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OZET

Amagc: Diseti olugu sivisindaki (DOS) bakterisidal gegirgenlik arttirici protein
inhibitord (BPI) ve interlokin-1beta (IL-1B) diizeylerinin periodontal hastaliga
etkisinin periodontal agidan hasta bireylerde tedavi Oncesi ve sonrasinda

degerlendirilmesidir.

Yontem: Calismaya sistemik olarak saglikli ve sigara igmeyen 30 periodontitis hastas1
birey dahil edilmistir. Bireylerin cerrahi olmayan periodontal tedavi Oncesi, plak
indeksi (PI), gingival indeks (GI), sondlanabilir cep derinligi (SCD), klinik atagman
seviyesi (KAS), sondlamada kanama (SK) klinik parametreleri 6l¢iilmiistiir. DOS
ornekleri kagit serit yontemiyle alinmistir. Ayni islemler cerrahi olmayan periodontal
tedavi sonrasi 6.hafta ve 6.ayda tekrarlanmustir. Orneklerin analizleri i¢in ELISA

yontemi kullanilmistir.

Bulgular: DOS IL-1p seviyeleri cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrast 6. hafta
ve 6. ayda baslangi¢ degerlerine gore istatiksel olarak anlamli bir sekilde diigmistiir.
6. hafta ile 6. ay arasinda da istatistiksel olarak anlamli bir diisme goriilmiistiir. DOS
BPI seviyeleri ise cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrasi 6.hafta ve 6.ayda
istatiksel olarak anlamli bir seklide diismiistiir ancak 6.hafta ile 6.ay arasinda anlaml
bir fark bulunamamugstir. Tiim klinik parametreler 6.hafta ve 6.ayda anlamli bir sekilde

azalmistir. (p<0.05)

Sonug: Periodontitis hastalarina uygulanan cerrahi olmayan periodontal tedavi,
hastalarin DOS BPI seviyelerini tedavi sonrasi 6. hafta ve 6. ayda baslangi¢ degerlerine
gore istatiksel olarak anlamli bir sekilde diistirmistiir. BPI molekiiliiniin periodontal

tedavi Uzerindeki etkisini arastiracak daha ¢ok c¢alismaya ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: BPI, periodontitis, IL-18,



ABSTRACT

Objective: It is the evaluation of periodontal disease effect of bactericidal permeabilty
protein inhibitor (BPI) and interleukin-1beta (IL-1p) levels in gingival crevicular fluid

(GCF) before and after treatment in patients with periodontal disease.

Method: Thirty systemically healthy and non-smoking individuals with periodontitis
were included in the study. Before non-surgical periodontal treatment, the clinical
parameters of plaque index (PI), gingival index (GI), probing pocket depth (PD),
clinical attachment level (CAL), bleeding on probing (BOP) were measured. The
gingival fluid samples were taken using the paper strip method. The same procedures
were repeated at 6 weeks and 6 months after non-surgical periodontal treatment.
ELISA method was used for the analysis of the samples.

Results: GCF levels significantly decreased from baseline values at 6 weeks and 6
months after periodontal treatment without GCF levels. A truly significant decrease
was seen between the 6th week and the 6th month. GCF BPI levels decreased
statistically significantly at 6 weeks and 6 months after non-surgical periodontal
treatment, but there was no significant difference between 6 weeks and 6 months. All

clinical parameters decreased significantly at 6 weeks and 6 months. (p <0.05)

Conclusion: Non-surgical periodontal treatment applied to patients with periodontitis
significantly decreased the GCF BPI levels of the patients at the 6th week and 6th
month after the treatment compared to the baseline values. More studies are needed to

investigate the effect of the BPI molecule on periodontal treatment.

Keywords: Periodontitis, BPI, IL-1p
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1. GIRIS

Periodontal hastaliklar spesifik mikroorganizmalarin konakta olusturdugu immiin-
enflamatuvar cevaba bagli olarak meydana gelen kompleks biyolojik siireglerdir.
Hastalikla meydana gelen doku yikiminda konak cevabi kritik rolii iistlenmektedir
ancak hastaligin baslamasini ve ilerleyisini immiin-enflamatuvar cevap kadar diyet,
sigara, stres, sistemik saglik durumu, sosyodemografik ozellikler gibi genetik ve

cevresel faktorler de etkiler.)

Periodontal hastaliklarin teshisinde, SCD, KAS, Gi, Pi, SK gibi klinik periodontal
Olctimler ve c¢esitli radyografik analizler kullanilmaktadir. Klinik 6l¢timler, hastaligin
siddeti ile ilgili bilgi verirken, mevcut hastalik aktivitesi hakkinda kesin bilgi
vermezler.?® SK, hastalik aktivitesinin klinik gostergesi olarak kabul edilse de hatali
pozitif sonuclar verebilmektedir.) Bu sebeplerden dolay: giiniimiizde periodontal
hastalik aktivitesinin ve konak yanitinin incelenmesinde, serum, DOS ve tlkurukteki

bir takim biyolojik belirtegler kullanilmaktadir.®

DOS, tukirik ve serum gibi bir viicut sivist olup konak¢i savunma mekanizmasinin
aktif bir bilesenidir.®” DOS’ta hastalik belirteglerin tanimlanmasi, periodontal

hastaliklar i¢in giincel arastirmalarda siklikla tercih edilen bir tan1 yontemidir.®1%

Doku yikimina, spesifik mikroorganizmalar ve onlarin Triinlerine karsi konak
tarafindan sentezlenen, proteinazlar, sitokinler ve prostaglandinlerin neden oldugu
bilinmektedir.* IL-1p enfeksiyon ve yaralanmalarda konak savunma yanit icin cok
onemli olan giiclii bir proenflamatuvar sitokindir.*? Patojenle iliskili molekiiler
yapilar “pathogen related molecular patterns” (PAMP’ler) adi verilen patojenlerin
tasidig1 molekiiler motiflere cevap olarak pro-lL-1p olarak adlandirilan inaktif bir 31
kDa Oncust olarak dretilir. PAMP’ler, gen ekspresyonunu kontrol eden yolaklar
dizenlemek icin makrofajlardaki patojen taniyan reseptorler “pathogen recognition
receptors” (PRR’ler) vasitasiyla hareket eder.®® IL-1p, dogal bagisiklik cevabr ile
yakindan iligkilidir. Doku hasar1 ve enflamatuvar degisikliklere neden olan diger

mediyatorlerin salgisini ve sentezini arttirmaktadir. Prostaglandin E2 (PGE>), platelet



aktive edici faktor (PAF) ve nitroz oksit (NO) gibi doku hasar1 ve enfeksiyon
bolgelerinde kan akiginin artmasina neden olabilecek vaskiiler degisiklikler yapan
mediyatorlerin salinimini arttirir. IL-1B genellikle monosit, makrofaj ve ndtrofil gibi
hlcrelerde sentezlenir. IL-1B endotel hiicrelerinden hiicreler aras1 adezyon molekiilii-
1 (ICAM-1) salinim arttirir ve kemokin ozelliginde olan IL-8 salintmini stimile
ederek dokulara notrofil infiltrasyonunu kolaylastirir. IL-1p en ¢cok PGE2 olmak tzere

diger proenflamatuvar sitokinlerle kemik yikimini artirmak icin etkilesim igindedir.¥

Antimikrobiyal  proteinler ve peptitler (AMP’ler); bakteri ve diger
mikroorganizmalarin olusturduklar1 enfeksiyonlara karsi erken donemde gorev alan
bir konak savunma molekiilleri smifidir.!> AMP’lerin bir iiyesi olan BPI, nétrofillerin
primer (azurofilik) granillerinin katyonik antimikrobiyal bir polipeptitidir.6-19) BPI,
gram negatif bakterilerin (GNB) tim lipopolisakaritlerinde (LPS) ortak olan lipit A
bolgesine yuksek afinitesi ile dikkat cekmektedir. BPI, GNB endotoksini ile
etkileseme girerek GNB’lere karsi sitotoksik etkilerini baglatir ve endotoksin
aktivitesini giiclii bir sekilde nétralize eder.?® Bu ozellikler, BPI’'nin GNB’lerin
olusturdugu enfeksiyonlarin tedavisinde ©Onemli bir rol oynayabilecegini
diisiindiirmektedir.?-?® Giincel arastirmalarda periodontal hastaliga sahip bireylerde
DOS ve tiikiiriik BPT seviyeleri saglikli bireylere gore istatistiksel olarak anlamli bir
sekilde yiiksek bulunmustur, 4 2%

Periodontal hastaliklarin tedavisinde cerrahi olmayan periodontal tedavi, temel tedavi
yaklasimini olusturmaktadir.?® Cerrahi olmayan periodontal tedavi, hastanmn agiz
hijyenini en 1yi sekilde saglamasi i¢in gerekli egitimin verilmesini, hastaliga yol acan
mikroorganizma ve {Uriinlerinin mekanik yolla ortamdan uzaklastirilarak diseti
olugundaki patojen mikroorganizma tiirlerinin azaltilmasini ve bunlarin birikimine yol
acan ve hastaligin ilerlemesine neden olan lokal faktorlerin eliminasyonunu
icermektedir. Cerrahi olmayan periodontal tedavi subgingival mikrobiyal plagin, kok
yuzeyindeki kalsifikasyonlarn  ve kontamine sementin mekanik olarak

uzaklagtirilmasidir. 2" 2%

Bu c¢alismanin amaci, BPI molekulinin periodontitisin tedavisindeki rolindn
anlagilmas1 ve cerrahi olmayan periodontal tedavinin DOS’taki BPI ve IL-1pB

seviyelerinin lizerindeki etkisini degerlendirmektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Periodontal Hastaliklar

Periodontal hastaliklar, dis ve destek dokularini etkileyen multifaktoriyel enflamatuvar
hastaliklardir. Alveolar kemigin rezorbsiyonuna, dis mobilitesinin artmasina, dis
kaybina ve sonunda dentisyonun islevini yitirmesine neden olurlar.?® Sistematik bir
derlemede, periodontitisin insanliin en yaygin altinct hastaligi  oldugu
bildirilmistir.®” Bu hastalik diinya popiilasyonunun %10-15 ini etkilemekte olup;

yetiskinlerde goriilen dis kaybinmn en 6nemli sebeplerinden biridir.?

Periodontal hastaliklarin baslamasi igin spesifik periodontal patojenlerin ortamda
bulunmas1 gerekmektedir. Fakat hastaliga bagl olusan doku yikiminin miktar1 ve hizim
konagin verdigi yamt belirlemektedir.®? Periodontal hastaliklarin baslamasinda ve
gelismesinde rol oynayan mikroorganizmalar ve bunlarin iirettigi toksinler, enzimler ve
benzeri iirlinler, konak kaynakli enzimlerle birlikte dogal (nonspesifik) ve kazanilmig
(spesifik) konak savunmasini aktive eder. Konak yaniti, diseti dokularini lokal mikrobiyal
saldirtya karst koruyarak doku igerisinde patojen mikroorganizmalarin yayilmasini
onledigi gibi diger bir yandan periodontal doku hiicrelerine ve bag dokusu yapilarina zarar

vererek periodontal ligament, alveol kemigi ve sement dokusunun yikimina neden olur.®®

Periodontal hastaliklar epizodik ve kronik dogasinin yani sira bireyler arasinda farklh
ilerleme gosterebilir; ayni bireyde, farkli diglerde hastaligin siddeti ve yaygmlig: farkh
olabilir. Hastaligin tanisinda kullanilan sondalanabilir cep derinligi 6l¢iimii, atagsman kayb1
miktari, diseti kanamasimin olup olmamasi, alveol kemiginin seviyesinin radyografik
olarak degerlendirilmesi gibi dl¢limler ge¢cmiste olusan yikim hakkinda bilgi verirken

hastaligi aktif ve pasif evrelerinin kesin ayrimi hakkinda yeterli bilgi saglamaz.®¥
2.2. Periodontal ve Peri-implant Hastahklarin Siiflandirilmasi

