54952

EGE UNIVERSITESI
REKTORLUGU
SAGLIK BiLIMLERI ENSTITUSU

HASTALIKLI VE SAGLIKLI DIiSETINE SAHIP
BIREYLERIN DIiSETI SIVISINDAKI

ASPARTAT AMINOTRANSFERAZ,

ASIT, ALKALEN FOSFATAZ SEVIYELERININ
KARSILIKLI OLARAK INCELENMESI

Periodontoloji (Digshekimligi) Programi

DOKTORA TEZi

Dishekimi: Giilnur KUMRU

1ZMIR-1996



ONSOZ

GunUmiz periodontolojisinde periodontal hastaliklara kargt olan
yaklagim, olugsmus bir hastaliin semptomatik tedavisinden ¢ok hastaligin
nedenlerinin aragtiriimasina yénelmistir. Hedef, digin kaybi ile ortaya ¢ikan
sonuglardan bireyleri korumaktir.

Bu konuya agiklk getirmek amaci ile yapilan aragtirmalardan biri olan
calismamin sonuglarinin, erken hastalik aktivitesine yoénelik géruglere

katkida bulunacagi kanisindayim.

Bornova, IZMIR 1996 Dt. Gulnur KUMRU
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GIRIS VE AMAC

Periodontal hastaliklarin teghis ve tayini, periodontolojide en kritik ve
celiskili konu olmaya devam etmektedir. Onceki hastalifi, mevcut hastalik
aktivitesinden ayirt edebilecek teknikler olmaksizin, tedaviye olan cevabi ya
da hastaligin spesifik nedenlerini dogru olarak saptamak mumkan
olamayacagi igin bu konu bilimsel agidan blytk énem tagimaktadir.

Gegmisgte periodontolojide ilgi, periodontal hastaliklarin teshisi ve
tedavisine ytnelmisti. Son yillarda ise, periodontal hastalia karsi olan
duyarlilik énem kazanmaya baslamis ve arastirmalar, periodontal yikimi

erken teghis edebilen indikatérler Gzerinde yogunlagmistir.

Periodontal hastaliklar genel olarak, periodonsiyumu etkileyen
patolojik olaylar olarak tanimlanabilir ve ginimulzde hala, toplumlarda en

stk gbézlenen hastaliklardan biri olmaya devam etmektedir.

Periodontal hastaliklar, etiyolojisi, patogenezi, mikrobiyolojisi ve klinik
goéranuma farkhi  birgok formda ortaya ¢ikabilmektedir. Geleneksel teghis ve
tedavi gereksinimi, alveoler kemik kaybinin radyografik degerlendirmesi,
hastalijin baglama yagini igeren medikal ve dental anamnez, cep derinligi,
atagsman kaybi 6lgimlerine, enflamasyon derecesi, mikrobiyel depozitler ve

eksuda varligina dayanilarak yapiimaktadir.

Onceleri, periodontal doku yikimi basladiginda, bu yikim digin
kaybina kadar, strekli ve dogrusal olarak ilerledidi distntlmekte ve ayrica
periodontal cep varlidi, aktif doku yikimi ile esdeger olarak kabul edilmigti.
Bu gbruse dayanilarak, ginumizde kullaniimakta olan cerrahi ydntemler
geligtiriimis ve cep derinliginin 0 'a indiriimesi de basarinin bir gdstergesi
sayllmistir. Ancak, yikimin strekli ve dogrusal tarzda ilerlemedigi, aksine



seyrek ve episodik tarzda oldudu, aktif ve bunu izleyen sessiz dénemlerle
devam ettigi ve herhangi bir zaman noktasinda, bir cebin aktif veya inaktif
olabilecegi artik bilinmektedir.

Teghis i¢in kullanilan klinik &lcimler, gegmiste olusan yikimi
degerlendirebilmektedir, ancak aktif yikim olan bolgeleri teshis
edememektedir. GUnimuz periodontolojisinde temel problem hastali§in aktif
ve inaktif oldugu periodontal bélgeleri ayirt edebilecek teghis metodlarinin
bulunmamasidir. Bu nedenle, periodontal hastalia duyarl olan bireyleri ve
hastaligin aktif oldugu dénemleri saptayabilecek testler, teshis ve tedavinin
belirlenmesinde deger tasiyacaktir.

Son yillarda periodontal hastaliklarin patogenezine dayal
deg@erlendirmeler énem kazanmistir. Periodontal hastaliklar,
mikroorganizmalar ile konakg! arasindaki etkilesimler sonucu olustugu igin,
bu iligkinin kompleks hususlari erken teshis igin degerlendiriimektedir.
Peridontal doku yikiminin patogenezinde herbiri periodonsiyumun saglik ve
hastalik durumuna iligkin bilgi veren gesitli konak cevabi elemaniar bir dizi
aktivasyona ugrarlar. Digeti sivisi da, yikim olayinda yer alan elemanlarin
aktive oldudu asil gevreyi olusturur. Bu nedenle diseti sivisinin analizi,
periodontal hastali§in erken teshisinde en umut verici yaklagimlardan biridir.

Tipta, belirgin klinik semptomlar ortaya ¢ikmadan dnce, bazi lokalize
enflamatuar lezyonlarin teghisine yardimci olmak igin klinik enzimolojiden
yararlaniimaktadir. Periodontal enfeksiyonlara karsi verilen konak cevaplari
sirasinda da, stromal, epitel ve enflamatuar hicrelerden bircok enzim Uretilip
agi§a cikartilir. Digeti sivisinda bu enzimlerin incelenmesi, patogenezin
anlagilmasina ve erken teshise yonelik testlerin geligtiriimesine yardimci
olacaktir. Doku yikiminin glvenilir biyokimyasal bir markirinin, mevcut olan
teghis yontemlerine yardimci olmasi istenir. Aspartat aminotransferaz (AST)
ve Alkalen fosfataz (ALP), bu ttr markirlar igin uygun adaylardir.

Doku zararin takiben, AST zarar géren ve 6len hicrelerden
ekstraselliler siviya salinir ve serum, gozyasi ve diseti sivisinda



saptanabilir.Bu enzimden, yillardir kalp ve karaciger hastaliklarindaki
enflamatuar lezyonlarin ve ayrica serebrospinal ve snovial sivilardaki
AST'den de beyin ve eklemlerdeki lezyonlarin teghisi igin yararlaniimaktadir.

ALP ise, diseti olugu ve periodonsiyumdaki birgok hicre tarafindan
Uretilen membrana bagh bir glikoproteindir. Enzimin asil kaynaklari, polimorf
ndveli l6kosit, bakteriler, osteoblastlar ve fibroblastlardir. Kemik
metabolizmas! ile ilgili bir enzim olan ALP'In serum seviyeleri, kemik
formasyonunun arttiyi durumlarda, hepatobilier hastaliklarda ve hamilelikte
artig gdsterir.

Periodonsiyumdaki katabolik aktivite ile ilgili olan bu digeti sivisi
elemanlarinin izlenmesi, atasman kaybt i¢in risk tasiyan hastalarin gergek
hastalik durumunun saptanmasinda énem tasiyacaktir.

Calismamizda , etiyolojileri ve klinik gérantmleri birbirinden farkli olan
Erken Yerlesen Periodontitis ve Erigkin Periodontitis'li hasta gruplar ile
saglikli kontrol grubu arasinda enzim aktiviteleri yéntunden farkhliklarin olup
olmadidi ve hastaliklarin ayirici teshisinde bu aktivitenin karakteristik veya
semptomatik deger taglyip tagimadigi aragtirdmistir.

Periodontal hastalik aktivitesinde bu enzimlerin dnceden tahmin
degerlerinin izlenmesi amaci ile, ¢alismamizda ayrica, tedavi ile izlenen bir
grup erken yerlegsen periodontitis ve erigkin periodontitisli bireyde, tedavi
sonrasi seanslarda markirlarin analizi ile tasidiklan klinik ve terapétik
dneminin ortaya konmasi amaglanmgtir.



