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OZET

SIGARA ICEN VE IiCMEYEN PERIODONTITIS
HASTALARINDA CERRAHISIZ PERIODONTAL TEDAVIYE
EK OMEGA-3 KULLANILMASININ KLiNiK
PARAMETRELERE OLAN ETKIiLERININ RETROSPEKTIF
OLARAK DEGERLENDIRILMESI

Izmir Katip Celebi Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisii

Periodontoloji Anabilim Dali/ Doktora Tezi, izmir, Tiirkiye, 2023

Giris ve Ama¢: Bu klinik ¢alismanin amaci sigara igen ve igcmeyen
periodontitis hastalarinda cerrahisiz tedaviye ek olarak uygulanan omega-3
kullanilmasmin  klinik parametreler tizerine etkinliginin retrospektif olarak

arastirilmasidir.

Materyal-Metot: Toplam 4 farkli calisma grubu tasarlanarak calisma
icin Katip Celebi Universitesi Periodontoloji Anabilim Dali Klinigi’nde tedavisi
tamamlanmis ve Prof. Dr. Mehmet Saglam tarafindan takip edilmis olan 80 hastanin
Klinik verileri incelendi. Sistemik olarak saglikli, giinliik 10’dan fazla sigara igen
veya hi¢ sigara kullanmamakta olan hastalarin verileri tarandi. Test gruplarina;
cerrahisiz tedavi sirasinda omega-3 kullanimi uygulanan sigara igmeyen (T1) ve icen
(T2) 20 ser hasta dahil edildi. Kontrol gruplarina ; cerrahisiz periodontal tedavisi
sirasinda herhangi bir konak modiilasyonu uygulanmayan sigara icmeyen (K1) ve
icen (K2) 20 ser hasta dahil edildi. Hastalarmn plak indeksi (PI), gingival indeksi (GI),
sondlamada kanama indeksi (SK), sondlama cep derinligi (SCD), klinik atasman
seviyesi (KAS) kayitlarini igeren klinik periodontal verileri tedaviden 6nce ve tedavi

sonrasi 1. Ve 3. ayda olmak iizere farkli zaman dilimlerinde incelendi.

Bulgular: Tiim klinik parametreler tedaviden sonra baslangica gore tiim
gruplar icin GLSK,PLLSCD ve KAS parametrelerinde 3. ayda baslangica gore

anlamli derecede iyilesme gorilmiistiir. (p<0,001). Sigara igen kontrol grubunda

vii



GI,SK,PI, SCD ve KAS miktarlar1 K2 grubunda diger tiim gruplara gére anlamli
derecede kotii bir iyilesme gostermistir (p<0.001). Sigara icmeyen T1 grubunda orta
derin ve derin cep iyilesme miktarlar1 anlamli derecede diger gruplara gore daha
fazla oldugu goriilmektedir (p<0.001). Sigara igen T2 test grubunda derin ceplerin
iyilesme miktarlar1 3. ay sonunda sigara igmeyen K1 kontrol grubuna benzer

sonuglar gostermistir (p>0.05).

Sonug: Ogzellikle hastalik ilerleme hizinin yiiksek oldugu ve sigara
kullanimi gibi risk faktorlerinin bulundugu hastalarda, periodontal tedaviye olan kot
yanit1 azaltabildigi i¢in anti-enflamatuar, anti-oksidan ve anti bakteriyel faydalar

gosterebilen omega-3 takviyesi cerrahisiz periodontal tedaviye ek olarak onerilebilir.
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ABSTRACT

EVALUATION OF THE EFFECTS OF ADJUNCT OMEGA-3
USAGE TO NON-SURGICAL PERIODONTAL TREATMENT
ON CLINICAL PARAMETERS iN PERIODONTITIS PATIENTS
WHO SMOKE AND THOSE WHO DO NOT SMOKE: A
RETROSPECTIVE STUDY

Izmir Katip Celebi University, Institute of Health Sciences, Department

of Periodontology/ Doctoral Thesis, izmir, Turkey, 2023

Introduction : The aim of this clinical study is to retrospectively investigate
the effectiveness of using omega-3 as an adjunct to non-surgical treatment in
periodontitis patients who smoke and those who do not smoke, on clinical

parameters.

Material and Methods: A total of 80 patients whose treatment was
completed at the Katip Celebi University Department of Periodontology Clinic and
who were followed by Prof. Dr. Mehmet Saglam were examined for clinical data.
Data of systemically healthy patients who smoke more than 10 cigarettes a day or
have never smoked were screened. For the test groups, 20 non-smokers (T1) and 20
smokers (T2) who used omega-3 during non-surgical treatment were included. For
the control groups, 20 non-smokers (K1) and 20 smokers (K2) who did not receive
any host modulation during non-surgical periodontal treatment were included.
Clinical periodontal data including plaque index (PI), gingival index (Gl), bleeding
on probing index (BOP), probing pocket depth (PPD), and clinical attachment level
(CAL) records of the patients were examined at different time intervals, before

treatment, and at 1st and 3rd months after treatment.

Results: Significant improvements in GI, BOP, Pl, PPD, and CAL
parameters at 3 months compared to baseline were observed for all groups after
treatment (p < 0.001). In the smoking control group, GI, BOP, PI, PPD, and CAL



values showed significantly worse improvement compared to all other groups (p <
0.001). In the non-smoking T1 group, the amounts of improvement in moderate and
deep pockets were significantly higher compared to other groups (p < 0.001). In the
smoking T2 test group, the amounts of improvement in deep pockets at the 3rd
month were similar to the non-smoking K1 control group (p > 0.05).

Conclusion: Especially in patients with high disease progression rates and
risk factors such as smoking, omega-3 supplementation, which can reduce the poor
response to periodontal treatment and demonstrate anti-inflammatory, antioxidant,
and antibacterial benefits, can be recommended as an adjunct to non-surgical
periodontal treatment.
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1. GIRIS VE AMAC

Periodontitis, diinya ¢apinda niifusun yaklasik %50'sini etkileyen, insanlarda
oldukca yaygin goriilen bir oral hastaliktir. Periodontitis, farkli faktorlerin ayr1 ayri
alevlendirdigi veya hafiflettigi enflamatuar bir hastaliktir (1). Bu faktorlerden biri
olan bakteriyel biyofilm periodonsiyumda disbiyoza ve gram-negatif bakterilerin
sayisinda artisa yol agmaktadir. Bu durum immun yanit1 aktive ederek periodontal
dokulardaki enflamasyonun klinik belirtilerini ortaya c¢ikarir. Bakteriyel yiik
lipopolisakkarit miktarinda bir artisa neden olarak interlokin (IL)-1 B, IL-6 ve timor
nekroz faktorii (TNF)-a gibi pro-enflamatuar mediatorlerde bir artisa neden olur (2).
Periodontal inflamasyon sonucunda bag dokusu atagmani ve alveol kemik dahil
olmak tiizere disi destekleyen yapilarda kayiplar goriiliir . Doku yikimi, dental plak
bakterileri ile immiin enflamatuvar yanit arasindaki etkilesimin bir sonucu olarak
ortaya ¢ikar; bununla birlikte, doku hasarmnin ¢ogu, dogrudan enfeksiy6z ajanlardan

degil, konagin enfeksiyona verdigi yanittan kaynaklanir (3).

Sigara icmek genel saglik {izerindeki tiim olumsuzluklar1 ile birlikte,
periodontitis hastalig1 i¢in en ciddi ¢evresel risk faktorlerinden kabul edilmektedir.
Sigara i¢cmenin periodontitis hastalig1 i¢in bir sebep ve Onlenebilir risk faktorii
oldugu soylenmektedir (4). Farkli popiilasyonlarda yapilan, periodontal hastaligin
siddetinin degerlendirildigi bir ¢ok c¢alismada, sigara icen bireylerde sigara
icmeyenlere gore atasman ve kemik kaybinda 2 ila 8 kat arasinda artmus risk ile
bulundugu gosterilmistir (5). Sigara, nétrofil fonksiyonundaki degisiklikler, antikor
uretimi, fibroblast aktiviteleri, vaskiler faktorleri ve enflamatuvar mediator Giretimini
etkiler. Periodontal hastaliklarda sigara igmenin zararlh etkilerinin, bakteri tehdidine
karst immiin-enflamatuvar yanitta sebep oldugu degisikliklerden kaynaklandigi
diisiilmektedir. Bir¢ok klinik arastirma, cerrahi olmayan periodontal tedaviden sonra
sondalama derinligi azalmalarmin sigara igmeyenlerde sigara igenlere gore genellikle
daha fazla oldugunu goéstermektedir (6). Cerrahi olmayan periodontal tedavi oncesi
ortalama 7 mm veya daha fazla olan ceplerde, sigara igmeyenlerde 2,5 mm ve sigara

icenlerde 1,9 mm'lik ortalama sondalama derinligi azalmalar1 gézlenmistir (7).



Giliniimiizde periodontal enflamasyon mekanizmalar1 hakkmdaki bilgiler
1s1¢1inda konak modiilasyonu tedavileri (KMT) periodontal hastaliklarin tedavisi i¢in
onemli bir yontem olarak goriilmektedir (8). Bu tedavinin ana amaci, doku tahribatini
azaltmak, enflamasyonun hizli bir sekilde ¢6ziilmesini saglamak, koruyucu veya
rejeneratif tepkileri arttirarak konak tepkisinin yikici yOnlerini degistirmek veya

azaltarak periodontal dokularin yenilenmesini tesvik etmektir.

Son zamanlarda takviye edici gida olarak Omega-3’ de bulunan c¢oklu
doymamis yag asitlerinin (CDY A) periodontitisin cerrahisiz tedavisinde ek olarak
kullanilmasma ilgi ile bakilmaktadir. Dokosaheksaenoik asit (DHA) ve
eikosapentaenoik asit (EPA) olmak iizere Omega-3 CDYA’nin anti-enflamatuar,
immiin diizenleyici, antioksidan ve antibakteriyel gibi ¢ok cesitli etkilere sahip

oldugu gosterilmistir (9).

Omega-3 CDYA’nin romatoid artrit, ilseratif kolit, astim, ateroskleroz,
kardiyovaskiiler hastaliklar ve periodontitis gibi ¢esitli enflamatuar hastaliklarin
tedavisinde terapotik ve koruyucu niteliklere sahip oldugu yapilan arastirmalar

sonucu ortaya ¢iktmustir (10).

Bakteriyel biofilm kaynakli olusan periodontal hastaliklarin sebep oldugu
enflamatuar yanit ve sonrasinda gerceklesen dis destek dokularinda goriilen yikimin
tedavisi i¢in enflamasyonun ¢o6ziilmesi ve dokularda homeostazi saglanmasi
amacglanmaktadir. Cerrahisiz peirodontal tedavi sayesinde bakteriyel biofilm
uzaklagtirilarak  bakteriyel yiikk azaltilarak  dokulardaki iltihabi  yanit
azaltilabilmektedir. Fakat bu tedaviye ek olarak uygulanan konak modiilator

tedaviler sayesinde iyilesme siireci ve sonuglari olumlu yonde etkilenmektedir.

Omega-3’de bulunan ¢oklu doymamis yag asitlerinin konak modiilator
etkileri ve periodontal tedavi sonrasinda klinik parametrelere olan olumlu etkileri
bilinmektedir. Fakat bu etkileri sigara kullammm gibi immun-enflamatuar yanitta
degisikliklere yok agan bir risk faktoriine kars1 incelenmemistir. Ayrica diisiik dozda

kullanilan Omega-3 preperatlar1 klinik basarida yetersiz kalabilmektedir, bu sebeple



periodontal tedaviye ek olarak Omega-3 kullanim1 igin gerekli dozun tespiti igin

farkli dozlarda klinik ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

1.2. Amag

Retrospektif verilerin incelenmesi ile yiiriitiilen bu ¢aligmamizin amaci sigara
kullanan ve kullanmayan periodontitisli bireylerde kullanilan omega-3 konak
modiilasyonu tedavisinin cerrahisiz periodontal tedaviye olan etkisinin klinik

parametreler yardimi ile incelenmesidir.

1.3. Hipotez

Bu c¢aligmanin hipotezi: uygulanan konak modiilasyonu tedavisinin klinik
parametreler agisindan degerlendirildiginde sondlama cep derinligi ve klinik atagman
seviyesi agisindan istatistiksel olarak cerrahisiz periodontal tedaviye anlamli bir

olumlu etki gostermesidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Periodontal Hastahk Tanimi

Periodontitis, disbiyotik biyofilm ile iliskili olarak disi destekleyen yapilarin
yikima ugradigi kronik multifaktoriyel enflamatuvar bir hastaliktir. Periodontitis
hastaliginin en belirgin 6zellikleri, klinik atagsman kaybi (KAK), radyografik olarak
degerlendirilen alveolar kemik kaybi, periodontal cep olusumu ve dis eti
kanamasidir. (1). Periodontitis, patojenler ve konak arasimndaki karmasik iligkilerin
bir sonucu olarak ortaya ¢ikar. Cevresel, edinilmis ve genetik risk faktorleri hastaligi
baslangicinda veya ilerleyisinde etkili olabilir (11). Patojenler, kok yiizeyine bagl
biyofilm i¢inde organize olurlar, bu da konagin immiin yanitinin ve ayni zamanda
antimikrobiyal ajanlarin erisimini engellemektedir. Bu nedenle subgingival
biyofilmin mekanik olarak bozulmasim1 saglayan tedavilerin etkili oldugu
gosterilmistir. Periodontal saglik ancak hasta tarafindan yeterli plak kontrolii ve
kisisellestirilmis profesyonel bir subgingival enstriimantasyon ile olusturulup
korunabilir (12). Periodontitis ¢cogu vakada, konak¢1 periodontal dokularm uzun
stiredir dental plak olarak adlandirilan biyofilm seklinde dislere yapisan mikrofloraya
maruz kalmasmdan kaynaklandigina diisiiniilmektedir. Bakteriler (ve muhtemelen
virtisler, mantarlar ve parazitler dahil diger mikroplar) birbirleriyle ve konakg¢iyla
etkilesime girer (12). Enflamatuvar yanit; savunma hiicrelerinin infiltrasyonu,
bakterilerin invazyonlar1 ve kan damarlar1 ile derin dokulara yayilabilir ve bunun
sonucunda bag dokusunda kolajen yikimi meydana gelir. Birlesim epiteli saglam
epitel bariyerini koruyabilmek i¢in apikale migrasyona ugrar, sonucta sulkusun

derinlesmesi ve periodontal cep olusmasina yol acar (13).

Yapilan kisa donemli c¢aligmalarda oral hijyenin ve bakimm birakildig:
durumda saatler icerisinde temiz dis ylizeylerinde bakteri kolonilerinin olustugu
gosterilmistir. 24-48 saat gibi kisa siire igerisinde gingivitisin mikroskobik ve klinik
semptomlar1 goriilmeye baslamaktadir. Fakat bu durum kalict olmayip tekrar oral
hijyenin saglandigi durumlarda semptomlar geri donmekte ve hastalik iyilesmektedir

(14). Oral hijyenin saglanamadigi ve hastaligin tedavi edilmedigi durumlarda
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gingivitis periodontitise doniisebilmektedir (15). Ancak, her gingivitis periodontitise
doniismez. Bu durum konagin immiin yanit1 ve sistemik enlamatuvar durumuna gore
kisiden kisiye farklilik gosterebilmektedir (15). Ayrica, ayni hastada farkli diglerde
ve ayni disin degisik bolgelerinde farkli hizda gelisebilmektedir. Dislerin agiz
icerisindeki konumlar1 da hastaliktan etkilenme sikligni etkileyebilir. Mesela iist
molarlar alt molarlara gore daha fazla etkilenirken, alt keserlerde iist keserlerden
fazla etkilenir. Bu ozellikleri ile periodontitis alan spesifik bir hastalik oldugu

belirtilmektedir (16).

Ayrica enflamatuvar yaniti etkileyen ndétrofil fonksiyon bozukluklar1 ve
notropeni gibi durumlardada bireylerde gingivitisten periodontitise gegis daha hizli

olmakta ve periodontal dokunun yikimi daha siddetli olabilmektedir (17).

2.1.1. Periodontal ve Gingival Saghk

“Saglik, hastalik ya da bir sakatliktan olmayan ortamda tam bir fiziksel,
zihinsel ve sosyal refah durumudur (18).” Diinya Saglhk Orgiitii'niin bu tanimma
dayanarak periodontal saglik, “bir bireyin normal olarak islev géormesini saglayan ve
mevcut hastaligi olmayan ya da ge¢gmiste herhangi bir hastaliga sahip olmamis ve bu
hastaliklara bagli sonu¢ gostermeyen enflamatuvar periodontal hastaliktan uzak bir
durum” olarak belirtilir (19). Bu tanim biitiinciil ve hasta-sonug temeline dayanmakla
birlikte, periodontal hastaliklarin klinik seyri goz Oniinde bulunduruldugunda
smirlayict bir tanim olarak goriinmektedir. Bu nedenle periodontal saghigin daha
pratik bir tanimi, “atesli periodontal hastaliktan uzak olma durumu” olacaktir. Daha
once hastalik siireclerinden kaynaklanmis degisen morfolojik kosullarin, klinik
isaretlerin ve hastalik belirtilerinin yoklugunda yeni saglikli kosullar olarak kabul
edilip edilemeyecegi tartigmalidir. Saf olan klinik saglik terimi, nadir fakat gercekci
bir varlig1 temsil etmekte, yani atasman kaybi, sondlamada kanama, kizariklik, klinik

sisme/0dem veya piiden yoksun olma durumudur (20).

Periodontal ve gingival saglik; sondlamada kanama, digetinde pii, 6dem, renk

degisikliginin olmadig1 ve sondlama cep derinliginin 3mm ya da daha az oldugu



durumlardir. Periodontal saglik; periodonsiyumun etkilenmedigi gingival saglik ve
periodonsiyumun etkilendigi/azaldig1 gingival saglik olarak iki grupta incelenir.
Periodonsiyumun etkilendigi/ azaldig1 gingival saglik; stabil periodontitis ve
periodontitis olmayan hastalar olarak ikiye ayrilmistir. Stabil periodontitis;
periodontitisin tedavi edildigi, sondlamada kanama, eritem, 6dem ve derin
periodontal ceplerin goriilmedigi, fakat atagman kaybiyla birlikte kemik kaybinin
oldugu durumu ifade etmektedir. Periodontitis olmayan bireyler ise diseti ¢ekilmesi

olan ve kron boyu yiikseltmesi yapilan kisileri kapsamaktadir (21).
2.1.2. Dental biyofilme bagh gelisen gingivitis

Dental biyofilme bagli gelisen gingivitis; dislerin {lizerinde dental biyofilm
birikimiyle baslayan, disetinde 6dem ve kizariklik, sondlamada veya spontan
kanama, diseti olugu sivisinda artig bulgularmin eslik ettigi, radyografik olarak
kemik kayb1 goriilmeyen periodontal bir hastaliktir (22). Diseti olugunda veya yakin
bolgelerinde biriken dental plak bakterilerime karst konak savunma sistemi
arasindaki dengenin konak aleyhine bozulmasiyla olusan lokal enflamatuvar yanit

olarak tanimlanabilir (23).

Gingivitiste olusan enflamasyon disetiyle sinirhi  kalmaktadir (24).
Enflamatuvar yanita bagli ortaya c¢ikan vazodilatasyon sonucu disetinin rengi
pembeden kirmiziya, 6deme bagl olarakta diseti kenar1 bicak sirt1 seklinden kiint
sekle doner. Bag dokusunda kolajen yikimma bagli olarak diseti, tikiz kivamini

kaybeder, mat ve stiplingli yiizey yapisi parlak ve diizgiin bir yiizey yapisina doniisiir
(25).

Sondlamada kanama ve diseti olugu sivisinda artig, hastaligin en erken iki

bulgusu olarak gosterilmistir (26).

Dental plak birikiminde artis ve plagin mikrobiyal yapisindaki degisimler
gingivitisin ana nedenleri olarak belirtilmekte, bu sebeple plak birikiminin
kontroliinii saglamak ve diseti iltihabin1 6nlemek amaciyla agiz hijyen prosediirlerini

yerine getirmek olduk¢a 6nemlidir (27). Oral hijyen prosediirleri uygulandiginda



gingivitis geri doniisebilen bir siiregtir ancak diseti iltihabi kroniklesirse geri

doniisiimsiiz periodontitis asamasina gecerek dis kaybina yol agabilir (28).

Gingivitisin Klinik belirtileri, bireyler arasinda hatta ayni bireyin farkli
bolgelerinde farkli siddetlerde gozlenebilmektedir (29). Bireylerde gingivitis gelisme
olasiliginin farkli olmasi cesitli lokal ve sitemik faktorlere baglanabilirmektedir.
Lokal faktorler arasinda; distasi varligi, uygunsuz restorasyon varligi, ortodontik
tedavi ile ilgili komplikasyonlar, disin anatomik yapisi, kok ciirigli gibi gibi plak
tutulumunu arttiran durumlar yer almaktadir (28, 29). 2017 yilinda yapilan yeni
periodontaloji  kurultayinda  gingival  hastalik sistemik  durumlardan
etkilenebileceginden bahsedilmektedir (21). Sistemik risk veya degistirici faktorler,
bireyin kendisinde bulunan o6zelliklerdir ve bir dis plagir biyofilm yiikiine karsi
bagisiklik-enflamatuar yaniti olumsuz etkileyerek asir1 veya "hiper” enflamasyona

neden olur. Ornekler sunlari igeri:

Sigara i¢me: periodontitis i¢in bliyiilk bir yasam tarzi/davranissal risk
faktorlerinden biri olmasmin yami swra, dis eti dokular1 {izerinde derin etkilere
sahiptir. Sigara dumaninin bilesenlerinin sistemik dolasima ve lokal alima maruz
kalmasi, mikrovaskiiler vazokonstriiksiyon ve fibrozisi indiikleme ile sonuglanabilir.
Bu, kanama gibi gingivitis belirtilerini maskeleyebilir ve bunun altinda 6énemli bir

patolojik enflamatuar hiicre infiltrasyonuna sebep olabilir (22).

Metabolik faktorler: diyabeti olan veya olmayan kisilerde yiiksek kolestrol ve
fazla glukoz toksiktir, dogrudan mitokondrial stresi indiikler ve inflamatuar
hiicrelerde artmis bir aktiviteye neden olabilir. Bu da cesitli proinflamatuar mediator
kaskadlarini aktive edebilir. Gelismis glikasyon son liriinlerinin (AGE'ler) olusumu
da AGE'nin hiicre yiizey reseptoriine (RAGE) baglanmasina neden olabilir, bu da

proinflamatuar sinyal kaskadlarini ve proinflamatuar olaylar1 aktive eder (23).

Beslenme faktorleri: Ciddi C vitamini eksikligi veya skorbiit, oksidatif stres
icin antioksidan savunmasinin zayiflamasma ve ayrica kolajen sentezini olumsuz
etkileyerek zayif kapiller kan damari1 duvarlarma ve dolayisiyla artan dis eti

kanamasina neden olur (24).



Farmakolojik ajanlar (recete, recetesiz ve rekreasyonel ajanlar): cesitli
mekanizmalar araciligryla gingivitise yatkinlhigi artirabilir. Bu, tiikiiriik akismni
azaltan ilaglari, endokrin fonksiyonu etkileyen ilaglar1 ve gingival biiyiimeyi ve
sahte cepleri indiikleyebilecek ilaglar1 ( kalsiyum kanal blokerleri gibi) igerebilir
(25).

Cinsiyet ve biliylime hormonlarinda yiikselmeler: ergenlikte, hamilelik
sirasinda veya birinci nesil oral kontraseptif ilaglarla tedavi sonrasi, dis eti
enflamasyon yanit1 degisebilir. Bu yiikselmis cinsiyet hormon seviyeleri igindeki
karmagik biyolojik reaksiyonlar, gorece kiiciik seviyelerde plaga yanit olarak
beklenenden daha fazla enflamasyon iiretir. Bununla birlikte, modern oral
kontraseptif dozlar1 azaltilmistir ve boyle ilaglarla plak kaynakli asir1 enflamatuar

yanitlara dair kanit az bulunmaktadir (26).

Hematolojik durumlar: 16semi gibi belirli kan kanserleri veya miyelodisplazi
gibi pre malign durumlar, asir1 plak biyofilm birikimi olmadan asmr1 dis eti
enflamasyonu belirtileri ile iligkilidir. Belirtiler, 16semik hiicre infiltrasyonuna bagl
olarak sigmis, mor veya solgun dis etlerini igerebilir, dental plak biyofilm birikimi
seviyeleri ile uyumsuz olan gingival kanama, trombositopeni ve/veya pihtilasma

faktorii eksiklikleri nedeniyle gergeklesebilir (27).
2.1.3. Periodontitis

Periodontitis dis ¢evresi dokularm mevcut bir patojen sonucunda yikilmaya
baslamasiyla; hastanin diseti biyotipiyle de alakali olarak cep olusumu, diseti
cekilmesi veya her ikisinin de gdzlendigi, dis destek dokularinda kayiplara neden
olarak; dis kaybi, c¢igneme fonksiyonlar1 ve estetik problemlere yol acan

enflamatuvar bir hastaliktir (5).

Tedavi edilmemis periodontitiste klinik olarak;

e Supragingival- subgingival plak ve distasi
e Disetinde sislik, kizariklik, stipling yapisinda bozulma

e Diseti marjininde bozulmalar



e Cep formasyonu

e Atasman kaybi (horizontal ve vertikal)

o Kemik kayb1

e Furkasyon defektleri

e Dislerde mobilite ve patolojik migrasyon

e Dis kayiplar1 goriilebilir (5).

Periodontitis kronik bir hastaliktir ve genellikle asemptomatik izlenmektedir.
Bu nedenle hastalarn durumlarimi farketmezi uzun yillar alabilmektedir. Genel
sikayetler dislerde mobilite, kanama, hassasiyet, ¢ignemede zorluk diseti ¢ekilmesine
bapl estetik kaygilar gibi sayilabilir. Nadir olarakta lokalize veya ¢eneye yayilan
agrilar mevcut olabilmektedir (5, 24, 25). Akut agr1 periodontal cebin tikanarak
periodontal apse olusturdugu durumlarda izlenir. Bu klinik bulgulara ilave olarakta

radyografide ¢esitli derecelerde kemik kayiplar1 tespit edilebilmektedir (5, 24, 25).

