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OzET
Probiyotiklerin periodontal tedavideki yeri

Saghga faydali canli mikroorganizmalar olarak ifade edilen probiyotikler,
uzun yillardir gastrointestinal sistem hastaliklarinin tedavisinde basari ile
kullaniimakta ve immiin sistemi destekleme ve patojen mikroorganiz-
malari baskilama etkilerine dayanilarak son yillarda periodontal saglik ve
tedavi Uizerindeki etkinligi arastirmacilara konu olmaktadir. Bu derlemede
probiyotiklerin periodontal tedavideki yeri ve etkinligi degerlendirilmis-
tir. Periodontoloji alaninda probiyotikler ile ilgili yapilan ¢alismalar heniiz
baslangi¢c asamasindadir. Bununla birlikte periodontal sagligr gelistirme
ve periodontal hastaliklarin tedavisi alanlarinda cesaret verici sonuglar
elde edilmis ve bu sonuglarla daha detayli ve uzun dénem calismalarin
yapilmasi ve tedavi protokolleri icine yerlesebilmesi icin nemli bir temel
olusturulmustur.

Anahtar sozciikler: Mikroorganizma, periodontal hastalik, probiyotik,
tedavi

ABSTRACT
Probiotics in periodontal therapy

Probiotics, defined as live microorganisms which are beneficial for health,
are being used in the treatment of gastrointestinal disorders with success
for many years. In recent years, researchers have sparked interest in the
efficiency of the probiotics in periodontal health and treatment, based
on their effects to support the immune system and suppress pathogenic
microorganisms. The role and activity of probiotics in periodontal therapy
are evaluated in this review. Probiotic research in periodontology is still in
its start up phase. Nevertheless, pioneering results in periodontal health
and periodontal therapy are encouraging, and with these data, a certain
basis for the generation of further exhaustive and long-term studies are
warranted.
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GiRiS

GUnidm{izde diinya niifusunun yaklasik ticte birinde
gorilen mikrobiyal dental plaga (MDP) bagl periodontal
hastaliklar, periodonsiyumu etkileyen kronik bakteriyel
enfeksiyonlardir (1). Periodontal tedavinin temeli, primer
etiyolojik faktor olan MDP icindeki mikroorganizmalarin,
rlnlerinin ve hastalikl sementin dis ylzeyi temizligi ve
kok ylzeyi diizlestirmesi (Scaling and root planing-SRP) ile
dis/kok ylizeyinden mekanik olarak uzaklastiriimasi ve sub-
gingival total mikrobiyal ylikiin azaltiimasina dayanir (2).
Ancak, rekolonizasyon ile mikroorganizmalarin tedavi
oncesi seviyeye yaklasmasi haftalar icerisinde ¢ok kisa bir
sirede gerceklesirken (3), subgingival flora birkac ay iceri-
sinde patojenite kazanmaktadir (4,5). Bu nedenle mekanik
tedaviyle birlikte destek antimikrobiyal ajanlar ve antibiyo-
tikler uzun yillardan beri kullanilmaktadir (6-8). Ancak bu
ajanlarin etkisinin kisa sureli olmasi, yan etkileri ve bakteri-

lerin antibiyotik direnclerinin artmasi nedeniyle (5,9) yir-
minci ylzyilin ortalarinda ve pek ¢ok hastaligin tedavisin-
de etkin olan antibiyotiklerin bulunmasiyla popdilerligini
yitirmis olan probiyotikler tekrar glindeme gelmistir. Giinu-
muzde koruyucu ve tedavi edici amaglarla probiyotigin
destek olarak kullanimi aktif olarak calisilan bir konudur
(10).

Probiyotikler, Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan
“yeterli miktarlarda uygulandiklarinda konaga saglik agisin-
dan fayda saglayan canli mikroorganizmalar” seklinde
tanimlanmistir (11). Genel tipta, akut diyare, Crohn hastalig
gibi sistemik ve enfeksiydz hastaliklarin (12), kardiyovaski-
ler hastaliklarin, Grogenital enfeksiyonlarin, orofaranjiyal
enfeksiyonlarin ve kanserin (13,14) tedavisinde klinik etkin-
likleri gosterilmis ve kullanimlari oldukca yayginlasmistir
(15,16).

Probiyotikler oral kavitede bilimsel olarak ilk kez 1954
yilinda calisilmistir (17). Bircok calisma Streptococcus, Lac-
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tobocillus veya Bifidobacterium icerikli probiyotik trlinleri-
nin tiiketiminin dis ¢lrtkleri (18,19), adiz kokusu (20) ve
Candida albicans enfeksiyonlarinin (21) dahil oldugu oral
enfeksiyonlardan korunmada ve bu enfeksiyonlarin tedavi-
sinde yararl oldugunu desteklemistir. Son yillarda, 6zellik-
le periodontal saglik tzerindeki etkileri arastirnimaktadir
(22-36). Calismalarda, probiyotik mikroorganizma kullani-
mi ile klinik periodontal parametrelerin iyilestigi (22,23,26-
30), periodontopatojen mikroorganizmalarin baskilandigi
(31-36) ve enflamasyonla artig gosteren proenflamatuvar
sitokinlerin azaldigi (27) belirtilmistir. Bu derleme, probiyo-
tik icerikli Grlin tlketiminin periodontal tedavideki roliine
odaklanmigstir.

