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OZET

PUBERTAL DONEMDE RAPID MAKSILLER EKSPANSIYON iLE TEDAVIi
EDILEN HASTALARDA KEMIiK REMODELINGININ DiS ETi OLUGU SIVISINDA
INCELENMESI

Giiran C. Aydin Adnan Menderes Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii Ortodonti
Doktora Program, Doktora Tezi, Aydin, 2023.

Amag: Bu prospektif klinik ¢alismanin amaci, rapid maksiller ekspansiyonun (RME) 3 aylik
ve 6 aylik retansiyon donemleri sonrasinda kemik remodelingini dis eti olugu sivisinda (DOS)

degerlendirmektir.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya maksiller darligi bulunan, yaslar1 12-15 arasinda degisen
pubertal dénemdeki 15 kiz 8 erkek toplam 23 birey dahil edilmistir. Modifiye hyrax
vidasindan olusan banded tip RME apareyi agiz i¢ine uygulandiktan hemen sonra hyrax
vidasit sabah aksam Y doniisle ginde 2 kez c¢evrilerek RME protolii uygulanmaya
baslanmistir. Sag maksiller 1. molar dislerinden kagit stripler kullanilarak 4 farkli zaman
diliminde (TO: Aparey yerlestirilmeden once, T1: Aktif fazdan sonra, T2: 3 aylik retansiyon
donemi sonu, T3: 6 aylik retansiyon donemi sonu) DOS 6rnekleri alinip ardindan sondlama
derinligi, gingival indeks, plak indeksi ve sondlamada kanama yiizdesi kaydedilmistir. Elde
edilen DOS orneklerinde ELISA kitleri kullanilarak BALP, OPG, RANKL ve TNF-a

diizeyleri belirlenmistir.

Bulgular: Calismamizda DOS’taki BALP ve OPG seviyelerinin gerilim ve basing
bolgelerinde zaman i¢inde degisim gdstermedigi ve her bir zaman noktasinda bolgeler
arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark olmadigi tespit edilmistir (p>0.05).
RANKL seviyesinin T1 zamaninda basing bolgesi olan bukkal bolgede istatistiksel olarak
anlaml diizeyde arttig1 bulunmugtur (p=0.042). TO, T2 ve T3 zamanlarinda palatinal bélgenin
TNF-a diizeyi, bukkal bolgeye gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu
tespit edilmistir (sirasiyla p=0.005, p=0.042 ve p=0.006).
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Sonug¢: Calismamizda elde ettigimiz sonuglara gore, 3 aylik ve 6 aylik retansiyon donemleri
ile RME’nin kemik metabolik aktivitelerini gosteren biyomarkerlar arasinda bir iliski
gozlenmemistir. Farkli retansiyon siireleri ve daha bilyiikk 6rneklem hacmine sahip ileri

caligsmalar yapilmasi Onerilebilir.

Anahtar kelimeler: Ekspansiyon, Remodeling, Retansiyon.
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ABSTRACT

INVESTIGATION OF BONE REMODELING IN GINGIVAL CREVICULAR FLUID
IN PATIENTS TREATED WITH RAPID MAXILLARY EXPANSION DURING
PUBERTAL PERIOD

Giiran C. Aydin Adnan Menderes University Health Sciences Institute of Orthodontic
Doctorate Program, Doctor of Philosophy Thesis, Aydin, 2023.

Aim: This prospective clinical study aimed to evaluate the bone remodeling following 3-
month and 6-month retention periods of rapid maxillary expansion (RME) in gingival
crevicular fluid (GCF).

Material and Methods: A total of 23 participants in the pubertal period, including 15 girls
and 8 boys, aged between 12 and 15 years, with maxillary transversal deficiency, were
enrolled in the study. Immediately after the banded type RME appliance consisting of a
modified hyrax screw was introduced into the mouth, the RME protocol was initiated by
turning the hyrax screw twice daily (in the morning and evening) with % rotation. GCF
samples were taken from the right maxillary first molars at four different time points (TO:
before the appliance was deployed, T1: following the active phase, T2: at the end of the 3-
month retention period, T3: at the end of the 6-month retention period) using paper strips and
then, the probing depth, gingival index, plaque index and bleeding percentage at probing were
recorded. The BALP, OPG, RANKL, and TNF-a levels were measured in the obtained GCF
samples using ELISA Kits.

Results: Our study revealed that BALP and OPG levels in the GCF remained unchanged over
time in the regions of tension and pressure, and there were no statistically significant
differences among the regions at each time point (p>0.05). The level of RANKL was
statistically significantly increased in the buccal region, which is the region of pressure at time
T1 (p=0.042). The TNF-a level of the palatinal region was statistically significantly higher
than that of the buccal region at TO, T2, and T3 time points (p=0.005, p=0.042, and p=0.006,
respectively).
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Conclusion: Our study showed no correlation between 3-month and 6-month retention
periods and the biomarkers indicating bone metabolic activities of RME. Further studies with

different retention periods and larger sample sizes may be suggested.

Keywords: Expansion, Remodeling, Retention.
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1. GIRIS

Ortodontinin temel hedefi, stomatognatik sistemde genetik faktorler, cevresel faktorler
veya bunlarin kombinasyonuyla olusan anomalileri tedavi ederek hastalara ideal fonksiyonu
ve estetigi kazandirmak ve sonucun kalict olmasint saglamaktir. Bu diizensizlikler sagittal,
vertikal ve transversal yonde olmak flizere uzayin li¢ boyutunda da olusabilmektedir

(McNamaraa, 2000).

Transversal yondeki anomalilerde siklikla iskeletsel ve/ veya dissel, tek ya da cift tarafli
posterior ¢apraz kapanis goriilmektedir (Haas, 1965). Posterior ¢apraz kapanis insidansi farkl
toplumlarda %2.7 ile %18.2 arasinda bulunmustur (Ferrario ve digerleri, 2003). Tirk
toplumunda ise bu oran %2.7 olarak bildirilmistir (Sandik¢ioglu ve Hazar, 1997). Posterior
capraz kapanis, siit ve karisik dislenme doneminde %7.5 (Keski-Nisula ve digerleri, 2003) ile
%22.2 (Tausche ve digerleri, 2004), daimi dislenme déneminde %10.2 ile %14.4 prevalans
oranlariyla yaygin goriilen bir malokliizyondur (Jonsson ve digerleri, 2007). Transversal
yondeki anomalilerin klinikte goriilme sekli ve etiyolojisi ne olursa olsun erken donemde
tedavi edilmesi gereken anomaliler oldugu bir¢ok arastirmaci tarafindan 6ne siiriilmiistiir (da
Silva Filho ve digerleri, 1991; Hazar, 1997; Kantomaa, 1986; Kutin ve Hawes, 1969;
Sandik¢ioglu ve Marshall ve digerleri, 2005).

Maksiller transversal uyumsuzluklari olan hastalarda en yaygin tedavi yontemi olan
rapid maksiller ekspansiyon (RME), agir kuvvetler yoluyla midpalatal siiturun agilmasini
iceren bir ekspansiyon tliriidiir (Ahrari ve Eslami, 2011). RME ile maksiller darlig1 tedavi
etmek amaciyla giinlimiize kadar ¢ok farkli aparey dizaynlar gelistirilmistir. Bu apareylerden
glinimiizde en ¢ok kullanilan dis ve doku destekli Haas apareyi ve dis destekli Hyrax
apareyleridir (Timms, 1980).

Ekspansiyon apareyleri genellikle 3 ile 10 pound aralifinda ortopedik kuvvetler iiretir
(Saeed ve digerleri, 2009). Bu agir kuvvetler maksiller yapilar tarafindan tolere edilmezse,
siddetli niiks ve ankraj dislerde devrilme ile karsilasilabilir. Bu nedenle, elde edilen sonuglari
korumak i¢in kemigin remodelingi tamamlanana kadar retansiyon apareylerinin kullanimi

gereklidir (Vardimon ve digerleri, 1998).



Ekstrom ve digerleri (1977), genisletilmis siiturda 3. aym sonunda oldukga iyi bir
mineralizasyon saptamislardir. Sadece midpalatal siitur reorganizasyonu degil, ayn1 zamanda
maksilla ve yiiz iskeletinin diger kemiklerle yaptig1 eklemlerde, stabil bir iligkinin saglanmasi
da RME apareyinin retansiyon siiresini belirleyecektir. Ayrica, retansiyon sirasinda tiim
yapilarin reorganizasyonu i¢in gereken siirenin, aparey aktivasyonunun sona ermesinden
sonra, kalan rezidiiel ylik miktarina da bagl oldugu goriilmektedir (Zimring ve Isaacson,

1965).

RME tedavisi, pubertal donemden once yapilirsa, RME'nin esas olarak iskeletsel
etkilerinin goriildiigl, (Baccetti ve digerleri, 2001) daha sonraki gelisim agamalarinda ise olas1
doku hasari ile daha fazla dental etkinin beklenebilecegi bildirilmistir (Starnbach ve digerleri,
1966). RME tedavisi, prepubertal donemde yapildiginda bile dentoalveolar etkiler meydana
gelebilir (Baccetti ve digerleri, 2001; Ballanti ve digerleri, 2009; Lagravere ve digerleri,
2005a).

RME tedavisiyle ilgili daha Onceki caligmalarin ¢ogu midpalatal siitur veya diger
sagittal ve vertikal degisiklikler iizerindeki etkilere odaklanmis olsa da (Lagravere ve
digerleri, 2005) dentoalveolar etkilerle ilgili olarak, RME'in aktif ekspansiyon periyodu
sonunda ankraj dislerin bukkal kemik kalinliginda azalma ve 6 aylik bir retansiyon siiresinden

sonra orijinal kemik kalinliginda 6nemli bir iyilesme bildirilmistir (Ballanti ve digerleri,

2009).

Lagravere ve digerleri (2005), baslangigta elde edilen ekspansiyon miktarmin yaklasik
%25'inin uzun vadede sabit kaldigini bildirmislerdir. Klinisyenler, elde edilen sonucun
stabilizasyonu i¢in yeterli bir retansiyon siiresi hakkinda karar vermek durumundadirlar
(Ferris ve digerleri, 2005). Literatiirde 3 ile 6 ay arasinda degisen minimum retansiyon siiresi
konusunda net bir fikir birligi bulunmamaktadir (Bishara ve Staley, 1987; Franchi ve
digerleri, 2010; Korbmacher ve digerleri, 2005; Kiigiikkeles ve Ceylanoglu, 2003).

Ortodontik kuvvetler periodontal doku vaskiilaritesini degistirerek cesitli sinyal
molekiillerinin ve metabolitlerin sentezine yol acar. Serbest birakilan molekiiller, dislerin
cevresinde hiicresel tepkiler olusturarak, doku birikimi veya rezorpsiyonu i¢in uygun bir
mikrobiyolojik ortam saglar (Krishnan ve Davidovitch, 2006). Mekanik kuvvete yanit olarak,
periodontal ligamentin bir tarafinda basing ve karsi tarafinda gerilim meydana gelir. Bu
nedenle, katabolik degisiklikler agirlikli olarak basing tarafinda, anabolik degisiklikler ise
gerilim tarafinda meydana gelir (Feller ve digerleri, 2015; Krishnan ve Davidovich, 2009).



Dis eti olugu sivist (DOS) analizi, hiicresel dinamikleri incelemek i¢in yararli ve invazif
olmayan bir yontemdir (Alhashimi ve digerleri, 2001). Sitokinlerin, kemik remodelingindeki
roliinii degerlendirmek i¢in DOS'ta ¢esitli biyomarkerlar tespit edilebilir (Feller ve digerleri,
2015). Literatirde RME tedavisi sirasinda periodontal dokularin biyokimyasal tepkisini
degerlendiren birgok ¢alisma bulunmaktadir (Ozel ve digerleri, 2018; Perinetti ve digerleri,

2015; Topal ve digerleri, 2019; Tzannetou ve digerleri, 1999; Tzannetou ve digerleri, 2008).

Bu prospektif klinik ¢alismanin amaci, RME’nin 3 aylik ve 6 aylik retansiyon
donemleri sonrasinda kemik remodelingini DOS’ta degerlendirmektir. Ayni zamanda bu
calisma ile ekspansiyon yapilan maksillanin relapsinin 6nlenmesi igin uygun retansiyon

stiresinin belirlenmesi ve literatiire katki saglanmasi da amaglanmaktadir.

Calismamizin baslangig¢ hipotezi; ‘3 aylik ve 6 aylik retansiyon dénemleri ile RME’nin
kemik metabolik aktiviteleri arasinda bir korelasyon gozlenmemektedir’ seklinde

kurulmustur.

Calismamizin alternatif hipotezi ise; ‘3 aylik ve 6 aylik retansiyon donemleri ile
RME’nin kemik metabolik aktiviteleri arasinda bir korelasyon gozlenmektedir’ seklinde

kurulmustur.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Maksiller Darhgin Tanimu ve Etiyolojisi

Maksiller darlik gelisimsel bir malokliizyondur. Genellikle patolojik bir nedenle ilgili
olmayip, biiylime ve gelisim paterninde meydana gelen bir anomali sebebiyle olusur (Bishara
ve Staley, 1987). Haas (1965), maksiller darligi gercek ve goreceli olmak iizere ikiye
ayirmistir. Gergek maksiller darligi maksiller posterior dislerle birlikte daralmis maksillanin
var olmasi seklinde tanimlamistir. Mandibulaya ve diger yiiz kemiklerine gore maksillanin
boyutlar1 olmas1 gerekenden kiigiiktiir. Goreceli maksiller darlikta ise, maksilla kraniyal

yapilar ile uyumludur ancak mandibula bu yapilara kiyasla daha biiyiiktiir.

Maksiller darlik genellikle tek tarafli veya cift tarafli capraz kapanis olarak goriiliir ve
genetik ve/ veya gevresel bir¢ok faktdre bagli olabilir. Cogu arastirmaci, maksiller darligin
multifaktoriyel etiyolojisine inanmaktadir (Proffit ve digerleri, 2000). Maksiller transversal
yetersizlik, kraniyofasiyal bolgede en sik goriilen iskeletsel problemlerden biridir

(McNamaraa, 2000).

Posterior ¢apraz kapanis, maksiller posterior dislerin bukkal tiiberkiillerinin mandibular
posterior dislerin lingual tiiberkiilleri ile temasta olmasi1 durumudur (Marshall ve digerleri,
2005). Posterior ¢apraz kapanis siklikla maksiller darlik nedeniyle ortaya ¢ikar, maksillanin
dar olmasi1 veya mandibulanin olmas1 gerekenden daha genis olmasina bagli olarak goriilebilir
(Bishara ve Staley, 1987). Posterior ¢apraz kapanisin altta yatan sebebi kalitimsal, gelisimsel,
travmatik veya iyatrojenik (6rn; yarik damak onarimi) temele sahip olabilen, transversal
yondeki maksiller iskeletsel yetersizlikten kaynaklanir (Betts ve digerleri, 1995). Ek nedenler
arasinda maksilla veya mandibulanin asimetrik biiyiimesi, maksiller ve mandibular bazal
genislikler arasindaki farklilik, siit dislerinin erken kaybi veya uzun siireli retansiyonu,
caprasiklik, eriipsiyon sirasindaki anormallikler, burun solunumunda bozulma, dis
anatomisindeki anormallikler ve temporomandibular eklemlerin yanlis fonksiyonu yer alir
(Betts ve digerleri, 1995). Parmak emme aligkanligi da etiyolojik bir faktor olarak
gosterilmistir. Daimi diglenme donemine kadar devam eden parmak emme aligkanligi, artan

aglz i¢i basincinin  bir sonucu olarak posterior c¢apraz kapanigin = gelismesiyle



iligkilendirilmistir (Bell, 1982). Biiylime gelisim donemi devam eden ¢ocuklarda maksiller
darligin tedavisi sonucu, gelismekte olan dislerin dogal pozisyonlarinda siirmesini
hizlandirmak ve temporomandibular eklem bozukluklarini ortadan kaldirmak, gelecekteki
karmasik tedavileri azaltabilmektedir (Bell, 1982). Ancak Thilander ve digerleri (1984), siit
dislenme doneminde parmak emme aligkanliklarinin giderilmesi ve ¢ocukluk ¢aginda goriilen
kronik solunum yolu hastaliklarinin tedavisi sonrasi posterior ¢apraz kapanisin kendiliginden

diizelebilecegini bildirmistir.

Laptook'a (1981) gore, maksiller transversal yetersizlik, maksiller darlik ve yliksek
damak kubbesi gibi iki temel 6zellige sahiptir. Bu durumun tipik sonuglari, agizdan nefes
alma, ¢ift tarafli dental maksiller ¢apraz kapanis, nazal stenoz, nazal tabanin yiikselmesi ve
nazal hava yolu boyutunda azalmaya neden olan nazal konkanin genislemesinden
kaynaklanan nazal gec¢irgenligin azalmasidir. Agizdan nefes alan bireyler klasik olarak dar ve
V seklinde bir maksiller arka, yiiksek bir damak kubbesine, uzun bir yiize sahiptirler (Lessa
ve digerleri, 2005). Bu tip hastalar agizdan nefes alabilmek i¢in mandibula ve dili algaltarak
basini geriye dogru egmektedirler. Durustaki bu degisiklikler dislere ve ¢enelere uygulanan
kuvvetlerin dengesini degistirebilir. Yiiz yiiksekliginde artis ve posterior dislerin over

eriipsiyonu meydana gelir (Profitt ve digerleri, 2000).

Solunum obstriiksiyonunun malokliizyon gelisimi ve yiiz biiylimesi ilizerindeki etkileri
uzun yillardir bilinmektedir (Vig KW, 1998). Linder-Aronson ve Aschan (1963), adenoid
dokusunun ¢ikarilmasiyla burun tikanmikliginin giderilmesinden sonra, normal bir biiylime

paterninin yeniden olusturuldugunu 6ne stirmiislerdir.

2.2. Rapid Maksiller Ekspansiyon

2.2.1. Rapid Maksiller Ekspansiyonun Tarihgesi

Maksiller ekspansiyon apareyini ilk kullananlar White ve Angell'dir (White, 1860;
Angell, 1860). White (1860), hastanin agzina sarmal bir yay yerlestirerek davye kullanmadan
dis ¢ekebildigi bir vaka sunmustur. Daha sonra sarmal yayi, 1. molar dislerin her iki tarafina
bagli iki plaka arasina sabitlemistir, bdylece tamemen lingual ¢apraz kapanist olan bir ¢ocugu

basarili bir sekilde tedavi edebilmistir. Ayn1 yilin ilerleyen zamanlarinda Angell, maksillanin



iki yarisini bir aparey ile ayirmayi basardigi bir arastirma makalesi sunmustur (Angell, 1860).
Kisa siire sonra maksillanin iki yarisinin ayrilmasi ortodontide yaygin bir uygulama haline
gelmistir. Goddard (1893), dar bir maksillanin neden oldugu anomaliyi tedavi etmek i¢in
maksillanin iki yarisin1 ayiran bir aparey yapmistir. Sadece 1. premolar ve 1. molar dislere

temas etmesine ragmen, tiim maksiller diglerin ekspansiyondan etkilendigini bulmustur.

Korkhaus (1953), 10 mm veya daha fazla kalict maksiller ekspansiyonun
saglanabilecegi ve bdylece apikal taban ile birlikte damagin ve burun i¢i boslugun
genisletildigi bir teknik 6nermistir. Korkhaus (1959), daha sonra rahat burun solunumunun
ancak maksillanin ve damagm belirgin miktarda genisletilmesiyle saglanabilecegini

aciklamistir.

1958'de Haas apareyi Haas tarafindan tanitilmistir. Aparey maksiller 1. premolar ve 1.
molar dislere sabitlenmis ortodontik bantlardan olugsmaktadir. Bu bantlar vidanin iizerinden
uzanan tellere lehimlenmistir. Apareyin tam ortasinda bulunan ekspansiyon vidasi akrilik
icine yerlestirilmistir (Haas, 1958). Haas, 1958'de hayvanlarda yaptig1 bir ¢alismada hem
maksilla hem de nazal kavitede RME’nin etkinligini incelemistir (Haas, 1958). Ayn1 basariyi
1961'de 10 hasta lizerinde yaptig1 klinik ¢alismada da elde etmis ve hem anteroposterior hem
de vertikal boyutlarda iskeletsel degisiklikler tespit etmistir. Nazal ve intranazal ark
genisligindeki artigin stabil oldugunu bulmustur (Haas, 1961).

Krebs (1959), maksillanin horizontal ve anterior diizlemde rotasyonunu belirlemek igin
metalik implantlar kullanmistir. 7 yillik bir siireyi kapsayan benzer bir ¢alismada Krebs,
maksiller taban ve burun boslugunda stabil bir artis oldugunu, ancak dental ark genisliginde

niiks goriildiiglinii belirtmistir (Krebs, 1964).

Biederman (1968), Haas apareyinden daha hijyenik oldugunu belirttigi ve sadece dis
destekli olan Hyrax adi verilen apareyi tasarlamistir. Aparey, Haas apareyi gibi maksiller 1.
premolar ve 1. molar dislere sabitlenmis ortodontik bantlardan olusmaktadir. Ancak palatinal

bolgede akrilik destekleri bulunmamaktadir.

2.2.2. Rapid Maksiller Ekspansiyonun Endikasyonlari

RME, maksiller arktaki transversal yetersizlik nedeniyle olusan tek tarafli veya gift

tarafli posterior ¢apraz kapanisi tedavi etmek i¢in kullanilir. Altta yatan etiyoloji iskeletsel,



dissel veya her ikisinin bir kombinasyonu olabilir (Bishara ve Staley, 1987; Haas, 1970;
Wertz, 1970).

Hafif ¢aprasiklik varliginda maksiller ark boyutunu arttirmak amaciyla RME uygulanir
(Adkins ve digerleri, 1990; Bishara ve Staley, 1987; Haas, 1980).

Dudak damak yarikli olgularda kollabe olmus maksillanin ekspansiyonu amactyla RME
onerilmektedir (Isaacson ve Murphy, 1964).

Maksiller ve mandibular disler arasindaki transversal uyumsuzlugun 4 mm veya daha
fazla olmas1 RME tedavisini gerektirir. Posterior ¢capraz kapanisi olan veya olmayan iskeletsel
Sinif IT Boliim 1 malokliizyonlarda, maksiller darlik ile iliskili borderline iskeletsel ve psddo
Sinif III uyumsuzluklar1 olan hastalarda kullanim1 endikedir (Bishara ve Staley, 1987; Haas,
1961). Ayrica RME, mandibulanin fonksiyonel kaymasini ortadan kaldirarak, olusabilecek

temporomandibular eklem rahatsizliklarini 6nlemek i¢in de uygulanabilmektedir (Bell, 1982).

RME, palatinalde gomiilii kanin digleri olan hastalarin tedavisinde de faydali olabilir.
Maksiller ekspansiyon ile tedavi edilen hastalarda, tedavi edilmeyen kontrol grubu hastalarina
gore neredeyse 5 kat daha fazla basart orami bildirilmistir ve maksiller ekspansiyon,
palatinaldeki gomiilii maksiller kaninler i¢in Onleyici bir tedavi prosediirii olarak etkili

bulunmustur (Baccetti ve digerleri, 2009).

RME, iskeletsel Smuf II'iin diizeltilmesinde protraksiyon headgear ile birlikte
kullanilabilir. Baik (1995), RME'li ve RME'siz protraksiyon headgear kullanarak maksillanin
ileri ve asag1 hareketlerini karsilastirmistir. Calismada, RME ile birlikte protraksiyon headger
kullanim1 sonucu, maksillanin daha fazla ileri dogru hareket ettigi bulunmustur. Ngan ve
digerleri (1996) ise, RME ile birlikte protraksiyon headger kullanan, Sif III iskeletsel
uyumsuzlugu olan 30 vakanin sagittal boyuttaki overjet ve molar iliskisinde bir fark

olmadigini 6ne siirmistiir.

Zorunlu agiz solunumu yapan hastalar ve konkalarin nazal septuma baski yapmasi
nedeniyle daralmis burun agikligr ile karakterize burun tikamikligi goriilen hastalar, RME

uygulamasini takiben burun solunumunda iyilegsme gosterebilir (Haas, 1980).

RME ig¢in bagka bir olas1 endikasyon, Ostaki borusu veya orta kulak obstriiksiyonuna
bagli iletim tipi isitme kaybidir. Bu tiir hastalarda RME sonrasi semptomlar diizelebilir. Bu
durumda RMEnin etki sekli, Ostaki borusunun faringeal Ostia'sinin fonksiyonunu
normallestiren ortopedik etkilerdir (Laptook, 1981). Bu iyilesmenin bir baska agiklamasi,
RME sonrasi tekrarlayan ser6z orta kulak iltihabi insidansindaki azalmadir (Gray, 1975).
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Ancak Ceylan ve digerleri (1996), RME ile aktif ekspansiyondan sonra isitmede meydana

gelen herhangi bir iyilesmenin uzun vadeli olmadigini bildirmislerdir.

RME’nin diger bir uygulamasi nokturnal eniirezisi (NE) olan ¢ocuklardadir. NE, 5
yasindan biiyiik kizlarda ve 6 yasindan biiylik erkeklerde ayda iki geceden fazla meydana
gelen altini 1slatma olarak tanimlanir (Rushton, 1989). NE, iist hava yolu obstriiksiyonu,
solunum problemleri ve uyku apnesi ile gii¢lii bir korelasyona sahiptir (Gray, 1975; Timms,
1999). Freeman (1970), zihinsel engelli kisilerde NE'nin ortadan kaldirilmasinda RME'nin
beklenmedik bir faydasini gostermistir. Bu durum ayni zamanda, maksiller ekspansiyonu
takiben 1-4 ay i¢inde NE'de iyilesmenin rapor edildigi retrospektif bir c¢alismada da
gosterilmistir (Timms, 1990). Diger ¢alismalarda da benzer bulgular bildirilmistir (Kurol ve
digerleri, 1998; Schiitz-Fransson ve Kurol, 2008; Usumez ve digerleri, 2003).