MDP, periodontitisin temel etkenidir ve hastalik, dncesinde mutlaka bir
gingivitis tablosuyla baglamistir (26). Sonugta her periodontitisin Oncesinde
gingivitisin varli§1 zorunludur fakat, her gingivitis vakasi uzun yillar tedavi
edilmemis olsa bile periodontitis gegisiyle sonuglanmayabilir (27). Periodontitis,
yavas seyirli bir hastalilk olmasma ragmen plaga karst konak cevabi cesitli lokal,
sistemik veya c¢evresel faktorler tarafindan etkilenebilmekte ve yikim hizi
artabilmektedir. Lokal faktorler arasinda uygunsuz restorasyonlar, diseti altina
uzanan ciriikler, disin anatomik yapisinda farkliliklar (kok oluk ve konkaviteleri),
malokliizyonlar, kdk rezorpsiyonlar1 ve kemik kayb1 sebebiyle furkasyon bélgesinin
ag1ga ¢ikmasi gibi plak birikimini kolaylastiran faktorler yer almaktadir (5). Sistemik
faktorler arasinda ise, diyabet (26, 27, 28), osteoporoz (28) gibi sistemik hastaliklar,
hamilelik sirasindaki hormonal degisimler (28), Down sendromu (29) gibi genetik
hastaliklar, AIDS (26, 27) gibi immiin sistem hastaliklar1 ve 16kosit disfonksiyonlar1
gibi hematolojik bozukluklar (26, 27) sayilabilmektedir. Bununla birlikte, ¢evresel
faktorler olarak da sigara kullanimi (26-28) ve stres (24, 25) koti beslenme
aligkanligr (21) ve ileri yasin (23) periodontal hastaliin baslamasi ve ilerlemesinde

risk faktorii olarak karsimiza ¢iktig1 belirtilmektedir.



Periodontitisin baglica 6zellikleri, klinik atagsman kaybi ile meydana gelen
periodontal doku destegi kaybi, alveoler kemik kaybi, periodontal cep varligi ve
gingival kanamadir (98). Klinik olarak subgingival ve supragingival plak ve dis tas1
varligi, digetinde sislik, kizariklik ve keskin olmayan yuvarlak hatl diseti konturlar1
izlenir (99). Cesitli derinliklerde gozlenebilen ceplere, hem yatay hem de dikey
yonde kemik kayiplar1 eslik eder. Furkasyon tutulumu, kemik kaybmin ilerledigi
alandaki dislerde mobilite ve dis kaybi goriilebilir (5, 28). Periodontitiste doku
yikimmin esas sebebi plak bakterilerine karsi, konak savunma sisteminin verdigi
immiinoenflamatuvar yanittir (29). Doku kaybi nétrofil, monosit, lenfosit, fibroblast

ve diger konak hiicrelerinin aktivasyonu ile gelisen konak cevabiyla gergeklesir (26).

2017 yilinda Avrupa Periodontoloji Federasyonu tarafindan yapilan Diinya
Periodontoloji Calistayinda yeni sunulan siniflamada, daha dnceden ‘’agresif’” ve
“’kronik’’ olarak tanimlanmis periodontitis formlar1 tek bir “’periodontitis’ baslig1

altinda toplanmstir (28).
Klinik olarak bir hastanin ‘periodontitis vakasi1’ olabilmesi sunlara baghdir:

Interdental klinik atasman kaybi (KAK) > 2 komsu olmayan diste veya
Bukkal veya oral KAK >3 mm ile birlikte cep derinligi >3 mm; > 2 diste tespit
edilmeli ve var olan KAK, periodontal olmayan; 1) travma kaynakli gingival
cekilme, 2) disin servikal bolgesine uzanan dis ciiriikleri, 3) 2.molarin distalinde
goriilen ve 3.molarin malpozisyonu veya ¢ekimine bagli olusan KAK varligi, 4)
marjinal periodonsiyumdan drene olan endodontik lezyon, ve 5) vertikal kok kirigi
varlig1 sebeplerinden kaynaklanmamalidir. Bunun yanisira ¢ok boyutlu bir

periodontitis evreleme (staging) ve derecelendirme (grading) sistemi sunulmustur.

Evreleme, hastaligin siddetine ve hastalik yoOnetimindeki karmasikliga

baglidir (Tablo 1).
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Tablo 1. Evreleme Sistemine Dayanan Periodontitis Smiflandirmasi

Smiflandirmasi (28)
interdental 1-2 mm 3-4mm =5 mm >5 mm
Klinik Atagman
Kaybi
idd Radyografik Koronal 1/3 Koronal 1/3 Orta veya Orta veya
Siddet kemik kayb: apikal apikal 1/3liiye
1/3liye uzanan
uzanan
Dis kaybi Periodontal kaynakh kaybedilen ~ Periodontal Periodontal
dis yok kaynakli <4  kaynakh 25 dis
dis kayb1 kaybi
Periodontitis Evreleri Evre IV
Evre lll'e ek
olarak
Evre II'ye ek Cigneme
olarak disfonksiyonu
Sondalama Sekonder
Komplekslilik Lokal Sondalama Sondalama derinligi okliizal
derinligi =4 derinligi< 5 =6mm travma(dis
mm mm Vertikal mobiltesi 22)
Genellikle Genellikle kemik kayb1  Siddetli alveol
horizontal haorizontal =3 mm kret kayh
kemik kaybi kemik kaybi Simf II - 11 Dikey boyut
furkasyon azalmis
defektleri 20den az
Orta kret dig(10
defekti karsihikh
disten az)
Boyut ve Tanmimlayica Lokalize (%30 dis) , Generalize, Molar-insizal Bolge
dagilimi Bolge

Evre 1 periodontitis, baslangi¢ periodontitis; gingivitis ve periodontitis

arasindaki smir olarak belirtilmistir ve atagsman kaybmin ilk goriildiigi evredir.
Kaybm en ¢ok oldugu bdlgede interdental KAK 1-2mm’dir. Koronal iicliide %151
gecmeyen radyografik kemik kaybi1 mevcuttur. Periodontitis sebebiyle kaybedilmis
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dis yoktur. Maksimum sondlama cep derinligi 4 mm veya daha azdir. Cogunlukla
kemik kayb1 horizontaldir. Evre 1 periodontitisli hastalarda kalici gingival
inflamasyona ve biyofilm disbiyozisine yanit olarak periodontitis gelismistir. Erken
tantya ilaveten, nispeten erken yaslarda bir dereceye kadar atagsman kayb1 goriilmesi

kisinin hastalik baslangicina karsi artmis duyarliliga sahip oldugunun gostergesi
olabilmektedir (28).

Bunun yaninda periodontitis teshisinde altin standart olarak kabul edilen
periodontal sondlama, erken klinik atagsman kaybmi belirlemede yetersiz
kalabilmektedir.  Tukiirik biobelirteglerinin  incelenmesinin ~ ve/veya  yeni
goriintiileme tekniklerinin kullanilmasmin evre 1 periodontitisin erken teshisinde

faydali olabilecegi vurgulanmistir (28).

Evre Il periodontitis, orta siddette periodontitis, dikkatli bir klinik periodontal
muayene ile belirlenen periodontitisin dis destek dokularinda neden oldugu
karakteristik hasarlarin goriildiigii yerlesmis periodontitisi temsil etmektedir. Kaybin
en cok oldugu bolgede interdental KAK 3-4 mm’dir. Koronal iiclide % 15-33
arasinda radyografik kemik kaybi1 mevcuttur. Periodontitis sebebiyle kaybedilmis dis
yoktur. Maksimum sondlama cep derinligi 5 mm veya daha azdir. Cogunlukla kemik
kayb1 horizontaldir. Bu evrede, tedavi pek c¢ok vakaya gore basit olsa da, evre II
hastanin standart tedaviye verdigi yanit dikkatli degerlendirilmelidir. Hastaligin
derecesi ve hastanin tedaviye verdigi yanita gore hastaya 6zgli daha kapsamli

tedavilere yonlenilebilir (28).

Evre III periodontitis, siddetli periodontitis, atasmanda anlamli bir hasar s6z
konusudur ve tedavi edilmezse dis kaybi goriilebilmektedir. Bu evre, kokiin orta
ticliisiine ilerlemis derin periodontal lezyonlarla karakterizedir ve derin kemikici
defektlerin varlig1 sebebiyle tedavisi karmasiktir. Kaybin en ¢ok oldugu bdlgede
interdental KAK 5mm veya daha fazladir. Kokiin orta veya apikal {i¢liisiine uzanan
radyografik kemik kaybi1 mevcuttur. Periodontitis sebebiyle en c¢ok 4 dis
kaybedilmistir. Sondlama cep derinligi 6 mm veya daha fazladir. 3 mm veya daha
fazla vertikal kemik kayb1 goriiliir. II. veya III. derece furkasyon tutulumu ve orta

derece kret defekti mevcuttur (28).
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Evre IV periodontitis, periodontal destek dokuda ciddi hasar olusmustur.
Anlamli derecede dis kaybi ve sonucunda ¢igneme fonksiyonunun kayip ortaya
cikar. Kaybin en ¢ok oldugu bolgede interdental KAK 5 mm veya daha fazladir.
Kokiin orta veya apikal tgliisiine uzanan radyografik kemik kaybi mevcuttur.
Periodontitis sebebiyle en az 5 dis kaybedilmistir. Periodontitis kontrol altina
alinmaz ve rehabilite edilmez ise dentisyonun kaybedilme riski vardir. Bu evre
kokiin apikal tigliisiine ilerlemis derin periodontal lezyonlarla veya ¢oklu dis

kayiplariyla karakterizedir (28).

Sekonder okluzal travmaya bagli dis hipermobilitesi ve dis kaybma bagh
cigneme fonksiyonu bozukluklar1 ile siklikla komplike bir durumdur. Tedavi

yaklagimi ¢igneme fonksiyonunun stabilizasyonu/restorasyonu seklinde olmalidir.

Tanidaki evrelemeden bagimsiz olarak, periodontitis ilerlemesi bireylerde
farklilik gosterebilir ve bazi hastalarda tedaviye yanit daha az olabilir. Genel saglik
veya sistemik hastalik varligi bu durumu etkileyebilir veya etkilemeyebilir. Son
yillarda dogrulanmig risk degerlendirme araclar1 ve bireysel risk faktorlerinin varligi,
dislerin kayb1 ile iligkilendirilerek periodontitis ilerleyisi ve dis kaybetme riskini

tahmin edebilmenin miimkiin oldugu gosterilmistir (28).

Gegmiste, periodontitis ilerleme derecesi ©zel periodontitis formlari
tanimlanarak siniflandirma sistemine dahil edilmis ve bu tanimlamada yiiksek
ilerleme hizi veya erken yaslarda goriilen siddetli doku yikimi referans alinmustir
(29). Son calistayda bu tiir periodontitis formlarinin kendine 6zgii bir patofizyolojiye
sahip oldugunu gosteren bir kanit bulunmadigi, daha ziyade ¢ok faktorlii bir hastalik
modelindeki risk faktorlerinin karmasik etkilesimleri bu hastalarda periodontitis
fenotipini agiklayabilecegi belirtilmistir. Bu baglamda periodontitisin biyolojik
derecesinin (risk veya gercek progresyon) belirlenmesi i¢in bir gerceve saglamak

yararli gériinmektedir (29).

Periodontitis i¢in belirlenmis risk faktorlerinden olan sigara ve Kontrol altinda
olmayan diyabetin, hastaligin ilerleme oranmi etkilemektedir ve hastaliin bir

sonraki evreye gegcisine sebep olabilir. Obezite, spesifik genetik faktorler, fiziksel
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aktivite veya beslenme gibi yeni ortaya ¢ikan risk faktorleri degerlendirmeye katkida
bulunabilir. Bu nedenle vaka tanimlanirken esnek bir yaklagim gereklidir. Hastalik
siddetini degerlendirken hasta yas1 da bireysel duyarhiligin seviyesini gosteren
indirek bir parametredir. ideal olmasa da - erken yasta ileri seviye hastalik ve ge¢
yasta minimal hastalik — konsepti klinik uygulamada ve risk degerlendirme
araglarinda yiliksek duyarliliga sahip veya nispeten direngli bireyleri tanimlamak i¢in
kullanilmustir. Hasta yasinin kok ¢evresindeki alveolar kemik kaybina oranlandigi bir
model de mevcuttur. Bu model uzun donemde hastalik progresyonunun
degerlendirmesinde intraoral radyografilerde kullanilarak uygulanmis (26, 27) ve
daha sonra periodontal risk degerlendirme sistemin konseptine dahil edilmistir (28,
29). Daha yakin bir zamanda bir bireyin KAK siddetiyle yas1 da karsilastirilmis (28).
Genis bir popiilasyondan elde edilen bu bilgiler KAK i¢in bir yas standardi
belirlemek i¢in degerlendirilebilir ve yas grubu ortalamasma gore daha fazla doku
kayb1 gosteren bireylerin hastalik ilerleyisi agisinda artmus risk altinda oldugu

belirtilebilmektedir (29).

Ayrica biyobelirteclerin  periodontitisin  erken saptanmasinda katkida
bulunabilecegi ve  periodontitisin  derecelendirilmesinde  6nemli  yardim
saglayabilecegi belirtilmis, Onerilen ¢ergevede periodontitisin vaka tanimlama

sisteminde onaylanmig biyobelirteclerin kullanilmasina izin verilmistir.

Derecelendirme sistemi, yeni bildirilen risk faktorlerine, biobelirteglere vb.
kanitlara adapte edilebilen esnek bir sistemdir. Bu sistem, hastaligin ilerleme hizinin
dikkate almmasmi saglar. Tablo 2’ de periodontitisin ilerlemesinde dogrudan ve
dolayli kanitlarin primer kriter olarak varligma dayanan periodontitis derecelendirme
sistemi gosterilmistir. Dogrudan kanit, hastanin eski radyografilerinin gozlemlerine
dayanmaktadir. Dolayli kanitlar, dentisyondaki en kotii etkilenmis disin kemik
kaybinin yasa gore degerlendirilmesine dayanir. Bu deger, ol¢iilen kemik kaybinin
kok uzunluguna yiizdesinin yasa boliinmesiyle elde edilir. Periodontitis derecesi risk

faktorlerinin ortaya ¢ikmasia gdre modifiye edilebilir (28).
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Tablo 2 Periodontitis derece smiflandirmasi (28)

Veri analizi 5 yil sonunda S5yl 5 yil sonunda
ilerlemenin  (Radyografik bir kayipyok sonunda<2 22 mm kayip
dogrudan kemik kaybi mm kayip
kanitlan veya Klinik
atagman
kaybi)
<0.25 0.25-1.0 > 1.0
Kemik
kayb1% / yas
Biyofilm
SRR miktarina gore
l?l'l;mill abartih yikim.
riterler .
, ) Diigiik seviyeli ~ Biyofilm H'Zvl; llilr:: =
lle;lelmelnm yikima sebep  miktariile baslangigh
ka(r)natllya:‘l Vaka fenotipi ol.an agir orantili spesifikhastalik
biyofilm yikim dénemlerini
diigiindiiren
modeller( 6rn.
molar-insizal
bolge)

Periodontal derecelendirme A,B ve C olarak ili¢ ayr1 seviyeye ayrilmistir.
Klinisyenler, orta dereceli bir ilerleme oranim1 (derece B) varsayarak
derecelendirmeye yaklasabilir, ardindan prognozu ve buna gore de dereceyi
degistirebilecek dogrudan ve dolayli olan kanit veya risk faktorlerini

degerlendirebilirler (29).

2.2.Periodontal Hastalik Etiyolojisi

Periodontal hastaliklar, patojen bakterilerin dis ve etrafindaki dokulara
adezyonu ve kolonizasyonu yoluyla olusan enflamatuvar hastaliklardir (21).
Patojenik yapida bir biyofilm mevcudiyedi periodontitisin olugmasi i¢in sarttir; fakat
tek basina hastalik yapmak icin yeterli olmamaktadir. Periodontal hastalik, biyofilm

ve enflamasyona karsi konak savunma sistemi arasindaki kompleks bir ¢ok
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etkilesimden kaynaklanmakta ve bu etkilesimlerin periodontal doku yikimmin %
80'ini olusturdugu diisiiniilmektedir (22).
2.2.1. Mikrobiyal dental plagin rolii

MDP ¢esitli bakterilerin ekstraseliiler yapiskan madde igine girerek organize
olmas1 sonucu olusan bir biyofilmdir. Bir¢ok biyofilmin belli basl ortak yapisal
ozellikleri olmasiyla birlikte biyofilmler bireyden bireye ve biyofilmin tiirleri
arasinda bile farklilik gosteren heterojen yapilardir. Genel olarak bir biyofilm
toplulugu; bakteri mikrokolonileri, ektraseliiler matriks, su kanalciklar1 ve basit bir
iletisim agindan olusmaktadwr (23). Su kanalciklar1 araciligiyla atik {riinler

uzaklastirilirken, besinlerin biyofilmin derin katmanlarmna ulagsmasi saglanir (24).

MDP, mineralize olmayan, dis yiizeyi, sabit restorasyonlar ve hareketli
protezler gibi agiz icindeki sert yiizeylere yapisan, filamenter formlarmn baskin
oldugu yapisal bir organizasyon gosteren, tilikiiriik glikoproteinlerinden ve
ekstraseliiler mikrobiyal iiriinlerden tiiretilen organik bir matriksle kapl bir kompleks
yap1 olarak tanimlanmistir (25). MDP’nin yiizeylerini kaplayan ekstraseliiler matriks
(ESM), dental plagin hava-su spreyiyle uzaklastirilmasina imkan saglamayan
olduk¢a dayanikli bir yapidir (26). Dis tasi ise dental plagmm mineralize olup
sertlesmis seklidir ve genellikle iizeri mineralize olmamis dental plak ile kaphdir
(27).

Dental plak, dis ylizeyinde diseti sinirina olan konumuna gore supragingival

ve subgingival olmak tizere ikiye ayrilmaktadir (28).

1. Supragingival plak, diseti sinrinda veya iist tarafinda bulunur. Diseti
marjinine dogrudan temas ediyorsa marjinal plak olarak adlandirilmaktadir. 2.
Subgingival plak ise diseti sinirmin alt tarafinda, dis ile diseti cep epiteli arasinda

bulunmaktadir.

Subgingival plak icerigi, kan Uriinlerinin lokal olarak varlig1 ve anaerobik
ortamin disiik rediiksiyon-oksidasyon (redoks) potansiyeli sebebiyle supragingival
plak igeriginden farkli olmaktadir. Subgingival plagin apikal kisminda spiroketler,

koklar ve ¢ubuklar hakim hiicre grubuyken, koronal kisimda daha ¢ok filamentler
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grup yer almaktadir ve plak igerigi cep derinligine bagl olarak degismektedir. Plak
iceriginin alana 6zgli olmasi periodontal hastaliklarla oldukga iliskilidir ki, marjinal
plak varligi gingivitis olusumu i¢in en Onemli faktorken; supragingival ve disle
iligkili subgingival plak varlig1 distas1 ve kok ¢iiriigii olusumunda, yumusak dokuya
yakin subgingival plak varligi ise doku yukimiyla karakterize periodontitis

olusumunda etkin rol oynamaktadir (27).

Yapilan ¢alismalarda oral hijyen prosediirlerinin uygulanmasini takiben kisa
stire icerisinde bakterilerin dis yiizeylerinde kolonize olabildigi gosterilmistir. Giinler
icerisinde ise gingivitisin mikroskobik ve klinik belirtileri ortaya ¢ikmaktadir. Fakat
oral hijyen prosediirlerinin yeterli sekilde saglanmas1 sonucunda enflamasyon geriler
ve sagliklt duruma doniis saglanmaktadir. Bakteri plagi gingivitise neden olmakla
birlikte, periodontitis gelisimi konak yanitina bagh degismektedir. Konak yanitin1 ise
hastanin sistemik durumlari, hormonlar, genetik faktorler, kullandigi ilaclar ve

beslenme gibi bir¢ok faktdrden etkilenmektedir (27).

2.2.2. Periodontal hastaligin mikrobiyolojisi

Oral kavitede 700’den fazla bakteri tiirii tespit edilmistir (29). Bunlarin biiyiik
kism1 mukoza ve dis ylizeylerinde kolonize olup biyofilm denilen iginde c¢ok ¢esitli
tiirleri barindiran iic boyutlu bir kompleks yap1 i¢inde yer almaktadir (29, 30).
Bakterilerin % 99’undan fazlasinin canliligini1 biyofilm i¢inde siirdiirdiigli goriisii
kabul edilmektedir (30). Serbest sekilde canliligmi siirdiirebilen bakterilere ise
planktonik bakteriler adi verilmektedir (28). Biyofilm icinde bulunan bakteriler
arasinda fiziksel temas, metabolik degisim, genetik bilgi aligverisi veya ¢ogunlugu
algilama (quarum sensing) gibi yollarla ¢esitli iliskiler kurulabilmektedir (28). Bu
durum, duyarli bakterilerin bir biyofilm i¢inde bulundugu takdirde cesitli
inhibitorlerden farkli metabolik stratejiler olusturarak kacabilmesini saglamaktadir
(29). Biyofilm i¢inde yasayan bakterilerin, planktonik bakterilere gére antmikrobiyal
ajanlara 1000 kat daha direngli oldugu ortaya konulmustur (27).
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Sekil 1 Oral Bakteri Kolonizasyonu (29)

Bir biyofilm olan MDP olusumu, tiikiiriik ve DOS kaynakli glikoproteinlerin,
fosfoproteinlerin, prolin ve histidinden zengin proteinlerin ve amilaz gibi enzimlerin
temiz dis ylizeylerine yapisarak pelikil olarak adlandirilan yapiy1r olusturmasiyla
baslamaktadir. Pelikil, bakterilerin digin dis yiizeylerine tutunmasmi saglamaktadir.
Pelikil kapl dis yiizeyine ilk olarak adhezinleri yoluyla actinomiges ve streptokok
tiirleri gibi gram pozitif fakiiltatif bakteriler tutunur ve bu bakteri tiirlerine erken
kolonizerler adi verilmektedir (21). Daha sonra Fusobacterium nucleatum
(F.nucleatum), P. gingivalis, T. forsythensis, T.
denticola ve A.actinomycetemcomitans (ibi yiliksek patojenik
Ozellikleri bulunan bakteriler erken kolonizerlere tutunarak ikincil kolonizasyonu
olusturmaktadirlar (22). F.nucleatum erken Kkolonize olan bakterilerle geg
kolonize olanlar arasinda bir koprii gorevi olusturmaktadir (21). Bakterilerin bu

sekilde birbirine tutunmasma “koagregasyon” adi verilmektedir (23). Dental plak
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olusumunun baslangicinda gram-pozitif aerob bakteriler baskin tiirii olustururken

ilerleyen donemde gram-negatif anaeroblar baskin tiir haline gelmektedir (124).
Periodontal olarak saglikli bolgelerde agirlikli olarak fakiiltatif anaerob

bakteriler; Actinomyces'ler, A. viscosus ve Actinomyces

naeslundii (A.naeslundiil) ve

Streptococcus’ lar Streptococcus sangius (S.sangius)
ve Streptococcus mitis (S.mitis) gozlenmektedir. Az sayida gram

negatif tiirler, hareketli bakteriler ve spiroketler de yer aldig1 gosterilmistir (25, 26).

Yalniz dental plaga bagh gelisen gingivitiste %56 gram pozitif ve %44 gram
negatif tlirler bulunmakta ve bunlarin %59 fakiiltatif, %41'i anaerobiktir. Gram
pozitif tirler i¢inde S. mitis, S. sangius, S. oralis, S.
intermedius, A. naeslundii, A. viscosus ve
Peptostreptococcus micros (P.micros) vyiksek yogunluktayken,
gram negatif tiirler icerisinde 1ise; F.nucleatum, P.intermedia,
Veillonella parvula (V. parvula), Capnocytophaga,
Haemophilus ve Campylobacter tirleri yliksek yogunlukta bulunmaktadir

(26, 27).

Periodontal hastalik yapici bakterilerin birgogu gram-negatif anaerobik tiirler
olmaktadir. Periodontal doku hasarmmdan esas olarak sorumlu olan bakteriler
P.gingivalis, Prevotella intermedia (P.intermedia), T.
forsythensis, A.actinomycetemcomitans  ve T.denticola

oldugu gosterilmistir (27).

Periodontitiste yogun olarak P. gingivalis, P. intermedia, T.
forsythensis, E. corrodens, C. rectus, F. nucleatum, A.
actinomycetemcomitans, Treponema ve FEubacterium tirleri
bulunabilmektedir. ~ Aktif periodontal hasarin  goriildiigii  bolgelerde  P.
gingivalis, P. intermedia, C. rectus T. forsythensis Ve F.

nucleatum tiirleri daha fazla gozlenmektedir (26, 27).
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Periodontitis patogenezinde ¢ok c¢esitli mikroorganizmalarin birlikte rolii
oldugu gosterilmistir. Bu ¢esitlilik sebebiyle periodontitisin teshisi ve tedavisinde
ciddi zorluklarla karsilagilmaktadir. Tani i¢in degerlendirilen yaklasik 40
mikroorganizmanin hangisinin patojenitesinin digerinden daha yiiksek oldugu kesin
olarak kanitlanamamistir. Tedavide ise olasi periodontopatojenlerin ortadan
kaldirilmast veya azaltilmasi igin ¢esitli uygulamalar denenmistir. Fakat hastaliga
sebep olan birkag¢ farkli tiir bulunacagindan ve bunlarin ayni1 antimikrobiyal tedaviye
esit derecede duyarli olamayabileceginden uygun antimikrobiyal tedavinin de

belirlenmesinde zorluklar gézlenir (21).

2.2.3. Bakteri- konak etkilesiminde bakterilerin rolii

Periodontal hastalik olusum siirecinde enflamasyon kaynakli doku yikima,
cesitli sinyal molekiiller1 araciligiyla gergeklesmektedir. Bunlar subgingival
mikrobiyata ve konak immiin yanit1 kaynakli molekiiller olarak ikiye ayrilmaktadir.
Bakteri kaynakli molekiiller, enflamasyonun baglamasi ve devam etmesinde onemli
roldeyken, esas doku yikimidan sorumlu olanin konak yanit1 oldugu gosterilmistir

(30).
Mikrobiyal virulans faktdrleri

Gram negatif kirmiz1 kompleks bakterileri, konak¢1 defansini nétralize etmeyi
amaglayan ve periodontal dokular1 yikima ugratan ¢ok sayida giiclii virulans
faktorlerine sahiptir (27). Konagin bu bakteri ve iirlinlerine verdigi yanit sonucu

periodontal hastalik olarak bilinen lokal doku yikimi ger¢eklesmektedir (26).

Hajishengallis ve ark.’nin yaptigi bir in vivo ¢aligmada, patojenlerden
arindirilmis farelere P.gingivalis oral yolla asilanmis ve bu patojenin toplam
mikrobiyotanin % 0,1’den kiiglik bir bileseni olmasma ragmen kommensal
bakterilerin say1 ve organizasyonunu degistirerek periodontal kemik kaybina neden
oldugu ortaya konmustur (22). Bu sekilde konak bagisiklik sistemini baskilayip
dental plagin mikrobiyal igerigini degistirerek periodontal kemik kayb1 olugturan P.
gingivalis, anahtar patojen olarak kabul edilmektedir (23). Bu patojenin konak

savunmasini engelleyebilecek mekanizmalari su sekilde belirtilebilir (24):
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- Toll-benzeri reseptor (TLR) cevabini etkileme
-Interlokin 8 (I1L-8)yikimi

- Kompleman sisteminin bozulmasi

- Lipopolisakkaritler

Lipopolisakkaritler (LPS'ler) gram negatif bakterilerin dis membraninda
bulunan, bir lipit (lipit A) ve bir polisakkarit bilesiminden olusan biiyiik
molekiillerdir. LPS'ler, bakterilerin yapisal biitlinliigliniin korunmasinda 6nemli bir
goreve sahip olup aym1 zamanda memelilerde kuvvetli immiin yanit
olusturmaktadirlar. Memelilerin immiin sistemleri, TLR'ler aracilifiyla LPS'yi

tanimaktadirlar (21).