Periodontal Hastaliklar

MDP’ye bagli periodontal hastaliklar, sadece disetinin
iltihabi reaksiyon gosterdigi gingivitis ya da diseti iltihabr ile
birlikte alveol kemigi ve periodontal ligament yikiminin da
gorildugu periodontitis seklinde goriilebilir (37). Periodon-
titisin gingivitis olarak basladigi distiniilmekle birlikte her
gingivitis hastasinda da periodontitis gelismedigi belirtil-
mektedir (38-40). Bu durum periodontitisin baslamasi ve
ilerlemesi icin patojen mikroorganizmalarin gerekli oldugu-
nu ancak yeterli olmadigini, bireyin immiin ve enflamatuvar
cevabinin da etkili oldugunu gostermektedir (37). Mikroor-
ganizmalar salgiladiklar toksin ve enzimler ile dogal (nons-
pesifik) yollar, konak savunma sistemlerini aktive etmesi
sonucu konada ait cesitli iltihabi mediyatorlerin salgilanma-
si ile de adaptif (spesifik) yolla doku yikimina neden olurlar
(41). Periodontal hastaligin baslamasini, ilerlemesini ve sid-
detini belirleyen asil faktér mikroorganizmalar ile konak
yaniti arasindaki iliskidir (42).

Subgingival plak érneklerinde yaklasik 300 ila 400
bakteri tiiri bulunmustur ve bu sayinin 10-20 trd yikici
periodontal hastaliklarin patogenezinde rol oynar (43).
Periodontal hastalikta mikroorganizmalarin cogunlugu
Gr (-) anaerobik basiller, koklar ve spiroketlerden
olusmaktadir (44). hastaliklarda
Porphyromonas gingivalis, Tannerella forsythia,
Prevotella intermedia, Campylobacter rectus, Eikenella

Periodontal

corrodens, Fusobacterium nucleatum, Aggregatibacter
actinomycetemcomitans, Peptostreptococcus micros,
Treponema ve Eubacterium tirlerinin yiksek diizeylerde
oldugu gorilmustir (45-52).

Periodontal Tedavi

Periodontal tedavinin amaci, iltihabin ortadan kaldiril-
masi, periodontal floranin saghkli hale donustirilmesi,
periodonsiyumda olusan yikimin yeniden yapilandiriimasi
ve hastaligin tekrarinin énlenmesidir (53). Periodontal teda-
vide esas prensip, MDP, distasi ve plak Uriinleri gibi hastali-
da neden olan etkenlerin ortadan kaldirimasidir. Basarili bir
periodontal tedavinin ilk ve zorunlu basamagi olan baslan-
gi¢ periodontal tedavi (BPT), mekanik plak kontroll ve SRP
islemlerini icerir (54,55). SRP ile sondalama derinliginde
(SD) azalma, sondalamada kanama (SK) gorilen bolgelerin
sayisinda azalma, atasman kazanci ve siyah pigmentli ve
spiroket gibi patojenik mikroorganizmalarin sayisinda azal-
ma gorilirken, faydall mikroorganizma olarak degerlendi-
rilen Gr (+) tlrlerin sayisinda artis gorillr (56-64).

BPT'den sonra periodontal dokularin klinik iyilesmesi,
direkt olarak subgingival bélgeden patojenik mikroorga-
nizmalarin uzaklastiriimasiyla iliskilidir (65,66). Ancak, sub-
gingival bolgedeki periodontopatojen mikroorganizmalar,
derin periodontal cep, kdk ylizeyindeki oluk, furkasyon ve
konkavite bolgelerine ulagmanin zorlugundan, SRP sonra-
sinda da kalabilirler (67-77). Ayrica, dis ve kok ylizeyinde
gerceklestirilen mekanik islemlerle oral mukoza, dil, tonsil-
ler ve tiikurlk gibi dis disindaki oral bolgelerde bulunan
periodontopatojen bakteriler uzaklastirilamaz (78-80) ve
subgingival bolgelerde hemen rekolonizasyon gorilir.
Mekanik islemlere destek olarak kullanilan antimikrobiyal
ajanlar periodontopatojenleri baskilamaya yardim eder
(8,9,81). Antimikrobiyal ajanlar; endojen ve eksojen mikro-
organizma kaynakli enfeksiyonlardan korunmada ve bu
enfeksiyonlarin tedavisinde yaygin olarak uzun yillardir kul-
laniilmaktadir ancak etkinliklerinin artirilmasi amaciyla yapi-
lan pek ¢cok arastirmada sagligin cesitli alanlarinda alternatif
antimikrobiyal yaklasimlari denenmekte ve gelistirmekte-
dir. Bu konuda gecmisi ¢ok eskiye dayanan tedavi amacli
faydali canh bakterilerin kullanilmasini iceren yaklasimlar
glinimizde yeniden arastirmalarda 6n plana ¢ikmistir.

Probiyotik Nedir

Yunancada ‘pro’ ve ‘bios’ kelimelerinden tlreyen probi-
yotik terimi “yasam icin” anlamina gelmektedir. Yizyillardir
icerigi ve fonksiyonlari bilinmeden bir¢ok fermente besin
yaygin olarak tiketilmistir. Klasik Roma tarihinde mikroor-
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ganizmalarla fermente besinlerin tedavi edici ajan olarak
kullanildiklart gorilmektedir (82). Pasteur ve Joubert
1877'de (83) bir basilin (muhtemelen Escherichia coli) ortak
kiltirde bulunan sarbon basilinin Gremesini baskilamasiyla
tedavide imit verici oldugunu belirtmislerdir.

