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OZET

Peri-implant Hastahkh ve Peri-implant Saghkh Bireylerde Tiikirik LPO ve SOD

Duzeylerinin Degerlendirilmesi

Gunliimuzde oksidatif stresin periodontal hastaliklarin patogenezinde 6nemli rol oynadigina
dair bulgular artik net olarak ortaya konmasina karsin, oksidatif stres mekanizmalarinin
peri-implant hastaliklardaki etkisine dair sinirli sayida veri mevcuttur. Bu ¢alismanin
amaci, peri-implant hastalikli bireylerdeki tiikiirik SOD ve MDA diizeylerinin
incelenmesidir. Calismamiza 24 peri-implantitisli, 20 peri-implant mukositisli ve 20 peri-
implant saglikli olmak iizere 64 birey dahil edildi. Klinik periodontal ve peri-implant
parametrelerin 6lcimleri gerceklestirilerek tiikiirik SOD ve MDA diizeyleri 6lgtildi. Elde
edilen 6l¢iim degerleri istatistiksel olarak analiz edildi. Klinik periodontal ve peri-implant
parametrelerin tlimiinde en yiiksek degerlerin peri-implantitis grubunda, en diisiik
degerlerin peri-implant saglik grubunda oldugu goriildii (p<0.05). Tiikiiriik SOD degerleri
incelendiginde, gruplar arasinda istatistiksel olarak 6nemli fark gozlenmedi (p>0.05). Buna
karsin tiikiirik MDA degerleri; peri-implantitis grubunda peri-implant mukositis grubuna,
peri-implant mukositis grubunda peri-implant saglik grubuna kiyasla istatistiksel olarak
onemli duzeyde yuksek bulundu (p<0.05). Klinik periodontal ve peri-implant parametreler
ile tiikiirik SOD ve MDA diizeyleri arasinda istatistiksel olarak 6nemli pozitif ve negatif
yonde iliskiler gozlendi. Calismamizdan elde ettigimiz bulgular; oksidatif stresin,
periodontal hastaliklarda oldugu gibi peri-implant hastaliklarin patolojik mekanizmasinda
da rol oynadigmi gostermekte ve Ozellikle MDA diizeyinin peri-implant hastaliklarin

siddetine bagl olarak arttigini isaret etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Lipid peroksidaz, Oksidatif stres, Peri-implant hastaliklar, Stiperoksit

dismutaz
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ABSTRACT

Evaluation of Salivary LPO and SOD Levels in Individuals with Peri-implant

Diseases and Peri-implant Healthy

Although the findings that oxidative stress plays an important role in the pathogenesis of
periodontal diseases are now clearly demonstrated, there are limited data on the effect of
oxidative stress mechanisms in peri-implant diseases. The aim of this study; is the
examination of salivary SOD and MDA levels in individuals with peri-implant disease. A
total of 64 individuals, including 24 with peri-implantitis, 20 with peri-implant mucositis,
and 20 with peri-implant healthy, were included in our study. By measuring clinical
periodontal and peri-implant parameters, salivary SOD and MDA levels were measured.
Obtained measurement values were analyzed statistically. In all clinical periodontal and
peri-implant parameters, the highest values were observed in the peri-implantitis group,
and the lowest values in the peri-implant health group (p<0.05). When the salivary SOD
values were analyzed, no statistically significant difference was observed between the
groups (p>0.05). On the other hand, salivary MDA values; It was found to be statistically
significantly higher in the peri-implantitis group compared to the peri-implant mucositis
group and in the peri-implant mucositis group compared to the peri-implant health group
(p<0.05). Statistically significant positive and negative correlations were observed between
clinical periodontal and peri-implant parameters and salivary SOD and MDA levels. The
findings of our study; shows that oxidative stress plays a role in the pathological
mechanism of peri-implant diseases as well as in periodontal diseases, and especially
indicates that the level of MDA increases depending on the severity of peri-implant

diseases.

Key Words: Lipid perioxidase, Oxidative stress, Peri-implant diseases, Superoxide

dismutase
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1. GIRIS ve AMAC

Dental implantlar; eksik dislerle beraber kaybedilen fonksiyon ve estetigi tekrar
saglamak amactyla, kemik icerisine, iizerine veya mukozaya cerrahi olarak yerlestirilen,
dig kokiinii taklit eder tarzda silindirik veya konik formda Uretilen biyouyumlu
materyallerdir (1). Yapilan ¢alismalar, dental implantlarin yiiksek oranda klinik basari
gosterdigini rapor ederken; maksillaya uygulanan implantlarin basar1 oraninin %91,84,
manbibulaya uygulanan implantlarin basari oraninin ise %95,07 oldugu gosterilmistir (2,
3). Implant uygulamalar1 sonrasinda, periodontal dokularda oldugu gibi peri-implant
dokularda da mikrobiyal plak birikmesine bagli olarak peri-implant hastaliklar gelistigi
gozlenmistir. Konak savunmasi ile bakteriyel yiik arasindaki dengesizlige bagli olarak
gelisen peri-implant hastaliklar sonucunda, osseointegre olan implantlarin kaybi soz

konusu olabilmektedir (4).

Peri-implant bolgelerde gelisen inflamatuar lezyonlar, Amerikan Periodontoloji
Akademisi (AAP) ve Avrupa Periodontoloji Federasyonu(EFP)’nun 2017 yilinda
yaptiklar1 ortak calisma sonucunda yaymladiklar1 yeni smiflamaya gore: peri-implant
saglik, peri-implant mukositis, peri-implantitis ve implant ¢evresinde sert ve yumusak
doku yetersizlikleri seklinde smiflandirilmaktadir (5). Peri-implant mukositis; gingivitise
benzer sekilde biyofilm birikimi neticesinde olusan, implant1 ¢evreleyen yumusak dokuda
kizariklik, 6dem sondalamada kanama, siipiirasyon gibi enfeksiyon bulgularinin goriildigt
ancak, baslangic kemik remodelasyonu asamasi disinda herhangi bir kemik kaybinin
gbzlenmedigi bir tablo olarak tanimlanmaktadir (6). Peri-implantitis ise peri-implant
mukositiste goriilen yumusak dokuda kizariklik, sondalamada kanama... bulgularma ek

olarak kemik dokusunun yikimimnin da eslik ettigi bir tablodur (7).

Reaktif oksijen tiirleri (ROT), hem serbest radikalleri hem de radikal olmadig:
halde intraselliiler ve ekstraselliiler ortamlarda radikal olusturabilme potansiyeline sahip
olan diger reaktif tiirleri kapsayan genel bir terimdir. Reaktif oksijen tiirlerinin olusumunda
kritik dnem tasiyan hiicreler, osteoklast ve fibroblast gibi bag dokusu hiicreleri ile konak
savunmasinda gorev alan fagositik hiicrelerdir (8). ROT, periodontitis gibi kronik
inflamatuar hastaliklar ile kanser, yaslanma, ateroskleroz gibi durumlarin patogenezinde
rol oynamaktadir (9-11). ROT’un zararh etkilerinden korunmak i¢in, enzimatik ve

enzimatik olmayan antioksidanlardan faydalanilir (12). ROT’a bagh olarak gelisen



oksidatif stres ile antioksidan savunma aktivitesi arasindaki dengesizlik sonucunda destek

periodontal dokularda yikim gorilebilmektedir (13).

Stiperoksit dismutaz (SOD), hiicreleri reaktif oksijen tiirlerine karsi koruyan
oldukca o6nemli bir enzimdir (14). Memeli dokularinin sahip oldugu enzimatik
antioksidanlar igindeki en etkili olanlarindandir. Ayrica tiikiiriikteki enzimatik

antioksidanlar icindeki en kuvvetli ikinci enzimdir (15).

Hiicre membran yapisindaki doymamis yag asitlerinin serbest radikallerle
etkilesime girmeleri sonucunda oksidasyona ugrayarak yapi ve fonksiyonlarmin degistigi
kimyasal surece lipid peroksidasyonu denir. Lipid peroksidasyonu bir zincir reaksiyonu
seklinde gelisir ve geri donilisiimsiiz membran hasar1 meydana getirir (16). Malondialdehit
(MDA), en az Ug adet cift bag igeren yag asitlerinin peroksidasyonu sonucunda olusan
diisiik molekiil agirligina sahip bir sonug iirtiniidiir. MDA, yag asitlerinin oksidasyonu i¢in
spesifik bir indikator 6zelligi tasimamasina ragmen lipid peroksidasyonun derecesinin

tayininde kullanilabilmektedir (17, 18).

Dis  eksikligi nedeniyle kaybedilen dental estetik ve fonksiyonun
rehabilitasyonunda en ideal tedavi prosediirii olan dental implant uygulamalarinin artisma
paralel olarak, peri-implant mukositis ve peri-implantitis gibi hastaliklar da daha sik
goriilmeye baslanmistir. Bu hastaliklarin patogenezinde oksidatif stresin oynadigi
muhtemel roliin aydinlatilmasi, implantolojide cesitli antioksidan ajanlarm kullanildig:
tedavi uygulamalarimin gelistirilmesine katki saglayacaktir. Yukarida belirttigimiz
bilgilerin 15181inda, bu ¢alismada oksidatif stresin peri-implant hastaliklarin gelisiminde
nasil rol oynadigini arastirmaya yonelik olarak, peri-implant hastalikli bireylerden alinan
tikarik orneklerindeki SOD ve MDA dizeylerinin peri-implant saglikli bireylerden alinan

orneklerle karsilastirilmasi amag¢lanmustir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Dental iImplantin Tanim ve Tarihsel Gelisimi

Implant sozciigii dilimize ve diger pek ¢ok dile Fransizcadan ge¢mistir. Latince
“in=igerisine, igerisinde” ve “planto=ekme, dikme, yerlestirme, gdmme” anlamina gelen
kelimelerin birlesiminden olugsmaktadir. Tip alaninda “tedavi amaciyla viicut icerisine
yerlestirilen suni materyaller” anlami tasirken, dis hekimliginde ise genel olarak “protetik
veya ortodontik amaglarla, cerrahi yontemler kullanilarak alveolar kemigi igerisine veya
ylizeyine yerlestirilen, oral yumusak veya sert dokular ile arasinda fiziksel, kimyasal ve

fonksiyonel ara yiiz olusturan, biyouyumlu materyalleri” ifade etmektedir (19).

Yapilan arkeolojik ¢alismalar neticesinde, dental implantlarla ilgili ilk bulgunun
[zmir yakimlarinda bulundugu ve M.O. 6. Yiizyila ait oldugu bilinmektedir (20). Bir diger
calismada, M.S 7. Yiizyilda Mayalilarin mandibulada eksik dislerin yerine deniz
kabuklarmi kullandiklar1 saptanmistir. Bu arastirmalar mandibula 6rnekleri Gzerinde
yapilmig, implant-kemik komsuluklarinda kompakt kemik olusumu goériilmiistiir. Olusan
yeni kemigin giiniimiizde uygulanan blade implantlarin etrafinda olusan kemige benzedigi

saptanmustir (21).

Yiiriitiilen arkeolojik calismalarda; ilk ¢aglarda Cin, Misir ve Arap topluluklarinda
dis transplantasyon uygulamalarinin gergeklestirildigi, ayrica hayvanlardan elde edilen
kemiklerin implantasyonda kullanildig1 goriilmiistiir (21). 16. Yiizyilda Ambroise Pare, 18.
Yiizyilda Pierre Fauchard ve John Hunter dis transplantasyon teknigini uygulayan kisiler
olmustur. 18. Yiizyilin sonlarma dogru gelindiginde ise; dis transplantasyon olgularinda
yiiksek oranda basarisizlik oldugu goriilmiis ve transplantasyon tekniginin uygulanmasiyla
bircok bulasici hastaligmm bireyler arasinda gecis gosterdigi fark edilmistir. Tim bu
olumsuzluklar, dis eksikliklerinin tedavisi i¢in yeni tedavi se¢eneklerin arastirilmasina

sebep olmustur.

Yukaridaki arastirmalar neticesinde, giinlimiizde kullanilan kemik i¢i implantlarin

ilk 6rnekleri olarak kabul edilebilecek tipte, asagidaki implant 6rnekleri sunulmustur (21):

[k olarak 1809 yilinda Maggiolo 18 ayar altin kullanarak hazirladig1 yapay kokii,
cekim bosluguna ¢ekimle es zamanli olarak yerlestirmistir. Bu ¢alismada, altin

materyalinin doku dostu oldugu, implant uygulamasi sonrasi {ist yap1 asamasina gegmeden



1 ay kadar beklenmesi gerektigi vurgulanmistir (22). Ancak, uygulama sonrasinda agri ve

dis eti inflamasyonu seklinde postoperatif komplikasyonlar goriilmiistiir (23).

Dental implantlarin gelismesi siirecinde bircok farkli tasarim ve materyal
denenmistir. 1913 yilinda Greenfield, dental implantlarin mekanik olarak direngli ve
biyolojik olarak uyumlu olmasi gerektigini savunarak, i¢i bosluklu (hollow) implant
govdesi tasarimlar1 denemistir. Daha sonra Greenfield ilk kez uygulanan endosteal implant

sistemi olan kafes seklindeki iridyum-platin implantlarin patentini almistir (22).

Dental implantlarin tiretiminde 1930’lu yillara kadar altin, glimis, platin, iridyum
gibi kiymetli metaller kullanilmistir. Bu metallerin galvanik reaksiyonlar gostermesi
nedeniyle implant uygulamalarinda yiliksek oranda basarisiz sonuclar elde edilmistir.
Venable ve ark. 1937 yilinda gelistirdikleri vitalyum alasimmin galvanik reaksiyonlara
sebep olmadigini bildirmistir. Buna ek olarak, Formiggini 1947 yilinda paslanmaz celikten

tiretilen dental implantlar1 gelistirmistir (21).

Giincel implant dizayni ilk olarak Strock tarafindan tasarlanmistir. Strock ayrica,
1940 yilinda endodontik implant1 ilk olarak tanitan arastirmacidir (24). Titanyum ve
kemigin osseointegrasyonuna dair ilk bilgiler, 1940 yilinda Bothe ve ark. tarafindan
bildirilmistir (25). 1967 yilinda Linkow tarafindan gelistirilen blade tipi implantlar yakin
tarihe kadar kullanilmstir (26).

Gilintimiizde kullanilan modern implantlarin temeli 1952 yilinda Branemark ve
arkadaslar1 tarafindan atilmistir. Branemark, tavsan tibia kemikleri iizerinde yapilan bir
deney esnasinda titanyum ile kemik yiizeyi arasinda “sik1 adaptasyon” kuruldugunu fark
etmistir. Daha sonra, almis oldugu histolojik kesitleri 151k mikroskobuyla incelediginde
implant ile kemik arasinda kurulan direkt iliskiyi tanimlayarak ‘“osseointegrasyon”
kavramini ortaya koymustur (27, 28). Osseointegrasyon prensiplerine uygun olarak yapilan
ilk implantlar, Branemark tarafindan 1965 yilinda isve¢ Géteborg Universitesi’nde
uygulanmistir (29). Uygulanan bu implantlarda yakalanan basari oraninin %50 oldugu
bildirilmistir (30). Branemark’in 1977°de yayinladigi 10 yillik hasta takibinin yer aldigi
calisgma ve Adell ve arkadaslar1 tarafindan yiiriitiilen 1981 yilinda yayinlanan 15 yillik
hasta takip sonuclarmmin yer aldigi calisma, modern implantolojinin yayginlagmasina

Onayak olmustur (24, 29-31).

Tarihsel sure¢ incelendiginde; bugiine kadar dental implantlarin {iretildikleri

materyaller, tasarimlar1 ve yiizey Ozellikleri gibi pek ¢ok konuda gelismeler oldugu
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saptanmugtir. Ik dénemler icin, implantlarin basari kriterlerinde implantin osseointegre
olmas1 ve implantlarin destekledigi protezlerin ¢igneme kuvvetlerini karsilayabilmesi
yeterli gorilirken, modern implantolojide bu kriterler daha kapsamli sekilde ele
alinmaktadir (32, 33).

2.2. Dental implant Cesitleri
2.2.1. Subperiosteal implantlar

Bu implantlar; cerrahi yontemlerle agiga ¢ikarilan alveolar kretten elde edilen 6l¢i
rehberliginde kisiye 6zel olarak imal edilen ve kemik ile periost arasina yerlestirilen kafes
seklindeki implantlardir. Ilk olarak 1943 yilinda Dahl tarafindan tasarlanmis ve asir1 atrofik
cenelerin tedavisinde kullanilmistir. Protez ile implant arasindaki retansiyon igin kemik
icerisindeki postlardan yararlanilir ve genellikle alt ceneye uygulanan implant destekli
hareketli protezlerde retansiyonu arttirmak amaciyla kullanilir. Ancak, subperiosteal
implantlarda uygulama sonrasi doku enfeksiyonu, his kaybi, kemik harabiyeti gibi

komplikasyonlar gorilmesi nedeniyle giinimizde kullanilmamaktadir (24, 34-35).

Cene kemigine yer lesik f Dis eti
metal cerceve /f e

uzanan

/ postlar
T

Dis eti dokusu altinda uzanan
metal cergeve

Sekil 1. Subperiosteal implantlar ( Hirmazli'den, 36)

2.2.2. Endoosseéz Implantlar

Digsiz bolgelerde mukoperiostal flep kaldirilmasimi takiben, alveol kret igerisine
cerrahi miidahale ile agilan yuvalara yerlestirilen implantlardir. Giliniimiizde en ¢ok
kullanilan implant tipidir. Yiiksek osseointegrasyon basarilar1 sayesinde hem maksilla hem

de mandibulada sabit ve hareketli dental protezlerle birlikte kullanilmaktadir (37).



Endoosse0z implantlar, kemik iginde kalan kisimlarinin tasarimma bagli olarak,
blade ve kok formunda olmak tizere iki gruba ayrilirlar. Blade implantlar tarihte ilk kez
1966 yilinda Linkow tarafindan kullanilmistir. Yumusak doku inflamasyonlar1 ve hizli
kemik kayiplar1 gibi komplikasyonlarm goriilmesi, 10 yillik sagkalim oranlarmin %50

olmasi... gibi nedenlerden dolay1 giiniimiizde kullanilmamaktadir (37).

Kok formunda olan endoossed6z implantlar; vida, ig¢i bos silindir (hollow) ve
silindirik sekillerde olmak iizere ii¢ tipte iiretilirler. Giliniimiizde en sik kullanilan

implantlar vida tipi endoosse6z implantlardir (38).
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Sekil 2. Endoossedz implantlar ( Hirmizlu'den, 36)

2.2.3. Transosseoz Implantlar

Transmanbibular implantlar ilk olarak 1986 yilinda Bosker tarafindan uygulanan,
ozellikle atrofik mandibulada kullanilmak icin gelistirilen implantlardir. Mandibulanin 6n
bolgesinin alt sinirmna yerlestirilen plaka ile bu plakanin yerlestirildigi bolgeden dikey
dogrultuda girip kret tepesinden ¢ikan, post ve kortikal vidalardan olusmaktadir. Postlarin

kret tepesinden ¢ikan kisimlari araciligiyla, protezlerin tutuculuklar1 saglanir (35).

Cerrahi prosedrleri oldukga komplike olan transossedz implant uygulamalarinda,
genel anestezi gereksinimi vardir. Komplikasyonlar1 arasinda; enfeksiyon, post kiriklari,
oral mukoza hiperplazisi, peri-implant kemik kaybi ve mental sinir yaralanmalar
gosterilebilir. Uygulama zorlugu ve ciddi komplikasyonlarin goriilme riski nedeniyle,

giiniimiizde kullanilmamaktadir (35).
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Sekil 3. Transossedz implantlar ( Hirmuzli'den, 36)

2.3. Osseointegrasyon

Bir dizi kompleks mekanizmanin birbirini takip etmesiyle meydana gelen
osseointegrasyonun tanimi; latince kemik anlami tasiyan “os” ve kenetlemek anlamina
gelen “integrate” kelimelerinin birlesmesiyle olusmus, ilk olarak Branemark tarafindan
1969 yilinda tanimlanmistir. Branemark 1952 yilinda tavsan kemikleri {izerinde ¢aligsma
yaptig1 sirada, daha 6nceden kemik igerisine yerlestirdigi titanyum diizeneginin sonradan
¢ikarilmadigmi gormiistiir. Bunun sebeplerini arastirdiginda, kemik ile titanyum arasinda
yapisal bir biitlinliik olustugunu fark etmistir. Bu sayede osseointegrasyon kavramini

ortaya atmustir (39).

Branemark’a gore osseointegrasyon; canli kemik ile implant yiizeyi arasinda, fibroz
bag dokusu olusmaksizin meydana gelen, ancak 1sik mikroskobu diizeyinde goriilen
fonksiyonel ve yapisal birlesme seklinde tanimlanmustir (28). Daha sonraki dénemde
bir¢ok arastirmaci, osseointegrasyon konusunu ele almis ve bu tanima farkli bakis acilar1
gelistirmiglerdir. Albrektsson ve arkadaslar1 osseointegrasyonu; fonksiyondaki implant
yiizeyi ve canli kemik arasindaki direkt, fonksiyonel ve yapisal baglant1 seklinde
tanimlamiglardir (40). Zarb ise osseointegrasyonu ‘“kemik dokusu ile alloplastik bir
materyalin asemptomatik ve rijit fiksasyon saglayip siirdiirmesi” seklinde tanimlamistir
(41).

Albrektsson ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir calismada, implantin kemik igerisine
yerlestirildikten birka¢ hafta sonra yeterli diizeyde osseointegrasyon bulgularina

rastlamadiklarini, ancak ayni bolgeleri birka¢ ay sonra incelediklerinde ise yiiksek diizeyde



kemik-implant temasi gozlemlediklerini bildirmislerdir. Bu g¢alisma osseointegrasyonun

zamanla kademeli olarak gelisen bir biyolojik siire¢ oldugunu gostermistir (42).
2.3.1. Osseointegrasyon Fazlan

Osseointegrasyon siireci sirasiyla; hemostaz, inflamatuvar, proliferatif ve

remodelasyon fazlari olmak lizere 4 asamada incelenmektedir.
2.3.1.1. Hemostaz Fazn

Osseointegrasyon, birbirini takip eden bir dizi biyomolekiiler olaymn art arda
gergeklesmesiyle meydana gelir. Implant yuvasmmn hazirlanmas: esnasinda alveolar
kemikte goriilen yaralanma ve kan damarlarmin hasar1 sonucunda bdlgede kan birikimi
goriilir. Kan birikimiyle birlikte iyilesme siireci igin, kritik deger tasiyan iyonlar ve
proteinler (albiimin, fibrinojen, fibronektin) implant yiizeyinde toplanirken, trombositlerin
de bolgeye goc etmesiyle kanama durdurulur (43). Bu degisimler bir dizi anahtar
biyokimyasal yollarin aktive edilmesine yol agar (44). Bu biyokimyasal yollar sirasiyla

sunlardir:
e Piht1 olusumu (fibrinojenin fibrin yapimi)
e Kompleman sisteminin aktivasyonu
e Kinin basamagmin aktive olmasi

e Plazminin plazminojene doniisiimii

Trombositlerden salgilanan PDGF (Platelet Derived Growth Factor), TGF-8
(Transforming Growth Factor Beta) gibi bircok buyime faktorl implant yizeyinde kemik
olusumu i¢in kritik deger tasiyan mezenkim hiicrelerinin toplanmasini ve farklilagmasini
saglar. Ayrica bu iki biiyime faktorli, kemotaktik uyaran olarak fonksiyon goérerek
osteojenik hiicrelerin implant yiizeyine gogiinii uyarirlar. Buna ek olarak PDGF,

osteoblastlarin ¢ogalmasinda da rol oynar (44).
2.3.1.2. inflamatuvar Faz

Hemostaz asamasinda yara bdlgesinin hakim hiicreleri olan trombositlerden salinan
bradikinin, damar endotelyal hiicrelerinin birbirlerinden uzaklagsmasina neden olur.
Endotelyal hucrelerin  bu hareketleri, damar duvarmmn gecirgenligini arttir ve
polimorfonukleer Iokositlerin (PMNL) yara bdlgesine go¢ etmelerine olanak tanir. Erken

inflamatuvar donemin ha&kim hiicreleri olan PMNL’ler, kollejenaz ve elastaz gibi
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enzimlerin salimiminda gorev alir. Bu enzimlere ek olarak reaktif oksijen turleri (ROT) de

aciga ¢cikaran PMNL’ler, mikroorganizmalarin fagositozunda 6nemli rol oynar (43).

PMNL’ler ilerleyen doénemde monosit kemotaktik faktor salinimi yaparak
makrofajlarin  yara bolgesine goc¢ etmelerinde rol oynarlar. Makrofajlar, konak
savunmasina dahil olarak bakterileri fagosite ederler. Makrofajlar ayrica, salgiladiklari
proinflamatuvar sitokinler ve proteazlar sayesinde ge¢ inflamatuvar donemde en etkin roli
ustlenirler (43).

Konak savunma hiicrelerinin cerrahi bolgedeki bu faaliyetleri sonrasinda, c¢esitli
molekiller araciligiyla yeni damar olusumu baglar ve osseointegrasyonun proliferatif

asamasina gegilir (43).
2.3.1.3. Proliferatif Faz

Implant cerrahisini takiben 3-4 giin sonra yara bélgesine goc eden fibroblastlar,
kollajen, elastin, proteoglikanlar gibi hiicre dis1 matriks bilesenlerini iiretirler. Bunlara ek
olarak, fibroblastlardan salinan vaskuler endotelyal biiyiime faktorii (VEGF) anjiyogenezis

mekanizmasinin baslangicini tetikler (43).

Fibroblastlardan VEGF salinimiyla birlikte, kan damarlarinin mezenkimal kok
hicreleri olan perivaskiler hiicreler uyarilir ve perivaskiler hicrelerin  oksijen
konsantrasyonunun diisiik oldugu bolgelere go¢ etmesi saglanir. Daha sonra bu
bolgelerdeki kan damarlariyla biitiinlesen perivaskiler hicreler, yeni damar olusumuyla
sonuglanacak anjiyogenezisi baslatir. Anjiyogenezis, bdlgenin oksijen konsantrasyonunu
arttirarak kemik iyilesmesi icin uygun lokal kosullarin olusmasmi saglar. Iyilesmenin 7.
ginunde aktive olan osteoklastlar, yaralanmis kemik yiizeyine tutunarak rezorpsiyona
neden olurlar. Osteoklastlarin bu faaliyetleri, baslangigta primer stabilitenin azalmasina
neden olsa da kemik olusumu i¢in kritik 6nem tasir. Osteoklastlar; hidroklorik enzim ve
proteazlar araciligiyla kemikte yikima sebep olurken, bir yandan da bone morfojenik
protein (BMP) ve transforming growth factor B (TGF-RB) gibi blylme faktorlerinin
salmimmiyla yeni kemik olusumunda gorev alirlar. Angiogenezisi baglatan perivaskiiler
hiicreler, BMP nin etkisiyle osteoblastlara doniisiir ve daha sonra piht1 araciligiyla implant

ylzeyine tutunur (43).

Proliferatif fazin ilerleyen asamasinda osteoblastlar araciligiyla organik matriks

olusumu gorulurken, organik matriks igerisine kalsiyum ve fosfat bilesenlerinin



cokelmesiyle 6rgii (woven) kemigin olusumu gozlenir. Orgii kemigin olusumu sonrasinda

sekonder stabilite artar ve boylece azalan primer stabilite telafi edilir (43).
2.3.1.4. Remodelasyon Faz

Remodelasyon, osseointegrasyonun en son baslayan ve hayat boyu devam eden
asamasidir. Remodelasyon siirecinde kemik yapim ve yikim aktiviteleri bir uyum i¢inde
gerceklesir ve bu sayede implant stabilitesi saglanir. Dental implantlarin remodelasyon

stirecinde maruz kalinan kuvvetlere karsi adaptasyon gelistirilmesi olduk¢a dnemlidir (45).

Remodelasyon agamasinda, baslangicta implant yiizeyine paralel sekilde seyrettigi
gorilen 6rgl kemik, daha sonra implanta dik olacak sekilde organize olur ve trabekiiler
kemige doniisiir. Bu doniisiim, osteoblast reseptor aktivator niikleer kappa B ligandi
(RANKL) tarafindan aktive olan osteoklastlarin, 6rgii kemigi rezorbe etmesiyle baglar.
Orgii kemigin rezorbe olmasiyla aktive olan osteoblastlar, dncelikle lameller kemigi
olusturlar. Lamellar kemigin okluzal kuvvetleri absorbe etmesi ve bu kuvvetler altinda
daha iyi organize olmasi neticesinde, trabekiiler kemik olusur. Trabekiillerin seyri
implantin maruz kaldig1 kuvvetlerle iliskili olarak sekillenir. Bu olay osteoblast ve

osteoklast hiicreleri arasindaki sinerjik etkilesimle saglanir (45).

Implantlarin uzun dénem sag kaliminda, remodelasyonun hayat boyu devam ediyor
olmasi1 olduk¢a 6nemlidir. Okluzal kuvvetler karsisinda kemik trabekiillerinin kemik yapim
ve yikim mekanizmalar1 araciligiyla gosterdikleri adaptasyon, implant kaybmin 6nlenmesi

noktasinda kritik deger tasir (46).
2.4. Dental implantlarin Yiizey Ozellikleri

Kemik ile implant arasindaki direkt baglantinin kurulabilmesinde; kemik niteligi,
implant materyalinin biyouyumlulugu, implant dizayn1 ve cerrahi teknik kadar implantlarin
yiizey ozellikleri de oldukca etkili bir unsurdur. Implantlarin yiizey 6zellikleri, kemik
dokusunun cevabmi Onemli Olgiide etkileyebilmektedir (47). Osseointegrasyonun
kurulmasinda yiizey 6zelliklerinin etkisi, ilk kez 80’lerde Albrektsson ve ark. tarafindan

yiriitiilen ¢alisma ile ortaya konmustur (27).

Yiizey birlesimi, 1slanilabilirlik ve yilizey piiriizliigii kemik implant baglantisinin
saglanmasinda 6nemli rol oynar (48). Implant yiizey piiriizliiliigii arttirildiginda,
osteoblastik hucrelerin diz ylzeylere oranla puriizlii yiizeylerde daha iyi baglandigi

gdsterilmistir. Implant yiizeyinde olusturulan um’den mm’ye varan degisimlerin farkli
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hiicresel yanitlar meydana getirdigi gorilmiistiir. Yilzeydeki 1 pum’den daha kiguk
degisimlerin hiicresel oryantasyonu, morfolojik degisimi, fokal protein kontaklarini ve
adezyonunu etkiledigi gosterilmistir. Buna ek olarak, 1-100 um araligindaki degisimlerin
kemik formasyonunu ve hicresel adezyonu etkiledigi, 100 pm’den daha blylk

degisimlerin ise mekanik baglanmayi etkiledigi bildirilmistir (49).

