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ÖZET 
 

Kronik Periodontitis Hastalarında Başlangıç Periodontal Tedavi İle Birlikte 
Kombine Antibiyotik Kullanımının Diyare Sıklığı ve Klinik Parametreler 

Üzerine Etkisi 
 
 Periodontal hastalıklar, periodonsiyumu etkileyen patalojik olaylar 
olarak tanımlanabilir. Etyolojisinde primer olarak bakteriyel dental plağın 
rol oynadığı, tedavi edilmediğinde destek dokuların ağrısız yıkımıyla 
sonuçlanan, diş kaybına neden olup hastanın yaşam kalitesini olumsuz 
yönde etkileyen, polimikrobiyal, multifaktöriyel, kronik enflamatuvar 
hastalıklardır. 
 Standart periodontal tedavi bakteri plağının mekanik olarak 
subgingival bölgeden uzaklaştırılmasına dayanır. Bu aşamada dişlerin 
üzerindeki ve etrafındaki ceplerden bakteri birikintileri uzaklaştırılır diş 
yüzey temizliği yapılır ve kök yüzeyleri düzleştirilir.   Bu işlemlerle gingival 
inflamasyona neden olan diş ve yakın çevresi ile ilişkili etkenler 
uzaklaştırılır. 
 Periodontal hastalıklarda antibiyotik kullanılması düşüncesi bu 
hastalıkların enfeksiyöz karekterlerinden temel almaktadır. Periodontal 
tedavide antibiyotik kullanımının yararları periodontal literatürde 
ispatlanmıştır. Özellikle mikst enfeksiyonlarda birçok bakteri sorumlu 
olduğundan tek bir antibiyotiğin tüm patojenlere etkili olmadığı 
görülmektedir. Bu görüşten yola çıkarak kombine ilaç kullanımı gündeme 
gelmiştir. 
 Başlangıç periodontal tedavi ile birlikte kombine antibiyotik 
kullanımı ve klinik sonuçları ile diyare sıklığı bu hipotez etkisine 
dayanarak araştırılmaktadır. 
 Çalışmaya sistemik olarak sağlıklı 50 kronik periodontitis hastası 
dahil edildi. Aynı protokol Belçika KULeuvene Üniversitesinde’de 
uygulandı. Tüm hastaların başlangıç klinik ölçümlerinin (cep derinliği, 
ataçman kaybı, gingival çekilme, gingival indeks) alınmasından sonra 
hastaların periodontal tedavilerine başlanıldı. Başlangıç periodontal 
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tedavi. 2 gün içinde bitecek şekilde planlandı. Hastalara tedavinin 
başlanıldığı gün Largopen 1000 mg. tab. 2x1, Flagyl 500 mg. tab. 3x1, 7 
gün süresince reçete edildi. Hastalara Bristol diyare indeks formu dağıtıldı 
ve 14. günde bu formlar geri alındı. Başlangıç ve 1. ay klinik parametreler 
tekrar alındı. Bir aylık çalışma periyodu sonunda hastaların periodontal 
sağlıklarını değerlendirmek amacıyla klinik parametreler istatistiksel 
olarak karşılaştırıldı. 

 Bu çalışmanın sonucunda, da hem diyare gözlenen hem diyare 
gözlenmeyen grupta periodontal sağlığın istatistiksel olarak anlamlı 
derecede geliştiği ve tedavi grupları arasında istatistiksel fark olmadığı 
tespit edilmiştir. Ancak başlangıç ve 12.hafta verileri arasındaki farkı 
gösteren delta değerlerinde, diyare olmayan grupta; başlangıç 
parametrelerine göre cep derinliği ve kanama indeksinde istatistiksel 
olarak anlamlı derecede daha fazla azalma tespit edilmiştir. 

Çalışmamızda; iki ülke arasındaki başlangıç klinik parametrelerde 
farklılıklar tespit edilmiştir ve bu farklılık cep derinliği, klinik ataçman 
seviyesi, gingival çekilmede ve kanama indeksi değerleri arasında 
istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur. Bu durum Türkiye’ de çalışmaya 
dahil edilen hastaların daha ileri kronik periodontitis olduğunu 
göstermektedir. 12. hafta sonuçları analiz edildiğinde 12. haftada ise 
sadece klinik ataçman seviyesi ve gingival çekilme parametreleri arasında 
farklılıklar bulunmuştur. 

 
Anahtar Sözcükler:  Kronik periodontitis, periodontal terapi, 

enfeksiyözhastalık, antibiyotik, diyare.  
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ABSTRACT 
 

Initial Periodontal Treatment Combined With the Use of Antibiotics; in 
Chronic Periodontitis Patients, the Effects of Frequency of Diarrhea and 

Clinic Parametres 

Periodontal diseases; Enflammatory and infectious diseases which 
are multifactorial, polymicrobiyal, poligenic,  and resulting in destruction 
of tooth and ımplant supporting tissues, affected by various enviromental 
and local factors. The main factor of periodontal diseas is microbial dental 
plaque. 

Standard periodontal therapy is focussed on eradication of micro-
organisms by mechanical subgingival debridement. At this point the 
treatment of the disease based on mechanical removal of subgingival and 
supragingival biofilms from colonized teeth and root surfaces in order to 
arrest and control inflammatory processes. Since oral cavity has unique 
environment, periordontopathogens were found to colonize nearly all 
niches in the oral cavity. A translocation of these pathogens may occur 
rapidly and recently root planed deep pocket might be re colonized from 
the remaining untreated pockets or from other inraoral niches, before a 
less pathogen 

The use of antibiotics in periodontal disease is based on the idea of 
the character of these infectious diseases.ic ecosystem can be 
established. The benefits of periodontal treatment on antibiotic use has 
been proven in periodontal literatüre. Especially in mixed infection of a 
single antibiotic that many bacteria responsible for all pathogens seems 
to be effective. Based on this view, the combined use of drugs has been 
raised.  

Based on this hypothesis effect on the incidence of diarrhea in 
patients with periodontitis to the beginning of periodontal therapy 
combined with antibiotic use and clinical outcomes are being 
investigated. 
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50 systemically healty patients with cronic periodontitis were 
included the study. Initial periodontal therapy was planned to be finished 
in two days.  All patients’ treatment was started after recording initial 
clinical measurements (pocket depth, attachment loss, gingival recession, 
gingival index). The first day of the treatment Largopen 1000 mg tablets 
2xq and Flagyl 500 mg tablets 3x1 were applied to the patients for 7 days. 
Bristol diarrhea indeks form also were given to the all patients. The 
clinical measurements recording and were repeated at 4th. At the end of 
the 4 weeks, the clinical data were statistically analyzed. 
 The results of this study showed that treatment groups provided 
statistically significant improvement on periodontal health while there 
were no differances between groups. However, the delta value indicative 
of the difference between starting and week 12 data, no diarrhea in the 
group; in pocket depth and bleeding index according to the initial 
parameters it has been determined significantly greater reduction.  

In our study; differences in baseline clinical parameters were 
detected between the two countries and these differences pocket depth, 
clinical attachment level, gingival recession, gingival bleeding index 
values between withdrawal and were statistically significant. This situation 
is due to more advanced chronic periodontitis patients participating in the 
study in Turkey. 12 weeks were just clinical attachment level and gingival 
differences between withdrawal parameters. 

 

Key Words: Chronic periodontitis, periodontal therapy, infectious disease, 
antibiotics, diarrhea 
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1. GİRİŞ 
 
 

Periodontal hastalıklar, çeşitli sistemik ve lokal faktörlerden etkilenen, diş 

ve implant cevre dokuların yıkımıyla sonuçlanan multifaktöriyel, polimikrobiyal, ve 

poligenik karakterli, enflamatuar ve enfeksiyoz hastalıklar olarak tanımlanabilir. 

Bazı periodontitis türleri kendiliğinden kısa zamanda konak tarafından 

engellenebilirken, bazı türleri uzun süre dokuları etkileyerek ileri kemik kaybına 

yol açabilecek doku yıkımına sebep olurlar1. Kronik periodontitis (KP), yaygın 

görülen ve yavaş ilerleyen periodontal ligament ve alveolar kemiğin yıkımıyla 

karakterize, enfekesiyöz ve enflamatuar bir hastalıktır2. KP gelişmesinde en 

önemli etken mikrobiyal dental plaktır (MDP). Bakteriyel plak yokluğunda, 

periodonsiyumu etkileyen sistemik hastalıklardan hiçbirinin periodontitisi başlatıcı 

etkisi yoktur. 

KP tedavisi, hastanın ağız bakımı konusunda eğitilmesi ve mekanik 

periodontal tedaviyi kapsamaktadır. Mekanik tedavi, MDP ve MDP birikiminden 

oluşan diş taşlarının subgingival ve supragingival bölgelerden temizlenmesi ve 

etkilenen kök yüzeylerinin düzenlenmesini kapsar. Mekanik tedavi KP 

hastalarında altın standart olarak kabul edilmesine rağmen, günümüzde 

periodontal hastalıklar ve spesifik patojenler hakkında bilgiler arttıkça mekanik 

tedaviyi destekleyici antimikrobiyal ve antiseptik ajanlar önem kazanmaya 

başlamıştır. 

Mekanik tedavi sonrası derin ceplerde, tedavisi tamamlanmayan 

bölgelerde ya da diğer ağız içi bölgelerinde bulunan patojen bakterilerin tedavisi 

yapılan bölgelere göçü ve yeniden kolonizasyonu tartışılan bir konudur. Buna 

göre tüm ağız diş yüzey temizliği ve kök yüzey düzeltmesinin 24 saat içerisinde 

ve iki seansta, beraberinde destekleyici olarak kombine antibiyotik kullanılarak 

daha iyi klinik sonuçlar elde edilmeye çalışılmıştır. 

Yapılan bu tez araştırmasında KP hastalarında; tüm ağız diş yüzey temizliği 

ve kök yüzey düzeltmesiyle birlikte destekleyici olarak kombine antibiyotik 

kullanımının klinik parametreler ve diyare sıklığı üzerine etkisi araştırılmaktadır. 
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2. GENEL BİLGİLER 
 
 

 Periodontal hastaliklar, çesitli sistemik ve lokal faktörlerden etkilenen, diş 

ve implant cevre dokuların yıkımıyla sonuçlanan multifaktöriyel, polimikrobiyal, ve 

poligenik karakterli, enflamatuar ve enfeksiyoz hastalıklar olarak tanımlanabilir. 

Periodontal hastalıklarda ana etken diş yüzeyinde ya da diş etinin altında bulunan 

mikroorganizmalardan oluşan MDP’ tır. MDP içinde bilinen yaklaşık 500 

mikroorganizma tipinin kolonize olabilme özelliği vardır ve bir bireyde 150 tanesi 

ya da daha fazlası genellikle bulunabilmektedir3.  
 
 2.1. Plak Formasyonu 

Ağız kavitesindeki sert ve yumuşak tüm yüzeyler pelikıl adı verilen organik 

materyal ile kaplıdır. Diş yüzeyindeki pelıkıl tabakası, 180'den fazla peptidler, 

proteinler ve glikoproteinler (keratin, musin, prolinden zengin protein, fosfoprotein, 

histidinden zengin protein) gibi bakterilerin yapışma fonksiyonu 

gerçekleştirebileceği içeriğe sahiptir. Temizlenmiş mine yüzeyinde pelikıl 

formasyonu 1 dakika içinde görülebilmektedir ve 2 saat içinde başlangıçtan farklı 

bir yapıya sahip olduğu bulunmuştur4. 