GENEL BILGILER

Periodontal hastaliklar, digler Gzerinde biriken ve gevre yumusak
dokulan enfekte eden bakteriler tarafindan baslatilan bir grup enflamatuar
hastaliktan olusur®.Bu hastaliklar genel olarak, gingival dokulari
ilgilendiren  gingivitisler ve periodonsiyumun yikimint da igeren

periodontitisler olarak siniflandiriliriar®®,

Gingivitis, disi cevreleyen yumusak dokular etkileyen enflamatuar bir
olaydir. Bu iltihabi olay, alveol kemigi, periodontal ligament ve sementi
etkilemez. Gingivitisin primer etiyolojik etkeni, mikrobiyel plaktir. Klinik olarak
eritem, kanama, 6dem ve gingival hassasiyet belirtileri vardir. Gingivitis

reversibldir, plak kontrold saglandiginda tim bu belirtiler geriye déner
(22,44,137,159,166)

Gingivitis yillarca persiste kalabilir ya da periodontitise déntsebilir.
Periodontal yikimin basiangici, gingivitisin periodontitise déntstugt andir.
Lokalize Juvenil Periodontitis diginda, periodontitis daima gingivitisi izler,

ancak tim gingivitis lezyonlari daima periodontitise ilerlemez®.

Periodontitis, gingival birimi (gingiva ve alveoler mukoza) iceren ve
periodontal ligament, alveol kemidi ve semente yayilan inflamasyon olarak

tanimlanir. Periodontitiste klinik atagsman ve radyografik kemik kaybi vardir
(44,137,159,166)

Bu periodontal hastaliklar, farkh farkl kisilerde ve farkli bdlgelerde
cesitli hizlarla ilerler. Periodontitis &yktstne sahip diglerde hastaligin
ilerleyigi, 6ykt bulunmayan dislere gére daha hizli olur. Tedavi gérmemis,
tedavi géren ya da kontrol tedavisinde olan hastalarda, farkli yas gruplarinda
hastaliin ilerleme hizinin farkli oldugu bildirilmigtir. Agizda lokalize
bélgelerde ve populasyonun kdgUk bir béliminde hastalik daha hizh



ilerleyebilir. Bu bireylerde optimal tedaviyi segmek igin, spesifik risk

faktorlerini tayin etmek gereklidir®™,

PERIDONTAL HASTALIKLARIIY EPIDEMIYOLOJISI

Insandaki periodontal hastaligin etiyolojisi ve gelisimine iliskin
bilgilerimiz, temel olarak, klinikk denemelerden ve epidemiyolojik

19 Léenin calismasi™™, mikrobiyel plagin

galismalardan saglanmistir
gingivitisin baglamasinda ve gelismesinde major etiyolojik faktér oldugunu
gOstermistir. 1960 h yillarda kabul goéren periodontal hastalik modelinde,
gingivitisin zamanla periodontitise dénUstigu ve tedavi edilmeyen
periodontitisin de devamli periodonsiyumun yikimina ve sonu¢ olarak da
disin kaybina yol actigi gériisil benimsenmigti®™2, Gingivitisin prevalansi ve
siddeti ile erigkin periodontitisin baslamasi arasindaki iliski yakin zamanda
yeniden gozden gegiriimis®" ve tum gingivitis lezyonlarinin periodontitise
ilerlemedigi ancak periodontitisin bazi noktalarda gingivitisi izledidi géragtne
variimistir®'%), Periodontitise déntgen gingival lezyonlarin orani su anda
bilinmemektedir, fakat olduk¢a az olmasi olasidir.Bu déntstime sebep olan

faktérler tam olarak anlagiimamigtir(15:20:107.131)

Onemli degisime ugrayan inaniglardan bir digeri de, bireylerin
periodontal hastaliga olan duyarliligidir.1960'h yiliarin sonlarinda elde edilen
ve siddetli hastaliin yaygin oldugunu gotsteren veriler, 6lgumlerin
gegerliliginin zayif olmasi nedeni ile stpheli kabul edilmistir®.Yakin
zamanda elde edilen epidemiyolojik bulgular, adiz bakiminin zayif,
gingivitisin giddetli ve profesyonel tedavinin sinirli oldugu durumlarda bile,
yaygin ve yikici periodontitisin erigkin toplumlarda seyrek oldugunu
g6stermektedir’®'%1%®) Ozellikle, agiz bakimi zayif oldugunda her bireyin
ileri periodontal hastaliga duyarli oldugu gérist kabul edilemez®®. Tedavi
edilmemis periodontal hastalik tagiyan farkli toplumlarda yapilan uzun sureli
caligmalardan elde edilen bulgulara gére, her yil her dis ylUzeyinde gérilen
periodontal atasman kaybi 0,1mm 'dir®®. Periodontal hastaligin ilerleme hizi
ise, hastalii tasiyan bireyler arasinda oldukga degisiklik



e(60,98,1 03)

gbstermekt ve populasyonun yaklasik %7-15'1 siddetli ve yaygin

periodontitisten etkilenmektedir®'%?,

Sonug olarak, onceki inanigin aksine az sayidaki bireyde ileri
periodontal yikim gérultrken, hafif gingivitis ile hafif ve orta siddetteki
periodontitis ise daha yaygin olarak gézlenmektedir. Cogu erigkin bireyde bir
miktar atagsman kaybi varligina karsin, bu bireylerde fonksiyonel dentisyonun

korunabildigi gérilmektedir®®.

Kisa ve uzun sureli galismalarin sonuglari, erigkin periodontitis
prevalansinin yasin artimina paralel olarak arttidini gdstermigtir. Tedavi
edilmeyen periodontal hastali§in uzun sureli takibi, birey yaslandik¢a daha
fazla periodonsiyum yikiminin oldugunu desteklemektedir!%+195198)

Yagli bireylerin periodontitise duyarli oldugu konsepti revizyona
ugramistir. GUnUumulzde, yas ne olursa olsun dustk periodontal hastalik
degerleri, mukemmel agiz bakimi ile disin retansiyonu arasinda iligki
oldugunu gbésteren bulgular vardir'®. Sonug olarak, periodontitisin yag ile
iligkili oldugu gorilse de periodontitis yaglanmanin dogal bir sonucu
degildir('&>%8),

Destekleyici bulgular sinirli ve bunlarin niteligi stpheli olsa da,
énceleri periodontal hastaliin erigkinlerde dis kaybinin temel nedeni
olduguna inanilmakta idi. Birgok Ulkeden elde edilen son veriler periodontal
hastalifin gercekte tim yaslarda gekimlerin ¢ok azindan sorumlu oldugunu

g6stermektedir(®18103),

PERIODONTAL HASTALIKLARIY PATOGENEZI

Periodontal hastaligin patogenezi tamamen anlagiimamis olmakia
beraber, periodontal hastaliyin baslamasinda ve ilerlemesinde, konak
savunma mekanizmalari ile etiyolojik ajanlar arasindaki etkilesimlerin 6nemli
determinantlar oldugu ve dental plakta bulunan mikroorganizmalar ve
Grtnlerinin de periodontal hastaliklardan sorumlu primer etiyolojik ajanlar
oldugunu gésteren cok sayida bulgu vardirt'®. Sonug olarak, periodontal
hastaliyin birgok formu temelde mikrobiyel koékenlidir. Bunlarin Kklinik



gbérinima ise periodontal flora ile konagin karsihkli iliskisine baglidir. Bu
konakgi-parazit iligkisinin yapisi her birey icin 6zeldir ve her bireyin dogum
6éncesi ve dogumdan itibaren kendi gevresi ile nasil temas halinde olduguna
baghidir®,

Yeni doganin, ilk kez septik ¢cevreden korunmasinda , annesinden
aldigi pasif bagisiklik oldukga 6nemli rol oynar. Yeni doganin mikéz
membranlari ve cildi UOzerinde Kkolonize olan vyerlesik mikrofloranin
kompozisyonunu pasif immunite kontrol edert®'®  QOral mikroflora,
dogumdan hemen sonra olusur ve yeni doganin digsiz ¢evresine adapte
olur"®®. Lehnere gore®, anneden alinan pasif immunite oral kavitenin
erken kolonizasyonunu etkileyebilir. Yeni kazanilan mikroflora gen¢ bir
infaktin sahip oldugu aktif immunitenin bazi ézelliklerini saptar.

