir¢ok ¢alismada
stit dislerinde cliriik varliginin daimi dislenme doneminde c¢iiriik goriilebilme ihtimali ile

iliskili oldugu ifade edilmistir. 9 408: 5512, 458, 417, 66

2.1.2 Ciiriiklerin Siniflandirilmasi

Ciiriik icin ¢iiriigiin bulundugu yere, cliriigiin ilerleme hizina, gdriinlimiine, gelisim
durumuna ve aktivitesine gore farkli siniflamalar yapilmistir. Ciiriik, bulundugu yere gore;
diiz yiizey ciirigii, pit ve fissiir ¢iirtigli, kok clriigii; gelisimine gore; primer, sekonder,
rekiirrent ¢liriik veya residiiel ¢iirlik; aktivitesine gére durgun ciiriik, aktif, inaktif ¢iiriik,
¢lriiglin olusum nedenine veya zamanina (radyasyon ¢iirigii ya da erken c¢ocukluk cagi
clirigli) gore smiflandirilabilir. Sekonder ya da rekiirrent ¢liriik; kavite preparasyonundan
sonra kalan dis dokusu ve restorasyon arasindaki mikrobosluklardan hidrojen iyonlarmin
difiizyonu ile baglayan ve mevcut restorasyonun marjininde olusan yeni ¢iiriik olarak ifade
edilmektedir. Aktif ¢iiriik lezyonlar1 klinik olarak yumusak ve piiriizlii bir yilizeye sahip
olup, genellikle acik kahverengi renkte goriintii vermektedir. Inaktif veya durgun ciiriik
lezyonlar1 daha diizgiin, sert, koyu kahverengi ya da siyah renkte veya parlak olmaktadir.
223,13, 103

Residiiel ciirlik; ¢iiriik temizlenirken hekim tarafindan kavitede birakilmis olan
clirlik, rampant cliriik ise aniden ortaya c¢ikan ve hizla yayilan ciiriik tipi olarak
tanimlanmaktadir. Rampant ciiriikler genelde klinik goriinim olarak, disin bircok

yiizeyinde eszamanl olarak izlenen ve hizli gelisen c¢iiriikk seklindedir. Agiz hijyeni zayif,



stk araliklarla karyojenik besin tiiketimi olan bireylerde ve tiikiiriik akis hizini azaltan
radyoterapi gibi durumlarda ortaya g¢ikmaktadir. Rampant c¢iiriik i¢in direkt bir sebep
gosterilmemekle beraber ev ya da okul ortaminda yasanan travmatik olaylar, yasanan
basarisizliklar, asagilik duygusu gibi bazi psikolojik faktorlerin ya da stres donemlerinde
tiikiirik akisinda meydana gelen azalma ve bu durumun uygunsuz sekerli besin tiiketimini

tetiklemesi ile de olusabilecegi iizerinde durulmaktadir. 300223

2.1.3 Erken Cocukluk Cag Ciiriigii (ECC)

2.1.3.1 ECC Tanmm Ve Etiyolojisi

Rampant ¢iiriik ¢esitlerinden biri de ECC’dir. American Academy of Pediatric
Dentistry (AAPD) 1978 yilinda biberon ¢iiriigii tanimlamasini “Nursing Bottle Caries”
olarak yapmis ve bu ¢iirliglin etkeni olarak biberon kullanimini gostermistir; daha sonraki
20 y1l igerisinde uzun siire anne siitii kullanimmin da etken sayilabilecegi ve aslinda bu
cliriik tablosunun c¢ok faktorlii bir enfeksiydz hastalik oldugu belirtilerek bu tanimlamanin
yerine “Early Childhood Caries” (ECC) kullanilmas1 &nerilmistir, 371 275 369, 95,76, 366, 73, 370,

18

Kronik, geri doniislimsiiz, ¢cok faktorlii, enfeksiy6z bir hastalik olan ECC, ¢cocuklarda
goriilen en yaygin hastaliklardan biridir. 460 364

Erken ¢ocukluk cag cliriigii; 71 aylik veya daha kiigiik cocuklarda herhangi bir veya
daha fazla siit disinde c¢iiriik (kavitasyonlu veya kavitasyonsuz) ylizey, dis cliriigiine bagl
stit disi kayb1 veya ciirige bagli dolgu yapilmis yiizey varligr seklinde tanimlanmaktadir.
Buna ek olarak; siddetli erken ¢ocukluk cagi ciiriigli (S-ECC) terimi ise bu hastaligin akut
veya yaygin, atipik, asamali olan sekline verilen isimdir. Siddetli erken ¢ocukluk cagi
curiigli; 3 yasindan daha kiiclik ¢ocuklarda dislerin diiz yiizeylerinde herhangi bir ¢iiriik
varlig1 olarak tanimlanirken, 3 ile 5 yas arasindaki ¢ocuklarda keser dislerde 1 veya daha
fazla kavitasyonlu, ¢iirliik nedeniyle kaybedilmis dis veya dolgulu yiizey olarak tanimlanir.
Erken ¢ocukluk ¢ag ¢iiriigii skor olarak ise ¢iiriik, kayip veya dolgulu dislerin sayisinin; 3
yasinda; 4 veya daha fazla 4 yasinda; 5 veya daha fazla, 5 yasinda ise 6 veya daha fazla

olmasi olarak tanimlanmaktadir. 334 22



Erken ¢ocukluk c¢agi ciiriigii ve siddetli erken ¢ocukluk c¢agi ¢iirigli vakalarinda,
cogunlukla {ist 6n kesiciler etkilenmekle beraber, alt ve {ist birinci az1 dislerinde olusmus
ciiriikler de karsimiza c¢ikabilmektedir. Kanin dislerin daha az etkilenmesinin sebebi olarak
daha gec siirmeleri, alt kesici disler iginse dilin temizleme etkisinden daha yiiksek oranda
faydalanmalar1 ve tiikiiriik bezlerinin agilis bdlgesi olmalar1 gosterilmektedir. Ust siit
kesiciler ilk siiren disler olmalar1 sebebiyle dental plak birikimi ve asit ataklar1 ile dncelikle
karsilagsmaktadir. Daha sonra siit az1 dislerin bukkal ve okluzal ylizeyleri ile siit kanin
dislerin labial yiizeyleri etkilenmektedir, 27> 405 102,359,498

Erken c¢ocukluk c¢ag1 ciriigii olusumunda etkili birgok etiyolojik faktor
bulunmaktadir. Ciirik gelisimi i¢in bir arada olmast gereken temel faktorler;
karbonhidrattan zengin diyet, dental plak varligi, zaman, duyarli bir konak ve karyojenik
mikroorganizmalar gibi faktorler disinda Ozellikle annenin egitim durumu, sosyo-
demografik ozellikler, ebeveynlerin tutumu, ¢ocugun beslenme aligkanligl, ¢ocugun ve
ailenin Ozellikle annenin oral hijyen aliskanliklari, ¢ocugun flor maruziyeti, ¢ocugun
biberon veya bala/ regele batirilmis emzik kullanimi, ¢ocugun kronik hastaligi, ¢ocugun
agizdan soluma durumu ve 6zel ilgi gerektiren durumlarin varligi, ¢cocugun ila¢ kullanip

kullanmadi1, psikososyal faktorler ve etnik yapt ECC ile iliskilidir, 364 362383

2.1.3.1.1 Mikrobiyolojik Faktorler

Bircok calisma, c¢esitli populasyonlarda dis ¢iirligiiniin mikrobiyolojisini nitel ve
nicel olarak tanimlamistir. Cocuklarda ECC’nin ilerlemesinde ilk basamak karyojenik
mikroorganizmalarin agiz ortaminda goriilmesidir. Temel karyojenik mikroorganizmalar
streptokoklar (S. mutans ve S. sobrinus) ve laktobasillerdir- 217: 291, 173,454, 1,447, 336, 18,

S. mutansm cliriik lezyon gelisiminin ilk evresinde aktif rol oynadig1 bilinmektedir.
Mutans streptokoklar dis yiizeyine yiiksek tutunma ozellikleri, yiiksek miktarda asit
tiretmeleri, asidik ortama dayanikli olmalarnt ve diisik pH varliginda metabolik
faaliyetlerine devam etmeleri gibi dzellikleri ile ¢iiriik olusumunda énemli rol oynarlar. 3%
203, 33, 388

S. mutans disler siirmeden once iki farkli yolla bulasabilmektedir. S. mutans anne
veya bakici yoluyla vertikal olarak ve/veya aile igindeki ve cevredeki diger bireyler

(arkadas ya da kardes) araciligiyla horizontal olarak bebege tasinabilmektedir. %



2.1.3.1.2 Plak Varh@

Siit disi ylizeyindeki goriinebilir plak ile c¢liriik riski arasinda anlamli bir iligki
bulunmaktadir. Dis ¢iiriikleri mikrobiyal dental plak zemininde baglamakta ve
gelismektedir. Plak igerisinde bulunan asidojenik ve asidiirik bakteriler (S. mutans, S.
sobrinus ve Laktobasiller) minenin demineralizasyonundan sorumlu tutulmaktadir.
Gorliniir plak varligiin; ciiriik riski ve MS kolonizasyonu ile ilgili tahminlerde giivenilir,
kullanilabilir ve basit bir yéntem oldugu bildirilmistir. 1% 45 465

Alinan sekerin bakteriler tarafindan metabolize edilmesi sonucu olusan organik asit
plak pH’1n1 hizlica diisiirmekte ve disi ¢iiriige karsi duyarli hale getirmektedir. Dental plak
igerisinde tretilen bu asitler tiikiirigiin yikama ve tamponlama kapasitesini azaltmaktadir.
504

Yapilan bir aragtirmaya gore 12 ile 36 aylik olan 39 ¢ocukta baslangi¢ MS seviyeleri
ile plak biiylimesi arasinda pozitif korelasyon gozlenmistir. Bu c¢alisma erken ¢ocukluk
cagindaki cocuklarin 6n grup dislerindeki plak varligini MS erken kolonizasyonuna

baglamaktadir. 246

2.1.3.1.3 Diyet Faktorleri

Beslenme konusunda seker, 6zellikle de sukroz varligi ile cliriik prevalansi ve
gelisimi arasindaki iliskiyi gosteren cok sayida epidemiyolojik calisma bulunmaktadir.
Sukroz metabolizmasi sonrasi asit olusumu plaktaki mikrobiyal dengeyi etkilemektedir.
Plakta mevcut olan denge MS’ler ve laktobasiller lehine bozulmaktadir. Sukroz asit
tretiminde kullanilmanin yani sira ekstraseliiler polisakkarit olan glukan sentezi i¢in de
substrat gorevi gormektedir. Glukan polimerleri MS’lerin dis ylizeyine tutunmalarini
saglamakta ve plagin gecirgenligini inhibe etmekte veya plak porozitesini arttirarak dis
yiizeyinin daha fazla asite maruz kalmasina sebep olmaktadir, 467 293, 177,207, 159, 287, 86, 505

Anne siitliniin saglik {lizerine olan pozitif etkilerine ragmen giin boyu ya da gece
boyunca uzun siireli anne siitiine maruz kalmanin ve anne siitii ile beraber bebek mamasi
verilmesinin ECC icin ciddi bir risk faktorii oldugu belirtilmistir. 18

Okul o6ncesi donemde c¢ocuklardaki ciiriik yogunlugu sik seker tiiketimine de

baglanabilir. Seker iceren iceceklerin 6zellikle gece boyunca ve giindiizleri sik tiiketimi



ECC icin bagimsiz risk faktorleri olarak nitelendirilmistir. Yiiksek siklikta seker tiikketimi
karyojenik bakteriler tarafindan asit {iretimine ve dis yiizeyinin de buna maruz kalmasina
sebep olmaktadir, 48% 156 372,216

Uygun olmayan biberon kullannominin ECC’nin etiyolojisi ve ciddiyeti {izerinde
onemli rolii bulunmaktadir. Biberonla beslenmenin, 6zellikle, gece boyunca ¢ocuklarin

agizlarinda biberonla uyumasina izin verilmesinin karyojenik oldugu sonucuna varilmistir.
472,36

2.1.3.1.4 Konak Yapis1

Ciiriik geligimi ile ilgili konaga ait olan risk faktorleri; azalmig tiikiiriik, immiinolojik
faktorler, mine defektlerinin varligi, hipoplazi, immatiir mine,dis morfolojisi, disle iliskili
genetik faktorler (boyut, yiizey, fissir ve fossa derinligi) c¢aprasik dislerdir. Minenin
olgunlagsmasindaki eksiklikler veya yapisal defektler okul oncesi donemdeki ¢ocuklarda
clriik riskini arttirmaktadir. Disin yeni siirmiis oldugu donemde immatiir mine varligi,
posterior dislerde pit ve fissiirlerin plak birikimine elverisliliginin yani sira siit disi
minesinde hipoplazi ve/veya hipomineralizasyon varligi ve dis g¢evresinin temizliginin
yapilmamas1 ECC i¢in 6nemli risk faktorleri olarak kabul edilmektedir. Ayrica yapilan bir
calismada mine hipoplazilerinin bulunmasi ile MS kolonizasyon miktar1 arasinda kuvvetli
bir iliski bulunmustur, 22 329,452, 255, 257

Tiikiiriik ¢iiriiklere kars1 bireyin en biiylik savunma mekanizmasidir. Besinleri ve
bakterileri dislerden uzaklagtirmasinin yaninda asit iiretimine karsi tamponlama gorevini
yapmaktadir. Ayrica, mine remineralizasyonu i¢in gerekli olan kalsiyum ve fosfat iyonlari
icin depo gorevi yapmaktadir. Uyku boyunca azalmis tiikiiriik akis orani tamponlama
kapasitesinin azalmasina neden olarak, bu donemde disleri ciiriiklere karsi daha duyarh

hale getirmektedir. 4%

2.1.3.1.5 Sosyoekonomik Diizey

Cirtik gelisimi ile ¢ocugun ailesinin toplam geliri arasinda bir iliski mevcuttur.

Yiiksek gelirli ailelerin ¢ocuklarinda ¢liriik prevalansi daha diisiik gézlenmektedir, fakat bu
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cocuklarda ciiriikk gelisimi gozlendigi zaman hastaligin siddeti diisiik gelirli ailelerin
cocuklaria benzemektedir. 462

Diisiik gelir seviyesine sahip olan ailelerin ¢ocuklarinda diisiik dogum agirligina
sahip olma ve ECC gériilme riskinin daha fazla oldugu rapor edilmistir. 142464

Ailedeki ¢ocuk sayisi, bebegin dogum agirligi, kardesler arasindaki yas farki ve
annenin dogum sirasindaki yasinin okul dncesi ¢ocuklardaki ¢iiriik tecriibesi ile anlamli
derecede iliskili oldugu gosterilmistir. 4%

Bir¢ok calismada ailenin sosyo-ekonomik seviyesi diistiik¢e c¢iiriik prevelansinin
daha yiiksek oldugu belirtilmistir. Ayrica annenin ve/ veya babanin egitim seviyesi
diistiikce dis ¢liriigii prevelansinda artig goriilmiistiir. Alaki ve arkadaglart yapmis olduklari
calismalarinda, yasamin ilk yilinda yani siit dislerinin kron formasyonlar1 ve kok
gelisimleri devam ederken cocugun siklikla antibiyotik kullanmasinin ECC gelisiminde

etkili oldugunu bildirmislerdir. 34 383 71,90, 91,189, 248, 256, 6

2.1.3.1.6 Psikososyal Risk Faktorleri

Sosyoekonomik durum ile ECC arasinda anlamli bir iligkinin bulunmasina ragmen bu
mekanizmanin etkisini nasil gosterdigi ile ilgili bilgiler sinirhidir. Benzer sekilde psiko-
sosyal ve ¢evresel faktorlerin dental hastaliklarin gelisimindeki etkileri tamamen anlagilmig
degildir. 46

Literatiirde kiiclik c¢ocuklardaki cliriik olusum riski ile c¢ocuklarin bakimindan
sorumlu kisilerin stres durumu arasindaki iligkiye yonelik calismalar da mevcuttur.
Finlayson ve arkadaslari, ailenin diisiik ilgi diizeyinin yiliksek ECC riski ile iliskili
oldugunu belirtmektedir. Ailenin ilgi diizeyi ile ECC arasindaki iligskinin daha 1iyi tespit

edilebilmesi igin daha uzun siireli caligmalarin yapilmasina ihtiyag duyulmaktadir. 365 44

141, 463

2.1.3.1.7 Sosyokiiltiirel Risk Faktorleri

Toplum igerisindeki kiigiik etnik gruplar ve gd¢gmenler agiz saghigi ile ilgili tedaviler
icin licret 6demenin yani sira bazi farkliliklar gdstermektedir. Saglik esitsizliginin altinda

yatan problemler; saglik ¢alisanlari ile kiigiik etnik gruplar arasindaki iletisim yetersizligi,
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hastanin giiven seviyesi, hastanin hastaligin etiyolojisi hakkindaki diisiinceleri,hastaligin
getirdigi etkiler ve sosyal kaynaklara erisimdir. 3’

Amerika Birlesik Devletleri’nde Afroamerikanlar, Cinliler, Latinler, Filipinlilerin dahil
edildigi ve kiiltiirel inanclar ile ¢ocuklarin agiz sagliklar1 arasindaki iliskinin incelendigi
bir arastirmaya gore saglik inanglar ile hastaliklar arasinda anlamli bir iliski bulunmustur.
Toplumun dental bakim hakkindaki diislinceleri, korkular1 ve agiz saghigr hakkindaki
bilgileri dental hizmetlerden faydalanma miktarlarinda etkili olmaktadir. 17

Ebeveynlerin egitim seviyesinin ¢ocuklarda ECC’nin varligi ve ciddiyeti ile iliskili
oldugu gosterilmistir. Iyi diizeyde egitim almis ailelerin cocuklarinda diisiik ¢iiriik
prevalansi ve dmft skorlar1 saptanmugtr, 43239

Yapilan bazi caligmalarda, cocugun fircalama aligkanligi, firgalama sikligi, florlu dis
macunu kullanip kullanmamasinin dis ¢iiriigii olusumu ve ilerlemesi ile iligkili oldugu

rapor edilmistir. 160 16. 17

2.1.3.1.8 Yetersiz Flor Alimi

Dis ciirligiinden korunmada en basarili ve yaygin yontem, yerel flor uygulamalaridir.
Oral kavitenin igerisinde florun devamli bulunmasi demineralizasyon boyunca mineral

kaybini azaltip remineralizasyonu hizlandirarak minenin direncini arttirmaktadur, 3% 481 4%,

98, 350

Yapilan bir arastirmada, florlanmis igme sularinin ¢ocuklarda dis ciirligli gelisimini
azaltmada etkili oldugunu belirtmistir. Ayn1 ¢alismada florlanmis suyun okul Oncesi
cocuklarda dmft skorunu %35 oraninda azalttig1 bildirilmistir. 1%

Sistematik derlemeler, florlu dis macunun okul oncesi ¢ocuklarda dis ¢iiriiklerini
azaltmada etkili oldugunu; fakat macunun dis firgasi iizerine sinirli miktarda yerlestirilmesi
ile yutulan flor miktar1 kontrol edilmesi gerektigini bildirmektedir. Ayrica, sistematik
derlemelerden edinilen bir diger bilgi de, %2.26’lik flor vernigi, 3-6 ay araliklarla
uygulandiginda, okul Oncesi cocuklarda dis giiriiklerini azaltmada etkili bulundugu

yéniindedir 481, 113, 495, 211, 468, 283, 490
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2.1.3.2 ECC’nin Genel Saghga Olan Etkileri

Erken c¢ocukluk cagi ciirigli tablosu erken donemde tespit edilip, durdurucu ve
koruyucu Onlemler alinmazsa; ¢iirtikler ilerleyerek dis agrisina ve buna bagli beslenme
bozukluklarina, yeme isteksizligine, uyku bozukluklarina, gastrointestinal rahatsizliklara,
kilo kayiplart sonucu c¢ocugun gelisim geriligine, okul devamsizliklarina ve sosyal
aktivitelerde kayiplara sebep olabilir, 304 313.3,463,95

Ciirtigiin tedavi edilmeden birakilmasi dislerde enfeksiyon ve apse olusumuna; daha
ileri asamalarda ise bas boyun bdlgesi enfeksiyonlarima da neden olabilmektedir. Siit
disinde uzun siire tedavi edilmeden birakilmis dis ¢iiriigii altta gelismekte olan daimi dis
tomurcugunda ‘turner hipoplazisi’ olarak adlandirilan bir gelisim defektine neden olabilir.
Ayrica okul konsantrasyonunda ve basarisinda azalma olmasi ve okul saatlerinden geri
kalinmas1 da bu durumda karsilagilan sonucglardandir. Bunun yami sira, dislerin
fonasyondaki rolleri disiiniildiigiinde 6zellikle 6n dislerin eksikliginde bazi sesler tam
olarak sOylenememektedir. Ayrica 6n grup siit dislerinin erken kayiplari da ¢ocugun
giiveninin gelismekte oldugu, iletisim kurmayi 6grendigi erken cocukluk doneminde
estetik kaygi olusturabilecegi i¢in dolayli olarak psikolojik gelisimini de olumsuz
etkilemektedir. Ciirtigiin ilerlemesi sonucu siit dislerinde degisme zamani gelmeden, erken
cekimler yapilmast zorunlu olabilmektedir. 250 139, 212, 470,304, 111,221, 210, 410, 185, 43,63, 3, 95

Tedavi edilmemis clrik disler maliyeti yiiksek tedavi gereksinimlerini de
dogurmaktadir. Siit dislerinin erken doénemde travma, c¢lirlik gibi degisik nedenlerle
kaybedilmesi; dental ark uzunlugunda azalmalara, ¢ekim bosluguna komsu olan dislerde
devrilme hareketine, anormal dil pozisyonlarinin gelismesine, c¢ekim boslugunun
karsisindaki dislerin uzamasina, orta hatta sapmaya, yer darligina bagh olarak daimi disin
slirememesine, daimi diglerin siirme yoniinde bozukluklara ve malokluzyonlara yol
acabilir. Erken yasta yapilan dis ¢ekimleri ¢ocuklarda korku ve anksiyete yaratarak
cocugun tedaviden kag¢inmasina neden olamktadir. Bircok calisma ECC’si mevcut,
davranis problemleri olan, erken c¢ocukluk cagindaki bireylerde genel anestezi altinda
tedavi ihtiyact dogdugunu; bu durumun hem hasta agisindan risk hem de maliyet yoniinden

sorun olusturdugunu belirtmektedir, 420 210. 275,407, 237, 21, 247, 395
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2.2 Dis Ciiriiklerinin Teshis Yontemleri

Teshis, bir hastaligin, olusturdugu belirtilerden tespit edilmesi demektir. Ciiriik
siirecinde de ¢iirligiin olup olmadiginin, ¢liriikk varsa aktif veya inaktif ¢iiriik oldugunun,
cliriik tipinin ne oldugunun degerlendirilmesi anlamina gelmektedir. Ciiriik teshisindeki
esas amag, hastalarin girisimsel ya da girisimsel olmayan tedavi yaklagimlarina
gereksinimlerinin belirlenmesi ve ¢iiriik gelisim agisindan risk grubunda olan bireylerin
tayin edilmesidir, 222 44

Ciirigiin teshisi i¢in kullanilan yontemler hem anlamli hem de gilivenilir olmalidir.
Bir hastaligin teshisi uygulanacak tedavinin eksiksiz ve dogru bir sekilde planlanmasi;
hekimlere, hastalar ve talepleri konusunda bilgi saglama ve hastalarin dogru bir sekilde
bilgilendirilip yonlendirilmesi; toplumlara halk sagligi ve saglik hizmetleri planlanmasi
konusunda bilgilendirilmeleri yoniinden énemli kolayliklar saglamaktadir. 44

Ciirtik teshisinde; hastadan alinan detayli bir anamnez ile birlikte, ilgili disin klinik
olarak degerlendirilmesi ve bu amacla teshise yardimei ara¢ ve yontemlerin kullanilmasi
onemli uygulamalardir. Dis ¢iiriiklerinin teshis edilebilmesi i¢in iyi bir 151k cihazi ve temiz,
kurutulmus dislerin olmas1 gerekir. Muayene icin, dislerden dental plagin uzaklastirilmig
olmas1 ve dislerin izole edilmis olmas1 gerekir. Ozellikle white spot lezyonlarin teshisinde
bu prensipler olduk¢a 6nem arz etmektedir. Mine c¢liriiklerinin gozle goriilebilir ilk bulgusu
white spot lezyonlar olup; minede remineralizasyonun olabildigi evredir. 136 222

Dis hekimleri genellikle dokunsal, gorsel ve radyografik degerlendirmelerle dis
cliriigiiniin varlign ya da yokluguna karar vermektedirler. Diinya Saglik Orgiitii (DSO)
[World Health Organization (WHO)] tarafindan muayene sirasinda diiz yiizeylerin
biitiinliigliniin degerlendirilmesinde ve muayene Oncesi fissiirlerden plak ve debrisin
uzaklastirilmasinda sivri uglu sond kullanimi yerine Periodontal Index (CPI) top uglu sond
(WHO 973/80-Martin, Solingen; Almanya) dnerilmektedir. Muayene sirasinda keskin uglu
bir sond kullanimmin bakterilerin yayilimina neden olarak lezyonun ilerlemesine yol
acilabilecegi, bu sebeple kullanilan sondun kiint uglu olmasma ve uygulanan basincin
kullanilan el aletinden daha agir olmamasina dikkat edilmesi gereklidir. 300 69222 44

Dis ¢iirtigii tespitinde siklikla tercih edilen “visual-tactile” olarak adlandirilan gorsel
muayene yontemdir. Bu gorsel muayenenin disinda, radyografiler kullanilarak ciiriik
teshisi, 151k kaynaklarindan yararlanilarak ciiriik teshisi veya elektrik akimu ile ¢iiriik teshis

yontemleri de bulunmaktadir. Radyolojik olarak direk radyografiler, dijital radyografi,
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mikro bilgisayarli tomografiler kullanilabilmektedir. Elektrik akimi kullanilan yontemler
elektrik iletkenlik ol¢iimii (ECM), ¢iiriikkle olusan demineralizasyon sebebiyle dokularda
meydana gelen gecirgenlik degisiminin Ol¢iilmesi esasiyla calisan bir teshis yontemidir.
Isik kaynaginin kullanildig1 yontemler ise; kantitatif 1s1kla indiiklenmis florasan teknikler
(QLF), Lazer-florasan olgimler (DIAGNOdent) ve dijital goriintiileme ile birlikte veya

yalniz fiber optik transiliiminasyon yontemleri (FOTI- DIFOTI) olarak sayilabilmektedir.
274,137

2.3 Dis Ciiriiklerinin Degerlendirilmesi

Diinyada agiz-dis saghg arastirmalart daha ¢ok, DSO’niin ydnlendirmesiyle ve
Onerdigi yontemlerin uygulanmasiyla yapilmaktadir. Bu arastirmalarin temel amaci,
iilkelerin agiz ve dis sagliginin iyilestirilmesinde belirlenecek hedef ve stratejilerin {ilke
sartlarina uygun olmasi, gerekli bilgilerin dogru toplanarak uygulayicilarin kullanimina
sunulmasidir. Diinya Saglhik Orgiitii, ag1z saghgini ve hastaligmi goéz 6niinde bulunduran
epidemiyolojik verilerin toplanmasinin birincil 6l¢iide dnemli oldugunu belitmistir. Bu
verilerin toplanmasinda siklikla kullanilan indeksler yetiskinlerde (DMFT) ve (DMFS)’dir.
Siit dislenme doneminde (dmft) ve (dmfs) indeksleri yani ¢iirtiklii, ¢liriik nedeni ile dolgulu
ya da cekilmis siit disi veya yiizeyini ifade eder. Bu indeksler DSO tarafindan toplumdaki
dis ¢iiriigii 6l¢iimii ve karsilastirilmast igin onerilmektedir. 1% 58

Epidemiyoloji; saglik ve hastalik durumlarini toplum bazinda degerlendiren ve
saglikla ilgili konularin sikligi ve ciddiyeti ile cinsiyet, yas, ik, cografya, beslenme
durumu ve ekonomik durumlar arasindaki iliskileri inceleyen bilim dalidir. Insidans bir
hastaligin ilerleyis oranini ifade eder. Belli bir zaman diliminde yeni olusumlarin sayisinda
azalma veya artis gOsteren durumlari belirtmektedir. Prevelans ise; belli bir zaman
diliminde populasyonda bir hastalik veya bir durumdan etkilenenlerin ylizdesidir. Bir
toplumda agzinda ciiriik ve ciirtige bagli sonuglart (giiriik, ¢liriik nedeniyle dolgulu veya
cekilmis dis) gdzlenen kisilerin sikligini ifade eder. Agzinda ¢iirlik veya sonuglarini tasiyan
kisi sayis1, muayene edilen toplam kisi sayisina boliiniip ¢ikan sonug 100 ile ¢arpilarak bu
kisilerin toplumda ‘%’ miktar1 saptanir. Oral epidemiyolojide dis ciirtikleri
degerlendirilirken ayr1 indeksler, dis eti sagligi degerlendirilirken ayr1 indeksler

kullanilmaktadr. 223 229
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Dis hekimliginde DMFT/DMFS ve dmft/dmfs indeks sistemleri; bireyde dolgu,
cliriik veya c¢iiriik sebebi ile g¢ekilmis toplam dis ya da yiizey sayisini ifade eden ve
bireydeki c¢iiriik deneyimini gostermekte siklikla kullanilan 6nemli indekslerdir. Dean ve
arkadaslari, agi1z icindeki tiim belirgin kavitasyon gosteren disleri, dolgulu disleri ¢iiriik
nedeniyle kaybedilmis dis sayisini toplamis, bulduklar1 degerin c¢iiriikkten etkilenmis olan
dis sayisina karsihk geldigini belirtmislerdir. Diinya Saglik Orgiitii, 1997 yilinda
yaymladig1 kilavuzda, ciiriik muayenesinin goriiniir 151k alinda DSO’niin diiz agi1z aynasi
ve top uglu periodontal sond (CPI(WHO 973/80 - Martin, Solingen, Almanya)
kullanilarak gergeklestirilmesini ve sadece Frank kavitesi olan dislerin ¢iiriiklii dis olarak
kabul edilmesini tavsiye etmistir. 10% 222 416,340, 493