Son olarak, primer bas agrisi olan hastalarin tedavisinde de RME kullanilabilir. RME
tedavisinden sonra 32 hastada primer bas agrisi semptomlarinin kayboldugu ve 9 hastada bas

agrisinin siddetinde azalma oldugu gosterilmistir (Farronato ve digerleri, 2008).

2.2.3. Rapid Maksiller Ekspansiyonun Kontraendikasyonlari

- Tek dis ¢apraz kapanista olan hastalar,
- On agik kapanis, dik mandibular diizlem ve konveks profile sahip hastalar,
- Maksilla veya mandibulada iskeletsel asimetrisi olan hastalar,

- Ortognatik cerrahi planlanan ciddi anteroposterior ve vertikal uyumsuzluklar1 olan

erigkinler,

- Kooperasyon eksikligi gosteren hastalar (Bishara ve Staley, 1987).

2.2.4. Rapid Maksiller Ekspansiyonun Biyomekanigi

RME tedavisinde dis destekli apareyler kullanildiginda islem sirasinda meydana gelen
kuvvet oncelikle disler vasitasiyla periodontal ligamente, sonra alveolar kemige ve son olarak
da maksiller kemige iletilir (Haas, 1965). Apareyde aktivasyon yapildiginda ilk Once

periodontal ligamentte sikisma meydana gelir. Bunu alveolar progeslerde egilme ve ankraj
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dislerde gozlenen devrilme takip eder (Haas, 1961). Ortopedik kuvvetin periodontal
ligamentler aracilifiyla alveolar kemige ve maksiller kemige iletilmesi sonucu maksilla
midpalatal siiturdan ikiye ayrilir (Bishara ve Staley, 1987). Sonra da maksiller segmentler

arasinda meydana gelen defekt, yeni kemik yapimi ile tamir edilir (Ekstrom ve digerleri,
1977).

RME iki fazdan olusmaktadir. Birinci fazi siiturun agilmasi ile maksillanin aktif olarak
ekspansiyonu, ikinci fazi ise palatal siiturun reorganizasyonu ve kalsifikasyonu i¢in gereken
retansiyon periyodu olusturmaktadir (Sarver ve Johnston, 1989). Aktif ekspansiyon periyodu
sonunda olusacak rezidiiel yiikler, hareket ettirilmis maksiller segmentlerin geriye kollabe

olmasina neden olacaktir (Zimring ve Isaacson, 1965).

RME apareyi tarafindan iiretilen kuvvet, maksiller alveolar progeslerin yer degistirmesi
ve iskeletsel direncin TUstesinden gelebilmesi icin yeterli biiylikliikte olmalidir. RME
apareyinin ekspansiyon vidasinin tek bir aktivasyonu ile 1350-4500 g kuvvet olugmaktadir.
Aktivasyondan hemen sonra maksimum yiik ortaya ¢ikar ve ardindan kuvvet dagilmaya baglar
(Isaacson ve Murphy, 1964). RME’de uygulanan kuvvet araliklidir ve vidanin ilk ¢evrilmesi

ile ortaya ¢ikan kuvvet bir sonraki aktivasyona kadar sifirlanir (Zimring ve Isaacson, 1965).

Kemigi hareket ettirmek icin gereken kuvvetlerin biiytikliigii 900-4.500 g iken disleri
hareket ettirmek i¢in gereken kuvvet yaklasik 10-100 g’dir. Bu kuvvet baslangicta hizla
dagilir, daha sonra giderek zayiflar (Chaconas ve Caputo, 1982). Ayrica daha geng hastalarda,
yasl hastalara gore kuvvetler daha hizli dagilir (Zimring ve Isaacson, 1965). Sonlu elemanlar
analizi kullanilarak yapilan bir ¢alismada, RME'de olusan kuvvetlerin 120 Newton'a (N)
ulasabilecegi, ancak siitur kirildiktan sonra kuvvetin 25 N'ye kadar diistiigii bildirilmistir

(Sander ve digerleri, 2006).

2.2.5. Rapid Maksiller Ekspansiyonun Tedavi Zamanlamasi

Tiim kraniyofasiyal siiturlar gibi midpalatal siitur da yasla birlikte daha kivrimli ve i¢
ice gecmis hale gelir. 10 yasina kadar olan ¢ocuklarda, hemen hemen her ekspansiyon apareyi
midpalatal siituru agabilmektedir. Bununla birlikte, ergenlik doneminde birbirine kenetlenmis

stituru agmak i¢in nispeten agir bir kuvvet gerekir (Proffit ve digerleri, 2007).



Arastirmalar, hastanin pubertal biiyiime doneminin, ekspansiyon sirasinda beklenen
dissel ve iskeletsel degisiklik miktar1 {lizerine bir etkiye sahip oldugunu bulmustur. Bell
(1982), pubertal biiyiime atilimimni ¢oktan tamamlamis hastalarda midpalatal siiturun
acilmasinin daha zor oldugu ve ekspansiyon i¢in en uygun zamanin pubertal biiylime
doneminden Once veya sirasinda olmasi gerektigini bildirmistir. Bu baglamda Baccetti ve
digerleri servikal vertebra maturasyon skalasinin farkli evrelerine sahip hastalan
degerlendirmisler ve RME apareyi ile tedavinin baslangicinda heniiz pubertal biliylime atagina
ulasmamis olan hastalarin midpalatal siiturunda ortalama 3 mm genisleme goriiliirken,
pubertal biiylime atagindan sonra tedavi edilen hastalarin midpalatal siiturunda ortalama 0,9
mm genisleme oldugu belirtilmistir. Bulgular, prepubertal donemde tedavi edilen bireylerde,
iskeletsel olarak uzun dénemde daha etkili sonuglarin oldugunu, postpubertal donemde tedavi
edilen bireylerde ise daha c¢ok dissel etkinin oldugunu gostermistir (Baccetti ve digerleri

(2001).

2.2.6. Rapid Maksiller Ekspansiyonun Klinik Uygulamasi

2.2.6.1. Ekspansiyon Miktar1

RME sonrasinda, alveolar progesler lizerinde birikmis rezidiiel kuvvetler sonucu (Mew,
1983) ve yumusak doku direncine bagli olarak maksiller posterior dislerin diklesme egilimi
gostermeleri nedeniyle, 2-3 mm asir1 diizeltim yapilmasi gerektigi belirtilmistir (Wertz, 1968).
Olusacak niiksii telafi etmek igin maksiller dislerin palatinal tiiberkiilleri, mandibular dislerin
bukkal tiiberkiilleri ile ayni seviyeye gelene kadar maksiller arkin ekspansiyonu onerilir

(Timms, 1981).

Bishara ve Staley (1987), gerekli ekspansiyon miktarini degerlendirmenin basit bir
yontemini tanimlamigstir. Baslangicta, mandibular 1. molar disler tizerindeki bukkal oluklarin
dis etine en yakin uzantilar1 arasindaki mesafe ile, maksiller 1. molarlarin meziobukkal
tiiberkiillerinin uglarn arasindaki mesafe Ol¢iilmiistiir ve maksiller ol¢iimden mandibular
Olctim ¢ikarilmistir. Normal okliizyona sahip bireylerdeki bu fark erkeklerde +1.6 mm,
kadinlarda +1.2 mm olarak kabul edilmistir. Maksiller ekspansiyonun maksimum miktar1 10-
12 mm’dir. Daha fazla miktarda ekspansiyon gerekiyorsa, ortodonti-Cerrahi isbirligi ile

multidisipliner bir tedavi segenegi diigiiniilmelidir.
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2.2.6.2. Aktivasyon Protokolleri

Transversal boyuttaki maksiller darligin tedavisi midpalatal siiturun ayrilma hizina gore;
slow maksiller ekspansiyon (SME), semirapid maksiller ekspansiyon (SRME), rapid
maksiller ekspansiyon (RME) ve cerrahi destekli rapid maksiller ekspansiyon (SARME)
seklinde siiflandirilabilmektedir (Bell, 1982).

Literatiirde ¢esitli RME aktivasyon protokolleri bildirilmesine karsin, RME tedavisi i¢in
genel goriis; vidanin sabah ve aksam olmak lizere giinde 2 ¢eyrek tur ¢evrilmesi seklindedir
(Basciftci ve digerleri, 2002; Ciambotti ve digerleri, 2001; Haas, 1961; McNamaraa, 2000;
Memikoglu ve Iseri, 1999; Oliveira ve digerleri, 2004; Timms, 1980; Wertz, 1970).

Timms (1981), vidanin 15 yasin altindaki hastalar i¢in giinde 2 ¢eyrek tur, 15-20 yas

arasi hastalar i¢in giinde 1 ¢eyrek tur ¢evrilmesini 6nermistir.

Zimring ve Isaacson (1965) ise vidanin biiyiimekte olan hastalarda ilk 4-5 giin boyunca
giinde 2 ceyrek tur, diger giinlerde ise giinde 1 ceyrek tur cevrilmesini Onermistir. Ayrica
ozelikle yetiskin hastalarda artmis iskeletsel direng sebebiyle vidanin ilk 2 giin boyunca giinde
2 ceyrek tur, devam eden 3-7 giin boyunca giinde 1 ¢eyrek tur, geri kalan siirede ise 2 giinde 1

ceyrek tur ¢evrilmesinin daha etkili oldugunu savunmuslardir.

Leonardi ve digerleri (2011), ekspansiyon vidasinin giinde 2 ¢eyrek tur ¢evrilmesi ile
stitur boyunca 10 ile 20 pound basing olustugunu ve giinde 0,5 mm'lik ekspansiyon miktari ile

2-3 hafta i¢inde 1 cm veya daha fazla ekspansiyon elde edilebilecegini bildirmislerdir.

Ekspansiyon sirasinda doku biitlinliigiine zarar vermeyecek sekilde, vidanin uygun
goriilen giinliik agilma miktar1 0,3-0,5 mm’dir. Ekspansiyon isleminin 2 ile 4 hafta icerisinde

sonlandirilmasi, darligin giderilmesi icin yeterli olabilecegi belirtilmistir (Timms, 1981).

2.2.6.3. Relaps ve Retansiyon

Dislerin tedavi Oncesi pozisyonlarina donme egilimi olan relaps, bir¢ok arastirmaya
konu olmustur (Laptook, 1981; Timms, 1976). Bu egilimin nedenleri literatiirde su sekilde

Ozetlenmistir:

a) Kraniyofasiyal kompleksin eklemleri arasinda biriken yiiksek stres,
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b) Palatinal mukozada iiretilen gerilim,

€) Maksiller ekspansiyonun bir sonucu olarak olusan bukkal ve lingual basinglar

arasindaki dengesizlik (Cameron, 2002; Chang ve digerleri, 1997).

Zimring ve lIsaacson (1965), yaptiklari calismada RME’nin aktivasyonu ile ortaya ¢ikan
kuvvetin anatomik yapilar lizerinde olusturdugu makro ve mikro degisiklikleri ele almislardir.
RME apareyinin iirettigi maksimum kuvvet aktivasyon aninda meydana gelmektedir ve
hemen ardindan dagilmaya baslamaktadir. Kisa siire sonra biriken rezidiiel yilikler hizla daha
yiikksek toplam yiiklerin tretilmesine neden olmaktadir. Bu artan yiikler, aktivasyonlar
arasindaki periyotta, Onceki yiiklerin kademeli olarak tamamen dagilamamasindan
kaynaklanmaktadir. Retansiyon asamasi sirasinda, rezidiiel kuvvetler katlanarak dagilir,
boylece 30 ile 45 giinliik retansiyon periyodundan sonra kuvvet biiyiikliigii neredeyse sifira

diiser.

Kiigiikkeles ve Ceylanoglu (2003), ekspansiyondan Once, sonra ve retansiyon periyodu
sirasinda dil, dudak ve yanak tarafindan maksillaya uygulanan basinglardaki degisiklikleri
arastirmiglardir. Ekspansiyon sonrasi retansiyon apareyleri uygulanarak, 1., 2. ve 3. aylarin
sonunda dl¢iimler yapilmistir. Ust 1. molar ve kesici disin bukkal tarafindaki basing degerleri,
ekspansiyondan hemen sonra oOnemli Olgiide artarken, retansiyon sirasinda azalmaya
baglamistir. 3. retansiyon ay1 sonundaki degerler, ekspansiyon oOncesi degerlere benzer
bulunmustur. Ust 1. molar ve iist kesici disin lingual tarafindaki dil basinglar1 ekspansiyon ile
onemli Olgiide azalirken ekspansiyon isleminden sonra artmaya bagslamistir. Retansiyon
stiresinin 3. aymin sonunda bile degerler ekspansiyon oncesi degerlere yakin degildir. Bu
degerler, yanaklarin ve dudaklarin 3. ayin sonunda dis arklarinin yeni konumuna neredeyse
uyum sagladigini, buna karsin dil adaptasyonunun nispeten daha uzun siirdiigiini

gostermektedir.

Genisleyen segmentleri daraltma egiliminde olan rezidiiel kuvvetler dagilana kadar
stabil bir maksiller kompleks elde edilemez (Zimring ve Isaacson, 1965). Zimring ve Isaacson
(1965), kemik segmentlerin niiksetmesini onlemek i¢in, ekspansiyon apareyi ¢ikarilmadan
once maksiller komplekste tutulan rezidiiel kuvvetlerin tamamen dagilmasina izin verilmesi

gerektigini One siirmiislerdir.

Retansiyonun amaci, RME aktivasyonundan sonra elde edilen ekspansiyonu son haliyle
stabilize etmektir. Yiikteki en biiyiik azalmanin retansiyonun ilk haftasinda meydana geldigi

ve 5-7 hafta igerisinde dagilmasindan dolayi rijit retansiyon apareylerinin kullanimi biiyiik
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onem tasimaktadir (Zimring ve Isaacson, 1965). Retansiyonun diger bir amaci, midpalatal
siitur acikliginda RME tarafindan olusturulan boslugun, yeni kemik olusumu ile
doldurulmasina izin vermek ve niiksetme egilimine karsi koymaktir. Bu retansiyon, aktif
tedavi periyodundan sonraki 3 ay ile (Sarver ve Johnston, 1989), birkag¢ yil sonrasina kadar

elde edilmektedir (Timms ve Moss, 1971).

Birgok farkli retansiyon protokolleri bulunmaktadir. Zimring ve Isaacson (1965),

rezidiiel kuvvetlerin tamamen dagilmasi i¢in 5-7 haftanin yeterli oldugunu 6ne siirmiistiir.

Hizla genisleyen maksiller siiturlarin remodelingine ve stabilizasyonuna izin vermek
icin genellikle 3 ile 6 aylik bir retansiyon siiresi Onerilir. Bu ilk 3 ayda, RME apareyinin
retansiyon araci olarak islev gormesi onemlidir. Ardindan, ¢ikarilabilir bir retansiyon apareyi
veya sabit bir transpalatal ark retansiyon igin kullanilabilmektedir. (da Silva Filho ve

digerleri, 2007; Lagravere ve digerleri, 2005Db).

Literatiirde bildirilen relaps miktar1 ile ilgili farkli sonuglar bulunmaktadir. Bazi
aragtirmacilar tedaviden sonraki ilk 5 yil i¢inde niiks olmadiginmi bildirirken (Haas, 1965;
Haas, 1970) , digerleri hastalarin yarisinin RME'den 5 ile 15 yil sonra niiks edecegini
gostermistir (Stockfisch, 1969; Timms ve Moss 1971). Timms ve Moss (1971), 5 ile 10 yillik
takip calismalarina dayanarak, stabilizasyona ulasilana kadar 5 yilin gegebilecegini ve daha
uzun retansiyon siirelerinin gerekli oldugunu da gostermistir. Wertz (1968), calismasinda 8
aylik retansiyonun ardindan ortalama relaps degerlerinin 6nemsiz oldugunu bildirmistir. Haas

(1980), 2 ile 6 aylik retansiyon siiresinden sonra benzer sonuglar bildirmistir.

Yetigkin hastalarda, genc hastalara kiyasla niiks daha olasidir; bu da niiks miktarinin
yasa bagli oldugunu ve kraniyofasiyal kompleksin rijiditesi ile iliskili oldugunu gostermistir
(Wertz ve Dreskin, 1977). Transversal iskeletsel maksiller ekspansiyonun uzun vadeli
stabilitesinin, puberte Oncesi ergenlerde, daha olgun hasta gruplarina gore daha iyi oldugu

bildirilmistir (Lagravére ve Flores-Mir, 2005).

RME’den sonra niiksii etkileyebilecek diger faktorler; retansiyon siiresi ve
ekspansiyondan sonra kullanilan retansiyon apareyinin tipidir (Hicks, 1978). Hicks (1978),
retansiyonun etkinligini arastirdigi calismasinda, retansiyon periyodunda higbir aparey
kullanilmadiginda 3 hafta icinde kazanilan ark genisliginin yar1 yariya kaybedildigini, 47
hafta sonunda ise %69’unun kaybedildigini bildirmistir. Ancak sabit retansiyon apareyinin 2-
3 aylik kullanimi sonunda relapsin %10-23 oraninda goriildiiglinti, hareketli apareyler ile

retansiyon yapildig: takdirde ise %22-25 oraninda relaps meydana geldigini tespit etmistir.
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2.2.6.4. Rapid Maksiller Ekspansiyonun Basarisi

RME apareyi kullanimimin basaris1 rijiditeye (rotasyon/devrilmeye kars1 direng)
baglidir. Dentoalveolar yapilarin egilmesini sinirlamak i¢in, genisleyen vida, iiretilen kuvveti
etkili bir sekilde maksiller bazal kemige iletmelidir (Timms, 1981). Bu 6zellik, retansiyon
asamasinda niiksiin 6nlenmesine yardimei olur (Zimring ve Isaacson, 1965). Bantli olana gore
daha rijit olmasi nedeniyle bonded RME tedavisinde niiks ihtimali daha distiktiir (Sarver ve

Johnston, 1989; Spolyar, 1984).

Apareyde yer alan dis sayisi da bir diger onemli faktordiir. Kuvveti tim alveolar
bilesene yaymak i¢in miimkiin oldugu kadar ¢ok disin apareye dahil edilmesi tavsiye edilir
(Timms, 1974). Daha genis bir kuvvet dagilimi, her bir dis lizerindeki yiikii azaltarak dislerin
zarar gorme olasiligini diisiirmektedir. Bu nedenle, sadece birka¢ dise yapistirilabilen bantlar
yerine tiim diglere uygulanan bir cap splint apareyinin kullanilmas1 savunulmaktadir (Timms,

1981).

RME’nin basarisinda etkili bir diger faktdr de hastanin yasidir. Midpalatal siiturun
kaynagma asamasi degisken oldugundan, RME icin en uygun yasin 13-15 yas oldugu 6ne
stiriilmektedir. RME daha biiyiik bir yas grubuna uygulanirsa, kemik rijiditesinin maksiller

ekspansiyon miktarini ve sonraki stabiliteyi azaltma riski vardir (Bishara ve Staley, 1987).

Cesitli calismalar, hastalarin yasi arttikga siitural agilmanin zorlastigini ve RME’nin
iskeletsel etkisinin azaldigini géstermistir. Handelman ve digerleri (2000)’nin, RME ile tedavi
edilen cocuk ve yetiskinlerdeki digsel ve iskeletsel degisiklik miktarini inceledikleri
calismasinda, ¢ocuklardaki iskeletsel ekspansiyon orani %56 olup, yetiskinlerde ise bu oran
%18’dir. Ayrica yetiskin grupta alveolar egilme ve bukkal inklinasyon miktarinda ¢ocuklara
kiyasla istatistiksel olarak anlamli bir artis oldugu bulunmustur. Bu bulgular, hastalarin yasi
ilerledikge daha fazla dentoalveolar egilme ve dislerde devrilme meydana geldigini
gostermektedir. Hicks (1978) tarafindan yapilan bir aragtirma, iskeletsel ekspansiyonun 10-11
yas arasi hastalarda toplam ark genisligi degisikliklerinin %30'unu olusturdugunu, oysa 14-15
yaslarindaki hastalarda ise sadece % 16’sin1 olusturdugu belirtilmistir. Krebs (1964) ise RME
ile tedavi edilen hastalarda, iskeletsel degisiklige bagli ark genisligindeki artis miktarini
incelemistir. Iskeletsel degisikligin 8-12 yas arasi hastalarda ark genisligi artismnin yarisini
olusturdugunu ancak 13-18 yas arasi hastalarda artisin sadece iicte birini olusturdugunu

belirtmistir. Wertz ve Dreskin (1977) tarafindan yapilan bir ¢alismada da, iskeletsel
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ekspansiyonun her yasta klinik olarak etkili olmasina ragmen, yetiskin hastalarin minimum
iskeletsel degisiklik gosterdigi ve ortopedik sonuglarinin uzun vadede stabil olmadigi
bildirilmistir.

Ekspansiyon genellikle bir sarmal yay veya vidalar ile saglanmaktadir. Sarmal yayin
kullanilmasi, rijiditeyi ve ekspansiyonun kontroliinli azaltir; bu nedenle sarmal yaylarin
kullanimi1 daha azdir (Timms, 1981). Kullanilan vidanin apareydeki konumu kritik 6nem tasr.
Siit dislenmede direng merkezi damagin ortasinda yer alir; daimi dislenmede bu pozisyon, 2.
premolar ve daimi 1. molar disleri arasindaki embrasiiriin posterioruna dogru hareket eder.
RME kuvveti uygulanmasiyla birlikte frontonasal siitur ve posterior midpalatal siiturda iki
moment veya rotasyon merkezi olusmaktadir. Bu momentlerin konumlari, vidanin daha

posteriora veya anteriora yerlesmesinden etkilenmektedir (Jafari ve digerleri, 2003).

RME apareyinin yiiksekligi dis hareketi tipini etkilemektedir. Araugio ve digerleri
(2013)’nin yaptig1 bir sonlu eleman analizi ¢alismasi, RME'nin damaga yakin yerlestirilmesi
durumunda ekstriizyon ve distal yer degistirmenin meydana gelebilecegini gdstermistir.
Ancak damaktan uzaga yerlestirildiginde, mezial yer degistirme ile kronun bukkale devrilmesi

gelisebilmektedir.

2.3. Rapid Maksiller Ekspansiyon Etkisinin Degerlendirilmesi

RME’nin etkilerini degerlendirmede en yaygin yontem hastanin klinik muayenesidir.
Dental calisma modelleri, iki boyutlu posteroanterior (PA) radyografiler veya okliizal
radyografiler ile de analiz yapilabilir. Dental ¢aligma modellerinin dezavantaji, ekspansiyon
stiresince olusan degisikliklerin sadece klinik olarak belirgin olanini1 gdstermeleridir.

Midpalatal siitur agiklig1 okliizal radyografi ile tespit edilebilir (Habersack ve digerleri, 2007).

Giiniimiizde radyografik analiz olarak, Baccetti ve digerleri (2001); Geran ve digerleri
(2006)'nin degerlendirme yontemleri daha yaygin olarak kullanilmaktadir. Geran ve digerleri
(2006), ark genisligi, derinligi, ¢evresi ve molar angulasyonundaki dental degisiklikleri
0lgmek igin PA radyograflarina dental alg1 modelleri 6lgiimlerini eklemislerdir. Hyrax apareyi
maksiller dislere sabitlendiginden, apareye dahil edilen dislerdeki degisiklikler sebebiyle,
RME analizine dental dl¢iimlerin eklenmesi onemlidir. Ancak, koklerin goriintiisiinii tahmin

etmekte yetersiz kalinir ve dislerin gergek angulasyon degisiklikleri 6l¢iillemez. Bu nedenle,
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RME'in etkilerini incelemek i¢in ii¢ boyutlu goriintiileme kullanilabilir (Garib ve digerleri,

2005; Garib ve digerleri, 2006; Habersack ve digerleri, 2007).

Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRI) hem yumusak hem de sert dokularin net ve
bozulmamis goriintiisiinii saglar ve radyasyon icermez, bu nedenle nazomaksiller kompleks
icin kullanilabilir. Ancak bu teknigin yiiksek maliyeti, sinirli mevcudiyeti ve metalik
apareylerin sinirlamalar1 nedeniyle ortodontide kullanilmasi pek miimkiin degildir. Geleneksel
bilgisayarli tomografi (BT), iskelet yapilarinin ii¢ boyutlu goriintiillenmesini saglar ancak
yumusak dokular iyi ayirt edilemez. BT'nin dezavantajlari, yiiksek radyasyon dozu ve yiiksek
maliyetidir (Cavalcanti ve digerleri, 1999).

RME’nin etkilerini degerlendirmede faydali olan diger yontemler; rinomanometri
(Hilberg, 2002), akustik rinomanometri (Kase ve digerleri, 1994), histolojiye dayali
calismalar (Murray ve Cleall, 1971), sonlu elemanlar analizi ve lazer tarama kullanimini igerir

(Gordon ve digerleri, 2009).

2.3.1. iskeletsel Etkiler

RME esas olarak, iki maksiller yarinin birbirinden tamamen ayrilmasi sonucunda
ortopedik bir etki ve posterior dislerin alveolar progeslerinin bukkale hareketi sayesinde
ortodontik bir etki ile maksiller arkin transversal boyutlarini arttirir  (da Silva Filho ve
digerleri, 1995). Aparey aktive edildiginde, periodontal ligamentte ani bir sikisma, alveolar
progeslerin egilmesi ve ankraj dislerin devrilmesi gerc¢eklesir. Uygulanan kuvvetler ortodontik
dis hareketi sinirlarin1 astifinda ve heniiz kemiklesmemis midpalatal siitur iizerinde
distraksiyon kuvveti olustugunda iskeletsel ekspansiyon gergeklesir (Bishara ve Staley, 1987).
Palatinal kemikler arasindaki siitur agildiginda, eklem yapan sfenoid kemikler de etkilenir ve
sonugta pterygiod hamulus arasindaki genislikte bir artis olur (Timms, 1980). Histolojik
olarak, RME yoluyla uygulanan hizli ve agir ekspansiyon kuvvetleri (4500-9000 g),
midpalatal siiturun bozulmasina neden olur, kemik defektinde olusan yeni kemik ile siiturlarin

retansiyon siiresinden sonra normal morfolojiye donmesi saglanir (Cleall ve digerleri, 1965).

