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OZET

Erduran, N.E., Peri-implantitis Tedavisinde Cerrahi Olmayan Tedavi Yaklagimlarinin
Etkinliginin Klinik ve Biyokimyasal Olarak Degerlendirilmesi. Hacettepe Universitesi Dis
Hekimligi Fakiltesi Periodontoloji Uzmanlik Tezi, Ankara, 2022. Progresif kemik kaybi
ile karakterize, implant cevresi dokulari etkileyen, iltihabi bir hastalik olan ve gorilme
sikhigl gln gectikce artan peri-implantitisin tedavisi icin pek ¢ok farkli yaklasim
bulunmaktadir. Cerrahi olmayan mekanik tedaviye ek olarak diyot lazer kullanimi peri-
implantitis tedavisi icin Onerilen yontemlerden biridir. Literatirde bu yaklasimin
etkinligi ile ilgili olarak geliskili sonuglar bulunmaktadir. Peri-implant dokulardaki klinik
degisikliklerin yani sira peri-implantitis patogenezi ile iliskili biyobelirteglerin tedavinin
baslangic asamasinda ve tedavi sonrasi takip slreclerindeki dizeylerinin
degerlendiriimesi var olan bu celiskiyi aydinlatabilir. Calismamizin amaci; peri-
implantitis tedavisinde cerrahi olmayan tedaviye ek diyot lazer uygulanmasinin
etkinliginin hem klinik hem de biyokimyasal olarak degerlendirilmesidir. Calisma
grubumuz yas ortalamasi 55.08 + 10.57 olan 21 kadin, 6 erkek toplam 27 kisiden
olustu. Bu bireylerde bulunan peri-implantitis teshisi konmus olan 40 implant baslangic
peri-implantitis tedavisini takiben randomize olarak lazer grubu (mekanik cerrahi
olmayan tedaviye ek lazer uygulanan grup, n=19) veya kontrol grubu (mekanik cerrahi
olmayan tedavinin tek basina uygulandigi grup, n=18) olmak tzere iki ayri gruba atand..
Her iki tedavi grubundaki implantlarin cep derinligi, gingival indeks, diseti kanama
zamani indeksi, plak indeksi degerlerinin kaydedilmesi ve peri-implant oluk sivisi (PiOS)
orneklerinin toplanmasi baslangicta, 3.ayda ve 6.ayda gerceklestirildi. Elde edilen PiOS
orneklerindeki IL-1B, IL-10, IL-17, TWEAK, sklerostin, RANKL ve OPG seviyeleri uygun
ELISA testleri ile 6lctldi. Calismanin sonuglarina gore her iki tedavi grubunda da alti
aylk takip periyodu sonunda klinik ve biyokimyasal parametrelerde baslangic
degerlerine goére anlamli azalmalar tespit edildi. Her iki tedavi yaklasimi
karsilastirildiginda 3. ayda klinik parametrelerden gingival indeks, diseti kanama
zamani indeksi ve plak indeksinde; biyokimyasal parametrelerden IL-1B3, IL-17 ve
sklerostinde lazer grubunun lehine anlamli bir fark tespit edildi. Ancak gruplar arasi bu

farklilik 6. ayda ortadan kalkti. Lazer grubunda 3. ayda gozlenen bu anlamli farklar,



X

diyot lazerin peri-implantitis tedavisinde ek kullaniminin iyilesme agisindan erken
donemde avantaj saglayabilecegini gostermektedir. Ayrica, peri-implantitis teshisinde
ve tedavinin etkinliginin degerlendiriimesi amaciyla IL-1pB, IL-17 ve sklerostinin iyi birer
biyobelirtec olabilecekleri ve bu sonucu desteklemek adina ileri calismalara ihtiyac

oldugu sonucuna ulasiimistir.

Anahtar kelimeler: Peri-implantitis, PIOS, diyot lazer, biyobelirtec

Destekleyen Kurum: TSA-2019-18369 no’lu H.U.B.A.P. projesi



ABSTRACT

Erduran, N.E., Clinical and Biochemical Evaluation of the Efficacy of Non-Surgical
Treatment Approaches in the Treatment of Peri-implantitis. Hacettepe University
Faculty of Dentistry Periodontology Specialization Programme, Ankara, 2022. Peri-
implantitis is an inflammatory disease around implants characterized by progressive
bone loss. There are many different approaches proposed for the treatment of peri-
implantitis such as non-surgical mechanical treatment with the additional use of diode
laser. There are conflicting results regarding the effectiveness of this approach in the
literature. Evaluation of the clinical changes in peri-implant tissues as well as the
biomarker levels associated with the pathogenesis of peri-implantitis before and after
the treatment may solve this contradiction. The aim of the present study was to
evaluate the clinical efficacy of the diode laser as an adjunct to non-surgical
mechanical therapy in the treatment of peri-implantitis and also determine the
biochemical profile by evaluating the peri-implant crevicular fluid (PICF) levels of
interleukin (IL)-17, IL-10, IL-1B, tumor necrosis factor-related weak inducer of
apoptosis (TWEAK), sclerostin, RANKL and OPG. A total of 27 people (21 females and
6 males) with the mean age of 55.08 + 10.57 years agreed to participate in the present
study. 40 implants diagnosed with peri-implantitis were randomly assigned to the laser
group (laser application in addition to mechanical nonsurgical treatment, n=19) or the
control group (mechanical nonsurgical treatment alone, n=18). Recording of peri-
implant clinical parameters (pocket depth, gingival index, gingival bleeding time index,
plague index) and collecting PICF samples were performed at baseline, 3" and 6™
months. Biomarker levels in PICF were measured with ELISA. According to the results
of the study, significant decreases were detected at 6™ month both in clinical and
biochemical parameters compared to the baseline in both groups. When treatment
groups were compared, significant differences were detected in gingival index, gingival
bleeding time index and plaque index, PICF IL-1B, IL-17 and sclerostin levels at 3™
month evaluation . However, no statistically significant difference was detected at 6th
month. Within the limitations of the present study, diode laser seems to be an

additional valuable tool for supporting the treatment in the early healing period of
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peri-implantitis. Moreover, IL-1B, IL-17 and sclerostin have found to be better
biomarkers for the diagnosis of peri-implantitis and the evaluation of the treatment

efficacy. Further studies are needed to confirm present findings.
Key words: Peri-implantitis, PICF, diode laser, biomarker

Supported by: H.U.B.A.P. TSA-2019-18369 Grant
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1. GIRiS

Periodontitis, disbiyotik plak biyofilmleri ile iliskili kronik, multifaktoriyel iltihabi
bir hastaliktir ve disi destekleyen dokularin asamali yikimi ile karakterizedir. Baslica
ozellikleri, klinik atacman kaybi ve radyografik olarak degerlendirilen alveolar kemik
kaybi, periodontal cep varligi ve diseti kanamasidir (1). Yalniz dislerin destek
dokularinda degil dental implantlarin cevresindeki destek dokularda da iltihap ve yikim
ile karakterize infeksiyoz hastaliklar g6zlenebilmektedir. implantlarin etrafinda gériilen
bu iltihabi durum sonucu, distekine benzer sekilde, sondlamada kanama, patolojik cep
olusumu ve nihai olarak kemik kayiplari meydana gelebilir (2). Dis ve implant etrafinda
gozlenen iltihabi durumlar, en son 2017 yilinda gergeklestirilen bir calistay tarafindan
degerlendirilmis ve siniflandiriimistir. Bu calistay sonucu yayinlanan periodontal ve
peri-implant hastaliklarin siniflandirmasina yonelik konsensls raporuna gore peri-
implant durumlar, peri-implant saglik (3), peri-implant mukozitis (4), peri-implantitis
(2) ve peri-implant yumusak ve sert doku eksiklikleri (5) olmak (zere doért sinifa
ayrilmistir. Peri-implant saglk, sondlamada kanama, eritem, 6dem ve slpUlrasyon gibi
inflamasyonun klinik bulgularinin bulunmadigl durum olarak tarif edilirken (3), peri-
implant mukozitis, inflamasyonun klinik bulgularinin bulundugu fakat henlz kemik
kaybinin gerceklesmemis oldugu durum olarak tanimlanmistir (4). Peri-implantitis ise
peri-implant mukozada inflamasyon bulgularina ek olarak progresif kemik kaybi ile
karakterize durumken (2), peri-implant yumusak ve sert doku eksiklikleri ise implanti

cevreleyen mukoza veya kemik dokusundaki defektlere bagh olan durumdur (5).

Protetik rehabilitasyon icin implant kullaniminin zaman icerisinde artmasina
paralel olarak peri-implant mukozitis (%43) ve peri-implantitis (%22) prevalansi da
artmistir (6). Peri-implant hastaliklarin olusmasindaki en temel faktér bakteriyel
biyofilm formasyonudur. Bu sebeple peri-implantitis tedavisi ana felsefe olarak,
infeksiyon ve bakteri kontroline dayanmaktadir ve tedavide altin standart plagin
uzaklastirimasidir (7). Peri-implantitis gelisiminin, vyeterli plak eliminasyonu
gerceklestiremeyen ve dizenli dis hekimi kontrollerine gitmeyen bireylerde daha fazla

gozlenmesi de bu noktayr desteklemektedir (8).



Peri-implantitisin tedavisi icin mekanik debridman, mekanik debridmana ek
olarak antiseptik, lokal veya sistemik antibiyotik kullanimi gibi cerrahi olmayan
yontemlerin yani sira rezektif ve rejeneratif cerrahi proseddrler gibi farkli protokoller
onerilmistir (9, 10). Peri-implant mukozitis tedavisi mekanik, cerrahi olmayan tedavi ile
etkili bir sekilde gerceklestirilebilirken (11), peri-implantitisin tedavisi icin genelde
cerrahi yaklasimlar dnerilmektedir (9, 10). Peri-implantitis, tek basina konvansiyonel
cerrahi olmayan yontemlerle tedavi edildiginde, olumlu klinik sonuclarin 6-12 ay gibi
kisa surelerde gecerli oldugu belirtilmistir (12). Genellikle kiretler kullanilarak
uygulanan konvansiyonel plak uzaklastirma yontemleri, implant ¢evresinde, dislerin
etrafindaki kadar basarili bulunmamistir (13) ve bu sonuc plrizld implant yizeyinde

debridmanin yeterli dlglide saglanamamis olmasina baglanmistir (14).

Tedavinin basarisini artirmak adina, mekanik debridmana ek olarak lokal
antimikrobiyal ajanlarin kullanilmasinin ve/veya antibiyotik recete edilmesinin yararli
etkileri oldugu one sirilmektedir (15-19). Bu tarz yaklasimlara ek olarak, literatlrdeki
bazi calismalarda da, cerrahi olmayan peri-implantitis tedavisinde mekanik
debridmanla beraber implant yizeyinin dekontaminasyonu icgin lazer kullanimin

faydali olabilecegi gdsterilmistir (20-22).

Lazer, 1s181n, uyariimis isima ile yUkseltilmesini saglayan optik dizenege karsilik
gelen bir akronimdir. Sert ve yumusak dokularin igcinden gecmek icin yeterli enerjiye
sahip kagik, yogun ve non-diverjan sekilde isik yayar. Lazerin etkisi, yayilan enerjiye ve
hedef doku tarafindan absorbe edilmesine baglidir. Temel olarak bu enerji, dagitilarak,
iletilerek, emilerek veya yansitilarak hedeflenen doku ile etkilesime giren odaklanmis
bir 1sina kosutlanmis monokromatik bir i1s181 temsil eder (23). Enerjinin glcd, farkl
enerji seviyelerine bagl olarak dokularin isinmasi, koagtlasyonu veya buharlasmasi
gibi etkilere neden olabilir (24). Lazerler, dis hekimligine 1960 yilinda Maiman
tarafindan tanitilmistir (25). Periodontolojide lazerlerin, cerrahi olan ve olmayan
periodontal tedavi (26, 27), gingivektomi ile kron ylkseltme prosedurleri (28, 29) ve
peri-implantitis tedavisinde implant dekontaminasyonu (30) gibi sayisiz uygulama alani

vardir.



Peri-implantitisin tedavisinde cerrahi olmayan mekanik tedaviye ek olarak lazer
kullaniminda Er:YAG, diyot ve Nd:YAG gibi farkli lazerler tlrleri karsimiza ¢ikmaktadir
(20, 31, 32). Peri-implantitisin tedavisinde bu farkli lazer turlerinin kullanimin etkinligini
analiz eden pek cok calisma bulunmaktadir, ancak bu ek tedavinin etkinligi hala
tartismalidir. Bazi calismalar lazer kullanimin peri-implantitis tedavisinde tek basina
cerrahi olmayan mekanik tedaviye gore daha etkili oldugunu gosterirken (22, 33, 34),
digerleri lazerlerin tedavi sonuglarinda istatistiksel olarak anlaml fark yaratmadigini

bildirmislerdir (30, 35).

Literatlrde var olan peri-implantitis tedavisinde cerrahi olmayan tedaviye ek
olarak lazer uygulamalarinin etkinligiyle ilgili bu celiskiyi ¢c6zimleyebilmek adina peri-
implant dokulardaki klinik degisikliklerin yani sira dokudaki biyokimyasal degisikliklerin

de degerlendirilmesi faydal olabilir.

Implant yerlestirildikten sonra implantin boyun kisminda, metal yizeyle diseti
arasindaki boslukta bulunan, yapim mekanizmasi diseti olugu sivisina benzeyen siviya
peri-implant oluk sivisi (PIOS) adi verilmistir. Peri-implant bélgedeki inflamatuar
durumun biyokimyasal ve immunolojik olarak degerlendirilmesini saglayan en énemli
parametrelerden biri olan PIOS analizinde, diseti pleksusundaki damarlardan koken
alan, osmotik inflamatuar bir eksuda olan icerigi degerlendirilerek mevcut iltihabi tablo
hakkinda bilgi sahibi olunabilmektedir. PiOS’da mineralize doku bilesenlerini
(glikozaminoglikanlar, karboksiterminal telopeptidler, nitrik oksit), kemik turnover
biyobelirteclerini, iltihabi biyobelirtecleri (prostaglandinler, sitokinler) ve doku yikim
enzimlerini (matriks metalloproteinazlar, proteolitik enzimler, myeloperoksidaz,
aspartat aminotransferaz, a-glukronidaz) inceleyen pek ¢ok arastirma bulunmaktadir

(36-38).

Calisma grubumuz tarafindan gerceklestirilen bir arastirmada, peri-implantitisli
implantlardan elde edilen PiOS érneklerinde saglik durumlarina gore sklerostin ve
TWEAK biyobelirteclerinin daha yiksek oldugu tespit edilmis ve de peri-implant

hastalik teshisi acisindan iyi birer biyobelirtec olabilecekleri sonucuna ulasiimistir (39).



Peri-implantitis tedavisinde cerrahi olmayan mekanik tedavinin etkinligini
degerlendirebilmek adina PiOS’da pro-inflamatuar ve anti-inflamatuar sitokinlerden
olan interlokin (IL) -1f (40), IL-17 (41), IL-10’un (42) yani sira kemik metabolizmasinda
rol oynayan osteoprotegerin (OPG) (43), RANK ligand (RANKL) (43), apoptozisin timor
nekroze edici faktor ile iliskili zayif indUkleyicisi (Tumor necrosis factor related weak
inducer of apoptosis) (TWEAK) (39), ve Sklerostin seviyeleri (44, 45) ile tedavi 6ncesi ve

sonrasl bu seviyelerdeki degisimler incelenebilir.

Sonug olarak, calismamizda cerrahi olmayan peri-implant mekanik tedavi ve
buna ek olarak diyot lazer uygulanan veya uygulanmayan peri-implantitis hastalarinda
klinik peri-implant parametrelerin ve PIiOS iceriginin biyokimyasal olarak
degerlendirilmesiyle farkh tedavi yontemlerinin etkinliginin belirlenmesi ve bu
yontemlerin birbirine Ustinliklerinin degerlendirilmesi amaclanmistir. Ote yandan
PiOS'taki biyobelirte¢ seviyelerinin incelenmesi ile peri-implantitis patogenezinin
aydinlatiimasi hedeflenmis ve tedavi sonrasi klinik olarak iyilesme gorilen bolgelerde
biyobelirteg dizeylerindeki degisimin tespit edilmesi ile diagnostik tani kitleri ve hasta
basi kitlerinin tedavi etkinliginin degerlendirilmesinde kullanimi icin yeni bakis

acilarinin elde edilmesi mimkin olabilecektir.



2. GENELBILGILER

2.1.  Periodonsiyum ve Periodontal Hastaliklar

Periodonsiyum, diseti, alveoler kemik, periodontal ligament ve sementten
olusan fonksiyonel bir yapidir. Bu yapilar, birbirinden farkh yapiya sahip olmalarina
ragmen, tek bir bitln halinde calisarak disleri destekler (46). Diseti anatomik olarak
serbest, yapisik ve interdental diseti olmak (zere (¢ bdlgeye ayrilir. Alveol kemigi,
maksilla ve mandibulanin disi destekleyen kismidir. Periodontal ligament, alveol kemigi
ile sementi birbirine baglayan, lifler, bag dokusu ara maddesi ve damarsal yapilardan
zengin yapidir (47). Sement ise, disin kdk ylzeyini kaplayan, yari-gecirgen, kalsifiye
dokudur (46).

lIltihabi periodontal hastaliklar, diseti oluguna yerlesmis mikrobiyal dental plak
ile konak cevabinin etkilesimi sonucu ortaya cikar (48, 49). Periodontal dokularin
inflamatuar hastaliklarinin etyolojik faktori, mikrobiyal dental plak ve oral kavitedeki
patojenik mikroorganizmalardir (50, 51). Periodontal dokularin inflamatuar hastaliklari
gingivitis ve periodontitis olmak lzere ikiye ayrilir. Gingivitis, sondlamada kanama ile
karakterize ve heniz kemik yikimi olusmamis, diseti ile sinirliiltihabi durumu tarif eder
ve inflamasyonun kardinal bulgularindan olan eritem ile 6dem mevcuttur. 2017 yilinda
yapilan calistayda alinan kararlar i1siginda ayrintili bir siniflama yapilmistir ve temelde
gingivitis, dental biyofilm kaynakli olan ve olmayan olmak Uzere iki ana baslkta
incelenmistir (52). Dental biyofiim kaynakh gingivitiste iltihabi durum geri
donlisumludir ve hentz kemik kaybr mevcut degildir fakat gingivitis tedavi edilmezse,
inflamasyon periodontal ligamente ve alveoler kemige dogru ilerleyerek kemik kaybina

sebep olur ve periodontitis gelisir (53).

Periodontitis ise multifaktoriyel ve infeksiyoz kronik iltihabi bir hastalktir.
inflamasyonun, mikroorganizmalarin ve bakteri Grinlerinin subgingival dokulara
ilerlemesi ile birlikte yikim yarattigi tablodur. Klinikte sondlamada kanama, eritem,
6dem gibi gingivitiste de gorllen bulgulara ek olarak atacman kaybi, sondlama

derinliginde artis ve cep olusumu, ply formasyonu ve radyografik kemik kaybi



gdzlenebilir (54). ilerleyen evrelerde atacman kaybina bagli olarak dislerde mobilite ve

neticesinde disin kaybi gdzlenebilir (55).

2.2.  Dental implantlar ve Peri-implant Hastaliklar

Dental implantlar, dis eksikligi varliginda protetik rehabilitasyonu mimkin
kilmak veya kolaylastirmak icin, cogunlukla titanyumdan Uretilen dis koki gibi
fonksiyon gorebilen kemik icerisine yerlestirilen vidalara denir. Dental implantin
gecmisine bakildiginda ilk basta farkli materyal ve dizaynlar kullanilmistir. Modern
Implantoloji, 1950'li yillarda anatomi ve deneysel biyoloji konularinda arastirma yapan
Branemark’in, titanyumun insan dokulariyla biyouyumlu oldugunu 6ne slirmesi ve
yasayan kemik dokusu ile titanyum arasindaki elektrik mikroskobu dizeyinde olusan

temasl ‘osseointegrasyon’ olarak tanimlamasi ile baslamistir (56).

GUnUdmuzde sikhkla ve glvenli bir sekilde uygulanan dental implant tedavisinin
temel olarak basarisi osseointegrasyonun gerceklesmesine baghdir.
Osseointegrasyonun basarisini artirmak icin implant ylzeyinde mikro ve makro
dizeyde pek cok modifikasyon yapilmaktadir. Bunlar arasinda tornalama, asitle
daglama, hidroksiapatitle kaplama, boyun bolgesinde mikroyivlerin varligi sayilabilir

(57, 58).

2.2.1. Peri-implant Anatomi

Genel vyapisiyla peri-implant anatomi, periodontal anatomiyle benzerlik
gosterir. Osseointegre implant, dis ile benzer sekilde, yumusak ve sert doku ile
cevrelenir. Dental implantlari ¢evreleyen yumusak dokuya ‘peri-implant mukoza’
denir. Peri-implant mukozanin yapisi hakkinda edinilen bilgiler genellikle kopek modeli
Uzerinde calisilan hayvan calismalarindan elde edilmistir (59-61). Bu mukoza,
cogunlukla kollajen lif ve matriksten, daha az olarak da fibroblast ve vaskuler
yapilardan olusan bir bag dokusundan olusur. Mukozanin oral ylzeyi, ortokeratinize

bir epitelden olusur (62). Mukozanin iyilesmesi, implant ile arasinda bir yumusak doku



atagmani (transmukozal atagman) olusumu ile sonuglanir. Bu atagmanin epitelial ve
bag dokusu komponentleri, implant cerrahisi sonrasi olusan yara iyilesmesini takiben
olusur. Transmukozal atagman, oral kavite ile kemik dokusu arasinda bir bariyer
olusturup osseointegrasyonun bozulmasini 6nler (63). Peri-implant mukozanin
implanta (yani abutmenta) bakan yizeyi, koronal ve apikal olmak Gzere iki kisimdan
olusur. Koronal kisim, disteki birlesim epiteline benzer sekilde ince bir bariyer
epitelinden ve sulkuler epitelden meydana gelir. Apikal kismi ise implant ile direkt
temasta olan bir bag dokusu olusturur. Bariyer ve sulkuler epitelin daha lateralindeki
bag dokusu bélgesinde, vaskiler bir ag bulunmaktadir (64). implant cevresinde
marjinal bolgedeki sulkusun derinligi, peri-implant hastalk teshisinde 6nemli rol oynar.
insan ve hayvan calismalardan elde edilen mevcut sonuclar peri-implant mukozanin
yaklasik 2 mm uzunlugunda bir epitelden olustugunu ve yaklasik 3-4 mm yUksekliginde
oldugunu gostermektedir (62). Dis cevresine kiyasla implant cevresindeki bag
dokusunda daha fazla kollajen lif, daha az fibroblast ve daha sinirli vaskiler yapi
bulunmaktadir (65). Histolojik ve anatomik oOzellikleriyle peri-implant dokulardan
mukoza, altindaki kemigi korur ve kemik ise implant stabilitesini saglamak icin bir

kontak iliskisi olusturur ve implanti destekler (66).