Dis hekimliginde DMFT daimi dislerde bireyin; ¢iiriiklii, kayip olan veya dolgulu dis
sayisini; DMFS; daimi dislerde ciiriiklli, kayip olan veya dolgulu dis yilizeyi sayisini
gosterir. Dis hekimliginde DMFT degeri, 3. az1 dislerin dahil edilip edilmemesine gore;
0-28/32 arasinda degisebilir. Diger bir degerlendirme yontemi olan DMFS hesaplamasinda
anterior diglerde 4 ylizey, posterior dislerde 5 yiizey ele alindigi icin skorun degeri
0-128/148 arasinda farklilik gostermektedir. Siit dislenme déneminde deft (dmft) veya defs
(dmfs) indeksleri yani c¢iiriiklii, ¢iliriik nedeni ile dolgulu ya da ¢ekilmis siit disi veya
yiizeyini ifade eder. Siit dentisyonda, etkilenen dis durumuna gore dmft indeksi 0-20
arasinda bir deger olarak gosterilirken; dmfs indeksi 0-88 arasinda degisebilmektedir. Bu
indeks sisteminde disin kendiliginden eksfoliye olmus olmasi veya ciiriik sebebi ile
¢ekilmis olmasi durumu karigiklik yaratabilecegi i¢in df indeksi olarak hesaplanmasi
goriisii de ortaya atilmaktadir, 4666, 223,494,403

Dis hekimliginde DMFT hesaplamasinda, konjenital eksik disler, siirmemis disler
veya siliperniimere disler, ¢liriik disinda bir sebeple kaybedilmis disler, daimi dentisyonda
bulunan persiste siit disleri degerlendirilmez. Ugiincii azi dislerin degerlendirilip
degerlendirilmemesi istege baghdir. Diste ¢iiriik veya ciiriik ile birlikte dolgu varsa veya
gecici dolgu var ise o dis ciiriik kodu (D) verilmektedir. Ciiriikk nedeniyle ¢ekilmis olan dis
M kodu; diste saglam ya da biitlinliigli bozulmus daimi dolgu var ve diste ¢iiriik yoksa
varsa dis F kodu almaktadir. Fakat ciirikten farkli bir nedenle dolgu yapilmis ise disteki
dolgu degerlendirilmeye alinmaz. Ornek olarak 5-2-8=15 DMFT; 5 disin ¢iiriik oldugunu,
2 disin kaybedildigini ve 8 disin dolgulu oldugu anlamina gelir. Ayrica 13 disin saglikh

oldugu da bu degerden anlasilmaktadir. Bir diste hem dolgu hem de ¢iiriik lezyonu varsa o
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diste sadece D komponenti sayilir. Bu degerin 28 oldugu durum biitiin diglerin etkilenmis
oldugunu gosterir, 416 4

Disteki her yilizeye uygulandigi i¢in DMFS, DMFT’ den daha ayrintili bir indekstir
ve ‘S’ bileseni disin yiizeyini ifade eder. Dis hekimliginde DMFS hesaplamasinda;
anterior digler i¢in labial, lingual/palatinal, distal, mezial yiizeyler; posterior disler i¢inse
bukkal, lingual/palatinal, distal, mezial, okluzal yiizeyler degerlendirilir. Kalict disler i¢in
hesaplanan DMFS gibi, dmfs hesaplamasinda da; anterior disler igin labial,
lingual/palatinal, distal, mezial ylizeyler; siit posterior disler iginse bukkal,
lingual/palatinal, distal, mezial, okluzal yiizeyler degerlendirilir. Kurallar DMFT
hesaplarindaki gibidir. Eger diste ¢iiriik veya ciiriik ile birlikte dolgu varsa o dise ¢iiriik
kodu (d) verilmektedir. Ciiriik nedeniyle c¢ekilmis dise m kodu verilmekte ve diste kalict
veya gecici hasarli ya da saglam ancak ciirliksiiz dolgu varsa dise f kodu verilmektedir.

Ciiriikten farkli bir nedenle dolgu yapilmis olan dis degerlendirilmemektedir. 45 46

2.4 Tiikiiriik

Tiikiirtigiin ¢iirtik ile etkilesimi; antibakteriyel etkisi, remineralizasyona katkisi, plak
mikroorganizmalar1 tarafindan olusturulan asidin tamponlanmasi, disler tizerindeki besin
kalintilarinin yikanmasinda ve sekerin diliie edilmesinde ¢cok dnemlidir. Remineralizasyon
etkisi ozellikle kalsiyum, flor, fosfat gibi tiikiiriikteki iyonlar ile; antibakteriyel etkisi ise
bakterilerin biiylimelerini ve kolonizasyonlarini, adezyon yeteneklerini Onlemesi ile
gerceklesir, 108194100

Tiikiirik agiz i¢indeki farkli salgi bezlerinin salgilari, yiyecek ve igecek artiklari,
mikroorganizmalar ve oral epitelin deskuamasyonundan kaynaklanan hiicrelerin
olusturdugu karigik bir viicut sivisidir. Tukiiriiglin ¢liriik gelisimindeki temel roli,
ilerlemekte olan ¢ilirlik lezyonu varhiginda, agiz ortaminda olusan asidik diriinleri
tamponlamaktir. Tikiriigin ¢iiriik oOnleyici etkisi akis hizina, tiikiirik tamponlama
kapasitesine, tiiklirik pH’ina, antimikrobiyal ozelligine ve tiikliriiglin immiin sistem
ajanlarina baglidir. Uyarilmamus tiikiiriik akist 0,1 ml/dk, uyarilmis tiikiiriik akis1 0,7 ml/dk
degerinin altina indiginde tiikiiriik miktarinin azaldigi kabul edilir. Medikal, fiziksel,
patolojik ve psikolojik nedenlerle tiikiiriik akiginin azaldigi, tiikiiriik akisinin olmadig:

bireylerde rampant ¢iiriik gelisimi oldugu belirtilmistir. Bu nedenle tiikiiriikte meydana
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gelebilecek degisiklikler dolayli olarak dis c¢iiriigli olusumunu olumlu ya da olumsuz
etkileyecektir, 300 52 475,153, 119,5, 128, 183

2.4.1 Tiikiiriik Akis Hizi Ol¢iimii

Tiikiirtiglin  kompozisyonunu etkileyen onemli etmenlerden biri tiikiiriigiin akis
hizidir. Tikriik akis hizinin artmasi protein, bikarbonat, sodyum ve klorit diizeyini
artirirken, fosfat ve magnezyum diizeyinin diismesine neden olmaktadir. Yemek yeme ve
¢igneme sirasinda tikiirik akist uyarilirken, uyku sirasinda sifira yakindir. Yetersiz
tikiiriik akisi, uzamis demineralizasyona ve sonug olarak dis ¢iiriigiine neden olmaktadir.
119, 426, 243

Tiiklirtik akis orant uyarilmis veya uyarilmamis tiikiirik ornegi ile Olciilebilir
(Cizelge 2.1.). Saglikli bireylerde uyarilmamus tiikiiriik akis hizin etkileyen birgok faktor
(uyaranin tipi, yogunlugu ve siiresi, giiniin hangi saatinde olundugu, cinsiyet, yas,
beslenme, bazi hastaliklar, ilaglar, 151k, sigara, hidratasyon, viicut pozisyonu, koku alma)
bulunmaktadir. Tiikiiriik toplanmadan en az bir saat 6ncesine kadar hasta su disinda bir sey
yiyip icmemelidir. Hasta sigara kullanmamali, yogun fiziksel stres yagamamalidir. Yaz
aylarinda dehidratasyonun fazla olmasina bagl tiikiiriik akis hiz1 diiserken, kis aylarinda
ise artmaktadir. Azalmis tiikiiriik akisi ile ¢iiriik olusumu arasindaki iliskiyi gosteren en
giiclii delil; kserostomi, radyasyon terapisi, Sjogren sendromu vakalarinda gézlenen yaygin

ciiriiklerdir, 243 99 32,375,479

2.4.1.1 Uyanilmamus Tiikiiriik Akis Hizi Ol¢iimii

Uyarilmamis tiikliriik 6rnegi alinirken, hasta eriskinse dik oturtularak ve basi 6ne
egdirilir. Steril bir kaba 5-10 dakika tiikiirtiiliir. Elde edilen tiikiiriitk miktar1 ml/dk olarak
hesaplanir. Bebek veya kiigiik ¢ocuklarda ya agiz tabanindan steril plastik bir pipetle
cekilerek ya da steril pamuk topakeiklara tiikiiriik emdirilerek steril bir kaba emdirilen

tiikiiriigiin bosaltilmasi ile almabilmektedir. 218
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2.4.1.2 Uyarilmus Tiikiiriik Akis Hizi Olciimii

Uyarilmis tiikiiriik 6rnegi alinirken, 1.5 gr sekersiz sakiz veya parafin birkag saniye
hastaya ¢ignetilir. Olusan ilk tiikiirik hasta tarafindan yutulur. Hasta tarafindan 5 dakika
boyunca ¢enenin her iki tarafi kullanilarak ¢igneme hareketi siirdiiriiliir. Olusan tiikiiriik
araliklarla steril kaba tiikiirtiiliir. Birgok disi eksik olan hastalarda ise dil, yanak ve dudak
hareketleriyle uyarilmis tiikiiriik toplanabilir. Elde edilen tiikiiriik miktar1 uyarilmamis

tiikiiriik miktarinda oldugu gibi ml/dk olarak hesaplanir. Tiikiirtik akis hiz1 yetersiz olursa,

hasta ¢iiriik agisindan yiiksek riskli duruma diismektedir, 9 459 218
Normal Diisiik
Ortalama | Arahk Aralik | Hiposalivasyon
Uyarilmamis tiitm
tiikiiriik (ml/dk) 0.3 0.25-0.35 | 0.1-0.25 <0.1
Parafinle uyarilmis tiim
tiikiiriik (ml/dk) 2 1-3 0.7-1 <07

Cizelge 2.1. Uyarilmis ve uyarilmamus tiikiiriik i¢in esik degerleri (ml/dk)

2.4.2 Tiikiiriik pH Ol¢iimii

Her ne kadar uyarilmamis ve uyarilmis tiikiirik pH’1, pH’a duyarli stripler
kullanilarak hasta basinda dogru ve hizli olarak olgiilebilse de, tiikiiriik pH’1 ve cliriige
duyarlilik arasinda direk korelasyon saptanamamustir. Tiikiiriik pH’1 her zaman sekresyon
oranini takip etmektedir; bu sebeple pH, sabah ve gece saatlerinde en diisiik olmaktadir.
Tukiirik ilk salgilandiginda pH’1 hafif asidiktir. Ancak tiikiiriik akis hiz1 ile birlikte pH
yiikselir. Tiikiiriik pH’1 icin normal degerler 6.5-7.5’tir. Kritik pH degeri olan 5.5’in altinda
dis minesinden demineralizasyon baglamaktadir. Asitlik derecesi tespiti indikator ve

elektriksel yol ile yapilabilir. 47® 14
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2.4.2.1 indikator ile pH Tayini

Bu yol pH belirlemek i¢in yaplan en kolay yontemdir. (Indikatdrler iyonize halde
zayif asit yada baz yapidadir.) Asitlik derecesine bagli olarak renk de degismektedir. Bu
yontemin en biiylik dezavantaji %10’dan daha az deger alindiginda renk degisiminin gozle

goriilememesidir. 14°

2.4.2.2 Elektriksel Yol Ile Tayini

Bu yontemde pH-metre olarak adlandirilan alet kullanilir (iginde 1 M Hidroklorik asit
[(HCI)] emdirilmis platin elektrot bulunan cam elektrot vardir.) ince duvarli cam ile kaplh
ucunda elektrigi ileten 6zel bir camdan yapilmistir. Standart kalomel ile birlikte cam
elektrot bir hiicre olusturur. Sabit 1sida bu hiicrenin elektromotiv kuvveti tamamen cam

elektrotun icinde bulundugu soliisyonun H* iyonu konsantrasyonuna baglidir. 14°

2.4.3 Tiikiiriik Tamponlama Kapasitesi Olciimii

Tiikilirik tamponlama kapasitesi, tiikiiriigiin pH degisimlerine kars1 gosterdigi
direncin sayisal olarak ifadesi olarak tanimlanmaktadir. Tikiiriik tamponlama kapasitesi,
curiik duyarliligr belirteclerinin en onemlilerinden biridir ¢iinkii oral kavite icinde asit
ataklarma kars1 kisinin direncini ifade eder. Agiza alman fermente edilebilen
karbonhidratlar karyojenik mikroorganizmalar tarafindan asitlere doniistiiriilerek dental
plak pH’1 4.5-5 hatta daha da asagiya diisiirmektedir. Diger yandan tampon komponentleri
tarafindan asitler nétralize edilmeye calisilmaktadir. Tiikiiriigiin pH’s1 6.5-7.5 arasinda
degismektedir. 479 492,130

Tiikiirik tamponlamasi karbonik asit-bikarbonat, protein ve fosfat tamponlama
sistemine dayanmaktadir. Uyarilmis tiikiiriikte en 6nemli tampon komponenti inorganik
fosfatlar iken, uyarilmamis tikiriikte ise karbonik asit-bikarbonat tampon sistemidir.
Tiikiiriik stimiile edildiginde tamponlama kapasitesi artmaktadir. 42 57442
Klinikte tiikiiriik tamponlama kapasitesi kit seklinde triinlerle de olgiilebilir. Test

seritlerine, toplanan tiikiiriikten istenilen miktarda damlatilir. Yeterli bekleme siiresinden

sonra olusan renk degisimine gore kite 6zel hazirlanmis renk skalasindan elde edilen
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puanlar toplanir.

2.5 Streptokoklar

Oral Streptokoklar; gram (+), kiiresel ya da oval sekilli, 0.5-2 um ¢apindaki bakteriler
olarak tanimlanmaktadir. Streptokoklar agiz mikroflorasinin  biiyiik bir  kismini
olusturmaktadir. Agizda her bolgeden izole edilmislerdir. Supragingival dental plakta
kiltiir edilebilen mikrofloranin %28’ini, diseti olugunda %29 unu, dilde %45 ve tiikiiriikte
% 46’sinda bulunmaktadir. Bu steptokolarin ¢ogunlugu kanli agarda hemoliz yaparlar ve
arastirmacilar tarafindan viridans streptokoklar olarak da adlandirilmislardir. Ancak
hemolizin streptokoklar1 ayirt etmede giivenilir bir 6zellik olmadigi belirtilmektedir.
Bircok sus, alfa, beta ve gamma olmak iizere ii¢ tip hemolizi de gosterirler.

Taksonomik calismalarda viridans streptokoklar iyi tanimlanmus tiirlere ayrilmistir.
Bu yiizden birbirinden farkli 6zelliklere sahip bir¢ok tiirlin temsilcisi olarak viridans
streptokok terimi ya da (streptococcus viridans) ismi kullanilmaktadir. Agiz
mikroflorasinin baslica komponentlerinden olan oral streptokoklarin, dis ¢iiriigii disinda
bakteriyemi ve infektif endokarditin etiyolojisinde rol oynadiklari da bildirilmektedir.
286,178,321,323

Viridans streptokoklarinin insanda goriilen tiirleri 5 grup icerisinde siniflandirilmistir

(Cizelge 2.2.). 1%
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Grup Adr Tiir Ady

5. mutans (zerotip c, e, £, k)

Streptococcus mutans grubu | 3. sobnnus(serotip d.g)
(Mutans Streptokolklar:) 5. cricetus (serotip a)

3. rattus (serotip b)

8. fermus (serotip )

3. macacae (serotip ¢

5. dowmei(serotip h)

Streptococcus salivanus grubu | 3. salivanus
5. vestibulans
3. infantarius

Streptococcus anginosus 3. anginosus
{Streptococcus mullend) grubu | 5. intenmedius
5. constellatus

mitis
oralis

. cristatus
nfantiz
perols

. crista

Streptococcus mitis grubu

v N

3. sanguinis
5. gordonii

3. parasanguinis

Streptococeus sanguinis gnibu

Cizelge 2.2. Oral streptokoklarin siniflandiriimasi

2.5.1 Karyojenik MS’lerin Patojenik Ozellikleri

Karyojenik bakterileri diger bakterilerden ayiran farkli karakteristik 6zellikleri vardir.
Karyojenik bakterilerin dis c¢iirligline neden olabilmesi i¢in ti¢ farkli 6zellige sahip olmasi
gerekmektedir. Bu 0Ozellikler; asidojenik ve asidiirik olmalari ile ekstraselliiler ve
intraselliiler polisakkarit iiretme yetenekleridir. Yapilan caligmalarda, S. mutans ve
S. sobrinus’un deney hayvanlarinda dis ¢iiriigiine neden olan en giiglii karyojenik etkiye
sahip bakteriler oldugu saptanmistir, 268290, 115,429

1. Fermente edilebilen karbonhidratlar1 diger plak bakterilerine gore daha hizli bir
sekilde kullanarak asit tretebilme yetenekleri: Mutans streptokoklar, fosfoenolpiruvat

fosfotransferaz (PEP-PTS) sistemi dahil olmak tizere birkag farkli seker transport sistemine
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sahiptirler. Bu sistemler sayesinde diisiik konsantrasyonlu sekerleri bile kullanarak asit
iiretebilirler. 2°

2. Ekstraselliiler ve intraselliiler polisakkarid sentezleyebilme yetenekleri: Glukan ve
fruktan gibi ekstraselliiler polisakkaridlerden glukan plak matriksinin olusumunda
kullanilirken, fruktan ise karbonhidrat bulunmayan ortamlarda metabolize edilmektedir.
Levan ve dekstran, bakteri enzimleri (glukoziltransferaz) ile hiicre disinda sentez edilir.
Seker transportu fosfotransferaz enzimi ile yapilir. Intraselliiler polisakkaridler (IPS) ise
glikojene benzer depolanmis polimerlerdir. Bakteriler intraselliiler polisakkarid sentezini
enerji liretimi i¢in kullanirlar. Ortamda seker olmadigi veya azaldigir durumlarda bakteriler
IPS’yi kullanarak fermentasyonu ve asit iiretiminin devamliligin1 saglarlar.

3. Uygun olmayan ¢evresel kosullarda bile seker metabolizmasini siirdiirebilme
yetenegi: Sadece birka¢g bakteri uzun siire asidik ortam kosullarma tolerans
gosterebilmektedir. Mutans streptokoklar ve laktobasiller hem bu kosullarda canli
kalabilme yetenegine hem de iireme ve seker metabolize etme 6zelliklerine devam ederler.
Bu durum, hem asidojenik hem de asidiirik bakteriler oldugunu gostermektedir. 2°

Dis ciirtigli, farkli ve kompleks yapidaki mikroorganizmalarin olusturdugu dental
biyofilmin bulundugu alanlarda meydana gelmektedir. Etiyolojisinin anlagilmasi zordur
¢linkii, dis ciiriigline direkt olarak neden olan mikroorganizma tiiriinii saptamak oldukca
giictiir. 289 172 Insanlarda dis ¢iiriigii ile ilgili bulunan bakteri tiirleri Cizelge 2.3° te

gosterilmektedir.

Kuvvetle iliski Olas iliski
Mutans streptokoklar: Diger streptokolar
S. mutans S. mitis
S. sobrinus Aktinomigesler
Laktobasiller A. viscosus
L. casei Non-mutans streptokoklar

L. fermentum
L. palantarum

L. acidophilus

Cizelge 2.3. Insanda dis ciiriigii ile ilgili bulunan bakteri tiirleri
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2.5.2 Oral Streptokoklar

Oral streptokolar bes ana grup altinda toplanmislardir: 3

1. Streptococcus salivarius (S. salivarius)
2. Streptococcus sanguinis (S. sanguinis)

3. Streptococcus mitis (S. mitis)

4. Streptococcus anginosus (S. anginosus)

5. Streptococcus mutans (S. mutans)

2.5.2.1 Streptococcus salivarius

Gram (+) mikroorganizmalardan olan S. salivarius 'un 6zellikle dilde kolonize oldugu
belirtilmektedir. Viicut direnci diisiik olan bireylerde infeksiyona neden olan firsatci
mikroorganizmalar olarak tanimlanmakta ve notropenili bireylerde ¢ok kisa siirede kana
gecerek septisemiye neden olduklari bildirilmektedir. S. salivarius, sakkarozdan fruktan
tiretmekte ve mitis salivarius basitrasin (MSB) agarda tek, genis ve kubbe seklinde koloni

olusturmaktadir. Sorbitol ve mannitolii fermente etmemektedir. 42164191

2.5.2.2 Streptococcus sanguinis

Gram (+), fakiiltatif, 0.8-1.2 pm capinda, kiiresel veya oval sekilli, orta veya uzun
zincirler olugturan mikroorganizmalardir. S. Sanguinis’in, dis yiizeyinde erken kolonize
olan mikroorganizmalardan biri oldugu ifade edilmektedir. Kanli agarda alfa hemoliz
yapmakta ve anaerop ortamda iireyebilmektedir. Diger oral suslardan farkli olarak; arjinini
ve eskiilini hidroliz etmekte, sakkarozdan glukan tiretmekte ve hidrojen peroksit
tiretmektedir. Mikrobiyal dental plakta bulunan baglica suslardan biri olan S. sanguinis,
dislerin diiz ylizeylerinde kolonize olmaktadir. Ayrica insanlarda digkidan da izole
edilebilecegi ve kan dolasimina karistigit durumlarda kalp kapakgiklarima yerleserek

bakteriyel endokardite sebep olabilecegi bildirilmektedir. 24268448

24



2.5.2.3 Streptococcus mitis

S. mitis, alfa-hemolitik, arjinini, eskiilini, sorbitol ve mannitolii hidrolize etmeyen
streptekok grubu olarak tanimlanmaktadir. Hiicreleri 0.6-0.8 um capinda, yuvarlak veya
oval sekildedir. Ayrica sivi kiiltiirde uzun zincirler olusturmaktadir. Diger oral suslardan
farkli olarak; eskiilin hidrolizi, iniilin fermentasyonu yapmamakta ve ekstraselliiler
polisakkarit olugturmamaktadir. S. mitis MSB agarda yuvarlak, yumusak, kahverengi-siyah
koloniler meydana getirmektedir. Insanlarda bogaz, agiz boslugu ve kandan izole
edilebilmektedir. Dis ¢iirtigii, endokardit ya da septisemi olusumunda rol alabilecekleri de

belirtilmektedir. 164448378

2.5.2.4 Streptococcus anginosus

S. anginosus grubunun iiyeleri, gram-pozitif, oksidaz ve katalaz-negatif koklardir.
Bunlar, koyun kan agarinda degisken hemoliz kaliplar1 (alfa, beta veya gamma) gosteren
non-hareketli fakiiltatif anaeroblardir. Kolonileri genellikle kii¢iiktlir ve koloni boyutu 0.5
mm'den daha azdir. Birgok sus CO> varhiginda artmis biiyiime gosterirken, bazi suslar
anaerobik kosullar1 gerektirebilir. S. anginosus grubu bogaz, nazofarenks, gingival bolge,
vajina ve gastrointestinal sistemin normal flora bakterileri arasinda bulunmakla beraber,

cesitli infeksiyonlara yol acabilmektedir. 423360:41.201

2.5.2.5 Mutans Streptokoklari- MS

Dental biyofilmde bulunan, mannitol, sorbitol gibi karbonhidratlar1 fermente eden,
sakkarozdan ekstraselliiler polisakkarid tireten MS, S. ferus disinda karyojenik olan
streptokoklardir. Hiicre duvarinda lokalize olan karbonhidrat antijenlerinin serolojik
ozgiilliigiine bagli sekiz serotipi vardir. Mutans streptokoklar fakiiltatif anaeropturlar ve
tiremeleri igin gereken optimal sicaklik 37°C’dir. Mutans streptokoklar, insanlarda dis
cliriigiine sebep olan en Onemli faktorlerden biri olarak kabul edilmektedir. Mutans
streptokoklarin sabit kolonizasyonlar1 i¢in dislerin ya da baska sert yiizeylerin varligi

gerekmektedir. Bu nedenle ¢ocuklarda dislerin siirmesinden sonra ortaya ¢ikmaktadirlar.
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Dis ciirtiklerinin baslangicinda MS’ler minede fissiirlere, hatta dentine invaze olabilirler.
Cocuklarin agiz florasinda MS yasamin erken donemlerinde tespit edilebilmektedir.
Yapilan calismalara gore c¢ocuklar 1.5-3 yas arasinda MS ile tanigsmaktadir. Erken
donemlerde enfekte olan c¢ocuklarda yiiksek ciiriik riski s6z konusudur. Mutans
streptokoklari’nin, baslangi¢ lezyonlarinda ve g¢iiriik kavitelerinden alinan plakta yiiksek
oranda, saglam kok yiizeylerindeki plakta diisiik oranda bulundugu vurgulanmaktadir.
Mutans streptokoklari’nin dental plaktan diizenli olarak izole edilebildigi, saglam mine
yiizeyinde goriilme oraninin daha diisiik oldugu belirtilmektedir. Mutans streptokoklar
sakkarozdan ¢6zilinebilen veya ¢oziinemeyen ekstraselliiler polisakkaridler olustururlar. Bu
durum dental biyofilm olusumu ve karyojenite ile yakindan ilgilidir. Ayrica diyetteki
karbonhidratlarin uygun olmadigr dénemlerde karbonhidrat rezervi olarak goérev yapan
intraselliiler polisakkarid sentezi gergeklestirirler. Mutans streptokoklar fermente edilebilen
karbonhidratlardan asit iiretirler, asit ortamda biiylime ve yasama 6zelligine sahiptirler. Bu
ozellikleri dis ¢iiriigii patojenitesinde rol oynamaktadir, 179:16480,93,404,398,234,195,358,475
Insanlarda dis ¢iiriigiine neden olan en dénemli etiyolojik ajan olarak kabul edilen
Mutans streptokoklar, dental biyofilmde bulunan ve karbonhidratlar1 fermente eden
streptokok grubu olarak tanimlanmaktadir. Mutans streptokoklar, dis ¢iiriigiine neden olan
asit ve ekstraselliiler polisakkarit iiretiminin yiiksek diizeyde olmasi gibi biyolojik
ozellikleri sebebiyle oral kavitede bulunan karyojenik bakteri grubu olarak
tanimlanmaktadir. Yapilan serolojik ¢aligmalarda hiicre duvarinda bulunan polisakkaritlere
gore S. mutans (serotip c, e, f), S. sobrinus (serotip d, g), S. rattus (serotip b), S. cricetus
(serotip a), S. macacae (serotip c), S. ferus (serotip c) ve S. downei (serotip h) olarak sekiz
serotipi tanimlanmustir, 3%4501.164,258,320,322,344,425443
Nakano ve arkadaslart 2004 yilinda, S. mutans’in rhamnoz-glukoz polimerlerinin
glukoz yan zincirlerinde ciddi azalma gosteren suslarinin yeni bir serotip oldugunu ve bu
serotipin Japon cocuklariin yaklasik olarak %2’sinin agiz boslugunda tespit edildigini
bildirmislerdir. Bu yeni serotipi serotip k olarak adlandirmuslardir. 32° Ayrica S. mutans
serotip K suslarinin fagositoza daha az duyarli olduklari ve infektif endokardit gelismesi ile
yakindan iligkili olduklart bildirilmistir. Bu grup iginde, S. mutans ve S. sobrinus
insanlarda mikrobiyal dis biyofilminde en sik izole edilen ve dis ¢lirtigii ile iliskisi olan

mikroorganizmalar olarak tanimlanmaktadir. Mutans streptokoklar mannitol ve sorbitolii

26



fermente etmekte ve sakkarozdan glukan sentezlemektedirler. Kanli agarda genellikle alfa

ya da beta hemoliz yapmaktadlrlar 323,318,93,131,164,258,475,499,279,319,322

2.5.2.5.1 Mutans Streptokoklarimin Virulansi

Virulans terimi, bir mikroorganizmanin konakta hastalik olusturma kapasitesi olarak
tanimlanmaktadir. Mutans streptokoklarin Kariyojenitesinde etkili olan baslica virulans
faktorleri; ekstraselliiler ve intraselliiler polisakkarit sentezi, adezyon, asidojenite ve asit
toleransi olarak bildirilmektedir.