TLR-4, gram negatif bakterilerin hiicre duvarinda bulunan LPS'leri tanir.
CD14, LPS’nin bakteri membranindan ayrilarak MID-2 ye baglanmasini saglar.
MID2, TLR4 ile kompleks olusmasini saglayan proteindir (22). TLR, sinyal
mekanizmasinin aktivasyonu proenflamatuvar sitokinler ve nitrik oksitin {iretimini
uyarir ve boylece dogal immiin sistemin elemanlar1 olan makrofajlar1 aktive ederler.
Ilerleyen donemde TLR’nin uyarilmasiyla dendritik hiicre aktivasyonu
ger¢eklesmekte ve bir dizi olay sonucu edinilimis immiin sistemin anahtar pargasi
olan T hiicreleri aktive olmaktadir (23, 24). LPS'ler periodontal dokulardaki
enflamatuvar yanitin baglatilmas1 ve devam ettirilmesinde kilit rol oynayan

bilesenlerdir (140).

Gram pozitif bakterilerin hiicre membranlarinda ise lipoteikoik asit
bulunmaktadir. Lipoteikok asit de CD-14 araciligiyla TLR-2 tarafindan taninir ancak
buna karst olusan immiin yanit LPS'lere oranla olduk¢a azdir (25). Periodontal
hastaliklarda 6nemli yere sahip olan P.gingivalis’in ise, hem TLR-2 hem de

TLR-4 tarafindan taninan atipik bir LPS yapis1 bulunmaktadir (25).

Basta P.gingivalis olmak {izere bazi bakteri tiirlerinin yiizeylerinde

bulunan ‘fimbria’ larm da insan diseti epitel hiicrelerindeki TLR-2 tarafindan
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tanindig1 ve IL- 8 iiretimini uyararak periodontal hastalik seyrinde rol oynadigi

gosterilmistir (26).

Bakteriyel enzimler ve zararli bilesikler

Periodontal hastalik yapici bakterilerin virulans faktorleri arasinda, doku
hasarina dogrudan etki eden ¢esitli metabolik iriinler salgilamalari da yer almaktadir.
Bunlarin i¢cinde amonyak (NHzs) ve hidrojen siilfiir (H2S) gibi zararl bilesikler (26)
ve biitirik asit ve propionik asit gibi kisa zincirli yag asitleri de bulunur. Kisa zincirli
yag asitleri gram-negatif anaerob bakterilerin sik goriilen metabolitleridir (27). Bu
bilesikler DOS igeriginde periodontal hastaligin siddetiyle orantili miktarlarda tespit
edilebilirler (29). Konak hiicreleri tizerinde yikici etkilere sahip olan biitirik asit, T ve
B hiicrelerinde ve gingival fibroblastlarda apoptozisi indiikler (27). Ayn1 zamanda
biitirik ve propionik asitler insan endotel hiicrelerinin ve gingival fibroblastlarin
bliylime ve proliferasyonunu engellemektedirler (27). Yapilan caligmalarda kisa
zincirli yag asitlerinin lenfosit proliferasyonunu, sitokin iiretimini (29) ve

PMNL’lerin kemotaksisini engelledigi ortaya konmustur (30) .

Bir bagka c¢alismada ise kisa zincirli yag asitlerinin saglikli bireylerin
disetlerine uygulandiginda DOS akisini, PMN gdgiinii, subgingival sicaklik
derecesini ve DOS’taki IL-8 iiretimini arttirarak enflamatuvar cevabi uyardigi

bildirilmistir (30).

Plak bakterileri aym1 zamanda kollajen, elastin ve fibronektin gibi
periodonsiyumun yapisal proteinlerini par¢alayan proteazlar tirettigi gosterilmistir
(152). Bakteri proteazlari, proteinleri pargalar ve boylece bakterilerin beslenmesi i¢in
gereken peptitleri, aminoasitleri ve demiri olusturmus olurlar. Bakteriyel proteazlar
ayni zamanda konak yanitin1 engelleyip doku biitlinliigiinii bozarak dokulara

mikrobiyal invazyonu kolaylastirmaktadirlar (26).
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P.gingivalis gingipain olarak bilinen periodontal patogenezde rol
oynayan iki tip sistein proteaz iiretmektedir . Gingipainler immiin—enflamatuvar

cevabi bozup immiin sistemi modiile ederek doku yikimin1 arttirmaktadirlar (27).

Bazi bakterilerin konak savunma sistemini etkisiz hale getirebilen viriilans
faktorleri de bulunmaktadir. Bunlar arasmda belli tiirlerin konagin fagositik
hiicrelerinin aktivitelerini engellemek icin iirettikleri immiinglobulinleri pargalayan
proteazlar, A.actinomycetemcomitans’larm irettigi konak savunma

hiicrelerini 6ldiiren 16kotoksinler gdsterilebilmektedir (21).
Mikrobiyal invazyon

Bakterilerin periodontal dokulara invazyonu uzun siire tartigilsa da cesitli
calismalarda gosterilmistir. Mikroskopik incelemelerde saglikli bireylerin bukkal
epitel hiicrelerinin periodontal hastalik yapic1 bakterileri iceren bir hiicre ici
mikrobiyotaya sahip oldugu gosterilmistir (22). Periodontitisli hastalarda yapilan
histolojik incelemelerde de cep epitelinde ve hiicrelerarast bosluklara ¢esitli
bakterilerin penetrasyonu gozlenmistir (23). P.gingivalis ve
A.actinomycetemcomitans’m bag dokusuna kadar invaze oldugu (24, 25) ve
hatta A.actinomycetemcomitans‘in epitel hiicreleri igine yerleserek burada
kalabildigi (26) belirtilmistir. F. Nucleatumun da konak epitel hiicrelerine
invaze olarak invazyon yetenegi olmayan bakterilerin dokulara girisini sagladigi

rapor edilmistir (26).

Bakterilerin bu sekilde dokuya invazyon o&zellikleri sebebiyle yalnizca
mekanik debridmanin yeterli olamayacagi, ek olarakta ila¢ veya lazer uygulamalar1
gibi terapotik yontemlerin kullanilmasmin faydali olabilecegi gesitli ¢aligmalarda
bildirilmistir (26, 27).

2.2.4. Bakteri- konak etkilesiminde konak cevabimin rolii

Periodontal hastaliklarin baslamasi ve ilerlemesiyle birlikte periodontal doku
hasarinin gergeklesmesinde en onemli etkenin dental plak icerigindeki bakteriyel

yike karsi olusan konak yanitinin neden oldugu belirtilmistir (5). Belirli
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mikroorganizmalarin periodontal hastaligin ilerleyici tiplerinde etkin oldugu
kanitlanmigken, bunun yani swra hastaligin ilerlemedigi kisilerde de bu
mikroorganizmalarin  saptanabilmesi, periodontitis  gelisiminin  bakterilerin
varligindan ziyade, konagm bagisiklik ve enflamatuvar yanit siirecinin bir sonucu

oldugunu gostermektedir (30).

Periodontal hastaligin baslamasinda, belirli periodontopatojen
mikroorganizmalarmn varligi gereklidir fakat doku hasarinin miktar1 ve siddeti, biiyiik
oranda mikrobiyal yiikle konak arasindaki etkilesimlere baghdir. Bu etkilesimler,
dental biyofilmin mikrobiyal icerigi ve konagin immiin cevabma gore bireyden
bireye degiskenlik gosterebilir ve bu da periodontal doku yikiminin siddetinin

bireyler arasinda gosterdigi farkliligi agiklayabilmektedir (5).

Immunoenflamatuvar yanit

Konak, diseti oluguna yerlesen biyofilmlerden gelen bakteriyel atagi kontrol
altina alabilmek i¢in kronik immiinoenflamatuvar bir yanit gelistirmektedir (23).
Bakteriyel ataklara karsi periodontal dokularin olusturdugu ilk enflamatuvar yantt,
patolojiden ziyade, bir fizyolojik savunma mekanizmasi olarak disiiniilmektedir
(166). Olusan bu konak yaniti, periodonsiyumu bir taraftan bakteri ataklarina karsi
koruyup patojenlerin derin dokulara yayilmasmi engellerken, bir taraftan da
cevresindeki hiicrelere ve ekstraseliiler matrikse zarar vererek diseti, periodontal

ligament, sement ve alveol kemiginde yikima sebep olmaktadir(24).

Periodontal hastalikta, mikroskobik olarak birlesim epitelinin altindaki bag

dokuda izlenen akut enflamatuvar olaylar zinciri su sekilde siralanabilir:
- Kan damarlarinda vazodilatasyon meydana gelir.

- Takip eden bir hafta igerisinde veya plak birikiminden sonra en erken 2 giin

icerisinde notrofiller kan damarlarmin duvarlarina yapisir (marjinasyon).

- Notrofiller basta olmak iizere lokositler damar duvarindan migrasyon

yaparak damari terk ederler (diapedez, emigrasyon).
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- Damar disina ¢ikan 16kositlerin bag dokusunda, birlesim epitelinde ve diseti
olugundaki miktarlarinda artis gbzlenir. Bununla birlikte diseti olugunda eksiidasyon

varlig1 ve ekstravaskiiler proteinler ortaya ¢ikar (5).

Bakteriyel biyofilme karsi olusan immiin yanit, dogal immiin sistemin veya adaptif
immiin sistemin bir pargasi olarak kabul edilen hiicresel, molekiiler ve organ
diizeylerindeki etkilesimlerden meydana gelmektedir. Immiin yanitin komplike
biyolojik aglar icerdigi, bu aglarda patojen tanima, dogal immiinite ve adaptif
immiinitenin birbirleriyle iligki i¢inde oldugu ve karsilikli olarak birbirlerine bagimli
oldugu diisiiniilmektedir (26). Insan viicudu eger enfeksiyonu durdurmak igin dogal
ve adaptif immiin cevabi uygun bi¢imde olusturamazsa hemostaz saglanamamakta ve

enflamasyon kroniklesmektedir (27).
Dogal immiinite

Dogal immiinite, enfeksiyonlara karsi ilk savunma hatt1 olan, patojenlerin
konak doku ve hiicrelerinin igine girisini 6nlemeye yonelik ¢esitli mekanik, kimyasal
ve mikrobiyolojik bariyerler igermektedir. Tikiirik, DOS ve oral mukozanin
epitelyal keratinositleri, oral kavitenin altta yatan dokularmi ve o6zellikle de
periodonsiyumu koruyan bariyerler olarak sayilabilirler. Dogal immiin yanit, sinirl
Ozgiinliige sahip olan kalitsal faktorler tarafindan belirlenmektedir. Bir patojene

onceden maruz kalmanin sonucu olarak degismez veya gelismemektedirler (5).

Bakteriyel iriinler dokulara gegtiginde, dogal immiin yanitin hiicresel ve
molekiiler elemanlar1 aktiflesmektedir. Patojenin taninmasi, efektér hiicre olan
noétrofillerin ve kompleman sistem molekiillerinin toplanmasit dogal immiin yanit
etkinliginin temelini olusturmaktadir. Dogal immiin yanit ¢ok cesitli sitokinler,
kemokinler ve hiicre ylizey reseptorleri araciligiyla diizenlenmekte ve dogal

immiinitenin uyarilmasi sonucu enflamasyon gelisimine sebep olmaktadir (5).

Dogal immiin sistem, hemen harekete gecer (birkag dakika i¢inde) ve
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enfeksiyonun ilk baslangicinda (ilk saatleri veya giinlerinde) gerekli olan
savunmadan sorumlu olmaktadir. Erken donemde gerceklesen bu immiin yanitinin

olusmasindan sorumlu hiicreler su sekilde sayilabilir (5):

- Makrofajlar ve polimorfoniikleer hiicreler: Fagositik hiicreler olarak temel

gorevleri mikroorganizmalar1 yutup yok etmektir.

- Dentritik hiicreler: Antijen sunan hiicrelerdir ve kazanilmis bagisikligi

aktive ederek dogal ve kazanilmig bagisiklik arasinda koprii olustururlar.

- Dogal katil hiicreler: Farklilagmis (6rne§in tiimor hiicreleri) veya virlis

bulagmis konak hiicrelerini tantyan ve oldiiren dogal sitotoksik lenfositlerdir.

Dogal immiinite daha ¢ok enfeksiyonun akut doneminde etkiliyken ilerleyen
donemlerinde kazanilmis immiinite daha etkin rol oynamaktadir. Bununla birlikte
dogal immiinite, kazanilmis immiinitenin aktifleserek daha etkin bir sekilde
fonksiyon goOstermesini saglamaktadir. Adaptif ve dogal immiin yantlar,
enfeksiyonlara karsi konak savunma sisteminin birlikte islev géren parcalaridir. Yani
adaptif immiinite etkinlestikten sonra dogal immiinitenin islevsiz hale gelmesi s6z

konusu olmamaktadir (29).
Adaptif imminite

Doku yaralanmasi ve enflamasyon durumunda, dokularda spesifik olmayan
dogal immiin cevabin yani sira daha spesifik olan adaptif immiin cevap da meydana
gelmektedir (21). Adaptif immiin sistem, belirli mikroorganizma ve toksinlere 6zgii
antikorlar1 ve lenfositleri sunan sistemdir (27). Adaptif immiin sistem hiicreleri
patojenleri tanimakta ve ilerde patojene yeniden maruz kalma durumunda daha
kuvvetli bir immiin yanitin meydana gelmesini saglamaktadirlar. Adaptif immiin
sistemin baglica gorevleri; antijenleri tanimak, spesifik patojenlere karsi bir
enflamatuvar yanit olusturmak ve enfeksiyona yeniden maruz kalinmasi durumunda

patojenin antijenik yapisini hatirlamak olarak sayilabilir (22).
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Bu sistemde gorevli esas hiicreler, antijene 6zgii T ve B lenfositlerdir. Antijen
sunan hiicreler (ASH) ile T ve B lenfositlerin etkilesimleri sonucunda gergeklesen
adaptif immiin yanit, daha yavas seyirlidir (5). T lenfositler farklilagarak antijen
sunan, yardimct ve sitotoksik T lenfositlerine doniismektedirler. B lenfositler ise

hiicre dis1 mikroorganizmalar1 dldiirebilmek i¢in immiinglobulin salgilamaktadirlar

(170).

Gingivitiste ve stabil periodontal lezyonlarda, periodontal doku i¢indeki
lokositlerin biiylik kismin1 T hiicreleri olusturmakta ve bu hiicreler biyofilmin
mikrobiyal atagmma karst1 doku hemostazim1 korumaktadirlar (23). Aktif
periodontitiste B hiicreleri ve plazma hiicreleri baskin hale gelir ve hastaligin

ilerlemesi ve cep olusumundan sorumlu tutulabilirler (21).
Kompleman sistemi

Kompleman sistemi, viicudun esas savunma sistemlerinden biri olup,
enflamasyon gelisiminde 6nemli role sahiptir. Kompleman sistem, 16 serum
proteininden meydana gelmektedir (24). Kompleman proteinlerinin biiyiik kismi
proteolitik enzimlerdir ve bunlar birbiri ardina etkin hale gelerek ‘enzimatik selale’
olarak tanimlanan bir mekanizmayla kompleman sistemini aktif hale getirmektedir
(169).

Kompleman sisteminin aktivasyonunda, sistemin en kritik proteolitik
aktivasyon basamagi olan C3’iin aktivasyonunda birlesen 3 farkli yol bulunmaktadir.
Bunlar; Klasik, alternatif ve lektin yoludur (25). Klasik yol, hiimoral edinsel
immiinitenin bir pargasi olarak kabul edilen antikorlarin mikroorganizmalara veya
baska antijenlere baglanmalariyla uyarilir. Alternatif yol, dogal immiinitenin bir
parcasidir ve patojen yiizeyinde komplemanin aktivasyonu i¢in antikordan bagimsiz
bir mekanizma seyreder. Lektin yolu ise mikroorganizmalarin yiizeylerinde yer alan
glikoproteinlerin, mannoz baglayici lektin olarak adlandirilan bir plazma proteinine
baglanmasiyla aktive olmaktadir. C3’ilin ana proteolitik pargast olan C3b’ye
ayrigmas1 kompleman sisteminde esas olaydir (25). C3b mikroorganizma yiizeyini

sararak fagositik hiicrelerin yiizeyinde bulunan C3b reseptorleriyle taninmasini ve

27



bdylece bu hiicreler tarafindan fagosite edilmesini saglar. Mikroorganizmalarin,
fagositik hiicre yilizeyindeki reseptorler araciligiyla taninan molekiillerle sarilmasina

‘opsonizasyon’ adi verilir (21).

Kompleman sisteminin anaflotoksin olan C3a ve C5a proteolitik ara {iriinleri,
lIokositlerin ve mast hiicrelerinin toplanmasimi saglayarak vaskiiler degisiklikleri
dolayli yoldan uyarirlar (24). Kompleman sistemi, T ve B hiicrelerini aktive ederek
dogrudan veya antijen sunan hiicreleri etkileyerek dogal ve adaptif immiinite

arasinda koprii kurmada 6nemli goreve sahiptir (25).

Kompleman sisteminin ii¢ aktivasyon yolu farkli baslangi¢ sekilleri gosterse
de son evrede C3’iin C3b’ye doniisiimii ortaktir. Bu doniistim terminal litik membran
saldir1 kompleksi (MAC) olarak adlandirilan C5-C9 aktivasyonunu saglar (26). Bu
sistem enzimatik olmayan, mikroorganizmalarin membran yapisinin bozulmasina
vbe litik Oliimlerine neden olan bir sistemdir (26). MAC patojenlerin hiicre
membranina girerek, membranin gecirgenligini bozar ve bdylece mikroorganizma

osmotik olarak erir veya apoptoza ugrar (27).
Ozet olarak kompleman sisteminin gorevleri su sekilde sayilabilir:

1.  Opsonizasyon ve hiicre uyarimi

2. Kemotaksis ile fagositlerin ¢ekimi

3. Adaptif immiin yanitin yonlendirilmesi
4

MAC ile dogrudan mikrobiyal lizis

Periodontitisli  hastalarm  diseti olugu sivisinda, saglikli bireylerle
karsilastirildiginda aktif kompleman elemanlar1 sayica anlamli derecede yiiksek
bulunmustur. C5a’nin vazodilatasyon, vaskiiler geg¢irgenligi arttirma, enflamatuvar
eksiidanin akisi ve notrofillerin kemotaksis yoluyla toplanmasi olaylarmi
indiiklemesiyle lokal kompleman aktivasyonunun periodontal enflamasyonun

organizasyonunda etkin rol oynadig1 diisiiniilmektedir (26).
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2.3. Sigara

Sigara igmek viicuttaki hemen hemen her organ igin zararhidir ve yasam
kalitesini azaltan bir¢ok hastalikla iligkilidir. Kirk yillik takibi yapilan prospektif
longitudinal bir ¢alismada; sigara igenlerin %50'sinin, sigara kullanimi ile iliskili
hastaliklardan 6ldiigii gosterilmektedir (31). Sigara igenler, tiitiin tiiketiminin bir
sonucu olarak erken 6lme riski altindadir (sigara igmeyenlere gore ortalama 10 yil
daha erken). Tiitiin dumani binlerce zararli kimyasal igerir ve gaz halindeki bir faz
ile kat1 (partikiil) bir fazdan olugsmustur. u nedenle, 6nemli yasal degisiklikler ve halk
saglhig1 programlari ile aliskanli§in kazanilmasini 6nlemeye ve sanayilesmis iilkelerin
cogunda sigarayr birakma c¢abalarmi desteklemeye calisgilmaktadir. Tiim sigara
birakma kampanyalarindan tekrarlanan mesajlara ragmen niifuzun 6nemli bir kismi

sigara igmeye devam etmektedir (32).

Tiitlin i¢cmenin kardiyovaskiiler sistem lizerindeki zararli (akut ve kronik)
etkileri 1yi bilinmektedir (33). Bu nedenle, sigara i¢imi kardiyovaskiiler olaylara
zemin hazirlar ve kardiyovaskiiler iligkili mortalite ve morbiditeye 6nemli Olciide
katkida bulunur ve ABD'de her yil kalp hastaligina bagli 6limlerin %30'undan
sorumludur (34). Sigaranin solunum sistemi iizerindeki etki mekanizmalar1 su
sekilde Ozetlenebilir; akcigerlerde silya kaybi, mukus bezlerinde hiperplazi,
akcigerlerin anormal ¢alismasina ve yaralanmaya neden olan genel enflamasyon. Bu
mekanizmalarin temelinde, kronik hava yolu enflamasyonu, bozulmus mikrosilyer
temizleme, artmis bronsiyal asir1 duyarlilik, artmis Th2 hiicreleri yolagi gelisimi,

yiiksek immiinglobulin E iiretimi ve daha fazla alerjik duyarhlik yer alir (35).

Johannsen ve ark. tarafindan yapilan bir derlemede, sigara igmek periodontitis
hastaligi ig¢in bir nedensellik ve onlenebilir risk faktorii oldugunu onerilmektedir
(36). Farkli popiilasyonlarda yapilan, periodontal hastaligin siddetinin
degerlendirildigi bir ¢ok caligmada, sigara icen bireylerde sigara igmeyenlere gore
atasman ve kemik kaybinda 2 ila 8 kat arasinda artmis risk ile bulundugu
gosterilmistir (37,38).Sigara icen ve igmeyenlerin karsilastirildigi bir baska

epidemiyolojik ¢alismada sigara igenlerin, igmeyenlere gore periodontitis a¢isindan 4
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kat daha riskli olduklar1 ve giinliik i¢ilen sigara sayist ile periodontitis arasinda iligki
oldugu rapor edilmistir (39).
2.3.1. Sigaranin Periodontal Tedaviye Etkisi

Sigara icenlerde periodontal hastaligin prevalansi ve siddetinin daha yiiksek
olmas1 nedeniyle, periodontal uygulamalarda genel dis hekimligi uygulamalarina
gore daha yiiksek bir hasta yiizdesi vardir (40). Bir meta-analizde, sigara
kullaniminin ~ cerrahi  olmayan  periodontal tedavi {izerindeki etkisini
degerlendirilmistir ve baslangicta 5 mm olan bolgelerde sondlama cep derinligi
azalmasi agisindan, sigara igmeyenlerde sigara i¢cenlere gore anlamli derecede daha

olumlu sonuclar elde edilmistir (41).

Jin ve ark, 4-5 saatlik dis yiizeyi temizligi ve kok yiizeyi diizlestirmesinden
olusan ve 3 ayda bir dis yiizeyi temizligi seanslarini i¢eren bir ¢alisma yapmuslardir
(42). Calisma sonucunda sigara igmeyenlerin periodontal cep bdlgelerinde 6.ayda
sigara igenlere gore 0,9 mm daha fazla sondlama derinligi azalmasi ve 0,6 mm daha
fazla klinik atagsman kazanci gosterilmistir. Alt1 aylik bir baska caligmada cerrahi
olmayan periodontal tedavi sonrasi baglangi¢ta 5 mm olan cep derinliklerinde sigara
icenlerde 0.7 mm, igmeyenlerde 0.8 mm’lik ortalama cep derinligi azalmasi elde
edildigi bildirilmistir (43). Sigara igen agresif periodontitisli hastalarla yapilan
calismalar incelendiginde generalize agresif periodontitisli hastalardaki sonuglar ile
yukarida bahsedilen kronik periodontitisli hastalarin sonuglar1 birbirine paraleldir.
Darby ve ark, generalize agresif periodontitisli hastalarda, dis yiizeyi temizligi ve
kok ylizeyi diizlestirmesi sonrasi 6-8 haftalik yeniden degerlendirmede, sigara
icenlerde icmeyenlere gore sondlama derinliginde 0.7 mm daha az iyilesme ve 0.4

mm daha az klinik atagman kazanci bildirmislerdir (44).

2.3.2. Sigaranin Mikrofloraya EtkKisi

Sigaranin subgingival mikrobiyataya etkilerini inceleyen c¢aligmalarda
celiskili sonuglar goriilmiistiir (45). Bazi ¢aligmalarda, sigara igenler ve sigara
icmeyenler arasmnda periodontitis ile iligkili oldugu diisiinlilen bakterilerin

subgingivaldeki sayilarinda bir fark olmadigini bildirilmistir. Bu durumun verilerin
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korunmast, orneklem edilinmesi ve Olciilmesindeki farkliliklardan

kaynaklanabilecegi diislinlilmiistiir (46).

Bir baska c¢alismada ise, sigara i¢gmeyenlere gore sigara icenlerdeki
A.actinomycetemcomitans, P.gingivalis Ve T.forsythensis
bakteri yiizdelerinin daha yiiksek oldugunu rapor etmislerdir (47). Haffajee ve ark.,
DNA-DNA hibridizasyonunu teknigi kullanarak periodontopatojen oldugu
disiiniilen belirli bakterilerin (P. gingivalis, T. forsythensis ve T.
denticola) kolonize oldugu bdlgelerin yiizdesinin sigara icenlerde dnemli dlcilide
daha yiiksek oldugunu tespit edilmistir. Ozellikle floradaki bu farkliik 4 mm’den
daha kiigiik ceplerde belirgin oldugu goriilmiistiir (48).

Giincel ¢aligmalar, periodontal olarak saglikli sigara igenlerin, periodontal
olarak saglikli sigara igmeyen hastalara gére daha fazla periodontitisli hastalarda
gbzlenene benzer bir mikroflora oldugunu belirtmektedir. Sigara, biyofilmde

degisimine sebep olarak periodontitis gelisimine ortam hazirlamaktadir (49).

2.3.3. Sigaranin Konak Yamitina Etkileri

Sigaranin periodontal hastalikla olan konak yanitina yaptig1 etkilerle ilgilidir.
Sigaranin bagisiklik sisteminin yanitlarini baskilayici; ancak patolojik tepkilerini ise
arttirict  6zellikleri olabilecegi gosterilmektedir (50). Sigara igerigindeki zararl
bilesenlerin, konak cevabinda rol alan tiim ajanlara etkileri ayr1 ayri1 incelenmistir.
Savunma sisteminin ilk yanit veren 6geleri olan notrofiller iizerine sigaranin etkileri
degerlendirildiginde, sigara igmenin sonucunda dolasimda artmig polimorfoniikleer
I6kosit (PMNL) gozlenmektedir; buna ragmen notrofil kemotaksis ve fagositoz
fonksiyonlarinda azalma oldugu da bildirilmektedir (51). Ayrica periodontal hastalik
gostergesi olarak kullanilabilen myeloperoksidaz iiretiminin sigara kullanan
bireylerde PMNL araciligiyla arttigi bilgisi de literatiirde yer almaktadir (52).
Bagisiklik sistemi i¢in Onemli olan makrofajlar {izerine sigaranin etkileri ise
makrofaj sayilarinda artis; ancak bu artmis makrofajlarda fonksiyon (sitokin ve lipit
mediator liretimi, mikroorganizmalar1 fagosite etme ve T lenfositlere antijen sunma
ozellikleri) kaybi1 olarak 6zetlenebilir. Bu fonksiyon bozukluklarinin sigara ile iliskili

immiin baskilanmalarin ¢ogunda rol oynadig: diisiiniilmektedir (53).
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Sigaranin adaptif savunma yanitina etkileri de incelenmistir. Buna gore B
hiicre fonksiyonlar1 sigara sebebiyle baskilanmis; B hiicrelerinde, tiitiin kullanimi1
sonucunda, spesifik ve spesifik olmayan uyaranlara kars1 diisiik proliferatif kapasite
ve diisiik Ig {iretimi saptanmistir. Ancak tiitiin glikoproteininin, B hiicrelerin mitoz
boliinmesini uyarici bir ajan oldugu gorilmektedir (54). Sigara kullanimimin T
hiicreler tizerindeki etkileri de B hiicreler iizerindeki etkisine benzerdir. Buna gore
sigara dumanma maruz kalmis T hiicrelerde bagisiklik sistemini bastirict ve
hareketlerini yavaslatici tepkiler gozlenir (55). Bununla birlikte, hayvan ¢alismalari,
T-hiicre sinyallesmesini de engelleyebilecegini sdylemektedir (56). Tiim bu durumlar
firsatg1 enfeksiyon riskini arttirirlar. Bozulmus fonksiyonel 6zelliklere ek olarak
sigara kullanimu ile birlikte, T hiicrelerden salinan pro-enflamatuar sitokinlerin artisi

ortaya konmustur (57).