Daimi dislenmede, RME'nin ortopedik/ ortodontik etkisinin orani vida aktivasyon
miktarmin yaklagik 1:3'i iken, karigik ve siit diglenmede oran 1:2'dir (da Silva Filho ve

digerleri, 1995). Ortodontik etkinin miktari; aktivasyon bi¢imi, ekspansiyon apareyinin tipi ve

16



hastanin yast gibi maksillay1 c¢evreleyen iskelet ve yumusak doku yapilarinin direncini

etkileyebilecek bir dizi faktorden etkilenir (Braun ve digerleri, 2000).

Horizontal diizlemde, midpalatal siiturda paralel bir agilma olmasina karsi posteriorda
baz1 bolgeler direng gosterir. Posteriorda en fazla direng gosteren bolgeler, zigomatik ark ve
sfenoid kemigin korpusudur. Bu diren¢ bdlgeleri sebebiyle olusan etki, butressing etkisi
olarak isimlendirilir (Doruk ve digerleri, 2004). Bu etki nedeniyle, RME tedavisi ile A noktasi
1-2 mm One hareket eder (Akkaya ve digerleri, 1999). Sagittal diizlemde, RME’nin

maksillanin 6ne ve asagi hareketine neden olabilecegi bildirilmistir (Chung ve Font, 2004).

Maksillanin  asagi dogru yer degistirmesi, toplam yiiz boyutundaki artigla
iligkilendirilmistir. Bu degisiklikler iskeletsel Siif III vakalarda oldugu gibi bazi durumlarda
yararli olabilir, ancak iskeletsel Sinif II vakalarda, mevcut agik kapanis veya artan vertikal
boyutlarin oldugu durumlarda istenmeyebilir (Haas, 1970; Wertz, 1970). Artan vertikal
boyutun nedenleri arasinda, A noktasinin ileri ve agagi rotasyonu, B noktasinin geriye dogru
hareketi ve mandibulanin saat yoniinde rotasyonu ile birlikte palatal diizlemin posteriora
devrilmesi yer alir (Gardner ve Kronman, 1971). da Silva Filho ve digerleri (1991),
maksillanin 6ne dogru yer degistirmedigini iddia etmislerdir. Alveolar egilme ile birlikte
maksiller posterior dislerin ekstriizyonu ve devrilmesi, mandibulanin asagi ve geri hareketinin
sebebi olarak kabul edilebilir (Bishara ve Staley, 1987). Bazi aragtirmacilar ise, RME
tedavisinden sonra vertikal yonde herhangi bir degisikligin bulunmadigini gdstermistir
(Chang ve digerleri, 1997; Garib ve digerleri, 2006; Sari ve digerleri, 2003; Velazquez ve
digerleri, 1996). Benzer bir calisma, vertikal yondeki degisikliklerin gecici oldugunu
bildirmistir (Velazquez ve digerleri, 1996). Mandibulanin saat yoniinde rotasyonu retansiyon
faz1 sirasinda azalir (Bishara ve Staley, 1987) ve apareyin ¢ikarilmasindan sonra tamamen

eski haline gelir (Garib ve digerleri, 2006; Sari ve digerleri, 2003).

RME ile transversal yondeki genislemenin kama seklinde veya piramidal bir diizende
gerceklestigi, tabani palatal seviyede ve apeksi nazal kavite i¢inde oldugu belirtilmistir
(Chung ve Font, 2004; da Silva Filho ve digerleri, 2005; Garrett ve digerleri, 2008; Lione ve
digerleri, 2008; Ong ve digerleri, 2015). Ancak, Wertz genisleyen alanin apeksinin
frontomaksiller siitur bolgesinde oldugunu 6ne stirmiistiir (Wertz, 1970). Wertz (1970), bu
paralel olmayan genislemeyi, RME'nin aktive edici vidasindan uzakta, maksiller ayrilma i¢in
bir fulkrum gorevi goren zygomatik arkin butress etkisi ile iligkilendirmistir. Bu fulkrum
noktasinin konumu yasa bagl olarak degismektedir ve hasta yasinin artmasiyla birlikte aktive

edici kuvvete daha yakin bir konumda olmaktadir (Ong ve digerleri, 2015).

17



Okliizal agidan bakildiginda, maksiller parcalar tepesi posterior nazal ¢ikint1 bolgesinde,
taban1 anterior nazal c¢ikinti bdlgesinde olan bir liggene benzer sekilde midpalatal siitur
boyunca birbirinden ayrilmaktadir. Midpalatal siiturda, posteriorda daha az anteriorda daha
fazla olmak iizere V seklinde bir agilma gozlenir. Arastirmacilar, bunun sebebini posteriorda
daha giiglii, anteriorda daha zayif direng bolgelerinin olmasina baglamislardir (Davidovitch ve
digerleri, 2005; Ekstrom ve digerleri, 1977). Bu goriis, maksiller ayrilmanin ANS'den PNS'ye
paralel bir bicimde meydana geldigi bulgusu ile ¢elismektedir (Haas, 1961). Daha posteriora
yerlestirilmis rijit bir apareyin kullanilmasinin, rotasyon merkezini yukar1 ve geriye dogru
hareket ettirdigine ve bunun da kemiklerin daha dogrusal bir sekilde ayrilmasina neden

olabilecegine inanilmaktadir (Braun ve digerleri, 2000).

2.3.2. Dentoalveolar Etkiler

RME tedavisi sonrasi ark ¢evresinde klinik olarak anlamli bir artis bildirilmistir. Bu
durum, ark derinligindeki azalma ile iligkilidir (Davidovitch ve digerleri, 2005; McNamara Jr
ve digerleri, 2003). RME'nin transversal yondeki dental degisiklikleri, iskeletsel diizeyde
tespit edilenlerin tersidir; en fazla ekspansiyona posterior disler ugrar ve bu da palatinal
kemigin posteriorda diger kraniyofasiyal yapilarla eklem yapmasiyla agiklanir (Davidovitch

ve digerleri, 2005; Lagravere ve digerleri, 2006; Lamparski Jr ve digerleri, 2003).

Handelman ve digerleri (2000), yetiskin bir hastada RME tedavisi sonrasi yapilan
retansiyondan 5 yil sonra maksiller arktaki genislemede 4.8 mm'lik net bir kazang oldugunu
belirtmistir. Benzer bulgular McNamara Jr ve digerleri tarafindan da bildirilmistir (McNamara
Jr ve digerleri, 2003). Kaninler aras1 genislik ekspansiyon sirasinda artmistir ve retansiyon
stiresinden sonra stabil kalmistir (Lagraveére ve digerleri, 2005a; Lagravere ve digerleri,
2005b; Mutinelli ve digerleri, 2008). Vertikal olarak, RME apareyinden gelen kuvvet,
maksiller posterior dislerin rotasyon merkezinin daha koronaline gelmesinden dolayi, artan
cuspal interferanslar ve bunun sonucunda vertikal boyutta bir artis ile birlikte tipping ve

ekstriizyon seklindedir (Chung ve Font, 2004).

RME’nin dental etkileri arasinda, toplam vida genislemesi miktarinin yaklasik yarisi
degerinde santral kesici disler arasinda diastema olusumu yer almaktadir. Ancak bu durum,
stiturda ayrilma miktarinin bir gostergesi olarak kullanilmamalidir. Bu diastema maksimum 4

mm'ye kadar ulasabilir. RME apareyinin vida aktivasyonu sirasinda santral kesici dis kokleri
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kronlardan daha fazla distale dogru uzaklasir, ancak retansiyon asamasinda kokler mediale
dogru hareket eder ve 4-6 ay i¢inde orijinal aksiyel inklinasyonlarina geri doner. Bu durum,
santral kesici digler arasinda gerilen transseptal liflerin etkisiyle tekrar eski haline donmesi

sonucu olusur (Wertz, 1970).

Ekspansiyon sonucunda alveolar egilme ve periodontal ligamentin sikismasi nedeniyle,
kesici dislerden sonra en fazla maksiller posterior dislerin inklinasyonunda belirgin bir
degisim olabilecegi bildirilmistir (Davidovitch ve digerleri, 2005; Kili¢ ve digerleri, 2008).
RME ile posterior dis kronlar1 bukkale devrilirler (da Silva Filho ve digerleri, 1995). Hyrax
apareyinin kullanimiyla posterior dis kronlarinin bukkale devrilmeleri daha sik goriiliir

(Davidovitch ve digerleri, 2005; Kili¢ ve Oktay, 2008).

Haas (1961), RME sirasinda buksinatér kasin mandibular posterior disler tizerindeki
etkisinin zayifladigini ve dilin kullanilan apareye bagli olarak daha asagida konumlandigini
bildirmistir. Bunun sonucunda, mandibular disler {izerinde ekspansiyon etkisi ile mandibular
ark genisliginde artig gozlenir. Handelman ve digerleri (2000), RME'den 5 yi1l sonra yetiskin

hastalarda mandibular intermolar genisliginde 0,7 mm'lik net bir artis bulmustur.

2.3.3. Nazal Kavite Uzerindeki Etkiler

RME’nin nazal etkileri, nazal hava yolu direncinin 6l¢iilmesi, nazal fonksiyondaki
(McDonald, 1995) veya nazal kavite boyutundaki artis yoluyla degerlendirilmistir (Cross ve
McDonald, 2000). Nazal genislik ve gecirgenligin artmasi nedeniyle RME sonrasi nazal ve

faringeal miik6z membran hipertrofisinin azaldig: tespit edilmistir (Haas, 1961).

2.3.3.1. Nazal Kavite Boyutlarindaki Degisiklikler

RME’nin etkisi ile intranazal kapasitede meydana gelen artis; burun boslugunun dis
duvarinin, inferior konka kemiklerinin ve burun duvarina bagl olan konkalarin laterale yer
degistirmesi sonucu olusur. Ayrica, lateral alveolar progeslerin egilmesi ve horizontal palatin
progesin asag1 hareketi nedeniyle, burun tabami asagir dogru yer degistirerek burun boslugu

boyutunda artisa neden olur. Aynt zamanda, RME vomer kemige komsu olan nazal kemigin
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medial kenarinin laterale ve asagiya dogru hareket etmesine neden oldugundan, nazal

kavitede vertikal boyut artar ve nazal septum diizlesir (Gray, 1975).

Nazal kavitedeki genislemenin nazal kavitenin alt kismi ile sinirli oldugu ve nazal
kavite yliksekliginde anlamli bir artis goriildiigii bildirilmistir (Cross ve McDonald, 2000). Bu
durum, ekspansiyon sirasinda maksillanin 6éne dogru rotasyonu ve bunun sonucunda nazal

tabanin algalmast ile iligkilidir (da Silva Filho ve digerleri, 1995).

Genel olarak, RME'nin nazal etkileri yasla iliskilidir ve genclerde yetiskin hastalara
gore nazal kavite genisliginde daha biiyiik bir artis goriiliir (Cross ve McDonald, 2000; da
Silva Filho ve digerleri, 1995). Ancak Sari ve digerleri tarafindan yapilan bir calismada,
karisik ve daimi diglenme gruplar karsilastirildiginda nazal kavitenin genisleme miktarinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: bildirilmistir (Sari ve digerleri, 2003).

2.3.3.2. Nazal Kavite Fonksiyonunda Degisiklikler

RME sonrasi nazal hava yolu direncindeki azalmanin bir sebebi, lateral nazal duvarin
genislemesi ve nazal kavitenin genislemesi sonucu nazal valf boyutundaki artistir (Gordon ve
digerleri, 2009). Doruk ve digerleri (2007), lateral sefalometrik ve PA radyografilerin nazal
fonksiyon ve acikligin dlglimiinde ¢ok az kullanildigimi 6ne slirmiistiir. Bu radyografik
goriintlilemelerin  kullaniminin, goriintillenen yapinin magnifikasyonuna neden oldugu

bildirilmistir (Adams ve digerleri, 2004).

2.3.4. Periodontal Etkiler

Ekspansiyon apareyi tarafindan iletilen kuvvet, apareye dahil edilen dislerin periodontal
ligamentinde basing alanlar1 olusturur ve meydana gelen alveolar kemik rezorpsiyonu disin
ayni yonde hareket etmesine yol agar (Starnbach ve digerleri, 1966). Kuvveti dentoalveolar
bolgede yogunlastiran dis destekli ekspansiyon apareyleri, daha kolay temizlenebilir ve dis eti
saghiginin korunmasi agisindan faydalidir. Ancak, kuvveti ankraj disleri ile palatal ylizey
arasinda dagitan dis ve doku destekli ekspansiyon apareylerine gore daha fazla kok
rezorpsiyonuna neden olur (Odenrick ve digerleri, 1991). Her iki tip ekspansiyon apareyinin

bukkal kemik tizerindeki rezorpsiyon etkisi oldukc¢a dnemlidir (Garib ve digerleri, 2006).
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RME’nin periodontal etkisi sonucu (Rosa ve Cozzani, 1995), maksiller 1. molarlarin
DOS’undaki interlokin-18 (IL-1B) ve B-glukoronidaz (BG) gibi inflamatuar mediyatorlerin
seviyelerinde de degisiklikler goriilmektedir (Tzannetou ve digerleri, 2008). insanlarda RME
apareyinin kullanimi (Greenbaum ve Zachrisson, 1982; Starnbach ve digerleri, 1966;
Vardimon ve digerleri, 1991) sonrasi, periodontal durum hakkinda bilgi veren ¢ok az sayida
radyograf ¢alismasi bulunmaktadir (Greenbaum ve Zachrisson, 1982). Bunun nedeni olarak,
ortodontik kayitlar1 olusturan geleneksel radyografilerin iki boyutlu olmasi, bukkal ve lingual
kemik kalinlig1 ve seviyesini gostermemesidir (Fuhrmann ve digerleri, 1995; Wehrbein ve

digerleri, 1995).

RME apareyinin periodontal etkilerinin degerlendirilmesi, faydali bir tan1 araci olan
BT’ nin kullanimina yol agmistir (Parks, 2000). BT'de bukkal ve lingual kemik kalinliginin ve
seviyesinin izlenmesi, bu alanin nicel olarak degerlendirilmesine olanak saglar (Garib ve

digerleri, 2006).

2.4. Dis Eti Olugu Sivis1 (DOS)

DOS analizi hem periodontoloji hem de ortodonti i¢in ¢ok faydali bir tani aracidir
(Kapoor ve digerleri, 2014; Kellesarian ve digerleri, 2017). Inflamasyonun ve subgingival
plagin yoklugunda, DOS firetimi, hiicre dis1 sivinin ozmotik bir gradyan sayesinde pasif
difiizyonu ile saglanmaktadir. Bu durumda, DOS bir transiida olarak kabul edilir. Mikrobiyal
kokenli bilesikler tarafindan inflamatuar bir yanit tetiklendiginde, epitel bariyerinin ve alttaki
damar sisteminin gegirgenligi artar ve DOS protein konsantrasyonu, plazma protein
eksiidasyonunun kapsami ile modiile edilir. Sonrasinda, DOS, inflamatuar bir eksiida olarak
kabul edilir (Alhadlag ve Patil, 2015; Delima ve Van Dyke, 2003). Ortodontik tedavi
sirasinda, DOS’un akis hizindaki artig, dis eti inflamasyonunun derecesi ile iliskilidir.
Ortodontik dis hareketi sirasinda DOS’un bilesimini 6lgmek igin c¢esitli arastirmalar
yaptlmistir (Atug Ozcan ve digerleri, 2014; Perinetti ve digerleri, 2015; Takahashi ve
digerleri, 2006).

Griffiths ve digerleri (1992)’nin yaptig1 ¢alismada elde edilen bulgular, DOS hacminin,
rutin klinik degerlendirmelerden daha iyi bir dis eti inflamasyon belirteci olabilecegini
gostermistir. Ortodontik dis hareketine bagli doku remodelinginin inflamatuar bir siireg

tarafindan tetiklendigi diisiiniildiiglinde (Krishnan ve Davidovitch, 2006), DOS iiretim
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hacminin bu doku degisikliklerini yansitacagi bildirilmistir (Griffiths, 2003). DOS hacmi
Periotron cihazi kullanilarak herhangi bir klinik ortamda kolayca belirlenebilir (Chapple ve
digerleri, 1999a).

2.4.1. Dis Eti Olugu Sivis1 Toplama Yontemleri

DOS toplamanin 3 ana yontemi vardir:

(a) DOS’un sabit hacimli izotonik bir soliisyonla perfiize edilmesini iceren gingival
yikama teknigi; bu sekilde hiicresel bilesenler ve plazma proteinlerini igeren seyreltilmis bir

DOS elde edilir.

(b) Dis eti cebinin girigine belirli ¢apta kapiller tiiplerin yerlestirilmesi; sivi daha sonra
kapiller hareketle tiipe go¢ eder.
(c) DOS toplamanin en yaygin yontemi, emici steril kagit striplerin kullanilmasidir.

Kagit stripler dis eti cebine yerlestirilir ve DOS’un kagit tarafindan adsorbe edilmesine izin

vermek i¢in 5 ile 60 saniye dis eti olugu icerisinde birakilir (Aguiar ve digerleri, 2017).

2.4.1.1. Emici Kagit Stripler

Emici kagit stripler hafif direng tespit edilene kadar dis eti oluguna (apikal yonde) veya
sizan s1viy1 almak i¢in dis eti cebinin girisine veya iizerine yerlestirerek DOS’u toplamak i¢in

kullanilir (Subbarao ve digerleri, 2019).
Striplerdeki s1vi hacmi birkag yolla 6l¢iilebilir (Subbarao ve digerleri, 2019).

1. Baslangicta stripler %0.2 ile %2 arasinda degisen konsantrasyonda ninhidrin gibi
protein iceren bir boya ile boyanir. Lekeli alan, dereceli mikroskop gibi bir biiylitme cihazi

kullanilarak olgiilebilir.

2. Stripler dlgeklendirilmis bir mikro santrifiij tiipii icinde DOS toplanmadan &nce

tartilir ve ayn1 mikrotiipte DOS toplandiktan hemen sonra tartim tekrarlanir.
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3. Periotron kullanilarak kagit stripler (PerioPaper) lizerinde toplanan sivinin dl¢iilmesi
icin elektronik bir yontem gelistirilmistir. Periotron, elektriksel kapasitans degisimleri ile

kagit stripteki DOS hacmini belirler (Subbarao ve digerleri, 2019).

2.4.1.2. Mikro Pipet veya Kapiller Tiip Kullanim

Bu yontemde standart uzunluktaki ve captaki kapiller tiipler dis eti sulkusuna
yerlestirilir ve igerikleri daha sonra santrifiijlenip analiz edilir. Kapiller tiipler, dis eti
sulkusunda uzun siire konumlandirilirsa travmatik etkiye neden olabilir ve dis eti damar
yapisinin bozulmasini takiben serum akisiyla dogal DOS’u kontamine edebilir (Subbarao ve
digerleri, 2019).

2.4.1.3. Gingival Yikama Teknigi

Oppenheim tarafindan gingival yikama teknigi icin tasarlanan aparey, marjinal dis
etinin biitiinliiglinii bozmadan dis eti olugu sivisinin toplanmasina izin verir ve bu aparey,
Takamori tarafindan tarif edilen akrilik splint apareyinin bir modifikasyonudur (Takamori,
1963). Gingival yikama, peristaltik pompa kullanilarak sulkular bdlgenin palatinal ve bukkal
kanallardan 4-6 ml soliisyon ile sabit bir siire ytkanmasiyla saglanir (Subbarao ve digerleri,

2019).

2.4.2. Dis Eti Olugu Sivisinda Ortodontik Dis Hareketinin Biyomarkerlar:

Ortodontik dis hareketi sirasinda meydana gelen disin yer degistirmesi ve remodeling
aktiviteleri, mekanik uyaranlarin neden oldugu inflamatuar siirecin bir sonucudur. Ortodontik
dis hareketi ile meydana gelen hiicresel, biyokimyasal ve molekiiler olaylar kapsamli bir
sekilde incelenmistir. Ortodontik tedavi sirasinda dise uygulanan kuvvetler periodontal
ligamentin  ekstraselliiler matrisini bozar ve hiicresel sekli ve hiicre iskeleti
konfigiirasyonlarim1 degistirir. Bu degisiklikler, DOS akis hizin1 ve bilesimini degistirebilir
(Krishnan ve Davidovitch, 2006). Ortodontik kuvvetler, periodondal ligament ve alveolar
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kemikteki hiicreler igindeki biyolojik sistemi degistirerek sitokinler, kemokinler,
norotransmiterler, prostaglandinler ve biiyiime faktorleri gibi ¢esitli biyolojik mediyatorlerin
salinmmimi saglar (Garlet ve digerleri, 2007, Meeran, 2013). DOS’taki kemik ve doku
metabolizmasindaki degisiklikler hakkinda bilgi saglamak i¢in ortodontik tedavi sirasinda
hiicresel aktiviteler degerlendirilmistir (Griffiths ve digerleri, 1998; Lee ve digerleri, 2004).
DOS, periodonsiyumun en altinda yer alan dokularin saglik durumu ile ilgili 6nemli bir
biyomarker kaynagidir. DOS’un bu 6zelligi, ortodontik tedavi etkinliginin ve alveolar
kemigin ortodontik kuvvetlere tepkisinin izlenmesinde Onemlidir. Son yillarda, gelismis
biyokimyasal analizler sayesinde alveolar kemigin ¢esitli biyomarkerlart kesfedilmistir. Bu
biyomarkerlar, siddetli periodontal hastalik, osseointegrasyon, ortodontik hareketlerden
kaynaklanan travma gibi 6zel klinik durumlarda degisir ve bu nedenle hem aktif patolojinin

hem de iyilesmenin gostergesidir (Lauritano ve digerleri, 2014).

Son yillarda yapilan c¢alismalar, ortodontik hareketlerle ilgili baslica DOS
biyomarkerlarini inflamasyon, hiicre yikimi ve kemik metabolizmasi biyomarkerlar1 olarak

tanimlar (Hamamci ve digerleri, 2012; Kunii ve digerleri, 2013; Luppanapornlarp ve digerleri,

2010; Ribagin ve Rashkova, 2012).

2.4.2.1. inflamasyon Biyomarkerlari

Interlokinler (IL-1B, IL-6, IL-8), Tiimor Nekrozis Faktor- alfa (TNF-a), koloni uyarici
faktorler (M-CSF, G-CSF, GM-CSF), Prostaglandin E2 (PGE2), Vaskiiler Endotelyal
Biiyiime Faktorii (VEGF), Kalsitonin gen-iligkili peptid (CGRP), P maddesi (Substance P)
inflamasyon biyomarkerlarindandir (Hamamci ve digerleri, 2012; Kunii ve digerleri, 2013;

Luppanapornlarp ve digerleri, 2010; Ribagin ve Rashkova, 2012 ).

Interlokinler (IL-1B, IL-6, IL-8), ortodontik hareketler sirasinda kemigin
remodelinginde, kemik rezorpsiyonunda ve yeni kemik apozisyonunda rol oynayan
sitokinlerdir (Hamamci ve digerleri, 2012; Kunii ve digerleri, 2013; Luppanapornlarp ve
digerleri, 2010; Ribagin ve Rashkova, 2012). IL-1p osteoklast aktivitesini uyaran ve kemigin
remodeling siirecinde beyaz kan hiicrelerini ve diger hiicresel mediyatorleri harekete gegiren
en giiclii sitokindir. Mekanik stres ile ilgili olarak rezorpsiyon ve yeni kemik apozisyon
stireclerini diizenleyen ilk polipeptittir. Ayrica, IL-1B, agriya neden olan maddelerin

salgilanmasini indiikleyen inflamasyon mediyatorlerinden biridir. IL-1p, periodontal ligament
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tarafindan DOS’a yayilmaya yeterli bir miktarda {iretilir ve ortodontik hareketin bir
biyomarker1 olarak tanimlanmistir (Adebanjo ve digerleri, 1998). Interlokin-6 (I1L-6), kemik
rezorpsiyonu siirecinde yer alan bir sitokindir. IL-6, osteoklast hiicrelerinin farklilasmasini
destekler ve olgun osteoklastlar1 aktive edebilir (Adebanjo ve digerleri, 1998). Ortodontik dis
hareketi sirasinda DOS’taki IL-6 seviyesi artar (Basaran ve digerleri, 2006a), hatta 1L-6,
stromal veya osteoblastik hiicreler araciligiyla osteoklastogenezde yer alir (Alhashimi ve
digerleri, 2001). Bu bulgular, IL-6'nin ortodontik dis hareketi sirasinda kemik
rezorpsiyonunda Onemli roller oynayabilecegini diisiindiirmektedir (Tuncer ve digerleri,
2005). Tuncer ve digerleri (2005), periodontal ligamentin gerilim bdlgelerinde IL-8
seviyesinin arttigini gostermistir, bu nedenle IL-8, kemigin remodelingi i¢in diizenleyici bir
faktordiir. Bu proinflamatuar sitokinlerin artan seviyeleri, ortodontik dis hareketi sirasinda

DOS’ta gosterilmistir.

Makrofaj-Koloni Uyaric1 Faktor (M-CSF), monosit-makrofaj ve graniilositlerin
aktivitesini destekleyen glikoproteindir. M-CSF, osteoklastlarin olgunlagmasini uyararak

kemigin remodelinginin erken evresinde iiretilir (Brooks ve digerleri, 2011).