Mutans streptokoklarin dis ¢iiriiklerinin olusumu ve gelisimindeki rolleri yillardir
arastirilan bir konudur. Bu mikroorganizmalarin virulansi, asidojenitesine, dental pelikila
yapisma ve ¢ogalma yeteneklerini iceren bircok faktére baglidir. Pelikildaki
kolonizasyonlar1 degisik sekillerde olabilmektedir. Bununla birlikte, bakteriler sakkaroz
varliginda dis yiizeyine yapisarak baglanmakta ve bu baglanmada suda c¢oziinmeyen
glukanin 6nemli rolii olduguna inanilmaktadir. Glukanin sentezi ise, glukoz ve sakkarozu
substrat olarak polimerize eden glukoziltransferaz enzimi (GTF) (dextransakroz) ile
katalize edilmektedir. Bircok calismanin sonucunda, karyojenik bakteriler tarafindan
glukana bagli gergeklesen yapisma ve birikmenin patojenik dental plagin gelisiminde kritik

onem tasidig bildirilmektedir, 683%8.277

2.5.2.5.1.1 Ekstraselliiler Polisakkarit (EPS) Sentezi

S. mutans dis ¢iiriigiiniin baslica patojeni olarak tanimlanmaktadir. S. mutans’in
siklikla lizerinde durulan virulans faktorleri arasinda; sakkarozdan suda ¢oziinmeyen
ekstraselliiler glukan sentezleme 6zelligi yer almaktadir. Ekstraselliiler polisakkaritlerden
(EPS) ozellikle suda c¢oziinmeyen glukanlar dis ylizeyine bakteri adezyonunda rol
oynamaktadir. Sakkarozdan suda ¢oziinmeyen glukan sentezi, glukoziltransferaz (GTF)
aktivitesi ile gerceklesmektedir. Glukan sentezinin, dental biyofilmde bakteri birikiminin

baslica sebebi oldugu belirtilmektedir. 42442
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2.5.2.5.1.2 Dis Yiizeyine Yapisma (Adezyon)

Dis ciiriglinlin baslamast ve ilerlemesinden sorumlu olan MS’ler dental biyofilm
igerisinde ¢ok sayida bulunmaktadir. Mutans streptokoklarin dis yiizeyine yapismasi dental
biyofilm olusumunda anahtar rol oynamaktadir. S. mutans’lar sakkaroz varliginda dis
yiizeyine yapigsmakta ve diyetle alinan gesitli sekerleri fermente ederek asit iiretmektedir.
S. mutans’in dis yilizeyine yapigmast iki asamadan olusmaktadir: Birinci asamada,
organizma ve tiikiiriik ile kapli dis yiizeyi arasindaki geri dontisimli ilk etkilesim
gerceklesmekte, geri donlistimsiiz ikinci asamada ise GTF enziminin etkisi ile sakkarozdan
suda ¢oziinmeyen glukan sentezlenmektedir. Mutans streptokoklarin sakkarozdan
sentezledikleri EPS’ler ve yiizey proteinleri dis yiizeyine yapismalarinda rol oynamaktadir.
S. sobrinus’un dis yiizeyine yapismasinda oncelikle EPS’lerin etkili oldugu, yiizey
proteinlerinin ise ¢ok az etkisi oldugu belirtilmektedir. Bu mikrobiyolojik 6zelliklerin yan

sira konaga bagh faktorler de dis yiizeyine adezyonu etkilemektedir, 431:163.72,3%

2.5.2.5.1.3 Intraselliiler Glikojen-Benzeri Polisakkarit (IPS) Sentezi

Stirekli ve fazla miktarda seker alimi; S. mutans’in IPS sentezlemesine neden
olmaktadir. Intraselliiler polisakkaritler, eksojen seker aliminin sinirli oldugu durumlarda
organizmalarin yeterli diizeyde asit liremesini saglayacak depo gorevi goren glukanlar

olarak tanimlanmaktadir. 18

2.5.2.5.1.4 Asit Toleransi (Asidiirite) Ve Asit Uretimi (Asidojenite)

Mutans streptokoklarin bircok farkli sekeri fermente ettigi bildirilmektedir. Ortamda
sekerin fazla bulundugu durumlarda, glikoliz sonucu olusan piirivik asit laktatdehidrogenaz
(LDH) enzimi ile laktik asite ¢evrilmekte ve olusan laktik asitin, ¢liriik olusumunda en
etkili asit oldugu bildirilmektedir. Diger agiz bakterileri ile karsilastirildiginda MS’lerin
sakkarozdan laktik asit {iretimlerinin daha hizli oldugu belirtilmektedir. S. mutans tirettigi
adenozintrifosfataz (ATPaz) enzimi ile H+ iyonlarim hiicre digina pompalamakta ve hiicre
i¢i asit yogunlugunu azaltmaktadir. Bu 6zelligi ile S. mutans pH<5 oldugu durumlarda

glikolize devam etmektedir. 23832753

28



2.5.2.5.2 Mutans Streptokoklarinin Sakkaroz Metabolizmasi

Sakkaroz metabolizmasi, MS’nin ¢iiriikk olusturmasinda 6nemli rol oynamaktadir.
Mutans streptokoklar, sakkaroz metabolizmasi igin gerekli ekstraselliiler, hiicre yiizeyine
bagli ve sitoplazmik enzimleri tiretmektedir. Glikoziltransferaz enzimi, sakkarozdan
glukan olusumunu kataliz eder ve serbest fruktoz olusturur. Fruktoziltransferaz enzimi ise
sakkarozun fruktoz kismini polimerize eder ve serbest fruktan ve glukoz olusturur.
Fruktan, plak bakterileri tarafindan iiretilen hidrolaz enzimi tarafindan katabolize
edilmektedir. Mutans streptokoklar tarafindan glukanlarin {iretimi, bakterinin birikimi ve
cliriik olusturmasi icin onemli reaksiyonlardir. Sakkaroz metabolizmasina katilan diger
enzimlerden fosfotransferaz, sakroz-6-fosfat hidrolaz; sakkaroz transportundan ve
fosforilasyonundan sorumludur. Mutans streptokoklar fosfotransferaz sistemi ile
karbonhidratlarin hiicre i¢ine transportunu saglamaktadir. Bu bakterilerin karbonhidratlari
hiicre i¢ine tasima ve metabolize etme yetenegine sahip olmalari, plakta bulunan metabolik
yetenekleri smirli diger bakterilerden daha {istiin olmalarin1 saglamaktadir. Intraselliiler
seker metabolizmasi; clirlik olusumu agisindan 6nemli bir diger konu olup intraselliiler
polisakkarit (IPS) tiretimi ve katabolize edilmesidir. Depolanan IPS’nin kullanilmasi, uyku
donemleri gibi bakterilerin metabolizmasi i¢in herhangi bir besin maddesi bulamadiklar
donemlerde ger¢eklesmektedir. Karbonhidratlarin depolanmasi ve sonra parcalanmasiyla
asit olusumu, plak pH’sinin diismesine neden olmaktadir. Boylece, diisiik plak pH’sinin
stirekliligi  saglanarak minenin demineralizasyonuna sebep olmaktadir. Mutans
streptokoklarin sakkarozdan molekiiler agirliklar1 biiyiik glukanlari sentezleyebilmesi, dis
giiriklerinin patogenezinde 6nemli rolii oldugunu diisiindiirmektedir. Mutans streptokoklar
sakkarozdan, ekstraselliiller suda c¢oOziinmeyen ve suda ¢oziinen polisakkaritleri ve
intraselliiler polisakkaritler ile glikoliz boyunca biiylik oranda laktik asit {liretmektedir.
Glukanla kapli bu bakterilerin mine ylizeyinde lokalize olmalari, minenin tiikiiriik
tarafindan tamponlanmasini engelleyerek {iretilen asitin mine ylizeyinden uzaklagmasini
onlemektedir. Suda ¢6ziinen glukanlar, bakteriler i¢in zayif bir baglanmaya neden
olmaktadir. Suda ¢oziinmeyen glukanlar giiclii bir baglanma sagladiklar1 i¢in, dental

biyofilm olusumunda bu polisakkaritlerin biiyiik nemi oldugu diisiiniilmektedir. 431 163 72

396, 238, 327, 53, 171, 398, 42, 68, 114

29



Polisakkaritler, suda ¢oOziinebilen ya da c¢oziinemeyen olmak {iizere iki gruba
ayrilmaktadir. Suda ¢oziinebilen polisakkaritler hareketlidir ve ortamda bulunan bakteriler
tarafindan metabolize edilebilmektedir. Suda c¢oziinmeyen polisakkaritler ise, dental
biyofilm olusumuna katilmakta ve bakterilerin biyofilme tutunmasmi saglamaktadir.
Sakkarozun, GTF enzimi tarafindan suda ¢oziinebilen glukanin sentezi igin kullanilan tek
substrat oldugu bildirilmektedir. Sakkaroz, asit olusturmak i¢in, agizda bulunan
streptokoklar tarafindan kolaylikla fermente edilebilmektedir. Sakkaroz, S. mutans
tarafindan farkli metabolik yollarla kullanilabilmektedir (Sekil 2.2.). S. mutans sakkaroz
iceren besiyerinde, suda ¢oziinebilen (o 1-6 bagli) ve suda ¢oziinmeyen (o 1-3 baglh)
glukanin (dekstran) biiyiik miktarda sentezlenmesini saglayan GTF enzimi salgilamaktadir.
Glikoziltransferaz enzimi enzimi de, hiicre ylizeyine baglanmakta ve sakkarozdan glukan
sentezlemektedir. S. mutans GTF enziminin baglanma &zelligi ile diger oral bakterilerden
ayrilmaktadir. Sakkaroz; fruktoziltransferaz (FTF) ya da glukoziltransferaz (GTF) enzimi
ile ekstraselliiler polisakkaritler (EPS) ve intraselliiler polisakkaritleri (IPS)
olusturmaktadir. Bu monosakkaritler asidik ortam olusturmak i¢in bir¢ok plak bakterisi
tarafindan kolaylikla fermente edilebilmektedir. Asitlik derecesindeki diisiis, mine ya da

dentinin dekalsifiye olmasina neden olmaktadir (Sekil 2.2.). 163 231, 298,299, 325, 164, 449
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Sekil 2.2 Sakkarozun S. mutans tarafindan metabolize edilmesi 6

2.5.2.5.3 Mutans Streptokoklar: Subtipleri

2.5.2.5.3.1 Streptococcus sobrinus

S. mutans ile birlikte insanlarda mikrobiyal dental biyofilmde en sik izole edilen ve
dis ciirtigii ile yakindan iliskisi olan mikroorganizmalar olarak tanimlanmaktadirlar.
Bakteri hiicresi 0.5 pm c¢apindadir ve ¢ift ya da uzun zincirler seklinde bulunmaktadir.
Sakkaroz igeren agarda 1 mm g¢apinda, piiriizlii ve kiimelenmis koloniler olusturduklari
belirtilmektedir. Insan tiikiiriik ve mikrobiyal dental biyofilm &rneklerinden en sik izole
edilen mikroorganizmalar olarak tanimlanan S. mutans ve S. sobrinus, dis yiizeyine
adezyon, asit olusturma kapasiteleri ve flora karsi duyarlilik gibi 6zellikler agisindan
farkliliklar gostermektedir, 37 147, 259,394,450, 131, 93, 164, 47, 175, 466

Ortamda bulunan sakkaroz ve GTF, S. sobrinus’un dis ylizeyinde kolonize olabilmesi
icin 6nem tagimaktadir. S. sobrinus kazanilmis mine pelikilina minumum diizeyde ve
nonspesifik bir bicimde baglanmakta ve ortamda sakkarozun bulundugu durumlarda
kolonize oldugunda glukan olusumu izlenmektedir. S. mutans ve S. sobrinus tarafindan
salgilanan ekzoproteinlerin (GTF, FTF, levan, dekstran, hiicre yilizeyindeki proteinler) bu

bakterilerin virulans faktdrlerini meydana getirdigi bildirilmistir. 37149 271
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Yapilan c¢aligmalarda, S. sobrinus’un agiz florasinda S. mutans’tan daha az oranda
saptandigr ve diiz yilizey ciriiklerinin olusumunda etkili oldugu bildirilmektedir. S.
mutans’tan daha az siklikla ve daha az sayida izole edilmesinde, agizda dogal olarak
olusan bir amino seker olan N-asetilglukozamin’in (GIcNAc) rolii oldugu belirtilmektedir.
S. mutans’in GIcNAc¢’1 fermente etmesine karsin S. sobrinus’un bu amino sekeri fermente
edemedegi ve ayrica GIcNAc’im S. sobrinus’un fermente edilebilir karbonhidratlar
kullanmasimi da inhibe ettigi vurgulanmaktadir. S. sobrinus’un, S. mutans’tan daha
asidojenik ve asidiirik Ozellikte oldugu, sakkarozdan suda erimeyen polimer yapiminin
daha fazla oldugu ve gnotobiyotik hayvanlarda ¢iiriik yapici 6zelliginin daha yiiksek
oldugu gosterilmistir. Ayrica, gesitli epidemiyolojik ¢aligmalarda S. sobrinus sikliginin
yiiksek ciiriik aktivitesi ile S. mutans’tan daha c¢ok iligkili oldugu belirtilmis; bu durumun
S. sobrinus’un S. mutans’tan daha hizli asit liretme Ozelliginden kaynaklanabilecegi

Vurgulanmlstlr. 48, 188, 271, 344, 348

2.5.2.5.3.2 Streptococcus mutans

S. mutans dis ¢iirtigiinden sorumlu esas etiyolojik ajandir. Epidemiyolojik ¢alismalara
gore ¢ocuklarda ve gencglerde mine cliriigiiniin, yaslilarda kok ciirtigliniin ve bebeklerde
biberon c¢lirtigiiniin etiyolojisinde birincil patojendir. S. mutans ‘i, hiicre duvarinda lokalize
olan karbonhidrat antijenlerinin serolojik spesifitesine bagli yedi serotipi vardir ve bu
serolojik 6zelligin, hiicre duvarindaki rhamnoz-glukoz polimerlerinin kimyasal yapisi baz
alinarak gergeklestirildigi vurgulanmaktadir. Ayrica serotip ¢’nin insanlarda oral kavitede
baskin olarak bulunan serotip oldugu belirtilmektedir. Insanlardan izole edilen MS ‘nin
%74-94’linli S. mutans 1n olusturdugu, pit ve fissiir ¢iirtiklerinin gelisiminde rol oynadigi
bildirilmektedir. Yapilan ¢alismalara gore S. mutans’in fissiirlerde S. sobrinus’tan daha
fazla bulundugu bildirilmektedir. S. mutans, 0.5-0.75 um ¢apinda, ¢ift ya da kisa zincirlar
halinde bulunmakta ve kanli agarda, 0.5-1 mm’lik koloniler olusturmaktadir. Bu koloniler
yar1 saydam, beyaz renkte, dairesel, diizensiz bazen piiriizlii yiizeyli ve agara yapisik
olabilmektedir. S. mutans, genellikle o hemolitiktir. Ancak B hemolitik suslarmin da
oldugu belirtilmektedir. Sakkaroz igeren besiyerinde S. mutans, ekstraselliiler polisakkarit
olusturmakta ve S. mutans’a karakteristik Ozellik kazandiran opak, diizensiz, beyaz

koloniler olugturmaktadir. S. mutans ve diger mutans grubunda yer alan suslarin sorbitol
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ve mannitol fermentasyonu yapmalari ile diger oral streptokoklardan ayrildiklar:
bildirilmektedir. Ayrica S. mutans’in diger suslardan farkli serolojik o6zelliklerinin

bulundugu ve basitrasine kars1 direngli oldugu vurgulanmaktadir. 186 204 358, 292, 286, 323, 404,

412, 271, 253, 93, 268, 448

2.5.2.5.3.3 Streptococcus ferus

Streptococcus ferus serotip ¢ insanlardan izole edilmedigi ve S.mutans ile diger
MS’lerden genetik olarak farkli oldugu igin S. ferus olarak isimlendirilmistir. S. ferus
haricinde biitiin MS’ler hayvan modellerinde karyojeniktir. Vahsi ratlardan izole edildikleri
bildirilmektedir. Rafinoz ve melibiozu fermente edemedikleri ve basitrasine karsi duyarl
olduklar1 belirtilmektedir. Hiicreleri 0.5 pm c¢apindadir ve ¢ift ya da zincirler halinde

bulunmaktadir. Sakkaroz iceren agarda 1 mm c¢apinda, kabarik koloniler olusturmaktadir.
268, 93, 448, 164, 469

2.5.2.5.3.4 Streptococcus cricetus

S. cricetus hamsterlarda, ratlarda, seyrek olarak insanlarda agiz boslugunda
gozlenmektedir. Fenotipik bakterileri, dolayisiyla S. cricetusu, MS grubunda kalan diger
tiyelerden ayit etmek kolay degildir. Rafinoz ve melibiozu fermente etmektedirler. Aerop
ortamda iiredikleri ve basitrasine karsi duyarli olduklar belirtilmektedir. Hiicreleri 0.5 pm
capindadir ve ¢ift ya da zincirler halinde bulunmaktadirlar. Kanli agarda 2-3 mm ¢apinda
koloniler olusturduklari, sakkaroz igeren besiyerinde ise kolonilerin daha kiigiik ve

diizensiz oldugu bildirilmektedir, 268- 93 448,164,469

2.5.2.5.3.5 Streptococcus rattus

S. rattus (serotip b) hamsterlarda ve laboratuar ratlarinda bulunurlar. Rafinoz ve
melibiozu fermente etmektedirler. Aerop ortamda iiredikleri ve basitrasine karsi duyarli
olmadiklart belirtilmektedir. Hiicreleri 0.5 pm capinda, ciftler ya da zincirler halinde

bulunmaktadir. S. mutans gibi intraselliiler polisakkarit olusturmakta ve depolamaktadir.
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Sakkaroz igeren besiyerinde iireyen koloniler, piiriizlii, 1 mm ¢apinda ve kiimelenmis halde

goriilmektedir. Nadir olarak dental plaktan da izole edilebilirler. 268 93448, 164, 469, 333

2.5.2.5.3.6 Stretococcus macacae

Insan orijinli degildir ve serotip ¢ antiserumu ile reaksiyon vermektedir.
Maymunlardan izole edildikleri bildirilmektedir. S. mutans ile benzerlik gosterdikleri, buna
karsin basitrasine duyarli olmadiklar1 vurgulanmaktadir. Sakkaroz igeren agarda saydam,

1-2 mm ¢apinda koloniler olusturmaktadir, 268 93,448,164, 469

2.5.2.5.3.7 Streptococcus downei

Serotip h olarak adlandirilir ve insandan izole edilmemektedir. Mitis salivarius
agarda koyu mavi, kivrimli, en fazla 1 mm ¢apinda olan koloniler olusturduklari; sakkaroz
iceren agarda ise kolonilerin 2-3 mm capinda, konik ve beyaz bir hale ile ¢evrili oldugu
bildirilmektedir. 268 93 448,164,469 y o0 ve arkadaslarinin gergeklestirdikleri calismalarinda,
daha onceki yillarda sadece maymunlardan izole edildigi bildirilen S. downei’nin

insanlarda mikrobiyal dental biyofilmden de izole edildigi belirtilmistir. 5%

253 ECC Olusumunda Etkili Olan MS’lerin Saptanmasinda Kullanilan

Yontemler

Ciriik mikrobiyolojisinin anlasilmasinda; kiiltiir, biyokimyasal ve serolojik testler,
florometrik teknikler, 151k mikroskopisi gibi geleneksel mikrobiyolojik ¢aligmalarin
disinda; yeni teknolojik olanaklar ve molekiiler genetik incelemeler de karyojenik
mikrobiyotada zel tiirlerin diizeylerini saptamada yeni bir devrim yaratmustir. %

Agizdaki bakterilerin neredeyse yarist kadart kiiltiir edilememistir. Oral
mikrobiyotanin incelenmesinde kullanilan molekiiler tan1 ve teshis yontemleri ile

kompleks bakteri topluluklar: tespit edilebilmistir. Giiniimiizde DNA merkezli yontemler,
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dental hastaliklarin etiyolojisinde yer alan bakteriyel ¢esitliligin anlagilabilmesi i¢in yaygin

olarak kullanilmaktadir. 215480

2.5.3.1 MS’lerin izolasyonunda Kullanilan Kiiltiir Yontemleri

Mutans streptokoklari, fakiiltatif anaerop mikroorganizmalar olarak tanimlanmakta
ve 37°C’de optimal {tireme gosterdikleri bildirilmektedir. Mutans streptokoklarin
izolasyonunda bes farkli besiyeri kullanilabilmektedir. Bu besiyerleri; mitis salivarius
basitrasin agar (MSB), mitis salivarius basitrasin kanamisin agar (MSKB), glukoz-
sakkaroz-telliirit basitrasin agar (GSTB), basitrasin ve sakkarozlu triptoz soy broth
(TYS20B), sakkaroz ve basitrasin i¢eren tripton-maya ekstrasistein broth (trypton-yeast
extracysteine) (TYCSB) olarak siralanmaktadir, 16439

Mitis salivarius basitrasin agarda, S. mutans’larin kiiciik, kabarik, diizensiz sinirl
koloniler olusturduklar1 ayrica S. sobrinus kolonilerinin ise jelatin benzeri kivamda bir
koloni ile sinirlandirildigr belirtilmektedir. Mutans streptokoklarin primer izolasyonu igin
en sik kullanilan besiyerinin sakkaroz, basitrasin, ve potasyum telliirit iceren MSB agar
oldugu belirtilmekte ve S. mutans, S. sobrinus ve S. rattus icin segici oldugu
vurgulanmaktadir. Mitis salivarius basitrasin agarda, S. mutans kolonilerinin buzlu cam
goriiniimiinde oldugu; S. sobrinus kolonilerinin ise krem gibi, badem ezmesi kivaminda,
mat tanecikli yiizeyli oldugu bildirilmektedir. 164440

Mitis salivarius basitrasin agara kanamisin siilfat ve sorbitol ilavesi ile MSKB agar
elde edilmektedir. Tryptone yeast extract cystine sucrose bacitracin agar (TYCSB), TYC
agar [triptoz, maya 0zii ve sistein (trypticase, yeast extract and cysteine)] sakkaroz ve
basitrasin igermektedir. Tryptone yeast extract cystine sucrose bacitracin agarda S.
sobrinus’un beyaz siit benzeri bir zon ile smirlandirilan koloniler olusturdugu ifade
edilmektedir, 399440

Mutans streotokoklarin belirlenmesi, segici ve secici olmayan agarda olusan koloni
morfolojisindeki farkliliklara, gram boyama, 151k mikroskobunda goriilen farkli hiicre sekli,
seker fermentasyonu ve enzimatik aktivitelere dayanmaktadir. Son yillarda molekiiler
mikrobiyolojide gelistirilen yontemler, bakteriyel izolatlarin tam olarak saptanmasini
saglamakta ve ayrica MS’lerin genetik ¢esitliliginin ve gecisinin belirlenmesinde

kullanilabilmektedir, 3471080197
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2.5.3.2 Tiikiiriik Orneklerinden S. mutans Sayim

2.5.3.2.1 Laboratuvar Metodlar1

Tiikiiriik ve plaktaki mutans streptokoklarin nicel olarak degerlendirilmesi MSB agar
kullanilarak yapilmaktadir. Tikiiriik toplandiktan sonra uygun bir tasiyict ortamla
mikrobiyoloji laboratuvarina gonderilerek; ornekler seri halinde seyreltilir ve pipetle agar
ylizeyine yerlestirilir. Dort glinliik anaerobik inkiibasyondan sonra mutans kolonileri sayilir
ve 1 mL tiikiiriikte koloni olusturan birim sayis1 (CFU) sayis1 olarak ifade edilir, 223!

Laboratuar testlerinin, 1980'lerden sonra giderek kullanimi daha kolay olan, MSB
iceren dip-slide seklindeki ticari kitler halinde piyasaya sunuldugu goriilmektedir. Bu ticari
test kitleri S.mutans i¢in, Dentocult SM Strip Mutans, Clinpro Cario L-pop, CRT (lvoclar
Vivadent), CariScreen, Cariescreen SM, Cariocheck (Hain Diagnostika, Nehren, Almanya)

ve GC Saliva-Check SM’dir.

2.5.3.2.2 Dis Kliniginde Uygulanan Yontemler (Chairside Metodu)

Tiikiirtikteki mutans streptokok seviyesinin belirlenmesi i¢in gilinlimiizde kullanilan
en yaygin yontemler Strip mutans testi (Dentocult-SM) ve Saliva-Check Mutans (GC
Amerika)’dir. Bu testler MS’larin sert dokularda ¢ogalabilme yeteneklerine dayanir.
Dentocult-SM metodunda %20 sukroz igeren, basitrasinle kombine edilmis, se¢ici mitis
salivarius agar kullanilirken; SALIVA-CHECK MUTANS yonteminde oldukga spesifik
immiinokromatografi islemi kullanarak tiikiiriikte S. mutans tespit edilebilmektedir. 2% 146

Her iki yontemde de iiretici firmanin onerileri dogrultusunda hazirlanan ¢izelgeler ile
olusan koloni yogunluklar: karsilastirilarak skorlama yapilir. Risk diizeyine gore S. mutans

sayilar1 Cizelge 2.4’ te gosterilmektedir.
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Yiiksek diizey >106 cfu/ml

Orta diizey >10°- <106 cfu/ml

Diisiik diizey <10° cfu/ml

Cizelge 2.4. Tiikiiriikteki S.mutans diizeyleri

2.5.3.3 Plakta Mutans Streptokoklarin Sayim

Bu yontemle, selektif bir besiyerinde c¢izgi seklinde hazirlanmis seyreltilmis plak
ornekleri incelenmektedir. Testin uygulanmasi; steril kiirdanlar, Ringer ¢ozeltisi (5 ml),
platin lup, Mitis salivarius agarin bulundugu petriler ve etiiv kullanimin1 gerektirmektedir.
Plak ornekleri dislerin bukkal yiizlerinin gingival {i¢liisiinden alinarak Ringer ¢ozeltisine
yerlestirilir. Ornekler homojenize oluncaya kadar calkalanir. Plagi igeren soliisyon,
besiyerinin bulundugu petrinin ylizeyinde konumlandirilir. 37°C de 72 saat inkiibasyondan

sonra meydana gelen koloniler mikroskop kullanilarak kaydedilir. 33

2.5.3.4 MS’lerin izolasyonunda Kullanilan Molekiiler Yéntemler

2.5.3.4.1 MS’lerin Tiplendirilmesi

Bakteriyel izolatlarin tiplendirilmesi, spesifik hastaliklar ile iligkili belirli suslarin ve
infeksiyonlarin gesitliliginin saptanmas1 amaciyla yapilmaktadir. Ozellikle genotipleme
yontemlerinin, tiiklirik ve mikrobiyal dental plaktan izole edilen MS’lerin genotipik
cesitliligini ortaya g¢ikardiklar: bildirilmekte ve bu yontemlerle bireylerin birden fazla MS
genotipi ile kolonize olabileceginin gosterilmesinin miimkiin oldugu belirtilmektedir.
Mutans streptokoklarin tiplendirilmesinde fenotipleme ve genotipleme yontemleri
kullanilabilmektedir. S. mutansin tiplenmesinde kullanilan yontemler, tekrarlanabilirlik
(her tekrarda ayni sonuca ulagabilme), tiplenebilirlik (her izolat i¢in bir sonug¢ alinmasi) ve

ayirt edilebilirlik (ilgili olmayan tiirleri ayirt edebilme) kriterlerine uymalidir, 326 28202, 14
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2.5.3.4.1.1 Fenotipleme Yontemleri

Bakterilerin karakterizasyonunda kullanilan fenotipleme ydntemleri arasinda,

bakteriyosin tipleme, serotipleme ve biyotipleme yer almaktadir. 25*

2.5.3.4.1.1.1 Bakteriyosin tipleme

Agizda bulunan streptokoklar i¢in gelistirilen ilk epidemiyolojik tipleme yontemi
oldugu bildirilmektedir. Bakteriyosinler, bakteriler tarafindan iiretilen ve diger bakterilerin
¢ogalmasini inhibe eden protein yapisinda ajanlar olarak tanimlanmaktadir. Bakteriyosin
tipleme, belirli isaretli suslarin bakterilerin ¢ogalmasi iizerindeki inhibe edici 6zelliginin
saptanmast ve diger suslar tarafindan tiplendirilen bakteriyosinlere karsi duyarliligin
Ol¢iilmesi ile gergeklestirilmektedir. Bu yontemin, mikroorganizmalarin anneden bebege
gecisinin tanimlandig1 calismalarda ve bakterilerin epidemiyolojik tiplendirilmesi icin

uygulandig: bildirilmektedir, 213 269, 158,181,236, 478

2.5.3.4.1.1.2 Biyotipleme

Shklair ve Keene isimli arastiricilar, mutans streptokoklarini; fermentasyon, arjinin
hidrolizi ve bakteriyosin duyarlilik 6zelliklerine gore a’dan e’ye kadar bes farkli biyotipe
ayirmiglardir. Ayrica biyotiplerin daha once tanimlanmis olan serotiplerle uyumlu
olduklarimi bildirmislerdir. Bu yontemlerden baska, hiicresel yag asidi analizi, hiicre

protein analizi gibi yontemlerin de biyotiplemede kullamilabilecegi bildirilmektedir. 2%°