2.4. Faz | (Cerrahi Olmayan) Periodontal Tedavi

Periodontal tedavi planlamasi, faz | cerrahi olmayan periodontal tedavi , faz Il
cerrahi tedavi, faz III restoratif tedavi ve faz IV idame olmak {izere 4 ana baslik

altinda toplanabilir.
PERIODONTAL TEDAVININ FAZLARI
Baslangi¢ Fazi
Acil tedavi
« Dental veya periapikal
» Periodontal
* Diger

Umutsuz dislerin ¢ekimi ve gerekliyse gecici restorasyonlar (sonrasina

ertelenebilir)
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Faz | Cerrahi Olmayan Periodontal Tedavi
* Diyet kontrolii (asir1 ¢iiriikleri olan hastalarda)
* Dis taslarinin temizligi ve polisaj
* Restoratif ve protetik irritanlarin diizeltilmesi
* Ciiriiklerin temizlenip duruma gore gegici ve kalici dolgularinin yapilmasi
» Antimikrobiyal tedavi (lokal veya sistemik)
* Okluzal uyumlama ve tedavi
 Minor ortodontik uygulamalar
* Gegici splintleme ve protezler
Cerrahi olmayan tedavinin kontrolii ve yeniden degerlendirme
* Cep derinlikleri ve gingival inflamasyon
* Plak, dis tas1 ve ¢iiriikler
Faz Il Cerrahi Tedavi
Periodontal tedavi ve implant yerlestirilmesi Endodontik tedavi
Faz I11 Restoratif Tedavi
Final restorasyonlar
Sabit ve hareketli protezler

Restoratif iglemlere karsi alman yanitin degerlendirilmesi Periodontal

muayene
Faz IV idame

Periyodik kontroller:
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* Plak ve dis tasi

* Dis etinin durumu (cepler, inflamasyon)
* Okluzyon, mobilite

* Diger patolojik degisiklikler

Cerrahi olmayan periodontal tedavi yani faz 1 tedavi, iki temel isleme
dayanir. Bunlar dis yiizeyi temizligi (scaling) ve kok ylizey diizlestirilmesi (root
planing) islemleridir. Distas1 temizligi (dis ylizeyi temizligi); supra ve subgingival
distaglar1 ve/veya kalsifiye olmamis eklentilerin kretuarlar ve kiiretler gibi el aletleri
ile ya da sonik/ultrasonik kaziyicilarla dis ylizeyinden uzaklastirilmasidir. Kok
ylizeyi debridmami (KYD) ise subgingival bolgedeki eklenti ve distaslarinin, cep
icerisindeki dental plak ile beraber enfekte sementin uzaklastirilmasi i¢in yapilan
kazima islemidir. KYD nekroze sement ve dentini uzaklastirirken ayn1 zamanda kok
yiizeyinde piiriizsiizliik saglayarak yeniden bakterilerin tutunmasini engelleyecek bir

alan yaratmay1 da saglamaktadir (58).

Cerrahi olmayan periodontal tedavi yani faz 1 tedavi, iki temel isleme
dayanir. Bunlar dis yiizeyi temizligi (scaling) (DYT) ve kok yiizey diizlestirilmesi
(root planing) (KYD) islemleridir. Scaling; supra ve subgingival distaglar1 ve/veya
kalsifiye olmamis eklentilerin kretuarlar ve kiiretler gibi el aletleri ile ya da
sonik/ultrasonik kaziyicilarla dis ylizeyinden uzaklastirilmasidir. KYD ise
subgingival bolgedeki eklenti ve distaslarinimn, cep igerisindeki dental plak ile beraber
enfekte sementin uzaklastirilmasi igin yapilan kazima islemidir. KYD nekroze
sement ve dentini uzaklastirirken ayni zamanda kok yiizeyinde piiriizsiizlik
saglayarak yeniden bakterilerin tutunmasmi engelleyecek bir alan yaratmayi da

saglamaktadir (59).

DYT ve KYD ile subgingival mikroflora gram negatiflerden daha az patojen
mikroorganizmalara dogru baskin tiirlerini degistirir. Enflamasyonun klinik belirtileri
gerileme gosterit. DYT ve KYD, periodontal saghgin kazanilmasi ve idame

ettirilmesi agisindan temel tedavi basamagidir ve periodontal tedavinin uzun
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donemde basaris1 bu basamagin tam ve yeterli bir sekilde yapilip yapilmamasina
baglidir (60).

Yapilan c¢alismalar DYT ve KYD sonrast A. actinomycetemcomitans, P
gingivalis, T. denticola, T. forsythia ve P. intermedia gibi patojenlerin cep
icerisindeki yogunlugunda azalma oldugunu ortaya koymaktadir (61). Ancak hasta
tedavi sonrasi iyi bir oral hijyen saglayamazsa mikrobiyal dental plagin 4 hafta
icerisinde eski patojenitesini geri kazanabildigi bilinmektedir (62). Ayrica DYT ve
KYD, periodontal aletlerin tam olarak uzanamadigi bolgelerde temizligin yetersiz
kalmasi, mikroorganizmalarin dentine ve gingival dokulara iyice ilerlemis olmasi

gibi nedenlerle de yetersiz kalabilmektedir (63).

2.4.1 Cerrahisiz Periodontal tedaviye ek uygulamalar.

DYT ve KYD sonrasi, atasman kazanci ve dis eti ¢ekilmesinin meydana
gelmesi ile cep derinliginde azalma olusur. Klinik olarak iyilesme; disetinin kirmizi
renginin soluklagmasi, kivamin sikilasmasi, 6demin azalmasi, sondlamada daha az
kanama goriilmesi ile takip edilebilir. Ancak dislerin pozisyonu, kékiin morfolojisi,
koklerdeki yiv ve oluklar, furkasyona ulasilabilirligin zor olmasi, cep derinliginin
fazla olmasi1 , yumusak dokuya invaze olan patojenler ve kemik defektleri islemin
basarisini sinirlandiran faktorlerdendir (64). Yapilan ¢alismalar, SRP ile subgingival
bolgedeki tiim mikroorganizma ve eklentilerin uzaklastirilamadigmi, islem sonrasi
kalan miktarm cep derinligiyle iliskili oldugunu kanitlamistir. Cep derinligi 3 mm’e
kadar oldugunda ceplerde plak ve distasi kalma oran1 % 4-43 arasinda iken, 4-6 mm

arasi ceplerde % 15-38, 6 mm ve {izeri ceplerde bu oran % 66’ ya ¢ikmaktadir (65).

Tek basina mekanik tedavi c¢ogu hasta i¢in uzun siireli basar1 ile
sonuc¢lanabilir. Bununla birlikte nispeten daha az sayidaki hasta veya periodontal
hastaliga sahip bolge tedaviye yeterli yanit vermeyebilir (66). Bu, derin ve spiral
periodontal cepler, furkasyon etkileniminin varligi, vertikal defektler gibi mekanik
debridman i¢in erisimin zorlagmasi sonucu olabilir (67). Ayrica, mekanik tedavinin
bazi Onemli patojenler {iizerinde smirli etkileri olabilir (68). Ayrica mekanik
debridman diseti ¢ekilmesi, diste madde kaybi ve dentin hipersensivitesi gibi

istenmeyen yan etkilere neden olabilir (69,70). Bu smirlamalari agmak icin
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antimikrobiyallere (antiseptikler ve lokal veya sistemik antibiyotikler dahil),
probiyotikler, lazer uygulamalari, biyomiihendislik ve konak modiilasyonuna dayali

farmakolojik tedaviler lizerine ¢aligmalar yapilmistir(71,72).

2.5. Konak Modiilasyonu

Konak modiilasyonu, bir hastaligi tedavi etmek icin konak olan insan
viicudunun durumunu veya islevini degistirmeyi amacglayan terapdtik bir kavrami
icermektedir. Hastalikta konagin inflamatuar yanitinin modiilasyonu, anti-
inflamatuar, anti-oksidan, modiilatér maddelerin yardimiyla yikimi 6nleyen veya
tyilestiren bagisiklik yanitin1 degistirmeyi onermektedir (30). Temelde modiilasyon
tedavisi, proinflamatuar ve antiinflamatuar faktorler arasindaki dengeyi yeniden
kurmayi, hastaligin gelisimini durdurmay: ve iyilesmeye elverisli bir ortam

yaratmay1 amaclamaktadir (8).

2.5.1. Tedaviye Ek Yontem Olarak Konak Modiilasyonu

Istenmeyen reaksiyonlar1 bastirmak icin bagisiklik tepkisinin manipiilasyonu,
otoimmiinite, alerji veya greft reddi gibi durumlarda arzu edilir. Koruyucu siiregleri
uyarmak i¢in bulasici hastalik durumunda da gereklidir. Bu hedeflere ulasmak i¢in
stratejiler topluca konak yanitinin modiilasyonu olarak adlandirilir ve tedavide yeni
bir kavram saglar (73,74). Bu yaklasimin arkasindaki mantik, konaga dogal savunma
mekanizmalarini destekleyerek bulasici ajanlara karsi miicadelesinde yardimci olmak
veya enflamatuvar sistemlerin seyrini degistirerek yanitin1  degistirmektir.
Enfeksiyona karsit diger silahlarla karsilastirildiginda, konak yanit modiilasyonu
potansiyel olarak daha az yan etkiye sahiptir, invaziv degildir ve karmasik uygulama

yontemleri gerektirmez (75).

Hastalik durumunda konak sistemin kendisi, hasar almadan dengeye gelmek
icin belki de en iyi sistemdir; ila¢ veya benzeri seyler alarak degilde, konake1
bagisiklik tepkisini dogal yollarla giiglendirerek, yani saglikli bir yasam tarzi ile (or.
sigara igmemek, yeterli diyet Onciilleri, antioksidan vitaminler, uygun viicut
agirhigmi korumak vb.) bagisiklik sistemini gelistirerek miimkiin olabilecegi

diisiiniilmektedir(76) .

36



2.5.2. Konak Modiilasyon Ajanlari

Arasidonik Asit Metabolitlerini inhibe Eden Ajanlar

Lokal doku hasarinda fosfolipaz aktivitesiyle arasidonik asit agiga cikar ve
metabolitleri doku hasarina yol agar. Arasidonik asit metabolitlerinin
inhibisyonunda: Steroidler, non-steroid anti enflamatuar ilaglar (NSAI) ilaglar ve
Omega-3 yag asitleri kullanilabilir. Steroidler, lipokortin iiretimini arttirarak
fosfolipazi baskilar. Ayni1 zamanda pro-enflamatuar sitokinleri de baskilayarak anti-
enflamatuar etki gosterir. Immiin yamt: diizenler ancak rutin kullanima uygun
degildir. Omega-3 yag asitleri (a-linoleik asit, eikosapentanoik asit, doksa-heksanoik
asit) bitkisel ve hayvansal kaynakli olabilir. Diyette agirlik verilmesi periodontitis
tedavisinde faydalidir. NSAI ilaglar, esas olarak anti-enflamatuar, analjezik ve anti-
piretiktir. Aragidonik asitten siklooksijenaz yoluyla aciga ¢ikan 6nemli enflamasyon
irinii prostoglandini (PGE) baskilar. Ayni1 zamanda, agriyr azaltmak icin de
kullanilir. Dental amagla kullanilan NSAI ilaglar; salisilatlar (asprin), endomethasin,
propiyonik asit deriveleridir (ibuprofen, naproksen..vb). PGE iiretimini bloke ederek
enflamasyonu baskilar ve bdylelikle osteoklast aktivasyonunu inhibe ederler. Ancak
yan etkileri nedeniyle (gastro intestinal sistem problemleri, azalmig trombosit
agregasyonuna bagli kanama egilimi, renal ve hepatik problemler) uzun dénem
kullanima uygun degillerdir bu nedenle periodontitis tedavisinde tercih edilmezler.
Ayn1 zamanda asprin digindaki NSAI ilaglarin rebound etkisi bilinmektedir. Bu

nedenle ilgi lokal uygulama {izerine yogunlagmistir.
Bifosfonatlar

Saglikli bir eriskinde osteoblast/osteoklast - yapim/yikim denge halindedir.
Bu dengeyi bozan faktorler kemikte miktar ve kalite olarak patolojik degisikliklere
yol acar. Bifosfonatlar, osteoklast fonksiyonunu modiile ederek kemik
rezorbsiyonunu engelleyen, pirofosfat analogu ajanlardir. Genelde kirik riski olan
osteopdrdz hastalar,, paget ve kanser hastalarinin tedavisinde tercih edilir.
Osteoklastik aktiviteyi inhibe ederek, kemigin yeniden yapilanmasini yavaslatirlar.

Kemige uzun siire bagl kalirlar bu nedenle remodelasyon hizinin geri doniisii

37



oldukca gectir. Bifosfonat kullanan hastalarda dental tedaviye baslamadan once
riskler bilinmelidir. Bifosfonat kullanimiyla kemikte avaskiiler nekroz alanlari
olusumu dental agidan en 6nemli komplikasyondur. Intravenéz kullanimda risk oral

kullanima oranla fazladir.
Sub-Antimikrobiyal Doz Doksisiklin (SDD)

Semi-sentetik tiirler tetrasikline gore daha yiiksek anti-kollajenaz etkinlige
sahiptir. Doksisiklinin tercih edilme sebebi; etkinligi, giivenilirligi, hizli sistemik
absorbsiyon giictidiir. SDD, 20mg’lik doksisiklin igeren sub-antimikrobiyal doz
preparattir (Periostat) ve oral floraya etki etmeksizin islev gosterir. Azalmis doz
sonucu antimikrobiyal etkinligi bloke edilmistir, anti kollajenaz 6zelliginden
faydalanmak iizere uzun donem kullanilir (3-9 ay, 2x1). Etkinlik gdsterebilmesi i¢cin
minimum 3 ay kullanilmalidir. Antimikrobiyal etkinligi olmadigi i¢in, direng
gelisimi s6z konusu degildir. Primer etki mekanizmasi; periodontal hastalikta bag
doku hasarina neden olan matriks metallo proteinaz (MMP) inhibisyonudur.
Fizyolojik bag doku turn-overinda islev goren MMP’lerdense (MMP-1); periodontal
hastalikla agiga cikan nétrofil kaynakli MMP’lere (MMPS8) duyarlidir. Boylelikle
fizyolojik turn-over1 bozmaz. Aymi zamanda, kemik rezorbsiyonundan sorumlu
osteoklastlar1 da inhibe eder. Kronik periodontitis tedavisinde ScRp’e destek olarak
kullanilmasinin fayda sagladigi bilinmektedir. Bu sekilde uygulanan kombine tedavi;
cerrahi olmayan periodontal tedavi i¢in altin standarttir. Kronik periodontitis

tedavisinde sistemik KMT uygulamasi icin FDA tarafindan onaylanmis tek iirtindiir.
Bitkisel Yag.

Bitkisel yaglar, cesitli doymus ve doymamis yag asitleri, fosfatidler,
pigmentler, steroller ve tokoferollerin karmagik bir karisimidir. Doymus ila
doymamis yag asitlerinin orani insan beslenmesi i¢in zorunludur. Kati ve sivi yaglar
normal giinliik tiiketimin bir parcasidir. Bitkisel yaglar onemli bir enerji kaynagidir
ve insan beslenmesinde Onemli yere sahiptirler. Geleneksel tipta; bronsit, 6dem,
soguk alginlgi, Oksiirlik ve yaniklarin tedavisinde kullanilan yenilebilir yaglar,

viicutta sentezlenmeyen esansiyel yag asitlerinin tasiyicis1 olarak 6nemli bir rol
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oynar ancak hiicre zarlarmmn biitiinliigiinii koruyabilmek amaciyla sentez i¢in de
gereklidirler (77).

Aycicegi (Helianthus annuus L.) yagi, diinyanin en 6nemli bes bitkisel yag
irliini arasindadir. Q (omega) -3'liin Q-6 yag asidine orani, kardiyovaskiiler, kalp ve
diger saglik avantajlar1 i¢in kritik 6dneme sahiptir (77). Aycicek yagi, tohumlardan
fiziksel veya kimyasal ekstraksiyon ile elde edilir. Aycicek yagi PUFA
(Cokludoymamis yag asitleri), linoleik asit (C18:2) (%48,3—74,0) bakimindan ve
MUFA (tekli doymamis yag asitleri), oleik asit (C18:1) (%14,0-39,4) bakimindan
yiiksektir. Aycicek yagi, yliksek konsantrasyonda PUFA'larin yani sira nispeten
yilksek E vitamini ve fitosterol seviyelerinin varligi nedeniyle cok degerlidir.
Biyoaktif seskiterpen laktonlar (en biiyiik bitki sekonder metabolit smiflarmmdan
birisidir) bunlarin varhigi aygigek yaginda da gosterilmektedir ve antiinflamatuar,
antikanser, antimikrobiyal Ozelliklerine ek olarak, antiprotozoal etkisi ile 6zel ilgi
cekmiglerdir (78). Aygicegi, olumlu saglik etkilerinden dolay1 fonksiyonel bir gida
veya nutrasotik olarak kabul edilmistir, ancak tam potansiyeli heniiz
bilinmemektedir. Ayciceginin farmakolojik calismalarda cesitli hastaliklar igin

tyilestirici 6zelliklere sahip oldugu bulunmustur .
Probiyotikler

Probiyotik terimi, "yasam i¢in" anlamina gelen Latince'den tiiretilmistir.
Probiyotikler patojenik olmayan, faydali, canli bakteri ve mayalardir. En yaygin
kullanilan  probiyotikler Lactobacillus, Bifidobacterium ve Saccharomyces
boulardii'dir. Lactobacillus ve Bifidobacterium zorunlu fakiiltatif anaeroblar olan

Gram pozitif gubuklardir ve S. boulardii bir mayadir (79).

Probiyotikler, yeterli miktarda uygulandiginda konakciya saglik yarari
saglayan canli mikroorganizmalar olarak tanimlanir ve tarihi, insanlarin sagliklari
icin fermente siit ictikleri yiizyillar Oncesine dayanmaktadir. 1899'da Paris'teki
Pauster  Enstitlisii'nden Henry Tessler tarafindan, emzirilen bebeklerin
bagirsaklarinda bebeklerin daha az ishal ataklar1 gegirmesine sebep olan

probiyotiklerden birisi olan bifidobakterileri kesfetmistir. 1907'de probiyotiklerin
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saglik yarari i¢cin kullanilmasi fikrini ilk 6neren Eli Metchnikoff ¢aligmalarinda agiz
yoluyla alman laktobasil’lerin, patojen bakterilerin yerini aldigin1 ve insan sagligi

iizerinde olumlu etkiler gosterip, yasam siiresini uzattigini belirtmistir (80).

Probiyotikler, uygun dozlarda uygulandiginda konakg¢iya saglik yarari
saglayan canli mikroorganizma kiiltiirleri olarak tanimlanir ve periodontal tedaviye
ek olarak kullanimlar1 da arastirilmistir; henliz tam olarak aydmlatilamayan
mekanizmalar yoluyla hem antimikrobiyal hem de immiinomodiilator etkileri

kanitlandig1 bildirilmistir (81).

Farkli probiyotik kiiltiirlerin, oral mikrobiyomun saglikli bir durumla uyumlu,
ancak yalnizca tedavi sirasinda etkili olacak sekilde homeostazimni geri kazandirdig:
gosterilmistir (82). Probiyotiklerin antimikrobiyal aktivitesi, degistirilmis mikrobiyal
sinyallesmeyi ve konagin miiteakip bagisiklik tepkisini igerir. Laktobasillerin
periodontopatojenlere karsi enflamatuvar yanit1 modiile ettigi gosterilmistir (83). Bir
dizi c¢alismada, Lactobacillus tiirlerinin P. gingivalis'e karsi inflamatuar yanita

aracilik ederek IL-1B, IL-6 ve TNF-a diizeylerini diistirdiigiinii gostermistir (84).

Propolis.

Propolis genel olarak “ar1 tutkali” olarak bilinir ve arilarin farkl bitki
tiirlerinden biriktirdigi regineli maddeye verilen genel bir isimdir. “Propolis”
kelimesi Yunanca “pro” savunma ve “polis” sehir veya topluluk anlamma gelir (85).
Propolis hiicre duvarmi sertlestirir ve aseptik bir i¢ ortama katkida bulunur (86).
Propolis ve oOzleri, antiseptik, antiinflamatuar, antioksidan, antibakteriyel,
antimikotik, antifungal, antiiilser, antikanser ve immiinomodiilatér o6zellikleri
nedeniyle ¢esitli hastaliklarin tedavisinde ¢ok sayida uygulamaya sahiptir. Esas
olarak recine (%50), mum (%30), ugucu yaglar (%10), polen (%5) ve diger organik
bilesiklerden (%5) olusur (87). Fenolik bilesikler, esterler, flavonoidler, terpenler,
beta-steroidler, aromatik aldehitler ve alkoller propoliste bulunan 6nemli organik
bilesiklerdir (88). Igerisinde on iki farkl1 flavonoid (pinocembrin, acacetin, chrysin,

rutin, luteolin, kaempferol, apigenin, mirisetin, katesin, naringenin, galangin ve
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kersetin), iki fenolik asit (kafeik asit ve sinnamik asit) ve stilben tiirevi (resveratrol)

bulunmaktadir (89).

Caligmalar, propolisin antibakteriyel 6zelliklerinden dolay1 bakteriyel plak
gelisimini ve periodontitise neden olan patojenleri kisitlayabilecegini gostermistir
(90). Propolis soliisyonlari, klorheksidine kiyasla insan diseti fibroblastlar1 lizerinde
secici olarak daha diisiik sitotoksik etki gosterir. Bunun yani sira propolis i¢eren
gargaralarin cerrahi yaralarin iyilesmesinde etkili oldugu goriilmiistiir. Bu, gargara

olarak kullanilan soliisyonlarda propolis kullanimini tesvik etmektedir (91).

Propolis, ratlarda periodontitis ile iliskili alveolar kemik kaybini onemli
Olciide azaltmistir (92). Ek olarak, propolis ve propolis tiirevli bilesiklerin, travmatik
dis yaralanmalar1 ile iliskili kemik rezorpsiyonunun tedavisinde potansiyel olarak
yararlt olan RANKL ile ilgili sinyal yollarmin reseptdr aktivatoriinii diizenleyerek
osteoklastogenezi ve kemik rezorpsiyonunu engelledigi gosterilmistir (93). Propolis

ve iligkili fenolikleri, ¢esitli mekanizmalar yoluyla kemik emilimini azaltmistir (94).
E Vitamini (dl-a-tokoferol).

Vitaminler viicutta {iretimi saglanamayan disaridan takviye olarak aldigimiz
ve organizmanin canliligini siirdiirmesi i¢in gerekli olan besinler araciligi ile viicuda
alinir. 1925 yilinda Bishop ve Evans adli ¢alismacilar farelerin iiremelerine destek
olan farkli bir maddeden bahsetmislerdir. Bahsedilen bu madde vitamin D’den sonra

bulundugu i¢in alfabetik siraya gore vitamin E olarak adlandirilmistir(95) .

E vitamininin iki ana tiirdesi vardir, her biri dort farkli analoga (alfa, beta,
gama Ve delta) sahip tokoferoller ve tokotrienollerdir (96). E vitamini tiirdeslerinden
a- tokoferol, memeli dokusunda ve serumunda en yaygin tiirdestir ve en yiiksek
biyoaktiviteye sahiptir. E vitamini (esas olarak a-tokoferol), hastaliklarin 6nlenmesi
icin bir takviye olarak yaygin kullanilmaktadir ve ¢esitli ¢aligmalar, insan saghgmi
iyilestirmede E vitamini takviyesinin faydali etkisini gostermistir (97). E vitamini,
lipid peroksidasyonunu ve inflamasyonu inhibe eder, iskemik ve hipoksik dokular1

korur ve immiino-uyarici olan bir serbest radikal temizleyici olarak islev goriir (94).
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Ratlarda yapilan bir ¢calismada E vitamininin gingivektomi yapilan dislerdeki
yara alanmin iyilesmesi iizerindeki etkisinin incelendigi bir calismada E vitamininin
yara iyilesmesini hizlandirdig1 bildirilmistir. Yara iyilesmesi 6zellikle 2 ila 7 giin
arasinda kayda deger bulunmustur ve klinik olarak oldugu kadar mikroskobik olarak
da gozlemlenmistir (98). E vitamininin gingival fibroblastlar ve periodontal ligament
fibroblastlar1 iizerine proliferasyon faktorleri salmimi agisindan etkilerinin
incelendigi bir ¢alismada a-tokoferol’lin iyilesme hizina olumlu etki sagladigi

belirtilmistir (99).

2.6. Omega-3 Yag Asitleri

Yag tiiketiminin yagamim devami i¢in gerekli oldugu ilk kez 1929 yilinda
yagsiz diyet verilen farelerde biliylime geriligi, hastalik ve 6liimiin meydana geldigi
bir ¢aligmada bildirilmistir. Organizmada sentezlenemeyen, digsaridan besinlerle
almmas1 gereken, alinmadigi zaman yetersizlik sonucu kendine 6zgli semptomlara
neden olan yag asitlerine esansiyel yag asidi (EYA) denir. EYA, insan ve diger
memeliler icin gerekli olan ¢coklu doymamis yag asitleridir (CDY A). Viicutta o-3 ve
-6 olmak iizere iki ¢esit EYA bulunmaktadir. -3 serisi 18 karbon ve ii¢ ¢ift bag
iceren a-linolenik asitten (ALA, 18:3), ®-6 serisi ise 18 karbon ve iki ¢ift bag igeren
linoleik asitten (LA, 18:2) kdken alir. Linoleik yag asidi kanola, soya fasiilyesi, misir
ve aycigek yagi gibi bir¢cok bitki tohumu ve bitkisel yaglarda; ALA yag asidi ise
keten, chia gibi bitkilerin tohumlarinda ve deniz iriinlerinde bulunmaktadir. LA ve
ALA’ nm yiyeceklerle alinmasi durumunda memelilerde sentezlenemeyen LA’ dan
elongasyon ve desatiirasyon sonucu ®-6 yag serisi olan arasidonik yag asidi (AA,
20:4), ALA’ dan ise eikosapentaenoik asit (EPA, 20:5), dokozapentaenoik asit (DPA,
22:5) ve dokozaheksaenoik asit (DHA, 22:6) gibi ®-3 serisi yag asitleri
sentezlenmektedir. (100).