Deforme olmus osteoblastlar ve gingival fibroblastlar tarafindan iiretilen
prostaglandinler, ortodontik dis hareketinin neden oldugu inflamasyonda rol oynayan
sitokinlerdir. Prostaglandinlerin alt smniflar1 arasindaki PGE2, kemik rezorpsiyonu ile
iligkilidir (Sari ve digerleri, 2010). PGE2, IL-1P tarafindan indiiklenir. IL-1B ,ortodontik
strese maruz kalan periodontal dokuda prostaglandinlerin olusumunu sinerjik olarak yeniden
diizenler. Ortodontik ve ortopedik kuvvetler, periodontal dokulardaki inflamatuar
mediyatorlerin seviyelerinde degisikliklere neden olur ve dis kokii ¢evresindeki dokuda kemik

rezorpsiyonu siireglerini tetikleyebilir (Chibebe ve digerleri, 2010).

VEGF, wvaskiiler gecirgenligi arttirdigt ve anjiyogenezi destekledigi i¢in doku
neoformasyonunda rol oynayan bir sitokindir. Ortodontik hareketler sirasinda basing
kuvvetleri VEGF'nin aktivasyonu ile yeni kilcal damarlarin olusumunu indiikler (Di

Domenico ve digerleri, 2012; Miyagawa ve digerleri, 2009).

Ortodontik tedavi sirasinda biyolojik olarak aktif proteinlerin konsantrasyonundaki
artts, norojenik inflamasyonun artmasma katkida bulunur. Nosiseptif somatosensoriyel
ndronlar, periodontal dokularin periferik liflerinden merkezi sinir sistemine sinyal iletir.
Ortodontik kuvvetlerin uygulanmasiyla periferik sinir sistemi uyarilir, periodonsiyum lifleri

CGRP ve ayrica vazodilator olarak islev goren P maddesini serbest birakir, vaskiiler akisi ve
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gecirgenligi arttirir (diapedez), plazma ekstravazasyonunu ve dokulara 16kosit gécilinii uyarir
(transmigrasyon). Ayrica, P maddesi immiinokompetan sistem tarafindan proinflamatuar

sitokinlerin salgilanmasini destekler ve PGE2 {iretimini uyarir (Levrini ve digerleri, 2013).

2.4.2.1.1. TNF-alfa (Tiimor Nekrozis Faktor -alfa)

TNF-a, proteolitik enzim sentezini ve osteoklast aktivitesini uyarabilen,
monosit/makrofaj kaynakli ve kemik rezorpsiyonu ile hem akut hem de kronik inflamasyonda
rol oynayan proinflamatuar bir sitokindir. TNF-a, oncelikle aktive monositler ve makrofajlar,
osteoblastlar, epitel hiicreleri ve endotel hiicreleri tarafindan iiretilir (Aggarwal, 2000). Ayrica
osteoblastlar1 inhibe ederken ayni zamanda periodontal ligament basincina maruz kalan
taraftaki kemigi rezorbe etmek icin osteoklast aliminin sinyali olabilen osteositler i¢in

apoptotik bir faktordiir (Ahuja ve digerleri, 2003).

TNF-a, fibroblastlar ve osteoblastlar dahil olmak iizere bir¢ok hiicre tipi tarafindan
kemik rezorpsiyonunu, prostaglandin sentezini ve proteaz iiretimini uyarir (Hall ve digerleri,
2015). TNF-a'nin hizli sentezi ve erken salinimi, diger hiicreleri mikrobiyal saldir1 ve
enfeksiyon bolgelerine yonlendirir. Peri-implantitis (Duarte ve digerleri, 2016; Faot ve
digerleri, 2015) ve periodontitisli bolgelerde yliksek TNF-a seviyeleri tespit edilmistir (Wu ve
digerleri, 2015; Zhang ve digerleri, 2014). Bu g¢aligmalar, asirt TNF-o salgilanmasinin akut
veya kronik inflamatuar hastaliklar i¢cin 6nemli bir klinik problem oldugunu gostermektedir

(Stow ve digerleri, 2009; Stow ve Murray, 2013).

TNF-o ayn1 zamanda basing bolgelerindeki osteoklastlarin ortaya ¢ikmasini da kontrol
eder. Molar distalizasyonu uygulanan bir caligmada, TNF-a ve IL-1B seviyeleri
degerlendirilmistir ve konsantrasyonlarinda artis tespit edilmistir (Basaran ve digerleri,
2006b). Lowney ve digerleri (1995) de, ortodontik tedavi sirasinda TNF-a saliniminda artis

oldugunu bildirmistir.

Ren ve digerleri (2007), TNF-a ve I1L-6 seviyesinin 24. saatte 6nemli dlgilide arttigini ve
ortodontik dis hareketinin dogrusal fazi sirasinda bu sitokinlerin konsantrasyonunun
neredeyse baslangi¢ seviyesine diistiigiinii bildirmislerdir. Acun Kaya ve digerleri (2011)’nin
fareler tizerinde yaptiklar1 calismada, TNF-a ve IL-6 seviyelerinin dis hareketinin aktif fazinin
3. gliniinde maksimum seviyeye ulastigr ve 7. ve 10. giinlerden itibaren azalmaya basladigi

belirtilmistir.
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2.4.2.2. Hiicre Yikim Biyomarkerlar:

Kaspaz-1, B-glukuronidaz (BG), aspartat aminotransferaz (AST), laktat dehidrojenaz
(LDH) hiicre yikimin biyomarkerlarindandir. Kapsas-1, hiicre i¢i sividaki degisikliklerle
tetiklenen apoptotik yanitin ana mediyatoriidiir. Kapsaz-1, bir interlokin onciisii olan IL-1p ve
diger proinflamatuar interlokinleri yonlendirme ve aktive etme fonksiyonuna sahiptir (Yan ve
digerleri, 2009). BG ise polimorfoniikleer 16kositlerin salinmasinda rol oynayan lizozomal bir
enzimdir. RME ile ortodontik tedavi goren adolesanlarin DOS’unda bu enzim seviyelerinde
artis gozlenmistir. Bununla birlikte, G, dislere dogrudan ve dolayli mekanik kuvvetlerin

uygulanmasi sirasinda salinir (Tzannetou ve digerleri, 2008).

Ortodontik hareket sirasinda basinca maruz kalan periodontal bolgelerde, AST ve LDH
gibi diger enzimler Olciiliir. Genellikle hiicre sitoplazmasinda bulunan bu enzimler, hiicre
nekrozundan sonra hiicre dis1 ortama salinir (Alfageeh ve Anil, 2011; Perinetti ve digerleri,
2011).

2.4.2.3. Kemik Metabolizmasi Biyomarkerlar

Osteoprotegerin (OPG), Niikleer faktor kappa-B'min (RANK) reseptor aktivatori,
Niikleer faktor kappa-B ligandinin (RANKL) reseptor aktivatorii, kemik Alkalen Fosfataz
(BALP) kemik metabolizmasi1 biyomarkerlarindandir. OPG, osteoklast farklilasmasinin son
asamalarinda, osteoklastlarin aktivasyonunun baskilanmasinda ve osteoklast apoptozunun

indiiklenmesinde kemik hiicreleri iizerine etki eder (Tyrovola ve digerleri, 2010).

Kemik metabolizmasi, sirasiyla osteoblastlar ve osteoklastlar tarafindan salinan BALP
ve Asit fosfataz (ACP) ile baglantilidir. Ortodontik tedaviler sirasinda bu enzimler,
periodonsiyumdan DOS’a diflize olur (Perinetti ve digerleri, 2011). Osteoblastlar yliksek
BALP konsantrasyonu gosterir. Osteoblastik aktivite ile iliskili osteitis deformans gibi kemik
patolojilerinde BALP seviyeleri 10-25 kat artmaktadir. Kemik kiriklarinin iyilesmesi ve
fizyolojik kemik biiyiimesi sirasinda da aktivitede gecici artis gozlenir (Batra ve digerleri,

2006).
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2.4.2.3.1. Asit ve Kemik Alkalen Fosfataz

BALP, bir hidrolaz enzimidir ve aktivitesi kemik olusturan hiicrelerde belirgindir.
Serum ve kemikte goriilen enzimdeki herhangi bir degisiklik, bir¢ok hastalikta kemik
metabolizmasint degerlendirmek i¢in gosterge olarak kullamilmistir. BALP, fibroblastlar,
osteoblastlar ve osteoklastlar dahil olmak {izere cesitli hiicreler tarafindan {iretilmesine
ragmen, esas olarak DOS’taki noétrofiller tarafindan iiretilir (Nakashima ve digerleri, 1994).
Ortodontide DOS ve BALP aktivitesi tanisal destek olarak Onerilmistir. Ortodontik dis
hareketi sirasinda, DOS’taki BALP aktivitesinin ortodontik kuvvet uygulanan dislerin basing
bolgelerinden ziyade gerilim bolgelerinde daha yiiksek oldugu gosterilmistir. Ayrica
DOS’taki ACP ve BALP seviyelerinin, ortodontik tedavi sirasinda dislerin hareketi ve
apareyin agizda bulundugu toplam siire ile iliskili oldugu da belirtilmistir (Perinetti ve
digerleri, 2002). Mishina ve digerleri (2004), fareler lizerinde yaptiklar bir ¢alismada daha
yiiksek BALP aktivitelerinin aktif kemik olusumuyla iliskili oldugunu ifade etmislerdir.

Ayrica ACP, kemik gibi dokularda mineral deformasyon siireclerinde yer aldigi
diisiiniilen bir enzimdir. Osteoklastlar ve makrofajlar gibi rezorbe edici hiicrelerin yiiksek
ACP aktivitelerine sahip oldugu gosterilmistir (Keeling ve digerleri, 1993). Dokulardaki ACP
ve BALP aktivitesinin izlenmesi, kemik dongiisiinii degerlendirmede etkili bir yontemdir.
Kemik rezorpsiyonu ACP aktivitesinde yilikselmelere neden olurken, kemik olusumu daha
yilksek BALP aktivitesi ile iligkilidir. Tipik olarak, erken dis hareketi sirasinda BALP
yiikselirken, ACP artis1 dis hareketinin sonraki asamalarina eslik etmektedir (Insoft ve
digerleri, 1996).

2.4.2.3.2. RANK/RANKL/Osteoprotegerin (OPG) Sistemi

RANKL, bir¢ok hormon ve sitokinin osteorezorptif etkilerini liretmesini saglayan,
osteoklast olusumu ve aktivasyonunun diizenleyicisidir (Nakano ve digerleri, 2011). RANKL,
osteoblast hiicre dizisinde eksprese edilir ve etkisini osteoklast hiicre dizisindeki RANK
reseptOriine baglanarak gosterir. Bu baglanma, hematopoetik osteoklast onciillerinin olgun
osteoklastlara hizli bir sekilde farklilasmasina yol acar. OPG, RANKL’a baglanmasi icin
RANK ile rekabet eden osteoblastik hiicreler tarafindan iiretilen bir tuzak reseptordiir.

OPG'nin kemik hiicreleri tizerindeki biyolojik etkileri; osteoklast farklilasmasinin son
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asamalarinin inhibisyonu, matris osteoklastlarinin aktivasyonunun baskilanmasi ve apoptozun
indiiklenmesidir. Boylece kemigin remodelingi, RANK/RANKL baglanmasi ve OPG iiretimi
arasindaki bir denge ile kontrol edilir. (d’Apuzzo ve digerleri, 2013).

RANK reseptor aktivatoriiniin, Oncii  hiicrelerden osteoklastik olusumu uyardigi
bilinmektedir. RANK ve reseptdrlerinin, yani OPG ve RANKL reseptor aktivatoriiniin rolii,
kemigin remodeling siirecinde ¢ok Onemlidir. Ortodontik dis hareketi sirasinda RANKL,
RANK'a baglanarak dis hareketinin gergeklestigi yondeki basing alanlarinda osteoklastlarin
olusumunda ve korunmasinda rol oynar. Ortodontik kuvvet uygulanmasindan 24 saat sonra
kemik rezorpsiyonunu diisiindiiren RANKL-RANK seviyesinde artis ve OPG seviyesinde
diisiis gdzlemlenmistir (Nishijima ve digerleri, 2006; Kawasaki ve digerleri, 2006).

Kanzaki ve digerleri (2004)’nin, fareler lizerinde yaptiklar1 bir ¢alismada OPG gen
transferinin periodontal dokularda RANKL aracili osteoklastogenezi inhibe ettigini ve dis
hareketi tirettigini bildirmistir. Bu bulgu, ortodontik tedaviye ek olarak biyolojik bir ajanin
kullanilmasimin potansiyel degerini gostermektedir. Bu nedenle, osteoklast farklilagmasini
diizenleyen RANKL’1n aktivitesinin baskilanmasi ile, ortodontik tedavi sirasinda ankraj
dislerin hareketini ve tedavi sonrast donemde niiksii Onlemede etkili olabilecegi

diisiiniilmektedir (d’ Apuzzo ve digerleri, 2013).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirmanin Tiirii

Bu c¢alisma, pubertal donemdeki hastalarin RME tedavisi sirasinda meydana gelen
kemik yapim ve yikim olaylarinin dis eti olugu sivisinda incelenmesi amaciyla gozlemsel

tanimlayici prospektif klinik calisma seklinde gergeklestirilmistir.

3.2. Hasta Secimi

Bu tez calismasma; Aydin Adnan Menderes Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Ortodonti Anabilim Dali’na Mart 2021 — Mart 2022 tarihleri arasinda ortodontik tedavi amaci
ile bagvuran, maksillasinda klinik muayene ile darlik tespit edilen pubertal donemdeki
bireyler dahil edilmistir. Calismada yaslari 12 ile 15 arasinda degisen, 15’1 kiz 8’i erkek
toplam 23 birey yer almustir.

Caligmanin 6rneklem hacmini hesaplamak icin gerekli olan kismi eta kare degeri ilgili
literatiirde yer almadigi icin orta dereceli etki genisligini temsil eden eta kare (0.06)
kullanilmistir. Buna gore, 4 tekrarli 6l¢iim i¢in tip 1 hata 0.05, tip 2 hata 0.20 ve etki genisligi
0.2526 alinarak gerekli hasta sayis1 23 olarak hesaplanmaistir.

Calismaya dahil edilme kriterleri;

o Transversal maksiller yetersizlik (>4mm) ile tek tarafli veya cift tarafli posterior ¢apraz

kapanig varlig1 gosteren bireyler olmasi,

e El bilek kemiklerinin olgunlasma evrelerine gore tespit edilen, pubertal donemdeki (S-

MP3cap evreleri) bireyler olmasi (Grave ve Brown, 1976),
¢ Ortodontik tedavi dykiisii olmamasi,
e Maksiller 1. molar dislerin mevcut ve tamamen siirmiis olmast,

e Son 3 aydir antibiyotik tedavi dykiisii olmamasi ve ¢calismaya baslamadan 6nceki 1 ay

icinde antienflamatuar ila¢ kullanim1 olmamast,
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e Sistemik bir hastaliginin olmamasi,

e Dis eti iltihabi belirtileri veya periodontal tedavi dykiisii olmamast,

e Iyi bir periodontal sagliga sahip bireyler olmasi olarak belirlenmistir.
Calismaya dahil edilmeme kriterleri ise;

¢ Ortodontik tedavi oykiisii olmast,

e Maksiller 1. molar dislerin mevcut olmamasi ve tamamen siirmemis olmast,

e Son 3 aydir antibiyotik tedavi Oykiisii olmasi ve ¢alismaya baslamadan onceki 1 ay

i¢inde antienflamatuar ila¢ kullanimi olmasi,
e Sistemik bir hastaliginin olmasi,
¢ Dis eti iltihabi belirtileri veya periodontal tedavi dykiisii olmast,
o Kotii periodontal sagliga sahip bireyler olmasi olarak belirlenmistir.

Calismanin yiiriitiilebilmesi amac1 ile ADUDHF2021/07 sayili ve 24.02.2021 tarihli
Aydin Adnan Menderes Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurul
karar1 almmustir (EK-1). Ayrica T.C. Saglik Bakanlig1 Tiirkiye ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu
onaylr alinmig olup (EK-2), DHF-21005 no’lu calismamiz Bilimsel Arastirma Proje
Destekleme Birimi (BAP) tarafindan desteklenmistir. Hasta ve velilerine yapilacak olan
uygulamalarin ayrintili ve anlasilabilir sekilde yazilmis olan onam formlart okutularak

imzalatilmistir (EK-3, EK-4).

3.3. Yontem

3.3.1. Ortodontik Kayitlarin Toplanmasi

Gondillii olarak caligmaya dahil olmayi kabul eden hastalara ¢alismanin 6nemi ve tedavi
protokolii hakkinda detayli bilgilendirmeler yapilmigtir. Hastalarin ¢alisma sirasinda uymasi
gereken kurallar anlatilmistir ve bilgilendirilmis onamlar1 alinmistir. Tedaviden 6nce tiim
hastalara oral hijyen egitimi verilmistir. Calismaya uygun oldugu diisiiniilen hastalarin

tedavilerinin planlanabilmesi i¢in sefalometrik, panoromik, el bilek ve AP radyografileri
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cekilmistir, agiz i¢i ve agiz dis1 fotograflart alinmistir, agiz i¢i taramalar1 yapilarak dijital

modelleri elde edilmistir.

3.3.2. Laboratuvar Islemleri

Calismaya dahil edilen hastalarin tedavisi i¢in modifiye hyrax vidasindan olusan banded
tip RME apareyi uygulanmistir (Cozza ve digerleri, 2001). Apareyin yapimi igin sag ve sol
maksiller 1. molar disler bantlanip, bantlar agizdayken maksilladan aljinat ile 6l¢li alinmigtir

(Resim 1).

Resim 1. Maksilladan alinan bantli 6lgii.

Alinan 6l¢iiden alg1 model elde edilmistir (Resim 2). Maksiller darlik miktarina gore
hyrax vidasinin (model AO-0620-13, model AO-0620-11, model AO-0620-9; Leone, Sesto
Fiorentino, Italya) boyutlar1 secilmistir (Resim 3). Vidanin 1 turu (4 ¢eyrek tur) 0.8 mm’lik
ekspansiyona denk gelmektedir. Hyrax vidasi elde edilen bantli model {izerinde damagin tam
merkezine gelecek sekilde konumlandirilmistir. Ardindan hyrax vidasinin kollari, miimkiin
oldugunca damaga paralel ve yakin olacak sekilde bantli dislerin palatinaline uyumlu
biikiilmiistiir. Bu kollar al¢1 model tizerindeki bantlara lehimlenerek kati bir sekilde

sabitlenmistir.
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Resim 3. Calismada kullanilan hyrax vidasi (model AO-0620-11).

Sonrasinda tesviye ve polisaj islemleri yapilarak aparey agiza yerlestirmeye uygun hale

getirilmigtir (Resim 4).

Resim 4. Apareyin tesviye ve cila islemleri sonrasi durumu.

3.3.3. Apareyin Simantasyonu ve Aktive Edilmesi

Sag ve sol maksiller 1. molar disler hava ile kurutulup, pamuk rulolarla ve tiikiiriik
emici ile izole edilmistir. Cam iyonomer siman (3M Unitek, 3M UNITEK Dental Products,

Monrovia, ABD) 3/1 toz likit oraniyla karistirilmistir (Resim 5). Hazirlanan cam iyonomer
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siman bantlarin i¢ ylizeyine siiriildiikten sonra aparey, bantlarin 1. molar diglere

yerlestirilmesi suretiyle agiz i¢ine uygulanmastir.

Resim 6. Agiz igine uygulanan banded tip RME apareyi.

Aparey agiz i¢ine uygulandiktan hemen sonra hyrax vidast hastanin velisi tarafindan
sabah aksam i doniisle giinde 2 kez c¢evrilerek RME protolii uygulanmaya bagslanmistir
(McNamaraa, 2000). Maksiller dislerin palatinal tiiberkiilleri, mandibular dislerin bukkal
tiiberkiilleri ile ayn1 seviyeye gelene kadar (Timms, 1981) sabah bir kez (0,2 mm) ve aksam
bir kez (toplam aktivasyon 0,4 mm) olmak iizere vida giinde 2 kez aktiflestirilmeye devam
edilmistir. Boylece 3 hafta ile 6 hafta arasinda degisen RME tedavisi sonunda yeterli
ekspansiyon ve asir1 diizeltme saglanmustir. Daha sonra vida ligatiir teli ile baglanmistir ve

aparey 6 aylik retansiyon doneminde pasif retainer olarak disler iizerinde tutulmustur.
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Resim 8. Ornek vakanin ekspansiyon sonrasi ag1z i¢i fotograf kayitlari.
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Resim 10. Ornek vakanin 6. ay retansiyon sonrasi agiz i¢i fotograf kayitlari.

3.4. Orneklerin Alinmasi

Standardizasyonun saglanabilmesi i¢in g¢aligmaya dahil edilen tiim hastalarin sag
maksiller 1. molar dislerinden 6rnek almmustir. Orneklerin alinmasi 4 farkli zaman diliminde

gerceklesmistir. Bu zaman dilimleri;
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TO (Baseline) (Kontrol grubu olarak bu zaman dilimindeki 6rnekler alinmistir): Aparey

yerlestirilmeden hemen once,
T1: Aktif fazdan sonra (vidanin ¢evrilmesi bittikten sonra),
T2: Aktif fazdan sonraki 3 aylik retansiyon donemi sonu,
T3: Aktif fazdan sonraki 6 aylik retansiyon dénemi sonu.

Her bir zaman diliminde sag maksiller 1. molar disin bukkal ve palatinal yiizeyinden
DOS 6rnegi alinip; sondlama derinligi (PD), gingival indeks (GI) (Loe ve Silness, 1963), plak
indeksi (PI) (Sillness ve Loe, 1964) ve sondlamada kanama yiizdesi (%BOP) (Ainamo ve
Bay, 1975) bir Williams periodontal sondu (Hu Friedy, Chicago, Illinois, ABD) kullanilarak
kaydedilmistir.

Periodontal parametrelerin kaydindan énce DOS 6rnekleri alinmistir. Tiim periodontal

parametlerin kaydedilmesi ayn1 aragtirmaci (C.G.) tarafindan yapilmistir.

3.4.1. Dis Eti Olugu Sivis1 Ornekleri

DOS o6rnegi alinmadan 6nce, bolge pamuk rulolarla ve tiikiirik emici ile izole edilip,
komsu disler ve marjinal dig eti bolgesi hava ile nazik¢e kurutulmustur. Daha sonra kagit
stripler (Periopaper, Oraflow, NY, ABD) presel yardimi ile el degmeden, sag maksiller 1.
molar disin meziobukkal dis eti sinirinin altinda (yaklastk 1 mm seviyesinde) dis eti

sulkusuna hafif direng hissedinceye kadar nazikge yerlestirilmistir (Resim 11).

Resim 11. Standart periopaper ve eppendorf tiipii.
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Kan ve tiikiiriik ile kontamine olan kagit stripler calismaya dahil edilmemistir.
Standardizasyonun saglanabilmesi i¢in kagit stripler dis eti cebinde 30 saniye bekletilmistir

(Topal ve digerleri, 2019; Ozel ve digerleri, 2018; Perinetti ve digerleri, 2015).

Resim 12. a. Aparey yerlestirilmeden hemen 6nce (T0); b. Aktif fazdan sonra (T1) sag tist 1.

molar disin meziobukkal bolgesinden DOS 6rnek alimu.

Her bir periopaperin DOS hacmi pl cinsinden periotron 8010 cihazi (Periotron 8010,
Oraflow, Amityville, NY, ABD) yardimi ile Ol¢lilmistir (Resim 13). Aymi islem sag
maksiller 1. molar disin distobukkal, meziopalatinal ve distopalatinal dis eti bolgelerinde de
gerceklestirilmistir. Ayn1 bolgeden alinan iki farkli 6rnegin periotron degerlerinin aritmetik
ortalamasi hesaplanarak tek bir deger kaydedilmistir. Tiim DOS 6rneklerinin alinmasi sicaklik
kontrollii bir alanda, 09.00-11.00 saatleri arasinda ve ayni arastirmaci (C.G.) tarafindan
gergeklestirilmistir. Bukkal ve palatinaldeki ayni bolgelerden alinan kagit stripler, her hasta
icin kodlanan birer tane bos eppendorf tiiplerine (Lamtek, Istanbul Teknik Kimya, Istanbul,
Tiirkiye) aktarilmistir (Resim 11). Ornekler analiz edilecegi zamana kadar -80°C’de

saklanmustir.
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Resim 13. Calismada kullanilan Periotron 8010 cihazi.

3.4.2. Plak indeksinin Olciilmesi

Hastalardan TO, T1, T2 ve T3 zamanlarindaki DOS toplama isleminden hemen sonra,
maksiller 1. molar disin Silness ve Loe (1964) plak indeks skorlar1 kaydedilmistir. Bu indekse
gore ilgili disin fasiyal, mezial, distal ve lingual ylizeylerdeki dis eti bolgesinin her birine 0-3
arasinda bir puan verilmistir. Elde edilen deger bu alan i¢in plak indeksi degeridir. Disin 4
alanindan alinan puanlar toplanmistir ve daha sonra dis i¢in plak indeksi (PI)'y1 vermek {izere

4’¢ boliinmiistiir. Silness-Loe plak indeksi igin skorlar ve kriterleri Tablo 1°de verilmistir.

Tablo 1. Silness-Loe plak indeksi.

