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OZET
PERIODONTITISLILERDE DiSETi KURETAJININ EL ALETLERI VE
LAZERLE YAPILMASININ DiSETi OLUGU SIVISINDA
THROMBOMODULIN DEGERLERINE ETKIiSi

Ali Caghan OVALI, Doktora Tezi
Ondokuz Mayis Universitesi, Samsun, Subat 2011

Bu ¢alismanin amaci, orta siddette periodontitisli bireylerde diseti kiiretajinin
el aletleri ve Nd-YAG lazerle yapilmasinin diseti olugu sivisinda (DOS)

thrombomodulin (TM) degerlerine etkisinin kiyaslamali olarak incelenmesidir.

Calismamizda 8’1 kadin 24’1 erkek olmak iizere toplam 32 adet orta siddette
periodontitisli sistemik acidan saglikli bireyin, gollenmis DOS’ndaki TM diizeyleri
tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi 14. giinde Orneklemeli olarak saptanmistir. Ayni
hastalara el aletleri grubunda dis tas1 temizligi ve kiiretaj uygulanirken, Nd-YAG lazer
grubunda dis tas1 temizligini takiben 2W 20Hz SP modunda 300um fiber uc
kullanilarak Nd-YAG lazer u¢ kullanilarak yumusak doku kiiretaji ve kok ylizey
detoksifikasyonu yapilmistir. Tedavinin sonundaki 14. giinde dislerden tekrar DOS
ornekleri topland1 ve ELISA yontemi ile TM diizeyleri tespit edildi.

Baslangi¢ tedavi oncesi TM konsantrasyon degerleri el aletleri grubunda
97,0+40,8 ng/ml, lazer grubunda 98.9+45.0 ng/ml iken tedavi sonrasi el aletleri
grubunda 90,9449,7ng/ml, lazer grubunda 79.9439.7 ng/ml oldugu goriildii. Lazer
grubunda tedavi oncesi ve sonrasi arasindaki bu farkin istatistiksel olarak anlamli

oldugu saptandi.

Sonucglar Nd-YAG lazerle yapilan kok yiizeyi detoksifikasyon ve yumusak
doku kiiretajinin uygun bir tedavi modeli olabilecegini gostermektedir. Bulgularimiz
ayrica DOS’ndaki TM seviyesi periodontal hastalik aktivitesini degerlendirmede

kullanilabilecegini gostermektedir.
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ABSTRACT
THE EFFECT OF GINGIVAL TISSUE CURRETTAGE DONE WITH LASER
AND HAND INSTRUMENTS TO GINGIVAL CREVICULAR FLUID
THROMBOMODULIN LEVELS
Ali Caghan OVALI, PhD Thesis
Ondokuz Mayis University, Samsun, February 2011

The aim of this study is to evaluate the effect of subgingival currettage done
with hand instruments and with Nd-YAG laser in manner of monitoring the gingival

crevicular fluid (GCF) thrombomodulin (TM) levels in moderate periodontitis subjects.

In our study 32 subjects included in which 8 of them were female and 24 of
them were male. All subjects were suffered from moderate periodontitis and otherwise
healthy. TM levels in GCF were analyzed before treatment and after the 14" day of
gingival currettage. In the same subjects in one side scaling and subgingival currettage
and root planning were done with hand instruments whereas in the other side after
scaling with hand instruments gingival currettage and root surface detoxification were
applied with 2W 20 Hz SP 300um Nd-YAG laser. In the 14" day after the treatment
GCF again was collected from the same region and thrombomodulin levels were

determined with ELISA technique.

In the both before treatment groups the TM concentration levels were
97,04+40,8 ng/ml for hand instruments and 98.9445.0 ng/ml in the laser groups and did
not show any statistically difference. After the treatment it was found 90.9+49.7 ng/ml
for hand instruments and 79.9+39.7 ng/ml for laser group. The difference between

before and after the laser treatment showed statistically significant difference.

The results showed that the root surface detoxification and soft tissue curretage
may be a suitable treatment model in moderate periodontitis subjects. Furthermore it is
thought that in GCF TM levels may be accounted on monitoring the disease activity in

periodontal disease.
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PAR
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SIMGELER ve KISALTMALAR

: Agregatibacter actinomycetemcomitans
: Diseti olugu s1visi
: Gollenmis diseti olugu s1visi
: Aktif diseti olugu s1visi
: Transforming growth factor
: Platelet derived growth factor

: Epitelyal growth factor

: Thrombomodulin

: Neodyum katkili Yitriyum Aluminyum Garnet

: Karbondioksit

: Polimorfoniikleer 1okositler
: Kondritin siilfat

- Interlokin

: Prostoglandin

: Arginine, glycine, aspartate

: Proteaz aktivite reseptor

: Monosit kemotaktik protein

: Connective tissue growth factor

: Plak indeks

: Sondalanan cep derinligi

: Bleeding on Probing

: Ortopantomograghy

: Florida Probe

: Ethylenediaminetetraacetic acid

: Porphyromonas gingivalis

: Prevotella intermedia

: Enzyme linked immunosorbent assay
: High performance liquid cromotography
:Horseradish peroxidase

:Bovine Serum Albumin

: Phosphate buffered saline

vi



ICINDEKILER
TESEKKUR
OZET
ABSTRACT
SIMGELER ve KISALTMALAR
ICINDEKILER
1.GIRIS
2.GENEL BILGILER

2.1. Periodontal Hastalik Tanimi1

2.1.1. Orta Siddette Periodontitis

2.2. Hastalik Tanisinda DOS’un Yeri ve Toplanmasi
2.2.1. DOS’nin Fonksiyonlar1

2.2.2. DOS Analiz Yontemleri

2.3. Trombositlerin ve Trombinin Iltihabi Cevaba Etkisi

2.4. TM ve Iltihabi Cevap
2.5. Orta Siddette Periodontitis Tedavisi

2.5.1. El Aletleriyle Diseti Kiiretaji ve Kok Yiizeyi Diizlestirilmesi
2.5.2. Lazerle Diseti Kiiretaji, Kok Yiizeyi Diizlestirilmesi ve Yiizey

Detoksifikasyonu
2.6.Diseti Kiiretaj1 Sonras1 Yara Yeri lyilesmesi
2.6.1.El Aletleriyle Yapilan Kiiretaj Sonras1 lyilesme
2.6.2. Lazerle Yapilan Kiiretaj Sonrasi Iyilesme
2.6.3.1yilesme Sirasinda Pihtinin Onemi
2.7.Trombositler Trombin ve Piht1 Mekanizmasti
2.8.TM, Trombin ve Trombosit Iliskisi
2.9.TM ve Yara Yeri lyilesmesi

3.MATERYAL-METOT

3.1. Calisma Grubu
3.2. Periodontal Degerlendirme

vii

iii

iv

vi

vii

11

11
11
12
13
14
14
16
18
18

19
21
23
24
26
29
30
32

34

34
35



3.3.1. Alinan Kayitlar

3.3.2. Deney Dizaynm

3.4.1.DOS Toplanmasi

3.4.2. Orneklerin Tasinmas1 ve Nakli
3.5.1. Diseti Dokularinda TM’nin Tayini
3.5.2. Biyokimyasal Analiz

3.6. Kit Icerigi

3.7. Standartlarin hazirlanmasi

3.7.1. TM’in Kontroliiniin Hazirlanmasi
3.7.2. Detection Antikor Diliientinin Hazirlanmast
3.7.3. Detection Antikorunun Hazirlanmasi
3.7.4. Yikama Soliisyonunun Hazirlanmasi
3.7.5. Stop Soliisyonu

3.8. TM Calisma Prosediirii

4.BULGULAR

4.1. Demografik Ozellikler

4.2. Klinik Periodontal Bulgular

4.2.1. Tedavi Oncesi ve Sonrasi Tiim Agzin BOP, GI, PI Degerleri
4.3. Laboratuar Bulgular1

5.TARTISMA
6.SONUC ve ONERILER

7. KAYNAKLAR

EK 1. Etik Kurul Onay1
EK 2. Hasta Kayit Formu

OZGECMIS

viil

36
36
37
38
38
39
39
39
40
40
40
40
41
41

42
42
44
44
49

52

63

65

71
72

73



1.GIRIS

Periodonsiyum; alveol kemigi, periodontal ligament, sement ve disetinden
olusan, disi destekleyen bir doku biitiiniidiir. Bu biitiinii etkileyen hastaliklar genel

olarak periodontitis olarak tanimlanir.

Periodontal hastalik degerlendirildiginde dis, diseti bolgesindeki bakteriyel
yigilmanin ve ¢ogalmanin sonucunda bakterilerle konak doku savunmasi arasinda
meydana gelen kompleks yikict 6zelliklere sahip bir durumla karsilasilir. Periodontal
dokularda dis ylizeyi ve dis yiizeyi arasinda yerlesik hal alan iltihabi durum, disin
apikaline dogru ilerledikce dis diseti birlesim epitelinde degisiklikler, iltihap, 6dem,

periodontal atagman ve alveol kemik kayb1 gibi olaylarla karsilasilir.

Periodontal hastaligin tedavisinde, bu birikimlerin ortadan kaldirilmasi temel
tedavi secenegidir. Bu amacla tarihsel gelisiminden itibaren ve cesitli tiir ve sekillerde el

aletleri ve ultrasonik aletler gelistirilmis ve yaygin olarak kullanilmaktadir.

Son yillarda, el aletlerinin ve ultrasonik aletlerin yaninda ozellikle molar
dislerde furkasyon bolgelerinde yiizey yapisinin farkli i¢ biikeylik gosterdigi
durumlarda kullanimlarinin zor oldugu ve hasta konforu agisindan lazer cihazlarinin bu
amacla kullanilmaya basladig1 diisiiniilmektedir. Ozellikle yiizey detoksifikasyonunda

tanimlanan metodlarin basinda Nd-Y AG lazerler gelmektedir.

Tedavi sonrasi bolgede olusan yara yeri iyilesmesinde, en dnemli noktalardan
birisi bolgede olusan pihtidir. Pthti mekanizmasi ise, son yillarda yapilan caligmalarda
ortaya konan ve periodontitisli bireylerde DOS’nda degeri yiikselen TM’in
trombositlerle iliskisi ¢ok az calismada da olsa onemli sayilacak bulgular vermistir.
Lazer kullanimi kansiz cerrahi olarak tanimlansa da deneysel ¢alismalarda gosterildigi
gibi, Nd-YAG lazer uygulamasi sonucunda da doku yiizeyinde piht1 Ortiisii meydana

gelebilmektedir.

Bu calismanin amaci; el aletleri ve Nd-YAG lazerle yapilan yiizey
detoksifikasyonu ve yumusak doku kiiretaji sonras1 olusan DOS’daki TM degerlerinin

kiyaslanmasindan yola ¢ikilarak yara yeri iyilesmesini degerlendirmektedir.



2.GENEL BiLGILER

2.1. Periodontal Hastalik Tanimi

Dis yiizeylerinde mikrobiyal biyofilm tabakasinin birikimi, ¢ogalmas1 ve bu
birikimin dis yiizeylerinin yam sira, diseti sinirinda bulunmasi gingival hastaliklar
baglatir. Bu mikrobiyal biyofilm tabakasindaki mikroorganizmalar tarafindan agiga
cikarilan endotoksinlerin varligi ve endotoksin yapinin DOS igerisinde izlenmesi, direkt
olarak immiin yamiti hizlandirmakta ve sonugta viicudun yeteri kadar direng
gosteremedigi durumlarda, baslangicta diseti dokusunda enfeksiyon ve iltihaplanmay1
takiben periodontal yikimla sonuglanan ve disin kaybina neden olan periodontal hastalik
tablosunu ortaya cikarmaktadir. Bu nedenle, periodontal hastaliklarin tedavisinde
oncelikli amac; subgingival biyofilm tabakasindaki biitiinciil yapiy1 ortadan kaldirmak,
bozmak ve bakteriyel yigintilar1 kok ylizeyinden uzaklastirmaktir. Boylece hastaligin
ilerlemesini Onlemede 6nemli bir adim atilmis olacaktir (Ishikawa ve Baehni, 2004;

Walker ve Sedlacek, 2007).

2.1.1. Orta Siddette Periodontitis

Periodontal hastalik siddetine gore klinik atagsman kaybi miktar1 dikkate
alinarak siniflandirilir. Hafif siddette periodontitis 1-2 mm, orta siddette periodontitis 3-
4 mm, siddetli periodontitis ise 5 mm ve lizeri klinik atagsman kaybi ile karakterizedir

(Armitage, 1999)

Herhangi bir tedaviye baslamadan 6nce hekim biitiin tedavi siirecini olumlu ya
da olumsuz etkileyecek durumlar1 gozden gecirmeli ve buna gore bir tedavi planlamasi

yapmalidir (Haffajee ve Socransky, 1994).

Tedaviye hem hastanin gereksinim duydugu ya da hasta profilinin bu tedaviye
uygunlugunun 1iyi tartisitlmasi, yani hastanin aktif bir tedaviyi kabullenip

kabullenemeyecegini de gozden gecirilmelidir (Ishikawa ve Baehni, 2004).



2.2. Hastalik Tamsinda DOS’ nin Yeri ve Toplanmasi

Varligr 19. yiizyildan beri bilinen serum kaynakli inflamatuvar eksudadir.
Icerigi ve rolii ile ilgili ilk ¢aligmalar Waerhaug ve Brill tarafindan yapilmistir

(Newman ve ark., 2007b).

DOS, basglangicta ozmotik basing ile lokal olarak olusan ve interstisyel siviya
benzerlik gosteren, esas olarak iltihaba bagli birlesim ve sulkular epiteldeki damarlarin
gecirgenliginin artmasiyla iligkili olarak iiretilen, iltihabi eksiidasyona doniisen bir sivi

olarak tanimlanmistir (Cimasoni, 1983).

Ancak interstisyel sivi dis-diseti birlesiminin yapisindan dolayr iltihap
olmadiginda da diseti oluguna gecebilmektedir. Bu ¢alismalar1 takiben Alfano DOS
olusumunu; ozmotik basincin olusumu ve klasik iltihabin baslangici seklinde iki farkl

mekanizma ile ac¢iklamaya calismistir (Alfano, 1974).

DOS’la ilgili detayli calismalar 1958 yilinda Brill ve Krasse tarafindan
baslatilmis ve fonksiyonu hakkinda bir¢ok arastirma yapilmistir (Kleinberg ve Golub,
1985; Cimasoni, 1983).

Calismanin amacima gore cesitli DOS toplama metotlart gelistirilmigtir

(Egelberg ve ark., 1973; Cimasoni, 1983).

Bunlar;

a) Kagit seritler
b) Kapiller tiip
¢) Twisted iplikler
d) Intrakrevikular yikayicilar
(Newman ve ark., 2007b)

Kagit seritler kullanilarak sivinin elde edilmesi en sik kullanilan yontemdir. Bu
yontem intrasulkular teknik (sulkus ici yontem) ve ekstrasulkular teknik (sulkus dist

yontem) olmak tizere iki farkl sekilde uygulanir.
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Sulkus dis1 yontemde, kagit seritler dislerin sulkus girisine yerlestirilirek
uygulanmaktadir. Bu yontemde sivi toplama siiresi uzun, irritasyon ve toplanan sivi

miktar1 azdir (Cimasoni, 1983; Newman ve ark., 2007b).