Yiiksek diizeyde islanilabilirlige sahip implantlar doku ve hiicrelerle daha iyi
baglant1 kurabilmektedir. Buser ve ark. yaptiklar1 ¢alismada hidrofilik yiizeye sahip SLA
yiizeylerin normal SLA ylizeylere kiyasla daha iy1 kemik-implant baglantisina sahip
olduklarmi agiklamislardir (50). Buradan hareketle arastirmacilar, 1slanilabilirligi ve yiizey
plirizliligiinii arttirarak kemik-implant temasini arttiracak teknikler gelistirmistir (51).

Guniimiizde implant yizeyleri genel olarak 6 grupta incelenmektedir (47).

e Titanyum Plazma Sprey Kaph Yiizeyler (TPS)

Asitleme-Kumlama ile Puriizlendirilmis YUzeyler

TiO2 Grit-Blasted Yuzeyler

Hidroksiapatit Kapli Yzeyler

Electro-polished (okside edilmis) Yuzeyler

Makinayla hazirlanmis (machined) YUzeyler
2.5. Peri-implant Dokularin Anatomik Yapisi ve Histolojisi

Peri implant dokularm anatomik ve histolojik 0Ozelliklerini belirleyen baglica
faktorler; dental implantin kemik i¢i konumu, implant uygulamalarmda uygulanan cerrahi
yontemler ve kullanilan implant sistemidir. Peri-implant dokular genel olarak bakildiginda,

dogal disleri ¢evreleyen periodontal dokular ile oldukga benzerlik gostermektedir (52).

Peri-implant dokularin anatomik ve histolojik 6zelliklerini periodontal dokularla

karsilastirdigimizda asagidaki bulgular goriilmektedir;

e Peri-implant bolgedeki yumusak dokular, tipki periodontal bolgede oldugu gibi
bag dokusu ve bag dokusunu orten epitelyal dokudan meydana gelmektedir.
Osseointegrasyonunu tamamlamis olan implantlarin yiizeyine kollajen lifler
tutunmazlar, kemik ile implant ylizeyi arasmmda yumusak doku olmaksizin

dogrudan temas vardir (52).
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e Dental implantlar etrafindaki oral epitel, peri-implant diseti olugunda tipki dogal
dislerdeki gibi sulkuler epitel olarak devam etmekte ve uzun birlesim epiteliyle
sonlanmaktadir. Peri-implant dokulardaki uzun birlesim epitelinin yapisinin
incelendigi ultrastriktirel  degerlendirmelerde, epitel  hiicrelerinin
hemidesmozomlar ve bazal lamina araciligiyla baglandigi goriilmiistir.
Histolojik caligmalar, bu epitelyal yapilar ile ¢evredeki lamina proprianin,

periodontal dokulardaki ile ayni 6zellikler tagidigint gostermistir (52).

e Peri-implant bag dokusu morfolojik agidan periodontal dokularla
karsilastirildiginda; sement, periodontal ligament ve implant yiizeyine atake olan
lifler disinda oldukc¢a benzer bir yapiya sahiptir. Hayvanlar {izerinde yapilan bir
calismaya gore, peri-implant bolgede biyolojik genisligin 3-4 mm oldugu
gOriilmiistiir. Bunun 1-2 mm’sinin suprakrestal bag dokusu, 2 mm’sinin ise
epitelyal baglantidan meydana geldigi bildirilmistir. Bu ¢alismaya ek olarak,
insanlar Gzerinde yapilan baska bir histolojik ¢alismada, peri-implant biyolojik
genigliginin 4-4,5 mm oldugu sonucuna varilmig ve her iki ¢alismanin

sonuglarinin uyumlu oldugu gorilmiistiir (52).

e Suprakrestal bolgede, yogun bag dokusu liflerinden olusan ve goérevi dental
implant1 agiz ortamma karsi korumak olan bir katman bulunmaktadir. Bu
bolgedeki peri-implant lifler ¢ogunlukla implant yiizeyine paralel sekilde
siralanmistir.  Implanta dik sekilde bulunan lifler ise implant yiizeyine

gomilmemektedir (52).

e Peri-implant bolgedeki keratinize doku varligimin gerekliligi hususunda birgok
calisma gerceklestirilmis ve bu c¢aligmalar sonucunda farkli goriisler ileri
stiriilmiistiir. Vida seklinde ve tornali yiizeye sahip dental implantlarin
incelendigi kesitsel ve prospektif bir ¢alismada, keratinize diseti varhgmnin
implantlarm uzun donem sagkaliminda etkisi olmadigi sonucuna varilmistir.
Buna karsin, peri-implant bolgede keratinize diseti bulunmayan implantlarda,
peri-implant hastaliklarin ¢ok daha sik gorildiigini bildiren calismalar da
vardir. Ayrica bagka bir ¢alismada, hayvanlar iizerinde ligatiirler vasitasiyla
yapay olarak peri-implantitis gelismesi indiiklenmis ve peri-implant hastaliklarin

gelisiminde keratinize doku varliginin etkisi arastirilmistir. Sonug olarak;
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keratinize dokuya sahip olmayan hareketli mukozayla ¢evreli implantlarda, daha

yuksek oranda peri-implantitis gelistigi gozlenmistir (53).

e Peri-implant bolgelerin damarlanmasi dogal dislerin etrafindaki disetine kiyasla
daha azdwr. Bunun nedeni periodontal ligamentin olmayisidir. Dental
implantlarin ¢evre bag dokusundaki kapiller dolagim, anatomik olarak dogal

dislere benzerlik gosterir (54).

2.6. Peri-implant ve Periodontal Dokular Arasindaki Farkhhiklar

Mine
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Sekil 4. Peri-implant ve beriodontal dokularn; kar‘sllastmlmam ( Change'den, 55)

Periodontal dokular ile implant cevresi dokular incelendiginde, aralarindaki

benzerliklerin yaninda histolojik ve anatomik farkliliklar oldugu da goriilmektedir.

Dental implantlar1 ¢evreleyen yumusak dokuya “peri-implant mukoza™ denir ve
mukoperiosteal flebin kapatilmasmin hemen sonrasinda gelisir. Bu iyilesme siirecinde
“transmukozal atagman” denilen “bag dokusu atagmami“ meydana gelmektedir.
Periodonsiyum, dis ile ayn1 anda gelisip ¢evre dokularla yapisal baglantilar kurarken,

implant cevresindeki bag dokusu atagmani ise cerrahi miidahalenin sonrasinda olusur (56).

Implantlarm etrafindaki bag dokusu, titanyum yiizeylere direkt olarak temas eder ve
yapisinda biiyiik demetler halinde olan yogun kollajen ag1 barmdirir. Peri-implant dokular
incelendiginde kollajen liflerin implant-abutment ylizeyine paralel olarak uzandiklari
goriiliirken, periodontal dokularda ise pek ¢ok farkli yonde dizildikleri saptanmustir.

Ayrica, dogal dislerin sementine gomiilii sekilde duran sharpey lifleri, peri implant
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dokularda implantla temas halindedir. Bu durum, dental implantlar1 dogal dislere kiyasla

travmaya karsi daha duyarli hale getirmektedir (57).

Periodontal dokular, vaskuler kaynaklarmm fazlaligi nedeniyle olduk¢a iyi
beslenirler. Biiyiilk supraperiosteal kan damarlari, bu vaskuler kaynaklarin en 6nemli
unsurunu teskil ederken periodontal ligamentin vaskuler pleksusu da buna eslik eder. Buna
karsin peri implant mukozanm vaskuler yapisini sadece supraperiosteal arterlerin terminal

dallar1 olusturur (56).

Dogal dislerin aksine dental implant ile ¢cevre kemik dokusu arasinda periodontal
ligament yoktur. Implant ile kemik arasindaki temas lifler vasitasiyla degil, direkt olarak
saglanir. Bu direkt baglanmanin sonucu olarak, implantlarin kuvvetlere karsi olan direnci
dogal dislere kiyasla daha diisiik diizeydedir. Buna ek olarak, peri-implant dokular

periodontal ligament yapisinda bulunan mekanoreseptorlerden de yoksundur (58).

Peri implant bolgelerde periodontal ligament hiicrelerinin olmayismin biyolojik
dezavantajlar1 da mevcuttur. Mikroorganizmalara kars1 bir bariyer gorevi géren periodontal

ligament hiicrelerinin yoklugunda mikroorganizmalarin peri-implant bolgelerde ilerleyisi

kolaylagmaktadir (58).
2.7. Peri-implant Hastaliklar ve Durumlar

Dental implantlar ve c¢evre dokularinda goriilen biyolojik komplikasyonlar
genellikle bakteriyel biyofilm birikiminin neden oldugu, cevre kemik ve yumusak
dokularmn etkilendigi inflamatuar durumlardir. Bu inflamatuar durumlarin, saglikli peri-
implant dokulara kiyasla farkliliklarinin ortaya konulmasi ve tanimlanmasi 6nemlidir.

Ancak, bu sayede klinisyenler hastalik durumlarinda uygun teshis ve tedavi planlarini

belirleyebilirler (59).

Peri implant bolgelerde gelisen inflamatuar lezyonlar, peri-implant hastaliklar ve
durumlar olarak tanimlanmislardir. Amerikan Periodontoloji Akademisi (AAP) ve Avrupa
Periodontoloji Federasyonu(EFP)’nun 2017 yilinda yaptiklar1 ortak ¢alisma sonucunda
yaymladiklar1 yeni siniflamaya gore, peri-implant hastalik ve durumlar su alt basliklar

halinde incelenmistir (5):
e Peri-implant saglk

e Peri-implant mukozitis
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e Peri-implantitis
e Implant gevresinde sert ve yumusak doku yetersizlikleri
2.7.1. Peri-implant Saghk

Peri-implant saglik durumunda kizariklik, 6dem, sondalamada kanama ve
supurasyon gibi inflamasyonun klinik belirtileri gézlenmez. Peri-implant mukoza dental

implantin etrafinda siki bir adaptasyon olusturur (59).

Dental implantlarin fonksiyona ge¢mesini takiben, ilk yil kemik remodelingi
meydana gelmektedir. Bu remodeling doneminde, alveolar kemik kayb1 saglikli
durumlarda 2mm’yi gegmemelidir. Ilk y1l boyunca ve sonrasinda 2 mm veya daha fazla

kemik kayb1 goriilmesi patolojik olarak degerlendirilmelidir (59, 60).

Implant bodlgesinde yapilan cep Olciimleri sirasinda, gevresi yumusak dokunun
yiiksekligi cep derinligini etkileyebilmektedir. Sondalama esnasinda uygulanan kuvvet
yaklagik 0.25 N olmali ve peri-implant cep derinligi 5 mm’yi agsmamahdr (61). Dental
implantlarda; periodontal ligamentin olmamas1 ve implantin protetik tasarimi sondalama
derinliginin Olgtimiinii etkilemektedir. Buna bagh olarak, saghkli implantlarda dahi
sondalama esnasinda travma sebebiyle kanama gorilebilmektedir (62). Inflamasyon veya
travmaya bagl olarak gelisen kanamanin ayiriminin zor olmasi sebebiyle, sondalama

esnasinda hafif kuvvetlerin uygulanmasi 6nemlidir (59).
2.7.2. Peri-implant Mukositis

Peri-implant mukositis, Amerikan Periodontoloji Akademisi (AAP) ve Avrupa
Periodontoloji Federasyonu(EFP)’nun 2017 yilinda ortak olarak yiiriittiikleri ¢aligma
sonucuna gore; gingivitise benzer sekilde biyofilm birikimi neticesinde olusan, implant-
mukoza arayuzeyindeki konak-mikroorganizma etkilesimine bagli olarak goriilen, implanti
cevreleyen yumusak dokuda kizariklik, 6dem sondalamada kanama, sipurasyon gibi
enfeksiyon bulgularmm goriildigii ve bunlara ek olarak baslangic kemik remodelasyonu
asamast disginda herhangi bir kemik kaybinin gozlenmedigi bir tablo olarak
tanimlanmaktadir. Peri-implant mukositiste inflamasyon yumusak dokuyla smirhidir ve
etiyolojik faktorler uzaklastirildiginda saglikli tabloya geri doniildiigiinii gdsteren

caligmalar vardir (6).

Peri-implantitis mukositiste goriilen en yaygm klinik bulgular; sondalamada

kanama, cep derinliginde artig, 6dem eritem ve siiplirasyondur. Bu inflamasyon bulgular1
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icinde en 6nemlisi, sondalamada kanamadir. Sondalamada kanama olmasina ragmen, diger
inflamasyon bulgularinin eslik etmedigi durumlar igin travmatik sondalamadan

kaynaklanabilecegi diisiinilmelidir (6).

Peri-implantitis  mukositis;  osseointegrasyonunu tamamlamis implantlarin
cevresinde bakteriyel biyofilm yapisinin birikimi neticesinde geligir. Dental implantlarin
cevresinde bakteriyel biyofilmin birikmesi ile implant cevresinde peri-implantitis
mukositise ait inflamasyon bulgularinin gériilmesinin arasindaki “sebep-sonu¢® iliskisi
ortaya konulmustur. Deneysel olarak 21 giin boyunca bakteriyel biyofilm birikiminin
gerceklestirildigi dental implantlarin ¢evre dokularindan alian biyopsi 6rnekleri ile klinik
olarak saglikli implantlardan alinan ornekler karsilastirildiginda; ¢alisma grubuna ait
orneklerde T ve B lenfosit infiltrasyonu oldugu goériilmiistiir. Bakteriyel biyofilm yapisini
kontrol altina almaya ydnelik girisimler sonucunda klinik inflamasyon bulgularmin ortadan

kaybolmasi yaklasik 3 haftayr bulmaktadir (63, 64).
2.7.3. Peri-implantitis

Peri-implantitis; Amerikan Periodontoloji Akademisi (AAP) ve Avrupa
Periodontoloji Federasyonu (EFP)’nun 2017 yilinda ortak olarak yiiriittiikleri ¢alismanin
sonucuna gore, dental implantlarin g¢evre dokularinda meydana gelen, sondalamada
kanama, cep derinliginde artig, kizariklik, 6dem gibi inflamasyon bulgularmin eslik ettigi,

buna ek olarak destek kemik dokusu kaybinin goriildiigii bir tablo olarak tanimlanmistir (7)

Dental implantlarin kemik icerisine yerlestirilmelerinin ardindan protetik yiikleme
sonrasindaki 1 yillik siire¢te, maksimum 2 mm duzeylerinde kemik remodelasyonu
gerceklesir (60). Baslangic kemik remodelingine bagli olarak gelisen kemik kayiplarinin
haricinde, yapilan radyografik incelemeler sonucunda goriilen destek kemik dokularindaki

kayiplar akla peri-implantitisi getirmelidir (59).

Amerikan Periodontoloji  Akademisi (AAP) ve Avrupa Periodontoloji
Federasyonu(EFP)’nun 2017 yilinda ortak olarak yiiriittiikkleri ¢aligma sonucuna gore,
klinik olarak peri-implantitis tanisint koyabilmek igin gerekli kriterler su sekilde

siralanmustir (59):

e Sondalamada kanama ve/veya siplrasyona ek olarak peri-implant yumusak

dokudaki inflamatuar degisikliklerin varligi
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e Implant iist yapisinin yerlestirildigi sirada elde edilen dlgiimlere kiyasla

sondalama derinliklerinin artmasi

e Implant destekli protez rekonstriiksiyonunun uygulanmasindan itibaren 1 yil
sonraki radyografik kemik seviyesi degerlendirmesinde goriilen progresif kemik
kayb1

e Implant uygulamasi sonrasi ilk ddneme ait radyografiler ve sondalama
derinlikleri olmaksizin, > 3 mm kemik kaybinin ve/veya kanama ile birlikte >6

mm sondalama derinligi varligi

k. ) 3 .
Resim 1. Peri-implantitis tablosunun klinik gorintisu ( Elemek'ten, 65)

Resim 2. Peri-implantitis tablosunun radyografik gorintisi ( Elemek'ten, 65)

Peri-implantitis vakalarindan aliman 6rneklerin histolojik incelenmesinde, plazma
hiicreleri, makrofaj ve notrofillerin say1 ve yogunluklarinda artig goriilmiistiir. Bunlara ek
olarak, damarsal yapida da belirgin bir artis meydana gelmistir (66). Incelenen drneklerde,

lezyonun g¢ogunlukla cep epitelinin lateral kisminda yer aldigi ve kemik dokusundan
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saghkli bir bag dokusu bolgesiyle ayrildigi gozlenmistir (67). Saglikli implant
bolgelerinden alman ornekler ile peri-implantitisli bolgelerden alman Ornekler
kiyaslandiklarinda, peri-implantitisli bolgelerde Tannerella forsythia ve Porphyromonas
gingivalis gibi tiirler dahil olmak tizere 19 farkli bakteri tiiriiniin sayica artmig oldugu

goriilmiistiir (66, 68).

Gingivitisin periodontitise doniisiimiine benzer sekilde, peri-implant mukositis de
peri-implantitise doniigiir. Fakat giincel literatiire gore, bu doniistimii tetikleyen klinik ve

histopatolojik etkenler halen daha tam olarak aydinlatilamamustir (7).

Peri-implantitisli ve peri-implant mukositisli bolgelerden alinan yumusak doku
orneklerinin immiinohistokimyasal olarak kiyaslandig: bir ¢alismaya gore, peri-implantitis
orneklerinde anlamli diizeyde daha fazla oranda B lenfosit ve notrofil hiicrelerine
rastlanmistir. Bu bulgular 1s18inda, peri-implant mukositis ve peri-implantitisin kendine

Ozgii hiicre profiline sahip hastaliklar oldugu sonucuna varilmistir (69).

Peri-implantitis ve peri-implantitisle ortak etiyolojik faktorlere sahip olan
periodontitisin karsilastirildig1 calismalarin sonuglarina gore bu iki tablo arasinda énemli
histopatolojik farkliliklar oldugu goriilmiistiir. Yapilan ¢alismalar, peri-implantitiste
meydana gelen inflamatuvar lezyonlarin daha genis alan kapladiklarini géstermistir (70).
Peri-implantitiste, periodontitiste oldugu gibi plazma hiicreleri ve lenfositler baskindir.
Ancak, periodontitise gére ¢ok daha biyuk oranlarda makrofaj ve PMNL goriildigi
bildirilmistir. Deneysel peri-implantitis ile deneysel periodontitisin kiyaslandigi baska bir
calismada ise, peri-implantitis tablosunda meydana gelen kemik yikiminin hem daha hizli
gerceklestigi hem de daha genis alanda etkili oldugu bildirilmistir. Bu sonug¢ klinik
pratigine  yonelik degerlendirildiginde; peri-implantitis lezyonlari, periodontitis
lezyonlarma gore daha agresif karakterli olup, hastaligin ilerleme hizi da daha fazla

olmaktadir. (71-75).
2.7.3.1. Peri-implantitis icin risk faktorleri/gostergeleri

Gecmis periodontitis hikavyesi:

Periodontitis ile peri-implantitis arasindaki muhtemel bagi arastiran birgok ¢aligma
yapilmistir. Bu iki tablonun olusmasinda etkili olan patojenik floralarin benzerligi
nedeniyle periodontal cepler, dogal dislerde oldugu gibi dental implant yuzeylerine

yerlesen mikroorganizmalar i¢in de bir kaynak goérevi gormiislerdir. (76). Peri-implantitis
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insidansinin arastirildig1 bir ¢aligmanin sonuglarina gore; gecirilmis periodontitis hikayesi
olan bireylerde peri-implantitis goriilme sikligi %29, periodontitis 0ykisu olmayan
bireylerde ise %6 oldugu bildirilmistir (77). Peri-implantitis tedavi surecinin ne kadar
stirdiigline dair yapilan bir arastirmada ise; periodontal agidan risk altinda olmayan,
periodontal agidan orta risk grubunda olan, periodontal agidan yiiksek risk grubunda olan
bireyler gruplandirilarak karsilastirilmis ve sonuglara gore en uzun tedavi siirecinin

periodontal agidan risk grubundaki hastalarda oldugu goriilmiistiir (78, 79).

Sigara kullanimi:

Sigara kullanimi ile—periodontitis gelisimi arasinda gii¢lii bir iligki vardir (80).
Gergeklestirilen bir meta analizin sonuglarma gore, sigara kullanan bireylerde yillik kemik
kayb1 miktarinin ortalama 0,16 mm daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (81). Bu ¢alismanin
sonuglarint destekleyen baska bir ¢alismada ise, sigara igen bireylerin bulundugu grupta
tiim implantlarin %18’inde peri-implantitis goriiliirken, bu oranin sigara icmeyen bireylerin
bulundugu grupta %6 oldugu agiklanmistir (77). Sigaranin peri-implant saglik tizerindeki
bu olumsuz etkisi, icerisinde barindirdig1 toksik maddelerin ¢okluguyla agiklanabilir. Bu
toksik 6zellikteki maddelerden nikotin, yara bolgesine olan kan akimini azaltir. Buna ek
olarak sigara kullaniminin; notrofil fonksiyonu, fibroblast aktivitesi, inflamatuar mediator
uretimi Gzerindeki etkileri neticesinde “dogal ve kazaniimis immiin yaniti* olumsuz yénde
etkiledigi bilinmektedir (80). Bu verilerle ¢eliskili sonuglar veren ¢alismalar da mevcuttur.
Sigara igen bireyler lizerinde yapilan bir arastirmada 239 implant hastasi ortalama 5 yil
stiresince takip edilmis ve bu bireylerdeki peri-implantitis prevalansmin %15 oldugu
goriilmiistlir. Bu ¢alisma sonucunda sigara kullaniminin peri-implantitis gelisimi iizerine
yiikksek risk teskil etmedigi bildirilmistir ve bu bulgular baska arastirmalarla da
desteklenmistir (82, 83). Sonuglardaki bu farkliliklarin nedeninin, sigara icen ve igmeyen
bireyleri simiflandirma kriterlerinden kaynaklandig: diisiiniilmektedir. Sigara icme durumu
hasta tarafindan verilen bilgiler dogrultusunda degerlendirilmektedir. Bdyle olmasi
sonuglarmn giivenilirligini etkilemektedir. Sonug olarak; sigara kullaniminin peri-implantitis

i¢in risk faktorii/gostergesi olduguna dair bir kanit bulunmamaktadir (7).

Diyabet:

Diyabet; pankreasta insilin Gretiminden sorumlu g hiicrelerinin otoimmiin yikimi
sonucu (tipl) veya dretilen instlin hormonunun insiilin direnci nedeniyle etkin bir sekilde

kullanilamamasi (tip2) neticesinde gelisen, metabolik bir hastaliktir (84). Diyabet ile peri-

19



implantitis arasindaki iliski birgok c¢alismayla incelenmistir. Ferreira ve ark. tarafindan
2006 yilinda yiiriitiilen ¢aligmada, glisemik kontrol nedeniyle ilag tedavisi géren veya aglik
kan sekeri >126 mg/dL olan bireylerde %24 oraninda peri-implantitis gorilirken, diyabeti
olmayan bireylerde bu oranmn %7 oldugu hesaplanmistir (85). Ortalama olarak 11 yil
stiresince takip yapilan kesitsel bir ¢aliymada implantlarin yerlestirildigi sirada diyabet
tanist olan hastalarda peri-implantitis goriilme sikliginin saglikli bireylere kiyasla 3 kat
daha fazla oldugu goriilmiistiir (86). 2008 yilinda yiiriitiilen baska bir ¢alismada, hastalar
ortalama 42 ay (1-12 yil) siiresince takip edilmis ve sonug¢ olarak HbAlc seviyesi < %7
olan bireylerde uygulanan higbir implantta peri-implantitis goriilmedigi, buna karsin
HbAlc seviyesi (%7-%9) araliginda olan bireylerde ise 141 implanttan 6’sma peri-
implantitis tanis1 konuldugu belirtilmistir (87). Bu benzer sonuglarin gorildigi
calismalarin aksine, Costa ve ark. tarafindan 2012 yilinda yiiriitilen retrospektif bir
calismada, peri-implant mukositis tanist konulan hastalar, diyabeti olan veya diyabetli
olmayanlar olarak ikiye ayrilarak karsilastirilmistir. Bu karsilastirma sonucunda, diyabetli
hastalarda peri-implantitis gelisimi agisindan daha yiiksek diizeyde risk goriilmemistir (88).
Tiim bu ¢alismalarin 15131nda; diyabetin peri-implantitis igin risk faktorii/gostergesi olmasi

icin yeterli diizeyde kanit bulunmamaktadir (7).

Yetersiz plak kontrolii/Diizenli idame tedavisinin eksikligi:

Periodontal hastaliklar iizerine yapilan birgok calisma gostermistir ki zayif plak
kontrolii ve diizenli idame tedavisi eksikligi atagman kayb1 ve dis kayiplariyla iliskilidir.
Bu baglamda peri-implantitis ile diizenli idame tedavisi eksikligi arasindaki iliskinin
arastirildig1 birgok ¢alisma mevcuttur. Peri-implant mukositis tanis1 alan hastalarin uzun
donemli takiplerini yapildigi, 2012 yilinda Costa ve ark tarafindan yiiriitiilen bir caliymada,
peri-implantitis gelisme insidansinin diizenli idame tedavisi gormeyen hastalarda diizenli
idame tedavisi gorenlere kiyasla anlamli oranda daha yiiksek bulunmustur (88). Roccuzzo
ve ark. tarafindan 2012 yilinda yiiriitiilen bagka bir calismada hastalarin 10 yillik takipleri
yapilmig ve sonug¢ olarak; idame tedavisine uyan hastalarin %?27’sinde ilerleyen
donemlerde tedavi gereksinimi olustugu gozlenirken bu oranmn idame tedavisine
uymayanlarda %41 oldugu gortismiistiir (79). Sonug olarak; yetersiz plak kontrolinin ve
diizenli idame tedavisinin eksikliginin, peri-implantitis gelisiminde risk faktorii olduguna

yonelik kanitlar vardir (7).
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Keratinize mukoza vetersizligi:

Keratinize mukozanin olmayisinin veya eksikliginin peri-implant dokular
Uzerindeki etkisi; plak birikimini arttirmasi ve buna bagl olarak agiz bakimimi olumsuz
yonde etkilemesiyle agiklanmis olsa da, bu konudaki ¢alismalar oldukg¢a sinirli sayidadir
(7). Lin ve ark. tarafindan yiiriitilen bir ¢alismada peri-implant dokularda keratinize
mukoza yetersizligi goriilen durumlarda, yeterli diizeyde keratinize mukozaya sahip peri-
implant dokulara kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha ¢ok inflamasyon
bulgularma, atagman kayiplarina, dis eti ¢ekilmelerine ve plak birikimine rastlanildigi
aciklanmistir (89). 2009 yilinda Serino ve ark. tarafindan yiiriitillen bir ¢aligmada ise,
protetik restorasyon dizayninin oral hijyen uygulamalarmimn kolayligi noktasinda etkisi
oldugu diisiincesiyle peri-implantitis {izerindeki etkisi arastirilmistir. Sonug olarak; kolay
erisime olanak taniyan dizayna sahip protetik restorasyonlarda peri-implantitis gorilme
sikliginin %18, olanak tanimayan protetik restorasyonlarda ise %65 oldugu bildirilmistir
(62). Ydrdtiilen bu ¢calismalarda; yetersiz keratinize mukoza varliginin oral hijyen iizerinde
olumsuz yonde etkisini bildirmesine ragmen, peri-implantitis gelisimi i¢in risk

olusturduguna yonelik kanitlar sinirhdir (7).

Taskin siman varhgi:

Taskin siman varhigmin peri-implantitis veya peri-implant mukositis gelisimi
iizerindeki etkilerinin ele alindig1 bircok goézlemsel ¢alisma mevcuttur. Bu c¢alismalar
siman atiklarmin peri implant bolgelerin saghigini olumsuz yonde etkiledigini géstermistir.
Sistematik bir derlemeye gore siman artiklarmin sahip olduklar1 piiriizlii yiizey yapismin
biyofilm olusumunu ve yiizeylere retansiyonunu kolaylastirdigi belirtilmistir (7). Buna ek
olarak, vidali restorasyonlar ile simante restorasyonlarin peri-implantitis gelisimi ag¢isindan
karsilastirildig1 ve istatistiksel olarak anlamli farkin bulunmadigi ¢alismalar da mevcuttur

(77, 90-91).

Avrupa Periodontoloji Federasyonu (EFP) ve Amerikan Periodontoloji Akademisi
(AAP)’nin 2017 senesinde yaptiklar1 ortak caligmaya gore, “implant malpozisyonu, asir1
konturlu restorasyonlar veya abutment-restorasyon uyumsuzlugu” gibi iatrojenik
faktorlerin peri-implantitis baslangicit ve siddeti tizerinde etkili olduklar1 bildirilmistir.
Buna ek olarak, peri-implantitis gelisiminde okluzal asir1 yiiklemenin muhtemel etkileri

konusunda sinirli sayida arastirmanin oldugu ve ¢alismalarin devam ettigi belirtilmistir (7).
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2.8. Peri-implant Hastahklarin Tedavisi

b Plak indeksi<1
by Sondalamada kanama (-) \
Cep Derinlii<3 mm Mckmnkp[:lc;ls);;dman ve
b Plak indeksi>1 L7
hSondalamada kanama (+)
+
i by Sondalamada kanama (+) (Giinde 2 kez %0.1'lik CHX jel
Cep Derinligi 3-4 mm : ile 3-4 hafta antiseptik
b Kemik kaybi (-) temizlik

2

b Sondalamada kanama (+)
b Kemik kaybi (-)

Sistemik veya lokal
L» Sondalamada kanama (+) antibiyotik tedavisi

b Kemik kaybi<2mm

Cep Dennligi2S mm |

3
|_p Sondalamada kanama (+) Rezektif veya rejeneratif
b Kemik kaybi>2mm tedavi

Sekil 5. Peri-implant hastaliklarin tedavisi (Dis¢ioglu'ndan, 92)

2.9. Dental Implantlarin Degerlendirilmesi

Giiniimiizde yaygin olarak kullanilan ve birgok farkli tiri bulunan dental
implantlarin klinik bagarilarinin degerlendirilmesi 6nemli bir konudur. Dental implantlar
konusunda yiirlitiilen ¢aligmalarmm  sonuglarinin  objektif ve giivenilir gsekilde
degerlendirilebilmesi igin, evrensel kriterler belirlenmeye ¢alisilmistir. Bunun sonucunda,
literatlirde bir¢ok caligmaciya ait kriterler tanimlanmistir. Bu kriterler icerisinde,
gliniimiizde en ¢ok tercih edileni Albrektsson ve ark. tarafindan 6nerilen kriterlerdir (93,
94).
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Kronolojik siraya gore literatiirde bulunan basar1 kriterleri sunlardir:

1978’de Harvard Uzlagma (Konsensus) Kriterleri
1986°da Albrektsson ve ark. tarafindan 6nerilen kriterler
1989’da Smith ve Zarb tarafindan 6nerilen kriterler
1990°da Buser’in basar1 kriterleri

1992°de Naert ve ark. tarafindan 6nerilen kriterler
1993°te Albrektsson ve Zarb’in modifiye kriterleri

1997 de Roos ve ark. tarafindan 6nerilen kriterler

2000’de Amerikan Periodontoloji Akademisi (American

Periodontology, AAP) tarafindan kabul edilen kriterler

2003’te Karoussis ve ark. tarafindan Onerilen kriterler

Academy of

2007°de Oral Implantolojistlerin Uluslararas1 Kongresi (OIUK, International

Congress of Oral Implantologists, ICOI) Uzlasma (Konsensus) Konferansi’nda

belirlenen kriterler

2.9.1 Albrektsson ve Arkadaslar Tarafindan Onerilen Kriterler

Albrektsson ve arkadagslar1 1986 yilinda dental implantlarda basarinin tanimi ve

basar1 kriterlerinin belirlenmesi amaciyla birtakim onerilerde bulunmuslardir. Ozellikle

implant mobilitesi ve implantlar etrafindaki kemik rezorbsiyonlar1 gibi konulara egilerek

bu konularda basarili bir implant i¢cin gerekli kriterleri ortaya koymuslardir. Bu kriterler

asagida siralandigi gibidir (40):

e Klinik olarak test edildiginde, tek basina implantta hareketlilik olmamalidir.