Periodontal ve peri-implant hastaliklarin  ve durumlarin tanimlanmasi ve
siniflandirilmasi, hastaligin teshis ve etkinliginin degerlendirilmesi, tedavinin basarili
olup olmadiginin degerlendirilmesi acisindan biiyiik 6nem tagimaktadir ve glintimiize
kadar pek ¢ok farkli siniflandirma kullanilmistir. Amerikan Periodontoloji Akademisi
ve Avrupa Periodontoloji Federasyonu 2018 yilinda periodontal hastalik ve
durumlarin 1999 yilinda yapilmis olan smiflandirilmasini giincelledi ve peri-implant

hastaliklar1 ve kosullart i¢in yeni bir smiflama gelistirdi.®



I- Periodontal Durumlar ve Hastaliklar

A) Periodontal Saglik, Gingival Durum ve Hastaliklar
1. Periodontal Saglik ve Gingival Saglik
1.1. Bozulmamig Periodonsiyum Varliginda Gingival Saglik
1.2. Azalmis Periodonsiyum Varliginda Gingival Saglik
1.2.1. Stabil Periodontitis Hastas1
1.2.2. Periodontitis Olmayan Hasta
2. Dental Biyofilm Kaynakli Gingivitis
2.1. Sadece Biyofilmle Tliskili Gingivitis
2.2. Sistemik ya da Lokal Risk Faktorleri ile Tligkili
2.3. Tlaca Bagh Diseti Biiyiimeleri
3. Dental Biyofilm Kaynakli Olmayan Gingival Hastalilar
3.1. Genetik/Gelisimsel Rahatsizliklar
3.2. Spesifik Enfeksiyonlar
3.3. Enflamatuvar ve Immiin Durumlar
3.4. Reaktif Durumlar
3.5. Neoplazmlar
3.6. Hormonal, Beslenme ve Metabolik Hastaliklar
3.7. Travmatik Lezyonlar
3.8. Diseti Renklenmeleri
B) Periodontitis
1. Nekrotizan Periodontal Hastaliklar
1.1. Nekrotizan Gingivitis
1.2. Nekrotizan Periodontitis
1.3. Nekrotizan Stomatit
2. Periodontitis
2.1. Durum; Olayin Siddetine ve Karmasikligina Bagli (Evre 1,2,3,4)
2.2. Genislik ve Yayilima Gére (Lokalize, Generalize, Molar-Insizoér Yayilimlr)
2.3. Derece; Tedaviye Cevaba Gore, Siireci Belirleyen Kanitlara ve Risk Faktorlerine Gore (Derece
A, B, C)
3. Sistemik Hastaliklarin Belirtisi Olarak Periodontitis
C) Periodonsiyumu Etkileyen Diger Durumlar
1. Periodontal Destek Dokular Etkileyen Sistemik Durumlar veya Hastaliklar
1.1. Periodontal Enflamasyonu Etkileyerek Periodontal Doku Yikimint Major Olarak Etkileyen
Sistemik Bozukluklar
1.1.1. Genetik Bozukluklar
1.1.2. Kazanilmis Immiin Yetmezlik Hastaliklar
1.1.3. Enflamatuvar Hastaliklar
1.2. Periodontal Hastaliklarin Patogenezini Etkileyen Diger Sistemik Bozukluklar
1.3. Periodontitisten Bagimsiz Olarak Periodontal Dokularin Kaybma Neden Olan Sistemik
Bozukluklar
1.3.1. Neoplazmlar
1.3.2. Periodontal Dokular1 Etkileyen Diger Bozukluklar
2. Periodontal Abseler ve Endodontik-Periodontal Lezyonlar
3. Mukogingival Durumlar ve Deformiteler
4. Travmatik Okluzal Kuvvetler
5. Dis ve Protez Kaynakli Faktorler

I1- Peri-implant Durumlar ve Hastaliklar

A) Peri-implant Saglik

B) Peri-implant Mukozitis

C) Peri-implantitis

D) Peri-implant Yumusak ve Sert Doku Bozukluklari
Tablo 2.1 Periodontal ve Peri-implant Hastaliklarin Siniflandiriimast ¢

2.2.1. Periodontal Saghk

Periodontal saglik, klinik olarak dokularda enflamasyonun saptanmadigi durumu ifade
eder. Dokuyla immiin sistem arasinda bir denge durumu s6z konusudur. Periodontal
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saglik, klinik atasman kaybi veya kemik kaybi olmayan bir periodonsiyumda;
periodontitis olmayan ama azalmig bir periodonsiyumda ve periodontal olarak stabil
olan periodontitis 6ykulsu olan hastalarda bulunabilir. Periodontal saglik veya stabil
bir periodonsiyum, SCD < 3 mm olan ve SK skoru <%10 olan durumlar olarak

tanimlanmugtir.G6)

Periodontal
Saghk

Periodontitis

U Periodontal tedavi

Periodontal Gingival Stabil olmayan
olarak stabil enflamasyon periodontitis

Sekil 2.1 Periodontal saglik®®

2.2.2. Gingivitis

Gingivitis, disetlerindeki enflamasyon durumunu ifade eder ancak bu enflamasyona
doku yikimi eslik etmez. Disetindeki mevcut enflamasyonu degerlendirmek i¢in SK
skoru (%) kolay ve objektif bir sekilde uygulanabilir bir metottur. Gingivitis, plaga
bagli gingivitis ve plaga bagli olmayan gingivitis olarak iki gruba ayrilir. Plaga bagl
olmayan gingivitis, plagin neden olmadig1 ve genellikle plak uzaklastirildiktan sonra
iyilesmeyen durumlari ifade eder. Bu tiir lezyonlar, oral kavitede lokalize olabilir ve
sistemik bir durumun goriintiisii olarak olusabilir. Plaga bagli gingivitis ¢esitli klinik
belirti ve semptomlart vardir ve hem lokal predispozan faktorler hem de sistemik

modifiye edici faktdrler hastaligin ilerlemesini etkileyebilir. %



2.2.3. Periodontitis

Periodontitis; dis ve destek dokularina patojen bakterilerin adezyon ve kolonizasyonu
ile olusan enflamatuvar bir hastaliktir.®” Enflamasyon, alveolar kemik, sement ve
periodontal ligament gibi destek dokularda yikim meydana getirir.®® Klinik atasman
ve dis kayiplariyla sonuglanan periodontitis i¢cin en Onemli hazirlayic1 faktor
tartigmasiz kotli oral hijyendir. Periodontitis lezyonlarin temel etiyolojik faktorii
disler ilizerinde organize olan ve yapisinda ¢ok sayida patojenik bakteriyi igeren
mikrobiyal dental plaktir.®® Periodontal hastaliklarin baslamast i¢in bakteriyel plak
varlig1 zorunlu olsa da, periodontitisin klinik belirtileri olan periodontal cep olusumu,
atagman kaybi ve alveolar kemik yikimi konak kaynakli immun enflamatuvar olaylarin
bir sonucudur.“®  Periodontal hastaligin ilerleyisi genetik, yas, cinsiyet, sigara,
sosyoekonomik faktorler ve ¢esitli sistemik hastaliklar gibi temel risk faktorleri ile

iliskilidir.“?)

Periodontitis, genel itibariyle epizodik bir hastaliktir. Hizli doku yikiminin oldugu kisa
zaman dilimlerini, tamir fazlari izler. Ardindan hastaligin remisyonda oldugu bir donem
gelir.#2 2018 yilinda yapilan periodontoloji calistaymnda, mevcut bilgilerle tutarl
olacak sekilde periodontitisin; nekrotizan periodontitis®®, sistemik hastaliklarin bir
goriintiisti olarak periodontitis“? ve periodontitis adiyla ii¢ formu tanimlanmustir.
Daha 6nce “kronik” veya “agresif””” olarak adlandirilan hastalik tanimlar1 terk edilerek,
periodontitis ¢atis1 altinda birlestirilmis ve esas olarak evreleme ve derecelendirme

sistemine dayanan yeni bir siniflandirma iizerinde fikir birligine varilmistir.45-4%

Evre (stage), biiyiik 6l¢iide hastalik siddeti ve hastalik yonetiminin zorluguna baghdir.
Derece (grade), hastalik ilerleme hizina iliskin ge¢mise dayali bir analiz, tedavide
beklenen kotii sonuglarin ve hastaligin veya tedavinin olumsuz olarak etkileyebilecek
risklerin degerlendirilmesi de dahil olmak tizere hastaligin biyolojik &zellikleri
hakkinda ek bilgi saglar.“®> 49 Evrelendirmede periodontal hastalik bircok degisken
g0z Oniine alinarak 4 asamaya ayrilir. Bu ayrimda kemik kaybinin derecesi, miktar1 ve
ylizdesi, sondlama derinligi, acgisal kemik defektlerinin varligi ve kapsami ve

furkasyon tutulumu, dis mobilitesi ve periodontitise bagli dis kayb tespit edilir.
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Tablo2.2. Periodontitisin Evreleri 4%

Derecelendirme sisteminde hastaligin riski belirlenir (derece A- diisiik risk, derece B-
ortarisk, derece C- yiiksek risk). Hastanin saglik durumu, sigara kullanimi, periodontal

hastaligin ilerleme hiz1 gibi durumlar degerlendirilir.
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Tablo 2.3. Periodontitisin Dereceleri “®

2.3. Periodontal Hastaliklarin Etiyolojisi ve Patogenezi

Periodontal hastaliklarin patogenezini anlamak i¢in, bagisiklik sisteminin mikrobiyal
enfeksiyonlara karst meydana getirdigi yanit iyi anlasilmalidir.®” Periodontal saglik
enfeksiyonlarla immiin yanit arasindaki bir denge durumudur. Bu dengenin,
proenflamatuvar ve antienflamatuvar eylemlerin arasinda optimal bir sekilde
gerceklesmesi gerekmektedir.®? Periodontal immiinite, istilac1 tiirleri ve onlarin
olusturdugu patojenleri kontrol altinda tutmay1 amaglayan dogal ve kazanilmis immiin

yanitlar1 igerir.®?

Yapilan ¢alismalarda agiz igerisinde 700’den fazla mikroorganizma tiri tespit
edilmistir®® ancak periodontal hastaliklarin baslamasi ve ilerlemesinde primer
etiyolojik ajan spesifik bakterilerdir.®? Bakteriler dis yiizeyinde bir araya gelerek (¢
boyutlu, kompleks biyofilm olarak adlandirilan organize bir yap1 meydana
getirmektedir.®»  Periodontitis, bu yap1 igerisinde bulunan; Aggregatibacter

Actinomycetemcomitans (A.actinomycetemcomitans), Porphyromonas gingivalis



(P.gingivalis.), Tannerella forsythia (T. forsythia), Spiroketler, Prevotella intermedia
(P.intermedia.), Treponema denticola (T.denticola),®* 5% gibi subgingival biyofilm
Uzerindeki bakteriler tarafindan baslatilmaktadir. Mikrobiyal dental plakta bulunan
bakterilerin hastalik olusturabilme kabiliyetleri bu bakterilerin virllans faktorleriyle
direkt olarak iliskilidir. Bu faktérler mikroorganizmalarin kolonizasyonunu, dokuya
invazyonu ve yayilmasini, dogrudan ya da dolayli olarak yikimin siddetini
belirlerler.®® Biyofilm icinde bulunan bakteriler, salgiladiklar1 patojenler vasitasiyla
periodonsiyumdaki enflamatuvar cevabi aktive eder. Bu bakteriler, birlesim epitelini
gecebilecek diizeyde iiriin salgilayabilir. Bunlar hiicreler i¢in toksik etkieri olan biitirik
ve propiyonik asit gibi yag asitleri, peptidler ve GNB LPS'leridir. LPS'ler bir lipit
bileseni (lipit A) ve bir polisakkarit bileseni bulunan biiyiik hacimli molekiillerdir.
GNB’lerin dis membraninda bulunurlar ve doku hiicrelerinde gii¢lii bir immin cevap
olustururlar. Insan immiin sistemi, Toll like reseptorleri (TLR) vasitasiyla LPS'yi
tanimak icin 6zellesmistir.®” TLR'ler, transmembran glikoproteinleridir ve fagositler
(nétrofiller, makrofajlar ve dendritik hiicreler) tarafindan salgilamirlar.®® %9 Bu
reseptorler, patojenlerle ilskili molekiiler ~modellere (lipopolisakkaritler,
peptidoglikana, flagellin,) bakteriyel DNA ve niikleik asitler baglanarak dogal ve
kazanilmis immin yanitin baslamasinda ve diizenlenmesinde gorev alirlar.©®
Epitelyal bariyerde, mikrobiyal patojenler ve iiriinleri tarafindan bozulma meydana
geldiginde, fibroblast, osteoblast ve osteoklast gibi hiicrelerin Uzerinde bulunan

TLR'ler de aktive olurlar.©163)

Bakteriyel tirlinlerin baglanti epiteline sizmasi ile dokuda damarsal degisiklikler olur
ve kompleman sistemi aktif hale gelir. Kompleman sistemi aktivasyonu, C3a ve C5a
anaflatoksinlerini olusturur. Anaflatoksinler, mast hiicrelerinin ve lokositlerin
degraniile olmasina neden olarak dolayl bir sekilde vaskiiler degisiklikleri uyaririlar.
Periodontal enfeksiyon ilerledikge, diseti bag dokusundaki mast hiicre sayisinda bir
artis gozlemlenir. Mast hiicreleri stimiile edildiklerinde IL-4 ve IL-6, transforme edici
blyume faktori-o (TGF-a), transforme edici biiylime faktori-p 'y1 (TGF B) yapisal
olarak kopyalarlar. Interferonlarin, IL-6 ve IL-1 ve diger sitokinlerin kopyalanmasin
indiiklerler ve bunlara bagli olarak da endotelyal hiicrelerden kemokinler ve selektinler
salgilanirlar. Bu siiregler 16kositlerin gocii i¢in kritik bir 6Gneme sahiptir. Bakteriyel
tirtinler ve kompleman sistemi yoluyla uyarilan makrofajlar, timor nekroz faktor

(TNF), IL-1 ve notrofil kemotaksisine yol acan IL-8'1 salgilarlar. Bu etkilerin bir



sonucu olarak nétrofiller damarlardan gecerek ilgili bolgeye goc ederler. Notrofil
gocune Cba anaflatoksini, IL-8 ve bakteriyel peptitlerin neden oldugu goriisii
hakimdir.©4