Implantin cevresinde periodontal ligament ve sementin olmamasi ve implant-
kemik baglantisinin direkt kontak ile saglanmasi implant ve dis arasindaki dnemli
farkliliklardan biridir (67). Periodontal ligament olmadigi icin diste oldugu gibi, gelen
kuvvetlere karsi adaptif bir yanit olusmaz ve sonug olarak, dislerde gortilen migrasyon
hareketi implantta gorilemez. Periodontal ligamentin olmamasinin basgka bir sonucu
olarak damarsal destek sadece subperiosteal bolge araciligiyla olur. Bu durumun
klinige yansimasi ise iltihabi durumun bag dokusuna daha cok yayimasi seklinde
izlenir. Yapilan bir calismada periodontitis ve peri-implantitis infiltrat bag dokusu
karsilastirilmis ve sonug olarak peri-implantitisteki infiltrat bag dokusunun iki kat daha
fazla oldugu gosterilmistir (68). Ayrica, dise propriosepsiyon duyusunu veren yapl
periodontal ligament oldugu icin peri-implant dokuda dokunma hassasiyeti azalir.
Kollajen liflerinin baglanacagi bir sement dokusu bulunmadigi icin (69) bag dokusu

implanta atake olamaz ve peri-implant bag dokuda lifler paralel seyreder (67, 70).



Implant etrafindaki anatomik yapilarin dis etrafindaki dokulardan farkli olmasi peri-
implantitis patogenezinin periodontitis patogenezinden  farkli olmasina sebep

olmaktadir (68, 71).

2.3.  Peri-implant Hastal ik Patogenezi

Disler ve implantlarin 6nemli histolojik ve yapisal farkliliklari olmasina ragmen
iltinabi hastaliklarin yumusak dokudan baslayip kemik kaybi ve artan cep olusumu ile
devam etmesi gibi dnemli benzerlikleri bulunmasi ve ortak risk faktorlerine sahip
olmalari, bu iki hastaligin ortak bazi etyopatojenik yonleri paylastigini dogrulamaktadir.
Periodontal yikima sebep olan bakterilerin, peri-implant bolgelere tasinip, kolonize
olabilecegi (72) ve bu bolgede hasara sebep olabilecegi ileri stirilmusttr (73-76). Bu
durum, Ozellikle komsu disler bu bakterilerden etkilenmisse muamkuinddr. Ancak,
tamamen dissiz bir agizda gegcirilmis periodontitis hikayesi oldugunda, iyilesmis
gbziken alveol kemigi veya bag dokusunda da bu bakterilerin kolonize olabilecegi ve
rezervuar gorevi gorebilecegi unutulmamalidir (77). Saglikli peri-implant mikrobiotada
cogunlukla gram + fakultatif kok, yliksek miktarda Actinomyces ve Veillonella, disik
miktarda total anaerobik bakteri bulunur (78). Ortak ekolojik ¢evreye bagh olarak
implant ve dis cevresindeki biyofilm olusumu prensipleri benzerdir (79). Biyofilm
olusumu, erken kolonizasyon ile Streptococcus sanguinis ve Actinomyces naeslundii
gibi bakterilerin pelikila adezyonu ile baslar (80). Erken kolonizasyon yapan
mikroorganizmalar ortami sekonder kolonizasyon icin uygun hale getirirler. Peri-
implant mukozitis ile peri-implantitis mikrobiyotasi, yapilan calismalar isiginda benzer
bulunmustur ve bu durum supramukozal plak olusumu ve peri-implant mukozitisin,
peri-implantitis icin preklrsor oldugunu gostermektedir (75, 81). Staphylococcus
aureus’un peri-implantitisi baslamasini indlkleyen bir bakteri oldugunun da
gosterilmesinin yani sira (82), peri-implantitis ile iliskili mikrobiyotada Prevotella
intermedia, Porphyromonas gingivalis, Aggregatibacter actinomycetemcomitans,
Bacterioides  forsythus, Treponema denticola, Prevotella nigrescens,

Peptostreptococcus micros ve Fusobacterium nucleatum gibi mikroorganizmalarin



varligi da gosterilmistir (83). Ayrica, insan sitomegalovirlsu ile Epstein-Barr virisinin
de lokal immunsipresyon yoluyla periodontal patojenlerin blylmesini saglayarak
peri-implant infeksiyonla iliskili oldugu gosterilmistir (84). Daha derin peri-implant
ceplerde, sig ceplere kiyasla, daha fazla total anaerobik bakteri ve P. gingivalis tespit
edilmistir  (85). Peri-implant dokuda bakteriyel invazyon histolojik olarak
gosterilememis olsa da deneysel peri-implantitis calismalarinda, epitelial Glserasyon ve
bag dokusu invazyonu sonucu olabilecegi dustnilmektedir (79). Uc haftalik plak
akimulasyonu sonucu dis ve implant ¢evresindeki yumusak dokuda olugan inflamatuar
cevabin benzer oldugu bilinmektedir (86, 87). inflame implant bag dokusunu T
hicreleri (6zellikle CD4+) domine ederken az sayida plazma hucresi de gozlenmistir

(88).

2.4. Peri-implantitis Tedavisi Yaklagimlari

2017 yilinda Periodontal ve Peri-implant hastaliklarin siniflandiriimasina iliskin

gerceklestirilen calistaya gore, peri-implant durumlar dort ana baslikta incelenmistir:

Peri-implant saglik (3): Sondlamada kanama, eritem, 6dem ve
slipUrasyon gibi inflamasyonun klinik bulgularinin bulunmadigi durum.

Il. Peri-implant mukozitis (4): inflamasyonun klinik bulgularinin bulundugu
fakat henlz kemik kaybinin gerceklesmemis oldugu durum.

[l Peri-implantitis (2): Peri-implant mukozada inflamasyon bulgularina ek
olarak progresif kemik kaybi ile karakterize durum. Eger hasta takip
altinda degilse sondlamada kanama ve sipUlrasyon olan, cep derinligi
en az 6 mm olan, implantin kemik icinde olmasi gereken en koronal
nokta ile kemigin nihai konumu arasindaki mesafe en az 3 mm olan
durumda da peri-implantitis tanisi konulabilir (89).

V. Peri-implant yumusak ve sert doku eksiklikleri (5): implanti cevreleyen

mukoza veya kemik dokusundaki defektlere bagli olan durum.
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Bu siniflandirmada yer alan en ileri hastalik durumu olan peri-implantitisin
patogenezinde, biyofilm hastaligin baslangicinda 6nemli rol oynadigi icin tedavisi de
infeksiyon ve bakterilerin kontroliine yonelik olmus, bu sebeple mekanik debridman,
antiseptik kullanimi, lokal ve sistemik antibiyotiklerin kullanimi gibi gesitli yontemler
onerilmistir. Fakat heniiz altin standart sayilabilecek bir protokol bulunmamaktadir (9,
90, 91). Farkh calismalarda benzer tedavi protokolleri uygulanmasina ragmen farkli
sonuclar elde edilmesi ve farkl tedavi yontemleri kullanildigi zaman da elde edilen
sonuglarin farkh olmasi altin standart olusmasini engellemektedir. Calismalardaki bu
heterojenitenin sebebi, calisma dizayni, implant dizayni, protez dizayni, defektin sekli,
hekim deneyimi ve klinik protokoller gibi cesitli etkenlerle iliskilendirilmistir. Ayni
sekilde takip slresi de 6dnemli bir faktordir ve daha uzun takip periyotlarinin, stabil
tedavi sonugclarini degerlendirmek icin gerekli oldugu gorilmustir (9, 90). Peri-
implantitis tedavisinin hedefi, sondlamada kanamanin ve siplrasyonun ortadan
kalkmasi, var olan kemik kaybinin ilerlememesi ve saglikl sert ve yumusak dokularin
yeniden kurulmasidir. Bu hedefe ulasilamiyorsa, klinik inflamasyon bulgularinin
azalmasi ve plak eliminasyonuna elverisli bir peri-implant ¢cevrenin saglanmasi yeterli
sayilabilir. 2014’te yayinlanan bir sistematik derlemede 12 aylik takibi olan peri-
implantitis vakalarinin tedavilerinin basarisi incelenmis, basarili tedavi sonuglarinin
cogunlukla uzun sireli olmadigl, bu basarih sonuclarin yani sira iyilesme olmayan

vakalarin, hatta ilerleme olan ve rekkirens olan vakalarin da bulundugu bildirilmistir

(9).

2.4.1 Cerrahi Peri-implant Tedaviler

Cerrahi olmayan mekanik tedaviler genellikle peri-implantitis tedavisi igin
yeterli olmamakta ve cerrahi miidahaleye ihtiyac duyulmaktadir. Cerrahi miidahalenin
temel hedefi infekte implant ylzeyinin dekontaminasyonu igin ulasim saglamaktir ve
boylece hastaligin ilerlemesi 6nlenmis olur. Cerrahi midahale yapilacak olsa da,
cerrahi olmayan faz | tedavilerin cerrahi 6ncesi yapilmasi gereklidir. Faz | tedavisi ile

bélgedeki inflamasyonun azalmasi, hastanin oral hijyen talimatlarina uyumu hakkinda
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bilgi sahibi olunmasi ve peri-implant dokularin cerrahiye hazirlanmasi saglanmis olur.
Hatta bazi durumlarda, baslangic tedavisi olan cerrahi olmayan mekanik tedavi ile

birlikte bolgedeki inflamasyon ¢ézullr ve cerrahi midahaleye gerek kalmaz (33).

Kemik kaybinin ileri derecede oldugu ve cep derinliginin 5 mm’den buytk
oldugu durumlarda peri-implantitis cerrahi olarak tedavi edilebilir (90). Peri-
implantitisin cerrahi tedavisi, rezektif ve rejeneratif olmak tzere iki teknikle yapilabilir.
Rezektif yontem, etyolojik faktorleri, implant ylzey temizligi ve dekontaminasyonu ile
elimine ederek optimal peri-implant kosullarin olusturulmasini hedefler. Rejeneratif
yontem ise peri-implant dokuda kemik greftleri, membran ve biyime faktorleriyle re-
atacman olusumunu amaclar (92, 93). Hangi cerrahi islemin yapilacag ise kemik
defektinin tipine gore karar verilir ve bildirilen peri-implantitis vakalari genelde kemik
ici defekt seklindedir. ilerlemis kemik kaybinda rezektif ve rejeneratif tekniklerin
kombinasyonu ile birlikte yapilan ylzey dekontaminasyonunun basarili bir tedavi

oldugu gosterilmistir (35).

Cerrahi esnasinda gercgeklestirilen ylzey dekontaminasyonu ve debridmaninin,
bakteriyel yikin azaltilmasinda basarili oldugu (94) fakat tek basina rejeneratif
prosediirlere kiyasla klinik olarak ek bir avantaj saglamadigi goérilmustir (95, 96). Ote
yandan, acik flep debridmanina ek olarak implantoplasti ve osteoplasti, apikale
pozisyone flep ile birlikte yapildiginda, kontrol grubuna kiyasla daha iyi klinik
parametrelere ve anaerobik mikroorganizmada azalmaya yol acarken daha yiksek
mukozal cekilmeye sebep olmustur (97). Rezektif cerrahi horizontal defekt varliginda
ve implant ylzeyi ekspoz olacagindan 6tlrU estetik olmayan bdélgelerde tercih edilir.
Ogmentasyon yapilamayan cerrahi teknikler, kisa donemde inflamasyonu azaltabilir
fakat uzun vadede sinirl etkinlikleri bulunmaktadir. implant yiizey modifikasyonlari ise
sondlamada kanamada ve sondlama derinliginde azalmaya, klinik bulgularda ve
radyografik parametrelerde iyilesmeye yol acabilir. Sistemik antibiyotik, implant
ylzeyine kimyasal bilesen ve lazer uygulamalari da uzun dénemde klinik ve radyografik

olarak iyilesmeye yol agmamistir (97).
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Ogmentasyon vyapilan islemler, sadece kemik grefti kullanilan islemler veya
membranlarin dokuyu yénlendirmek icin kullanildigl rejeneratif islemler de olabilir.
Otojen, alloplastik, ksenojenik graftler ve titanyum granulleri kemigi ogmente etmek
icin kullanilirken, rezorbe olan veya olmayan membranlar yonlendirilmis doku
rejenerasyonu yapilacaksa kullanilabilir (98). Cerrahi ogmentasyon yapilan islemlerin
sonucunda etkinligi 6 aydan baslayip 7-10 yila kadar stren basarili klinik ve radyografik
sonuclar gdérilmuUstar. Ancak literatlrde, herhangi bir materyalin, diger bir materyale
UstinlUgu kanitlanamamistir (99). Benzer sekilde, implant ylzeyinin cerrahi esnasinda
kimyasal dekontaminasyonu igin sitrik asit, klorheksidin, tetrasiklin, hidrojen peroksit
ve sodyum klorid gibi pek cok ydontem denenmis fakat hicbir ajanin digerine GstlinlUgu
kanitlanmamistir (100). Otojen kemik greftleri altin standart olmalarina ragmen kisa
donemde ksenojenik greftlerin kullanildigl islemlerde daha fazla radyografik kemik
kazanci oldugu gozlenmistir. Ancak bu durum, ksenojenik partikillerin daha yogun
radyoopasiteye sahip olmasi ile iliskili bulunmustur (101). Temel olarak islem
basarisinin defekt morfolojisine ve ylizey karakteristigine bagh oldugu rapor edilmistir
(101). Eger bukkalde ve/veya lingualde semisirkiler kemik rezorpsiyonu varsa,
defektin rejenerasyon potansiyeli sinirlidir ve yumusak doku adaptasyonunu saglamak
icin mezial veya distal krete rezeksiyon yapilmasi daha uygundur (10). Yiksek basari
oranlarina ragmen, rejenerasyon yapilan vakalarin %58.6’sinda membran ekspozu,

fistll veya sekestr formasyonu gortlmustir (101).

2.4.2.Cerrahi Olmayan Peri-implant Tedaviler

Literatlrde, peri-implantitis tedavisinde cerrahi olmayan tedavi adi altinda tek
basina mekanik tedavi, mekanik tedaviye ek olarak lokal veya sistemik antimikrobiyal
ajanlar, lazerler, air-abrazyon cihazlari kullaniimistir (91). Mekanik tedavi icin kullanilan
cihazlar karbon-fiber kiretler, plastik kuretler, titanyum kuretler ve gesitli uglara sahip
ultrasonik cihazlardir. Literatliirde, sadece mekanik tedavi yapildiginda sinirl ve gegici
bir iyilesme elde edildigini rapor eden birgok calisma bulunmaktadir (7, 91). Renvert

ve ark.lar1 (102) 37 hasta Uzerinde gerceklestirdikleri 6 aylik takip iceren randomize
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kontrolli klinik c¢alismalarinda titanyum kiretler veya implant icin 6zel olarak
tasarlanmis ultrasonik cihazlar kullanarak peri-implantitisin cerrahi olmayan mekanik
tedavisinde bu yontemlerin klinik etkinliklerini karsilastirmislar ve her iki grupta da
sondlamada kanama ile plak skorlarinda 6nemli derecede azalma tespit ederken,
sondlama derinliginde 6nemli bir gelisme elde edememislerdir.

Mekanik tedavinin etkinligini gelistirmek adina gercgeklestirilen baz

calismalarda ise mekanik tedaviye ek olarak lokal antimikrobiyal ajanlarin etkinligine
bakilmistir (16, 103-105). 30 peri-implantitis vakasinin tedavisinde mekanik tedaviye
ek olarak tetrasiklin fiber uygulanmasini degerlendiren 12 aylk takip iceren bir
calismada sondlama derinliklerinde ve sondlamada kanama degerlerinde anlamli
azalmalar gorulirken (17), mekanik tedaviye ek olarak minosiklin kullanilan randomize
kontrolli calismalarda klinik ek faydalar tespit edilmistir (104, 105). Diger bir
randomize kontrolli calismada ise Ust yapi sokildikten sonra mekanik tedaviye ek
olarak %0.2’lik klorheksidin irrigasyonu yapildiktan ve peri-implant sulkusa yavas
salinimh doksisiklin preparati vyerlestirildikten sonra da klinik sonuclar anlamli
derecede iyilesmistir (16).
Mekanik tedaviye ek olarak sistemik antibiyotiklerin kullaniimasi ile ilgili de ¢ok sayida
calisma yapilmistir (15, 106-109) 2022 yilinda yayinlanan bir calismada peri-implantitis
teshisi konulan 62 implantin tedavisinde cerrahi olmayan mekanik yaklasima ek olarak
sistemik metronidazol kullanimi sonucu 12 aylk takipte klinik, radyografik ve
mikrobiyolojik parametrelerde énemli ilave gelismeler tespit edilmistir (107). Ancak
son yillarda yayinlanan giincel calismalarda, antimikrobiyal tedavinin mikrobiyal yiku
azaltma ve cep derinligini azaltma acisindan iyilesmeye yol agmadigl ve bu sebeple
peri-implantitisin cerrahi olmayan tedavisi icin yardimci antimikrobiyallerin kullanimini
destekleyecek yeterli kanit bulunmadigi belirtilmistir (109-111).

Tek basina uygulanan mekanik tedavinin etkinligini arttirmak adina uygulanan
yontemlerden bir tanesi de air-abrazyon cihazlarinin kullanimidir. Air-abrazyon
cihazlariile karbon kiretlerin peri-implantitis tedavisi etkinliklerinin karsilastirildigi bir
calismada, air-abrazyon uygulanan grupta sondlamada kanamada anlamli bir azalma

oldugu gortlmustir (112). Air-abrazyon cihazlariyla mekanik tedavi ile karbon kiretle
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mekanik tedaviye ek olarak antiseptik kullanimini karsilastiran baska bir calismada ise,
12 aylik takip sonucunda iki grupta da iyilesme saptanirken, klinik atacman
seviyelerinde azalma sinirl miktarda gozlemlenmistir. Ote yandan, sondlamada
kanamadaki azalma, air-abrazyon cihazi ile tedavi edilen grupta daha belirgin olarak

saptanmistir (113).

2.5. Dis Hekimliginde Lazer Kullanimi

Lazer, Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation’in kisaltilmasi
sonucu ortaya cikmis bir terimdir. Lazerlerin kesfi, 1917 yilinda Einstein tarafindan éne
slrllen uyarilmis radyasyon emisyonu fenomenine dayanmaktayken, ilk calisan lazer
prototipi 1960 yilinda Maiman tarafindan yapilmistir (114). Dis hekimliginde lazer
kullanimi ise, 1964 yilinda lazerin sert dokular Uzerine etkilerinin incelenmesiyle
baslamistir ve sonrasinda vital disler Uzerinde denenmistir (115). Dis hekimliginde
lazerler, c¢lrik temizleme, kanal tedavisinde giris kavitesi acilmasi ve kanal
preparasyonu, dis beyazlatma, dentin hipersensitivitesi tedavisi, kiretaj, kemik
cerrahileri, implant yerlestirilmesi ve hemostaz gibi pek cok alanda kullanilmaktadir

(116-119).

2.5.1. Lazerlerin Periodontolojide Kullanimi

Periodontolojide lazerlerin, dis tasl temizligi ve kok ylzey dlzeltmesi
gerceklestirmek, mekanik tedaviye ek olarak doku iyilesmesine katkida bulunmak, kok
ylzey modifikasyonu ile iyilesmeye yardimci olmak, yumusak doku insizyonu ve diseti
bldyUmelerinin eksizyonunu yapmak, kanama kontroliini saglamak ve lazer aracili yeni
atagman olusturmak gibi cok genis kullanim alanlari bulunmaktadir. Lazerlerin hedef
dokudaki etkisi, lazerin i1sin dalga boyu, enerji yogunlugu, etki stresi, uygulanma tarzi
ile dokunun boyutu, pigmentasyonu, yogunlugu ve su icerigi gibi 6zelliklerine baghdir

(120-139).

Distasi temizligi ve kok ylzeyi dizeltmesi amaci ile konvansiyonel tedavilere ek

olarak cesitli lazerler kullaniimistir (121-123). Son vyillarda bu amagla Er:YAG,
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Er,Cr:YSGG lazer, Nd:YAG ve diyot lazerler daha sik kullaniimaktadir (124). Geleneksel
dis tasi temizligi ve kok ylzeyi dizeltilmesi islemine kiyasla lazerlerin, daha iyi
bakteriyostatik ve bakterisid kapasiteye sahip oldugu ve 6zellikle erbiyum ailesine ait
olan lazerlerin, periodontal el aletlerinin ulasamadigi bdlgelerdeki subgingival taslari
alabildigi bildirilmistir (125, 126). Ayni sekilde lazer ile yapilan tedaviler sonucu
rejeneratif tamirin daha belirgin oldugunu bildiren calismalar da mevcuttur fakat bu

etkinin kanitlanmasi icin daha kapsamli arastirmalara ihtiya¢c duyulmaktadir (127, 128).

Lazerler yumusak doku kiretaji (129), flep (26), kok yizeyi kapatilmasi (130)
gibi periodontal tedavilerde tedavi sonrasi iyilesmeyi saglayabilmek amaciyla kdk
ylizey modifikasyonunda kullanilmaya baslanmistir.  Lazerlerin  kdk  yilzey
modifikasyonunda kullanim amacinin temelinde, fibroblast gibi hicrelerin kdk
ylzeyine tutunmasi ve bolgede biylme faktorlerinin indiklenmesi ile iyilesme icin

optimal kosullarin saglanmasi yer almaktadir (120, 131).

Lazerlerin baska bir kullanim alani ise yumusak dokular Gzerindeki insizyon
etkisine bagl olarak gingival hiperplazilerin eksizyonu (132), flep kaldiriimasi veya
damaktan bag dokusu alinmasi (133) gibi islemlerdir. Ozellikle pediatrik hastalarda
yapilacak olan cerrahi midahalelerde yumusak dokular Uzerinde tedavi edici etkisi

olmasi sebebiyle tercih edilmesi 6nerilmektedir (134).