Radyografik olarak implant cevresinde herhangi bir radyolusent alan

gorilmemelidir.

e Implantin protetik olarak yiiklenmesinin 1. yilmi takiben implant ¢evresindeki

vertikal kemik kayb1 ortalama 0.2 mm’den az olmalidir. (Marjinal kemik kaybi1

yiiklemenin yapildigi ilk yil 1.5 mm’den az olmalidir.)

e Geri doniisii olmayan agri, enfeksiyon, ndropati, parastezi veya mandibuler

kanal perforasyonu gibi semptom ve belirtiler olmamalidir.
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Bir implantin giivenilir olmasi i¢in, yukaridaki kriterler 5 yillik gézlem periyodu

sonunda %85 ve 10 yillik periyod sonunda %80 oraninda yerine getirilmelidir.
2.9.2 Albrektsson ve Zarb’in Modifiye Kriterleri

Albrektsson ve Zarb, daha onceden Onerdikleri basar1 kriterlerine ek olarak yeni

kriterler 6nermislerdir (95).
e Protez c¢ikarildiktan sonra implantlarda mobilite olmamasi.
e Radyolojik muayenelerde implant ¢cevresinde radyolusens alan bulunmamasi.
e Implant gevresindeki mevcut kemik dokusunun stabil olmasi.
e Agriolmamasi.

2.9.3 Amerikan Periodontoloji Akademisi (American Academy of Periodontology,
AAP) Tarafindan Kabul Edilen Kriterler

2000 yilinda Amerikan Periodontoloji Akademisi tarafindan yayinlanan raporda,
1986 yilinda Albrektsson ve ark. tarafindan bildirilen basar1 kriterleri ile 1989 yilinda
Smith ve Zarb’in Onerdigi basar1 kriterleri temel olarak alinmis olup implant basar1

kriterleri asagidaki gibi siralanmistir (96):
e Parestezi, agri, enfeksiyon, ndropati gibi semptomlarin olmamasi.
e implantlarda mobilitenin olmamasi.
e Radyografik muayenelerde implant cevresinde radyolusens alan goériilmemesi.

e Protetik yiiklemenin ardindan ilk yildaki fizyolojik remodeling haricinde, yilda

0.2 mm’den az kemik kayb1 goriilmesi.

e Implant destekli protetik restorasyonun hem hastayr hem de hekimi memnun
etmesi
2.9.4. Oral implantolojistlerin Uluslararasi Kongresi Uzlasma Konferansinda (OIUK,

Intertional Congress of Oral Implantologists Consensus Conference, 1COI)
Belirlenen Kriterler

Oral Implantolojistlerin Uluslararast Kongresi sponsorlugunda 2007 yilinda
gerceklestirilen Italya Ortak Goriis Konferansi'nda, implant basar1 kriterleri
degerlendirilmis ve James-Misch Saghk Skalast modifiye edilerek 4 klinik kategori
belirlenmistir (Tablo 1)(97).
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Tablo 1. Oral Implantolojistlerin Uluslararas1 Kongresi Uzlasma Konferansi’nda
Belirlenen Kriterleri (Misch'ten, 97)

Implant Kalite Olcegi Klinik Kosullar

e Fonksiyonda agr1 veya ac1 yok.

e Mobilite yok.

e {lk cerrahiden sonra radyografik

1.Basar1 (Optimum Saglik) kontollerde 2 mm’yi gegen kemik kaybi
yok

e Eksuda 6ykisu yok.

Fonksiyonda agr1 yok.

Mobilite yok.

2-4 mm’lik radyografik kemik kayb1
Eksuda 0ykusl yok.

2. Tatmin Edici Sagkalim (Survival)

Fonksiyon sirasinda hassasiyet olabilir
Mobilite yok

Radyografik kemik kayb1 > 4mm
(implant gévdesinin 1/2'sinden daha az)
Sondalama derinligi >7mm

Eksuda 6ykusi olabilir.

3. Sagkalim (Survival)’da Bozukluk

Fonksiyon sirasinda agri
Hareketlilik

4. Basarisiz (Klinik veya Kesin Radyografik kemik kaybi: implant
Basarisizlik) uzunlugunun 1/2’sinden fazla

e Kontrol edilemeyen eksuda

o Agizda yerlesik degil

2.10. Peri-implant Dokularin Tiikiiriikte incelenmesi

Tukirdk, vicudumuza solunum, yiyecek, icecek gibi yollarla giren harici
maddelerle karsilasan ilk biyolojik ortamdir (15, 98). Kaynagini majér ve minor tiikiiriik
bezleri ile diseti olugu sivisindan (DOS) almaktadir (99, 100). Tikiiriigiin igeriginde; su,
kan, diseti olugu sivisi, epitelyal ve immiin hiicreler, bronsiyal iirlinler, serum ve serum
urunleri, elektrolitler, organik molekiiller, gida artiklar1 ve baska yabanci maddeler
bulunmaktadir (17, 101).

Tiikiiriikte kimyasal ve mekanik ataklara karsi korunmada etkili olan cesitli
savunma mekanizmalart bulunur. Ayrica tikiiriikk; bakteri, virlis ve mantarlarin
penetrasyonuna kars1 savunmada etkin rol oynar. Heterojen bir s1v1 olan tiikiiriik, yapisinda

antibakteriyel 6zellige sahip olan bir¢ok protein barindirir. Bunlarin en 6nemlileri arasinda
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lizozim, sekretuar IgA, laktoferrin ve peroksidaz gelirken ek olarak sekretuar antikorlar1 ve

non-immunoglobulinleri de icerir (99).

Tukirlkteki savunma sistemlerinden bir digeri de antioksidan sistemidir. Tikiiriik
antioksidan sistemleri igerisinde en 6nemlileri peroksit enzimi ve Urik asit molekilu olmak
iizere ¢esitli enzim ve molekiiller bulur. Urik asit ve peroksitin her ikisi de suda ¢dziinen
antioksidanlardir. Tikiirik yapisinda yagda ¢oziinen antioksidanlar ¢ok diisiik
konsantrasyonlarda bulunurken oranlar1 total tiikiiriik antioksidan kapasitesinin %10’ undan
azdir (15, 98). Tukuruk, bu enzim ve molekuller sayesinde olduk¢a 6nemli bir antioksidan
kapasiteye sahiptir. Tiikiirligiin antioksidan kapasitesinde goriilebilecek azalma sonucunda

oksidatif stres meydana gelebilmektedir (100).

Tiikiirtik, 6zel bir calisma ve ekipman gerektirmeden kolaylikla ve hastay1 rahatsiz
etmeden bol miktarda elde edilmesi sebebi ile bir¢ok sistemik ve oral hastaligin teshisinin
konulmasmda ve bir¢ok hastaligin siddetinin tayininde kullanilan 6nemli bir materyaldir
(17, 102). Periodontal dokularin mikrobiyal etkenlere kars1 verdigi konak yanit, tiikiiriigiin
kompozisyonunu yansitmaktadir (100). Periodontitisli veya peri-implantitisli hastalardan
alman tiikiiriik 6rnekleri incelendiginde, kronik inflamasyonu ve doku yikimini1 gésteren
cesitli mediatorler saptanmaktadir (103). Tiikiirik ayrica, yumusak doku biitlinliigiiniin
korunmasi, immiinolojik savunma sistemi (IgA), protein-enzimatik savunma mekanizmasi
(laktoferrin, lizozim vb.) gibi birgok konuda ¢alisma yapilmasma imkan saglamaktadir.
Tukiirtigiin bir diger savunma sistemi olan antioksidan sisteme ait bilesenler icerdigi

bilinmekte olup bu konuda arastirmaya olanak saglayabilecegi belirtilmektedir (98).

Buradan hareketle; tikirik kompozisyonunun degerlendirilmesi ve tiikiiriik
birlesenlerinin seviyelerinin incelenmesi, hastaligin olusum mekanizmasi, siddeti ya da

prognozu agisindan degerli bilgiler sunabilir (100).
2.11. Serbest Radikaller ve Olusum Mekanizmalar

D1s orbitalinde bir ya da daha fazla eslesmemis elektron bulunduran atom veya
molekiiller “serbest radikal” olarak adlandirilir. Kararsiz, kisa Omiirlii ve kimyasal

reaktiviteleri yuksek atom veya molekullerdir (104).

Serbest radikaller, diger molekiillerle elektron aligverisi yaparak bu molekiillerin

yapisin1 bozar. Elektron kaybederek yapisi bozulan molekiiller eslesmemis elektrona sahip
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olur ve serbest radikale doniisiir. Sonug¢ olarak, tek bir radikalin diger molekiillerle

etkilesimi sonucu zincir seklinde elektron transfer reaksiyonlar1 olan redoksu baglatir (10).
Serbest radikaller 3 farkl sekilde olusur (11);

1. Yapisinda kovalent bag bulunduran bir molekiiliin homolitik yikimi sonucu

olusabilirler (Boliinmenin ardindan her bir pargada ortak elektronlardan biri kalir).
X:Y->X+Y
2. Normal bir molekiilden tek bir elektronun kaybiyla ya da bir molekiiliin
heterolitik boliinmesi sonucunda olusabilirler. Heterolitik boliinme sonucunda

kovalent bagi meydana getiren her iki elektron, atomlardan birisinde kalir.

Boylece serbest radikaller degil, iyonlar meydana gelir.
X:Y > X-+Y"
3. Normal bir molekdle bir elektronun eklenmesiyle olusabilirler.
X+e — X"~

Serbest radikaller, endojen ve eksojen kaynakli iiretilebilirken oksijen veya
nitrojenden koken alirlar (105)(Tablo 2). En fazla elektron transferi sonucunda olusurlar ve
pozitif yuklu, negatif yikli veya notr olabilirler (106). Yapilarinda barindirdiklari
eslenmemis elektronlar nedeniyle lipid, DNA, protein vb. gibi farkli yapilarla kolayca
reaksiyona girebilirler. Birgok kanser tiiri, yaslanmayi hizlandirma, kalp-damar
hastaliklar1, sinir sisteminde dejeneratif degisimler, katarakt gibi pek ¢cok olumsuz tablonun
gorilmesinde rol oynarlar (105). Diisiik yogunlukta ise mitokondride ATP (retimi, kanser
hiicrelerinin oldiirtilmesi, hiicresel biiyiime, enfeksiyonlara karsi korunma gibi olumlu

etkileri vardir (107).
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Tablo 2. Reaktif oksijen ve nitrojen turleri

Reaktif Oksijen Turleri Reaktif Nitrojen Turleri

e  Superoksit 02"

e Hidroksil OH"

e Peroksil ROO™ | e Nitrik oksit NO-
o Alkoksil RO e Nitrojen dioksit NO2
e Hidroperoksil HO2

e Lipid peroksil LOO"

2.11.1. Reaktif Oksijen Turleri

Reaktif oksijen tiirleri (ROT), hem serbest radikalleri hem de radikal olmadigi
halde intraselliiler ve ekstraselliiler ortamlarda radikal olusturabilme potansiyeline sahip
olan diger reaktif tiirleri kapsayan genel bir terimdir. Reaktif oksijen tiirlerinin olusumunda
kritik 6nem tasiyan hiicreler, osteoklast ve fibroblast gibi bag dokusu hiicreleri ile konak

savunmasinda gorev alan fagositik hiicrelerdir (8).

Reaktif oksijen tiirlerinin biyolojik sistemler lizerinde hem yararli hem de zararl
etkileri vardwr. Mitojenik cevap, zararli etkenlere karsi hiicresel cevabin gelismesi ve
hiicresel haberlesme ROT’un yararl etkilerindendir. ROT, yararli etkilerini diisiik
konsantrasyonlarda gostermektedir (8). ROT yiiksek konsantrasyonlara ulastiklarinda ise;
membranlar, lipitler, niikleik asitler ve proteinler gibi kritik onemdeki hiicre yapilarina
zarar verebilmektedir (12). ROT, periodontitis gibi kronik inflamatuar hastaliklar ile
kanser, yaslanma, ateroskleroz gibi durumlarin patogenezinde rol oynamaktadir (9-11).
ROT’un zararh etkilerinden korunmak i¢in antioksidan enzimler ile enzim olmayan

antioksidanlardan faydalanilir (12).
2.11.1.1. Superoksit Radikali (O2 ™)

Canlilarda tretildigi gosterilen ilk radikal olan siiperoksit, aerobik hicrelerde
oksijen molekiline bir elektron eklenmesi sonucunda meydana gelir. Superoksit
iretiminin gergeklestirildigi baslica hiicreler makrofajlar ve polimorfoniikleer 16kositlerdir.
Bunlara ek olarak, daha az oranda fibroblastlar, lenfositler ve eozinofiller de siiperoksit
uretirler (104).

o Aerobik  bir ortamda indirgeyici  Ozellikteki  biyomolekillerin
(ferrodoksinler, tiyoller, katekolaminler, hidrokinonlar, flavinler gibi) oksijen molekiliine

tek elektron vermesi sonucunda kendileri oksitlenirken stperoksit tretirler (108).
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Fe'2+ 0, > Fe®+ 0y~
Cu++ 02— Cu?+ 0"

e Fagositozun gergeklestirildigi 10kositlerde fagozoma seklini veren plazma
membranindaki aktiflesmis enzim kompleksi, NADPH’in oksidasyonu
sonucunda NADP’ye doniisiimiinii gergeklestirir. Bu tepkime sonucunda ortaya

¢ikan iki serbest elektron oksijeni stiperoksite indirger (109).

NADPH + 202 — NADP* + H" +2 02"

e Mitokondrideki enerji metabolizmasinda gorevli olan elektron tasiyicilarindan
(koenzim-Q ve NADH-dehidrogenaz gibi) oksijen molekiliine elektron kagagi

olmasi sonucunda siiperoksit olusur (110).

e Basta dehidrogenazlar ve oksidazlar olmak {izere bir¢ok enzimin katalitik

aktiviteleri esnasinda siiperoksit radikali olusur (110).

Ayrica diisiik derecede reaktiviteye sahip olan siiperoksit, siiperoksit dismutaz
(SOD) tarafindan parcalanarak daha reaktif bir iiriin olan hidrojen peroksitin olusumuna

katilir (104).
2.11.1.2. Hidrojen Peroksit (H202)

Molekuler oksijene iki elektron veya siperoksite bir elektron ilavesi sonucunda
peroksit olusur. Peroksitin iki hidrojen atomu ile birlesmesi sonucunda da hidrojen peroksit
meydana gelir (11). Hidrojen peroksitin doku hasar1 meydana getirme potansiyeli sinirlidir

ve buna bagl olarak toksisitesi de diisiiktiir (111).
O2+e > 02
207 +2 H"— H0O,

Hidrojen peroksidin  biyolojik  sistemlerdeki asil iiretimi siiperoksidin
dismutasyonuyla gergeklesir (109). iki peroksit molekiiliiniin iki proton almasi sonucunda
hidrojen peroksit olusur. Ek olarak, bu tepkime sonucunda molekdler oksijen uretimi de
gerceklesir. Siiperoksit dismutaz enziminin katalizorliigiinii yaptig1 bu tepkimeye

“dismutasyon tepkimesi” ad1 verilir (111).

202" + 2H" —SOD—— H202 + O (Dismutasyon Tepkimesi)
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Zayif bir reaktif oksijen tiirii olan hidrojen peroksit, hiicre membranlarindan
kolaylikla gecebilme yetenegine sahiptir. Buna ek olarak hidrojen peroksitin, ge¢is iyonlar1
varliginda katildig1 Fenton reaksiyonlari sonucunda, hidroksil radikali olusumuna sebep

olarak hiicresel yapiya zarar verme potansiyeli de vardir (104).
2.11.1.3. Hidroksil Radikali (OH")

Hidroksit iyonunun nétr hali olan hidroksil radikali, bilinen en reaktif radikadir.

Cok diisiik yarilanma 6mriine sahip olmasi nedeniyle reaksiyon alani tiretildigi bolgeyle

siirhdir (104, 112).
Hidroksil radikalinin Gretildigi mekanizmalar asagidaki sekilde 6zetlenebilir:

e Hidroksil radikali c¢ogunlukla Fenton reaksiyonuyla firetilir. Fenton
reaksiyonunda hidrojen peroksit, bakir ve demir ile etkilesime girmesi

sonucunda hidroksil radikali olusur (12).
Cu*/Fe*? + H,0, — OH' + OH" + Cu*?/ Fe*3

e Hidroksil radikalinin tiretimiyle sonuglanan diger bir reaksiyon ise Haber-Weiss
Reaksiyonudur. Metal iyonlarmin katalizorlik yaptigi bu reaksiyonda

stiperoksitin hidrojen peroksitle etkilesmesi sonucunda hidroksil radikali olusur
(104).

0" +H,0, > OH +OH + O,

e Suyun iyonize edici radyasyonla etkilesimi sonucunda da hidroksil radikali
iiretilebilmektedir. Su molekiilleri iyonize radyasyona maruz kalmasi sonucunda
iyonlagir (113). Uyarilan su molekiilii (H20*) homolitik yikima ugrayarak,

H20+ ise su molekuliyle reaksiyona girerek hidroksil radikali Gretilir (11).
2 H20 —enerji—— H20" + e + H20*
2.11.1.4. Hipoklorik Asit ( HOCI)

Guclu bir antimikrobiyal ajan olan hipoklorik asit, azurofilik myeleperoksidaz

enzimi tarafindan hidrojen peroksit ile kloriir iyonunun birlesmesi sonucunda meydana

gelir (114).

H.0, + CI' — HOCIl + OH"
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Diisiik dozlarda iken protein fonksiyonlarmni bozabilen hipoklorik asit, yiiksek
dozlarda ise hiicre yikimi ve ndtrofillerdeki kollejenazin aktivasyonuna neden
olabilmektedir. Ek olarak hipoklorik asit, fagositoz yapan hicrelerin bakterileri

Oldirmesinde 6nemli bir rolu oynar (104).
2.11.1.5. Singlet Oksijen (*O2)

Singlet oksijen, yapisinda eslesmemis elektron bulunmamasi nedeniyle serbest
radikal degildir. Molekiiler oksijenin elektronlarindan birinin enerjiye maruz kalmasi
sonucunda doniis yoniiniin ters yoniindeki baska bir orbitale yer degistirmesi sonucunda
olusur. Ayrica singlet oksijen, hidrojen peroksitin hipoklorik asitle reaksiyona girmesi

sonucunda da olusabilir (8).

Singlet oksijen membran lipitleriyle girdigi etkilesim neticesinde lipit
peroksidasyonuna sebep olabilir (104). Son derece toksik oldugu bilinen singlet oksijenin,
retina ve deri gibi vicudun gines isigina maruz kaldigi bolgelerde yiiksek miktarda

olustugu tespit edilmistir (115).
2.11.2.1. Reaktif Nitrojen Turleri (RNT)

Reaktif Nitrojen Tdurleri, icerisinde nitrik oksit (NO), peroksinitrit (ONOO™ ) ve
nitrojen dioksiti (NO) barindiran nitrojendz triinlerdir. ROT’a kiyasla farkli biyolojik ve
kimyasal 6zelliklere sahiptirler. Hedef molekiller Gzerinde nitrosatif stres yaratabilirler
(116).

Yiksek derecede reaktif bir radikal olan Nitrik oksik (NO®), kan basincinin
diizenlenmesi, kas gevsemesi, noral iletim ve savunma mekanizmalar1 gibi bir ¢ok
fizyolojik olayda gorev alir (12). YoOrungesinde eslesmemis bir elektron tasiyan nitrik
oksit, nitrik oksit sentaz (NOS) araciligiyla L-argininden sentezlenir (117). Yorungesindeki
eslesmemis elektronu her ne kadar nitrojen atomuna ait olsa da bu elektronun hem oksijen

hem de nitrojen atomu lizerinde konumlanmasi nedeniyle tam radikal 6zelligine sahip

degildir (105)
L-arginin + NADPH + O —NOS —— N-hidroksi-L-arginin + H.O + NADP* + H*
N-hidroksi-L-arginin + %2 NADPH + O» — L-sitrulin + NO* + H>O

Nitrik oksit Gretiminde gorev alan spesifik nitrik oksit sentaz (NOSs) enziminin
endotelial (eNOS), noronal (nNOS) ve indiiklenebilir (iNOS) olmak tizere ii¢ farkli formu
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vardir (117). Bu enzim formlarindan iNOS tarafindan sentezlenen nitrik oksitin periodontal

hastaliklarda goriilen kemik yikimiyla iliskili oldugu ileri siirtilmiistiir (118).

Nitrik oksit ile superoksit radikalinin reaksiyona girmesi sonucunda peroksinitrit
(ONOO- ) aciga ¢ikar. Peroksinitrit; lipit oksidasyonuna, DNA yikimina ve protein
hasarina neden olabilen yiiksek dereceli bir radikaldir (105, 119).

0,- + NO'— ONOO

Nitrik oksitin yarilanma 6mrii sulu ortamlarda yalnizca birkag saniye iken oksijen
konsantrasyonunun az oldugu ortamlarda bu siire artmaktadir. Nitrik oksit hem yagda hem
de suda ¢oOziinebilen bir yapida oldugu i¢cin plazma ve sitoplazma membranlarindan

kolaylikla gegebilir (54).
2.12. Antioksidanlar ve Siniflandirilmasi

Antioksidanlar; serbest radikallerin tarafindan meydana getirilen, oksidatif
faaliyetlerin 6nlenmesinde kullanilan ve serbest radikallerin stabilize edilmesini saglayan
maddelerdir. ROT ve RNT’ye bagl olarak gelisen oksidatif hasarmn Onlenmesi veya

etkilerinin azaltilmasinda 6nemli fonksiyonlar1 vardir (18, 120).

Canli organizmalarin tiimii, ROT ve RNT’nin artan miktarma kars1 oksidasyon
rediiksiyonunu saglamak amaciyla antioksidan savunma mekanizmalar gelistirmislerdir
(121). Antioksidan molekiiller, viicuttaki tiim doku ve sivilarda bulunur ve PMNL veya

diger hiicrelerce inflamasyon alanlarina lokal olarak salinirlar (122, 123).

Antioksidanlar, endojen antioksidanlar ve eksojen antioksidanlar olmak tzere ikKi

grupta incelenebilirler. Antioksidanlara ait siniflandirma Tablo 3’te yer almaktadir.
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Tablo 3. Antioksidanlarin siniflandirilmasi
ENDOJEN ANTIOKSIiDANLAR

. . . . NONENZIMATIK
ENZIMATIK ANTIOKSIDANLAR ANTIOKSIDANLAR
e  Superoksit Dismutaz (SOD) * Glutatyo_n * Koenzim Q10
e Katalaz (CAT) * I_\_/Ie_laton_ln * Sele_nyt_Jm :
e  Glutatyon Peroksidaz (GPx) * U_r '.k A?'t * ErLipoik fwt
e Glutatyon Reduktaz (GR) * B|I|rub_|n * Transferrin i
e Albumin e Seruloplazmin
EKSOJEN ANTIOKSIiDANLAR
VITAMIN EKSOJEN ILAC OLARAK KULANILAN
ANTIOKSIDANLAR EKSOJEN ANTIOKSIDANAR
e NADPH oksidaz inhibitorleri
e Ksantin oksidaz inhibitorleri
e Trolox-C (Vitamin E anologu)
e Rekombinant sliperoksit dismutaz
e Endojen antioksidan aktiviteyi
e o-Tokoferol (Vitamin E) arttiranlar
e [-karoten (Vitamin A) e Notrofil adezyon inhibitorleri
e Askorbik asit (Vitamin C) e Demir redoks dongusu inhibitorleri
e Folik asit (Vitamin B9) (Desferroksamin)
e Sitokinler (TNF ve IL-1)
e Barbituratlar
e Demir selatorleri
e Nonenzimatik serbest radikal
toplayicilar

2.13. Endojen Antioksidanlar
2.13.1. Enzimatik Antioksidanlar

Enzimatik antioksidanlar1 meydana getiren enzimler; Superoksit dismutaz (SOD),
Katalaz (CAT), Glutatyon redilktaz (GR) ve Glutatyon peroksidaz (GSH-Px) enzimleridir
(124).
2.13.1.1. Stperoksit Dismutaz (SOD)

Superoksit dismutaz (SOD), hiicreleri reaktif oksijen tiirlerine karst koruyan
oldukca 6nemli bir enzimdir (14). Memeli dokularmm sahip oldugu enzimatik

antioksidanlar i¢indeki en etkili olanlarindandir. Ayrica tiikiirlikteki enzimatik

antioksidanlar igindeki en kuvvetli ikinci enzimdir (15).

SOD, siiperoksite etki ederek dismutasyon reaksiyonunu katalizler ve sonug olarak

daha az reaktif zellik tasiyan hidrojen peroksit (H202) ve oksijen molekiilii aciga ¢ikarir
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(12, 125-126). Dismutasyon reaksiyonu, ortamda SOD olmadiginda da kendiliginden

gerceklesebilirken, SOD’un katalizledigi durumda 4000 kat daha hizl1 gerceklesmektedir
(127).

2 0" + 2H---------- H20. + O2
Dismutasyon Reaksiyonu

SOD, tasidig1 6zelliklere gore farkl izoformlara sahiptir. Bunlar; sitosolik Cu, Zn-

SOD, hiicre dis1 Cu, Zn-SOD (EC-SOD) ve mitokondrial Mn-SOD formlaridir (128).

Sitosolik Cu, Zn-SOD

Cu, Zn-SOD enzimi 1stya karsi direngli olup oldukga stabil bir yapiya sahiptir. Bu
Ozelligi nedeniyle kolayca izole edilebilir (129). Yapisinda bulundurdugu metallerden Cu
katalitik acidan aktif iken, Zn’nin aktif olmadig1 ve sadece enzimin stabilizasyonunda
gorev aldigir bildirilmektedir (128). Cu ise Zn-SOD siperoksitin hidrojen peroksite
doniisiimiinde gorev alir. Uretilen hidrojen peroksit daha sonradan katalaz ve GPx enzimi

vasitasiyla su ve oksijene doniistiiriiliir (128).
207" + 2H" —SOD—— H20; + O3
2H,0; —katalaz —— 2H,0 + Oz

Hiicre dis1 Cu, Zn-SOD (EC-SOD)

Ekstraselliler Cu, Zn SOD (EC-SOD), glikolize yapida olup ekstraseliiler bolgede
islev gormektedir. Bununla birlikte diisiik aktiviteleri sebebiyle biyolojik olarak 6nemsizdir
(125). EC-SOD’un en onemli 6zelligi heparine karsi kuvvetli bir afinitesinin olmasidir

(130).

Mitokondrial Mn-SOD

Mn SOD’un baslica yerlesim yeri mitokondri matriksidir. Buna karsmn az oranda
mitokondri diginda da bulunabilir. Homotetramer yapiya sahip olan mitokondrial Mn-SOD
enziminin alt birimlerinden her biri manganez icerir. Bakir alimmin kisitlandigi
zamanlarda Mn-SOD aktivitesi artarken, manganez alimi kisitlandiginda ise Cu, Zn-SOD
aktivitesi artmaktadir (131).
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2.13.1.2. Katalaz

Katalaz; bitkiler, hayvanlar ve aerobik bakteri hiicrelerinde bulunur. Hayvanlarda
ozellikle karaciger ve eritrositlerde yogunlagsmis olmasina ragmen tiim viicut organlarinda

mevcuttur. Katalaz enziminin hiicre i¢inde en ¢ok rastlandig1 yer ise peroksizomlardir (12).

Katalaz; hticreler igin ciddi dizeyde tehdit yaratan bir radikal olmamasina ragmen
fenton reaksiyonuyla hidroksilin (OH") iiretiminde kullanilan hidrojen peroksitin, su ve O?

ye pargalanmasini saglayan reaksiyonu katalize eder (132, 133).
2H,0,; —katalaz — 2H,0 + O2
2.13.1.3. Glutatyon Peroksidaz

Glutatyon Peroksidaz (GPx), glutatyonu (GSH) indirgeyici bir ajan olarak
kullanarak hidrojen peroksitin ve lipit hidrojen peroksitlerin indirgenmesini saglayan
antioksidan bir enzimdir (123). Selenyuma bagimli olan ve selenyuma bagimli olmayan iki
formu mevcuttur. Bu iki form arasindaki farklar; alt birimlerinin sayisi, katalitik

mekanizmalar1 ve aktif merkezlerine selenyum baglanmasmdan kaynaklanir (12).
2GSH + H,02 —GPx—— GSSG + 2H,0

Organizmalar, fenton reaksiyonuna girerek yuksek derecede reaktif olan hidroksil
radikalinin (OH") tiretimine sebep olacak hidrojen peroksitin elimine edilmesinde GPx’i ve
katalaz1 kullanir (134). GPx ve katalaz enzimleri ortak substratlar1 olan hidrojen peroksit
icin yarisirken oksidatif stresin yikici etkilerine karsi korunmada ¢ok Onemli bir rol

oynarlar (12).
2.13.1.4. Glutatyon Rediktaz

Glutatyon rediiktaz, NADPH ile rediiksiyon tepkimesine girerek GSH olusumuna
katki saglar ve bu sekilde NADPH’a bagl olarak gelisen serbest radikal hasarmi onler.