Bdlgeye goc eden notrofiller bakterileri 6ldiirmek igin oksijenden bagimsiz ve oksijen
bagimli yollar kullanirlar. Oksijen bagimli yollarda NAPDH oksidaz sistemi, hidrojen
peroksit, superoksit iyonu gibi reaktif oksijen molekullerini kullanarak bakteri
olumleri meydana gelir. Bu tarz bakteri 6limleri hiicre i¢i 6ldtirme olarak isimlendirilir
ve hiicre liimiinden sorumlu enzimlerin salmimi yoluyla gerceklesir.®® Oksijenden
bagimsiz yolda ise notrofiller stoplazmalarinda mevcut bulunan azurofilik, spesifik ve
liginciil graniilleri vasitasiyla bakterisidal etki gosterir.®® Hiicre dis1 6ldiirme olarak
adlandirilan bu yolda, miyeloperoksidazlar, hidrolazlar, proteazlar, elastazlar ve
kollajenazlarin etkileriyle hiicre 6liimii gerceklestirilir ©. Notrofiller, gram negatif ve
gram pozitif bakteri patojenlerini yakalama kabiliyetine sahip nétrofil ekstrasellller
tuzak (NET) olarak isimlendirilen yapilar1 salgilamaktadirlar. Bu ayrica patojenlere
kars1 yapilan savunmanin ilk adimini olusturur. BPI, histonlar ve kromatin yapilar gibi

proteinler bakterilerin 6ldiiriilmesinden sorumlu proteinler olarak gorev alirlar.®”

NET'ler NADPH oksidazm fiirettigi hidrojen peroksit bagimli bir yoldan olusur.©®
Bunun yaninda NET'ler mikroorganizmalar, patojenler ve LPS, TNF gibi cesitli
proenflamatuvar mediyatorler vasitasiyla uyarilabilirler.®® Bu uyarilmanm bir sonucu
olarak sonra g¢ekirdek mevcut seklini kaybeder ve Okromatin ile heterokromatin
homojen hale gelir."® Bunlarin ardindan niikleer ve graniiler membranlar biitiinliigiinii
kaybeder ve pargalanir. Bunun sonucunda da NET bilesenleri hiicre dis1 bosluga
birakilir ve bu sekilde “NETo0sis” ad1 verilen hiicre 6liimii bigimi gergeklesir ve bunun
apoptoz ya da nekroz olmadig: ileri siiriilmiistiir."Y Bu bilgiler 1s13inda NET'ler
notrofil  fizyolojisinin  ve dogal bagisikligin  6nemli bir bileseni olarak

diistiniilmektedir.("®

2.3.1 Baslangic Lezyonu

Plak birikimini muteakip 2- 4 giin icerisinde meydana gelen subklinik bir lezyon olup
akut enflamatuvar cevabin hiicrelerde meydana getirdigi 6dem, DOS artist PNML
gocii ve bag dokusu yikimi gibi hiicresel degisikler izlenir. Enflamatuvar yanit 3-4

giin igerisinde bag dokusu yikimi meydana getirebilecek seviyededir ve enflamasyon
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odaklar iginde %70 e varan kollajen yikimi meydana gelmistir. Eger bu asamada
lezyona midahale edilmezse enflamasyon periodontal ligament ve alveolar kemige
dogru ilerler ve bu olaylarla es zamanli olarak enflamasyon odaklarinda meydana

gelen onarimmin bir sonucu olarak skar dokusu olusumu gerceklesir.("?

2.3.2 Erken Lezyon

Plak birikimini miteakip 4-7 giin sonra meydana gelen bu lezyonda baglangic
lezyonunda yogun bir miktarda goriilen notrofillerin yerini lenfositlerin aldig1 goriiliir.
Bolgede damarlanmanin artmasiyla epitel hiicrelerinin arasindaki mesafe agilir ve bu

durum bakteriyel iiriinlerin dokuya daha fazla miktarda gegmesine sebep olur.(®

Immiinohistolojik incelemeler sonucunda bu lezyonun, T hiicreleri temelli bir doku
cevabi oldugu ortaya konmustur. 4. ve 7. gilinlerde infiltratin yaklasik olarak %
65'inden fazlasini lenfositler % 10'unu PMNL'ler % 5 kadarimi1 plazma hiicreleri

olusturur.(

DOS igerisinde bulunan PMNL’ler plagin birikimine bagli olarak sulkusa go¢ ederler.
Subgingival bakteri plagi sonucu olusan biyofilm ile doku arasina bir bariyer

olusturarak bakterilerin dokuya invazyonu engellenmeye ¢alisilir.("

T hiicre gruplari, pek ¢ok farkli sitokin salgilayabilen, dogal ve kazanilmis immiin
sistem icerisindeki molekulleri aktif hale getiren CD4 + T yardimci hiicreleri (Th) ve
CD8 + sitotoksik T hiicrelerinden (Tc) olusur."® Enflamasyonda CD4 Th hiicreleri
CDS8 Tc hiicrelerinin yaklagik olarak 2 kat1 kadar bulunur ve bu hiicreler sirastyla MHC
simif-11 (HLA-DR, DQ, DP ve I-A/I-E) ve smif-1 (HLA-A, B, C ve H-2) antijenlerinin

taninmasinda gorev alan membran glikoproteinleridir.(’")

Th hiicreleri icinde Thl, Th2 ve Th17 hucreleri, diizenleyici T hicreleri ve folikiler
yardimct hiicreler gibi pek ¢ok alt hiicre grubu bulunmaktadir ve bunlardan Th1 IL-2
ve INF- y iiretimini gerceklestirerek hiicresel diizeyde bagisikliga katki saglarken, Th2
hlcre grubu ise I1L-4, IL-5, IL-10, IL-13 iiretimini saglayarak B hiicresi temelli olan
hiimoral bagisikliga katki saglar."® Ayni zamanda Tc hiicreleri de 1L-10, INF- y
iiretebilmektedir.(® Dendritik hiicreler yiiksek antijen yakalama yetenekleri sayesinde

iclerine aldiklar1 antijenleri, To ve Th hiicrelerine sunabilmek amaciyla lenfatik
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dolasima ¢ikarlar ve lenf nodlarina gé¢ ederler. Dendritik hiicrelerin iirettigi TNF-a ve

IL-1p ve benzeri sitokinler Langerhans hiicrelerini aktiflestirir.®®

CD4 Th hiicreleri tarafindan iiretilen INF-y mikroorgamizmalarin nétrofiller ve
makrofajlar tarafindan fagositozu, hiicre i¢i 6ldiirmeyi, NET olusumunu ve sitokin
liretimini arttirarak enflamasyonu kontrol altina almaya ¢alisir. Gingivitis iyi kontrol
altina alinabilmesine ragmen eger plak ile olan kontak devam ederse, kollajen kaybina

atasman kaybi eslik etmeye baslar.®?
2.3.3 Yerlesik Lezyon

Mevcut lezyon bu asamada gingivitisten periodontitise dogru bir gecis gosterir ve
birlesim epitelinin apikale gogii izlenir. Bu asamada lezyonda plazma hicreleri

baskindir ve hiicrelerin yaklasik olarak % 50 sini olusturur.®?

PNML’ler olusturduklari bariyeri yeniden olusturabilmek igin epitel hucreleri gibi
apikale goc ederler . Buna paralel olarak cep epiteli olusumu meydana gelir. Bag
dokusunda hiicre proliferasyonu ve hiicre gocii meydana gelir 2. Integrin ve diger

yiizey adezyon molekiillerinin salmimi gerceklesir.®)
2.3.4 lerlemis Lezyon

Lezyonda bu agsamada periodontitis siddetlenir. Hiicre kompozisyonu yerlesik lezyona
benzer olmakla beraber B hiicreleri ve plazma hiicrelerinin yogunlugu artis
gostermistir.®? Bu asamada alveolar kemik yikimi baslamis olup bag dokusunun dis
zart yok olmustur. Lezyon enflame olmamus fibroz bir bag dokusu tarafindan
cevrelenerek sinirlanmistir. Lezyon ilerlemeye devam ederse alveolar kemik kaybina

kadar giden bir siire¢ gergeklesir.(™®

Himoral savunmada gorev alan B hiicreleri kemik iligi kokenli olup lenfoid dokulara
go¢ ederler. B hiicreleri diger antijen sunan hiicrelerden farkli olarak antijenleri hiicre
zarinda bulunan immunoglobulin reseptdrii vasitasi ile yakalar. B hiicreleri antijenlere
kars1 spesifiktir. Bu hiicreler antijenle karsilasmalarini takiben aktive hale gelip
prolifere olurlar. Bu siireci olgunlasma, izotop degisimi ve antikor salgilayan plazma
hiicrelerine  doniigmesi takip eder.82 B hiicrelerinin, plazma hiicrelerine
farklilasmalarinda Th2 hiicreleri rol oynar.(™ B hiicre aktivasyonu ayni zamanda

dokuda yikima sebep olan pek ¢ok sitokinin yliksek miktarlarda tiretilmesine neden
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olur. Periodontal hastaliklarda IL-1 {iretiminin kaynaginin B hiicreleri oldugu

distilmektedir.

Plazma hucreleri TNF- a, IL-6, IL-10 ve TGF- gibi sitokinlerin {iretimini saglar.
TNF-a, matris metalloproteinazlarin ekspresyonunu indiikleyerek hiicre dis1 matriksin
turnoverin diizenlerken, TGF-f, bu matris metaloproteinazlarin (MMP'ler) sentezini

ve salgilanmasini baskilar.®?

Antikor

Natrofil

Sitokin

Prostoglandi

Hastaligin
Klinik

Mikrobiyal -

An Belirtecleri,

Miicadele ﬂ I Baslangig
Ve

LPS ilerlemesi

Doku Yikim Uriinleri

Ve
Ekolojik Degisiklikler

Sekil 2.2. Periodontitisin Patogenezi ¢

Periodontal hastalikta meydana gelen yikimi genel olarak o6zetlemek gerekirse;
subgingival plak tarafindan olusturulan mikrobiyal yiik, periodontal dokularda artmis
bir konak immiin-enflamatuvar yanit ile sonuglanir. Bu yanit periodontal dokularda
yuksek konsantrasyonlarda enflamatuvar sitokinler (6rn., IL’ler), prostanoidler (6rn.,

PGE2) ve enzimlerin (6rn., MMP’ler) asir1 tiretimi ile karakterizedir.®?
2.3.5 Periodontal Hastahiklarda Sitokinler

Sitokinler, enflamasyonda ve konak bagisikliginda 6nemli bir role sahip, hucreler
arasinda sinyal iletilmesinde gorev alan c¢oziinebilir, kiiciik polipeptit yapisinda
proteinlerdir.®® Bu molekiiller, konak bagisiklik sistemi ve konagmn enflamatuvar
yanitimin  siddetini  ve siiresini belirlerler. Iltihabi olaylar ve yara iyilesme

mekanizmalarini yénetir ve yonlendirirler.®®
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Sitokinler hedef hicredeki spesifik reseptorlerine baglanarak sinyal yolunu
baslatirlar.®® Diisiik konsantrasyonlarda bile cok etkilidirler. Sitokinler, l6kosit ve
diger hiicrelerin hareketlerine, farklilagsmalarina ve gelismelerine katkida bulunur.
Boylece konagin zarar verici etkenlere ve antijenlere karsi cevaplarii diizenler @7,
Sitokinler dokularda gecici olarak dretilirler ve ilk etkilerini yine Uretildikleri dokuda
lokal olarak gosterirler. Ortama salindiklarinda diger hiicrelerin aktivitelerini de
etkileyebilmektedirler. Sitokinler, enflamasyona sonradan dahil olan hicrelerin
(nétrofil, makrofaj, lenfosit) yan1 sira periodonsiyumda her zaman var olan hiicreler

(fibroblast, epiteliyal hiicre) tarafindan da retilirler.("?

Antijen uyarimi sonucu aktive olan B ve T hiicreleri de sitokin salgilamaktadirlar. Bir
tek sitokinin bile farkli bir¢ok hiicrenin farklilasma ve gelismesini uyarabildigi
gorlilmiistiir. Bir sitokin farkli hiicrelerde farkli etkilere neden olabilmektedir.
Sitokinlerin kendi aralarinda kompleks bir etkilesim sistemleri vardir. Ayn1 hiicreden
salinan iki farkli sitokin ayni etkiyi gosterebilirken, farkli hiicrelerden salinan iki farkli
sitokin de ayni etkiyi gosterebilirler. Baz1 durumlarda da ayni hiicreden salinan farkl

sitokinler antagonist etki gosterebilirler.®"

Sitokinler; sinyal iiretir, sinyali yayar ve bagisiklik yanitini gliglendirir, enfeksiyon ile
savasta ve enflamatuvar surecin dizenlenmesinde o6nemlidir. Ancak, kronik
enflamasyonda sitokinlerin uzamis ve asir1 salinimi, periodontal hastaligin klinik
belirtileri ile karakterize doku hasarina yol agan derin biyolojik etkilere de sahiptir.
Bazi sitokinler (TNF-a, IL-1, IL-6, IL-8, IL-12) proenflamatuvar fonksiyon goriirken,
bazilart da (TGF-B, IL-1Ra, IL-4, IL-10, IL-11) antienflamatuvar fonksiyonlara
sahiplerdir. Bu sitokinler enflamatuvar lezyonlarda lokal ya da sistemik olarak uretilir

ve doku yikimina katkida bulunurlar.©®)

DOS’ta sitokinlerin varlig1 yapilan ¢alismalarla gosterilmistir.®® DOS’ta bulunan ve
periodontitis icin 6nemli diagnostik belirtecler olarak IL- 1o, IL-1pB, IL-6, IL-8 ve
TNF-a ilk incelenen sitokinler olarak bilinmektedir.®®

2.3.6 IL-1p

IL-1B, katabolin olarak da bilinen, viicutta IL-1B geni tarafindan sifrelenen IL-1
ailesinin tyesi olan bir sitokindir. IL-1 1972°de Igal Gert tarafindan kesfedilmistir ve

lenfosit aktive edici faktor (LAF) adi verilmistir. 1985 yilinda a ve B olmak iizere iki
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farkli formu tanimlanmigtir. IL-1B daha aktif olmakla birlikte her ikisi de
proenflamatuvar etkiye sahiptir. Bu sitokin aktif makrofajlar tarafindan bir propolein
olarak (iretilir, caspase 1 (CASP1/ICE) tarafindan aktive edilir.®?