Pasteur Enstituisi'nde 20. yuzyihn baslarinda calisan
Nobel 6dilli Ukraynali bakteriyolog Eli Metchnikoff, bazi
bakterilerin pozitif etkilerini bilimsel olarak arastirmistir
(84). Bulgar toplumunda her 1000 kisiden 4'iniin 100 yasin
lUzerinde olmasi, Bulgarlarin yasam sekillerindeki en belir-
gin farklilk olan fazla miktarda fermente Uriin tiketimi ile
iliskilendirilmistir. Probiyotik iceren yogurtlarin tiketimiyle
bagirsakta bulunan toksin treten bakterilerin sayica azaldi-
g1 ve buna bagli olarak konagin émriiniin uzadigi gorl-
mistir (84). Eli Metchnikoff laktik asit Greten Lactobacillus
bulgaricus'un (Bulgar yogurtlarinin iceriginde vardir) pato-
jenik bagirsak florasi ile yer degistirdigini 6ne slirmustir
(84). Bagirsak mikroorganizmalarinin alinan besinlere bagl

Tablo 1: Probiyotiklerin gliniimiize kadar yapilan tanimlari (85)

olmasi nedeniyle viicuttaki floranin modifiye oldugu ve
zararl mikroorganizmalarin faydali mikroorganizmalarla
yer degistirebilecegi belirtilmistir (84). Metchnikoff'un bu
kavrami bakteriyoterapi olarak adlandirilmistir. Glinimiize
kadar yapilan bircok probiyotik tanimlamalari Tablo 1'de
verilmistir (85).

Probiyotik Olarak Kullanilan Mikroorganizmalar

Probiyotik mikroorganizmalar esas olarak laktik asit
bakterileridir. Ancak, farkl cinslere ait bircok mikroorganiz-
ma probiyotik olarak kullanilmaktadir (Tablo 2) (86). Ozellik-
le Lactobacillus ve Bifidobacterium probiyotik mikroorganiz-
malarin basinda gelmektedir (15). Probiyotik mikroorganiz-
malarin saglk tzerine etkileri probiyotik mikroorganizma
turline 6zgudir ve mikroorganizmanin diger tirleri ile
genellenmemelidir (87). Bunun yaninda mayalarin baz tiir-
lerinin de probiyotik 6zellige sahip oldugu gdsterilmistir
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Tablo 2: Probiyotik olarak kullanilan mikroorganizmalar (86)
CiNSs TUR

Lactobacillus L. bulgaricus, L. cellebiosus, L. delbrueckii, L. lactis, L. acidophilus, L. reuteri, L. brevis, L. casei, L. curvatus, L. fermentum,
L. plantarum, L. johsonli, L. rhamnosus, L. helveticus, L. salivarius, L. Gasseri

Bifidobacterium B. adolescentis, B. bifidum, B. breve, B. infantis, B. longum, B. Thermophilum

Bacillus B. subtilis, B. pumilus, B. lentus, B. licheniformis, B. coagulans

Streptococcus S. cremoris, S. thermophilus, S. intermedius, S. lactis, S. Diacetilactis

Bacteroides B. capillus, B. suis, B. ruminicola, B. amylophilus

Pediococcus P. cerevisiae, P. acidilactici, P. Pentosaceus

Propionibacterium P. shermanii, P. Freudenreichii

Leuconostoc L. mesenteroides

Kiifler Aspergillus niger, Aspergillus oryzae

Mayalar Saccharomyces cerevisiae, Candida torulopsis

Tablo 3: Probiyotik mikroorganizmalarin genel 6zellikleri

1. Glvenilir olmalidir, probiyotiklerden hazirlanan preparatlar patojenik olmamali ve toksin tiretmemelidir.

2. Insan viicudunda adezyon ve belli bir siire kolonizasyon gésterebilmelidir.

3. Mide - bagirsak sisteminde probiyotik etkinin olusabilmesi icin kullanilan suslar mide asidine ve safra tuzlarina karsi direncli olmaldir.
Bu durum, 6zellikle agizdan yapilan uygulamalarda mikroorganizmanin canli kalmasi, metabolik aktivitesini devam ettirebilmesi ve

tutunabilmesi acisindan dnemlidir.

4.  Patojenlerle yarismali rekabet sonucunda probiyotik suslarin bagirsak epiteline patojenlerden 6nce tutunabilmesi veya agregasyon

olusturabilmesi gerekmektedir.

Karsinojenik ve patojenik bakterilere antagonist etkili olmaldir.

Antimikrobiyal maddeler tiretmelidir.

Antibiyotiklere direncli olmalidir.

5
6
7. Konakta hastaliklara karsi direncte artis gibi yararl etkileri olusturma yeteneginde olmalidir.
8
9

Minimum etki dozlar bilinmediginden, canli hiicrelerde blyiik miktarda bulunabilmelidir.

10.  Uretim ve depolama sirasinda canliigini ve aktivitelerini koruyabilmelidir.

11.  Gok suslu preparatlarin hazirlanmasina uygun olmalidir

Tablo 4: Probiyotik mikroorganizmalarin etki mekanizmalari

1) Patojen ve zararli bakterilerin sayilarini azaltmak
+ Antimikrobiyal bilesikler Gretmeleri
« Besin elementleri icin rekabet etmeleri
« Kolonizasyon bolgeleri icin rekabet etmeleri

2) Mikrobiyal metabolizmayi (enzimatik aktiviteyi) degistirmek
« Sindirim sistemini tesvik eden enzimlerin tretimi (6rnegin; laktoz)
+ Amonyak, amin veya toksik enzimlerin Gretiminin azalmasi
« Bagirsak duvarinin fonksiyonlarinin iyilestirilmesi

3) Bagisiklik sistemini iyilestirmek
« Antikor diizeyinin artmasi
«» Makrofaj aktivitesinin artmasi

(88). Probiyotiklerin, konaktaki diger mikroorganizmalara
karsi var olan etkileri ile konakta yarar gosterebilmesi igin
belli 6zelliklere sahip olmasi gerekir (Tablo 3) (89,90).