Sulkus i¢i yontem ise, cesitli arastirmacilar tarafindan kagit seritlerin diseti
oluguna yerlestirilme derinligi agisindan farkli sekilde uygulanmaktadir. Bu yontemde
Brill’in o6nerdigi kagit seritlerin diseti oluguna hafif diren¢ hissedilene kadar
yerlestirilmesi ile yapilmaktadir. Bu yontemin dezavantaji ise; kagit seritlerin sulkus
epitelini irrite etmesidir (Egelberg ve ark., 1973; Cimasoni, 1983; Newman ve ark.,

2007b).

DOS iltihaph bolgeden gecerken dokudaki enzimler ve diger iiriinler siviya
katilmakta, siv1 diseti olugu bolgesine geldiginde enzimatik aktivite ve diger iiriinler
acisindan bolgede yogun bir nitelik kazanmaktadir. Ik 6rneklemede bu yogun aktivite
tespit edilirken mekanik iritasyon ile kapiller gecirgenliginde degisim gerceklesir ve sivi

nitelik olarak seruma benzer bir igerige sahip olur (Atici, 1997).

DOS’un komposizyonu; hiicresel elemanlar (bakteri, lI6kosit, deskuame epitel
hiicreleri), elektrolitler (K, Na, Ca ), organik iceriklerdir (karbonhidratlar, proteinler
enzimler ve inhibitorler (Newman, 2007b).

2.2.1. DOS’nmin Fonksiyonlari

1) Diseti olugunu temizler. Bakteri ve bakteri iiriinlerini, ayrica dokiilmiis (6lii)

epitel hiicrelerini, 16kositleri ortamdan uzaklastirilir.

2) Icerdigi plazma proteinleri ile epitelin dise atasmanini artirir.

3) igerdigi ajanlarla (lizozim gibi) antimikrobiyal etki gosterir.

4) Notrofil ve makrofajlari icerir. Savunma sisteminde antikor aktivitesine

sahiptir. IgG, IgA, IgM ve diger faktorleri icerir (Newman ve ark., 2007a).
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2.2.2. DOS Analiz Yontemleri

1. ELISA
2. HPLC
3. Radyoimmunoassay
4. Florometrik Yontem

(Newman ve ark, 2007b)

DOS komponentlerinin  periodontal hastalik patogenezindeki Onemli
rollerinden dolayi, periodontal hastalik aktivitesine yonelik ¢alismalar DOS iizerinde

yogunlagsmistir (Atici, 1997).

2.3. Trombositlerin ve Trombinin iltihabi Cevaba Etkisi

[ltihabi cevap; artan vaskiiler permeabilite ve yara yeri bolgesine hiicresel
infiltrasyonla karakterizedir. Trombositler doku yaralanmasini takiben iltihabi cevaba
katilan ilk hiicrelerdendir. Aktive olmus trombositler bircok iltihabi mediatér agiga
cikartirlar. Bunlar; vaskiiler permeabiliteyi ayarlayan seratonin, daha fazla iltihabi
hiicrenin ilgisini ¢ceken ve bolgeye davet eden transforming growth faktor-p (TGF-B) ve
yara yeri iyilesmesini bag dokusu iizerindeki mitojenik etkiyi baslatan platelet derived

growth faktor (PDGF)’dir (Harris ve ark., 1998).

Periodontal hastaliklardaki trombinin rolii ilk defa Tatakis ve ark. tarafindan

literatiirde gozden gecirilmistir (Tatakis, 1992).

Trombin molekiilii, bircok fonksiyonel yap1 icerir. Bunlardan bir tanesi,
hormonlara benzeyen katalitik aktivitesidir. Diger yandan bazen de bu fonksiyonel olan
aktif bolgesi bagimsiz olarak da kalabilmektedir. Ornegin; prostaglandin, trombosit
aktive edici faktor sentezlenmesi, diiz kas kontraksiyonu ve IL-1 iiretimi tamamen bir
katalitik bolgeye ihtiyac gosterirken, monosit kemotaksisi ve makrofaj proliferasyonu

katalitik bolgeye ihtiya¢ gostermeyen fonksiyonlar arasinda sayilir (Tatakis, 1992).
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Hem prostaglandinler hem de IL-1 periodontal hastaliklardaki doku yikiminin
onciil faktorlerindendir. Alveolar kemik kaybi periodontal hastaliklarin temel
karakteristiklerindendir. Kemik yikimiyla trombin arasindaki iliski yeni gosterilmis

olmasina ragmen gecerli bir faktor olarak diisiiniilmektedir (Tatakis, 1992).

Ayrica trombin osteoblastik prostaglandin sentezini de artirmaktadir

(Tatakis, 1992).

Osteoblast benzeri hiicrelerde 6zellikle tavuk embriyolarindan, sigcan ve rat
hiicrelerinden elde edilen c¢alismalarda trombin aktivitesini ©zellikle trombinler

tarafindan stimule edilen prostaglandinlerle iliskilendirilmistir (Tatakis, 1992).

Ayrica tavsan kornealarinda yapilan deneylerde, trombinler tarafindan aktive
edilen trombositlerin, implantasyonunu takiben anjiogenez ve yeni kollajen iiretimini

baslattig1 gozlenmistir (Harris ve ark.,1998).

Trombinin fibroblastlar ve trombositler iizerindeki etkisi birden fazla fonksiyon
icermektedir. Tatakis ve arkadaslari trombinin osteoblastik hiicrelerdeki aktivitesini

katalitik bolge icerme 6zelligine baglamislardir (Tatakis, 1992).

Trombin, fibrin olusumundan sorumlu ve monositler ig¢in kemotaktik
yapidadir. Trombin fibroblastlar1 stimule ederken, makrofaj ve osteoblast benzeri
hiicrelerin de proliferasyonuna neden olur. Tatakis ve arkadasalarinin 1992 yilinda
yaptiklar1 ¢alismada trombin Arg-Gly-Asp iicliisiiniin endotelyal hiicre adezyonunu
hizlandirdig: iizerinde durulmustur. Bu aktiviteler anabolik ya da enzimin doku tamir
fonksiyonuyla iligkilidir. Boyle bir etki trombinin doku yikimindaki etkisiyle celigse de
trombinin tek bir etkisinden bahsetmek gercek¢i degildir (Tatakis, 1992).

Arastiric1  ters biyolojik etkilerin aktivitelerinden dolay1 ekstraselliiler

proteazlar igersinde trombinin dnemli bir yer tuttugunu belirtmektedir.
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Bu hemostazdaki merkezi ayarlayici roliiniin yam sira, fibrinojen ve olusan
fibrin nedeniyle kismi olarak enzimatik aktivite de icerdiginden, trombine bir dlciide

hormon benzeri gorevler nedeniyle de atifta bulunmaktadir (Tatakis, 1992).

Hemostazdaki etkin roliiniin yan1 sira trombin diizeyinin, periodontal hastaligin

olusmasinda 6nemli proenflamatuar islevi tizerinde durulmaktadir (Tatakis, 1992).

Gingival kanamalar periodontal ve gingival hastaliklarin ortak bulgusudur.
Aynm sekilde sondalamada kanama periodontal hastaligin teshisinde ve tedavisinin
basarisinin gozlenmesinde temel tant metodlarindan sayilir. Cok nadir kosullarda
ornegin; losemide gingival kanamalar altta yatan sistemik hastaligi maskeleyen
olaylardan sayilir. Bazen bu hastaliklarin bulgusu olarak ortaya cikar. Buna ilave olarak
gingival kanamalar trombositopeni ve kazanilmis pihtilasma hastaliklart gibi hemorojik
hastaliklarin erken belirtisi sayilabilir. Ancak daha 6nce de belirtildigi gibi en cok
kronik gingivitiste ve periodontitiste goriilen gingival enflamasyonunun tipik bulgusu
olarak kabul edilebilir. Bu tip kanama, ¢igneme ve fircalama gibi farkli mekanik
uyaranlara karst da bir cevap olarak olusabilir. Fakat bazen de kendiliginden olusabilir.
Bundan dolayr hastalikli periodontal dokular, lokalize olarak kan pihti dongiisiiniin

aktive oldugu alanlarda goriiliir (Tatakis, 1992).

2.4. TM ve Iltihabi Cevap

DOS’ndaki molekiiller, periodontal hastalik aktivitesinin Onemli ve yararl
belirleyicileri arasinda sayilabilirler. DOS’u kullanarak mikrobiyal enfeksiyon ya da
konakc¢1 doku analizlerini yapmak, bazen gelecekte periodontal yikima yakalanma riski

olan bireylerin saptanmasinda da kullanilabilir (Matsuyama ve ark., 2008).
2008 yilinda Matsuyama ve arkadaslar1 yaptiklar1 calismada, higbir sistemik

hastalig1 olmayan periodontitisli bireylerde hasara ugramis gingival epitel hiicrelerinden

notrofil enzimler vasitastyla TM’nin aci8a ¢ikarildigini bildirmislerdir.
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TM’in DOS’nda yiikselmesi, epitel hiicre membraninin hasarini gosteren onciil
bir belirleyici potansiyeli oldugunu da ortaya koymaktadir. Matsuyama ve arkadaglari
TM’in DOS’nda izlenmesini TM’in enzimatik etkilenmesine baglamislardir. Ozellikle
laktat dehidrogenaz ve katepsin G’den hizla etkilenmektedir. Plazma membraninin

hasarinda ortaya ¢ikmaktadir (Matsuyama ve ark., 2008).

Boylece eriyik TM’in artisin1 erken bir olay olmaktan daha ¢ok, bagimsiz bir
sekilde hiicre oliimlerinde ya da epitel hiicrelerinin yikimlarinda ortaya ¢ikabilecegini

gostermislerdir (Matsuyama ve ark., 2008).

TM 3-5 mm cep derinligine sahip bireylerde DOS’ta farklilik gostermezken,
Smm’den fazla olan bolgelerde cep derinligine bagli olmaksizin 6nemli oranda
yikselmeler gostermektedir. Bu da TM’in artisinin cep derinlik Olgiimiiyle ilgili

olmadigini1 gostermektedir (Matsuyama ve ark., 2008).

TM, kovalent olarak kondroitin siilfatla da iligkilidir. Kondroitin siilfat
trombinin yiizeyindeki bolgeyi bagladigi gibi heparinle de iliskiye girer. Kondroitin
stilfat trombinin TM’e afinitesini 10-20 kat artirabilir ve bu da TM’in koagiilasyonu
daha fazla engelleme etkisine neden olur. Bir yandan anti-trombinler diger yandan da
selphin aci8a cikararak trombinlerin etkisi azaltilir (Sadler ve ark., 1993; Esmon, 1995;

Vindigni ve ark., 1997).

Bu ozellikleri bolgede herhangi bir nedenle trombinin ¢ogalmasi halinde TM’e

molekiiler bir anahtar gorevi ylikler (Esmon, 1995).

In vivo olarak, TM’in sitokinlere kars1 daha direncli oldugu diisiiniilmektedir.
Ayrica TM erken donemlerde damarsal olmayan dokularda da gelisimsel donemlerde
izlenmesi koagiilasyon fonksiyonlarindan daha farkli gorevlerinin de olabilecegini

diistindiirmektedir (Esmon, 1995).
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Ayrica kopekler, maymunlar ve insanlarda yapilan c¢alismalardan en belirgin
olam1 Wikesjo ve arkadaslar tarafindan ve antikoagiilanlarin etkisinin periodontal doku
rejenerasyonundaki  etkisinin  arastirildigi  calismalardir.  Arastiricilar  deneysel
periodontal defektlerin yiizeylerinde, kopeklerde, heparini denemisler ve doku tamirinin
onemli derecede oldugunu gostermislerdir. Heparin kendi basina farkli tip hiicrelerin
biiylimesinin 6nlenmesinde ve kemik olusumunun iizerinde 6nemli inhibe edici 6zellige

sahip oldugu gosterilmistir (Wikesjo ve ark., 1991).

2.5. Orta Siddette Periodontitis Tedavisi

Subgingival kiiretaj, Knowles ve arkadaslar1 tarafindan 1980 yilinda soyle
tanimlanmistir: Eger doku 6demli ise, cep derinligi minimalden (4 mm) orta siddete
(7mm) kadar ise, cep duvari fibrotik degilse dis tas1 temizligi, kok yiizeyi diizlestirilmesi
ve subgingival kiiretaj islemi cep derinligini azaltict etkiye sahiptir. Bu nedenle de orta
siddette periodontitisli hastalarda subgingival kiiretaj islemi asil tedavi olarak tanimlanir

(Knowles ve ark., 1980).

Son yillarda bircok klinisyen periodontal enfeksiyonun tedavisinde cerrahi
olmayan tedavi yontemlerini onermektedir. Bu nedenle yillar icersinde distasi temizligi
ve kok yiizeyi diizlestirilmesi icin hekimlerin bu konudaki bilgilerinin artirilmasinin
yan1 sira bu amacla kullanilan aletlerde de 6nemli gelisimler kaydedilmistir (Greenstein,

1992; Copulos ve ark., 1993; Drisko, 1998; Ishikawa ve Baehni, 2004).

2.5.1. El Aletleriyle Diseti Kiiretaji ve Kok Yiizeyi Diizlestirilmesi

Klinik olarak distas1 temizligi ve kok yiizeyi diizlestirilmesinin ve diseti

kiiretajinin el aletleriyle yapilmasinin iyi sonuglar verdigine yonelik ¢cok sayida calisma

mevcuttur (Copulos ve ark., 1993).
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Ancak koklerdeki icbiikey yada farkli anatomik varyasyonlar, ¢aprasikliklar ve
derin cepler ¢ogu zaman el aletlerinin periodontal ceplere tam basarili sekilde
ulagsmasini zorlastirdig1 da kabul edilmektedir (Copulos ve ark., 1993; Folwaczny ve

ark., 2001).

Furkasyon bolgeleri ya da koklerdeki girinti ¢ikintilardan plak ve distasinin
uzaklastirilmasi i¢in gerek el aletleri gerekse ultrasonik aletlere ek olarak subgingival
irigasyon ve ¢ok miktarda antibiyotik soliisyon Onerilmistir. (Copulos ve ark., 1993;

Drisko ve ark., 2000).

Son yillarin en ¢ok ilgi ¢ceken tedavi planlamasi ise lazerlerdir (Pick ve Powell,

1993; Aoki ve ark., 1994; Cobb, 2006; Abed ve ark., 2007).

2.5.2. Lazerle Diseti Kiiretaji, Kok Yiizeyi Diizlestirilmesi ve Yiizey

Detoksifikasyonu

El aletleri, ultrasonik aletler ve lazer hastaya verdikleri zarar bakimindan
karsilastirildiklarinda en az zararli olarak, el aletleri daha sonra ise lazer gelmektedir.
Furkasyon bolgelerinde ise, lazerin digerlerine gore daha avantajli oldugu

diistiniilmektedir (Pogrel ve ark., 1990; Folwaczny ve ark., 2001; Cobb, 2006).

Bu nedenle lazer tedavisi periodontal tedavilerin ilgi alanina girmistir.
Ozellikle vyiiksek yogunluklu lazerler hem periodontal ceplerdeki bakteriyel
indirgenmeyi saglamis hem de distas1 temizligi ve kok yiizeyi diizlestirilmesinde
kullanilmaya baslanmistir (Moritz ve ark., 1998; Eberhard ve ark., 2003; Derdilopoulou
ve ark., 2007).