2.5.3.4.1.1.3 Serotipleme

Serotipleme yonteminin, MS’lerin tiplendirilmesinde siklikla kullanildigr ve bu
yontemde smiflamanin, hiicre duvarindaki antijenler esas alinarak gerceklestirildigi
bildirilmektedir. Buna karsin bu yontemin kolonileri karsilastirmaya ve farkli bireylerden
elde edilen benzer serotipler arasindaki degisikliklerin belirlenmesine izin vermedigi

belirtilmektedir. 3%

38



2.5.3.4.1.2 Genotipleme Yontemleri

Molekiiler tipleme yoOntemlerinin, mikroorganizmalarin DNA’lart ile 1ilgili,
tekrarlanabilirligi ve ayirt ediciligi yiikksek yontemler olduklar: belirtilmektedir. Bu tipleme
yontemleri arasinda; Arbitrarily-Primed Polymerase Chain Reaction (AP-PCR), Restriction
Fragment Length Polymorphism (Restriksiyon par¢a uzunluk polimorfizmi: RFLP) gibi

yontemler yer almaktadir, 166 386 469

2.5.3.4.2 Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR)

Son yillarda S. mutans’m dental plak ve ¢iiriik olusumu ile olan iligkisinin
belirlenmesinde molekiiler genetik yontemler yaygin olarak kullanilmaktadir. Polimeraz
zincir reaksiyonu (PCR), spesifik bir DNA pargasinin kopyalarmin primerler tarafindan
yonlendirilerek, enzimlerle sentezlenmesi bigminde tanimlanan in vitro bir yontemdir.
Kolay uygulanabilir olmasi ve hizli sonu¢ vermesi gibi avantajlari nedeniyle; kalitsal
hastaliklarin teshisinden, prenatal (dogum oncesi) teshiste, adli tipta, klinik 6rneklerde
patojen (hastalik yapabilecek) organizmalarin saptanmasinda, klonlamada, adli tip
orneklerinin genetik tiplendirilmesi (annelik-babalik tayini), gen tanimlamasi arastirmalari,
doku transplantasyonu igin doku tipinin belirlenmesi gibi tip alanlarinda ve tarim

alanindaki ¢alismalara kadar bir¢ok farkl1 alanda kullanilabilmektedir. 31> 414 454

2.5.3.4.2.1 PCR’1n Temel Bilesenleri

Polimeraz zincir reaksiyonunun gerceklesmesi i¢in uygun bilesenler ve islem

basamaklarina ihtiya¢ duyulmaktadir. 382 44

2.5.3.4.2.1.1 Kahip DNA

Polimeraz zincir reaksiyonunda genomik DNA’lar, plazmid ve bakteriyofaj

DNA’lan, ¢esitli genler ve hatta herhangi bir DNA pargast kalip olarak
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kullanilabilmektedir. Kalip olarak tek ya da ¢ift iplikli DNA’nin yani sira RNA’da

kullanilabilmektedir. >4

2.5.3.4.2.1.2 Primerler

Polimeraz zincir reaksiyonunda bir¢ok uygulanma seklinde kalip DNA’ya
tamamlayict olan ve genellikle 18-20 oligoniikleotidden olusan primerlere gerek
duyulmaktadir. Sentetik olarak kolayca hazirlanabilen tek iplikli spesifik DNA
segmentlerine primer adi verilir. Primer dizileri, hedef DNA {iizerinde tamamlayici olan
baz dizilimini bularak onlara baglanir ve 3’- OH (hidroksil) ucundan DNA sentezinin
devam etmesinde basamak teskil ederler. Primerler, primer sentezi yapan laboratuvarlardan

ya da ticari olarak elde edilebilmektedir. 353 4%

2.5.3.4.2.1.3 Polimerazlar

Polimeraz enzimleri, kalip par¢aya tamamlayici bir DNA ipligi olusturmak iizere,
orjinal kalip iplikteki baz bilgisini kullanarak primer ¢iftine bir enzim yardimiyla dort ¢esit
deoksiriboniikleozid trifosfat (INTP) ekleyerek zincirin sentezini gergeklestirirler. Enzim
sentezi baslatmak i¢in kalip molekiildeki tamamlayic1 diziye baglanan primer ¢iftine gerek
duymaktadir. Sentezin yonii 5 ugtan 3’ uca dogru olup, primerin serbest 3’- OH ucuna
ortamdaki dNTP’lerin niikleofilik etki olusturmalar ile fosfodiester baglarinin katalizi ve
yeni DNA ipliginin polimerizasyonu saglanir. Termostabil (1siya dayanikli) DNA
polimeraz enzimlerinden PCR’de en yaygin olarak kullanilan, Thermus aquaticus ’dan elde

edilen Tag DNA polimeraz enzimidir. 353 4%

2.5.3.4.2.1.4 Tamponlar Ve MgCl:

Tamponlar ve MgCl,, DNA polimeraz enziminin ¢alismasi igin gerekmektedir.
Polimeraz zincir reaksiyonunda kullanilan ¢esitli tamponlar arasinda genellikle onerilen
PCR tamponunun, -20°C’de saklanan 10-50 mM Tris-HCI oldugu vurgulanmaktadir. Tris

amplifikasyon siiresince pH’nin 6.8 ile 7.8 arasinda olmasini saglamaktadir. Mg*? iyonlari,
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dNTP’ler ile ¢oziinebilir kompleksler olusturmakta, polimeraz aktivitesini uyarmakta ve
cift iplikli DNA’nin denatiirasyon derecesini artirmaktadir. Diigitk MgCl, konsantrasyonu
tiriin olusumunda azalmaya; yliksek MgCl, konsantrasyonu ise spesifik olmayan {iriin

birikimine yol agabilmektedir. 3 4%

2.5.3.4.2.1.5 dNTP Karisim

Deoksiriboniikleozid trifosfatlar (ANTP, dATP, dGTP, dTTP, dCTP), tek tek ya da
dortlii karisim halinde ticari olarak saglanmaktadir. Her deoksiriboniikleozid trifosfat
konsantrasyonunun esit olmasi (20-200mM) iriiniin spesifikligi ve dogru sonu¢ elde
edilebilmesi agisindan 6nem teskil etmektedir. Optimal dANTP konsantrasyonu; MgCl»
konsantrasyonuna, reaksiyon kosullarina, primer konsantrasyonuna, ¢ogaltilmig iirliniin

boyuna, PCR dongii sayisina bagldir. 353 454

2.5.3.4.2.2 PCR Tipleri

Agiz mikrobiyolojisinde en ¢ok kullanilan PCR g¢esitleri arasinda; Arbitrarily Primed
Polimeraz Zincir Reaksiyonu (AP-PCR), Nested PCR, Multipleks PCR, Real Time (RT)
PCR (Ger¢ek Zamanli PCR), Restriction Fragment Length Polymorphism (Restriksiyon
parca uzunluk polimorfizmi: RFLP) gibi farkli metodlar bulunmaktadir.

2.5.3.4.2.2.1 Arbitrarily Primed Polimeraz Zincir Reaksiyonu (AP-PCR)

[k olarak 1990 yilinda Welsch ve McClelland tarafindan gelistirildigi bildirilen
AP-PCR yontemi, rastgele amplifiye edilmis polimorfik DNA (random amplified
polymorphic DNA) yontemi olarak da isimlendirilmektedir. Bu yontem, DNA’nin birgok
bolgesinin, rastgele se¢ilmis bir ya da birden fazla primer kullanilarak ¢ogaltilmasi esasina
dayanmaktadir. Kullanilan primerler yaklasik 9-10 baz ¢ifti uzunlugunda kisa primerler
olup bunlarin baglanma dereceleri diisiiktiir. Bu diisiik sicaklikta segilen primer kendisi
icin Ozgiill olan bolgelere baglanabildigi gibi 0zgiill olmayan bolgelere de

baglanabilmektedir. Giiniimiizde kullanilan en basit DNA temelli tiplendirme yontemi
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olarak tanimlanan AP-PCR, c¢esitli tiirlerdeki suslarin tiir icindeki degisik serotiplerin ve
serotip  icerisindeki ¢esitli subtiplerin ayrilmasinda  kullanilmaktadir.  Yapilan
aragtirmalarda, S. mutans ve S. sobrinus tiplendirilmesinde, gegis ve kolonizasyon
Ozelliklerinin saptanmasinda kullanilabilecek uygun bir metod oldugu bildirilmektedir.
Kisa siirede sonu¢ vermesi ve kolay olmasi yontemin avantajlari arasinda sayilirken;

standardizasyonunun saglanamamis olmasi yontemin dezavantaji olarak belirtilmektedir.
488, 88, 251, 385, 437, 38, 454, 469, 166, 259

2.5.3.4.2.2.2 Nested PCR

Bu yontemde klasik PCR’dan farkli olarak iki takim amplifikasyon primeri
kullanilmaktadir. Bir primer seti ile DNA sekansinin birinci amplifikasyonu yapilmakta,
ikinci primer seti ile reamplifikasyon saglanmaktadir. Kulanilan ikinci primer seti diziye
ozgudiir. Tek asamali PCR metoduna gore daha duyarli ve spesifik bir yontem oldugu
belirtilmektedir. Toplam dongii sayisinin fazlaligi nedeni ile yiiksek oranda hassas olan bu
metod dental plaktan mutans streptekoklarinin direkt olarak tespit edilebilmesinde de
kullanilabilmektedir. Bu yontemin en biiyiiki avantajinin, mutans streptekoklarinin
izolasyon ve kiiltiir islemleri gerekmeden direkt olarak tespit edilmesi oldugu; en biiyiik
bliylik dezavantajinin ise, ilk amplifikasyon agsamasinin tamamlanmasindan sonra {iriinlerin

ikinci tiipe transferi sirasinda yiiksek kontaminasyon riski tasimasi oldugu bildirilmektedir.
196, 394, 454

2.5.3.4.2.2.3 Multipleks PCR

Multipleks PCR, ayni tiipe farkli hedefler igin 6zgiil olan iki veya daha fazla primerin
beraber konuldugu ve ayni zamanda ¢ok sayida hedef dizinin amplifiye edildigi bir
amplifikasyon reaksiyonu olaraktarif edilmektedir. Bu metod, farkli bakteri tiirlerinin, ayn1
zamanda tanimlanmasini  saglamaktadir. Klasik PCR ile aym1 basamaklarda
gerceklesmektedir. Verilen hedef bakteriye 6zgii olan ¢esitli primer giftleri, tek tiipli

amplifikasyon reaksiyonunda kullanilmaktadir, 124 180. 414
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2.5.3.4.2.2.4 Real Time (RT) PCR (Gercek Zamanh PCR)

Reaksiyon sirasinda olusan {riinlerin siirekli ol¢lilmesi ile karakterize oldugu
belirtilmektedir. Gergek zamanli PCR’da DNA, isaretli bir prob yardimiyla
tiretilebilmektedir. Bu yontemde; her bir PCR dongiisiinde olusan floresans 1sinimi
araciligi ile son iirlin miktar1 eszamanl olarak saptanabilmektedir. Cihaz boyayi 151k ile
yaymakta ve optik sistem ile olusan floresan miktarin1 okumaktadir. Ger¢ek zamanli PCR
kapali bir sistem iginde gergeklestigi igin, bu yontemde ¢ok sayidaki 6rnekle son derece az

kontaminasyon riskiyle giivenle galigilabilmektedir. 2% 4>

2.5.3.4.2.2.5 Restriction Fragment Length Polymorphism (Restriksiyon Parca
Uzunluk Polimorfizmi: RFLP)

Restriction Fragment Length Polymorphism, kromozomal DNA veya viral
ribonikleikasit (RNA)’nin endoniikleaz enzimleri ile kesilmesi ve elde edilen farkli
biiytikliikteki bantlarin agaroz jel elektroforezi ile goriintiilendikten sonra ultraviyole (UV)
151k altinda incelenmesi esasina dayanan bir yontem olarak tanimlanmaktadir. S. mutans ve
S. sobrinus’un tanimlanmasi i¢in kullanilan yontemlerden biri olan RFLP, suslarmin
besiyerlerinde kiiltiir ve izolasyonu yapildiktan sonra uygulanmaktadir. Islemlerin uzun

zaman gerektirmesi bu yontemin dezavantaji olarak bildirilmektedir, 306 353 393,394, 454

2.5.3.4.2.3 PCR’1n Olusum Mekanizmasi

Polimeraz zincir reaksiyonu, ¢ift iplikli bir DNA molekiilinde hedef bolgeye iki
oligoniikleotid primerin baglanmasi ve uzamasi esasina dayanmaktadir. Kalip DNA
molekiilli, yiiksek sicaklik derecelerinde denatiire edildikten sonra primerler, tek iplikli
DNA molekiilleri tizerinde kendilerine tamamlayic1 olan bdlgelerle hibridlesmektedir.
Polimeraz zincir reaksiyonu, istenilen siireler i¢in otomatik olarak degisik 1s1 dereceleri
ayarlayabilen "Thermal Cycler" araciligiyla yapilmaktadir. Polimeraz zincir reaksiyonu 0.2
veya 0.5 ml’lik steril kapakli tiiplerde yapilmaktadir. Primerlerin spesifik olarak hedef
dizilere baglanmasi diisiik sicaklik derecelerinde gerceklesmektedir. Uygun tampon, DNA
polimeraz enzimi ve dNTP varliginda primerin 3' hidroksil ucundan uzamasini

saglamaktadir. Polimeraz zincir reaksiyonu; denatiirasyon, primerlerin baglanmasi ve

43



elongasyon (DNA sentezi) olmak iizere iic asamadan olusan dongiilerin tekrarlanmasi ile
meydana gelmektedir. Her tekrarlanista iki primer arasinda kalan hedef DNA’nin iki

zincirine ait kopyalari elde edilmektedir, 454 129390

2.5.3.4.2.3.1 Denatiirasyon

Polimeraz zincir reaksiyonu igin gereken maddeler gerekli konsantrasyonlarda PCR
yapilacak tiiplere konulduktan sonra Thermal Cycler aletine yerlestirilir. Cogaltilmasi
istenen ¢ift zincirli kalip DNA, 94-96°C’ye kadar 1sitilarak zincirleri birlestiren hidrojen
baglarinin kopmas1 sonucunda birbirinden ayrilmaktadir. Eger calisilacak genetik materyal
RNA ise dnce revers transkriptaz enzimi ile komplementer DNA (cDNA) olusturulmakta
ve daha sonra olusturulan cDNA primere kaliplik etmektedir. Etkin denatiirasyon sicakligi

ve siiresi 92-95°C ve 3-5 dakika olarak belirlenmistir. 390 276454

2.5.3.4.2.3.2 Baglanma (Annealing)

Sicakligin disiirilmesi ile, ¢ogaltilmasi diisiinlilen DNA igin spesifik primerler
kendilerine 6zgli dizileri taniyip baglanmaktadir. Her primer, ornekteki orijinal DNA
sarmalinin 3’ veya 5’ sarmalindan birinin tamamlayicisidir. Ortam sicakliginin, primerlerin
optimum kosullarda baglanabildigi sicakliga kadar sogutulmasi ile primerler kendileri i¢in
0zgil dizileri tantyarak 5°’—> 3’ yoniinde baglanirlar. Primerlerin 6zgiil olarak baglanmasi
icin kullanilan sicaklik degeri genellikle 55- 65°C arasinda degismektedir. Bu 1s1 primerin

ozelligine gore degisir. 2’

2.5.3.4.2.3.3 Uzama (Elongasyon)

Her primer hibridlestigi tek iplik¢igin karsiligini sentezler. Bu sentezin meydana
gelmesi icin termostabil 6zelligi olan ve Thermus aquaticus bakterisinden elde edilen Taq
DNA polimeraz enzimine gereksinim vardir. Ortam sicakligi Taqg DNA polimerazin

caligabilecegi optimum sicaklik olan 72°C’ye getirildiginden enzim molekiilleri
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primerlerin 3’ OH uclarina baglanarak DNA sentezine baglar. Enzim, primerlerin 3> OH
ucuna dNTP’leri ekleyerek her iki zincir lizerinde 5°—>3’ yoniinde DNA sentezi yapar.
DNA sentezi diger ugtaki primer bolgesine de gecer. Dolayisiyla yeni zincirler ile beraber
yeni primer baglanma bolgeleri olusturulmaktadir. Bu sekilde hedef DNA kopyalar1 elde
edilmeye devam eder. Uzama asamasi i¢in 2 dakika yeterli olurken tiim molekiillerde
reaksiyonun tamamlanmasi i¢in son PCR dongiisii yaklasik 10-15 dakika devam ettirilir.
Polimeraz zincir reaksiyonu protokolii ii¢ asamali bir dongili olarak kabul edilir ve tipik

olarak 30-50 siklustan olusur (Sekil 2.3.). 278390, 381,454
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Sekil 2.3. PCR asamalar1 4

Tekrarlanan denatiirasyon, primerlerin baglanmasi ve primerlerin uzamasi evreleri ile
DNA parcalart iissel bicimde artmaktadir. Her PCR dongilisi DNA {izerinde istenen

bolgenin iki katina ¢ikmast ile sonuglanmaktadir (Sekil 2.4.). 454
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Sekil 2.4. PCR reaksiyonunun isleyisi 4>

Cogaltilan PCR firtinleri agaroz jel elektroforezi ile goriiniir hale getirilmektedir.
Agaroz jel elektroforezi, elektriksel gii¢ uygulanilarak DNA’nin katoddan anoda dogru go¢
etmesi ilkesine dayali olan ve DNA’nin molekiiler agirliginin ve/veya safliginin
belirlenmesinde kullanilan bir yontemdir. Varsayilan patojenlerin saptanmasinda direkt
mikroskop incelemesi, kiiltiir, enzim testleri gibi ¢esitli metodlar kullanilabilmektedir.
Diger geleneksel yontemler ile karsilastirildiginda, PCR yontemi ile bakteri suslarinin daha
hassas bir sekilde saptanabildigi vurgulanmaktadir. Ayrica PCR incelemesinin, S. mutans
ve S. sobrinus gibi karyojenik bakterilerin tespitinde ve tanimlanmasinda kolaylikla
uygulanabilecegi ifade edilmektedir. Polimeraz zincir reaksiyonu yontemi, yiiksek kesinlik
ve kisa siirede sonu¢ elde edilmesi sebebi ile tanimlanan DNA sekanslarinin

amplifikasyonu yapilarak bakteri ya da viriislerin saptanmasinda kullanilabilmektedir. 3%
348, 379, 380, 393
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2.6 Laktobasiller

Lactobacillus simifindaki mikroorganizmalar, ¢ubuk seklinde, gram pozitif boyanan,
spor olusturmayan ve katalaz negatif bakterilerdir ve 2-53°C’de gelismektedirler. Hafif
asidik ortamda hizl bir sekilde ¢ogalarak streptokoklardan daha fazla miktarda laktik asit
tiretir. Yiiksek proteolitik aktiviteye sahiptir. Dis yilizeyine afinitesi olmadigindan, ¢iiriigiin
baslamasindan ¢ok ilerlemesinde etkilidir. Laktobasiller siklikla, ¢iiriik lezyonunun derin
bolgelerinde bulunur ve 6nceden olusmus olan bir lezyonun ilerlemesinden sorumludur.
Firsatc1 bir mikroorganizmadir, tek basina ciiriige neden olmaz. %03 164475

Normal florada sayist olduk¢a azdir, ancak lezyon derinlestikce diger bakteriler
tarafindan asiditenin yiikseltilmesi sonucu kavitede cogalmaya baslarlar. Laktobasillerin
tamami, karigik bir fermentasyon reaksiyonu gerceklestirmektedir. Bu reaksiyon sonucu
karbonhidratlar, laktik asit gibi kuvvetli asitlere donlismektedir. Laktobasiller metabolik
tiriinlerine gore “homofermentatif” (laktik asit meydana getirenler) ve “heterofermentatif™
(laktik asidin yanm1 sira asetik asit ve etil alkol meydana getirenler) olarak
siniflandiriimaktadir. 33

Takei ve arkadaglari, 1971°de laktobasillerin oral kavitedeki dagilimini incelemis ve

45 Bunun  sonucunda,

bulunduklar1  yerlere gore ylizdelerini  bildirmislerdir.
homofermantatif olan Lactobacillus acidophilus, L. casei, L. salivarius, L. plantarum ve
heterofermantatif olan L. buncheri, L. fermenti, L. brevis tiirlerinin varligini rapor
etmislerdir. Oral kavitede ve dislerde en sik goriilen tiirleri L. casei, L. fermentum, L.
acidophilus, L. Salivarius, L. plantarum, L. rhamnosus, L. cellobiosus, L. buchneri ve L.
brevis olarak bildirilmistir. Bunlardan Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus casei ve
Lactobacillus fermentum karyojenik 6zellikleri sebebiyle ECC goriilen ¢ocuklarda en fazla
rastlanan tiirlerdir. Yang ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir calismada S-ECC’li ¢ocuklarda
geleneksel kiiltiir ve molekiiler yontemleri kullanarak L.vaginalis, L. oris, L. gasseri, L.
salivarius, L. fermentum, L.rhamnosus ve L. casei olmak {izere yedi degisik tiirde
laktobasil bulmuslardir. 2854%

Asidofilik ve asidojenik olan laktobasiller agiz florasinin %1’den daha azim
olustururlar. Ciirtiksiiz agizlarda kolonize olmazlar. Kolonize olmak igin fissiirler ve dolgu
yiizeyleri gibi retansiyon yiizeylerine ihtiya¢ duyar. Yaygin clriik lezyonlari, protez,
ortodontik aparey gibi agizda retansiyon alanlar1 ve agizdaki karbonhidrat diizeyinin

artmast ile dogru orantili olarak sayilar1 da artar. 2%’
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Dis ¢iiriigii olusum mekanizmasinda Laktobasiller, S. mutans ile birlikte g¢iiriik
gelisiminde kilit rol oynar. Tiikiiriikte bulunan karyojenik bakteri oran1 arttik¢a dis ¢liriigl
olusma riskinin arttig1 bilinmektedir. Insanlarda laktobasil tiirleri, tiikiiriikten, dis
yiizeylerinden, sert damaktan, dil dorsumu ve bukkal mukozadan izole edilebilir.
Laktobasiller, aktif ¢iiriik lezyonu igerisinde ve plak pH’sinin diisikk oldugu yerlerde
cogalir, 428,475

Fermente olabilen karbonhidratlarin alimina bagli olarak plak pH’sinin kritik pH’nin
altina diistigli durumlarda mikrobiyal ekoloji degisir ve pH diisiisiine bagl olarak S.
mutans ve laktobasiller ¢ogalarak dengenin demineralizasyon ydniine kaymasina neden
olurlar. S. mutans’in, ¢iiriik baslangicindan, laktobasillerin dentin ¢iiriiklerinden sorumlu
olduklar1 diisiiniilmektedir. S.mutans ve laktobasiller ile ¢iirik goriillme sikligi arasinda
pozitif bir iliski oldugu bilinmektedir. insanlarda siit dislenme doneminde karyojenik
mikroorganizmalarin mevcudiyeti, miktar1 ile bu kritik donemdeki ¢iiriik olusumu ile

daimi dislenme doneminde ¢iiriik insidansinin iliski i¢inde oldugunu gostermektedir. 288

2.6.1 Laktobasil Sayim Testleri

2.6.1.1 Laboratuvar Testleri

2.6.1.1.1 Tiikiiriikte Laktobasil Sayimi

Tiikiirtikte laktobasil sayiminda besiyeri olarak Rogasa SL agar kullanilmaktadir.
Rogasa agar asidiktir ve yiiksek konsantrasyonlarda asetat ile diger tuzlarini igerir. Bu
besiyerinin ylizey gerilimi diisiik oldugundan laktobasiller disinda bir¢ok asidiirik bakteri
bu besiyerinde lireyebilir. Bir par¢a parafin ¢ignenmesi ile toplanan tiikiiriik, bakterilerin
cokelmesini onlemek icin cam boncuklarla ¢alkalanir. Tampon solusyonu ile karistirilan
tikiiriikten laktobasil sayimi igin en az 4 petri hazirlanir. Petrilerin birine 1 ml tiikiiriik
ornegi; ikincisine 1 ml 1/10, {igiinciisiine 1 ml 1/100, doérdiinciistine de 1/1000 seyreltilmis
ornek damlatilir. Petrilerin i¢ine steril edilmis ve 45°C sicakliktaki besiyeri dokiiliir ve
37°C’de 48-72 saat inkiibe edilir. Laktobasil kolonileri petri {izerinde sayilir ve ml’de CFU

olarak hesaplanir. Sonuglar Cizelge 2.5’e gore degerlendirilir. 3323
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Yiiksek diizey >10° cfu/ml

Orta diizey >10%- <10° cfu/ml

Diisiik diizey <10* cfu/ml

Cizelge 2.5. Tiikiiriikte saptanan laktobasil diizeyleri

Tiikriikten laktobasil tayini yapabilen testler arasinda Synder testi ve Cariostat testi
de sayilabilir.

2.6.1.1.2 Plakta Laktobasil Sayim

Plaktan laktobasil sayimu fissiirler, ara yiizeyler veya diiz yiizeylerdeki plaktan 6rnek
aliarak yapilir. Disler 6ncelikle hava-su spreyi ile yikanir. Pamuk tamponlarla izole edilir
ve hafif¢ce hava ile kurutulur. Alinan plak miktarinin standart olmasina dikkat edilmelidir.
Plak 6rnekleri 6zel transport sivisi i¢inde laboratuvara ulastirilir.

Laktobasil i¢in ise Rogosa SL agar iice ayrilir ve 10-',10-? lik sulandirmadan 50 pl
damlatilarak yilizeye yayilir; 37°C de 48 saat mum sondiirme kavanozunda bekletilir.
Sonuglar Cizelge 2.5’e gore degerlendirilir, 332 220230

Laktobasil tespiti i¢in piyasaya siiriilen ticari kitler Bactotest, CRT bacteria (Ivoclar
Vivadent, Schaan/Lihtenstayn) ve Dentocult LB’dir.

2.6.1.2 Dis Kliniginde Uygulanan Yoéntem (Chairside Metodu)

Tiikiiriik laktobasil sayis1 Dentocult-LB (Orion Diagnostica, Espoo, Finlandiya)
metodunun selektif agarla kapli plastik aleti kullanilarak hesaplanir. Dentocult LB (Orion
Diagnostica, Espoo, Finlandiya) parafin, besiyeri iceren ¢cubuk ve plastik tiip icermektedir.
Parafin pelet 1 dk boyunca hasta tarafindan ¢ignendikten sonra, salgilanan tiikiiriik Kitte

bulunan kaba tiikiiriiliir ve ¢ubugun iki yliziinlin kontamine olmasi saglanir. Cubuk tiipiin
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igine yerlestirilip, sikica kapatilir. Tiip 37°C” de 96 saat inkiibe edilir. Inkiibasyondan sonra
cubuk {izerinde olusan koloni yogunlugu iiretici firmaya ait skala ile karsilastirilir, 242 3
CRT bacteria ¢iiriik risk testi ise (Ivoclar Vivadent, Schaan/Lihtenstayn), tikirik S.
mutans ve laktobasillerin sayisini tespit etmek i¢in kullanilan baska bir chairside metoddur

(Sekil 2.5.).

Mutans Streptococci (CFU/ml saliva)

Lactobacilli (CFU/m saliva)

Sekil 2.5. CRT ® bacteria (Ivoclar Vivadent, Amherst, N.Y.)

S. mutans ve laktobasillerin yiiksek oranlari, ciiriik gelisiminin gostergesi
(biyomarker) olarak kabul edilmektedir. Bu bakterilerin tiikiiriikteki diizeyi, plaktaki
diizeyiyle pozitif korelasyondadir. Bu gercek, tiikiiriik testlerinin temelini olusturmaktadir.
Ayni zamanda S.mutans ve laktobasil diizeyi ciiriik duyarlilig: ile iligkilidir, 342 81 126,459

Bir¢cok calismada, mutans streptokok ve laktobasil sayilar1 ciiriikk tespitinde ve
clirigin  aciklanmasinda  kullanilmistir.  Uygulanis  kolayligindan  dolayr  oral
mikroorganizma tespitinde uyarilmus tiikiiriik 6rneklerinden faydalanilmaktadir. 316 438

Cirtik prevalansi ile S. mutans ve laktobasil diizeyi arasinda pozitif korelasyon

oldugunu bildirilmektedir. Tiikiirigiin mililitresinde 10%nin {izerinde S. mutans sayis1 ile
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10>in fiizerinde laktobasil sayis1 ciiriige sebep olabilecek infeksiyon riski olarak
degerlendirilmektedir. Bu durumdaki kisiler dis ¢iiriigiine duyarli olarak kabul edilmekte

ve bu bireyler i¢in koruyucu dnlemler alinmasi gerekmektedir. * 2

2.7 Dis Ciiriigiinden Korunma Yoéntemleri

Ciiriikten korunma yontemleri; ¢iiriikk baglangiclarin1 6nlemeyi, klinik olarak goriilen
ve goriilmeyen cliriik lezyonlarmin ilerleyisini engellemeyi, bu lezyonlar1 tedavi etmeyi,
dislere optimum flor temasin1 saglamayi, ebeveynlerin iyi oral hijyene sahip olmasini
saglamayi, karyojenik olmayan tatlandiricilarin kullanilmasi gibi diyet uygulamalari
konusunda ebeveynlerin egitilmelerini kapsamaktadir. 123

Dis ciirliglinlin kontrol altina alinmasinda; ilk basamak olusmus aktif ciiriik
lezyonlarmin durdurulmasi veya yavaslatilmasi olmalidir. Iyi bir oral hijyen saglanmasi ile
dental plagin azaltilmasi, florlu topikal ajanlarin uygulanmasi karyojenik besin tiiketiminin
azaltilmaya calisilmasi, kontrolii saglamadaki yaklagimlar olmalidir. 30 33°

American Academy of Pediatric Dentistry’nin yayinladigi rehber kitapgiklarina gore;
ECC ve S-ECC tablosu gelismemesi i¢in, bebegin siit dislerinin ¢ikmaya basladigi donem
olan 6-12 aylik dénemde ilk dis hekimi ziyareti yapilmali ve bu ziyarette ebeveyn ile dogru
ag1z-dis bakimi hakkinda konusularak, ebeveyne bebeginin agiz bakimu ile ilgili bilgilerin
verilmesi gereklidir. 2

Oral hijyen kriterlerinin etkinligi ¢ocugun bakimindan sorumlu kisilerin 6zen ve
dikkatlerine baglidir. Cocuklarda arzu edilen oral hijyen uygulamalarinin yerine
getirilebilmesi i¢in dncelikle annelerini egitmek gerekmektedir. Annenin sadece karyojenik
bakteri rezervuart olmadigi, ¢ocugun genel sagligina gosterilen ilgisi kadar onun dental
bilgisi ve tutumunun da ¢iiriik riskini azaltmak igin 6nemli faktorlerden birkagini teskil
etmekte oldugu belirtilmektedir, 472 337, 3%

Anne-babanin ya da kardeslerin mutans streptokok seviyesi ve karyojenik
bakterilerin bebege gecisinin azaltilabilmesi saglanmalidir. Seker igerikli sivilarin ve
besinlerin sik tiiketiminden uzak durulmalidir. ??