Probiyotik Mikroorganizmalarin Etki Mekanizmalar

Probiyotiklerin etki mekanizmasina yonelik ¢alismalar,
bagirsak florasinin diizensizligiyle ortaya ¢ikan gastrointes-
tinal sistemdeki bozukluklara dayanarak yapilmaya baslan-
mistir (91). Mikrobiyal flora Uizerine bir etki yapabilmek icin
mikroorganizmalarin belli bir metabolizmaya sahip olmala-
r gerekmektedir. Probiyotiklerin etkisi icin ileri strllen 3
mekanizma Tablo 4'de goriilmektedir (91,92).

Probiyotik Mikroorganizmalarin Uygulama Sekilleri
Son yillarda fermente gidalarda kullanilan probiyotik

mikroorganizmalarla ilgili arastirmalar yayginlagmakta ve
tuketicilerin ilgisinin artmasi sonucu farkl Griinler seklinde
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tlketime sunulmaktadir. Bu Griinler probiyotik mikroorga-
nizmalardan birini veya birkacini icerebilir. icerdigi mikroor-
ganizma sayisl arttikca probiyotik olarak kullanim alani da
genislemektedir. Probiyotik mikroorganizmalarin 3 uygula-
ma sekli bulunmaktadir:

1. Fermente st ve siit Grunleri icinde (gunliik siit ve siit
Urdinleri gibi),

2.Gida ve iceceklere konsantre probiyotik bakteri kiiltu-
ri eklenmesiyle (meyve suyu gibi),

3. Probiyotik mikroorganizmalarin canl hiicrelerinden
farmakolojik Uriin hazirlanmasiyla (tablet ve kapsil gibi).

Sutli gida endistrisinde en ¢ok kullanilan probiyotik
turleri Lactobacillus ve Bifidobacterium'dur. Bu uygulama
yollari agiz dokulari ile uzun siireli temasi saglayamasa da
tukurikle kapl ylzeylerde probiyotik adezyonu meydana
gelir, ancak verilis seklinden bagimsiz olarak bagirsaktaki
etkisi de dustiniilerek etkin probiyotik miktarinin en az 10°
CFU olmasi gerektigi bildirilmistir (93,94).

Probiyotiklerin cogunlugunun canl mikroorganizmalar
olmasi ve faydal etkilerinin ortaya ¢ikmasi icin belirli bir
donem kullanilmasi gerekliligi nedeniyle givenilirlik
onemlidir. Probiyotiklerin, 6zellikle Lactobacillus ve
Bifidobacterium, glivenilirligi ortaya konulmustur (95).

Probiyotikler ve Periodontal Hastaliklar

Supra ve subgingival biofilm icindeki bakterilerin perio-
dontal hastaliklarin gelismesinde ana etiyolojik faktor ola-
rak rol oynadiginin ortaya konmasindan bu yana, hastalik-
lardan korunma ve tedavi icin periodontal patojenlerin bas-
kilanmasi ve epitel bariyerin guiclendirilmesi, boylece kisile-
rin enfeksiyonlara yatkinliklarinin azaltilmasi konusuna
odaklanilmistir. Glivenilir olarak kabul edilen probiyotik
mikroorganizmalar, eger biofilm icerisinde kendine yer edi-
nir, patojen mikroroganizmalarin gelisim ve metabolizma-
larini baskilar ise periodontal saglik lehine etki gosterebilir
disuncesi calismalara hiz vermistir (96). Probiyotiklerin
periodontal saghga etki yollari Sekil 1'de gosterilmistir (97).
1954 yilinda laktik asit bakterilerinin agiz mukozasindaki
enflamatuvar enfeksiyonlara yararli etkisinin rapor edilme-
sinden glinimize kadar bu konu ile ilgili yapilmis ¢esitli
laboratuar, hayvan ve insan ¢alismalari mevcuttur (Tablo 5).
Periodontal hastalik izerindeki klinik etkilerini ve tedaviye
katkilarini inceleyen calismalar ise sayica yeterli degildir
(25,98,99).