Lazerlerin dokuda ablasyon ve hemostaz gibi etkileri de vardir. Ozellikle
geleneksel cerrahi mudahalelerle kiyaslandiginda daha az hemoraji olusturma avantaji
bulunmaktadir (135). Ayrica kanamali oral lezyonlar eksize edilirken de hemostaz

etkisinin avantaji 6ne cikmaktadir (136, 137).

Lazer aracili yeni atagman prosedird, derin ceplerde flep cerrahisi yerine
uygulanan diger bir tedavi protokolidir (138). Bu tedavinin temeli, kullanilan Nd:YAG
lazerin, enfekte dokuyu selektif olarak ortadan kaldirmasinin ardindan kaybedilen
dokularin  tamirine dayanmaktadir (138). Konvansiyonel cerrahi tedavilerle
karsilastirildiginda minimal invaziv olmasi, azalmis post-operatif agri ve morbidite,

azalmis dentin hipersensitivitesi, daha az diseti cekilmesi ve daha hizl iyilesme
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saglanmasi gibi avantajlari bulunmaktadir (139). Lazerler, periodontitis tedavisinde
(121, 122, 128) oldugu gibi, peri-implantitis tedavisinde (11, 128, 140) de

kullanilmaktadir.

2.5.2. Lazerlerin Peri-implantitis Tedavisinde Kullanimi

Implantlarin kullaniminin yayginlasmasi ile birlikte peri-implant hastaliklarin
gorulme sikliklar artmis, peri-implant mukozitisin %43 oraninda peri-implantitisin ise
%22 oraninda goruldugu bildirilmistir (6, 141). Ayni sekilde peri-implant hastaliklarin
tedavisine yonelik 6ngorilebilir ve etkili bir tedavi bulmak icin farkli tedavi
yontemlerinin etkinliklerinin degerlendirildigi ¢alismalarin sayilarinda da artis
olmustur. Peri-implantitis tedavisinde etkinligi degerlendirilen yontemlerden biri de
cerrahi olmayan mekanik tedaviye veya cerrahi tedaviye ek olarak lazer kullanimidir
(122, 142, 143). Bu amagla, esas olarak diyot, neodymium: yttrium-aluminum-garnet
(Nd:YAG), erbium: yttrium-aluminumgarnet (Er:YAG), ve karbon dioksit (COy) lazerler
peri-implantitis tedavisinde kullanilabilmektedir (23, 32, 143-146). Peri-implantitis
tedavisinde de kullanilan bu farkli lazerler tirlerinin uygulama alanlari Tablo 2.1'de
verilmistir (144). Farkli dalga boylarinda olan bu lazerlerin timd, yalnizca peri-implant
ceplerdeki bag dokusu ve epiteli debride etmek icin degil, ayni zamanda doku
invazyonu yapan bakterileri inaktive etmek icin baslangic periodontal tedavisine
yardimcli olarak kullanilabilirler. Lazer tedavisinin, baglanti epitelinin implantlara stabil
bir sekilde baglanmasini destekleyebildigi, fibroblastlarin blylimesini uyararak
implantin boynu cevresinde liflerin yogun bir sekilde olusmasina izin vererek ve
sondlama derinliginde azalmaya sebep olabilecegi bildirilmistir (147). Lazer gicinin
ince bir lazer ucu araciligiyla iletilmesi, uygulayicinin tedavi edilen bdlge cevresinde

minimum hasarla, hassas ve kiicik prosedurleri gerceklestirmesini saglar.
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Tablo 2.1.Peri-implantitiste kullanilan gesitli lazer tipleri ve uygulama alanlari (144)

LAZER TiPi UYGULAMA ALANI

Cep dekontaminasyonu, implant Ust acma islemi,
Nd:YAG
insizyon, dis tasi temizligi, pigmente patojenlere etkili

Cep dekontaminasyonu, implant Ust acma islemi,
Er:YAG insizyon, kemik cerrabhisi, implant  ylzey

dekontaminasyonu

Cep dekontaminasyonu, implant Ust acma islemi,
insizyon, patojenlerin intrasellller sivisini
CO2
buharlastirma, yumusak doku rezeksiyonlari, implant

ylzey dekontaminasyonu

Cep dekontaminasyonu, implant Ust agma islemi,
Diyot insizyon, distasi temizligi, pigmente patojenlere etkili,

implant ylizey dekontaminasyonu

Bu lazerler farkh 6zelliklere sahip olduklari icin tablodan da gorilebilecegi gibi
farkl kullanim alanlari bulunmaktadir. Diyot lazerler, 635- 980 nm arasinda cesitli dalga
boylarina sahip olabilir ve hemoglobin ile melanin gibi hiicresel ve pigmente elemanlari
iceren dokular tarafindan absorbe edilirler. Peri-implantitis tedavisinde (21, 143),
cerrahi mudahalelerde insizyon atmak icin ve implant ylzeyi dekontaminasyonu (148,
149) amaci ile implantolojide kullanim alanlari bulmaktadir (144). islemlerin minimal
invaziv gerceklestirilebilmesi, hemostaz saglanabilmesi ve islemden sonra agrinin

minimal olmasi sebebiyle tercih edilmektedir (143).

Nd:YAG lazerler ise yakin kizilotesi spektrumda (800-1,100 nm) fotonik enerji
kullanir. Hemoglobin ve melanin gibi hicresel elementler ile pigmentasyon olan
bolgeler tarafindan selektif olarak absorbe edilirken sert dokular tarafindan iyi absorbe
edilmedikleri icin, dentin Gzerinde erime etkisine ve rekristalizasyona sebep

olmaktadirlar (120). implantolojide lazer aracili peri-implantitis tedavisi (LAPIP- laser
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assisted peri-implant procedure) (150), cep eliminasyonu (150), implant ylzeyi
dezenfeksiyonu (151) ve pigmente patojenler Gzerindeki etkileri sebebiyle tercih

edilmektedirler (144).

Peri-implantitis tedavisinde kullanilabilen diger bir lazer tirl olan orta kizilétesi
spektrumda (dalga boyu 2,940 nm) bulunan Er:YAG lazerlerin primer hedefi su veya
sudaki hidroksit iyonu, sekonder hedefi ise minerallerdir. Peri-implant hastalikli
dokularda dis tasi temizligi, yumusak doku debridmani ve bakteri yikinU azaltma (152)

amaciyla ve implant ylzey dekontaminasyonu (153) icin kullanilabilirler.

CO; lazerleri ise uzak kizilotesi spektrumda (dalga boyu 9.300-10.600 nm)
fotonik enerji kullanirlar ve diger dental lazerlerle kiyaslandiginda, hidroksiapatit ve
kalsiyum fosfat gibi minerallerde en yuksek absorpsiyona sahiptirler. Sert doku ile
dogrudan temastan kacinmak icin yumusak dokuya midahalesi sirasinda dikkatli
olarak kullaniimalidirlar (143). Diyot lazerler gibi, devamli veya kesintili modda
kullanilabilirler. Periodontolojide, diyot ve Nd:YAG lazerlere benzer sekilde, bakteri
yukinU azaltmak, infekte yumusak doku debridmani ve koagllasyon amaci ile

kullanilmaktadirlar (143).

Peri-implant hastalik durumunda kullanilabilen diger bir lazer tirl de diyot
lazerlerdir. Diyot lazer kullanimi ile saglanan implant ylzey dekontaminasyonu, peri-
implant cep eliminasyonu ve yumusak doku kiretaji sayesinde peri-implantitise ait
klinik bulgularda iyilesme gozlenebilmektedir. Diyot lazerlerin dalga boyu, goériintrden
neredeyse kizildtesine kadar uzanir. En yaygin olarak kullanilan dental diyot lazer dalga
boylari 800 ila 980 nm arasindadir. Diyot lazerler, hidroksiapatitte ylksek gecirgenlige
ve melanin ile hemoglobinde yiksek absorpsiyona sahiptirler ve bu nedenle kesme,
pthtilasma, agartma ve dezinfeksiyon igin kullanilirlar (154). Yapilan c¢alismalar
sonucunda peri-implantitis tedavisinde diyot lazer kullaniminin umut verici sonuclari

olabilecegi ongorilmektedir (9, 143).
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2.6.  Periodontal ve Peri-implant Hastalik Teshis Yontemleri
2.6.1.Klinik Teshis Yontemleri

Periodontal ve peri-implant hastalik teshisiamaci ile en sik kullanilan yontemler
klinik yontemlerdir. Bu klinik ydontemlerden en cok kullanilani ise periodontal sond ile
sulkus derinliginin ve atagcman seviyesinin olcimuddr (155). Klinik olarak teshise
yardimcli olan diger parametreler ise doku rengi, konturu, diseti cekilmesinin miktari,
mobilite, sondlamada kanama, stpurasyon varligi, radyografta kemik kaybinin tespit

edilmesi, furkasyon tutulumu ve derecesinin belirlenmesidir (156).

Mutlak saglik durumunda, dis ile diseti arasindaki sulkus derinligi yaklasik 2 mm
iken peri-implant saglik durumunda sondlama derinligi 3-4 mm’dir. Periodontitis ve
peri-implantitis gelistigi durumda ise, inflamasyonun klinik bulgulari gortlmekle
birlikte, sondalama derinligi artarak patolojik cebi olusturur. Periodontal ve peri-
implant hastalik teshisine yardimci en énemli araclardan biri ise patolojik cep olusumu
ile birlikte gorilen radyografik kemik kaybidir. implant cevresinde bag dokusu atagman
eksikligi sebebiile sond kemige kadar ilerleyebileceginden sondlama yapilirken implant
cevresinde dise kiyasla daha hassas davraniimalidir. Sondlama derinligi farkli
implantlaricin farkli deger araliklarinda olabilmektedir. Bu sebeple peri-implantitis icin
degerlendirme vyapilirken, ayni implant icin eski sondlama derinligi verileri ile
karsilastirma yapimahdir (157). Takip altinda olmayan bir hastada ise implantin
cevresinde 6 mm’den daha derin bir sondlama derinligi varsa bu durum patolojik cep
varligi olarak kabul edilir ve peri-implantitis teshisi konur (2). Peri-implantitis varliginda
radyografik kemik kaybi tespiti de oldukca dnemlidir. Genellikle implant etrafinda
gorilen kemik kaybi ‘kivet seklinde’” olarak ifade edilir ve implanti cepecevre sarar.
Tedavi planlamasi ve tedavide izlenecek yol implant cevresindeki kemik kaybinin

miktarina ve karakterine gore belirlenmektedir (158).
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2.6.2. ileri Teshis Yontemleri

Otomatik sondlar, hasta basinda teshis kitleri, 1si dlcimleri, periotest
yontemleri ve rezonans frekans analizi ileri teshis yontemleri olarak sayilabilir (159,
160). Cep derinligi 6lcimlerinde Florida probe, Toronto probe, Interprobe, Alabama
probe gibi otomatize edilmis sondlar uygulanan kuvvetin standardize edilmesine imkan
saglayarak bulgularin objektif olmasini desteklemektedir (159, 161). implantlarin
stabilitelerini 6lcmek icin ise farkli cihazlar kullanilabilir. Damping capacity analysis,
periodontal ligamentin kompresyon kapasitesini 6lcmeyi saglayan bir yontemdir ve
implantlara uyarlanmasiyla implantlarin  primer stabilitelerini  6lgcmek igin
kullanilmaktadir. Uygulanmasi ise aletin metal pargasinin implanta perkisyon
uygulamasi ve c¢ikan degerlerin “Periotest” birimi ile kaydedilmesi seklindedir (162).
Rezonans frekans analizi de periotest gibi implantin stabilitesini 6lcmeye yarayan diger
bir yontemdir. Bu yontem ile stabilite 6lcimi genelde implant-kemik baglantisinin
direnci ile ilgili bilgi verir ve bu bilgiyi klinik yiklemeyi taklit eden bir kuvvet ileterek
yapmay! hedefler (163, 164). Disetinde inflamasyona bagh artan kan akimini 6lcmek
icin Laser Doppler Flowmetry (160), inflamasyona bagl olarak subgingival bolgede

aciga cikan sicaklik artisini tespit etmek igin ise PerioTemp probe gelistirilmistir (165).

Bunlarin disinda daha hizli bir degerlendirme yapilarak periodontal ve peri-
implant hastalik durumunun daha erken teshisini saglayabilen enzimatik ve bakteriyel
degerlendirmeler yapilabilen hasta basi kitleri de mevcuttur (166). Ancak, bu kitlerin
en buyldk dezavantaji yiksek maliyetli olmalaridir. Periodontal ve peri-implant
hastaliklarin teshisiicin serum, tikdrutk, subgingival plak, diseti olugu sivisi (DOS), peri-
implant oluk sivisi (PIOS) ve yumusak veya sert doku biyopsileri gibi kaynaklar da
bulunmaktadir. Bu kaynaklar incelenerek hastaligin teshisi ve ilerleyisine dair bilgi elde
edebilmek mimkindir. Ozellikle DOS ve PiOS kaynaklarini serumdan almalari ve kolay
elde edilebilmeleri sebebiyle teshis ve tedavinin basarisinin takibi amaciyla oldukga sik

kullanilmaya baslanmislardir (167).
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2.6.3. DOS ve PiOS

DOS ve PIiOS kaynaklarini serumdan alan, periodontal ve peri-implant
dokulardan elde edilen inflamatuar birer eksudadir. Serum igeriginin yani sira doku
yikim GrUnleri, inflamatuar mediatorler ve dental plak bakterilerine karsi yonlendirilen
antikorlar gibi lokal olarak tretilen materyallerden olusan DOS ve PIOS bu icerikleri
sayesinde birlesim epitelinin ve periodonsiyumun antimikrobiyal savunmasinda 6zel
bir rol oynarlar. DOS ve PiOS’unun kaynagi, gingival pleksus damarlaridir ve bu her iki
sivi da bazal membran ile birlesim epitelini gecerek sulkusa ulasir. Olusum
mekanizmalari, ozmotik gradiyent farki ve klasik inflamasyon sonucu olmak Uzere iki
teoriye dayanmaktadir (168). Diseti iltihabi varliginda, bazal membranda biriken
bakteriler, ozmotik basing farkliligina neden olur ve damarlardan sivi gegisi meydana
gelir ve bu olaylar, diseti ve peri-implant olukta pre-inflamatuar eksuda birikimi ile
sonuglanir ve devaminda, sekonder inflamasyon gerceklesir. Bakteriyel Grlnler ve
vicudun bagisiklik sisteminin Urettigi sitokin ve kemokinler sonucu polimorfontkleer
|6kositler olarak da bilinen notrofiller, kan damarlarini terk ederek dnce bag dokusu
sonra birlesim epitelinden gecerek diseti oluguna goc ederler (168). Saglikli sulkusta
diseti olugu sivisi miktari cok azken, periodontitisli hastalarda DOS’un akis hizi, saghkli
bir hastaya gore 30 kat daha artis gdsterebilir. Benzer sekilde, hastalik varliginda PiOS
hacminde ve akis hizinda da artis gdzlenmektedir (169). inflamasyon varliginda DOS
ve PiOS miktarindaki ve akisindaki bu artis bakteri kolonilerini ve metabolitlerini
sulkustan uzaklastirarak konak savunmasina katkida bulunurken bilesenleri de
inflamatuar bir ekstidaninkine benzemeye baslar. DOS ve PiOS iceriginin incelenmesi
ile doku metabolizmasindaki subklinik degisimler, inflamatuar hiicre birikimleri ve bag

dokusu remodellingi degerlendirilebilir (169, 170).

DOS ve PIOS igeriginin incelenebilmesi icin farkli toplama ydntemleri
kullanilmistir. Bu yontemler: absorbe edici kagit seritler, yikama teknikleri ve kapiller
tUpler-mikropipetlerdir (171). Bu tekniklerden en sik tercih edilen yontem olan
absorbe edici kagit seritler yaklasik olarak 1.2 ul siviyi absorbe edebilen, sulkusa 1-2

mm girecek sekilde vyerlestirilip, 30 saniye bekletildikten sonra absorbe edilen
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inflamatuar eksudanin  hacminin olcllmesi ve iceriginin c¢esitli yontemlerle
degerlendiriimesine dayanan bir yontemdir (172). Absorbe edilen sivinin hacminin
6lcim amaci ile periotron cihazi kullanilirken, sivilarin icerigi ELISA, flow sitometri,

lumineks veya spektrofotometri gibi farkli yontemlerle incelenebilir (169, 172).

Peri-implantitis gelisiminde plak biofilmine karsi lokal konak cevabi olusmasi
sonucu diseti ve peri-implant dokularda bulunan sitokinler ve enzimler, bag dokusu
kollajeninin ve alveolar kemigin degredasyonuna sebep olabilir. PiOS’da bulunan bu
biyobelirteclerin incelenmesi ile hastalik-saglik durumu ve tedavi basarisi gibi sorulara
cevaplar aranmaktadir (173). Literatiirde bu amagla PiOS’da farkli proinflamatuar ve
anti-inflamatuar sitokinler, kemik biyobelirtecleri ve cesitli doku yikim enzimler

incelenmistir (169, 173).

2.7. Peri-implantitis Patogenezi ile iliskili Biyobelirtegler

Peri-implantitisin yumusak doku iltihabi ve biyolojik kemik remodelasyonunu
iceren iltihabi bir hastalik oldugu net bir sekilde bilinmektedir (2). Ote yandan, peri-
implantitisin baslamasi icin periodontopatojenlerin varligi gereklidir, ancak bu varlik
tek basina yeterli degildir. Konak tarafindan mikrobiyal saldiriya cevap olarak
olusturulan osseo-immunoinflamatuar belirteclerin  peri-implant doku yikiminda
onemli etkileri oldugu literatlrde gosterilmistir (36, 38, 39, 43) (Sekil 2.1). IL-1B, IL-10,
IL-17, Sklerostin, TWEAK, RANKL ve OPG peri-implantitis patogenezinde rol oynayan
baslica biyobelirteclerdendir.
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Sekil 2.1: Peri-implantitis patogenezinde rol oynayan konak tarafindan mikrobiyal

saldirya karsi yanit olarak olusturulan osseo-immunoinflamatuar belirtecler (174).

2.7.1. interlokin 1B (IL-1B)

interldkin-1 ailesinin elemani, proinflamatuar bir sitokin olan interldkin-1B (IL-
1B), immin sistemin ve inflamatuar yanitin énemli bir mediatéridir. interldkin-1B,
endoteli uyarip I6kositlerin go¢ etmesini kolaylastirarak fibroblast ve makrofajlarin
Urettigi Prostoglandin Ey’yi uyarmasi sonucu proinflamasyona sebep olur (175). Kronik
hastalik ve akut doku hasari sirasinda hasari siddetlendiren, monosit, makrofaj,
notrofil, keratinosit, fibroblast, osteosit ve B hiicreleri tarafindan Uretilen bu sitokinin
patojenlere karsi konak yanitinda onemli roli bulunmaktadir (175). Esas olarak,
osteoklast aktivasyonunda etkili mediatorlerinden olan IL-1B"nin inhibisyonunun doku
yikimini ve doku iltihabinin ilerlemesini azalttig1 gdsterilmistir (176). Yapilan cahsmalar

sonucunda IL-1f'nin iltihabi durumlarda diseti dokulari ve DOS’ta arttig1 gosterilmistir
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(177). Peri-implantitiste ise IL-1B seviyelerinin degerlendiriimesine odaklanan pek ¢ok
arastirma ve sistematik derlemede saghkli implantlara kiyasla peri-implantitis

bolgelerinin IL-1B seviyelerinde 6nemli artislar bildirilmistir (167, 169, 178-180).

2.7.2. interlodkin 10 (IL-10)

interlkin-10, asil olarak makrofajlar tarafindan sentezlenen immiin sistemin
duzenlenmesinde anti-inflamatuar roli olan anahtar sitokinlerden biridir.
Monositlerin antijen sunan hicrelere donisiminl destekleyerek, prostoglandin E;
Uretimini engelleyerek, IL-1 reseptdr antagonisti ile ¢ozlinebilir TNF-a reseptorlerinde
artisa sebep olarak, interferon gama Gretimini inhibe ederek, yardimci T- 1 ile yardimci
T- 2 hicreleri arasindaki dengeyi yardimci T-2 hicresi yoninde degistirerek
periodontal ve peri-implant hastalik patogenezinde rol almaktadir. I1L-10 dizeyinde
olusan degisikliklerin otoimmun ve inflamatuar birtakim hastaliklarla yakin iliskide
oldugu gosterilmistir  (181). Literatlirde, IL-10 seviyelerinin peri-implantitis
hastalarinda dUsUs gosterdigini 6ne slren ¢alismalarin yani sira (182, 183), saglik, peri-
implant mukozitis ve peri-implantitis hastalarinda IL-10 seviyelerinde fark tespit

etmeyen calismalar da bulunmaktadir (184).

2.7.3. interlékin 17 (IL-17)

Proinflamatuar bir sitokin olan IL-17, kaynagini yardimci T hicrelerinden, dogal
oldlricu T hicreleri ile notrofillerden alir ve immin sistemde hem koruyucu hem de
patojenik rolU bulunmaktadir (185). Endotel hicreleri, epitel hiicreleri, osteoblast,
kondrosit, fibroblast ve keratinositler gibi pek cok dokuya ait hiicrelerde reseptoérleri
bulunmaktadir. Viicutta bariyer epitelinin oldugu bolgelerde yogunlasmistir ve buna
uygun sekilde gorevleri arasinda bariyer olusturmak vardir. Bunun disinda
antimikrobiyal ajanlarin sentezi ve salinimi, grantlopoetik kaskadin indUksiyonu

gorevleri vardir (186). IL-17'nin tek basina zayif inflamatuar etkisi olsa da, diger doku
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yikimina sebep olan sitokinleri regile ederek inflamasyonun gelismesinde énemli rol
oynamaktadir (187). Yapilan calismalar sonucunda periodontal dokularda inflamasyon
varliginda, IL-17'nin arttig) tespit edilmistir (188, 189). Ayrica peri-implant dokularda
da inflamasyon gelistigi durumlarda IL-17 seviyelerinde artis goren calismalarin yani
sira (184, 185, 187, 190), saglikli ve peri-implantitisli bolgelerden elde edilen
biyopsilerde [L-17 seviyesi acisindan anlamli fark tespit edemeyen calisma da

bulunmaktadir (191).