Periodontal cerrahi ve restoratif dishekimliginde gingival dokularda lazerin
kullanimi nemli avantajlar saglayabilmektedir. Ozellikle minimal invaziv teknoloji cok
diizglin hatlarla protez uyumuna ve her tiirlii diseti bolgesinde etkin bir tedavi
planlamasina izin verdigi iddia edilmektedir (Aoki ve ark., 2004; Cobb, 2006;Lopes ve
ark., 2008).
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Periodontal iyilesmeyi hizlandirici etkisi ve atravmatik bir teknik olmasi
lazerin periodontal tedavilerdeki kullanimini giin gectik¢e arttirmaktadir (Pick ve
Powell, 1993; Ishikawa ve ark., 2004; Cobb, 2006; D’ Arcangelo ve ark., 2007; Lin ve
ark., 2009).

Agiz i¢i yumusak dokularda yapilacak olan cerrahi islemlerin ¢cogunda lazer

bistiiriye alternatif olmustur.

Bu islemler;

1) Frenektomi

2) Gingivektomi

3) Gingivoplasti

4) Flep deepitelizasyonu

5) Graniilasyon dokusunun uzaklastirilmasi

6) Dental implantlarin iizerilerinin ag¢ilmasi

7) Hem malign hem de benign lezyonlarindan insizyonel ve eksizyonel

biyopsilerin alinmasi

8) Aftoz iilserlerin tedavisi

9) Serbest diseti greftinin verici bolgesinin koagiilasyonunun saglanmasi

10)Gingival depigmentasyon gibi intraoral yumusak doku cerrahi islemlerinde
cesitli lazer dalga boylarinda CO,, Nd-YAG, diode ne Er-YAG lazerler temel olarak
kullanilmaktadir (Pogrel ve ark., 1990; Pick ve Powell, 1993; Ishikawa ve ark., 2004;
Aoki ve ark., 2004; Cobb, 2006; Ishikawa ve ark., 2009).

Konvansiyonel tedavi yontemleriyle yukarida sayilan islemlerin tiimiinii veya
bir kismi yapilabilse de farkli boylariyla planlanan lazer tedavileri, bu tedavilerin bir
cogunun diger biitiin metotlardan daha iistiin oldugu iddia edilmektedir (Pick ve Powell,

1993; Cobb, 2006).
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Lazerin etkinliginde bazi 6nemli kriterler vardir. Bunlar;
a) Lazerin uygulama siiresi

b) Enerji yogunlugu

¢) Kontak ya da non-kontak ¢alisma

d) Dokunun optik 6zellikleridir (Cobb, 2006; Ishikawa ve ark., 2009).

Lazer tedavilerinin avantajlarina ilave olarak; bistiiri insizyonlariyla yapilan
tedavilerde siiturlama gerektigi halde lazerde siiturlama islemine gerek olmamasi,
cerrahi girisim sirasinda bile cogu zaman anesteziye gereksinim gostermemesi, diger
yandan lazer indiiksiyonun termo-koagiilasyon ve karbonizasyon etkisi de yan etkiler
olarak bildirilmistir. Istenmeyen termal hasar1 6nlemek icin son yillarda farkli lazer
tipleri kullanilmistir (Pogrel ve ark., 1990; Aoki, 1994; D’ Arcangelo ve ark., 2007).

Bu islem icin 6nerilen Nd:YAG lazerlerdir

2.6. Diseti Kiiretaji Sonras1 Yara Yeri Iyilesmesi

Distas1 temizligi, kok ylizeyi diizlestirilmesi, subgingival kiiretaji takiben doku
iyilesme cevabi birka¢ basamakta olusmaktadir. Cep derinliginin azalmasi, 6demin
cOziinmesi, bag dokusunun remodiile olmasi, uzun birlesim epiteli seklinde yeni atasman
olusmasi ya da diseti bag dokusunun kok ylizeyine readaptasyonu seklinde olur. Boylece

cep derinliginde azalma saglanacaktir.

Yara yeri en basit ifadesiyle, doku biitiinliigliniin bozulmas1 olarak tanimlanir
ve bunun restorasyonu karmasik bir mekanizma ile saglanir. Bu hiicresel ve
ekstraselliiler olaylardan ibarettir. Bunlar hiicrelerin migrasyonu, proliferasyonu ve
farklilasmasini icerir. Bu olaylar ozellikle ekstraselliiler matriksin sentezlenmesi ve
yeniden sekillenmesi ile karakterizedir. Iyilesme ister primer dedigimiz iki yara
dudaginin birbirleriyle birlestigi durumlardaki gibi olsun, ister sekonder dedigimiz yara
dudaklarinin birbiriyle Ortiismedigi durumlardaki gibi olsun asagidaki biyolojik
olaylarin tiimii yada birkac¢1 farkli derecelerde agiz mukozasinda kiitendz yara yeri

iyilesmesinde izlenir (Harris ve ark., 1998).
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Yara yeri iyilesmesi, birbirleriyle iligkili fazlar halinde gruplandirilir.
Bunlar;

1) Hemostas

2) Enflamasyon

3) Fibroplazi ve neovaskiilarizasyon

4) Reepitelizayon

5) Ekstraselliiler matriks olusumu ve remodelasyonu

6) Rejenerasyon veya skar olusumu (Harris ve ark., 1998).

Yara yeri iyilesmesinde gorev alan en baslica reseptorler keratinositlerin
fibronektine yapismasi i¢in gerekli olan, integrinlerdir ve gecici matriks olusumunu
saglarlar ve bu gecici matriksin iizerine de keratinositler goc ederler (Harris ve ark.,

1998).

Yaraya karst olusan iltihabi cevap fibroplaziyi baglatir ve yeni kan

damarlarinin olusumunu saglar (Harris ve ark., 1998).

Mitojenik ve kemotaksik etkileri ile PDGF ve diger faktorler; nétrofil, monosit,
makrofaj, fibroblast, endotelyal hiicreler ve diiz kas hiicrelerinin bolgeye yigilimina

neden olurlar (Harris ve ark., 1998).

Yara yerine gelen fibroblastlarin, farklilasmamis mezenkimal hiicrelerden
orijin aldiklar1 diisiiniilmektedir. Ornegin; kan damarlarinin son uclar1 boyunca,

kaslarda ve sag folikiilleri iizerinde oldugu diisiiniilmektedir (Harris ve ark., 1998).

Ancak yinede bazi arastiricilar, yara yeri fibroblastlarinin 16kositlerden orijin

aldigin1 da bildirmektedir (Harris ve ark., 1998).

Yaralanmay1 takiben yaklasik 72 saat sonra fibroblastlar yara bolgesine akin
ederler ve boliinme islemini baglatirlar. Bu aktive fagositler tarafindan yerine getirilir ve
ekstraselliiler matriksin degradasyonu kollajenaz ve plazmin tarafindan saglanir (Harris

ve ark., 1998).
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Yara yeri iyilesmesinde kollajenler bircok fonksiyona sahiptirler. Kollajenler
bircok enflamatuvar hiicre ve fibroblastlar icin kemotaktiktirler. Fibronektinlerce
olusturulan hiicre adezyonunu; Tip V kollajen, epitel hiicre gociinii Onleyerek etki
etmektedir. Yara yeri iyilesmesi sirasinda zamanla ekstraselliiler matriks iceriginde

farklilasmalar gozlenir (Harris ve ark., 1998).

Kollajenin trombositleri stimiile ettikleri ve yara yeri iyilesmesi esnasinda
kollajen fibrillerin damar duvarlarina yapistiklarina dair ilk bulgu 1953°teki Hugues’in

caligmasi ile ortaya konmustur (Kronick ve Jiemenez, 1980).

2.6.1. El Aletleriyle Yapilan Kiiretaj Sonrasi Iyilesme

Enfekte kok sementinin ve yiizeydeki yapisik plagin tamamen ortadan
kaldirilmast ©nemli olmasmma ragmen cogu zaman basarilmasinda giicliiklerle

karsilagilmaktadir (Drisko ve ark., 2000; Derdilopoulou ve ark., 2007).

Subgingival kiiretaj, diseti olugunun disi saran yumusak duvarinin Kkiiretler
yardimi ile hastalikli yumusak dokunun ayrilip disartya kazinarak alinmasi olarak
tanimlanir. Kok yiizeyi diizlestirilmesi islemi ile birlikte distasi temizligi yapilsa da bazi
klinisyenler kok yiizeyi diizlestirilmesini yaptiktan birka¢ hafta sonra subgingival kiiretaj
islemini yapmay1 tercih etmektedir. Bu da kok ylizeyini bakteri ve toksin yiikiiniin
ortadan kaldirilmasimi takiben yumusak doku duvarindaki iltthabin ¢6ziinmesini

beklemek tizerine yapilan bir kurgudur. (Drisko, 1998)

Ancak giiniimiizde bu iki islem ayn1 seansta da yapilmaktadir. Yumusak duvarin
kiiretaj1 sirasinda ortaya c¢ikan kanamanin iyilesmeye olan katkisi hem trombosit

fonksiyonlarina hem de biiylime faktorlerine baglanmaktadir.

Kiiretajdan sonra bolgede olusmasi beklenen temel yapi1 kan pihtisidir. Kan
pthtisinin olugu doldurmasim takiben bolgede epitelizasyon olmasi beklenir. Bu bolgede
bakteriyel yap1 ve endotoksinler nedeniyle, epitel disten uzaklasmis durumdadir

(Newman ve ark., 2007¢).
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Dilate olmus kapiller nedeniyle bolgedeki dokularda hem ¢ok yogun PMNL hem
de ¢cok yogun hemoraji vardir. Her iki olusum da yara yeri yiizeyini kisa bir siire icinde
kaplar. Daha sonra bu olusum graniilasyon dokusunun hizli proliferasyonuyla karakterize
olur. Doku olgunlastik¢a damar sayis1 azalir. Epitelizasyon ve restorasyon hemen hemen

2-7 giin i¢cinde tamamlanir (Newman ve ark., 2007c).

2.6.2. Lazerle Yapilan Kiiretaj Sonrasi Iyilesme

Cerrahi olmayan yontemler ve lazerle yapilan tedavilerde klinik atagman
seviyesi temel parametredir. Atagcman seviyesini en iyi koruyan ise, lazer cerrahisi

oldugu iddia edilmektedir.

Hastaligin siddetine uygun olacak sekildeki dalga boyuna ayarlanabilen lazer
ultrasonik aletlere gore kiiretaj bolgesine daha net bir sekilde ulastig i¢in etkinliginin de

fazla oldugu diistiniilmektedir (Cobb, 2006).

Son yillarda yapilan caligsmalar, lazerle yapilan gingivektomi isleminin hem
yara yeri iyilesmesini hem de epitelizasyonu hizlandirdigim1 gostermektedir (Pick ve

Powell, 1993; Cobb, 2006).

Bunlarin yani sira lazerlerin koagiilasyon, dezenfeksiyon ve hemostaz etkisi
yumusak doku tedavilerinde on plana c¢ikan tercih nedenidir (Cobb, 2006; Ishikawa ve

ark., 2009).

Bir¢ok arastirmaciya gore lazerlerin bistiiri kullanilarak yapilan cerrahi

islemlere gore avantajlar1 bulunmaktadir.

Bunlar:
a) Koagiilasyonu artirmak
b) Kuru bir cerrahi alan olusturmak ve cerrahi yapilacak bolgenin daha iyi

goriinmesini saglamak
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¢) Doku katlanmalarini ve diizensiz kurvatiirleri 6nlemek

d) Doku yiizeyi dezenfeksiyonunu saglamak ve boylece bakteriyemi
riskini azaltmak

e) Cerrahi sonrasi sismeyi, ddemi ve skar olusumunu ve agriyi
azaltmak

f) Daha hizli yara yeri cevabi olusturmak

g) Hasta konforunu artirmaktir

(Pogrel ve ark., 1990; Pick ve Powell, 1993; Moritz ve ark., 1998; Aoki ve ark.,
2004; Cobb, 2006; D’Arcangelo ve ark., 2007; Ishikawa ve ark., 2009; Lin ve ark.,
2009).

Romanos 1994 yilinda, Nd-YAG lazerin 1.75W ve 20Hz de kullanildiginda

bistiiriyle ayn1 iyilesme zamanina sahip oldugunu gostermistir (Romanos, 1994).

2007 yilinda Arcangelo ve arkadaslar1 lazer isinlamasiyla, bistiiri ile elde
edilemeyen lokal hemostazi ve bakteri eliminasyonunu sagladiklarin1 ve non-kontak

insizyonlarla uygun kesiler yapabildiklerini bildirmislerdir (D’ Arcangelo ve ark., 2007).

Lazerin dalga boyu, gii¢ ayarlar siirekli ya da kesikli modu, uyart siiresi puls
frekansi ve lazerin uygulama siiresi doku hasar1 olusturabilecek 6nemli parametrelerdir.
Bistiiri kesileri herhangi bir 1sisal yikima neden olmazken, lenf ve kan damarlarinda
ekstra acilmaya ve sonucta fazla miktarda hissedilen iltihabi cevaba ve 6nemli 6demlere

neden olur (Walsh, 1996).

Cok az sayida klinik kontrollii ¢alisma ise, insanlarda Nd:YAG lazerin kok
yiizeylerinde cerrahi olmayan periodontal tedavilerdeki etkisini aragtirmistir. Buna ilave
olarak, Nd:YAG lazerle yapilan calismanin iltthabi medyatorlere ve immiinolojik

analizlerine hemen hemen literatiirde deginilmedigi izlenmektedir (Aoki ve ark., 2004).
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Bu nedenle amacimiz, bugiine kadar hi¢ calisilmamis olan, periodontitisli
bireylerde subgingival kiiretaji konvansiyonel yontemler ve Nd:YAG lazer kullanarak
her iki tedavi seceneginin Oncesinde ve sonrasinda DOS’nda TM diizeyi agisindan

degerlendirerek arasinda bir iliski kurabilmektir.

2.6.3. iyilesme Sirasinda Pihtinin Onemi

Pihtinin olusmasi, yara yeri iyilesmesinin 6nemli erken donemleri arasinda ilk

sirada yer almaktadir (Harris ve ark., 1998).

Yaralanmay1 takiben kan damarlar1 plazma fibrinojenini artiracak sekilde
mikrovaskiiler permiabilite artirir. Diger hiicresel elemanlarla birlikte trombositler ve
fibronektin de damar disina sizar. Pihtilasma sadece damarlarda meydana gelmez, ayni
zamanda plazma disinda da olusur. Bu gecici bir matriks ve hiicre gocii i¢in elverisli bir
ortam olarak sonuglanir. Daha sonra bu fibrin ortii ¢oziinerek kemotaksik etki gosterir ve
yara yeri iyilesmesinde rol oynayan bircok sitokini bolgeye davet eder (Harris ve ark.,

1998).

Hemostatik islevde ana olaylar, ilk olarak dolagimdaki trombositlerin bir araya
gelmesiyle ve adezyonundan olusan hiicresel bir tikagla meydana gelir. ikincil olarak
pithtilasma enzim yolunun son iiriinii olan ve ¢oziinmeyen fibrin Ortiisii bolgeyi kaplar.
Bu sekonder hemostaz olarak bilinir. Daha sonra da fibrinolizis olarak bilinen fibrin

cOziinmesi meydana gelir (Harris ve ark., 1998).