Yeni dogan, oral mikrofloraya karsi aktif bir cevap vermeye
basladijinda konak ile bakteriler arasinda dinamik bir denge kurulmaya
baglar. Konak dokular ile uyum iginde olan kazanilmigs endojen oral
mikroflora gelistiinde bu denge de saglanmis olur. Bdylece ¢ocuk
adolesans ve de daha sonra yetiskin haline gelirken, cesitli feed-back
mekanizmalari immun sistem ve mikrofloranin birbirleri Gzerinde kontrol edici
etki gdstermelerine izin verir ve bdylelikle de herhangi bir zaman noktasinda
her bireyde etkili olan konakg! parazit etkilesimlerinin yapisini saptar. Cogu
bireyler i¢in bu etkilesimler yillar igerisinde optimal saglik ile uyumlu olan bir
dengenin kurulmasi ile sonuglanr®1901%2)

Periodontal dokularin saghgi, minimal doku yikimi ve zarar géren
yapilarin tamiri ile uyumlu olan bir konakgi-parazit dengesinin kurulmasi
sayesinde stabil bir durumda korunur. Bu dengedeki degisiklikler, konagin
direncini azaltan lokal veya sistemik degisiklikler sonucunda veya
periodontal mikrofloranin virlansini arttiran kalitatif ve kantitatif degisiklikler

%2 Yani, periodontal hastaliklani da kapsayan

sonucunda  gérulurt
enfeksiyon hastaliklari konagin immunitesi ile mikroorganizmalar arasindaki
dengesizligin sonucudur. Mikrobiyel virtlans konak savunmasini agmadigi

durumda birey sagliklidir. Ancak eger mikrobiyel virGlans yUksek ise, yani



patojen mikroorganizmalar s6z konusu ise konak savunmalari agilabilir ve

periodontal hastalik olusur’®.

Sonug olarak patojenin varli§l, hastaigin ortaya g¢ikmasi igin
gereklidir, fakat yeterli degildir. Dekstrtktif periodontal hastaligin baglamasi,
ilerlemesi ve hafiflemesinde rol oynayan difer faktérler, konadin patojene
olan duyarlihgi, patojenin yeterli miktarda bulunusu ve faydah turlerin
bulunmamasi ya da az miktarda bulunmasidir'®”.

Bakteriler periodontal hastalia, toksinleri, enzimleri ve ya toksik
metabolik son Urtnleri ile konak dokulara direkt zarar vererek ya da indirekt

olarak konak aracili cevaplari baglatarak katkida bulunabilir’19%168),

GUnimulzde oral kavitede 300'den fazla bakteri turt tanimlanmig
olmasina karsin, bunlarin sadece %5'inin periodontitis ile gtgla iliski oldugu
dustnulmektedir’®.  Porphyromonas gingivalis, Bacteroides forsythus,
Provotella intermedia ve Wolinella recta'nin, erigkin periodontitis vakalarinin
cogunda temel etiyolojik  organizmalar  oldudu, Actinobacillus
actinomycetemcomitans'in lokalize juvenil periodontitiste, Capnocytophaga
tarlerinin puberte gingivitis'inde ve spiroketlerin de akut nekrotizan Ulseratif

gingivitiste hakim oldugu bilinmektedir®’:'®®,

Fiziksel travma, bakteriler, antijen-antikor etkilesimleri ve termal
degisiklikler gibi stimuluslarla baglatilan enflamatuar olaylarin sebep oldugu
konak cevaplari bir yandan konadi enfeksiyonlara kargi korurken, diger
yandan da periodontal hastalik olarak bildigimiz lokal doku zararina yol
acar®'™" Mikroorganizmalarin  dis-diseti sinirinda  birikimi  sonucu
enflamatuar olaylar baglar. Antikorlarin, bakterilerin bu ylzeylere ilk
tutunmas! ve sonradan kolonize olmasini énleme potansiyeli, in vitro
calismalarda saptanmistir. Antikorlarin, &ézellikle de mukozal antikorlarin
(slgA), periodontopatojen organizmalarin kolonizasyonunu engelledigi
bilinmemektedir. Ancak, g¢esitli arastirmalarda, periodontal hastaligi bulunan
bireylerin tukrigundeki IgA seviyesi ylksek bulunmusgtur. Antikorlarn,
bakterilerin birbirleri ile olan iligkilerini inhibe edebildigini g&sterilmistir; bu,



subgingival  bélgenin  periodontopatojen  organizmalar  tarafindan
kolonizasyonunda énem tasir. Antikorlarin, kolonizasyon tzerindeki etkilerini
tam olarak degerlendirmek igin, atagsman ile ilgili olan diger ytzey
kompanentlerine; pili, fimbria veya kapsul elemanlarina ait antikorlarin da
incelenmesi gereklidir. Organizma kolonize olduktan sonra, uygun isi,
oksidasyon-rediksiyon potansiyeli, pH ve beslenme kosullar ile gogalir.

Immun cevaplarin bu faktérler tzerindeki rolt ile ilgili bilgi yoktur®,

Epitel 6rtust gibi dogal bariyerler, gugla patojenlerin konak dokulara

girisini  6nlemede  Gnemli  rol  oynar®"'%

Diseti  olugunda,
mikroorganizmalarin kolonize olmas! Uzerine, bu bariyer asilir ve
organizmalarin drtnleri sulkuler epitele penetre olarak!"'®, burada plazma
faktorleri ile kargilagmalari sonucu kompleman yolunun hizla aktivasyonu
gerceklesirt'®'8199 By karsilasma sonucunda enflamatuar olaylar baglar.
Eger kompleman patojeni kontrol altina almada basarisiz olursa konak
savunmasi nétrofillere déner''®"'? Periodontal hastalik gibi bakteriyel
enfeksiyonlarla ilgili olan dogal bagdisiklida bir érnek, nétrofillerin enfeksiyon
bélgesine olan gégleridir. Enfeksiyona kargl olan bu dogal dirence dogal
badisiklik denir ve patojenlerle temasi takiben hemen aktive edilir. Spesifik
bagisikhigin etkili olabilmesi ise gunler ve haftalar surer®. Nétrofiller, digeti
olugu igerisinde periodontal bakterilerin kontrol altina alinmasinda, ilk

hticresel konak savunma mekanizmasini olustururlar'®,

Direkt olarak bakteriler tarafindan veya kompleman yolu ile stimile
edilen makrofajlar, IL-1, TNF ve notrofil kemotaktik faktér agida gikarirlar. Bu
faktérier, kan damarlan igerisine difftize olur ve vaskuler endotel hlcrelerini
stimille ederek, endotel hlcresinin ylUzeyinde adezyon molekullerinin
(ELAM, ICAM-!, ICAM-2) agida cikisini sadlarlar™. Bu sirada, nétrofiller
kuresel sekillerini kaybederek damar duvarina siralanirlar. N6trofil ylzeyinde
bulunan selektin denilen reseptérler, ilk nétrofil-endotel kontagindan ve
hucrelerin, endotel hlicresi Uzerinde dolagmasindan sorumludur. Nétrofilin
endotel hulcresine olan siki yapigmasi ve nétrofil gbgl ise integrinler

(116)

tarafindan gergeklesir'’ . Bu adezyon moleklllerinin agida c¢ikigindan,



Lékotrien B4, TNFalfa ve kompleman aktivasyon Grinleri (C5a) sorumludur.
Nétrofil Gzerinde 3 farkli integrin reseptéra bulunur. Bunlar, LFA-1, Mac-1 ve
p150,95'dir® 18132 Notrofil yuzey adezini olan LFA-1, vaskuler endotelin
ICAM'larina baglanir. Daha sonra nétrofiller, vaskuler endoteli ve
subendotelial ekstrasellUler matriksi gegerek enfeksiyon bdlgesine gé¢ eder.
Bu kemotaksi olayi, makrofaj kdkenli kemotaktik faktér, C5a, bakterilerin
Grettigi formil peptidler ve l6kotrien B4 denilen kemotaksinlerle
gergeklesir'®?. Bu sirada vaskuler permeabilite artar ve tim kan elemanlari
baj dokusu igerisine sizar, kompleman ve pihtilagma yolunun tim
elemanlari, plazmin, kinin ve dijer plazma proteazlar bdlgeye tasinir.
Kemotaksinler tarafindan aktive edilen nétrofiller, opsonize olan bakterileri
icine alir ve hiicre igerisinde bakterinin &lduriimesi gergeklestirilir®.
Boylece, ilk kolonizasyon bélgesinde; komplemana bagh sitolizis,
kompleman-antikor aracili sitolizis, tek bagina veya opsonik faktérlerle
(antikor ve kompleman) beraber c¢alisan fagositlerin faaliyeti ile
mikroorganizmalar sldarilir®?,