Diyetteki LA ve ALA' nin doku ®-3 ve ©-6 CDYA diizeylerini korumada
onemli roller oynadigi tespit edilmistir. Antiinflamatuvar ve proinflamatuvar
eikosanoidlerin tiretiminde ®-6 ve ®-3 CDYA' larin rekabet eden rolleri nedeniyle,

saghgt korumak igin bu yag asitlerinin dengeli alinmasi gerekmektedir. Saglik
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yararlar1 i¢in Onerilen -6/ ®-3 yag asidi oran1 1:1-2:1'dir (182). Mevcut bat1 diyeti
(185), ®-3 yag asitleri bakimindan nispeten yetersiz olup; ®-6 yag asitleri

bakimindan (10-20: 1) ¢ok yiiksektir (100).

2.6.1. Anti enflamatuvar ozellikleri.

Lipit kaynakli EYA tiirevlerinden olusan eikozanoidler inflamatuvar yanitta
rol oynamaktadir. CDYA’ dan biri olan ve hiicre membran fosfolipidlerinin bir
komponenti olarak bulunan AA, PG’ leri, tromboksanlar1 ve 16kotrienleri (LT) igeren
eikosanoidlerin onciistidiir. Eikozanoidler, CDY A’ nin oksijenli metabolitleri olup
viicuttaki tiim ana yollarda tanimlanir ve birgok temel fizyolojik reaksiyona katilirlar.
Ayni zamanda eikozanoidler memelilerin tiim doku ve viicut sivilarinda bulunup
fizyolojik siirecte, hastaliklarla savasmada 6nemli rollere sahiptir. Memelilerdeki
eikozanoidlerin sentezi AA’ dan siklooksijenaz (COX), LOX ve sitokrom p-450
yollar1 ile gerceklesir. Prostaglandinler, membran CDYA metabolizmasindan
tiiretilen biyoaktif lipidlerdir ve hiicre boliinmesi, immiin yanitlar ve yara iyilesmesi
dahil olmak f{izere bir dizi biyolojik siirecte dnemli rol oynarlar. Sentezlendikleri
yerlere yakin etki gosterirler ve kisa dmiirlidiirler. PG’ ler COX yolu ile olusurlar ve
10 alt smifa sahiptirler; bunlardan D, E, F, G, H ve I inflamasyonda en 6nemli
olanlardir (100). Her bir grup ¢ok sayida alt gruplar igerir ve PGE1, PGE2, PGF1 vb.
sekilde isimlendirilirler. Insan viicudunda en fazla bulunan primer PG ise PGE2’ dir.
PG’ ler vazodilatasyon, vaskiiler gegirgenlik, 6dem, agri, ates gibi birgok biyolojik
olayda gorev alirlarken, ndtrofil ve monosit kemotaksisinde de immiin diizenleyici
olarak rol oynarlar . PGE2, proinflamatuvar 6zelliklere sahip olmanin yani sira COX

enzimini inhibe ederek akut inflamasyonu tersine ¢evirebilir(101).

Aragidonik asit metabolizmasmndan LOX yolu ile sentezlenen LT’ ler;
inflamasyon ve alerjik reaksiyonlarda, konak savunma mekanizmasinda ve bazi
kronik inflamatuvar hastaliklarin gelisiminde rol oynayan biyolojik aktif lipid
medyatorlerdir. Ik olarak 16kositlerde tespit edilmis olup ozellikle graniilositler,

monositler/makrofajlar ve mast hiicrelerince tiretilip parakrin etki gosterirler (102).
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Akut inflamasyonun rezoliisyon fazinda baslangicta, klasik PG ve LT’ ler
gibi, inflamasyonun kardinal belirtilerini aktive eden ve giiclendiren medyatdrler
iiretilirken, daha sonra -3 ve ®-6 esansiyel yag asitlerinin metabolize olmasiyla
olusan lipoksinler (LX), resolvinler (Rv), protektinler (PD) ve son olarak kesfedilen
maresinler (MaR) gibi endojen lipid medyatorleri biyosentezlenir . Lipid profilindeki
bu degisime “Lipid Mediator Class Switching” denilmektedir. Bu degisim, LX
biyosentezinde yer alan enzimlerin transkripsiyonel diizenlemesini saglayan COX

tiirevi PGE2 ve PGD?2 tarafindan yonetilmektedir (103).

Griel ve ark. yaptiklar1 ¢alismada omega-3’iin osteoklast aktivitesini
azalttigin1 bunun altinda yatan mekanizmanin da kemik dokusundaki lokal yag asidi
ve prostaglandin degisiklikleriyle iliskili oldugunu bildirmislerdir. Omega-6 yag
asitleri arasidonik asit EPA oranin1 ve PGE2 {iretimini arttirirken omega-3 yag
asitleri ise aragidonik asit EPA oranmni ve PGE2 iiretimini azaltr. PGE2’deki bu

azalma kemik rezorpsiyonunun azalmasiyla sonuglanir (104).

Osteoblast hiicre kiiltiirli tizerinde arasidonik asit (AA) uygulamasmin IL-1a,
IL-1p ve TNF- o gibi proinflamatuar sitokinlerin ekspresyonunu arttirdigi, EPA

uygulamasinin ise bu sitokinlerin ekspresyonunu azalttigi gosterilmistir (105).

2.6.2 Anti bakteriyel ozellikleri.

CDY A ninanti enflamatuar 6zelliklerinden literatiirde siklikla bahsedilmesine
ramen bakterilerin ¢ogalmasimna lizerine olan etkileri hakkinda bilgiler kisithdir.
Fakat CDYA igerisinden EPA, DHA ve ALA ve esterleri ilgili yapilan bir ¢aligmada,
omega-3 yag asitlerinin agiz igerisinde bulunan A. actinomycetemcomitans, F.
nucleatum, P. gingivalis gibi patojenlere kars1 yiiksek antimikrobiyal etki gosterdigi
belirtilmistir (106). Subgingival biofilm modeli olusturularak EPA ve DHA nin
antimikrobiyal etkinlerinin incelendigi baska bir ¢alismada yine oral patojenler
incelenmistir. Streptococcus oralis, Actinomyces naeslundii, Veillonella parvula,
Fusobacterium  nucleatum, Porphyromonas gingivalis ve Aggregatibacter
actinomycetemcomitans gibi oral patojenlere karsi antibakteriyel etkilerinin biofilm
icerisinde de oldugu belirtilmistir(107). Yapilan klinik bir ¢alismada ise Stando ve

ark. yiiksek doz uygulanan Omega-3 takviyesi sonrasindada periodontitis hastalarmnin
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cep icerisndeki Phorphyromonas gingivalis, T. forsythia, T. denticola ve A.
actinomycetemcomitans gibi periodontal patojenlerin miktarlarmm anlamli derecede

azaldigini da belirtmistir. (108)
2.6.3. Anti oksidan ézellikleri.

Omega-3 takviyesinin reaktif oksijen tiirleri (ROS) ve antioksidanlar
iizerindeki etkisi, 6nemli bir etki mekanizmasi olarak kabul edilir (109). Hidrojen
peroksit, siiperoksit ve hidroksil radikal gibi reaktif oksijen tiirleri, yiliksek
reaktiviteye sahip molekiillerdir. Diisiik ROS seviyeleri bir¢ok hiicre sinyal yolunun
gereksinimlerini kargilamak i¢in gereklidir, ancak siirekli veya kontrolsiiz iiretimleri
oksidatif stres olarak bilinen hiicresel hasara neden olabilir (110). Notrofil ROS
iiretimi, mikrobiyal savunma i¢in temel bir yOntem olmakla birlikte, konak
dokularina ikincil hasar verebilecek potansiyele sahiptir (111). ROS ayrica redoks-
duyarl pro-enflamatuar gen transkripsiyon faktorlerini, NF-kB ve aktivator protein-
I'l aktive edebilir ve bu nedenle osteoklastlarmm olusumu, hayatta kalmasi ve
rezorpsiyon aktivitesinde oOnemli bir rol oynar (112,113). Oksidatif stresten
kaynaklanan doku hasar1 bu nedenle periodontitis patogenezinde 6nemli bir faktor
olarak gosterilmis ve dolayisiyla konak modiilasyon terapisinin potansiyel bir hedefi

olarak kabul edilmistir.

Balik yag1 takviyesi yiiksek dozlarda (5.4 g EPA ve 3.2 g DHA'ya esdeger)
insan notrofillerinde siiperoksit ve hidrojen peroksit iiretimini COX yoluna veya

lizozomal enzimlerin saliimina bagimsiz olarak azalttig1 gosterilmistir (114,115).

2.7. Periodontal Hastahklar ve Omega-3 Tliskisi

Periodontal hastalik, periodontopatojen bakterilerin ve yiiksek seviyelerde
proinflamatuvar sitokinlerin varlig1 gibi faktorlerin kombinasyonu ile olusur (116).
Inflamatuvar sitokinlerin, AA kaynakli eikosanoidlerin ve diger inflamatuvar
ajanlarin varlig1 konak dokuda onarilamaz hasar olusumu adna ¢ok énemlidir . Son
zamanlarda, yag asitlerinin kronik inflamasyon patogenezindeki etkisi ve ozellikle

periodontal hastaliklara olan etkisine ilgi artmistir (117).
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Yag asitleri ile periodontitis arasindaki iliski az sayida ¢alismada
gosterilmistir. Bunlardan bazilar1 o-6 yag asitlerini periodontitis grubunda kontrol
grubuna gore daha yliksek bulurken; bazilarinda ise kronik periodontitisli hastalarda
gingivitisli hastalara gore EPA ve DHA diizeyleri anlamli olarak daha yiiksek
bulunmustur. Kemigin yeniden sekillenmesinin sayisiz faktorii arasinda, AA
metabolitlerinin sitokinlerle birlikte lokal etkisi ¢ok dnemli unsurlardandir. Yapilan
calismalarda ®-3 kaynakli AA’ in periodontal destriiksiyonu olan hastalarla iliskili

oldugu gosterilirken, w-6 tlirevlerinin sonuglar: tartigmalidir (118,119).

Lipoksinlerin ana islevlerinden biri, antiinflamatuvar siirecin ayirt edici
ozelligi olan PMN’ lerin toplanmasini, kemotaksiyi ve endotelden gecisi
engellemektir. Lipoksin’ lerin (LX) periodontal inflamasyon ve alveolar kemik
rezorbsiyonu iizerinde koruyucu bir role sahip oldugunun One siiriilmesiyle,
periodontal hastalik patogenezi ve konak modiilasyonunda da bir ¢igir agilmistir
(120). Diger sistemik hastaliklarda LX’ lerin rolii kapsamli bir sekilde arastirilmissa
da, bunlarm periodontal hastalifin patogenezindeki rolii heniiz netlik kazanmamistir
(121).

Resolvinler (Rv), akut inflamatuvar cevabin aktif ¢oziilmesini indiikleyen
negatif feedback dongiisiinii saglarlar (122). Ayrica Ilokosit infiltrasyonunun
kesilmesini ve monositlerin toplanmasmi baslatirlar  (123). Inflamasyonun
¢Oziilmesinin bu dogal aracilari, doku onarimimni ve bakteriyel klirensi aktif olarak
destekler ve konak savunmasini engellemek yerine gelistirir (122). DHA kaynakli D
serisi Rv’ lerin hiicre farklilasmasinda ¢ok onemli bir rol oynadigi, aktive edilmis
Thl ve Thl7 hiicrelerinin olusumunu onleyerek ve diizenleyici T hiicrelerinin
farklilagsmasmi artirarak ¢oziilmeyi tesvik ettigi gosterilmistir (124). RvD1
proliferasyonu, periodontal ligament gocli ve yara kapanma oranini artirir, ayrica
fibroblast biiylime faktorii (FGF) iiretimi ile yara iyilesmesi ve doku yenilenmesinin

aktif koordinasyonunda potansiyel bir baglant1 saglar (125).

EPA kaynakli RvE1’ in ise notrofil infiltrasyonunu inhibe ettigi, notrofil
apoptozisini indiikledigi, apoptotik ndtrofilleri ve bakterileri fagositize eden

makrofajlar1 ¢ektigi ve eferositoz yoluyla kronik inflamatuvar lezyonlar1 temizledigi
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iyi bilinmektedir (126). Yapilan hayvan caligmalarinda RvE1’ in periodontitis
tedavisinde etkili oldugu gosterilmistir . RvE1, periodonsiyumda homeostaza doniisii
kolaylastiran inflamatuvar doku hasarmni ve osteoklast aracili kemik rezorpsiyonunu

Onlemektedir .

Endojen Rv seviyelerinin degerlendirildigi az sayida ¢alisma mevcut olmakla
birlikte, agresif periodontitisli ve gingivitisli bireylerde yapilan bir ¢aliymada serum,
salya ve DOS Rv seviyelerinde gruplar arasinda anlamli bir farklilik bulunamamistir

(127).

Maresin 1 ilk olarak makrofajlarda gii¢lii bir proresolving lipid medyat6rii
olarak tanimlanmistir (128). Prorezoliisyon etkilerine ek olarak, MaR’ m ayrica doku
rejenerasyonunu  destekledigi  ve inflamatuvar noropatik agriyr hafiflettigi
bildirilmistir (129). Lokalize agresif periodontitis hastalarindan alnan hiicrelerde,
MaR1 biyosentezinin diizensiz oldugu ve fagositlerinin (nétrofiller ve makrofajlar),
P. gingivalis ve A.actinomycetemcomitans’ 1 fagositize etme ve
oldiirme kabiliyetinin bozulmus oldugu tespit edilmis, eksojen MaR1 uygulamasi,
notrofillerde ve makrofajlarda bu bozuklugu kismen onarmis, hiicre ici ROS
iretimini, fagosit alimini1 ve periodontal patojenlerin temizlenmesini artirmistir
(130). P. gingivalis lipopolisakkariti ile indiiklenen periodontal ligament ile
MaR1’ in etkinliginin degerlendirildigi bir ¢alismada ise MaR1 ile tedavinin
periodontal ligament hiicrelerinde sag kalimi arttirdigi ve periodontal ligament
hiicrelerinde apoptozisi doza baglh bir sekilde azalttig1 gdsterilmistir (131). Kardio
vaskiiler hastalikli (KVH) ve peridontal hastalikli bireylerde yapilan ¢alismada ise
salya MaR1 diizeyinin KVH-periodontitis grubunda en yiiksek seviyede bulundugu
tespit edilmistir (132).

Protektinler, DHA’ dan D serisi Rv’ lere ek olarak, LOX aracili bir yolak ile
sentezlenirler (133). Bu yolakta PD1 biyosentetik bir ara madde olan 17-hidroksi-
DHA (17-HDHA)’ dan olusturulur ve sonrasinda hizli bir sekilde 16kositlerce PD1
veya noroprotektin olarak bilinen 10R, 17S-Dihidroksidokosaheksaenoik (17S-
HDHA) asit olarak sabitlenir (134). PD1, Th-2 fenotipine sahip periferal kan

lenfositleri tarafindan iretilmektedir. PD’ nin gorevleri arasinda, TNF-a ve
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interferon-y (IFN) salgilanmasimi azaltmak, T hiicresi gogiinii bloke etmek ve T
hiicresi apoptozisini tesvik etmek bulunur (135). Ayrica 6zellikle beyin ve retinada
reaktif oksijen tiirleri (ROS) ile indiiklenen hasarlarda oksidatif stresle iligkili
inflamasyonu ¢6zme kabiliyeti yiiksektir (136).

2.7.1 Periodontolojide Omega-3 Klinik Cahsmalari.

Omega-3 takviyesinin periodontal hastaligin tedavisi olarak incelendigi ilk
klinik calismalardan biri, omega-3 monoterapinin deneysel gingivitis tedavisi i¢in
degerlendirildigi bir randomize kontrolli c¢alismadwr (137). Oral hijyen
prosediirlerinin 3 hafta siireyle incelenmesi deneysel gingivitis uygulamasimni takiben,
37 saglikli goniilliiye 21 giin boyunca ya 1.8 g Omega-3 ya da plasebo (zeytinyagi)
rastgele verilmistir. Omega-3 seviyesi test grubunun gingival dokularinda belirgin
sekilde daha yiiksek goriilmiistiir; ancak AA, PGE2 veya LTB4 seviyeleri a¢isindan
gruplar arasinda anlamli fark bulunamamistir. Omega-3 grubunda gingival
enflamasyonda bir azalma goriilmesine ragmen, tedavi gruplar1 arasinda anlamli fark
bulunamamistir. Anlamli bir fayda gosterilememesi, katilimci sayismin azhigi veya

takviyenin kisa siireli olmas1 nedeniyle olabilecegi belirtilmistir.

Periodontitisi olan 30 katilimcida EPA'nin (giinliik 3000 mg) veya gama-
linolenik asitin (GLA; bir omega-6) takviyesinin (giinlik 1500 mg) etkisini
plaseboya (misir yagi) kiyasla degerlendiren 12 haftalik bir randomize klinik ¢alisma
literatiirde mevcuttur (138). Mekanik debridmanin ardindan oral hijyen egitimi
uygulanan bireylerde durumlar degerlendirilmistir. GLA takviyesi alan katilimcilarda
gingival iltihap ve sondlanan cep derinliginde anlamli bir iyilesme goriilmiistiir,
ancak sadece EPA veya GLA takviyesi alan gruplarda istatistiksel olmayan bir
iyilesme egilimi goriilmiistiir. EPA takviyesinin istatistiksel olarak anlamli bir
faydasinin olmamasinin nedeni, smirli 6rneklem sayis1 veya takviye uyumunun

azlhiginm olabilecegi bildirilmistir.

Bagka bir klinik ¢aliymada, kronik periodontitis hastalarmi ya 3 g omega-3
veya plasebo almalari i¢in rastgele atanmistir (139). Tiim hastalar sadece oral hijyen
egitimi almig ve 28 hafta boyunca takip edilmistir. Omega-3 alan grupta, serum ve

kirmiz1 kan hiicresi membranlarinda DHA, EPA ve toplam CDYA miktarinda 8 ve

48



16 haftada anlamli bir artis olmustur. Ancak, bu lipid degisiklikleri ile iligkilendirilen
klinik sonuglarda anlamli bir fark bulunamamistir. Bu sonuglar, omega-3 iin

monoterapi olarak periodontitis durumunu iyilestirmedigini diistindiirmiistiir.

Diistik doz EPA ve DHA takviyesinin (900 mg), diisiik doz (81 mg) aspirinle
birlestirilerek cerrahisiz periodontal tedaviye ek uygulandigi ¢alismada, 3 ve 6 ay
sonraki cep derinliginde 6dnemli azalmalara ve onemli atagman kazanglarma etkisi
oldugu bildirilmistir (140). Bu klinik ¢aligma, >6 mm'lik cep derinlikleri olan >6 disi
bulunan, atasman kaybi1 >4 mm ve tligte bir radyografik kemik kaybina sahip ileri
kronik periodontitis tanimina uyan 80 hastay1 icermektedir. Klinik parametrelerdeki
tyilesme, 4 mm'den biiylik cep sayisinda anlamli bir iyilesme gostermistir. Klinik
parametrelerdeki iyilesme kadar, tiikiirik RANKL ve MMP-8 seviyelerinde de
anlamli azalmalar goriilmiistiir. Bununla birlikte, calisma yalnizca balik yagi iceren

bir caligma grubuna sahipken hasta uyumundan bahsedilmemistir .

Diger bir randomize klinik ¢alisma, orta derecede kronik periodontitisi olan
55 katilmciya DHA ‘ya (giinliik 2000 mg DHA'ya esdeger) ek olarak diisiik doz
aspirin (81 mg) veya plasebo ya ek olarak diisiik doz aspirin uygulanmistir (141).
Tim katilimcilar agiz hijyen egitimi almis, ancak mekanik debridman
uygulanmamustir. 3 aylik takip siiresince, cep derinliginde 2 mm veya daha fazla
iyilesme, DHA grubunda plasebo alan gruba kiyasla iki kat daha ¢ok goriilmiistiir
(OR = 2.05; %95 CI 2.26 ila 3.63; P = 0.01). DHA ve aspirin takviyesi, ortalama cep
derinligini ve rezidiiel cep derinligi >5 mm olan bdlgelerin sayisin1 da anlamli
sekilde azalatmistir. (OR = 0.62; %95 CI 0.43 ila 0.90; P = 0.01). DHA ve kontrol
grubu arasinda ayrica C-reaktif protein ve IL-1B gibi diseti olugu sivi enflamatuar

belirtecler acisindan anlamh fark bulunmustur.

Omega-3'larin diisiik doz aspirinle birlestirilmis etkinligi, sinif II furkasyon
defektlerinin rejeneratif/rekonstriiktif tedavisine yardimei olarak incelenmistir (142).
6 aylik takip siiresince test grubunda (Omega-3 art1 diisiik doz aspirin), cep
derinliginde anlamli bir azalma ve klinik atasman kazancinda anlamli bir artis
goriilmiistiir. Kontrol grubuna kiyasla ¢alismanin sonunda, ortalama GI skorlarinda

ve SK da anlamli bir azalma gozlendi, bu da klinik olarak anlamli bir gingival
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enflamasyon azalmasimi isaret etmektedir. Klinik parametrelerdeki ek faydalar, IL-

1B'nin diseti olugu s1visi seviyelerinde daha biiyiik azalmalarla da iligkilendirilmistir.

Elgendy ve Kazem caligmalarinda DYT ve KYD'nin omega-3 (200mg EPA,
300 mgDHA) takviyesi sonrasinda periodontal parametrelerin ve siiperoksit
dismutazin (SOD) degisimlerini incelemislerdir. Bu ¢aligma, kronik periodontitis
hastas1 olan 50 menopoz donemindeki kadini icermektedir. Sonug¢ olarak, test
grubunun kontrol grubuna kiyasla daha iyi ortalama SCD azalmasi ve ortalama KAS
azalmas elde ettigi, ayrica DYT ve KYD ‘ye tek basma kiyasla daha ¢ok siiperoksit
dismutaz (SOD) aktivitesi artis1 oldugu bulunmustur (143).

Baska bir randomize klinik ¢caligma nin amaci , periodontitis iizerinde omega-
3'tin etkisini test edilmektedir (144). Diisiik doz CDY A’larla (6,25 EPA, 19,19 DHA)
15 caligma hastas1i ve 15 plasebo hastasi test edilmistir. Tikiiriik 6rnekleri timor
nekroz faktor-a (TNF-a) ve SOD seviyeleri i¢in analiz edilmis ve sonuglarda her iki
grupta da klinik parametrelerde anlamli degisiklikler goriilmiistiir (GI, SK, SCD, PI)
ancak test ve kontrol grubu arasinda anlaml bir fark goriilmedi. Diisiik doz omega-3
takviyesinin kronik periodontitis hastalarinda klinik parametreler lizerinde herhangi

bir etkisinin olmadigini gosterilmistir.

Deore ve ark. gergeklestirdikleri randomize klinik calismada omega-3'iin
Klinik enflamasyon parametrelerini azaltip azaltamayacagini incelemistir (145). DYT
ve KYD ile geleneksel olarak tedavi edilen iki gruptan, her biri 30 hasta
icermekteydi; test grubu omega 3 (180 mg EPA, 120 mg DHA) ile tedavi edilirken
digeri plasebo ile tedavi edilmistir. PI, GI, SK, SCD, KAS ve serum CRP seviyeleri
degerlendirildi. Test grubuyla kontrol grubu karsilastirildiginda, test grubu icin
anlaml1 bir sekilde daha fazla SCD, KAS, GI ve SK degisimi edildi. PI ve serum
CRP seviyelerinde ise degisiklik goriilmedi

Kronik periodontitis hastast olan 11 kontrol ve 10 test hastasini iceren
Martinez ve ark. ylriittiigii calismada (146). Test hastalari, 4 ay boyunca giinde {i¢
kez omega-3 kapsiil (180 mg EPA, 120 mg DHA) aldilar (900 mg/giin). Baslangic ve
4. ayda SCD, PI, KAS ve SK gibi periodontal parametreler 6lgiildii. Ayni1 zamanda
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DHA ve EPA serum seviyeleri de degerlendirildi. Sonug olarak, omega-3'iin DYT ve
KYD ile birlestirilmesinin, omega-3 olmadan yapilan tedaviyle karsilastirildiginda

anlamli bir fark sunmadig1 bulundu.

Farhad ve ark. gerceklestirdikleri ¢calismada (147), periodontitis tedavisinde
omega-3 (300mg) ve diisiik doz aspirinin (80mg) etkinligini doksisiklin ve plasebo
ile kargilastirmistir. Calisma, DYT ve KYD tedavisi aldiktan sonra ii¢ gruptan birine
rastgele atanmis 45 hastay1 igeriyordu. Klinik parametreler baslangigta ve 6. haftada
degerlendirilmistir. Sonug¢ olarak, test gruplarindaki klinik parametrelerin (SCD,
KAS, SK) plaseboya gore anlamli sekilde azaldigi ve bu azalmanin omega-3 grubu

icin daha belirgin oldugu bulunmustur.

Stando ve ark. omega-3 takviyesinin (2,6g EPA, 1,8mg DHA) IIl. ve IV.
evre periodontitis hastalarinda etkisini degerlendirmeyi amacglamistir (148). Bu
calisma, DYT ve KYD ile tedavi edilen 30 hastay1 icermektedir. SCD, KAS ve SK
gibi klinik parametreler baslangicta ve baslangic tedavisinden 3 ay sonra
degerlendirilmistir. Tikiiriikk 6rnekleri ayrica interleukin 8 (IL-8), IL-10 ve IL-17
seviyelerini degerlendirmek i¢in almmaistir. Calismanin sonunda, test grubunda SCD,
KAS ve SK'da istatistiksel olarak anlamli bir azalma oldugu goriilmiistiir. Ek olarak,
proinflamatuar sitokin IL-8 ve IL-17 diizeyleri omega-3 grubunda belirgin sekilde

daha diisiik i1zlenmistir.