 Mikroorganizmalar diş yüzeyine direk olarak değil, pelikıl formasyonu 

sayesinde tutunabilmektedir. Yüzeyin temizlenmesinden çok kısa bir zaman 

içinde pelikıl formasyonu gerçekleşir ve bakteriler diş yüzeyine tutunmaya 

başladıkları görülür. Steril mine yüzeyinde bakterileriler 3 dakika içinde 

gözlenebilmektedir. Bakteriler diş yüzeyine pelikıl formasyonu sayesinde 

tutunduktan sonra bakteri yüzeylerinde ki adezyon molekülleri ve pelikıl 

reseptörleriyle özel bağlar gelişerek bir kolonizasyon oluşur. Zayıf adezyon 

özelliği olan bu özel bağlarla tutunan bakteriler ilk kolonizasyonu oluşturduktan 

sonra, bu kolonizasyon başka bakterilerin bağlanmasını sağlayan yeni reseptörler 

oluştururlar ve bu olaya koadezyon denir4. Mikroorganizmalar arası koadezyon 

gelişimi mikrokoloniler ve hatta yerleşmiş biyofilm tabakasının oluşmasına olanak 

sağlar. 
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 Biofilm tabakası bütün nemli yüzeylerde oluşan mikrobiyal bir yapıdır. 

Dental plak sürekli nemli ve sıvı bir ortam olan ağız ortamında oluşan biyofilm 

tabaksıdır. Dental plak kısmen sindirime uğramış gıda, tükürük, gingival oluk 

sıvısı ve bakteri ürünlerinden gelen organik ve inorganik materyallerden 

oluşmaktadır. Dental plağın mineralizasyonu sonucu dental kalkulus 

oluşmaktadır.  

 

 2.2. Kalkulus Formasyonu 
 Dental kalkulus mineralize yapısını çoğunlukla kalsiyum fosfat tuzlarından 

sağlayan, inorganik birleşenleri kemik, dentin ve sement dokusunayla benzerlik 

gösteren, yüzeyinde mineralize olmamış bakteri tabakası bulunan dental 

plaktır5,6. Supragingival ve subgingival kalkulus olmak üzere ikiye gruba 

ayrılmaktadır. Supragingival kalkulusün temel mineralizasyon kaynağı 

tükürükken, subgingival kalkulusün kaynağı ise gingival oluk sıvısıdır. Dental plak 

tükürük ve gingival oluk sıvısından kalsiyum ve fosfat minerallerini abzorbe eder. 

Subgingival kalkulus mineralleri gingival oluk sıvısı haricinde kan ve plak 

ürünlerinden de kaynaklanır.7 
 

 2.3. Periodontal Mikroflora 
 Periodontal mikrofloranın iyi bilinmesi periodontal tedavinin başarısı 

açısından büyük önem taşımaktadır. Periodontal cep 500'den fazla bakteri çeşidi 

içermektedir3 ve bu bakteriler biofilm tabakasında organize olarak antimikrobiyal 

tedavilere, konak immun savunmasına ve fiziksel olarak uzaklaştırılmaya karşı 

korunurlar8. 

 Periodontal sağlıkta, hafif gingivitis vakalarında ve başarılı periodontal 

tedavilerden sonra Alfa-hemolitik streptokoklar ve aktinomices türleri gibi gram 

pozitif ve fakültatif anaerop bakteri türleri biofilm tabakasında çoğunluk olarak 

bulunurlar9,10,11. Gram pozitif bakteriler düşük oranda periodontal patojenite 

özelliği bulundururlar, hatta daha patojenik türlerin kolonizasyonuna karşı koruma 

sağlarlar12.  

 Periodontal yıkıma sebep olan bakteriler çoğunlukla gram negatif 

anaerobik bakteri grubuna aittir. Bununla birlikte gram pozitif bakteriler ve gram 
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negatif fakültatif rodlarda periodontal yıkıma sebep olabilirler. Periodontal yıkım 

miktarını periodontal bakteriler arası kommensal, antogonist ve kompleks 

simbiyotik ilişkiler etkilemektedir. Büyük periodontal patojenik türler gram negatif 

bakteriler (Porphyromonas gingivalis, Tannerella forsythia, Dialister invisus ⁄ 

pneumosintes, Prevotella intermedia, Treponemadenticola, Fusobacterium türleri, 

Campylobacter rectus, Aggregatibacter actinomycetemcomitans) ve moleküler 

tekniklerle bulunan fakat isimlendirilememiş diğer bakteri türleridir13.  

 

 2.4. Tüm Ağız Dezenfeksiyonu (TAD), Tüm Ağız Kök Yüzey 
Düzleştirmesi (TAKYD), Aralıklı Kök Yüzey Düzleştirmesi (AKYD) 
 Periodontal hastalıklar etiyolojisinde ana etkenin mikrobiyal dental plağın 

olduğu ve konak immun cevabın da etkin olduğu periodontal dokuların 

enfeksiyonu ve enflamasyonu olarak tanımlanabilir14. Sadece mikrobiyal dental 

plakta var olan patojen mikroorganizmaların varlığı konakta periodontal hastalık 

başlatmak için yeterli değildir. Hastalık başlatmak için patojen 

mikroorganizmaların belirli bir sayıya ulaşabilmesi ve konak cevabına üstün 

gelmesi gerekmektedir15,16,17. Periodontal hastalıkların patogenezinde sistemik, 

çevresel, genetik gibi çeşitli faktörler de etkilidirler. Hatta periodontal olarak 

sağlıklı ya da tedavi edilmiş bir hastalarda da patojen mikroorganizmalar 

bulunabilirler. Bazı çalışmalarda, periodontal tedavi sonrası subgingival 

mikroflorada P. gingivalis ya da A.actinomycetemcommitans gibi patojen 

mikroorganizmalar bulunmuştur18,19,20.  

 Diş yüzey temizliği (DYT) ve kök yüzey düzleştirmesi (KYD), mekanik 

temizlik, periodontal hastalıkların tedavisinde kabul edilmiş bir yöntemdir21-27. 

Standart mekanik temizlikle subgingival ve supragingival mikroflorada periodontal 

patojen oranları kolayca düşürebilinmekte fakat bir zaman sonra yeniden 

çoğalmakta ve periodontal hastalık tekrardan gözlenebilmektedir. Subgingival 

mikrofloranin oluşmasında supragingival plağın etkisi dikkate alındığında tedavi 

sonrası supragingival plak kontrolü çok büyük önem taşımaktadır. Supragingival 

plak kontrolünün iyi yapılmadığı durumlarda patojen mikroorganizmalar yaklaşık 

4-8 hafta içerisinde tedavi öncesi oranlarına ulaşabilmekte, plak kontrolünün iyi 

yapıldığı durumlarda 6 ay boyunca tedavi sonrası ulaşılan sağlıklı floranın 
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korunabildiği gözlenebilmektedir16,18,23,27,28. Bu amaçla periodontal tedavisi 

yapılmış hastaların düzenli aralıklarla yapılan kontrollerinde patojen 

mikroorganizma oranları düşük tutmak amaçlanmaktadır. Aynı zamanda tedavi 

edilen bölgelerin, tedavi edilmeyen bölgelerden, periodontal ceplerden, 

mikroorganizmaların var olduğu diğer ağız içi bölgelerinden taşınan 

mikroorganizmalarla yeniden enfeksiyonu güncel olarak tartışılan ve araştırılan bir 

konudur29,30. 

 Periodontal patojen mikroorganizmalar üzerinde yapılan çalışmalarda, 

çoğu periodontal patojen olan mikroorganizmaların ağız içerisinde birçok alanda 

kolonize olabildiği gösterilmiştir31,32,33. P. intermedia, P. gingivalis, A. 

actinomycetemcommitans bakterilerinin neredeyse bütün ağız içerisindeki 

bölgelerde kolonize olabildiği gösterilmiştir34,35. Ağız içerisinde mikroorganizma 

göçü az bir zaman içerisinde gerçekleşiyorsa tedavisi yapılan periodontal 

ceplerde ve bölgelerde sağlıklı bir mikroflora oluşmadan, enfekte bölgelerden ya 

da patojen mikroorganizmaları barındıran ağız içi başka bölgelerden gelen 

patojenlerin tekrar kolonizasyonu gerçekleşecektir. Bu hipotezin sonucunda 

periodontal tedavinin etkinliğini arttırmak için, tüm ağız kök yüzey düzleştirmesi 

(24 saat içerisinde, 2 seans) kombine antimikrobiyal ajanların kullanılması ile 

standart aralıklı mekanik tedaviye (aralıklı kök yüzey düzleştirmesi, bir yarım çene 

kök yüzey düzenlenmesinin haftalık aralıklarla yapılması) (AKYD) göre daha iyi 

klinik ve mikrobiyolojik sonuçlar elde edilmeye çalışılmıştır (TAD, TAKYD).  
 

 2.5. Antibiyotikler 
 Periodontal hastalıklarda antibiyotik kullanılması düşüncesi bu hastalıkların 

enfeksiyöz karekterinden temel almaktadır36.  
 1970’lerin sonu 1980’lerin başından itibaren bu görüşten hareketle 

periodontitis olgularında periodontal tedaviye ek olarak antibiyotik kullanımı birçok 

çalışmada değerlendirilmiştir37,38.  
 Çalışmalar mekanik tedavi ile birlikte toplam supragingival ve subgingival 

plak kütlesinin azaltıldığı ortaya koymuştur. Fakat bazı patojenler doku içine 

invaze olabildiklerinden ve periodontal aletlerin derin ve kompleks ceplerde etkili 

olmaması sebebiyle kimi zaman mekanik tedavi yetersiz kalmaktadır39. 
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Sonuçta yalnız mekanik tedavi ile birlikte A. actinomycetemcomitans, P. 

gingivalis,T. forsthia,F nucleatum ,P intermedia gibi pek çok periodontopatojen 

tam olarak periodontal ortamdan uzaklaştırılamayabilir40,41,42.  

 Özellikle inatçı ve tekrarlayan periodontitis, agresif periodontitis, akut 

perioodontal durumlarda (nekrotizan ülseratif gingivitis ve perioodntitis, 

periodontal abse) sistemik antibiyotik uygulamasının destekleyici bir etkinlik 

ortaya konduğu düşünülmektedir43,44. 

 Anti- infektif tedavi periodontal terapinin temel yapı taşıdır. Periodontal 

tedavinin amacı; periodontal yıkımı yavaşlatarak ya da engelleyerek dentisyonun 

devamlılığını sağlamaktır45. 

 Cerrahi olmayan periodontal tedavi ile birlikte istenen başarı elde 

edilemezse, tedaviyi antibiyotik kullanımı ile desteklemek iyi bir alternatiftir. 

Sistemik antibiyotik kullanımı; immün sistemin patojen mikroorganizmaları 

baskılamasına yardımcı olmaktadır. Cerrahi olmayan periodontal tedavi ile birlikte 

ek olarak antibiyotik kullanımının klinik sonuçları olumlu yönde etkilediği 

literatürde gösterilmiştir46
. 

 Periodontal tedavide mekanik tedaviye ek olarak sistemik antibiyotik 

kullanılması periodontal ataçman kazancı sağlamaktadır. Periodontitis 

tedavisinde antibiyotiklerin akılcı kullanımı periodontal mikrobiata hakkında bilgi 

gerektirir. Periodontal cep 500’ den fazla bakteri türü için barınak görevi görür. 

 Çoğu oral bakteri birçok antibiyotiğe duyarlı olsa da tüm periodontal 

patojenleri inhibe eden tek bir antibiyotik yoktur. Periodontal cep içerisindeki 

patojenlerin birden fazla antibiyotiğe duyarlı oluşu, her patajonin herhangi bir 

antibiyotiğe aynı oranda duyarlı olmayışı ve farklı hastaların farklı 

periodontopatojen türlerine sahip oluşları periodontal tedavide uygun antibiyotiğin 

seçiminde göz önünde bulundurulması gereken durumlardır39. 

 Ayrıca son 15-20 yılda bilinçsiz antibiyotik kullanımına hastalarda ilaca 

karşı bağlı duyarlılık ve rezistans çok ciddi problemlerdir47.  