Teughels ve ark. (25) 2007'de yaptiklari hayvan ¢alisma-
sinda, SRP sonrasi periodontal cebin rekolonizasyonunu, A.
actinomycetemcomitans, P. gingivalis, P. intermedia ve T.
forsythia gibi periodontopatojenlerin tutunmasini baska
mikroorganizmalar ile engelleyerek, periodontal sagliga
uygun sekilde idame ettirilebilecegi 6ne sirmustur. Yaptik-
lari calismada SRP'ye ilave olarak probiyotik mikroorganiz-
malarin cep i¢ine uygulanmasi sonucu subgingival bélgede
periodontopatojenlerin rekolonizasyonu sadece SRP uygu-
lanan gruba gére daha ge¢ olmus, enflamasyonun belirtisi
olarak gosterilen SK'da belirgin bir azalma gézlenmistir.
insanlarda probiyotik uygulamasi sonrasi SK, plak indeks
(Pi) ve gingival indeks (Gi) degerlerinde azalmanin gérildi-
gi diger calismalarda da ortaya konmustur (22,23,26-30).
Krasse ve ark/nin (22) orta siddetteki gingivitis hastalarinda,
Lactobacillus reuteri ve plasebo iceren sakizi 14 giin boyun-
ca tiiketmelerinin gingivitis tedavisine ve plak (izerine etki-
lerini arastirdiklari klinik calismada L. reuteri'nin tikarikteki
miktar da degerlendirilmistir. On dort giin L. reuteri alimi ile
tiikiirlikte L. reuteri kolonizasyonlari gériilmistir. Pi ve gin-
gival enflamasyonu baskilama etkinliginin plasebo grubu-
na gore istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir.
Kang ve ark/nin (30) calismasinda, laktik asit bakterilerinden
Weissella cibaria’'min in vitro ve in vivo olarak biofilm olusu-
munu inhibe ettigi ve Pi'yi istatistiksel olarak anlamli dere-
cede azalttigi rapor edilmistir. Riccia ve ark/nin (26) calisma-
sinda Lactobacillus brevis iceren pastilleri kullanmalari sonu-
cu kronik periodontitisli hastalarda klinik parametrelerdeki
iyilesme ile paralel olarak tiikiiruk nitrit/nitrat, prostaglan-
din E,, interferon-y, matriks metalloproteinaz gibi enflamas-
yonla artig gosteren molekdillerin istatistiksel olarak anlaml
derecede baskilandigi gosterilmistir. Shimauchi ve ark/nin
(23) calismasinda, Lactobacillus salivarius WB21 iceren tab-
letlerin gilinde 3 kez 8 hafta kullaniminin plasebo ile karsi-
lastinlmasi sonucu SD ve SKindeksleri her iki grupta da aza-
lirken, test grubunda sigara icen bireylerdeki azalmanin
plasebo grubuna gore anlamli oldugu gorilmustir. Cals-
mada, periodontal hastalik riski yliksek olan bireylerin, agiz
saghginin gelismesi ve idamesi icin probiyotik tiiketmeleri-
nin faydali olabilecegi ifade edilmistir. Twetman ve ark/nin
(27) orta siddette gingival enflamasyonun gorildigi has-
talar Gzerinde gerceklestirdikleri calismada, L. reuteri ATCC
55730 ve 5289 iceren veya plasebo sakizlarin giinde 2 kez,
10 dakika boyunca, 2 hafta cignenmesi durumunda SK,
DOS hacmi ve proenflamatuvar sitokin diizey degisimleri
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Tablo 5: Periodontoloji alaninda probiyotikler ile ilgili yapilan ¢alismalar
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Kontrol (21) Sadece siyah pigmentli
Ishikawa ~76) Paralel 28 ProbiyotikA (27) L. salivarius Tablet 2x107  Tukurukte bakteri anaerobik rodlarin saysinda
ve ark. (31) ProbiyotikB 28) TI2711" 1108 sayisi probiyotik gruplarda anlamli
4 azalma gorulmastur.
Paralel - R
Cift-kor Plasebo (18) Sakiz/ Probiyotik A grupta gingivitis
Krasse Gingivitis Plasebo- 14 ProbiyotikA (20) L.reuteri 12 Giinde 1x108 Gingivitis skorlar, anlamli olarak azalirken,
ve ark. (22) (59) kontrollii ProbiyotikB 2N L.reuteri 2? 2 kez-14 1x108 P probiyotik A-B gruplarindaki
Randomize 4 giin Pideki azalma anlamlidir.
D Ug grubun da SK, SD ve total
Paralel L salivarius SK' subgingival bakteride anlamli
Matsuoka Periodontitis  Cift-kor Plasgbo (45) TI2711" et 2x10% P, deglgmlgr Sl Sadezge
ProbiyotikA (50) N Tablet 2 — probiyotik A grubunda aktif
ve ark. (100)  (108) Plasebo- S L. salivarius 2x10 Subgingival A AR
. ProbiyotikB (13) ; Tablet R b . tedavi ile P. gingivalis'te
kontrollti TI 2711 mikrobiyolojik laml Ima il livari
degisim anlamli azalma ile L. salivarius
miktarinda artis gosterilmistir.
Probiyotik B grubunda kontrol
. grubuna gore total anaerobik,
Av képedind Subgingival wvah pi i bakteri
V kOpeginde Tedavi yok Saf bakteri mikrobiyolojik slyan pigmentii bakterl ve
yapay . S. salivarius* - 9 o Campylobacter rectus sayisinda
Teughels Split-mouth Kontrol o peletleri/1  1x10 degisim, X P
olusturulmus  ~%_ " . 84 L S. mitis* 5 anlamli bir azalma ile birlikte
ve ark. (25) ; Cift-kor Probiyotik A B kez 1x10° SK, . .
periodontal Probivotik B S. sanguinis /4 kez D ceplerdeki rekolonizasyonda
cepler 4 KA,S bir bakteri engeli oldugu
gosterilmistir. SK'da yine bu
grupta anlamli bir azalma vardir.
D Probiyotik grubunda sigara
Paralel sylitol Gi' kullanan bireylerde, Pi ve
. R . - P, ylitol Sakiz/ ! SD'deki azalma plasebo
Shimauchi Periodontitis  Cift-kor Plasebo (33) L. salivarius - s Pl .
56 L a Glinde 3 6.7x10 grubuna gore anlamliyken, bu
veark.(23)  (66) Plasebo- Probiyotik (33)  WB21*+ SK, . L "
. : kez-8 hafta B . bireylerde tukurik laktoferrin
kontrolli Xylitol Tukaruk laktoferrin, .~ - .
oy diizeyinde de anlamli bir azalma
laktobasil diizeyi
vardir.
2?2:(% Xylitol Subgingival Lactobacil tiiketimi sonucu
Mayanagi o ~ Plasebo (32) L. salivarius Tablet/ o n S - total periodontopatojenik
ve ark. (101) saghikli (66) Er;ﬁ(b;ﬁu X Probiyotik (34)  WB21%+ 8 hafta 2300 dm;lf?oilr)rllyolwlk bakteri sayisinda azalma tespit
o -, Xylitol i3 edilmistir.
Papilla SK,
. interproksimal
Staab Elae:saelzio : Plasebo (18) élijjtrfde [Turesky PI, Elastaz ve metalloproteinaz-3
ve ark. (107) Gingivitis (50) kontrollii 60 Probiyotik (20) L.reuteri® > kez-14 1x108 DOS'taki aktivitesinde etkin oldugu
. X 4 . Polimorfonikleer saptanmistir.
Randomize glin -
elastaz, matriks
metalloproteinaz-3
Pgrale“l K°”tf°' EP(B) Sakiz/ SK indeksinin ve
. Cift-kor Probiyotik - s SK, oo (1A fer]
Twetman Gingivitis Plasebo- 28 AP(14) Lreuteri® Glinde 2 1x10 DOS enflamatuvar proenflamatuvar sitokinlerin
ve ark. (27) (42) kontrollii Probivotik ’ kez (A/P) 1x108 mediatérleri azalmasinda etkin oldugu
Randomize AA(1g) 14 giin gorilmustir
S. mutans,
S. oralis Gargara/ 1109/ i—\(.)anc;;r;g?ycetem— Tukurikteki, dental ve
Zahradnik Periodontitis  Acik etiketli 56  Guvenilirlik (8) 5' uberi; glinde 2 %105 T fors thlensis subgingival plaktaki periodontal
ve ark. (34) (20) calisma 84  Etkinlik (12) ) 8 kez 9 - orsythensis, patojenlerin sayisinda azalma
S. rattus . 1X10 P. intermedia, A
28 gilin P gOralmustar.
P. gingivalis,
C. rectus diizeyleri
Harini ve Paralel Plasebo (15) su Probiyotik icerikli gargaranin
Anegundi Gingivitis Cift-kor 14 Probiyotik (15) Veri yok Gargara Veri yok I, plak birikiminin ve gingival
(28)9 (45) Plasebo- Klorheksidin Veri yok 14 glin Y G enflamasyonun azaltilmasinda
kontrollt (15) Y etkili oldugu gorulmustar.
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Tablo 5: Periodontoloji alaninda probiyotikler ile ilgili yapilan ¢alismalar (devami)
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Cift-kor sut/ Pi, SK ve DOS hacmindeki artis 4.
Slawik Sagilikl (28) Plasebo- 28 Plasebo(11) L. casei Glinde 1 Gl, haftada probiyotik grubunda
ve ark. (106) 9 kontrolli Probiyotik(17)  Shirota® kez- 28 SK, kontrol grubuna gére anlamli
Randomize glin DOS olarak daha azdr.
8. haftada yapilan klinik
degerlendirmelerde gruplar
Cift-kor Tablet/ Pi, arasi herhangi bir farkhlik
Iniesta Gingivitis Plasebo- 56 Plasebo(20) L reuter?® Glinde 1 2%10° Gl, yokken probiyotik grubunda
ve ark.(102) (40) kontrollt Probiyotik(20) . kez- Mikrobiyolojik tiikirik total anaerobik
Randomize 28 gun degisim yukiin 4. haftada, P. gingivalis
miktarinin da 8. haftada anlamli
derecede azaldigi gorulmustur.
12 haftada 2 grupta da tim
klinik parametrelerde anlamh
azalma vardir. Orta ve derin
A SD’lerindeki ve KAS'deki
Paralel Pl, azalmanin test grubunda
. F (0 Plasebo+SRP Pastil/ Gl, anlamli olarak daha fazla oldugu
Kronik Cift-kor - PR PR
Teughels X s (15) o Giinde . SD, gorilmustir. Mikrobiyolojik
Periodontitis  Plasebo- 84 R L. reuteri 1x10 N ) L
ve ark. (99) N Probiyotik+SRP 2 kez- Diseti ¢ekilmesi, kisminda P. gingivalis
(30) kontrollti S —
Randomize (15) 12 hafta SK, seviyesinin sub-supragingival
Mikrobiyal analiz ve tiikiirtk orneklerinde, P.
intermedia seviyesinin tikrik
orneklerinde test grubunda
kontrol grubuna gére anlaml
bir azalma vardir.
Paralel Test grubunda tim klinik
Kronik Cift-kor Tablet/ pi parametrelerde calisma
Vicario X s Plasebo (10) 40 glnde 0 , sonunda istatistiksel olarak
Periodontitis  Plasebo- 30 L L. reuteri 2x10 SK, X iyguenis
ve ark.(29) . Probiyotik (9) 1 kez anlamli bir azalma gériiltirken,
(19) kontrollti - SD A
X 30 gin kontrol grubunda istatistiksel
Randomize