2.7.4. Sklerostin

Kemik metabolizmasiyla iliskili osteosit ve sementosit gibi hiicreler tarafindan
eksprese edilen bir protein olan sklerostin, osteoblast diferansiyasyon ve fonksiyonunu
kontrol ederek kemik metabolizmasinda gorevli Wnt(Wingless and INT-1)/B-katenin

yolaginin inhibisyonuna yol agar (192-194).

Sklerostin giinlimuze kadar osteoporoz gibi sistemik hastaliklari daha iyi
anlayabilmek icin arastiriimistir (195) ve inflamasyonun sklerostin ekspresyonunu
indUkledigi gosterilmistir (196, 197). Son vyillarda periodontitis ve peri-implantitis
gelisimine etkisi de arastirlmaya baslanmistir. Yapilan calismalarin sonucunda,
periodontitis ve peri-implantitis varliginda ve asiri okluzal yik varliginda DOS ve PiOS

iceriginde sklerostin seviyesinin arttigl gézlemlenmistir (39, 192, 198-200).

Sklerostinin kemik olusumu ve inflamasyon Uzerindeki etkilerinin incelendigi
calismalarda sklerostin verilmesi sonucu kemik yikiminin azaldigi ve alveolar kemigin
rezorpsiyona karsi korundugu gosterilmistir (195, 201, 202). Benzer sekilde, sklerostin
kullaniminin  kemik hacmi ve implant fiksasyonunu artirdigini gosteren in-vivo

calismalar da bulunmaktadir (203, 204).

2.7.5. TWEAK

Bir transmembran proteini olarak sentezlenen TWEAK (timor nekroz faktord

benzeri zayif apoptoz indikleyicisi), TNFSF12 geni tarafindan eksprese edilir ve
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etkilerine Fn14 aracilik eder (205). Yine bir transmembran proteini olan Fn14 ise timor
nekroz faktor reseptor stper ailesinin bir Gyesidir ve cesitli hiicrelerde yaygin olarak
eksprese edilir (206). TWEAK, proanjiyogenik ve proinflamatuar 6zelliklere sahiptir ve
timor hiicre dizilerinde hiicre 8limini indikler (207). inflamatuar mediatérlerin
interseltler adhezyon molekili-1 (ICAM-1) ve interlokin-6'nin ekspresyonunu artirir.
Saghkli dokularda nispeten disik oranda eksprese edilen Fnl4 seviyeleri,
inflamasyonda artar ve bdylece proinflamatuar tepkiler, anjiyogenez, hiicre 6limi ve
fibrotik reaksiyonlar ile ilgili cesitli hicreleri tetikler (208). TWEAK/Fn14 sinyal yolag,
kronik inflamasyonu desteklediginden ve fibroz, kronik inflamasyonun yaygin bir sonucu
oldugundan dolayi bu sinyal yolagi fibrozu destekleyebilir. TWEAK, bir yandan kolajen
ekspresyonunu arttirirken, diger vyandan, matriks metalloproteinaziari (MMP)
indUkleyerek kollajeni bozar (209). Bu 6zellikleri ve kronik inflamasyonda rol almasi
nedeniyle cesitli kronik iltihabi hastaliklarda TWEAK oranlari degerlendirilmistir. Serum
TWEAK oranlarinin romatoid artritte (210, 211), periodontitiste ve peri-implantitiste
(39, 212) arttigl gosterilmistir. Bu calismalar, TWEAK’in, inflamatuar hastaliklarin

teshisinde dnemli rol oynayabilecegine isaret etmektedir.

2.7.6. RANKL-RANK-OPG

RANKL-RANK-OPG sistemi, osteoklast olgunlasmasi ve kemigin remodelingindeki
rolleriyle bilinir. Osteoblastlar, fibroblastlar ve aktive edilmis T hicreleri gibi hicreler
tarafindan Uretilen RANKL, osteoklastlar ve dncilleri tarafindan eksprese edilen RANK’'
aktive eder. RANKL, preosteoklastlarin farklilasmasini, osteoklastlarin kemik dokusuna
adhezyonunu uyarmak gibi gorevleri vardir. RANKL-RANK sinyalizasyonunun baska bir
gorevi ise osteoklast olusumu indiksiyonu ve olgun osteoklastlarin rezorpsiyon islevidir
(213). Ayrica mekanik stres varliginda osteositler tarafindan RANKL dretimi oldugu
gosterilmistir (214). OPG ise osteoblastlar tarafindan eksprese edilen ¢ézinebilir bir
molekuldir ve temel gorevi osteoklast diferansiyasyonunu inhibe etmektir. OPG bu
gorevini RANKLa direkt olarak baglanarak ve bdylece RANKL-RANK kompleksinin

olusmasini engelleyerek yerine getirir (215).
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RANKL-RANK-OPG sisteminin kemik metabolizmasina olan etkisi dlistinilmus ve
progresif kemik yikimi ile karakterize olan peri-implantitisteki seviyeleri de
arastirilmistir. Literatirde RANKL oraninin peri-implantitis vakalarinda saglikli bolgelere
kiyasla anlamli olarak daha yuUksek tespit edildigi calismalar olmasina ragmen (39),
istatistiksel anlamh sonuclar bulamayan calismalar da mevcuttur (43, 192). OPG'yi
arastiran calismalar degerlendirildiginde de benzer durum karsimiza c¢ikmaktadir.
Literatirde OPG seviyeleri ve peri-implantitis ile iliskili olarak birbirleriyle celisen

sonugclar bulunmaktadir (169, 215).

Sonug olarak, peri-implantitis tedavisinde cerrahi olmayan tedaviye ek olarak
diyot lazer uygulamalarinin etkinligiyle ilgili literatlirde var olan celiskiyi cozerek
aydinlatabilmek icin peri-implant dokulardaki klinik degisikliklerin yani sira peri-
implantitis patogenezi ile iligkili biyobelirteglerin tedavi baslangi¢c asamasinda ve tedavi

sonrasl takip slreclerindeki dizeylerinin degerlendirilmesi faydali olabilir.
Sunulan tdm bu bilgiler 1s18inda tez calismamizin amaci,

1) Peri-implantitis tedavisinde cerrahi olmayan tedaviye ek olarak diyot
lazer uygulanmasinin klinik ve biyokimyasal sonuglarinin degerlendirilmesi,

2) Peri-implantitis tedavisinde tek basina cerrahi olmayan mekanik tedavi
uygulamasi ile ek olarak diyot lazer uygulanmasinin klinik ve biyokimyasal etkinliklerinin
karsilastirilmasi,

3) Baslangic, 3. ay ve 6. ayda vapilan klinik degerlendirme ve alinan PiOS
orneklerinin degerlendirilmesiyle zamana bagli tedavi etkinliklerinin incelenmesi,

4) IL-1B, 1L-10, IL- 17, Sklerostin, TWEAK, RANKL ve OPG’nin PiOS’taki
seviyelerinin belirlenmesi ile bu biyobelirteclerin peri-implant hastaliklarda diagnostik
ve terapotik basarinin takibinde kullanilabilecek biyobelirteg olabilme potansiyellerinin

degerlendirilmesidir.
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3. GEREGLER VE YONTEM

3.1. Hasta Seg¢imi

Calisma, Hacettepe Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji Anabilim

Dali’'na tedavi gormek amaci ile basvuran sistemik olarak saglikli olan ancak peri-

implantitis teshisi konulan dental implanta/implantlara sahip olan ve calismada

bulunmayi kabul eden bireyler zerinde gerceklestirildi.

1)
2)

3)

Son 6 aydir herhangi bir periodontal tedavi gormemis,

Son 3 ay igerisinde ¢alismanin sonuglarini etkileyebilecek herhangi bir ilag
(antibiyotik,  anti-enflamatuar ilaclar,  antibakteriyel  gargaralar,
kortikosteroid) kullanmamis,

Ag1z icerisinde bir veya daha fazla bélgesinde 6 mm veya daha derin cep
derinligi bulunan en az birimplanti olan ve s6z konusu implantienaz 1 yildir
fonksiyonda bulunan,

En az 18 yasinda olan,

Bilgilendirilmis gondlli olur formunu onaylayan bireyler calismaya dahil

edilirken,

Periodonsiyumu etkileyebilecek bir sistemik hastaligi bulunan,
Periodonsiyumu etkileyebilecek diizenli ilag kullanan,

Sigara kullanan,

Hamile olan veya laktasyon déneminde olan,

Bilgilendirilmis gonulli olur formunu onaylamayan bireyler calisma disi

birakild.

Calisma protokoli belirlendikten sonra 20.06.2019 tarihli, 2019/11-32 (KA-

19059) karar no’lu Hacettepe Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu onayi ve Saglik

Bakanligl Tirkiye ilac ve Tibbi Cihaz Kurumu’nun 68869993-511.06-E.109597 sayili

karari ile birlikte hastalar alinmaya baslandi. Katilimcilarin hepsi implant cevresi

hastaliklarinin durumu, vyapilacak olan tedavi ile alternatif tedaviler ve calisma
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protokoli  konusunda bilgilendirilerek, Bilgilendirilmis  GénGllG  Olur  Formu

imzalattirildi.

Gergeklestirilen klinik ve radyografik muayeneler sonucu peri-implantitis
teshisine sahip 62 implant tespit edildi. Calismaya dahil edilmeme kriterlerine sahip
bireylerin (sigara kullanan, periodontal dokulari etkileyebilecek sistemik rahatsizligi
olan veya ilag kullanan, calismaya katilmayi istemeyen) calisma disi birakilmasi sonucu
peri-implantitis teshisi konan toplam 40 dental implanta sahip 30 birey ¢alismaya dahil
edildi (Sekil 3.1.).

3.2. Calisma Gruplarinin Belirlenmesi ve Uygulanan Tedavi

Calismaya dahil edilme kriterlerini karsilayan bireylere calisma ile ilgili bilgi
verildi ve “Bilgilendirilmis Olur Formu”nu dikkatlice okuyup imzalamalari istendi.
Arastirmaya katilmayi kabul eden bireylerin hepsine, calisma baslamadan 6nce tek
seansta detertraj ve polisaj islemleri yapildi. Bu islemlerde subgingival bolgeye
muidahale edilmemesine ve supragingival alan ile sinirli kalinmasina dikkat edildi. Bu
seansta her bireye plak kontrol yontemlerinin olabildigince standardize edilmesi igin
ayrintili agiz hijyen egitimi verildi ve motivasyon yapildi. Bu seanstan iki hafta sonra
gerceklestirilen klinik muayenede plak skorunun tiim agiz icin %20’den az oldugu teyit

edildikten sonra calismaya baslandi (Sekil 3.1.).

Plak indeks degerleri kaydedildikten sonra, hacmin etkilenmemesi icin diger
klinik olcimlerden énce dental implantlar cevresindeki sulkustan PiOS toplama islemi
gerceklestirildi. Yapilan klinik peri-implant 6lcimler ve anestezi uygulamasini takiben
titanyum kiretlerle her bir implant cevresinde 10 dakika sirecek sekilde cerrahi
olmayan mekanik tedavi gerceklestirildi. Mekanik tedaviyi takiben implant gevresi

serum fizyolojik ile irrige edildi.



CALISMA DISI
KALANLAR
! * Calismaya
Kriterlere Uyan ve Calismaya Katilmayi Kabul Eden katilmayi
Hastalarda Bulunan implant Sayisi (n=40) reddedenler (n=5)
1 * Sigara kullananlar
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Calisma gruplarina dental implantlarin atanmasi énceden bilgisayarda hazirlanan
bir randomizasyon kodlamasina gore gercgeklestirildi. Yapilacak olan tedavinin kodunun
yazdigl opak zarf bltln hastalarda titanyum kuret (Titanium Implant Scaler, Hu-Friedy,
Chicago, IL) ile mekanik temizlik yapildiktan sonra acildi ve bu sekilde mekanik

tedavinin tarafsiz gerceklestirilmesi saglandi.

A. Lazer Grubu: Bu gruba yukarida detaylari anlatilan randomizasyon yontemiyle
en az bir ylizeyinde 6 mm veya daha fazla cep derinligi bulunan peri-implantitis teshisi
olan 20 dental implant dahil edildi. Cerrahi olmayan mekanik tedavisi tamamlanan
implant cevresi bolgelere 940 nm dalga boyu, 0.80 W gli¢ ve 0.80 J/s enerji seviyesinde
devamli fazda diyot lazer uygulamasi gerceklestirildi (Sekil 3.2)(Epic Biolase Irvine, CA,
ABD). Lazer ucunun cebin ic ylzeyine temas edecek ve implantin uzun aksina paralel
olacak sekilde yerlestiriimesine ve ug kismin arada serum fizyolojik ile nemlendirilmis
steril gazli bez ile temizlenmesine dikkat edildi. islemden sonra hastalara 7 gin
boyunca, ginde 2 kez olmak Uzere, klorheksidin glukonat icerikli gargara kullanimi
onerildi. Bu gruptaki dental implantlar baslangic tedavisini takiben 3. ve 6. aylarda
klinik olarak degerlendirildi ve PiOS &érneklerinin eldesi gerceklestirildi (Sekil 3.1.). Bu
grupta yer alan bir hastanin is degisikligi sebebiyle tasinmasi nedeniyle 3.ay kontroliine

gelememesi sonucu gruptaki implant sayisi 19’a dist.

B. Kontrol Grubu: Bu gruba yukarida detaylari anlatilan randomizasyon
yontemiyle en az bir ylzeyinde 6 mm veya daha fazla cep derinligi bulunan peri-
implantitis teshisi olan 20 dental implant dahil edildi. Titanyum kiretlerle cerrahi
olmayan mekanik tedavi tamamlandiktan sonra hastalara 7 giin boyunca, giinde 2 kez
olmak Uzere, klorheksidin glukonat icerikli gargara oOnerildi. Bu gruptaki dental
implantlar baslangic tedavisini takiben 3. ve 6. aylarda klinik olarak degerlendirildi ve
PiOS 6rneklerinin eldesi gerceklestirildi (Sekil 3.1.). Bu grupta yer alan iki hastanin
pandeminedeniyle 3. ay kontrollerine gelmemeleri sonucu gruptaki implant sayisi 18’e

distd.
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Sekil 3.2. Lazer grubunda yer alan bir peri-implantitis vakasinin tedavi basamaklari.

a. Baslangic, b. PIOS érneginin toplanmasi, c. Cep derinligi élctimd, d. Titanyum

kiretlerle mekanik temizlik, e ve f. Diyot lazer uygulanmasi.

3.3. Peri-implant Klinik Degerlendirmeler

Galismaya dahil edilen implantlarin klinik durumlarinin belirlenmesi amaciyla
cep derinligi miktari, atacman kaybi miktari, plak indeksi, gingival kanama zamani

indeksi ve gingival indeks degerleri kaydedildi.
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3.3.1. Cep derinligi (CD): Arastirmaya dahil edilen lazer ve kontrol grubundaki
bitln hastalarin implant cevresindeki ceplerin 6lcimi periodontal sond (Michigan O
Color-Coded Probe, Hu-Friedy, Sikago, IL, ABD) ile yapildi. Periodontal sond disin uzun
aksina paralel bir sekilde tutularak ve sondun agirliginca bir kuvvet uygulayarak cep
derinligi 6lcim, gingival marjin ile cep tabaninin arasindaki mesafe 6lctlerek yapildi.
CD her implant icin alti bolgeden (mezio-bukkal, mid-bukkal, disto-bukkal, mezio-
lingual/palatal, mid-lingual/palatal, disto-lingual/palatal) olcilerek milimetre (mm)
cinsinden kaydedildi. Her implant icin cep derinligi degeri, olgllen alti degerin

ortalamasinin alinmasiyla elde edildi.

3.3.2. Gingival indeks (Gi): Peri-implant alanda klinik iltihap varligi ve bu
iltihabin siddetinin dlcim icin gingival indeks olcimleri gerceklestirildi (216). Her
implant icin bu deger dort bolgeden (meziobukkal, mid-bukkali distobukkal ve mid-
lingual/midpalatal) olcildii ve kaydedildi. implantin Gi degeri ise bu degerlerin

aritmetik ortalamasi alinarak hesaplandi.

Gingival indeks degerlendirmesi:

0: Diseti saglkl ve herhangi bir iltihap bulgusu bulunmuyor.

1: Disetinde inflamasyon baslamasi ile hafif iltihap, 6dem ve renk degisikligi var,

fakat sondlamada kanama henlz bulunmuyor.

2: Disetinde inflamasyon ilerlemistir ve orta derecede iltihap, 6dem ve

hiperemiye artik sondlamada kanama bulgusu eslik etmektedir.

3: Disetinde siddetli inflamasyon bulunmaktadir. Odem ve hiperemi ile birlikte

spontan kanama gorilmektedir.
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3.3.3. Diseti kanama zamani indeksi (DKZi): Peri-implant alandaki
inflamasyonun derecesini 6lgebilmek adina diseti kanama zamani indeksi kullanildi
(217). Her implant icin bu degerler dort bolgeden (meziobukkal, mid-bukkali
distobukkal ve mid-lingual/midpalatal) élciildi ve kaydedildi. implantin DKZi degeri ise

bu degerlerin aritmetik ortalamasi alinarak hesaplandi.
Diseti kanama zamani indeksi degerlendirmesi:
0: 15 saniye aralikla yapilan iki sondlamada da kanama gerceklesmemektedir.

1: ilk sondlamayi takiben kanama gériilmemekte fakat 15 saniye sonra yapilan

ikinci sondlamadan 6-15 saniye sonra kanama gorilmektedir.

2: ilk sondlamada 11-15 saniye arasinda kanama gorilmektedir veya ilk
sondlamada kanama gorilmezken, ikinci sondlamadan sonra 5 saniye icinde

kanama gorilmektedir.
3: ilk sondlamayi takiben 10 saniye icinde kanama gorilmektedir.

4: Spontan kanama mevcuttur.

3.3.4. Plak indeksi (Pi): implantlarin etrafinda plak miktari Plak indeksi (Pi)
araciligl ile hesaplandi (216). Her implant icin bu degerler dort bolgeden (meziobukkal,
mid-bukkali distobukkal ve mid-lingual/midpalatal) élciildii ve kaydedildi. implantin Pi

degeriise bu degerlerin aritmetik ortalamasi alinarak hesaplandi.
Plak indeksi degerlendirmesi:
0: implant Gizerinde ve cevresinde plak gdzlenmemektir.

1: Serbest diseti ile komsulugundaki implant ylzeyine atake film seklinde ve

sond ile ylzeyden ayrilabilen plak mevcuttur.
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2: implant yiizeyinde gdzle gorilen yumusak eklenti bulunmaktadir.

3: implant yizeyinde ve disetinde ileri derecede yumusak eklenti

bulunmaktadir.

3.4. PiOS Orneklerinin Toplanmasi ve Hacim Olgiimlerinin Yapilmasi

PiOS drnekleri her implant icin dért bélgeden yani meziobukkal, mid-bukkal,
distobukkal ve mid-palatinal/lingual bolgelerden steril kagit seritler (Periopaper strips,
OraFlow, Amityville, NY, ABD) araciligi ile toplandi. ilgili implantin bukkal ve linguali
pamuk rulolar ile izole edildikten sonra supragingival bolgedeki plak ve yumusak
eklentiler hava ve pamuk peletler ile nazikce uzaklastirildi. Mekanik travma
yaratmayacak sekilde gingival sulkusa 1 mm derinlikte yerlestirilen steril kagit seritler
30 saniye boyunca bekletildikten sonra sulkustan cikarildi (218) ve buharlasma
riskinden 6turd hizlica 6nceden kalibre edilmis elektronik gingival sivi dlcim cihazina
(Periotron 8000, OraFlow, Amityville, NY, ABD) yerlestirilerek 6rnegin hacmi olcildd.
Belirlenen hacim o6lcim degerleri, bir yazilim programi (MLCONVERT.EXE software
version 2.52, OraFlow, Amityville, NY, ABD) aracihg ile mikrolitre degerlerine
donUstlruldd. Dort bolgeden elde edilen degerlerin aritmetik ortalamasi ile ortalama
PiOS hacmi bulundu. Hacim degerleri kaydedildikten sonra her bir implant icin
kullanilan tim kagit seritler, tek bir eppendorf tlpine alinarak -82°C'de ELISA

degerlendirmesi icin muhafaza edildi.

3.5. PiOS igerigindeki Sitokinlerin Miktarlarinin Belirlenmesi

PiOS &rneklerinin ekstraksiyonu amaci ile Eppendorf tiplerinde muhafaza
edilen Periopaper’larin turuncu kisimlari kesilerek atildi. Periopaper orneklerinin
geriye kalan kisimlari ise 800 ul PBS (Phosphate Buffered Saline) eklenerek seyreltildi

ve vortekslendi. Ornekler devaminda ise 10.000 rpm hizda 5 dakika boyunca santrif(j
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edildi. Orneklerdeki IL-1B, IL-10, IL- 17, Sklerostin, TWEAK, RANKL ve OPG miktarlarini
belirlemek icin ELISA (USCN Life Science Kit Inc., Wuhan, Hubei) yontemi kullanildi.

3.6. Istatistiksel Analiz

Calisma gruplarinda arastirilan parametrelerin dagilimlarinin normal olup
olmadigl Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri ile incelendi. Dagilimlarin
parametrik oldugu gruplar arasindaki farkliliklarin tespit edilmesi icin Ki kare testi,
gruplar icerisindeki farkhliklarin tespit edilmesi igin ise T Testi kullanildi. Dagilimlarin
parametrik olmadigi gruplar arasindaki farkliliklarin tespit edilmesiicin Mann-Whitney
testi, gruplar icerisindeki farkhliklarin tespit edilmesi icin ise Friedman testi kullanildi.
Calisma gruplarinda incelenen parametreler arasindaki korelasyonlar parametrik
dagilim Pearson testiile, parametrik olmayan dagilimlar ise Spearman korelasyon testi

ile analiz edildi.
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4. BULGULAR

Calismamizda peri-implantitis teshisi olan toplam 37 dental implanta
Ongodrilen tedavi uygulamalari gerceklestirildi ve alti aylik takip periyotlari
tamamlandi. Lazer grubuna, yas ortalamasi 56.88 + 7.87 olan 11 kadin ve dort erkek
toplam 15 birey dahil edilirken, kontrol grubuna yas ortalamasi 56.36 + 12.59 olan 10
kadin ve iki erkek toplam 12 birey dahil edildi. Lazer ve kontrol gruplarina dahil olan
implantlara sahip olan bireylere ait cinsiyet ve yas dagilimlari Tablo 4.1’de
gorilmektedir. Gruplar arasinda yas (p=0.318) ve cinsiyet (p=0.225) acgisindan anlamli

bir fark gdzlenmedi.