Periodontal hastaliin seyrini ve iyilesmesini etkileyebilecek sistemik
durumlarla birlikte omega-3 kullaniminin incelendigi ¢alismalar da mevcuttur.
Elgendy ve Kazem vyaptiklari ¢alismada kronik periodontitisli post menopozal
donemdeki kadinlarin cerrahisiz periodontal tedavilerini incelemislerdir. Yaptiklar1 6
aylik gozlemde 1g omega-3 alan test grubunda 25 hastayr dahil ederken 25 kisilik
kontrol grubuna plasebo ila¢ uygulamislardir. Calisma sonucunda ortalam SCD
degisimi ve derin ceplerde KAS degisimi test grbunda daha yiiksek ¢ikmistir. Kronik
periodontitisli tip II diabet hastalarmin degerlendigildigi bir klinik ¢aligmada
Surapaneni ve ark. 3 ay takip ettikleri ¢aligmada 20 ser kisinin dahil edildigi test ve
kontrol gruplar1 arasinda klinik parametrelerin yaninda HbA1C ve serum resistin

seviyeleri 6lgiilmiistiir. 600mg ALA alan test grubunun kontrol grubuna gore klinik
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parametreler ve biyokimyasal belirtegler agisindan anlamli derecede daha iyi yanitlar
sergiledigi belirtilmistir. Tip II diabet hastalarinin takip edildigi baska bir klinik
caligmada ise 40 hasta 4 farkli gruba ayrilarak omega-3 (1g) takviyesinin kizileik
suyu ile kombine kullanim1 incelenmis, omega-3 kullanan test gruplarindan birinde
ve kontrol gruplarindan birinde kizilcik suyu ek olarak uygulanmistir. Calismanin
baslangig ve 2. ay takipleri sonucunda HDAL1C ve HDL miktarlar1 klinik
parametrelerle birlikte dl¢tilmiistiir. Omega-3 igeren kizilcik suyu kombinasyonunun
HbA1C miktarint diger gruplara kiyasla anlamli derecede azaltwrken HDL miktarmi
da ayni sekilde arttirmistir . Elwakeel ve Hazaa yaptiklar: klinik ¢alismada tip 11
diabetli kronik periodontitis hastalarini 6 ay takip etmisler ve 1g omega-3 ile birlikte
75 mg aspirin kullandiklar1 test grubuna kars1 kontrol grubunda sadece plasebo ilac1
kullanilmistir. Toplamda 40 hastanin takip edildigi ¢alismanin sonucunda test grubu
SCD ve KAS degisimlerinde kontrol grubuna anlamli derecede farkli bir iyilesme
gosterirken IL-1p ve monosit kemoatraktan protein-3 serum seviyelerinde de anamli

azalma gostermistir.

Omega-3°’de bulunan c¢oklu doymamis yag asitlerinin konak modiilator
etkileri ve periodontal tedavi sonrasinda klinik parametrelere olan olumlu etkileri
bilinmektedir. Fakat bu etkileri kimi sistemik durumlarda incelenmis olsa da
immun-enflamatuar yanitta degisikliklere yol agan sigara kullanimma karsi
incelenmemistir. Ayrica diisiikk dozda kullanilan Omega-3 preperatlar1 klinik basarida
yetersiz kalabilmektedir, bu sebeple periodontal tedaviye ek olarak Omega-3
kullanim1 i¢in gerekli dozun tespiti i¢in farkli dozlarda klinik ¢alismalara ihtiyag

duyulmaktadir.

Bu arastirmada amacimiz; cerrahisiz periodontal tedavi géren sigara kullanan
ve kullanmayan hastalarda Omega-3 kullanimmin klinik parametrelere olan etkileri

hakkinda, geriye doniik tedavileri inceleyerek bir sonuca varabilmektir.
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiza, Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji Anabilim Dali’nda
tedavisi yapilan hastalardan alinan klinik periodontal kayitlarindaki veriler dahil
edilmistir. Klinigimizde tedavi olan biitiin hastalardan tedavi 6ncesinde ve takip eden
kontrol seanslarinda rutin periodontal kayitlar1 alinmaktadir. Bu degerlendirmede

kullanilan klinik parametreler sunlardir:
Sondalama cep derinligi (SCD) :

Williams periodontal sondu yardimiyla dis eti kenar1 ile sulkus/cep tabani
aras1 mesafe, vestibiil/bukkal ve lingual/palatinal, mezyal, orta ve distal olmak iizere,
disin alt1 noktasmndan 6lciildii. Olgiim esnasinda sondun, disin uzun aksmna paralel
olmasina ve asir1 kuvvet uygulanmamasina dikkat edildi. Her bir disin SCD degerleri
toplanip 6lgiim yapilan tiim yilizey sayisina boliinerek tiim agiz ortalama SCD miktar1

hesaplandi.
Klinik atasman seviyesi (KAS):

Williams periodontal sondu yardimiyla mine sement sinir1 ile SCD arasindaki
mesafe vestibiil/bukkal ve lingual/palatinal, mezyal, orta ve distal olmak tizere, disin
alt1 noktasindan olgiildii. Her bir digin KAS degerleri toplanip 6l¢iim yapilan tiim

ylizey sayisina boliinerek tiim agiz ortalama KAS miktar1 hesaplandi.
Plak indeksi (PI):

Calismamizda Silness ve Loe (1964) plak indeksi kullanildi. PII dl¢timii i¢in
degerler her disin meziobukkal/vestibiil, midbukkal/ vestibiil, distobukkal/ vestibiil,
midpalatinal/lingual olmak {izere dort ylizeyinden elde edildi. Her bir disin PI
degerleri toplanip 6lgiim yapilan tiim yiizey sayisina boliinerek tiim agiz ortalama PI

miktar1 hesaplandi.

53



Skorlama su sekilde yapilmustir:
0: Dis yiizeyinin dis eti bolgesinde hi¢ bakteri plag: yok.

1: Goz ile digin yiizeyinde bakteri plagi goriilmemekte fakat sondalama

isleminden sonra sondun ucunda bakteri plag1 izlenmektedir.

2: Dis eti bolgesi ince ve orta diizeyde bakteri plagi ile kaphidir ve bu birikinti

g0z ile sec¢ilebilmektedir.

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

tamamen doldurmustur ve interdental bolge yumusak birikinti ile doludur.

Gingival indeks (Gl):

Calismamizda Loe ve Silness (1963) gingival indeksi kullanildi. GI &l¢iimii
icin degerler her disin meziobukkal/vestibiil, midbukkal/ vestibiil, distobukkal/
vestibiil, midpalatinal/lingual olmak iizere dort yiizeyinden elde edildi. Her bir disin
Gl degerleri toplanip 6lgliim yapilan tiim yiizey sayisia bdliinerek tiim agiz ortalama

GI miktar1 hesaplandu.

Skorlama su sekilde yapilmustir:
0: Saglikli dis eti.

1: Hafif enflamasyon, hafif renk degisikligi ve 6dem var ama sondalama

isleminden sonra kanama yok.

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

kanama var.

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

egilim var.
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Sondlamada kanama indeksi (SKI):

Biitiin dislerin vestibiil, lingual, mezyal ve distal ylizeyleri ¢evre yumusak
dokusundaki enflamasyon derecesini belirlemek amaciyla Ainamo’nun dis eti
kanama indeksi kullanildi. SKI’de dis eti olugunun hafif¢e sondalanmasindan sonra
10 s igerisinde kanama olan bolgeler pozitif (+), kanama olmayan yerler negatif (-)
olarak skorlandi. SKI ol¢iimii i¢cin degerler her disin meziobukkal/vestibiil,
midbukkal/ vestibiil, distobukkal/ vestibiil, midpalatinal/lingual olmak tizere dort
yiizeyinden elde edildi. Kanama olan bdlge sayisi, olclim yapilan tiim bdlgelerin
sayisina boliinerek 100 ile ¢arpildi, bu sayede tiim agiz SKI yiizdesi her hasta i¢in
belirlendi.

Alman periodontal kayitlarin ardindan hastalarin periodontal durumlarina
gore hastalik teshisleri belirlenmektedir. Bu ¢alismamizda ‘Periodontitis’ tanisi olan

hastalarin verileri dahil edilmistir.

Perdiodontitis : Komsu olmayan en az 2 diste interdental klinik atagsman
kayb1 (KAS) belirlenen ve/veya bukkal veya oral yiizeyde cep derinligi >3 mm ile
birlikte, KAS > 3 mm olan. Arklarin her iki tarafinda da en az 1 tane 4 mm’den derin

periodontal cepleri olan.

Ayrica tedavi baglangicinda ve devam edilen seanslarda alman kayitlarda ek
olarak hastanin medikal ge¢misi, kullandig1 ve kullanmakta oldugu ilaglar ayrica not

edilmektedir.

Belirtilen periodontal klinik degerlendirme kayitlar1 eksiksiz olarak alinmig
olan hastalarmn tedavilerinin baslangi¢ kayitlari, 1. ay takip senasinda alinan kayitlar
ve 3. ay takip seansinda alinan kayitlar yapilacak olan istatistiksel degerlendirmeler

icin veri olarak toplanmustir.
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3.1 Cahismaya dahil edilen hasta veri kriterleri:

e Agizda toplam en az yirmi daimi disi bulunan,

e Her bir yarim ¢enede en az 2 diste > 5 mm sondalama cep derinligi
olan ve > 4 mm atagsman kaybi bulunan, radyografik kemik kaybi
goriilen,

e Arklarin her iki tarafinda da en az 1 tane 4 mm’den derin periodontal
cepleri olan,

e (Qilnlik 10 sigaradan fazla sigara kullanan veya hi¢c sigara
kullanmayan,

e Siirekli kullandig1 bir medikasyonu olmayan hastalar.

e Yapilan cerrahisiz tedavi siiresince Omega-3 takviyesi (1320 mg
Omega-3 yag asidi, 640 mg EPA, 480 mg DHA) kullanmasi tavsiye
edilen veya higbir sistemik ila¢ kullanmayan bireyler,

e Son 6 ay igeriside antibiyotik, antienflamatuvar ve sistemik
kortikosteroid ila¢ kullanmamus olan,

e Son 6 ay igerisinde herhangi bir periodontal tedavi gérmeyen,

e Hamilelik, laktasyon, mensturasyon ya da menapoz déneminde

olmayan hastalar,
Calismada degerlendirilmis olan 4 kohort mevcuttur:
Grup 1 (K1):
Sigara hi¢ kullanmayan periodontitis hastalar1 (20 birey).
Grup 2 (K2):

En az giinde 10 sigara igen periodontitis hastalar1 (20 birey).
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Grup 3 (T1):

Sigara hi¢ kullanmayan, tedavi siiresince Omega-3 takviyesi (1320 mg
Omega-3 yag asidi, 640 mg EPA, 480 mg DHA) kullanmis olan periodontitis
hastalar1 (20 birey).

Grup 4 (T2):

En az giinde 10 sigara igen ve tedavi stiresince Omega-3 takviyesi (1320 mg
Omega-3 yag asidi, 640 mg EPA, 480 mg DHA) kullanmis olan periodontitis
hastalar1 (20 birey).

Bu kriterlere uygun belirlenen 6rneklem boyutu sayisinda hasta verileri
incelenerek istatistiksel olarak degerlendirilmistir. Bu sayede tedavi sonucunda olan
iyilesme durumlarinim sigara kullanma varhiginda ve Omega-3 takviyesi ile nasil

etkilendigi belirlenmistir.

3.2 Veri toplamada Kullamlan Form

Periodontal durum ile ilgili klinik verilerin toplandigi ‘hasta formu’ rutin
hasta tedavileri Oncesinde ve sonrasinda tecriibeli periodontoloji asistanlari
tarafindan doldurulmaktadir. Verileri toplayan hekimler ile tedaviyi uygulayan
hekimler farkli arastirmacilardir ve klinik veriler tedavi uygulan hekimlerden tedavi

siiresince korlenmektedir.

Toplanmis olan hasta formu verileri Microsoft Office Excel uygulamasina

gecirilerek hasta verileri dijital halde analiz edilebilir sekilde diizenlenmistir.
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Sekil 2. Periodontal verilerin toplandig: hasta formu,

HASTA FORMU
Galigmanin Adi: Kronik Periodontitis Hastalari ve Saglikli Bireylerin Diseti Olugu Sivisi igerigi Acisindan
Karsilastirmali incelenmesi.

Hasta T.C. Kmlik No: HASTA KODU:
Hasta Adi/Soyad: Sistemik Hastalik:

Cinsiyet: Siirekli Medikasyon:

Yas: Sigara: ok [J>10 [ k10

Telefon/Adres: Grup:

DOS
SKOR/HACIM () Deger Deger

18 17 16 15 14 13 12 11 21 22 23 24 25 26 27 28

GINGIVAL iINDEKS

48 47 46 45 44 43 42 41 31 32 33 34 35 36 37 38
18 17 16 15 14 13 12 11 21 22 23 24 25 26 27 28

SONDLAMADA
KANAMA
48 47 46 45 44 43 42 41 31 32 33 34 35 36 37 38
18 17 16 15 14 13 12 11 21 22 23 24 25 26 27 28
PLAK INDEKSI

48 47 46 45 44 43 42 41 31 32 33 34 35 36 37 38

ALINAN ORNEKLER
B gg W

TUKRUK

SERUM

PLAZMA

3.3 Tedavi Protokolii

Daha 6nceden tedavileri bitmis olan hastalarin hepsinde belirlenen tedavi

protokolii aymi sekilde uygulanmistir. Tedaviler Prof. Dr. Mehmet SAGLAM
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kontrolii altinda periodontoloji kliniginde calismakta olan tecriibeli klinisyenler

tarafindan gerceklestirilmistir.

Baslangic seansinda hastalardan anamnezi ve periodontal muayene sonuglari
degerlendirilerek dahil edilme kriterlerine uygun hastalara ¢alisma hakkinda bilgi
verildi. Caligmaya katilmay1 kabul eden hastalara bilgilendirilmis goniillii olur formu
imzalatildiktan sonra tiim agiz baslangic periodontal klinik dl¢iimler (SCD, KAS, G,
SKI, PI) alind1. Oral hijyen egitimleri yapildiktan sonra tiim hastalara tam agiz dis
yiizeyi temizligi ve kok ylizey diizlestirmesi islemi i¢in 1 hafta sonrasma randevu
verildi. Oral hijyen egitiminde hastalara yumusak bir firca kullanarak en az 3 dk.
boyunca Roll teknigi (149) ile dis yiizeylerini en az giinde 2 kere firgalamasi
gerektigi tavsiye edildi. Gerekli bdlgelerde ara yliz fircasinin kullanilmasi
anlatilirken kontrol seanslarinda oral hijyen uygulamasinin kontrol edilerek tekrar

edilecegi belirtildi.

Ikinci seansta gerekli oldugu durumda yeterli lokal anestezi (Maxicaine forte,
VEM ILAC, Tiirkiye) saglandiktan sonra tam agiz dis yiizeyi temizligi ve kok yiizey
diizlestirmesi islemi ve serum fizyolojik irrigasyonu yapildi. KYD islemi 1- 2/3-4/5-
6/7-8/11-12/13-14 numarali gracey kiiretler (Hu-Friedy-Chicago IL, ABD)
yardimiyla, her dis igin pliriizsiiz bir yiizey hissedilene kadar yapildi. Hastalarin 2.
Seanta uygulanan tedavileri takiben 1. hafta, 1. ve 3. aylarda kontrollere ¢agirildi.
Test gruplarinda tedaviye ek olarak uygulanan Omega-3 takviyesi KYD
uygulamasinin uygulandig1 seans sonunda hastalara verilerek 3 ay boyunca diizenli
kullanmas1 gerektigi belirtildi. Hastalara takip seanslarda oral hijyen hatirlatmalar1

tekrarlandi. 1. ve 3. aydaki kontrol seansinlarinda klinik 6l¢timler tekrarland1.

3.4 istatistiksel Analizler

Calisma verilerinin analizinde SPSS for Windows 20.0 istatistik paket
programi kullanildi (275). Siirekli verilerin normal dagilim varsayimlarimi saglamasi
durumu Kolmogorov Simirnov testi ile kontrol edildi. Normalite varsayimini
saglayan parametrelerin analizinde parametrik, saglamayan parametrelerin analizinde
ise non-parametrik testler kullanildi. Parametrik verilerin analizlerinde Repeated

ANOVA, parametrik olmayan verilerin analizinde ise Friedman testlerinden
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yararlanildi. Tanmimlayict parametreler ve smiflandirilmis degiskenler Kki-kare

bagimsizlik testi ile incelendi. Anlamlilik degeri p<0.05 olarak belirlendi.

Calismamizin 6rneklem biiytlikligiini belirlemek i¢in ; omega-3 iin cerrahisiz
periodontal tedaviye olan etkilerinin incelendigi benzer bir klinik c¢alismanin
(145)KAS degisimlerinin sonuglarindan elde ettigimiz etki biiytikliigii ile G-Power
programinda %80 giicte istenilen giic seviyesinde 0.05 anlamlilik seviyesinde
hesaplanan 6rneklem sayisi 4 grup igin toplam 76 ¢ikmustir. Bu sebeple ¢alismamiza

dahil edilen toplam 80 hastanin verileri calismamiz i¢in yeterli goriilmiistiir.

3.5. Etik izinler

[zmir Katip Celebi Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji
Anabilim Dali1 Klinigi’'nde 2016-2023 yillar1 arasinda tedavi gormiis ve asagidaki
kriterlere uygun hastalarin verileri dahil edilmistir. Verilerin geriye doniik
toplanmas1 Izmir Katip Celebi Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu ‘ndan 26.01.2023 tarihli 0028 Karar No ‘lu izinin alinmasi sonrasinda
gergeklestirilmistir (Ek 1) . Bu veriler klinigimizde gergeklestirilmis olan Prof. Dr.
Mehmet SAGLAM ‘“in yiiriitiiciisii oldugu diger klinik ¢alismalar ile tedavilerini

takip ettigi hastalarin kayitlarindan elde edilmistir.
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4. BULGULAR

Sistemik olarak saglikli sigara kulanan ve kullanmayan Evre III-1V, Derece
B-C periodontitise sahip 80 hastanin 3 ay siire boyunca takip edilmis klinik verileri
calismamizda taranmistir. Calismamizda yer alan gruplara ait sayi, yas, cinsiyet ve

dis sayis1 dagilimi Tablo 3’de gosterilmistir.

Tablo 3. Calisma gruplarinin demografik verileri

Galisma Gruplari Gondllo Dis Sayisi Yas Ortalamasi Cinsiyet
Sayisi Ortalama +Ss Ortalama £Ss
Erkek Kadin

K1 (Sigaraicmeyen 20 25,60 +1.66 449 +8.09 10 10
kontrol grubu)
K2 (Sigara igen kontrol 20 2475 217 447 19.24 11 9
grubu)
Ta (Sigara icmeyen 20 26.20 +1.88 39.2 +9.01 11 9
test grubu)
T2 (Sigaraicen test 20 25.35 +2.99 39.8 £10.32 9 11
grubu)
p Degeri p=0.237 p=0.092 p=0.908

Calismamiz yas ortalamalar1 44,9 + 8,09 olan 10 kadin, 10 erkekten olusan
grup 1, yas ortalamalar1 44,7 + 9,24 olan 9 kadmn, 11 erkekten olusan grup 2, yas
ortalamalar1 39,2 + 9,01 olan 9 kadm, 11 erkekten olusan grup 3 ve yas ortalamalar1
39,80 = 10,95 olan 11 kadin, 9 erkekten olusan grup 4 iizerinden ylriitiildi.
Goniilliilere ait dis sayis1 ortalamalar1 grup 1 i¢cin 25,6 = 1,66 , grup 2 icin 24,75 +
2,17 , grup 3 icin 26,20 + 1,88, grup 4 i¢in 25,35 + 2,99 idi. Ortalama dis sayis1

hesaplamasina yirmi yas disleri dahil edilmedi.

Dahil edilen kontrol grubunda incelenen bireylerin periodontal hastalik
durumlar1 K2 grubunda 20 hasta Evre 3 Derece C, K1 grubunda ise 2 hasta Evre 3
Derece B ve 18 hasta Evre 3 Derece C olarak izlendi. Incelenen test grubu

hastalarinda ise T2 grubu 17 hasta Evre 3 Derece C ve 3 hasta Evre 4 Derece C
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olarak gozlenirken T1 grubundaki hastalarm 15 tanesi Evre 3 Derece B, 5 hasta da

Evre 3 Derece C olarak izlendi.

Caclismaya dahil edilen bireyler yas, cinsiyet, dis sayis1 agisindan retrospektif
dogas1 sayesinde benzer secilmeye calismistir ve bu sebeple gruplar arasinda bu

parametreler agisindan fark goriillmemektedir (p>0.05).

4.1 Klinik periodontal bulgular.

Calisma gruplarma ait tiim agiz SCD, KAS, GI, Pi ve SKI degerleri ve bu
degerlerin gruplar arasinda istatistiksel olarak karsilastirilmalar1 asagidaki tablolarda

ayrmtili olarak verilmistir.

Tablo 4. Tim agiz gingival indeks ortalamalarmnin istatistiksel sonuglari.

Gingival indeks

p Degeri
Calisma Gruplari Baslangic 1. Ay 3. Ay Grup ici
karsilastirma

K1 1.63 +0.53 0.72 +0.36a # 0.65 +0.39a # p<0.001
K2 1.66 +0.14 1.05 +0.30b # 1.08 +0.46b # p<0.001
T1 1.82 +0.37 0.62 +0.19a # 0.64 +0.14a # p<0.001
T2 1.61 +0.21 0.80 +009a # 0.60 +0.08a #,* |p<0.001
p Degeri Gruplar 0.344 p<0.001 p<0.001
arasl karsilastirma

Farkli harfler gruplar arasi istatistiksel anlamli farklilik gosteren gruplart belirtmektedir. # isareti grup
ici baglangi¢ 6l¢limiine gore istatistiksel farkliligi belirtmektedir. * isareti grup igi 6l¢limiin 1. Ay Slglimiine gore
istatistiksel farkliligini ifade eder.

Gingivival Indeks baslangig degerleri tiim gruplar arasinda istatistiksel olarak
benzerdir (p=0,344). 1. Ay gruplar aras1 yapilan istatistiksel incelemede sadece K2

grubunun GI 6lgiimlerinin diger tiim gruplardan istatistiksel anlamli olarak yiiksek
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oldugu goriilmektedir (p<0,001). 3. Ay verilerine bakildiginda ayn1 anlamli farklilik
devam etmektedir(p<0,001). Grup i¢i yapilan analizlerde tiim gruplar baslangic GI
Olglimlerine gore istatistiksel anlamli olarak iyilesme gosterirken (p<0,001). Sadece
sigara icen test grubunda 1. Ve 3. Ay Ol¢ilimleri arasinda istatistiksel farklilik vardir
(p<0,05).

Tablo 5. SK goriilen bolgelerin tiim agiz ortalamalarinin istatistiksel verileri.

Sondlamada Kanama Gérilen Boélgelerin Y(lzdesi

p Degeri

Calisma Gruplann  Baslangi¢ 1. Ay 3. Ay Grup igi
karsilastirma

K1 51.98 +25.57 19.37 +8.32a # 16.22 +9.89a # p<0.001
K2 65.81 +22.50 31.07 £18.74b # | 28.68 +14.64b # |p<0.001
T1 65.53 +21.08 17.76 +4.68a # 15.48 +2.55a # p<0.001
T2 58.63 +£19.18 22.23 £2.79a # 16.64 +7.20a #,* |p<0.001
p Degeri Gruplar
arasi karsilastirma 0.164 p<0.001 p<0.001

Farkli harfler gruplar arasi istatistiksel anlamli farklilik gosteren gruplart belirtmektedir. # isareti grup
ici baglangi¢ 6l¢limiine gore istatistiksel farkliligi belirtmektedir. * isareti grup igi 6l¢limiin 1. Ay Sl¢limiine gore
istatistiksel farkliligini ifade eder.

Sondlamada kanama 0&lgiimleri baslangic degerleri tiim gruplar arasinda
istatistiksel olarak benzerdir (p=0,164). 1. Ay gruplar arasi yapilan istatistiksel
incelemede sadece K2 grubunun GI dl¢limlerinin diger tiim gruplardan istatistiksel
anlamli olarak yiiksek oldugu goriilmektedir (p<0,001). 3. Ay verilerine bakildiginda
ayni anlaml farklilik devam etmektedir (p<0,001). Grup i¢i yapilan analizlerde tiim
gruplar baslangic GI Olglimlerine gore istatistiksel anlamli olarak 1yilesme
gosterirken (p<0,001). Sadece sigara icen test grubunda 1. Ve 3. Ay ol¢iimleri
arasinda istatistiksel farklilik vardir (p<0,05).
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Tablo 6. Plak indeksi verilerinin tim agiz ortalamalarinin istatistiksel

karsilastiriimasi.
Plak indeksi
Calisma . -
p Degeri Grup ici
Gruplan Baslangic 1. Ay 3. Ay kargllaﬁmm:
K1 1.57 +0.44 0.74 +0.29a # 0.76 +0.31a # |p<0.001
K2 1.79 +0.61 0.94 +0.40b # 0.97 +0.32b # |p<0.001
T1 1.82 +0.51 0.82 +0.08a,b #| 0.79 x0.13a # |p<0.001
T2 1.60 +0.26 0.86 +0.07a,b #| 0.86 +0.09a # |p<0.001
p Degeri Gruplar
arasi karsilagtirma 0.248 0.108 0.06

Farkl1 harfler gruplar aras: istatistiksel anlamli farklilik gsteren gruplar belirtmektedir. # isareti grup
ici baglangi¢ 6l¢limiine gore istatistiksel farkliligi belirtmektedir. * isareti grup i¢i 6l¢limiin 1. Ay l¢limiine gore
istatistiksel farkliligini ifade eder.

Plak indeksi baslangic degerleri tiim gruplar arasinda istatistiksel olarak
benzerdir (p=0,249). 1. Ay Ol¢iimlerde K1 ve K2 kontrol gruplar istatistiksel olarak
birbirlerinden farklilik gosterirken (p=0,0021) T1 ve T2 test gruplar1 arasinda PI
Olciimleri agisindan fark goriilmemektedir (p>0.05). K1 , T1 ve T2 gruplar1 PI
Olciimleri istatistiksel olarak benzerlik gosterirken (p>0.05) K2, T1 ve T2 gruplar1 da
kendi aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark gostermemektedir (p>0.05). 3. Ay
Olciimlerinin istatistiksel analizlerinde sadece K2 grubunun PI 6l¢iimleri diger tiim
gruplardan istatistiksel anlamli olarak yiiksek ol¢iilmiistiir (p<<0,001). K1, T1 ve T2

gruplarmin PI 6l¢iimleri istatistiksel olarak fark gostermemektedir (p>0.05).

Grup i¢i karsilastirmalara bakildiginda tiim gruplar 1. Ay ve 3. Ay ‘da
baslangic Olciimlerine gore istatistiksel olarak anlamli iyilesme gostermistir
(p<0.001). 1. Ay ve 3. Ay oOl¢limleri arasinda PI 6l¢iimleri acisindan istatistiksel bir
fark izlenmemektedir (p>0.05).
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Tablo 7. SCD tiim agiz ortalamalarinin istatistiksel karsilastirilmasi.

Sondlamada Cep Derinligi

Calisma Baslangic 1. Ay 3. Ay Sl

Gruplari L]
karsilastirm

K1 3.15 +0.49 | 2.28 +0.38a # 2.26 +0.3%9a #,* |p<0.001

K2 3.51 +0.61 2.76 +0.48b # 2.73 20.49b #,* | p<0.001

T1 3.43 +0.71 2.28 +0.56a # 2.25 £0.54a #,* |p<0.001

T2 3.18 +0.52 | 2.58 +0.50a,b # | 2.54 +0.50a,b #,” | p<0.001

p Degeri Gruplar

arasi 0.144 0.005 0.005

karsilastirma

Farkl1 harfler gruplar arasi istatistiksel anlamli farklilik gosteren gruplari belirtmektedir. # isareti grup
ici basglangi¢ 6l¢limiine gore istatistiksel farkliligi belirtmektedir. * isareti grup igi 6l¢limiin 1. Ay l¢limiine gore
istatistiksel farkliligini ifade eder.