Skorlar Kriterler
0 Dis eti bolgesinde bakteri plag: yok
1 Ciplak gozle fark edilemeyen, ancak sond ucunun gingival sulkusta gezdirilmesiyle
aci8a cikarilan plak varligi
2 Gozle goriiliir tarzda digeti kenarinda ve dis yilizeyinde orta dereceli plak varligi
3 Dis etinde ve dis yiizeyinde yogun yumusak birikintilerin mevcudiyeti
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3.4.3. Gingival Indeksin Olciilmesi

Hastalardan TO, T1, T2 ve T3 zamanlarindaki DOS toplama isleminden hemen sonra
maksiller 1. molar disin Loe ve Silness (1963) gingival indeksi ile dis etindeki kalitatif
degisiklikler kaydedilmistir. Marjinal ve interproksimal dokular O'dan 3'e kadar ayri1 ayri

puanlanmistir. Loe-Silness gingival indeksi igin skorlar ve kriterleri Tablo 2’de verilmistir.

Tablo 2. Loe-Silness Gingival indeksi.

Skorlar Kriterler
0 Normal dis eti
1 Hafif inflamasyon — hafif renk degisikligi ve hafif 6dem ama sondlamada kanama yok
2 Orta derecede inflamasyon — kizariklik, 6dem ve parlama, sondlamada kanama
3 Siddetli inflamasyon — belirgin kizariklik ve 6dem, spontan kanamaya meyilli
iilserasyon

Ilgili disin fasiyal, mezial, distal ve lingual dis eti bolgelerinde dis etinin iltihap durumu
0-3 arasi skorlar ile degerlendirilmistir. Cep igerisinde sondun gezdirilmesiyle olusabilecek
dis eti kanamasi kaydedilmistir. Kanama, dis eti sulkusunun yumusak dokusunun duvari
boyunca nazikc¢e incelenerek degerlendirilmistir. Disin 4 alanimin skorlar1 toplanip 4’e

boliinerek dis i¢in gingival indeks belirlenmistir.
0.1-1.0: Hafif inflamasyon,
1.1-2.0: Orta derecede inflamasyon,

2.1-3.0: Siddetli inflamasyonu ifade etmektedir (Loe ve Silness, 1963).

3.4.4. Sondlama Derinliginin Ol¢iilmesi

Hastalardan TO, T1, T2 ve T3 zamanlarindaki DOS toplama isleminden hemen sonra
maksiller 1. molar disin fasiyal, mezial, distal ve lingual cep derinlikleri, {izerinde milimetrik
cizgileri olan Williams periodontal sondu (Hu Friedy, Chicago, Illinois, ABD) ile, sulkusta
disin uzun eksenine paralel olacak sekilde konumlandirilarak herhangi bir basing

uygulanmadan ol¢iilmiistiir (Topal ve digerleri, 2019).
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Sondlanabilir cep derinligi (PD), serbest dis eti kenarindan cep tabanina kadar olan
mesafedir. Hastaligin o anlik durumu hakkinda bilgi verir (Newman ve digerleri, 2015).

Sondlanabilir cep derinligi evreleri Tablo 3’de verilmistir.

Tablo 3. Sondlanabilir cep derinligi evreleri.

Deger Hastahgin Evresi
0-3mm Saglikli/hastaligin baslangic evresi

4-6 mm Orta-ileri evre

>7 mm Cok ileri hastalik durumu

3.4.5. Sondlama Sirasinda Kanamanin Olgiilmesi

Hastalardan TO, T1, T2 ve T3 zamanlarindaki DOS toplama isleminden hemen sonra
sondlamada kanama yiizdesi (%BOP), kanama varligina gore kaydedilerek kanama olan
bolgelerin yiizdesi olarak verilmistir (Ainamo ve Bay, 1975). Kiint bir periodontal sond dis eti
sulkusu boyunca gezdirilmistir ve 10 ile 15 saniye i¢inde kanama meydana gelirse, pozitif bir

skor verilmistir (Tablo 4).

Tablo 4. Sondlamada sirasinda kanama varligi.

Skor Kanama Varhgi
(H):1 Sondlamada kanama var
(-) :0 Sondlamada kanama yok

Pozitif birim sayisi incelenen yiizey sayisina boliinmiistiir ve sonu¢ 100 ile ¢arpilarak,

indeks ylizde olarak ifade edilmistir.

3.5. Biyokimyasal Analizler

Analizler, Aydin Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Biyokimya Anabilim
Dalr’inda gercgeklestirilmistir. Orneklerdeki OPG, RANKL, BALP ve TNF-alfa diizeyleri,
ticari Enzyme Linked-Immuno-Sorbent Assay (ELISA) kitleri (BT Lab, Shanghai, Cin)

kullanilarak iiretici firmanin prosediiriine uygun olarak 6l¢ililmiistiir (Resim 14).
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Resim 14. Calismada kullanilan Elisa Kiti.

3.5.1. Dis Eti Olugu Sivis1 Orneklerinin Analizi

Dis eti olugu sivilart membran tizerine emdirildikten sonra eppendorf tiiplere alinmistir.
Membranlarin tlizerinde 250 pL pH=7 100 mM fosfat tampon eklenerek numuneler
vortekslenmistir. Membranlardan makromolekiillerin fosfat tamponuna geg¢mesi igin,
eppendorf tiipler 2 saat oda sicakliginda inkiibe edilmistir. Numuneler 4000 rpm’de 10 dakika
boyunca santrifiij edilmistir (Resim 15). Daha sonra membranlar atilmistir ve supernatant

Elisa 6l¢iimleri i¢in kullanilmistir.
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Resim 15. Calismada kullanilan santrifiij cihazi.

3.5.1.1. OPG, RANKL, BALP ve TNF-alfa Diizeylerinin Belirlenmesi

Bu c¢alismada OPG, RANKL, BALP ve TNF-a miktarlart ELISA yontemi ile
Ol¢iilmiistiir. OPG, RANKL, BALP ve TNF-a elisa kiti 96 kuyucuklu plaka icermektedir ve
bu kuyucuklarin her biri OPG, RANKL, BALP ve TNF-a antikoru ile kaplanmistir. Biotin ile
konjuge edilmis OPG, RANKL, BALP ve TNF-a antikoru dedeksiyon antikoru olarak
kullamilmistir. Plakaya ilk olarak standartlar, numuneler ve biotin ile konjuge edilen
dedeksiyon antikoru ilave edilmistir ve inkiibasyondan sonra plaka yikanmistir. Yikamadan
sonra Horseradish peroxidase (HRP) -Streptavidin eklenerek, dedeksiyon antikoruna
tutunmustur. HRP enzimatik reaksiyonunu gozlemlemek i¢in renk olusturucu madde olarak
Tetramethylbenzidine (TMB) ortama ilave edilmistir. Son olarak, TMB eklendikten sonra

olusan mavi rengi sartya dondiirmek icin asidik stop soliisyonu kuyucuklara eklenmistir.
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Olusan bu sar1 rengin optik dansitesi 450 nm’de mikroplaka okuyucuda okunmustur ve elde
edilen standart grafikten OPG, RANKL, BALP ve TNF-o. miktarlari hesaplanmistir.

3.5.1.1.1. Standartlarin Hazirlanmasi

Kitin i¢indeki stok standart diliie edilerek standartlar hazirlanmigtir (Resim 16). Bunun

i¢in;

Standart No.5 120 pL stok standart + 120 pL standart diliient

Standart No.4 120 pL Standart No.5 + 120 pL standart diliient

Standart No.3 120 pL Standart No.4 + 120 pL standart diliient

Standart No.2 120 pL Standart No.3 + 120 pL standart diliient

Standart No.1 120 pL Standart No.2 + 120 pL standart diliient ile seyreltilmistir.

Resim 16. Calismada kullanilan analitik terazi.

3.5.1.1.2. Ol¢iim yontemi

Hazirlanan 6rnek ve standartlar igcin kit icerisindeki 6zel antikor bagli plateler
kullanilmastir.
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1) Platelerdeki standart kuyucuklarina her bir standarttan 50 pL, 6rnek kuyucuklarina
her bir drnekten 40 pL. konulmustur. Koér kuyucuguna hicbir sey eklenmemistir.

2) Her bir 6rnek kuyucuguna 10 pL antikor eklenmistir.
3) Biitiin kuyucuklara 50 uLL HRP ilave edilmistir.

4) Hazirlanan plate orbital shaker tizerinde 37°C’ de 60 dakika inkiibe edilmistir (Resim
17).

Resim 17. Isitma islemlerinde kullanilan etiiv.

5) Inkiibasyon sonunda plate, yikama tamponu ile 3 defa yikanmustir.

6) Biitiin kuyucuklara 50 pL Substrat A ve 50 pL substrat B soliisyonu eklenip, plate
karanlikta 37°C’ de 10 dakika inkiibe edilmistir.

7) Inkiibasyon sonunda mavi renk olusumu gozlenince, biitiin kuyucuklara 50 pL

durdurma soliisyonu konulup olusan sar1 rengin absorbansi 450 nm’ de Slglilmiistiir (Resim
18).
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Resim 18. Mikroplate hiicrelerinin renklenmis son hali.

8) Standartlarin konsantrasyonlarina karsilik okunan optik dansite degerlerine bagl
olarak standart grafigi ¢izilmistir. 4-parametre denklemi bulunmustur ve bu denklemden yola

¢ikilarak 6rneklerin konsantrasyonlar1 hesaplanmistir (Resim 19).

Resim 19. Calismada kullanilan mikroplaka okuyucu.
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3.6. istatistiksel Analizler

Calismada yer alan biyokimyasal 6l¢timler ile cep derinligi 6lgiimlerinin ¢ok degiskenli
normal dagilima uygunlugu Royston testi, yasin tek degiskenli normal dagilima uygunlugu
Shapiro-Wilk’s testi ile incelenmistir. Yas ortalama + standart sapma (ort+ss) ve degisim
arali@l (minimum-maksimum: min-maks) ile, diger tiim dl¢iimler ort+ss ve ortanca (¢eyrekler

arasi genislik, CAG: 1. ¢eyrek — 3. ¢eyrek) ile 6zetlenmistir.

Biyokimyasal 6l¢iimler ile cep derinligi 6l¢iimlerinde Mahalanobis uzaklig: ile aykiri
gozlemler oldugu belirlendigi ve bu oOlgiimler ¢cok degiskenli normal dagilim gostermedigi
icin Ol¢limlerin zamanla degisiminin bolge arasindaki farkliligi, parametrik olmayan LD-F2
tasarimi ile incelenmistir. Zaman ve bolge etkilesim etkisi i¢in LD-F2 tasarimindan elde
edilen ANOVA-tipi test istatistigi (ATI) ve p-degeri verilmistir. Zaman ve bolge etkilesimi
etkisi istatistiksel olarak anlamli bulunmadigindan 6lgiimlerin her bir bdolgede zamana gore
farklilig1 Friedman testi ile test edilmistir. Friedman testi ayrica PI, GI ve BOP o&l¢limlerini
zamana gore karsilastirmak ve cep derinligi dlgiimlerini her bir 6l¢tim zamaninda bolgelere
gore karsilastirmak igin de kullanilmistir. Gerektiginde, Friedman testinden sonra post-hoc
test olarak Campbell ve Skillings’in 6nerdigi yontem uygulanmistir (Campbell ve Skillings,
1985). Her bir ol¢iim zamaninda, biyokimyasal dlglimler bolgeye gore Wilcoxon testi ile

karsilastirilmustir. Istatistiksel anlamhlik diizeyi p<0.05 kabul edilmistir.

Royston testi ve LD-F2 tasarimi, R programlama dili (v.4.3.1)ve RStudio yaziliminda
(v.2022.12.0.353) uygulanmistir (R Core Team, 2022; Team, 2022). Royston testi icin MVN
paketinin (v.5.9) mvn fonksiyonu, LD-F2 tasarimi igin nparLD paketinin (v.2.2) nparLD
fonksiyonu kullanilmigtir (Korkmaz ve digerleri, 2014; Noguchi ve digerleri, 2012). Diger
tiim istatistiksel analizler i¢in IBM SPSS Statistics 22.0 (IBM Corp. Released 2013. IBM
SPSS Statistics for Windows, Version 22.0. Armonk, NY: IBM Corp.) paket programi

kullanilmistir.
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4. BULGULAR

Calismada yer alan hastalarin yas ortalamasi 13.57+1.13 yil (min-maks: 11.50-15.67)

olarak hesaplanmstir.

Plak indeksi, gingival indeks ve sondlamada kanama ol¢limleri zamana gére anlamli
diizeyde artmistir (ii¢ii i¢in de p<0.001, Tablo 5). Fakat bu artisa ragmen T1 ile T2, T2 ile T3
zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark goériilmemistir (p>0.05). Ancak bu
Ol¢iimler, TO zamaninda diger zamanlara gore ve T1 zamaninda T3’e goére anlaml diizeyde

daha diisiik elde edilmistir.

Tablo 5. PI, GI ve BOP’un zamana gére dagilimi.

PI GI BOP
Olgiim zamam Ort+SS Ort+SS Ort+SS

Ortanca (CAG) Ortanca (CAG) Ortanca (CAG)
TO 0.15+0.30 0.23+£0.41 3.2648.61

0.00 (0.00-0.25)" 0.00 (0.00-0.25)* 0.00 (0.00-0.00)"
Tl 0.59+0.37 0.88+0.61 27.17+29.11

0.50 (0.25-1.00)° 0.75 (0.25-1.50)° 25.00 (0.00-50.00)°
T2 0.75+0.35 1.13£0.52 33.70426.77

1.00 (0.25-1.00)"* 1.25 (0.75-1.50)"° 25.00 (25.00-50.00)>¢
T3 0.87+0.27 1.3440.38 44.57+19.88

1.00 (0.75-1.00)° 1.50 (1.25-1.50)° 50.00 (25.00-50.00)°

o, p-degeri 38.787, <0.001 35.420, <0.001 35.952, <0.001

Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, CAG : Ceyrekler arasi genislik.

3¢ floili siitundaki 8l¢iim bakimmdan homojen olan (p>0.05) zamanlar1 gdstermektedir.

Cep derinliginin zamana ve bolgelere gore dagilimi Tablo 6’da sunulmustur. Buna gore,
bukkal ve distal bolgenin cep derinligi 6l¢limlerinin zamana gore istatistiksel olarak anlamli
bir fark gosterdigi (sirasiyla p=0.019 ve p=0.010); fakat palatinal ve mezial bolgede 6l¢iim
zamanlar1 arasinda cep derinligi bakimindan anlamli bir fark olmadig saptanmistir (sirastyla
p=0.209 ve p=0.082). Cep derinliginin zamanla degisimi bolgeler arasinda karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlaml1 bir fark elde edilmemistir (ATI=0.721, p=0.621).

Bukkal ve distal bolgelerdeki cep derinliginin T1 ve T2 aninda TO0’a gore anlaml
olmasa da arttif1, T3 aninda ise T1 ve T2 ile benzer diizeyde olup T0’a gore istatistiksel

olarak anlamli bir fark olusturacak sekilde arttig1 goriilmiistiir (p<0.05).
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Her bir 6l¢iim zamani i¢in bolgelerin cep derinlikleri karsilagtirildiginda istatistiksel
olarak anlamli bir fark elde edilmistir (tlim zamanlar i¢in p<0.001). TO aninda, bukkal
bolgedeki cep derinligi en diisiik olsa da bukkal ve palatinal bolgelerin benzer oldugu; mezial
ve distal bolgelerde bukkal bolgeye gore anlamli diizeyde daha fazla ancak palatinal bolgeyle
benzer diizeyde cep derinligi gozlenmistir (p<0.05).

Tablo 6. Cep derinliginin zamana ve bolgelere gore dagilima.

PD (mm) Bolge Karsilastirma
sonucu
Bukkal Palatinal Mazial Distal
Oleiim zaman: Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS 2 p-
Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca degeri
(CAG) (CAG) (CAG) (CAG)
TO 1.52+0.51 1.74+0.54 2.17+0.39 2.04+0.21 28.761  <0.001
2 (1-2)*! 2 (1) 2 (2-2) 2 (2-2)*
Tl 1.70+0.47 1.83+0.39 2.17+0.39 2.22+0.42 24571 <0.001
2 (1-2)! 2(2-2)"? 2 (2-2)"? 2 (2-2)*?
T2 1.83+0.39 1.91£0.29 2.39+0.50 2.17+0.39 25517  <0.001
2 (2-2)*M! 2(2-2)' 2 (2-3)° 2 (2-2)*12
T3 1.83+0.39 1.96+0.21 2.43+0.51 2.43+0.51 28.191  <0.001
2 (2-2)! 2(2-2)" 2 (2-3)° 2 (2-3)*2
o, p-degeri  9.900,0.019  4.538,0.209  6.709,0.082  11.455, 0.010

Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, CAG : Ceyrekler arasi genislik.
ab Tgili siitundaki bélge igin cep derinligi bakimmdan homojen olan (p>0.05) zamanlar1 gostermektedir.
L211gilj satirdaki zaman i¢in cep derinligi bakimmdan homojen olan (p>0.05) bélgeleri gdstermektedir.

Zaman x Bolge etkilesim etkisi i¢in Anova-tipi test istatistigi=0.721, p=0.621

DOS hacminin zamana ve bolgelere gore dagilimi Tablo 7°de verilmistir. Bukkal ve
palatinal bdlgede DOS hacminin zamana gore anlamli diizeyde degistigi (her iki bolge i¢in
p<0.001) ancak bu degisimin iki bdlge arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
gostermedigi belirlenmistir (ATi=1.100, p=0.342, Sekil 1). Bukkal bdlgeden alinan DOS
hacminin, T1 ve T2 zamanlarinda anlaml diizeyde arttigi, T3 zamaninda ise T2 zamaniyla
benzer diizeyde kaldigi goriilmiistiir. Palatinal bolgeden alinan DOS hacminin ise T1
zamaninda T0’a gore; T2 ve T3 zamanlarinda T1’e gore anlamli olmasa da arttig1, fakat T2 ve
T3 zamanlarinda T0’a gére anlaml diizeyde daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. Ayrica iki

bolge, her bir 6l¢lim zamaninda DOS hacmi bakimindan benzer bulunmustur (p>0.05).

49



Tablo 7. DOS hacminin zamana ve bdlgelere gore dagilima.

DOS Hacmi (nL) Bolge Karsilastirma sonucu
Bukkal Palatinal
Olgiim zamam Ort+SS Ort+SS Z p-degeri
Ortanca (CAG) Ortanca (CAG)
TO 0.16+0.11 0.15+0.09 0.195 0.846
0.12 (0.09-0.21)" 0.13 (0.08-0.18)"
T1 0.23+0.11 0.22+0.15 0.179 0.858
0.18 (0.14-0.26)" 0.20 (0.13-0.26)*"
T2 0.30+0.11 0.23+0.09 2.388 0.017
0.32 (0.21-0.36)° 0.23 (0.16-0.27)"
T3 0.28+0.08 0.23+0.06 1.643 0.100
0.28 (0.23-0.32)° 0.23 (0.18-0.26)"
1%, p-degeri 27.066, <0.001 17.452, <0.001

Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, CAG : Ceyrekler arasi genislik.

abe Tlgili siitundaki bdlge icin DOS hacmi bakimindan homojen olan (p>0.05) zamanlar1 gostermektedir.

Zaman x Bolge etkilesim etkisi i¢in Anova-tipi test istatistigi=1.100, p=0.342

80
* [lBukkal [JPalatinal
60 a
)
& o a L&)
E o g .
o 40 3 !
I
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O
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20
.00
TO T1 T2 T3
Olglim zamani

Sekil 1. DOS hacminin zamana ve bolgelere gore dagilima.

BALP ol¢timleri ele alindiginda, iki bolge i¢in de Slgiimlerin zamanla degismedigi

(sirastyla p=0.673 ve p=0.837) ve her bir zaman noktast i¢in bolgeler arasinda anlamli

diizeyde bir fark olmadig1 goriilmiistiir (p>0.05, Tablo 8, Sekil 2).
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Tablo 8. BALP diizeyinin zamana ve bolgelere gore dagilimi.

t-BALP (IU/L) Bolge Karsilastirma sonucu
Bukkal Palatinal
Olgiim zamam Ort+SS Ort+SS Z p-degeri
Ortanca (CAG) Ortanca (CAG)
TO 159.00+41.16 141.43+47.75 1.582 0.114
170.84 (128.92-193.55) 152.28 (98.24-176.88)
Tl 153.31+44.15 142.75432.21 0.882 0.378
142.69 (117.45-183.55) 151.87 (112.85-169.80)
T2 153.11+£34.67 153.80+24.14 0.061 0.951
147.49 (129.13-185.01) 153.65 (133.92-172.09)
T3 150.45+29.60 154.88+44.21 0.213 0.831

%, p-degeri

146.34 (124.54-172.68)
1.539, 0.673

151.66 (126.13-163.13)
0.852, 0.837

Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, CAG : Ceyrekler arasi genislik.

Zaman x Bolge etkilesim etkisi igin Anova-tipi test istatistigi=0.818, p=0.460

400

300

200

t-BALP (IUIL)

100

[JBukkal CJPalatinal

T0 T1 T2 T3

Olgiim zamani

Sekil 2. BALP 6l¢limlerinin zamana ve bdlgelere gore dagilima.

RANKDL1n zamana ve bolgelere gore dagilimi Tablo 9°da verilmistir. Bukkal ve
palatinal bolgeler icin RANKL o6lclimlerinin zamanla degismedigi goriilmistiir (sirastyla
p=0.509 ve p=0.860, Sekil 3). TO zamaninda bukkal ve palatinal bolgeler arasinda RANKL
Olclimlerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmazken (p=0.316); T1 zamaninda

bukkal bolgenin RANKL diizeyi, palatinal bolgeye gore anlamli diizeyde daha yiiksektir
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(p=0.042). T2 ve T3 zamanlarinda ise her iki bolge arasinda anlamli diizeyde bir fark

olmadig1 goriilmiistiir (p>0.05).

Tablo 9. RANKL diizeyinin zamana ve bolgelere gore dagilimi.

t-RANKL (pg/mL) Bolge Karsilastirma sonucu
Bukkal Palatinal
Ol¢iim zamam Ort+SS Ort+SS V4 p-degeri
Ortanca (CAG) Ortanca (CAG)
TO 6.68+1.38 6.34+1.57 1.004 0.316
6.61 (5.56-7.65) 6.7 (5.14-7.41)
Tl 6.88+1.03 6.13£1.37 2.038 0.042
6.69 (6.04-7.70) 6.24 (4.80-7.23)
T2 6.44+1.67 6.21+1.58 0.578 0.563
6.55 (5.58-7.63) 6.54 (5.29-7.23)
T3 6.15£2.14 6.26+1.22 0.274 0.784
6.63 (4.07-7.76) 6.47 (5.18-7.25)
1%, p-degeri 2.319, 0.509 0.757, 0.860

Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, CAG : Ceyrekler aras1 genislik.

Zaman x Bolge etkilesim etkisi igin Anova-tipi test istatistigi=0.636, p=0.584

t-RANKL (pg/mL)

10

(JBukkal [JPalatinal

T0

T1

T2

Olgtim zamani

T3

Sekil 3. RANKL 6l¢iimlerinin zamana ve bolgelere gore dagilima.

52



OPG olgtimleri ele alindiginda, iki bdlge icin de Olg¢limlerin zamanla degismedigi

(sirasiyla p=0.311 ve p=0.622, Sekil 4) ve her bir zaman noktasinda boélgeler arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig1 goriilmiistiir (p>0.05, Tablo 10).

Tablo 10. OPG diizeyinin zamana ve bolgelere gore dagilimi.

t-OPG (ng/mL) Bolge Karsilastirma sonucu
Bukkal Palatinal
Olgiim zamam Ort+SS Ort+SS Z p-degeri
Ortanca (CAG) Ortanca (CAG)
TO 220.63+£53.19 222.60+£52.70 0.639 0.523
224.48 (174.12-268.25) 227.47 (182.95-272.26)
T1 224.45+63.68 226.22+51.03 0.243 0.808
255.81 (178.70-273.72) 209.09 (186.88-271.63)
T2 224.69+45.94 227.68+44.17 1.247 0.212
243.41 (183.80-268.04) 232.15 (193.52-268.47)
T3 227.64+41.54 227.87+49.96 0.213 0.831

%, p-degeri

236.76 (186.32-270.79)
3.574, 0.311

243.18 (185.39-279.04)
1.769, 0.622

Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, CAG : Ceyrekler arasi genislik.

Zaman x Bolge etkilesim etkisi i¢in Anova-tipi test istatistigi=0.219, p=0.848

400

300

200

t-OPG (ng/mL)

100

[1Bukkal [JPalatinal

T0

™ T2

Olgiim zamani

T3

Sekil 4. OPG olgiimlerinin zamana ve bolgelere gore dagilimi.
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Bukkal ve palatinal bolgeler icin TNF-a 6l¢iimlerinin zamanla degismedigi goriilmiistiir
(sirasiyla p=0.216 ve p=0.931, Tablo 11, Sekil 5). TO, T2 ve T3 zamanlarinda palatinal
bolgenin t-TNF-a diizeyi, bukkal bolgeye gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha
yiiksektir (sirasiyla p=0.005, p=0.042 ve p=0.006). T1 zamaninda ise bukkal ve palatinal

bolgeler arasinda TNF-a diizeyi bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmemistir

(p=0.248).

Tablo 11. TNF-a diizeyinin zamana ve bolgelere gore dagilimi.

t-TNF-a (ng/L) Bolge Karsilastirma sonucu
Bukkal Palatinal
Olgiim zamam Ort+SS Ort+SS Z p-degeri
Ortanca (CAG) Ortanca (CAG)
TO 282.52+104.42 343.98+78.2 2.829 0.005
296.45 (173.77-366.80) 339.25 (288.76-373.82)
Tl 331.99+£78.33 349.10+70.37 1.156 0.248
318.50 (281.31-376.71) 365.61 (312.83-391.62)
T2 305.74£70.92 352.92+71.47 2.038 0.042
294.36 (248.23-356.61) 335.62 (308.45-397.62)
T3 308.67+48.07 353.46+46.32 2.737 0.006

xz, p-degeri

313.17 (257.52-342.63)
4.461,0.216

355.09 (306.41-390.52)
0.443, 0.931

Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, CAG : Ceyrekler arasi genislik.