Tablo 4.1. Lazer ve kontrol gruplarina dahil olan implantlara sahip olan bireylerin

cinsiyet ve yas dagihimlari.

Lazer Grubu Kontrol Grubu Toplam
Yas (Ort £S.5) 56.88 +7.87 56.36+12.59 55.08 £ 10.57
Kadin (n - %) 11 (% 73.3) 10 (% 83.4) 21 (% 77.7)
Erkek (n - %) 4 (% 26.7) 2 (%16.6) 6 (% 22.3)
Toplam (n - %) 15 (% 100) 12 (% 100) 27 (% 100)

4.1. Klinik Bulgular

Arastirmaya dahil edilen implantlara ait cep derinlikleri, gingival indeks, plak
indeksi, diseti kanama zamani indeksi degerleri ve PiOS hacimleri baslangig, 3. ve 6.
aylarda kaydedildi ve grup ici ve gruplar arasi farklar incelendi (Tablo 4.2., 4.3., 4.4,,
45.,4.6.,4.7,5¢ekil4.1.,42.,43.,44.,45.,46,4.7,4.38.).
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4.1.1. Cep Derinligi (CD)

Arastirmaya dahil edilen implantlarin alti bolgesinden yapilan cep derinligi
Olcimlerinin ortalama degerleri ile standart sapma degerleri milimetre cinsinden
hesaplandi.

Lazer grubu icin bu degerler baslangicta 4.95 + 0.88 mm, 3.ayda 3.58 + 0.82
mm ve 6. ayda 2.83 + 0.53 mm iken; kontrol grubu icin baslangicta 4.79 + 1.13 mm, 3.
ayda 3.13 £ 0. 82 mm ve 6. ayda 3.11 + 0.95 mm olarak belirlendi (Tablo 4.2).

TUm gruplar icin calisma boyunca zamana bagli degisimde istatistiksel fark

anlamli bulundu (p<0.0001) (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplarina ait cep derinligi (CD) degerleri.

Lazer Grubu Kontrol Grubu
CD (mm) p
Ort+S.5S Ort+S.5S
(min-maks) (min-maks)
4,95 +0.88 479+1.13
Baslangig (3.75-6.75) (3.50- 7.25) 0.425
3.58 £0.82° 3.13 £0.82°¢
B (2-5) (1.75-4.75) OLZisH
2.83 +£0.53° 3.11 + 0.95¢
6.ay (23.75) (14.5) 0.159
p <0.0001* <0.0001*

3 Lazer grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.001).

b: Lazer grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).

¢ Kontrol grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).
d: Kontrol grubunda baslangi¢ ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).

Grup ici cep derinliklerinin zaman icerisindeki degisimleri incelendiginde lazer
grubunda baslangic - 3 ay (p=0.001) ve baslangic - 6 ay (p<0.0001) arasindaki fark
anlamli iken, kontrol grubunda da ayni sekilde baslangic - 3 ay (p<0.0001) ve baslangic
- 6 ay (p<0.0001) arasinda anlamli fark tespit edildi (Tablo 4.2)(Sekil 4.1).
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Sekil 4.1. Lazer ve kontrol gruplarindaki CD degerlerinin baslangi¢, 3. ay ve 6. ayda

dagilimlari ve grup ici karsilastiriimalari.

Bltln zamanlarda kontrol ve lazer gruplari arasinda CD degerleri agisindan

anlamli bir fark tespit edilmedi (Tablo 4.2).

4.1.2. Gingival indeks (Gi)

Arastirmaya dahil edilen implantlarin dort bolgesinden alinan gingival indeks
skorlarina ait ortalama degerler ve standart sapma miktarlari hesaplandi. Lazer grubu
icin Gi degerleri baslangicta 2.01 £ 0.73, 3. ayda 0.29 + 0.44 ve 6. ayda 0.09 + 0.25 iken;
kontrol grubu icin baslangicta 1.96 + 0.32, 3. ayda 1.04 + 0.78 ve 6. ayda 0.29 + 0.49
olarak belirlendi. Tum gruplar icin calisma boyunca zamana bagli degisimde istatistiksel

olarak anlamli fark bulundu (p<0.0001) (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplarina ait gingival indeks (Gi) degerleri.
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Lazer Grubu Kontrol Grubu
Gi p
Ort+S.5 Ort+S.S
(min-maks) (min-maks)
2.01+0.73 1.96+0.32
Baslangic (1:3) (1.25-2.75) 0.730
0.29£0.44- 1.04+£0.78¢
3.ay ©-1) 0-2) 0.002*
0.09 +0.25¢ 0.29 £ 0.49¢
6.ay 0.1) (0-1.5) 0.313
p <0.0001* <0.0001*

@ Lazer grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).
b: Lazer grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).
¢ Kontrol grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.001).
d: Kontrol grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).

Grup ici gingival indekslerin zaman icerisindeki degisimleri incelendiginde lazer
grubunda baslangic - 3 ay (p<0.0001) ve baslangic - 6 ay (p<0.0001) arasindaki fark
anlamli iken, kontrol grubunda da ayni sekilde baslangic - 3 ay (p=0.014) ve baslangic
- 6 ay (p<0.0001) arasinda anlamh fark tespit edildi (Tablo 4.3) (Sekil 4.2).

3,5

*p <0.0001

2,5

15

0,5

B LAZER BASLANGIC B KONTROL BASLANGIC B LAZER 3.AY
B KONTROL 3.AY B LAZER 6.AY B KONTROL 6.AY

Sekil 4.2. Lazer ve kontrol gruplarindaki Gl degerlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ayda

dagilimlari ve grup ici karsilastirilmalari.
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Gi skorlari icin lazer ve kontrol gruplari arasindaki fark incelendiginde gruplar
arasinda 3. aydaki (p=0.002) fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (Tablo 4.3) (Sekil
4.3).

Gi

3,5

2,5

1,5

0,5

B LAZER BASLANGIC B KONTROL BASLANGIC ™ LAZER 3.AY
B KONTROL 3.AY B LAZER 6.AY B KONTROL 6.AY

X

Sekil 4.3. Lazer ve kontrol gruplarindaki Gl degerlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ayda
dagilimlari ve gruplar arasi karsilastirilmalari.

4.1.3. Plak indeksi (Pi)

Arastirmaya dahil edilen implantlarin dort bolgesinden plak indeksi skorlarinin
ortalama ve standart sapma degerleri hesaplandi. Bu deger, lazer grubu icin
baslangicta 1.67 £ 0.66, 3. ayda 0.26 + 0.41 ve 6. ayda 0.07 + 0.16 iken; kontrol grubu
icin baslangicta 1.68 £ 0.59, 3. ayda 0.71 £ 0.60 ve 6. ayda 0.31 £ 0.49 olarak belirlendi
(Tablo 4.4). Tum gruplarda Pi degerleri calisma boyunca zamana bagl degisim

acisindan istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.0001) (Tablo 4.4).



Tablo 4.4. Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplarina ait plak indeksi (Pi) degerleri.

_ Lazer Grubu Kontrol Grubu
Pl Ort+S.5S Ort+S.5S p
(min-maks) (min-maks)
1.67 £0.66 1.68 +0.59
Baslangic (0.3) 0.2.5) 0.916
0.26 £ 0.41a 0.71 £0.60¢ -~
3.ay 0-1) (0-1.75) 0.013
6.2 0.07+0.16° 0.31+0.494 0169
-ay (0-0.5) (0-1.75) '
p <0.0001* <0.0001*

@ Lazer grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).
b: Lazer grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).
¢ Kontrol grubunda baslangi¢ ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.008).
d: Kontrol grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).

Grup i¢i plak indeksinin zaman igerisindeki degisimleri incelendiginde lazer
grubunda baslangic - 3. ay (p<0.0001) ve baslangic - 6. ay (p<0.0001) arasindaki fark
anlamli iken, kontrol grubunda da ayni sekilde baslangic¢ - 3 ay (p=0.008) ve baslangi¢
- 6. ay (p<0.0001) arasinda anlamli fark tespit edildi (Tablo 4.4) (Sekil 4.4).

*p <0.0001 |

2,5 [

1,5

0,5

W LAZER BASLANGIC
B KONTROL 3.AY

B KONTROL BASLANGIC H LAZER 3.AY

W LAZER 6.AY B KONTROL 6.AY

Sekil 4.4. Lazer ve kontrol gruplarindaki Pl degerlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ayda

dagilimlari ve grup ici karsilastiriimalari.
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Calisma gruplari karsilastirildiginda plak indeksi icin anlamli fark 3. ayda
(p=0.013) tespit edildi (Tablo 4.4) (Sekil 4.5).

Pi

2,5

1,5

0,5

B LAZER BASLANGIC B KONTROL BASLANGIC ™ LAZER 3.AY
B KONTROL 3.AY B LAZER 6.AY B KONTROL 6.AY

Sekil 4.5. Lazer ve kontrol gruplarindaki Pl degerlerinin baslangi¢, 3. ay ve 6. ayda

dagilimlari ve gruplar arasi karsilastirilmalari.

4.1.4. Diseti Kanama Zamani indeksi (DKZi)

Arastirmaya dahil edilen implantlarin dort bolgesinden alinan diseti kanama
zamani indeks skorlarina ait ortalama degerler ve standart sapma miktarlar
hesaplandi. Lazer grubu icin baslangicta 2.80+0.79, 3. ayda 0.32 £+ 0.49 ve 6. ayda 0.12
+ 0.32 iken, kontrol grubu icin baslangicta 2.44 £ 0.72, 3. ayda 1.13 + 0.79 ve 6. ayda
0.36 £ 0.50 olarak belirlendi (Tablo 4.5). Tium gruplar i¢in calisma boyunca zamana
bagl degisimde istatistiksel fark anlamli bulundu (p<0.0001) (Tablo 4.5).
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Tablo 4.5. Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplarina ait diseti kanama zamani indeksi (DKZi)

degerleri.
_ Lazer Grubu Kontrol Grubu
DKZI Ort+55s Ort+ss p
(min-maks) (min-maks)
2.80+0.79 2.44 +0.72
Baslangig (1.4) (0,75.3,75) 0.189
0.32 £0.49- 1.13+£0.79¢ .
3.ay 0.15) (0.2,25) 0.002
0.12 £0.32¢ 0.36+0.50¢
6.ay 0.1) (0-1.75) 0.86
p <0.0001* <0.0001*

3 Lazer grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).
b: Lazer grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.005).
¢ Kontrol grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).
d: Kontrol grubunda baslangi¢ ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).

Grup ici DKZI’'nin zaman icerisindeki degisimleri incelendiginde lazer
grubunda baslangic - 3. ay (p<0.0001) ve baslangi¢ - 6. ay (p<0.0001) arasinda, kontrol
grubunda ise baslangic - 3. ay (=0.005) ve baslangic - 6. ay (<0.0001) arasinda anlamli
fark gozlendi (Sekil 4.6) (Tablo 4.5).

*p <0.0001 |

3,5

2,5

1,5

0,5

B LAZER BASLANGIC B KONTROL BASLANGIC B LAZER 3.AY
B KONTROL 3.AY B LAZER 6.AY B KONTROL 6.AY

Sekil 4.6 Lazer ve kontrol gruplarindaki DKZI degerlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ayda

dagilimlari ve grup ici karsilastirilmalari.
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DKZi skorlari icin lazer ve kontrol gruplari arasindaki fark incelenince, gruplar

arasinda 3. aydaki (p=0.002) fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (Sekil 4.7) (Tablo

4.5).
DKZi
4
3,5
3 *p=0.002
2,5

2

1,5 T |
1 B

- Mx
0

B LAZER BASLANGIC B KONTROL BASLANGIC = LAZER 3.AY
B KONTROL 3.AY B LAZER 6.AY B KONTROL 6.AY

X e

Sekil 4.7. Lazer ve kontrol gruplarindaki DKZI degerlerinin baslangic, 3. ay ve

6. ayda dagilimlari ve gruplar arasi karsilastiriimalari.

4.1.5. Peri-implant Oluk Sivist Hacmi (PiOS) ()

Arastirmaya dahil edilen implantlardan elde edilen PIOS hacim &lcimlerinin
ortalama ve standart sapma degerleri mikrolitre (ul) cinsinden kaydedildi.

Lazer grubu icin baslangicta 1.31 + 0.64 ul, 3. ayda 0.70 £ 0.36 ul ve 6. ayda
0.58 £ 0.29 pl iken, kontrol grubu igin baslangigta 2.03 + 0.34 ul, 3. ayda 1.36 + 0.58 ul
ve 6. ayda 0.97 + 0.50 pl olarak belirlendi (Tablo 4.6).

Tum gruplarda calisma boyunca zamana bagl degisimde istatistiksel fark

anlamliydi (p<0.0001) (Tablo 4.6).
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Tablo 4.6. Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplarina ait PiOS degerleri.

_ Lazer Grubu Kontrol Grubu
PIOS (ul) p
Ort+S.S Ort+S.S
(min-maks) (min-maks)
1.31+0.64 2.03+0.34
Baslangic (0.51.2.4) (1.14-2.4) 0.217
33 0.70 £ 0.362¢ 1.36 + 0.584f 0.431
-y (0.17-1.73) (0.27-2.4) :
0.58 £ 0.29¢ 0.97 £ 0.50¢
6.ay (0.15-1.18) (0.21-1.87) 0.195
p <0.0001* <0.0001*

a: Lazer grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).
b: Lazer grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).

¢ Lazer grubunda 3. ay ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).

d: Kontrol grubunda baslangi¢ ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.001).
e: Kontrol grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).
f: Kontrol grubunda 3. ay ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).

Grup ici PIOS degerlerinin zaman icerisindeki degisimleri incelendiginde lazer
grubunda baslangi¢c - 3 ay (p<0.001), baslangic - 6 ay (p<0.0001) ve 3. ay — 6. ay
arasindaki fark anlamli iken, kontrol grubunda da ayni sekilde baslangic - 3 ay
(p<0.0001), baslangic - 6 ay (p<0.0001) ve 3 ay — 6 ay arasinda anlamli fark tespit edildi
(Sekil 4.8) (Tablo 4.6).

Bitlin zamanlarda kontrol ve lazer gruplari arasinda PIOS hacim degerleri

acisindan anlamli bir fark yoktu (Tablo 4.6).
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PiOS Hacim(ul)
25 R i

1
1
1
: .
2 : I |
: . *p <0.0001
- I
]
1,5 1 :
1
i I
1 I
0,5
1 .: ........ Jessssanas
0 | 3
B LAZER BASLANGIC B KONTROL BASLANGIC = LAZER 3.AY
B KONTROL 3.AY M LAZER 6.AY B KONTROL 6.AY

Sekil 4.8. Lazer ve kontrol gruplarindaki PiOS hacim degerlerinin baslangic, 3.

ay ve 6. ayda dagilimlari ve grup ici karsilastirilmalari.

4.1.6. En Derin Cep Derinlikleri (D-CD) ve Bu Bélgelerdeki Gingival indeks (D-
Gl), Plak indeksi (D-Pi) ve Diseti Kanama Zamani indeksi (D-DKZi) Degerleri

Calismaya dahil edilen dental implantlarin en derin ceplerinin baslangig, 3. Ay
ve 6. Aydaki degerleriile bu cep bélgelerinin Pi, Gi ve DKZi degerleri karsilastirildiginda
tum klinik parametrelerde her iki tedavi grubunda da calisma boyunca zamana bagli
degisimde istatistiksel fark anlamlydi (p<0.0001)(Tablo 4.7).

Bu klinik parametreler acisindan lazer ve kontrol gruplari arasindaki fark
incelendigindeyse, gruplar arasinda 3. Ayda D-DKZi degerlerinde (p=0.003) ve D-Pi
degerlerinde (p=0.007) istatistiksel olarak anlamh fark bulundu (Tablo 4.7).
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Tablo 4.7. Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplarina ait en derin cep derinligi (D-CD) olan bélgelerin ve bu bélgelerdeki gingival indeks (D-GI), plak

indeksi (D-Pi) ve diseti kanama zamani indeksi (D-DKZi) degerlerinin zaman i¢indeki degisimi

D-CD D-GI D-DKZi D-Pi
Ort+S.S Ort+S.S Ort+S.S Ort+S.S
(min-maks) (min-maks) (min-maks) (min-maks)
Baslangi¢ 3.Ay 6.Ay p | Baslangig 3.Ay 6.Ay p | Baslangig 3.Ay 6.Ay p | Baslangig 3.Ay 6.Ay p
o = o o
LAZER 6.63+0.68 | 4.3240.95 |3.21£0.92| g |2.11+0.74 | 0.42+0.61 | 0.16+0.38 |  |2.95+0.71 | 0.47+0.77 | 0.16+0.37 | g | 1.74+0.65 | 0.26+0.45 | 0.110.32 =
(6-8) (2-5) (2-5) g (1-3) (0-2) (0-1) g (2-4) (0-3) (0-1) g (0-3) (0-1) (0-1) g
\ \4 \% \
- = - -
KONTROL 6.39+0.85 3.8310.99 | 3.39+£1.04 | § | 2.0610.24 1+0.97 0.39+0.70 | § |2.7240.67| 1.5¢1.04 |0.72¢0.75 | g | 1.7840.88 | 1.06%0.87 0.504£0.71 8
(5-8) (2-5) (1-5) = (2-3) (0-2) (0-2) p (1-4) (0-3) (0-2) 2 (0-3) (0-2) (0-2) =
Vv Vv A\ A\
o] 0.271 0.134 0.518 0.753 0.098 0.480 0.480 0.003* 0.026 0.775 0.007* 0.126
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4.2. Biyokimyasal Parametreler

Arastirmaya dahil edilen implantlarin etrafindan PiOS 6érnekleri toplandi ve bu
orneklerde IL-1B, IL-10, IL-17, Sklerostin, TWEAK, RANKL ve OPG biyobelirtecleri

incelendi. Grup ici ve gruplar arasi farkliliklar degerlendirildi.

4.2.1IL-1B Duzeyleri (pg/ml)

Arastirmaya dahil edilen implantlara ait IL-1p dUzeyleri ortalama ve standart
sapma degerleri (pg/ml) cinsinden kaydedildi. IL-1B duzeyleri lazer grubu igin
baslangicta 10.08 + 4.89 pg/ml, 3. ayda 7.30 + 3.89 pg/ml ve 6. ayda 4.25 + 2.23 pg/ml
iken; kontrol grubu icin baslangicta 14.92 + 7.04 pg/ml, 3. ayda 9.62 + 4.61 pg/ml ve 6.
ayda 5.61 + 2.21 pg/ml olarak belirlendi (Tablo 4.8). Tim gruplar igin ¢alisma boyunca
zamana bagli degisimde istatistiksel fark anlamh bulundu (p<0.0001) (Tablo 4.8).

Tablo 4.8. Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplarina ait IL-1B degerleri.

IL-18B Lazer Grubu Kontrol Grubu .
(pg/ml) Ort+5.5 Ort+ss
(min-maks) (min-maks)
Baslangic 10.08 + 4.89 14.92 + 7.04 0.19
(5.02-23.93) (6.47-28.387)
7.30 £ 3.89ac 9.62+4.61¢ *
SEl] (2.36-17.94) (5.03-19.92) Llre
6.ay 4,25+ 2230 561+221¢ 0.07
(0.95-8.74) (0.52-9.97)
p <0.0001* <0.0001*

3. Lazer grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.002).

b: Lazer grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).

¢ Lazer grubunda 3. ay ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.045)

d: Kontrol grubunda baslangi¢ ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.001).
e: Kontrol grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.0001).
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Grup ici IL-1B seviyelerinin zaman icerisindeki degisimleri incelendiginde lazer
grubunda baslangic - 3. ay (p=0.002), baslangic - 6. ay (p<0.0001) ve 3 - 6. aylar
(p=0.045) arasindaki fark anlamh bulundu.

Kontrol grubu degerlendirildiginde ise baslangic - 3 ay (p=0.001) ve baslangic -
6. aylar (p=0.0001) arasinda IL-1p seviyeleri acisindan istatistiksel olarak anlamli fark

tespit edildi (Tablo 4.8) (Sekil 4.9).

*p =0.001 IL-1B (pg/ml)

30 e
________ . i*p<0.0001 |

25 !

20

15

10

mLAZER BASLANGIC ~ ®mKONTROL BASLANGIC = LAZER 3.AY
= KONTROL 3.AY m LAZER 6.AY = KONTROL 6.AY

Sekil 4.9. Lazer ve kontrol gruplarindaki IL-1B degerlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ayda

dagilimlari ve grup ici karsilastiriimalari.
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Lazer ve kontrol gruplari calisma slresince karsilastirildiginda IL-1B seviyeleri

acisindan anlamli tek fark 3. ayda (p=0.049) tespit edildi (Sekil 4.6) (Tablo 4.8).

IL-18 (pg/ml)

30
*p=0.049

25 |
20 T
15
10 | -
5 - * :
0 1

W AZER BASLANGIC W KONTROL BASLANGIC ® LAZER 3.AY
m KONTROL 3.AY ® LAZER 6.AY = KONTROL 6.AY

Sekil 4.10. Lazer ve kontrol gruplarindaki IL-13 degerlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ayda

dagilimlari ve gruplar arasi karsilastirilmalari.

4.2.2 IL-10 Duizeyleri (pg/ml)

Arastirmaya dahil edilen implantlara ait IL-10 dizeyleri ortalama ve standart
sapma degerleri pg/ml cinsinden hesaplandi. IL-10 degerleri lazer grubu igin
baslangicta 4.33 +2.79 pg/ml, 3. ayda 2.35 + 2.01 pg/ml ve 6. ayda 0.91 + 1.05 pg/ml
iken; kontrol grubu icin baslangicta 7.45 + 5.34 pg/ml, 3. ayda 1.68 + 1.79 pg/ml ve 6.
ayda 1.59 *+ 1.84 pg/ml olarak belirlendi (Tablo 4.9). Tim gruplar icin ¢calisma boyunca
zamana bagh degisimde istatistiksel fark anlamli bulundu (p<0.0001) (Tablo 4.9).