 Uygun antibiyotiğin ve dozunun seçiminde, ilgili ajanın farmakolojik 

karekteristiği ön plana çıkmaktadır. Antibiyotik tedavisinin etkinliği, ilacın 

antibiyotik spektrumu,farmakokinetik karekteristiği ,ilacın antimikrobiyal 

spektrumu ve farmakokinetik karekteristiği ile lokal çevresel faktörler 
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azaltılabilmektedir48. 

 

 Bu faktörler: 

 

1) İlacın dokulara bağlanması 

2) İlacın hedef olmayan mikroorganizmalar tarafından tutulması, degrede 

edilmesi ve tüketilmesi sonucu patojenlerin korunması 

3) Subgingival plak biyofilm yapısı sayesinde patojenlerin korunması 

4) Konak savunmasının etkinliği 

5) Periodontal dokularda, kök yüzeyinde ve ağız içinde diğer bölgelerde 

bulunan tedaviden etkilenmeyen patojenlerin varlığıdır. 

 

 Sistemik kombine antibiyotik kullanımıyla birlikte cerrahi olmayan 

periodontal tedavinin birlikte uygulanması; patojen mikroorganizmaları 

baskılamak ve sağlıklı biofilm tabakası elde etmek içindir. 

Cep derinliği artmış, prograsif ve aktif yıkımın olduğu spesifik mikrobiyal 

profili olan hastalar gibi özel klinik durumun gözlendiği hastalarda diş yüzey 

temizliği ve kök yüzey düzleştirmesiyle birlikte antibiyotik kullanımının kombine 

edilmesi klinik başarıyı olumlu etkilediği 2002 yılında Herrera ve arkadaşlarının 

yaptıkları çalışmada gösterilmiştir49.  

Faz 1 tedaviye destekliyici olarak antibiyotik kullanımında pek çok farkli 

antibiyotik grupları kullanılmaktadır. Bunlardan en yaygın olanları; penisilinler 

(amoxicilin, cefuroximaxetil), tetrasiklinler (doxycycline, minocycline, tetracycline), 

makrolidler (azithromycin, flurithromycin, spiramycin, clindamycin), kinolon 

(moxifloxacin, ciprofloxacin), nitroimidazol (metronidazole, ornidazole) 

Amoxicilin genellikle metronidazole ile birlikte combine olarak 

kullanılmaktadır. Bu tez çalışmasında da; kombine antibiyotik kullanımının 

(amoxicillin + metronidazole) klinik parametrelere etkisi araştırılmaktadır50. 

 

 2.5.1. Tetrasiklinler 
Tetrasiklinler periodontal hastalıkların tedavisinde yaygın olarak kullanılan 

antibiyotiklerdir. Doğal olarak bazı streptomyces türleri tarafından veya 
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semisentetik olarak üretilen bir antibiyotik grubudur. Tetrasiklinler hem Gram (+) 

hem Gram (-) mikroorganizmalara etkili geniş spektrumlu bakteriostatik 

antibiyotiklerdir47. 
 Tetrasiklinler periodontal cep sıvısında, seruma nazaran 2-10 kat daha 

fazla düzeye ulaşmaktadır51,52.  
 Ayrıca yapılan çalışmalarda gösterilmiştir ki; GCF konsantrasyonlu 

tetrasiklinler (2-4 mg/ml) periodontal patojenlere daha etkilidir47.  
 Tetrasiklinler agresif, refratori, rekürent periodontitis tedavisinde mekanik 

tedaviye ek olarak önerilmektedir53,54. 

 Günümüzde tetrasiklinlerinlerin periodontal tedavide yaygın olarak 

kullanılmasında agresif periodontitisle ilişkili olan bakterilerin özellikle 

Aggregatibacter actinomyctomcommitans’ı inhibe etmesi neden olmaktadır55,56. 

 Ayrıca; lokalize agresif periodontitis olgularında alveolar kemik ve klinik 

ataçman kazancı sağladığı gösterilmiştir57,58,59.  
 Periodontal hastalıkta öne çıkan kollajen yıkımının tetrasiklinlerin 

kollejanazı inhibe etmesiyle durdurulabileceği ileri sürülmüştür. Böylece 

tetrasiklinlerin kemik kaybını inhibe etmelerinin yanı sıra kemik rejenerasyonuna 

da yardım edebilecekleri belirtilmiştir60,61,62. 

 Yapılan uzun dönem çalışmalarda; düşük doz tetrasiklin kullanımının 

(250mg/gün 2-7 gün) sondlamada kanamayı engellediği ancak derin ceplerin 

persiste kaldığı gösterilmiştir. Antibiyotik kullanımı bırakıldığı zaman, flora bu 

bölgelerde karektersitik olup; Gr (-) rod’ların (Fusabacterium nucleatum) hakim 

olduğu gösterilmiştir. Bu yüzden tetrasiklinlerin uzun dönem kullanımı rezistans 

gelişimi nedeniyle önerilmemektedir. Bu nedenle agresif periodontitis tedavisinde, 

tetrasiklinlere rezistans gelişmesi dolayısıyla yalnızca metronidazol ya da 

amoksisilin ile kombine metronidazol kullanımının daha etkili olduğu 

gösterilmiştir47. 

 

 2.5.1.1. Tetrasiklinler 
Tetrasiklinler HCL 250 mg günde 4 kere kullanılmaktadır. Yan etkileri 

arasında; gastrointestinal ağrı, fotosensivite hipersensivite, BUN değerlerinin 

artması ve başağrısı bunların dışında 12 yaşından küçük çocuklarda 
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kullanıldığında dişlerde renklenme gözlenmektedir47. 

 

 2.5.1.2. Minosiklinler 
 Minosiklinler geniş spektrumlu antibiyotiklerdir. Yapılan çalışmalarda kronik 

periodontitisli hastalarda spiroketleri ve motil rodları süprese ederek tedavide kök 

yüzey düzleştirmesi ve diş yüzey temizliği kadar etkili olduğu kullanımından sonra 

3 ay süresince spiroketleri ve rodları baskıladığı gözlenmiştir. Tedaviye ek olarak 

günde 200 mg/gün 1 hafta süresine verilmesini takiben tüm klinik parametreleri 

geliştirdiği, total bakteri miktarını azalttığı gösterilmiştir. Yan etkileri tetrasiklinle 

benzer olup; vertigo gelişimi tetrasiklinlerden daha fazladır47. 

 
 2.5.1.3. Doksisiklin 

Doksisiklin, minosiklinle eşit etkide ve aktivitededir. Doksisiklin günde 1 kez 

kullanılmaktadır bu da hastaların ilaç kullanım kooperasyonunu arttırmaktadır. 

Kullanımı günde 100 mg/gün olarak önerilmektedir, GIS’e zarar vermemek için 

günde 2 kez 50mg/gün önerilmektedir. Yan etkileri tetrasikline benzer olmasına 

rağmen tetrasiklin kategorizisinde fotosensitif etkisi en fazla olan gruptur47.  
 

 2.6. Metronidazol 
 Metronidazoller nitroimidazol grubu antibiyotiklerdir. Anaerobik 

mikroorganizmalara bakterisidal etki gösterirler62. 

Metronidazol, bakterilerin deoksiribonükleik asitine (DNA) zarar vererek 

etki ederler47. 
 Metronidazol A.actinomycetemcomitans enfeksiyonlarında tercih edilen 

antibiyotik değildir. Ancak metronidazol diğer antibiyotiklerle kombine olarak 

kullanıldığında; A.actinomycetemcomitans’a karşı etkilidir. Metronidazol anaerob 

bakterilere etkili güçlü bir antibiyotik olduğundan; P.intermedia ve P.gingivalis gibi 

Gram (-) anaerobik rodlar ve spiroketlere etkilidir. 

 Metronidazol özellikle NUG (nekrotizan ülseratif gingivitis) tedavisinde ilk 

seçenektir. NUG tedavisinde 5-7 gün, günde 2 kez 500 mg/gün 48-72 saat içinde 

enfeksiyon bulgularını, ortamdaki spiroketlere ve fusabakterilere etkili olduğu için 

ortadan kaldırdığı bildirilmiştir63,64,65. 
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 Metronidazol grubu antibiyotikler tedavide tek kullanılabilecekleri gibi kök 

yüzey düzeltmesi ile ve cerrahi işlemle ya da diğer antibiyotiklerle kombine olarak 

kullanılabilirler. Yapılan çalışmalarda periodontitis ve gingivitis tedavisinde 

metronidazolün etkinliği gösterilmiştir. 

 250 mg’lık tek doz metronidazol hem serum hem gingival oluk sıvısında 

yeterli miktara ulaşarak periodontal patojenlere etkinliği gösterilmiştir. 

Metronidazol sistemik olarak (750 ya da 1000 mg/gün) 2 hafta süresince 

uygulandığında anaerobik mikrofloranın gelişimini engelleyerek, periodontitisin 

klinik ve histopatolojik bulgularını olumlu etkilediği gösterilmiştir. 

 En sık kullanılan metronidazol rejimi, günde 3 kez 250 mg 7 gün boyunca 

uygulanmasıdır. Oral yoldan alındığında absorbsiyonu çok iyidir ve cep sıvısında 

yüksek konsantrasyonlara ulaşır66,67. 

 Metronidazol detertraj ve kök yüzey düzeltmesine destek olarak 

kullanıldığında sadece mekanik temiziliğe kıyasla cerrahi gereksinimi önemli 

derecede azaltmaktadır. Özellikle Gram (-) anaerobların neden olduğu derin 

ceplerde metronidazolün başarılı sonuçlar verdiği gösterilmiştir68,69. 

 Metronidazolün en temel yan etkileri arasında alkol ile etkileşmesi gelir. 

Alkol ile birlikte kullanıldığında hastalarda bulantı, kusma, kramp gibi 

semptomlara neden olur. Bu yüzden metronidazol terapisi verildiğinde alkol 

kullanımı tedavi süresince durdurulmalı ve tedavi bitimini takiben 1 hafta daha 

alkol alınmaması gerekir. 

 Metronidazol aynı zamanda warfarin metabolizsayonunu da inhibe eder. 

Antikoagülan tedavisi gören hastalardal metronidazol protrombin zamanını 

arttırdığı için bu hastalarda metronidazol kullanımından kaçınılmalıdır. 

 Metronidazol lithium alan hastalarda önerilmemektedir. Lithium ile birlikte 

kullanıldığında ağızda metalik tat oluşmasına sebep olur, bu da hastanın tedaviye 

uyumunu etkiler.  
 
 2.6.1. Penisilinler 
 Penisilinler pek çok ciddi enfeksiyon tedavisinde yaygın olarak kullanılan 

antibiyotiklerdir. Penisilinler geniş spektrumlu bakteri duvarını inhibe ederek 

bakterisidal etki gösteren beta laktam grubu antibiyotiklerdir. Penisilinlerin en sık 
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gözlenen yan etkileri; hastaların %10’unda alerjik problemlere yol açma olasılığı 

ve bakteriyal rezistans gelişimidir47.  
 
 2.6.1.1. Amoksisilin 
 Amoksisilin hem Gram(+) hem Gram(-) mikroorganizmalara etkili 

semisentetik penisilinlerdir. Ağız yoluyla alındığında emilimi iyidir. Akut 

enfeksiyonlarda yüksek konsantrasyonlarda bulunur. Amoksisilin penisilinaz 

enzimine duyarlı olup, bakterilerce salınan beta laktamaz enzimi penisilin yapısını 

bozarak, penisilini etkisiz hale getirmektedir. Amoksisilinin bakteriler tarafından 

üretilen beta laktamaza duyarlı olması ve özellikle derin ceplerde Prevotella 

intermedia, Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium nucleatum, Bacteroides 

forstyus gibi bakterilerin yaygın olarak beta laktamaz üretmeleri periodontal 

tedavide ek olarak amoksisilin kullanımını sınırlar70. 

 

 2.6.1.2. Amoksisilin-Klavulanik Potasyum 
Amoksisilinle birlikte klavulanik asit kombine edildiğinde beta laktamaz 

üreterek amoksisilini inhibe eden mikroorganizmalara etkilidir. Amoksisilinin 

klavulanik asit kombinasyonu (AUGMENTİN) lokalize agresif periodontitis ve 

refraktör periodontitis olguiarında faydalı olduğu bildirilmiştir71,72. 