olarak bir fark gortlmemistir.

"Frozen-dry LS 1, Frente Intenational Co., Japan, Tokyo, ?BioGaia AB, Lund, Sweden, *Bacterial mixture, “Wakamate D®; Wakamoto Pharmaceutical Co., Tokyo, Japan, *Yakult®, Homsha Co., Tokyo, Japan,
SProBiora (Oragenics Inc., Alachua, FL, USA), ’Prodentis; Biogaia, Lund, Sweden, ®Probiotic milk drink, Yakult®, °Biogaia, Stockholm, Sweden, °Gum PerioBalance® (Sunstar, Switzerland).

incelenmistir. Tium gruplarda SK diizeyinin ve DOS hacmi-
nin ¢cigneme periyodunda azaldig), ancak sadece probiyotik
kullanan gruplardaki azalmanin istatistiksel olarak anlamh
oldugu goriilmistir. Ayrica glinde 2 tane probiyotik sakiz
kullanan grupta DOS proenflamatuvar sitokinlerden timor
nekroz faktord (TNF)-a ve interlékin (IL)-8 seviyesinde
anlamli derecede azalma oldugu rapor edilmistir. Harini ve
ark/nin (28) saglikli cocuklar tizerinde klorheksidin ve probi-
yotik iceren gargaralarin Pi ve Gi lizerine etkilerinin klinik
olarak arastinldigi kontrollii caismada, Gi'nin probiyotik
gargara kullanan grupta klorheksidin gargara kullanan gru-
ba kiyasla anlamli derecede azaldigi goriilmustdir. Vicario ve
ark/nin (29) baslangig ve orta siddetli 20 kronik periodonti-
tis hastasinin dahil edildigi plasebo kontrollii ¢alismasinda,
L. reuteri Prodentis tabletleri test grubuna glinde bir kez
olmak lizere 30 glin boyunca verilmistir. Baslangicta ve 30.
glinde yapilan Pi, SK ve SD élctimlerinde test grubunda 30.

glinde istatistiksel olarak anlamh azalmalar gorilirken,
kontrol grubunda baslangica kiyasla anlamli bir fark gordl-
memistir.