Enflamasyonun bu en erken safhasinda (inisiyal lezyon), vaskuler
sizintinin artigt ve PNL birikimi, doku &demi ve perivaskuler kollagen
fibrillerin yikimina yol agar. Kollagen yikimi, PNL'lerden acgiga c¢ikan
lizozomal proteazlar tarafindan gergeklesir. Dokularda, bakteriler bu safhada
seyrek oldugu igin bakteri kollagenazinin bu yikima katilmasi olasi
degildir'®?,

Tim bu olaylar plak bakterilerinin komponentleri baglatsa da,
enflamasyonun mediatérleri yani; sitokinler, aragidonik asit metabolitleri,
kompleman ve diJer plazma proteazlari olayr devam ettirir ve
siddetlendirir®®?.

Patojenler elimine edildijinde enflamasyonun rezolusyonu
gerceklesir™. Eger nétrofiller patojeni kontrol altina almada basarisiz
olursa, bag dokusu igerisine infiltre olan monositler birikir ve doku
makrofajlarina déntgtr. Bu htcreler, ya antijeni tamamen sindirir yada
kismen sindirdikleri antijeni MHC kompleksleri araciligi ile lenfositlere
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sunarlar’''®, Lenfosit ve makrofajlar birikmeye basladiginda (erken lezyon),
fibroblastlarin hiicreler tarafindan lizisi gergeklesir, bu da kollagen fibrillerin
rejenerasyonunu engeller. Bu sitotoksik aktivite, T lenfositlerinin antijenik
uyariimasinin sonucudur. Lenfositler, fibroblastlar i¢in sitotoksik olan g¢esitli
lenfokinler Uretirler. Bazi bakteriler, direkt olarak fibroblast inhibisyonu
yapabilir'®, Diseti bag dokusunun %15'ini kaplayan infitrattaki kollagenin
%60-70'i yikima ugramistir. Klinik gingivitisin baglamasindan 6-12 gtn sonra
diseti sivisi akigi ve I6kosit gégi maksimum seviyeye ulasmistir'’®.
Enflamasyonun daha sonraki safhalarinda (yerlesik lezyon ve ilerlemis
lezyon) hakim olan plazma hUcreleri lokal antikor sentez eder. Olusan
antijen-antikor kompleksleri, etkilenen bdlgedeki konak hicreleri ve
bakterilerin kompleman yardimi ile lizisine yol agar. Kronik enflame
bélgelerde, bu olay lokal immun korunma yanisira, bu tip hicresel yikim igin
devamli antikor kaynadi olusturur. Komplekslerin bir kismi, PNL'ler
tarafindan fagosite edilir, lizozomal enzimlerin agiga ¢ikisi da lokal doku
yikimi yapar“oz). Gérulduga gibi, kronik periodontal enflamasyon, sistemik
enfeksiyonu engellemek igin lokalize spesifik immun cevaplar ve sitokin
aracil bag dokusu yikimlar olusturabilir. Buna periodontal hastalik denir®".
Nétrofiller, kronik enflamatuar hicreler olaya katilmadan énce periodontal
mikroekolojiyi kontrol ettikleri igcin énemlidirler. Monosit ve lenfositler ise,
periodontal mikroekolojiye karsi doku cevaplarina neden olurlar. Bu nedenle,
ya nétrofillerin hipofonksiyonu yada monosit ve lenfositlerin hiperfonksiyonu

periodontal hastaliga olan duyarliidi arttiracaktir'®1"170.1749),

Bireylerin immun cevap verme yetene@inde ¢ok buyUk farkliliklar
vardir. Bu farkhli§in gogunlugu kompleks genetik kontrol altindadir. Plagin
mikrobiyel iceridi kisiden kisiye ve ayni agizda bélgeden boélgeye degisir.
Konadin cevabl ve plagin igeridindeki bu farkliliklar nedeniyle baz
bireylerde ¢ok miktardaki plak, progresif hastalia sebep olmazken,
digerlerinde bir veya iki bélgeye lokalize olmus ya da yaygin hastalia yol
acabilir. Mevcut plagin tipi ile bireyin bu plaga verdigi cevap arasindaki

karmasik iligki periodontal hastahdin yapisini belirler®?.
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Kronik hastaliklar, konak ile ¢evresi arasindaki uzun streli
etkilesimlerin sonucu olusur®. Bilinen en yaygin hastaliklardan biri olan
kronik periodontitis, diglerin destek dokularini etkileyen yikic, iltihabi bir
hastaliktir. Mikrobiyel dental plagin periodontal hastalifin etiyolojisindeki
rolt iyi bilinmesine ragmen, mikrobiyel ataga karsi olan konak cevabinda
6nemli bireysel varyasyonlar séz konusudur. Bu nedenle gesitli periodontitis
formlari mevcuttur ve bunlar erigkin periodontitis ve erken baglayan
periodontitisler olarak iki genis sinifa ayrilirlar™.

ERISKIN PERIODONTITIS

Periodontitis, mine-sement bilesiminin bag dokusu atagmanin kaybi
nedeni ile apikale gd¢ etmesi ve sonunda da periodontal atasman ve alveol

kemik kaybinin olusmasi ile ortaya gikar®,

Periodontitisin en yaygin formu olan erigkin periodontitisin baglangici
genclik déneminde olup bireyin batin yasami boyunca devam
etmektedir!'®'%1%) Genellikle 30 yas ortalarina kadar klinik olarak belirgin
degildir. Hastaligin prevalansi ve sikli§l yas ile artmaktadir ve direkt olarak
plak ve kalkulus ile iligkilidir®*,

Eriskin periodontitisin klinik ve histolojik isaretleri, epitelial atagmanin
apikale gogl, periodontal cep olugsmasi ve alveol kemik kaybidir. Cepler
sondlamada kanamali olabilir ve de pu gézlenebilir®. Diseti ile mine
arasinda cep olugsmasi ve ince baglanti epitelinin daha hucreli ve farkli
sekilde organize olmug cep epiteline dénusmesi, yikici hastalidin ortaya
cikisinin ilk igaretlerinden biridir. Bu cep, anaerobik bir ¢evrenin olugmasini
ve bakterilerin daha fazla tutunmasini saglar, coguniugu anaerobik olan
gugli  periodontal  patojenlerin  kolonizasyonu  kolaylagir®®.  Eriskin
periodontitiste disetinin klinik gérinima farklilik gésterir. Cogu kez tipik
gingivitis bulgulart olan kirmizilik, sislik ve enflamasyon gérultr. Diger
vakalarda, fibrozis veya resesyon bulgular verebilir ve ylizeyel olarak da
saghkli gérilebilir. Bu hasta grubunda, gingival marginde supragingival,
subgingival kalkulus ve plak birimi yaygin olarak géralar®,
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Periodontal yikimin hizina, hastalik aktivitesine ve konagin direncine
bagl olarak erigkin periodontitisteki bakteriler degisiklik gésterir. Subgingival
plagin yapigik bélimu genellikle Actinomyces israelli, A. naeslundii,
A.viscosus'dan olusur. Yapisik olmayan bélimulne ise spiroketler ve gram

negatif gomaklar hakimdir®,

Periodontitiste cep epitelinin Ulsere olusu, bakteri ve bakteri
Granlerinin bad dokusu igerisine girisine izin verir. Bdylelikle konadin lokal
savunma mekanizmalari agilir ve yikic aktivite patlamalan baglar®®®.