Olgunlagsmamis kollajen fibriller 21 giin icinde bolgede olugsmaya basglar.
Saglikli gingival fibriller de ayni donemlerde epitelin iginden ayrismaya baslar.
Disetinin herhangi bir nedenle kesilmesi ya da kiirete edilmesiyle yiizeyde olusan
koruyucu piht1 yer yer nekroza ugramakla birlikte akut iltihabi cevap verir. Bu pihti

daha sonra graniilasyon dokusuyla yer degistirir (Newman ve ark., 2007c).
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Yara yeri iyilesmesi ilk once pithti mekanizmasinin olugmasiyla baslar. Bu
gecici bir koruyucu kaplama gorevi goriir. Bu kaplama gorevinin, yeri daha sonradan
epitel hiicrelerin bolgeye go¢ii ve pihtinin epitel hiicreleriyle yer degistirmesi ile devam
eder. Tam kalinlik yaralanmalarda, epitel hiicrelerin gog¢ii yara yerinin sinirlarindan

itibaren baslar (Harris ve ark., 1998).

Epitel hiicreleri, yatay bi¢cimde pihtinin altinda bir koprii olusturacak sekilde go¢
ederler ve bunlar tek tek hiicre olmak yerine, tabaka halinde kat kat go¢ ederler. Boylece
hiicre hiicre tutunmayi, yara yerini sinirlamay1 ve ¢evrelemeyi saglamis olurlar (Harris ve

ark., 1998).

Yara yeri kenarlarinin ucunda bulunan hiicreler fagositiktirler ve plazma
ortiisiinli sindirirler ve bu bolgelerde bulunan birikintileri, doku atiklarini da sindirirler.
Bunlarin biraz uzak bolgesinde, alt arka uc¢ kisimda yine epitel hiicrelerinin prolifere
olmaya basgladigi goriilir. Bir kere koprii kurulup tabakalar birbirini tutmaya
basladiginda, epidermal hiicreler bazal membran proteinlerini geri kendi fonksiyonel
fenotiplerine doniistiiriirler. Bu andan itibaren hem gocii hem de proliferasyonu saglayan
epitelyal hiicrelerin gogiinii stimule ederler. Epitelyal growth faktor (EGF) yara

yerlerinin reepitelizasyonunu hizlandirir (Harris ve ark., 1998).

PDGF, her yerde izlenebilen 6zellikle bag dokusunu olusturan hiicreleri, dermal
fibroblastlart ve arterial diiz kas hiicrelerine mitojenik etkiye sahiptir. PDGF
trombositlerin a-graniillerinde depo edilmesine ragmen, aktive olmus arterial endotelyal
hiicreler gibi ¢esitli hiicreler, aktive olmus monositler, makrofajlar ve aktive olmus

fibroblastlar tarafindan da iiretilirler (Harris ve ark., 1998).

Diger iltihabi mediatorlerden 6zellikle anabolik etki goOsterenlerden,
prostaglandin ve IL-1 belli sartlar altinda kemik ve kemik hiicreleri iizerinde onemli
biiylime aktiviteleri gosterirler. Trombin aktiviteleri icersinde fibrin olusumu, enzimin
doku tamirindeki 6nemli etkilerden birisidir. Fibrinin yaranin tamiri icersindeki etkisi
giiniimiizde ¢ok biiyiik oranda kabul gormiistiir. Jel formunda fibrinin eksejenéz fibrin

olarak yara yerine uygulanmasi doku tamirinde biiyiik ilgi gormektedir (Tatakis, 1992).
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Prostaglandinlerin stimuluslarinin yani sira, trombosit aktive edici faktor, doku
plazminojen aktivitelerinin iiretimi, diiz kas hiicre kontraksiyonu, monosit ve notrofil
kemotaksisi meydana getirmesi, trombinin hormon benzeri aktiviteleri arasinda
sayilabilir. Bu aktiviteler ozellikle de gii¢lii iltihabi mediatorlerin uyarilabilmeleri
(prostaglandinler gibi) iltihapla trombin arasinda 6nemli bir iligki oldugunu diisiindiiriir

(Tatakis, 1992).

Biitiin bunlarin yani sira, trombinin lipopolisakkaritler tarafindan stimule
edilmesi ve makrofajlar tarafindan iretilen IL-1 oranini arttirmasi, endotelyal
hiicrelerde IL-1 benzeri aktiviteleri hizlandirmasi ve uyarmasi da trombinle iltihap

arasindaki iligkiyi kuvvetlendiren 6zelliklerdendir (Tatakis, 1992).

Fibrinin periodontal tamir dokusundaki 6zellikleri bir¢ok konuda calismaya
konu olmustur. ilk histolojik ¢alismalarda kok yiizeyindeki fibrin olusumunun bag
dokusu tamiri i¢in vazgecilmez oldugu diisiiniilmiistiir. Benzer sekilde klinik calisma,
olgu sunumlar1 ve periodontal cerrahide fibrin yapiskaninin kullanilmasi doku

tyilesmesini hizlandirdig diisiiniilmektedir (Tatakis, 1992).

Aragtiricilar, trombinin fibrin Ortiisii icersinde enzimatik olarak aktif halde
kaldigini, zaman ic¢inde yavas salinima ugradigini ve fibrin ortiisiiniin enzimatik olarak
aktif trombine kaynaklik ettigini bildirmislerdir. Buna ilave olarak, piht1 igersinde
tamamen inaktif edilen trombine ragmen, enzimin icersindeki bir¢ok hormon benzeri
aktivitelere bagliyken (makrofaj proliferasyonu, endotelyal adezyonu) Kkatalitik

aktivitelere bagh degildir (Tatakis, 1992).

Tatakis ve arkadaslari trombinin kendisinin fibrin Ortiisii icindeki iyilestirici
etkisini yalmiz basina meydana getirdigini gOstermistir. Fibrin uygulamasi bir¢ok
ortopedik defektin tamirinde ve kronik osteomyelit defektlerin tedavisinde de

kullanilmaktadir (Tatakis, 1992).
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2.7. Trombositler Trombin ve Piht1i Mekanizmasi

Piht1 mekanizmas1 yara yeri iyilesmesinin baslangic doneminde 6nemli rol
oynar. Ancak bu mekanizmada gorev alan ve olaya dahil olan hiicreler kismen

anlasilmistir (Artug ve ark., 2006).

Artuc ve arkadaslar1 2006 yilinda bu mekanizmaya agiklik getirmek amaciyla
skar dokularina greft uygulamalar1 sirasinda trombin, Onciil protrombin ve trombin
reseptorlerinden TM’in ve proteaz aktive reseptor-1 (PAR-1) ile normal deri ve
transplante doku arasindaki farki arastinlmistir. Ortaya ¢ikan sonuclar pihti
mekanizmasinin sadece piht1 rolii iistlenmekle kalmayip, ayn1 zamanda iltihabi ve doku
remodelasyon fazlarinda da bulundugunu gostermistir. Arastiricilar TM icin cok net
sonuclar elde edemeseler de, TM’in yara yeri iyilesmesinde gorev aldigmi TM’in
yiiksek miktarda diizenlenebildigini ve yeni olusan cok kath yassi epitelde izlendigini

rapor etmislerdir (Artug ve ark., 2006).

Yara yeri iyilesmesi giiniimiizde kompleks bir yap: olarak izlenir ve genellikle
pthti mekanizmasi, iltthabi mediatorlerin agiga ¢ikmasi, iltihabi hiicrelerin bolgeye
gocll, doku direncli hiicre proliferasyonu, bag dokusu birikimi, doku biiyiimeleri ve
remodelasyonla karakterizedir. Ayrica koagiilasyon mekanizmasi sadece pihtinin erken
donemde olusmasina degil, ayn1 zamanda fibrin y1gi1lmasi ve yara yerinin olusumunun
hemen ardindan fibrinolizisten de sorumludur. Ayrica takip eden donemde iltihabi ve

doku biiyiime fazlarinin da fonksiyonunu iistlenir.

Bu 6zellikleri daha cok trombinle saglar. Bu molekiil, kandaki protrombinden
enzimatik yolla elde edilir ya da trombositlerden ve makrofajlar gibi hiicresel
elemanlardan agiga cikar. Ozellikle trombinin, IL-1, TL-6, IL-8, TNF-0, ve monosit
kemotaktik protein 1 (MCP-1) gibi sitokinlerin iiretimini hizlandirdig1 ya da sagladigi
CTGF (bag dokusu biiyiime faktorii) ve PDGF gibi biiyiime faktorlerini regiile ettigi
bilinmektedir. Ayrica fibroblastlarin ve keratinositlerin proliferasyonundan da

sorumludur (Artug ve ark., 2006).
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Trombin etkisini, proteaz aktive edici reseptorler PAR 1, 3, 4 (PARs) ’e
baglanarak arttirir. Bu molekiiller trombositler, fibroblastlar, endotelyal diiz kas
hiicreleri ve keratinositlerin {izerinde bulunurlar. PAR 1’1 kullanarak yara yeri

iyilesmesinde onemli gorevleri yerine getirirler (Artug ve ark., 2006).

2.8. TM, Trombin ve Trombosit Tliskisi

TM ilk once endotelyal hiicrelerin yiizey transmembran glikoproteini olarak
tanimlanmistir. Trombin ile yiiksek affinite gostererek kompleks bir yap1 olusturmakta ve
trombini prokoagiilant proteazdan antikoagiilant enzime c¢evirmektedir. TM’in
cOziinebilir formu serum, plazma ve idrarda ve Ozellikle endotelyal hiicrelerin hasara
ugradigi bolgelerde ortaya ¢ikmaktadir. Gerek hipoksi gerekse mikrosirkiiler
anormalliklerde ve iltihabi medyator sistemlerin ortaya ¢iktigr durumlarda sikca izlenir.
(Tatakis, 1992; Sadler ve ark., 1993; Lager ve ark., 1995; Vindigni ve ark., 1997; Esmon,
1995; Ma ve ark., 1997; Petterson ve ark., 1999; Artuc ve ark., 2006; Matsuyama ve ark.,
2008; Seguin ve ark., 2008).

TM, endotelyal hiicreleri ve epidermal keratinositler tarafindan salgilanan
hiicre yiizeyi antikoagiilanidir (Mizutani ve ark., 1994; Raife ve ark., 1994; Senet ve

ark., 1997; Peterson ve ark., 1999).

Trombin aktivitesi farkli bir sekilde de yonlendirilebilir. Endotelyal hiicreleri
tizerindeki bir transmembran glikoproteini olan TM, bir kez trombine baglandig1 zaman

substrat 0zelligini kaybederek dramatik degisikliklere ugrar.
Trombinin prokoagiilant molekiilleri bolme 6zelligi yada trombositleri aktive

etme Ozellikleri zarara ugrar ve yeni bir substrat 6zelligi kazanir (Henry ve ark., 1996;

Seguin ve ark., 2008).
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Trombin ayni zamanda fonksiyonel hiicre yiizey antikoagiilant1 olan TM’1 de
baglar. TM keratinositlerin iizerinde ve endotel hiicrelerinin iizerinde agiga cikar ve
ozellikle endotel hiicrelerinin proliferasyonunu indiikler ve daha cok fibrinolizisi regiile
eder (Mizutani ve ark., 1994; Raife ve ark., 1994; Senet ve ark., 1997; Artuc ve ark.,
2000).

Trombin ile TM arasindaki kompleks birlesme, trombositleri aktive etme
potansiyeline sahip olan ve piht1 fibrinojenini meydana getirebilen trombinin bu gorevini

engeller (Esmon, 1995; Vindigni ve ark., 1997).

Yapisal, kinetik ve nicel calismalar gostermistir ki TM, bu piht1 reaksiyonlarini
hem fibrinojenin hem de trombositlerin trombin reseptor baglanan ve fibrinojen
baglanan bolgelerini maskeleyerek meydana getirmektedir (Esmon, 1995; Vindigni ve

ark., 1997).

TM, trombinin fonksiyonlarin1 pihti olusturan enzimden pihti onleyen enzime
dondiirmede anahtar rol oynamaktadir. Serbest trombin fibrinojeni etkin bi¢imde
ortmektedir. Fakat protein C’yi az olarak aktive edebilmektedir. Tersine, trombin TM
kompleksi fibrinojeni az bigimde drtebilmekte fakat protein C’yi hizli bir sekilde aktive
etmektedir. Fibrinojenin serbest trombinden etkilenmesindeki kinetik 6zellikler ile TM
trombin kompleksinin de etkilenme 6zellikleri ve protein C’yi bu kompleksin etkilemesi

yukarida saydigimiz 6zellikleri yansitir (Esmon, 1995; Vindigni ve ark., 1997).

Koagiilasyon mekanizmasi1 birka¢ faktor tarafindan onlenir. Bu faktorlerin
bazilar1 operasyon bolgesi ya da yarali bolgenin periferinde olusur. Bunlar kisaca anti-
trombin III, protein C, protein S, ve diger dogal inhibitorlerdir (a2- makroglobulin, al
antitripsin,a2- anti-plazmin ve heparin kofaktor II ve plazminojen activator inhibitorii).
Bunlardan protein C, trombinin etkisi altinda K vitamini onciilleri tarafindan olusturulur.
Bu olusum trombin endotelyal hiicre reseptorii olan TM’e baglandigr zaman olusur.
Protein C, faktor V’i ve faktor VIII'1 yikima ugratir ve trombin itiretimi durur (Henry ve

ark., 1996).
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Trombin-TM kompleksinin varliginda ise, bu yukarida sayilan mekanizma
inhibe olur ve bunun yerine trombin parcalanir boliiniir ve protein C’yi aktive eder.
Aktive olan protein C pihtilagsma faktorlerinden Va’y1 ve VIIIa’ y1 ¢ozer ve pihtilagsmayi
onler (Sadler ve ark., 1993; Vindigni ve ark., 1997).

Bundan dolayr kisaca TM trombinin pihtilasma oOzelligini ortadan kaldirip

antikoagiilant enzim haline getiren bir biomolekiildiir (Sadler ve ark., 1993).

2.9. TM ve Yara Yeri Iyilesmesi

TM, damar sistemi boyunca endotelyal hiicrelerinin iizerinde bulunan bir
integral membran proteinidir. Trombin TM’i 1:1 oraninda baglar ve yiiksek afinite
gosterir. Bu baglanma trombinin substrat 6zelligini dramatik bicimde degistirir (Sadler

ve ark., 1993; Seguin ve ark., 2008).

TM, her ne kadar orijin olarak endotelyal protein olarak tanimlansa da hem
epidermal keratinositler hem de diger tip hiicreler tarafindan salgilanirlar. TM’in
epidermis icersindeki fonksiyonu bilinmemekle birlikte genellikle keratinositlerin
farklilasmasi sirasinda cogalirlar. Keratinositler TM’i trombine baglar ve protein C
aktivasyonunu hizlandirirlar (Raife ve ark., 1994; Mizutani ve ark., 1994; Peterson ve

ark., 1999).
TM’in antikoagiilant aktivitesinin siddetli yetmezligi reepitelizasyonu
degistirecek gibi goziikkmese de kollajen iiretimini ve fibroblastlar etkileyerek yara yeri

matriksini etkileyebilir (Peterson ve ark., 1999).