Ortamda seker bilesenleri bulunmadiginda c¢iiriikk olusmadigindan ¢ogu arastirma ve
profesyonel tavsiye; ¢ocuklarin diyetlerini ve beslenme aligkanliklarini, ebeveynlerinin

egitimi  yoluyla degistirmeye odaklanmigtir. Sukroz gibi fermente edilebilen
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karbonhidratlar yerine xylitol gibi non-karyojenik tatlandiricilar ¢iiriik miktariin
azaltilmasinda kullanilabilirler. Xylitollu sakiz ya da sekerin giinde birkag kez
tiketilmesinin, daimi dislerin ciiriiklerden korunmasindaki etkinligi %30-60 arasinda
arttird1g ifade edilmektedir, 200 374,297, 472, 421

Mikroorganizma gecisine neden olabilecek tiikiirik paylasimli davranislardan
kacinilmalidir. Biberon igerisinde seker eklenmis siit, meyve sulari gibi besinlerin
verilmesinin Online gecilmeli, bu igeceklerin oOzellikle bebek uyurken verilmesi
engellenmeli, biberon kullanimi 12-18 ay arasi bir donemde biraktirilmaya caligilmalidir.
Cocugun dislerinin ebeveyn tarafindan, siit digleri siirmeye basladig1 anda mutlaka giinde
iki kez yasia uygun miktarda florlu dis macunu kullanilarak yumusak bir dis fircasi ile
fircalanmas1 &nerilmektedir. Iki yasa kadar piring tanesi ya da siiriintii seklinde onerilen dis
macunu miktar; 2-6 yas aras1 cocuklarda yarim bezelye biiyiikliigiinde olmalidir. 22

Son zamanlarda yapilan ¢alismalarda; flor i¢eren dis macunlarinin en uygun maliyetli
korunma yontemi oldugu gosterilmistir. Kiiclik g¢ocuklar genellikle dis macununun
%30’unu yutarlar. Bu ylizden kullanilan dis macunu miktarinin bir bezelye tanesi ya da
daha aziyla sinirlandirilmasi Onerilmektedir (Cizelge 2.6.). Flor uygulamasi yapilmayan
durumlarla karsilastirildiginda, ¢iiriik miktari; florlu dis macunlarinin kullanimi, gargaralar

ve kliniklerde topikal olarak uygulanan flor tedavileri ile %30-70 oraninda azalmistir. />
406, 133, 160
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Yas Grubu Flor Giinliik Kullanim Giinliik Kullanim

Konsantrasyonu Miktari
Sabah kahvaltidan
6 ay-2 yas 500 ppm sonra ve aksam Siirtintii seklinde
yatmadan once 2 kez
Sabah kahvaltidan Yarim bezelye
2-6 yas arasi 1000 + ppm sonra ve aksam biiytikliigiinde
yatmadan Once 2 kez
Sabah kahvaltidan Bezelye
6 yas ve iistii 1450 ppm sonra ve aksam biiytikliigiinde

yatmadan once 2 kez

Cizelge 2.6. Yas gruplarina gore dis macunlarindaki flor konsantrasyonlari ve giinliik kullanim miktarlar1 2*

Okul oncesi donemde dislerini fir¢alarken ¢ocugun yaninda bulunulmasi veya
cocuklarin dis fircalamasinin ebeveyn tarafindan yapilmasi o6zellikle Onerilmektedir.
Ebeveyn firgalamay1 6zellikle okluzal yiizeylerdeki fircalama etkinligine daha fazla 6zen
gostererek yapmalidir. Cocugun macunu yutmamasi, tiikiirmeyi 6grenmesi konusunda da
tesvik edilmesi gereklidir. Gece tiikiiriik akisinin azaldigi donemde agiz i¢inin temizligi
saglanmali, gece yatmadan Once disler mutlaka fircalanmalidir. Diger zamanlarda
aligkanliga bagl olarak fir¢alama; sabah kalkinca, kahvaltidan 6nce ya da kahvaltidan
sonra olacak sekilde planlanmalidir. Cocugun siit dislenme donemindeki bu yaslarinda
posterior dislerinin kontaklar1 ¢ok siki1 ve diastemalar yoksa; yine ebeveynin dis ipi ile ara
yiizleri temizlemesi tavsiye edilmektedir. Ayrica ECC riski olan ¢ocuklara risk durumuna
gore belli araliklarla profesyonel flor vernik uygulanmalidir, 2222459106

Erken cocukluk c¢agi ¢iiriigii tablosu varlifinda da mutlaka cocugun beslenme
aligkanhigr diizenlenmeli, flor veya CPP-ACP ajanlar1 uygulanmali, gerekli ise
restorasyonlar ve ileri asamalarda ise dis ¢ekimleri yapilmalidir. Dis ¢ekimlerini takiben de
cekim yapilmis bolgeye komsu dislerin devrilmelerini ve karsit dislerin uzamasini

engellemek, alttan gelecek olan daimi disin yerini korumak i¢in hasta uyumu ve eksik dis
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sayisina gore sabit ya da hareketli yer tutucu yapilmasi koruyucu bir uygulama olarak
gereklidir.

Oral hijyen egitimi ve motivasyonu; cocuklar i¢in okul bazli clirik 6nleme
programlarinda ilk basamagi olusturmaktadir. Biyofilmin etkin uzaklastirilmasi, disin pit
ve fisslirlerinde dental plak kalmamasi yeni c¢iiriik olusumunu engellemede ve olusmus
olan ciiriigiin ilerlemesini O6nlemede kritik rol oynamaktadir. Dijkmann ve arkadaslar
caligmalarinda, florlu dis macunu ile giinde iki kez dis firgcalama yapilmasinin mineral
kaybin1 %90 o6nledigi gostermislerdir. Bu durum hem florun olusturdugu topikal etki hem
de fircalamanin sagladigi mekanik temizlik ile iligkilendirilebilir. Flor preparati temel
olarak agiz i¢cinde gosterdigi topikal etki ile, dogru yerde, dogru zamanda, dogru miktarda

kullanilarak demineralizasyon, remineralizasyon siirecine déniistiiriilebilir. 33 109 122

2.8 Flor Uygulamalari

Dogada bulunan ¢esitli elementlerin mine yapisina katilarak dokunun organik ve
inorganik yapisim etkiledigi bilinmektedir. Insan metabolizmas1 icin gerekli eser
elementlerden biri olan florun, c¢ocuk ve eriskinlerdeki ciiriikk Onleyici etkinligi
kanitlanmugtir. 240 107

Florun dis hekimliginde topikal ve sistemik olmak {izere iki uygulama sekli
bulunmaktadir. Tuz ve siitiin florlanmasi, igme suyunun florlanmasi, flor tabletleri sistemik
uygulamalara 6rnektir. Topikal florlir uygulamalar igerisinde ise; jeller, profilaksi patlari,
vernikler, kopiikler, flor iceren soliisyonlar, kontrollii flor salinimi yapan sistemler ve
dental materyaller, floriirlii gargaralar, dis macunlari ve dis ipleri yer almaktadir, 245 87482

Dis ciliriiglinii 6nleme 06zelligi olan flor etkisini birka¢ yolla gosterir. Tiikiirlik ve
plakta konsantre olmus flor minenin demineralizasyonunu onler. Demineralize mine
tarafindan kalsiyum ve fosfatla birlikte alinan flor mine kristal yapisinin bakteriyel asit
tiretimine kars1 daha direncli olmasini saglar. Topikal flor uygulamalar1 sonrasi olusan
kalsiyum floriir (CaF,) hizla tiikiiriige gecer ve ortamda fosfat varliginda CaF. tekrar
florapatit olarak ¢okelerek remineralizasyon saglamaktadir. Florun bakteriyel
metabolizmay1 inhibe ederek asit liretimini ve bakteriyel polisakkarid yapimint 6nledigi

gosterilmistir. Uzun yillar sistemik olarak alinan florun, gelismekte olan mineyi

giiclendirerek, ¢iirligli inhibe edici bir etki sagladigina inanilmaktaydi; fakat Thylstrup
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sistemik olarak alinan florun dis ¢iiriglinii 6nlemedeki etkisinin sanilandan ¢ok daha az

oldugunu gostermistir, 134 460. 51,167

2.8.1 Uzun Siireli Salinim Yapan Ajanlar (Dental Vernikler)

Topikal olarak uygulanan florlu bilesiklerin mine yilizeyinde CaF2 birikimi yaptig1
bilinmektedir. Flor igeren topikal jel ve soliisyonlarin uygulanmasinin ardindan ilk 24 saat
igerisinde uygulanan florun biiyiik bir kisminin kaybedilmesi arastirmacilart mine
yilizeyinde daha uzun siire disle temas halinde kalabilecek yontemlere yoneltmistir. Flor
vernigi, dogal ya da sentetik bazli, flor tuzlarinin etanol gibi bir solventin iginde
¢Oziindiigli bir lak ya da likit olarak tanimlanabilir. Florlu vernikler daha uzun siire dis
yiizeyinde kalmakta ve agiz ortamina yavas bir sekilde flor salmaktadir. Mine yiizeyine
tutunan flor miktar1 artmakta, florlanmis hidrosiapaptit olusumunu saglayarak minenin
asitler karsisindaki direncini artirmaktadir. Florlu vernik uygulamalarindan sonra, minenin
kristal yapisina florapatit baglanir ve CaF: mine ylizeyine c¢okelir. Topikal flor
uygulamalar1 sonrast olusan CaF2 hizla tiikiirlige gecer ve ortamda fosfat varliginda CaF:
tekrar florapatit olarak ¢okelerek remineralizasyon saglamaktadir. 5% 179190

Flor vernikleri iretici firmanin Onerileri dogrultusunda kullanildigi zaman yutulma
ile olusacak toksik etki ¢ok diisiik olacagindan kiiglik ¢ocuklarda da giivenle
kullanilabilmektedir. Erken cocukluk c¢iiriigii olan ¢ocuklar, engelli bireyler gibi yiiksek
clirik risk grubundaki bireylerde, flor cilalart siklikla kullanilmaktadir. Yapilan
caligmalarda verniklerin, 2 yil diizenli uygulandiklarinda ciiriik sikligini %38 oraninda
azalttig1 bildirilmektedir. Profesyonel olarak uygulanan flor tedavileri i¢in en yaygin
kullanilan maddeler, %5 sodyum flor vernik (NaFV; 22.500 ppm F) ve %1.23 asidiile
fosfat floriirdiir (APF; 12.300 ppm F). Flor verniginin siit dislerinde yilda en az iki kez

kullanildiginda etkinligi en az dért randomize kontrollii ¢alismada bildirilmigtir, 5 123 474

87, 85, 29, 485, 418, 65, 457, 25

Flor verniklerinin ¢iirtik onleyici etkileri sebebiyle belirli araliklarla uygulanmalari
gerekmektedir. Yiiksek ¢iiriik riski olan hastalarda 3-6 aylik periyodlarla kullanimi, orta
dereceli risk gruplarinda ise, yillik kullanim1 6nerilmektedir. Yilda dort uygulamayi tavsiye

eden klinik deneyler genis bir ciiriik dnleyici etkinlik elde etmislerdir. 3¢5t
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Flor vernikleri, kok ciiriiklerinde, hassasiyeti olan diglerde ve kavite laki olarak da
kullanilmaktadir. Flor vernikleri ayn1 zamanda klorheksidinle kombine olarak kullanilmig

ve flor verniklerinin olumlu etkileri artirilmaya ¢alisiimugtir. 5% 190474

2.8.2 Uzun Siireli Salinim Yapan Ajanlarin Etki Mekanizmasi

Uzun siireli salinim yapan ajanlar agiz dokularina siklikla iyonik, van der Waals
baglari, hidrofobik ya da kovalent baglar gibi spesifik olmayan baglarla baglanmaktadirlar.
Kimyasal ajanlar uygulandiktan sonra agiz i¢indeki tutunumlari, oral yiizeylere baglanma
yeteneklerine, doz, konsantrasyon, tiikiiriikk ve diseti olugu sivis1 akis hizlarina, kontakt
zamanina ve uygulanma sikligina baghdir. Ajanin salimmas: tiikiiriikteki kalsiyum
degerlerine, pH, tikiirik akis hizi ve ayrilma oranma bagl olarak degisiklik
gostermektedir. Dis ¢iiriiglinii 6nlenmesi i¢in yapilan ¢alismalarda genellikle uzun siireli
salinim yapan ajanlar iizerinde durulmustur. Kimyasal ajanlar dental plak olusumunu bir ya

da birkag mekanizmayla beraber engellemektedir. 401 127: 476,402, 427

1. Mikrobiyal kolonizasyonun engellenmesi
2. Bakteri tiremesinin ve metabolizmasinin engellenmesi
3. Olgun biyofilmin pargalanmasi

4. Plak biyokimyasinin ve ekolojisinin modifikasyonu

2.8.2.1 Mikrobiyal Kolonizasyonun Engellenmesi

Antiplak etkiler, dis yiizeylerine mikrobiyal yapismay1r engelleyerek ortaya
cikarilabilir. Dis yiizeylerinin, pelikil ve/veya mikroorganizmalarin ylizey 6zellikleri ¢esitli
yontemlerle modifiye edilerek mikrobiyal yapisma onlenmeye ¢alisilmistir. In vitro
caligmalarda serbest yiizey enerjisinin diisiiriilmesinin mikrobiyal yapigmaya azalttig
gosterilmistir. Antimikrobiyal ajanlardan klorheksidin, setilpiridinium klorid, aminflorid ve
sodyumdodesilsulfat  yiizey 0Ozelliklerini  degistirerek  mikrobiyal kolonizasyonu
onlemektedir. Bir¢ok antimikrobiyal ajanin minimal konsantrasyonlar: yiizey adezinlerini

etkileyerek mikrobiyal yapismay1 engellemektedir. Dis ¢iiriigii profilaksisinde kullanilan
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yiizey Ozelliklerini degistiren bu ajanlarin klinik etkilerinin arastirilmasi igin birgok

calismaya gereksinim vardir, 401 402427

2.8.2.2 Bakteri Uremesinin Ve Metabolizmasinin Engellenmesi

Giliniimiizde kullanilan antiplak ajanlarmin ¢ogu genis spektrumlu antimikrobiyal
ajanlar olup bakterisid ya da bakteriyostatik etkilere sahiptir. Bu ajanlar, non-spesifik plak
teorisine gore, plak birikimini ya da metabolizmasini 6nlemek ya da sinirlamak amaciyla
kullanilmaktadir. Mikroorganizmalarin membranina baglanmakta ve transport gibi normal
hiicre zar1 fonksiyonlarini engellemektedir. Bu durum mikrobiyal metabolizmaya zarar
vermekte ve mikroorganizmalar {izerinde bakterisidal bir etki olusturmaktadir. Mikrobiyal
membrana yapisma ayni zamanda gecirgenligi degistirmekte, protein denaturasyonu ya da
sitoplazmadakilerin pihtilasmasiyla birlikte hiicre i¢i komponentlerin sizintisina neden

olmaktadir, 401402, 427

2.8.2.3 Olgun Biyofilmin Par¢alanmasi

Olgun biyofilmin parcalanmasi i¢in kimyasal ajanin biyofilm i¢ine difiizyonu énemli
bir sorundur. Dental biyofilm olusumunda glukanlarin sentezi 6nemli yer tutmaktadir.
Organize olmus plagi parcalamak icin dextranaz ve mutanaz gibi enzimlerin hidrolitik
aktivitesiyle, glukanin o 1,6 ve o 1,3 glukosidik baglar1 kirtlmaktadir. Boylece plak
olusumu da Onlenmektedir. Mesela; glukoziltransferaz enziminin zarar goérmesi,
bakterilerin zayif adezyonuna neden olmaktadir. Glukoziltransferaz glukan olusumundan

sorumlu olan enzimdir, 401 402,427

2.8.2.4 Plak Biyokimyasimin Ve Ekolojisinin Modifikasyonu

Teorik olarak, plak mikroorganizmalarinin metabolik aktivitesini azaltan ya da
degistiren kimyasal ajanlar dis ¢liriigiinii onleyebilmektedir. Bir yaklasim da potansiyel
patojenik mikrobiyal neslin genetik olarak degistirilerek daha az virulan duruma

getirilmesidir, 40 402 427
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2.8.3 Oral Bakteriler Tarafindan Flor Alimi

Florun oral bakterilerin enerji ve biyosentez metabolizmasina direkt ve indirekt etkisi
lizerine bir¢ok c¢alismalar yapilmistir. Florlu besiyerlerinde iiretilen oral bakterilerinin flor
depoladigi bulunmustur. Bakterilerde biriken flor, dental plaktaki florun yiiksek
konsantrasyonlu olmasimi ve buna bagli olarak da florun plak metabolizmasini inhibe
ederek kariyostatik etki gostermesini saglamaktadir. 8% 167138

Bakteriler tarafindan flor alimi, ortamda baskin olarak bulunan mikroflora yapisina
bagl olarak; soliisyondaki flor iyonunun formuna, cesitli plak bakterilerinin icerigine ve
fizyolojik durumlarina gore farklilik gosterir. Ayrica, plak pH’s1 bakterilerin flor alimini
etkileyen en énemli etmenlerden birisidir. 168

Tiikiirtik akis hizi ve tamponlama kapasitesi, bireydeki ¢iiriik dis sayisi, diyetteki
karbonhidrat icerigi de flor aktivitesi iizerine etkili olan diger etkenlerdir. Flor bakteri
hiicresinde pH degerine bagl olarak etki gosterir. Farkli ¢aligmalarda, bakterilerin flor
aliminin; ortamda bir enerji kaynagi yokken, buna karsilik metabolik inhibitorler
varhiginda, farkli sicakliklarda, aerobik ve anaerobik sartlarda olustugunu ve Ca*? ile
stimiile edildigi gosterilmistir. 172

Antibakteriyel etkinin goriilebilmesi i¢in florun hiicre yapisina girmesini saglamak
gerekmektedir. Hiicrelerin flor alimi; enerji kaynagmin yoklugunda, metabolik
inhibitorlerin varliginda ve farkli sicakliklarda olusur. Plak pH’s1 degisken olmakla
birlikte, ortamda bulunan florun biiyiikk bir ¢ogunlugu F formundadir ve flor bu
formdayken plaga yapisir. Plak pH’s1 5’in tizerinde oldugu zaman serbest florun %98’den
fazlas1 iyonize olurken % 1.4’ Hidroflorik asit (HF) olarak kalir. Plak pH’s1 4 iken florun
%12’si Hidroflorik asit formundadir ve plak pH’s1 diistiikk¢e bu deger artar. Flor hiicre i¢ine
HF seklinde girer (Sekil 2.6, reaksiyon 1). Diisiik dis ortam pH’sinda daha ¢ok HF
olusumu ve hiicre i¢ine HF girisi artar, 167168

Bakteri hiicresine flor girisi, hiicre ici pH ile dis ortam pH’s1 arasindaki fark olan pH
gradyani (A pH) ile saglanir. Hiicrede pH gradyaninin artmasiyla paralel olarak artan hiicre
i¢i flor birikimi, ilk kez Borei tarafindan belirtilmistir. Hidroflorik asit hiicre i¢inde alkalen
ortam sebebiyle H" ve F~ molekiillerine ayrilir (Sekil 2.6, reaksiyon 2). Hidroflorik asit
alimi i¢ ve dis ortamda HF konsantrasyonu esit olana kadar siirer. Hidroflorik asitin H* ve
F~ molekillerine ayrilmasi, hiicre fizyolojisinde iki dnemli etkiye sebep olur. Bunlardan

birincisi; F ayrigmasi, flora karsi duyarli enzimler dahil olmak {izere farkli hiicresel
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yapilar1 etkileyerek enzim aktivitesinde inhibisyona neden olur (Sekil 2.6 reaksiyon 3).
Ikinci etki H* salinim ile sitoplazmada asidik ortamin olusmasidir. Hidroflorik asit alimi
ile hiicresel pH’nin diismesi, bakteri tiremesi i¢in gerekli bircok enzim aktivitesini olumsuz
yonde etkiler, 167168

Sitoplazmanin asidiklesmesi, florun bakteri liremesi ve metabolizmasini inhibe
etmesinde 6nemli bir faktor olarak kabul edilmektedir. Sonug olarak agiz bakterilerinin asit
ortama dayamklihg da ciirik yapic1 ozellikleri de azalir. Ozetle; karbonhidrat
metabolizmasi sirasinda ortam pH’st 7 ile 5 arasinda siirli kalirsa, flor dental plak
tarafindan HF olarak alinir ve daha alkali olan sitoplazma igerisinde H" ve F~ iyonlarina

ayrisir. Protonlar sitoplazmada asidik ortam olusturarak ApH’yi1 diisiiriirler ve florun hiicre

8

isleyisini engelleyebilmesi icin gerekli ortami yaratirlar. 1°

| Pesd =

Sekil 2.6. Bakteri hiicresindeki flor birikimi, dagilimi ve salim 2

1.Florun hiicreye HF olarak girmesi

2.HF’nin alkalen ortama girisi ve H* ve F olarak ayrigmasi
3.Hiicre iginde siki bagli F

4 Hiicre i¢inde gevsek baglanan F

5.Sitoplazmanin asitlesmesi ve HF miktarinin artmasi

6.Artan HF nin hiicre disina salimi
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2.8.4 Florun Metabolik Etkileri

Florun antimikrobiyal etkisi, bakterilerin karbonhidrat metabolizmasini inhibe
etmesiyle gerceklesir. Sekil 2.7’ de oral bakterilerin karbonhidrat metabolizmasinda rol
oynayan reaksiyonlar gosterilmektedir. Bakterilerin karbonhidrat metabolizmasi i¢in en
¢ok kullandiklar1 yol glikolizdir (Sekil 2.7, reaksiyon 4). Flor bakteri hiicresinde, glikoliz
i¢cin gerekli 2-P-gliserat (2PGA)’y1 P-enol piruvat (PEP)’a ¢eviren bir metalloenzim olan
enolaz1 inaktive eder. Enolaz aktivasyonu i¢in Mg*? iyonuna gereksinim vardir. Florun
Mg*? ile birlesmesi, Mg*® iyonunun katalizér gorevi gérememesine ve bdylece enzim
aktivitesinin inhibe edilmesine sebep olur. S. salivarius ve S. mutans hiicreleri pH 7.2°de
glukoz metabolize ederken ortama 2.4 mM flor eklenmesiyle 2PGA’nin intraselliiler
konsantrasyonunda hizli bir yiikselis, PEP de ise diislis gdzlemlenmistir. Ortama flor ilave
edilmesi, hiicre devamliliginin saglanmasi ve iiremede anahtar gérevi géren ana metabolit
ATP yapmminit da onemli derecede azaltir. Hiicresel enzimler genellikle ¢ok degisken
olmayan pH degerlerinde fonksiyon goriirler. Sitoplazmanin asidik olmasi bakterinin
{ireme ve metabolizmasi igin gerekli olan metabolik aktivitesini azaltir, 167168

Glikojen sentezinde yer alan enzimler flora karsi hasss degildir. Bu nedenle flor
varhiginda glikojen sentezinin (IPS) engellenmesi Glukoz-6-fosfat’m (glukoz-6-P)
kullanilamamas1 nedeniyle gerceklesir (Sekil 2.7, reaksiyon 3). 23

Florun oral bakteriler {izerine biyolojik etkileri Cizelge 2.7°de 0Ozetlenmistir.
Bakterilerdeki H+/ATPaz enzimi, S. mutans gibi asidiirik ve asidojenik oral bakterilerin
diisiik pH degerlerinde karbonhidrat metabolizmasin1 devam ettirmeleri ve asidik ortamda
iiremeleri icin gereklidir. 23

Flor agiz bakterilerinde H+/ ATPaz enzimini inhibe ederek hiicresel pH dengesini
bozar. Bu etki florun énemli antimikrobiyal etkilerinden birisidir. Inhibisyon diisiik flor
konsantrasyonlarinda reversibl olmakla birlikte yiiksek fluorid irreversibldir. 168

Flor bircok pH degerinde hiicrenin pH gradyanlarin1 bozar. Boylece proton motive
edici giicii (PMF) etkileyerek bu enerjiyle gergeklesen tiim metabolik faaliyetleri engeller.
Bakteri liremesinin inhibe edilmesi i¢in yiiksek konsantrasyonlu flora gereksinim oldugu
bildirilmistir. Ornegin, A. viscosus hiicrelerinde iiremenin %350’sinin inhibisyonu i¢in 200
pmm flora gereksinim oldugu belirtilmisgtir. 168 °02

Nassar ve arkadaglarinin in vitro olarak yaptiklari giincel bir ¢alismada 100 ppm flor

varliginda S. mutans’in EPS {iretiminin azaldigi, 225 pmm’de biyofilm olusumunun
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neredeyse gerceklesmedigi, daha yliksek konsantrasyonlarda ise S. mutans biiylimesini
inhbe ettigi ve flora bagli gelisen dirence bagli olarak bu degerlerin degisebilecegi
bildirilmistir. 3%

Oral Dbakteriler, diyet karbonhidrati fazla oldugunda intraselliller (IPS) ve
ekstraselliiler polisakkarid (EPS) sentezi yaparlar. Intraselliiller polisakkarid, glikojene
benzer yapida olup, bakteriler tarafindan dis kaynakli enerji kaynagi olmadigi zaman

kullanilir. Flor, IPS yapimi iizerine etkiyi glukoz-6-P olusumunu engelleyerek saglar. 67

168

2.P-Glukoz

Enciax

Fosfocenoipiruy

* +ATP S_"

Piruvat

Laktlk asit(H")

Laktik asit{H)

Sekil 2.7. Asidojenik oral bakterilerin karbonhidrat metabolizmalarinda yer alan reaksiyonlar 26

1.PEP-fosfotransferaz sistemiyle seker transportu
2.ATP’ye bagli seker transport sistemi
3.Glikojen sistemi

4.Enolaz

5.Laktik asit ¢ikis1

6.Proton ¢ikaran ATPaz (H*/ATPaz)

7.Proton motive edici gii¢c (PMF)
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Parametreler

Spesifik

etki
Direkt Indirekt
PTS sistemi,
Hiicresel diizeyde
Enolaz IPS formasyonu,

glikoliz formasyonu

Enerji metabolizmasi ve iireme

Transmembran
gradyanlari/proton

motive edici gii¢

Fluorid adaptasyonundan sonra

glikolizde azalma

Proton ¢ikaran ATP-az

Proton gradyaninin

parcalanmasi

K* ve P, salinimi

Proton gradyaninin par¢alanmasi
Sitoplazmanin asidifikasyonu

Proton motive edici giiciin

parcalanmasi

Makromolekiiler sentez

Lipoteikoik asit

Peptidoglikan

Hiicresel diizeyde

ve dental plakta

Asit fosfataz

Pirofosfataz

enzimler Pirofosforilaz
Peroksidaz
Katalaz
Dental plakta Apatite yapisma

kolonizasyon

Apatitten ayrilma

Bakteriyel rekabet

Bakteri suslari i¢in

toksik pH diisiisiinde azalma

Dental plakta pH farkliliklarina

kars1 korunma

PTS= Fosfotransferaz Transport Sistemi

[PS= Intraselliiler Polisakkarit

Cizelge 2.7. Florun ag1z bakterileri iizerine biyolojik etkileri 28
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2.8.4.1 Florun Agiz Mikroorganizmalar Uzerine EtKisi