Periodontitis, bélgeye spesifik bir olaydir, aktif yilkim ve remisyon
dénemleri igerir"®). Uzun streli seyri, bag dokusu atagmani, periodontal
ligament ve alveol kemiginin yikimina sebep olur. Bu olay aylar veya yillarca
episodik tarzda ilerlerken®, kayip miktari populasyonda veya dentisyonda
dizgin dagilim gﬁstermez(sa). Bazi bireyler, bazi disler ve bazi yuzeyler
daha siddetli etkilenirken, saglik ve hastali§in farkh safhalar ayni hastada

ve ayni dislerde birlikte bulunabitir!'®',

Erigkin periodontitis klinik olarak 2 sekilde goéralmektedir. Birinci
formu, kismen stabil ve dentisyonun omrini tehlikeye sokmayan stabil
lezyonu igerirken, dideri ise periodik periodontal yikim ile karakterize olan

progresif lezyonu tasiyan seklidir"'%?,

Erigskin periodontitiste, nétrofil ve lenfosit fonksiyonlari normal
bulunmustur®'™' periodontitis lezyonunda, diseti dokusunda koruyucu
fonksiyonlari olan nétrofiller hakimdir ve bag dokusu, baglanti epiteli ve
diseti olujunda bol miktarda bulunurlar’®®. Periodontal atasman ve alveol
kemik kaybi bulunan béigelere komsu diseti bag dokusundaki enflamatuar
hicre infiltratinda plazma hucreleri, makrofajlar ve az sayida lenfositler
bulunmaktadir®. Frank™?, siddetli erigkin periodontitiste, cep epitelinin
Ulsere olmasinin bakterilerin direkt olarak periodontal dokulara yayiimasina
izin verdigini ileri sUrmugtlr. Eriskin periodontitiste, cep epiteli ve bag

dokusuna P.gingivalis' in invaze oldugu gdsterilmistir®.
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Bag dokusu, baglanti epiteli ve periodontal cep igerisinde nétrofillerin
birikimi, kronik periodontal hastahigin tim safhalarinda karakteristik
morfolojik bir 6zellik oldugundan, nétrofil fonksiyonundaki herhangi bir
azalma daha giddetli periodontal yikima yol agart'™®.

ERKEN YERLESEN PERIODONTITISLER

Erken yerlesen periodontal hastaliklar, saglkli bireylerde puberteye
yakin dénemlerde baglayan ve destek periodontal dokularin hizhi yikimi ile
gézlenen bir grup hastaliktan olusur®'1419) By hastaliklar, klinik olarak
lokalize ve jeneralize olmak Uzere 2 grup altinda degerlendirilebilirler.
Lokalize form, 1. molar ve keser diglerin etkilendigi Lokalize Juvenil
Periodontitis (LJP) adi altinda anilirken"22137147139) o8y dislerin etkilendigi
jeneralize formu ise, Prepubertal Periodontitis (PPP), Jeneralize Juvenil
Periodontitis (JJP), Hizli llerleyen Periodontitis (HIP) gibi hastaliklar
icerir@134137.189.173) 1,711 ilerleyen periodontitis, farkll yas sinirlari ile plak ve

kalkulus birikimine gére A ve B tiplerine ayrilir®®,

Erken yerlegen periodontitislerin, etiyoloji ve patolojisine iligkin son 20
yilda yapilan ¢alismalar, sistemik, lokal ve ekstraoral gevresel faktérlerin bu
hastaliklarin ortaya ¢ikisinda rol oynadigini gdstermigtir. Ayrica, tim
bireylerde hastalikla ilgili patolojik olaylarin ve etiyolojik faktdrlerin ayni

olmadigi sonucuna varilmigtir%,

Lokalize erken yerlesen periodontitis, diger degisle lokalize juvenil
periodontitis, puberte déneminde baslar, 1.molar ve keser diglerinde cep
olusumu, bag dokusu atagsman kaybi ve agisal kemik defektlerinin varligi ile
karakterizedir™#1'3150  Hastaligin erken dénemlerinde 1.molarlar ve
keserler cevresinde bir veya iki bélge etkilenebilir ve kesin teghis 5 mm veya
Uzerinde en az 3 bélgede atasman kaybinin bulunusu ile konur. Hastaligin
ilerledigi vakalarda gok sayida bélge etkilenebilir™"'*9. Atasman kaybinin
hizi ginde 4-5 um olarak bulunmustur ki, bu hiz erigkin periodontitiste
gozlenenin en az 3-5 katidir®®.
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LJP prevalansinin %0,1 oldudu bilinmektedir. Zencilerde %0.8, Asya
irkinda %0.2 ve beyaz irkta %0.02 oraninda gériilmektedir'”*?, Kadinlarda
gérilme orani erkeklere gére 3 kat fazladir'*'? ve curlk gorilme orani
dusuktar™. Erken yerlesen periodontitis prevalansi ylksek olan aile
raporlart ve spesifik HLA fenotipleri ile olan baglant, hastalikta genetik

faktérlerin 6nemli rol oynadigini géstermigtir®%153162.167)

Klinik olarak, nadiren kalkulus veya plak olusumu géralr, gingivitis
de gok az vardir veya hi¢ yoktur.Mevcut yikimin hizi ile plak miktan ve
enflamasyonun Klinik belirtileri orantili degildir™'*®. Ancak, cep derinligi,
atasman kaybi ve kemik kaybi bulunan bélgelerde derin sondlamada
kanama hemen hemen daima mevcuttur, bu da doku derinliginde

enflamasyonun bulundugunu gésterir“‘s).

Radyografik olarak, hastaliktan etkilenmis olan 1.molar ve keser digler
bolgesinde cift tarafli simetrik mesial ve distal kemik kaybi vardir, bazen
furkasyon bélgesi de etkilenebilir. 1.molarlar ve keser disler bélgesindeki bu
acisal kemik kaybi LJP'in tipik 6zelliklerindendir#),

LJP'te bulunan lezyonlar, histopatolojik olarak erigkin periodontitiste
gézlenen lezyonlara benzer. Epitelde hlcreler arasi mesafeler geniglemis,
baglanti epiteli mine-sement bilesiminin apikaline gé¢ ederek, retepeg
olugsumlari ile enflame cep epiteline dénismastlr. Bag dokusu, enflamatuar
hicreler tarafindan infiltre olmustur. Lezyonun, %70'ini plazma hucreleri ve

blast hticreleri olusturmustur. Bu oran erigkin periodontitiste ise %35'ir*®.

Bazi erken yerlesen periodontitis vakalarinda, yikim lokalize olarak
baslar ve zamanla jeneralize forma ilerler, baz vakalar ise jeneralize olarak
baslar. Hizli ilerleyen jeneralize periodontal hastalik insidansinin %8 oldugu
bildirilmistir'*. Jeneralize erken yerlesen periodontitiste (JEYP), jeneralize
juvenil periodontitis ile hizli ilerleyen periodontitis arasindaki ayirim baglama
yasina gére yapihir®*'*). Tanimlamalar ve karakteristik dzellikleri oldukga
benzerdir. Baglama yaslari ¢ok az farkli olsa da, her ikisi de puberte ile 30-
35 yas aras! herhangi bir dénemde basglar™*'*®. Kiinik olarak agiri gingival
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enflamasyon, hizli bag dokusu atasman kaybi ve alveol kemik kaybi
goralar®. Hastaligin, gingivitisi izleyip izlemedigi bilinmemekle beraber,
hicbir vakada 6nceden gingivitisin varoldugu gésterilmemistirt'®?. Lezyonlar
dizgln bir dagilm modeli gostermeksizin g¢odu digleri etkiler yani
jeneralizedir’®” ve hastalik episodik tarzda ilerler. Akut safhada, gingival
doku marginal proliferasyon ile akut iltihapl, remisyon déneminde ise
iltihapsiz goérultr. Bazi vakalarda tek bir alevlenme periodu digin kaybina

kadar ilerleyebilir¢!>%137:134),

Erken yerlesen periodontal hastaliklarda bulunan mikroflora seyrek ve
az go6rilen bakteri tdrleri icermektedir. LJP lezyonlarinda en hakim
mikroorganizma A. actinomycetemcomitans'tir. Fakat, A.a bulunan tim
bireylerde LJP gelismez. Jeneralize formlardaki lezyonlarin bakteriyolojisi
ise LJP'den daha karmasiktir ve floraya, P.gingivalis, A.a, P.intermedia,
B.forsytus, Eubacterium tdrleri, F.nucleatum, C.rectum ve spiroketler
hakimdir™®'®  Erken vyerlesen periodontal hastaliklarda, periodontal
bakterilere karsi sivisal antikor cevaplari gérultr. LJP hastalarinin gogunda,
Jeneralize Juvenil Periodontitis ve Hizli llerleyen Periododntitis hastalarinin
ise bazilarinda, A.a 'a ait yUksek antikor cevabi séz konusudur. Jeneralize
erken yerlesen periodontitis grubunda saptanan antikor cevaplari ise
Lokalize Juvenil Periodontitis'te goézlenenden daha nonspesifiktir.YUksek
antikor titresi gézlenen floradaki en yaygin elemanlar, A.a, P.gingivalis, bazi
Eubacterium tarleri, P.intermedia ve C.rectus'turt'®?.