Sondlamada cep derinligi (ortalama) baslangi¢ degerleri tiim gruplar arasinda
benzersonuclar gostermektedir (p=0,144). 1. Ay sonuglarina baktigimizda K1 ve K2
kontrol gruplar1 arasinda istatistiksel farklilik goriilmektedir (p<0,05) Aym sekilde
T1 ve T2 gruplar1 kendi aralarinda anlamli fark gosterirken (p<0.05), sigara icmeyen
K1, TI1 gruplar1 ile sigara icen K2,T2 gruplar1 da kendi aralarinda istatistiksel
benzerlik gostermektedir (p>0.05). 3. Ay sonuglarinda istatistiksel farklilik, gruplar
arasinda 1. Ay da goriilen farkliliklar ile ayn1 sekilde seyretmistir (p<0.05).

Grup i¢i iyilesmelere bakildiginda SCD degerleri tiim gruplarda 1. Ve 3.
Aylarda baglangica gore anlamli derece azalmistir (p<0.001). Aynmi sekilde tiim
gruplarda 3. Ay 6lgtimlerinde 1. Ay a kiyasla anlamli derecede azalma goriilmektedir
(p<0.05) .
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Tablo 8. KAS degerlerinin tiim agiz ortalamalarinin istatistiksel

karsilastiriimasi.
Klinik Atasman Seviyesi

Calisma p Degeri Grup
Gruplari Baslangic 1. Ay 3. Ay ici karsilastirma
K1 3.62 +£1.10| 2.51 £1.06a # 2.54 £1.08a# |p<0.001

K2 4.33 £1.33| 3.45 +1.06b # 3.41 £1.04b # |p<0.001

T1 3.60 +0.78| 2.30 x0.60a # 229 +0.59a # |p<0.001

T2 3.57 £0.49| 2.55 +0.47a # 2.53 0.47a #,* |p<0.001

p Degeri Gruplar

arasi kargilagtirma 0.05 p<0.001 p<0.001

Farkli harfler gruplar arasi istatistiksel anlamli1 farklilik gosteren gruplart belirtmektedir. # isareti grup
ici basglangi¢ 6l¢limiine gore istatistiksel farkliligi belirtmektedir. * isareti grup igi 6l¢limiin 1. Ay l¢limiine gore
istatistiksel farkliligini ifade eder.

Klinik atagsman seviyesi (ortalama) baslangi¢ degerleri tiim gruplar arasinda
istatistiksel olarak benzerdir (p=0,05). 1. Ay sonuglarina baktigimizda K2 kontrol
grubu diger tiim gruplardan istatistiksel olarak fazla KAS degeri gostermektedir
(p<0,001). K1, T1 ve T2 gruplar istatistiksel farklilik gostermemektedir (p>0.05). 3.
Ay sonuglarinda istatistiksel farklilik, gruplar arasinda 1. Ay da goriilen farkliliklar
ile ayn1 sekilde seyretmistir (p<0,001).

Grup i¢i iyilesmelere bakildiginda SCD degerleri tiim gruplarda 1. Ve 3.
Aylarda baslangica gore anlamli derece azalmistir (p<0.001). 1. ve 3. Ay Slgiimleri
arasinda sadece sigara icen T2 test grubunda anlamli farklhilik izlenmektedir

(p<0.05).
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4.1.1 Orta Derin Cepler (4-6 mm)

SCD:

Tablo 9. Orta derin ceplerin SCD Olglimlerinin istatistiksel analizlerinin

degerlendirilmesi.

Orta Derin Cepler SCD Olgiimleri Ortalama Verileri

lp degen Grup
ici analiz,
Galisma Gruplan Baslangic 1. Ay 3. Ay Bon Ferroni
K1 (Sigara Ortalama <58 5.03 +0.50 3.40 +0.90 3.13 +0.87
igmeyen Kontrol p<0.001
Grubu) Median(Min - Maks) 5.00 (4.00-6.00)a, 3.00 (1.00-6.00)a, # 3.00 (1.00-6.00)a, #,*
K2 (Sigara icen Ortalama =58 4.77 +0.61 3.67 +1.01 3.56 +1.05
Kontrol Grubu) p<0.001
Median(Min - Maks) 5.00 (4.00-6.00)b 3.00 (2.00-7.00)b, # 3.00 (1.00-9.00)b, #
T1 (Sigara Ortalama <58 4.96 +0.65 3.03 20.85 2.80 +0.71
icmeyen Test p<0.001
Grubu) Median(Min - Maks) 5.00 (4.00-6.00)a 3.00 (1.00-5.00)c, # 3.00 (1.00-5.00)c, #, *
T2 (Sigara icen Ortalama =58 4.76 +0.64 3.38 +1.01 3.26 +1.04
Test Grubu) p<0.001
Median(Min - Maks) 5.00 {4.00-6.00)b 3.00 (1.00-6.00)a, # 3.00 (1.00-9.00)a, #
p Degeri Gruplar
arasi analiz p<0.001 p=0.001 p=<0.001
Kruskall wallis
Gruplar aras ana zler fark!! harfler istatiksel anlamli fark ifade eder. Grup igi analizlerde # - baslangica gore anlamh fark igin * = 1. aya gore
anlamli farkhihig ifade eder

Orta derin ceplerin 6lgtimleri karsilastirildiginda, baslangic SCD degerleri K1
ve T1 gruplarinda T2 ve K2 gruplarina gore istatistiksel olarak yiliksek oldugu
goriilmiistiir (p<0.05). 1. Ay 6lgiimleri K1 ve T2 gruplar1 arasinda istatistiksel olarak
benzer olmasmnin yaninda (p>0.05) K2 grubu diger tiim gruplardan yiiksek SCD
Olciimii bulundurmaktadir (p<0.05). Sigara igmeyen test grubu ise diger gruplardan
istatistiksel anlamli derecede daha diisitk SCD degerleri gostermektedir (p<<0.05). 3.
Ay SCD o6lgtimleri arasindaki istatistiksel farklilik 1. Ay 6l¢timlerindeki farkliliklar
ile uyumlu seyretmektedir (p<0.001).

Grup i¢i degisimlere baktigimizda Tim gruplar baslangic seviyesine gore
anlamli derecede iyilesme gosterirken (p<0.001) sadece sigara igmeyen K1 ve T1

gruplar1 3. Ay da 1. Ay a gore anlam1 bir degisme sergilemistir (p<0.05).
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KAS:

Tablo 10. Orta derin ceplerin KAS oOl¢iimlerinin istatistiksel analizlerinin

degerlendirilmesi.
Orta Derin Cepler KAS Olclimleri Ortalama Verileri
p degeri
Calisma Gruplan Baslangic 1. Ay Kontrol 3. Ay Kontrol Grup ici
analiz
K1 (Sigara Ortalama +58 5.82 +1.16 4.31 +1.41 4.07 £1.39
icmeyen p<0.001
Kontrol Grubu) Median(Min - Maks) 5.00 (4.00-10.00)a, b 4.00 (2.00-9.00)a, # 4.00 (1.00-8.00)a,#,*
K2 (Sigara igen Oralama +S8 5.88 +1.32 4.94 +1.60 4.83 +1.63
Kontrol Grubu) p<0.001
Median(Min - Maks) 6.00 (4.00-10.00)a 5.00 (2.00-10.00)b,# 5.00 (1.00-11)b,#
T1 (Sigara Ortalama 55 5.69 +1.33 3.88 21.51 3.65 +1.42
icmeyen Test p<0.001
Grubu) Median(Min - Maks) 5.00 (4.00-11.00)a, b 3.50 (1.00-9.00)c, # 3.00 (1.00-8.00)c, #,*
T2 (Sigara igen Oralama +55 5.72 +1.59 4.41 +1.91 4.30 +1.90
Test Grubu) p<0.001
Median{Min - Maks) 5.00 (4.00-12.00)b 4.00 (1.00-12.00)a, # | 4.00 (1.00-11)a, #
p Degeri Gruplar
arasi analiz Kruskall |
" p=0.002 p<0.001 p<0.001
wallis
Grup arasi analizlerde farkli harfleri bulunduran gruplar istatistiksel olarak anlamh, grup igi analizlerde # = baslangica gore istatistiksel
anlamh, * = 1. Ay degerine gdre anlaml fark icermekte

Orta derin ceplerin KAS 6l¢limleri incelendiginde baslangic dlgtimleri K1 ve
K2 gruplar arasinda benzerlik gostermektedir (p>0.05). Aymi sekilde T1 ve T2
gruplar1 da kendi iglerinde istatistiksel farklilik gostermemektedir (p>0.05). Fakat K2
ve T2 gruplar1 arasinda istatistiksel bir anlamli fark izlenmektedir (p=0.002). 1. Ay
ve 3. Ay KAS o6l¢iimlerine baktigimizda K1 ve T2 gruplarinin benzer sonuglar
gosterdikleri ortaya ¢ikmaktadir (p>0.05). Bunun disindaki tiim gruplar arasinda
anlaml farklilhik goriilmektedir (p<0.05). En yiiksek KAS seviyeleri K2 grubunda

goriiliirken en diisiilk KAS seviyeleri ise T1 grubunda goriilmektedir.

Grup i¢i yapilan analizler sonucunda tiim gruplarda 1. Ve 3. Aylar da
baslangi¢ 6l¢iimlerine gore anlamh seviyede iyilesme gozlenmektedir (p<0.001). 3.
Ay KAS dlglimlerinin 1. Ay dl¢limlerine gére anlamli olarak azalmasi sadece K1 ve

T1 gruplarinda izlenmektedir (p<0.05).
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Orta derin cepler SCD dedisimlerinin analizi:
SCD:
Tablo 11. Orta derin ceplerin SCD olgiimleri degisimlerinin gruplar

arasmdaki istatistiksel farkliliklarm analizleri.

Orta Derin Cepler SCD Baglangica Gore Degisim

Calisma Gruplan 1. Ay degisim 3. Ay degisim

K1 (Sigara icmeyen Ortalama +SS 1.63 £0.85 1.90 £0.95
Kontrol Grubu)

Median(Min - Maks) 2.00 (0.00-4.00)a 2.00 (-1.00-4.00)a
K2 (Sigara icen Ortalama =55 1.10 +0.88 1.22 +1.03
Kontrol Grubu)

Median(Min - Maks) 1.00 (-2.00-4.00)b 1.00 (-3.00-4.00)b
T1 (Sigara icmeyen Ortalama <SS 1,03 +0.92 215 +0.87
Test Grubu)

Median(Min - Maks) 2.00 (0.00-4.00)c 2.00 (0.00-4.00)c
T2 (Sigara icen Test Oralama +SS 1.4 +0.95 1.51 £1.02
Grubu) Median(Min - Maks) 1.00 (-1.00-4.00)d 2.00 (-3.00-4.00)d
p Degeri Gruplar
Arasi Kruskal Wallis P<0.001 p<0.001

Farkl1 harfler gruplar arasi istatistiksel anlaml farklilik gosteren gruplari belirtmektedir.

Orta derin cepleri SCD Olg¢limlerinin baglangica gore olan degisimleri
incelendigi zaman biitiin gruplar birbirlerinden istatistiksel olarak farklilik
gostermiglerdir (p<0.001). Sigara igmeyen TI1 test grubu en fazla degisimi
gostermistir ve sirasiyla K1,T2 ve K2 gruplar1 arkasindan gelmektedir. 3. Ay
degisimlere baktigimizda 1. Ay degisimler ayni sekilde seyretmektedir (p<0.001).
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Orta derin cepler KAS degisimlerinin analizleri:

Tablo 12. Orta derin ceplerin KAS o6lgiimleri degisimlerinin gruplar

arasmdaki istatistiksel farkliliklarm analizleri.

Orta Derin Cepler KAS Baslangica Gore Degisim

Calisma Gruplan 1. Ay degisim 3. Ay degisim

K1 (Sigara Ortalama +SS 1.51 £0.91 1.76 +0.99
icmeyen Kontrol
Grubu) Median(Min - Maks) 2.00 (0.00-4.00)a 2.00 (-1.00-5.00)a
K2 (Sigara icen Ortalama +SS 0.95 +1.04 1.05 41 16
Kontrol Grubu)

Median(Min - Maks) 1.00 (-3.00-5.00)b 1.00 (-3.00-5.00)b
T1 (Sigara icmeyen Ortalama =SS 1.82 +1.02 2.04 +0.97
Test Grubu)

Median(Min - Maks) 2.00 (-1.00-5.00)c 2.00 (-1.00-5.00)c
T2 (Sigara icen Ortalama +SS 1.3 +0.99 1.42 +1.03
Test Grubu)

Median(Min - Maks) 1.00 (-1.00 - 4.00)d | 1.00 (-3.00-4.00)d
p Degeri Gruplar
Arasi p<0.001 p<0.001

Farkl1 harfler gruplar arasi istatistiksel anlamli farklilik gosteren gruplar belirtmektedir.

Orta derin cepleri KAS O0lglimlerinin baslangica gore olan degisimleri
incelendigi zaman biitiin gruplar birbirlerinden istatistiksel olarak farklilik
gostermiglerdir (p<0.001). Sigara igmeyen TI1 test grubu en fazla degisimi
gostermistir ve sirasiyla K1,T2 ve K2 gruplar1 arkasindan gelmektedir. 3. Ay
degisimlere baktigimizda 1. Ay degisimler ayni sekilde seyretmektedir (p<0.001).
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4.1.2 Derin Cepler (>7mm)

SCD:

Tablo 13. Derin ceplerin SCD Olglimlerinin istatistiksel analizlerinin

degerlendirilmesi.

Derin Cepler SCD Olglimleri Ortalama Verileri

Calisma Gruplarn Baslangic 1. Ay Kontrol 3. Ay Kontrol p deger Grup I¢|
analiz, Bon
Ferroni
K1 (Sigara Oralama :58 | 7.44 0.80 5.14 1.59 4.59 1.65
icmeyen Kontrol p<0.001
Grubu) MedianiMin - Maks) | 7.00 (7.00-10.00)a 5.00 (3.00-10.00)a,c, # | 4.0p (2.00-10.00)a, #,°
K2 (Sigara icen Ortalama =S8 7.30 0.70 5.89 1.05 5.85 1.25
Kontrol Grubu) p<0.001
Median{Min - Maks) | 7.00 (7.00-10.00)a 6.00 (5.00-9.900)b, # 5.00 (4.00-10.00)b, #
T1 (Sigara Oralama =58 | 7.54 0.70 4.64 1.03 4.14 0.73
icmeyen Test p<0.001
Grubu) Median(Min - Maks) | 7.00 (7.00-10.00ja,b | 5.00 (3.00-8.00)a, # 4.00 (3.00-6.00)a, #
T2 (Sigara icen Ortalama =SS 7.68 0.74 5.33 1.46 5.14 1.41
Test Grubu) p<0.001
Median(Min - Maks) | 8.00 (7.00-10.00)b 5.00 (3.00-8.00)b,c, # 5.00 (3.00-8.00)b, #
p Degeri Gruplar
arasi analiz p<0.001 p<0.001 p<0.001
Kruskall wallis
Gruplar arasi analizler fark ! harfler istatiksel anlamli fark ifade eder. Grup igi analizlerde # = baglangica géra anlamli
fark igin " = 1. aya gore anlamli farkhil g ifade eder

Derin ceplerin dl¢timleri karsilastirildiginda, baslangic SCD degerleri K1,K2,
T1 gruplar1 arasinda ve ayrica T1, T2 gruplar1 arasinda benzerdir (p>0.05). Fakat
diger grup karsilastirmalarinda istatistiksen anlamli farklar goriilmektedir (p<0.05).
Enyiiksek 6l¢iimler T2 grubunda goriilmiistiir. 1. Ay 6lgtimlerinde K1 ve T1 gruplari
arasinda istatistiksel olarak benzerlik olmasinin yaninda (p>0.05) K2 ve T2 gruplari
da benzer sonuglar sergilemistir (p>0.05). Ayn1 zamanda K1 ve T2 gruplar1 da
yapilan 1. Ay Ol¢limlerinde benzer sonuclar vermektedir. Fakat K2 grubu K1 ve T1
gruplarimdan anlamli olarak daha fazla SCD ol¢ltimii gostermistir (p<0.05). 3. Ay
SCD o6lcitimleri arasindaki istatistiksel farklilik Klile K2 gruplar1 arasinda ve ayrica
T1 ile T2 gruplar1 arasinda goriilmektedir. (p<0.05).

Grup i¢i degisimlere baktigimizda Tim gruplar baslangic seviyesine gore
anlaml1 derecede iyilesme gosterirken (p<0.001 )sadece sigara igmeyen K1 grubu 3.

Ay da 1. Ay a gore anlam1 bir degisme sergilemistir (p<0.05).

71



KAS:

Tablo 14. Derin ceplerin KAS Olglimlerinin istatistiksel analizlerinin

degerlendirilmesi.
Derin Cepler KAS Olciimleri Ortalama Verileri
Calisma Gruplan Baslangi¢ 1. Ay Kontrol 3. Ay Kontrol
K1 (Sigara Ortalama =SS 8.02 1.34 6.05 1.88 5.53 1.98
icmeyen Kontrol p<0.001
Grubu) Median(Min - Maks)|  7.00 (7.00-13.00)a 6.00 (3.00-11.00)#| 5.00 (2.00-12.00)a, #
K2 (Sigara icen Ortalama +88 8.08 1.43 6.75 183 6.74 1.76
Kontrol Grubu) p<0.001
Median(Min - Maks) | 7.00 (7.00-14.00)a 6.00 (5.00-13.00)#| 7.00 (4.00-14.00)b.c,#]
T1 (Sigara Ortalama =SS 9.12 1.73 6.26 1.82 5.88 1.87
icmeyen Test p<0.001
Grubu) Median(Min - Maks)|  9.00 (7.00-15.00)b 6.00 (3.00-12.00#| 6.00 (3.00-12.00)a,c.#
T2 (Sigara icen Ortalama +SS 889 1.64 6.60 2.09869 6.43 1.98

Test Grubu) o
Median(Min - Maks) 9.00 (7.00-14.00)b 6.00 (3.00-13.00)# 6.00 (3.00-12.00)b,c,#|

p Degeri Gruplar
arasi analiz p<0.001 p=0.07 p<0.001
Kruskall wallis

Gruplar arasi analizler farkh harfler istatiksel anlaml fark ifade eder. Grup i¢i analizlerde # = baslangica
gore anlaml fark igin * = 1. aya gdre anlaml farkhhg: ifade eder

Derin ceplerin KAS 0Olgiimlerinin istatistiksel analizlerine bakildiginda
baslangi¢ Olctimlerinde T1 ve T2 gruplar1 diger gruplardan istatistiksel olarak daha
fazla atagsman seviyesi gostermektedir (p<0.001). 1. Ay Ol¢iimlerine bakildigin
gruplar arasi1 herhangi bir fark goriilmezken (p>0.05) 3. Ay kontroldeki dl¢iimlerde
K1 grubu diger tiim gruplardan daha az KAS degeri gostermektedir (p<0.05). Ayrica
3. Ay kontrolde K2, T1 ve T2 gruplar1 benzer atasman seviyeleri gosterirken
(p>0.05) K1, Tl ve K2, T2 gruplar1 da birbirleri arasinda benzer sonuglar
gostermektedir (p>0.05).

Grup i¢i karsilastirmalarda tiim gruplarm 1. Ay ve 3. Ay sonuglar1 baslangig

seviyesine gore anlamli derecede iyilesme gdstermistir (p<<0.001).
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Derin cepler SCD degisim:

Tablo 15. Derin ceplerin SCD o6lgiimleri degisimlerinin gruplar arasindaki

istatistiksel farkliliklarin analizleri.

Derin Cepler SCD Baslangica Gore Degisim

Calisma Gruplan 1. Ay degisim 3. Ay degisim

K1 (Sigara Ortalama +SS 2.30 1.30 2.85 1.52
icmeyen Kontrol
Grubu) Median(Min - Maks) 2.00 (-1.00-4.00)a| 3.00 {0.00-7.00)a
K2 (Sigara icen Ortalama <SS 1.42 0.77 1.45 0.99
Kontrol Grubu)

Median(Min - Maks) 2.00 (-1.00-2.00)b| 2.00 (-1-00-3.00)b
T1 (Sigara Ortalama +SS 2.90 0.87691 3.39 0.88
icmeyen Test
Grubu) Median(Min - Maks) 3.00 (1.00-6.00)c 3.00 (2.00-6.00)c
T2 (Sigara icen Ortalama =SS 2.35 9 23 2.54 1.38
Test Grubu)

Median(Min - Maks) 2.00 (0.00-4.00)a 3.00 (0.00-5.00)a
p Degeri Gruplar
Arasi Kruskal p<0.001 p<0.001

Wallis

Farkl1 harfler gruplar arasi istatistiksel anlaml farklilik gosteren gruplari belirtmektedir.

Derin ceplerin SCD o6l¢timlerine bakildiginda 1. Ay degisimleri K1 ve T2
gruplaro arasinda benzer izlenmektedir (p>0.05). Fakat K2 ve TI1 gruplari
birbirlerinden ve diger gruplardan istatistiksel olarak farkli degisim gostermektedirler
(p<0.05). 3. Ay SCD degisimlerine bakildiginda 1. Ay degisimler ile uyumlu bir
tablo izlenmektedir (p<0.05).
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Derin cepler KAS degisim:

Tablo 16. Derin ceplerin KAS ol¢timleri degisimlerinin gruplar arasindaki

istatistiksel farkliliklarin analizleri.

Derin Cepler KAS Baslangica Gore Degisim

Calisma Gruplari 1. Ay degisim 3. Ay degisim

K1 (Sigara Ortalama =SS 1.97 1.24 2.49 1.51
icmeyen Kontrol
Grubu) Median(Min - Maks) 2.00 (-1.00-5.00)a| 2.00 (-1.00-6.00)a
K2 (Sigara igen Ortalama +8S 1.32 0.92 1.34 1.09
Kontrol Grubu)

Median(Min - Maks) 1.00 (-1.00-3.00)b| 1.00 (-2.00-3.00)b
T1 (Sigara Ortalama 88 2.86 0.88 3.23 0.93
icmeyen Test
Grubu) Median(Min - Maks) 3.00 (1.00-6.00)c 3.00 (1.00-6.00)c
T2 (Sigara icen Ortalama =SS 2.29 1.30 2.46 1.45
Test Grubu)

Median(Min - Maks) 2.00 (0.00-4.00)a 3.00 (0.00-5.00)a
Gruplar arasi p

p<0.001 p<0.001

degerleri

Farkl1 harfler gruplar aras istatistiksel anlamli farklilik gosteren gruplar belirtmektedir.

Derin ceplerdeki KAS degisimlerine bakildigind SCD 6lglimleri ile uyumlu
degisimler izlenmektedir. Baslangic degerleri ile 1. Ay ve 3. Ay daki KAS
degerlerindeki degisimlerde en fazla iyilesmeyi T1 grubu gosterirken ardindan K1 ve
T2 gruplar1 gelmektedir. K1 ve T2 gruplar1 aralarinda istatistiksel bir fark
goriilmemistir (p>0.05). K2 ve T1 gruplar1 ise birbirlerinden ve diger gruplardan

anlamli farklilik gostermektedir (p<0.05).

74



5. TARTISMA

Cerrahisiz periodontal tedavi; periodontitisin primer etiyolojik etkeni olan
mikrobiyal dental plagin mekanik olarak uzaklastirilmasini amaglar. Ancak KYD
sonrasinda 6zellikle derin periodontal ceplerde ve kok yiizeyinde bakteriyel depozit
ve toksinler kalabilmektedir (150,151). Son zamanlarda periodontal hastaliklarin
basaril bir sekilde tedavi edilmesi, hastaligin rekiirrensinin azaltilmasi ve sonuglarin
stabilizasyonu i¢in yeni yaklagimlar ve yeni tedavi modelleri tercih edilmektedir
(152). Bu yontemlerin igerisinde bulunan konak modiilasyonu tedavileri tedavi
sonrasinda gerceklesen konak yanitmi diizenleyerek iyilesmeye olumlu etkilerde
bulunmaktadirlar (30). Bunlarm igerisinde 6nemli bir yeri olan Omega-3 yag asitleri
literatiirde siklikla incelenmistir ve sistematik analizler ile etkileri degerlendirilmistir.
(133,153-155). Yapilan caligmalarda Omega-3 takviyesi periodontal tedaviye ek
olarak DYT ve KYD islemlerinden sonra ¢esitli dozlarda hastalara tavsiye edilmistir.
Keskiner ve ark. EPA/DHA miktarlarini 6,25mg/19,19 mg olarak kullanmis. Deore
ve ark. ile Martinez ve ark. 180 mg/120 mg dozlaru uygun gormiistiir. Elwakeel ve
Hazaa yaptiklar1 ¢alismada 1g omega-3 dozunu kullanirken Elkhouli ¢alismasinda
150 mg/ 300 mg EPA/DHA dozlarmi uygulamistir. Amerikan Kalp Dernegi’ nin
tavsiye ettigi giivenli Omega-3 dozu 0,5 g -1,8 g degerleri arasindadir (156).
Bahsedilen bu calismalarda herhangi bir yan etki izlenmedigi rapor edilmistir.
Sadece yapilan bir klinik ¢alismada yiiksek doz omega-3 yag asidi kullanilmistir (2.6
g EPA, 1.8 g DHA) ve smirli sayida hastada mide bulantisi ve kotii agiz kokusu
sikayetleri belirtilmistir (108). Ayrica gerceklestirilen ¢esitli rat caligmalarinda
omega-3 toksik dozu incelenmis ve uygulanan kilogram basma 2000mg gibi asir1
dozlarda bile herhangi bir toksisite ile karsilasiimamistir (157-159). Yaptigimiz bu
retrospektif calismadaki hastalarimizda klinigimizde kullandigimiz doz 1320 mg
olup giivenli tedavi dozu araligindadir ve herhangi bir yan etki / rahatsizlik rapor

edilmemistir.