Bueno ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada gösterilmiştir ki; Augmentinin 

diğer antibiyotiklere dirençli (tetrasiklinler, metronidazol, klindamisin) periodontal 

hastalık tedavisinde kemik kaybını durdurduğu gösterilmiştir. 

 

 2.7. Sefalosporin 
Sefalosprorinler penisilinler gibi bakterisid etki gösteren ve penisilinlerle 

benzer endikasyonlarda kullanılan antibiyotiklerdir. Dental enfeksiyonların 

tedavisinde genellikle tercih edilmezler. Yan etkileri arasında penisiline alerjisi 

olan hastalarda çapraz olarak sefalosporinlere de alerji gelişebilmektdir. En sık 

gözlenen yan etkiler; döküntü, ürtiker, ateş ve GIS rahatsızlığıdır47.  
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 2.8. Klindamisin 
 Klindamisinlerin anaeronik bakterilere etkili ve kemik dokuya yüksek 

afinitesi vardır. Klindamisin Gram (+) ve periodontal hastalıkla ilişkili Gram (-) ’lere 

etkili bakterisidal bir antibiyotiktir. Oral absorbsiyonu ve kemik dahil dokulara 

penetrasyonu yüksek konak immün sistemini stimüle edici etkiye sahiptir73,74. 

 Klindamisin, tetrasiklinlere dirençli refraktor periodontitis olgularında 

başarılı bulunmuştur. Walker ve arkadaşları refraktör periodontitisin klindamisin 

ile olan tedavisinde 150 mg/gün 10 gün kullanımını önerilmiştir. Jongersen ve 

Slots ise 300 mg/gün 8 gün süresinde kullanımını önermektedir. 

 Klindamisin asit yapıda olduğu için antibiyotik kullanımına bağlı 

pseudomembranöz kolit oluşumundan sorumludur. Fakat; bu insidans 

sefolosporin ve ampisilin kullanımında daha yüksektir. Klindamisin dikkatli 

kullanılmalıdır, daha önceden kolit hikayesi olan hastalarda verilmemelidir. 

Kullanımı sırasında diyare yada kramp gelişi kolit olduğunu gösterebilir 

dolayısıyla klindamisin terapisine son verilmelidir47. 

 

 2.9. Siprofloksasin 
 Siprofloksasin kinolon türevi olan geniş spektrumlu ve bakterisid 

antibiyotiklerdir. Gram (+) anaerobik ve fakültatif mikroorganizmalara etkilidir. Oral 

alınımından sonra cep sıvısında yüksek konstantrasyonda bulunur75. 

 En sık yan etkileri arasında mide bulantısı, baş ağrısı, ağızda metalik tat 

oluşumu ve karın ağrısı yer almaktadır. Kinolonlar, teofilin ve kafein 

metabolizmasını inhibe eder. Kinolonların aynı zamanda warfarin ve diğer 

koagülanların etkisini azalttığı gösterilmiştir47. 

 
 2.10. Makrolidler 
 Makrolid grubu antibiyotikler; mikroorganizmalrın 50S ribozomal 

subünitlerine bağlanarak bakterilerin protein sentezini inhibe ederler. Makrolidler, 

ilacın konsantrasyonuna ve mikroorganizmaya bağlı olarak bakterisidal veya 

bakteriostatik etki gösterebilir. Periodontal terapide kullanılan makrolidler; 

eritromisin, spiramisin ve azitromisindir. 
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 Eritromisin; periodontal patojenlere karşı etkili değildir dolayısıyla 

periodontal tadaviye ek olarak önerilmez. 

 Spiramisin; gram pozitif mikroorganizmalara etkildir ve tükürükte yüksek 

konsantrasyona ulaşmaktadır. Kanada ve Avrupa’da periodontal tedaviye 

destekleyici olarak kullanılmaktadır fakat ABD’de önerilmemektedir. Spiramisin 

ataşman kazancında minimal etkilidir. 

 Azitromisin anaerob bakterilere ve gram negatif basillere etkilidir. 3 gün 

süre ile günde 500 mg oral olarak alındığında birçok dokuda yüksek seviyelere 

ulaşmaktadır. Azitromisinin fibroblasta penetrasyonu ekstraselüler matrikse göre 

100-200 kez daha fazladır. Azitromisinin periodontal tedavide destekleyici olarak 

kullanımını kanıtlamak için daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır47. 

 
 2.11. Kombine Antibiyotik Kullanımları 
 Mikst enfeksiyonlarda pek çok bakteri sorumlu olduğu için tek bir 

antibiyotiğin tüm patojenlere etkili olmadığı görülmektedir. Mekanik tedaviye ek 

olarak tek bir antibiyotikle yapılan monoterapi subgingival mikrobiatanın 

kompozisyonun değiştirebilmektedir fakat periodontal mikroorganizmalar elimine 

edilemez. Subgingival A. Actinomycetemcomitans’ı elimine edebilmek için 

metronidazol-amoksisilin kombinasyonu önerilmektedir. Bu görüşten yola çıkarak 

kombine antibiyotik kullanımı gündeme gelmiştir76. 

 Kombine antibiyotik kullanımında ilaçların antagonistik ve sinerjistik 

etkilerine dikkat edilmelidir, ilaç seçimi buna göre yapılmalıdır. Kombine olarak 

metronidazol-amoksisilin kullanılabilir3. 

 Son yıllarda klinisyenler ve klinik araştırmalar arasında metronidazol-

amoksisilin kombinasyonu en yaygın tedavi modelidir. Kombine antibiyotik A. 

actinomycetemcomitans’ın etken olduğu periodontitis tedavisinde mekanik 

tedaviye ek olarak kullanılan ilk seçenektir77,78,79,8081,82. 

 Kombine antibiyotik kullanımı sonucu en sık gözlenen yan etkiler arasında 

diyare, kusma, karın ağrısı, gastrointestinal rahatsızlıklar gösterilmiştir47. 
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 2.12. Antibiyotik Kullanımına Bağlı Gelişen Yan Etkiler 
 Antibiyotik kullanımına bağlı bakteriyel rezistans gelişimi, hastaların 

antibiyotik kullanımına bağlı tedaviye gösterilen uyum tüm antibiyotiklerin yan 

etkiler arasındadır83,84. 

 Bunların dışında antibiyotik kullanımına bağlı gelişen en sık yan etkiler 

arasında antibiyotik kullanımına bağlı alerjik reaksiyon, gastrointestinal 

rahatsızlıklar ve diyare gelişimi gözlemlenmiştir47. Bu yan etkiler çevresel 

faktörler, sosyo-ekonomik durum, kişiler arasındaki farklılıklara bağlı olarak 

değişkenlik göstermektedir. Antibiyotik kullanımı sonucu rezistans gelişimi tüm 

dünyada önemli bir medikal, ekonomik ve toplumsal sağlık problemidir. Ancak 

direnç gelişimi tüm dünyada eşit olarak dağılmamaktadır. Baquero ve 

arkadaşlarının yaptıkları çalışmada; Akdeniz ülkelerinde, orta ve kuzey Avrupa 

ülkelerine göre daha fazla direnç gelişimi gösterilmiştir85. 

 Winkehoff ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada; İspanya ve Hollanda’da 

kronik periodontitis hastalarında yapılan çalışmada subgingival mikroflorada 

penisilin, amoksisilin, metronidazol, klindamisin ve tetrasiklinlere karşı direnç 

gelişiminin daha fazla olduğu gösterilmiştir85. 

 
 2.13. Antibiyotik Kullanımına Bağlı Diyare Gelişimi  
 Antibiyotik ile ilişkili diyare, antibiyotik terapisinin sık görülen 

komplikasyonlarındandır. Antibiyotik kullanan hastaların yaklaşık %5-%25’ inde 

gözlenir86,87,88. 

 Antibiyotik kullanımı normal intestinal floranın ekolojik dengesinin 

bozulması ile fermantasyon prosesinin değişmesi sonucu diyare gelişmektedir90. 

 Antibiyotik kullanımının en önemli sonuçlarından biri vücudumuzda enerji 

kaynağı olarak kullanılan karbonhidratların sindirimini azaltmasıdır. Bunun 

sonucunda; anaerobik flora tarafından normal olarak üretilen laktik asit ve kısa 

zincir yağ asitleri (asetat, bütirat, propionat) artmaktadır87,88. Bu artış; intestinal 

mukozanın fonksiyonlarının bozulmasına neden olmaktadır. Çoğu antibiyotik 

karbonhidrat mekanizmasını etkilemektedir. Karbonhidrat mekanizmasının 

azalması veya baskılanması kısa zincir yağ asitlerinin, su ve elektrolitlerin 

absorbsiyonun azalması sonucu osmotik diyare ile sonuçlanmaktadır. 
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 Antibiyotik kullanımına bağlı diyare gelişimi genellikle antibiyotik 

kullanımının erken döneminde gözlenmektedir (%62 vakada), daha az sıklıkla ise 

antibiyotik kullanımından 2-6 hafta sonra ortaya çıkmaktadır91. 

 Hemen hemen tüm antibiyotikler (vankomisin ve aminoglikozidlerin 

haricindeki) antibiyotik ile ilişkili diyare gelişiminden sorumludur. Özellikle normal 

bağırsak florasını oluşturan anaerobik mikroorganizmalar, intestinal bağırsak 

lümeninde yeterli konsantrasyona ulaşan antibiyotiklerce inhibe edlince diyare 

gelişimi ile sonuçlanmaktadır. Antibiyotik bağımlı diyare gelişimine en sık neden 

olan antibiyotikler; aminopenisilinler (ampisilin/amoksisilin), amoksisilin ile 

kombine klavulonik asit, sefolosporinler ve klindamisindir88,90,92. 

 Antibiyotik ile ilişkili diyare gelişiminde 2 ana predispozan faktör öne 

çıkmaktadır. Bunlardan ilki; seçilen antibiyotiğin cinsi, ikincisi ise hastaya bağlı 

faktörlerdir91.  

 İnsan intestinal florasında 1011 bakteri ve 400’den fazla farklı bakteri türü 

bulunmaktadır. Bu mikroorganizmalar intestinal mukoza ile birlikte stabil bir 

ekosistem oluşturmaktadır. Herhangi bir antibiyotik kullanımı intestinal floranın 

normal dengesini değiştirerek, Clostridium difficile gibi potansiyel patojenik 

mikroorganzimaların gelişimini arttırabilir. Antibiyotik ile ilişkili diyare gelişiminde 

intestinal floradaki yararlı mikroorganizmaların sayılarını arttırıp, patojen 

mikroorganizmaları azaltarak bu durumun gelişmesi önlenebilir. Yararlı 

mikroorganizmalar, probiyotik veya biyoteropatik ajan kullanımı ile 

arttırılmaktadır91. 

 Yapılan çalışmalarda antibiyotik kullanımı sonucu diyare gelişen 

hastalarda diyare gelişimi sonucunda antibiyotiğin etkinliğinden daha az 

biyoyararlanım gösterilmiştir92. 
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Şekil 2.1. Antibiyotik kullanımına bağlı diyare gelişimi 

 

 

Bu bilgiler göz önünde bulundurulduğunda; çalışmamızda kronik 

periodontitis hastalarında kök yüzey düzleştirilmesi ve diş yüzey temizliğiyle 

birlikte kombine antibiyotik kullanımında diyare sıklığının belirlenmesi ve diyare 

olan hastalardaki klinik bulguların diyare olmayanlarla karşılaştırılması 

amaçlanmıştır. 
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3. GEREÇ ve YÖNTEM 
 

 Yapılan çalışmamızda ilaç kullanımı olduğu için hem Sağlık Bakanlığı Tıbbi 

Cihaz ve İlaç Kurumu hem de Çukurova Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi Etik 

Komitesi tarafından onaylanmıştır. 