Florun, bakteri hiicrelerine direkt veya indirekt etkileri vardir. Bunlardan bazilar
Ozellikle dental plaktaki asidojenik (asit iireten) bakterileri etkileyen onemli etkilerdir.
Farkli bakteri suglarinin flora kars1 gosterdikleri duyarlilik da farklidir. S. mutans flora
kars1 laktobasillere oranla daha fazla duyarlilik gosterir. Ortamda gerekli iyonlarin
bulunmasi ve pH, florun iiremeyi inhibe etmesini etkileyen énemli paramatrelerdir. Birgok
ag1z bakterisi flor konsantrasyonundaki artisa uyum saglayarak iiremeye devam eder. Bu
adaptasyon bircok calisma ile de goOsterilmistir. Bakterilerdeki dogal bagisiklik ve
fenotipik adaptasyon 0Ozelligi, plakta bulunan bir¢ok mikroorganizmanin in vivo olarak
yiiksek konsantrasyonlu flor uygulamasina karsin tiremeye devam etmesine olanak saglar.
Bununla beraber florlu ortama adapte olan bakterilerin asit iiretme yetenegi azalir. Bu
durum pH artisina sebep olarak minenin siirekliliginin korunmasina ve asidiirik bakterilerin
karbonhidrat metabolizmasinin etkilenmesine neden olur. 167 168 453,60

Flora direng¢ gosteren S. mutans’larla ilgili calismalarda, flora kars1 direnci degismis
suslarin ana S. mutans susuna gore daha az asidojenik ve farelerde daha az karyojenik
oldugu gosterilmistir. Insanlarda en az %0.1’lik flor igeren (52.6mM) dis macunu
kullanim1 sonucu alinan plak orneklerinde asit yapici etkinin azaldigi goézlenmistir.
Bununla beraber flor adaptasyonunun dental plaginin asidojenitesinde azalmaya neden
oldugu ve florun antibakteriyel ve antikaryojenik etkisini degistirmedigini gosterilmistir.
169, 270, 121

Florun antimikrobiyal etki gostermesi i¢in dncelikle hiicre igerisine girmesi gerekir.
Hiicre igerisine girdikten sonra florun biiylik bir kismi1 hiicre icerisindeki c¢esitli yapilara
baglanir. Florun, enolaz ve proton agiga ¢ikaran ATP-az enzimlerine baglanmasi
sonucunda, asidojenik agiz bakterilerinin karbonhidrat metabolizmasi ve seker alimi etkin
bir sekilde inhibe edilir. Florun asit {iretimini inhibe etmesi dental plakta bulunan

bakterilerin karyojenitesini de azaltmas1 bakimidan nem tasimaktadur. 67
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2.8.4.2 Florun Biyofilm Uzerine Etkileri

2.8.4.2.1 Florun Biyofilm Olusumunun Ik Asamasi (Hiicre Yapismasi) Uzerine
Etkileri

In vivo kosullarda florun ilk yapismay: tiikiiriik makromolekiillerinin birikimini
degistirerek Onleyebilecegi bildirilmektedir. S. mutans’larin mineye tutunmasinda florun
etkisinin ektraselliiler polisakkarit iiretimine bagli olmadigi, mine ylizeyindeki
degisikliklerle ilgili oldugu diisliniilmektedir. Dental biyofilm olusumunda hidroksiapatit
yiizeylerine proteinlerin yapismasi fikri giderek agirlik kazanmaktadir. Yiizeyde bulunan
pozitif yiikli kalsiyum ve negatif yiiklii fosfat gruplar proteinlerle etkileserek, proteinleri
tutarlar. Proteinlerin karboksilik gruplar1 kalsiyumla, amino gruplar1 ise fosfatlarla
elektrostatik baglar kurarak hidroksiapatite yapisirlar. Flor bu baglanmay1 kalsiyuma olan
yiiksek ilgisi ile onler. Bunlarin disinda flor minenin serbest yiizey enerjisini azaltir. Daha

zor nemlenen bir yiizeye plak tabakalarmin yapismasi daha da zorlasmaktadir, 376 483 70

2.8.4.2.2 Florun Biyofilm Olusumunun Ikinci Asamasi (Yapisan Hiicrelerin
Cogalmasi ve Birikimi) Uzerine Etkileri

In vitro ortamda, dis yilizeylerine %1°lik flor jeli uygulandiginda flor uygulanmayan
kontrol grubuyla kiyaslandiginda S. mutans birikiminde azalma oldugu belirtilmistir, ancak
florun etkisinin zamanla kayboldugu ve 5 giinlin sonunda S. mutans’in kontrol grubuyla
benzer oranda birikim gosterdigi saptanmistir. S. mutans biyofilminde florun hiicre
birikimine etkisi olup olmadig: arastirilmis florlu yiizeylerle flor icermeyen kontrol grubu
karsilastirildiginda, pH 7°de ya da smirli miktarda glukoz varliginda birikimi etkilemedigi
bildirilmistir. igme suyunda yiiksek konsantrasyondaki florun (250 pg/ml) ya da %]1°lik
flor jelinin insan ve hayvanlarda olusturulan plaklarda organizma sayisini etkileyecegi
bildirilmektedir. igme suyundaki 250 pg/ml florun ratlarda olusturulan plakta S. mutans
sayilarin1 azalttigi, Actinobasillus sayilarini ise artirdigi bildirilmistir. Bildirilen bu
calismalar, florun plak ekosistemlerinde farkli bakteri tiirlerini etkileme potansiyeli

oldugunu gostermektedir. 43 252 60, 168
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2.8.4.23 Florun Biyofilm Olusumunun Uciincii Asamasi (Biyofilm

Toplulugunun Devamhhg) Uzerine Etkileri

Plak icerisindeki flor, asidojenik ve asidiirik bakterilerin  karbonhidrat
metabolizmasin1 azaltarak dis ortam pH’sinin 6nemli derecede diismesini Onler. Plak
pH’sinim yiiksek seviyelerde kalmasi, mine demineralizasyon riskini azaltmaktadir. Igme
sularinda profilaktik miktarda flor bulunan (1 pg /ml F) toplumlarda, plak bakterilerin flora
kars1 diren¢ kazanmalar1 konusunda yeterli kanit bulunmazken; yiiksek flor miktar1 olan
(10 pg /ml F) uzun siireli giinliik flor jeli uygulamalariyla plak bakterilerinin flora karsi
direng kazandig1 bildirilmisgtir. 168 67

Flora kars1 direngli bakterilerin daha az karyojenik olabilecegi bildirilmektedir. Flora
kars1 direngli S. sobrinus flor varliginda asit olustururken buna kiyasla flora karsi direng
kazanmig S. mutans flora duyarh tiirleriyle karsilastirildiginda daha fazla asit olusturdugu

ve demineralizasyona sebep oldugu bildirilmektedir. 168
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Mustafa Kemal Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Klinik Bilimler
Bolimii Cocuk Dishekimligi Anabilim Dali ile Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji
Anabilim Dalinda yapilmistir. Mustafa Kemal Universtesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Pedodonti Anabilim Dali polikliniklerine 6.03.17- 4.06.17 tarihleri arasinda basvuran
yaslar1 2-6 arasinda degisen erken cocukluk ¢iiriigii tanisin1 almis 30 hasta ¢alisma grubu
ve dislerinde ¢liriik bulunmayan 30 hasta kontrol grubu olarak toplam 60 hasta ¢alismaya

dahil edilmistir.

3.1 Arac ve Gerecler

3.1.1. Araglar

Inkiibator (Heal Force HF90, Cin)

Santrifiij (NF 048; Niive, Tiirkiye)

Elektroforez sistemi (Wealtec, Elite 300 Plus, ABD)
PCR Cihaz1 (Thermal cycler, Techne Flexigene ™, Ingiltere)
UV Transillumunator (Wealtec, Dolphin-View, ABD)
Vitek 2 (bioMeuriux, Fransa)

Mac farland cihaz (italya)

Otomatik pipetler (Discovery, Transferpette, Almanya)
Giic kaynagi

Anaerob Jar

Bunzen beki

Buzdolab1

Derin dondurucular (-20 ve -80° C)

Distile su cihazi

Hassas terazi

Laminar kabin

Manyetik karistirict

Mikrodalga firin
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Mikroskop, Olympus
Otoklav, Niive
Otomatik mikropipetler
Pasteur firini; Niive
Sogutmali santrifiij
Mikrosantrifiij

Benmari, Niive

3.1.2. Besiyerleri Ve Kimyasal Maddeler

Agaroz (Sigma, ABD)

Kanli agar (biIEOMrieux, Fransa)

SDA (sabouraud dextrose agar) (Merck, Almanya)
Jelli transport besiyeri (Macaristan)

Miiller Hinton Agar (Merck, Almanya)

Beyin kalp inflizyon sivi besiyeri, Merck

Muitis salivarius agar

Sorbitol, Sigma

Mueller-Hinton broth, Merck

Buffer (Fermentas, EU)

Mg (Fermentas, EU)

dNTP (Fermentas, EU)

dH20 (Fermentas, EU)

Tag DNA polimeraz enzimi (Thermo Scientific Fermentas, EU)
Eosin Metilen-Blue Agar (EMB) (biEOMrieux, Fransa)
DNA Ladder (100 bp, Fermentas, EU)

Etil Alkol (Merck, Almanya)

Etidium Bromid (Sigma, ABD)

Potasyum dihidrojen fosfat, KH.PO4 (Sigma, ABD)
Proteinaz K (Sigma, ABD)

Potasyum kloriir, KCI (Sigma, ABD)

Sodyum hidrojen fosfat, Na2HPO4 (Sigma, ABD)
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Sodyum kloriir, NaCl (Sigma, ABD)
TAE Elektroforez Tamponu(Tris Asetat Tamponu) 50X
RTA-DNA genomic extraction kit (Kocaeli, Tiirkiye)

3.1.3. Kullanilan Sarf Malzemeler

Balon Jojeler (100, 250 ve 500 ml)
Farkli ebatlarda cam tiipler (10 ml)
Eppendorf tiipleri (0.2 ml1,0.5 ml,1.5 ml)
Falcon tiipii (50 ml)

Sedir yagi, Merck

Lam

Platin ve tek kullanimlik 6zeler
Ekiivyon ¢ubukler1

Petri kutulari

Pipet uglar1 (10ul,100 pl, 1000 pl)
Steril tiikiirtik kaplar1 (50 ml)

Tiip racklar

3.1.4 Kullanilan Standart Suslar

e Streptococcus mutans ; ATCC 25175
e Streptococcus sobrinus ; ATCC 33478
e Streptococcus mutans ; NCTC 10449

3.2. YONTEM

Bu tez Projesi igin T.C Mustafa Kemal Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri
Koordinatorliigii tarafindan 01/03/2016/74 protokol kodlu 10/03/2016 tarihli, ¢aligmanin
etik yonden bir sakinca tasimadigi ve uygulamaya konulabilecegine iliskin onay raporu

alindi (Ek-1).
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Calisma oOncesi ¢ocuklara ve ebeveynlere, ¢alismanin amact ve yontemi hakkinda
bilgilendirme yapild1 ve istedikleri takdirde ¢aligma kapsamindan ¢ikabilecekleri belirtildi.
Caligmaya katilmak isteyen c¢ocuklarin ebeveynlerine ‘Goniillillerin Bilgilendirilmis
Olur/(Riza) Formu’ (Ek-2) ve ‘Koruyucu Flor Vernik Uygulamasi Aydinlatilmis Onam
Formu’ (Ek-3) imzalatildi.

3.2.1. Hasta Secimi

Calismaya 24-71 aylik, herhangi fiziksel veya mental engeli bulunmayan ve son 1 ay
icin antibiyotik veya flor uygulamasina maruz kalmamis kooperasyon gosteren g¢ocuklar
dahil edilmistir. American Academy of Pediatric Dentistry tarafindan kabul edilen
kriterlere gore; 71 aylik veya daha kiigiik cocuklarda herhangi bir veya daha fazla siit
disinde c¢iiriik (kavitasyonlu veya kavitasyonsuz) yiizey, dis ¢lirligline bagl siit disi kayb1
veya ¢iiriige bagl dolgu yapilmis dis yiizeyi bulunan 11 kiz, 19 erkek toplam 30 ¢ocuk
ECC grubu; benzer yas gruplarindan ¢liriigii bulunmayan 13 kiz, 17 erkek toplam 30 ¢ocuk
ise kontrol grubu olarak belirlendi. Her iki gruptaki ¢ocuklarin 20 adet siit disinin siirmiis

ve alt1 yas dislerinin siirmemis olmasina dikkat edildi (Sekil 3.1, 3.2).

Sekil 3.1. ECC grubundan 6rnek hasta
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Sekil 3.2. Ciirtiksiiz gruptan 6rnek hasta

3.2.2. Agiz ici Muayene

Cocuklarin agiz ve dis saghig1 muayenesi, Mustafa Kemal Universitesi Dis Hekimligi
Fakiiltesi Cocuk Dishekimligi Anabilim Dali kliniginde, DSO’niin (WHO 1997) belirledigi
kriterlere uygun olarak dis hekimi koltugunda reflektor 15181 altinda, agiz aynasi ve
dishekimligi sondu kullanilarak gerceklestirildi. Calisma ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin
hasta anamnez bilgileri ve ¢iiriikk indeks degerleri ‘Hasta Muayene Formu’na kaydedildi
(Ek- 4).

3.2.3. Ciiriik Indeksi Ve Hasta Degerlendirmesi

Oncelikle disler rulo pamuklarla izole edilip, arkasindan 5 saniye siire ile nazikge
hava-su spreyi ile kurutularak tiim ¢iiriikk lezyonlari rahatlikla fark edilebilir hale getirildi.
[zolasyonu takiben arastirmaya dahil edilecek olan hastalarmn tedavi oncesi durumlarinimn
saptanmas1 amactyla DSO’niin (WHO 1997) belirledigi kriterlere uygun olarak dmft ve
dmfs degerleri kayit edildi. Siit disleri i¢in ¢iiriik, dolgulu ve ¢iiriikk sebebiyle ¢ekilmis dis
sayist dmft; dis yiizeyi ise dmfs olarak kodlandi. dmft degeri hesaplanirken, her hasta igin
clirlik, dolgulu ve ciiriik nedeniyle ¢ekilmis dis sayilar1 toplanarak o bireye ait olan indeks
degeri kaydedildi. dmfs 6l¢iimlerinde ise her hasta i¢in ¢iiriik, dolgulu ve ¢iiriik nedeniyle
cekilmig siit azi dislerin distal, mezyal, okluzal, bukkal/vestibiil ve lingual/palatinal
yiizeyleri; siit keser dislerin distal, mezyal, vestibiil/labial, palatinal/lingual yiizey sayilari
toplanarak bireye ait yiizey indeksi kaydedildi. Travma ve fizyolojik kok rezorpsiyonu
nedeniyle kaybedilen disler degerlendirmeye alinmadi. Her iki gruptaki hastalara ve
ebeveynlere baslangic doneminde oral hijyen ve beslenme egitimi verildi. Her iki gruptaki

cocuklara baslangi¢ plak ve tiikiiriik ornekleri alindiktan sonra flor vernik uygulamasi
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(President Dental ProShield Varnish) yapildi (Sekil 3.3.). Hastalarin tedavi gerektiren

dislerinin rutin tedavi islemleri 6rneklerin toplanmasindan sonra gerceklestirildi.

Sekil 3.3. Calismada kullanilan flor vernigi preparati

3.2.4. Mikrobiyolojik Orneklerin Ahnmas1 Ve Bakteriyel Kiiltiir

Uyartlmamis tiikiiriik 6rnekleri alinirken hastalar dik pozisyonda oturtulup baslari
One egdirilerek agiz tabaninda tiikiiriik birikimi saglandi. Hastalara 10 dakika boyunca
herhangi bir dil, dudak ve yanak hareketi yapmadan agza gelen tiikiiriigii biriktirip
tiikkiirmeleri soylendi. Ornekler sirkadiyan ritim degisikliginden kaginmak i¢in sabah 9:30-
10:30 saatleri arasinda ve kahvaltidan 2 saat sonra topland1 (Sekil 3.4.). Plak 6rnekleri ise
yine steril ekiivyonlar vasitasiyla, molar dislerin okluzal ve kesici dislerin vestibiil
yiizeylerinden almarak igerisinde 1’er ml transport besiyeri bulunan eppendorf tiiplerine
transfer edildi (Sekil 3.5.). Ornekler soguk zincir altinda Mikrobiyoloji Anabilim Dali
kiiltiir laboratuvar1 mikrobiyolojik ekimleri ve degerlendirmeleri icin yollandi. Orneklerin
alinmasindan sonra her iki guptaki hastalara da flor vernik uygulamasi yapilds. Ikinci seans
icin Ornek alimmasi islemi hastalara tekrar flor vernik uygulamasi yapilmaksizin, ilk

randevudan 6 hafta sonra gergeklestirildi.
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Sekil 3.4. Uyarilmamus tiikiiriik 6rneklerinin toplanmasi

Sekil 3.5. Plak 6rneklerinin toplanmasi ve transport besiyerine aktarilmasi

3.2.5. Orneklerin Mikrobiyolojik Analizi

Bu ¢aligmada tiikiiriikkte MS izolasyonu i¢in tiim 6rnekler 30 sn vortekslenerek 50 pl
olacak sekilde kanli agar (Sekil 3.6, 3.7) ve %15 siikroz igeren trypticase, yeast cystine
bacitracin agara (TYCSB) ekimleri ger¢eklestirildi.
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Sekil 3.6. Calismada kullanilan vorteks cihazi (Boeco, Germany)

Sekil 3.7. Kanli1 agara ekilen mutans kolonilerinin goriintiisii

Kirk sekiz saatlik saat inkiibasyondan sonra izole edilen mikroorganizmalarin
identifikasyonu konvansiyonel yontemler (Gram boyama, katalaz testi, PYR testi, hemoliz
aktivitesi vs.) gibi biyokimyasal testler ve otomatize Vitek-2 (bioMeuriux, France) sistemi

ile identifiye edildi (Sekil 3.8.). Koloniler biiyiite¢ yardimiyla sayildi. Beyaz renkli,
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yiizeyden kalkik ve besiyerine yapisik koloniler mutans streptokok olarak degerlendirildi.
Koloniler sayilarak cfu/ml cinsinden, MS icin diisiik diizey <10° cfu/ml, orta diizey >10°-
<10° cfu/ml, yiiksek diizey >108 cfu/ml olarak hesaplandi. Hig iireme olmayan ve tespit
limiti olan <103 cfu/ml’nin altinda kalan miktar ‘0’ olarak kabul edildi.

Sekil 3.8. Bakteri tiplendirmesinde kullanilan otomatize kiiltiir sistemi

Calismada tiikiiriikten LB izolasyonu i¢in Ragosa SL besiyeri kullanildi. Steril
kosullarda petri ikiye ayrildi. Tikiiriik 6rnegi 10 kat sulandirilarak, bir tarafa 10-', diger
tarafa 10-? lik sulandirmadan 50 pl damlatilarak yiizeye yayildi. Rogosa SL jelozlar mum
sondiirme kavanozunda (%5-10 CO;) 37°C’de 48 saat inkiibe edildi. Tipik koloniler
sayilarak tiikiirigiin m1’sindeki diizeyleri cfu/ml olarak hesaplanmistir. Laktobasiller igin
diisiik diizey <10*cfu/ml, orta diizey >10*- <10° cfu/ml, yiiksek diizey >10° cfu/ml olarak
hesaplandi. Hig iireme olmayan ve tespit limiti olan <10? cfu/ml’nin altinda kalan miktar

‘0’ olarak kabul edildi.
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Calismada ECC'li hastalar ile saglikli kontrol grubundaki hastalarin oral flor
uygulama Oncesi ve sonrasi total streptococcus, S. mutans ve Lactobacillus kantitasyonlari
karsilastirmali olarak degerlendirildi.

Hastalardan izole edilen S. mutans izolatlariin subtiplerinin belirlenmesi PCR
yontemiyle gergeklestirildi. Hastalardan alinan tiikiiriik ve plak siiriintii 6rneklerinden
konvansiyonel kiltiir yontemleri ve gerektiginde Vitek-2 otomatize kiiltiir sistemi
yardimiyla bakteri tiplendirmeleri yapildi. Ayrica hastalardan alinan o6rneklerden
mikroorganizma tiir tayinleri ve mikroorganizma kantitasyonlar1 da gergeklestirildi.

Tiplendirilen izolatlar PCR ¢aligmalar1 yapilmasi i¢in hedeflenen ornek sayisina
ulasilincaya kadar igerisinde %20 oraninda gliserol bulunan buyyonda -70 °C’de muhafaza
edildi.

3.2.5.1. PCR incelemesi

Tikirik orneklerinden bakteriyel DNA ekstraksiyonu RTA-DNA genomic
extraction kiti (Kocaeli, Tirkiye) kullanilarak ticari firmanin test prosediiriine uygun

olarak asagidaki adimlarda gergeklestirildi (Sekil 3.9.).

RTA LABORATUVARLARI

8 §
8
il

Sekil 3.9. DNA ekstraksiyonu sirasinda kullanilan ticari kit
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3.2.5.1.1. Genomik DNA Ekstraksiyonu

Genomik DNA ekstraksiyonu i¢in ticari olarak temin edilen RTA markasinin DNA
genomic extraction kiti kullanildi. Ekstraksiyon adimlar1 agagidaki gibi uygulandi:

Saklama besiyeri i¢inde -70°C’de bulunan bakteriler kanli besiyerine pasaj yapildi ve
37°C’de 48 saat inkiibe edildi. Inkiibasyon sonunda saf olarak bulunan tek bir koloniden
almarak steril kapakli santrifiij tiiplerine 1-3 ml konulmus olan Miiller Hinton Broth
besiyerine ekim yapildi ve 37°C’de 48 saat inkiibe edildi (Sekil 3.10.)

Sekil 3.10. Miiller Hinton Broth besiyeri

Inkiibasyon sonunda tiipler 3500 devirde 15 dakika sogutmali santrifiij cihazinda
(Niive, Tiirkiye) santrifiij edildi (Sekil 3.11.).
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Sekil 3.11. Inkiibasyon sirasinda kullanilan sogutmali santrifiij cihazi

Santrifiij sonrasinda siipernatant kisim dokiildii. Tiiplerde bulunan pelletin {izerine
1000 pl serum fizyolojik konularak vorteks ve ardindan pipetaj yapildi. 6000 g’ de 2
dakika santriflij yapildi1 ve slipernatant kisim dokiildii. Pellete 100 pl Buffer R1 eklendi ve
hiicrelerin tamamu pipetaj yapilarak resiispanse edildi.

Hiicre stispansiyonu igine 20 pl (50 mg/ml) lizozim enzimi eklendi, vorteks yapildi
ve 37°C’ de 20 dakika inkiibe edildi. 10.000 g’de 3 dakika santrifiij edildi ve
slipernatanatin tamami uzaklastirildi. Pellete 180 pl Buffer R2 resiispanse edildi ve 20 pl
Proteinaz K eklendi ve vortekslendi ve 65°C, 1000 rpm’ de 20 dakika inkiibe edildi.
Inkiibasyon sonunda tiiplere 400 pl Buffer BG eklendi ve homojen bir soliisyon elde
edilene kadar tiip birkag kez alt iist edilerek iyice karigtirildi. Karisim 65°C” de 10 dakika
inkiibe edildi. Inkiibasyon sonunda tiiplere 200 ul %100°liik etil alkol eklendi ve hemen
vortekslendi. Ependorf tiiplerde bulunan bu karisim toplama tiipiiniin i¢ine yerlestirilmis
spin kolona aktarildi. Aktarilan karigtm 10.000 g’ de 1 dakika santrifiij edildi. Siv1 igeren
alttaki tiip atildiktan sonra kolon yeni bir toplama tiipiine yerlestirildi. Uzerine 750 ul
yikama tamponu eklendi ve 10.000 g’de 1 dakika santrifiij edildi. Toplama tliptindeki s1v1
atild1 ve kolon tekrar ayni tiipe yerlestirildi. Kalan etanolii uzaklagtirmak i¢in 10,000 g’ de
1 dakika santrifiij edildi. Spin kolon 1.5 ml’lik bir mikrosantrifiij tiipe transfer edildi.
Mikrosantrifiij tiipe transfer edilen spin kolon iizerine 50-100 ul 70°C’ ye 1sitilmis Elution
Buffer eklendi ve oda sicakliginda 2 dakika inkiibe edildi. Daha sonra 10.000 g’de 1
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dakika santrifiij edilerek spin kolon atildi ve mikrosantrifiij tiiptiniin i¢indeki eliisyon

tamponunda genomik DNA elde edildi.

3.2.5.1.2. PCR Amplifikasyonu

Ekstrakte edilen S. aureus ve P. aeruginosa genomik DNA &rneklerinden S. aureus
igin ticari olarak sentezlenen; sea, seb, sec, sed, see, seg, seh, sei, sej, femB, mecA, pvl,
etaA ve tst primerleri ve P. acruginosa i¢in tetK, tetM, ermA, ermC, ampC, Toho, ctxm914
primerleri kullanilarak 1sisal dongii cihazinda (Thermal cycler, Techne Flexigene,

Ingiltere) PCR amplifikasyonu gerceklestirildi (Sekil 3.12.).

(o) ROE )
RG]

()]l )L

"l ol

Sekil 3.12. PCR amplifikasyonunda kullanilan 1s1 déngii cihazi
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Calismada hastalardan izole edilen S. mutans kokenlerinde gtfD, gtfT gtfK gtfP gtfR

ve gtfG kullanilarak PCR S. mutans tip tayini

gerceklestirildi  (Cizelge 3.1.).

Mikroorganizmalarin tiir diizeyindeki tayinlerinin yapilabilmesi i¢in konvansiyonel kiiltiir

yontemleri ve Vitek-2 otomatize kiiltiir sistemleri kullanildi. Calismada asagidaki gtfB

geni amplifikasyonunu takiben S. mutans kokenlerinde S. mutans izolatlar1 subtiplerinin

RFLP yontemi ile belirlenmesi i¢cin Haelll restriksiyon enzimi ile kesimi yapilarak RFLP

yontemi ile subtiplerinin tanimlamalar1 yapildi.

Primer Hedef Gen Primer Dizisi (5°-3%) Fragment
Boyutu (bp)

MKD-F | S. mutans gtfD GGCACCACAACATTGGGAAGCTCAGTT 433
MKD-R GGAATGGCCGCTAAGTCAACAGGAT
MKT-F | S. sobrinus gtfT | GATGATTTGGTCTCAGGATCAATCCTC 328
MKT-R ACTGAGCCAGTAGTAGACTTGGCAACT
MKK-F | S. salivarius gtfKk | GTGTTGCCACATCTTCACTGCCTTCGG 544
MKK-R CGTTGATGTGCTTGAAAGGGCACCATT
MKP-F | S. sanguinis gtfP | GGATAGTGGCTCAGGGCAGCCAGTT 313
MKP-R GAACAGTTGCTGGACTTGCTTGTC
MKR-F | S. oralis gtfR TCCCGGTCAGCAAACTCCAGCC 374
MKR-R GCAACCTTTGGATTTGCAAC
MKG-F | S. gordonii gtfG | CTATGCGGATGATGCTAATCAAGTG 440
MKG-R GGAGTCGCTATAATCTTGTCAGAAA

Cizelge 3.1. Streptokoklar i¢in multiplex PCR’da kullanilan primer dizileri

Calismada ayrica S. mutans NCTC 10449 kontrol susunun 16S rRNA’st kontrol

olarak kullanildi. Polimeraz zincir reaksiyonu karigimi 25 pl olarak ayarlanarak asagidaki

thermal cycler dongiilerinde amplifikasyon gerceklestirildi (Cizelge 3.2, 3.3).
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Bilesen Her 6rnek i¢in pl hacim

Distile su 15.5

Buffer 2.5ul

Dntp 0.5ul

Taq DNA Polimeraz 1pl

MgCI2 2.5ul

P1 forward (F) Tl

P1 reverse (R) Tl

Genomik DNA Tul

Toplam 25ul

Cizelge 3.2. gtfB geni amplifikasyonu i¢in PCR karisimi
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Asama Tammlama Sicaklik | Siire
1 [k denatiirasyon 95°C | 5dk.
Denatiirasyon 95°C | 1dk
2 Baglanma (Annealing) 70°C | 1dk. 30 siklus
Uzama 72°C | 1dk.
3 Son uzama (final extension) 72°C | 7dk.
4 Bekleme +4 °C 0

Cizelge 3.3. gtfB geni 1s1 dongiileri

3.2.5.1.3 50X TAE Elektroforez Tamponu

e -242 gr Tris Base (Sigma)
e -57.1 ml Glasiyal asetik asit
e -100ml 0.5M EDTA (pH 8) (Sigma)

Tris base, 600 ml distile su icerisinde ¢ozdiiriildiikten sonra glasiyal asetik asit ve
son olarak EDTA eklendi. Son hacim distile su ile 1 litreye tamamlandi. TAE 50X olacak
sekilde stok soliisyon olarak hazirland1 ve 1XTAE olacak sekilde sulandirilarak kullanilda.