Bu hastaliklarda, doku yikimi ile mevcut plagin miktari orantil
olmadi§i igin, etiyolojisinde, konakginin periodontal‘ bakterilere karsi olan
duyarlih§inin artisi ve kalitsal defektlerin varligi séz konusudur®”. Kalitsal
nétrofil defektlerinin en belirgin gérildagi hastalik LJP'tir. LJP hastalarinin
%75'inde, kalitsal kemotaksi bozuklugu saptanmigtir@®47 42146170 pgrifara
kan nétrofillerinin sayisi ve morfolojisi ile diger nétrofil fonksiyonlari olan
rastgele migrasyon ve kemokinez de normaldirt’®. LJPli hastalarda,
kemotaksi defekti olan nétrofillere ait kemotaktik faktdr reseptérierinin (fMLP,

C5a ve IL-8) sayisi azalmigtir, ancak az sayida varolan reseptdrlerin
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fonksiyonlari normaldir. Kemotaksisi normal olan LJP'li hasta nétrofillerinin
ise reseptér yodunlugu normaldir. Bu defekte sahip olan LJP nétrofillerinde
bir nétrofil ytzey glikoproteini olan GP110 yari yariya azalmigtir®1¢17),

LJP'li hastalarin nétrofillerinde tanimlanan kalitsal kemotaksi defekti,
nétrofil kemotaksisi ile ilgili olan sinyal iletim mekanizmasinin arastiriimasini
da giindeme getirmistir®'®®. Sinyal iletimde gézlenen bozukluklar, digliserid
kinaz aktivitesinde azalma, hlcre ici diasilgliserolde artma ve proteinkinaz
C(PKC) aktivitesinde azalmadir. PKC, nétrofil fonksiyonlari igin 6nemlidir ve
baskilanmasi kemotakside azalma, oksijen Udretiminde artma ve hucre
ylzeyindeki fMLP reseptérlerinin ve bakterisidal aktivitenin azalmasina
neden olur. PKC'nin azalmasi, hlcrenin ylzeyini degistirir ve hlicre ylzeyini,
hiicre digl sinyallere ve patojen bakterilere cevap veremez hale
getirir®1%1%) Sinyal iletim mekanizmasinda gérilen bozukluk I6kotrien By
(LTB4) Uretiminin azalmasina neden olur. LTB4 cevabinin azaligl, nétrofil

fonksiyonu Gzerinde inhibitér etki yapart"!122159,

LJP'li hastalarin nétrofillerinde fagositoz ve 6ldirmenin anormal
oldugu bildirilmistir. LJP'li hastalarin nétrofillerinin - A.a't  éldUrebilme
yetenedinde spesifik bir defekt vardir. Bu defekt, PNL'in organizmayi
fagosite etmesinden sonra fagozom-lizozom birlesmesinde goérliimektedir.
LJP'te noétrofillerdeki bu spesifik defekt, LJP hastalarinda yaygin sistemik
hastali§in bulunmayisinin nedenini agiklayabilmektedir®*'®,

Hizli ilerleyen periodontitis olgularinin godunun, serumunda ya da
periferal kan htcrelerinde bozukluklar gériimastir. Bu bozukluklar, nétrofil
veya monosit kemotaksisinin baskilanmasi ya da artmasi geklinde
saptanm|§t|r‘134). HiP'te, fagositozun da belirgin olarak baskilandi§i ve bunun
da hastaligin ayirt edici 6zelliklerinden biri oldugu ileri strllmis olsa da,
hizli ilerleyen periodontitiste, nétrofillerin diger fonksiyonlari olan fagositoz,
hicre igi 6ldirme ve lizozomal enzim sekresyonunun durumu ise halen

belirsizligini korumaktadir™™®.
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Cesitli sistemik hastaliklar bireyi, periodontitisin hizli ilerleyen
tarlerine predispoze kilabilirt'*®. Kemotaksi defektlerinin géruldtgu Chediak-
Higashi sendromu, Down's Sendromu, Diabetes Mellitus, Papillon-Lefevre
sendromu gibi hastaliklarla, nétrofil yoklugu ile karakterize olan Siklik
Noétropeni ve Agranilositoz gibi hastaliklarda giddetli periodontal hastaliklar

gorilmektedir@49134),

Erken yerlesen periodontal hastaliklarin etiyoloji ve patogenezinde
dikkat ¢eken bir diger konu sementopati olmustur. Vakalar, sement
depozisyonundaki bozukluklarin, disleri Erken Yerlesen Periodontitis'e
edilimli kildigini ileri surmektedir. Bu vakalara dayanarak, baz Erken
Yerlesen Periodontitis olgularinda bélge spesifitesi ve duyarliiginda major
determinantin k&k sementinin anormal birikimi oldugu

diistintlebiljr{198:109:110.135)
TESHIS TESTLERI

Periodontal hastalikta, konak cevabi ve mikrobiyel ataklar arasindaki
iligkinin anlasilmasina yoénelik ilerlemeler, hastaligin ilerleyisindeki
patogeneze dayali risk indikatorleri veya risk faktérlerinin aragtiriimasina yol

acmistir®.

Risk, kayip veya incinme olasiligi ya da gelecekte bazi istenmeyen

(11,122)

sonuglarin ortaya gikma olasiligidir . Periodontal hastalik agisindan

bakildidinda, risk, hastalifin ortaya ¢ikmasi (baglamasi) ya da hastaligin

daha da kétulesmesi (ilerlemesi) olasiligidirt!®'%2122),

Epidemiyologlar, risk faktdrlerini hentz bir hastallk bulunmayan
bireylerde istenmeyen sonuglarin gelisme olasiigini gésteren objektif
bulgular olarak tanimlarlar. Risk faktérierinin tayini, hastaligin énlenmesinde
dzellikle dnemlidir. Ornedin zayif oral hijyen nedeni ile devamli plak varlid,

gingivitisin gelismesi igin bir risk faktéraddar.

Risk faktorleri saptanarak, hastalik riski tagiyan bireyler daha dogru
tayin edilebilir ve de uygun midehale alanlari temin etmek igin ipucu

saglanabilir,
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Risk markirlar, hastaligin teshisinde ylksek olasilik tasiyan objektif
bulgulardir. Yapisal olarak mutlaka nedene ydnelik olmalari gerekmez. Hem
sagdlik ve hem de hastalikta bulunabildiklerinden spesifik periodontopatik

patojenlerin bulunusu gibi gézlemler hastaligin markirlaridir®' 12179,

Risk faktérlerinin dodru teshisi, teshis testlerinin teknik ve bilimsel

tekrarlanabilirliligine ve gegerliligine baghdir?,

Bir teshis testinin ortaya g¢ikmasi ve onaylanmasi ilk olarak risk
markinnin veya risk faktérintn hastalik ile ilgili olmasini gerektirir. Risk
markin, hastalik ile ilgili olan bir markirdir. Risk faktéra ise, hem hastalikla
iliskili ve hem de patogenez ile etiyolojik olarak iligkili oimalidir?®,

Diagnostik testlerin kullanimi, hastaligin varligini teghis etmeli, ayrica
hastaliyin siddetini degerlendirmeli ve sonraki klinik seyri ve prognozu
6nceden tahmin etmelidir. Yine tedavi 6ncesi tedaviye olan cevabi tahmin
etmeli ve tedavi tamamlandiktan sonra tedaviye olan gergek cevabl
saptamalidir. Béylelikle, biyolojik baslangi¢ ile klinik teshis arasindaki slre
azalacak, biyolojik baslangi¢c éncesi risk tasiyan hastalar tayin edilecek ve
tedavi olmayan hastalardaki progresif hastallk riski tahmin

edilebilecektir®>19125:144)

Teghis testleri, sensitivite ve spesifiteleri bakiminda degerlendirilir.
Sensitivite, hastalijin gercekten bulundugu durumda bir testin pozitif olma
olasihidir. Sensitif bir test, negatif sonucun hastalifin olmadigini gésteren
bir testtir. Sensitif bir testte yanlis pozitifler bulunabilir.Béyle bir teste 6rnek
olarak sondlama derinligindeki herhangi bir artisin kaydini verebiliriz.