 

 3.1. Hastalar 
 Çukurova Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi Periodontoloji kliniğine Eylül 

2013 ve Eylül 2014 tarihleri arasında başvuran, 50 kronik periodontitis teşhisi 

konulan hasta çalışmaya dahil edilmiştir. Çalışmaya katılan bireylerin yaş, 

cinsiyet, medikal ve dental durumları her birey için kayıt edilmiştir. Çalışmaya 

katılan tüm bireylere araştırma öncesinde araştırmanın amacı ve yöntemine ilişkin 

ayrıntılı bilgi verildikten sonra katılımları için gerekli Etik Kurul tarafından kabul 

edilmiş olan bilgilendirilmiş gönüllü onam formu ile bireylerin onayları alınmıştır. 

Ayni protokol ile Belçika KULeuvune Üniversitesi’nde aynı çalışma bu protokol 

dahilinde gerçekleştirilmiştir. 

 
 3.1.1. Çalışmaya Dahil Edilme Kriterleri 

 Sistemik Olarak Sağlıklı 

 18 yaşından büyük kadın veya erkek bireyler 

 Kronik periodontitis teşhisi konmuş, her yarım çenede en az 5 dişi 

olmak üzere tüm ağızda 24 dişi ya da daha fazlası bulunan ve mevcut 

dişlerin en az %50’sinde en az 5 mm ataçman kaybı olan hastalar 

 Çalışmanın bütün şartlarını okuyabilen, anlayan ve kabul eden hastalar 

çalışmaya dahil edilmiştir. 

 

 3.1.2. Çalışmadan Çıkarılma Kriterleri 
 Sistemik hastalığı bulunan, diyabet, romatoid artrit, karaciğer ve böbrek 

sorunu olan, akciğer problemi olan, nörolojik hastalıkları olan, immun sistemi 

baskılanmış olan, kalp kapakçığı protezi bulunan, tükürük miktarını etkileyecek 

ilaç kullanan, periodontal dokuları etkileyen ilaç kullanan (fenitoin, siklosporin, 

nifedipin, kronik NSAI kullanımı) hastalar 
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 Hamile ve emziren hastalar 

 Alkol veya madde bağımlılığı olan hastalar 

 Çok fazla diş çürüğü olan, dental protez kullanan ve ortodontik tedavi 

gören hastalar 

 Çalışmadan 6 ay öncesine kadar antibiyotik kullanmış ya da dental 

işlemler öncesi antibiyotik kullanması gereken hastalar 

 Akut oral lezyonu bulunan veya nekrotizan ülseratif gingivitis olan 

hastalar çalışmadan çıkarılmıştır. 

 Sigara kullanan hastalar 

 Diş eksikliğini gidermek için uzun dental protez kullanan yada 

ortodontik tedavi gören hastalar çalışmadan çıkarılmıştır. 

 

 3.2. Çalışma Protokolü 
 Hastaların ilk seanslarında başlangıç klinik parametreleri, cep derinliği 

(CD), gingival çekilme (GÇ), klinik ataçman seviyesi (KAS), kanama indeksi (Kİ), 

her diş için 6 bölgeden kayıt edilmiştir. 

 Bütün parametreler North Carolina periodontal sondu (Hu-Friedy, Chicago, 

IL, USA) kullanılarak ölçülmüştür.  

 Ölçülen klinik parametreler; 
 
 3.2.1. Cep Derinliği (CD) 
 Periodontal cep tabanı ile serbest diş eti kenarı arasındaki mesafenin 

ölçüm değeridir. Her diş için 6 bölgeden ölçülmüştür.  
 
 3.2.2. Klinik Ataçman Seviyesi (KAS) 
 Mine-sement birlesimi ile cep tabanı arasındaki mesafedir. Her diş için 6 

bölgeden ölçülmüştür.  

 
 3.2.3. Gingival Çekilme (GÇ) 
 Mine-sement birleşimi ile serbest diş eti kenarı arasında ki mesafe 

ölçümüdür. 
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 3.1.5 Gingival İndeks (Gİ) 
 (Löe ve Silness 1963) Dişetlerinin enflamasyonunun şiddeti gösteren 

indekstir. 0-3 arası skorlarla değerlendirilmiştir. 

 -0: Sağlıklı gingiva 

 -1:Hafif enflamasyon ve ödem. Sondalamada kanama görülmez. 

 -2:Orta şiddette enflamasyon ve ödem. Sondalamada kanama görülür. 

 -3:Şiddetli enflamasyon, ödem ve spontan kanama görülür. 

 Yazılı onamı alınan tüm bireylere (n:50), diş yüzeyi temizliği ve kök yüzeyi 

düzleştirilmesi işlemleri birbirini takip eden 2 gün içerisinde kretuarlar (Aesculap), 

gracey küretler (Aesculap) ve ultrasonik kazıyıcılar ( NSK Varios 750) kullanılarak 

yapılmıştır beraberinde metronidazol 500 mg tab (3x2) ve amoksisilin 1000 mg 

tab. (2x1) türevi antibiyotik 1 hafta süresince reçete edilmiştir. Hastaların 2 

haftalık süre boyunca diyare sıklığını ve şiddetini ölçen anketi doldurmaları 

istenmiştir. Hastalar tedaviden sonraki baslangıçta ve 12. Haftada aynı 

parametrelerle değerlendirmelere tabi tutulmuşlardır. Veriler toplandıkan sonra 

antibiyotiğe bağlı diyare sıklığı ve 12. Haftanın sonundaki iyileşme oranı 

değerlendirilmiştir. 

 Tedavinin ilk gününde 1. ve 4. bölgenin, ikinci gününde ise 2. ve 3. 

bölgenin tedavisi yapılmıştır. Hastalara hijyen motivasyonu verilmiştir. 

 Tedavinin 1. Gününde 1. Ve 4. bölgelerin tedavisi ile birlikte Metronidazol 

500 mg tab (3x2) (FLAGYL) ve Amoksisilin 1000 mg tab. (2x1) (LARGOPEN) 

türevi antibiyotik hastaya reçete edilmiştir ve hastaya diyare sıklığı ve şiddetini 

ölçümleyen anket verilmiştir ve hastanın 14 gün boyunca bu formu doldurması 

istenmiştir. Hastalar Bristol indeksine göre değerlendirilmişltir. Eğer hastalar 

günde 3 kereden fazla dışkılama yapmışsa, dışkı tipi tip 5 ise ve en az 2 gün 

devam etmişse antibiyotik ile ilişkili diyare teşhisi konulmuştur. Tedavinin 7. 

gününde hastaların kliniğe tekrar gelmesi istenmiş reçete edilen antibiyotikleri 

düzenli kullanıp kullanmadığı sorgulanmıştır, antibiyotiklerini düzenli kullanmayan 

hastalar çalışma dışı bırakılmıştır. 
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 Tedavinin 14.gününde hastalar kliniğe tekrar çağırılmış ve diyare sıklığı ve 

şiddetini değerlendiren anket formu incelenmiştir. 

 Tedavinin 12. haftasında final kontrol randevusu hastalara verilmiştir. Bu 

randevularda her diş için 6 bölgeden, gingival indeks (Gİ), plak indeksi (Pİ), cep 

derinliği (CD), gingival çekilme (GÇ), klinik ataçman seviyesi (KAS), kanama 

indeksi (Kİ) tekrardan ölçülmüştür. 

 
 3.3. Çalışma Ürünlerinin İçeriği 
 LARGOPEN BİD 1000 mg tab.; Her bir film tablet, 1000 mg amoksisilin 

trihidrat. 

 FLAGYL 500 mg tab.; Her bir film tablet 500 mg metronidazol ,boyar madde; 

Titanyum dioksit. 
 
 

Çizelge 3.1. Bristol diyare indeks formu 
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 3.4. İstatistiksel Analiz  
 Verilerin değerlendirilmesinde IBM SPSS 19.0 istatistiksel paket programı 

kullanılmıştır. İstatistiksel değerlendirmeler yapılırken verilerin normalliği kontrol 

edilmiş dağılıma göre uygun testler kullanılmıştır. Verilere dönüşüm uygulanması 

gereken durumlar olmuş ve logaritmik transformasyon yapılmıştır. Çoklu 

karşılaştırmalarda varyans analizi (ANOVA) ve Kruskal-Wallis testi kullanılmıştır. 

İkili karşılaştırmalarda değişken değerlendirilirken bağımlılık göz önünde 

bulundurularak bağımlı ve bağımsız t-testi, Mann-whitney veya Wilcoxon sıra 

işaret testi kullanılmıştır. Verilerin özetlenmesinde ortalama ve standart sapma 

gibi tanımlayıcı ölçütler kullanılmış bazı değişkenlerin frekans ve yüzdeleri 

belirtilmiştir. İstatistiksel anlamlılık düzeyi p<0.05 olarak alınmıştır. 
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4. BULGULAR 
 

 4.1. Demografik Bilgiler 
Çalışmaya dahil edilen hastaların demografik bilgileri Çizelge 4.1.’de 

gösterilmektedir. Gruplar arasında demografik farklılık görülmemiştir ve bütün 

hastalar çalışmayı tamamlamıştır. 

 

 
Çizelge 4.1. Hastaların demografik bilgileri 

 Diyare yok Diyare 
Hasta sayısı 50 12 
Erkek hastalar 28 8 
Sigara 0 0 
Yaş ortalama 50 +/-11 47+/-10 

 
 

 4.2. Klinik Veriler 
 

 4.2.1. Diyare Sıklığı 
 Çalışmaya dahil edilen hastaların diyare sıklığı çizelge 4.2’ de 

gösterilmektedir. Belçika’da çalışmaya dahil edilen hastaların n (10) %50’sinde 

antibiyotik ile ilişkili diyare gözlemlenirken; Türkiye’de dahil edilen 50 hastanın 

%8’inde diyare gözlemlenmiştir. Belçika’daki hastaların çoğunda antibiyotik 

kullanımına bağlı şiddetli diyare gelişmesi dolayısıyla Belçika’da hasta alımı 

durdurulmuştur. 

 
 

Çizelge 4.2. Hastaların diyare sıklığı 

   ÜLKE  
      BELÇİKA TÜRKİYE  
   n     %    n     %  
 Diyare yok  5     50,0 46    92,0  
Diyare Diyare  5     50,0 4     8,0  
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 4.2.2. Her İki Ülke Hastalarının Birarada Değerlendirilmesi 
 Çalışmaya dahil edilen tüm hastaların klinik parametreleri çizelge 4.3’de 

gösterilmektedir. Tüm klinik parametrelerde hem diyare gözlenen grupta hem de 

gözlenmeyen grupta, başlangıç parametrelerine göre istatistiksel olarak anlamlı 

derecede (p=0.0001) iyileşme kaydedilmiştir ve iki grup arasında grup farklılık 

tespit edilmemiştir (p>0.05). Ancak başlangıç ve 12. hafta verileri arasındaki farkı 

gösteren delta değerlerinde, diyare olmayan grupta; başlangıç parametrelerine 

göre CD ve KI’de istatistiksel olarak anlamlı derecede daha fazla azalma tespit 

edilmiştir. 