Zaman x Bolge etkilesim etkisi i¢in Anova-tipi test istatistigi=0.360, p=0.763
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Sekil 5. TNF-a 6l¢iimlerinin zamana ve bolgelere gore dagilimi.



5. TARTISMA

5.1. Calismanin Amacinin Tartismasi

Maksillanin transversal yondeki darligi, kraniyofasiyal bolgede goriilen en Onemli
iskeletsel anomalilerden biridir (Zimring ve Isaacson, 1965). Maksillanin iskeletsel olarak
darlig1 teshis edildiginde, ortopedik kuvvetler aracilig ile midpalatal siiturun agilmasini i¢eren
RME tercih edilen en yaygin tedavi yontemidir (Lagravere ve digerleri, 2005b). Bu tedavinin
puberteden Once yapilmast durumunda RME'nin agirlikli olarak iskeletsel etkilerinin
goriildiigli (Baccetti ve digerleri, 2001), daha sonraki gelisim asamalarinda yapildiginda ise
olas1 doku hasartyla birlikte daha fazla dental etkinin gerceklesecegi bildirilmistir (Starnbach
ve digerleri, 1966). Ancak bir diger dnemli konu, elde edilen sonuglarin retansiyonunu
saglayan, destek dokularin remodelingi yoluyla kuvvetlere verilen adaptif tepkilerdir (Ballanti
ve digerleri, 2009). RME tedavisinde uygulanan ortopedik kuvvetler, alveolar yapilarda
rezidiiel kuvvetlerin ortaya ¢ikmasina sebep olmaktadir. Rezidiiel kuvvetler, iki aktivasyon
sliresi arasinda kalan kuvvetlerdir. Rezidiiel kuvvetler arttikca etki-tepki kanunu geregi direng
olugmaktadir (Zimring ve Isaacson, 1965). Bu nedenle ekspansiyon sonrasi elde edilen
geniglemenin stabilitesinde uygulanan retansiyon siiresi 6nem tasimaktadir (Ekstrom ve
digerleri, 1977).

Literatiirde minimum retansiyon stiresi konusunda net bir fikir birligi bulunmamaktadir.
RME sonrasi, siiturun 3 ayda normal goriintii verdigi, ancak histolojik olarak 6 ayda siitur
alaninin organize olarak kalsifikasyonun tamamlandigini, dolayisiyla 6 aylik retansiyon
stiresine ihtiya¢ duyuldugunu bildiren ¢aligmalar vardir (Bishara ve Staley, 1987; Chaconas
ve Caputo, 1982). Tiirkkahraman (2001), RME’nin kraniyofasiyal yapilara olan etkilerini
sintigrafik olarak incelemis, RME sonrasi midpalatal siiturdaki kemik yapim aktivitesinin
arttigini, 3 aylik retansiyondan sonra prepubertal biiylime atilimi1 Oncesi hastalarda kemik
yapim aktivitesinin baslangi¢c seviyesine dondiigiinli, puberte donemi ve sonrasindaki
hastalarda ise baglangi¢ seviyesine tam olarak donmedigini belirtmistir. Arat ve digerleri
(2003), farkli biiyiime donemindeki hastalarda yapilan RME sonrasinda kemik dokularinda
meydana gelen degisimleri kemik sintigrafisi metoduyla incelemis, 3 aylik retansiyon sonrasi

metabolik aktivitenin baglangic diizeyine dondiigiinii, 3 aylik retansiyonun kemigin
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reorganizasyonu i¢in yeterli oldugunu sdylemislerdir. Diger bir calismada ise anterior nazal
spinadan posterior nazal spinaya kadar tiim siitur alaninindaki kalsifikasyonun 8-9 ay siirdiigii
belirtilmistir (da Silva Filho ve digerleri, 2007). Ekspansiyon saglandiktan sonra siitural
bolgedeki kemik remodelingi igin apareyin pasif olarak 3 ay boyunca agizda kalmasini yeterli
bulan calismalar da mevcuttur (Asanza ve digerleri, 1997; Biederman, 1968; Biederman,
1973). Benzer sekilde, Proffit ve digerleri (2007), 3-4 ay pekistirme siiresinin yeterli
oldugunu belirtmistir. Lagravére ve digerleri (2005a) ile Primozic ve digerleri (2013),
RME'den sonra her zaman bir dereceye kadar iskeletsel veya dentoalveolar niiks oldugunu, bu
nedenle asir1 diizeltmeyi takiben 4 ile 5 aylik retansiyon gerektigini bildirmislerdir. Schuster
ve digerleri (2005), RME’nin yan etkilerini, bir anket calismasi ile degerlendirdikleri
arastirmada, katilan ortodontistlerin yarisinin 3 aylik retansiyon dénemi uyguladigi,
%46’smin retansiyonu 6 aya uzattigi, digerlerinin ise 8 haftalik siireyi yeterli buldugu
bildirilmistir. Korbmacher ve digerleri (2005), RME tedavisinin klinik profilini bir anket
calismasi ile degerlendirdikleri arastirmada, katilan ortodontistlerin %32.8' 3 aydan az, %60
3-6 ay ve %7.2'si 7-15 ay arasi retansiyon siirelerinin yeterli oldugunu belirtmislerdir. Ballanti
ve digerleri (2009), RME tedavisinin dentoalveolar etkileri ile ilgili olarak, aktif RME'nin
sonunda destekleyici dislerin bukkal kemik kalinliginda bir azalma ve ardindan 6 aylik bir
retansiyon siiresinden sonra orijinal kalinlikta 6nemli bir iyilesme bildirmislerdir. Franchi ve
digerleri (2010), prepubertal donemdeki hastalarda RME’nin aktif ekspansiyonundan ve 6
aylik retansiyon siliresinden sonra midpalatal siiturda RME ile diretilen yogunluk
degisikliklerinin degerlendirilmesi amaglh diisik doz BT wuyguladiklart bir ¢alisma
yiriitmislerdir. Bu ¢alismada RME’den sonraki 6 aylik retansiyon siiresinin, tedavi dncesi
benzer yogunluk degerleri ile midpalatal siiturun remodelingini saglamada yeterli oldugu
belirtilmistir. Kiigiikkeles ve Ceylanoglu (2003), RME sonrasinda artan yanak basincinin 3
aylik retansiyon donemi sonunda baslangi¢ diizeyine diistiigiinii, bu siirenin retansiyon i¢in

yeterli oldugunu belirtmislerdir.

Caligmamizin amaci, pubertal donemde uygulanan RME’nin 3 aylik ve 6 aylk
retansiyon donemleri sonrasinda kemik remodelingini dis eti olugu sivisinda degerlendirip
ekspansiyon yapilan maksillanin relapsinin 6nlenmesi i¢in uygun retansiyon siiresinin
belirlenmesidir. Calismamizin bulgulari dogrultusunda hastalarin metabolik aktivitelerinin
baslangic seviyelerine doniis siireleri degerlendirilerek, retansiyon siiresinin dogru

belirlenmesi hedeflenmis ve literatiire katki saglanmasi amaglanmustir.
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5.2. Caliyma Yonteminin Tartismasi

RME tedavisi sonrasinda goriilebilecek niiksiin 6nlenmesinde retansiyon siiresinin yani
sira bir diger dnemli faktor retansiyon apareyinin tipidir. Niiks miktar1 hareketli retansiyon
apareyi kullanan hastalarda %22-25, kooperasyon gerektirmeyen sabit retansiyon apareyleri
uygulananlarda ise %10-23 arasinda bulunmustur (Hicks, 1978). Calismamizda agiz igine
yapistirilan aparey pasif olarak agizda simante olarak birakilmis, hasta kooperasyonuna bagh

kalinmadan 6 ay boyunca retansiyon yapilmaistir.

Maksiller darligin tedavisinde kullanilan bir¢ok farkli aparey dizayn1 mevcuttur. Bunlar
apareyin destek aldig1 yapilar, kuvvet tinitelerinin farkliligi, sabit veya hareketli olmalarina
gore cesitlilik gostermektedir. Onemli olan kullanilacak aparey tasarimimin etkilerini bilerek,
istenilen faydayi elde etmektir (Chaconas ve Caputo, 1982). Sabit ekspansiyon apareyleri,
yayli ve vidali sistemler (Bishara ve Staley, 1987) veya banded ve bonded apareyler olarak
siniflandirilabilir (Asanza ve digerleri, 1997). Vidali-banded genisletme apareylerinden olan
Hyrax ve Haas apareylerinin ekspansiyon sirasinda bir¢ok yan etkisinin oldugu bildirilmistir.
Bu dezavantajlar, maksillanin asag1 ve dne dogru hareketi (da Silva Filho ve digerleri, 1991)
alveolar devrilme, maksiller posterior dislerde tipping (Garrett ve digerleri, 2008; Kilig ve
digerleri, 2008) ve ekstriizyon, mandibulanin saat yoniinde rotasyonu (Basciftci ve Karaman,
2002), kok rezorpsiyonu (Kayhan ve digerleri, 2000) olarak siralanabilir. Buna ragmen, Hyrax
apareyi klinisyenler tarafindan en fazla kullanilan RME apareyidir (Schuster ve digerleri,
2005). Akrilik destek olmaksizin sadece premolar ve molar bantlarina lehimlenen bir vidadan
olusan dis destekli bu apareyin Haas apareyine gore daha hijyenik oldugu belirtilmistir
(Biederman, 1973). Ayn1 zamanda retansiyon apareyi olarak da kullanilabilir (McNally ve
digerleri, 2005). Calismamizda maksiller 1. molar bantlarina lehimlenen hyrax vidasindan

olusan banded tip RME apareyi kullanilmistir.

RME apareylerinde vida g¢evirme protokolleri, uygulanacak kuvvet miktarina gore
belirlenir ve iskeletsel etkinin dissel etkiden daha fazla olmasi beklenir (Haas, 1970;
Lamparski Jr ve digerleri, 2003). Literatiirde birgok protokol farkliliklar1 mevcuttur.
Konvansiyonel RME protokolii vidanin giinde 2 kez ¢evrilmesini igerir (Asanza ve digerleri,
1997; Biederman, 1968; Christie ve Ruedemann, 1967; Haas, 1961; Lamparski Jr ve digerleri,
2003; Memikoglu ve Iseri, 1999). Cross ve McDonald (2000), yaptiklar1 ¢alismada aparey
yapistirildiktan 1 giin sonra viday1 ¢evirmeye baslamuis, ilk hafta giinde 3 kez, 2. hafta giinde 2
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kez ve 3. hafta glinde 1 kez ¢evirme protokoliinii uygulamislardir. Handelman (1997) ile
Wendling ve digerleri (2005), vidanin giinde 1 kez ¢evrilmesini 6nermislerdir. Basciftci ve
Karaman (2002) ile Sari ve digerleri (2003), vidanin ilk hafta giinde 2 kez, siitural ayrilma
sonrasinda ise glinde 1 kez cevrilmesini Onermislerdir. Literatiirde, vidanin bir tur
cevrilmesiyle 3-10 pound (1,5-4,5 kg) kuvvet meydana geldigi bildirilmistir (Timms, 1980).
Giincel bir caligsmada, tli¢ farkli ekspansiyon vidasinin mekanik 6zellikleri incelenmis ve hyrax
vidasinin yaklasik 1,6 kg kuvvet olusturdugu belirtilmistir (Camporesi ve digerleri, 2013).
Caligmamizda da en sik kullanilan protokol olan giinde 2 kez aktivasyon yoOntemi

uygulanmigtir.

RME tedavisinin uygulama yas: ile ilgili olarak farkli goriisler bulunmaktadir. Bishara
ve Staley (1987), ekspansiyon i¢in en uygun yasin 13-15 yas oncesi oldugunu, daha ileri
yaslarda ekspansiyon olsa da sonuglarin stabil olmayacagini belirtmistir. Baccetti ve digerleri
(2001), maksiller ekspansiyonun, pubertal biiylime atilimi déneminde yapilmasini, en fazla
iskeletsel etkinin bu donemde elde edilecegini belirtmislerdir. Midpalatal siiturun artan
interdijitasyonu pubertal donemden sonra ayrilmay1 zorlastirir (Moyers ve digerleri, 1976).
Bu sebeplerden dolay: ¢alismaya dahil edilen bireylerin pubertal donemdeki bireyler olmasina
dikkat edilmistir. Iskeletsel olgunlasmanin da bireysel olarak biiyiik farkliliklar gosterdigi iyi
bilinmektedir. Boy uzunlugunda artis (Hunter, 1966); el ve bilegin iskeletsel olgunlagsmasi
(Taranger ve Hagg, 1980), dis gelisimi ve erilipsiyonu (Lewis ve Garn, 1960), kizlarda
menars, erkeklerde ses degisiklikleri (Tanner, 1962) ve servikal vertebral olgunlasma gibi
belirtecler iskeletsel olgunlasmay1 belirlemek igin kullanilan yontemlerdir (O’Reilly ve
Yanniello, 1988). Calismamizda, hastalarin olgunlasma donemini belirleyebilmek i¢in klinik
pratiginde sik kullanilan el bilek filmi alinmistir. El bilek kemiklerinin olgunlasma evrelerine
gore tespit edilen, pubertal donemdeki (S-MP3cap evreleri) bireyler dahil edilmistir (Grave ve
Brown, 1976).

RME etkilerini inceleyen bir¢ok calismada cinsiyet ayrimi yapilmamistir (Bishara ve
Staley 1987; Memikoglu ve Iseri, 1999; Velazquez ve digerleri, 1996). Wertz (1970), cinsiyet
ayrimini g6z Oniinde bulundurdugu ¢alismasinda cinsiyetler arasinda fark bulamamistir. Bu

sebeple ¢calismamizda veriler cinsiyete gore degerlendirilmemistir.

Dental yapilara ortodontik veya ortopedik bir kuvvet uygulandiginda, basing tarafinda
kemik rezorpsiyonuna ve gerilim tarafinda kemik yapimina yol acan ardisik olaylar meydana
gelir. Bu reaksiyonlar ortodontide dis hareketi i¢in gereklidir. RME tedavisi ile ilgili olarak

dental ve iskeletsel yanitlarda bireysel degiskenlikler goriilmektedir (Ballanti ve digerleri,
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2009). Klinisyenler RME’den sonraki ortodontik tedaviye baslamadan dnce niiks egilimini en
aza indirmek i¢in periodontal yapilarin ve palatal siiturlarin yeterli mineralizasyonunu elde
edebilmelidir. RME tedavisinden sonra hiicresel aktivitelerin belirlenmesi bu agidan klinik
Ooneme sahiptir (Garib ve digerleri, 2006; Timms ve digerleri, 1982). Ortodontik tedavi
sirasinda, kemigin remodelingini tetikleyen ve dis hareketine izin veren biyokimyasal
mediyatorler dis eti olugu sivisinda tespit edilmistir (Grieve Il ve digerleri, 1994; Lowney ve
digerleri, 1995). Bu amagla ¢alismamizda invaziv olmayan bir yontem olan DOS analizi
yapilmistir (Alhashimi ve digerleri, 2001; Ren ve digerleri, 2002). Calismamiz sirasinda
apareye dahil edilen ve giiclii kuvvetlerin etkisinde olan maksiller 1. molar dislerden DOS

ornekleri elde edilip hem basing hem de gerilim bolgeleri dikkate alinmustir.

DOS orneklerinin toplanmasinda, en gilivenilir ve pratik yontemin kagit serit yontemi
oldugu savunulmustur (Griffiths, 2003). Kagit seritler ile DOS toplanmasinin avantajlar1 hizli
olmasi, travmatik olmamasi, her bolgede uygulanilabilir olmasi ve kolay kullanilmasidir
(Uitto, 2003). Calismamizda standart kagit seritler ile orta derecede basing hissedilinceye
kadar cep igerisine yerlestirilerek ornekler toplanmistir ve 6rneklerin kan tiikiirtiik ve plak ile

kontamine olmamasina dikkat edilmistir.

Ideal DOS &rnekleme siiresi hakkinda net bir goriis bildirilmemistir (Hatipoglu, 2010).
Literatiir incelendiginde 3 sn (Tschuchida ve Hara, 1981), 5 sn (Griffiths ve digerleri, 1998),
15 sn (Giannopolou ve digerleri, 2003; Oates ve digerleri, 2002), 20 sn (Mathur ve digerleri,
1996), 25 sn (Deinzer ve digerleri, 2000), 30 sn (Haerian ve digerleri, 1995; Ozkavaf ve
digerleri, 2000), 1 dk (Awawdeh ve digerleri, 2002), 90 sn (Kowashi ve digerleri, 1980), 2 dk
(Cox ve digerleri, 1992) ve 3 dk (Villela ve digerleri, 1987) gibi farkli siirelerde DOS alim1
yapildig1 goriilmektedir. Ayrica ilgili arastirmalar incelendiginde, siire konusunda herhangi
bir bilgi vermeyen (Sakellari ve digerleri, 2000) veya gorsel olarak belli bir DOS miktar1 elde
edilene kadar orneklemenin devam ettirildigi (Reinhardt ve digerleri, 1993) ¢aligmalar da
mevcuttur. Ancak genel goriis Ornekleme siiresinin uzatilmasi ile mekanik irritasyon ve
kontaminasyon (tiikiiriik-plak) riskinin arttigi yoniindedir (Cimasoni, 1983; Griffiths ve
digerleri, 1992; Ozkavaf ve digerleri, 2001). Calismamizda da DOS &rnekleri literatiir ile
uyumlu sekilde 30 sn’de elde edilmistir (Ozel ve digerleri, 2018; Perinetti ve digerleri, 2015,
Topal ve digerleri, 2019).

Drummond ve digerleri (2012), DOS’un tedavi sirasindaki doku cevabini yansitabilecek
glivenilir bir parametre olmadigini belirtmiglerdir. Bu durumun sebebi olarak DOS hacminin

ortodontik kuvvet sonucu degisebilecegi ancak sistemik hastaliklar, kullanilan ilaglar,
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hormonal dalgalanmalar, agizda bulunan ortodontik apareyler sonucu plak artisina bagh
inflamasyon kaynakli olarak da degisebilecegini vurgulamislardir. Perinetti ve digerleri
(2013)’nin, yaptiklar1 ¢calismada da DOS’ta meydana gelen hacim artisinin ortodontik dis
hareketi sirasinda kemik remodelinginde ayirt edici olmadigi belirtilmistir. Antienflamatuar
ilaglarin (Haesman ve digerleri, 1990; Marsh ve Bradshaw, 1997; Sekino ve digerleri, 2005)
ve antibiyotiklerin (Ho ve digerleri, 2010; Rotzetter ve digerleri, 1994; Sakellari ve digerleri,
2000; Tenenbaum ve digerleri, 1997), DOS hacmi ve igerigini etkileyebildikleri
gosterilmistir. Arastirmalarda ilaglarin dis etine olan olast etkisinden korunmak amaciyla
onlem alindig goriilmektedir. Calismalara gore bu siire degismekte olup, c¢alismaya dahil
edilecek olan bireylerin calismaya baslamadan once son 1 ay (Offenbacher ve digerleri,
1984), son 2 ay (Hancock ve digerleri, 1979), son 3 ay (Gonzales ve digerleri, 2001; Sakellari
ve digerleri, 2000) ve son 6 ay (Awawdeh ve digerleri, 2002) ilag kullanmamasina dikkat
edildigi belirtilmektedir. Bu bilgiler dogrultusunda ¢alismamiza son 3 aydir antibiyotik tedavi
Oykiisii olmayan, ¢alismaya baglamadan onceki 1 ay i¢inde antienflamatuar ila¢ kullanimi1
olmayan, sistemik olarak saglikli, dis eti iltihabi belirtileri ve peridontal tedavi Oykiisii

olmayan, iyi bir periodontal sagliga sahip bireyler dahil edilmistir.

Dis eti saghiginin teshisinde cep derinliginin periodontal sond ile dl¢lilmesinin 6nemi
biiyliktiir. Ancak bu sondlama isleminin de minimal bir fiziksel irritasyon olusturmasi ve
DOS miktarim1 arttirabilecegi diisiiniilmektedir (Cimasoni, 1983). Literatiirde bu durumun
onlenebilmesi amaciyla, klinik olgtimlerin DOS OSlglimlerinden 1 hafta oncesinde (Jin ve
digerleri, 2000; Jin ve digerleri, 2001), 1-2 hafta 6ncesinde (Lamster ve digerleri, 1986) veya
DOS &rneklerinin elde edilmesi sonrasinda (Al-Shammari ve digerleri, 2001; Ozkavaf ve
digerleri, 2000) yapildig1 goriilmektedir. Calismamizda periodontal parametrelerin kaydindan

once DOS o6rnekleri alinmustir.

Saglikli bir gingival sulkusta ¢ok az miktarda DOS bulunmaktadir (Polldnen ve
digerleri, 2003) ve bu siv1 bir transuda (Ebersole, 2003) veya serum eksudasi karakterindedir
(Champagne ve digerleri, 2003). Artan DOS hacmi ise yaygin olarak subklinik iltihabin bir
bulgusu olarak kabul edilmektedir. Bu nedenle, klinik periodontal saglik durumlar1 da dahil
olmak tizere, her dis eti cebinin bir miktar DOS igermesi beklenebilir (Griffiths, 2003), ancak
genel olarak inanilan goriis DOS’un iltihabi bir sivi oldugudur (Goodson, 2003; Griffiths
2003). Ortodontik tedavi goren bireylerde DOS miktarinin artma egiliminde oldugu
bildirilmistir (Griffiths ve digerleri, 1998). Pender ve digerleri (1994), ortodontik dis hareketi

sirasinda DOS hacminin arttigini, retansiyon periyodu sirasinda ise azaldigini belirtmislerdir.
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Ortodontik tedavi goren bireylerde plak birikimine neden olabilecek bir¢ok faktdriin (braket,
bandlar ve teller gibi) bulunmasi nedeniyle DOS’ta goriilen hacim artisinin tek basina
ortodontik kuvvetlerden kaynaklandigini ileri siirmenin zor oldugu belirtilmistir (Cimasoni

1983).

DOS miktarindaki artisin, DOS  o6rneklerinde arastirilan  biyolojik belirteglerin
konsantrasyonlarinin azalmasina neden olacagi i¢cin DOS sitokin konsantrasyonundan ziyade
total miktarinin daha dogru olacag bildirilmistir (Hou ve digerleri, 1995). Bu sebeple

calismamizda sitokinlerin total miktarlar1 hesaplanarak degerlendirilmistir.

5.3. Bulgularin Tartismasi

5.3.1. Periodontal indeks Bulgularinin Tartismasi

Ortodontik tedavi amaciyla kullanilan apareylerin, braketlerin ve bantlarin plak
tutuculugunu arttirarak oral hijyeni olumsuz yonde etkiledigini savunan ¢aligmalar mevcuttur
(Diedrich ve digerleri, 2001; Klukowska ve digerleri, 2011; Wites ve digerleri, 2003). Bunun
sebebi ortodontik apareylerin agizda yeni retansiyon alanlari olusturarak dental plak
birikimini arttirmasidir (Ay ve digerleri, 2007; Beberhold ve digerleri, 2012; Lalic ve
digerleri, 2012). Diger yandan baz1 ¢alismalarda ortodontik tedavi géren ya da gdrmeyen
bireyler arasinda atagman kaybi ve cep derinligi dlgiimleri bakimindan 6nemli farkliliklar
bulunmamistir (Alstad ve Zachrisson, 1979; Kloehn ve Pfeifer, 1974; Sadowsky ve BeGole,
1981). Ayrica ortodontik kuvvetler sonucu dokularda olusan degisiklikler inflamasyon
belirtilerine benzese de, bu belirtilerin inflamasyondan farkli olarak aseptik yanitlar oldugu
belirtilmistir (Garlet ve digerleri, 2008). Mummolo ve digerleri (2014)’nin ¢alismasinda rapid
ve slow maksiller ekspansiyonun periodontal dokulara olan etkileri karsilastirilmistir. Iki grup
arasinda anlaml farklar bulunmamistir. Her iki grupta da tedavinin periodontal dokulara
etkisinin oldugu, plak indeksinde ve kanama indeksinde artig oldugu goriilmiistiir. van Gastel
ve digerleri (2011)’nin yaptiklar1 ¢alismada da ortodontik tedavinin uzun dénemde klinik

periodontal verilerde degisiklige sebep oldugu gosterilmistir.

Ortodontik ve ortopedik tedaviler sirasinda plak birikimi sonucu olusacak ek

inflamasyonlardan kaginilmasi gerektigi vurgulanmaktadir (Tzannetou ve digerleri, 2008).
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Caligmamiza hastalarin mevcut periodontal saglik durumlarinin degerlendirilmesi ve oral
hijyen egitiminin verilmesi ile baslanmistir. RME apareyi uygulanmadan hemen &nce (TO)
plak indeksi, gingival indeks, sondlamada kanama ve cep derinlikleri degerlendirilmis, her
biri aktif fazdan sonra (vidanin ¢evrilmesi bittikten sonra) (T1), 3 aylik retansiyon déneminde
(T2) ve 6 aylik retansiyon donemi (T3) sonunda tekrarlanmistir. Bu siire boyunca araliklarla
hastalara oral hijyen motivasyonu verilmistir. Calismamizda plak indeksi, gingival indeks ve
sondlamada kanama ol¢iimleri zamana gore artig gostermistir. Fakat bu artisa ragmen T1 ile
T2, T2 ile T3 zamanlar1 arasinda bu parametrelerde istatistiksel olarak anlamli bir fark
goriilmemistir. Bu 6l¢iimler, TO zamaninda diger zamanlara gore ve T1 zamaninda T3’e gore
anlamli diizeyde daha diisiik elde edilmistir. Plak indeksi ve gingival indeksin zamanla artis1
periodontal dokularin sagligini1 etkilemeyecek sekilde saglikli simirlar icerisinde yer

almaktadir.