IL-1B bagisiklik ve enflamasyonda anahtar role sahiptir, dogal bagisiklik cevab ile
yakindan iligkilidir. Doku hasar1 ve enflamatuvar degisikliklere neden olan diger
mediyatorlerin salgisini ve sentezini arttirmaktadir. PGE2, PAF ve NO gibi doku hasar1
ve enfeksiyon bolgelerinde kan akiginin artmasina neden olabilecek vaskiiler
degisiklikler yapan mediyatorlerin salinimint arttirir. IL-1f genellikle monosit,
makrofaj ve notrofil gibi hiicrelerde sentezlenir. IL-1p endotel hiicrelerinden ICAM-1
salinimu arttirir ve kemokin 6zelliginde olan IL-8 salinimini1 stimUle ederek etkilenmis
dokulara nétrofil infiltrasyonunu kolaylastirir. IL-18 en ¢ok PGE2 olmak iizere diger

proenflamatuvar sitokinlerle kemik yikimimi artirmak igin etkilesim i¢indedir.*4

IL-1B kazanmilmis bagisiklikta etkili olan bir mediyatordiir. Antijen sunan hiicre
(APCs)’nin uyarilmasinda, IL-6’nin makrofajlardan salinmasinda ve T hiicrelerinin
antijen aracili stimlilasyonunun artirilmasinda diizenleyici olarak gérev alir. IL-1B nin
periodontal hastaliktaki yeri gecmiste pek ¢ok arastirmaya konu olmustur.®? %) |L-1p
keratinositlerin, fibroblastlarin ve endotelyal hiicrelerin ¢ogalmasini indiikler ve
fibroblastlardan tip 1 kollajen, hyaluronat, fibronektin ve PGE; sentezini artirir. Bu

nedenle periodontal doku hemostazi i¢in énemli bir sitokindir.®%

IL-1B periodontal doku yikiminin patojenik mekanizmasinda oncii rol oynadigi
belirlenmigtir.  Periodontal hastaligin  siddeti bu sitokinin aktivitesi ile
degerlendirilebilir. Periodontal hastalikli dokularda enflamasyonun siddeti DOS’taki
IL-1 aktivitesi ile 6lgiilebilir.®®

2.3.7 Periodontal Hastaliklarda BPI

Antimikrobiyal  proteinler ve peptitler (AMP’ler); bakteri ve diger
mikroorganizmalarin olusturduklari enfeksiyonlara karsi erken donemde gorev alan
bir konak savunma molekiilleri smifidir.*> AMP'ler tipik olarak mikrobiyal yiizeyler
tizerinde negatif yiiklii yapilar1 baglayan membran aktif katyonik molekiillerdir. Bazi
AMP'lerin, kemoatraktanlar gibi davranmay1 iceren ek immiinmodiilator

fonksiyonlara sahip oldugu gosterilmistir. % 9
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BPI, nétrofil primer (azurofilik) granullerinin 55-kDa'lik bir katyonik antimikrobiyal
polipeptididir. Insanlarda bu protein, monositler, eozinofiller, fibroblastlar ve epitel
hiicrelerinde salgilanir.1%19 BPI, GNB’lerin tiim LPS'lerinde ortak olan lipit A bolgesi
icin yiiksek afinitesi ile dikkat ¢ekmektedir. Bu etkilesim, dogrudan antimikrobiyal
aktivite, LPS baglanmasiyla endotoksik aktiviteyi notralize etme ve opsonik aktivite

ile antienfektif aktivitelerini igerir.(%8 %)

BPI, LPS lipid A bolgesi icin yliksek afiniteye sahiptir. Bunun sonucu olarak BPT’nin
sitotoksik aktivitesi GNB’leri hedefler.’%9 BPI'nin GNB’lerin membranina
baglanmasi, bakterinin membran biitiinligiiniin kaybina ve elektrokimyasal

gradyanlarin dagilmasina neden olur ve bu siire¢ bakterinin 6liimii ile sonuglanir.%V)

BPI'nin aktivitesi, hiicre dis1 faktorler tarafindan arttirillir (kompleman sistemi,
fosfolipaz A2 )12 Antimikrobiyal peptid familyalarmin iiyeleri olan defensin ve
kathelisidin de, BPI’nin antibakteriyel aktivitesini sinerjistik olarak arttirir.!%® BPI,
LPS’lerin lipid A bolgesine yiiksek afinite ile baglandigi i¢in® bélgenin diger
proenflamatuvar LPS baglayic1 proteinlerle (LBP) etkilesimini 6nler.1%) Boylece,
BPI, sitokin salintmim indiikler, notrofil oksidaz enzimini aktive ederek NO olusumu
saglar. Bunun sonucu olarak da LPS’lerin proenflamatuvar aktivitelerini inhibe
eder.% 1) BPI'nin opsonik aktivitesi, N terminal bolgesinin GNB’lere baglanmast,
C-terminal bolgesiyle notrofillere ve monositlere baglanmasi seklinde gergeklesir.1%7
BPI'min antienflamatuvar 6zellikleri, daha ¢ok GNB’ler i¢in tanimlanmis olsa da,
rekombinant BPI olusturucular1 (rBP121 ve BPI-tirevi peptidler), hiicre duvari eksik

gram pozitif bakteri ve mantar organizmalarina kars1 etkinlik gostermistir.(108-110)
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Sekil 2.3. BPI molekiltniin gram negatif bakterilerle etkilesimi®®)

BPI'nin GNB’ler ve LPS'lerine karsi se¢ici ve gucli etkisi, plazma, serum, DOS ve
kan dahil biyolojik sivilarda kendini gosterir. Bu bulgular 1s1ginda, GNB’lerin neden
oldugu periodontitiste BP1 molekilinin DOS’taki miktarinin incelenmesi, molekilin

periodontitisin tedavisindeki etkisinin daha iyi anlasilmasi agisindan anlamlidir.
2.4 Periodontitisin Tedavisi

Periodontal hastaliklarin tedavisinde, bireyleri oral hijyen ve periodontal hastalik
hakkinda bilgilendirmek, semptomlar1 en aza indirgemek, olabildigince hastaligin
ilerleyisini durdurmak, yikim nedeniyle kaybedilen dokularin rejenerasyonunu
saglamak ve bunlarin sonucunda da saglikli bir periodonsiyum olusturmak

hedeflenmektedir. Periodontal tedavi; bireylerin egitimi ve kisiye 6zel agiz hijyeni
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talimatlari, sigara birakma destegi, diyet diizenlenmesi, plak ve dis taslarinin ortadan
kaldirilmasi i¢in supra- subgingival enstrumantasyon, lokal ve sistemik farmakoterapi
ve c¢esitli cerrahi yaklasimlar gibi birgok uygulamadan olusur. Periodontal
hastaliklarin tedavisinde esas olarak ilk dnceligimiz cerrahi olmayan periodontal
tedavi uygulayarak hastaligin ilerlemesini durdurmak ve periodonsiyumu saglikli bir

hale getirmektir.d1
2.4.1 Cerrahi Olmayan Periodontal Tedavi

Periodontal hastaliklarin tedavisinde cerrahi olmayan yontem ilk uygulanacak ve en
kritik tedavi basamagini olusturmaktadir. Yillar i¢inde cerrahi olmayan periodontal
tedavinin yerini almasi i¢in pek ¢ok farkli yontem denense de bu tedavinin yerini
alamamisgtir. Cerrahi olmayan periodontal tedavi yontemi 1886 yilinda Black in dis
ylizeylerinden kalsifiye yapilarin uzaklastirilmasi fikriyle temeli olusturulan bakteri ve
bakteriyel birikintilerin supra ve subgingival ortamlardan eliminasyonunu hedef alarak
doku yikima neden olan enfeksiyonlarin durdurulmasini amaglamaktadir.12 113 Esas
olarak; plak kontroll, plak tutucu etmenlerin eliminasyonu ve mekanik periodontal

tedaviden olusur.14

Cerrahi olmayan periodontal tedavi el aletleriyle veya gli¢lendirilmis (ultrasonik cihaz
vb) cihazlarla sub-supragingival plagin ve dis tasinin eliminasyonunu temel

almaktadir.

Subgingival enstrimantasyon cerrahi olmayan periodontal tedavinin temelini
olusturur ve iki prosediire ayrilir: dis ylizey temizligi (scaling) ve kok yilizey
diizlestirmesi (root planning). Tedavinin basarili olabilmesi i¢in dis yiizeyindeki plak
ve dis taglarinin tam olarak elimine edilmesi gerekmektedir. Dis yiizey temizligi dis
taslarin1 uzaklastirmak icin uygulanirken, kok ylizey diizlestirmesi, kok yiizeyinin
yeniden sekillendirilmesi yoluyla hastalikli  kok sementini uzaklastirmayi
amaglamaktadir. Daha spesifik olarak, dis yiizey temizligi, klinik kron ve kok
ylzeyinden plak, dis tast ve lekelerin ¢ikarilmasi anlamina gelirken, kok yiizey
diizlestirmesi dis tas1 veya kontamine edici toksinler veya mikroorganizmalar igeren

sementin ¢ikarilmasini ifade eder.'V

Periodontal tedavinin basarili olabilmesi i¢in optimum plak kontrolii sarttir

Subgingival enstrimantasyon, bakteriyel biyofilmin bozulmasi ve / veya
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¢ikarilmasiyla periodontal dokularda yeni atasmaninin olusmasi i¢in biyolojik olarak
kabul edilebilir bir kok yuzeyi elde etmeyi amaglamaktadir. Klinik etkinligi, sistematik
derlemelerle gosterilmistir.1'® Plak ve subgingival kalintilarin uzaklastiriimasiyla
periodontal hastalik parametrelerinde azalma ve KAS’de 0,5-2 mm kadarlik bir
kazanim bildirilmistir.?*6 12" Cerrahi olmayan tedaviyi cerrahi tedaviyle karsilastiran
uzun doénem calismalardan elde edilen veriler, her iki tedavi yonteminin de diseti
saglhigini saglamada ve atagsman kaybin1 Onlemede esit derecede etkili oldugunu
gostermektedir.1® Bu nedenlerden dolay1 cerrahi olmayan periodontal tedavi

periodontal hastaliklarin tedavisinde yeri degismeyen en kritik basamaklardan biridir.
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3. GEREC VE YONTEM

Aragtirmamiza Akdeniz Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji Anabilim
Dali’na bagvurmus ve periodontitis tanist konmus 30 hasta dahil edildi. Calisma klinik
bir calisma olarak tasarlandi. Calismaya katilmay1 kabul kisilerden, yapilan ¢aligmanin
amaci ve yontemi hakkinda gerekli bilgiler verildikten sonra bilgilendirilmis goniillii
olur formu imzalatildi. Caligmamizin yapilabilmesi icin gerekli izinler Akdeniz

Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan alinmustir (Ek 1).
3.1 Cahismaya Dahil Edilme Kriterleri

Calismaya dahil edilen periodontitisli bireyler asagidaki kriterlere uygun olarak

secilmistir:

1- Ag1z i¢i muayenede disetlerinde enflamasyon, supragingival ve subgingival dis tas1
ve mikrobiyal dental plak ve cep olusumu goézlenen periodontitis tanist konulmus
olmasi,

2- Radyografide interdental septumda vertikal veya horizontal kemik kaybinin tespit
edilmesi,

3- En az 4 disin toplam en az 6 bolgesinde 5 mm ve/veya lizeri cep olusumunun

g6zlemlenmesi.