3.2.5.1.4. Yiikleme (Loading) Tamponu (6X)

e 40 gr Siikroz

e 0.25 gr Bromfenol mavisi

Yukarida miktarlar1 verilen maddeler karistirilarak 100 ml olacak sekilde distile su

icinde ¢ozdiiriildii. Porsiyonlanarak -20 °C‘de muhafaza edildi.
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3.2.5.1.5. PCR Uriinlerinin Agaroz Jel Elektroforezi Teknigi Ile Goriintiilenmesi

Polimeraz zincir reaksiyonu igsleminden sonra amplifikasyon iriinleri %2’lik agaroz
jelde yiritilerek arastirildi. Agaroz jelin hazirlanmasinda TAE (Tris-Asetat-EDTA)
tamponu kullanildi. Tris-Asetat-EDTA 50X olacak sekilde stok soliisyon olarak hazirlandi
ve 1XTAE olacak sekilde sulandirilarak kullanildi.

e 50X TAE Elektroforez Tamponu: 1 litre
e 242 gr Tris Base (Sigma)

e 57.1 ml Glasiyal asetik asit

e 100ml 0.5 M EDTA (pH 8) (Sigma)

Karigim hazirlanirken 242 gram Tris base 600 ml distile su i¢erisinde ¢ozdiirtildiikten
sonra glasiyal asetik asit eklendi. En son olarak EDTA eklendi ve son hacim distile su ile 1
litreye tamamland.

Elektroforez icin stok TAE soliisyonundan 1xTAE olacak sekilde distile su ile diliie
edildi ve 2 g agaroz tartilarak 100 ml’lik bir erlenmayere konuldu. Uzerine 100 ml 01X
TAE tamponu eklendi (%2’lik agaroz) ve 10 mg/ml’lik etidyum bromid’den 10 pl ilave
edildi. Mikrodalga firinda (Kenwood, Japonya) 1-2 dk kaynatildi (Sekil 3.13.).

KENWOOD

Sekil 3.13. Elektroforez sirasinda kullanilan mikrodalga firin
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Elektroforez taraklar1 jel dokme kabina, tabanda 1 mm bosluk kalacak sekilde
ayarlanarak yerlestirildi. Yaklasik 60°C’ye kadar sogutulan agaroz jeli, jel kabina dokiiliip
donmasi i¢in oda sicakliginda 30 dk bekletildi. Taraklar dikkatlice ¢ikartilarak jel kabi
elektroforez tankina (Wealtec, Elite 300 Plus, ABD) yerlestirildi (Sekil 3.14.).

Sekil 3.14. Elektroforez initesi

Amplifiye edilen 6rneklerden 10’ar pl 3ul yiikleme tamponu ile karistirilarak jelde
acilan kuyucuklara yerlestirildi. Yiikleme sirasinda DNA marker (100 bp’lik, Fermentas)
kullanild1. Jele elektrik akimi (15 Volt/cm) verilerek 15 dk elektroforez yapildi. Yaklagik
30 dk sonra yiiriitme islemi durdurularak UV goriintiileme cihazi (Wealtec, Dolphin-View,
ABD) ile bantlarin varligi incelendi (Sekil 3.15.).
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Sekil 3.15. UV goriintiileme cihazi

3.2.6. Verilerin Istatistiksel Degerlendirmesi

Calismada elde edilen verilerin istatistiksel analizi i¢in IBM SPSS Statistics (spss
version 22, SPSS INC, Chicago, IL, ABD) programi kullanildi. Calisma bulgularinin
degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel metodlarin (ortalama, frekans, standart
sapma) yaninda normal dagilim gosteren parametrelerin gruplar arasi karsilastirmalarinda
Paired Simple t testi, niteliksel verilerin karsilastirmasinda ise Ki-Kare testi ve Fisher’s

Exact Ki-Kare testi kullanildi. Anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.
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3. BULGULAR

Calisma ve kontrol gruplari, 24’ kiz (%39.3), 36’si (%60.7) erkek olmak iizere
toplam 60 hastadan olusturuldu. Calismada 11 kiz (%35.5), 19 erkek (%64.5) toplam 30
cocuk ECC grubu; benzer yas gruplarindan ¢liriigii bulunmayan 13 kiz (%43.3), 17 erkek

(%56.7) toplam 30 ¢ocuk ise kontrol grubu olarak belirlendi. Cocuklarda yas dagilimi 3-6,
ortalamasi ise 4.98 olarak bulundu (Cizelge 4.1.).

Toplam Calisma Grubu Kontrol Grubu
Ort £8S Ort£SS Ort£SS
Yas 498 +£0.7 5.03+0.7 49+0.7
n (%) n (%) n (%)
Toplam Calisma Grubu Kontrol Grubu
Kiz 24 (%39.3) 11 (%35.5) 13 (%43.3)
Cinsiyet ¢ ek 37 (%60.7) 19 (%64.5) 17 (%56.7)

Cizelge 4.1. Yas ve cinsiyete gore gruplarin dagilimi

Caligma grubunda saptanan ¢liriik indeks degerleri Cizelge 4.2°de gosterilmistir:

Calisma grubundaki ¢cocuklarin dmft ve dmfs degerleri sirasiyla ortalama 7.7 ve 23.7
olarak bulundu.
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Min-Max Ort + SS (medyan)
dt 2-17 7.16+3.3
ft 0-3 0.32+0.7
mt 0-3 0.29+0.6
dmft 3-18 7.77+3.6
ds 4-66 21.41+143
fs 0-6 06+1.5
ms 0-15 1.38+3.1
dmfs 6-71 23.77+16.8

Cizelge 4.2. Calisma grubunda saptanan dmft/dmfs degerleri

Bakteriyel kiiltiir bulgularina gore gruplarda MS ve LB seviyelerinin dagilimi

Cizelge 4.3 te gosterilmistir:

Diizey Toplam Calisma Grubu | Kontrol Grubu p
n (%) n (%) n (%)
MS* Diisiik 14 (%24.6) 7 (%23.6) 7 (%23.3) 0.098
Orta 36 (%59.0) 15 (%50.0) 21 (%70.0)
Yiiksek 10 (%16.4) 8 (%26.4) 2 (%6.7)
LB** Diisiik 30 (%50.0) 6 (%20.0) 24 (%80.0) 0.001
Orta 22 (%36.7) 16 (%51.6) 6 (%20.0)
Yiiksek 8 (%13.3) 8 (%27.4) 0 (%0.0)
Ki-kare test

* <10 cfu/ml: Diisiik diizey MS
<10% >10° cfu/ml: Orta diizey MS
>108 cfi/ml: Yiiksek Diizey MS

*k

<10* cfu/ml: Diisiik diizey LB

<10° >10* cfu/ml: Orta diizey LB
>10° cfu/ml: Yiiksek Diizey LB
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Calisma ve kontrol grubundaki ¢ocuklarda toplam MS kolonileri karsilastirildiginda
aralarindaki farlilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi ( p:0.098; p>0.05).

Calisma ve kontrol grubundaki ¢ocuklarda toplam LB kolonileri karsilastirildiginda
aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulundu (p:0.001; p<0.05).

Calisma grubunda yiiksek LB goriilme oraninin (%27.0), kontrol grubundan (%0.0)
istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek oldugu bulundu.(p<0.05).

Kontrol grubunda diisiik LB goriilme oraninin (%80.0), ¢calisma grubundan (%20.0)
anlamli sekilde yiiksek oldugu bulundu.(p<0.05).

Bakteri sayilarindaki degisimin ¢alisma gruplarina gore flor dncesi ve flor sonrast

istatistiksel analizleri Cizelge 4.4’te gosterilmistir:

Flor Oncesi Flor Sonrasi
Ort = SS Ort =SS p

Total Cahisma 18.1400+£22.10 | 9.9531+1.3598 0.00
Streptokok Grubu

(10° cfu/mL) Kontrol | 7.6730+6.9262 | 3.8573+3.4280 | 0.00
Grubu

S.mutans Cahsma | 9.6498+1.1705 | 5.0722+5.6293 0.00
(10° cfu/mL) Grubu

Kontrol 3.6971+£3.3622 | 1.9466+1.6798 | 0.00
Grubu

Laktobasil Cahsma |1.1115%+1.8362 1.0812+1.8393 0.00
(10* cfu/mL) Grubu

Kontrol ]0.6121+0.5520 |0.5913+0.5287 0.00
Grubu

Paired Simple t test

Cizelge 4.4. Bakteri sayilarindaki degisimin ¢aligsma gruplarina gore flor dncesi ve flor sonrasi
istatistiksel analizleri
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Sekil 4.1. Bakteri sayilarinin ¢aligma ve kontrol gruplarindaki degisimi-1
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Total MS

Sekil 4.2. Bakteri sayilarinin ¢alisma ve kontrol gruplarindaki degisimi-2
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Calisma grubunda total streptokok, S. mutans ve Laktobasil diizeylerinin flor vernik
sonrasl istatistiksel olarak anlamli sekilde diistiigii gozlendi.( p:0.00; p<0.05)
Kontrol grubunda total streptokok, S. mutans ve Laktobasil diizeylerinin flor vernik

uygulamasi sonrasi istatistiksel olarak anlamli sekilde diistiigii gézlendi. ( p:0.00; p<0.05)

Oral streptokoklarin ¢iiriiklii ve ciiriikstiz hasta gruplarinda PCR yontemiyle alt

tiplerinin dagilimi Cizelge 4.5. ; Sekil 4.3. ; 4.4. ve 4.5’te gosterilmistir:

Ciriiklii Ciiriiksiiz p
(n=30) (n=30)
n(%o) n(%o)
S.mutans Pozitif | 30 (%100) | 30 (%2100) -
Negatif | 0 (%0) 0 (%0)
S.sobrinus | Pozitif | 6 (%20) 2 (%6.7) 0.129
Negatif | 24 (%80) | 28 (%93.3)
S.salivarus | Pozitif | 15 (%50) | 11(%36.7) 0.267
Negatif | 15 (%50) | 19 (%63.3)
S.sanguinis | Pozitif | 19 (%63.3) | 13 (%43.3) 0.121
Negatif | 11 (%36.7) | 17 (%56.7)
S.oralis Pozitif | 17 (%56.7) | 8 (%26.7) 0.018
Negatif | 13 (%43.3) | 22 (%73.3)
S.gordonii | Pozitif | 11 (%36.7) | 7 (%23.3) 0.260
Negatif | 19 (%63.3) | 23 (%76.7)
Ki-kare test

dagilimi
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Sekil 4.3. PCR incelemesi sonucu ¢iiriikli ¢ocuklarda izole edilen streptokok tiirlerinin dagilimi
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Sekil 4.4. PCR incelemesi sonucu giiriiksiiz ¢ocuklardan izole edilen streptokok tiirlerinin dagilimi
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Sekil 4.5. PCR incelemesi sonucu ¢iiriiklii ve ¢iiriiksiiz ¢ocuklarda streptokok tiirlerinin karsilastirilmasi

Calisma ve kontrol gruplarinda tiim hastalarda S.mutans gozlenmistir (Cizelge 4.5.).

Calisma grubunda S. sobrinus goriilme sikligi (%20), kontrol grubundan (%6.7)
yiilksek olmasma ragmen aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p:0.129; p>0.05) ( Cizelge 4.5.).

Calisma grubunda S. salivarius goriilme siklig1 (%50), kontrol grubundan (%36.7)
yiiksek olmasina ragmen aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p:0.297; p>0.05) (Cizelge 4.5.).

Calisma grubunda S. sanguinis goriilme sikligr (%60), kontrol grubundan (%40)
yilksek olmasma ragmen aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p:0.121; p>0.05) (Cizelge 4.5.).

Calisma grubunda S. oralis (%56.7) goriilme sikligi, kontrol grubundan (%26.7)
yiilksek bulunmus ve aralarindaki farklilik da istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p:0.018; p<0.05) (Cizelge 4.6.).

Calisma grubunda S. gordonii goriilme sikligi (%36.7), kontrol grubundan (%26.3)
yiiksek olmasina ragmen aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi

(p:0.26; p>0.05) (Cizelge 4.5.).
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S. sobrinus ve diger bakterilerin birlikte pozitif olma oranlar1 Cizelge 4.6 ve Sekil

4.6’te gosreilmistir:

Toplam Calisma Kontrol p
Grubu Grubu
n (%) n (%) n (%o)
Sob+sanguinis Pozitif 4 (%50) 3 (%50) 1 (%50) 0.786
Negatif | 4 (%50) 3 (%50) 1 (%50)
Sob+mutans Pozitif | 8 (%100) 6 (%100) 2 (%100) -
Negatif | 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0)
Sob+salivarius Pozitif 7 (%87.5) 5 (%83.3) 2 (%100) | 0.750
Negatif |1 (%12.5) |1(%16.7) |0 (%0)
Sob+oralis Pozitif | 5(%62.5) |4 (%66.6) |1 (%50) 0.643
Negatif | 3 (37.5) 2 (%33.3) | 1(%50)
Sob+gordoni Pozitif 3 (%60) 3 (%50) 0 (%0) 0.357
Negatif | 2 (%40) 3 (%50) 2 (%100)

Fisher’s Exact test

Cizelge 4.6. S. sobrinus ve diger bakterilerin birlikte pozitif olma oranlarinin degerlendirilmesi
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Sekil 4.6. S. sobrinus’un diger bakterilerle birlikte pozitif goriilme oranlari

S. sobrinus ’un S. mutans ile birlikte pozitif goriilme orani, hem ¢aligma hem kontrol
gruplarinda %100’ diir (Cizelge 4.6.).

S. sobrinus’un S. sanguinis ile birlikte pozitif goriilme orani ¢alisma ve kontrol
grubunda sirasiyla %50 ve %50 olarak bulunmus ve aralarindaki farklilik istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p:0.786; p<0.05) (Cizelge 4.6.).

S. sobrinus’un S. salivarus ile birlikte pozitif gériilme orani ¢aligma ve kontrol
grubunda sirasiyla %83.3 ve %100 olarak bulunmus ancak aralarindaki farklilik
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p:0.750; p<0.05) (Cizelge 4.6.).

S. sobrinus 'un S. oralis ile birlikte pozitif goriilme orani ¢alisma ve kontrol grubunda
strastyla %66.6 ve %50 olarak bulunmus ancak aralarindaki farklilik istatistiksel olarak
anlamli bulunmamastir (p:0.643; p<0.05) (Cizelge 4.6.).

S. sobrinus’un S. gordonii ile birlikte pozitif goriilme orani deney ve kontrol
grubunda sirasiyla %50 ve %0 olarak bulunmus ancak aralarindaki farklilik istatistiksel

olarak anlamli bulunmamistir (p:0.357; p<0.05) (Cizelge 4.6.).
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5. TARTISMA

S. mutans insanlarda mikrobiyal dig biyofilminde en sik izole edilen ve dis ¢iiriigi ile
yakin iliskisi olan mikroorganizma olarak tanimlanmaktadir. Ciiriik siklig1 ile S. mutans
seviyesi arasinda pozitif bir korelasyon oldugu ve bu mikroorganizmanin ortamdan
uzaklastirilmasi ile ¢iiriik sikliginda azalma goriilebilecegi bildirilmektedir. 37 147 259 394, 448,
211,39 Choi ve arkadaslari, S. mutans seviyesinin, ECC'de ciiriiksiiz ¢ocuklardan daha
yiiksek oldugunu bildirmistir. 3

Calisma gruplart AAPD’nin kabul ettigi siniflama dogrultusunda, 71 aylik ve daha
kiigiik cocuklardan olusturulmustur. Yas dagilimlar1 24-71 ay olan c¢ocuklar calismaya
dahil edilmistir. Agizdaki dis sayisinin artmasi ile ekolojik ortamda ve buna bagl olarak
agiz mikroflorasinda farkliliklar olabilecegi diisiiniilerek ¢aligmaya katilan ¢ocuklarda tiim
siit dislerinin siirmiis olmasina dikkat edilmistir. 1°

Diinya Saglik Orgiitii'nun 1999 Kophenag zirvesinde; 2020 yilina kadar 6 yasmdaki
bireylerin en az %80’inin ciiriikksiiz olmasi ve 12 yasindaki bireylerin ortalama DMFT
indeksinin 1.5ten diisiik olmasinin hedeflendigi belirtilmektedir. 4%

Bu c¢alismada g¢ocuklarin ¢iiriik, dolgulu ve c¢ekilmis dis diizeyleri DSO (1997)
kriterleri dogrultusunda belirlenmis; ECC grubunda dmft ve dmfs diizeyleri sirasiyla 3-18
ve 6-71 olarak bulunmustur. ECC’li cocuklarin birgogunda amputasyon, kanal tedavisi ve
cekim gibi komplike tedavilerin yapilmasini gerektiren derin kaviteli ¢iiriik lezyonlari
1zlenmistir.

Cocuklarda ciiriik saptanmasinin S. mutans 'm tikiiriik i¢cindeki miktarina baglh
oldugu vurgulanmaktadir. Bu nedenle bireylerde ¢iiriik sikliginin belirlenmesinde
tiikiiriigiin bir tan1 araci olarak kullanilabilecegi belirtilmektedir. 1!62"137® Nurelhuda ve
arkadaslar1, plak yerine tiikiiriigii numune araci olarak segmislerdir.3® Plagin, dis yiizeyleri
arasindaki bakteri sayilarinin biiyiik degisimi nedeniyle oral bakteri / mutans streptokok
prevalansini tahmin etmede tamamen giivenilir olmadig: belirten arastiricilar meveuttur. 264
Buna ek olarak Emilson ve arkadaslari, tiikiiriiglin siirekli olarak tiim dislerle temas halinde
bulunmasinin mutans streptokoklarin tiim dentisyon {izerindeki kolonizasyonunu daha iyi
yansitabilecegini belirtmistir. 1% Baska bir calismada ise tiikiiriik mutans streptokok
sayimminin; bir bireyin, bu bakterilerin oral yiikiiniin bir yansimasi olarak diisiiniilebilecegi

de ifade edilmistir. %
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Cirtiklii hastalarda bakteri toplulugu ve dental plak kompozisyonu arasindaki iliskiyi

gésteren bquok gallsma mevcuttur.351'215'308’147'45'447'260'296'284'444 Aynl

sekilde Jiang ve
arkadaslar1 dental plak mikrobiotasinin ECC ile yakindan iliskili oldugunu
belirtmisleridir.?%

Sanchez-Pérez ve arkadaslari, dental plak kiiltiiriinden saptanan S. mutans varligi ile
clriik varligr arasindaki korelasyonun; tiikiiriigiin bakteriyel kiiltiir kaynagi olarak
kullanildiginda ortaya c¢ikmadigini tespit etmislerdir.®® Kariojenik bakterilerin ve dis
clriigli varligimi iligskilendirmek amaciyla, incelenen bakterilerin kaynagi olarak tiikiirtigiin
kullanilmast etkili bir iliski kurulmasina izin vermeyecegi ve tiikiiriik yerine dental plak
bakterilerini kullanmanin daha etkili sonuglar verecegi belirtilmektedir. Tiikiiriikte S.
mutans varliginin yiiksek olmakla birlikte dis minesinin yiizeyinde daha diisiik oldugu ve
cliriigiin dis iizerinde bagladig1 diisiiniildiiglinde plak Ornegi alinmasinin daha dogru
sonuglar verebilecegi bildirilmektedir. 4227412°

Daha oOnce yapilan bazi ¢alismalar ECC'li ¢ocuklarda cesitli populasyonlarindaki
mikrobiyotayr tamimlarken, ¢ogunlukla tiikiiriik yerine plak Ornegi alinmasi {izerinde
yogunlagmaktadir. Bununla birlikte, tiikiiriige erisilmesi kolaydir ve tiim agiz boslugundaki
mikrobik populasyon hakkinda bilgi saglamak i¢in en uygun Ornek olarak kabul
edilmektedir. Buna karsin, dental plak icerisindeki karyojenik tiirlerin prevalansinda lokal
varyasyonlar bulunabilecegi de belirtilmektedir.334>44727337 T ang ve ark. tiikiiriik
maruziyeti farkliliklar1 veya flor diizeylerindeki degisiklikler gibi yerel faktorlerin, mutans
streptokoklarin agizda farkli bolgelere dagilmasina sebep olabilecegini ifade etmislerdir.*!
Bu sebeplerle ¢alismamizda dislerin saglikli veya ciiriiklii, kesici veya molar dis fark
etmeksizin farkli bolgelerinden plak 6rnekleri toplanmasina dikkat edilmistir.

Baca ve arkadaslar1 AP-PCR metodu ile yapmis olduklar1 ¢alismalarinda, tiikiiriik
orneklerinden S. mutans genotipi saptanmasinin plak 6rneklerinden S. mutans genotipi
saptanmas1 kadar etkili olabilse de, bakteriyel cesitliligin en fazla plak orneklerinden
saglandigini ve bunlardan bukkal plak 6rneklerinin genetik ¢esitlilik acisindan daha degerli
oldugunu bulmuslardir. 3

Tiim bu bulgular géz oniine alindiginda; bu calismada, her iki bakteriyel ortamdaki

say1 ve cesitililik agisindan olusabilecek farkliliklar1 elimine etmek i¢in hem plak hem de

tiikkriikk 6rnekleri kullanilmis ve MS degerleri belirlenmistir.
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S. mutans’in izolasyonunda en ¢ok kullanilan besiyerleri MSB ve TYCSB agarolarak
belirtilmektedir. Bu iki besiyeri ile ilgili yapilan karsilagtirma calismalarinda bazi
arastirmacilar MSB agar igerisindeki tripan mavisinin birgok S. mutans susunu inhibe
ettigini bildirmis; bazi arastirmacilar ise MS izolasyonunda iki besiyeri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigini vurgulamiglardir. Calismalar gostermistir ki
MSB agar, MS’ler i¢in ideal bir secici besiyeri olmasina karsin, S. sobrinus tiremesini
inhibe edebilmektedir. S. sobrinus tespitinde PCR gibi molekiiler yontemlerin daha hassas
bilgi verebilecegi bildirilmistir. 279162:265440312,192

Saaerela ve arkadaslari, AP-PCR metodunun oral patojenlerin de i¢inde bulundugu
bir ¢cok bakteri tiirliniin genotipik karakterizasyonunda kullanilabilecegini belirtilmektedir.
38 Ayrica, yapilan caligmalarda, AP-PCR yénteminin hizli ve kolay bir yontem oldugu da
vurgulanmaktadir.®®

Loyola-Rodriguez ve arkadaslari c¢alismalarinda PCR’in, ¢iiriik ¢alismalarimin
molekiiler epidemiyolojisinde kullanilabilecek faydali bir yontem oldugunu bildirmis;
ayrica ¢ocuklardan alinan tiikiiriik 6rneklerinde S. mutans ve S. sobrinus saptanmasinda
kolaylikla kullanilabilecegini vurgulamislardir.

Ciirik mikrobiyotasinin anlasilmasinda; besiyeri, ekim, kiiltiir ve 151k mikroskopisi
gibi geleneksel mikrobiyolojik ¢aligsmalar yaninda; molekiiler genetik incelemeler de
karyojenik mikrobiyotada 6zel tiirlerin diizeylerini belirlemede yeni bir devrim yaratmistir.
Agizdaki bakterilerin neredeyse yarist kiiltiir edilememistir ve oral mikrobiyotanin
incelenmesinde kullanilan molekiiler tan1 yontemleri ile dis ¢iiriigiinde rol alan kompleks
bakteri topluluklar tespit edilebilmektedir, 214444480

Arastiricilar, AP-PCR yonteminin S. mutans’larin tiplendirilmesinde kullanilabilecek
hizli, hassas ve giivenilir bir yontem oldugunu bildirmislerdir. Ayni sekilde daha 6nceki
calismalar, S. mutans ve c¢ocuklarda dis ciirlikleri arasindaki iliskiyi bulmus ve bunlarin
birgogu niceliksel gercek zamanli PCR ydntemi kullanmustir, 317:271,351,214:308,147,45,447,260,296
Saraithong ve arkadaslari, molekiiler temelli qPCR kullanimi ile spesifik tiirlere daha
erisilebilir olabilecegini, bu nedenle PCR yonteminin saha ¢aligmalarinda S. mutans ve S.
sobrinus sayimi amaciyla ECC risk degerlendirmesinde kullanilabilir bir yontem oldugunu

391

belirtmislerdir. Bazi arastirmacilar da PCR yonteminin, konvansiyonel kiiltiir

tekniklerine kiyasla, karyojenik mikroorganizmalarin tespitinde daha hassas bir arac

oldugu gostermislerdir. 196413346
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Bu calismada geleneksel kiiltiir yontemleri ile beraber; tiire o6zgli 16SrRNA
primerleri kullanilarak se¢ilmis mikroorganizmalarin saptanmasmi saglayan PCR
incelemesi kullanilmistir. Arastiricilar  PCR  yontemini, ¢esitli Orneklerde bulunan
mikroorganizmalar1 teshis etmede, kiiltiir yontemi kadar giivenilir ve duyarliliga sahip
oldugunu bildirmislerdir.>%’

Bu c¢alisgmada MS’larin kantitatif sayimi i¢in kanli agar ve TYCSB agar kullanilmas,
S. mutans ve S. sobrinus’un gergek prevelansini ortaya ¢ikarabilmek igin tiire 6zgii PCR
incelemesi yapilmistir.

Calismadaki kiiltiir incelemesi sonucunda; ECC’li ve ¢iiriiksiiz gruptaki ¢ocuklarda
MS goriilme oranlari arasinda belirgin farklilik bulunmustur. ECC grubunda yiiksek
diizeyde MS goriilme oraninin (%26.4) ciiriiksiiz gruba kiyasla (%6.2) daha yiiksek oldugu
bulunmustur. Bu sonug yiiksek MS seviyesinin ECC ile iliskili oldugu sonucu ile
ortismektedir.

Agizdaki MS sayist arttikca ortam pH’sinin diismesine bagli olarak LB sayisinda
artis gozlenmektedir. LB’ler ciiriigiin erken evrelerinden cok cliriigiin ilerlemesiden
sorumlu patojen olarak gosterilmektedir. Bunun yaninda artmis LB seviyeleri, fermente
karbonhidratla beslenmenin dolayli bir gostergeci olarak ifade edilmistir. Caligmadaki
kiiltiir incelemesi sonucu ECC’li grupta yiiksek LB goriilme oran1 (%27.0) ¢iiriiksiiz gruba
kiyasla (%0) anlaml1 olarak yiiksek bulunmustur. 3°2226257

ECC mikrobiyotasini degerlendiren c¢alismalarda, cocuklarda tiikiiriik, plak veya
striintli  Orneklerinin incelendigi ve Orneklerin de farkli yontemlerle alindigi ifade
edilmistir. Tao ve Hulan, steril ekiivyonlar (pamuk cubuklar) ile; Li ve Ge, steril
periodontal kiiretler ile; Becker, Acevedo, Soni, Choi, Singla ve Franco, dishekimligi
sondu ile; Hughes, Tanner, Mitrakul ve Palmer, steril tahta kiirdan ile; Okada ve
Saraithong, steril dis firgas:i ile; Gross, endodontik paper point ile plak oOrnekleri
almabilecegini bildirmislerdir. 451193.262147,45,2,422,83415,117,192 447,309,351,349,346,391,157

Cocuklardan dental plak ornekleri alirken kiiret ya da paper point sikliklia tercih
edilmektedir. Ancak dishekimligi sondu, periodontal kiiret, paper point veya kiirdan gibi
sivri uclu cisimler ¢cocuklarda dental anksiyeteyi arttirarak, hedeflenen bolgelerden istenen
diizeyde ornek alinmasini sinirlandirabilmektedir. Okada ve arkadaslarimin onerdigi steril
dis fircasi, Tao ve arkadaslarinin 6nerdigi steril ekiivyonlar ile plak toplama yontemlerinde

ise cocuklarda korkuya neden olmadan, hizli ve giivenilir bir bicimde orneklerin
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toplanmasinin saglanabilecegi belirtilmektedir. 3% Bu sebeple, bu calismada dental plak
orneklerinin toplanmasinda Tao ve arkadaslari ile Hulan ve arkadaslarinin 6nerdikleri steril
ekiivyon metodu kullanilmistir. 451193

MS’ler oral floranin normal iiyeleri olup, agiz ortaminda bulunan karbonhidratlar
hizlica fermente edip asit iiretebilen ve asit ortamda da yasamini siirdiirebilen karyojen
bakterilerdir. S. mutans ve S. sobrinus MS grubunda yer alan, insanlarda dis plagi ve
tiikkiiriikten siklikla izole edilen ve ¢iiriik baslamasi ve gelismesinden sorumlu tutulan
bakteriler olarak ifade edilmektedir, 3°7367.271.49,184.267.147

Rodriguez ve arkadaslarinin yaptigt bir aragtirmada, Meksikali okul Oncesi
cocuklarda; aktif ¢iirliklii grupta S. mutans izolasyonunun %75, ¢liriiksiiz grupta ise %60
oldugunu belirtilmislerdir. *’2 Choi ve arkadaslarmin bir baska ¢alismasinda S. mutans'in
dis ciirligli olan ¢ocuklarda %100 ve dis ¢liriigii olmayan ¢ocuklarda %80 oraninda tespit
edildigi gosterilmistir. Bu calismada, ister aktif c¢iirtiklii ister ¢iirliksiiz olsun, tiim
bireylerde S. mutans saptanmustir.®

Calismamizda S. mutans koloni sayilari calisma grubunda (9.6x10°) kontrol grubuna
kiyasla (3.6x10°) daha vyiiksek bulunmustur (Cizelge 4.4). Bu ¢alismadaki PCR
incelemesinde hem calisma hem kontrol gruplarinda; plak ve tikiirik 6rneklerindeki
MS’ler arasinda en fazla izole edilen bakteriler S. mutans ve S. sanguinis olarak
bulunmustur. Bu bulgular MS diizeylerinin okul 6ncesi c¢ocuklarda c¢iiriik olusumu ve
gelisiminde etkili oldugunu bildiren arastirmacilarin bulgularini destekler niteliktedir.