Tablo 4.9. Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplarina IL-10 degerleri.
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IL-10 Lazer Grubu Kontrol Grubu
ml Ort+S.S Ort+S.5 p

(pg/ ) (min-maks) (min-maks)
Baslangic 4.33+2.79 7.45+534 0.053

(0.04-9.42) (0.47-17.56)

2.35+2.01 1.68 £ 1.79¢b

Sl (0.03-6.00) (0.29-6.16) thoste
6.ay 0.91 +1.052 1.59 + 1.84¢ 0.245

(0.03-3.19) (0.27-5.37)

p <0.0001* <0.0001*

¥ Lazer grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.006).

b: Kontrol grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).
¢ Kontrol grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).

Grup ici IL-10 seviyelerinin zaman icerisindeki degisimleri incelendiginde lazer

grubunda baslangic - 6. aylar (p=0.006) arasinda, kontrol grubu igin ise baslangic - 3 ay

(p<0.0001) ve baslangic - 6. aylar (p<0.0001) arasinda istatistiksel anlamli degisimler

gorildu (Tablo 4.)(Sekil 4.11).

18

16

14

12

10

Sekil 4.11. Lazer ve kontrol gruplarindaki IL-10 degerlerinin baslangig, 3. ay ve 6.

W LAZER BASLANGIC
B KONTROL 3.AY

IL-10 (pg/ml)

*p <0.0001 ‘ p<0.0001

‘ x

B KONTROL BASLANGIC ™ LAZER 3.AY
B LAZER 6.AY

B KONTROL 6.AY

aydaki dagilimlari ve grup ici karsilastiriimalari.

GCalisma sdresince tim zamanlarda IL-10 seviyeleri agisindan lazer ve kontrol

gruplar arasi istatistiksel olarak anlaml fark bulunmadi (Tablo 4.9).




4.2.3. I1L-17 Duzeyleri (pg/ml)
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Arastirmaya dahil edilen implantlara ait IL-17 diizeylerinin ortalama ve standart

sapma degerleri pg/ml cinsinden hesaplandi. Lazer grubu icin baslangicta IL-17

degerleri 16.26 + 4.80 pg/ml, 3. ayda 12.97 £+ 5.07 pg/ml ve 6. ayda 7.50 + 5.03 pg/ml

iken, kontrol grubu icin baslangicta 19.74 + 5.76 pg/ml, 3. ayda 18.60 * 8.29 pg/ml ve

6. ayda 12.77 *+ 8.22 pg/ml olarak belirlendi (Tablo 4.10). Tum gruplar icin calisma

boyunca zamana bagli degisimde istatistiksel fark anlaml bulundu (p<0.0001) (Tablo

4.10).

Tablo 4.10. Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplarina ait IL-17 degerleri.

IL-17 Lazer Grubu Kontrol Grubu ;
(pg/ml) Ort+S.s Ort+ss
(min-maks) (min-maks)
16.26 £ 4.80 19.74 +5.76
Baslangic (6.90-24.53) (7.92-29.25) 0.245
12.97 £5.07 2¢ 18.60 + 8.294f *
SE (5.11-24.13) (2.03-32.48) G
7.50 £ 5.03¢ 12.77 +8.22¢
6.ay (1.66-18.26) (1.61-27.94) 0.057
p <0.0001* <0.0001*

3 Lazer grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.006).
b: Lazer grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).

¢ Lazer grubunda 3. ay ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.006).

4 Kontrol grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.005).
e: Kontrol grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).

f: Kontrol grubunda 3. ay ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.023).

Grup ici IL-17 seviyelerinin zaman icerisindeki degisimleri incelendiginde lazer

grubunda baslangic - 3. ay (p=0.006), baslangi¢c - 6. ay (p<0.0001) ve 3 - 6. aylar

(p=0.006) arasinda, kontrol grubu icin ise baslangic — 3. ay (p=0.005), baslangic - 6. ay

(p<0.0001) ve 3. - 6. aylar (p=0.023) arasinda istatistiksel anlamli degisimler goruldi

(Tablo 4.10) (Sekil 4.12).
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IL-17 (pg/ml)
35
30
25
20
15
10
5
O .
*p=0.006 0.023
®AZER BASLANGIC ~ mKONTROL BASLANGIC = LAZER 3.AY
mKONTROL 3.AY ® LAZER 6.AY ® KONTROL 6.AY

Sekil 4.12. Lazer ve kontrol gruplarindaki IL-17 degerlerinin baslangic, 3. ay ve 6. ayda
dagilimlari ve grup ici karsilastiriimalart.

IL-17 seviyeleri acisindan calisma boyunca lazer ve kontrol gruplari
karsilastirildiginda 3. ayda gruplar arasi anlamli fark (p=0.017) izlendi (Sekil 4.13).

IL-17 (pg/ml)
35 *p=0.017

30

25

20

15

10

mLAZER BASLANGIC ~ mKONTROL BASLANGIC ® LAZER 3.AY
= KONTROL 3.AY = LAZER 6.AY = KONTROL 6.AY

Sekil 4.13. Lazer ve kontrol gruplarindaki IL-17 degerlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ayda

dagilimlari ve gruplar arasi karsilastiriimalari.
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4.2.4. Sklerostin Duzeyleri (ng/ml)

Arastirmaya dahil edilen implantlara ait sklerostin dizeylerinin ortalama ve
standart sapma degerleri ng/ml cinsinden hesaplandi.
Lazer grubu icin baslangicta 0.16 + 0.07 ng/ml, 3. ayda 0.11 £ 0.05 ng/ml ve 6. ayda
0.11 £ 0.10 ng/ml iken, kontrol grubu icin baslangicta 0.24 + 0.13 ng/ml, 3. ayda 0.19
+0.13 ng/ml ve 6. ayda 0.13 + 0.07 ng/ml olarak belirlendi (Tablo 4.11).
Calisma boyunca zamana bagl degisimde lazer (p=0.008) ve kontrol (p=0.001)
gruplarinda istatistiksel fark anlamliydi (Tablo 4.11).

Tablo 4.11. Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplarina ait sklerostin (SCL) degerleri.

Lazer Grubu Kontrol Grubu
SCL (ng/ml) p
Ort£S.S Ort£S.S
(min-maks) (min-maks)
Baslangic 0.16 £ 0.07 0.24£0.13 0.070
(0.03-0.32) (0.11-0.52)
3.ay 0.11+£0.052 0.19+0.13 0.022*
(0.02-0.2) (0.08-0.68)
6.a 0.11£0.10¢ 0.13+£0.07 ¢
! (0.02-0.48) (0.02-0.27) 0.150
p 0.008* 0.001*

3 Lazer grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.017).
b: Lazer grubunda baslangi¢ ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.028).
¢ Kontrol grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlaml fark bulunmaktadir (p=0.001).

Grup ici sklerostin seviyelerinin zaman icerisindeki degisimleri incelendiginde
lazer grubunda baslangic - 3. ay (p=0.017) ve baslangic - 6. aylar (p=0.028) arasinda,
kontrol grubuicinise baslangic - 6. ay (p=0.001) arasinda istatistiksel anlamli fark tespit
edildi (Tablo 4.11) (Sekil 4.14).
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SKLEROSTIN (ng/ml)

0,7

0,6

— . _
05 | P 0.001

0,4
0,3
0,2

0,1

B LAZER BASLANGIC B KONTROL BASLANGIC M LAZER 3.AY
B KONTROL 3.AY B LAZER 6.AY B KONTROL 6.AY

Sekil 4.14. Lazer ve kontrol gruplarindaki SCL degerlerinin baslangig, 3. ay ve 6.
ayda dagilimlari ve grup ici karsilastiriimalari.
Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplari sklerostin  seviyeleri

karsilastirildiginda 3. ayda (p=0.022) anlamli fark gdzlendi (Tablo 4.11) (Sekil 4.15).

SKLEROSTIN (ng/ml)
*p=0.022 ]

0,7
0,6
0,5
0,4
0,3

) * |

0,1

M LAZER BASLANGIC B KONTROL BASLANGIC M LAZER 3.AY
® KONTROL 3.AY M LAZER 6.AY B KONTROL 6.AY

Sekil 4.15. Lazer ve kontrol gruplarindaki SCL degerlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ayda

dagilimlari ve gruplar arasi karsilastirilmalari.
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4.2.5. TWEAK Duzeyleri (pg/ml)

Arastirmaya dahil edilen implantlara ait TWEAK dlzeylerinin ortalama ve
standart sapma degerleri pg/ml cinsinden hesaplanmistir. TWEAK duzeyleri, lazer
grubu icin baslangicta 18.32 + 4.67 pg/ml, 3. ayda 12.89 + 4.27 pg/ml ve 6. ayda 5.33
+ 3.72 pg/ml iken; kontrol grubu icin baslangicta 17.46 + 6.92 pg/ml, 3. ayda 11.66 +
5.96 pg/ml ve 6. ayda 7.48 + 6.11 pg/ml olarak belirlendi (Tablo 4.12).

TUm gruplar icin calisma boyunca zamana bagli degisimde istatistiksel fark

anlamli bulundu (p<0.0001) (Tablo 4.12).

Tablo 4.12. Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplarina ait TWEAK degerleri.

Lazer Grubu Kontrol Grubu
TWEAK
(pg/ml) ort+S.S Ort£S.S P
(min-maks) (min-maks)
Baslangic 18.32 £ 4.67 17.46 £6.92 0.938
(10-26.09) (2.83-28.31) '
3.a 12.89 +4.27 ac 11.66 £ 5.96 df
! (5.89-21) (2.51-21.54) Al
6.ay 5.33+3.72¢ 7.48 £6.11¢ 0.159
(2.2-14.54) (1.47-19.48)
p <0.0001* <0.0001*

3 Lazer grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.006).

b: Lazer grubunda baslangi¢ ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).

¢ Lazer grubunda 3. ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.006).

4 Kontrol grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.005).
e: Kontrol grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).
f: Kontrol grubunda 3. ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.023).

Grup ici TWEAK seviyelerinin zaman igerisindeki degisimleri incelendiginde
lazer grubunda baslangic - 3. ay (p=0.006), baslangic - 6. ay (p<0.0001) ve 3 - 6. aylar
(p=0.006) arasinda fark anlamli iken, kontrol grubunda da ayni sekilde baslangic - 3. ay
(p=0.005), baslangic - 6. ay (p<0.0001) ve 3 - 6. aylar (p=0.023) arasinda anlamli fark
tespit edildi (Tablo 4.12) (Sekil 4.16).
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30 - *p <0.0001
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0 i p=0.023
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B LAZER BASLANGIC B KONTROL BASLANGIC = LAZER 3.AY
B KONTROL 3.AY B LAZER 6.AY B KONTROL 6.AY

Sekil 4.16. Lazer ve kontrol gruplarindaki TWEAK degerlerinin baslangig, 3. ay ve 6.

aydaki dagihimlari ve grup ici karsilastirilmalari.

TWEAK seviyeleri agisindan btin zamanlarda gruplar arasi istatistiksel olarak

anlaml fark bulunmadi (Tablo 4.12)

4.2.6. RANKL Duzeyleri (pg/ml)

Arastirmaya dahil edilen implantlara ait RANKL dlzeyleri ortalama ve standart
sapma degerleri pg/ml cinsinden hesaplandi. Bu degerler, lazer grubu icin baslangicta
1.09 +0.71 pg/ml, 3. ayda 0.89 + 0.60 pg/ml ve 6. ayda 0.66 + 0.98 pg/ml iken, kontrol
grubunda baslangicta 1.34 + 0.53 pg/ml, 3. ayda 1.09 + 0.6 pg/ml ve 6. ayda 0.55 *
0.47 pg/ml olarak belirlendi (Tablo 4.13). Tim gruplar icin ¢alisma boyunca zamana
bagh degisimde istatistiksel fark anlamli bulundu (p<0.0001) (Tablo4.13).
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Tablo 4.13. Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplarina ait RANKL degerleri.

RANKL Lazer Gsrt;bu Kon(t)rol (Sirsubu .
rt+S. rt+S.
(pg/ml) (min-maks) (min-maks)
Baslangic 1.09+0.71 1.34+0.53 0312
(0.09-2.25) (0.1-2.29) '
3.ay 0.89 + 0.60 1.09 £ 0.6 bd
(0.09-2.26) (0.1-1.92) 0.245
6.ay 0.66 +0.98 @ 0.55+0.47 ¢ 0.730
(0.09-4.48) (0.1-1.60)
p <0.0001* <0.0001*

3: Lazer grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.004).

b: Kontrol grubunda baslangic ve 3.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.018).
¢ Kontrol grubunda baslangic ve 6.ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p<0.0001).
d: Kontrol grubunda 3. ve 6. ay arasinda anlamli fark bulunmaktadir (p=0.031).

Grup ici RANKL degerlerinin zaman icerisindeki degisimleri incelendiginde lazer
grubunda baslangic - 6. ay (p=0.004) arasinda, kontrol grubu icin ise baslangic - 3. ay
(p=0.018), baslangic - 6. ay (p<0.0001) ve 3. - 6. aylar (p=0.037) arasinda istatistiksel
anlamli fark tespit edildi (Tablo 4.13) (Sekil 4.17).

RANKL (pg/ml)

2,5
*p=0.004 [r—————
2 ':' *p =0.031
1,5
1
0,5
0 *p =0.018 e .| *p<0.0001
B LAZER BASLANGIC B KONTROL BASLANGIC ™ LAZER 3.AY
W KONTROL 3.AY W LAZER 6.AY B KONTROL 6.AY

Sekil 4.17. Lazer ve kontrol gruplarindaki RANKL degerlerinin baglangig, 3. ay ve 6.
aydaki dagihimlari ve grup ici karsilastiriimalari.
RANKL seviyeleri agisindan higbir zaman noktasinda lazer ve kontrol gruplari

arasinda anlamli fark gézlenmedi (Tablo 4.13).
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4.2.7. OPG Duzeyleri (ng/ml)

Arastirmaya dahil edilen implantlara ait OPG dizeyleri ortalama ve standart sapma
degerleri ng/ml cinsinden hesaplandi. OPG degerleri, lazer grubuicin baslangicta 0.025
+0.031 ng/ml, 3. ayda 0.014 + 0.009 ng/ml ve 6. ayda 0.018 + 0.012 ng/ml iken, kontrol
grubuicin baslangicta 0.023 £ 0.02 ng/ml, 3. ayda 0.018 + 0.014 ng/ml ve 6. ayda 0.016
+ 0.007 ng/ml olarak belirlendi. Zamana bagli degisim lazer (p=0.069) ve kontrol
(p=0.959) gruplariicin istatistiksel olarak anlamli degildi (Tablo 4.14).

Tablo 4.14. Calisma boyunca lazer ve kontrol gruplarina ait OPG degerleri.

OPG Lazer Grubu Kontrol Grubu
Ort£S.S Ort£S.S p
(pg/ml) (min-maks) (min-maks)
Baslangic 0.025+£0.031 0.023+£0.02 0.775
(0.004-0.027) (0.001-0.07) '
3.ay 0.014 + 0.009 0.018 £ 0.014 0.443
(0.001-0.041) (0.001-0.051) ’
6.ay 0.018 +£0.012 0.016 +0.007 0.916
(0.0009-0.041) (0.002-0.026)
p 0.069 0.959

OPG seviyelerinin zaman igerisindeki degisimleri incelendiginde her iki grupta
da istatistiksel bir fark gbzlenmedi. Bitlin zamanlarda kontrol ve lazer gruplari arasinda

OPG seviyeleri agisindan anlamli bir fark tespit edilmedi (Tablo 4.14.) (Sekil 4.18).

OPG (pg/ml)
0,09

0,08
0,07
0,06
0,05
0,04

0,03
!
0,02
= —
0,01 .

W LAZER BASLANGIC B KONTROL BASLANGIC ™ LAZER 3.AY
B KONTROL 3.AY B LAZER 6.AY KONTROL 6.AY

Sekil 4.18. Lazer ve kontrol gruplarindaki OPG degerlerinin baslangig, 3. ay ve 6.
aydaki dagihmlari.



61

4.3. Korelasyon Analizi

Calisma sUresince klinik ve biyokimyasal parametreler arasi korelasyonlar ile
biyokimyasal parametrelerin kendi aralarinda saptanan korelasyonlar ayri ayri

incelendiginde belirlenen anlamli korelasyonlar Tablo.4.15’de verilmistir.

Tablo 4.15. Calisma sliresince klinik ve biyokimyasal parametreler ile biyokimyasal

parametrelerin kendi aralarinda saptanan anlamli korelasyonlar

p r P r
Gl IL-10 0016 | 0.546 IL-17 | 1110 | <0.0001 0.861

IL-17 0.011 0.567

TWEAK 0,033 0.503 RANKL | 0.006 0.618
DGI IL-10 0.004 0.628 TWEAK | <0.0001 0.857

IL-17 0.008 0.587 SCL 0.007 0.610

SCL 0.04 0.459 IL-10 | RANKL | 0.026 0.521
DKZI IL-10 0.012 0.564

=17 0.008 0.587 TWEAK | <0.0001 0.864
DDKZI | IL-10 0004 | 0628 SCL 0.001 0.717

IL-17 0.008 0.587 TWEAK | RANKL | 0.007 0.610

ScL 0011 | 083 SCL 0.0017 0.556

scL 0.013 0.575 ANKL | 0.017 0556
DPI IL-17 0.045 0.478 OPG ’ :

SCL 00001 | 0838 IL-1B | RANKL | 0.005 0.614




62

5. TARTISMA

GUniUmuzde dental implantlar estetik ve fonksiyonu bir arada saglayan protetik
tedavi secenekleri sundugu icin hem hastalar hem de hekimler tarafindan siklikla tercih
edilmektedir. Bu sebeple, dental implant uygulamalarinin yayginlasmasi ile birlikte
peri-implant hastaliklarin gérilme sikliginda da artis gdzlenmis (91, 219) ve son yillarda
gerceklestirilen bir meta-analiz raporunda peri-implant mukozitis prevalansi %43 iken
peri-implantitis prevalansi %22 olarak bildirilmistir (6). GorGlme sikhgindaki artis
sebebi ile peri-implant hastaliklarin teshisi ve tedavisi glinimuzde daha dnemli hale

gelmistir.

Peri-implantitis osseointegre implantin etrafinda gelisen, progresif kemik kaybi
ve disetinde sondlamada kanama ve purtlasyon gibi inflamatuar bulgular ile
karakterize geri donisimu olmayan bir hastaliktir (2). Peri-implant hastaliklarin teshisi,
tedaviye karar vermek acisindan énemlidir ve bu amacla en sik kullanilan yontem
periodontal sond ile cep derinliginin dlcimidir. 5 mm’ye kadar olan sondlama
derinlikleri saghkli implantlarin ¢evresinde gozlenebilirken, cep derinliginin 6 mm ve
daha derin oldugu durumda klinik olarak peri-implantitis teshisi konulabilmektedir
(89). Cep derinligi, implantin farkli dayanak cesitleri ve genis kron tasarimlari gibi
faktorlerden etkilendigi icin her zaman dogru sonucu vermeyebileceginden (38) ve
peri-implantitis teshisi koyabilmek ve gerceklestirilen peri-implantitis tedavisinin
etkinligini 6lgebilmek icin geleneksel klinik teshis yontemleri yeterli sensitivite ve
spesifiteyi gostermediginden (169, 220, 221) yeni yontemler arastiriimaktadir. Non-
invaziv bir ydntem olan PiOS toplanmasinin ardindan icerisindeki biyobelirteclerin
analizinin yapilmasi ile teshis acisindan glvenilir sonuclar elde etmek muimkin
olabilecegi gibi (169), PIOS icerigindeki bazi biyobelirteclerin tedavi éncesinde ve
sonrasinda degisimlerinin analizlerinin yapilmasiyla da uygulanan tedavilerin

etkinliginin degerlendirilmesi mimkin olacaktir (170, 176).

Biyofilm peri-implantitis gelisiminde anahtar role sahip oldugu igin peri-

implantitis tedavisi de bakteri ve plagin eliminasyonuna yonelik olmustur (2, 222). Peri-
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implantitis tedavisi icin cerrahi ve cerrahi olmayan bircok tedavi secenegi dnerilmesine
ragmen (7, 9, 91, 223) henlz altin standart sayilabilecek bir tedavi protokoli
bulunmamaktadir. Cerrahi olmayan tedavi seceneklerinden mekanik debridman non-
invaziv oldugu, plak eliminasyonunu gerceklestirdigi, inflamasyon bulgularini azalttig,
morbidite orani disik oldugu ve hastalar tarafindan daha kabul edilebilir oldugu icin
tercih edilmektedir (91). Tek basina mekanik debridmanin etkinliginin sinirlidir ve bu
etkinligini artirmak icin literatiirde kemoterapotikler, antienfektif ajanlar ve lazerler
kullanilmistir (111, 112, 144). Peri-implantitis tedavisinde glinimize kadar Nd:YAG,
Er:-YAG, CO; ve diyot lazerler gesitli amaclarla kullanilmistir (144). Bu arastirmada
pigmente bakteriler Uzerinde bakterisid etki gdstermesi, koagllasyon yapmasi,
uygulandig bolgede fibroblast biylimesini indlklemesi, uygulandigi bolgede stabil bir
birlesim epiteli olusmasi ve belirli uygulama yontemleri ile yara iyilesmesini stimdle

etme Ozelliklerinden 6tiri diyot lazer kullanimi tercih edildi (140, 143).