Glutatyon rediiktaz icin ana kaynak heksoz monofosfat yoludur (135).

2 GSSG + NADPH + H+ 2 GSH + NADP*
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2.13.2. Non-enzimatik Antioksidanlar

Non-enzimatik antioksidanlar arasinda; glutatyon, melatonin, drik asit, bilirubin,
albumin, koenzim Q10, a-lipoik asit, selenyum, seruloplazmin ve transferrin gibi enzim

olmayan antioksidanlar yer almaktadir (124).
2.13.2.1. Glutatyon

Glutatyon, intraselliler ortamda sentezlenebilen bir tri-peptit olmasina ragmen
yapisint olusturan amino asitler esansiyeldir ve viicuda diyetle alinir (8). Glutatyon
molekill; hiucre sinyal iletiminde, gen ekspresyonunda, apoptozis mekanizmasinda ve

detoksifikasyonda antioksidan olarak rol oynamaktadir (136).

Glutatyonun indirgenmis formu (GSH) ve oksitlenmis formu (GSSG) vardir. GSH,
hidrojen peroksitin detoksifikasyonunda gorev almaktadir. Bu reaksiyonun sonunda bagska
bir GSH molekiiliiyle bag kurarak GSSG formuna doniismektedir. En 6nemli hicre ici
antioksidanlardan biri olan GSH, vitamin E ve vitamin C gibi diger antioksidanlarin

yenilenmesinde de rol oynamaktadir (11, 137).

GSH diizeyi oksidatif stres durumunda azalirken GSSG diizeyinde ise artig goriiliir.

Bu nedenle GSH/GSSG orani oksidatif stresin tayininde kullanilan bir 6lgiittiir (138).
2.13.2.2. Melatonin

Melatonin, en ¢ok epifiz bezinin pineolasit hiicreleri tarafindan iiretilir. Buna ek

olarak, g6z mercegi, retina gastrointesitinal sistem ve yumurtalikta da salgilanir (139).

Melatonin; superoksit, hipoklorik asit, hidrojen peroksit, hidroksil radikali ve
peroksinitrit gibi ROT ve RNT tirlerini detoksifiye ederek biyomolekiller (zerinde
yaratabilecekleri zararli etkileri 6nleyen bir antioksidandir (139). Melatoninin SOD, GPXx,

GSH gibi antioksidanlara uyarici etkide bulunmasi bir diger antioksidatif fonksiyonudur
(140, 141).

2.13.2.3. Urik Asit

Urik asit, insanlarda piirin metabolizmasmin sonug iiriinii olarak aciga cikar ve
hipoklorik asit, hidroksil radikali, peroksinitrit, singlet oksijen ve selat gegis metallerinin

temizlenmesinde gorev alir (8).

Urik asit, plazmanin total antioksidatif kapasitesinin yaklasik olarak yarismi

karsilar. Antioksidan kapasitesi askorbik asitteki kadar yiiksektir (142). Ayrica iirik asit,
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tilkiiriikteki antioksidatif giiciin  %70’ini  karsilamas1 nedeniyle tiikiiriiglin - major

antioksidanidir (15, 142).
2.13.2.4. Bilirubin

Hemoglobinlerde oksijenin tasindigi bolim olan hem’in parcalanmasiyla agiga
cikan ve safra pigmenti olan bilirubin, lipit peroksidasyonunu inhibe eder. Buna ek olarak,
hidrojen peroksit ve hidroksil radikallerinin temizleyicisi olarak da antioksidatif gorevi
vardir (143).

2.13.2.5. Albumin

Albumin, kan dolasiminda en ¢ok bulunan proteindir ve Onemli antioksidatif
fonksiyonlar1 vardir. Bakir iyonlarmi baglayarak bakira bagimli lipid peroksidasyonunun
gerceklesmesini saglar. Bu sayede hidroksil radikalinin olusmasimi oOnler. Bir baska

antioksidatif 6zelligi de hipoklorik asit temizleyicisi olmasidir (144).
2.13.2.6. Koenzim Q10

Koenzim Q10’un biri indirgenmis (ubikinol ya da CoQH2), biri de oksitlenmis
(ubikinon ya da CoQ) olmak tizere iki formu vardir. Her iki formu da antioksidan 6zellige
sahiptir. Ubikinon, 6karyot hiicrelerin membranlarinda bulunan ve yalnizca endojen olarak
iiretilen lipofilik karakterdeki bir antioksidandir. Lipit peroksidasyonunun énlenmesinde

kullanilir (11).
2.13.2.7. a-Lipoik Asit

a-Lipoik asit (ALA), hem suda hem de yagda ¢oziinebilen bir antioksidandir. Bu
Ozelligi sayesinde hiicre i¢i sivilarda ve hiicre membraninda bulunabilir. ALA, NADH
ve/veya NADPH tarafindan indirgenerek dihidrolipoik aside (DHLA) doniistiiriiliir.
DHLA, en kuvvetli antioksidanlardan biridir. ALA ve DHLA nin katkida bulunduklar1 en
onemli antioksidan faaliyetler icinde vitamin E, vitamin C ve GSH’1 iceren bir ¢ok
antioksidanin  yenilenmesi, redoks metallerinin selasyonu, oksidasyona ugramis
proteinlerin tamiri ve reaktif oksijen tiirlerinin etkisiz hale getirilmesi yer almaktadir (12,
119).

2.13.2.8. Selenyum

Antioksidatif 6zelligi bulunan bir element olan olan selenyum, GSH-PXx aktivitesini

etkileyerek serbest oksijen radikalinin Gretilmesini dnler (145).
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2.13.2.9. Seruloplazmin

Kan dolagimindaki bakirin yaklagik %95’ini tagiyan antioksidan bir protein olan
seruloplazmin, en fazla karacigerde iiretilir. Ferrdziin (Fe*?) ferrike (Fe*®) oksidasyonunda
katalizor olarak gorev alir ve bu sayede fenton reaksiyonunu onleyerek serbest radikal

olusumunu engeller (146, 147).
2.13.2.10. Transferrin

Kan dolasimindaki serbest demirin baglanmasiyla fenton reaksiyonu lizerinden

serbest radikallerin tretimini onler (148).
2.14. Eksojen Antioksidanlar
2.14.1. a-Tokoferol (Vitamin E)

Vitamin E (a-Tokoferol), hiicre membranlarini lipid peroksidasyonuna karsi
korumadaki en giiglii yagda ¢oziinen antioksidandir (8). Sekiz farkli formu vardir ve
bunlardan en etkili olan1 a-Tokoferoldiir. a-Tokoferol yagda yiiksek ¢oziiniirliige sahiptir.
Bu sayede membran fosfolipidlerine kolayca diffiize olabilmektedir (12). Katarakt, iskemi,
baz1 kanser tipleri, nérolojik bozukluklar ve bazi kardiyolojik hastaliklara kars1 korunmada

rol oynar (149).

Vitamin E’nin kimyasal yapisini, 6-kromonol halkas1 ve 16 karbon tasiyan
isoprenoid lateral zincir meydana getirmektedir. Antioksidan 6zelligi, yapisindaki aromatik
halkanimn tasidigi fenolik hidroksil grubundan kaynaklanmaktadir (150, 151). Antioksidan
reaksiyonlarda o-Tokoferol, sahip oldugu hidroksil grubunun oksidasyonu sonucunda
yapisindaki bir hidrojeni vererek a-Tokoferol radikaline doniisiir (8). a-Tokoferol’den
tekrar Vitamin E olusturmak i¢in diger antioksidan tiirlerinden faydalanilir. Bu doniisiimiin

saglanmasinda en etkili antioksidanlar askorbik asit ve indirgenmis formdaki koenzim

Q10’dur (8).

Antioksidan olarak 6nemli bir rolii oynayan Vitamin E’nin anti-inflamatuar
etkinligi de vardwr. Vitamin E, makrofaj ve notrofillerin siliperoksit iiretiminin
durdurulmasinda, trombosit agregasyonunun onlenmesinde ve damar endotelinden nitrik

oksit Uretiminin engellenmesinde énemli rol oynar (8).
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2.14.2. Askorbik Asit (Vitamin C)

Vitamin C (askorbik asit), suda ¢6ztnen bir vitamin olup antioksidan,
antikarsinojenik ve immin sistemi diizenlemek gibi fonksiyonlara sahiptir (152, 153).
Inaktif olan D-askorbik asit ve aktif olan L-askorbik asitle birlikte iki farkli formu bulunur
(154).

Vtamin C (askorbik asit), suda c¢o6zinen peroksil radikalleri ile perhidroksil,
stperoksit, singlet oksijen ve hidroksil radikallerinin temizlenmesinde, hidroksil

radikallerinin iirik asit tizerindeki zararli etkisinin 6nlenmesinde rol oynar (8).

Vitamin C, fenton reaksiyonuna katilarak siiperoksit olusumuna neden olur. Bu
sebepten Otiirli vitamin C’nin pro-oksidan etkisi vardwr. Ancak bu etkinin diisiik
konsantrasyonlarda meydana geldigi (<0,2 mM), yiiksek konsantrasyonlarda ise ¢ok etkili
bir antioksidan oldugu bildirilmistir (8).

Bir¢ok calisma plazmadaki vitamin C yogunlugu ile periodontitis siddeti arasinda
negatif korelasyon oldugunu gostermistir (155, 156). Vitamin C’nin, periodontal dokularin
enfeksiyonu sirasinda agiga ¢ikan proinflamatuar sitokinlerin salinimini azalttigr ve

boylece oksidatif strese olumlu etki yaptigi goriilmiistiir (153).
2.14.3. p-karoten (Vitamin A)

B-karoten, iki adet Vitamin A molekiiliiniin birlesmesiyle olusur. Gastrointestinal
sistem vasitasiyla emilerek antioksidan etkide bulunur. Lipofilik yapisindan o6tiirii
plazmada yiiksek konsantrasyonlarda bulunur ve birgok malign hastalifa kars1 koruyucu

etki yapar. Singlet oksijenin temizlenmesinde 6nemli rol oynar (157, 158).

B-karoten’in oksidatif karakterinin oksijen konsantrasyonundan etkilendigine dair
calismalar mevcuttur. Yuksek konsantrasyonlarda pro-oksidan karakterde olup cevre

dokulara zarar verebildigi tespit edilmistir (157, 159).
2.14.4. Folik Asit

Folik asit bir B vitamini formudur. Reaktif oksijen tirlerinin temizlenmesinde
kullanilan ¢ok giiclii bir antioksidandir. Folik asit, homosistein seviyesini ayarlayarak
vaskuler dokularm oksidatif hasardan korunmasi noktasinda vitamin E ve vitamin C gibi

antioksidan vitaminlere yardimci olur (160, 161).

39



2.15. Peri-implant Hastaliklarda Oksidatif Stresin Rolii

Periodontal hastalikli bireylerde, patojenik bakteri ve firiinleri ile konak cevabi
arasindaki etkilesimin sonucunda doku yikimi meydana gelmektedir (162). Hastaligin
siddetini etkileyen birgok faktor bilinmesine ragmen hastalik patogenezinde ROT’larin da

etkin oldugu son yillarda kabul gérmeye baslamistir (163).

Periodontitis ile benzer patogeneze sahip oldugu disiiniilen peri-implant
hastaliklarin inflamatuar bir hastalik oldugu kabul edilir ve subgingival alanda biriken
gram negatif, mikroaerofilik veya anaerobik bakteriler tarafindan meydana getirildigi
diistiniilmektedir. Bakterilerin ya dogrudan kendi iirettikleri toksik iirlinlerle ya da dolayh
olarak konak savunma sistemini aktive ederek doku yikimi meydana getirdikleri

bilinmektedir (164).

Saglikli dokulara kiyasla inflame dokularda ROT ile RNT’nin ¢ok yiiksek
miktarlarda bulundugu goriilmektedir. Bu molekiillere bagl olarak gelisen oksidatif
stresin, periodontal hastaliklarin etiyolojisinde 6nemli bir rolii oldugunu gosteren ¢ok
sayida calisma mevcutken, peri-implant hastaliklar i¢in smirli sayida calisma vardir.
Baltacioglu ve ark. tarafindan 2014 yilinda gergeklestirilen bir ¢calismada periodontitisli
hasta gruplar1 ile saglikli bireylerin karsilastirilmasi yapilmig ve bu ¢alisma gruplarinda
TOS, TAS ve OSI degerleri karsilastirilmistir. Calismanin sonucuna gore TOS ve OSI
degerleri agresif ve kronik periodontitisli hastalarda kontrol grubuna gore 6nemli diizeyde
yiiksek bulunmustur. TAS degerlerinin ise periodontitisli hasta gruplarinda saglikli hasta

grubuna kiyasla 6nemli derecede diisiik oldugu goriilmiistiir (165).

Bircok RNT’nin osteoklastlar1 aktive ettigi ve bu sekilde kemik yikiminda etkili
olduklar1 diisiiniilmektedir. Ayrica kemik rezorpsiyonu olan bdlgelere komsu ylizeylerde
osteoklastlarn ROT iirettiklerini ve bu sekilde kemik yikimma direkt etki ettiklerini

gosteren ¢aligmalar da mevcuttur (166).

ROT’un tip 1 kollajen tizerindeki etkilerini inceleyen in vitro bir ¢aliymada;
ROT’un meydana getirdikleri oksidatif modifikasyonlar sonucunda tip 1 kollagenin

yikiminda etkin rol oynadiklar1 gosterilmistir (10).

Gingival inflamasyonlarda konak savunmasinda onemli bir rolii olan PMNL,
serbest oksijen radikalleri salarak doku yikimma neden olabilmektedir. Serbest oksijen

radikallerinin proteoglikanlar1 depolarize ederek modifikasyona ugramalarda etkili
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olduklar1 gosterilmistir. Ayrica hidrojen peroksitin fibroblastlar lizerinde sitotoksik etkiye

sahip oldugunu gosteren galismalar da mevcuttur (14, 167).
2.16. Lipid Peroksidasyonu

Hiicre membran yapisindaki doymamis yag asitlerinin serbest radikallerle
etkilesime girmeleri sonucunda oksidasyona ugrayarak yapi ve fonksiyonlarinin degistigi
kimyasal surece lipid peroksidasyonu denir. Lipid peroksidasyonu bir zincir reaksiyonu

seklinde gelisir ve geri doniisiimsiiz membran hasari meydana getirir (16).

Lipid peroksidasyonunda etkili olan radikallerden en énemlileri, singlet oksijen ve
hidroksil radikalleridir (168). Bu radikallerin ¢oklu doymamis yag asitlerine atagi
sonucunda yag asitlerinin ¢ift baglarindan bir hidrojen atomu koparilir. Sonug olarak yag
asidi zinciri, bir lipid radikaline doniisiir. Lipid radikallerinin daha sonra molekiiler oksijen

ile etkilesime girmesi sonucunda da lipid peroksit radikali meydana gelir (8).

L" + Og------> LOO"

Membranlarda bulunan heniiz etkilenmemis durumdaki doymamis yag asitlerinin,
aciga cikan lipid peroksit radikalleriyle reaksiyonu sonucunda bir yandan yeni lipid
radikalleri olusurken bir yandan da ag¢iga ¢ikan hidrojenlerin lipit peroksite eklenmesiyle

lipidhidroperoksit meydana gelir (8).
LOO" + LH----------- -> LOOH + L°

Lipidhidroperoksitlerin yikima ugramasi sonucunda biyolojik olarak aktif 6zellik
tasiyan aldehitler meydana gelir. Aldehitler, uzun dmiirlii olmalar1 ve diffiize olup hiicrenin
diger boliimlerine kolayca gegebilmeleri sayesinde hasarm hiicre boyunca yayilabilmesine

neden olurlar (8).

Malondialdehit (MDA), en az ii¢ adet ¢ift bag iceren yag asitlerinin peroksidasyonu
sonucunda olusan diisik molekiil agirhigmma sahip bir sonug iirliniidiir. MDA, yag
asitlerinin oksidasyonu icin spesifik bir indikatdr 6zelligi tasimamasina ragmen lipid
peroksidasyonun derecesinin tayininde kullanilabilmektedir (17, 18). MDA, bakteri ve
memeli hiicrelerinde mutajenik iken farelerde karsinojenik karakter tasidigi gosterilmistir

(105).
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Lipid peroksidasyonuna bagli olusan sonuc¢ iiriinler, inflamasyonun gorildiigii
gingival dokulardan diffuze olabilmeleri nedeniyle serum ve tikdirikte 6lculebilmektedir
(16).

2.17. Lipid Peroksidasyonu ve Peri-implant Hastahklar

Periodontal dokularda ROT’a bagl olarak gelisen doku hasarinin derecesinin
tayininde lipid peroksidasyonuyla ortaya ¢ikan MDA gibi sonug¢ iirlinlerden
faydalanilmaktadir (16).

Son yillarda lipid peroksidasyonunun periodontal hastaliklar ile iliskisini arastiran
bircok calisma yapilmistir. Akalin ve ark. tarafindan gergeklestirilen bir calismada kronik
periodontitis tanisi alan bireylerden tiikiiriik, DOS ve serum oOrnekleri alinarak MDA
diizeylerine bakilmis ve bu degerler saglikli bireylerden elde edilen degerler ile
kiyaslanmistir. Sonu¢ olarak tiikiiriik ve DOS’ta 0Olgiilen MDA diizeyinin kronik
periodontitisli bireylerde saglikli bireylere kiyasla anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu
anlasilmis olup serum orneklerinde iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
goriilmemistir. Ayrica bu calismada periodontal parametreler ile MDA diizeyleri arasinda

pozitif bir korelasyon oldugu saptanmustir (169).

Lipit peroksidasyonu ile periodontal hastaliklarin iligkisinin incelendigi ve Tsai CC
ve ark. tarafindan yiiriitiilen bagka bir calismada ise kronik periodontitisli bireyler ile
saglikli bireyler karsilastirilmis ve kronik periodontitisli bireylerin DOS 6rneklerinde
istatistiksel olarak anlamli derecede daha yuksek lipid peroksidasyon seviyesine
rastlanmistir. Yine bu ¢alismada kronik periodontitisli bireylere fazl tedavi uygulandiktan
sonra DOS Orneklerine bakilarak bu bireylerde lipid peroksidasyon seviyelerinde diisiis

oldugu goriilmiistiir (170).

Khalili ve ark. tarafindan yiritilen ve generalize periodontitisli bireylerin
periodontal olarak saglikli bireylerle kiyaslandigi bir calismada ise bireylerin tiikiiriik
orneklerindeki MDA seviyeleri arastirilmistir. Bu ¢alismanin sonucunda periodontitisli
bireylerden elde edilen 6rneklerde kontrol grubuna kiyasla daha yiikksek MDA seviyeleri
oldugu goriilmiistiir (17).

Son yillarda periodontitisli bireylerin tiikiiriik, serum ve DOS 0&rneklerinin
periodontal olarak saglik bireylerden alman Orneklerle kiyaslandigi birgok c¢alisma

yapilmistir. Bu caligmalarin sonuglar1 bazi noktalarda farkliliklar gdstermesine ragmen
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genel olarak periodontitisli bireylerin MDA diizeylerinin saglikli kontrol grubuna kiyasla
istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Heniiz periodontitis
ile benzer patogeneze sahip oldugu diistiniilen peri-implantitisin LPO ile iligkisini aragtiran

cok az sayida ¢aligma mevcuttur.

Jazi MM ve ark. tarafindan 2015 yilinda yiiriitiilen bir calismada 24’ etrafinda
inflamasyon goriilen, 26°s1 ise saglikli olan 50 adet implant ¢caligmaya dahil edilerek bu
bolgelerden peri-implant olugu sivist (PICF) toplanmistir. Yapilan biyokimyasal analizler
sonucunda inflamasyonun goriildiigii bolgelerden alman 6rnekler ile saglikli kontrol grubu
kiyaslandiginda iki grup arasinda MDA diizeyleri acisindan anlamli bir fark goriilmedigi

bildirilmistir (171).
2.18. Antioksidanlar ve Peri-implant Hastahklar

Literatlirde antioksidanlar ile periodontal hastaliklarin muhtemel iliskisinin
arastirildigr birgok calisma bulunmaktadir. Bu calismalarda sistemik incelemeler igin

plazma ve serum, lokal incelemeler i¢in ise tiikiiriik ve DOS kullanilmistir (13).

Baltacioglu ve ark. tarafindan ylriitiilen bir ¢alismada kronik periodontitisli
bireylerden serum ve DOS 0Ornekleri alinarak total antioksidan kapasitelerine (TAOK) ve
SOD konsantrasyonlarina bakilmis ve bulunan degerler saglikli kontrol grubuyla
kiyaslanmistir. Calismanin sonucunda kronik periodontitisli bireylerdeki TAOK ve SOD
diizeylerinin saglikli bireylere kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik oldugu

bildirilmistir (172).

Brock GR. ve arkadaglar1 tarafindan yiirlitiilen bir ¢alismada ise periodontitisli
bireylerin saglikli kontrol grubuyla kiyasinin yapilabilmesi i¢in bu bireylerin tiikiirtik,
plazma ve serum Ornekleri almarak TAOK degerlerine bakilmistir. Sonu¢ olarak
periodontitisli bireylerde TAOK diizeylerinin saglikli bireylere gore daha diisiik diizeyde
oldugu goriilmiistiir (13). Bu sonuglarla paralellik gdsteren bir baska ¢aligma Sculley, D.V
ve ark. tarafindan 2003 yilinda yiiriitiilmiis ve alinan tiikiiriikk 6rneklerinde periodontitisli
bireylerin saglikli bireylere kiyasla daha diisik TAOK diizeyine sahip olduklar
bildirilmistir (173).

Chapple ve ark.’nin yiiriittiikleri bir calismada kronik periodontitisli bireyler ile
saglikli bireylerin plazma ve DOS 06rnekleri incelenerek TAOK seviyeleri arastirilmis ve

sonu¢ olarak plazma Orneklerinde her iki grup arasinda anlamli bir fark bulunamazken
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DOS o6rnekleri arasinda TAOK seviyelerinin kronik periodontitisli bireylerde saglikli

bireylere kiyasla anlamli derecede diisiik oldugu goriilmiistiir (174).

Yukaridaki sonuglardan farkli olarak, Kim ve ark. tarafindan 2010 yilinda yiiriitiilen
bir ¢alismada ise periodontitisli hastalardan alinan tiikiiriik 6rneklerinden 6lgiilen TAOK
diizeylerinin saglikli bireylere kiyasla daha yiiksek seviyede oldugu bildirilmistir.
Calismacilara gore sonucun bdyle olmasi, kronik periodontitisli bireylerde tikurik TAOK

diizeyinin patolojik kosullara adaptasyon gostermesiyle agiklanmistir (101).

Sonug olarak periodontal hastaliklar ile antioksidanlarin diizeyi arasindaki iligkinin
arastirildigr birgok ¢alisma yapilmistir. Calismalarin sonuglar1 bazi noktalarda farklilik
gostermesine ragmen ortak goriis; oksidan-antioksidan dengesinin bozulmasi sonucunda
yikic1 periodontal etkiler olustugu yoniindedir. Literatiirde heniiz peri-implant hastaliklar
ile antioksidan diizeyleri arasindaki iliskinin incelendigi ¢ok sayida ¢aliyma mevcut
degildir.

Liskmann ve ark. tarafindan 2006 yilinda yiiriitiillen bir ¢alismada peri-implant
hastalikl1 bireyler ile peri-implant saghkli bireylerin tiikiiriik 6rnekleri karsilagtirilmis ve
peri-implant hastalikli bireylerden alinan 6rneklerde total antioksidan seviyenin saglikli

bireylere kiyasla istatiksel olarak daha diisiik diizeyde oldugu goriilmiistiir (98).

Birbiri E. Ve ark tarafindan yiiriitiilen bir ¢calismada ise peri-implant saglik, peri-
implant mukositis ve peri-implantitis hasta gruplarindan peri-implant sulkus sivisi
Ornekleri alinmig ve bu orneklerin total antioksidan seviyeleri incelenmistir. Calismanin

sonucuna gore gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark bulunamamustir (175).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calismaya, Karadeniz Teknik Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dali’na peri-implant dokular ile ilgili sorunlar1 olan ya da peri-
implant dokularin saglik kontrolii nedeniyle basvuran 64 birey dahil edildi. Bu bireylerin
her birine aydmlatilmis onam formu kapsaminda calismanin igerigi ve yapilacak olan
islemler hakkinda bilgi verildi ve her bireyden ¢aligma i¢in onay alindi. Ayni1 zamanda, bu
calisma icin Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’na basvuruldu ve

2019/316 nolu etik kurulu onay1 alind1 (Ek 1).

3.1. Cahsma Gruplarinin Belirlenmesi

3.1.1. Cahismaya Dahil Edilme Kriterleri
e Herhangi bir sistemik hastalig1 bulunmadigini beyan eden 18-70 yas arasi,
e Sigara kullanmayan,
e Enaz 6 ay dnceden implant iistii protetik tedavisi tamamlanmas,

e Son 6 ay icerisinde herhangi bir ila¢ tedavisi almamuis, bu siirecte hi¢ periodontal

tedavi gérmemis olan,
e Gebelik veya laktasyon doneminde olmayan bireyler ¢alismaya dahil edildi.
3.2. Calisma Gruplarinin Secimi

2017 yilinin sonunda, Amerikan Periodontoloji Akademisi (AAP) ve Avrupa
Periodontoloji Federasyonu (EFP) tarafindan gergeklestirilen ortak g¢alisma sonucunda
belirlenen kriterlere gore, hastalar klinik ve radyoloji agidan degerlendirilmis ve sonug
olarak peri-implant saglik, peri-implant mukositis ve peri-implantitis gruplari

olusturulmustur.
3.2.1. Peri-implant Saghk Grubu

Peri-implant saglik grubuna, iyi agiz bakimina sahip olan ve peri-implant

bdlgelerinde herhangi bir inflamasyon bulgusuna rastlanmayan 20 hasta dahil edilmistir.
3.2.2. Peri-implant Mukositis Grubu

Peri-implant mukositis grubuna, peri-implant yumusak dokularda inflamasyon

bulgular1 (sondalama derinliginde artis, Odem, kizariklik, sondalamada kanama,
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stplrasyon) gozlenen fakat bu tabloya baslangic kemik remodelasyonu (<2mm) asamasi

hari¢ herhangi bir kemik kaybinin eslik etmedigi 20 sayida hasta dahil edilmistir.
3.2.3. Peri-implantitis Grubu

Peri-implantitis grubuna, peri-implant yumusak dokularda inflamasyon bulgulari
(sondalama derinliginde artis, 6dem, kizariklik, sondalamada kanama, siipiirasyon)
gozlenen ve ek olarak en az 3mm kemik kaybi ile minimum 6mm cep derinliginin

goriildiigii 24 hasta dahil edilmistir.
3.3. Hastalarin Periodontal ve Peri-implant Klinik Durumlarinin Degerlendirilmesi
3.3.1. Periodontal Dokularin Durumu I¢in Klinik Degerlendirmeler

Calismaya dahil edilen bireylerin her birinden periodontal dokularin durumunu

degerlendirmek i¢in;

Sondalamada cep derinligi (SCD),

e Klinik atagsman diizeyi (KAD),

e Gingival indeks (GI),

e Sondalamada kanama indeksi (SKI),

e Plak indeksi (PI) dlglimleri yapilarak, kaydedildi (176).

Olgiimler aynm1 klinisyen tarafindan gergeklestirilip mm cinsinden kayitlar
almmuistir. Ayrica 6lgtimler icin William’s Periodontal Sondu (Hu-Friedy) tercih edilmis ve

sond yiizeye paralel bir sekilde kullanilmistir.
3.3.1.1. Sondalamada Cep Derinligi (SCD)

Sondalamada cep derinligi 6l¢timii (SCD) i¢in her bir disin disto-bukkal, bukkal,
mezio-bukkal, disto-palatinal/lingual, palatinal/lingual ve mezio-palatinal/lingual
yiizeylerinden olmak iizere 6 bdlgesinden milimetre cinsinden dlgiimler yapildi. Olgtimler
esnasinda periodontal sond disin uzun aksina paralel tutulup esit ve uygun miktarda kuvvet

uygulanarak (0.25 N) cep tabani ile serbest diseti kenar1 arasindaki mesafe Olgiiliip

kaydedildi (177).
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3.3.1.2. Plak indeksi (PT)

Bakteri plagmin miktarinin belirlenmesinde Silness ve Loe tarafindan olusturulan

plak indeksi kullanildi (178).

0. Ciplak goz ve sond ile yapilan muayene sonucunda hicbir plak olusumunun

gbzlenmemesi

1. Ciplak gozle goriilemeyen ancak periodontal sond ile tespit edilebilen, serbest

diseti kenarina yakin kisimda, film seklinde plak formasyonunun gdzlenmesi

2. Ciplak goz ile goriilebilen ve serbest diseti kenarina yakin kisimda bulunan ince
ve orta diizeydeki plak formasyonu gozlenirken interproksimal alanlarin

tamamiyla dolu olmamas1

3. Serbest digeti kenari, interproksimal alanlar, diseti olugu ve komsu dis

yuzeylerinde ¢ok miktarda plak formasyonunun g6zlenmesi

Her dise ait ortalama PI degerinin Ol¢iimii icin distal, bukkal, mezial,

palatinal/lingual yiizeylerden 6l¢iim yapilarak ortalamalar1 alindi.
3.3.1.3. Gingival indeks (GI)

Digetinin klinik durumunun degerlendirilmesinde Loe ve Silness indeksi’nden

yararlanildi (179).
0. Inflamasyon bulgularmm gériilmedigi saglikli diseti

1. Hafif siddetli inflamasyon, renk degisikligi ve 6dem bulgularinin goérildiigi

fakat kanama bulunmayan diseti

2. Orta siddetli inflamasyon, hiperemik ve 6demli disetine ek olarak sondalamada

kanamanm goézlendigi diseti
3. Siddetli inflamasyon, hiperemik, 6demli ve spontan kanama gozlenen diseti

Her dis ve implant igin distal, bukkal, mezial, palatinal/lingual ylzeylerden 6lgim

yapilarak ortalamalar1 alind.
3.3.1.4. Sondalamada Kanama Indeksi (SKI)

Sondalamada kanama durumunun belirlenmesinde Ainamo ve Bay’in gingival
kanama indeksinden yararlanildi (180). Hafif bir sondalamanin ardindan on saniye

beklenerek kanama takibi yapildi. Kanamanin goriilmesine (+) skor, goriilmemesine ise (-)
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skor verildi. Bu yontemle her bir disin distal, bukkal, mezial ve palatinal/lingual
yiizeylerinden 6l¢lim yapildi. Her bir birey icin SKI belirlenmesinde pozitif skorlarin

yiizdesi hesaplandi.
3.3.1.5. Klinik Atasman Diizeyi (KAD)

Klinik atagman diizeyi, periodontal sond kullanilarak 6lgiilen, cep tabani ile mine-
sement sinirt arasinda kalan mesafedir (181). Tiim dislerin disto-bukkal, bukkal, mezio-
bukkal, disto-palatinal/lingual, palatinal/lingual ve mezio-palatinal/lingual ytzeyleri dahil
olmak (izere 6 bolgesinden &l¢iim yapilmis ve mm cinsinden kayitlar almmistir. Olgiimler
ayni klinisyen tarafindan gerceklestirilmistir. Olgiimler esnasinda periodontal sond disin

uzun aksina paralel tutularak esit ve uygun miktarda kuvvet (0.25 N) uygulanmistir.
3.3.2. Peri-implant Dokularin Durumu icin Klinik Degerlendirmeler

Calismaya dahil edilen bireylerin her birinden peri-implant dokularin durumunu

degerlendirmek i¢in;
e Peri-implant sulkus derinligi (PISD)
e Peri-implant diseti cekilmesi (PIDC)
e Modifiye gingival indeks (mGlI)
e Modifiye sulkus kanama indeksi (mSKI)
e Modifiye plak indeksi (mPI) 6lgtimleri yapilarak, kaydedildi (176).