TM yetmezligi olanlarla normal sicanlar arasinda reepitelizasyonun hizi ve

icerigi acisindan bir farklilik izlenmemistir (Peterson ve ark., 1999).
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Calismamizin 6nemi, hastalik aktivitesi ile yakin iliskisi oldugu gosterilen
TM’in DOS’taki diizeylerini tedavi Oncesi ve sonrasi klinik parametrelerle eslestirerek
tedavi metodlarin1 kiyaslamak ve iistiinliigii c¢esitli literatiirlerde iddia edilen lazer
tedavisinin bugiine kadar yapilmis olan tedavilere bir ilave avantaj saglayip

saglamadigini arastirmaktir.
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3.MATERYAL-METOT

3.1.Calisma Grubu

Arastirmamiza, Ondokuz Mayis Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dali klinigine basvuran, yaslar1 30-57 arasinda degisen 8’1

kadin 24’ erkek olmak iizere toplam 32 kisi dahil edildi.

Arastirma icin Ondokuz Mayis Universitesi Etik Kurul’undan onay alindi.

(Etik Kurul Karar No: 2008/9 (Ek:46)

Calismada Helsinki evrensel beyannamesine sadik kalinarak, hastalardan
onanmis katilim formu ile genel bilgiden sonra ve caligmayla ilgili ayrintilar verildikten
sonra hastalar calisma grubuna dahil edildi. Etik kurulun onaylamis oldugu calismada

hastalardan onam formlar1 alindi.

Calismada yer alan bireylerin, periodontal durumlari goz Oniine alinarak bir
bolgelerine el aletleri ile diger bolgelerine ise Nd:YAG lazer ile subgingival kiiretaj

uygulamast yapildi.

Arastirmamizin Orneklerini toplama islemi, O.M.U. Dis Hekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dali’nda, toplanan orneklerin muhafaza edilmesi O.M.U.
Veterinerlik Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali’nda ve 0Orneklerin incelenmesi

Zonguldak Karaelmas Universitesi Biyokimya Anabilim Dali’nda gerceklestirilmistir.
Bireylerin seciminde dikkat edilen kriterler sunlardir;
. Hasta seciminde orta siddet periodontitisi olan ve en az mevcut 12 dise

ve simetrik defektlere sahip, 4-7 mm cep derinligi olan ve azi dislerin mutlaka

antogonisti ve fonksiyonel okluzyon mevcut olmasi ve cinsiyet dagilimi gozetilmeyen



. Kok ucu saglikli formda, dislerde dolgu v.s olmayan

. Disin normal fonksiyonunu goéren ve vital olan

. Gecmiste veya simdi bruksizmin semptomlarini ve igaretlerini tagimayan
. Dentisyonu etkileyen 6nemli medikal hikaye olmayan

. Kraniofasiyal ve dentoalveolar sendromlar1 olmayan

- Sistemik olarak herhangi bir hastaligr bulunmayan

. Son 6 aylik donemde antibiyotik, antienflamatuar almamis olmasi

. Son 6 aydir dis tas1 temizligi ve tedavisi gormemis olmasi temel
alinmistir.

3.2.Periodontal Degerlendirme

Klinik olarak plak indeksi (Silness ve Loe, 1964), gingival indeks (Loe ve
Silness, 1963), sondalamada kanama (Bleeding on Probing- BOP) (Ainamo ve Bay,

1975), sondalanan cep derinligi ve radyografik degerlendirmeler yapildi.

Plak Indeksi (PI): Dental plak disler yiizeyindeki birikintinin periodontal
sondun diseti kenarindaki komsu dis ylizeyinde gezdirilmesi sonucu ucunda biriken

miktarlarina bakilarak degerlendirmistir (Silness ve Loe, 1964).

Cep Derinligi (CD): Tim dislerin mezio-bukkal, mid-bukkal, disto-bukkal,
mezio-lingual, mid-lingual ve disto-lingual olmak iizere alt1 bolgesinden marjinal diseti
kenarindan sondalanabilen cep tabani arasindaki mesafe 0.45 mm capta 20 gram
agirhiginda fiber optik Ol¢ciim yapabilen Florida Probe FP 32/7.2.2 modeli ile klinik
Olctimler yapildi.

Sondalamada Kanama (BOP): Tiim dislerin mezio-bukkal, mid-bukkal, disto-
bukkal, mezio-lingual, mid-lingual ve disto-lingual olmak iizere alt1 yiizeyinden Florida
Probe FP 32/7.2.2 modeli ile dl¢iimleri yapildiktan sonra incelenen bolgelerde kanama
var pozitif (+), kanama yok negatif (-) olarak degerlendirildi. Mevcut kanama (+)

alanlarin ytizdesi kaydedildi.
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3.3.1.Alinan Kayitlar

Bu kayitlar sunlar1 kapsamaktadir;

a) Radyografiler (OPG)

b) Florida Probe FP32./7.2.2 versiyonu ile hastalardan tiim agzin diseti cebi
derinlikleri tespit edilmistir.

¢) Alian oOrnekler Periotron 8000’de (14 Threepond Road Smithtown, New
York 11787 USA) olciilmiis ve degerler ug/ml’ye ¢evrilmistir ve her 6rnek icin hacim
degeri olarak kaydedilmistir.

d) 32 bireye aymi tedavi protokolii uygulanmis; aymi hastalarin sol taraftaki
bolgesine konvansiyonel yontemle kiiretler ve scalerler kullanilarak subgingival kiiretaj
yapilirken, sag taraftaki bolgesine Nd:YAG lazerle (Fotona AT Fidelis, Ljubljana,
Slovenia, EU) 2W 20Hz SP modunda 300 wm fiber uc¢ kullanarak subgingingival

kiiretaj ve kok yiizeyi detoksifikasyonu uygulanmistir.

3.3.2.Deney Dizaym

Arastirma kapsamindaki tiim hastalarin periodontal durumlarini belirleyen
BOP, gingival indeks, plak indeksi ve sondalanan cep derinligi olciimii FP 32 /7.2.2
versiyonuyla kaydedildi. Hastalarimizin 1 hafta sonra, secilen bolgelerinden tedavi
oncesi DOS ornekleri toplandi. Daha sonra hastalarimizin tiim agiz bolgelerine
ultrasonik alet kullanilarak detertraj islemi yapildi. Ayni seans secilen dislerin diseti
bolgelerine gruplara gére konvansiyonel tedavi ve Nd-YAG lazerle subgingival kiiretaj

islemi standardizasyon saglanmasi i¢in 1 kere uygulandi.

Hastalar daha sonra oral hijyen egitimine alindi. Fir¢calamanin yani sira
interproksimal bolgelerin temizligi i¢cin floss ve gerek goriilen hastalara da ara yiiz

fircasi Onerisi yapildi.

Islemden sonra 14. giinde hastalarin uygulanan Nd-YAG lazer bolgesinden ve
el aletleriyle calisilan bolgelerinden tekrar Ornekler alindi. Ayni seansta DOS

orneklerinin alinmasini takiben klinik dl¢timler tekrarlandi.
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Tablo 1°de gosterildigi gibi calismamiza 32 birey katilmis olup hastalarimizin
cenelerinin sol tarafina Nd-YAG lazer uygulanirken, sag tarafina da el aletleriyle

subgingival kiiretaj yapildi.

Tablo 1.

32 Birey

v v

Sol taraf Nd-YAG lazer Sag taraf el aletleri Grubu
Grubu

' v ! l

Tedavi Tedavi Tedavi Tedavi
Oncesi sonrasi Oncesi sonrasi
DOS DOS DOS DOS

3.4.1.DOS Toplanmasi

Digler etrafindan periopaper yardimiyla bir bolgesinden veya aym disin
birka¢ bolgesinden ayni arastirici tarafindan 30 saniye boyunca diseti cebine girilerek

DOS toplanmis ve Periotron 8000 cihazinda dl¢iilmiistiir.

DOS oOrnekleri, sivimin akis hizim1 etkilememek ve kanamayla ilgili

kontaminasyon olmamasi1 amaciyla,tiim bireylerden klinik 6l¢timler yapilmadan alindi.

Kagit seritler presel yardimiyla iizerindeki turuncu renkli serit hizasindan

tutularak diseti cebi icerisine yerlestirildi.

Daha sonra steril polyproplin tiiplere yerlestirilmis ve ¢alisilacag giine kadar
-80 derecede O.M.U. Veterinerlik Fakiiltesinde saklanmustir. Ayni islemler hem Nd-
YAG lazer yapilan hem de el aletleri ile kiiretaj yapilan bolgeye tedavi baslangici

sonrasi 14. giinde tekrarlanmistir.
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Calismaya katilan hastalarin secilen Ornekleme bolgelerine ait DOS’ lar
toplandi. Hastalarda dudak, yanak ve dil tiikiiriik emici steril rulo pamuk tamponlarla
izole edildikten sonra, diseti hava spreyi yardimiyla kurutuldu ve periopaperler presel
yardimu ile hafif direng hissedilene kadar cep icine yerlestirilip 30 saniye bekletildi. Her
diseti cebine bir adet periopaper kagidi yerlestirildi. Kanama, tiikiiriik ile kontamine
olan kagit seritler islem dis1 tutuldu ve herhangi bir kontaminasyonda islemler en bastan

tekrarlandi.

Toplanan oOrnekler klinikte bulunan Periotron 8000 cihazinda periopaper
kullanilarak toplanan DOS’un periotron skorlari elde edildi. Elde edilen bu skor

degerleri hasta kayit formuna yazilarak dosyalandi.

3.4.2.0rneklerin Tasimmasi ve Nakli

-80 °C saklanan o6rnekler soguk fiizyon altinda tasinarak Zonguldak Karaelmas

Universitesi Tip Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dalinda TM 6l¢iimii yapilda.

3.5.1.Diseti Dokularinda TM’nin Tayini

Analizler yapilirken toplanan DOS ornekleri el aletleriyle yapilan Kkiiretaj
oncesi (KO), el aletleriyle yapilan kiiretaj sonras1 (KS), lazerle yapilan kiiretaj oncesi

(LO) ve lazerle yapilan kiiretaj sonrasi (LS) seklinde 4 gruba ayrilarak incelendi.

Toplanan DOS 6rneklerinin bulundugu steril polyproplin tiipler 1’den 64’e
kadar rastlantisal olarak numaralandinlmis ve gruplar hakkinda biyokimya
laboratuarina herhangi bir bilgi verilmemistir. Numara karsiliklar1 hasta bilgileri,

uygulamasi ve tedavi metodu bilgi olarak ¢alisma sonuna kadar sakli tutulmustur.
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3.5.2.Biyokimyasal Analiz

Filtre kagitlarina emdirilmis olan DOS ornekleri pH=7,4 fosfat tampon
soliisyonu (%1 siir serum albiimin ve proteaz inhibitorleri iceren) ile 4°C 60 dakika
inkiibe edilerek ekstrakte edilmistir. Thrombomodulinin seri diliisyonlu standartlari,
kontrol serumu ve DOS &rneklerinden 200 pL hacim kullanilarak IMUBIND®
Thrombomodulin ELISA Kit’i (American Diagnostica Stamford, CT, USA) ile ELX50
ELISA cihazinda (USA) sandvic tip ELISA yontemi ile cahisilmistir. TM degerleri
nanogram olarak tantmlanmis ve periotron skorlarindan elde edilen hacim degerleriyle

orantilandirilarak ng/mL konsantrasyon degerleri tespit edilmistir.
3.6.Kit Icerigi

1) Mikrotest stripleri

2) Thrombomodulin depleted plasma
3) Thrombomodulin kontrol

4) Thrombomodulin Standart 10 ng/mL
5) HRP-conjugated detection antikor

6) Detection antikor diliienti

7) Substrat soliisyonu

8) Yikama soliisyonu

3.7. Standartlarin Hazirlanmasi

1) Thrombomodulin depleted plasma viallerinin her birine 0.5 mL soguk (+2
+8 °C) distile su ilave edilmistir. 2-3 dakika boyunca vial buz i¢inde bekletilerek
karigsmasi i¢in vortekslenmistir.

2) %5 thrombomodulin depleted plazma soliisyonu hazirlamak icin 19mL

soguk suya thrombomodulin depleted plazma eklenmistir (2 tiip, 1mL). Yavasca
sallanmis ve 5 dakika beklemeye birakilmistir.
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3) 10 ng/mL standart thrombomodiilin viali dik olarak tutulmus ve tiip
delinerek, vakum altinda liyofilize muhtevanin yerlesmesi saglanmis ve vial kapagi

yavasca cikarilmstir.

4) 10ng/mL’lik standart vialine, 1 mL %5 thrombomodulin depleted plazma

soliisyonu eklenmistir.

5) Seri dilusyonlarla 5, 2.5, 1.25, 0,625, 0,312 ng/mL’lik satandart soliisyonlar1

hazirlanmistir.

6) %5 thrombomodulin depleted plazma soliisyonu ‘0’ standart olarak

kullanilmuastar.

3.7.1.TM’in Kontroliiniin Hazirlanmasi

Kontrol vialine 0.5mL soguk distile su koyularak 2 dakika hafifce

karigtirilmagtir.

3.7.2.Detection Antikor Diliientinin Hazirlanmasi

Detection antikor diluent vialine, 15 ml deiyonize su eklenererek

karigtirilmagtir.

3.7.3.Detection Antikorunun Hazirlanmasi

Detection antikor diliientinin her ml’si i¢cin HRP conjugated detection

antikorundan 10pL eklenmistir.

3.7.4.Yikama Soliisyonunun Hazirlanmasi

900 mL distile suda 1 paket yikama soliisyonu eritilerek distile su ile 1Litreye

tamamlanmastir.

40



3.7.5.Stop Soliisyonu

0,5 Molar H2SO4 soliisyonu hazirlanmustir.

3.8.TM Calisma Prosediirii

Tablo 2’de TM’nin biyokimya laboratuarinda calisma prosediirii

gosterilmektedir.
Tablo 2.
Kor Standart Ornek
Kor 200 pl
Standart (1-5) 200 pl
Ornek 200 ul

Oda sicakliginda 1 saat inkiibasyon, ardindan 4 kez yikama soliisyonu ile yikama

Dedection antikoru 200 pl 200 pl 200 pl

Oda sicakliginda 30 dakika inkiibasyon, 4 kez yikama soliisyonu ile yikama

Substrat soliisyonu 200 pl 200 ul 200 pl

Oda 1s1sinda 20 dakika inkiibasyon

Stop soliisyonu
(0,5M H,S04) 100 pl 100 pl 100 pl

ELISA okuyucu cihazda 450 nm’de absorbanslar alinmis ve sonuglar
kalibrasyon egrisinden yaralanilarak cihaz tarafindan otomatik olarak hesaplanmistir.
DOS TM konsantrasyonlari, periotron skorlarindan elde edilen DOS hacim degerleriyle

orantilandirilarak degerlendirilmistir.
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4.BULGULAR

Calisma grubuna ait 6l¢iim degerlerinin merkez ve dagilim olgiitleri olarak
aritmetik ortalama ve standart sapma kullamldi. Ikili karsilastirmalar icin kullanilacak
parametrelerin tiimii “Kolmogorov Smirnov” testi ile normal dagilima uygunluk

yoniinden test edildi.