4- Periodontitis evresi Il ve 111, derecesi A olan hastalar

3.2 Calismaya Dahil Edilmeme Kriterleri
Asagidaki kriterlere sahip olan bireyler ¢aligmaya dahil edilmemistir:

1- Hamile ve laktasyon doneminde olmasi,

2- Sigara kullanim1 olmasi

3-Herhangi bir sistemik hastalig1 olmasi

4-Son 6 ay icerisinde herhangi bir sebeple periodontal tedavi gormiis olmast,
5-Periodontal cep olusumu bulunan bolgelerde dolgu, kron gibi yikimi arttiran lokal

faktorlerin olmast
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3.3 Klinik Degerlendirmeler

Calismamiz kapsaminda uygun kriterlere sahip hastalardan, hastalarin periodontal
durumunu saptamak amaciyla yapilan klinik incelemede agiz iginde mevcut olan
dislerin tamamindan PI, GI, mobilite, SCD, KAS ve SK parametrelerine bakilmistir.
Olgiimleri yapmak amaciyla, kalibrelendirilmis 0.5mm c¢apinda bir Williams
periodontal sondu* kullanilmig ve her bir disin 6 ylizeyinden (meziobukkal,
midbukkal, distobukkal, meziopalatinal, midpalatinal, distopalatinal) baslangic, tedavi

sonrasi 6. hafta ve 6. aylarda gerekli dl¢cimler yapilmustir.

Sekil 3.1. Williams Tipi Periodontal Sond (Hu Friedy, Chicago, IL, USA)

3.3.1Pi

A1z igindeki mevcut plak miktarinin degerlendirilmesi amaciyla Silness-Loe!®) Pi
skorlar1 kullanildi. Bu islem, ilgili disler pamuk rulolar yardimiyla izole edilip, hava
ile kurutulmasini takiben gerceklestirilmis olup dislerin bukkal, lingual, mezial ve
distal olmak iizere 4 yiizeyinin skorlar1 tutuldu. Skorlarin aritmetik ortalamasi alinarak

0-3 arasindaki indeks degerleri verildi.

0: Dis ylizeyinde herhangi bir bakteriyel plak yok

* Hu Friedy, Chicago, IL, USA
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1: Serbest diseti kenarina ve disin komsu bolgesine yapisan bir plak birikimi

mevcuttur. Plak ancak bir ¢ozelti soliisyonu ya da sond kullanilarak gozlenebilir.

2: Diseti marjininde ya da gingival cepte gozle gorulebilen orta diizeyde plak birikimi

mevcuttur.

3: Diseti cebi icinde ve / veya dis ve diseti kenar1 {izerinde yogun miktarda plak

birikimi mevcuttur
3.3.2Gi

Disetlerindeki mevcut enflamasyon dizeyinin klinik olarak belirlenmesi amaciyla
Lée-Silness®? GI skorlar1 kullanildi. 0,5 mm ¢apinda Williams tipi bir periodontal
sond dislerin uzun aksina paralel olacak sekilde, diseti kenarinda gezdirilerek 0-3

arasinda indeks degerleri verildi.
0: Saglikl1 diseti.

1: Disetlerinde hafif diizeyde enflamasyon, renk degisikligi ve 6dem mevcuttur. SK

gorilmez

2: Digetlerinde orta diizeyde enflamasyon mevcuttur, diseti parlak, kizarik ve

o6demlidir. SK goraldr.

3: Disetlerinde siddetli diizeyde enflamasyon mevcuttur ve belirgin sekilde kizariklik

ve 6dem mevcuttur. Spontan kanama egilimi ve {ilserasyonlar goriiliir.
3.3.3SCD

SCD 0,5 mm ¢apinda Williams tipi bir sond kullanilarak ilgili disin 6 yiizeyinden
(meziobukkal, midbukkal, distobukkal, meziopalatinal, midplatinal ve distopalatinal)
milimetrik olarak hesaplandi. Olgiimler sond disin uzun aksina paralel olacak sekilde
tutulup serbest diseti kenarindan cep tabaninda diren¢ hissedilen noktaya kadar

yapild.
3.3.4 KAS

KAS ile ilgili dl¢imler disin 6 bolgesinden (meziobukkal, midbukkal, distobukkal,

meziopalatinal, midplatinal, distopalatinal) 0,5 mm c¢apinda Williams tipi bir sond

22



kullanilarak yapildi. Bu seviye tespit edilirken mine- sement sinirindan cep tabanina

olan mesafe milimetrik olarak 6lguld.
3.3.5 Mobilite

Dislerin mobilitesinin tespiti i¢in Miller’in®?? mobilite indeksi kullanildi. Bu 6l¢iim
dis, iki dental aletin sap1 arasinda veya bir alet ve basparmak kullanilarak disin
horizontal ve vertikal yondeki ve hareketi baz alinarak 1-3 degerleri arasinda

skorlandi.
1: Fizyolojik hareket sinirlarini (0.12mm) asan miktarda hareket etmesi.
2: Disin horizontal yonde mevcut konumundan bir milimetre kadar hareket etmesi.

3: Disin horizontal yonde bir milimetreden daha fazla hareket etmesi ve alveolar soket

igerisinde vertikal yonde bir hareket etmesi
3.3.6 SK

Hastaligin mevcut durumu hakkinda bir fikir vermesi agisindan SK durumu
degerlendirildi. SK, SCD’nin tespitini takiben yaklasik 10-15 saniye sonrasinda
kanama var (+) veya yok negatif (-) seklinde degerlendirildi. Tiim agiz igin SK skoru
ise kanama goriilen dis sayisinin mevcut dis sayisint béliimiiniin 100 ile garpilarak

tespit edilmistir.(*??
3.4. Tedavi Protokoll

Uygulanacak periodontal tedavi 6ncesinde ¢alismaya katilan hastalar oral hijyen ve
periodontal hastalik arasindaki iligki anlatilarak bu konuda bilgilendirildi ve oral
hijyen uygulamalar1 detayli olarak anlatilip gerekli egitim ve motivasyon saglandi.
Hastalara 6rnek toplanmasi ve uygulanacak tedavi hakkinda bilgilendirilerek onaylari
alind1 (Ek 2). Hastalara 1 giin sonrasi, klinik 6l¢timler ve DOS 6rneklerinin toplanmast

icin 2. kez randevu verildi.

Ikinci randevuda ¢alismaya dahil edilen olan hastalarin baslangic olciimlerinin
yapilmasinin ardindan cep derinligi >5 mm olan (st 1.molar dislerin mezial

ylzeylerinden DOS &rnegi alindi. Orneklerin alinmasinin  ardindan hastalarin
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ultrasonik kaziyici cihaz * , scaler ¥ ve spesifik kuretler # yardimiyla subgingival ve
supragingival dis taglar1 yaklasik 30 dakikalik bir islemin ardindan uzaklastirilip 1
hafta sonrasi i¢in 3. randevu verildi. Bu randevuda hastalarin dis yiizey temizligi ve
kok ylzeyi diizlestirme islemleri yaklasik 60 dakikalik bir siirecin ardindan
tamamlandi. Doner aletlerin ucuna takilan kil fir¢a ve cila patlar1 yardimi ile polisaj
islemi uygulandi. Hastalara her randevu sonrasinda oral hijyen egitimi verildi ve

gerekli motivasyonun maksimumda olmasi saglandi.

T USSR RSN

e HANRNA B

Sekil 3.3. Spesifik kiretler

Hastalardan periodontal tedavi sonrasi 6. hafta ve 6. ay olmak tzere tekrardan klinik
Ol¢iimler DOS alim islemleri tekrarlandi ve dis yiizey temizligi islemleri tekrardan

uygulandi.

* Mini Piezon®, EMS S.A, NYON
¥ U 15/30, Hu- Friedy, USA
* Hu-Friedy®
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BASLANGIC

Hastalara oral hijyen egitimi ve motivasyonunun verilmesi

1.GUN

Klinik él¢iimlerin yapilmasi, DOS érneklerinin toplanmasi, subgingival ve supragingival
dis tasi1 temizliklerinin vapilmasi

1.HAFTA

Kok yiizeyi diizlestirme islemlerinin tamamlanmasi

6. HAFTA

Klinik él¢iimlerin yapilmasi, DOS érneklerinin toplanmasi, subgingival ve supragingival
dis tas1 temizliklerinin tekrarlanmasi, oral hijyen egitimi

6. AY

Klinik 6él¢ciimlerin yapilmasi, DOS érneklerinin toplanmasi, subgingival ve supragingival
dis tas1 temizliklerinin ve tekrarlanmasi, oral hijyen egitimi
Tablo 3.1. Arastirma Isleyis Siireci

3.5. Biyokimyasal Analizler

Yapilan calismamizda toplanan DOS Orneklerinde; IL-1f ve BPI seviyeleri
degerlendirildi.
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3.5.1. DOS Orneklerinin Toplanmasi ve Miktarlarinin Olgiilmesi

Bu ¢alismada hastalardan baslangig, 6. hafta ve 6. ay olmak {izere 3 defa DOS 6rnegi
alinmigtir. Ornekler cep derinligi > 5 mm olan iist 1.molar dislerin mezial
ylizeylerinden elde edildi. Ornek alimu ilgili bolgeler pamuk rulolar yardimiyla izole
edildikten sonra dis lizerinde bulunan supragingival plak travma olusturmadan nazik
bir sekilde steril bir gazli bez kullanilarak uzaklastirildi. Bolge hava spreyi ile hafifce
kurutuldu. Standardize edilmis kagit stripler ** cebin tabanina dogru minimum basing

hissedilene kadar ilerletildi.t23

Sekil 3.4. Kagit stripler

30 saniyelik bir bekleme isleminin ardinda kagit stripler kalibrasyonu yapilmis

Periotron® 8010 ° cihazina yerlestirilerek periotron degerleri kaydedildi.

** PerioPaper ® GCF Collection Strips, Oraflow Inc., New York, USA
9 Oraflow Inc., New York, USA
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Sekil 3.5. Periotron cihazi

Kan ve tiikiirtik ile kontamine olmus DOS 6rnekler incelemeye alinmadi ve dlgtimler
yinelendi. Kagit stripler 1.5 ml’lik eppendorf tiiplere yerlestirilerek analizin yapilacagi
giine kadar uygun kosullarda muhafaza edildi (-80°C’). Periotron skorlarmin pl’ye
cevrilmesi icin Hamilton #701 ¢ siringasi kullanildi. Periotron cihazinin kalibrasyonu
icin 0-0,5 ul araliginda 20 nl artiglarla, 0,5-1,5 pl araliginda 10 nl artiglarla serum
fizyolojik emdirilmis periopaperlarla periotron cihazinda élgiim yapildi. Ol¢iim her bir

deger igin 3 defa tekrarland: ve her degerin ortalamasi alinarak kaydedildi.*?%

Sekil 3.6. Hamilton #701 Siringasi

¢ Hamilton Microliter Syringe, Reno, Nevada, USA
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3.5.2. DOS Orneklerinin Hazirlanmasi

Analizlerin yapilabilmesi amaciyla -80°C* de muhafaza edilen donmus kagit stripleri
iceren eppendorf tiipleri oda sicakliginda 30 dakika siiresince bekletildi. Eppendorf
tapleri icerisine 200 ul fosfat tampon (phosphate buffered saline; PBS pH:7.4) ilave
edilip 1 saat kadar bekletildi. Kagit striplerdeki DOS’un fosfat tampona ge¢isinin
saglanmasi icin Eppendorf santrifiij cihazinda * eppendorf tiipleri 1.000 rpm’de 1
dakika santrifiij edildi. Temiz polipropilen bir uca sahip pipetdr vasitasiyla eppendorf

tiipleri icerisindeki buffer alindi.

Sekil 3.7. Eppendorf santrifiij cihazi

3.5.3. DOS Orneklerinin Biyokimyasal Analizi

DOS 6rneklerinin IL-1B ve BPI seviyeleri dl¢iimii FARMASINA Tibbi ve Kimyevi
Uriinler Sanayi Ticaret Limited Sirketi’nin laboratuvarlari tarafindan IL-1p ve BPI igin
ELISA kitleri kullanilarak gergeklestirildi.

* MIKRO 20, Hettich® zentrifugen, Tuttlingen, Germany
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3.5.3.1 IL-1p Miktarmin Belirlenmesi

Alman DOS 6rneklerinde IL-1B miktariin belirlenmesi i¢in kullanilan kitte {iretici
firmanimn belirttigi sekilde analiz prosediirleri uygulandi. Analiz 6ncesi kitler oda
sicakliginda 30 dakika kadar bekletildi. Kit lizerindeki kuyucuklara 50 pl standart
tampon, 50 ul alinan numune ilave edildi. Mikrokuyucuklu plaka aliminyum folyo ile
kapatildi ve 2 saat oda sicakliginda inkiibe edildi. Bu islemlerin ardindan plaka yikama

tamponu kullanilarak yikama cihazinda ¥ 3 kez yikand.

Sekil 3.8. Biotek ELx-5 Microplate Yikayici.

Ardindan kuyucuklara 100 ul streptavidin-horseraddish peroxidase (HRP) soliisyonu
ilave edildi ve karistirildi. Plakalarin tizerleri kapatilarak oda sicakliginda 120 dakika
kadar inkiibe edildi. 100 pl stabilize kromojen tiim kuyucuklara ilave edildi ve
soliisyon renginin maviye doniistigii gézlemlendi. Bu doniisiimiin ardindan plaka
151ks1z bir ortamda oda sicakliginda 10 dakika kadar inkiibe edildi. Bu iglemleri takiben
kuyucuklara 100 pl stop soliisyonu ilave edildi ve rengin sariya doniistigi

" The bioelisa Washer ELx50™, Biokit, Barcelona, Spain
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gozlemlendi ve 450 nm'dalga boyunda okuma islemlerini gergeklestiren ELISA optik

okuyucusu yardimiyla * kuyucuklarin okuma islemleri gerceklestirilmistir.