 

 
Çizelge 4.3. Her 2 ülke hastalarının birlikte değerlendirildiği klinik parametreler 

 DİYARE  
DİYARE YOK DİYARE    P 

Ort. SD Orta Min. Max. Ort. S D Orta Min Max  
CD0 4,3 1,1 4,4 2,1 6,7 4,0 ,7 4,1 3,1 5,1 0,396 
CD12 2,9 ,7 3,0 1,7 4,4 3,0 ,6 3,1 1,8 3,9 0,796 
CD_delta 1,3 ,7 1,1 ,2 2,9 1,0 ,6 ,9 ,3 2,1 0,046* 

KAS0 5,5 1,5 5,3 3,0 9,0 4,5 ,9 4,3 3,2 5,9 0,061 
KAS12 4,3 1,2 4,2 2,3 8,6 3,7 ,7 3,7 2,8 4,7 0,144 
KAS_delta 1,2 ,6 1,1 ,0 2,6 ,9 ,5 ,7 ,2 1,8 0,118 
GR0 1,2 1,0 ,9 ,0 4,9 ,5 ,5 ,5 ,1 1,4 0,061 
GR12 1,4 1,0 1,1 ,0 5,1 ,7 ,5 ,7 ,1 1,6 0,069 
GR_delta -,1 ,3 -,1 -,8 1,4 -,2 ,2 -,2 -,5 ,0 0,796 
GI0 ,9 ,2 1,0 ,2 1,0 ,8 ,2 ,9 ,5 1,0 0,084 
GI12 ,2 ,1 ,2 ,0 ,6 ,2 ,1 ,3 ,2 ,3 0,320 
KI_delta ,7 ,2 ,7 ,1 1,0 ,6 ,2 ,6 ,3 ,7 0,011* 

 

 

 4.2.3. Her 2 Ülke Hastalarının Birlikte Değerlendirildiği 12. Hafta 
Cerrahi Tedavi İhtiyacı: 
 5mm’den derin cepler cerrahi gerektiren bölgeler olarak 

değerlendirildiğinde 12. Hafta sonunda diyare olan hastalrın %92’sinde 3’ten fazla 

bölgeye cerrahi periodontal tedavi gerekirken, diyare olmayanlarda bu oran %60 

olarak bulunmuştur. Bu durum antibiyotik kullanımı ile birlikte diyare gelişmesi 

sonucu antibiyotiğin biyoyararlanımında azalma olmasından kaynaklanmaktadır. 
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Çizelge 4.4. Her 2 ülke hastalarının birlikte değerlendirildiği 12. Hafta cerrahi tedavi ihtiyacı 

 12. Hafta Cerrahi Tedavi İhtiyacı 
Diyare yok Diyare var 

0  5 (10%) 0 (0%) 
1-2 bölge  15 (30%) 1 (8%) 
≥ 3 bölge  30 (60%) 11 (92%) 

 
 

 4.2.4. Ülkeler Arası Farklılıklar 
 Çalışmamızda; iki ülke arasındaki başlangıç klinik parametrelerde farklılıklar 

tespit edilmiştir ve bu farklılık cep derinliği, klinik ataçman seviyesi, gingival 

çekilmede ve sondlamada kanama değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuştur. (p=0,042, p=0,000, p=0,000, p=0,000) Bu durum Türkiye’de çalışmaya 

dahil edilen hastaların daha ileri kronik periodontitis olduğunu göstermektedir. 12 

hafta sonuçları analiz edildiğinde ise sadece klinik ataçman seviyesi ve gingival 

çekilme parametreleri arasında farklılıklar bulunmuştur (p=0,000, p=0,000) 
 
 

Çizelge 4.5. Ülkeler arası parametrelerdeki farklılıklar 

 ÜLKE p 
Belçika Türkiye 

Ort. SD Orta Min. Max. Ort. SD Orta Min. Max.  
CD0 3,8 ,8 3,5 2,9 5,1 4,3 1,0 4,5 2,1 6,7 0,042* 

CD12 2,8 ,3 2,8 2,2 3,2 3,0 ,7 3,1 1,7 4,4 0,190 
CD_delta 1,0 ,7 ,9 ,2 2,1 1,4 ,7 1,2 ,4 2,9 0,159 
KAS0 3,9 ,9 3,5 3,0 5,9 5,6 1,3 5,5 3,1 9,0 0,000* 

KAS12 3,1 ,5 2,9 2,3 4,0 4,4 1,1 4,2 2,3 8,6 0,000* 

KAS_delta ,8 ,5 ,8 ,0 1,8 1,2 ,6 1,1 ,3 2,6 0,071 
GR0 ,1 ,2 ,1 ,0 ,7 1,3 1,0 1,0 ,0 4,9 0,000* 

GR12 ,3 ,3 ,2 ,0 1,0 1,4 1,0 1,2 ,1 5,1 0,000* 

GR_delta -,2 ,2 -,1 -,6 ,0 -,1 ,3 -,1 -,8 1,4 0,388 
KI0 ,6 ,3 ,6 ,2 1,0 1,0 ,1 1,0 ,8 1,0 0,000* 

KI12 ,2 ,1 ,2 ,1 ,3 ,2 ,1 ,2 ,0 ,6 0,377 
KI_delta ,4 ,3 ,3 ,1 ,8 ,7 ,1 ,7 ,4 1,0 0,000 

 
 
 4.2.5. Ülke Bazında Diyare Olan ve Olmayan Hastalarda Cep Derinliği  
 Ülkelerin kendi içlerinde diyare olan ve olmayan hastalar birbirleriyle 

karşılaştırıldığında, cep derinliklerindeki azalmada istatistiksel bir fark 

bulunmamıştır.  
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Çizelge 4.6. Ülke bazında diyare olan ve olmayan hastalarda cep derinliği 

Ülke CD0 CD12 CD-delta 
Belçika D (-) 3,57 2,58 0,99 
Türkiye D (-) 4,37 2,98 1,39 
Belçika D (+) 3,99 2,97 1,02 
Türkiye (+) 4,10 3,05 1,05 
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5. TARTIŞMA 
 
 

 Yapılan tez çalışması klinik parametrelerin ve hastaların antibiyotik 

kullanımı sonucu diyare sıklığını inceleyen anketin değerlendirmelerinin yapıldığı, 

tedavi sonrası 3 aylık süreci kapsayan bir çalışmadır. Amacı; KP tedavisinde, Faz 

1 tedavi ile birlikte kombine antibiyotik kullanımının klinik parametrelere etkisini 

incelemek ve antibiyotik kullanımının hastalar üzerinde diyare oluşumu üzerine 

etkisini araştırmaktır. 

 Periodontal hastalıkların kontrolü ve tedavisi subgingival ve supragingival 

MDP’ ın uzaklaştırılmasıyla sağlanır. KP’ in tedaviside, hastanın ağız bakımı 

konusunda eğitilmesi ve mekanik periodontal tedavi ile, hastaya özgü olarak 

planlanan randevu sistemi dahilinde, MDP ve MDP birikiminden oluşan diş 

taşlarının el aletleri ve ultrasonik aletler yardımıyla, subgingival ve supragingival 

bölgelerden temizlenmesi ve etkilenen kök yüzeylerinin düzenlenmesini kapsar. 

Mekanik periodontal tedavi genellikle periodontal hastalıkların tedavisinin ilk 

basamağıdır ve 1960, 1970’lerde yapılan çalışmalar mekanik tedavinin 

periodontal hastalık tedavisi üzerine etkinliğini ortaya koymuştur93-97. Mekanik 

tedavi ile ilgili sonraki yıllarda daha kapsamlı çalışmalar yapılmıştır. Yapılan bu 

çalışmalar artık periodontal hastalıkların tedavisi ile ilgili geleneksel çalışmalar 

olarak kabul edilmiş ve mekanik tedavi altın standart olarak literatüre geçmiştir98-

106,. Mekanik tedaviyle ilgili yapılan çalışmalarda klinik veriler olarak genellikle CD, 

KAS, Gİ, Pİ skorları değerlendirilmiştir. 

 Mekanik tedavi sonrası MDP içinde bulunan total mikrobiyal sayı, tedavi 

öncesinin %0.1’ine kadar azalabilmektedir107,108. Ancak mekanik tedavi sonrası 

azaltılan MDP belli bir süre sonra tekrar oluşmakta ve eski yapısına tekrar 

kavuşmaktadır. Sadece 1 hafta sonra periodontal ceplerdeki total mikrobiyal sayı 

eski haline dönebilmektedir fakat patojenitesi daha az bir flora oluşmaktadır109.110. 

Oluşan bu florada ki bakterilerin kaynağı hala bir tartışma konusudur. Periodontal 

ceplerde, cep epitelinde, bağlantı epitelinde ya da dentin kanallarında geriye 

kalan bakterilerin çoğalması düşünülen ana etkendir111. Düşünülen bir başka 

etken de tedavi edilmiş bölgelere, tedavisi tam yapılamamış bölgelerden ya da 
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ağzın diğer bölgelerinden göç eden bakterilerin gelip çoğalmasıdır. Bazı 

araştırmacılar implantlarla yapılan araştırmalarda implant yapımından sonra, çok 

kısa bir sure içerisinde periodontal patojenleri implant çevresinde oluşan florada 

gözlemlemişlerdir112,113.  

 Bu tez çalışmsında da antibiyotik kullanımı ile birlikte faz 1 tedavinin klinik 

parametrelere ve diyare sıklığına etkisi araştırılmaktadır. Antibiyotik kullanımı 

sonucu gözlenen en sık yan etkilerden biri diyare ve rezistans gelişimidir47,85. 

 Goossens ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada; çeşitli antibiyotiklere 

karşı direnç gelişimi bölgesel olarak farklılık gösteremektedir. Antibiyotiklere 

direnç gelişimi ve yaygın kullanımı kuzey Avrupa’da azken, bu oran orta ve güney 

Avrupa’ da artmaktadır. 32 ülkenin dahil edildiği çalışmada; 15 Avrupa ülkesi, 

Türkiye, Romanya, Bulgaristan, Hırvatistan, İzlanda, Norveç, Rusya ve İsviçre 

bulunmaktadır. 1997-2002 yılları arasında ayaktan tedavi gören hastalarda; 

penisilin kullanımının en çok olduğu ülke Fransa iken en az Hollanda olarak 

bulunmuştur. Sefalosporin kullanımı en çok Yunanistan’da iken en az Danimarka’ 

dadır. Gene Fransa ve İtalya’ da 3. Kuşak sefalosporin kullanımı çok yaygındır. 

Linkozamid, makrolid ve streptomisin tüketimi en çok Yunanistan’ dadır. Yapılan 

bu çalışmada; Avrupa’ da ayaktan tedavi gören hastalarda antibiyotik kullanım 

sıklığı ve rezistans gelişiminde belirgin bir farklılık gösterilmiştir. Mevsimsel 

dalgalanmalar; güney Avrupa ülkelerinde daha fazlayken kuzey Avrupa 

ülkelerinde mevsimsel olarak antibiyotik kullanımındaki değişkenlik %25’ i 

geçmemektedir114. 

 Feres ve arkadaşlarını yaptığı sistematik derlemede antibiyotik kullanılacak 

hastalarda esas dikkate alınması gereken soruları belirlemiş ve çalışmaları bu 

soruları açıklayarak sınıflandırmışlardır; 

 

i. Hangi ilaç kullanılmalıdır? 

ii. Hangi hastalarda kullanılmalıdır? 

iii. Hangi protokol en iyisidir? (doz ve süre) 

iv. Mekanik tedavi ile birlikte mi yoksa sonrasında mı kullanılmalıdır?115 
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 i) Hangi ilaç kullanılmalıdır? 
 Periodontal hastalıkların tedavisinde kullanılan antibiyotik seçimi 

periodontal enfeksiyondaki bakterilerin etiyolojisine dayanır 116,117,118,119,120,121  

 Metronidazol, tetrasiklin (doksisiklin, minosiklin), penisilin (amoksisilin), 

azitromisin, klindamisin, klaritromisin, fluorokinolon (siprofloksazin, ofloksazin) 

gibi antibiyotiklerin periodontal hastalıkların tedavisindeki etkinliği klinik ve 

mikrobiyolojik olarak test edilmiştir 122-127 .  

 Bu antibiyotiklerden biri olan dar spekturumlu metronidazol, anaerobik 

bakteriyal enfeksiyonlarda 1960’lı yıllarda kullanılmaya 

başlanmıştır.128 Periodontal tedaviye yardımcı olarak kullanılan antibiyotikler 

arasında en çok araştırılan gruplardan biridir ve periodontopatojen olarak kabul 

edilen anaerob bakteriler ve protozoalar üzerinde seçici etkisinden dolayı tercih 

edilmektedir. Özellikle KP tedavisinde mekanik temizliğe yardımcı olarak 

kullanılması ile  tedaviyi pozitif yönde etkilediği belirtilmiştir129,130,131. Tek başına 

kullanılabildiği gibi diğer antibiyotiklerle kombine olarak da periodontopatojenler 

üzerinde kullanılabilir131. Bu nedenle birçok çalışmada kısa dönemde sistemik 

metronidazol kullanımı ve anaerob bakteriler üzerindeki etkisi incelenmiştir132-141.  