Bir¢ok c¢alismada ¢lirigiin baslamasinda S. mutans, en etkili bakteri olarak
gosterilmis olmasina ragmen; ECC tablosunun siddetlenmesinde S. mutans’in S. sobrinus
ile sinerjistik etkili oldugu belirtilmistir,271:83,391346:4.228,345404,184434 Grogg ve arkadaslart S.
sobrinus’u bazi orneklerde ¢iiriik ile baglantili primer patojen olarak gostermis ve S.
sobrinus’un hakim oldugu birgok rnekte S. mutans diizeyinin diistiigiinii belirtmislerdir.*>
Bu ¢alisgmanin bulgularina ters olarak, ¢alismamizda tiim gruplarda S. sobrinus en diisiik
diizeyde gozlenen MS tiirii olmustur. S. mutans ve S. sobrinus pozitif olan ¢iiriiksiiz iki
cocuk oldugu gibi sadece S. mutans pozitif olup S. sobrinus negatif olan ¢ocuklarda da
clirtik gelistigi gozlenmistir.

Hughes ve arkadaslar1 2-6 yaslarindaki S-ECC’li ve ¢iirliksiiz ¢ocuklarda asidiirik
mikrobiotay1 arastirdiklar1 ¢aligmalarinda, S. sobrinus seviyelerinin S-ECC’li grupta daha

yiiksek oldugunu bildirmislerdir.1®? Soni ve arkadaslarinin 4-8 yas aras1 cocuklarda yapmis
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olduklar1 ¢alismada, S. sobrinus’un aktif ¢iirikli grubun %60'inda, ciirliksiiz grubun
% 30'unda mevcut oldugu ve farkin istatistiksel olarak anlaml1 oldugu gosterilmistir. 422
Buna karsin Ghasempour ve arkadaslar1 yapmis olduklar1 ¢alismada aktif ¢iirigli olan
cocuklarin tiikiiriik Orneklerinde S. mutans sikligmin ¢iiriiksiiz ¢ocuklardan anlamli
derecede yiiksek oldugunu, ancak S. sobrinus'un sikliginin anlamli olarak farkli olmadigini
bulmuslardir.}*® Bu ¢alismada ECC’li grupta S. sobrinus goriilme sikliginin (%20),
clirtikstiz grupla kiyaslandiginda (%6.7) daha yiiksek bulunmus olmasina ragmen
aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p:0.129; p>0.05). Ayrica S.
sobrinus’un en fazla S. mutans ve S. salivarius ile birlikte bulundugu gézlenmistir (Cizelge
4.6.).

Calismamizda yaptigimiz PCR deneyi sonucunda S. sobrinus’un diger bakterilerle
birlikte pozitif bulunmasi ile ECC olusumu ve gelisimi arasindaki iliski istatistiksel olarak
anlamli bulunmamustir (Cizelge 4.6.). Ayrica ¢alismamizda yapilan kiiltiir incelemesinde
MS’ler ECC’li ¢ocuklarda yiiksek diizeyde bulunmasina ragmen, tiire 6zgii yaptigimiz
PCR c¢alismasinda S. sobrinus hem ¢iiriiksiiz (%6.7) hem de ECC grubunda diistik oranda
(%20) saptanmustir.

Mutans streptokoklart ve 6zellikle de S. mutans, ciiriik gelismesinde ve ilerlemesinde
aktif rol oynayan spesifik patojen olarak tanimlanmasina ragmen, son c¢aligsmalar
gostermistir ki dental plakta ¢ok sayida farkli tiir vardir ve bunlar karbonhidratlardan asit
tireterek cliriik olusumu ve gelisiminde etkili olmaktadir. PCR teknikleri ve 16S rRNA gen
dizi analizi gibi gelismis molekiiler yontemler ile dis cliriiklerinin gelisiminde
sanildigindan daha karmagsik bakteri topluluklarinin oldugu daha o6nceki g¢aligmalarda
belirtilmigtir, 192:422:148.161.45,89,1,157,208

Bakteriyel suslarin tiplendirilmesi, spesifik hastaliklar ile iliskili belirli suslarin
saptanmast ve infeksiyonlarin heterojenitesinin karakterize edilmesi amac1 ile
gerceklestirilmektedir. Tikiiriik ve mikrobiyal dis biyofilminden izole edilen S.
mutans’larin heterojenitesi, genotipleme yontemleri ile belirlenebilmektedir. Bu yontemler
kullanilarak gerceklestirilen galigmalarin sonucunda, bireylerin birden fazla S. mutans
genotipi ile kolonize olabilecegi bildirilmektedir. Redmo Emanuelsson ve arkadaslari
calismalarinda, bir bireyde en fazla yedi farkli genotip saptandigini belirtmislerdir. 68

Kozai ve arkadaslar1 ¢aligmalarinda, bir bireyin 1-4 arasinda farkli S. mutans genotipine
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sahip olabilecegini bildirirken; Kulkarni ve arkadaslari ile Zhou ve arkadaslar1 ise bir
bireyde 1-5 arasinda farkli S. mutans genotipinin saptanabilecegini bildirmislerdir,22>2%: 507

Zhou ve arkadaslar1 ¢alismalarinda, bir ¢ocukta en ¢ok 5 farkli S. mutans genotipi
oldugunu bulmuslardir.>®” Bir baska calismada yetiskinlerin en fazla 8 genotip S. mutans
ile kolonize olabilecegi ve okul Oncesi ¢ocuklarin en fazla 4 farkli genotipte S. mutans
tarafindan kolonize edildigi bildirilmistir. 3% Tiire 6zgii yaptigimiz PCR calismasia gore
bir ¢cocukta 6 farkli genotip oldugu bulunmustur.

Kisith yagam alanmi1 ve besin varligi nedeni ile biyofilm igerisindeki farkli bakteri
tirleri kendi aralarinda rekabet etmektedirler. S. mutans ve S. sanguinis birbirlerinin
gelisimlerini inhibe eden iki bakteridir. Buna gore; S. mutans sayisi yiiksekse S. sanguinis
sayist azdir. Ortamda bulunan besin miktar1 bu iki bakteri arasindaki rekabette 6nemli rol
oynamaktadir. Calismamizda S. sanguinis’in ECC’li grupta bulunma sikligi (%60)
clirlikstiz grupla kiyaslandiginda (%40) daha yiiksek bulunmus olmasina ragmen
aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir (p:0.121; p>0.05).

S. salivarius genellikle dil sirtinda baskin olan bakteri toplulugu olup normal oral
floranin bir tiyesidir. S. salivarius suslarinin S. mutans'm biyofilm olusumunu inhibe ettigi
bildirilmistir. Buna karsilik ¢alismamizda S. salivarius’un ECC’li grupta bulunma siklig
(%50) ¢iiriiksiiz grupla kiyaslandiginda (%36.7) daha yiiksek bulunmus olmasina ragmen
aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p:0.297; p>0.05).

Streptococcus gordonii diseti yiizeyinde olusan pelikil {izerine ilk tutunan
mikroorganizmalardan biri olup S. mutans ile rekabet eden bir bakteridir. Calismamizda S.
gordonii’nin ECC’li grupta bulunma siklig1 (%36.7) daha yiiksek bulunmus olmasina
ragmen aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p:0.260; p>0.05).

Streptococcus oralis, oral florada yer alan ve plak olusumu evresinde primer
kolonizasyonda yer alan firsat¢1 mikroorganizmadir. Caligmamizda S. oralis’in ECC’li
grupta bulunma sikligi (%56.7) ¢iiriiksiiz grupla kiyaslandiginda (%26.7) daha yiiksek
bulunmus ve aralarindaki farklilik da istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p:0.018;
p<0.05). ECC’li grupta Streptococcus oralis orani arttikg¢a ¢iiriik gelisiminin arttigi ve
cliriiksiiz grupta ise bu bakterinin orani azaldikg¢a ¢iiriik gelisiminin azaldig1 goriilmektedir
(Cizelge 4.5.).

Dental biyofilm, dis yiizeylerindeki biyolojik birikintiler olarak tanimlanir ve tiikiiriik

komponentlerini, fruktoziltransferaz ve glukoziltranferaz gibi bakterilere ait serbest hiicre
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enzimlerini, polisakkarit ve bakterileri icermektedir. Dis ¢liriglinii 6nleme ya da kontrol
altina alma yoniindeki girisimler direkt ya da indirekt olarak biyofilm aktivitelerini
modifiye etme yoniindedir. Dental biyofilmlerle ilgili genis ¢apl arastirmalarda biyofilmin
yapisi, bakteriyel igerigi, bakteriyel tutunma mekanizmalari ve immiin yanitlar gibi
szellikler arastiriimustir, 231:94:199.409,338.430,61,92,97,112,150

Topikal flor wuygulamalarinin minenin yilizey enerjisini azaltarak bakteri
kolonizasyonunu azalttig1 kanitlanmistir. Bir¢cok calismada, topikal flor uygulanmis
minede olusan plaktaki bakteri metabolizmasimin diisiik pH’da etkilendigi bildirilmistir.
Mine yiizeyinde depo edilen florun diisiik pH’da bakterilerin asit tiretimini durdurmak i¢in
gereken miktarda salindig1 bildirilmektedir. 82174477

Flor plak kompozisyonunu degistirerek plak olusumunu etkiler ve plak bakterilerinin
karbonhidratlardan asit {iretme kabiliyetini azaltmaktadir.**? Chau ve arkadaslar1 flor
verniklerinin S. mutans'in adezyonunu ve biyofilm birikimini azalttigin1 ve flor verniklerin
klinik yararmin zamanla azalabilecegini belirtmislerdir.”®

Flor vernikleri ylizeyde kalin kalsiyum fluorid tabakasi olusturarak antimetabolik
faaliyetler icin depo gorevi gormektedir. Florun, agiz florasina etkisinin incelendigi
calismalarda; yiiksek konsantrasyonlarda bakterisid, diisilk konsantrasyonlarda
bakteriyostatik 6zelligi oldugu bildirilmistir. Flor, bakterilerin glikoz alimmi veya
metabolik aktivitelerini azaltabilmektedir. Streptokoklarin yiliksek konsantrasyonlu flor
varliginda adaptasyon ve direng gelistirdikleri bilinmektedir,249167:169.168:62

Florun kisa siireli ve yiiksek konsatrasyonlarda uygulanmasi yerine, uzun siireli ve
diisiik konsantrasyonlarda uygulanmasinin yeni ¢iiriik lezyonlarin1 6nlemede daha etkili
oldugu bildirilmektedir. 41824

Florun karyostatik etkisi c¢esitli mekanizmalarla anlatilmaktadir. Minenin
¢ozlinlirliiligiinii azalttig1 ya da erken ciiriik lezyonlarinin remineralizasyonunu sagladigi
bilinmektedir. Ayn1 zamanda florun mikrobiyal metabolizma {izerine de direkt etkileri
vardir. Bakterilerin karbonhidrattan asit liretme kapasitelerini azalttig1 plagin yapigsmasinda
ve gelisiminde etkili oldugu bildirilmektedir.??® Divaris ve arkadaslar1 ile Gold ve
arkadaglari, Avustralya’da Aborijin okul dncesi ¢ocuklar: arasinda yilda iki kez flor vernik
uygulamalarini iceren caligmalarinda, florun yilizey seviyesindeki 2 yillik cliriik riskini

%25 oraninda azaltt1§1 sonucuna varmiglardir, 110151
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Dis clirlimelerini 6nlemek icin flor vernigin rolii bir¢ok calismada bildirilmistir ve
ayrica sistematik incelemeler ve meta-analizle de dogrulanmugtir, 39 182 436,283, 485 petersen
ve arkadaslari, dis ¢iirtigiinii 6nlemede flor vernik kullaniminin diger topikal floridlerden
daha etkili oldugunu gostemislerdir.®*® Daha énce yapilan bir¢ok calismada da, verniklerin
ciirige olan olumlu etkisi gosterilmistir, 281 182, 363,310

Belirli donanimlara ve klinik uygulamaya ihtiya¢ duyan flor jellerinin aksine, vernik,
ozellikle tiikiiriikk varliginda bile daha kolay uygulama anlamia gelmektedir. 31

Uzun siireli salinim yapan sistemler, antimikrobiyal ajanin yavasca salinmasini
saglayarak uzun donem bakterisid etki gostermektedir. Aynt zamanda uzun siireli etki,
uygulanan ajanin konsantrasyon miktarina da baglidir. Bu ¢alismada, antibakteriyel etki
gosteren ajanlarin uzun siireli salinimlarinin dental biyofilm olusumunu daha etkin bir
sekilde azaltabilecegi goriisiinden yola ¢ikilarak deneysel ajan olarak dental vernikler
secilmistir. 127

Bradshaw ve arkadaslari, diisikk konsantrasyondaki florun biyofilm bakterileri
tizerindeki etkilerini inceleyerek antimikrobiyal etkisi oldugu sonucuna varmislardir.
Florun S. mutans tizerindeki antibakteriyel etkilerinin direkt (bakteri metabolizmasinin
engellenmesi) ve indirekt (¢iiriik yapict bakteriler i¢in gerekli diisiik dis ortam pH
olusumunun engellenmesi) etkilerle gerceklestigi bildirilmistir.%

NaF vernigin c¢liriik 6nleyici etkinligini kanitlayan bircok calisma mevcuttur. Ayrica
sise formunda satilan flor vernikler yerine tek kullanimlik verniklerin iyice karistirilarak
uygulanmasi tavsiye edilmistir. Uygulamalar arasinda flor oraniin degismesinin, zamanla
vernikten floriir ayrilmasiyla olustugu belirtilmekte ve sise formun kullanimi
onerilmemektedir. 8435430.101140.1514475,11841135 By vijzden calismamizda tek kullanimlik
flor NaF vernigi uygulanmasi tercih edilmistir. Li ve arkadaslari yapmis olduklar1 bir
calismada, diisiik dis ortam pH’sinda ve glukoz fazlaliginda, flor ile kaplanmis
hidroksiapatit ¢cubuklarina S. mutans’in biyofilm hiicrelerinin birikiminde anlamli derecede
azalma oldugunu bildirmislerdir.?®? Tiikiiriik ve plakta az miktarda flor miktar artisginin dis
cliriigli olusumunu Onleyebilecegi, demineralizasyonu durdurup remineralizasyonu
baslatabilecegi belirtilmistir. Flor soliisyonlar1 ve flor iceren dental materyallerin
antibakteriyel etkisi ve dental plagin ekolojisindeki degisimleri anlatan literatiirde birgok

Qahsma meveuttur 419,508,62,294,477,54,143
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Yapilan bir c¢alismada kullanilan dental verniklerin deney gruplarinda flor
konsantrasyonlar1 ve antimikrobiyal etkileri arasindaki iliski degerlendirildiginde flor
konsantrasyonu azaldik¢a canl1 bakteri sayisinin arttig1 saptanmustir. 28

Calismamizda, tiim gruplarda total streptokok, S. mutans ve Laktobasil diizeylerinin
flor vernik uygulamasi sonrasi istatistiksel olarak anlamli sekilde diistiigli gozlendi
(p<0.05). Bu sonuglar florun bakteri sayilarin1 azaltarak ECC’yi dnlemede etkin bir ajan

oldugunu gostermektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Erken c¢ocukluk ciiriigii olan ¢ocuklarda bakteri florasinin incelendigi ve flor vernik

uygulamasinin bakteri florasina olan etkisinin degerlendirildigi ¢alismamizin sonuglarina

gore;

Geleneksel mikrobiyolojik calismalarin yaninda, yeni teknolojik imkanlar ve
molekiiler metodlar ile ciirlik etiyolojisinde daha karmasik mikroorganizma
topluluklart oldugu gozlenmistir.

Farkli protokollerle yapilan PCR c¢alismalart 06zgiillikk, tekrarlanabilirlik ve
duyarlilik saglayabilmesi agisindan ¢iiriik mikrobiyolojisi ¢alismalarinda siklikla
kullanilmaktadir. Caligmamizda tiire 6zgii PCR yontemi ile 16S rRNA primerleri
kullanilarak, S. mutans, S. sanguinis, S. sobrinus, S. oralis, S. salivarius ve S.
gordonii gibi subtiplerin varligi gosterilmistir. Ayrica segici besiyerlerinde
kantitatif kiiltiir yapilarak MS ve LB diizeyleri incelenmisg, bu bakterilerin ¢alisma
grubunda kontrol grubuna kiyasla daha yiiksek seviyelerde bulundugu goriilmiistiir.
Bu calismada, ister aktif ¢iiriiklii ister ¢iirliksiiz olsun, tiim bireylerde S. mutans
bakterisine rastlamlmistir. S. mutans koloni sayilar1 caligma grubunda (9.6x10°)
kontrol grubuna kiyasla (3.6x10°) daha yiiksek bulunmustur (Cizelge 4.4.).

Bu ¢aligmadaki PCR incelemesinde hem g¢alisma hem kontrol grubunda; plak ve
tiikiirtik 6rneklerindeki MS’ler arasinda en fazla izole edilen bakteriler S. mutans ve
S. sanguinis olarak bulunmustur.

Farkli aragtirmalarin bulgularina benzer olarak bir cocukta en fazla 6 farkl tiirde
mutans genotipi saptanmistir.

Onceki aragtirmalarm bulgularma ters olarak, calismamizda tiim gruplarda
S. sobrinus en diisiik diizeyde gozlenen MS tiiri olmustur. Agiz florasinda hem
S. mutans hem S. sobrinus bakterilerini bulundurdugu halde ciiriiksiiz iki ¢ocuk
oldugu gibi; sadece S. mutans bakterisini bulundurup S. sobrinus bakterisini
bulundurmayan g¢ocuklarda da ¢iiriikk gelistigi goézlenmistir. S. sobrinus’un higbir
cocukta tek basina izole edilemedigi ve tim bireylerde mutlaka S. mutans ile

birlikte bulundugu icin bu bakterinin tek basina ciirlik olusturamadigi sonucuna
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vartlmistir. Calismamizda ayrica S. sobrinus’un en fazla S. mutans ve S. salivarius
bakterileri ile birlikte bulundugu gézlenmistir.

e Calisgmamizda yaptigimiz PCR deneyi sonucunda ECC’li grupta S. sobrinus
goriilme siklig1 (9%20), ciirliksiiz gruptan (%6.7); daha yiliksek bulunmus olmasina
ragmen aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p:0.129;
p>0.05). S. sobrinus’un diger bakterilerle birlikte bulunmasi ile ECC olusumu ve
gelisimi arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli bulunmamastir.

e Calismamizda S. oralis’in ECC’li grupta bulunma siklig1 (%56.7) ¢iiriiksiiz grupla
kiyaslandiginda (%26.7) daha yiiksek bulunmus ve aralarindaki farklilik da
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p:0.018; p<0.05). ECC’li grupta S. oralis
orani arttik¢a ¢iiriik gelisiminin arttig1 ve c¢liriiksiiz grupta ise bu bakterinin orani
azaldikea ciiriik gelisiminin azaldig1 goriilmektedir (Cizelge 4.5.).

e Diger arastirmalarin sonuglariyla uyumlu olarak ¢aligmamizda, tiim gruplarda total
streptokok, S. mutans ve Laktobasil diizeylerinin flor vernik uygulamasi sonrasi
istatistiksel olarak anlamli sekilde distiigii gozlenmistir (p<0.05). Bu sonuglar
florun patojenik bakteri sayilarin1 azaltarak ECC’yi Onlemede etkili bir ajan

oldugunu gostermektedir.

Sonug olarak; ciiriikten sorumlu tek bir patojen olmadigi gibi ¢liriiglin olusumu ve
gelisiminde bakteriler disinda birgok etiyolojik faktor etkilidir. Her agizdaki ekolojik
dengenin farkli olmasi sebebiyle arastirmalardan elde edilen bulgular da farklilik

gosterebilmektedir.
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TAYFUR ATA SOKMEN TIP FAKULTESI
KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU
- “Frken g¢ocukluk ¢lirtigli olan g¢ocuklarda bakteri florasinin
ARASTIRMANIN AGIK ADI incelenmesi ve flor vernik uygulamasinin bakteri florasina etkisinir
degerlendirilmesi”
016/74
ARASTIRMANIN PROTOKOL KODU 01/03/2016/7
Belge Adi Tarihi Yequyon pili
é € Numarasi
A
— ARASTIRMA PROTOKOLU r 1
eg 2016/68 Tirkge v/ Ingilizee [ Diger [J
2e BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR ] ]
g FORMU Turkge ¥/ Ingilizee [} Diger [J
2 OLGU RAPOR FORMU Turkge ]  Ingilizee 0 Diger [
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ARASTIRMA BROSURU Turkge [ Ingilizee | Diger []

& Belge Adi Aciklama
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E BIYOLOJIK MATERYEL TRANSFER o
= FORMU
G ILAN
: d YILLIK BILDIRIM
Be SONUC RAPORU []
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2%  [DIGER: O

= Karar No:13 Tarih: 10/03/2016
S =] Yukarida bilgileri verilen bagvuru dosyast ile ilgili belgeler aragtir /calig gerekge, amag, yaklagim ve yontemleri dikkate alinarak

=] incelenmis ve uygun bul olup aragtir /galig bagvuru dosyasinda belirtilen merl de gergeklestiri inde etik ve bilimsel
§ 3 sakinca bulunmadigina toplantiya katilan etik kurul lye tam sayisinin salt gogunlugu ile karar verilmistir.

= Klinik Aragtirmalar Hakkinda Yonetmelik kap da yer alan arastirmalar/g lismalar igin Torkiye llag ve Tibbi Cihaz Kurumu’ndan izin alinma

ger ktedir.

KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

|;I'iK KURULUN CALISMA ESASI

Klinik Aragtirmalar Hakkinda Yonetmelik, Iyi Klinik Uygulamalart Kilavuzu
BASKANIN UNVANI/ ADI/ SOYADL: DOC.DR.NAZAN SAVAS
Unvan/AdvSoyadi Uzmanhk Alani Kurumu Cinsiyet Ara;I::;rmna e Katihm * imza
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T.C.

MUSTAFA KEMAL UNiVERSITESI
TAYFUR ATA SOKMEN TIP FAKULTESI
TIBBIi ETiK KURULU
Goniilliilerin Bilgilendirilmis Olur/ (Riza) Formu
(Kont)

Arastirmanin Konusu  : Erken Cocukluk Ciiriigii Olan Cocuklarda Bakteri Florasinin Incelenmesi ve Flor Vernik
Uygulamasimin Bakteri Florasina Olan Etkisinin Degerlendirilmesi

Aragtirmanin Amact : Erken ¢ocukluk ¢iiriigii olan ¢ocuklarda oral bakteri florasii incelemek ve flor vernik
uygulamasindan sonraki oral flora bakterilerinin karsilastirilmasidir

Arastirmaya Katilma Siiresi  : Ornek alim siiresince

Arastirmaya Katilacak Yaklagik Goniillii Sayist — : 60

Sayin Goniillii;

‘Erken Cocukluk Ciiriigii Olan Cocuklarda Bakteri Florasinin incelenmesi ve Flor Vernik Uygulamasimin
Bakteri Florasina Olan Etkisinin Degerlendirilmesi © baslikl1 bilimsel arastirma projemize mikrobiyal dental plak/
tiikritk saglamak amaciyla rizanizla gocuklarinizdan alinan drneklerin ¢alismamizda kullanilmasina izin verdiniz.
Plak ve tiikriik drnekleri Mustafa Kemal Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Pedodonti polikliniginde alinarak
ardindan ¢ocuklariniza flor vernik uygulanacaktir.

Caligmaya goniillii olmaniz durumunda size herhangi bir ticret 6denmeyecek veya sizden herhangi bir
ticret istenmeyecektir.

Caligmaya katilmak istememeniz durumunda veya ¢alismanin herhangi bir asamasinda ¢aliymadan
ayrilmak istemeniz durumunda tedavinizde bir degisiklik olmayacaktir.

Saglayacaginiz katki igin tesekkiir eder, acil gifalar dilerim.

Yukaridaki, arastirmadan once goniilliiye verilmesi gereken bilgileri iceren metni okudum. Bana, tamk
huzurunda yukarida konusu belirtilen arastirmayla ilgili yazih ve sozlii agiklama yapildi. Arastirmaya goniillii
olarak katildigim ve katilmama hakkimin oldugunu, arastirma basladiktan sonra devam etmeyi istememe
hakkina sahip oldugum gibi kendi istegime bakilmaksizin arastirmaci tarafindan arastirma disi
birakilabilecegimi biliyorum. Bu kosullarda s6z konusu arastirmaya, hicbir baski ve zorlama olmaksizin, kendi
rizam ile katilmayi kabul ediyorum.

GONULLU

Adi Soyadi: Telefon :

Adresi: Faks
imza

Bilgi Verebilecek Kisi:

VELI, VASI VEYA VEKIL ( 18 Yasindan kiigiik Olanlar Igin)

Ad1 Soyadr: Telefon :

Adresi: Faks

Yakinligi: imza

ARASTIRMACI

Adi Soyadr: Telefon :

Adresi: Faks
imza

GEREKTIGINDE GONULLU VEYA YAKINININ BASVURABILECEGI KISI

Adi Soyad: Telefon

Adresi: Faks
imza
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MUSTAFA KEMAL UNIVERSITESi DiS HEKIMLiGi FAKULTESi PEDODONTI ANABILIM DALI

KORUYUCU FLOR VERNiIK UYGULAMASI AYDINLATILMIS ONAM FORMU

Bu form Turkiye Halk Sagligr Kurumu tarafindan koruyucu agiz ve dis saghgi calismalari kapsaminda
gergeklestirilecek flortrli vernik uygulamasi hakkinda hasta ebeveynleri /yakinlarina yoénelik hazirlanmis
bir bilgilendirme formudur. Liitfen bu formu dikkatlice okuyunuz. Sorularinin ve anlamadiginiz
hususlar varsa bilgi almak icin dis hekimine/ saglhk personeline danisiniz.

UYGULAMANIN GEREKCELERI

Dis curukleri toplumumuzda yaygin olarak goérulen, sistemik hastaliklara da sebep olabilen ve
uygulanacak koruyucu 6nlemlerle olusmasi engellenebilecek hastaliklar arasindadir.

Dis curUkleri genellikle kiiclik yaslarda baslamaktadir. Bu nedenle erken donemde tedbirlerin
alinmasi gerekmektedir.

Dis guruklerinden korunmada dis fircalama, diizenli ve saglikli beslenme, dis hekimi kontroli ve
flordr kullanimi cok énemlidir.

Florlrtin ¢rlk olusumunu engelleyici etkisi bilimsel olarak kanitlanmistir. Cocuklarda glrik
riskinin ytksek oldugu dénemlerde ve okullada uygulanacak en uygun koruyuculardan biridir. Bu
nedenlerden dolayr Amerika, Kanada,Avustralya ve bazi Avrupa Ulkeleri basta olmak Gzere birgok

Ulkede uzun yillardan beri uygulanmaktadir.
Universitemizce yurGtilen bu calismada florlrll vernik kullanilacaktir. Flor vernikleri her yas

grubundaki ¢ocuklarda glvenle kullanilabilmektedir.

UYGULAMANIN BASAMAKLARI

Uygulama 6ncesinde hastanin dislerini iyi bir sekilde fircalamasi gerekmektedir.

FlorrlG vernik uygulamasi uzman dis hekimi tarafindan gergeklestirilecektir.

Tek kullanimlik flor vernikleri bir firca ile alt ve Ust her iki ceneye 1,5-2 dakika sureyle

uygulanacaktir.

4. Uygulamadan sonra hasta, 1 saat boyunca higbir sey yiyip igmeyecek, sadece o giin
icinde sit ve stt Grlnleri  ( sut, peynir, yogurt ve ayran) ile asitli icecekler
tiketmeyecektir.

5. Sadece flor vernigin yapildigi giin hasta dislerini fircalamayacak, ertesi giin diizenli olarak

glinde 2 kere firgalamaya devam edecektir.

WN =

Yukardaki bilgileri eksiksiz olarak okudum ve anladim.

Velisi oldugum oOGIUM/KIZIM..........ovemseisississsssssesssssssnssssessenssssssssssssssssssssassesssssnsnses’ 1N
dislerine florlu vernik uygulanmasina;

izin veriyorum.

izin vermiyorum.

00O
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Bilgilendirmeyi yapanin;

Adi-Soyadi..........

Velinin;

A S OV s i i soniii sanniniin i sah s s ik R RER AR ARR SRR (U A ERRE ARERE

Tarih:..........

IMZA: eeseseiiresssisnssecsscsssnsnssnsssssnsssennsesnssansnnsnsssssssnnssensnses
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Tarih: ...... S T

Agiz ici Muayene Formu

Hastanin Adi-Soyadi:
Yas:
Cinsiyet: K/E

Telefon numarasi:

16 55 54 53 52 51 61 62 63 64 65 26
46 85 84 83 82 81 71 72 73 74 75 36
dmft: d m f =
dmfs: d m f =

Ebeveynin Adi-Soyadi:

imza:
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