Sekil 3.9. Durdurucu soliisyonunun ilavesini takiben rengin maviden sartya doniismesi

ElLx800

Sekil 3.10. Biotek ELx-800 Microplate Okuyucu

¥ nQuant, BioTek Instruments, Inc, Winooski, Vermont, ABD
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3.5.3.2 BPI Miktarimin Belirlenmesi

Alinan DOS o6rneklerinde BPI miktarinin belirlenmesi i¢in kullanilan kitte {iretici
firmanin belirttigi sekilde analiz prosediirleri uygulandi. Analiz oncesi kitler oda
sicakliginda 30 dakika kadar bekletildi. Kit lizerindeki kuyucuklara 50 pl standart
tampon, 50 pl alinan numune ilave edildi. Ardindan kuyucuklara 100 pl streptavidin-
horseraddish peroxidase (HRP) soliisyonu ilave edildi ve karistirildi. Plakalarin
tizerleri kapatilarak 37° C'de 30 dakika inkube edildi. Bu islemlerin ardindan plaka
yikama tamponu kullanilarak yikama cihazinda 5 kez yikandi ve plaka 1siksiz bir
ortamda 37° C'de 10-20 dakika kadar inkiibe edildi. Bu islemleri takiben kuyucuklara
50 pl stop soliisyonu ilave edildi ve 450 nm'dalga boyunda okuma islemlerini
gerceklestiren ELISA optik okuyucusu yardimiyla kuyucuklarin okuma iglemleri
gerceklestirilmistir

3.6 istatistiksel Analizler

Analizler SPSS 23.0 programu ile yapilmistir. Tanimlayici istatistikler frekans, yiizde,
ortalama, standart sapma ve medyan, 1. Ceyreklik, 3. Ceyreklik, minimum, maksimum
degerleri ile sunulmustur. Normallik varsayimi gruptaki 6rneklem sayist 50°den kiiciik
oldugu i¢in Shapiro Wilks testi ve bunlarla beraber q-q plot grafikleri, carpiklik ve
basiklik degerleri ile degerlendirilmistir. Tedavi oncesi ve sonrasi degerler arasindaki
farklarin analizinde normal dagilim varsayimi saglandiginda Esli t Test, saglanmadigi
durumda Wilcoxon Es Testi kullanilmigtir. Ordinal ve/veya sayisal veriler arasindaki
iligkiler parametrik Pearson veya non-parametrik Spearman Testi ile belirlenmistir.

0,05' den kiigtik p degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
Gug Analizi (Power Analizi)

Calismamizda kullanacagimiz parametrenin calisildigt bir calismaya literatiirde
rastlamadigimiz i¢in bu parametreye en yakin parametrelerin kullanildig1 ¢aligmalar
incelenmistir. Tedavi oncesi ve sonrast TNF-o ve IL-32 degerlerinin degisiminin
degerlendirildigi bir caligmanin analiz sonuglar1 kullanilarak Cohen’in d etki
biiylikliigii her iki degisken i¢in yaklasik 1 oldugunda, 0,05 hata payi, 0,90 giic ile
caligmaya dahil edilmesi gereken minimum orneklem sayis1 n=14 olarak bulunmustur.

Daha 6nce kullanilmig bir parametre olmamasindan otiirii giicli diisiirmemek adina
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orneklem sayist daha yiiksek alinmis olup calismaya 30 kisinin dahil edilmesi

planlanmistir. Analiz G*Power 3. 1 programu ile yapilmistir. 125
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Bulgular

Calismamiza 9’u (%30) erkek, 21’1 (%70) kadin toplam 30, sistemik olarak saglikli
periodontitis hastas1 birey dahil edildi. Bu bireylerin yaslar1 22 ile 64 arasinda
degismekte olup yas ortalamalar1 44.13+11,84’tlir. Hastalarin 7’si randevularina
diizenli olarak gelmemeleri ve yetersiz agiz hijyeni uygulamalarindan dolay1
calismamizdan ¢ikarildi. Calismamiz 23 hasta ile tamamlandi. Tedavi sonrasi iyilesme
tim hastalarda sorunsuz bir sekilde gerceklesmis olup herhangi bir komplikasyon

goriilmemistir.

4.2. Klinik Bulgular
Calismamizda ilgili bolgelerden bakilan klinik periodontal parametrelerin baslangic,

6. hafta ve 6. aydaki degisimleri tabloda gosterilmistir

Tablo 4.1. Tim Agiz Klinik Periodontal Parametreler

Baslangi¢ 6.hafta 6.Ay
n=23 n=23 n=23
SCD (mm) 3,26+0,22 2,680,141 2,50+0,15™
KAS (mm) 3,33+0,22 2.73+0.131 2.53+0,15™
Pi 1,63£0,19 0,26+0,05 0,24+0,05
Gi 1,53+0,16 1,04+0,117 0,960,127
SK (%) 56,09 26,787 14,837

+ Baglangica gore tedavi seanslari arasindaki grup i¢i istatistiksel anlamlilik (p<0.05).
Q 6. haftaya gore tedavi seanslar1 arasindaki grup i¢i istatistiksel anlamlilik (p<0.05).

4.2.1 Sondalama Cep Derinligi (SCD) Verilerinin Degerlendirilmesi
Calismamizda yapilan SCD o6l¢iimlerinde baslangic 6l¢limlerine gore tedavi sonrasi 6.
hafta ve 6. aylarda ayrica 6. hafta ve 6. ay dl¢iimlerinde istatistiksel olarak anlamli bir

duzeyde azalma goézlendi (p<0,05).
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* Baglangica gore tedavi seanslar1 arasindaki grup i¢i istatistiksel anlamlilik (p<0.05).
# 6. haftaya gore tedavi seanslar1 arasindaki grup igi istatistiksel anlamlilik (p<0.05).

Sekil 4.1. SCD verilerinin zamana gore degisim grafigi

4.2.2. KAS Verilerinin Degerlendirilmesi
Calismamizda yapilan KAS o6lglimlerinde baslangi¢ verilerinde tedavi sonrasi 6. hafta
v 6. ay arasinda ayrica 6. hafta ve 6. ay arasinda da istatistiksel olarak anlamli diizeyde

bir azalma meydana geldi (p<0,05).
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* Baglangica gore tedavi seanslar1 arasindaki grup ici istatistiksel anlamlilik (p<0.05).
# 6. haftaya gore tedavi seanslar1 arasindaki grup i¢i istatistiksel anlamlilik (p<0.05).

Sekil 4.2. KAS verilerinin zamana gore degisim grafigi

4.2.3. Pi Verilerinin Degerlendirilmesi

Calismamizda yapilan PI 6l¢iimlerinde baslangig verilerine gore tedavi sonrasi 6. hafta

ve 6. aylarda anlamli bir diizeyde azalma meydana geldi (p<0,05).
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* Baglangica gore tedavi seanslar1 arasindaki grup i¢i istatistiksel anlamlilik (p<0.05).

Sekil 4.3. PI verilerinin zamana gére degisim grafigi

4.2.4 GI Verilerinin Degerlendirilmesi

6.AY

Calismamizda yapilan GI &lgiimlerinde baslangic verilerine gére tedavi sonrasi 6.

hafta ve 6. aylarda anlaml1 diizeyde azalma meydana geldi (p<0,05).
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* Baglangica gore tedavi seanslar1 arasindaki grup i¢i istatistiksel anlamlilik (p<0.05).

Sekil 4.4. Gi verilerinin zamana gére degisim grafigi

4.2.5 SK Verilerinin Degerlendirilmesi

Calismamizda yapilan SK (%) 6l¢limlerinde baslangi¢ verilerine gore tedavi sonrasi

6. hafta ve 6. aylarda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir azalma meydana

geldi(p<0,05).
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* Baglangica gore tedavi seanslar1 arasindaki grup i¢i istatistiksel anlamlilik (p<0.05).
# 6. haftaya gore tedavi seanslar1 arasindaki grup igi istatistiksel anlamlilik (p<<0.05).
Sekil 4.5. SK (%) verilerinin zamana gore degisim grafigi

4.3. Biyokimyasal Bulgular

Caligmamizda 6rnek alinan bolgelerdeki DOS hacmi (pl), IL-1p ve BPI miktarlarinin

baslangig, 6. hafta ve 6. aydaki degisimleri tabloda verilmektedir.

Tablo 4.2. Biyokimyasal Parametreler

Baslangic 6.Hafta 6.Ay
n=23 n=23 n=23
(x£SS) (x£SS) (x£SS)
DOS (ul 0,58+0,13 0,21+0,05" 0,16+0,04"
IL-1p
(pa/30sn)
125,53+87,53 28,95+16,86" 5,36+4,09¢
BPI (pa/30sn)
324,96+ 232,23 46,76+ 46,00 47,67+ 25,007

+ Baslangica gore tedavi seanslari arasindaki grup igi istatistiksel anlamlilik (p<0.05).
Q 6.haftaya gore tedavi seanslar1 arasindaki grup ici istatistiksel anlamlilik (p<0.05).
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4.3.1 DOS Hacmi Verilerinin Degerlendirilmesi

Calismamizda 6l¢iilen DOS hacmi verilerinde baslangig verilerine gore tedavi sonrasi
6. hafta ve 6. aylarda istatistiksel olarak anlamli bir diizeyde azalma meydana geldi
(p<0,05).
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* Baglangica gore tedavi seanslar1 arasindaki grup ici istatistiksel anlamlilik (p<0.05).

Sekil 4.6. DOS hacmi (pl) verilerinin zamana gore degisim grafigi

4.3.2. DOS IL-1P Verilerinin Degerlendirilmesi

Calismamizda DOS igerisinde bulunan IL-1f miktarinin tespiti i¢in yapilan
Olclimlerde baglangic degerlerine gore tedavi sonrasi 6.hafta ve 6. aylarda ayrica 6.
hafta ve 6. ay verileri arasinda da istatistiksel olarak anl amli diizeyde bir azalma

meyana geldi (p<0,05).
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* Baglangica gore tedavi seanslar1 arasindaki grup ici istatistiksel anlamlilik (p<0.05).
# 6. haftaya gore tedavi seanslar1 arasindaki grup igi istatistiksel anlamlilik (p<0.05).

Sekil 4.7. IL-1R pg/30sn verilerinin zamana gore degisim grafigi

4.3.3. DOS BPI Verilerinin Degerlendirilmesi

Calismamizda DOS igerisinde bulunan BPI miktarinin tespiti i¢in yapilan 6l¢timlerde

baslangi¢ degerlerine gore tedavi sonrasi 6. hafta ve 6. aylarda istatistiksel olarak

anlaml diizeyde bir azalma meydana geldi (p<0,05).

40



1,000

a00

600

400

200 *

— -

BASLANGIC 6.HAFTA 6.AY

* Baglangica gore tedavi seanslar1 arasindaki grup ici istatistiksel anlamlilik (p<0.05).

Sekil 4.8. BPI pg/30sn. verilerinin zamana gére degisim grafigi

4.4 Orneklem Bolgelerinin Klinik Analizleri
Calismamizda yapilan Orneklem bolgelerinin Pi &lgiimlerinde baslangic verilerine
gore tedavi sonrasi 6. hafta ve 6. aylarda anlamli diizeyde azalma meydana geldi.

(p<0,05).

Pl

BASLANGIC 6.HAFTA 6.AY

Sekil 4.9. Orneklem bélgelerinin PI verilerinin zamana gore degisimi grafigi
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Sekil 4.10. Orneklem bolgelerinin GI verilerinin zamana gore degisimi grafigi

Calismamizda yapilan 6rneklem bolgelerinin GI 6lgiimlerinde baslangic verilerine
gore tedavi sonrasi 6. hafta ve 6. aylarda anlamli diizeyde azalma meydana geldi.

(p<0,05).

SCD

BASLANGIC 6.HAFTA 6.AY

Sekil 4.11. Orneklem bolgelerinin SCD verilerinin zamana gére degisimi grafigi
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Calismamizda yapilan 6rneklem bélgelerinin SCD 6l¢timlerinde baslangi¢ verilerine

gore tedavi sonrast 6. hafta ve 6. aylarda anlamli diizeyde azalma meydana geldi.

(p<0,05).

KAS

6

BASLANGIC 6.HAFTA 6.AY

Sekil 4.12. Orneklem bélgelerinin KAS verilerinin zamana gore degisimi grafigi

Calismamizda yapilan 6rneklem bolgelerinin KAS 6l¢timlerinde baslangi¢ verilerine
gore tedavi sonrasi 6. hafta ve 6. aylarda anlamli diizeyde azalma meydana geldi.

(p<0,05).
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5. TARTISMA

Calismamizda, periodontitisli bireylerde, IL-18 ve BPI molekiillerinin DOS’taki
seviyelerinin baslangi¢ degerleri, cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrasi 6. hafta
ve 6. aydaki degerleriyle karsilastirilip BP1 molekilinin periodontitisin tedavisindeki

rolini arastirmak amaglanmustir.