 Matarazzo ve arkadaşlarının, yaş ortalaması 41+7.1 olan 143 kronik 

periodontitisli hasta üzerinde yaptıkları 3 aylık takibi olan çalışmada, hastalar 3 

gruba ayrılmıştır 1.grupta placebo + diş yüzey temizliği ve kök yüzey düzeltmesi, 

2.grupta diş yüzey temizliği ve kök yüzey düzleştirilmesiyle ile birlikte günde 3 kez 

400 mg metronidazol 14 gün boyunca, 3. grupta diş yüzey temizliği ve kök yüzey  

düzleştirilmesi ile birlikte günde 3 kez 400 mg metronidazol ve 500 mg amoksisilin 

14 gün boyunca verilmiştir. Hastalar antibiyotik kullanmaya diş yüzey temizliği ve 

kök yüzey düzleştirilmesine başlanılan ilk seans sonunda başlamışlardır. 

Metronidazol ve amoksisilin kullanılan hastalarda; ortalama cep derinliğinde 

azalma (1.0 mm) ve klinik ataçman kazancı (0.9 mm) iken yalnızca metronidazol 

kullanılan hastalarda ortalama cep derinliğinde azalma (0.8 mm) ve klinik 

ataçman kazancı (0.6 mm), kontrol grubundaysa; ortalama cep derinliğinde 

azalma (0.6 mm) ve klinik ataçman kazancı 0.5 mm’dir142. 

 Ribeiro ve arkadaşlarının yaptıkları başka bir randomize çalışmada ise 30-

66 yaşları arasındaki 25 kronik periodontitisli hasta üzerinde yaptıkları 6 aylık 
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takibi olan çalışmada, hastalar 2 gruba ayrılmıştır 1.grupta placebo+ diş yüzey 

temizliği ve kök yüzey düzeltmesi, 2.grupta diş yüzey temizliği ve kök yüzey ile 

birlikte günde 3 kez 250 mg metronidazol ve 375 mg amoksisilin 14 gün boyunca 

verilmiştir. Hastalar antibiyotik kullanmaya diş yüzey temizliği ve kök yüzey 

düzleştirilmesine başlanılan ilk seans sonunda başlamışlardır. Başlangıç 

sondlama derinlği > 7mm olan bölgelerde 2 grup arasında sondlama derinliğinde 

birbirine göre fark bulunamamıştır. (metronidazol + amoksisilin ,3.9+0.9 

mm;kontrol grubu 3.4+0.7 mm) fakat yapılan çalışmada 6 ay sonunda >2mm’den 

fazla klinik ataçman kazancının ortama yüzdesi test grubunda ,kontrol grubuna 

göre daha fazla olduğu gösterilmiştir143. (metronidazol + amoksisilin 

%58.0,kontrol grubu %43.5) 

 Silva ve arkadaşlarının yaptıkları başka bir çalışmada yaş ortalaması 

45.5+9 .6 olan 51 kronik periodontitisli hasta üzerinde yaptıkları 3 aylık takibi olan 

çalışmada,hastalar 3 gruba ayrılmıştır 1.grupta placebo+ diş yüzey temizliği ve 

kök yüzey düzeltmesi, 2.grupta diş yüzey temizliği ve kök yüzey düzleştirilmesi ile 

birlikte günde 3 kez 400 mg metronidazol 14 gün boyunca , 3.grupta diş yüzey 

temizliği ve kök yüzey ile birlikte günde 3 kez 400 mg metronidazol ve 500 mg 

amoksisilin 14 gün boyunca verilmiştir. Hastalar antibiyotik kullanmaya diş yüzey 

temizliği ve kök yüzey düzleştirilmesine başlanılan ilk seans sonunda 

başlamışlardır. 3. ay sonunda; sondlamada cep derinliğinde 2 test grubunda da 

anlamlı azalma olduğu gösterilmiştir. (metronidazol+amoksisilin, 3.6+0.6 mm, 

metronidazol 3.3+1.1 mm, kontrol grubu 2.1+1.1mm) gene 3. ayın sonunda 

sondlama derinliği 7>’den fazla olan bölgelerdeki metronidazol + amoksisilin 

kullanan hastalardaki klinik ataçman kazancı; 3.0+0.7 mm,metronidazol kullanan 

hastalardaki K.A.K 2.1+1.0 mm, kontrol grubundaki K.A.K 2.1+1.3 mm’dir. 

Metronidazol + amoksisilin (ortalama =5.3) kullanan hastalarda tedavi sonrasında 

3. Ay kontrollerinde >5 mm’den fazla sondlamada derinliği olan bölgeler kontrol 

grubuna (ortalama=13.3) göre daha azdır144. 

 Feres ve arkadaşlarının yaptıkları başka bir çalışmada yaş ortalaması 

44.8+8.4 olan 120 kronik periodontitisli hasta üzerinde yaptıkları 1 yıllık takibi olan 

çalışmada, hastalar 3 gruba ayrılmıştır 1.grupta placebo + diş yüzey temizliği ve 

kök yüzey düzeltmesi, 2.grupta diş yüzey temizliği ve kök yüzey ile birlikte günde 
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3 kez 400 mg metronidazol 14 gün boyunca , 3.grupta diş yüzey temizliği ve kök 

yüzey ile birlikte günde 3 kez 400 mg metronidazol ve 500 mg amoksisilin 14 gün 

boyunca verilmiştir. Hastalar antibiyotik kullanmaya diş yüzey temizliği ve kök 

yüzey düzleştirilmesine başlanılan ilk seans sonunda başlamışlardır. 1. yıl 

sonunda; sondlamada cep derinliğinde 2 test grubunda da anlamlı azalma olduğu 

gösterilmiştir. (metronidazol+amoksisilin,4.1+0.7 mm, metronidazol 3.9+0.9 mm, 

kontrol grubu 3.1+1.4mm) Gene 1. yılın sonunda sondlama derinliği 7>‘den fazla 

olan bölgelerdeki metronidazol+amoksisilin kullanan hastalardaki klinik ataçman 

kazancı; 3.4+0.8mm, metronidazol kullanan hastalardaki K.A.K 3.1+1.1 mm, 

kontrol grundaki K.A.K 2.6+1.2 mm’dir.1. yılın sonunda 2 test grubunda da 

,kontrol grubuna göre sondlamada cep derinliği >5 mm olan bölgeler daha 

azdır145. (metronidazol + amoksisilin, 4.7 6 bölge, metronidazol, 6.3+3 bölge, 

kontrol grubu 16.115+.6 bölge) 

 Mombeli ve arkadaşlarının 25-65 yaşları arasındaki 16 kronik periodontitis 

hastası üzerinde yaptıkları 1 yıllık takibi olan çalışmada hastalar 2 gruba 

ayrılmıştır 1. grupta placebo + diş yüzey temizliği ve kök yüzey düzeltmesi ve 

emdogain uygulaması, 2.grupta diş yüzey temizliği ve kök yüzey, emdogain ile 

birlikte günde 3 kez 250 mg metronidazol ve 375 mg amoksisilin 7 gün boyunca 

kullanmışlardır. Hastalar antibiyotik kullanmaya diş yüzey temizliği ve kök yüzey 

düzleştirilmesine başlanılan ilk seans sonunda başlamışlardır. 1 yıl sonundaki 

takiplerde test grubunda (diş yüzey temizliği ve kök yüzey, Emdogain, 

metronidazol + amoksisilin) sondlamada cep derinliğinde azalma test grubuna 

göre daha fazladır. (test grubu; 3.04+2.1,kontrol grubu; 1.6+1.4 mm) Klinik 

ataçman kazancı test grubunda; 2.3+3.5 mm, kontrol grubunda 0.4+3.8m olarak 

gösterilmiştir146. 

 Çalışmamızda diyare olmayan hastalarda elde edilen cep derinliği 

azalması 1,3 mm ve klinik ataşman kazancı 1,2 mm kombine antibiyotik kullanımı 

ve faz 1 tedavinin birlikte yapıldığı diğer çalışmalarla uyumludur.  

 
 ii) Hangi hastalarda kullanılmalıdır? 
 Yapılan çalışmalarda yalnız mekanik tedavi ile birlikte A. 

actinomycetemcomitans, P. gingivalis, T. forsthia, F nucleatum , P intermedia gibi 
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pek çok periodontopatojen tam olarak periodontal ortamdan 

uzaklaştırılamayacağı gösterilmiştir. Bu yüzden mekanik tedaviyle birlikte 

antibiyotik kullanımı gündeme gelmiştir147,148,149. 

 Özellikle inatçı ve tekrarlayan periodontitis,agresif periodontitis, akut 

periodontal durumlarda (nekrotizan ülseratif gingivitis ve perioodntitis, periodontal 

abse) sistemik antibiyotik uygulamasının destekleyici bir etkinlik ortaya konduğu 

düşünülmektedir.150,151. 

 Ancak bu tez çalışmasına özellikle Türk toplumunda çok sık gözlenen ve 

35 yaşlarından sonra diş kaybına yol açtığı için kronik periodontitis hastaları dahil 

edilmiştir. 

 

 iii) Hangi protokol en iyisidir?(doz ve süre) 
 Periodontal hastalıklarda; antibiyotik kullanım dozu ve süresi kesin 

sınırlarla belirlenmemiştir152. Yapılan randomize klinik çalışmalar 

karşılaştırıldığında, çok çeşitli sonuçlar elde edilmiştir. Bu yüzden periodontal 

tedavide antibiyotik kullanımı için çok çeşitli protokoller ortaya çıkmaktadır. 

 Sistemik metronidazol ile yapılan çalışmalarda dozaj ve süre farklılıkları 

gözlenmiş, çeşitli doz ve uygulama zamanları birçok çalışmada kullanılmıştır. 

Metronidazolün çeşitli dozajlarda günde 3 kez uygulandığı protokoller literatüde 

gösterilmişti.Bu uygulama süreleri 5-14 gün (3×250-3×200-2×500-3×400 mg/gün) 

arasında değişmektedir. Ancak 5 günlük kullanımın derin ceplerdeki hareketli 

mikroorganizma ve spiroket sayısındaki  yeterli azalma sağlamadığı 

gösterilmiştir153-169. Yapılan çalışmalarda amosislin kullanımında da ayrılıklar 

olmasına rağmen genellikle günde 3 kez 500 mg kullanımı en yaygındır170-184. 

Yapılan çalışmalarda; antibiyotik protokolünde yüksek doz (400 mg), kısa süreli 

uygulama (7 gün) daha çok tavsiye edilmektedir, çünkü bu protokol hastanın 

tedaviye bağlı kalmasını arttırmakta ve bakteriyal rezistans gelişmesini 

engellemektedir. Antibiyotik protokol süresi arttıkça hastaların tedaviye 

devamlılığı azalmaktadır185,186. 

 Bu çalışmada en sıklıkla kullanılan ve önerilen protokol olan kısa ve 

yüksek doz antibiyotik kullanımı uygulanmıştır. (metronidazol 500 mg 3x1,7 
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gün,amoksiislin 1000 mg 2x1, 7 gün ) Bu sayede hastaların protokole olan 

uyumunu artırmak ve direnç gelişimini azaltmak hedeflenmiştir 

 

 iv) Mekanik tedavi ile birlikte mi yoksa sonrasında mı kullanılmalıdır?  
 Periodontal tedavide sistemik antibiyotik kullanımı ile ilgili ideal zamanlama 

konusunda 2 görüş mevcuttur. Antibiyotik; aktif tedavi esnasında mı kullanılmalı 

yoksa aktif tedavi bitimini takiben 3. veya 6. ayda mı kullanılmalıdır115?  