Pubertenin baglamasi ve cinsiyet hormonlarinin artis1 ile 11 yas civarinda gingivitis
prevalansi artmaktadir (Heasman ve Waterhouse, 2012). Bu dénemde plak artis1 olmaksizin
dis eti inflamasyonunda artislar gozlenmistir (Hefti ve digerleri, 1981; Mariotti, 1994).
Tekrarlanan oral hijyen motivasyonlarina ragmen, caligmamizda bulgulanan indeks artiglari
yasa ve apareyin plak tutuculuguna bagli olarak meydana gelmis olabilir. Tzannetou ve
digerleri (2008), calismamizin aksine periodontal indeks degerlerinde bandli RME 06ncesi ve
sonrasi donemlerde anlamli farklar bulamamis; bu sonucu c¢alisma sirasinda hastalarin
klorheksidin gargara kullanmalarina baglamiglardir. Ancak pekistirmenin 28. giliniinde plak
indeksinde artis oldugunu belirtmislerdir. Topal ve digerleri (2019)’nin ¢alismasinda, plak
indeksi ve gingival indeks degerlerinin retansiyon siiresinin sonunda baglangi¢ degerlerine
gore Onemli dlgiide arttigr gosterilmistir. Ozel ve digerleri (2018)’nin ¢aligmasinda ise,
gingival indeks, sondlamada kanama ve plak indeksi, tedavi boyunca istatistiksel olarak
anlaml bir degisiklik géstermemistir. Perinetti ve digerleri (2015)’nin ¢alismasinda da, plak

indeksi ve sondlamada kanama oOl¢limlerinde dnemli bir artis tespit edilmemistir.

Calismamizda bukkal ve distal bolgenin cep derinligi Ol¢limlerinin zamana gore
istatistiksel olarak anlamli bir fark gosterdigi saptanmistir. Bukkal ve distal bolgelerdeki cep
derinliginin T1 ve T2 zamanlarinda T0’a gore anlamli olmasa da arttig1, T3 zamaninda ise T1
ve T2 ile benzer diizeyde olup TO’a gore istatistiksel olarak anlamli bir fark olusturacak
sekilde arttig1 goriilmiistiir. RME sonras1 maksiller posterior dislerin, bukkal kemik kalinlig
ve bukkal marjinal kemik seviyelerinde azalma meydana gelmesinin, RME’nin beklenen ilk

etkilerinden oldugu bilinmektedir. (Rungcharassaeng ve digerleri, 2007). Bu nedenle RME
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apareyi tarafindan uygulanan basing kuvvetinin etkisi ile destek alinan disin bukkal
bolgesinde atagman kaybina bagli olarak, bukkal bolgedeki cep derinligi artis1 ile
iliskilendirilebilir. Distal bolgede artan cep derinligi ise; apareyin etkili bir sekilde
temizlenmesinin gittik¢e artan zorlugu nedeniyle, atagsman kayb1 olmaksizin orta derecede dis
eti biiylimesi ile agiklanabilir (Alexander, 1991). Literatiir incelendiginde Perinetti ve
digerleri (2015)’nin c¢alismasinda, 3. ve 6. aylik retansiyon donemlerinde cep derinliginde
anlaml1 derecede artislar gdzlenmistir. Ozel ve digerleri (2018)’nin ¢alismasinda ise cep

derinligi artis1 klinik olarak kabul edilebilir seviyede bulunmustur.

5.3.2. Dis Eti Olugu Sivis1 Hacim Degisikliklerine liskin Bulgularin Tartismasi

Calismamizda DOS hacimleri apareyin baski ve gerilim alanlar1 olusturmasi nedeniyle
hem bukkal hem de palatinal yilizeylerde degerlendirilmistir. Bukkal ve palatinal bolgede
DOS hacminin zamana gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde degistigi ancak bu degisimin
iki bolge arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gostermedigi belirlenmistir. Bukkal
bolgeden aliman DOS hacminin, T1 ve T2 zamanlarinda istatistiksel olarak anlamh diizeyde
arttigl, T3 zamaninda ise T2 zamaniyla benzer diizeyde kaldigi goriilmiistir. Palatinal
bolgeden alinan DOS hacminin ise T1 zamaninda T0’a gore; T2 ve T3 zamanlarinda T1’e
gore istatistiksel olarak anlamli olmasa da arttig1, fakat T2 ve T3 zamanlarinda TO’a gore

istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. Ayrica iki bolge, her

bir 6l¢tim zamaninda DOS hacmi bakimindan benzer bulunmustur.

Ozel ve digerleri (2018)’nin yaptig1 calismada toplam DOS hacimleri igin bukkal ve
palatinal taraflar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmamasina ragmen, tiim
Olctimlerde DOS'un palatinal hacimleri bukkal degerlerden daha yiiksek bulunmustur. Topal
ve digerleri (2019)’nin yaptigi ¢alismada, bukkal taraftaki DOS hacmi baglangica goére 10.
giinde istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur, bunu 3. ayda 10. gline gore
istatistiksel olarak anlamli bir diislis izlemistir. Palatinal taraftaki DOS hacminde ise

baslangica gore 3. ayda istatistiksel olarak anlamli artis bulunmustur.

DOS hacim artis1 tek basina ortodontik kuvvetlerden kaynaklanmayip, bolgedeki
periodontal saglik ile de iliskili olabilir. Buna uyumlu olarak, ¢alismalarda ortodontik tedavi
goren bireylerde DOS miktarinin artma egiliminde oldugu bildirilmistir (Basaran ve digerleri,

2006a; Griffiths ve digerleri, 1998). Calismamizda T1’de baslayan DOS hacim artis1
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sebebinin, apareyin aktivasyonu sirasinda uygulanan Kkuvvet sonucu palatal siiturun
acilmasiyla olusan aseptik inflamasyona bagli oldugu diistiniilebilir. Her iki bolge i¢in de T2
ve T3 zamanlarinda T1’e kiyasla artan DOS hacmi, apareyin agizda kalma siiresinden dolay1
hafif plak retansiyonu ve hafif gingival inflamasyonun baslangici ile iliskilendirilebilir.
Bukkal ve palatinal yiizeylerde T2 ve T3’deki T0’a gore yiiksek DOS hacmi ise ortopedik

relaps ve dental ark iizerinde devam eden rezidiiel kuvvetler ile agiklanabilir.

5.3.3. Biyomarker Bulgularimin Tartismasi

Panoramik goriintiileme yontemleri gibi geleneksel prosediirlerin periodontal hastalik
gecmisi veya remodeling takibi durumlarinda kullanildigi ancak sinirlamalara sahip olduklari
iy1 bilinmektedir. Bu nedenle, rutin klinik uygulama i¢in DOS biyomarkerlarinin kullanimi
Onerilmistir (Taba ve digerleri, 2005). Bu durum, 6zellikle DOS’ta tespit edilebilir enzimatik
degisikliklerin, Klinik olarak tespit edilen belirgin degisikliklerden daha 6nce meydana geldigi
g6z Oniinde bulunduruldugunda yararhidir (Chapple ve digerleri, 1999b; Perinetti ve digerleri,
2008). Kemik olusumu ve rezorpsiyonu veya inflamasyon gibi farkli biyolojik tepkileri
yansitan ¢esitli DOS biyomarkerlarimin  bir kombinasyonunun izlenmesi de, RME
tedavisindeki doku tepkisini tam olarak aydinlatmak icin faydali olacaktir. Bu nedenle
calismamizda kemik yapim yikim ve inflamasyon biyomarkerlarindan BALP, OPG, RANKL

ve TNF-alfa incelenmistir.

Serum ve kemikte meydana gelen BALP degisiklikleri gesitli hastaliklarda kemik
metabolizmasinin bir biyomarker1 olarak kullanilmistir (Delmas, 1992; Farley ve digerleri,
1992). DOS’taki BALP, mineralizasyon siirecinin bir inhibitdrii olan inorganik pirofosfati
hidrolize ettigi i¢in kemik mineralizasyonunda birincil bir role sahiptir. BALP'In ortodontik
dis hareketi sirasinda alveolar kemik olusumuna duyarli oldugu gosterilmistir. Ortodontik
tedavi sirasinda, DOS'taki ACP ve BALP, lokalize alveolar kemik remodelinginin gostergesi
oldugu i¢in apareyin toplam agizda kalma siiresi ile iliskilendirilmistir (Insoft ve digerleri,

1996; Perinetti ve digerleri, 2002).

Shamim ve digerleri (2017)’nin, RME’nin DOS’taki BALP diizeyine etkilerini
inceledikleri calismada BALP seviyeleri, baslangigtan itibaren 1. giin, 14. giin, 21. giin ve
aktif ekspansiyon fazi bittikten 3 ay sonra degerlendirilmistir. Deney grubunda, BALP

seviyesi ortodontik apareyin yerlestirilmesinden ve aktivasyonundan sonraki 14. giinde
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maksimum seviyeye ulasmistir. Wei ve digerleri (2007)’nin, RME sirasinda DOS’taki AST
ve BALP aktivitelerindeki degisiklikleri inceleyerek periodontal doku remodelingi arasindaki
iliskiyi arastirdiklari ¢aligmada BALP aktivitesi, kontrol ve deney grubunda 7 giinliik
aktivasyondan 28 giinliik retansiyona kadar onemli Olgiide artmistir. Batra ve digerleri
(2006)’nin, kanin retraksiyonu sirasinda DOS’taki BALP aktivitesini inceledikleri ¢aligmada,
deney grubunda 21. giinde BALP seviyesinde diisiis tespit etmislerdir. Keeling ve digerleri
(1993), ortodontik dis hareketi dongiisii sirasinda BALP degisikliklerini inceledikleri
caligmada, BALP 1n ortodontik dis hareketi sirasinda kemigin remodelinginin bir gostergesi

oldugunu belirtmislerdir.

Perinetti ve digerleri (2015), prepubertal donemde RME tedavisi goren hastalarin 1.
molar dislerinin gerilim bolgelerindeki alveolar kemik olusumunu degerlendirmek igin split-
mouth bir ¢alisma yapmislardir. Arastirmacilar RME'nin retansiyon fazi sirasinda, hem 3.
hem de 6. ayda gerilim bolgelerindeki DOS’ta BALP aktivitesinde bir artig oldugunu
belirtmislerdir (Perinetti ve digerleri, 2015). Hayvanlar iizerinde yapilan ¢alismalar, kemik
remodeling dongiisiiniin 3 ile 5 glin gerektiren erken bir rezorpsiyon dalgasiyla basladigini,
ardindan bunun tersine donmesi (5-7 giin) ve 7 ile 14 giin siiren ge¢ bir kemik olusumu
dalgasi ile devam ettigini gostermistir (King ve digerleri, 1991). Bu siire¢, hem gerilim hem
de basing bolgelerinde meydana gelir (King ve digerleri, 1991). Ayrica, insan kemigi i¢in de
benzer bir siire¢ tarif edilmistir (Christenson, 1997; Rodan, 1992). Kemik olusumunun ilk
rezorpsiyondan 10 giin (Christenson, 1997) veya 3 hafta (Frost, 1991) sonra basladig
bildirilmistir.

Perinetti ve digerleri (2015)’nin yaptigi ¢alismadan elde edilen klinik ¢ikarimlar, destek
dislerin gerilim bolgelerindeki alveolar kemik olusumunun RME'den 6 ay sonra hala aktif
oldugunu gostermektedir. Bu bulgularin 1s1¢inda, en az 6 aylik bir retansiyon periyodu, bu
bolgelerin diizglin bir sekilde mineralizasyonuna izin vermek ve niiksetmeyi dnlemek i¢in
tavsiye edilmektedir. Bizim ¢alismamizda ise DOS’taki BALP seviyesinin, gerilim ve basing
bolgeleri i¢in zaman i¢inde degismedigi ve her bir zaman noktasi i¢in bolgeler arasinda
istatistiksel olarak anlamh diizeyde bir fark olmadig1 goriilmiistiir. Ancak, palatinal bolgede
T1’e gore T2 ve T3 zamanlan arasinda istatistiksel olarak anlamli olmasa da bir artis oldugu
soylenebilir. Istatistiksel olarak anlamli bir artigin gdriilmemesinin nedeni kiigiik drneklem

biiyiikliigii olarak diistiniilebilir.

RANKL, birgcok hormonun ve sitokinin osteorezorptif etkilerini {liretmesine aracilik

etmektedir. Ayn1 zamanda osteoklast olusumu ve aktivasyonunun diizenlenmesinde de gérev
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almaktadir (Yamaguchi ve digerleri, 2006). RANKL ve onun iki reseptorii olan RANK ve
OPG'nin, osteoklastogenezi diizenleyici énemli molekiiller olmalar1 nedeniyle remodeling
stirecinde rol oynadiklar1 gosterilmistir (Suda ve digerleri, 1999). OPG ise, osteoblastik
hiicreler tarafindan {iretilip salinan bir TNF reseptorii liyesidir ve RANKL’a baglanmak i¢in
RANK ile rekabet eder. OPG'nin kemik hiicreleri iizerindeki biyolojik etkileri arasinda
osteoklast farklilagsmasinin son asamalarinin inhibisyonu, matris osteoklast baskilanmasinin
aktivasyonu ve osteoklast apoptozunun hizlandirilmasi yer alir (Kanzaki ve digerleri, 2001;
Yamaguchi ve digerleri; 2006). Hem RANKL hem de OPG, sirasiyla osteoklastogenezin
pozitif ve negatif diizenleyicileri olarak goérev yapar ve kemigin remodelingini diizenler
(Ogasawara ve digerleri, 2004). Ortodontik dis hareketi sirasinda RANKL/OPG oraninin
anlamli olarak daha yiiksek diizeyde oldugu saptanmistir (Yamaguchi ve digerleri, 2006). Bu
nedenle, periodontal ligamentte RANKL ve OPG saliniminin diizenlenmesi, ortodontik dis
hareketi sirasinda kemigin remodelinginde kritik roller oynayabilir (Yamaguchi ve digerleri,
2006). Artan RANKL/OPG orani, osteoklast progenitdrlerinin olgun ve aktif osteoklastlara
donlislimiinlin artmasinin yani sira osteoklast Omriinlin uzamasina da isaret edebilir
(Theoleyre ve digerleri, 2004). DOS’taki RANKL/OPG oraninin periodontal hastaligi olan
hastalarda saglikli bireylere gére anlamli derecede yiiksek oldugu in vivo olarak gosterilmistir
(Yang ve digerleri, 2005). Grimaud ve digerleri (2003), OPG ve RANKL sistemlerindeki
RANKD'1n artmasiyla olusan durumun kemik rezorpsiyon mekanizmalarinda rol

oynayabilecegini belirtmistir.

RANKL, RANK ve OPG diizeyleri ile ilgili insanlarda (Kawasaki ve digerleri, 2006) ve
hayvanlarda (Dunn ve digerleri, 2007) ortodontik dis hareketi ¢aligmalar1 olmasina ragmen,
literatirde RME'ye yanit olarak midpalatal siliturda bu biyomarkerlar1 degerlendiren
calismalar kisithdir. Arnez ve digerleri (2017), RME sirasinda farkli iyilesme zamanlarinda
RANK, RANKL ve OPG genlerinin ekspresyonunu ve RANKL/OPG oranmi
degerlendirmislerdir. Bu ¢calismada RME grubundaki RANKL/OPG oraninin kontrol grubuna
gore 3. ve 7. giinlerde arttig1, 10. giinde ise azaldig1 gosterilmistir. Ayrica, RME tedavisinin 7.

ve 10. giinlerinde OPG ekspresyonu kontrol grubuna gore artmistir.

Bizim g¢alismamizda bukkal ve palatinal bolgeler icin RANKL 6l¢iimlerinin zamanla
degismedigi goriilmiistir. TO zamaninda bukkal ve palatinal bolgeler arasinda RANKL
Ol¢iimlerinde istatistiksel olarak anlaml1 bir fark bulunmazken, T1 zamaninda bukkal bdlgenin
RANKL diizeyi palatinal bolgeye gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksektir. T2

ve T3 zamanlarinda ise her iki bolge arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark
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olmadig1 goriilmiistiir. OPG oOlclimleri ele alindiginda, iki bolge i¢in de Ol¢iimlerin zamanla
degismedigi ve her bir zaman noktasinda bolgeler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
olmadig goriilmiistiir. Istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamasima ragmen zamanla

her iki bolge i¢in OPG diizeyleri artig gdstermistir.

Nishijima ve digerleri (2006), adolesan donemdeki hastalarda ortodontik dis hareketi
sirasinda DOS'ta RANKL ve OPG diizeylerini degerlendirmislerdir. Tedavi sirasinda RANKL
diizeylerinin arttigin1 ve buna karsilik OPG diizeylerinin azaldigini belirtmislerdir. Kanzaki ve
digerleri (2001), osteoklastogenez sirasinda periferik kan mononiikleer hiicreleri ve
periodontal ligament hiicreleri arasindaki etkilesimlerin sonuglarini inceledikleri ¢alismada,
insan periodontal ligament hiicrelerinin, RANKL tarafindan rezorptif aktiviteyi ve OPG
tarafindan  inhibisyonu uyaran mekanizmalara karst ¢ikarak  osteoklastogenezi
diizenleyebilecegini gostermistir. Buna karsilik, OPG gen transferi, RANKL aracili
osteoklastogenezi ve deneysel dis hareketini inhibe etmistir (Yamaguchi ve digerleri, 2006).
Nakano ve digerleri (2011)’nin yaptigi calismada, basing kuvvetinin insan periodontal
ligament hiicrelerinde RANKL ekspresyonunu arttirdigini da gostermistir. Bu sonuglar
calismamizin bulgularimi desteklemektedir, ¢iinkii RANKL ekspresyonunun aktif faz olan T1
zamaninda basing bolgesi olan bukkal bolgede arttigi goriilmiistii. Bu durum daha sonra
kemik kiitlesini azaltan ve RMEnin ilk giinlerinde kemik dokularinin mikro yapisini
degistiren kemigin remodelingini destekleyen osteoklastogenezi ve osteoklastik aktiviteyi
uyarmis olabilir. RANKL'daki artislar, RME’den kaynaklanan akut inflamasyonu ve kemik
rezorpsiyon siirecini yansitabilir ve kemigin remodelinginin potansiyel belirtegleri olarak
kabul edilebilir. Istatistiksel olarak anlamli olmasa da zamanla her iki bolgede OPG
diizeyindeki artisin nedeni kemik olusumundaki artis ile agiklanabilir. Istatistiksel olarak

anlamli bir artigin goriilmemesinin nedeni kii¢iik 6rneklem biiytikliigl olarak diisiiniilebilir.

Arastirmalar, ortodontik dis hareketinin gerceklesmesinin dis ¢evresinde bir
inflamasyon alani olusturdugunu ve kan akisiyla TNF-o, MMP1, Interlokin-1, TIMP-1, Col-1
gibi baz1 biliylime faktorlerini ve sitokinleri dis hareketinin gergeklestigi bolgeye iletimine
sebep oldugunu belirtmistir. Ayrica inflamatuar olaylarin, kemik iyilesmesine katkida
bulunabilen ve daha sonra kemigi yeniden sekillendiren genleri aktive edilebildigi
belirtilmistir (Garlet ve digerleri, 2007). Bu nedenle ortodontik dis hareketinin
diizenlenmesinde bazi inflamatuar sitokinlerin rol oynayabilecegi One siirlilmiistiir
(Yamaguchi ve digerleri, 2006). Bu inflamatuar mediatorlerin seviyelerinin izlenmesi, invaziv

olmayan, kolay ve nispeten hizli bir yontemdir ve ortodontik veya ortopedik tedavi sirasinda
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periodontal dokularda meydana gelen remodelingin derecesini belirlemeye yardimer olabilir.
Ayrica, bu bilgi klinisyene ortodontik veya ortopedik retansiyon i¢in uygun zaman konusunda

da yol gosterebilir (Tzannetou ve digerleri, 2008).

TNF-0, notrofillerin fagositik kabiliyetini arttirirken, inflamatuar yaniti uyarabilir.
Ayrica osteoklastlarin aktivitesini arttirarak bag dokusu hasarina yol acar ve oral doku
onarimini etkiler (Okunnu ve Berg, 2019; Wright ve digerleri, 2017). IL-1, IL-6 ve TNF-a
osteoblastlarda ve osteositlerde kemik yapim sinyallerine yanit olarak iiretilir ve kemigin
remodelinginde Onemli bir rol oynar (Tan ve digerleri, 2006). Bu sitokinler, osteoklast
onciillerinin farklilagsmasina ve osteoklast aktivitesine yol agarak kemik rezorpsiyonuna neden
olur (Garrett ve digerleri, 1990). TNF-a gibi inflamatuar sitokinler, osteoklastogenez ve MMP
ekspresyonunun pozitif diizenleyicileri olarak islev goriir ve baskin bir katabolik etki gosterir
(Kobayashi ve digerleri, 2000). Ayn1 zamanda osteositler i¢in apoptotik bir faktordiir ve ayni
anda osteoblastlar1 inhibe ederken, periodontal ligament basincina maruz kalan taraftaki
kemigi rezorbe etmek i¢in osteoklast saliniminda sinyal olabilir (Alhadlaq ve Patil, 2015).
Ortodontik dis hareketi sirasinda dis eti olugu sivisinda TNF-o seviyesi artar ve basing

bolgesinde kemik rezorpsiyonunu indiikler (Kojima ve digerleri, 2013).

Basaran ve digerleri (2006b), 16-19 yas araligindaki ¢ocuklarda molar distalizasyonu
sonrast, TNF-a ve IL-1p seviyelerinde artis oldugunu gézlemlemislerdir. Lowney ve digerleri
(1995), TNF-a ekspresyonunu incelemis ve ortodontik tedavi sirasinda TNF-a seviyesinde bir
artis bulmuslardir. Grant ve digerleri (2013) tarafindan yapilan ¢alismada, ortodontik kuvvet
uygulamasindan 4 saat sonra gerilim tarafindaki IL-6 ve TNF-a seviyesi, basing
tarafindakinden daha yiiksek bulunmustur. Ren ve digerleri (2007)’nin, ortodontik dis
hareketi sirasinda kisa ve uzun siireli olarak DOS’taki sitokin diizeylerini degerlendirdikleri
calismada, IL-6 ve TNF- a seviyesinin 24 saatte dnemli 6l¢iide arttigini ve ortodontik dis
hareketinin lineer fazinda bu sitokinlerin konsantrasyonunun neredeyse baslangi¢c diizeyine
distliglinii belirtmislerdir. Kesintili kuvvet uygulamasi 1. saat (Karacay ve digerleri, 2007) ve
24. saat (Ren ve digerleri, 2007; Uematsu ve digerleri, 1996) sonunda TNF-a diizeylerinde
artisa neden olurken, siirekli kuvvet uygulamasi 24. saat (Alikhani ve digerleri, 2013; Kaya
ve digerleri, 2011) veya 4. saat ile 42. giinde TNF-a diizeylerinde artisa neden olmustur
(Grant ve digerleri, 2013).

Tang ve digerleri (2021) yaptig1 calismada, adolesan donemde RME tedavisi goren
hastalarin TNF-a seviyelerinde kademeli olarak artis saptamistir. TNF-a seviyesi 24. saatte

yiikselmeye baslayip, 1. haftanin sonunda maksimum seviyeye ulagmistir. 1 haftalik aktif
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RME tedavisini takip eden 1. 4. ve 7. haftadaki retansiyon donemlerinde kademeli olarak
dismiistiir. Ancak baslangic seviyesinden onemli Olgiide yiiksek bulunmustur. Bizim
calismamizda bukkal ve palatinal bolgeler i¢cin TNF-a dlgiimlerinin zaman i¢inde degismedigi
goriilmiustlir. TO, T2 ve T3 zamanlarinda palatinal bolgenin TNF-a diizeyi, bukkal bdlgeye
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksektir. T1 zamaninda ise bukkal ve palatinal
bolgeler arasinda TNF-a diizeyi bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
goriilmemistir. RME sirasinda, inflamatuar maddelerin hasara neden olup ardindan
periodontal doku onarim siirecine dahil oldugu ve inflamatuar reaksiyonun dis eti olugu

sivisindaki TNF-a artigina neden oldugu diisiiniilmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Pubertal donemde maksiller ekspansiyon endikasyonu bulunan ve RME ile tedavi
edilen hastalarda kemik remodelingini dis eti olugu sivisinda inceleyen calismamizda

asagidaki sonugclar elde edilmistir:

1. Calismamizda plak indeksi, gingival indeks ve sondlamada kanama Ol¢limleri
zamana gore artig gostermistir. Ancak T1 ile T2, T2 ile T3 zamanlar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark goriilmemistir. Bu 6l¢iimler, TO zamaninda diger zamanlara gore ve T1
zamaninda T3’e gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha diisiik elde edilmistir. Plak
indeksi ve gingival indeksin zamanla artis1 periodontal dokularin sagligini etkilemeyecek

sekilde saglikli sinirlar icerisinde yer almaktadir.

2. Calismamizda bukkal ve distal bolgenin cep derinligi Olgiimlerinin zamana gore
istatistiksel olarak anlamli bir fark gosterdigi saptanmistir. Bukkal ve distal bolgelerdeki cep
derinliginin T1 ve T2 aninda T0’a gore istatistiksel olarak anlamli olmasa da arttig1, T3 aninda
ise T1 ve T2 ile benzer diizeyde olup T0’a gore istatistiksel olarak anlamli bir fark olusturacak

sekilde arttig1 tespit edilmistir.