Sensitif bir test, hastali§in izlenmesi igin faydalidir('2355,74.83.125)

Spesifite ise, hastaliin bulunmadi§l durumda testin negatif olma
olasilifidir. Spesifik bir testte abnormal veya pozitif sonuglar hastaligin
mevcut oldugunu gdsterir. Hayli spesifik olan bir test yuksek oranda yanhsg
negatiflere izin verir. Bu demektir ki, hastalik vardir fakat test bunu

gbstermemektedir. Buna radyolojik inceleme 6rnek verilebilir®>2¢57:7484),

19



Bir test prediktif deger tagimalidir. Bu da, testin hastaligin durumu ile
hemfikir olma durumudur®>748412),

Teshis testlerinin kullanimi ve segiminde o6nemli olan, bu testin
periodontal hastaligi olan bir bireyi tayin etmesi degil, bu testlerin, klinik
degerlendirmenin énemini ve prediktif degerini arttirmasidir?.

Teghis bilgisi, hekimin, hastaligin ne zaman aktif ve ne zaman
remisyonda oldugunu saptamasini saglamalidir. [dealde teghis, hastaliJa yol
acan konakgl parazit dengesizlijine neden olan gergek faktdrlere dikkat
cekmelidir. Hastaliin ne zaman aktif ve neyin bu hastaligin baglamasina yol
actigini bilmemiz, su anda mevcut metodlardan daha etkin bir sekilde
periodontal hastaliklan ele almamizi mamkan kilacaktir®?.

Aktif hastaligin episodlarini glvenilir bir sekilde saptayabilen bir test
gelistirmek igin, testin yapisi ne olursa olsun, testin sonucu hastalik

aktivitesinin gercek kriterleri ile benzer olmalidir®%,

Yillardir, periodontal arastirmalarin temel hedefi, éncelikli tedavi igin
en duyarli hastalarin ve diglerin segilmesini saglayacak prognostik
indikatorlerin meydana gikariimasi olmustur® ve aktif periodontal hastaligin
erken bulgularini saptayabilen yeni diagnostik testler tUretmeye yo&nelik bir

cok arastirma yapilmaktadir®®.
PERIODONTAL HASTALIK AKTIVITESI

Periodontal hastalik aktivitesi, hastali§in destek kemik ve bag dokusu
atasmaninin kaybi ile karakterize olan asamasidir®®®®. Bir bagka degisle,
duyarh bireylerde, az sayidaki bélgede kisa bir stre igerisinde ortaya ¢ikan
énemli atagman kaybinin géruldagu nadir bir olaydir®®. Hastalik aktivitesi,
etkenin tayini ve etkenin 6l¢imu igin temel teskil eder. Ayrica, hastalik
aktivitesinin erken saptanmasi pratik énem tasir, béylelikle irreversibl yikim
ortaya gikmadan 6nce tedavinin uygulanabilmesine olanak saglar®°354158)

Periodontal dokulardaki yikimi agiklayan Gg teori vardir®%489),

Surekli yikim teorisine gére; periodontal dokularin yavag ve sirekli yikimi
s6z konusudur. Bu gbérls, mevcut tedavi yaklasimlarn icin temel
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olusturmustur. Kisa suUreli c¢aligmalarla ve tedaviye cevap vermeyen
bélgelerin uzun sareli izlenmesi ile desteklenmigtir®>?,

Ancak, dekstruktif periodontal hastaligi bulunan bireylerin uzun sareli
takibi gdstermistirki, belirli bélgeler, belirli bir stre boyunca énemli atagman
kaybederken, diger bélgeler atasman kaybi gostermez®. Belirli bélgelerde
akut aktivite alevlenmelerini gésteren bu bulgular, atasman Kkaybinin

ilerleyisinde yeni teorileri digindurmagtar@54°8:58100158)

Ara sira alevlenme teorisi; bir bdlgede, akut alevlenme ve bunu
takiben ataklar arasinda uzun sUreli remisyonlarin oldugunu ileri strer. Bu
teori, bir bireyde, rastgele bélgelerde ve rastgele zamanlarda ortaya ¢ikan
kisa yikim periodlari ve bunu izleyen yikim bulunmayan dénemlerin

bulundugunu ileri stirer°41%9),

Ugtinca teori, yikimin hayatin belirli bir déneminde ortaya ¢iktigini ve
daha sonra remisyona ugradigini agiklar. Bu teoriye gbre, birgok boélgede
belirli bir dénem iginde aktivitede alevlenme gérulur ve bunu belirsiz

inaktivite dénemleri takip eder®®.

Yikim olaylarinin ortaya ¢ikis seklini izah eden bu her 3 teoriyi de
destekleyen veriler bulunmaktadir ve mevcut hastalik tipine bagl olarak,

farkli bireylerde ve farkli bélgelerde farkli yikim modelleri ortaya gikabilir®?,

Gunumuzde, yikima ugrayan bélgeleri saptamaya ydnelik bilinen

%8 By bélgelerin tayini igin  farkli zaman

higbir klinik test yoktu
noktalarinda elde edilen ve tekrarlanan de@erlerin uzun sureli

karsilastirimasi ve izlenmesini gerekmektedir®?.

Aktif hastalik episodliari, birkag gun ya da birka¢ hafta surebilir. Bunu
izleyen remisyonlar da birkag glin ya da birkag yil sUrebilir.

Hastallk aktivitesinin  saptanmasi igin segilecek bir teghis
indikatérantn; hastahigin varligini veya yoklugunu goéstermesi, gecmisteki
veya mevcut hastali§i ayirt etmesi, hastaligin ilerledigini dnceden haber
vermesi istenir. Ayrica, objektif olmali, tedaviye olan cevabi ve tekrar

tedavinin gerekli olup olmayacag@ini degerlendirebilmelidir®®.
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Gundmuzde, periodontolojide temel problem hastaligin aktif ve inaktif
olduu periodontal bélgeleri dodru olarak ayirt edecek olan teshis
metodlarinin yetersiz!igidir™*®. Periodontal hastaliklarin teshis ve tedavisi
geleneksel olarak, alveol kemik kaybinin radyografik tayini, baslama yasini
iceren medikal ve dental anamnez, cep derinligi, atagsman kaybi, gingival
enflamasyonun tayini, mikrobiyel depozitler ve eksudanin bulunup

bulunmayisini igeren klinik degerlendirmeye dayanilarak yapilirt“®.

Enflamatuar digeti hastaliginin bulgularinin taninmasi, erken teghis
icin énemlidir. Digetindeki enflamasyon, enflamasyonun belli bagh klinik
bulgulan olan kirmizilik, sislik ve enflamatuar sivi Uretimi gibi klinik bulgulara
dayanilarak saptanabilir*®.