Periodontitis, tartismasiz olarak spesifik bakteriler tarafindan baslatilirken hastaligin
ilerlemesi ve seyrinde belirleyici olan bireyin konakg¢i enflamatuvar yanitidir.
Hastaligin seyrinde bireye 0zgii ¢evresel ve genetik faktorler belirleyicidir. Bu
nedenle, glincel periodontal yaklasim, periodontal hastaliklari teshis ve tedavi ederken

enflamatuvar tepkinin ve iliskili faktorlerin dikkate alinmasi gerektigini belirtir,(126-128)

Bireyi sistemik olarak etkileyen hastaliklarin, periodontitisin tiim formlarinda,
hastalarin immiin ve enflamatuvar cevabinda degisiklikler meydana getirdigi
bilinmektedir.®Y Epidemiyolojik arastirmalar, periodontitis ile en az 43 sistemik
hastalik arasinda bir baglanti olduguna dair kamitlar saglamugtir.!2%-132) Sjstemik
antibiyotik kullaniminin, bireyin immiin cevabini etkileyecegi ayrica DOS hacminde
ve iceriginde degisikler meydana getirebilecegi bildirilmistir.**® Yapilan calismalarda
sigara kullaniminin bireyin periodontal sagligini olumsuz yonde etkiledigi, sigara
kullanan bireylerde sigara kullanmayanlara gore daha fazla atasman kayb1 meydana
geldigi, sigara igen bireylerin sigara icmeyen bireylere gore periodontitise yakalanma
olasiligmin 4 kat fazla oldugu kanitlanmistir.® 114134 By veriler 15131nda periodontal
saglik ve konak yanitin1 etkiledigi i¢in ¢aligmamiza sistemik olarak saglikli, son 6 ay
icerisinde antibiyotik kullanilmamis ve sigara kullanimi olmayan bireyler dahil

edilmistir.

Enflamatuvar mediyator dlzeyleri, periodontal hastaligin siddeti ve bireyin bu
hastaliga kars1 gosterdigi duyarlilik hakkinda 6nemli bilgiler ortaya koymaktadir. Hem
saglikli hem de hastalik kosullarinda, gingival sulkus, hiicrelerin ve medyatorlerin
salindig1 serum benzeri DOS icerir. Diseti sulkusundaki veya periodontal cepteki bu
DOS, enflamasyonun siddeti ve bireyin duyarliligi hakkinda dnemli bilgiler icerir ve
bu nedenle DOS, periodontal hastaliklarin patojenitesini belirlemede tanisal ve
prognostik bir arac olarak literatiirde yaygin olarak kullanilmaktadir.!3® DOS 6rnegi

analizi, periodontal hastaliklarin mevcut durumu hakkinda bilgi verici olmasi, minimal
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doku travmasi yaratmasi, uygulama kolaylig1 ve tekrarlanabilirililigi gibi avantajlara
sahiptir.**® DOS 6rneklerinin toplanmasi igin literatiirde ii¢ farkli teknik tanimlanmus
olup, daha gok kagt strip teknigi tercih edilmektedir.*3") Brill teknigi olarak ta bilinen
bu teknik kagit striplerin cebin tabanina veya minimum direng¢ hissedilene kadar
yerlestirilmesiyle gerceklestirilir.?® Yapilan ¢alismalarda DOS 6rnegi toplamak igin
ideal bir siire belirtilmemis olup kagit striplerin siklikla 30 saniye (sSn) uygulanmasi
tercih edilmistir.*%-140 Calismamizda hizli ve kolay uygulanabilirligi ve minimal
travma olusturmasi nedeniyle emici kagit strip yontemi tercih edilmis olup ilgili

bolgelere 30 sn siire ile DOS 6rnegi toplama islemi gergeklestirilmistir.

DOS icerisinde bulunan biyokimyasal belirte¢ diizeylerinin tespit edilmesi amaciyla
kullanilacak analiz yontemi kritik bir 6neme sahiptir. Bu yontem ¢ok kiigiik hacim ve
az miktarda bulunan mediyatorleri kesin bir sekilde tespit edebilecek hassasiyete sahip
olmalidir. ELISA periodontal hastaliklarda DOS 6rneklerinin analizinde siklikla tercih
edilen bir yontemdir ve periodontal hastaliklarin patogeneziyle ilgili olan belirtegleri
hassas bir sekilde tespit edebilmektedir.*4Y) ELISA nin direk, indirek, sandvic ve
kompetatif gibi farkli tirleri mevcut olup ortak olarak, antijen-antikor iliskisini,
antikora baglanmis bir enzimin aktivitesini arastirma temeline dayanir. Bunlarin kendi
icerisinde avantaj ve dezavantajlari mevcuttur.!*? Bizde bu g¢alismamizda DOS
icerisinde bulunan IL-1p ve BPI molekiillerinin analizinde hassas dl¢iimlere ihtiyag
duyuldugundan yiiksek hassasiyeti ve ozgiillige sahip olmasi sebebiyle sandvig
ELISA yontemini kullanildik.

Hastalarin mevcut oral hijyen durumlarinin tespiti, periodontal hastaligin siddetinin ve
meydana gelen doku yikiminin tespiti ve tedavinin basarisini degerlendirmek igin
literatiirle uyumlu olarak PI, GI, SK, SCD ve KAS 6l¢iimleri yaplldl.(llg' 120, 143) gy
indeksler literatlirde sik kullanildig1 ve diger calismalarla karsilastirabilme kolaylig:
nedeniyle tercih edildi. Calismada yapilan klinik Olgiimler ve DOS 6rneklerinin
toplanmasi, standardizasyonun saglanmasi agisindan tek bir arastirmact (MSY)

tarafindan yapilmstir.

Periodontal hastaliklarin tedavisinde cerrahi olmayan yontem ilk uygulanacak ve en
kritik tedavi basamagii olusturmaktadir. Esas olarak; plak kontroll, plak tutucu
etmenlerin eliminasyonu ve mekanik periodontal tedaviden olusur.*'# Periodontal

tedavinin hem kisa hem de uzun vadeli basarisi, subgingival biyofilmin mekanik
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olarak ortadan kaldiriimasima baglidir. 244147 Subgingival enstriimantasyon, nedene
bagli periodontal tedavinin temel tagidir ve iki prosediire ayrilir: dis ylizey temizligi
(scaling) ve kok yiizey diizlestirmesi (root planning). Tedavinin basarili olabilmesi i¢in
dis ylizeyindeki plak ve dis taglarinin tam olarak elimine edilmesi gerekmektedir. Dig
ylizey temizligi kalsifikasyonlar1 uzaklastirmak ic¢in uygulanirken, kok yizey
diizlestirmesi, kok ylizeyinin yeniden sekillendirilmesi yoluyla hastalikli kok
sementini uzaklastirmay1 amaglamaktadir. Daha spesifik olarak, dis ylizey temizligi,
klinik kron ve kok yiizeyinden plak, dis tas1 ve lekelerin ¢ikarilmasi anlamina gelirken,
kok yiizey diizlestirmesi dis tasi veya kontamine edici toksinler veya
mikroorganizmalar iceren sementin ¢ikarilmasini ifade eder.!*V Subgingival
enstriimantasyon, periodontal tedavinin altin standardi oldugundan klinik etkinligi
sistematik bircok derleme ile desteklenmistir.*> 148 149) Yapilan meta-analizde uzun
donem takip sonuglari degerlendirildiginde diseti sagligin1 saglamada ve atagman
kaybmi oOnlemede cerrahi olmayan periodontal tedavinin cerrahi tedaviyle esit

derecede etki gosterdikleri bildirilmistir.?®

Plaga bagl gelisen periodontal hastaliklarin tedavisinde geleneksel yaklasim,
hastaligin siddetine bagli olarak araliklarla ¢enelerin kademeli bir sekilde
temizlenmesidir. 150 2008 yilinda yapilan 6. Avrupa Periodontoloji Workshop
raporunda, geleneksel asamali tedavi protokoliine ek olarak, tiim agiz cerrahi olmayan
periodontal tedavi ve tiim agiz dezenfeksiyon protokolleri de cerrahi olmayan
periodontal tedavi icin onerilmislerdir.*®) Periodontal hastaliga sahip bireylerde
yapilan sistematik bir derlemede, etkililik agisindan bu protokoller kiyaslandiginda
birbirleri arasinda herhangi bir anlaml fark olmadigi gosterilmistir.!? Bu tedavi
protokolleri tedavinin etkinligi agisindan benzer sonuglar gdsterdiginden dolay1
protokollin belirlenmesinde klinisyen, harcayacagi zaman, maliyet ve verimliligine
gore uygulayacagi protokolii degerlendirmelidir.t* 152 159) Calismamizda, periodontal
hastaliklarin tedavisinde hastalarin zaman sikintist olmadan tedavinin titizlikle
yapilabilmesine olanak sagladig1 ve tekrarlayan seanslar nedeniyle plak kontroliiniin

saglanmasindaki avantajlarindan dolay1 asamali tedavi protokolii tercih edildi.

Cerrahi olmayan periodontal tedavide meydana gelen iyilesmenin, tedavi sonras1 12
aya kadar devam edebildigi gosterilmisse de iyilesmenin biiytik bir kismi ilk 1- 3 aylik
siire¢ igerisinde gerceklesmektedir.1* Badersten ve ark. yaptiklari bir ¢alismada
derinligi 4-7 mm olan ceplerde, iyilesmenin 4-6 ayda gergeklestigini
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bildirmislerdir.*®" Haffajee ve ark. yapmis oldugu calismaya gore cerrahi olmayan
periodontal tedavi sonrasi parametrelerde diisiis oldugu fakat 6. ayda cerrahi olmayan
periodontal tedavinin etkinliginin azaldigim bildirmislerdir.*>® Cerrahisiz periodontal
tedavi sonrasi iyilesmenin degerlendirilebilmesi i¢in tedavi bitiminden sonra en erken
4-6 haftalik bir siirenin ge¢mesi gerektigi bildirilmistir.**® Calismamizda, hastalarin
takibi, tedavi sonrasi erken donem ve uzun donem Klinik ve biyokimyasal
parametrelerin degisimini inceleyebilmek i¢in cerrahi olmayan periodontal tedaviyi

takiben 6. hafta ve 6. aylarda yapilmistir.

Yapilan sitemik derlemelerde plak ve subgingival debrisin ¢ikarilmasi, SK skorunda
yaklasik % 45'lik bir azalmaya neden olmustur.!1® Literatiirle uyumlu olarak bu
calismada da SK verileri cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrasi 6. ayda %52
oraninda azalmigtir. Literatiire bakildiginda cerrahi olmayan periodontal tedaviden
sonra SCD’de meydana gelen azalmalar cep derinligi > 6 mm oldugunda 2.59 + 033,
4-6 mm olan ceplerde 1.47 £ 0.22 mm ve KAS’da 0,5-2 mm bir kazanim s6z
konusudur. 15 116: 149, 157) Calismamizda tiim agiz ortalamalar1 degerlendirildiginden
tedavi sonras1 6. ayda hastalarda SCD verilerinde 0,76 mm’lik bir azalma ve 0,8

mm’lik bir atasman kazanci olmustur.

IL-1B, periodontal doku yikimmin gii¢lii bir uyaricisidir. Dokuda yikim meydana
getiren proteinazlarin iiretiminin indiiklenmesinde ve kemik yikiminda aktif bir rol
oynamaktadir.®® IL-1B, bir proenflamatuvar sitokin olarak periodontitiste
enflamasyon, immiin regilasyon ve kemik rezorpsiyonu siireclerine dahil olur. 1L-1p'
nin biyolojik etkileri dokudaki mevcut periodontitisin siddetine gore degismektedir ve
saglikli bireylere kiyasla periodontal hastaliga sahip bireylerde DOS da IL-1pB
seviyelerinin daha yiiksek oldugu yapilan ¢alismalarla tespit edilmigtir.(158) (159 160)
Konopka ve ark. tarafindan yapilan 30 periodontitis hastasinin dahil edildigi bir
calismada, cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrasi 4. haftada IL-1p seviyelerinin,
baslangic IL-1B seviyelerine gore istatistiksel olarak anlamli bir diizeyde diisiik
oldugunu tespit etmislerdir.*®? Kaushik ve ark. tarafindan yapilan 28 periodontitis
hastasinin dahil edildigi bir ¢alismada, cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrasi 4.
haftada IL-1B seviyelerinin, baslangic IL-1B seviyelerine gore istatistiksel olarak
anlaml1 bir diizeyde diisiik oldugunu tespit etmislerdir.:*? Correa ve ark. tarafindan
yapilan 26 periodontitis hastasinin dahil edildigi bir caligmada, cerrahi olmayan
periodontal tedavi sonrasi 3. ayda IL-1f seviyelerinin baglangic IL-1p seviyelerine
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gore istatistiksel olarak anlamli bir diizeyde diisiik oldugunu tespit etmislerdir.*%%)
Romano ve ark. tarafindan yapilan 16 periodontitis hastasinin dahil edildigi bir
caligmada, cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrasi 3. ve 6. ayda IL-1f seviyelerinin
baslangic IL-1B seviyelerine gore istatistiksel olarak anlamli bir diizeyde diisiik
oldugunu tespit etmislerdir.1? Toker ve ark. tarafindan yapilan 15 periodontitis
hastasinin dahil edildigi bir ¢alismada, cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrasi 6.
haftada IL-1B seviyelerinin, baslangic IL-1B seviyelerine gore istatistiksel olarak
anlaml1 bir diizeyde diisiik oldugunu tespit etmislerdir.%® Yaptigimiz bu ¢alismada
da literaturdeki bilgilerle uyumlu olarak cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrasi 6.
hafta ve 6. ay DOS IL-1B seviyelerinde baslangi¢c IL-1B seviyelerine gore ve
istatistiksel olarak anlamli bir disiis gorilmiistiir. 6. hafta ile 6. ay IL-1p seviyeleri

arasinda da anlamli bir diistis gézlenmistir.