3. Calismamizda bukkal bolgeden alinan DOS hacminin, T1 ve T2 zamanlarinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde arttig1, T3 zamaninda ise T2 zamaniyla benzer diizeyde
kaldig1 goriilmiistiir. Palatinal bélgeden alinan DOS hacminin ise T1 zamaninda TO’a gore; T2
ve T3 zamanlarinda T1’e gore istatistiksel olarak anlamli olmasa da arttig1, fakat T2 ve T3
zamanlarinda T0’a gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yliksek oldugu tespit

edilmistir.

4. Caligmamizda DOS’taki BALP seviyesinin, gerilim ve basin¢ bolgelerinde zaman
icinde degismedigi ve her bir zaman noktasi i¢in bolgeler arasinda istatistiksel olarak anlamli
diizeyde bir fark olmadigi gorilmiistiir. Ancak, palatinal bolgede T1’e gore T2 ve T3

zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli olmasa da bir artis tespit edilmistir.

5. Calismamizda TO zamanminda bukkal ve palatinal bolgeler arasinda RANKL
Olctimlerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmazken T1 zamaninda bukkal bélgenin

RANKL diizeyi, palatinal bolgeye gore anlamli diizeyde daha yiiksek tespit edilmistir. T2 ve
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T3 zamanlarinda ise her iki bolge arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark

olmadig1 goriilmiistiir.

6. Calismamizda DOS’taki OPG seviyesinin, iki bolge i¢cin de zamanla degismedigi ve
her bir zaman noktasinda bolgeler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olugsmadig
tespit edilmistir. Ancak, zamanla her iki bolgede de istatistiksel olarak anlamli olmasa da bir

artis gézlenmistir.

7. Calismamizda bukkal ve palatinal bolgeler i¢in TNF-a dlgiimlerinin zaman iginde
degismedigi goriilmiistiir. TO, T2 ve T3 zamanlarinda palatinal bolgenin TNF-a diizeyi,
bukkal bolgeye gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksektir. T1 zamaninda ise
bukkal ve palatinal bolgeler arasinda TNF-a diizeyi bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir

fark goriilmemistir.

Bu ¢alismanin alternatif hipotezi olan ‘3 aylik ve 6 aylik retansiyon donemleri ile
RME’nin kemik metabolik aktiviteleri arasinda bir korelasyon goézlenmektedir’ hipotezi
reddedilmistir. Baslangi¢ hipotezi olan ‘3 aylik ve 6 aylik retansiyon donemleri ile RME nin
kemik metabolik aktiviteleri arasinda bir korelasyon gdzlenmemektedir’ hipotezi kabul

edilmistir.

Farkli retansiyon siireleri ve daha biiylik 6rneklem hacmine sahip ileri caligmalar

yapilmasi onerilebilir.
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Ust cenesinde darlik saptanan hastalann tedavisi, st cene genisletme prosedinindn bir pargas olan
adiz itine uygulanan apareylerle yOriGlir. Bu apareyler genigletme islemi sona erdikten sonra da,
geriye donlsd dnlemek amaciyla belidi bir sire adiz icinde tutulur. Bu caligmanin amaci, genigletmes
islemi baglamadan dnce, genisleime islemi sona erdikien sonra, 3. ay ve 6. ay kontrold sirasinda
hastalardan dis eti kenanndan sivi Smekler alinarak, kemigin yeniden sekillenmesi incelenip, agiz
iginde tutulan apareyin en ideal bekleme siresinin belinenmesidir.

KATILMA KOSULLARI NEDIR?

Bu ¢alsmaya dahil edilebilmen igin;

AUst genende darlik tespit edilmel,

-Ergenlik déneminde clmahsin,

-Daha dnce ortodontik tedavi yapilmanug olmalizin,

AUst 1. bilylk az diglerin meveut ve adiz iginds olmall,

-Son 3 ayda antibiyotik kullanmamis ve calismaya baglamadan dnceki 1 ay icinde antienflamatuar ilag
kullanmanug olmahsin,

-Herhangi bir hastalidin olmamal,

-Dig efi itihala befirtilerin (dis eti kanamas, siglik v) olmamali, iyi bir dis eti sadiidina sahip olmalizin.

HASIL BIR UYGULAMA YAPILACAKTIR?

Ust genendeki darligin tedavisi igin bir aparey kullanacaksin. Sad ve sol dst 1. biyik a= diglerine
uyurmily olan, halkaya benzer bantlan, bant ifici alet ile yerlestirecediz. Daha sonra apareyin yapimi icin
st genenden Glgl alacadiz. Asadida yer alan fotograftaki gibi bantlara tutturuimug ve dislerine uyumiu
apareyi, diglerini kunutup uygun yapistine ile diglerine yapistiracadiz. Apareyde yer alan vida, yeterli
miktarda genigletme elde edilene kadar sabah ve akgam ailene gosterdigimiz gekilde cnlar tarafindan
cevirlecek. Tedavi amach uygulanacak aparey uygulanmadan dnce ve her seansta, dis eti saghidinin
belinenmesine yardimer olacak dlcimiere bakacadiz. Ik seansta (aparey uygulanmadan Snce), ajiz
ici aparey uygulandiktan ve yeterli genisleme elde ettikten sonra (apareyin ¢evrilmesi bittikten sonra),
3. ay ve 6. ay kontrol seanslannda dis efi kenanndan sivi Gmekleri alacadiz. Tedavini aksatacak
herhangi bir uygulama clmamakla birikte toplam 4 zaman diliminde bu iglemleri yapacagiz.
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SORUMLULUKLARIM NEDIR?

Adma olusturulan tedavi randevulanna gelmen gerekmekiedir. Dig firgalama kurallanna ve apareyinin
kullamm talimatlanna uymalhsin. Uygulama siresi boyunca hichir ilag kullanmamalisin ancak zorunlu
olarak ilag almak durumunda kaldiginda mutiaka aragtincin bilgilendimedisin.

KATILIMCI SAY1SI NEDIR?
Aragtirmada yer alacak gondlldlerin sayis1 23 ‘dar.

KATILIMIM NE KADAR SURECEKTIR?
Bu arastirmaya katlman igin gereken zaman 6 aydir. § ay icinde aparsyin uygulandidi gin de dahil
olmak (zere toplam 4 kez randevuya caginlacaksin.

CALISMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI YARAR NEDIR?

Bu aragtmada senin icin beklenen bir yarar yoktur. Ancak bu caligmadan cikanlan sonuclar bagka
insaniann yararna kullanilabilecektir. Calismaya kablim senin icin risk fakiorl olustummamakia
beraber, yirgtilmekte olan tedavilerini de aksatmayacaktir.

CALISMAYA KATILMA ILE BEKLENEN OLASI RISKLER NEDIR?

Senden bu arashmada beliri araliklada toplam 4 kez dis efi kenanndan s dmekleri alacagiz. Bu
uygulama ile ilgili gézlenebilecek istenmeyen herhangi bir olumsuz etk 58z konusu dedildir. Calismaya
katiiman senin igin risk faktorl olusturmamakla beraber; tedavilerini de aksatmayacaktr.

ARASTIRMA SURECINDE BIRLIKTE KULLAMILMASIMIN SAKINCALI OLDUGU BILINEN
ILACLAR/BESINLER NELERDIR?

Calisma siresince biikte kullammunin sakincah oldudu ilag grubu antibiyotik ve iltihabn dnleyen
ilaclardir. Uygulama siresi boyunca hichir ilac kullanmaman ancak Zoruniu olarak ilag almak
durumunda kaldidinda mutlaka doktorunu bilgilendirmen gerekmektedir.

HANGI KOSULLARDA ARASTIRMA DI§1 BIRAKILABILIRIM?
Randevulanna gelmedigin durumda, uygulanan tedavi gemasinin gersklerini yerine getimemen ve
caligma programini aksatman durumunda doktorun seni caligmadan gikarabilir.

HERHANGI BiR ZARARLANMA DURUMUNDA YOKUMLOLOK/SORUMLULUK KIMDEDIR VE NE
YAPILACAKTIR?
Arastirmaya bagh bir zarar olursa, bu durumda tedavin doktorun tarafindan yapilacaktir.

ARASTIRMA SURESINCE CIKABILECEK SORUNLAR IGIMN KIMI ARAMALIYIM?

Calisma boyunca, ilag almak zorunda kalirsan dokioruna bunu sdylemen gerskmektedir. Arastima
hakkinda bilgi almak istersen ya da calisma ile ilgili herhangi bir sorun veya rahatsizhidin olursa
05531864357 nolu telefondan Dt Cimen GURAN'a ulagabilirsin.

CALISMA KAPSAMINDAKI GIDERLER KARSILANACAK MIDIR?
Yapilacak herhangi islem icin hichir ddeme yapmayacaksmniz.

CALISMAY] DESTEKLEYEN KURUM VAR MIDIR 7 .

Caligmay! destekleyen kurum Aydin Adnan Menderes Universitesi Bilimsel Aragtmia Projelen
Birimi“dir.

CALISMAYA KATILMAM NED ENiYLE HERHANGI BiR ODEME YAPILACAK MIDIR?

Bu arashmnada yer alman nedeniyle sana highir ddeme yapimayacakiir.

ARASTIRMAYA KATILMAYI KABUL ETMEMEM VEYA ARASTIRMADAMN AYRILMAM
DURUMUNDA ME YAPMAM GEREKIR?

Bu araghmada yer almak tamamen senin istedine badldir. Araghrmaya katimay istemeyebilirsin ya
da herhangi bir agamada arashrmadan aynlabilirsin; Ejer katimak istemezsen ya da vazgegersen
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sonraki tedavin devam edecektir. Eger istenilen kurallara uymazsan randevuna gelmezsen araghmiac
sani caligmadan gikarabilir. Bu durumda da sonraki tedavin devam edecektir.

Aragtirmanin sonuclan bilimsel amacla kullanilacakhr, caligmadan cikarsan ya da doktorun tarafindan
cikanhrsan seninle ilgili bilgiler kullaniimayacaktir.

KATILMAMA ILISKIN BILGILER KONUSUNDA GLIZLILIK SAGLANABILECEK MIDIR?

Sana ait tim kimlik ve sadhk bilgiler gizdi tutulacakbr ve aragtima yayinlansa bile kimiik bilgilerin
venimeyecektir, ancak araghmamin iZleyiciler, yoklama yapaniar, etik kurullar ve resmi makamilar
gerekfifinde tibbi bilgilerinize ulasabilir. Sen de istediginde kendine ait tibbi bilgilers ulagabilirsin.

Caligmaya Katilma Onayr:

Yukanda yer alan ve aragtrmaya baglanmadan once gdnllliive verilmesi gereken bilgilen
gdsteren 3 sayfallk metni okudum ve sozil olarak dinledim. Akhima gelen tOm sorulan aragtncrya
sordum, yazih ve sozil olarak bana yapilan tim agiklamalan aynntilamyla anlanis bulunmaktayim.
Aragtrmaya gondll olarak katldigimi, istedigim zaman gerckgeli veya gerehgesiz olarak
araghrmadan aynlabilecedimi biliyorum. Calismaya katimay isteyip istemedigime karar vermem igin
bana yeterli zaman tamindl. Bu kogullar altinda, bana ait tibbi bilgilerin gozden gegirilmesi, fransfer
edilmesi ve islenmesi konusunda aragtirma yorithcisine yetki veryor ve 0z konusu arastrmaya
iliskin bana yapilan katihm davetini hichir zorlama ve bask olmaksizin biyik bir gondlllidk icersinds
kabul ediyorum. Bu formu inzalamakla yersl yasalann bana sagladidy haklan kaybetmeyecedimi
biliyorum.

Bu formun imzal ve tarihli bir kopyasi bana vernldi.

GONDLLUNON IMZASI
ADI-SOYADI
ADRESI
TEL. - FAKS
TARIH
ARASTIRMA EKIBINDE YER ALAN VE ARASTIRMA HAKKINDA .
| BILGILEMDIRMEYi YAPAN YETKIN BiR ARASTIRMACININ | iMzAsI
ADI-SOYADI

TARIH

VELAYET VEYA VESAYET ALTINDA BULUNANLAR ICIN

VELI VEYA VASININ i

ADI-SOYADI
TEL. & FAKS
TARIH
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RIZA ALMA ISLEMINE BASINDAN SONUNA KADAR (GEREKTIGI
DURUMLARDA) TANIK OLAN KISININ

iMZas!

ADI-SOYADI

TARIH
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Ek 4. Form 15 BGOF (EBEVEYN)

Arastirmamin Adi : PUBERTAL DONEMDE RAPID MAKSILLER EKSPANSIYON fLE TEDAVI
EDILEN HASTALARDA KEMIK REMODELINGININ DIS ETI OLUGU SIVISINDA
INCELENMEST

BiLGILENDIRILMi$ GONULLU OLUR FORMU (EBEVEYN)

LUTFEN DIKKATLICE OKUYUNUZ 1!
Bu cahsmaya katimak (zere davet edilmis bulunmakiasinz. Bu caligmada yer
almay kabul etmeden dnee ¢aligmanin ne amagla yapiimak istendigini anlamamiz ve
karannizi bu bilglendirme sonrasi Gzgirce vermeniz gerekmektedir. Size Szel
hazidanmig bu bilgilendirmeyi IGtfen dikkatlice okuyunuz, sorulanniza acik yanitiar
isteyiniz.

CALISMANIN AMACI NEDIR?

Ust genesinde darlik saptanan hastalann tedavisi, Ust cene genigletme prosedininin bir pargasi olan
agiz izine uygulanan apareylerle yinitllir. Bu apareyler genigletme iglemi sona erdikten sonra da,
geriye donisd dnlemek amacnda belifi bir sire ajiz iginde tutulur. Bu galismanin amaci, genisletme
islemi baglamadan dnce, genisleime islemi sona erdikten sonra, 3. ay ve 6. ay konirold srasinda
hastalardan dis eti olugu snis1 dGmekleri alinarak, kemigin yeniden sekillenmesi incelenip, adiz iginde
tutulan apareyin en ideal bekleme siresinin belidenmesidir.

KATILMA KOSULLARI NEDIR?

Cocugunuzun bu calismaya dahil edilebilmesi igin;

-Ust cenesinde darik tespit edilmesi,

-Ergenlik déneminde olmasi,

-Ortodontik tedavi dykilsinin olmamasi,

-Ust 1. birydk &z diglerinin meveut ve tamamen sirmis olmasi,

-5on 3 ayda anfibiyotik tedavisi dyklsinin olmamas: ve caligmaya baslamadan dnceki 1 ay iginde
antienflamatuar ilag kullanimimin olmamas:,

-Herhangi bir hastaliginin olmamasi,

-Dig eti itihab belitiler (dis efi kanamas, siglk vb) veya dis eti tedavi dykisinin olmamasi, ivi dis eti
sagligina sahip olmasi gerekmekiedir.

NASIL BIR UYGULAMA YAPILACAKTIR?

Cocujunuzun tedavisi igin Ost genesine bir aparey uygulanacakbir. Saf ve sol st 1. biylk a=
diglerine uyumiu olan, halkaya benzer bantlan, bant ifici alet ile cocugunuzun dislerine yerlestirecegiz.
Daha sonra apareyin yapimi igin gocugunuzun st ¢enesinden &lgl alacagiz. Asagida yer alan
fotograftaki gibi bantlara tLln.lrulrm; ve cocugunuzun diglerine wyumlu apareyi, diglerni kurutup uygun
yapigtine ile diglenne yapisracagiz. Apareyde ver alan vida, yeterli genigletme elde edilene kadar
sabah ve aksam bizim gdsterdifimiz sekilde, sizin tarafinizdan bir fur cevrilecektir. Tedavi amagh
uygulanacak aparsy uygulanmadan Snce we her seansta, cocufunuzun dis efi sadhdinin
belifenmesine yardime! clacak parametrelere bakiacaktbr. ik seansta (aparey uygulanmadan dnece),
agiz igi aparey uygulandiktan ve yeterli genigleme elde ettikten sonra (apareyin gevrilmesi bittikten
sonraj, 3. ay ve 6. ay kontrol seanslannda cocudunuzdan dis efi oludu sivizi Smekleri alinacaktr.
Cocugunuzun tedavisini aksatacak herhangi bir uygulama clmamakla birikte toplam 4 zaman
diliminde bu iglemier yapilacakhr.
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SORUMLULUKLARIM MEDIR?

Aragtirma ile ilgili olarak befiien ginlerde gocugunuzun randevuya gelmesi gerekmektedir. Dis
firgalama kurallanna ve apareyinin kullamm talimallanna uymas gerekmektedir. Aragtncinn size
gosterdiji gekilde ve siklikta apareye ait vidaw gevirmeniz gerekmektedir. Cocudunuz uygulama
siresi boyunca hicbir ilag kullanmamal ancak zorunlu olarak ilag almak durumunda kaldiginda
mutlaka aragtincry bilgilendimedidir.

KATILIMCI SAY1S1 NEDIR?
Aragtirmada yer alacak gdniilldlerin sayis 23 ‘dir.

KATILIMIM HE KADAR SURECEKTIR?
ugunuzun bu aragtimada yer almas igin Gngdrilen slre 6 aydir. § ay iginde apareyin uygulandig
giin de dahil olmak (zere toplam 4 kez randevuya ¢adnlacaktr.,

CALISMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI YARAR NEDIR?

Bu aragtrmada pocudunuz icin beklenen tibbi yarar 26z konusu dedildir. Ancak caligmamiz araghma
amagh olup, bu caligmadan ¢ikanlan sonuclar baska insanlann yaranna kullanilabilecektir. Calismaya
katihm gocugunuz icin risk faktdnl olustumamakla beraber, yOritlimekte olan tedavilerini de
aksatmayacakhr.

CALIGMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI RiSKLER NEDIR?

Cocugunuzdan bu aragtrmada belirli araliklara toplam 4 kez dis et olugu sivisl Gmedi alinacakbr. Bu
uygulama ile ilgili gézlenehilecek istenmeyen herhangi bir olumsuz etki 3z konusu degildir. Calismaya
katiimas! cocugunuz igin risk fakitdrl olusturmamakla beraber; tedavilerini de aksatmayacakhr.

ARASTIRMA SURECIHDE E!IRJ_IKTE KULLANILMASININ SAKINCALI OLDUGU BiLiNEN
ILAG LAR/BESINLER NELERDIR?

Caligma slresince birlikte kullaniminin sakincall oldudu ilag grubu antibiyotik ve antienfamatuariardir,
Uygulama slresi boyunca gocugunuzun highir ilag kullanmamasi ancak zorunlu olarak ilag almak
durumunda kaldigmda mutlaka sorumlu arastinery bilgilendirmesi gerskmektedir.

HANGI KOSULLARDA ARASTIRMA DI§l BIRAKILABILIRIMZ

Cocujunuz randevulanna gelmedigi durumda, uygulanan tedavi gemasinn gersklerini yerine
getimemesi ve calgma programmi aksatmas) durumunda doktoru, sizin ve gocudunuzun izni
olmadan gocudunuzy calismadan cikarabilir

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

Arastirmaya badh bir zarar s6z konusu oldugunda, bu durumun tedavisi sorumlu arastine tarafindan
yapilacak, ortaya ¢ikan masraflar sorumlu arastirmac tarafindan karsilanacaktir.

ARASTIRMA SURESINCE CIKABILECEK SORUNLAR iGN KiMi ARAMALIYIM?

Uygulama siresi boyunca, zorunlu olarak arastirma digi ilag almak durumunda kaldi@inizda Serumiu
Aragtincr onceden bilgilendirmek igin, aragtirma hakkinda ek bilgiler almak icin ya da ¢alisma ile ilgili
herhangi bir sorun, istenmeyen etki ya da dijer rahatsizliklanniz icin 05531864357 no lu telefondan Dt
Cimen GURAN'a hﬁ§vurﬂbl|ll8ll1l1

CALISMA KAPSAMINDAKI GIDERLER KARSILAMACAK MIDIRT
Yapilacak her tlr tetkik, fizik muayene ve diger aragtirma masraflan size- cocugunuza veya glvencesi
altinda bulundugunuz resmi ya da Gzel highir kurum veya kuruluga Gdetilmeyecektir.

CALISMAY] DESTEKLEYEN KURUM VAR MIDIR 7

Caligmayl destekleyen kurum Aydin Adnan Menderes Universitesi Bilimsel Aragtmma Projelen
Birimi“dir.

CALISMAYA KATILMAM NEDENIYLE HERHANGI BiR ODEME YAPILACAK MIDIR?
Bu arashimada yer almaniz nedenivie size higbir Gdeme yapilmayacaktr.
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ARASTIRMAYA KATILMAYI KABUL ETMEMEM VEYA ARASTIRMADAM AYRILMAM
DURUMUNDA ME YAPMAM GEREKIR?

Bu araghrmada yer almak tamamen gocudunuzun istegine baghdr. Cocudunuz arastrmada yer
amay reddedebilir ya da herhangi bir agamada aragtrmadan aynlabilir; reddetme veya vazgecme
durumunda bile gocujunuzun sonraki bakimi garanti altina alnacakbr. Aragtnci, cocudunuz
uygulanan tedavi semasinin gereklerini yerine getimedidi, calisma progranmini aksathd veya tedavinin
etkinligini artmak vb. nedenlerle istedi diginda ancak sizin ve cocudunuzun bilgisi dahilinde
gocugunuzu aragtirmadan gikarabilir. Bu durumda da gocujunuzun sonraki bakinu garanti attina
ahnacaktir.

Aragtirmanin sonugkan bilimsel amacla kullanilacakbr; cocufunuzun cahsmadan cekilmesi ya da
aragtinc tarafindan calismadan cikanimas durumunda, gocudunuza ilgili tibbi veriler bilimsal amagla
kullanimayacaktir.

KATILMAMA ILISKIN BILGILER KONUSUNDA GIZLILIK SAGLANABILECEK MIDIR?

Cocugunuza ait tim tibbi ve kimlik bilgiler gizli tutulacaktir ve araghma yaynlansa bile kimiik bilgileri
venimeyecektir, ancak aragtirmanin izleyiciler, yoklama yapaniar, etik kurullar ve resmi makamiar
gerektiginde cocudunu=un tibbi bilgilerine ulagabilir. Siz veya cocudunuz da istedifinizde cocudunuza
ait tibbi bilgilere ulasabilirsiniz

Galigmaya Katilma Onayi:

Yukarnda yer alan ve aragtrmaya baglanmadan dnce gdnilliye veriimesi gereken bilgileri
gasteren 3 sayfallk metni okudum ve sdzll olarak dinledim. Aklima gelen tim sorulan arastncrya
sordum, yazili ve s6zi0 olarak bana yapilan tim agiklamalan aynntilarmda anlamig bulunmaktayim.
Calismaya cocudumun katilmasini isteyip istemediime karar vermem icin bana yeterli zaman tanind.
Bu kogullar altinda, cocujuma ait tibbi bilgilerin gézden gegirilmesi, transfer edilmesi ve iglenmesi
konusunda araghma yaritlcisine yetki veriyor ve siz konusu aragtirmaya iliskin cocugumun adina
bana yapilan katlim davetini hichir zorlama ve bask olmaksizin binydk bir gdnulldlik igerisinde kabul
ediyorum. Bu formu imzalamakla yerel yasalann bana sagladidi haklan kaybetmeyecedimi biliyorum.

Bu formun imzal ve tarihli bir kopyasi bana verildi.

GONULLUNUN IMZASI
ADI-SOYADI
ADRESI
TEL. - FAKS
TARIH
ARASTIRMA EKIBINDE YER ALAN VE ARASTIRMA HAKKINDA ]

BILGILENDIRMEYi YAPAN YETKIN BiR ARASTIRMACININ | imzasi

ADI-SOYADI

TARIH

VELAYET VEYA VESAYET ALTINDA BULUNANLAR ICIN

VELI VEYA VASININ e

ADI -SOYADI
TEL. & FAKS
TARIH

Tarih/ Yersivor: 020252021
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INCELENMEST

RIZA ALMA ISLEMINE BASINDAN SONUNA KADAR (GEREKTIGI iMZASI
DURUMLARDA] TANIK OLAH KISININ
ADI-50YADI
TARIH
Tarik/ ¥Yersivor: 0Z2/02/2021

Badga Kooy Rens. Tarihi / Nousu: Sy
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T.C.
AYDIN ADNAN MENDERES UNiVERSITESI
SAGLIK BIiLIMLERI ENSTITUSU

BIiLIMSEL ETiK BEYANI

“Pubertal Donemde Rapid Maksiller Ekspansiyon ile Tedavi Edilen Hastalarda Kemik
Remodelinginin Dis Eti Olugu Sivisinda Incelenmesi” bashikli Doktora tezimdeki biitiin
bilgileri etik davranis ve akademik kurallar ¢ercevesinde elde ettigimi, tez yazim kurallarina
uygun olarak hazirlanan bu ¢alismada, bana ait olmayan her tiirlii ifade ve bilginin kaynagina
eksiz atif yaptigimi bildiririm. Ifade ettiklerimin aksi ortaya ¢iktifinda ise her tiirlii yasal

sonucu kabul ettigimi beyan ederim.

Cimen GURAN

)23
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Soyadi, Adi
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Dogum yeri ve tarihi
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E-posta : dtcimen@windowslive.com

Yabana dil : Ingilizce
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Derece Kurum Mezuniyet tarihi

Doktora Aydin Adnan Menderes Universitesi Dis Hekimligi
Fakiiltesi Ortodonti Anabilim Dali

Y. Lisans  Baskent Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi

Lisans Baskent Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi

2023

2015
2015

BURSLAR ve ODULLER

IS DENEYIMi

Yil Yer/Kurum

Unvan

AKADEMIK YAYINLAR

1. MAKALELER
2. PROJELER

3. BILDIRILER

A) Uluslarasi Kongrelerde Sunulan Bildiriler

B) Ulusal Kongrelerde Sunulan Bildiriler
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