Peri-implantitisin tedavisinde s6z konusu farkl lazer tirlerinin kullanimin
etkinligini degerlendiren calismalar celiskili sonuglara sahiptirler (22, 30, 33-35); tedavi
dncesi ve sonrasi peri-implant dokulardaki klinik degisikliklerin yani sira dokudaki
biyobelirteclerdeki degisimlerin incelenmesi de literatlirde var olan bu belirsizligi
aydinlatabilir. Literatlirde, periodontitis ve peri-implantitiste yapilan tedavilerin
etkinliklerini belirlemek icin klinik ve biyokimyasal degerlendirmeler yapan calismalar
mevcuttur (121, 146). Sondlama derinliginde, sondlamada kanamada, implant ve
cevre dokularda bulunan plak miktarinda azalma gibi klinik bulgularin yani sira peri-
implant oluktan toplanan PiOS igerisindeki pro-inflamatuar ve kemik yikimiyla iliskili
sitokinlerin miktarinda azalma gibi biyokimyasal parametrelerde iyilesmeler ile
tedavilerin etkinligi incelenebilmektedir (170). Literatlrde peri-implantitis tedavisinde
cerrahi olmayan tedaviye ek olarak diyot lazer kullanilmasina ait sinirli sayida
randomize kontrolli klinik calisma bulunmaktadir (32, 145, 146, 224) ve bu
calismalardan sadece birinde PiOS’daki biyobelirteclerin  degerlendirilmesi

gerceklestirilmistir (146).
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Arastirmamizda peri-implantitis teshisi konulan hastalara uygulanan
konvansiyonel tedavi ve ek lazer tedavisi etkinliklerinin klinik ve biyokimyasal
parametrelerle degerlendirilmesinin yani sira, iki yontemin birbirlerine Gstinliklerinin
incelenmesi de amaclandi. Bu amacla Hacettepe Universitesi Periodontoloji Anabilim
Dali’'na basvuran peri-implantitis teshisi olan 40 dental implanta sahip 30 birey
calismaya dahil edildi. Bireyler randomize olacak sekilde lazer ve kontrol gruplarina esit
bir sekilde atandi. Baslangic tedavileri yapildiktan sonra kontrol grubundan iki hasta
pandemi sebebiyle, lazer grubundan ise bir hasta sehir digsina taginmasi sebebiyle 3. ay
kontrollerine gelemedigi icin calisma disi birakildi. Calismamizda lazer grubunda 19
implant ve kontrol grubunda 18 implant olmak Uzere toplam 37 dental implanta
ongorulen tedaviler uygulandiktan sonra alti aylk takip periyotlari tamamlandi.
Arastirmamiza dahil edilecek implantlar secilirken, agiz icerisinde en az bir yildir
fonksiyonda olmalarina, bir veya daha fazla bolgelerinde en az 6 mm derinliginde cebe
sahip olmalarina dikkat edildi. Calismamiza dahil edilecek bireylerin son 6 aydir
periodontal tedavi gérmemis olmalari, son 3 ay icerisinde c¢alismanin sonuglarini
etkileyebilecek bir ila¢ kullanmamis olmalari, sigara tiketmemeleri, 18 yas Gzerinde
sistemik olarak saglkli bireyler olmalari dnemliydi. Bu sayede, incelenecek klinik ve

biyokimyasal parametrelerin standardize edilmesi amaclandi.

Arastirmamizda inceledigimiz klinik parametreler arasinda cep derinligi,
gingival indeks, diseti kanama zamani indeksi, plak indeksi ve PiOS hacmi
bulunmaktadir. Klinik parametrelerden cep derinligi ile ilgili tedavi dncesi ve takip
siresince elde edilen veriler karsilastirildiginda lazer grubunda ve kontrol grubunda
zaman icerisindeki azalma istatistiksel olarak anlamli bulundu. Hem lazer hem de
kontrol gruplarinda baslangictan 3. aya ve baslangictan 6. aya kadar anlamli azalmalar
tespit edildi. Bu bulgular her iki tedavi yonteminin de cep derinligini azaltmada etkili
girisimler oldugunu desteklemektedir. Ancak tedavi gruplarinin cep derinligini azaltma
etkinlikleri arasinda anlaml bir fark tespit edilmedi. Literatlirde, randomize kontroll{
iki calismada (32, 146) sonuclarimiza benzer sekilde diyot lazer uygulanan ve
uygulanmayan gruplar arasinda cep derinligindeki azalma acisindan fark gorilmezken,

Lerario ve ark.’nin (145) gerceklestirdigi bir randomize kontrolli calismada tedavi
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gruplari arasinda anlamli fark oldugu bildirilmistir. Bu farklilik Lerario ver ark.larinin
(145) calismasinda implant degil bolge degerlendirilmis olmasina, sadece lazer
grubundaki hastalara klorheksidin iceren gargara recete edilmesine ve kontrol
grubundaki 6 hastadan 4’UnUn sigara kullanmasina bagli olabilir. Sigara kullanimi, peri-
implantitis gelisimi icin tanimlanmis risk faktorlerindendir (225) ve tlketilen sigara
miktarinin artmasi ile periodontal ve peri-implant tedavilerden sonra iyilesmenin
negatif olarak etkiledigi bilinmektedir (226-229). Sigara kullaniminin bahsedilen
etkilerinin arastirmamizin sonuglarini etkilememesi adina bu ¢alismaya sigara kullanan

hastalar dahil edilmemistir.

Calismamizda inceledigimiz diger klinik bulgulardan olan gingival indeks ve
gingival kanama zamani indeksi, inflamasyonun siddetini gésteren parametrelerdir
(216, 217). Calismamizda, hem lazer hem de kontrol gruplarinda Gi ve DKZi
parametreleri icin zaman icerisindeki grup ici degisim anlamli olarak bulundu. Bu
bulgular diyot lazerin etkinligini arastiran literatlrdeki ¢alismalar ile uyumludur (21,
146). Ek olarak, hem lazer hem de kontrol gruplarinda baslangictan 3. aya ve
baslangictan 6. aya kadar anlamli bir azalma tespit edildi. Bu sonug, 2 vyillik takip
slirecine sahip konvansiyonel tedaviye ek olarak diyot lazer uygulanan 23 implantin
degerlendirildigi Mettraux ve ark.larinin (21) sonuglariyla benzerdir. Tedavi gruplari
arasindaki fark degerlendirildiginde ise Gi ve DKZi parametrelerinde 3. ayda lazer ve
kontrol gruplari arasinda lazer lehine anlamli bir fark bulunurken, 6. ayda bu farkin
ortadan kalktigi tespit edildi. Tedaviyi takiben erken dénemde gérilen bu anlamli
azalma Arisan ve ark.arinin (32) 1. ayda gerceklestirdikleri degerlendirme takip
sonuclariyla benzerdir. Lazer uygulanmasindan sonra erken dénemde gorilen bu
etkinin yumusak dokuda gortlen koagllasyon veya vaporizasyon sonucu oldugu
distnulmektedir (128). Ancak 6. ayda kontrol ve lazer gruplari arasinda 3. ayda
gordugumuz farkin artik géridlmemesi diyot lazer tedavisinin kisa dénemde avantajli

olmasi seklinde yorumlanabilir.

Calismamizda inceledigimiz bir baska klinik parametre ise plak indeksidir. Her

iki tedavi grubunda grup ici degisimler degerlendirildiginde baslangictan 3. aya ve
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baslangictan 6. aya olan azalma anlamli olarak saptandi. Gi ve DKZI parametrelerinde
de gordigimuz, 3. ayda lazer ve kontrol gruplari arasindaki lazer grubunun lehine olan
anlamli farkhlik ve takiben 6.ayda gruplara arasinda anlamli farkhlk tespit edilememesi
durumu Pi verilerinde de saptandi. Bu sonug, plak ile gingival inflamasyon arasindaki
iliskiyi destekler niteliktedir (222). Plak indeksindeki iki grupta da zamanla gorulen bu
azalma diyot lazerin etkinligini inceleyen literatirdeki calismalar ile de uyumludur (32,
146). Ayrica mevcut bulgulari destekler sekilde 2020 yilinda yapilan bir meta-analizde
diyot lazerin peri-implant mukozitisin klinik parametreleri Gzerinde etkisi arastiriimis
ve sonug olarak diger klinik parametrelerle birlikte, 6zellikle plak indeksinde belirgin
bir azalma tespit edildigi bildirilmistir (230). Plak birikimi ile iliskili bu sonuclarda, iki
grupta da verilen ayrintil oral hijyen egitimlerinin ve hasta motivasyonunun
saglanmasi icin uygulanan yontemlerin 6nemli bir etkisinin bulundugu da

unutulmamalidir.

Arastirmamizda baslangic ve takip siresi boyunca inflamasyon ve saglik
durumlarinda degisiklik gésteren PiOS hacmi de degerlendirilmistir. Calismamizda hem
kontrol hem de lazer grubunda PiOS hacmi agisindan grup ici degisimler istatistiksel
olarak anlamlidir, baslangictan Gclnci aya ve clinci aydan altinci aya PiOS hacmi
degerlerinde anlamli bir disis tespit edilmistir. Hem lazer hem de kontrol grubu igin
zaman icerisindeki hacim degisikliklerinin anlamli bulunmasinin, inflamatuar bir
eksuda olan PIOS hacminin yapilan tedaviler sonucu azalmasina bagl oldugu
disinilmektedir. Literatiirde diyot lazer etkinligini arastiran calismalarda PiOS hacmi
degerlendiren calismaya rastlanmamistir. Peri-implant saglik ile peri-implantitis
varliginda PIOS hacmini karsilastiran bazi calismalarda, peri-implantitiste PiOS
hacminin daha ylksek oldugu gérilmustir (39, 231-233) ki bu durum da calismamizin
bulgularyla uyumlu olarak inflamatuar olaylar sonucu PIOS hacminin artacagi
dislncesini desteklemektedir. PIOS hacminde zaman ile birlikte goérilen bu azalma

inflamasyonun zaman ile ¢coztlmesi seklinde yorumlanabilir.

Calismamizda PiOS iceriginde inceledigimiz biyokimyasal parametreler

arasinda proinflamatuar sitokinlerden IL-1B, IL-17, antiinflamatuar sitokinlerden IL-10,
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kemik yikimi biyobelirteglerinden SCL, RANKL ve OPG ile proinflamatuar
biyobelirteclerden TWEAK bulunmaktadir. Bu biyobelirteclerin tedavi etkinligini
degerlendirme amaciyla secilmelerinin sebepleriinflamasyon kaskadinin baslangicinda
sinerjik etkileri olmasi, lokal olarak Uretilmeleri ve osteoklast formasyonunda énemli

rolleri olmasidir.

Arastirmamizda immun sistemin ve inflamatuar yanitin dnemli bir mediatori
olan IL-1B seviyelerini inceledigimizde, her iki grupta da ¢alisma slresince zamanla
birlikte anlaml bir azalma tespit edildi. Literatiirde, sonuglarimizi destekler sekilde |L-
1B’nin proinflamatuar bir sitokin olmasi sebebiyle yogun inflamatuar olaylarin
gerceklestigi peri-implantitis bolgelerinde, peri-implant saglik olan bolgelere kiyasla
daha yiksek tespit edilen calismalarin (36, 234-236) yani sira anlaml fark gorilmeyen
caligsmalar (237, 238) da mevcuttur. |L-1B seviyelerinde farklilik tespit edemeyen
calismalarda bu duruma sebep olarak, dérnekler elde edilmeden énce cerrahi veya
cerrahi olmayan peri-implantitis tedavisinin yapilmis olmasi, hastaligin aktif
doneminde dlctimlerin gerceklestiriimemis olmasi ve peri-implantitisin yavas ilerleyen
kronik marjinal bir infeksiyon olmasi gdsterilmistir (237, 238). Literatlr taramamizda
tespit ettigimiz bulgular genel olarak peri-implantitis bdlgesinde [L-1B seviyelerinin
arttig yonindedir (38, 167, 169, 178-180, 235, 236, 239). Ayrica ¢alismamizda énemli
bir bulgu olarak tedavi gruplari arasi karsilastirma gerceklestirildiginde 3.ayda lazer
grubundaki IL-1B seviyesinin kontrol grubundaki seviyeye gére anlamli derecede daha
distk oldugu tespit edildi. Lazer grubunda 3. ayda gorilen bu anlamh azalma, diyot
lazer uygulanmasi sonucu bdlgede erken doénemde vaskilarizasyonun artisi ile
bolgedeki yara iyilesmesinin hizlanmasi ve diyot lazerin bakteriler (izerine bakterisidal
etkisinden 6tlrd mikrobiyal yukin daha anlamli bir sekilde duststne baglanabilir (143,
240). Ancak, bu durum sadece erken donemde bir avantaj olarak gézilkmektedir ve 6.

ayda lazer ve kontrol gruplari arasinda anlaml bir fark gézlenmemistir.

Calismamiza dahil ettigimiz diger bir biyokimyasal parametre ise anti-
inflamatuar bir sitokin olan IL-10’dur. Arastirmamizda, her iki grupta da IL-10 seviyeleri

zaman icerisinde dislUs gosterdi ve herhangi bir zaman diliminde farklilik tespit



68

edilmedi. Bu bulgular, peri-implantitis varliginda IL-10 seviyelerinin saglikli kontrollere
gore ylksek bulundugu calismalarin sonuclariyla uyumluyken (42, 182, 185, 241, 242),
saglikh ve peri-implantitisli gruplar arasinda anlamli fark gérilmeyen (243) veya saglikli
gruplarda IL-10 seviyelerinin daha yiksek ¢iktigi calismalarin sonuclariyla celismektedir
(236). Duarte ve ark.'nin (243) calismasinda saglikli ve peri-implantitisli gruplar
arasinda IL-10 seviyeleri acisindan her ne kadar istatistiksel anlamli bir fark tespit
edilmemis olsa da en distk IL-10 seviyeleri, saglikli peri-implant bolgeden alinan
orneklerde izlenmistir. Mevcut sonuglarimizla gelisen, peri-implant saglik ile peri-
implantitisli bdlgeleri karsilastiran calismalardan farkli olarak peri-implantitis
bblgesindeki sig cepler ile derin ceplerdeki IL-10 seviyeleri karsilastirilan diger bir
arastirmada ise sig ceplerdeki IL-10 seviyeleri anlamli olarak daha ytksek bulunmustur
(244). Bu calismalarda, IL-10 seviyesinin peri-implant bolgedeki derin ceplerde (244)
veya peri-implantitis (236) varliginda azalmasinin sebebi cep derinligi arttikca
inflamasyonun siddetlenmesi ile birlikte pro-inflamatuar sitokinlerin lehine ve anti-
inflamatuar sitokinlerin aleyhine olacak sekilde inflamasyon dengesinin degismesine
bagl oldugu seklinde yorumlanmistir. Calismamizda ise yapilan tedaviler sonrasinda
zamana bagl IL-10 seviyelerinin anlaml olarak azalmasi, tedavi ile inflamasyonun
¢Ozilmesi ve dolayisiyla pro-inflamatuar sitokinlerin seviyelerinin azalmasi ile
bolgedeki anti-inflamatuar sitokinlerin azalmasi seklinde yorumlanabilir (181). Lazer
grubundaki zaman icerisinde degisimler incelendiginde baslangic ile 6. ay arasinda,
kontrol grubunda ise baslangic ile 3. ay ve baslangic ile 6. ay arasinda anlamli bir
degisim izlendi. iki grup arasinda IL-10 seviyeleri acisindan anlamli bir farkin
bulunmamasi, lazer uygulanmasinin bu sitokinin seviyelerinin azalmasi Uzerine ek bir
fayda saglamadigini dudsindirmektedir. Fakat IL-10 seviyelerinin peri-implantitis
varliginda vyUksek olmasi, peri-implantitis teshisi icin diagnostik bir belirteg
olabilecegini gostermektedir ki bu yorum, Zani ve ark. tarafindan 2016 vyilinda

yayinlanan calismanin sonuclarini destekler niteliktedir (182).

Arastirmamizda inceledigimiz baska bir biyokimyasal parametre ise tek basina
zayif inflamatuar etkisi olmasina ragmen doku yikimina sebep olan diger sitokinleri

reglle ederek inflamasyonun gelismesinde dnemli rol oynayan IL-17'dir (184). Bu pro-
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inflamatuar sitokinin immdunitedeki en 6nemli roll, infeksiyon alaninda nétrofilleri
uyararak makrofajlarin aktive olmasini saglamasidir. Calismamizda IL-17 seviyelerinin
zamanla degisimi iki grup icin de anlamliydi ve bu durum tedavi ile birlikte
inflamasyonun azalmasi sonucu pro-inflamatuar sitokinlerin azalmasi seklinde
yorumlanabilmektedir (186). IL-17'nin peri-implantitis varlig§inda saglkl kontrollere
gore daha yiksek seviyelerde bulundugunu tespit eden calismalar (182, 184, 190, 245)
da mevcut calismamizin bulgularini desteklemektedir. Ancak literatirde bu bulguyu
desteklemeyen peri-implantitisli ve saglkli 6rnekler arasinda IL-17 seviyelerinde
anlaml fark tespit edemeyen tek bir calisma da bulunmaktadir (191). Mardegan ve
calisma grubunun sonuclarinda gorilen farkhligr gercek zamanh polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR) yontemi ile IL-17 gen ekspresyonunun olcimindn yapilmasina
baglayabiliriz. Calismamizda 3. ay kontrollerinde gruplar arasindaki karsilastirmalarda
lazer grubundaki [L-17 seviyelerinin anlamli derecede dusik olmasini lazerin
bakterisidal etkisinin yani sira erken ddénemde diseti Uzerindeki vaskilarizasyon
artisina sebep olmasi sonucu bolgeye nétrofil gibi savunma hicreleri ile blylme
faktorlerinin  gocinlin hizlandirmasina baglayabiliriz (143, 246). Lazerin erken
dénemde gorilen bu avantaji, klinik inflamasyon bulgularimizdan Gi, DKZi ve Pi ile
benzer sekilde, 6. ayda kontrol grubu ile benzer seviyelere gelmektedir. Her iki grup
icin de baslangigile 3. ay, 3. ayile 6. ay ve baslangicile 6. ay arasindaki zamanla birlikte
gbrilen degisimin anlamh oldugu da tespit edildi. Pro-inflamatuar belirteclerden olan
IL-17’nin seviyesinde iki grupta da anlaml bir farklilik olmadan azalmasini, iki tedavi
yonteminin de IL-17 seviyelerini azaltmada basarili oldugu ve ek olarak lazer
uygulamasinin 6 aylik sire¢ sonunda inflamasyonu azaltmada herhangi bir avantaj
saglamadigl ancak erken dénemde inflamasyonu azaltma ve iyilesmeyi desteklemede

etkili olmasi seklinde yorumlanabilir.

Calismamizda inceledigimiz biyobelirtecler arasinda kemik yikimi ile iliskili
sklerostin de bulunmaktadir. Osteosit ve sementosit gibi hlicreler tarafindan eksprese
edilen bir protein olan sklerostin, osteoblast diferansiyasyonunu ve fonksiyonunu
kontrol ederek kemik metabolizmasinda gorevli bir yolagin inhibisyonu ile kemik

yapimini inhibe etmektedir (193, 194). Calismamizda her iki grup igin de sklerostin
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seviyelerinde zaman ile birlikte anlamli bir azalma oldugunu, yani, peri-implantitis
varliginda sklerostin seviyelerinin anlamli olarak daha yiksek oldugunu tespit ettik.
Literatlr taramamiz sonucunda buldugumuz ¢alismalarin sonuglari da ¢alismamizin
sonuclariyla benzer sekilde peri-implantitis varliginda saglikli 6rneklere kiyasla
sklerostin seviyelerinin anlamli olarak yuksek oldugunu gostermektedir (39, 43).
Sklerostin seviyelerinde, 6. ayda toplanan orneklerde gruplar arasinda herhangi bir
fark olmamasina ragmen 3. aydaki 6rneklerde lazer grubunda bu biyobelirtecin anlaml
olarak daha distk oldugu gozlendi. Biyokimyasal mediatorlerden IL-17 seviyelerinde
de ayni donemde gordigimiz azalmayi, yine lazerin erken doénemdeki anti-
inflamatuar etkileri ile aciklayabiliriz (143). Pro-inflamatuar sitokinlerin varligi ile
sklerostinin up-regile oldugu bilgisi (247), peri-implant patogenez bilgileri ile
birlestirildiginde, implant cevresinde plak akimulasyonu ile peri-implant bolgede
baslayan inflamatuar slre¢ sonucu proinflamatuar sitokinlerin sentezi ile birlikte
sklerostin seviyelerinde artis gorilmesi, peri-implantitiste gérdtigimuz progresif
kemik kaybinin sebeplerinden biri olarak yorumlanabilir. Sklerostin seviyelerinin
zaman icerisindeki degisimleri incelendiginde ise lazer grubunda baslangic ile 3. ay ve
baslangicile 6. ay arasinda, kontrol grubunda ise baslangicile 6. ay arasinda anlamli bir
fark gozlenmesi de tedavi ile birlikte peri-implant bdlgede inflamasyonun azalmasini
destekler niteliktedir. Calismamizin sonuclarina gére 6 ay sonundaki sklerostin
biyobelirteclerinin seviyeleri acgisindan iki grubun tedavi etkinlikleri agisindan anlamli
bir fark bulunmamaktadir ki bu durum cerrahi olmayan mekanik tedaviye ek olarak

diyot lazer uygulanmasinin ek faydasinin erken dénemde oldugunu gostermektedir.

Arastirmamizda inceledigimiz bir diger proinflamatuar biyobelirte¢ olan
TWEAK, proanjiyojenik etkileri olan bir transmembran proteinidir ve etkilerine yine bir
transmembran proteini olan Fn14 eslik etmektedir (207). TWEAK, otoimmun ve kronik
inflamatuar hastaliklarda (210, 248) serumda uzun zamandir arastirilan bir biyobelirteg
olmasina ragmen, periodontal (121, 249) ve peri-implant (39, 212) hastahk
etyopatogenezindeki rolinin incelenmeye baslanmasi yakin zamanda gergeklesmistir.
Calismamizda her iki grupta da TWEAK seviyelerinin yapilan tedaviler sonrasinda

anlamli olarak azalmasinin, peri-implantitis ve peri-implant saglik varligindaki
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orneklerin karsilastirildigi kesitsel calismalarin sonuclari ile tutarl oldugunu belirledik
(39, 212). Yakar ve ark. (39) ile Jansson ve ark.’nin (212) dizenledigi calismalarda peri-
implantitisli bolgelerdeki TWEAK seviyelerinin, saghkli bolgelere kiyasla anlamli olarak
yiksek oldugu gosterilmis ve TWEAK'in peri-implantitis teshisi icin potansiyel bir
biyobelirtec olabilecegi dustntlmustir. TWEAK seviyelerinde iki grup arasinda
herhangi bir zamanda anlamli bir fark gérilmemesinden 6turu iki tedavi yonteminin
de peri-implantitis tedavisinde pro-inflamatuar belirteclerin azalmasinda etkili
oldugunu soyleyebiliriz. Her iki tedavi grubunda da TWEAK seviyelerinde gordlen,
baslangicile 3. ay, 3. ay ile 6. ay ve baslangic ile 6. ay arasindaki anlamli azalma, tedavi
yapildiktan sonra iyilesmenin en az 6 ay boyunca devam etmesine baglanabilir.
Bolgedeki imminolojik degisimleri anlayabilmek ve lazer uygulamasinin TWEAK
seviyeleri Gzerine etkinligi ile ilgili net sonuglara ulasabilmek icin daha yiksek katilimli

ve daha uzun takip streli calismalara ihtiyac vardir.