Probiyotik kullanimini mikrobiyolojik agidan degerlen-
diren calismalara bakildiginda (31-36), Ishikawa ve ark:nin
(31) calismasinin in vitro kisminda, L. salivarius TI 2711'in (LS
1), ortak kiiltlirde 6-12 saat icinde P. gingivalis, P. intermedia
ve Prevotella nigrescens gibi periodontopatojenleri oldiir-
meye basladig, P. gingivalis'i 24 saat icinde tamamen 6ldir-
digu tespit edilmistir. Calismanin klinik kisminda ise 57
bireyin LS 1 iceren tabletleri 4 hafta tiketmeleri sonrasinda,
tlkdirikteki periodontopatojen miktarinin azaldig; total
bakteri, Lactobacillus ve Streptococcus sayisinin dedismedi-
gi, tikarik pH'sinin notralize oldugu gosterilmistir. Koll-
Klais ve ark/nin (32) calismasinda, Lactobacillus tiirlerinin
kompozisyonlarinin periodontal saglikli ve hastalikli birey-
lerde farklihk gosterdidi, laktik asit bakterilerinin kronik
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periodontitis hastalarinda daha az bulundugu ortaya
konulmustur. Ayrica bu calismada, tiim Lactobacillus tirleri
Streptococcus mutans, A. actinomycetemcomitans, P. gingi-
valis ve P. intermedia bakterilerinin bllylimesini baskilayarak
antimikrobiyal etki gostermistir. Stamatova ve ark!nin (33)
in vitro calismasinda Lactobacillus tirlerinin A. actinomyce-
temcomitans ve P. gingivalis gibi periodontopatojenler lize-
rine antimikrobiyal aktiviteleri
actinomycetemcomitans'in Lactobacillus'a en duyarli tir
oldugu gorilmustir. Zahrandnik ve ark/nin (34) pilot calis-
masinda giinde 2 kez 4 hafta probiyotik bakteri iceren gar-
gara tiiketiminin S. mutans ve bazi periodontopatojenler
Uzerine muhtemel etkisi arastiriimistir. Calismaya dahil edi-

incelenmis, A.

len bireylerin geng, saglikli ve sayica yetersiz olmasina rag-
men, probiyotiklerin tlikirikteki dental patojenleri ve sub-
gingival alandaki periodontopatojenleri baskiladigi bulun-
mustur. Zhu ve arknin (35) 2010 yilindaki in vitro calisma-
sinda, L. bulgaricus, Streptococcus thermophilus, Lactobacil-
lus acidophilus ve Bifidobacterium gibi yogurt probiyotik
mikroorganizmalari ile periodontal patojenlerin iliskileri
incelenmistir. Calismada probiyotik mikroorganizmalar ilk
asilandiginda; Bifidobacterium’un P. gingivalis, F. nucleatum,
A. actinomycetemcomitans, Porphyromonas circumdentaria
ve P. nigrescens; L. acidophilus’un P. gingivalis, A. actinomyce-
temcomitans, P. circumdentaria, P. nigrescens ve Peptostrep-
tococcus anaerobius mikroorganizmalarini; L. bulgaricus’un
P. gingivalis, A. actinomycetemcomitans ve P. nigrescens'i; S.
thermophilus'unise P.gingivalis, F. nucleatumve P. nigrescens'i
inhibe ettigi ortaya konulmustur (35). Hojo ve ark’nin (36) in
vitro calismasinda, tiikiriikte Bifidobacterium'un varliginda
P. gingivalis'in blyime faktori olan K vitamini konsantras-
yonunun azaldigi gérilmus ve bu azalmanin P. gingivalis
gelisimini etkileyecegdi sonucuna varilmistir.

Diger taraftan, literatiirde probiyotiklerin klinik etkileri-
nin olmadigini gésteren bazi ¢calismalar da mevcuttur (100-
103). Matsuoka ve ark!nin (100) yaptigi kontrolli klinik ¢alis-
masinda klinik parametrelerde farklilik bulunmamasina
ragmen LS 1 tiiketiminin test grubunda 12. haftada P. gingi-
valis sayisinda istatistiksel olarak anlamli bir azalma ile bir-
likte LS 1 miktarinda anlamli bir artig gosterilmistir. Sonug
olarak, LS 1'in subgingival alana gecerek P. gingivalis'e etki
ettigi vurgulanmistir. Mayanagi ve ark/nin (101) sistemik
olarak saglikl periodontitis hastalarinda gerceklestirdikleri
kontrollu klinik calismada, L. salivarius WB21 iceren veya
icermeyen tabletler 8 hafta boyunca kullaniimistir. Klinik