Olgiimler aynm1 klinisyen tarafindan gergeklestirilip mm cinsinden kayitlar
almmustir. Ayrica dlgiimler i¢in William’s Periodontal Sondu (Hu-Friedy) tercih edilmis ve

sond ylizeye paralel bir sekilde kullanilmastir.
3.3.2.1. Peri-implant Sulkus Derinligi Ol¢iimleri (PISD)

Peri-implant sulkus derinligi i¢in, her bir implantin disto-bukkal, bukkal, mezio-
bukkal, disto-palatinal/lingual, palatinal/lingual ve mezio-palatinal/lingual yizeylerinden
olmak Uzere 6 bolgesinden milimetre cinsinden Slgiimler yapildi. Bu 6 bolgeden 6lgiilen

degerlerin ortalamasi alinarak her bir implant i¢in PISD degeri hesaplandi.
3.3.2.2. Peri-implant Diseti Cekilmesinin Belirlenmesi (PIDC)

Peri-implant diseti ¢ekilmesinin belirlenmesinde referans noktasi implant-abutment

olarak belirlendi ve sulkus tabani ile arasindaki mesafe mm cinsinden 6lciilerek kaydedildi.
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Tim implantlarin  disto-bukkal, bukkal, = mezio-bukkal, disto-palatinal/lingual,
palatinal/lingual ve mezio-palatinal/lingual yilizeylerinden olmak uUzere 6 bdlgesinden

Olctimler yapildi.
3.3.2.3. Modifiye Gingival indeks (mGI)

Peri-implant yumusak dokular igin klinik durumun degerlendirilmesinde, Mombelli
ve ark.’nin gelistirdigi modifiye gingival indeksi (mGI) kullanilmstir (182).

0. inflamasyon bulgularinin gériilmedigi saglikh diseti

1. Hafif siddetli inflamasyon, renk degisikligi ve 6dem bulgularmi goriildiigi

fakat kanama bulunmayan diseti

2. Orta siddetli inflamasyon, hiperemik ve 6demli disetine ek olarak sondalamada

kanamanin gozlendigi diseti
3. Siddetli inflamasyon, hiperemik, 6demli ve spontan kanama gozlenen diseti

Her implant icin distal, bukkal, mezial, palatinal/lingual ylzeylerden &l¢iim

yapilarak ortalamalar1 alind1.
3.3.2.4. Modifiye Sondalamadan Kanama Indeksi (mSKI)

Dental implantlarda sondalama sonrasinda meydana gelen kanamanin
degerlendirilmesi i¢in Ainamo ve Bay’m gelistirdigi Modifiye Sondalamada Kanama
Indeksi (mSKI) kullanildi. Hafif bir sondalamanim ardindan on saniye beklenerek kanama
takibi yapildi. Kanamanin goriilmesine (+) skor, goriilmemesine ise (-) skor verildi. Bu
yontemle her bir implantin distal, bukkal, mezial ve palatinal/lingual yizeylerinden 6lglim
yapildi. Her bir birey igin mSKI belirlenmesinde pozitif skorlarin yilizdesi hesaplandi
(183).

3.3.2.5. Modifiye Plak Indeksi (mPI)

Peri-implant bolgelerde biriken plak miktarmimn belirlenmesinde, Mombelli ve ark.

tarafindan gelistirilen modifiye plak indeksi (mPI) kullanildi (182).

0. Implant yiizeyinin serbest diseti kenar1 yakininda sond ve ¢iplak gdzle yapilan

muayenenin sonucunda higbir plak olusumunun gézlenmemesi
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1. Implant yiizeyinin serbest diseti kenar1 yakminda ¢iplak gozle goriilemeyen
ancak periodontal sond ile tespit edilebilen film seklinde plak formasyonunun

gbzlenmesi

2. Implant yiizeyinin serbest diseti kenar1 yakmimda ¢iplak gozle de goriilebilen

orta duizeyde plak formasyonun gdzlenmesi

3. Implant vyiizeyinin serbest diseti kenar1 yakminda asir1 diizeyde plak

formasyonunun gdzlenmesi

Her implanta ait ortalama mPI degerinin Olctimii i¢cin distal, bukkal, mezial,

palatinal/lingual ylizeylerden 6l¢iim yapilarak ortalamalar1 alind1.
3.4. Radyografik Degerlendirmeler

Calismaya dahil edilen bireylerin radyografik degerlendirmelerinde her bir bireyden

alman ortopantomograf ve periapikal radyografilerden yararlanildi.
3.5. Ornekleme islemleri
3.5.1. Tukiruk Ornekleri

Tikiiriik 6rneklerinin alinmasi i¢in, hastalardan sabahin erken saatlerinde gelmeleri
istendi. Hastalara bu islemden en az 12 saat 6ncesine kadar su harici herhangi bir sivi
tilkketmemeleri, yemek yememeleri ve islem sabahi rutin oral hijyen uygulamalarini
gergeklestirmemeleri sdylendi. Hastalardan tiikiiriik toplama islemi siiresince agizlar1 agik
sekilde beklemeleri istendi ve bu sekilde biriken stimule edilmemis tiikiiriik damlalik
aracili@iyla eppendorf tiiplerine konuldu. Toplanan Ornekler, laboratuvar incelemeleri

gerceklestirilene dek -80 derecede muhafaza edildi.
3.6. Laboratuvar Calismalar

Laboratuvar ¢alismalarmmn tiimii Karadeniz Teknik Universitesi T1p Fakiiltesi T1ibbi

Biyokimya Anabilim Dali’nda gerceklestirildi.
3.6.1. SOD Enzim Aktivitesi Olgiimii

SOD enzim aktivitesi Oberley ve Sun’in (184) gelistirdigi metot modifiye edilerek
belirlendi. Bu yontem, ksantin-ksantin oksidaz sistemiyle olusturulan (O2)‘lerinin

nitroblue tetrazoliumu indirgemesiyle olusan mor renkli formazan molekiiliiniin 560 nm’de
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verdigi absorbansin 6lgiilmesine dayali bir yontemdir. SOD enzim aktivitesi 6lctimu igin

kullanilan ¢ozeltiler agagida verilmistir.

SOD Reaktif Karisimi: 3.65 mg ksantin, 8.93 mg etilendiamintetraasetik asit, 1.01
g NaxCOs, 12 mg BSA tartildi ve ardindan hacmi 156 mL’ye tamamlandu.

2 M (NH4)2S04 Cozeltisi: 2.64 g (NH4)2SO4 10 mL saf suda ¢Ozildi. Ksantin

oksidaz enziminin hazirlanmasi igin kullanild.

0.8 mM CuCl; Cozeltisi: 6.82 mg CuCl, alindi ve 50 mL deiyonize suda ¢oziildii.

Spektrofotometrik 6lcimin hemen 6ncesine olusan reaksiyonu durdurmak i¢in kullanildi.

167 U/L Ksantin Oksidaz Cozeltisi: 3.3 U/ mL’lik orijinal siseden 101 pL alinip
2mL’ ye (NH4)2SO4 ¢ozeltisi ile tamamlandi. Ksantin oksidaz ¢6zeltisi gilinliik hazirlandi.

150 uM Nitroblue Tetrazolium Cézeltisi: 4.9 mg nitroblue tetrazolium 40 mL

deiyonize suda ¢oziilerek elde edildi. Nitroblue tetrazolium ¢6zeltisi 1siktan korundu.

100 U/mL’lik stok SOD standardindan 10, 9, 8, 7, 6, 5, 4, 3, 2, 1 U/mL’ lik SOD
standartlar1 deiyonize su kullanilarak hazirlandi. Tiikiiriik 6rnekleri ¢6ziindiikten sonra 30
saniye siiresince vortekslendi. Daha sonra 10000 g’de +4°C’de 15 dakika santrifiij edildi.
SOD aktivitesi 6lcimi Tablo 4 ’e gore gergeklestirildi.

Tablo 4. SOD aktivitesi 6l¢ciimi i¢in kullanilan reaktifler ve miktarlari

Reaktifler Hacim (uL)
Numune. Standart, Kér 200
SOD Reaktif Karisimi 796
Nitroblue Tetrazolium 204
Ksantin Oksidaz 20

25 °C’de 20 dk inkiibasyon
CuCh 400

560 nm’de spektrofotometrik éleiim yapild.

SOD aktivitesi hesabinda kullanilan % inhibisyonu belirlemek icin Es. 1°dekiformiil kullanildi. %
inhibisyon = (Abs K6r — Abs Numune) + (Abs K6r) x 100 (1)

Standart grafigi, % inhibisyona karsilik gelen konsantrasyonlarin logaritmasi

belirlenerek Sekil 6’da gosterildigi bicimde ¢izildi. Standart grafiginde belirlenen denklem
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kullanilarak numunelerin % inhibisyonlarina karsilik gelen SOD aktivitelerinin logaritmik
degeri hesaplandiktan sonra bunlarin anti logaritmalari alinarak numunelerin SOD

aktiviteleri hesaplandi. Sonuglar U/mL cinsinden hesapland.

N 0 W
o o o

./"‘/.‘—'_.
y =13.297x + 65.622
R?=0.9019

% inhibisyon
= N w S (€] D
o o o o o o

o

0 0.2 0.4 0.6 0.8 1 1.2
log konsantrayon (U/mL)

Sekil 6. Tikiiriik 6rneklerinde SOD aktivitesini hesaplamak i¢in kullanilan standart grafik

3.6.2. MDA Olgimu

MDA duzeylerinin belirlenmesi, MDA’nin asidik ortamda tiyobarbitiirik asit
(TBA) ile olusturdugu kompleksin renginin 532 nm’deki absorbansimin 6lgiilmesi esasina

dayanmaktadir (17).

Standart ¢ozeltiler: 82.5 uL tetrametoksipropan, 50 mL 0.01 M HCI ¢6zeltisine
eklendi ve ardindan 50 °C’de 1 saat inkiibe edildi. Reaksiyon sonucunda olusan 10000
nmol/mL’lik stok MDA standardindan 100 nmol/mL’lik ara stok ¢0zelti hazirlandi. Bu
cozeltiden seri seyreltmeler yapilarak 25, 12,5 6,25, 6,25, 3,125, 1,5625, 0,78125 ve 0
nmol/mL’lik standart ¢6zeltiler hazirlandi.

0,3 mL tiikiiriik 6rneginin lizerine 3 mL 0,025 M Tris-HCI ve 0,175 M KCI’den
olugsan tampon (pH:7,4) eklenerek vortekslendi. 2,5 mL seyreltik tiikiiriik 6rnegi 1 mL %
17 (w/v) trikloroasetik asitle karistirildi ve vortekslendi. 4000 g’de 10 dk boyunca santrifij
edildi. Siipernatant 1 mL %0,8 (w/v) TBA ile karistirilip vortekslendi. Ayni hacimdeki
standartlara da 1 ml TBA ekledi. Etiivde 100 °C’de 15 dk bekletildi. Oda sicakhigma
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getirildikten sonra 532 nm’de Olglim yapildi. Sonuglar nmol/mL cinsinden verildi.

Sonuglarin hesaplanmasinda kullanilan standart grafik sekil 7°de verilmistir.

0.4
0.35 y = 0.0138x .
RZ=0.9986
0.3
0.25
0.2

0.15

Absorbans 532 nm

0.1
0.05 P

°
0 o®
0 5 10 15 20 25 30

Konsantrasyon (nmol/mL)

Sekil 7: Tiikiirik orneklerinde MDA seviyelerinin belirlenmesinde kullanilan standart
grafigi

3.7. istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizlerde SPSS for Windows 17.0 programu kullamildi. Verilerin
normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilk testi ile degerlendirildi. Tanimlayic1 veriler
cinsiyet i¢cin frekans degerleri seklinde, diger parametreler igin ise ortalama, standart
sapma, ortanca, minimum ve maksimum degerleri olarak verildi. Gruplar arasi
karsilastirmalarda cinsiyet icin ki-kare testleri, diger parametreler agisindan ise Kruksal
Wallis, Mann Whitney U testi ve Bonferroni diizeltmesi kullanildi. Korelasyon analizleri
Spearman korelasyon testi ile gerceklestirildi. p<0.05 diizeyi istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Bulgular

Calismamiza dahil edilen hastalarin genel yas ortalamalar1 47,42 iken standart

sapma degeri 13,721°dir. Gruplari tek tek inceledigimizde en diisiik yas ortalamasinin 39.1

ile peri-implant saglik grubunda oldugu goriilmiistiir. Yas ortalamasinda en yiiksek degere

ise 53,45 ile peri-implant mukozitis grubunda rastlanmistir. Yas ortalamasi, peri-implant

hastalik gruplarinda peri-implant saghk grubuna kiyasla istatistiksel olarak 6nemli

derecede yiiksek bulunmustur (Tablo 5).

Tablo 5. Gruplar arasi yas dagilimlari

N Min-Max OrtalamazSs Ortanca
TUm Hastalar 64 20-70 47.42 + 13.72 51
Peri-implant 20 2154 39.1+12.84 38
Saghk
Peri-implant 20 20 — 69 53.45 + 12.7 57
Mukositis
Peri-implantitis 24 20-70 49.33 £12.28 50

Calismamiza dahil edilen hastalar incelendiginde; 31 kadin ve 33 erkek hastanin

oldugu gorilmektedir. Peri-implantitis grubunda 13 kadin 11 erkek bulunmakta iken, peri-

implant mukositis ve peri-implant saglik gruplarmin her ikisinde ise 9 kadin 11 erkek hasta

bulunmaktadir. Gruplar arasinda cinsiyet agisindan istatistiksel olarak farklilik yoktur.

(Tablo 6).

Tablo 6. Gruplar arasi cinsiyet dagilimlari

Kadin (/%) Erkek (/%)
TUm hastalar %48,43 %51,57
Peri-implant Saghk % 45 % 55
Peri-implant Mukositis % 45 % 55
Peri-implantitis %54,16 %45,84
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Caliymamiza dahil edilen hastalar incelendiginde; dental implantlarin ¢alisma
gruplarma gore dagilimi Tablo 7°de, dental implantlarin uygulandiklari lokalizasyonlara
gore dagilimi tablo 8’de yer alirken; dislerin ¢aligma gruplarina gore dagilimi Tablo 9’da,

dislerin ¢aligma gruplarina gére dagilimi Tablo 10°da yer almaktadir.

Tablo 7. Dental implantlarin ¢alisma gruplarina gére dagilimi

Peri- Peri-implant Peri-implant
[0)
Total (%) implantitis(%) Mukositis (%) Saghk (%)
Dental
Implantin
Sayisi 258 (100) 120 (46.51) 98 (37.98) 40 (15,5)

Tablo 8. Dental implantlarin uygulandiklar1 lokalizasyonlara gore dagilimi

Dental Peri- 4 .
. 4 . Peri-implant Peri-implant
Implantin Total (%) implantitis o i1 o
Lokalizasyonu (%) Mukaositis (%) Saghk (%)
Maksilla 141 (54.65) 68 (25.35) 57 (22.09) 16 (6.2)
Mandibula 117 (45.34) 52 (20.93) 41 (15.5) 24 (8.91)
Anterior 56 (21.7) 34(13.17) 17 (6.58) 5 (1.93)
Posterior 202 (78.29) 86 (33.33) 81 (31.78) 35 (13.17)
Tablo 9. Dislerin ¢alisma gruplarina gore dagilimi
Peri- Peri-implant Peri-implant
[0)
Total (%) implantitis (%) Mukositis (%)  Saghk (%)
Dis Sayisi 1152 (100) 361 (31.33) 335 (29.07) 456 (39.58)
Tablo 10. Dislerin uygulandiklari lokalizasyonlara gére dagilimi
Dlsler_m Total (%) Eerl- N Perl-lmp_lant Petl-lmplant
Lokalizasyonu implantitis (%) Mukositis (%) Saghk (%)
Maksilla 555 (48.17) 165 (14.32) 167 (14.49) 223 (19.35)
Mandibula 597 (51.82) 196 (16.75) 168 (14.58) 233 (20.22)
Anterior 600 (52.08) 191 (16.57) 186 (16.14) 223 (19.35)
Posterior 552 (47.91) 170 (14.75) 149 (13.02) 233 (20.22)

Caligmamiza dahil edilen dental implantlarin protetik restorasyon tipinin gruplara

gore karakterizasyonu ise Tablo 11°de gosterilmistir.
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Tablo 11. Dental implantlarin protetik restorasyon tipinin gruplara gore karakterizasyonu

Protetik Peri- Peri-implant Peri-implant
0)

_Fﬁfsitorasy"”“” Total (%) implantitis (%) Mukositis (%)  Saghk (%)

Implant destekli

sabit protez 60 (93.75) 22 (34.37) 18 (28.12) 20 (31.25)

Implant destekli

overdenture 3 (4.68) 2 (3.12) 1 (1.56) 0 (0)

protez

Implant desteldi () 56 0 (0) 1 (1.56) 0(0)

hibrit protez

4.2. Klinik Bulgular

Yaptigimiz ¢alismada, periodontal klinik parametreler (CD, KAD, SK, GI, PI) ile
peri-implant klinik parametreleri (PISD, PIDC, mSKI, mGI, mPI) iceren gruplar arasi
kargilastirmalar Tablo 12. ve Tablo 13.’de verilmistir.

Klinik periodontal parametrelerin incelenmesi;

Calismamizda, klinik periodontal durumun peri-implant doku saglhigini da etkiledigi
g6z onlnde bulundurularak, peri-implant Klinik parametrelere ek olarak periodontal klinik

parametreler de Ol¢iilmiistiir.

e Peri-implant hastalik gruplarimin (peri-implantitis ve peri-implant mukositis)

karsitlastirilmasi;

Peri-implantitis grubunda, peri-implant mukositis grubuna kiyasla daha yiiksek
SCD, KAD ve PI degerleri olciiliirken, bu farkin istatistiksel olarak anlamli olmadig1
goraldu. Diger periodontal parametreler olan GI ve SKI degerlerinin ise; peri-implantitis
grubunda peri-implant mukositis grubuna kiyasla daha yiiksek oldugu, gruplar arasindaki

farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildii.

o Peri-implant hastalik gruplar ile peri-implant saghk gruplarimin karsilastirilmasi;

Peri-implant hastalik gruplarinin her ikisinde Olgiilen klinik periodontal
parametrelerin tamami, peri-implant saglik grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli

derecede yuksek bulundu (p<0,05) (Tablo 12) (Sekil 8).
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Tablo 12. Periodontal klinik parametrelerin peri-implant hastalik ve peri-implant saglik
gruplarinda karsilastirilmast

gellirr:rﬁetrelerG ruplar N X+£Std.Sapma Ortanca
Pi 24 2,99+1,24 8 2,61
SCD (mm) PM 20 2,46+0,51 8 2,41
PS 20 1,9340,31 1,98
Pi 24 2,84+1,37 8 2,69
KAD (mm) PM 20 2,42+0,55 § 2,38
PS 20 1,88+0,44 1,86
Pi 24 1,53+0,64 '8 1,42
Gl PM 20 1,100,36 ° 1,10
PS 20 0,57+0,31 0,58
Pi 24 0,62+0,34 ' 0,67
SKI PM 20 0,23+0,20 8 0,15
PS 20 0,07+0,06 $ 0,05
Pi 24 1,84+0,78 1,90
Pl PM 20 1,37+0,66 ' 1,22
PS 20 0,73+0,38 0,69

Pi: Peri-implantitis grubu, PM: Peri-implant mukositis grubu, PS: Peri-implant saglik grubu, SCD:
Sondalamada cep derinligi, KAD: Klinik atasman diizeyi, SK: Sondalamada kanama, GI: Gingival indeks,
PI: Plak indeksi

7+ PM grubu ile karsiastirildiginda istatistiksel olarak anlamh fark vardwr
(p<0,05) 8 PS grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlaml fark vardwr
(p<0,05)
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Periodontal Klinik Parametreler

Gl SKI FI

mPI mPM @FS

Sekil 8. Periodontal klinik parametrelerin peri-implant hastalik ve peri-implant saglik
gruplarinda karsilastirilmast

7 PM grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlaml fark vardir
(p<0,05) 8 PS grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamh fark vardwr
(p<0,05)

Klinik peri-implant parametrelerin incelenmesi:

o Peri-implant hastalik gruplarmmin (peri-implantitis ve peri-implant mukositis)

karsilastirilmasi;

Peri-implantitis grubundaki Kklinik peri-implant parametrelerin timd, peri-implant
mukositis grubuna kiyasla istatistiksel olarak 6¢nemli derecede ylksek bulundu. (p<0,05)
(Tablo 13) (Sekil 9).

o Peri-implant hastalik gruplari ile peri-implant saglhk gruplarinin karsilastirilmasi;

Peri-implantitis ve peri-implant mukositis gruplarindaki tiim klinik peri-implant
parametrelerin, peri-implant saglik grubuna kiyasla istatistiksel olarak 6nemli derecede
yuksek bulundu (p<0,05). Ay sekilde, peri-implant mukositis grubunda da tim Klinik
peri-implant parametreler peri-implant saglik grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
derecede yiksekti (p<0,05).
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Tablo 13. Peri-implant klinik parametrelerin peri-implant hastalik ve peri-implant saglik
gruplarinda karsilastiriimasi

Klinik

Parametreler Gruplar N X+£Std.Sapma Ortanca
Pi 24 3,91+1,0278 3,84
PiSD (mm) PM 20 3,09+0,45 § 3,00
PS 20 2,62+0,40 ™ 2,69
PI 24 4,24+1,05 8 4,25
PiDC (mm) PM 20 3,08+0,458 3,00
PS 20 2,50+0,71 % 2,69
Pi 24 1,88+0,49 8 2,00
mGl PM 20 1,32+0,34 1,30
PS 20 0,60+0,51 7 0,50
Pi 24 0,85+0,26 T 1,00
mSKIl PM 20 0,36+0,25°% 0,40
PS 20 0,00+0,00 * 0,00
Pi 24 1,95+0,8178 2,00
mPl PM 20 1,360,728 1,24
PS 20 0,82+0,37 7 1,00

Pi: Peri-implantitis grubu, PM: Peri-implant mukositis grubu, PS: Peri-implant saglik grubu, PISD:
Periimplant sulkus derinligi, PIDC: Peri-implant diseti ¢ekilmesi, mGI: Modifiye gingival indeks, mSKI:
Modifiye sulkus kanama indeksi, mPI: Modifiye plak indeksi

7+ PM grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark vardir
(p<0,001) 8 PS grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlaml fark vardir
(p<0,001)
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Peri-implant Klinik Parametreler

4.5

PiSD (MM) PIDC (MM) MGl MSKI MPI

EPi @EPM EPS

Sekil 9. Peri-implant klinik parametrelerin peri-implant hastalik ve peri-implant saghk
gruplarinda karsilastiriimasi

# PM grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark vardwr
(p<0,001) §8 PS grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark vardwr
(p<0,001)

4.3. Laboratuvar Bulgulan

Peri-implant hastalik gruplarinin (peri-implantitis ve peri-implant mukositis)
laboratuvar bulgularinin karsilagtirilmasi;

Tukirukteki SOD duzeyi; peri-implantitis grubunda peri-implant mukositis
grubuna kiyasla daha diisiik iken, iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak 6nemli degildi
(p>0,05).

Tukirukteki MDA duzeyi; peri-implantitis grubunda peri-implant mukositis
grubuna kiyasla daha yiiksekti. Ayrica, iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak
onemliydi. (p<0,05).

Peri-implant hastalik gruplart ile peri-implant saghk gruplarinin laboratuvar

bulgulart acisindan karsilastiridmasi;

Tukudrlkteki SOD dizeyi, peri-implantitis grubunda peri-implant saghk grubuna
kiyasla daha diisiik iken, iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak Gnemli degildi.
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(p>0,05). Peri-implant mukositis grubunda da peri-implant saglik grubuna kiyasla daha

diistik diizeyde SOD o6l¢iildii, bununla birlikte iki grup arasindaki farkin istatistiksel olarak

anlamli olmadig1 goriildi (p>0,05).

Tukrikteki MDA dizeyleri, peri-implantitis ve peri-implant mukositis gruplarinda

peri-implant saglik gruplarina gore istatistiksel olarak dnemli derecede yiiksekti (p<0,05).

Tablo 14. Laboratuvar parametrelerinin peri-implant hastalik ve peri-implant saglik

gruplarinda karsilastirilmasi

Laboratuvar

Parametreleri Gruplar N X+£Std.Sapma Ortanca
Pi 24 0,1727+0,16470 0,1230

SOD

(U/mL) PM 20 0,2176+0,19204 0,1675
PS 20 0,4405+0,70229 0,1480
Pi 24 6,5116+1,48571 6,3378

MDA

(nmol/mL) PM 20 5,5511+0,82227 5,5424
PS 20 4,5348+0,70451 4,4795

Pi: Peri-implantitis grubu, PM: Peri-implant mukositis grubu, PS: Peri-implant saglik grubu, SOD:
Siiperoksit Dismutaz Seviyesi, MDA: Malondialdehit Seviyesi

SOD Duzeyi

0.5
0.4
0.3

0.2

0'1 -
0

SOD Miktari

EP| mPM HPS

Sekil 10. SOD degerlerinin gruplar arasi karsilastirilmast
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7+ PM grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlaml fark vardir
(p<0,001) 8§ PS grubu ile karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark vardwr
(p<0,001)

MDA Diizeyi

o B N W~ 0 o0 N

MDA Dizeyi

EP| mPM mPS

Sekil 11. MDA diizeylerinin gruplar arasi karsilastirilmasi

7 PM grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamh fark vardir
(p<0,001) 8§ PS grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark vardwr
(p<0,001)

4.4. Korelasyonlar

Calismada yer alan peri-implant hastalik ve peri-implant saglk gruplarinm klinik
periodontal ve peri-implant parametreleri ile SOD ve MDA seviyelerine iligkin korelasyon
verileri Tablo 15°te gosterilmistir. Buna ek olarak, bu parametrelerin grup i¢i korelasyon

verilerine ise Tablo 16, Tablo 17 ve Tablo 18’de yer verilmistir.

Tiim gruplar bir arada incelendiginde;

(CD-MDA), (KAD-MDA), (SKI-MDA), (GI-MDA), (PI-MDA), (PISD-MDA),
(PIDC-MDA), (MSKI-MDA), (MGI-MDA), (MPI-MDA) arasinda pozitif korelasyon
gbzlenmistir. Ayrica (PI-SOD), (PICD-SOD) arasinda ise negatif korelasyonun varhgi
goriilmistiir (Tablo 15).
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Tablo 15. Tiim gruplarin bir arada klinik ve laboratuvar parametrelerinin korelasyonu

r p
CD-MDA | 0,407 0,001
KAD-MDA | 0,366 0,003
SKI-MDA | 0,547 0,000
GI-MDA 0,520 0,000
PI-MDA 0,529 0,000
PiSD-MDA | 0,302 0,015
PIDC-MDA 0,351 0,004
VPN 0,559 0,000
MGI-MDA | 0,439 0,000
MPI-MDA | 0,505 0,000
PI-SOD -0,310 0,013
PICD-SOD | -0,246 0,036

CD: Cep derinligi, KAD: Klinik Atagman Dizeyi, SKI: Sondalamada Kanama Indeksi, Gl: Gingival
indeks, PI: Plak indeksi PiSD: Peri-implant sulkus derinligi, PIDC: Peri-implant diseti ¢ekilmesi, MSKI:
Modifiye Sondalamada Kanama Indeksi, mGl: Modifiye gingival indeks, mPl: Modifiye plak indeksi,
MDA: Malondialdehit seviyesi, r: Pearson korelasyon katsayisi

Peri-implantitis grubu icin; klinik periodontal ve peri-implant parametreleri ile
tiikkiliriik SOD ve MDA degerlerine iliskin korelasyonlar Tablo 16.’da gosterilmistir.
Peri-implantitis grubu kendi iginde degerlendirildiginde;

(PI-MDA) parametreleri arasinda zayif pozitif yonde, (PI-SOD) parametreleri
arasinda zayif negatif yonde korelasyon gézlenmistir. Peri-implantitis grubu igin; klinik
periodontal ve peri-implant parametreleri ile tiikiirik SOD ve MDA degerlerine iliskin

korelasyonlar Tablo 16°da gosterilmistir.
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Tablo 16. Peri-implantitis grubunda klinik ve laboratuvar verilerinin korelasyonu

r Y
P1-SOD -0,397 0,055
PI-MDA 0,438 0,032

Pl: Modifiye plak indeksi, MDA: Malondialdehit seviyesi, r: Pearson korelasyon
katsayist

Peri-implant mukositis grubunun, klinik periodontal ve peri-implant parametreleri
ile tiikiirik SOD ve MDA degerleri arasindaki korelasyonlarin verileri Tablo 17°de

gosterilmistir.
Peri-implant mukositis grubu kendi icinde degerlendirildiginde;

(PISD-SOD), (PIDC-SOD), (MSKI-MDA), (MGI-MDA) parametreleri arasinda
negatif yonde Kkorelasyon go6zlenmistir. Peri-implant mukositis grubunun, Klinik
periodontal ve peri-implant parametreleri ile tiikiiriik SOD ve MDA degerleri arasindaki

korelasyonlarin verileri Tablo 17°de gdsterilmistir.