 Griffitsh ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada metronidazole ve 

amoksisilin kombinasyonu verilen hastalarda tedavi ile birlikte antibiyotik 

kullanımının yeniden değerlendirme aşamasında kullanımına göre daha etkin 

olduğu gösterilmiştir187. Bir diğer soru ise antibiyotik eğer tedavi esnasında 

kullanılacaksa tedavinin ilk seansında mı yoksa son seansında mı reçete 

edilmelidir?  

 Bu soruya direk cevap verebilecek randomize klinik çalışma bulunmamakla 

birlikte; 2 protokolün etkinliği de hipotez olarak teoride açıklanmaktadır. 

 Sistemik antibiyotiğin tedavi sonrasında alınmasındaki amaç; biyofilm 

tabakasının koruyucu etkisinin öncelikle mekanik debridman ile yok edilmesini 

takiben sonrasında ilacın enfeksiyon alanına ulaşması olarak açıklanmaktadır. 

 Antibiyotik tedavisinin SRP ile birlikte ilk seansta verilmesindeki amaç ise; 

antibiyotik kullanımı ile subgingival mikroflorada daha hızlı ve yok edici etki 

yaratmak dolayısıyla tedavi edilen sahalarda zararsız rekolonizasyonu 

sağlamaktır115. 

 Bu tez çalışmasında mekanik tedavinin 2 gün içerisinde bitirilmesine sadık 

kalınarak ve kombine antibiyotik kullanımı protokolü göz önünde bulundurularak, 

tedavide mekanik tedavi ile birlikte kombine antibiyotik kullanılmıştır.  

 Çalışmamızda kullanılan aktif ürün içeriği, metronidazol ve amoksisilinden 

oluşmaktadır. Çalışmaya dahil edilen hastalar hem Türkiye hem Belçika’da aynı 

şekilde aynı protokol dahilinde tedavi edilmiştir. Oluşturulan 2 grupta toplamda 1 

aylık takipler sonucunda toplanan klinik veriler ve hem genel olarak hem de 

detaylı olarak incelenmiştir. 

 Yapılan bu tez çalışmasının sonuçları daha detaylı incelendiğinde 

parametrelerde bazı farklılıklara rastlanılmıştır. Çalışmaya dahil edilen hastaların 
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diyare sıklığı çizelge 4.2’ de gösterilmektedir. Belçika’da çalışmaya dahil edilen 

hastaların n (10) %50’sinde antibiyotik ile ilişkili diyare gözlemlenirken; Türkiye’de 

dahil edilen 50 hastanın %8’inde diyare gözlemlenmiştir. Antibiyotik kullanımına 

bağlı gelişen en sık yan etkiler arasında antibiyotik kullanımına bağlı alerjik 

reaksiyon, gastrointestinal rahatsızlıklar ve diyare gelişimi gözlemlenmiştir47. Bu 

yan etkiler çevresel faktörler, sosyo-ekonomik durum, kişiler arasındaki 

farklılıklara bağlı olarak değişkenlik göstermektedir. Antibiyotik kullanımı sonucu 

rezistans gelişimi tüm dünyada önemli bir medikal, ekonomik ve toplumsal sağlık 

problemidir. Ancak direnç gelişimi tüm dünyada eşit olarak dağılmamaktadır. 

Baquero ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada; Akdeniz ülkelerinde, orta ve 

kuzey Avrupa ülkelerine göre daha fazla direnç gelişimi gösterilmiştir85 

 Çalışmaya dahil edilen tüm hastaların klinik parametreleri çizelge 4.3’de 

gösterilmektedir. Tüm klinik parametrelerde hem diyare gözlenen grupta hem de 

gözlenmeyen grupta, başlangıç parametrelerine göre istatistiksel olarak anlamlı 

derecede (p=0.0001) iyileşme kaydedilmiştir ve iki grup arasında grup farklılık 

tespit edilmemiştir (p>0.05). Ancak başlangıç ve 12.hafta verileri arasındaki farkı 

gösteren delta değerlerinde, diyare olmayan grupta; başlangıç parametrelerine 

göre PD ve KI’de istatistiksel olarak anlamlı derecede daha fazla azalma tespit 

edilmiştir. 

 Bu durum herhangi bir antibiyotik kullanımı intestinal floranın normal 

dengesini değiştirerek, Clostridium difficile gibi potansiyel patojenik 

mikroorganzimaların gelişimini arttırabililmesi ile açıklanabilmektedir. Antibiyotik 

ile ilişkili diyare gelişiminde intestinal floradaki yararlı mikroorganizmaların 

sayılarını arttırıp, patojen mikroorganizmaları azaltarak bu durumun gelişmesi 

önlenebilir. Yararlı mikroorganizmalar, probiyotik veya biyoteropatik ajan kullanımı 

ile arttırılmaktadır 91. 

 Yapılan çalışmalarda antibiyotik kullanımı sonucu diyare gelişen 

hastalarda diyare gelişimi sonucunda antibiyotiğin etkinliğinden daha az 

biyoyararlanım gösterilmiştir. Antibiyotikler büyük oranda gastrointestinal 

sistemden ve özellikle bağırsaklardan emilerek dolaşıma geçerler. Ancak diyare 

geliştiğinde bu emilim azalacak ve dolayısıyla dolaşıma geçen konsantrasyon 

düşecektir, biyoyararlanımın azalması sonucu istenilen dokulara dağılımı 
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azalacak ve bu da bizim tedavi edilmesi planlanan bölgedeki iyileşme olumsuz 

etkilenecektir. 

 İki ülke arasındaki farklara bakıldığındaysa; çalışmamızda; iki ülke arasındaki 

başlangıç klinik parametrelerde farklılıklar tespit edilmiştir ve bu farklılık cep derinliği, 

klinik ataçman seviyesi, gingival çekilmede ve sondlamada kanama değerleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur. (p=0,042, p=0,000, p=0,000, 

p=0,000) Bu durum Türkiye’de çalışmaya dahil edilen hastaların daha ileri kronik 

periodontitis olduğunu göstermektedir. 12 hafta sonuçları analiz edildiğinde 12. 

Haftada ise sadece klinik ataçman seviyesi ve gingival çekilme parametreleri 

arasında fark parametreleri arasında farklılıklar bulunmuştur. (p=0,000, p=0,000) 

 Tez çalışmasının sonuçlarından ortaya çıkan bir başka sonuç ise klinik olarak 

asıl parametremiz olan ortalama cep derinliğindeki azalma değerleri, başlangıç ve 

12.hafta verileri arasındaki farkı gösteren delta değerlerinde, diyare olmayan grupta; 

başlangıç parametrelerine göre CD istatistiksel olarak anlamlı derecede daha fazla 

azalma tespit edilmiştir. Bu durumun sebebi diyare gözlenmeyen hasta grubunda 

biyoyararlanımın daha fazla olması olabilir. Aynı zamanda bu sonuç bu tez 

çalışmasında hastalara yapılan periodontal tedavinin dikkatli ve iyi yapıldığının 

kanıtıdır. Bu fazla kazanımın bir başka sebebi konvansiyonel sond kullanmamız 

olabilir. Her ne kadar araştırmacı kalibre edilmiş olsa da elektronik sond 

kullanımında belki bu farklılık daha belirginleşebilecektir.  

 Tüm periodontal hastalıkların tedavisinde ve idamesinde hastaya bağlı 

uyum önemlidir. Tedavi 2 gün içerisinde bitirilmesi sebebiyle hastalar kliniğe daha 

az gelmektedir.Her ne kadar bu durum hasta mutluluğu, hekimin zamanını daha 

verimli kullanması açısından ve ekonomik açıdan avantajlı olsa da, hastaların oral 

hijyen kontrol seansları ve oral hijyen için motive edilme şansları da aynı şekilde 

azalmaktadır. Çalışmaya dahil olan bireylere kullanmaları gereken antibiyotikler 

tedavinin başlandığı seans hastaya reçete edilmiş ve dikkatlice anlatılmıştır. 

Fakat evde atibiyotikleri kullanıp kullanmadıkları, anlatılan şekilde kullanıp 

kullanmadıkları, doğru miktarda mı kullandıkları, yeterli süre mi kullandıkları ya da 

verilen ürünlerden farklı bir şey kullanıp kullanmadıklarının tam kontrolü imkansız 

bir durumdur. Genel verilerde bir farklılık olmamasının ya da daha detaylı 

incelendiğinde ufak farklılıklar oluşmasının bir başka sebebi evde hastaların 
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antibiyotik protokolünü doğru uygulayıp uygulamadığını kontrol etme zorluğu 

olabilir.  

 Çalışmanın başka bir kısıtlaması ise; Belçika’da diyare sıklığı fazla olması 

sebebiyle hasta alımının durdurulması ve 2 ülke arasındaki hasta sayısı farkın 

fazla olması sebebiyle klinik parametrelerin kıyaslanması kısıtlamaktadır. 
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 
 

• Mekanik tedavi ile birlikte kombine antibiyotik kullanımı günümüzde 

periodontal hastalıkların önlenmesinde etkili bir rol oynamaktadır. 

• Belçika’da çalışmaya dahil edilen hastaların n (10) %50’sinde antibiyotik 

ile ilişkili diyare gözlemlenirken;Türkiye’de dahil edilen 50 hastanın %8’inde diyare 

gözlemlenmiştir 

• Tüm klinik parametrelerde hem diyare gözlenen grupta hem de 

gözlenmeyen grupta, başlangıç parametrelerine göre istatistiksel olarak anlamlı 

derecede (p=0.0001) iyileşme kaydedilmiştir ve iki grup arasında grup farklılık 

tespit edilmemiştir (p>0.05).  

• Başlangıç ve 12.hafta verileri arasındaki farkı gösteren delta 

değerlerinde, diyare olmayan grupta; başlangıç parametrelerine göre PD ve KI’de 

istatistiksel olarak anlamlı derecede daha fazla azalma tespit edilmiştir. 

• Çalışmamızda; iki ülke arasındaki başlangıç klinik parametrelerde 

farklılıklar tespit edilmiştir ve bu farklılık cep derinliği, klinik ataçman seviyesi, 

gingival çekilmede ve sondlamada kanama değerleri arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmuştur. (p=0,042, p=0,000, p=0,000, p=0,000 ) Bu durum Türkiye’de 

çalışmaya dahil edilen hastaların daha ileri kronik periodontitis olduğunu 

göstermektedir.  

• 12 hafta sonuçları analiz edildiğinde ise sadece klinik ataçman seviyesi ve 

gingival çekilme parametrelerinde 2 ülke arasında farklılıklar bulunmuştur. (p=0,000, 

p=0,000) 

• 2 ülke arasındaki hasta sayısı arasındaki farklar çok fazla olduğu için 

çalışmamızda klinik parametrelerin değerlendirilmesini zorlaştırmaktadır. 

• Diyare gelişen hastalarda gözlenen biyoyararlanımın azalması, istenen 

dokulara azalmasına sebep olduğu için istenen etki azalmaktadır 

• Hastaların belirlenen protokolde antibiyotik kullanıp kullanmadığını tam 

olarak denetleyebilmek araştırıcı için çalışmayı zorlaştıran etkenlerdendir. 

• Antibiyotik kullanımının uygun protokol dahilinde yapılmaması 

antibiyotiklere direnç gelişimine neden olabilmektedir. 
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• Çalışmamızın takip süresinin kısa olması sebebiyle ulaşılan klinik 

verilerin doğrulanması için daha fazla sayıda ve daha uzun takibi olan çalışmalara 

ihtiyaç duyulmaktadır. 

• Benzer çalışma protokolünün, antibiyotik kullanımının ve miktarının 

çeşitlilik gösterdiği farklı ülkelerde ve popülasyonlarda daha uzun süreli takip ve 

farklı antibiyotik tipleri ile tekrarlanmasında fayda vardır. 
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