parametrelerde farkhlik goriilmemis ancak, baslangic, 4. ve
8. hafta alinan subgingival mikrobiyolojik 6rnek sonuclarin-
da 4. haftada test grubunda P. gingivalis, F. nucleatum, A.
actinomycetemcomitans, T. denticola ve T. forsythia sayisinda
anlamli azalma gorilmastir. Iniesta ve ark. (102) tarafindan
gingivitis hastalarinda gerceklestirilen calismada, ilk 4 hafta
standardize edilen adiz hijyeni uygulamasi sonrasi L. reuteri
iceren veya plasebo tabletlerin 28 giin tiiketiminin ardin-
dan ve 8. haftada yapilan klinik degerlendirmelerde gruplar
arasi herhangi bir farklilik yokken tukiiriik test grubunda
total anaerobik yiikiin 4. haftada, P. gingivalis miktarininda
8. haftada anlamli derecede azaldigi gorilmistir. Halls-
trom ve ark. (103) 2013 yilindaki deneysel gingivitis ¢alis-
masinda L. reuteri icerikli pastilin glinliik kullaniminin klinik
periodontal parametrelerin yaninda DOS hacmi, enflama-
tuvar markerlar ve supragingival MDP'deki periodontopa-
tojenler lizerine etkisi degerlendirilmistir. Test ve kontrol
grubunda lokal plak birikimi tespit edilmis olsa da DOS hac-
mindeki artis sadece kontrol grubunda istatistiksel olarak
anlamlidir. Kontrol ve test gruplar enflamatuvar marker ve
supragingival MDP’'deki periodontopatojenler acisindan
karsilastirildiginda benzer bulgular elde edildiginden, pro-
biyotik icerikli pastilin giinlik kullaniminin plak birikimi,
enflamatuvar reaksiyon ve biofilmin yapisi tizerine anlamli
bir etkisi olmadigi sonucuna varilmistir.

Rus bilim adamlarinin, periodontal hastaliklarin tedavi-
sinde probiyotik kullanimina yonelik yaptiklari calismalarin
birinde, gingivitis ve cesitli siddetteki periodontitis hastala-
rinda probiyotik iceren ‘Bifidobacterin’ ve ‘Acilact’ adindaki
tabletler ile kontrol grubunda tantum verde tablet kullanil-
masi sonucu mikrofloranin normale dénmesinde probiyo-
tiklerin etkili oldugu vurgulanmistir (104). Diger bir calisma-
da L. casei iceren periodontal pat, kronik generalize perio-
dontitis hastalarina tedavi ile kombine olarak uygulandigin-
da periodontal ceplerdeki periodontopatojenlerin ve C.
albicans sayisinin nemli miktarda azaldigi ve bu azalmanin
da 10-12 hafta siiresince devam ettigi gorilmstir (105).

Probiyotikler ve periodontal saglik izerine yapilan calis-
malarin ¢cogu saglikli veya (deneysel) gingivitisli bireylerde
veya yerlesmis biofilme sahip olan hastalarda gerceklestiril-
mistir (98,99,106,107). Biofilm zarar gordigiinde antibiyo-
tiklerin daha etkili oldugu bilinmektedir (108). Buradan yola
cikarak probiyotik uygulamasi 6ncesi biofilm yapisinin
bozulma gerekliligi diistinilmektedir (99). Bugiine kadar
periodontitis hastalarinda SRP sonrasi probiyotik kullanimi-
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niiceren literatur bilgilerimiz dahilinde iki calisma mevcut-
tur (98,99). Vivekananda ve ark.nin (98) kronik periodontitis
hastalarinda gergeklestirdigi split-mouth calismasinda L.
reuteri iceren Prodentis pastilleri SRP ile birlikte kullaniimis-
tir. Hasta gruplarindan bir tanesi, plasebo altinda SRP uygu-
lanan ve uygulanmayan islemleri icerir. Diger grup ise, pro-
biyotik ile SRP beraber ve tek basina probiyotik kullanimi
degerlendirilmistir. SRP ile probiyotik pastilin birlikte kulla-
nildigi grupta diger gruplara gére Pi, Gi, SK ve SD gibi peri-
odontal klinik parametrelerde anlamli azalmalarla birlikte
anlamli atasman kazanci gorilmdistir. Tim probiyotik
gruplarinda A. actinomycetemcomitans, P. gingivalis ve P.
intermedia diizeyleri azalmistir. Calismada L. reuteri Proden-
tis pastillerinin; plak inhibisyonu, antienflamatuvar ve anti-
mikrobiyal etkileri vurgulanarak periodontal tedavilere ek
olarak kullanilabilecegi sonucuna varilmistir. Teughels ve
ark/nin (99) 2013 yilindaki calismasinda ise test grubundaki
15 hasta SRP ile birlikte L. reuteri iceren pastilleri, kontrol
grubundaki 15 hasta ise SRP ile birlikte plasebo pastilleri 12
hafta boyunca glinde 2 kez tliketmislerdir. On iki hafta
sonunda yapilan degerlendirmelerde her 2 grupta da tim
klinik parametrelerde anlamli azalma oldugu saptanmistir.
Ancak, 12 hafta sonunda orta ve derin SD’ne sahip ceplerde
azalmanin ve atasman kazancinin probiyotik kullanan grup-
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ta anlaml olarak daha fazla oldugu gorilmustir. Calisma-
nin mikrobiyolojik kisminda 12 hafta sonunda probiyotik
grubunda kontrol grubuna goére P. gingivalis seviyesinin
subgingival, supragingival ve tiikiiriik drneklerinde, P. inter-
media seviyesinin tukirik 6rneklerinde anlamli azalma
gosterdigi gortlmustur. SRP sonrasi probiyotik kullanimini
iceren bu 2 calismada Lactobacillus tirleri kullaniimis ve
yetiskin periodontitis hastalarinda SRP sonrasi probiyotik
kullaniminin klinik ve mikrobiyolojik sonuclar gelistirebile-
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