Tiim ¢alisma parametreleri normal dagilima uygunluk gosterdiginden, gruplara
ait degerlerin karsilastirllmasinda parametrik testler kullanildi. Calisma grubunun
cinsiyet oranlarinin karsilastirnlmasinda “Tek Gozlii Diizenlerde Kikare Testi”; girisim
oncesinde ol¢iilen degerler ile girisim sonrasi ol¢iilen degerlerin karsilastirilmasinda
“Paired t Testi”; girisim Oncesinde el aletleri ve kiiretaj grubuna ait degerlerin
karsilastirilmasinda “Student t Testi”, girisim sonrasinda el aletleri ve kiiretaj grubuna
ait degerlerin karsilastirllmasinda “Student t Testi” kullanildi. Veriler bilgisayar

ortaminda SPSS (Ver.15.0) istatistik programu ile karsilastirildi.

4.1.Demografik Ozellikler

[k tanilar1 konmus radyografik degerlendirmede acisal kemik rezorpsiyonu
gostermeyen, agresif Ozellikler tasimayan orta sidette periodontitisli vakalarin klinik
degerlendirmeleri yapildi. Sigara igmeyen, sistemik saglikli, 6 ay oncesinde periodontal
tedavi gormemis, herhangi bir nedenle antibiyotik, antienflamatuar ve vitamin destegi
almayan bireylerden olusan, klinik Ol¢iimleri Florida Probe FP32./7.2.2.versiyonu ile
kaydedilen, simetrik cep derinligine sahip bireylerden rastgele 8’i kadin (%25), 24’
erkek (%75) olmak iizere toplam 32 birey calismamiza dahil edildi.

Gruplar arasindaki cinsiyet dagilimlar1 istatistiksel olarak anlaml

bulunmaktadir (z=2,63; p<0,001) (Tablo 3 ve Sekil 1).



Tablo 3. Cinsiyet Dagilimlari

Cinsiyet Say1 %
Erkek 24 75
Kadin 8 25

Toplam 32 100

Sekil 1. Cinsiyet Dagilimlari

100 } 75

40 - 25

Kadin Erkek Toplam
B Cinsiyet Say1 M Cinsiyet %

Arastirmamizda yas araligi erkeklerde 30-57 arasinda degisirken, yas
ortalamas1 41,5£8,6 yil; kadinlarda ise yas araligi 31-42, yas ortalamas1 35,4+3,5 yil
olarak tespit edildi (Tablo 4 ve Sekil 2). Gruplarin yas ortalamalar1 aralarinda

istatistiksel olarak anlaml fark bulundu (t=2,85; p<0,01).

Tablo 4. Calisma Grubunun Yas Ortalamalarinin Cinsiyete Gore Dagilimi

Erkek Kadin t P

Yas Ortalamas1 | 41,5+8,6 | 35,4+3,5 | 2,85 | p<0,01

Sekil 2. Calisma Grubunun Yag Ortalamalarinin Cinsiyete Gore Dagilimi

Yas Ortalamasi
45

40
35 B Yas Ortalamasi
30

Erkek Kadm
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4.2. Klinik Periodontal Bulgular

Hastalarin genel olarak tedavi oncesi periodontal degerlerinin ortalamalari;
BOP i¢in 68,24+17,23 plak indeksi i¢in 1,52+0,17 gingival indeks i¢in1,68+0,17’iken
tedavi sonrasi periodontal degerlerinin ortalamalari; BOP i¢in 38,14+7,75 plak indeksi
icin 1,33+0,11 gingival indeks i¢in 1,36+0,09 olarak bulundu. Tedavi sonrasinda hem el
aletleriyle yapilan kiiretaj hem de lazerle yapilan kiiretaj gruplar1 arasinda genel
periodontal degerler arasindaki farklarin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptandi

(Tablo 5 ve Sekil 3).

4.2.1. Tedavi Oncesi ve Sonrasi Tiim Agzin BOP, GI, PI Degerleri

Tablo 5. Hastalarin genel periodontal degerlerine ait BOP, PI, GI dagilimlari

Genel Periodontal | oo Degerleri Plakvindelfsi Gmgzgilr{:geks
) . (%) Degerleri (GD)
Degerleri (PI)
Tedavi Oncesi 68,24+17,23 1,52+0,17 1.6820.17
Tedavi Sonrasi 38,14+7,75 1,33+0,11 1,36+0,09
t 13,74 10,141 14,63
p 0,000 0,000 0,000
Sekil 3. Hastalarin genel periodontal degerlerine ait BOP, PI, GI dagilimlar1
20 - Genel Periodontal Degerlendirme
65,24
70+
a0
30 4
38,14
40 4
30 1
20 +
10 A 1,52 1,33 1,68 1,34
0 .
FD Gh ‘
BOF (+) DeZetleri (%) Plak tndeksi Cingival Indeks
OTedavi Oncesi OTedavi Jonrast
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4.2.2. DOS Toplanan Bolgelerin Periodontal Parametre Degerleri

Hastalarimizin genel periodontal Olctimleri degerlendirildikten sonra, DOS
alinan bolgelere ait sondalanan cep derinligi, BOP, gingival indeks, plak indeksi

degerlendirilmeleri de asagidaki tablo ve sekiller halinde sunulmustur.

Sondalanan cep derinligi: Cep derinligi ortalamasi el aletleri grubunda
5,111£0,92 mm iken lazer yapilan kiiretaj grubunda 4,934+0,62 mm olarak bulundu
(Tablo 6).

Tablo 6 ve sekil 4’de sunuldugu gibi el aletleri ve lazerle yapilan kiiretaj oncesi
cep derinligi degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamustir

(t=0,89; p>0.05).

Tablo 6. Kiiretaj Oncesi Sondalanan Cep Derinligi Ortalamalarinin Tedavi Tiiriine Gére Dagilimi

Konvansiyonel Lazer
Tedavi Tedavisi t p

Sondalanan

Cep Derinligi (mm) 5,111+0,92 14,934+0,62 | 0,89 | 0,374

Sekil 4. Kiiretaj Oncesi Sondalanan Cep Derinligi Ortalamalarinin Tedavi Tiiriine Gore Dagilimi

52
5.1

5
49 -
438

W Konvansiyonel 5111
Tedavi

Lazer Tedavisi 4,934
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Sondalamada kanama (BOP): Sondalamada kanama (+) olan bdolgelerin
tedavi Oncesi yiizde degerleri el aletleriyle yapilan kiiretaj grubunda 73,59+23,74 iken,
Nd-YAG lazerle yapilan kiiretaj grubunda 72,50+21,67 olarak bulundu. Tedavi
sonrasinda ise, sondalamada kanama (+) olan bolgelerin, yilizde degerleri el aletleriyle
yapilan kiiretaj grubunda 34,03+22,93 iken Nd-YAG lazerle yapilan kiiretaj grubunda
35,06+22,08 olarak bulundu.

Tablo 7 ve sekil 5’de sunuldugu iizere BOP degerleri tedavi Oncesi ve
sonrasinda hem el aletleriyle yapilan kiiretaj hem de lazerle yapilan kiiretaj gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamazken (t=0,19; p>0,05) (t=0,18;
p>0,05) her iki tedavi grubunun da tedavi oncesi ve sonrasi degerleri arasindaki farkin

istatistiksel olarak anlamli oldugu saptandi (t=11,30; p<0.001) (t=8,97;p<0,001).

Tablo 7. El aletleriyle yapilan kiiretaj ve lazerle yapilan kiiretaj gruplarina ait sondalamada

Kanama Degerlerinin Tedavi Oncesi ve Sonrast Dagilim

Konvansiyonel Lazer

BOP Tedavi Tedavisi

Tedavi Oncesi 73,59+23,74 72,50£21,67 0,19 0,848

Tedavi Sonrasi 34,03+22,93 35,06+22,08 0,18 0,855

t 11,30 8,97

p 0,000 0,000

Sekil 5. El aletleriyle yapilan kiiretaj ve lazerle yapilan kiiretaj gruplarina ait sondalamada

Kanama Degerlerinin Tedavi Oncesi ve Sonras1 Dagilimi

BOP
20
&0
40
20 ——
© Eonwvansiyonel Lazer
Tedawi Tedavisi
B Tedavi Oncesi 73,59 725
E Tedavi Sonrasi 34,03 35,08
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Gingival Indeks (GI) : Tablo 8 ve sekil 6’da sunuldugu iizere, gingival indeks
ortalamalar1 el aletleriyle yapilan kiiretaj grubunda tedavi oncesi 1,736+0,24 iken
lazerle yapilan kiiretaj grubunda tedavi oncesi 1,725+0,22 olarak bulundu. Aralarindaki

fark istatistiksel olarak anlamsiz idi (t=0,19; p>0,05).

Tedavi sonrasinda ise, gingival indeks degerleri el aletleriyle yapilan kiiretaj
grubunda 1,277+0,34 iken lazerle yapilan kiiretaj grubunda 1,277+0,37 olarak bulundu,
aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamh degildi (t=0,01; p>0,05). Ancak, her iki
tedavi grubunun da tedavi oncesi ve sonrast gingival indeks degerleri arasindaki farkin

istatistiksel olarak anlamli oldugu saptandi (t=10,33; p<0.001) (t=7,82; p<0,001).

Tablo 8. El aletleriyle yapilan kiiretaj ve lazerle yapilan kiiretaj gruplarina ait gingival indeks degerlerinin
dagilim

Konvansiyonel Lazer

Gingival Indeks Tedavi Tedavisi

Tedavi Oncesi 1,736+0,24 1,725+0,22 | 0,19 | 0,848

Tedavi Sonrasi 1,277+0,34 1,277+0,37 | 0,01 | 0,997

t 10,33 7,82

p 0,000 0,000

Sekil 6. El aletleriyle yapilan kiiretaj ve lazerle yapilan kiiretaj gruplarimna ait gingival indeks degerlerinin

dagilim
Gingival Indeks
2
1.5
1
0,5
0
E onvansiyonel Lazer
Tedawn Tedawst
W Tedaw Oncesi 1,736 1,725
O Tedawi Sonras 1,277 1,277
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Plak Indeksi (PI): Plak indeksi ortalamalari el aletleriyle yapilan kiiretaj
grubunda tedavi oncesi 1,497+0,41 iken lazerle yapilan kiiretaj grubunda tedavi oncesi

1,477+0,34 olup istatistiksel olarak anlamli faklilik gostermemekteydi (t=0,22; p>0,05).

Tedavi sonrasinda ise plak indeksi degerleri el aletleriyle yapilan Kkiiretaj
grubunda 1,028+0,32 iken lazerle yapilan kiiretaj grubunda 1,059+0,29 olarak
bulunmus olup, aralarinda istatistiksel fark yoktu (t=0,42; p>0,05). Tablo 9 ve sekil 7°de
sunuldugu iizere her iki tedavi grubunun da tedavi Oncesi ve sonrasi plak indeksi
degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptandi (t=12,01;

p<0.001) (t=8,78; p<0,001).

Tablo 9. El aletleriyle yapilan kiiretaj ve lazerle yapilan kiiretaj gruplarina ait plak indeksi
degerlerinin dagilimi

P k| Koo | Lo 1]
Tedavi Oncesi 1,497+0,41 1,477+0,34 | 0,22 | 0,823
Tedavi Sonrasi 1,028+0,32 1,059+0,29 | 0,42 | 0,680
t 12,01 8,78
p 0,000 0,000

Sekil 7. El aletleriyle yapilan kiiretaj ve lazerle yapilan kiiretaj gruplarina ait plak indeksi
degerlerinin dagilim

Phk Indeksi
2
1,5
1 _
0.5 —
- Konwansiyonel Lazer
Tedawi Tedavisi
B Tedawi Oneesi 1,497 1,477
O Tedawi Sonras: 1,028 1,059
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4.3.Laboratuar Bulgulan

Tablo 10 ve sekil 8’de toplanan DOS miktarlari; tedavi oncesi el aletleriyle
yapilan kiiretaj grubunda 1,304+0,39 pl iken lazerle yapilan kiiretaj grubunda
1,243+0,35 pl olup, aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (t=0,64;
p>0,05). Tedavi sonrasinda ise, DOS degerleri el aletleriyle yapilan kiiretaj grubunda
1,091+0,28 pl iken lazerle yapilan kiiretaj grubunda 1,155+0,30 pl olup, aralarinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (t=0,87; p>0,05). Her iki islem grubunun da
tedavi Oncesi ve sonrast dis eti olugu sivist miktarlart arasindaki fark istatistiksel olarak

anlaml idi (t=6,13; p<0.001) (t=2,58; p<0,05).

Tablo 10. El aletleriyle yapilan kiiretaj ile lazerle yapilan kiiretaj oncesinde ve sonrasinda toplanan DOS

degerlerinin dagilimi

DOS Miktarlar1 | Konvansiyonel Lazer t p
(nb) Tedavi Tedavisi
Tedavi Oncesi 1,304+0,39 1,243+0,35 | 0,64 | 0,523
Tedavi Sonrasi 1,091+0,28 1,155+0,30 | 0,87 | 0,392
t 6,13 2,58
p 0,000 0,015

Sekil 8. El aletleriyle yapilan kiiretaj ile lazerle yapilan kiiretaj oncesinde ve sonrasinda toplanan DOS

degerlerinin dagilimi

DOS (pL)
1.4
1,3
1,2
11 —
1
o2 Fonvansiyonel Lazer
Tedawi Tedavisi
B Tedavi Oncesi 1,304 1,243
O Tedavi & onras: 1,021 1,155
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El aletleriyle yapilan kiiretaj oncesinde ve sonrasinda ile lazerle yapilan kiiretaj
oncesinde ve sonrasindaki gruplardan periopaper ile toplanan DOS’lardan biyokimyasal

analiz yapilarak elde edilen TM miktarlar1 degerlendirildi.

Elde edilen TM miktarlari; tedavi Oncesinde el aletleriyle yapilan Kkiiretaj
grubunda 97,0+40,8 ng/ml’iken lazerle yapilan kiiretaj grubunda 98,9445,0 ng/ml
olarak bulundu. Aralarinda istatistiksel farklilik yoktur (t=0,18; p>0,05).

Tedavi sonrasinda ise, TM degerleri el aletleriyle yapilan kiiretaj grubunda
90,9449, 7ng/ml’iken lazerle kiiretaj yapilan grupta 79,9+39,7 ng/ml olup, istatistiksel
farklilik gostermemekteydi (t=0,99; p>0,05) (Tablo 11).

El aletleriyle yapilan kiiretaj grubunda tedavi Oncesi ve tedavi sonrast TM
miktarlarinda anlamli bir istatistiksel fark saptanmazken (t=0,90; p>0,05); Nd-YAG
lazerle yapilan kiiretaj grubunda tedavi Oncesi ile tedavi sonrast TM miktarlar
arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptandi (t=3,74; p<0,001) (Tablo
11 ve Sekil 9).

Tablo 11. El aletleriyle yapilan kiiretaj ile lazerle yapilan kiiretaj 6ncesinde ve sonrasinda TM
degerlerinin dagilimi

™
miktarlan Konvansiyonel Lazer t p
(ng/ml) Tedavi Tedavisi

Tedavi 97,0+£40,8 98,9+45,0 | 0,18 | 0,863
Oncesi

Tedavi 90,9+49,7 79,9439,7 | 0,99 | 0,332
Sonrasi

t 0,90 3,74

p 0,370 0,000

50



Sekil 9. El aletleriyle yapilan kiiretaj ile lazerle yapilan kiiretaj 6ncesinde ve sonrasinda TM
degerlerinin dagilim

100 4
904
80+
704
B+
A0+
404
304
204

M ngiml

Konvansiyonel Lazer @ Tedavi Oncesi
OTedavi Sonras

Tedawi Tedavisi
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S.TARTISMA

Bu calismayla ilk defa, klinik olarak daha az kanamali bir islem olan Nd:YAG
lazerle yapilan diseti kiiretaji sonrast DOS’ta izlenen yiizey glikoproteini olan TM’in
kanli calisma olan el aletleriyle yapilan kiiretaja olan farkimin var olup olmadigi

arastiritlmig ve sonuglar tartigilmastir.