Tablo 17. Peri-implant mukositis grubunda klinik ve laboratuvar verilerinin korelasyonu

r Y
PiSD-SOD | 0-,515 0,020
PIDC-SOD | 0-,515 0,020
MSKI-
MDA 0-,613 0,004
MGI-MDA | 0-,472 0 ,035

PISD: Peri-implant sulkus derinligi, PIDC: Peri-implant diseti ¢ekilmesi, MSKI: Modifiye Sondalamada
Kanama Indeksi, mGIl: Modifiye gingival indeks, SOD: Superoksit Dismutaz seviyesi, MDA:
Malondialdehit seviyesi, r: Pearson korelasyon katsayist

Peri-implant saglik grubu i¢in, klinik periodontal ve peri-implant parametreleri ile

tikiirik SOD ve MDA degerleri arasindaki korelasyonlarin verileri Tablo 18’de

gosterilmistir.
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Peri-implant saglhik grubu kendi icinde degerlendirildiginde;

(GI-MDA), (MGI-MDA) parametreleri arasinda negatif yonde zayif korelasyon,
(SKI-MDA) parametreleri arasinda pozitif yonde zayif korelasyon goézlenmistir. Peri-
implant saglik grubunun, klinik periodontal ve peri-implant parametreleri ile tukirik SOD

ve MDA degerleri arasindaki korelasyonlarin verileri Tablo 18’de gosterilmistir.

Tablo 18. Peri-implant saglik grubunda klinik ve laboratuvar verilerinin korelasyonu

r Y
SKI-MDA | 0,388 0,091
GI-MDA -0,464 0,039
MGI-MDA | -0,493 0,027

GI: Gingival indeks, mGI: Modifiye gingival indeks, MDA: Malondialdehit seviyesi, r: Pearson korelasyon
katsayist
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5. TARTISMA

Dental implantlar; eksik dislerle beraber kaybedilen fonksiyon ve estetigi tekrar
saglamak amactyla, kemik icerisine, iizerine veya mukozaya cerrahi olarak yerlestirilen,
dis kokiinii taklit eder tarzda silindirik veya konik formda iiretilen biyouyumlu
materyallerdir (1). Kimyasal igeriklerine bakildiginda genellikle metal, polimer veya
seramik yapidadirlar (185). Yapilan ¢aligmalar, dental implantlarin yiiksek oranda klinik
basar1 gosterdigini rapor etmistir (2). Arastirmalar, maksillaya uygulanan implantlarin
basar1 oraninin %91,84, manbibulaya uygulanan implantlarin basar1 oraninin ise %95,07
oldugunu gostermistir (3). Bununla birlikte, implant ¢evresi dokularda implantin
sagkalimini etkileyebilecek patolojik durumlar gériilebilmektedir (186). Konak savunmasi
ile bakteriyel yiik arasindaki dengesizlige bagli olarak gelisen peri-implant hastaliklar
sonucunda, osseointegre olan implantlarin kayb1 s6z konusu olabilmektedir (4). Mir-Mari
ve ark. tarafindan yliriitillen bir ¢alismaya gore; sondalamada kanama, suplrasyon ve
yumusak dokuda 6demin goriildiigii fakat bu duruma alveolar kemik kaybmin eslik
etmedigi peri-implantitis mukositis tablosunun, implant uygulanan hastalarin %38,8’inde,
uygulanan implantlarn %21,6’sinda goriildiigi belirtilmistir. Yine ayni ¢alismada;
sondalamada kanama, siipiirasyon ve yumusak dokuda g6zlenen &deme ilave olarak
radyografide alveolar kemik kaybinin da gozlendigi klinik bulgular rehberliginde,
hastalarin %16,3’tinde, uygulanan implantlarin %9,1’inde peri-implantitis gorildigi
belirtilmistir (187). Giiniimiizde implant uygulamalarinin artisina paralel olacak sekilde
peri-implant hastaliklar ¢ok daha sik goriilmekte ve peri-implant hastaliklarin dogru teshis
ve tedavisine yonelik ¢ok sayida calisma ile peri-implant problemler ¢dzilmeye

calisilmaktadir.

Peri-implant hastaliklarin, periodontal hastaliklarla etiyoloji ve patogenez yoniinden
bir¢ok benzerlik tasidigi kabul edilmektedir. Saglikli kosullarda alman o6rneklerde, peri-
implant mikroflorasmin saglkl dislerdeki gibi az sayida gram (-) anaerobik tiire sahip
oldugu, cogunlukla gram (+) koklar ve hareketsiz basillerden meydana geldigi
gorilmektedir. Ayn1 zamanda, peri-implant mukositiste gingivitise benzer sekilde ¢ok
sayida kok, hareketli basil ve spiroketlerin bulundugu goriilmektedir. Peri-implantitiste ise,
alinan biyofilm 6rneklerinde periodontitise benzer sekilde cok miktarda gram (-) hareketli
anaerobik tlrler olan T.Forsythia, P.Gingivalis ve T.Denticola bulundugu gézlenmistir.

Yapilan in vivo ve klinik ¢aligmalar, biyofilm yapisinin implantlar {izerinde birikiminin ve
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olgunlasmasinin peri-implant dokularda inflamasyona neden oldugunu agikca gostermistir
(188-190). Biyofilm yapisindaki bakteriler, toksik iiriinler tireterek dogrudan veya konak
savunma sistemlerini aktive ederek dolayli yoldan doku yikimina neden olurlar (191).
Konak savunmasinin aktive edilmesiyle birlikte, baslangigta PMNL’ler gorev alir.
PMNL’ler; genis bir biyolojik aktivite yelpazesine sahiptir ve inflamasyon durumunda
fagositoz ile pro-inflamatuar ve anti-inflamatuar sitokinlerin salimimimin yani sira, reaktif
oksijen tiirlerinin salinimindan sorumludur. Bakterilerin yok edilmesine yonelik olarak
PMNL tarafindan iiretilen ROT, hiicre dis1 ortama asir1 miktarda salmimi sonucunda doku
yikimina neden olmaktadir (192). ROT ’un zararli etkilerinden korunmak i¢in antioksidan
mekanizmalar gorev almaktadir. Antioksidanlar, serbest radikallerin stabilize edilmesini
saglayarak, oksidatif faaliyetlerin 6nlenmesinde rol oynamaktadir. Antioksidan molekdiller
ROT ’a baglh olarak meydana gelen oksidatif hasarin 6nlenmesinde veya oksidatif hasarin
etkilerinin azaltilmasindan sorumludur (18, 120). Normal fizyolojik durumda, ROT
aktivitesi ile antioksidan savunma mekanizmalar1 arasinda dinamik bir denge vardir. Bu
denge;  antioksidan  savunma  mekanizmasinda bir azalma veya ROT
tiretiminde/aktivasyonunda bir artis neticesinde ROT Iehine bozuldugunda, oksidatif stres
meydana gelir (193). Son yillarda yiiriitiilen birgok ¢alisma, oksidatif stresin periodontal

hastaliklarin patogenezinde 6nemli bir rolii oldugunu isaret etmektedir (10, 163-165).

Memeli hiicrelerinin sahip oldugu enzimatik antioksidanlardan biri olan SOD,
dokularin reaktif oksijen tiirlerine karsi korunmasinda olduk¢a 6nemli bir yere sahiptir
(14). Tukdriikteki antioksidanlar arasinda peroksidazdan sonra en kuvvetli ikinci enzimdir
(15). Literatiirde, SOD’un periodontal hastaliklarin patogenezini etkiledigine dair birgok
calisma bulunmaktadir. Baltacioglu ve ark. tarafindan 2006°da yiiriitiilen bir ¢aligmada;
periodontitisli hasta gruplarinda, saglikli hastalara kiyasla istatistiksel olarak anlamli
derecede daha diisik SOD degerine rastlanmistir (172). Trivedi ve ark. tarafindan
yiriitiilen bir ¢alismaya gore, periodontal parametreler ile tiikiiriik SOD seviyesi arasinda
negatif korelasyon oldugu ortaya konulmustur (194). Ellis ve ark. tarafindan yiiriitiilen bir
calismada ise periodontal cep derinligi ile SOD aktivitesi arasindaki iliski arastirilmis ve
calisgmanin sonucglarma gore periodontal cep derinliginin artmasi ile SOD aktivitesinin
azaldig1 belirtilmistir (195). Yapilan literatiir taramalarinda SOD dizeyinin periodontal
hastaliklarla olan iligkisini arastiran birgok ¢alisma olmasina ragmen, benzer patogeneze

sahip peri-implant hastaliklar ile iliskisini arastiran c¢alismalarmn heniiz ¢ok az sayida
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oldugu goriilmiistiir. Biz de bu sebepten otiirli, ¢alismamizi bu konuda yiirliterek peri-

implant hastaliklar ile SOD diizeyi arasindaki muhtemel iliskiyi arastirdik.

Oksidatif stres ile hastaliklarin patofizyolojik mekanizmalar1 arasindaki iligkinin
arastirilmasinda c¢esitli yontemler mevcuttur. Bu yontemlerden biri, LPO’nun son
urunlerinin incelenmesidir (196). Lipidler, reaktif oksijen tiirlerinin meydana getirdigi
doku hasarinda en kolay oksitlenebilen substrat tiirleri arasindadir. Bu nedenle oksidatif
stresin arttig1 durumlarda lipid peroksidasyonunda da artis goriilmektedir (197). Lipidlerin
peroksidasyonu sonucunda, basta aldehitler olmak tizere birgok ikincil iiriin olugmaktadir.
MDA, c¢oklu doymamis yag asidi peroksidasyonunun baglica ve en ¢ok calisilan tirliniidiir
(198). MDA diizeyinin, periodontitis ile iligkisini arastiran pek cok sayida caligma
mevcuttur. Akalin ve ark tarafindan yiiriitiilen bir ¢alismada, kronik periodontitisli hasta
grubu ve periodontal saglikli kontrol grubundan tiikiiriik Ornekleri almarak MDA
dizeylerini karsilastirilmistir. Bu karsilastirmanin sonucunda, MDA duzeyinin kronik
periodontitisli hastalarda, kontrol grubuna kiyasla anlamli diizeyde yiiksek oldugu
gOriilmiistiir(169). Tsai ve ark. tarafindan yiirtitiilen baska bir ¢alismada da periodontitis ve
saglikli periodonsiyum gruplarindan tiikiirik ornekleri alinarak lipid peroksidasyonu
uriinlerine bakilmis ve sonug¢ olarak, periodontitis ile lipid peroksidasyonu drlnleri
arasinda pozitif korelasyon oldugu goriilmiistiir (170). Tongug ve ark. tarafindan yiiriitiilen
bir calismada da benzer sonuglara ulasilmis ve periodontitiste MDA diizeyinin arttigi
gosterilmistir (199). Tarasova ve ark. tarafindan 2022 yilinda gergeklestirilen bagka bir
calismada ise periodontitis durumunda MDA diizeyinin 6nemli oranda arttig1 sonucuna
vartlmistir (200). Yaptigimiz literatiir taramasinda MDA diizeyinin periodontitisle iliskisini
inceleyen bircok calisma olmasina ragmen, periodontitisle benzer patogeneze sahip peri-
implantitis ile iligkisini arastiran ¢aligmalarin ¢ok az sayida oldugu goriilmistiir. Biz de bu
nedenle, ¢alismamizi bu konuda yiiriiterek peri-implant hastaliklar ile MDA diizeyinin

muhtemel iliskisini arastirdik.

Tiikiirlik, temel olarak tiikiiriik bezi kanallarma agilan kilcallardan kaynak alan
intersitisyel sividan meydana gelmektedir. Tikirigin kompozisyonu; su, elektrolit (K,
Mg, CI, Na), glikoproteinler, mukopolisakkaritler, antimikrobiyal maddeler (hidrojen
peroksit, IgA) ve enzimlerden olusmaktadir. Tiikiiriik, serbest radikallere bagli olarak
gelisen oksidatif strese karsi ilk savunma basamagidir. Ayni1 zamanda tiikiiriik, tagidigi

antioksidanlar sayesinde viicut savunma sisteminde gorev almaktadir. Tikdirtik, yapisinda
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tagidig1 biyomarkerlar sayesinde lokal ve sistemik hastaliklarin teshisi ve uygulanan
tedaviye verilen yanitin takibinde onemli rol oynamaktadir. Biz de yaptigimiz ¢aligmada;
yapisinda oksidatif stres biyomarkerlarin1 bulundurmasi, oksidatif strese karst savunmada
rol oynayan antioksidan sistem urunlerini barindirmasi, invaziv olamayan yontemlerle
kolay elde edilebilmesi ve 6rnek toplama asamasinda enfeksiyon gelisme riskinin az

olmasi nedeniyle tiikiiriigli tan1 materyali olarak kullandik (201).

Yapilan literatlir taramasinda, tiikiiriigiin akis hizinin yapilan c¢aligsmalarin
sonuglarmi etkileyebilecegi goriilmiistiir. Uyarilmamus tiikiirigiin agiz i¢i durumu daha iyi
temsil ettigi, tlkiiriglin uyarilmasiyla birlikte biyomarker konsantrasyonlarinin 6nemli
dizeyde degiskenlik gosterebilecegi rapor edilmistir. Ayrica tiikiiriigiin uyarilmasinda
kullanilan ¢igneme tekniginin, periodontal cepten yliksek miktarda diseti olugu sivisi
salimimma neden oldugu ve tiikiirlige karisan plazma kaynakli antioksidanlarin,
tukdrukteki antioksidan kapasiteyi yapay olarak arttirdigi daha onceki calismalarda
belirtilmistir (173). Tiim bu bilgilerin 1s181nda, tiikiiriikteki oksidatif stres ve ona karsi
savunmada rol oynayan antioksidan mekanizmalarin incelendigi ¢alismamiz igin

uyarilmamus tiikiiriik 6rnekleri toplanmustir.

Organizmadaki immunolojik, metabolik, gastrointestinal bozukluklara neden
olabilecek sistemik hastalik ve durumlar, tiikiiriik bezlerinin parenkimi ve/veya salgi
yapisinda degisikliklere neden olabilirler. Buna ek olarak; sistemik ila¢ kullanimi, dis
fircalama, diyet aliskanhigi da tikirik yapisint dogrudan etkileyebilir (202). Bu
sebeplerden 6tiirti, galismaya dahil edilen bireylerden tiikiiriik 6rnekleri alinmadan en az 12
saatlik siire icerisinde, su haricinde herhangi bir sivi tiikketmemeleri ve oral hijyen
uygulamalarimi gerceklestirmemeleri istendi. Ayrica, ¢alismaya dahil edilme kriterlerinde
son 6 ay icerisinde herhangi bir ila¢ tedavisi gormemis olmak ve gebelik/laktasyon
doneminde olmamak sarti arandi. Klinik parametrelerin 6l¢iimiinde yapilan sondalama
islemi, meydana getirdi§i mekanik travma neticesinde tiikiiriik  yapisini

degistirebileceginden dolay1 rnek toplamanin sonrasinda gergeklestirildi.

Yapilan literatiir taramasma gore, sigara kullanimmin dokulardaki oksidatif stresi
arttirdigl ve antioksidan kapasiteyi azalttigi gorilmiistiir (203-205). Dhotre ve ark.
yaptiklar1 ¢aligmada; sigara icen bireylerde sigara icmeyen bireylere kiyasla daha yiiksek
diizeyde oksidatif stres elemanlar1 tasidigini, buna karsin daha diisiik diizeyde antioksidan

kapasiteye sahip olduklarini ileri stirmiistiir (206). Guentsch ve ark. yaptiklar1 ¢alismada;
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sigara kullanimimin lipid peroksidasyonunu arttirdigir ve oksidatif stres ile antioksidan
kapasite arasindaki dengeyi bozdugunu belirtmislerdir (207). Bakhtiari ve ark. yirattikleri
ve sigara kullaniminin antioksidan kapasite lizerindeki etkisini arastirdiklar1 ¢alismada ise
sigara kullanan bireylerde antioksidan kapasitenin diistiigii sonucuna ulasilmistir (208). Biz
de bu bilgilere dayanarak; peri-implant hastaliklar ile oksidatif stres ve ona karsi
savunmada rol oynayan antioksidan mekanizmalarin incelendigi ¢alismamizda, daha iyi

degerlendirme yapabilmek adina sigara kullanan bireyleri ¢alismamiza dahil etmedik.

Sonug olarak, yukaridaki bulgu ve calismalarin rehberliginde oksidatif stresin,
etiyoloji ve patogenez yoniinden periodontal hastaliklarla birgok benzerlik tasiyan peri-
implant hastaliklar {izerine olan etkisini arastran c¢alismalarin smirli  oldugunu
gérmekteyiz. Bu nedenden dolayi, bu ¢alismada peri-implant hastaliklarin patogenezinde
serbest radikaller ve antioksidan maddelerin roliinii aydinlatmak amaciyla, tiikiiriik
stvisinda doku yikiminin derecesini ve antioksidan etkinligi gosteren biyomarkerlar olan
SOD ve MDA diizeylerinin incelenmesi amaglanmistir. Bizim bilgimiz dahilinde bu
calisma, peri-implantitiste antioksidan enzim ve LPO’nun birlikte degerlendirildigi ilk

calismadir.

Peri-implant hastaliklar, periodontal hastaliklarin baslangicinda rol oynayan benzer
etiyolojik faktorler neticesinde meydana gelir. Bu etiyolojik faktorler arasindaki en
onemlilerinden biri mikrobiyal plaktir (209). Plak ile iliskili periodontal hastaliklarin
tanisinda dnemli bir yer tutan klinik periodontal parametrelerin, peri-implant hastaliklarin
teshis ve tedavisinde i¢in de 6nemli oldugu diistiniilmektedir. Ancak implant ¢evresindeki
klinik parametrelerin 6lclimiinde baz1 zorluklarla karsilasiimaktadir. Ornegin; sondalamada
cep derinligi Ol¢iimiinde protetik iist yapmnin dizaynina, implantin kemik igerisindeki
gémiilme miktarina veya implantin yerlestirildigi aciya bagli olarak yaniltici sonuglarla
karsilasilmaktadir. Bu nedenle, periodontal klinik indekslerin bazilar1 peri-implant bolgeler
icin modifiye edilerek, modifiye klinik peri-implant parametreler kullanilmaktadir. Ote
yandan; sondalamada kanama varligi, PI ve GI gibi parametreler ise periodontal
hastaliklarda oldugu gibi peri-implant hastaliklar i¢in de Onemli parametrelerdir (210).
Sonug olarak, klinik durumun tayini i¢in periodontal hastaliklarin teshisinde SKI, SCD,
KAD, PI, Gl, indeksleri kullanilirken, peri-implant hastalik teshisinde ise modifiye edilmis
mSKI, PISD, PIDC, mPI, mGI indeksleri kullanilmaktadir (182). Biz de bu ¢alismamizda,
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periodontal dokularin degerlendirilmesinde SKI, SCD, KAD, PI, GI indekslerini, peri-
implant dokularda ise mSKI, PISD, PIDC, mPI, mGI indekslerini kullandik.

Calismamiza dahil edilen bireyler iizerinde yapilan 6lgiimlere gore; SCD ve
KAD degerleri ortalamasinin peri-implantitis grubunda peri-implant mukositis grubuna ve
peri-implant saglik grubuna goére daha yiiksek oldugu gézlenmistir. Bu Klinik periodontal

parametreler siddetli periodontal yikimin olmadigini gostermistir.

GI skorunun c¢alisma gruplarindaki ortalama degerlerine bakildiginda; peri-
implantitis grubunda 1.52, peri-implant mukositis grubunda 1.10, peri-implant saglik
grubunda 0.57 oldugu goriilmiistir. Ortalama SKI skorunun; peri-implantitis grubunda
%61.62, peri-implant mukositis grubunda %22.56, peri-implant saglik grubunda %6.7
oldugu goriilmiistiir. Ortalama PI skorunun; peri-implantitis grubunda 1.84, peri-implant
mukositis grubunda 1.34, peri-implant saglik grubunda ise 0.73 oldugu gorilmistir. Gl,
SKI, ve PI parametreleri tiim gruplarda karsilastirildiginda, en yiiksek skorlarin peri-
implantitis grubunda oldugu gozlenirken, en diisilk skorlarmn ise peri-implant saglhk
grubunda oldugu gériilmiis ve gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak énemli oldugu
saptanmustir. Yani peri-implant hastalikli bireylerde periodontal inflamasyonun derecesiyle
paralel olacak sekilde periodontal saglik grubuna gore inflamasyon parametrelerinin (GI ve
SKI) daha yiiksek oldugu gozlenmistir. Ayn1 zamanda, caliymamizda hastalardaki kotii
ag1iz hijyeni bulgusunu gosteren plak indeksi parametrelerindeki artis periodontal

inflamasyonu etkilemis olabilir.

Son yillarda periodontal sagligin peri-implant saglik ile iligskisini arastiran birgok

calisma yliriitiilmistiir.

Evian ve ark. yaptiklar1 ve periodontal sagligin implant sagkalimi iizerine etkilerini
arastirdiklar1 ¢alismada; 149 bireyi periodontal saglik ve periodontitis olmak {izere iki
gruba aymrarak her bir bireye tek liye implant tedavisi gergeklestirdi. Ortalama 3 yil takip
sonucunda; periodontitis grubunda uygulanan 77 implantin 16’s1 basarisizlik nedeniyle
sokiiliirken, periodontal saglik grubunda uygulanan 72 implantin 6’smin sokiildiigii
belirtildi. implant sagkalim oraninmn periodontitis grubunda %79.22, periodontal saglik
grubunda ise %91.67 oldugu ve her iki grup arasindaki farkin istatistiksel olarak anlaml1
oldugu vurgulandi. Sonug olarak; periodontitisli hastalara yapilan implantlarda daha diisiik

sag kalim oran1 gozlendi (211).
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Christoph R. ve ark. tarafindan yiiriitiilen retrospektif bir c¢aligmada, implant
tedavisi uygulanan 97 hasta incelendi. Bu hastalar radyografileri iizerinden kemik kayb1
yiizdeleri hesaplandi ve bu ylizdeler dogrultusunda en ¢ok kemik kaybi olan 25 hasta
(Perio grubu) ile en az kemik kayb1 olan 25 hasta (Non-perio grubu) iki gruba ayrilarak
takip edildi. 5 yillik takip sonucunda bu hastalardan tekrar radyografi alinarak periodontal
hastaliklara yatkinligin, peri-implant bdlgedeki kemik kaybi ve implant sag kalimi
iizerindeki etkisi arastirildi. Yapilan incelemeler sonrasinda, Perio grubuna uygulanan
implantlardaki basarisizlik oranmin %8, Non-perio grubuna uygulanan implantlardaki
basarisizlik oranmin ise %3.3 oldugu goriildii. Gruplar arasindaki bu farkin istatistiksel
olarak anlamli oldugu belirtildi. Peri-implant bolgedeki kemik kayiplarinin gruplar arasi
karsilastirmasinda, uygulanan implantlarin boyun bolgelerinden itibaren goriilen minimum
2mm’lik vertikal kemik kayiplar1 dikkate alindi ve 5 yil sonrasinda kemik kaybi goriilme
oranmnin Perio grubuna uygulanan implantlarda %62, Non-perio grubuna uygulanan
implantlarda ise %44 oldugu goriildi. Bu farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu
belirtildi. Sonug olarak, periodontal hastaliklara olan yatkinligin daha sonraki donemlerde

uygulanan dental implantlar i¢in 6nemli bir risk faktorii oldugu vurguland: (212).

Gatti C. ve ark. yaptiklar1 calismada; implant tedavisi planladiklar1 hastalari
periodontal durumlarini goz Oniine alarak siddetli periodontitis, orta diizeyde periodontitis
ve periodontal saglik olmak iizere 3 gruba ayirdi ve periodontitisin peri-implant bdlgedeki
marjinal kemik kaybmna olan etkisini arastirdi. 5 yillik takip sonucunda; peri-implant
bolgedeki ortalama kemik kayiplarmin siddetli periodontitis grubunda 2.57mm, orta
dizeyde periodontitis grubunda 2.72 mm ve periodontal saglik grubunda 1.24mm
oldugunu bildirdi. Her iki periodontitis grubundaki marjinal kemik kaybi miktarmin
periodontal saglik grubundakine kiyasla istatistiksel olarak Onemli diizeyde yiiksek
oldugunu belirtti. Sonug olarak; periodontitis varliginin, peri-implant bolgelerdeki marjinal

kemik kayb1 i¢in 6nemli bir risk faktorii oldugunu vurguladi (213).

Swierkot K. ve ark. yaptiklar1 ¢caligmada; dis eksikligi olan ve periodontal olarak
saglikli bireyler ile siddetli periodontitisli hastalara implant tedavisi uygulandi. Siddetli
periodontitisli hastalara implant tedavisi ©ncesinde gerekli periodontal tedaviler
uygulanarak, periodontitisin tedavi edilse dahi implant sagkalimi ve peri-implant
hastaliklar {izerindeki etkisi arastirildi. 15 yillik takibin sonucunda; gegirilmis siddetli

periodontitis hikayesinin, tedavi edilmesine ragmen periodontitis hikayesi olmayan
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bireylere kiyasla implant sagkalim oranini 5 kat azalttigi, peri-implant mukositis gorilme
sikligm1 3 kat arttirdig1 ve peri-implantitis goriilme sikligini 14 kat arttirdigi bildirildi.
Sonug¢ olarak; tedavi edilmis periodontitis hastalarinda implant basarisizlik oranlarmnin
daha yiiksek diizeyde oldugu wvurgulanarak, bu hastalardaki implant uygulamalari

konusunda daha dikkatli olunmasi gerektigi belirtildi (214).

Karoussis ve ark. yaptiklar1 calismada; implant tedavisi uygulayacaklar1 hastalari
periodontitise bagl dis kayb1 yasayanlar ve diger nedenlerden otiirii dis kayb1 yasayanlar
olmak {izere 2 gruba aywrdi ve sonrasinda implant tedavilerini uygulayarak, gecmis
periodontitis hikayesinin implantlar Gzerindeki etkisini arastirmayi amagladi. 10 yillik
takibin sonucunda; periodontitis hikayesi olan bireylerin bulundugu gruptaki implant
sagkalim oranmin %90.5, diger nedenlere bagli dis kayb1 yasayan bireylerin bulundugu
gruptaki implant sagkalim oranmm ise %96.5 oldugu bildirildi. Iki grup arasindaki farkin
istatistiksel olarak 6nemli oldugu belirtildi. Ek olarak, calismaya katilan bireylerde peri-
implantitis goriilme siklig1 da arastirildi. Bu arastirmalara gore; periodontitis hikayesi olan
bireylerin bulundugu grupta peri-implantitis goriilme sikliginin %28.6, diger nedenlere
baglh dis kaybi yasayan bireylerin bulundugu grupta peri-implantitis goriilme sikligmin
%5.8 oldugu bildirildi. Iki grup arasindaki farklin istatistiksel olarak anlamli oldugu
belirtildi. Sonu¢ olarak; periodontitis hikayesi olan bireylerde implant sagkalim oraninin
azaldig1 ve bu bireylerde implantlarla ilgili komplikasyon gorulme ihtimalinin daha fazla

oldugu vurguland1 (77).

Cho-Yan Lee ve ark. yaptiklar1 ¢alismada; implant tedavisi i¢in bagvuran bireyleri
periodontal durumlarma gore periodontal saglikli ve periodontitisli olmak iizere iki gruba
aywrarak, periodontal saglik ile implantlarin prognozu arasindaki iliskiyi arastirdi. Ortalama
8 yillik takibin sonucunda, sondalamada kanama ve 5mmyi gecen ceplerin gorulme
sikligma bakildi. Sonug¢ olarak; periodontal saglikli gruptaki bireylerin %17 sinin,
periodontitis grubundaki bireylerin ise %37 sinin inflamasyon bulgular1 gdsterdigini
bildirerek periodontitisin peri-implant bolgenin saghgi i¢in 6nemli bir risk faktord
oldugunu belirtti (215).

Casado P. ve ark. yiiriittiikleri ¢aliymada, osseointegrasyon siirecini tamamlamis
olan toplam 754 implantin uygulandig1 215 bireyi periodontitis hikayelerine gore iki gruba
ayrrarak, periodontitis ge¢gmisinin implantlarin prognozu iizerindeki etkisini arastirdi. Daha

onceden kronik periodontitis ge¢misi olan 129 kisi ile kronik periodontitis gegmisi

73



olmayan 86 kisiye yaptiklari agiz i¢i ve radyografik degerlendirmelerle her iki grup
arasinda peri-implant hastaliklarmm gelisimi agisindan bir fark olup olmadig1
degerlendirildi. Sonu¢ olarak, kronik periodontitis grubunda peri-implant hastaliklarin
goriilme sikliginin kontrol grubuna kiyasla 4 kat daha fazla oldugu goriildii ve gecirilmis

kronik periodontitisin, peri-implant hastaliklar i¢in bir risk faktorii oldugu vurgulandr (83).

Roccuzzo M. ve ark. yiiriittiikleri ve periodontal hastalik siddetinin implantlarin
prognozu lizerindeki etkisini arastirdiklar1 ¢alismada; 112 birey siddetli periodontitis, orta
diizeyde periodontitis ve periodontal saglik olmak {izere 3 gruba ayrildi. Periodontal
tedavileri tamamlandiktan sonra implant tedavileri gergeklestirildi ve 10 yillik takibin
sonucunda hastalar tekrardan degerlendirildi. Degerlendirmenin sonucunda, implant
sagkalim oranmin siddetli periodontitis grubunda %90, orta diizeyde periodontitis
grubunda %92.8, periodontal saglik grubunda ise %96.6 oldugu goriildii. Implant
cevresinde 3mm’yi asan kemik kaybi goriilme sikligina bakildiginda, bu oranin siddetli
periodontitis grubunda %15.1, orta diizeyde periodontitis grubunda %11.2, periodontal
saglik grubunda ise %4.7 oldugu goriildii. Sonug olarak, gecirilmis periodontitisin implant
prognozunu olumsuz yonde etkiledigi belirtilirken, periodontitis siddeti ile implantlarin

saglig1 arasinda olumsuz bir korelasyon oldugu vurgulandi (78).

Costa ve ark. peri-implant mukositis tablosunun peri-implantitise ilerleme
insidansmi arastirdiklar1 ¢alismada; peri-implant mukositis tanis1 konulan 80 hastayr iki
gruba ayirip, yalnizca bir gruba destekleyici periodontal tedavi uyguladilar. Daha sonra
agiz i¢i ve radyografik degerlendirmeler yaparak peri-implantitis gelisim sikligini
arastirdilar. Destekleyici periodontal tedavi uygulanan grupta peri-implantitis gorilme
oran1 %18 iken, diger grupta bu oranin %43.9 oldugunu bildirdiler. Sonug olarak; dental
implantlarin periodontitis varliindan olumsuz yonde etkilendigini ve periodontitis
varhigmin, peri-implant mukositisin peri-implantitise ilerlemesinde oldukga etkin oldugu

sonucuna vardilar (88).