Arastirmamizda inceledigimiz kemik yikimi ile iliskili biyobelirteclerden bir
digeri de RANKL'dir. RANKL'In, osteoklast diferansiyasyonunu stimule edici etkisi ile
kompleks molekiler etkilesimler sonucu peri-implant patolojideki kemik kaybu ile iliskili
oldugu gosterilmistir (176) . Calismamizda her iki tedavi grubunda da tedavi sonucunda
RANKL didzeylerinin anlamli olarak azaldiginin tespit edilmesi, bu biyobelirtegin peri-
implantitisli 6rneklerde saglikli 6rneklere gére daha yiksek bulundugu calismalarla
(192, 250) uyumludur. Ote yandan, sonuclarimiz saghkli ve peri-implantitisli
orneklerdeki RANKL seviyeleri agisindan anlamli fark bulunmayan calisma (251) ve
saglikli bolgelerde RANKL seviyelerinin daha yuksek bulundugu calisma (252) ile ters
dismektedir. Arikan ve ark. (252) saglikli gruplarda peri-implantitisli gruplara kiyasla
daha yiksek konsantrasyonda RANKL tespit etmisler ve peri-implantitisli alanlarda
PIOS miktarinin inflamasyonla artmasi sonucu RANKL konsantrasyonunun dismesini
bu durumun sebebi olarak belirtmislerdir (253). Peri-implantitis ve saglikli bolgelerde
RANKL'In calisildigl baska arastirmalar da mevcuttur fakat saglikli ve peri-implantitisli
orneklerin sayilari arasindaki farkin yaklasik yirmi kat olmasi veya RANKL seviyelerinin
tespit  edilebilen  seviyenin  altinda  kalmasi  sebebi ile  karsilastirma

gerceklestirilememistir (170, 176, 254). Calismamizin bulgularina gore tedavi gruplari
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arasinda herhangi bir zamanda RANKL seviyeleri agisindan anlamli bir fark gézlenmedi.
Zamanla birlikte gorilen degisimler degerlendirildiginde ise lazer grubunun baslangic
ile 6. ay, kontrol grubunun ise baslangic ile 3. ay, 3. ay ve 6. ay ve baslangi¢ ile 6. ay
arasindaki degisimi anlamlidir. Bu sonug, osteoklast aktivasyonunda gorevli olan
RANKL'In seviyelerindeki azalmanin her iki tedavi grubu icin de 6. aya kadar devam
etmesi seklinde yorumlanabilir ve de peri-implantitis, progresif kemik yikimi ile
karakterize oldugun icin bolgede RANKL seviyesinin azalmasi kemik kaybinin azaldigina

isaret edebilir.

Calismamizda inceledigimiz bir diger molekdl olan OPG’nin gorevi, RANKL a
baglanarak, RANKLIn kemik vyikimi ile sonuglanacak reaksiyonlara girmesini
engellemesidir. Calismamizda yapilan tedaviler ile OPG seviyelerindeki degisimde
anlamli bir fark gozlenmemdi. Bu sonug, saglkh ve peri-implantitisli bolgede OPG
seviyeleri arasinda anlamli fark bulunmayan Hentenaar ve ark’nin (170) yapmis oldugu
calisma ile uyumluyken, saglikli ve peri-implantitisli 6rnekler karsilastirildiginda peri-
implantitisli grupta daha yiksek OPG bulunan (36, 39, 43, 192, 250) veya peri-implant
saglikh grupta daha yliksek OPG tespit edilen (253) calismalar ile ters dismektedir.
Peri-implantitisli gruplarda daha yiksek konsantrasyonda OPG tespit eden ¢alismalar
(36, 39, 192, 250, 255) bu durumu kemik turn-over’ini saglayan RANKL ve OPG gibi
molekillerin, kemik yikimi ile seyreden peri-implantitis durumunda artmasi ile
aciklamislardir. OPG seviyelerinin saglikli peri-implant bolgede arttigini gdsteren
Arikan ve ark.(253) ise ¢alismalarinin sonucunun OPG’nin lokal seviyesinin alveolar
kemik rezorpsiyonunu yansittigl hipotezini destekledigini belirtmislerdir. Her ne kadar
literatlrde OPG seviyelerinin peri-implantitis varliginda arttigini tespit eden calismalar
yogunlukta olsa da, 2021 yilinda Theoridis ve ark. (215) tarafindan yayinlanan
randomize kontrolll, kohort ve kesitsel ¢alismalarin incelenmesi sonucu belirlenen 11
yayindan gerceklestirilen meta-analizde, saglikli ve peri-implantitisli bdlgeler
karsilastirildiginda OPG dlzeylerinde istatistiksel olarak anlaml bir fark tespit
edilmedigi rapor edilmistir. Bu meta-analizin sonucu bizim calismamizi destekler

niteliktedir. Elde ettigimiz bulgular peri-implantitisli alanlarda cerrahi olmayan
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mekanik ve ek olarak diyot lazer uygulamasinin OPG seviyelerinde anlamh bir

degisiklige sebep olmadigini gdsterdi.

Peri-implantitis tedavisinde cerrahi olmayan mekanik tedaviye ek olarak diyot
lazer uygulanmasinin etkinligini, klinik ve biyokimyasal parametrelerdeki degisimler
Uzerinden inceledigimiz calismamizda, cerrahi olmayan mekanik tedaviye ek olarak
diyot lazer uygulamasi tek basina konvansiyonel tedaviye gore erken donemde daha

basarili sonuglara ulasirken, 6. ayda bu farkliligin ortadan kalktigi tespit edildi.

Peri-implantitis patogenezinde rol alan biyobelirteclerden dnde gelenlerinin
incelendigi arastirmamizda elde edilen sonuglar bir bitin olarak degerlendirildiginde,
6 aylik takip periyodu tamamlandiginda, her iki tedavi yaklasimi sonucunda tim peri-
implant klinik parametreler ile OPG disindaki tUm biyobelirteglerin seviyelerinde
anlamli azalmalar gézlendi. Ote yandan, 6zellikle 3. ayda proinflamatuar sitokinlerden
IL-1B8 ve IL-17 ile kemik metabolizmasinda rol alan énemli bir biyobelirte¢ olan SCL
seviyelerinde lazer grubunun lehine gordigimuz anlamli fark, mekanik tedaviye ek
olarak lazer uygulanmasinin erken donemdeki klinik faydalarini destekler niteliktedir.
IL-17, IL-1B ve sklerostinin calisma slresince tedaviyi takiben azalan seviyelere sahip
olmalarinin yani sira, iki tedavi grubu arasinda anlamli farkhliklar godstermeleri
sebebiyle peri-implant hastalik teshisi ve tedavi etkinliginin degerlendirmesi acisindan
iyi birer biyobelirtec olabilecekleri sonucuna ulasiimistir. Tim bu bulgularin
desteklenmesi ve ek olarak diyot lazer uygulamalarinin etkinliklerinin netlesmesi igin
daha uzun donemli yiksek katihmli takip calismalarina ve s6z konusu
biyobelirteclerinin  doku duzeylerinin peri-implantitis tedavisini degerlendiren
calismalarda  imminohistokimyasal incelemelerle tespit edilmesine ihtiyag

duyulmaktadir.
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6. SONUGC VE ONERILER

Peri-implantitis tedavisinde cerrahi olmayan mekanik tedaviye ek olarak diyot

lazer uygulanmasinin tedavi etkinligi Uzerine etkisini klinik (cep derinligi, gingival

indeks, gingival kanama zamani indeksi, plak indeksi ve PiOS hacmi degerleri) ve

biyokimyasal (PiOS IL-1B, IL-10, IL-17, SCL, TWEAK, RANKL ve OPG seviyeleri) olarak

degerlendirmeyi hedefleyen calismamizda:

1.

Lazer ve kontrol gruplarinda klinik parametrelerde zaman icinde anlamli
dizeyde iyilesme gozlenmesi her iki tedavi yaklasiminin da peri-implantitis
tedavisinde 6 aylik sonuclarinin basarili oldugunu gostermektedir.
Disetindeki inflamasyonun derecesini gdsteren gingival indeks ve diseti
kanama zamani indeks degerlerinin 3. ayda lazer grubunda anlamli
derecede daha disUk seviyelerde belirlenmesi, cerrahi olmayan mekanik
tedaviye ek olarak diyot lazer uygulamasinin inflamasyonun kontrol altina
alinmasinda erken donemde daha etkili bir tedavi oldugunu
disindirmektedir.

Lazer ve kontrol gruplarinda OPG disindaki tim biyokimyasal
parametrelerde zaman icinde anlamli diizeyde azalma gozlenmesi her iki
tedavi yaklasiminin da peri-implantitis tedavisinde 6 aylik sonuclarin
basarili oldugunu gostermektedir.

Lazer tedavi grubu kontrol grubu ile karsilastirildiginda, 3. ayda pro-
inflamatuar mediatérlerden olan IL-18 ile IL-17'nin  ve kemik
metabolizmasinin 6nemli mediatorlerinden olan SCL'nin seviyelerinde
anlaml bir fark tespit edilmistir. Bu fark, lazer grubunun erken dénem
ivilesme acgisindan immdanolojik olarak daha avantajli oldugunu
disindirmektedir.

Peri-implantitis tedavisinde mekanik tedaviye ek olarak diyot lazer

uygulanmasi erken dénemde hem klinik hem biyokimyasal acisindan
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avantaj saglamaktadir. Ancak bu etki 6 aylk doénemde ortadan
kalkmaktadir.

Uclincii  ayda biyokimyasal parametrelerin  karsilastiriimasi  sonucu
gozlenen lazer ve kontrol gruplari arasindaki anlamli farkhlik IL-1f, IL-17 ve
sklerostinin peri-implantitis ~ teshisinde  ve  tedaviye  yanitin
degerlendirilmesinde  kullanilabilecek iyi  birer aday olduklarini
dislindirmektedir. Daha genis gruplarda daha uzun takip slreleriyle
gerceklestirilecek klinik calismalarin yani sira s6z konusu mediatorlerin
doku dulzeylerinin tespit edilecegi immunohistokimyasal calismalarin
gerceklestirilmesiyle ile  bu parametrelerin  biyobelirtec  olarak

tanimlanmasi icin daha detayli sonuclar elde edilmesi mimkin olacaktir.
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(Hekimin Agiklamasi)

Peri-implantitis hastalaninda diode laser uygulamasiin etkinliini aragtirmak amaciyla bir
Olmayan Tedavi Yaklapmlann Etkinliginin Klinikk ve Biyokimyasal Olarak
Degerlendirilmesi” dir.

Sizin de bu galigmaya katilmamiza Sneriyoruz. Ancak hemen sdyleyelim ki aragtirmaya katilip
katilmamakta serbestsiniz. Caligmaya katiim gondllilik esasina dayahidir ve reddettigiiniz
takdirde size uygulanan tedavide herhangi bir degligiklik olmayacaktir. Caligmanin herhangi bir
asamasinda onayiniz: gekmek hakkina da sahipsiniz. Karannizdan 8nce aragtirma hakkinda sizi
bilgilendirmek istiyoruz. Bu bilgileri okuyup anladiktan sonra aragtirmaya katilmak isterseniz
formu imzalayimz.

Bu aragtirmaya davet edilmenizin nedeni; agzzmzda var olan implantlanmzda peri-implantitis
ads verilen implant gevresi dig eti hastahimzin olmas: ve tedavi ihtiyacimzdir. Hastaliimzin
tedavisi gelencksel olarak el aletleriyle gergeklegtirilmektedir. Gintimizde geligen teknoloji ile
yeni tedavi segenckleri ortaya gikmaktadir. Bunlardan bir tanesi de diode laser uygulamasidir.
Bu uygulama ile tedavi sonucunun daha iyi yonde geligtigini belirten gahigmalar vardir. Bu
cahgma ile diode laser uygulayarak ve uygulamadan yapilan tedavilerin etkinliklerini
kargilagtirarak sizin ve diger bireylerin implant ¢evresi dig eti hastaliklaninda tedavi
planlamalanm ve tedavilerini daha etkili yapmay: amaglamaktayiz. Caligma sonucunda elde
edilecek olan verileri kigisel bilgileriniz gizli kalacak gekilde dig hekimligi Ogrencilerinin
egiitiminde ve meslektaglanmizin katilacady toplantilarda egitim amaciyla kullamlmasim da
amaglanmaktayrz. Caligma esnasinda implant ve implant gevresi dig eti ile ilgili gerekli
tedavileriniz yapilacaktir. Hacettepe Universitesi Dig Hekimligi Fakiltesi Periodontoloji
Anabilim Dalinda gergeklegtirilecek olan bu gahsmaya 40 gonilli bireyin dahil edilmesi
planlanmaktadir. Caligmamz sizin ilk a1z i¢i muayeneniz yapildiktan sonra 12 aylik bir stirede
devam edecek, bu siiregte kontrollere gelmeniz istenecektir. Eger aragtirmaya katilmayi kabul
ederseniz, Dt. Nazan Ece ERDURAN, Dt. Ali Tugrul GOR, Prof. Dr. Abdullah C. AKMAN,
Prof. Dr. Giiliz Nigar GONCU veya Prof. Dr. Rahime Meral NOHUTCU tarafindan detayh
klinik muayeneniz yapilacaktir. Kayitlann tutulmas: ve tedavi Oncesi ile sonrasin
kargilagtinlmas: ve tedavinin degerlendirilmesi igin yliziiniiz gdrinmeyecek sekilde afiz ve dig
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fmmm.mwmwwwomme
mutlaka sizlere bilgilendirme yapilacaktir.

lmphmmhnmlﬂmmwvidabzﬁjymhﬁnmmdhmwmﬂigigibi
islemlerle, lokal anestezi altinda cerrahi olmayan mekanik temizligi kapsamaktadir. Buna ek
olarak diode laser uygulamasi yapilacaktir. Diode laser uygulanacak olan bireyler rastgele
segilecektir. Diode laser uygulamas: esnasinda ve sonrasinda herhangi bir aci duymazsimz.
Lokal anestezi uygulanirken ignenin dig etinize girmesi sirasinda ac1 duyabilirsiniz. Fakat daha
sonra bir ac: duymayacaksiniz. Yapilan lokal anestezi sonrasi olugabilecek olasi riskler oldukga
diigtiktlr. Bunlar; kisa stireli sinir zedelenmesi, uzamig anestezi durumu, ilgili bolgede sislik ve
morarma, a1z agma giglOg gibi lokal riskler ve bayilma, dokintd, alerjik ve anafilaktik
reaksiyonlar gibi genel riskler olarak ifade edilebilir. Bu disiik risklerden herhangi birinin
meydana gelmesi durumunda acil midahale igin gerekli tim ekipmanlar ve gartlar mevcuttur.
l1gili bolgede uyusukluk saglanmazsa lokal anestezi iglemi tekrarlanacaktir. Bolgede uyusukluk
saglandiktan sonra tedaviye baglanacaktir. Tedaviye baglamadan dnce dig etinizle implantimz
arasinda kalan kigk bogluktan sivi Omekleri kit geritler ile alnacaktir, bu iglem aci
duymaniza sebep olmaz. Alinan bu sivi Smekleri Hacettepe Universitesi Tip Faktltesi Erigkin
Hastanesi Laboratuvarinda incelenecektir. Muayeneniz esnasinda diy etinizle ilgili objektif
Slgtimler yapilacaktir. Digetleriniz tamamen iyilesene kadar araliklarla kontrollere gelmeniz
istenecektir. Kontroller sirasinda da y(izinGz goriinmeyecek gekilde tipk: igleme baglanmadan
dnce oldugu gibi a1z fotograflanmz alinabilir.

Bizler bu aragtma ile implantimzin meveut durumunu tespit etmek ve implant gevresi
dokulardaki hastahiimz tedavi etmek istemekteyiz. Implant gevresi dig eti tedaviniz bagan ile
sonuglandiktan sonra afiz bakimmza gore hastahifimz tekrarlayabilir. Bdyle bir durumla
WMWWMWW.TMWWM
ywolamwynolmnnmhkkmdadtbib’laﬂhﬂmkﬁnizmwmmyakmlmmz
igin sizden herhangi bir Gicret istenmeyecektir. Calismaya katldigimz igin size herhangi bir
ddeme de yapilmayacaktir. Sizden istenen kontrol seanslanna dizenli gelmemeniz,
doktorunuzca yapilan ag1z bakim ve diger dnerilerine uymamaniz ve sorumluluklanmz: yerine
gaimemwizdmumund;dunbbivcyahahngibqhbirmdmmvumeywekgckﬂde
araghirmaya katilimimiz sona erdirilebilir.

BuwhsmyakmlmylmddedebiﬁrinizAmmyakmhmmmziuegebagllduw
istediginiz zaman, herhangi bir cezaya veya yaptinma maruz kalmaksizin, higbir hakkimzi
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kaybetmeksizin aragtirmaya katilmay: reddedebilir veya aragtirmadan gekilebilirsiniz. Sizinle
ilgili ubbi bilgiler gizli tutulacaktir, ancak caliymamin kalitesini denetleyen izleyiciler,
yoklama yapan kisiler, Etik Kurul, Kurum ve diger ilgili saglk otoritelerinin orijinal tibbi
kaytlanmiza dogrudan erigimleri bulunacaktir. Bu formun imzalanmasiyla s6z konusu bu
crisime izin vermis olacaksiniz.

Aragtirma sirasinda herhangi bir a1z saghi sorunu ile kargilagtiginizda durum hakkinda daha
fazla bilgi temin edebilmek igin 554 190 04 62 no'lu telefon numarasindan Dt. Nazan Ece
Erdurant veya 312 305 22 17 no'lu telefon numarasindan Hacettepe Universitesi Dis
Hekimligi Fakilltesi Periodontoloji Anabilim Dali’m arayabilirsiniz.

(Kmlulunmlﬂutun Beyam)

Hacettepe Universitesi Dig Hekimligi Fakaltesi Periodontoloji Anabilim Dali'nda tibbi bir

aragirma yapilaca@ belirtilerek bu aragtima ile ilgili yukandaki bilgiler bana aktanildi. Bu
bilgilerden sonra byle bir aragtirmaya “katilimer” (gonillt) olarak davet edildim.

Eger bu aragirmaya katilirsam hekim ile aramda kalmas: gercken bana ait bilgilerin
gizliligine bu aragtirma sirasinda da btyk dzen ve sayg: ile yaklagilacagma inamyorum.
Aragtirma sonuglanmn egitim ve bilimsel amaglarla kullanimi sirasinda kigisel bilgilerimin
ihtimamla korunacag: konusunda bana yeterli gliven verildi.

Projenin ylrltilmesi sirasinda herhangi bir sebep gstermeden aragtirmadan gekilebilirim.
(Ancak aragtrmacilan zor durumda birakmamak igin aragtwmadan gekilece@imi Snceden
bildirmemin uygun olacafinin bilincindeyim.) Aynca ubbi durumuma herhangi bir zarar
verilmemesi koguluyla aragtirmac: tarafindan aragtirma diginda tutulabilirim. Aragtirma igin
yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altma girmiyorum. Ayrica
aragtirmaya katildigam igin bana da bir deme yapilmayacaktir. Ister dogrudan, ister dolayl
olsun aragtirma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle meydana gelebilecek herhangi bir
saghk sorunumun ortaya gikmas: halinde, her tiirld tbbi mildahalenin saglanacag konusunda
gerekli giivence verildi. (Bu ubbi midahalelerle ilgili olarak da parasal bir yik altina
girmeyecegim.) -
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Aragtirma sirasinda bir saghk sorunu ile kargilasigimda; 554 190 04 62 no’lu telefondan Dt.
Nazan Ece Erduran’s ve 312 305 22 17 no'lu telefondan Hacettepe Universitesi Dig Hekimligi
Fakilltesi Periodontoloji Anabilim Dalin arayabilecegimi biliyorum. Bu aragtirmaya katilmak
zorunda degilim ve katilmayabiliim. Aragtirmaya katlmam konusunda zorlayict  bir
davramsla karsilasms degilim. Eger katilmay: reddedersem, bu durumun tibbi bakimma ve
heldmileolmili:kimehahmgibirmgeﬁmyeoeﬁnidebﬂiyonm.

Bilgilendirilmig Goniilld Olur Formundaki tiim agiklamalan okudum. Bana, yukanda konusu
ve amac: belirtilen aragtirma ile ilgili yazili ve sozlti agiklama asafida adi belirtilen hekim
tarafindan yapildi. Aragtirmaya goniilld olarak katldigim, istedigim zaman gerekgeli veya
gerekgesiz olarak aragtirmadan aynlabilecegimi biliyorum.

Bana yapilan ttim agiklamalan aynntilanyla anlams bulunmaktayim. Kendi basima belli bir
diiglinme stiresi sonunda adi gegen bu aragtirma projesinde “katihimer™ (gonillt) olarak yer
almnkummddmsukonmmmmhicbirbnhvemhmaolmnbmnkendi
nmhhulmnylwyokbhmemnuiyuwgomlmukiwﬁﬁndehhnediyomm.imwlbu
formun bir kopyas: bana verilecektir.

Katihimar Gorligme tami
Ady, soyads: Ady, soyad:
Adres: Adres:

Tel: Tel:

Katihimea ile gbriigen hekim

Ady, s&ytdn, unvan:

Adres: '

Tel:
Imza
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EK. 4. Tez Orjinallik Belgesi

turnitin &)
Dijital Makbuz

Bu makbuz édevinizin Turnitin'e ulastigini bildirmektedir. Gonderiminize dair bilgiler
soyledir:

Gonderinizin ilk sayfasi asagida gonderilmektedir.

Gonderen:  Nazan Ece Erduran
Odev bashg:: tez
Gonderi Basligi:  PERI-IMPLANTITIS TEDAVISINDE CERRAHI OLMAYAN TEDAVI Y...
Dosya adi:  turnitin_tez.docx_1.pdf
Dosya boyutu: 2.78M
Sayfa sayisi: 78
Kelime sayisi: 16,597
Karakter sayisi: 108,106
Gonderim Tarihi:  28-Mar-2022 10:4400 (UTC+0300)
Gonderim Numarasi: 1794886413
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