Orta siddette kronik periodontitisli bireylerde 4-7 mm arasinda degisen cep
derinligine sahip bolgelerde simetrik defektlere sahip olan periodonsiyumu
hedefleyerek yapilan ¢alismamizda erken donem iyilesmeye etki irdelenmis ve sonuglar
gerek Nd-YAG lazer uygulamasi gerekse el aletleriyle yapilan islemler sonrasi iyilesme
acisindan degerlendirilmistir. Bugiine kadar hastalik tamisinda rol oynayabilecegi
diisiiniilen yiizey glikoproteinlerinden TM ilk defa tedavi 6ncesi ve sonrasi iyilesmenin

degerlendirilmesi amaci ile bu ¢alismada kullanilmistir.

Calismanin bir diger onemi ise, endotel yiizey glikoproteini olan TM’1
DOS’nda inceleyerek lokal etkisinin incelenmesidir. Caligmamiz ayni zamanda daha
once epidermiste yara yeri iyilesmesi diizenlenmesinde yiiksek diizeyde gorev aldigi
bildirilen TM’in bu etkisinin oral epitelde ve disetinde de olup olmadiginin

arastiritlmasina yoneliktir.

Antikoagiilant enzim 06zelligi gosteren TM’e baglanmis trombinler, 6zellikle
damarsal hasarin oldugu bolgelerde izlenir. Nispeten trombin fonksiyonlarindan yoksun
olmasi beklenen Nd-YAG lazer, tedavi bolgelerinde TM’in degisikliginin yara yeri

tyilesmesine etkisini incelemek ¢alismanin en temel amacini olugturmaktadir.

Periodontal hastaliklarin tedavisinde oncelikli amaglardan biri de subgingival
biyofilm tabakasindaki biitiinciil yapiy1 ortadan kaldirmak ve bakteriyel eklentileri kok
yizeyinden uzaklastirmaktir. Nd-YAG lazer tedavisinin kok yiizeyi iizerindeki
detoksifikasyon etkisi son yillarda dikkati cekmektedir. Ozellikle cerrahi tedavi
gerektirmeyen orta siddette periodontitis vakalarinda gerek hasta konforu gerekse iddia

edildigi sekilde sonug verdigi takdirde saglayacagi avantajlar géz oniine alindiginda



Nd-YAG lazerle yapilacak diseti kiiretaji ve yiizey detoksifikasyonunun el aletlerine
gore bir avantaj saglayip saglamayacag tartismalarina 151k tutmak iizere calismamiz

planlanmustir.

Destekleyici periodontal tedavinin olmazsa olmazi dis tasi temizligi ve kok
yiizeyi diizlestirilmesidir. Ozellikle 1srarli cep derinliklerinde kanamali bolgelerde ve
atagsman kaybinin degerlendirildigi bolgelerde hem kok ylizeyi diizlestirilmesi hem de
dis tas1 temizligi mutlaka yapilmasi gerekir. Hem ultrasonik aletler hem de el aletleri
ozellikle de gracey kiiretler dis tas1 temizligi ve kok yiizeyi diizlestirilmesi icin
gereklidir. Yinede arastiricilar bunlarin ozellikle furkasyon bolgeleri icin yeterli

hassasiyette aletler olmadigini iddia etmektedirler (Copulus ve ark., 1993).

Klinik parametreler gracey kiiretlerle ultrasonik aletler arasinda Onemli
farkliliklar olmadigim gostermektedir. Ancak Copulus ve arkadaslarinin 1993’te yaptigi
caligmada atagsman kaybinin el aletleriyle daha fazla oldugunu iddia etmektedir. El
aletleriyle yapilan kiiretajin ve gracey kiiretlerle yapilan kok ylizey diizlestirilmesinin
ultrasonik aletlere gore 1 mm daha fazla atasman kaybina neden oldugunu

bildirilmektedir (Copulus ve ark., 1993).

Ozellikle 6zel bazi uglariyla ultrasonik aletlerin furkasyon bolgelerine daha
rahat ulasabildigi yoniinde caligmalar vardir. El aletleriyle ultrasonik aletlerin klinik

parametreler lizerinde degerlendirildigi calismalar mevcuttur (Copulus ve ark., 1993).

Drisko’nun 1998 yilinda bu konuda yapmis oldugu derleme kapsamli
caligmalardan biridir. Arastirici, el aletlerinin 1srarc1 dis tas1 birikintilerinin
kaldirilmasinda ve daha Onceden kok yiizeyine derinlemesine yerlestigine inanilan
endotoksinlerin kaldirilmasinda, el aletlerinin daha yararli olacagi ancak ultrasonik
aletlerin ozellikle dise tam tutunamamis subgingival plak ve birikintilerin lavaj etkisiyle

ortadan kaldirilmasinda daha etkili olacagin1 6ne siirmiistiir (Drisko, 1998).
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Drisko gerek cerrahi gerekse cerrahi olmayan periodontal tedavi yontemlerinde
subgingival mekanik temizligin mutlaka gerekli oldugunun genel kabul gordiigiinii
bildirmistir. Drisko gecmis donemlerde periodontal enfeksiyonun kontrol altina
alinabilmesi icin subgingival plak, distas1 ve endotoksini kiiretler ve capalarla
yapildigindan bahsetmistir. Gercekten de yillar icerisinde genel olarak kabul goren
agresif distasi temizligi ve kok ylizeyi diizlestirilmesi ve bolgedeki kok yiizeyi
diizensizliklerini miimkiin oldugunca ortadan kaldirarak derine yerlestigi diisiiniilen

endotoksinlerin kok yiizeyinden uzaklastirilmasi gerektigine inanilmistir (Drisko, 1998).

Giliniimiizde ise, endotoksinlerin ylizeye zayif olarak tutundugu gerek sonik
gerekse ultrasonik aletlerle tam bir detoksifikasyonun yapilabilecegi ve fazla miktarda
sement kaldirmadan basarili yara yeri iyilesmesi saglanabilecegi tizerinde durulmaktadir

(Drisko, 1998).

Periodontal ceplerde kok yiizeyi plak akiimiilasyonuna ugramakta bolgede dis
tas1 yerlesmekte ayni zamanda bakteriler bolgeye infiltre olurken bakteriyel
endotoksinler de sementte goriilmektedir. Enfekte olusumlarin, periodontal dokulardan
tamamen uzaklastirilmasi tedavinin esasini olusturur. Kok yiizeyi aciga ¢ikmis dislerde
kok ylizeylerinde biyofilm tabakasinin olusmasi ve cep icersinde Ornegin;
antibiyotiklerin infiltrasyonuna izin verecek bir yapinin bulunmasi periodontal tedavi
siresince biyofilm tabakasinin mekanik olarak yapisinin bozulmasinin 6nemine isaret
eder. Aslinda periodontal tedavinin amaci, periodontal olarak enfekte olmus kok
yiizeylerinin biyolojik uyumunu yeniden olusturmak ve daha sonra periodontal

dokularin kok yiizeyi lizerinde tutunmasini saglamaktir (Aoki ve ark., 2004).

Baslangicta kok yiizeyindeki bu birikintiler, el aletleri ve giicii ayarlanabilen
ultrasonik aletlerle temizlenebilirken, o©zellikle aletlerin ulasamadigi bolgelerde
uygulayici i¢in kolay ve daha az stresli olmasi nedeniyle ultrasonik aletler tercih

edilmektedir (Aoki ve ark., 2004).
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Bunun yaninda, ayarlanabilen ultrasonik aletler kullanilirken bu durum bazi
hastalar icin giiriiltii ve vibrasyon sikayeti yaratmaktadir. Bu nedenle konvansiyonel
yontemlerle bakteriyel yigilmalar ve toksinler kok yiizeyinden tamamen
uzaklastirllamamaktadir. Ozellikle furkasyon bolgelerinde, molar dislerin distal

bolgelerinde ve konkavitelerde durum daha da giiclesmektedir (Aoki ve ark., 2004).

1994 yilinda Gold ve Vilardi Nd-YAG lazeri diseti kiiretajinda 1.25-1.75 W
giictinde 87.5 mJ 20 Hz’lik gii¢cle kullanmiglardir. Orta siddetteki periodontal ceplerde
nekroz ve karbonizasyona neden olmadan kullandiklarin1 ve daha sonra yaptiklari
biyopsilerde disetinde ve cep epitelinde karbonizasyona ait bir bulguya

rastlamadiklarini bildirmislerdir (Gold ve Vilardi, 1994).

Lazerle ilgili caligmalar 1995 yilindan itibaren 6zellikle dikkati ¢cekmektedir.
Lazerin bakterisid etkisi iizerine yapilan caligmalar genellikle doza bagimlh bir iligki
ortaya koymakta ve kullanilan giic ya da enerji yogunlugu arttikca bakteri yikiminda
artis oldugunu gostermektedir. Ancak heniiz literatiirde bakteriye spesifik doz ya da
hastalik simiflandirilmasina yonelik bagintili bir doz tamimlanmis degildir. Ayrica lazer
enerjisinin hedeflenen yiizeye siirtiinme hareketiyle mi yoksa statik 1sinlamalarla tek ya
da coklu pulseler halinde evreler yaparak mi1 1sinlama yaptig1 yoniinde bir goriis birligi

yoktur (Cobb, 2006).

1997 de FDA Nd-YAG lazerin yumusak doku kiiretaji ve sulkuler temizlikte
diseti olugundaki birikintileri temizlemesi iznini onaylamistir. Ancak yine de bilimsel
olarak giiniimiizde, heniiz diseti kiiretaji icin konvansiyonel kok ylizeyi ve diseti
tedavisi icin biitiin yaygin kullanimina ragmen Nd-YAG lazerin klinik etkilerini
bilimsel olarak c¢ok iist diizeye cikaracak yeterli kanit ortaya ¢ikmis degildir. Bu konuda
AAP (American Academy of Periodontology) Nd-YAG lazerin kiiretajda
kullanilmamasini savunurken, ALD (Academy of Laser Dentistry) konvansiyonel
mekanik kok ylizeyi islemlerine ilave olarak, yumusak doku kiiretaji ve kok yiizey

detoksifikasyonunda kullanilmasini savunmuslardir (Aoki ve ark., 2004).
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Bu iki farkli goriis nedeniyle, bir cok klinisyen ve arastirici tetrasiklin, sitrik
asit ve EDTA gibi iceriklerin kullanimlarin1 6nermekte ve bu kok yiizey islemlerinden
sonra smear tabakasinin kalktig1 kollajen fibrillerinin ve dentin tiibiillerinin agiga ciktigi
ve yeni bag dokusu atagsmani ile birlikte sementogenezisin indiiklendigini iddia

etmektedir (Aoki ve ark., 2004).

2009 yilinda Lin ve arkadaslar1 gingival kiiretaj1 el aletleri ve lazerle yaparak
tedavi sonrasi 4. haftada cep derinligi, klinik atagsman seviyesi, gingival indeks ve
kanama indeksi agisindan degerlendirmisler ve her iki grup arasinda yapilan bu

calismada herhangi bir farklilik bulamamislardir (Lin ve ark., 2009).

Sistemik ve lokal antibiyotiklerin giiniimiizde nadiren de olsa enfeksiyona karsi
kullanilmalari, ©zellikle kullammm siklig1 arttiginda antibiyotiklere karsi direncli
mikroorganizmalarin goriildiigii  diisiiniilmektedir. Dolayisiyla gerek kok ylizey
diizlestirilmesinin gerekse kiiretaj ve distagi temizliginin giiniimiizde uygulanan
mekanik el aletleriyle birlikte daha ileri bir teknolojiyle desteklemenin daha iyi oldugu
diisiiniilmektedir. Bu nedenle, Nd-YAG lazerin iist diizey doku ablasyon 6zelliginden
yararlanilarak bakterisid ve detoksifikasyon 6zelliklerini on plana ¢ikaran uygulamalar

son yillarda 6nerilmektedir (Aoki ve ark., 2004).

Ozellikle in vitro calismalarda Nd-YAG lazerin subgingival bakteriyel floray
indirgedigi ileri siiriilmiistiir (Cobb ve ark., 1992).

1995°te Radvar ve arkadaslar kok yiizeyi iizerinden subgingival birikintilerin

Nd- YAG lazer kullanilarak kaldirilabilecegini bildirilmistir (Radvar ve ark., 1995).

Cobb ve arkadagslart 1992°de yaptiklari calismada gosterdigi gibi i1sinlanmis
kok yiizeylerinde yeniden bakteri ¢ogalmasini bildirmisken 1996’da Ben Hatit’in
yaptig1 calismada kok yiizeyi detoksifikasyonu sonucu 10 haftalik siireyle mikrobiyal
durumun en alt diizeyde kaldig1 iddia edilmistir (Cobb ve ark., 1992; Ben Hatit ve ark.,
1996).
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2002’de Gutknecht ve arkadaslari cm? ‘ye 124mJ bazinda haftada 1 kez 3 hafta
boyunca yaptig1 detoksifikasyon sonunda 6 ay boyunca Ozellikle Aa (Actinobacillus
actinomycetemcomitans), Pg (Porphyromonas gingivalis), Pi (Prevotella intermedia)

‘nin en alt diizeyde oldugu bildirmislerdir (Gutknecht ve ark., 2002).

Ozellikle el aletlerinin ulasamayacagi yerlerdeki basarist Nd-YAG lazeri bu
konuda daha gecerli kilabilmektedir. Ozellikle mekanik uygulamalarin kok yiizeyinde
bir smear tabakasi yaratti1 bazen derin girintilere yol actifi ve bu nedenle periodontal

dokularda yara yeri iyilesmesini geciktirdigi diisiintilmektedir (Aoki ve ark., 2004).

Aoki ve arkadaslar1 yaptiklar1 derlemede, Nd-YAG lazerin bakterisid etki
gosterip detoksifikasyona yol agarken ortamda bir smear tabakasi birakmadigini
bildirmislerdir. Bu nedenle arastiricilar, Nd-YAG lazerle tedavi olmus kok yiizeylerinin
periodontal doku atagsmani icin elverisli kosullar yarattigini1 bildirmektedir (Aoki ve

ark., 2004).

Nd-YAG lazerlerin kemik yiizeyinden yumusak dokuyu kaldirmadaki diger
lazerlere gore dezavantajlart bilinmektedir. Ancak 6zellikle hareketli olan non-
keratinize alveol mukozada ve her tiirlii yumusak dokuda kullanilmakta ve yumusak
dokudaki {istiinligti de diger lazerlere gore periodontoloji de kullanimini
ozendirmektedir. Ozellikle Nd-YAG fiberlerin kiiciik boyutlar1 ve ince uglar1 kok
yiizeyi detoksifikasyonunu ve gingival kiiretajda onemli avantajlar saglamaktadir (Pick

ve Powell, 1993).