Diger taraftan, peri-implant sagligin periodontal saglik ile iligkisini inceleyen
birgok arastrma, her iki hastaligin benzer mikrofloralara sahip oldugunu yaptiklari

mikrobiyolojik ¢aligmalar ile ortaya koymugtur:

Zhuang ve ark. yiiriittiikleri ¢caligmada; 4 farkli hasta grubundan mikrobiyal plak
ornekleri toplayarak, mikrobiyota agisindan benzerlik durumunu arastirdi. Periodontal

saglik, peri-implant saglik, periodontitis ve peri-implantitis gruplarindan aliman 6rnekler
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incelendiginde, periodontitis ve peri-implantitis gruplarinda saglik gruplarina kiyasla daha
cok miktarda bakteri bulundugu ve bu iki grubun barmdirdiklar: bakteri turlerinin biyik
oranda benzerlik tagidig1 bildirildi (216).

Eick S. ve ark. yaptiklar1 ¢aligmada; implant ve dislerin ¢evre dokularindan
ornekler toplayarak, mikrobiyal agidan benzerlik durumlarini arastirdi. Periodontopatojen
oldugu bilinen bir¢ok bakteri tiirlinin, peri-implant doku 6rneklerinin %78,4’{inde
rastlanildigr aciklandi. Bu bakteri tiirlerinin; periodontitisli bireylere uygulanan
implantlarda, saglikli bireylere uygulanan implantlara kiyasla daha c¢ok miktarda
bulundugu bildirildi. Sonu¢ olarak; periodontitis varligmin, implant yiizeylerinde

periodontopatojen bakteri tiirlerinin kolonizasyonu agisindan bir risk faktorii oldugu
belirtildi (217).

Agerback M. ve ark. yaptiklar1 c¢alismada; kismi digsizlik nedeniyle implant
uygulanan 56 bireyin peri-implant sulkus ve periodontal cep bolgelerinden drnekler aldi ve
bu ornekleri barindirdiklar1 bakteri tiirleri agisindan karsilagtirdi. Sondalama derinliginin
4mm’yi astig1 bolgelerde total bakteri yiikiiniin periodontal ceplerde peri-implant sulkusa
kiyasla 3,1 kat daha fazla oldugu belirtildi. Buna karsin kirmizi, turuncu, yesil ve sari
kompleks bakteri tiirlerinin bakteriyel yiiklerinin, her iki grup arasinda biiyiik oranda

benzer olduklari bildirildi (218).

Quirynen M. ve ark. yaptiklari ¢alismada, kismi dissizlik nedeniyle implant tedavisi
uygulanan hastalarin dis ve implant ¢evresi dokularindan belirli araliklarla doku 6rnekleri
aldi. Periodontitis ile iligskili bakteri tiirlerinin incelendigi bu c¢alismada; implantlarin
uygulanmasinin ardindan 1. Haftada her iki grup arasinda kirmizi bakteri tiirlerinde %S5,
turuncu bakteri tiirlerinde %20 oraninda benzerlik oldugu bildirildi. Daha sonra alian
orneklerde, benzerlik oranlarmin zamanla arttigi ve 3. Ayin sonunda subgingival

mikrobiyotalarin neredeyse ayni oldugu tespit edildi (219).

Sumida S. ve ark. yaptiklar1 ¢alismada, implant uygulanan bireylerin dis ve implant
cevresi dokularindan mikroflora 6rnekleri toplayarak periodontopatojen bakteri tiirlerinin
implant yiizeylerinde tutunabilme durumlarini arastirdi. Yapilan ¢aligmalar sonucunda, her
iki bolgede de benzer oranlarda P.gingivalis ve A.actinomycetemcomitans varligi tespit
edildi. Sonug olarak, implant uygulamalar1 6ncesinde oral kavitedeki bakteri eliminasyonu

saglayan uygulamalarm, peri-implantitis gelisimini 6nleyebilecegi vurguland1 (220).
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Takanashi K. ve ark. yaptiklar1 c¢alismada; implant tedavisi uygulayacaklari
hastalardan, uygulama Oncesinde dogal dislerinden, uygulama sonrasinda da implant
cevresinden plak oOrnekleri topladi ve bu Orneklerde periodontopatojen bakterilerin
miktarlarmi arastirdi. Yapilan 6lglimler sonucunda; implant bolgelerindeki P.gingivalis ve
P.intermedia miktarinin abutmentlar takildiktan bir ay sonra hizlica arttig1 ve protetik st
yapmin uygulaniginin ardindan 6 ay sonra dogal dislerle benzer seviyelere ulastigi
bildirildi. Sonu¢ olarak, dogal dislerin ¢evre dokularinda bulunan periodontopatojen
bakterilere, protetik yiikleme sonrasinda peri-implant dokularda rastlandigi ve bu

bakterilerin peri-implantitis gelisimi igin bir risk faktorii oldugu belirtildi (221).

Calismamiza dahil edilen bireylerde Slciimiinii ve degerlendirmesini yaptigimiz
tim periodontal parametrelerin 1s1ginda, peri-implant hastalik gruplarinda peri-implant
saglik grubuna kiyasla periodontal inflamasyonun daha fazla oldugu goézlenmektedir.
Yukaridaki arastrmalarin bulgulariyla bizim c¢alismamizin bulgularint bir arada
degerlendirdigimizde; periodontal hastaligin etiyopatojenik mekanizmasinda rol oynayan
mikroorganizmalarin yayilim yoluyla peri-implant dokular1 etkiledigi ve Ozellikle

inflamatuar parametrelerde 6nemli rol oynadigini diistinmekteyiz (216-221).

Calismamizda inceledigimiz klinik peri-implant parametrelerin timdindn; peri-
implantitis grubunda peri-implant mukositis grubu ve kontrol grubuna gore, peri-implant
mukositis grubunda peri-implant saglik grubuna gore istatistiksel olarak 6nemli dizeyde

daha yiiksek oldugu gozlenmistir.

Yaptigimiz literatiir taramasinda; peri-implant saglik ve peri-implant hastalik
gruplarinda klinik parametrelerin degerlendirildigi calismalarin bazilarinda modifiye

indekslerin kullanildigi, bazilarinda ise modifiye indekslerin yerine standart indekslerin

kullanimima devam edildigi goriilmektedir (85, 222-225).

Cakal O. ve ark. 52 peri-implantitisli, 46 peri-implant mukositisli ve 47 peri-
implant saglkli bireyle yiiriittiikkleri ¢aligmada; PISD, mSKI ve mPI gibi klinik
parametrelerin Olglimlerini gerceklestirmis ve bu parametreler ile peri-implant olugu
stvisindaki osteonektin, osteopontin ve osteokalsin diizeyleri arasinda bir iligkinin olup
olmadigini arastirmustir. Sonug olarak; peri-implantitis grubunda diger iki gruba kiyasla
PISD, mSKI ve mPI skorlarmin istatistiksel olarak dnemli diizeyde daha yiiksek oldugu ve
ayni sekilde bu parametrelerin, peri-implant mukositis grubunda da peri-implant saglik

grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu bildirilmistir.
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Buna ek olarak, klinik parametreler ile osteonektin, osteopontin ve osteokalsin diizeyleri

arasinda bir korelasyon olmadigi agiklanmigtir (225).

Monje A. ve ark. 141 hastaya uygulanan 262 implantla yirittiikleri ¢alismadaki
hastalar1; peri-implant saglk, peri-implant mukositis ve peri-implantitis olmak tzere 3
gruba ayirdi ve bu gruplarda sondalamada kanama, sondalama derinligi, siiplirasyon
varligi, plak indeksi ve kizariklik artisi parametrelerini inceledi. Yaptigi incelemeler
sonucunda; sondalamada kanama, sondalama derinligi ve kizariklik artis1 parametrelerinin
peri-implant mukositis grubunda peri-implant saglik grubuna kiyasla istatistiksel olarak
anlamli diizeyde daha yiiksek sonuglar verdigini bildirdi. Benzer sekilde, peri-implantitis
grubunda peri-implant saglik grubuna kiyasla sondalamada kanama, sondalama derinligi,
stipiirasyon varlig1 ve kizariklik artis1 parametrelerinde istatistiksel olarak anlamli diizeyde
daha yiiksek sonuglar alindigini belirtti. Peri-implantitis grubu ile peri-implant mukositis
grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkin yalnizca sondalama derinligi
parametresinde oldugunu ve bu farkin peri-implantitis grubu lehine oldugunu agikladi

(224).

Ata-Ali J. ve ark. yaptiklar1 ¢alismada; 34 bireye uygulanmig 77 implanti, peri-
implant dokularin saghik durumlarina gore peri-implant saglik ve peri-implant mukositis
olmak (zere 2 gruba ayirdi ve bu gruplar1 konak yanit1 ve klinik parametreleri agisindan
kiyasladi. Klinik parametrelerden mGI, mPI ve sondalama derinliinin arastirildigir bu
calismada, peri-implant mukositis grubunda tim parametreler peri-implant saglik grubuna
kiyasla istatistiksel olarak anlaml diizeyde daha yiliksek bulundugu bildirildi. Ayrica konak
yanitinin degerlendirilmesi amaciyla peri-implant oluk sivisi toplanarak IL-1B ve IL-6
seviyeleri arastirildi. Peri-implant mukositis grubunda IL-6 seviyesi peri-implant saglk
grubuna kiyasla anlamli diizeyde daha yiiksek bulunurken, IL-RB seviyelerinde her iki grup
arasinda anlamli bir farkin olmadig bildirildi (223).

Ferreira SD ve ark. yiiriittikkleri ¢alismada; kismui dissizlik nedeniyle implant
uygulamalar1 gergeklestirilmis 212 bireyi, peri-implant dokularin saglik durumuna gore
peri-implant saglik, peri-implant mukositis ve peri-implantitis olmak iizere 3 gruba ayirdi
ve sistemik hastaliklar ile peri-implant saglik arasindaki iligkiyi arastirdi. Yaptiklari
arastrmanin sonucunda; sondalamada kanama ve plak indeksi skorlarinin, peri-implant
hastalik gruplarinda peri-implant saglik grubuna kiyasla daha yliksek oldugunu bildirdi. Ek

olarak peri-implantitis grubunda, peri-implant mukositis grubuna kiyasla daha yiiksek
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klinik parametre skorlar1 bulundugu belirtti. Ayrica kontrol altinda olmayan diyabetli
bireylerin oraninin, peri-implant hastalik gruplarinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde
daha yiiksek olmasindan hareketle, diyabetin peri-implantitis gelisimi i¢in risk faktori

oldugu da vurgulad1 (226).

Ramanauskaite A. ve ark. 75 hastanin dahil edildigi c¢alismada; 115 peri-
implantitisli, 77 peri-implant mukositisli ve 77 peri-implant saglikli toplam 269 implantin
klinik parametrelerini inceleyerek, klinik parametreler ile peri-implant hastaliklarin siddeti
arasindaki iliskiyi arastirdi. Yaptiklar1 arastrmanm sonucunda; inceledikleri Kklinik
parametreler olan sondalama derinligi ve sondalamada kanama yilizdesinin peri-implantitis
grubunda peri-implant mukositis ve peri-implant saglik gruplarina kiyasla anlamli diizeyde
daha yiiksek oldugunu, peri-implant mukositis grubunda peri-implant saghk grubuna
kiyasla daha yiiksek oldugunu bildirdi. Sonug olarak, klinik parametreler ile peri-implant
hastaliklarin siddeti arasinda anlamli bir iliski oldugu belirtildi (222).

Yaptigimiz literatiir taramasmda inceledigimiz giincel ¢aligmalar, peri-implant

hastaliklarin benzer mikrobiyotaya sahip olduklarini isaret etmistir (227-229).

Zheng H. Ve ark. yaptiklar1 ¢alismada; 10 peri-implant saglik , 8 peri-implant
mukositis ve 6 peri-implantitis tanili bircyden dental plak 6rnekleri topladi ve 6rnekler
arasinda mikroflora agismndan benzerlik iliskisini arastirdi. Sonu¢ olarak; bakteriyel
cesitliligin, peri-implantitisli bolgelerde saglikli bolgelere kiyasla arttigini bildirdi. Ek
olarak, baz1 patojen bakterilerin (Tannerella forsythia, Porphyromonas gingivalis,
Prevotella intermedia) peri-implantitisli bdlgelerde peri-implant mukositisli bélgelere
kiyasla ve peri-implant mukositisli bolgelerde saglikli bolgelere kiyasla anlamli diizeyde
daha sik bulundugunu bildirdi. Buradan hareketle, peri-implant mukositisin, peri-

implantitis gelisiminin erken basamagi olabilecegi 6ne siiriildii (227).

Shi Y. Ve ark. yiiriittiikleri ¢alismada; 27’si peri-implant mukositis, 37’si peri-
implantitisli olan 64 bireyden submukozal biofilm 6rnekleri topladi ve bu 6rneklerdeki
bazi patojen bakterilerin miktarmi arastirdi. Sonug olarak, biofilm Orneklerinde en sik
rastlanan patojen bakteri tirlerinden olan Porphyromonas, Fusobacterium, Treponema,
Prevotella ve Campylobacter’in her iki grupta da benzer oranda bulundugunu bildirdi. Ek
olarak, Alloprevotella bakterilerin peri-implant mukositis, Filifactor bakterilerin ise peri-
implantitis grubunda daha fazla bulundugu belirtildi. Sonug olarak, her iki hastalik tiirliniin

benzer tiir ve ¢esitlilikte mikrofloraya sahip olduklari ifade edildi (228).
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Cortelli ve ark. peri-implant saglik, peri-implant mukositis ve peri-implantitisli
dokulardaki periodontopatojen bakterilerin varligini ve bu bakteri tiirlerinin yogunluklarini
arastirdiklar1 ¢alismada; P. gingivalis, T. forsythia ve T. Denticola tirlerinin, peri-
implantitis grubunda peri-implant mukositise kiyasla 0nemli diizeyde daha fazla miktarda
bulundugunu belirtti. Ayrica, C. rectus ve A. Actinomycetemcomitans tirlerinin ise iki grup
arasinda benzer diizeylerde oldugunu bildirdi. Buna ek olarak; patojen bakteri

yogunlugunun, peri-implant sagliktan hastaliga dogru artis gosterdigini ifade etti (229).

Yukaridaki  caligmalarin  bulgulariyla  bizim  ¢alismamizi  bir  arada
degerlendirdigimizde; peri-implant hastaligin siddetini gosteren mPICD ve mPIDC
parametrelerine benzer sekilde inflamasyonun siddetini gosteren GI, SKI ve PI
degerlerinin peri-implantitiste peri-implant mukositis ve saghga gore, peri-implant
mukositiste de peri-implant sagliga kiyasla yiiksek oldugu gozlenmistir. Bulgular, kot
ag1iz hijyenine bagl olarak plak ile iliskili mikroorganizmalarin birtakim inflamatuar
mekanizmalar1 tetikledigini ve bu tablonun Kklinik peri-implant yikima Kkatkida
bulundugunu isaret etmektedir. Sonu¢ olarak; peri-implant hastaliklarin gelisiminde
bakteriyel plagin 6nemli bir rol oynadigi ve peri-implant mukositisin peri-implantitis
tablosuna ilerlemesinin 6nlenmesi noktasinda bakteriyel plak eliminasyonunun kritik dnem

tasidig1 diistinmekteyiz.

Calismamizda; peri-implant hastaliklarin lokal oksidatif stres ile iliskisi, tiikiiriik
SOD ve MDA diizeyleri dlgiilerek degerlendirilmistir. Olgiilen parametrelerin bir arada
incelenmesinin, peri-implant hastaliklar ile oksidatif stres arasindaki iliskinin ortaya
konulup tartisilmasinda daha yararli olacagi diistiniilmektedir. Tiikiiriikteki SOD
degerimiz; en diisiik peri-implantitis grubunda, en yiksek peri-implant saglik grubunda
Ol¢iilmiis olup, ¢alismamiz1 yiiriittiiglimiiz 3 grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunamamustir. Tiikiiriikteki MDA 6l¢timlerinde ise; en yiiksek deger peri-implantitis
grubunda bulunurken, bunu sirasiyla peri-implant mukositis ve peri-implant saglik gruplari
izlemistir. Ayrica gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak 6nemli oldugu sonucuna

ulagilmistir.

Yaptigimiz literatlir taramasinda; peri-implant hastaliklar ile oksidatif stresin
iliskisini arastiran smnirli sayida ¢alismanin oldugu goriillrken, peri-implant hastalik ve
saglik durumlarinda lokal SOD ve MDA degerlerini inceleyen 3 ¢alisma tespit edilmistir
(171, 230, 231).
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Jazi M. Ve ark. peri-implant oluk sivisindaki oksidatif stres markerlarmin
diizeylerini arastirmak icin; 24’0 peri-implant hastalikli, 26’s1 peri-implant saglkl
bolgeden Ornekler topladi. Topladiklar1 6rneklerden TAS ve SOD degerlerine bakarak
antioksidan diizeyi, MDA degerine bakarak da oksidatif strese bagl gelisen doku yikimi
diizeyi hakkinda bilgi edinmeyi amagladi. Yaptiklar1 ¢calisma sonunda; TAS, MDA ve
SOD degerleri acisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkin
olmadigini belirterek, bu durumun serum veya tiikiirtik ornekleri yerine peri-implant oluk
stvisint kullanmalar1 nedeniyle ortaya ¢ikmis olabilecegini ileri siirdiiler. Sonug olarak;
peri-implant hastalik ve saglik durumunun ayiriminda peri-implant oluk sivismin

kullanilamayacagini bildirdiler (171).

Sanchez-Siles M. ve ark. yaptiklari caligmada; 30 peri-implantitisli, 30 peri-implant
saglikli ve implant yapilmamis 10 periodontal saglikli bireyden tukiruk ornekleri
toplayarak, peri-implantitis durumunda tiikiiriikteki oksidatif stres markerlarinin nasil
etkilendigini arastirdi. Oksidatif stresin tayininde; lipid peroksidasyonunun son iiriinii
olmasi nedeniyle MDA diizeyine ve inflamatuar siirece bagli olarak oksidatif stres
gostergesi olmasi nedeniyle de MPO diizeyine bakildi. Yapilan ¢alisma sonucunda, MDA
ve MPO duzeylerinin peri-implantitis grubunda, hem peri-implant saglik hem de
periodontal saglik grubuna kiyasla yiliksek bulundugu fakat gruplar arasindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli olmadig1 belirtildi. Arastirmacilar, peri-implantitisin tikurikteki

oksidatif stres durumunu belirgin bir bi¢imde etkilemedigini bildirdi (231).

Song Z. ve ark. peri-implantitis, peri-implant saglik ve periodontal saglik gruplari
iizerinde ylriittiikleri calismada, peri-implant olugu sivisi ile diseti olugu sivis1 6rnekleri
topladi. Bu oOrnekler iizerinden, peri-implant hastaliklar ile oksidatif stres gostergeleri
arasinda korelasyon olup olmadigini arastirdi. Toplanan Orneklerde, oksidatif stresi
degerlendirebilmek i¢in: SOD, GSH-Px ve MDA parametreleri arastirildi Klinik
parametreler olarak; PISD, cep derinligi, sulkus kanama indeksi ve peri-implant olugu ile
digeti olugu sivis1 miktarlar1 degerlendirildi. Sonug olarak; klinik parametrelerin tiimii peri-
implantitisli grupta diger gruplara kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek
bulundu. Ayrica, SOD ve GSH-Px degerlerinin peri-implantitis grubunda diger gruplara
kiyasla anlaml diizeyde diisiik diizeyde olciildiigii ve MDA diizeyleri agisindan her 3 grup

arasinda anlaml bir farkin bulunmadigi bildirildi. Arastirmacilar buradan hareketle; SOD
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ve GSH-Px gostergelerinin peri-implantitisin tanisi i¢in yardimci olabilecegini ileri surdu
(230).

Literatiirde yukarida belirttigimiz gibi, Peri-implant hastaliklar ile oksidatif stresin
iligkisinin arastirilmasinda SOD ve MDA parametrelerinin incelendigi ¢ok az sayida
calisma olmakla birlikte, peri-implant hastaliklarin patogenezinde oksidatif strein rol
oynagint gosteren farkli oksidatif stres biyobelirteclerin incelendigi ¢alismalar da
mevcuttur. Bu calismalar, oksidatif stresin peri-implant hastaliklarin patogenezindeki
potansiyel roliinii arastirdigimiz ¢alismamiza rehber olabilecek 6zelliktedir (98, 175, 232-
234).

Birbiri E. ve ark. 15 peri-implantitis, 15 peri-implant mukositis ve 14 peri-implant
saglik olmak lizere 44 hasta {izerinde yaptiklari ¢alismada, peri-implant olugu sivisinda
TAS, OSI ve TOS degerlerini incelemislerdir. Calismanin sonucunda; TOS degeri, peri-
implantitis grubunda peri-implant saghk grubuna kiyasla anlamli diizeyde yiiksek
bulunurken, OSI ve TAS degerlerinde ¢alisma gruplar1 arasida anlaml bir farkin olmadigi
bildirilmistir. Buna ek olarak, klinik periodontal ve peri-implant parametrelerin de
degerlendirildigi calismada elde edilen sonuglara gore; PI ve GI degerlerinin gruplar
arasinda anlaml bir degiskenlik gostermedigi, SKI, PISD, mSKI ile mPI degerlerinin ise
peri-implantitis grubunda peri-implant saglik grubuna kiyasla anlamli diizeyde yiiksek
oldugu belirtilmistir. Ayrica, peri-implant olugu sivisi hacminin de 6l¢iildiigii ve peri-
implant hastalik gruplarinda peri-implant saglik grubuna kiyasla anlamli diizeyde yiiksek
bulundugu ifade edilmistir. Sonu¢ olarak arastirmacilar, oksidatif stres ile peri-implant
hastaliklar arasindaki potansiyel iliskinin anlasilabilmesi i¢in daha ileri ¢alismalara ihtiyag

duyuldugunu bildirmistir (175).

Liskmann S. ve ark. peri-implant hastalikli ve saglkli bireylerin tiikiiriik
antioksidan diizeylerini kiyaslamak amaciyla yaptiklar1 ¢alismada, alt ¢enesine tamamen
digsizlik nedeniyle 2 implant ile overdenture protez uygulamasi yapilan 30 bireyden
tiikkiirtik ornekleri topladilar ve bu Orneklerdeki MPO, TAS, iirik asit ve askorbik asit
diizeylerini arastirdilar. Sonug olarak; MPO, TAS, iirik asit ve askorbik asit degerlerinin,
peri-implant hastalikli bireylerde saglikli bireylere kiyasla anlamli diizeyde disiik
oldugunu bildirdiler. Buna ek olarak, klinik parametrelerden SKI, GI ve PISD’nin de
arastirildigr ve bu parametrelerin peri-implant hastalik grubunda saglik grubuna kiyasla

anlaml diizeyde yiiksek bulundugunu belirttiler. Arastirmacilar, bu sonuglardan hareketle
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peri-implant hastaliklarin tedavisinde antioksidan uygulamalarin faydali olabilecegini

rapor etmiglerdir (98).

Pietrapaoli ve ark. peri-implantitis olusumunda oksidatif stresin potansiyel roliinii
degerlendirmek amaciyla; peri-implantitise bagli olarak kaybedilmis implantlar1 olan 5
birey, periodontitise bagl olarak kaybedilmis disleri olan 5 birey ve periodontal agidan
saglikli olup travmaya bagl olarak kaybedilmis disleri olan 5 bireyi ¢alismaya dahil
etmisler ve bu bireylerden tiikiiriik 6rnekleri toplamiglardir. Bu 6rneklerden, TioBarbiturik
Asit Reaktif Maddeler (TBARS) testi araciligiyla lipid peroksidasyonu diizeyini dlgerek
oksidatif stres hakkinda bilgi edinmislerdir. Arastrmacilar ayrica, normal fizyolojik
kosullarda siirekli iiretilen fakat oksidatif stres durumunda iiretimi 6nemli Olgiide artis
gosteren bir biyobelirteg olan AGEs diizeyini de arastrmislardir. Bu c¢alismanin
sonucunda; oksidatif stres diizeyinin periodontitis grubunda diger gruplara kiyasla, peri-
implantitis grubunda ise saglik grubuna kiyasla anlamli derecede daha yiiksek bulundugu
bildirilmistir. Buna ek olarak; AGEs diizeyinin peri-implantitis ve periodontitis
gruplarinda saglk grubuna kiyasla anlamli diizeyde daha yiiksek bulundugu sonucuna
vartlmistir. Sonug¢ olarak arastirmacilar, oksidatif stresin peri-implant hastaliklarin

etiyolojisinde dnemli bir rol oynayabilecegi goriisiinii ileri stirmiislerdir (232).

Tozlim ve ark. yaptiklar1 ¢alismada; dogal disler ve implantlarin ¢evre dokularindan
diseti olugu sivisi ile peri-implant oluk sivisi toplayarak nitrit ve MPO diizeylerine
bakmiglar ve bu diizeylerin periodontal ve peri-implant hastaliklar {izerindeki etkisini
arastirmislardir. Arastirmanin sonucunda, MPO diizeyleri periodontal hastalikli ve peri-
implant hastalikli grupta saglikli kontrol gruplarma kiyasla anlamli derecede daha yiiksek
bulunmustur. Nitrit diizeylerinde ise; periodontal saglikli ve periodontal hastalikli gruplar
arasindan anlamli bir fark gozlenmezken, peri-implant hastalikli bolgelerde peri-implant
saglikli kontrol grubuna kiyasla anlamli diizeyde yiiksek degerler goriilmiistiir. Bunlara ek
olarak, DOS ve PIOS hacimlerinin de degerlendirildigi ¢alismada; inlfame periodontal ve
peri-implant hasta gruplarinin saglikli kontrol gruplarina kiyasla anlamli diizeyde daha
yiiksek miktarda DOS ve PIOS bulundurduklar1 belirtilmistir. Arastirmacilar; peri-implant
oluk sivisinin peri-implant dokularin biyolojik degisimlerini yansittigmi ve peri-implant

hastaliklarin teshisinde kullanilabilecegini ifade etmistir (233).

Guo ve ark. oksidatif stres ve ileri glikasyon son urtnlerinin (AGEs) implant

basarisizliklar1 ve peri-implantitis {izerindeki etkisini aragtirmiglardir. Peri-implantitis,
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kronik periodontitis ve saglikli kontrol grubundan tiikiiriik Ornekleri alarak AGE ile
oksidatif stres dlizeylerini incelemislerdir. Calismanin sonucunda; AGE ve oksidatif stres
diizeyinin, periodontitis ve peri-implantitis gruplarinda kontrol grubuna kiyasla,
periodontitis grubunda ise peri-implantitis grubuna kiyasla anlamli diizeyde daha yiiksek
bulundugu saptanmistir. Ayrica AGE ve oksidatif stres diizeyleri arasinda giicli
korelasyon oldugu bildirilmistir. Arastirmacilar sonug¢ olarak; AGE ve oksidatif stres
diizeylerinin peri-implant hastaliklarin gelisiminde 6nemli rol oynadigini ve bu konuda
yapilacak ileri seviye ¢alismalarm, hastaligin tedavisine olanak saglayabilecegini ifade

etmiglerdir (234).

Yukarida yer alan ¢aligmalarda, oksidatif stresin peri-implant dokulardaki etkisine
yonelik arastirmalar yer alirken, yapilan literatlir taramasi sonucunda oksidatif stresin
periodontal dokulardaki etkisini inceleyen bir¢ok c¢aligmaya rastlanmistir. Yaptigimiz
calismada peri-implant bélgelere ek olarak, periodontal bdlgelerin de klinik dlgimleri
gerceklestirilmistir. Oksidatif stresin hem peri-implant hem de periodontal hastaliklarin

gelisimindeki olasi etkilerinin birlikte tartigilmasi ¢alismamiza derinlik kazandiracaktir.

Baltacioglu ve ark. DOS ve serumda TAOC ve SOD diizeyini arastirdiklari
calismada post-menopozal donemdeki periodontal saglikli ve kronik periodontitisli
kadinlar ile pre-menopozal donemdeki periodontal saglikli ve kronik periodontitisli
kadinlardan ornekler toplamislardir. Sonug¢ olarak; TAOC ve SOD diizeylerinin kronik
periodontitis ve menopoz durumlarinda anlamli diizeyde azaldigi, en diisiik degerlerin
post-menopozal donemdeki kronik periodontitisli kadmnlara en yiiksek degerlerin ise pre-
menopozal periodontal saglikli kadmlara ait oldugu bildirilmistir. Buna ek olarak,
menopozun antioksidanlar  Gzerindeki etkisinin  serumda, kronik periodontitisin
antioksidanlar {izerindeki etkisinin ise DOS’ta daha belirgin oldugu saptanmustir.
Arastirmacilar, antioksidan savunma mekanizmasini etkiledigi bilinen menopozun,

periodontitis i¢in bir risk faktorii olabilecegini belirtmislerdir (172).

Trivedi ve ark. kronik periodontitisli bireylerde antioksidan kapasite ile oksidatif
strese bagl gelisen doku hasarin1 degerlendirdikleri ¢alismada; kronik periodontitisli ve
periodontal saglikli bireylerden tiikiiriikk Ornekleri toplayarak SOD, katalaz, glutatyon
reduktaz gibi antioksidan enzimler ile doku hasarinin gostergesi olan MDA diizeylerini
incelemiglerdir. Caliyma sonucunda; MDA degerinin kronik periodontitis grubunda saglikli

kontrollere kiyasla anlamli diizeyde yiiksek, Ol¢iimii gerceklestirilen tiim antioksidan
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enzimlerin (SOD,CAT,GR) diizeylerinin ise kronik periodontitis grubunda saglik grubuna
kiyasla anlamli diizeyde diisik oldugu bildirilmistir. Arastirmacilar, tiikiiriikteki
antioksidan seviyesi tayininin periodontitis teshisi konulmasinda 6nemli bir biyobelirte¢

olabilecegini ifade etmislerdir (194).