BPI, GNB’lerin lipit A bolgesi igin yiksek afinite gostermektedir ve sitotoksik
aktivitesini GNB’lere hedeflemektedir. Periodontal hastaliklarda GNB’ler ve onlarin
patojenlerinin 6nemli bir roll oldugu bilinmektedir. BPI'nin GNB’lere ve LPS’lerine
kars1 segici ve giiclii etkisi, plazma, serum DOS ve tam kan dahil biyolojik sivilarda
tamamen kendini gosterir.?? Literatiire bakildiginda Guerra-Ruiz ve ark. tarafindan
yapilan bir ¢aligmada siroz hastalarindaki yiiksek endotoksin diizeyleri, BPI’'nin
endotoksin baglama ve notralizasyon kapasitesi ile iliskilendirmis ve 130 hasta, 30
saglikli bireyin serum BPI seviyeleri karsilastirildiginda siroz hastalarinda serum BPI
seviyesi saglikl1 kontrollere gore anlamli bir sekilde yiiksek bulunmustur.*® Chen ve
ark. tarafindan yapilan bir ¢aligmada BPI ve kronik obstruktif akciger hastaligi
(KOAH) arasindaki iliskiyi saptamak amaciyla 107 KOAH 11 birey, 110 saghkh
bireyde BPI genlerinin polimorfizmi, polimeraz zincir reaksiyonu ile analizi edilmis
olup serum BPI o6rnekleri alinmistir. Aragtirmanin sonucunda KOAH’l1 bireylerde
anlamli bir sekilde yiiksek gen polimorfizmi ve diisiik serum BPI seviyesi
goriilmiistiir. 67 Xingyuan ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada nétrofillerin astim
enflamasyonunda rol oynamasiyla yine notrofiller tarafindan tiretilen BPI arasinda bir
iligki olabileceginden yola ¢ikilmistir. 18 kontrol altinda olan astim hastasi, 39 kontrol
altinda olmayan astim hastas1 ve 35 saglikli birey arasinda serum BPI seviyeleri
kiyaslandiginda saglikli bireylere gore kontrol altinda olmayan astim hastalarinda 3
kat, kontrol altinda olan astim hastalarinda 2 kat yiiksek serum BPI seviyesi tespit

edilmistir.!*® Korkmaz ve ark. tarafindan yapilan 50 saglikli 50 periodontal hastaliga

48



sahip bireyin dahil edildigi bir ¢alismada DOS BPI seviyesinin periodontal olarak
hastalikli  bireylerde istatistiksel olarak anlamli bir seklide yiiksek oldugu
bulunmustur.®? Demirci ve ark. tarafindan yapilan 50 saglikli 50 periodontal hastaliga
sahip bireyin dahil edildigi bir calismada tiikriik BPI seviyesinin periodontal olarak
hastalikli bireylerde istatistiksel olarak anlamli bir seklide yiiksek oldugu
bulunmustur.®® Yaptigimiz bu ¢alismada cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrasi
6. hafta ve 6. ay DOS BPI seviyelerinde baslangi¢ BPI seviyelerine gore ve istatistiksel
olarak anlaml bir diistis goriiliirken, 6. hafta ile 6. ay BPI seviyeleri arasinda anlaml
bir fark bulunmamistir. BPI’'nin 6. haftadaki seviyesinin, baslangi¢c degerine gore
diisiikken 6. Ay ile arasinda anlamli bir fark olmamasinin nedeni BPI’nin GNB’lere
karst erken donemde gorev alan bir konak savunma molekilli olmasindan

kaynaklaniyor olabilir.

Guniimuzde periodontal hastaliklar, hastaligin karmasik yapisi nedeniyle tam olarak
anlagilamamistir ve bununla ilgili calismalar devam etmektedir. Yapilacak bu
calismalarla hastaligin yapisi daha iyi tespit edilecek olup bu da hastaligin tedavisinde
onemli gelismelere neden olacaktir. Calismamiz periodontal hastaliklarin tedavisinde

BPI’y1 degerlendiren ilk ¢aligmadir.
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6. SONUC VE ONERILER

Caligmamizda periodontal hastaliga sahip bireylerde baslangi¢ klinik parametreleri ve

DOS BPI ve IL-1f seviyeleri, cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrasindaki 6. hafta

ve 6. ayla kiyaslanmistir. Elde edilen veriler degerlendirildiginde;

1-

Tim hastalarda 6. hafta ve 6. ay degerleri baslangic degerleri ile kiyaslandiginda
klinik parametreler ve DOS hacmi verilerinde istatistiksel olarak anlamli diizeyde
azalma gozlendi.

DOS IL-1pB seviyeleri arasinda baslangica gére 6. hafta ve 6. ayda istatistiksel
olarak anlamli bir diizeyde azalma gozlendi. Ayica 6. haftayla 6. ay arasinda da
istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir azalma gozlendi.

DOS BPI seviyeleri arasinda baglangica gore 6. hafta ve 6. ayda istatistiksel olarak
anlamli bir diizeyde azalma gdzlendi. 6. haftayla 6. ay arasinda ise anlamli bir fark
g6zlenmedi.

Calismamizin sonuglar1 degerlendirildiginde; periodontitis hastasi bireylerde,
cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrast DOS BPI seviyelerinin anlamli
diizeyde azalmasi, BPI'nin periodontal hastaliklarin tedavisinde rol
oynayabilecegini ve DOS BPI seviyelerinin tedavinin basarisin1 degerlendirmede
bir biyobelirteg olarak kullanilabilecegini gostermektedir. Ancak periodontal
hastaliklarin karmagik dogas1 ve multifaktdriyel yapisi nedeniyle giliniimiizde
patogenezi tam olarak anlagilamamistir ve bu konuyla ilgili daha biiyiik hasta
poplilasyonlar1 iizerinde kontrol grubu da igeren genis ¢apli arastirmalara ihtiyag
duyulmaktadir.
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EK-2 Asgari Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

ASGARI BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR FORMU
Katilime1 / Géniilliiniin Protokol Numarast:
1. Aragtirmayla [lgili Bilgiler:
a. Aragtirmanin Adi;

1. Periodontal agidan hastalikli bireylerin baglangig ve faz 1 periodontal tedavi sonrasinda dis eti
olugu sivisindaki BPI (Bakterisidal Permeability Increasing Protein) ve interlokin-1Beta (il-1b)
diizeylerinin degerlendirilmesi.

b.  Aragtirmanin [gerigi:

Calismaya katilan hastalara, klinigimizde uygulanan rutin muayene ve tedavi
yontemleri uygulanacaktir. Buna ek olarak dis eti cebine teshis amagl kagitlar
koyulup 30 saniye bekleticekti. Bunlar daha labaratuar ortaminda
degerlendirilecektir.

c.  Aragtirmanin Amaci:

Bakterisidal Gegirgenlik Arttirici Protein ve interlékin-1Beta (iL-1b) hastaliklarin
teshisi ve tedavisi i¢in bir 6neme sahip olabileceginin degerlendirilmesi.

d.  Aragtirmanin Nedeni:
() Bilimsel aragtirma
(X) Tez ¢alismasi
e.  Aragtirmanin Ongoriilen Siiresi:
18 AY
f. Aragtirmaya Katilmas1 Beklenen Katilimey/Goniillii Sayisi:
30 kisi ¢aligma grubu,
g Arastirmada izlenecek Deneysel Islemler:
Aragtirmada herhangi bir deneysel metot ya da islem kullanilmayacaktir,
2. Géniilliintin/Katilimemin Uygulama Sirasinda Karsilasabilecegi Riskler ve Rahatsizliklar:

Yukarida agiklanan aragtirma sirasinda uygulanacak olan islemlerin bana asagida belirtilen riskleri ve
rahatsizliklari getirebileceginin bilincindeyim:

Aragtirma hasta ile ilgili herhangi bir risk tasimamaktadir. Arastirmada Akdeniz Universitesi
Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji Anabilim Dali Klinigi’ne gelen her hastaya yapilan
rutin muayene ve tedavi islemleri uygulanacaktir. Buna ek olarak dis eti oluguna kagt stripler
yerlestirilecek, 30 saniye boyunca tutulacak ve bu kagit stripler Eppendorf tiipiine
konulacaktir,

3. Goniilliler/Katilimeilar Igin Arastirmadan Beklenen Yarar:

Goniilliller, hastaligin  etyopatogenezinin aydimnlatilmasma katkida bulunacaklardir. Hastaligin
etiyolojisinin aydinlatilmasi yeni tedavi yaklagimlarmmn gelistirilmesine katki saglayabilir.
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4. Arastirma Konusundaki Sorularin Cevaplandiriimasi:

Arastirmanin yiiriitiilmesi sirasinda olasi yan etkiler, riskler ve zararlar ile haklarim konusunda bilgi
almak igin asagida belirtilen kisiyle baglanti kurmam yeterli olacaktir.

Adi- Soyadi: M. SERHAT YILMAZ Telefon: 05556133866

5. Zararlarin Kargilanmasi:

Bu ¢alismaya katildigim i¢in zarar gorecek olursam, gerekli olan tibbi bakimin sorumlu aragtirmaci
tarafindan yerine getirflecegi, uygulanan igsleme bagh olarak gelisebilecek her tiir hasara (sakatlanma
ve 6liim dahil) kars1 glivencede oldugum, masraflarimin Nezahat Arzu Kayar tarafindan kargilanacag:
bana bildirildi. ¥

6. Arastirma Giderleri:

Aragtirma kapsamindaki biitiin islemler i¢cin benden ya da bagh bulundugum sosyal giivenlik
kurulusundan higbir iicret istenmeyecektir.

7. Géniillililk, Calismayr Reddetme ve Calismadan Cekilme Hakki, Caligmadan
Cikarilma:

a. Arastirmaya higbir baski ve zorlama altinda olmaksizin géniillii olarak
katiliyyorum.

b. Arastirmaya katilmay1 reddetme hakkina sahip oldugum bana bildirildi.

¢. Sorumlu aragtirmaciya haber vermek kaydiyla, higbir gerekge gostermeksizin
istedigim anda bu ¢alismadan g¢ekilebilecegimin bilincindeyim.

8. Caligmanmn yiiriitiictisii olan aragtirmaci ya da destekleyen kurulus, ¢aligma
programinin gereklerini yerine getirmedeki ihmalim nedeniyle ya da aragtirma
prosediiriine bagh olarak onayimi almadan beni ¢alisma kapsamindan ¢ikarabilir,

9. Gizlilik:

Calismanin sonuglart bilimsel toplantilar ya da yayinlarda sunulabilir. Ancak, bu tiir durumlarda
kimligim kesin olarak gizli tutulacaktir.

10. Calismaya Katilma Onay1:

Yukarida yer alan ve aragtirmadan &nce goniilliye / katihmetya verilmesi gereken bilgileri gdsteren
Aydinlatiimig Onam Formu adli metni kendi anadilimde okudum ya da bana okunmasini sagladim. Bu
bilgilerin igerigi ve anlami, yazili ve sozlii olarak agiklandi. Aklima gelen biitiin sorulari sorma olanagt
tanindi ve sorularima doyurucu cevaplar aldim. Calismaya katilmadigim ya da katildiktan sonra
¢ekildigim durumda, higbir yasal hakkimdan vazgeemis olmayacagim. Bu kosullarla, s6z konusu
aragtirmaya higbir baski ve zorlama olmaksizin géniillii olarak katilmayi kabul ediyorum.
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6

Bu metnin imzali bir kopyasini aldim.

Goniilliiniin / katilimeinin Adi- Soyadu:
Yas ve Cinsiyeti:
imzas:

Adresi (varsa telefon ve/veya fax numarasi):

Velayet ya da vesayet altinda bulunanlar igin;
Veli ya da Vasinin A.dl- Soyadi:
i:nzasu
Adresi (varsa telefon ve/veya fax numarasi):

Agiklamalari Yapan Arastirmacinin Adi- Soyadi: M. Serhat Yilmaz
fmzast:
Tarih:
Onam alma islemine basindan sonuna kadar taniklik eden kurulus gorevlisinin
Adi- Soyadi:
imzasi:
Gorevi:

Tarih:
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EK-3 Hasta Anamnez ve Periodontal indeks Formu

UST
Pl

D
Gl
D¢

ALT
Pl
D
Gl

o¢

Ad - Soyad:

Yas:

Telefon:

Teshis:

Sistemik hastalik:

Tedavi stresi:

Sigara:

Periodontal tedavi:

Firgalama:

Araytiz temizligi:

Aile hikayesi:
17 16 15 14 13 12 11 21 22 23 24 25 26 27
47 46 45 44 43 42 41 31 32 33 34 35 36 37
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