Nd-YAG lazerin 400u temas ucuna sahip optik fiber ile yumusak doku
duvarinda gezinmek ve cep tabanina ulagsmanin kolaylikla miimkiin olacagi

bildirilmistir (Aoki ve ark., 2004).

1999 yilinda Liu ve arkadaslar1 Ozellikle minimal enerjinin araliklarla
salinmasi1 ve hemostaz iizerindeki etkisi fleksible optik fiberlerinin sagladig1 avantajlarla
Nd-YAG lazerleri kiiretaj ve kok yiizeyi detoksifikasyonunda onermislerdir (Liu ve

ark., 1999).
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Nd-YAG lazerin en temel biyolojik 6zelliklerinden biri de proteinler tarafindan
absorbe edilmesi ve diisiik doz pulselerle dental kullanima izin vermesidir. Ozellikle
Helyum ve Neon kirmizi 1sin 6zelligiyle kullamimda 6nemli avantaj saglar. Lazerde
biyolojik olarak en temel noktalardan biri sadece absorbe edilen lazer 1sininin dokular
tizerine etkisinin oldugudur. Bu nedenle bolgeye dagitilan enerjinin miktarina gore
ortaya cikacak sonug¢ koagiilasyon, buharlasma ya da her ikisinin de ortak izlendigi

durumlardir (Pick ve Powell, 1993).

Nd-YAG lazerin fototermal etkisi yumusak doku cerrahisi i¢in Onemli
avantajlar saglar. Termogenezis ve doku penetrasyonu ozellikleri nedeniyle Nd-YAG
lazerler goreceli olarak yumusak doku yiizeyinde kalin bir piht1 tabakasi olustururlar.
Bu da kuvvetli bir hemostatik etki gosterir. Bu 6zelligi nedeniyle de Nd-YAG lazerler
hemorajik yumusak dokularda 6zellikle tercih edilirler. (Midda ve Harper, 1991; White
ve ark., 1994; Romanos, 1994; Aoki ve ark., 2004).

Nd-YAG lazerin, oncelikli bir cihaz olabilecegi yoniinde kesin bilimsel
bulgular veren klinik caligmalar yoktur. Giiniimiizde ortaya ¢ikan mevcut tablo lazerin
destekleyici tedavi secenegi olarak Oniimiizde durdugu ve hasta konforunu arttirdigi

yoniindedir (Aoki ve ark., 2004).

Gingival hastaliklarda hastaligin ilerlemesiyle ilgili en kritik noktalardan biri
olan epitel hiicre membranlarinin noétrofil enzimleriyle hasara ugramasi ve bunun
DOS’nda cesitli yikim iiriinlerinin ortaya ¢ikmasma neden olmasiyla ilgili yapilan

caligmalar son yillarda dikkat ¢ekmektedir.

2008’de Matsuyama ve arkadaslar cep derinliginden bagimsiz olarak birlesim
epitelinin hiicre membran diizeyinde hasara ugramasinin notrofil enzimlerle
gerceklestigini ve bunun da periodontitisli bireylerde DOS’da  TM artisina neden
oldugunu bildirmistir (Matsuyama ve ark., 2008).
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2008 yilinda Matsuyama ve arkadaslar1 yaptiklart c¢alismada nétrofil
enzimlerinin gingival epitel hiicrelerinin membran yiizeyinden hizli TM salinmasini
indiikledigini bildirmistir. Arastiricilar bunun belki de lokal olarak hastalikli disetinden
toplanan DOS’ndaki TM diizeyindeki artis1 aciklayabilecegini iddia etmislerdir.

Aragstiricilar ayrica DOS’taki TM artiginin epitelyal hiicre membran hasarinin

potansiyel belirleyicisi oldugunu da bildirmislerdir (Matsuyama ve ark., 2008).

Matsuyama; Rao ve arkadaslarinin 1991°deki calismasina atifta bulunarak
ozellikle notrofil elastazlarin, kiigiik alifatik aminoasitlerin C terminalleri iizerinde
onemli coziinmelere yol acabilecek oldugundan bahsetmistir. Diger yandan Nakajima
ve arkadaslarinin 1979’de noétral proteazlardan ve elastazlardan farkli olarak katepsin
G’yi isaret ederek ozellikle fenil alenin koklerinin ¢oziindiigiinti bildirmistir (Nakajima

ve ark., 1979; Rao ve ark., 1991; Matsuyama ve ark., 2008).

Boehme ve arkadaslar1 1996 ve 2002°deki c¢alismalarinda TM’in aciga
cikmasindaki farkliligin bu her iki enziminde etkisinden olabilecegi ve elastazin TM
tizerindeki etkisinin endotelyal hiicreler {izerindeki etkisine benzer bir etki

gosterebilecegini iddia etmistir (Boehme ve ark., 1996; Boehme ve ark., 2002).

Arastiricilar ozellikle katepsin G’nin ve elastazlarin periodontitisli bireylerde
DOS’taki TM artisin1 hizlandirdigimi iddia etmislerdir. Arastiricilar bu durumu hiicre
kiiltiirtinde de incelemisler ve benzer saliniminda katepsin G’den daha fazla rol aldigini
bildirmiglerdir. Matsuyama ve arkadaslar1 cep derinligi acisindan TM’in miktarlarinda
bir fark goremezken 6zellikle hastaligin siddetinde TM miktarinin saglikli gruplara gore
istatistiki anlamda arttigini bildirmislerdir (Nakajima ve ark., 1979; Matsuyama ve ark.,

2008).

TM’nin gingival epiteldeki ozellikleri ilk defa 2000 yilinda Matsuyama ve

arkadaslar tarafindan arastirnlmistir (Matsuyama ve ark., 2000).
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Arastiricilar TM’nin O6zellikle iltihabi dokuda yiikseldigini bildirmislerdir.
Gingival epiteldeki TM’ni baglayarak iltihabi dokunun siddetini azaltabilecegini iddia
etmiglerdir. Aym sekilde DOS’taki TM o6zellikle sondalamada kanama alanlarinda
saglikli bolgelere gore istatistiki olarak anlamli bir sekilde yiikselmektedir (Moore ve

ark., 1989; Ishii ve ark., 1991; Boehme ve ark., 1996).

2008 yilinda Matsuyama ve arkadaslar1 periodontitisli diseti epitelinde
immiinohistokimyasal yontemlerle diseti epitelinde ¢ok azaldigini ya da yok oldugunu
gosterirken endotelde salindigini gostermislerdir. Daha 6nceden de belirtildigi gibi
epitel hiicreleri tarafindan TM salinmasi 6zellikle elastazlar basta olmak iizere notrofil
enzimler tarafindan ortaya c¢ikarilmaktadir. Matsuyama ve arkadaslart TM’in trombini
koagiilasyon alanlarinda ve iltihap bolgelerinde regiile ettigini iddia etmislerdir

(Matsuyama ve ark., 2008).

Trombin periodontal hastalik bolgelerinde koagiilasyon ve iltihabi bolgelerde

izlenirler (Matsuyama ve ark., 2000).

Bilindigi iizere trombin mitojenik cevabr hizlandirarak bolgeye fibroblastlar,
makrofajlar ve endotelyal hiicrelerin gociinii davet ederek graniilasyon dokusunun

olusumunda 6nemli bir gorev iistlenir (Esmon ve ark., 1983).

Trombin ayn1 zamanda keratinositlerdeki fosfoiyonize hidrolizide stimiile eder.
Iste tam bu dénemde TM keratinositleri farklilastirarak trombinin bu etkisine 6zellikle
protein C ‘yi baglayarak inhibe eder ve trombinin bu etkisini ortadan kaldirir. Bu
nedenle TM’in Ozellikle pihtilasma bolgelerinde ve iltihap alanlarinda ayarlayici gorev
gordiigli diistiniilebilir. Bundan dolayr hiicre diizeyinde TM diizeyinde azalma
trombinin proenflamatuar etkilerini artirabilir bu da sonu¢ olarak periodontal
hastaliklarin patogenezinde rol alabilir (Esmon ve ark., 1983; Vindigni ve ark., 1997;

Hou ve ark., 1998; Matsuyama ve ark., 2008).
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TM, endotele 6zgiin antikoagiilant 6zelligi olan bir yiizey glikoproteinidir.
TM’e baglanan trombin pithtilagsma 6zelligini kaybeder ve ozellikle fibrin olusturmakta
trombosit aktivasyonunda Faktor Va ve VIlla aktivasyonlarini azaltir. Bir bagka 6zelligi
de TM baglanmis olan trombin; kendisi tek basina yapabildiginden yaklasik olarak 1000
kere fazla protein C’yi aktive eder.TM baslangicta endotelyal hiicre yiizeyine
arterlerde,arteriollerde ve venlerde goriiliir ve bunlar siirekli olarak kan ve lenf dokusu

ile beraberlerdir (Vindigni ve ark., 1997; Matsuyama ve ark., 2000).

Bu da TM’nin bu bolgelerde dogal bir antikoagiilant gorevi gordiigiinii
diistindiirtir. Aymi sekilde bir¢ok arastirict da TM’nin epidermal keratinositlerinin
yiizeyinde, oral mukozada yer aldigini bildirmislerdir. Bu arastirmalarda TM’nin
epidermal farklilasmada kiiten6z yaralanma bolgelerinde, keratinositler ylizeyinde
izlendigi bildirilmistir. Kronik gingivitis ve periodontitistte diseti kanamas1 ortak bir

bulgudur (Matsuyama ve ark., 2000).

Matsuyama ve arkadaslar1 2000 yilinda yaptiklari ¢alismada ayni agzin
hastalikli ve saglikli bolgelerinin her birinden &rnek toplayip gollenmis DOS’ta ELISA
yontemiyle TM’ni degerlendirmislerdir. Arastiricilar hastalikli bolgelerden topladiklart
DOS’ta TM’nin yiikseldigini bildirmislerdir. Arastiricilarin = tanimladign  TM
degerlendirmeleri 200ul sulandirmada hastalikli bolgelerde 0,76+0.08 pl, hastalik
olmayan bolgelerde 0,13+0,02 pul olarak bildirmislerdir (Matsuyama ve ark., 2000).

Etik nedenlerle saglikli bireylerden Ornekleme yapamadigimiz calismamiz
hastalikli bolgelerde tedavi Oncesi ve sonrasit olarak planlanmis ve yiiriitiilmiistiir.
Calismamizda tedavi oncesi el aletleriyle 97,0+40,8 ng/ml iken lazerde 98,9+45,0 ng/ml

oldugu goriilmiistiir.

Saglikli gruptaki 0,13 pl’lik degerin tedavi sonrasi degerlerimize gore ¢ok
diisik olmasi, Matsuyama ve arkadaslarinin 2000 yilinda yaptiklart calismada
degerlendirilen TM konsantrasyonu sulandirma birimi olarak pl kullanilmasindan ve
tedavi sonrast bulgularimizin ¢ok erken donemde olmasindan kaynaklanmis olabilecegi

seklinde agiklanabilir (Matsuyama ve ark., 2000).
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Matsuyama ve arkadaslar1 2008 yilinda yaptiklart periodontitisli vakalarin hem
saglikli hemde hastalikli bolgelerinden toplanan DOS’ta yaptiklar1 benzer bir caligmada
TM konsantrasyonunun saglikli bolgelerde 59,36+32,02 ng/ml hastalikli bolgelerde
6mm’den fazla olan ceplerde 248,39+103,48 ng/ml olarak vermislerdir. Arastiricilar
aynt calismada 3-5 mm cep derinliklerine sahip bolgelerde TM konsantrasyonunun

255,95+81,38 ng/ml olarak gozlendigini bildirmislerdir (Matsuyama ve ark., 2008).

Calismamizda tedavi sonrasi el aletleriyle kiiretaj yapilan grubun TM degerleri

90.39+49,7 ng/ml’iken lazer gurubunun degerleri 79,9+39.7 ng/ml olarak bulunmustur.

TM’nin Nd-YAG lazer grubunda el aletleri grubuna oranla daha fazla diisiis
gostermesi iyilesmenin lazer grubunda daha etkin olmus olabileceginin yanmi sira
trombine baglanan TM’nin lazer grubunda daha fonksiyonel olabilecegi ve bununda

nedeninin lazerin protein yapilara olan ablasyon 6zelligi olarak degerlendirilmektedir.

Burada ayrica Nd-YAG lazer grubunda epitelyal ve endotelyal hasarin daha az

olabilecegi diisiiniilmektedir.

TM miktarinin lazer grubunda daha c¢ok azalmasi, antikoagiilant etkiyi
azaltacagindan fibrin oOrtiisiine zemin hazirlayan bolgedeki pihti, fibroblastik aktiviteyi

bolgeye davet edecektir.

Bu 0Ongoriimiiz Peterson ve arkadaglarinin 1999° da yaptiklar1 yara yeri
iyilesmesi calismasinda TM azaldig1 durumlarda kollajen yigiliminin arttig1 ve yara yeri
fibroblastlarinin stimiilasyonunu arttif1 gdzlemlerini desteklemektedir (Peterson ve ark.,

1999).
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6.SONUC ve ONERILER

Calismamizda ilk defa incelenen Nd-YAG lazerle yapilan yumusak doku
kiiretajinin  TM  degerlerini azaltmas1 ile ilgili yapilacak temel Ongoriiler soyle

Ozetlenebilir;

1. Nd-YAG lazer kullanim1 endotelyal yilizeyde ¢ok daha kalin bir piht1 ortiisii

yaratmig olabilir.

2. El aletlerine oranla yiizeyde tam bir biitiinliik icersinde bir fibrin kopriisii

olusturulmus olabilir.

3. Nd-YAG lazer uygulamasinda TM konsantrasyonun diisiik olmas1 lazer

tedavisinde epitelyal ve endotelyal hasarin daha az oldugunu gosterebilir.

4. Lokal olarak TM’nin Nd-YAG lazer tedavi oncesine gore, diismesi trombin
tizerindeki inhibisyonunun azaldigin1 diisiindiirebilir. Bu da trombinin pihtilasma
etkisinin ve fibrin olusumunun daha aktif kalmasina ve yara yeri iyilesmesinin

hizlanmasina neden olabilir

5. BOP degerlerinin farkliligi bize Nd-YAG lazer stimiilasyonunun ve yiizey
detoksifikasyonunu yumusak doku kiiretaji ve kok yiizeyi detoksifikasyonundaki
islemde el aletleri ile yapilan islemlere destek tedavisi olarak lazerin yararl

olabilecegini gostermistir.

6. Konvansiyonel tedavi uygulanan grupta, TM konsantrasyonunun istatistiki
anlamda bir fark gostermemesine ragmen, her iki grupta da BOP, GI gibi erken iyilesme
bulgularinin istatistiki anlamda farklilik gostermesi, TM konsantrasyonunun azalmasi
ve protein C ile baglantisinin fibroblastlar ve kollajen birikimine olumlu etki yapmis

olabilecegi diisiincesindeyiz.



7. Birlesim epiteli ve endotelyal hiicreler arasi atagmanin artmasi nedeniyle
epitelyal ve endotelyal biitiinliik el aletleri grubuna gore daha etkin olmus olabilecegi

kanaatindeyiz.
Ozellikle Nd-YAG lazerin pthti mekanizmasi iizerine etkisi ve doku ablasyon

sonrasi protein C diizeyinin TM ile korele edilerek incelendigi yeni deneysel ve klinik

caligmalara gereksinim vardir.
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