Akalin ve ark. oksidatif stres ile periodontitis arasindaki potansiyel iliskiyi
inceledikleri ¢alismada, 36 kronik periodontitisli ve 28 periodontal saglikli bireyden DOS,
tikarik ve serum Ornekleri toplayarak TOS ve lipid peroksidasyonu diizeylerini
aragtirmiglardir. Sonug olarak, DOS ve tiikiirik MDA degerleri ile DOS tiikiirik ve serum
TOS degerlerinin kronik periodontitis grubunda kontrol grubuna kiyasla anlamh diizeyde
yiiksek bulundugu, serum MDA degerleri arasinda ise anlamli bir farkin olmadigi
bildirilmistir. Buna ek olarak, MDA VE TOS degerleri ile klinik parametreler arasinda
giiclii pozitif korelasyon oldugu gézlenmistir. Arastirmacilar sonug¢ olarak, MDA ve TOS

parametrelerinin periodontitis olusumunda 6nemli etkisi oldugunu ifade etmislerdir (169).

Ghallab ve ark. yaptiklar1 caligmada kronik periodontitis, agresif periodontitis ve
periodontal saglik gruplarinda DOS ornekleri toplayarak SOD, melatonin ve MDA
seviyelerini incelemislerdir. Elde ettikleri sonuglara gore; en yiiksek MDA diizeyi agresif
periodontitis grubunda bulunurken onu sirasiyla kronik periodontitis ve periodontal saglik
grubu izlemis olup gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu
bildirilmistir. SOD ve melatonin diizeylerine bakildiginda en yiiksek deger periodontal
saglik grubunda bulunurken onu sirasiyla kronik periodontitis ve agresif periodontitis
grubunun izledigi, gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu
bildirilmistir. Arastirmacilar; SOD, melatonin ve MDA diizeylerinin kronik ve agresif

periodontitis tanisinda kullanilabilecegini ifade etmislerdir (235).

Motamayel ve ark. yaptiklar1 ¢alismada kronik periodontitis hastalarinda tiikiiriik ve
serum Orneklerinde MDA ve TAOK diizeyini arastirmuslardir. 55 periodontal saglikli ve 55
kronik periodontitisli bireyi dahil ettikleri caliymanin sonunda arastirmacilar; tiikiiriik ve
serum MDA diizeyinin kronik periodontitisli bireylerde kontrol grubuna kiyasla daha
yiiksek bulundugunu ve bu farkin 6nemli oldugunu, tiikiiriik ve serum TAOK diizeyinin ise
periodontitis grubunda kontrol grubuna kiyasla daha diisiik bulundugunu fakat bu farkin
istatistiksel agidan onemli olmadigini bildirmislerdir. Arastirmacilar sonug olarak, artan

oksidatif stresin periodontitis olusumda etkili rol oynadigini belirtmislerdir (236).
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Kismi ya da tamamen dissizlik nedeniyle implant tedavisi uygulanan hastalar
iizerinde dental implantlar ile birlikte dogal diglerin de incelendigi ¢alismamizda, SOD ve
MDA bulgularimiz yukarida yer alan farkli calisma diizenegine sahip ¢aligmalarin
bulgular: ile biiyiik oranda benzerlik tasimaktadir. Ozetle, bizim SOD bulgularimiz peri-
implantitis grubunda peri-implant mukositis ve peri-implant saghga gore, ayrica peri-
implant mukositiste ise saglik grubuna gore tiikiiriik SOD enzim aktivitesinin daha diisiik
oldugunu gostermekte, bununla birlikte gruplar arasi istatistiksel fark olmadigma isaret
etmektedir. Bu bulgular, her ne kadar tikuruk SOD enzim aktivitesinin peri-implant
hastalik durumunda saghga gore azaldigimi gosterse de, istatistiksel olarak anlamli fark
olmadigi i¢in SOD disindaki diger antioksidan mekanizmalarin ya da oksidatif stres
belirteglerinin de devrede olabilecegini ve peri-implant hastaligin patogenezine katkida
bulunabilecegini gostermektedir. Diger taraftan, tikulrikte peri-implant hastaliklara bagl
olarak artan MDA bulgularimiz, hastaligin siddetine bagli olarak tikurikteki oksidatif
aktivitenin artabilecegini ve bu durumun periodontal hastaliklar ile tikiiriik oksidatif
aktivitesi arasindaki iliskiyle benzerlik gosterebilecegini diisiindiirmektedir. Yaptigimiz
calisma sonunda elde ettigimiz bulgular1 yukarida yer alan diger calismalarin bulgular1 ile
bir arada degerlendirdigimizde, oksidatif stresin periodontal hastaliklarda oldugu gibi peri-

implant hastaliklarin etiyopatojenik mekanizmalari iizerinde rol oynadig1 goriilmektedir.

Calismamizda laboratuvar parametreleri ile klinik parametreler arasindaki
korelasyonlar incelendiginde; SOD ve MDA’nin periodontal ve peri-implant klinik

parametreler ile pozitif veya negatif korelasyonlar gosterdigini saptanmistir:
Tiim galisma gruplar1 bir arada iken Korelasyon bulgularimiz degerlendirildiginde;

SOD antioksidan enziminin Pl ve PICD klinik parametreleri ile negatif yonde zayif
korelasyonlar gosterdigi goriilmektedir. SOD korelasyon bulgularimiz, kotii agiz hijyeninin
antioksidan enzim aktivitesini diigiirdiiglinii, ayn1 zamanda PICD deki artisin da azalan
SOD enzim aktivitesiyle iligkili oldugunu gostermistir. Bununla birlikte, bu iliskiler zay1f
iliskilerdir.

MDA’nin ise tum periodontal ve peri-implant parametreler ile pozitif korelasyonlar
gosterdigi gorillrken; SKI, Gl, Pl, mSKI ve mPI parametreleri ile gigli iliski, CD, KAD,
PISD, PIDC ve mGl parametreleriyle ise zayif iliski gosterdigi saptanmistwr. MDA
korelasyon bulgularimiz, 6zellikle lipid peroksidasyonundaki artisin, klinik inflamasyon

parametreleri (SKI, mSKI ve GI) ve ayrica tim agiz ve implant gevresi PI yani agiz
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hijyeninden etkilendigini ve MDA’nin klinik parametreleri ile dogru orantili olarak

arttigini gostermektedir.
Calisma gruplar1 ayr1 ayr1 degerlendirildiginde;

Peri-implantitis grubunda; MDA ile PI arasinda pozitif yonde, SOD ile PI arasinda
ise negatif yonde zayif iliskiler oldugu goriilmiistiir. Yani PI (kotii agiz hijyeni) arttikca
lipid peroksidasyonu dogru orantili olarak artmakta, antioksidan enzim aktivitesi
azalmaktadir. Sonug olarak, peri-implantitis tablosunun olusmasinda diger calismalarda da
gosterildigi gibi kotli agiz hijyeninin ve PI ile iliskili olarak azalan SOD ve artan MDA’ nin
rol oynadigi bizim ¢alismamizda da onaylanmistir. Mevcut bulgularimiz diger ¢alismalarin

bulgulariyla uyumluluk gostermektedir.

Peri-implant mukositis grubunda; SOD antioksidan enzimi ile PISD ve PIDC
parametreler arasinda negatif yonde gucli korelasyonlar oldugu gézlenmistir. Bu grupta
her ne kadar kemik kayb1 gdzlenmese bile, 6dem ve inflamasyona bagli olusan pseudo cep
derinligindeki artism SOD enzim aktivitesini azalttig1 goriilmektedir. Diger taraftan
MDA’nin mSKI ile negatif yonde gucli, mGIl ile zayif korelasyonlar gosterdigi
saptanmustir. Mevcut bulgular, peri-implant inflamasyon parametrelerinin MDA ile ters
yonde orantili giiglii ve zayif iliskiler gosterdigini ortaya koyarken peri-implant mukositis
tablosunda lipid peroksidasyon disinda baska oksidatif stres parametrelerinin de etkili

olabilecegini diisiindiirmektedir.

Peri-implant saglik grubunda ise; MDA’nin GI ve mGI parametreleriyle negatif
yonde, SKI ile pozitif yonde zayif korelasyonlar gosterdigi goriilmiistiir. Bu bulgular, lipid
peroksidasyon ile klinik parametreler arasindaki zayif iligkileri ortaya koydugu halde,
klinik parametrelerin saglik ile orantili olarak diisiik degerleri gostermesi nedeniyle

6nemsenmeyecek dizeydedir.

Yaptigimiz literatiir taramasina gore, peri-implant hastalik durumlarinda klinik
parametreler ile oksidatif stres diizeyi arasindaki iligkiyi inceleyen az sayida ¢alismaya
rastlanmistir. Jazi ve ark. (171) peri-implant hastalik durumunda MDA ve TAS degerleri
ile CD parametresi arasinda korelasyon oldugunu bildirmistir. Toziim ve ark. (233)
yaptiklar1 ¢aligmada periodontal ve peri-implant hastalik durumlarinda MPO ve nitrit
diizeyleri ile klinik parametreler arasinda bir korelasyon bulunmadigini saptamistir. Song
ve ark (230) tarafindan yiiriitilen ve peri-implantitisli hastalarda bir¢cok markerin
incelendigi caligmada, PISD ve mSKI parametrelerinin MMP-8 ve MMP-13 gibi
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enzimlerle korelasyonlar1 oldugu bildirilmis ancak, bu klinik parametrelerin oksidatif stres
parametreleri ile arasinda korelasyon bulunamadigi ifade edilmistir. Birbiri ve ark. (175)
peri-implant dokular1 inceledikleri ¢alisma sonucunda TOS degeri ile klinik parametreler

arasinda pozitif yonde zayif korelasyon varligini bildirmislerdir.

Yukaridaki diger arastirmalarin rehberliginde tiim korelasyon bulgularimizi bir

arada degerlendirdigimizde;

Tiim implant gruplar1 bir arada iken azalan SOD ve artan MDA’ ’nin yani artan
oksidatif stresin klinik periodontal ve peri-implant parametrelerle iliskili oldugu, bu
iliskinin lipid peroksidasyon agisindan daha belirgin oldugu goriilmektedir. Mevcut
korelasyon bulgularimiz 6nceki ¢alismalar1 kismen destekler niteliktedir (169, 194, 235,
2306).

Tim implant gruplari ayr1 ayr1 degerlendirildiginde, oksidatif stres parametreleri ile
klinik periodontal ve peri-implant parametreleri arasinda en belirgin iliskilerin peri-implant
mukositis grubunda oldugu, SOD ile PISD arasinda ve MDA ile mSKI arasinda negatif
yonde giiglii iliskiler oldugu gozlenmistir. Bu gruptaki artan oksidatif stresin MDA disinda

baska parametrelerle de iliskili olabilecegi diisiiniilebilir.

Sonug olarak, bu ¢alismada oksidatif stresin periodontal dokularin yani sira peri-
implant dokularm patogenezinde de dnemli rol oynayabilecegi diisiincesinden hareketle
SOD enzim aktivitesi ve LPO diizeyi incelenmistir. Elde ettigimiz bulgular, azalan SOD ve
artan MDA duzeylerinin peri-implant hastaliklarin (peri-implantitis ve peri-implant
mukositiste) patojenik mekanizmasinda etkili olabilecegini ve agiga ¢ikan oksidatif stresin
klinik periodontal ve peri-implant parametrelerle iligkili olabilecegini ortaya koymustur.
Bir diger bakis agisiyla, azalan SOD ve artan MDA nin kotii agiz hijyeni (artan PI) ve
inflamasyon parametreleri ile iliskili olmasi, artan oksidatif stresin plak patojenleri ve
konak hicresi arasindaki etkilesime bagli ortaya ¢ikan immiinoinflamatuvar yanita neden

olabilecegini diisiindlirmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Peri-implant hastalikli ve peri-implant saglik bireylerden elde edilen tiikiiriik

ornekleri lizerinde, oksidatif stres ve antioksidan diizeylerini arastirdigimiz ¢alismada

asagidaki sonuglar kaydedilmistir:

1.

Tiim klinik periodontal parametre degerleri; peri-implant hastalik gruplarinin her
ikisinde de peri-implant saglik grubuna kiyasla istatiksel olarak 6nemli derecede

yiiksek bulunmustur.

GI ve SKI degerleri; peri-implantitis grubunda peri-implant mukositis grubuna
gore istatistiksel olarak énemli derecede daha yiiksek bulunmustur

Klinik peri-implant parametrelerin tima; peri-implantitis grubunda peri-implant
mukositis grubuna kiyasla, peri-implant mukositis grubunda da peri-implant

saglik grubuna kiyasla, istatistiksel olarak 6nemli derecede yiiksek bulunmustur.

. SOD duzeyi; peri-implantitis grubunda peri-implant mukositis grubuna, peri-

implant mukositis grubunda da peri-implant saglik grubuna kiyasla daha diisiik
Olciilmiistiir fakat gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak 6nemli olmadigi

bulunmustur.

MDA dizeyi; peri-implantitis grubunda peri-implant mukositis ve peri-implant
saglik grubuna kiyasla 6nemli diizeyde yiiksek bulunmustur.

Peri-implant dokularda gozlenen inflamasyon durumlarinda oksidatif stres ile
antioksidan kapasitenin potansiyel etkinliginin degerlendirildigi ve kisith

calismalarin oldugu bu alanda; farkli viicut sivilarinin da incelendigi daha ileri

calismalara ihtiyag¢ vardur.
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Ek 2. Aydinlatilmis Hasta Onam Formu

BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR FORMU

LUTFEN DIiKKATLIiCE OKUYUNUZ !!!

Bu calismaya katilmak iizere davet edilmis bulunmaktasiniz. Bu ¢alismada yer almayr kabul etmeden
once ¢alismanin ne amagla yapilmak istendigini anlamaniz ve kararinizi bu bilgilendirme sonrasi 6zgiirce
vermeniz gerekmektedir. Size 0Ozel hazirlannmig bu bilgilendirmeyi litfen dikkatlice okuyunuz,

sorulariniza acik vanitlar isteyiniz.

Peri-implant hastaliklarda etkili oldugu ve gelecekte mevcut tedavi protokollerini degistirebilecegi
ya da yeni destek tedaviler gelistirilebilecegi diisiiniilen, bir takim biyolojik unsurlarin incelenecegi bir
arastirma ¢alismasina davet edilmis bulunmaktasiniz.

CALISMANIN AMACI NEDiR?

Dental implantlar eksik dislerin protetik tedavisini kolaylastirmak icin gelistirilmis, genellikle
titanyumdan yapilmis yapay dis kokii fonksiyonu goren silindirik veya konik sekildeki vidalardir. Diglerin
kaybedilmesiyle ortaya ¢ikan estetik ve fonksiyonel bozukluklar, son yillarda eksik dislerin yerine implant
uygulamalari ile giderilmeye caligilmaktadir. Uzun donemde implantlarin agiz iginde sag kalim orani %97
olarak bildirilmistir. Bununla birlikte, implantlar agiz i¢inde varliklarini uzun siire devam ettirebilseler bile,
implantlarin buyiik ¢ogunlugunda implant ¢evresi hastaliklara rastlanmaktadir. Periodontal hastaliklarda
oldugu gibi peri-implant hastaliklarin da temel nedeni, peri-implant dokularda mikrobiyal dental plak
birikimine bagli olarak konak hiicreleri ve mikroorganizma arasinda gelisen iltihabi doku yamitidir.
Giinumiizde implant ¢evresi hastaliklar peri-implant mukozitis ve peri- implantitis olmak tzere 2 sekilde
incelenmektedir. Peri-implant mukozitis, fonksiyondaki bir implantin etrafindaki yumusak dokularin
enflamasyonu olarak tanimlanir. Yumusak dokuda eritem ve 6dem ile karakterizedir ve sondalamada kanama
en énemli bulgudur. Peri-implantitis ise yumusak doku enflamasyonunun yani sira implant ¢evresinde kemik
kaybinmn da izlendigi ve geri doniisim( olmayan bir tablodur. Peri-implantitiste peri-implant cep derinligi ile
birlikte, alveolar kemik kaybi, sondalamada kanama ve/veya piily formasyonu izlenir. Bu ¢alisma, peri-
implant hastalikli ve saglikli bireylerde, tukirlk lipit peroksidaz (LPO) ve slperoksit dismutaz (SOD)
degerlerini inceleyerek; toplumda dis eksikliklerinde son yillarda giincel bir tedavi yontemi olarak uygulanan
dental implantlarda go6zlenebilen peri-implantitisin patolojisinde oksidatif stressin ne tiir rol oynadigini
inceleyerek, farkli tedavi yaklagimlar1 gelistirmeyi amaclamaktadir. Eger hastaligin patogenezinde oksidatif
stressin rolii anlagilirsa, antioksidan uygulamalar1 ile tedavisi olduk¢a komplike ve masrafli olan peri-
implantitis kontrol altina almabilir.

KATILMA KOSULLARI NEDIR?

Bu ¢alismaya dahil edilecek peri-implant hastalikli veya saglikli bireylerde, 18-70 yaslar1 arasinda
bulunmak , sistemik bir hastaliga sahip olmamak, sigara kullanmamak, gebelik ya da laktasyon(emzirme)
donemlerinde bulunmamak, son 6 ay igerisinde periodontal tedavi gérmemis olmak, son 3 ay igerisinde
antibiyotik ve antiinflamatuar ila¢ kullanmamig olmak gibi kosullar aranmaktadir.

NASIL BiR UYGULAMA YAPILACAKTIR?

Bu calismada peri-implant hastaliklarin patogenezine farkli bir bakis acisi getirmek ve oksidatif
stressin ne tiir rol oynadigini tespit etmek amaci ile; peri-implant mukozitisli ve peri-implantitisli hastalarda
lipit peroksidaz (LPO) ve siiperoksit dismutaz (SOD) parametrelerine bakilarak, elde edilen degerler saglikli
peri-implant bireylerle kiyaslanarak oksidatif stress ve peri-implant hastaliklar arasindaki iligki
degerlendirilecektir.

Hastalarm rutin klinik periodontal muayeneleri yapilacak ve klinik periodontal ve peri-implant
parametreler olcllecektir. Periodontal ve Peri-implant Klinik parametreler, peri-implant hastaligi belirlemek
icin kullanilacaktir.
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Bagslangi¢ periodontal ve peri-implant Klinik parametreler dlgtldiikten sonra hastalardan tikirik
ornekleri alarak, 6rneklerdeki LPO ve SOD degerleri dl¢iilecektir. Alinan 6rnekler -80°C’da saklanacak ve
Tip Fakdiltesi Tibbi Biyokimya AD’da degerlendirmeleri yapilacaktir. Periodontal parametreler ve

laboratuvar parametrelerinin biyokimyasal analiz sonuglari istatistiksel olarak degerlendirilecektir.

Gerekli oOlgiimler ve Ornek alimlari tamamlandiktan sonra, hastalarin rutin faz 1 periodontal
tedavileri (dis tast temizligi ve oral hijyen egitimi) tamamlanacak ve faz 2 periodontal tedaviye (ileri
periodontal tedavi) ihtiyaci olan hastalar da gerekli tedavi protokollerinden yararlanacaklardir.

SORUMLULUKLARIM NEDIR?

Arastirma ile ilgili olarak; doktorunuzun aldigi s6zlii anamnez sirasinda net ve dogru bilgiler
vermeniz gerekmektedir. Kullandiginiz ilaglar ve mevcut saglik durumunuzla ilgili olarak arastiricryr mutlaka
bilgilendirmeniz gerekmektedir. Bu kosullara uymadiginiz durumlarda arastirici sizi uygulama disi
birakabilme yetkisine sahiptir.

KATILIMCI SAYISI NEDiR?

Aragtirmada yer alacak goniillillerin sayist 64°tir. Bu gonulltlerin 20°si peri-implant mukositis
hastaligina sahip, 24°(i peri-implantitis hastaligina sahip, 20’si ise peri-implant saglikli kisilerden olusacaktir.

KATILIMIM NE KADAR SURECEKTIR?

Bu arastirmada yer almaniz igin 6ngoériilen siire; klinik ve laboratuvar parametrelerini kapsayacak
sekilde 2 seans olacaktir. Periodontal ve peri-implant muayeneniz yapildiktan sonra, gerekli ol¢limler
yapilacak ve 6rnekler aliacaktir. Sonrasinda gerekli periodontal tedavileriniz tamamlanacaktir.

CALISMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI YARAR NEDiR?

Bu calisma, peri-implant hastalikli ve saglkli bireylerde, tiikiiriik lipit peroksidaz (LPO) ve
stiperoksit dismutaz (SOD) diizeylerini inceleyerek, dis eksikliklerinde son yillarda giincel bir tedavi yontemi
olarak uygulanan dental implantlarda gézlenebilen peri-implant mukozitis ve peri-implantitisin patolojisinde
oksidatif stressin ne tiir rol oynadigmni arastirmayr amacglamaktadir. Eger peri-implant hastaliklarin
patogenezinde oksidatif stressin rolu tespit edilirse, sistemik ve lokal antioksidan uygulamalari ile tedavisi
oldukga komplike ve masrafli olan peri-implant hastaliklar kontrol altina alinabilir.

Bireysel olarak bu aragtirmaya katilmaniz size uygulanacak mevcut tedavilerde bir farkliliga sebep
olmayacak ve fayda saglamayacaktir.

CALISMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI RiSKLER NEDIR?

Size bu arastirma i¢in herhangi bir ilag uygulamasi ya da tedavi protokolii uygulanmayacaktir.
Yapilacak klinik muayene ve 6l¢limlerinin ve tiikiiriik 6rnegi aliminin size bir zarar1 s6z konusu degildir.

GEBELIK

Islemler sirasinda bakteriyemi riski mevcut oldugundan ve incelenecek degerlerin diizeyleri gebelik
ve laktasyon (emzirme) donemlerinde farklilik gosterdiginden gebe ya da ¢ocuk emziren kadmlar bu
calismaya katilamazlar. Bu yiizden gebe olmadigmizdan emin olmalisiniz. Gebe iseniz, bilginiz dahilinde
ancak izniniz alinmadan arastirmadan ¢ikarilacaksiniz.
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ARASTIRMA sl"JREciNDE BiRLiKTE KULLANILMASININ SAKINCALI OLDUGU BILINEN
ILACLAR/BESINLER NELERDIiR?

Caligma oOncesi son 3 ay igerisinde, antibiyotik ve uzun siireli anti-inflamatuar ilaglarin
kullanilmamis olmamasi gerekmektedir.

HANGI KOSULLARDA ARASTIRMA DISI BIRAKILABILiRiM?

Alinan anamnez sirasinda calismaya dahil edilme kriterlerine uygun olmadiginiz takdirde,
calismadan ¢ikarilacaksiniz.

DIiGER TEDAVILER NELERDIR?

Size calisma i¢in herhangi bir tedavi uygulanmayacaktir. Ancak klinik muayene ve Olglimlerin,
ornek alimlarmin tamamlanmasinin ardindan, periodontal hastalik teshisinize uygun olarak ihtiyaciniz olan
tedavi protokolleri boliimiimiizdeki aragtirmact hekiminiz veya diger hekimlerimiz tarafindan
tamamlanacaktir.

HERHANGI BIR ZARARLANMA DURUMUNDA YUKUMLULUK/SORUMLULUK KIMDEDIR VE
NE YAPILACAKTIR?

Aragtirmaya bagl bir zarar s6z konusu oldugunda, bu durumun tedavisi sorumlu arastirici tarafindan
yapilacak, ortaya ¢ikan masraflar Anil Oztiirk tarafindan karsilanacaktir.
Aragtirma konusuyla ilgili ve siz goniilliiniin arastirmaya katilmaya devam etme isteginizi

etkileyebilecek yeni bilgiler elde edildigi takdirde, siz goniilli veya yasal temsilciniz zamaninda
bilgilendirilecektir.

ARASTIRMA SURESINCE CIKABIiLECEK SORUNLAR iCiN KiMi ARAMALIYIM?

Uygulama sonrasi, gebe oldugunuzu veya bagka bir sistemik saglik probleminiz oldugunu
ogrenmeniz durumunda Sorumlu Arastiriciyr bilgilendirmek igin, arastirma hakkinda ek bilgiler almak igin
ya da caligma ile ilgili herhangi bir sorun, istenmeyen etki ya da diger rahatsizliklariniz igin 05056000612
no’lu telefondan Dt. Anil Oztiirk’e basvurabilirsiniz.

CALISMA KAPSAMINDAKI GIDERLER KARSILANACAK MIDIR?

Yapilacak her tiir tetkik, fizik muayene ve diger arastirma masraflar1 size veya giivencesi altinda
bulundugunuz resmi ya da 6zel hi¢bir kurum veya kurulusa ddetilmeyecektir.

CALISMAYI DESTEKLEYEN KURUM VAR MIDIR ?

Calismayr destekleyen kurum Karadeniz Teknik Universitesi Bilimsel Arastrma Projeleri
Koordinasyon Birimi’dir.

CALISMAYA KATILMAM NEDENIYLE HERHANGI BiR ODEME YAPILACAK MIDIR?

Bu arastirmada yer almaniz nedeniyle size hi¢bir deme yapilmayacaktir.

ARASTIRMAYA KATILMAYI KABUL ETMEMEM VEYA ARASTIRMADAN AYRILMAM
DURUMUNDA NE YAPMAM GEREKIR?

Bu arastirmada yer almak tamamen sizin isteginize baghidir. Arastirmada yer almayi
reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada arastirmadan ayrilabilirsiniz; reddetme veya vazgegme
durumunda bile sonraki bakiminiz garanti altina alinacaktir. Arastirici, caligmaya dahil edilme kriterlerine
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uygun olmadiginiz takdirde isteginiz disinda ancak bilginiz dahilinde sizi arastirmadan ¢ikarabilir. Bu
durumda, yine de sonraki ihtiyaciniz olan tedavi protokollerinin uygulanmasi garanti altina almacaktr.

Arastrmanin sonuglart bilimsel amacla kullanilacaktir; ¢alismadan ¢ekilmeniz ya da arastirict
tarafindan ¢ikarilmaniz durumunda, sizle ilgili tibbi veriler de gerekirse bilimsel amagla kullanilabilecektir.

KATILMAMA iLiSKiN BILGILER KONUSUNDA GiZLiLiK SAGLANABILECEK MiDiR?

Size ait tim tibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir ve arastirma yayinlansa bile kimlik
bilgileriniz verilmeyecektir, ancak arastirmanin izleyicileri, yoklama yapanlar, etik kurullar ve resmi
makamlar gerektiginde tibbi bilgilerinize ulagabilir. Siz de istediginizde kendinize ait tibbi bilgilere
ulasabilirsiniz.

ALINAN BiYOLOJIK MATERYALLERIM NE AMACLA KULLANILACAK VE NERDE
iINCELENECEK?

Sizden almacak tiikiiriik 6rnekleri, peri-implant hastaligin siddetini, seyrini ve gelecekte mevcut
tedavi protokollerini degistirebilecegi diistiniilen biyolojik mediatdrlerin incelenmesi i¢in kullanilacak ve bu
inceleme Karadeniz Teknik Universitesi T1p Fakiiltesi T1ibbi Biyokimya A.D.’da yapilacaktir.

“Peri-implantitis Hastalikh Bireylerde Tiikiiriik Oksidatif Stress Biomarkerlarimin incelenmesi”
arastirmasi icin alinan biyolojik 6rneklerimin:

[1  Sadece yukarida bahsi gecen arastirmada kullanilmasina izin veriyorum

1 Tleride yapilmas1 planlanan tiim arastirmalarda kullanilmasma izin veriyorum

[1  Higbir kosulda kullanilmasina izin vermiyorum

Calismaya Katilma Onayi:

Yukarida yer alan ve arastirmaya baglanmadan dnce goniillilye verilmesi gereken bilgileri gosteren 4
sayfalik metni okudum ve sozlii olarak dinledim. Aklima gelen tiim sorular1 aragtiriciya sordum, yazili ve
sozIli olarak bana yapilan tiim agiklamalart ayrintilariyla anlamig bulunmaktayim. Calismaya katilmay
isteyip istemedigime karar vermem igin bana yeterli zaman tanindi. Bu kosullar altinda, bana ait tibbi
bilgilerin gézden gegirilmesi, transfer edilmesi ve islenmesi konusunda arastirma yiiriitiiciisiine yetki veriyor
ve s6z konusu aragtirmaya iliskin bana yapilan katilim davetini hi¢bir zorlama ve baski olmaksizin blytk bir
gonullultik icerisinde kabul ediyorum ve istedigim zaman gerekgeli veya gerekgesiz olarak arastirmadan
ayrilabilecegimi biliyorum. Bu formu imzalamakla yerel yasalarin bana sagladigi1 haklar1 kaybetmeyecegimi
biliyorum.

Bu formun imzal ve tarihli bir kopyasi bana verildi.
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GONULLUNUN

IMZASI

ADI &
SOYADI

ADRESI

TEL. & FAKS

TARIH

VELAYET VEYA VESAYET ALTINDA BULUNANLAR iCIN VELI VEYA VASININ

IMZASI

ADI & SOYADI

ADRESI

TEL. & FAKS

TARIH

ARASTIRMA EKIiBi DISINDAN YETKIN BiR HEKiM

IMZASI

ADI &
SOYADI

TARIH

GEREKTIGi DURUMLARDA TANIK

IMZASI

ADI &
SOYADI

GOREVIi

TARIH
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Ek 3. Hasta Takip Formu
KARADENIZ TEKNIK UNIVERSITESI
“Peri-implant Hastalikli ve Peri-implant Saglikli Bireylerde Tiikiiritk LPO ve SOD
Duzeylerinin Degerlendirilmesi ”

Adl Tez Caligmas1 Hasta Takip Formu

Prof.Dr.Esra BALTACIOGLU

Ars.Gor.Dt. Anil OZTURK
Hastanin Adi-Soyadi: Tarih:
Yast: Cinsiyet:
Ogrenim Durumu: Meslegi:

Endikasyon Grubu:

Son 3 Ay Icerisinde Anti-inflamatuar Ila¢ ve Antibiyotik Kullanimi1 Hikayesi:
Son 6 Ay Igerisinde Periodontal Tedavi Gormemis Olmast:
Sigara Kullanim1 Bulunmamasi:

KLINIK PERIODONTAL MUAYENE:

PERIODONTAL CEP DERINLIGI:

B
OsT [P AN N
CENE
7165 | al3l2l1b1|l2|3|4|5]|6]|7
ALT
CENE [ L
B ZaN N
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Ek 3. (Devam)

KLINIK ATACMAN DUZEYI:
B
OsT [P AL\
CENE
6 3121
ALT
CENE [ L
B N
KANAMA iNDEKSI:
B
OsT [P ZaN AL\
CENE
6 3121
ALT
CENE | L
B N\
GINGiVAL iNDEKS:
B
OsT [P ZaN N\
CENE
6 31 2|1
ALT
CENE | L
B N\
PLAK iNDEKSI:
B
OsT | P ZaN N
CENE
6 31 2|1
ALT
CENE | L
B N\
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