Literatiirde mevcut olan omega-3 destegini degerlendiren klinik ¢aligmalarda
yapilan cerrahisiz tedavi sonrasinda hastalar ¢esitli siirelerde takip edilmektedir. El-

Sharkawy ve ark 3 ay takip ettikleri ¢alismalarinda tedaviye ek olarak kullanilan
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omega-3 yag asitini diisiik biitceli bir fayda saglayan ajan olarak belirtmistir (160).
Yapilan baska bir ¢alismada 3. ay incelemelerinin sonunda gingival enflamasyonda
ve cep derinliginin azalmasinda fayda goriilmiistir (161). Deore ve ark. 3. Ay
takiplerinde omega-3 iin fayda saglayan bir konak modiilasyon araci oldugnu
gordiiklerini belirtmislerdir (145). Diger bir randomize klinik ¢alismada Salman ve
ark. 3 aylik takiplerinin periodontal tedaviye ek olarak uygulanan omega-3
takviyesnin faydalarin1 gérmek igin yeterli bir siire oldugundan bahsetmislerdir
(162). Umrania ve ark. ise 3 aylik takip ettikleri periodontal tedaviye ek olarak
uyguladiklar1 omega-3 iin klinik parametreler disinda sitokin seviyelerini de 3 Ay
icerisinde degistirdigini belirtmislerdir (163). Periodontal tedavinin kdse tasi olarak
kabul edilen(164) en 6nemli kism1 DYT ve KYD’yi takiben SCD’de azalma ve
klinik atagsman kazanci acisindan belirgin olan iyilesmeler 1-3 aylik donemde
gerceklesmektedir (165). Bu nedenle tedavi bitiminden en erken 3-4 hafta sonra
tedaviye verilen cevabin degerlendirilebilecegi ve iyilesmenin 6nemli kisminin 3
ayda tamamlandigi belirtilmistir (165,166). Biz de ¢alismamizda tedavi sonrasinda 1.
Ay ve 3. Ay kontrollerinin bulundugu hastalar1 dahil ederek klinik parametrelerini

istatistiksel olarak karsilastirdik.

Sigara ve biitiin tiitiin triinlerinin tiiketilmesi periodontal hastalikla iliskisini
arastiran caligmalarda sigaranin, periodontitis i¢in major bir risk faktorii oldugu
gosterilmektedir (36,38,40,48). Sigara icen bireylerde immun ve enflamatuvar konak
yanitlar1 azalarak cerrahisiz periodontal tedaviye yaniti etkiledigi ve sigara igen
bireylerde periodontal hastaligin daha sik izlendigi goriilmektedir (43,47,54). Sigara
icen bireylerde periodontal hastalifa yatkinligin arttigi ve periodontal yikimin
siddetlendigi ortaya konmustur (167,168). Calismamiza dahil edilen sigara igen
bireylerin hepsi giinde 10 taneden fazla igmekte olan agir sigara igici statiisiine giren
hastalardir. Sigara igen hastalardaki periodontal tedaviye karsi olusan olumsuz
yanitin omega-3 sayesinde olumlu yonde etkilenebilecegini diislindiigiimiiz i¢in

calismamizda 6zellikle sigara i¢in hastalarin da geriye doniik verileri kullanilmustir.

Cerrahi olmayan periodontal tedavide uygulanan tedavi protokolleri ¢esitlilik

gostermektedir. Geleneksel tedavi yontemi asamali olarak gerceklestirilen dis yiizey
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temizligi ve koOk ylizeyi diizlestirilmesi islemlerini igerirken, seans sayisinin
azaltilmas1 ve meydana gelebilecek capraz kontaminasyon riskini azaltmak amacryla
tim agiz tedavi protokolii de uygulanabilmektedir . Tiim agiz tedavi protokiiniin
rekolonizasyonu dnlemede daha basarili oldugu bildirilmistir (169) . Rekolonizasyon
fikrinden yola ¢ikilarak 24 saat i¢cinde tiim agiz dis yiizeyi temizligi ve kok yiizeyi
diizlestirmesinin klorheksidin ile dezenfeksiyonla kombine edildigi tiim agiz
dezenfeksiyon baslangi¢ periodontal tedavi konsepti dnerilmistir (63). Burdan yola
cikilarak tiim agiz tedavi protokolleri arasinda farklilik bulunmadigi, geleneksel
tedaviye olan istiinliigiin klorheksidin kullanimina bagli degil mekanik temizlige
bagl oldugu bildirilmistir (169). Bu bilgiler 1s1ginda calismamizda seanslar arasi
meydana gelebilecek bir ¢apraz enfeksiyon ihtimalinden kagimmak, hastalarin tedavi
seanslarint azaltmak acisindan “tiim agiz kok yiizeyi diizlestirilmesi” (tek seans)

protokolii uygulanan hastalarin klinik verileri geriye doniik analiz edilmistir.

5.1 Klinik Bulgular

Literatiirde kronik periodontitisin siddetinin ve tedavi yOntemlerinin
etkilerinin degerlendirilmesinde kullanilan en 6nemli klinik parametreler SCD, KAS,
SK, Gi ve PIdir. Calismamizda bu indeksler kullanilarak klinik bulgular
degerlendirildi. Bir¢ok ¢alismada, KP hastalarinda uygulanan cerrahisiz periodontal
tedaviden sonra SCD, KAS, SK, GI ve Pi’de belirgin azalma elde edilmistir
(48,108,118,143-145,161,163). Bizim c¢alismamizda periodontal tedavi sonrasi
sigara icen ve igmeyen test ve kontrol tiim hasta gruplarinda, SCD, KAS, SK, GI ve
Pi’de istatistiksel olarak anlamli azalma bulundu. Bu bakimdan calismamizin
sonuglari, diger calismalarin sonuglart ile uyumludur. Bu retrospektif tedavinin
sonuclarina bakildiginda periodontitisin tedavisinde cerrahisiz periodontal tedavinin

ne kadar 6nemli oldugu bir kez daha teyit edilmistir.

Son zamanlarda, omega-3 CDYA periodontitisin standart cerrahisiz
tedavisine ek olarak kullanilmasma artan bir ilgi gozlenmektedir ve bu durum
sistematik derlemeler ile meta analizlerde de incelenmistir (9,153,155,170). El-
Sharkawy ve ark. yaptiklar1 randomize kontrollii ¢ift kdr caligmalarinda 80 hastay:

tedavi ederken DYT/KYD sonrasinda test grubuna verdikleri 1000 mg omega-3 ile
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birlikte 81 mg aspirin kullanmislardir, c¢alismada SCD ve KAS klinik
parametrelerinde test grubunun Iehinde anlamli fark bulmuslardir. Baska bir
randomize kontrollii ¢aligmada tedavi edilen 40 hastaya c¢ift kor sekilde 1000 mg
omega-3 ve plasebo ilaglar1 verilmis ve omega-3 test grubunda gingival indeks ve
SCD’de istatistiksel anlamli fayda goriilmiistiir (161). Deore ve ark. ¢alismalarinda 3
ay takip ettikleri 60 periodontitis hastalarinda uygulanan cerrahisiz periodontal tedavi
sonrast 180mg EPA/ 120mg DHA verdikleri test grubunda gingival enflamasyon,
SCD ve klinik atagsman kazanci (KAK) acisindan anlamli fark gérmiislerdir (145).
Ayrica 50 saglikli erkek kronik periodontitis hastanin dahil edildigi bir randomize
klinik ¢aligmada test grubuna 1000 mg omega-3 takviyesi verilmis ve test grubunda
SCD ve GI degerlerinde anlamli bir olumlu iyilesme goriilmiistiir (162). Martinez ve
ark. ile Keskiner ve ark. yaptiklari randomize klinik ¢aligmalarinda test gruplarina
disik doz omega-3 preperatlart vermistir (swrast ile 120EPA/180DHA,
6,25EPA/19,19DHA) ve klinik bulgular acisindan gruplar arasi anlamli bir fark
bulamamiglardir. Yaptigimiz calismada gruplar arasindaki iligkilere baktigimizda
sigara icmeyen K1 ve T1 gruplar1 arasindaki iliskiler tiim agiz GI, SK, PI, SCD ve
KAS ortalamalar1 degerlendirildiginde istatistiksel bir fark gostermemektedir. Fakat
Orta derin ve derin patolojik ceplerin degerlendirildigi istatistiksel analizlerde,
baslangic degerlerinde herhangi bir istatistiksel fark goriinmez iken, tedavi
sonrasinda 1. ve 3. ay kontrollerinde omega-3 kullanilan T1 grubu kontrol grubuna
gore anlamli derecede daha az SCD ve KAS o6lgiimleri gostermistir. Ayrica orta derin
ve derin ceplerin iyilesme miktarlarma baktigimizda sigara igmeyen K1 ve T1
gruplar1 arasinda anlamli derecede fark oldugu ve test grubundaki SCD ve KAS
azalmalarinin daha fazla oldugu goriilmektedir. Retrospektif ¢calismamizin SCD ve
KAS parametrelerindeki iyilesmeler agisindan sonucglari1 yukarida bahsettigimiz
literatlir ¢aligmalarin sonuglari ile uyum gdstermektedir. Test ve kontrol gruplari
acisindan benzer farklarm goriilmedigi Keskiner ve ark. ile Martinez ve ark.
yaptiklari caligmalarinda diisiik doz omega-3 kullanilmas1 dikkat ¢ekicidir (146). Bu
durum klinik parametrelerdeki iyilesmenin uygulanan omega-3 dozu ile iliskili
olabilecegini diisiindlirmektedir. Retrospektif olarak inceledigimiz hastalarimiza
pratik olarak kolay ulasilip hasta uyumu rahat olacak omega-3 kapsiilleri

kullanilmistir ve kullanilan omega-3 dozu literatiirde anlamli fark yaratan doz
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uygulamalarina yakin degerdedir, bu sebeple ¢calismamizin bu parametreler agisindan

fark gosterebildigini diisiinmekteyiz.

Literatiir taramas1 yaptigimizda sigara igen hastalar1 bilingli olarak dahil eden
ve sigara igmeyen hastalarla karsilikli olarak inceleyen bir omega-3 takviyesi ile
desteklenmis periodontal tedavi ¢alismasina rastlanilmamistir. Sadece Martinez ve
ark. (171) yaptiklar1 ¢calismada placebo grubunda 1 adet sigara icen hastayi dahil
ettiklerini rapor etmistir ve ayrica Elkhouli (161) ve ark. caligmalarinda giinde 10 dan
az sigara icen hastalar1 dahil ettiklerini belirtse de kag¢ birey oldugunu ve tedaviden
nasil etkilendiklerini raporlamamistir. Calismamizda 20 ser adet agir sigara igicisi
olan hastalarin dahil edildigi K2 ve T2 gruplar1 da istatistiksel olarak analiz
edilmistir. Tiim agi1z ortalamalarinin alindig1 verilere baktigimizda test grubunun GI,
SK, PI ve KAS 6l¢limleri acisindan kontrol grubuna gére anlamli derecede daha iyi
sonuglar gosterdigi hesaplanmistir. Orta derin ceplerin degerlendirildigi istatistiksel
analizde test grubu kontrol grubuna kiyasla 1. ve 3. aylarda SCD ve KAS ol¢timleri
acisindan daha olumlu bir sekilde iyilesirken, SCD ve KAS 6l¢iimlerinin baslangica
gore olan degisimlerinin incelendigi analizde ise istatistiksel olarak daha fazla
azalma oldugu gorilmiistiir. Calismamizda ayrica derin ceplerin de incelendigi
istatistiksel analizde ayni sekilde SCD ve KAS 6l¢iimleri 1. ve 3. aylarda test grubu
acisindan olumlu bir fark géstermektedir. Derin ceplerin baslangica gore iyilesmeleri
de incelendiginde test grubu SCD ve KAS o6l¢liimlerinde daha fazla azalma
gostererek omega-3 takviyesinin olumlu etkilerini yansitmistir. Bu bilgiler 1s18inda
literatiirde heniiz arastirilmamis bir konuyu ele aldigimiz ve omega-3 iin sigara i¢cen
bireylerdeki periodontal iyilesmeye etkisine dikkat cekebilecek sonuglar bulmus
oldugumuz icin arastirmamiz 6zgiin bir sekilde literatiirdeki eksikligi dolduracagimni

diistinmekteyiz.

Sigara igmeyen test ve kontrol gruplar1 arasinda anlaml fark ¢ikmayan tiim
agiz GI, PI ve SK verileri diisiiniildiiglinde, uygulanan cerrahisiz periodontal
tedavinin bu parametreler lizerinde 6nemli bir etkisi oldugunu ve tek basina anlamh
derecede 1iyilesmede ciddi bir rol oynadigini literatiirde gormekteyiz (172).

Periodontal saglik agisindan kose tasi niteligi tasiyan bu tedavi sebebiyle omega-3 iin
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muhtemel olumlu etkilerinin bu gruplarda maskelendigini diisiinmekteyiz. Ote
yandan sigara igen gruplar karsilastirildiginda test ve kontrol gruplar1 arasinda GI1,SK
ve Pl tiim agiz verileri anlamli derecede farkli c¢ikarken, test gruplarindaki
iyilesmenin istatistiksel olarak da daha iyi oldugu gozlenmistir. Bu durumun omega-
3 takviyesinin sigaranin periodontal tedaviye olan olumsuz etkilerini azaltarak

iyilesmeye bu hasta grubunda olumlu bir etki yarattigini diisiinmekteyiz.

Sigara icen ve igmeyen test gruplarinin kontrol gruplarma gore klinik
parametrelerde daha iy1 iyilesme gostermesi omega-3 iin periodontal iyilesme
izerine anti enflamatuvar, anti oksidatif ve anti bakteriyel etkileri ile

aciklanabilecegini diisiinmekteyiz.

EPA ve DHA'nin in vitro uyarilmis makrofajlar, monositler ve endotelyal
hiicreler tarafindan TNF-a, IL-1p, IL-6 ve IL-8 gibi proinflamatuar sitokinlerin
salgilanmasimi inhibe ettigi gosterilmistir (173). Baska bir in-vitro ¢alismada balik
yag1 takviyesinin TNF-o ve IL-1p iiretimini azalttig1 rapor edilmistir (174). Hiicre
kiiltiirleri iizerinde yapilan ¢ok sayida ¢alisma, hem EPA hem de DHA’nin ¢esitli
hiicre tiplerinde IL-1B, TNF-o ve IL-6 gibi Klasik proinflamatuar sitokinlerin
sentezini inhibe edebildigini dogrulamistir (175). MMP aktivitesi acgisindan
incelendiginde, EPA ve DHA’nin in vitro ¢alismalarda tip II kollajen yikiminda
onemli rol oynayan MMP-3, MMP-13 ve MMP-9 gibi sitokinlerin kondrosit ve
fibroblast hiicrelerinde gen ekspresyonlarimi azalttigi rapor edilmistir (176,177).
DHA ve EPA gibi major omega-3 igeriklerinin polimorfoniikleer lokositlerin
hiicresel fonksiyonlarmi degistirdigi, lenfosit proliferasyonunu modiile ettigi ve
endojen konak¢1 antioksidan kapasitesini arttirdigi ¢esitli in-vitro calismalarda
gosterilmistir (178—182). Ayrica, siklooksijenaz ve lipoksijenaz yollari ile arasidonik
asit metabolitlerinin liretimini rekabet¢i bir sekilde inhibe ettikleri, boylece giiclii
enflamasyon ¢6zme oOzelliklerinden sorumlu olan proinflamatuvar arasidonik asit
metabolitlerinin sentezini azalttig1 gosterilmistir (3). Ek olarak, omega-3 CDYA ‘nin
metabolizmasi, enflamatuvar hiicrelerin enflamasyon bdlgelerine tagmmasini
diizenleyip, proenflamatuvar hiicreleri bloke ederek anti-enflamatuvar ve immiin

diizenleyici etkilere sahip enflamasyon ¢oziicii resolvinlerin ve protektinlerin
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iretilmesine neden olmaktadir. IL-10 gibi anti-enflamatuar sitokin iiretimini, boylece

doku rejenerasyonunu desteklemek icin lezyon i¢indeki enflamasyonun dagilmasini

arttirr (125,183).

Deneysel kanitlar, resolvin ve protektinlerin, asir1 notrofil infiltrasyonunu
durdurarak ve apoptotik polimorfoniikleer 16kositleri enflamasyon bolgelerinden
uzaklastirarak hiicresel enflamasyonu azalttigini gostermektedir (182). Resolvinlerin
ve protektinlerin anti-enflamatuvar etkileri, c¢esitli sepsis, peritonit, kolit ve
periodontitis hayvan modellerinde gosterilmistir (184—187). DHA metabolizmasinin
bir iirlinii olan Resolvin D2'nin (RvD2), Th1/Thl7 polarizasyonunu inhibe ederek
Porphyromonas gingivalis kaynakli deneysel periodontitiste alveoler kemik kaybini
onledigi gozlenmistir (188). Balik yaginin enflamatuvar mediyatorler tizerindeki
etkisini klinik ¢alismalar acisindan inceledigimizde tiikiirik ve dos orneklerinde
proinflamatuar I1L-8 ve IL-17 diizeylerinin belirgin sekilde diisiik, antiinflamatuar IL-
10 diizeyinin ise anlamli derecede yiiksek oldugu goriilmiistiir (108). Bu durumun
Klinik verilere yansimasi, periodontitisin fare modelinde, IL-10'un, biiyiik 6lgiide
dogal bagisiklik hiicreleri yoluyla IL-17 salgilanmasini azaltarak enflamatuvar yanita

kars1 koruyucu bir rol oynadigi gosterilen calismayla da desteklenmistir(189) .

Richard ve ark. omega-3 yag asidi igeriginin, eikosapentaenoik aside etki
ederek siiperoksit olulsumunu azalttigin1 gdstermistir (190). Yaptiklar1 ¢alismada
insan aort endotel hiicrelerinin omega-3 CDYA ile desteklenmesi ile daha diisiik
miktarda reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) olusmasmna yol a¢tigini belirtmislerdir.
Ayrica Casos ve ark. ¢aligmalarinda omega-3 iin vaskiiler anti-oksidan etkilerinin
endotel hiicrelerine olan etkileri sayesinde gergeklesebilecegini belirtmistir (191).
Yapilan klinik ¢alismalarda EPA ve DHA takviyesinin demans hastalarinda plazma
lipoperoxid konsantrasyonlarini diistirdiigli belirtilmistir (192). Ayrica Yavin ve ark.
beyin iizerine olan etkilerini incelediginde DHA nin antioksidan etki gosterdigini
belirtmistir (193). Orak hiicreli anemi hastalarinda yapilan bir ¢calismada ise Daak ve
ark. damar i¢i hemolizi etkileyerek insanlarda oxidatif etkenleri azalttigini
belirtmislerdir (194). Hepatik lipogenezi inhibe eden EPA ve DHA takviyesinin ayni

zamanda karaciger saglig1 i¢in de faydali olabilecegi raporlanmistir (195).
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Omega-3 yag asitlerinin bakterilere olan direk yanitlar1 incelendiginde ise,
100 umol/L konsantrasyonda bakteri hiicre duvarlarina etki ederek P. gingivalis , ve
F. nucleatum gibi periodontopatojenlerde hiicresel bozulmalara, virulans faktorlerini
saglayan gen ekspresyonlarinda azalmalara ve dolayisiyla patojenik etkilerinin
diismesine katkida bulundugu gosterilmistir (196). Yapilan gilincel bir ¢aligmada
EPA ve DHA nin genis bir antimikrobiyal etki goOsterdigi anlatilmaktadir, P.
gingivalis, F. nucleatum ve P. intermedia gibi putatif periodontal patojenlerin
cogalmasini inhibe ettigi gosterilmistir (197). Birgok tiiriin incelendigi subgingival
biofilm model ¢aligmasinda EPA ve DHA ‘nin P. gingivalis ve A.
actinomycetemcomitans gibi periodontopatojenleri anlamli derecede azalttig1 rapor
edilmistir (107). Yakin zamanda yapilan bir klinik ¢alismada ise Stando ve ark.
cerrahiz periodontal tedavi sonrasinda 6 ay takip ettikleri hastalarin mikrobiyolojik
incelemelerinda P. gingivalis, T. forsythia, T. denticola ve A. actinomycetemcomitans
degerlerinin omega-3 takviyesi alan test grubunda anlamli derecede azaldigini rapor
etmiglerdir (108). Bunun yaninda, bir¢cok anti-oksidan aktiviteye sahip bilesenlerin
ayni zamanda anti-mikrobiyal aktiviteye de sahip oldugu belirtilmektedir (198—200).
Bu sebeple omega-3 CDYA nin antioksidan dogasmim antimikrobiyal aktivitelerine
de etki etmesi olas1 bir durumdur (201-203). Omega-3 yag asitlerinin antimikrobiyal
etkilerini (1) hiicreler arasi iletisimi bozarak, (2) ATP yapimimi engelleyerek, (3)
membran hidrofobik yapisin1 degistirerek, (4) Fabl enzimlerini bloke ederek
bakterilerin yag asidi sentezini bozarak, (5) membranda delikler agip gecirgenligini
bozarak, (6) elektron transport sistemini bozarak ger¢eklestirdigi sdylenebilir (202—
204). Omega-3 yag asitlerinin yukarida bahsedilen 6zelliklerinin goze alindigi zaman
yaptigimiz retrospektif caligmamizdaki klinik parametrelerdeki anlamli iyilesmeleri
aciklayabilecegini diisiinmekteyiz. Bunula birlikte cerrahisiz periodontal tedavi
sonrast 1iyilesme genellikle uzun baglant1 epiteli ile birlikte olmaktadir.
Calismamizda ozellikle omega-3 takviyesi alan test gruplarindaki SCD ve KAS
parametrelerinin kontrol grubuna gore anlamli iyilesme gdstermesinin, resolvin E1
‘in epitel iyilesmesine (epitelyal proliferasyon ve migrasyon) olumlu etkileri

sayesinde olabilecegini diistinmekteyiz (205).
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Sigara icen ve i¢meyen tiim gruplar1 ele aldigimizda sigara icen K2
grubundaki hastalar GI,SK,PI ve KAS dl¢timlerinde 3. Ay takiplerde diger tiim
gruplara gore anlamli derecede kotii iyilesme gostermistir. Ayrica K2 grubu derin ve
orta derin ceplerin iyilesme miktarlarina bakildiginda diger biitiin gruplardan
istatistiksel anlamli olarak daha az iyilesme goOstermistir. Bu durum literatiirde
aciklanan sigaranin periodontal tedaviye olan olumsuz etkileri ile uyumluluk
gostermektedir (41,206-208). Yakin zamanda yapilan bir meta analizde bu
calismalar 1s181nda sigara igen hastalarda SCD ve KAS degisimlerinin sigara
icmeyenlere gore daha olumsuz oldugu belirtilmistir (7). Sigara icen test grubunu
sigara igmeyen diger gruplarla karsilastirdigimizda tiim agiz GI, SK, PI ve KAS
Ol¢iimlerinde 3. ay alinan klinik verilerde sigara icmeyen diger gruplara benzer bir
lyilesme gosterdigi ayrica derin ceplerin 3. ay da baglangica gore farklarinin
degerlendirildigi klinik verilerde ise sigara igmeyen K1 grubu ile istatistiksel olarak
benzer iyilesme miktar1 gosterdigi izlenmistir. Bu durum omega-3 takviyesinin,
sigara igenlerde periodontal tedaviye karsi olan azalmis iyilesme cevabini anlamli

sekilde arttirdigini gostermektedir.

5.2 Limitasyonlar.

Calismamizin en temel limitasyonu, geriye doniik olarak topladigimiz
verilerin farkli arastirmalardan almmis olmasi ve hastalarin tedavilerinin farkh
arastirmacilar tarafindan gerceklestirilmis olmasidir. Tedavi sonuglarinin elde
edilmesi sirasinda farkliliklarin olusmasi sonucglarin etkilenme olasilig1 agisindan
Oonemlidir. Calismamizda incelenen tiim veriler, tedavileri arastirmact Mechmet
Saglam tarafindan takip edilen ve kendisinin yiirlitmiis oldugu ¢alismalardan alinan
hastalardan toplanmistir. Tedavileri uygulayan hekimler benzer tecriibe ve becerilere

sahip ayn1 klinikte ¢aligmakta olan klinisyenlerdir.

Retrospektif dogas1 geregi ¢alismamizda kontrol grubuna uyguladigimiz bir
plasebo preperat1 bulunmamaktadir. Bu sebeple test grubundaki bireylerin
Hawthorne efektine maruz kalma ihtimali dolayisiyla, tedaviden daha olumlu

etkilenme olasiliklar1 bulunmaktadir. Hawthorne efekti; bireylerin takip edilme ve
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degerlendirme sebebi ile gergeklesen olumlu bir motivasyon sonucuyla davranigsal
degisiklikler gostermesidir. Hastalara uygulanan oral hijyen egitiminin standart
oldugu i¢in ve takip edilen siireclerde test ve kontrol gruplar1 arasinda belirgin bir
plak indeksi farki olmadigi i¢in bu etkinin minimal diizeyde oldugunu

diistinmekteyiz.

Calismamizda geriye doniik inceledigimiz hastalarin tamaminda tedaviden
sonra 1. ve 3. ay takiplerinin klinik verilerileri bulunmaktadir. Bu sebeple daha uzun
takip siiresinin oldugu bir calisma diizenlememiz retrospektif olarak miimkiin
olmamistir. Elde ettigimiz 0zgiin sonuglarin 1s183inda uzun stireli takiplerin
incelenebilecegi randomize kontrollii prospektif ¢alismalar ile desteklenmesinin de

onemli arz ettigini diistinmekteyiz.

Kontrol ve test gruplari 20 ser hasta dahil edilerek toplam 80 hastanin
verilerini icermektedir. Geriye doniik verilerin se¢ilmesinde yas, cinsiyet, dis sayisi
gibi verilerinin farkli ¢ikmamasi icin olabildigince benzer hastalarin gruplara
dagitilmasma 6zen gosterilmistir. Bu sebeple ¢alismamizda smirli sayida hastayi
inceleyebildik, istatistiksel gii¢ analizi sonucunda 20 hastanin yeterli olmasinin
yaninda daha fazla 6rneklem sayisinin dahil edilmis olmasi ¢aligmanin sonuglarmni

desteklemek agisindan 6nemli olacagini diistinmekteyiz.
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6. SONUC ve ONERILER

Cerrahisiz periodontal tedaviye ek olarak kullanilan Omega-3 takviyesnin
tedavi sonrasi yapilan takiplerinde herhangi bir yan etki veya olumsuz bir geri
bildimi ile karsilasilmadi. Omega-3 kullanimi hastalar tarafindan kolaylikla tolere

edilebilecek bir yontem olarak diisiiniilmelidir.

Cerrahisiz periodontal tedavi sonrasinda tiim hasta gruplarinda klinik
parametrelerin hepsinde baslangi¢ seviyesine gore anlamli derecede iyilesme oldugu
gbzlenmistir. Bu agidan bakildiginda cerrahisiz periodontal tedavinin faydasi tiim

gruplarda net olarak izlenebildigi agikca belirtilebilir

Omega -3 kullanan test gruplarinda orta derin ve derin ¢ep dlglimlerinin aylar
icerisindeki degisimleri istatistiksel olarak incelendiginde test gruplarindaki cep
tyilesmelerinin daha fazla oldugu goriilmektedir. Sigara igen test grubundaki
bireylerin iyilesme sekilleri sigara igmeyen hastalarinkine yaklasmistir. Bu da bize
sigara igmekte olan hastalarin, sigaranin periodontal tedaviye olacak olumsuz
etkilerinin azaltilmas1 i¢gin Omega-3 kullaniommin avantajli  olabilecegini

gostermektedir.

Ozellikle hastalik ilerleme hizmm yiiksek oldugu ve risk faktorlerinin de
bulundugu hastalarda konak modiilasyonu ve bir¢ok ekstra faydasi sebebi ile Omega-

3 takviyesi onerilmelidir.
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