Disetindeki renk degisikligi, 6dem ve sondlamada kanama, gingivitisin

%1% ancak bu klinik tayinler sadece ytzeyel

saptanmasi i¢in kullanilabili
dokularin durumunu ve cep duvari epitelinin durumunu degerlendirir. Daha
derindeki gingival bag dokusunun durumu ve periodontal ligamentin
durumuna iligkin bilgi vermez®®. Sondlamada kanama, atasman kaybi, cep

ve kemik kaybi olan bélgedeki diseti saglikli gérilebilir'?,

Diseti kanamasi, gingival enflamasyonun bir indikatéra olarak genis
capta kabul edilmis olsa da, bunun hastaligin ilerleyisi ile olan iliskisi
belirsizdir™. Sondlamada kanamanin bir kez gozlenmesi, hastalik
aktivitesini 6énceden tahmin eden bir klinik parametre olarak spesifitesi

dusuktar®*13,

Birbirini izleyen kontrol ve inceleme periodlarinda,
sondlamada kanama sikliginin artmasi, sondlamada uzun sUreli kanamanin
gelecekteki atagman kaybi igin bir risk faktéra oldugunu dustndarar®, 2 yil
boyunca sondlamada kanayan bélgelerin atagsman kaybetme olasihdi %30
iken, bu dénem boyunca bir kere kanama gésteren veya hi¢ kanamayan

bélgelerin ise atagman kaybetme olasilifi %3'den az bulunmugtur®>¢-7414399)

Periodontal cebin en apikal ucundan alinan kanama bulgulan ile, bu
bélgedeki dokularin histolojik durumu arasindaki benzer bir iligki
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enflamasyon varliginin ve mevcut periodontal hastalik aktivitesi olasiliginin
6nceden bildirimesinde daha degerli olacaktir®®',

Supragingival plak ile yikici periodontitisin ilerleyisi arasinda zayif bir
iliski oldugu gosterilmistir. Plak ve distasi indisleri, hasta ile igbirligi
saglanmasinda ve motivasyonda deder tasiyabilir, fakat duyarliidin énceden
habercisi olarak degeri sinirhdir ve hastalik aktivitesinin markiri olarak hig bir

deger tagimaz®®'?,

Gegmisteki hastalik aktivitesinin saptanmasi ve periodontal tedaviye
olan cevabin izlenmesi igin, cep derinliginin ve atagman seviyesinin tayini

periodontal teshiste gereklidir®%?.

Zaman igerisinde cep derinlidinin arttigina iligkin klinik gézlemler,
gelecekieki atasman kaybi ve hastaligin ilerleyigi ile baglantihdir. Bunun
nedenleri; mikrobiyel gevredeki firsatgi degisiklikler, oral hijyenin yetersizligi,
6nceden hastaligl tasiyan bireylerde degisen konak duyarlihgi ve genetik

yatkinlik olabilir'#1®),

Hastalik aktivitesi klinik olarak, kék ylizeyinde atagsman kaybinin
sondlanmasi ile saptanir. Duzenli araliklarla atagsman seviyesi 6lcllerek,
hastalifin ilerleyisinin devreli oldugu sonucuna variimistir. Hastalk
aktivitesinin kaydedildigi altin standart, sondlanan atagsman kaybidir.
Standardize periodontal sond ile sondlama derinliginin dlcimu guglUklerle
doludur. Sondlama kuvveti, sond agisi, doku direnci, dental restorasyonlarin
varli§i ve kanama bu 6él¢imlerin tekrarlanabilirligini ve yorumunu etkileyen
faktérlerden bazilaridir®®®. Atagsman kaybi aktif hastaligin bir ézelligi olabilir
fakat, diger y6nden periodontitisin sonucunu gésterir. Bu nedenle, tek
basina atasman seviyesinin tayini, hastalidin altin standardi olarak
kullanilamaz®. Tek tek olglimler, gecmisteki hastalik aktivitesi hakkinda
bilgi verir, fakat hangi bélgelerin sessiz ve hangilerinin aktif oldugunu ayirt
edemez®. Aktif ve inaktif bolgeler, uzun streli Sigiimlerle saptanabilir®'49,
fakat sondlama metodundaki hatalar, bir bélgeyi guvenilir bir sekilde aktif
olarak belirtmeden énce 2-3 mm gibi ¢ok blyUk farkliliklarin ortaya ¢ikmasini
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gerektirir®>*°?_ Sondlanan atagman seviyesinde istatistiksel olarak énemli
artig, bir bodlgedeki periodontal hastalik aktivitesinin saptanmasi igin altin

standarttir®s",

Konvensiyonel radyografiler, ge¢misteki sert doku degisikliklerine
iligkin bilgi verir, fakat mevcut hastalik durumuna iligkin bilgi saglayamaz. Bu
yéntem periodontolojide, esas olarak kemik kaybinin giddetini ve modelini
tahmin etmek, kéklerin uzunludu, sekli ve pozisyonunu belirlemek, patolojik
lezyonlari saptamak ve okluzyonun etkilerini belirlemek ic¢in kullanilir ve
gingivitis ile erken periodontitisin teshisinde ise faydasizdir®. Alveol kemik
yuksekligindeki erken degisiklikler veya marginal kemikteki ufak degisiklikier
dogru olarak agiga ¢ikmaz. Bu ytzden, periodontitisin henliz bagladidi veya
ilerledigi bdlgeler ve kemik lezyonlarinin saptanmasinda konvensiyonel

radyografi hassas bir yéntem degildir.

Periodontal géruntt icin, yeni ve gelismis teknikler uygulanmaktadir.
Ancak, bunlarin kullanimi laboratuvar aragtirmalari ve klinik denemelerle
sinirhdir, klinik sahada hasta degerlendirmesi igin degildir. Digital
subtraction radyografisi ve CADIA (Bilgisayar destekli dansitometrik gérinta
analizi), su anda Kklinik denemelerde alveol kemigindeki gizli yodunluk
degisikliklerinin saptanmasinda kullaniimaktadir. Bu yéntem ayrica, tedavi
edilmemig periodontal hastaligin incelenmesinde, periodontal tedavinin
degerlendiriimesinde ve hastalik aktivitesi ile ilgili olan kemik
yoguniugundaki  degisikliklerin  izlenmesinde de  kullaniimaktadir.
Densitometre ve substraction radyografisine dayali metodlarin kullaniminin
artmasi ile, erken degisikliklerin yorumu ve tedaviye olan cevaplarin

degerlendirilmesinde radyografik metodlar daha faydali olacaktir®®®,

Son yillarda elde edilen ¢ok sayidaki bilimsel bulgu, subgingival
cevrede spesifik ve oldukga patojen mikroorganizmalarin bulunusunun
periodontal hastaligin ilerleyisinden sorumiu olabilecegini
dustndtrmastar®, Kultar metodlari ile, aktif lezyonlarda inaktif lezyonlardan
farkli olarak A.a, P.gingivalis, B.forsytus, Camphylobacter, E.corrodens ve
diger mikroorganizmalar yaygin bulunmustur®'®). Ancak bu patojenlerin
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saglikli ve ilerleme gdzlenmeyen bélgelerde de ¢odu kez bulundugu diger
tekniklerle saptanmistir. Bu godzlemler, hastaliin sadece organizmanin
virlans soylarnn ve Kklonlarinin bulunmasi durumunda ortaya ¢iktigini
dustndurmektedir. Putatif patojenlerin saglikli bireylerde veya saglkli
bolgelerde de yaygin bulunmasi, periodontal hastaliklarin endojen flora
kékenli firsatgl enfeksiyonlar oldugunu akla getirir. Sadliktan, hastaliga ve
inaktif hastaliktan, aktif hastaliga gecis, hastaligi alevlendiren patojenlerde
sayisal artigi mumkan kilan stabil oral floradaki dengesizlik sonucu olur®'??,

Hastaligin teshisi igin siklikla kullanilan bahsetti§imiz klinik
parametreler, gecmiste olusmus olan doku yikimini degerlendirmekte,
hastalidin aktif ve inaktif oldugu bdlgeleri ayirt edememekte ve 6n teghisi
ortaya koyamamaktadir®. Bu amaca yénelik olarak gunimuizde

patogeneze dayall teshis 6nem kazanmaktadir"®.

Periodontal hastaliklar, periodontal mikrofiora ile bu floraya karsi olan
konakgl cevabi arasindaki etkilegimlérin sonucu olustugu igin, bu karmasik
iligkinin safhalari hem hastaligin siddeti ile olan statik iliskisi ve hem de
gelecekte  hastaigin  ilerleyigi ile olan iligkisi  bakimindan

degerlendirilmektedir®',

Periodontal hastaliktaki konakgi cevabinin
degerlendiriimesi gérugt, diger hastaliklarin teshisine yénelik modemn

yaklagimlar agisindan dikkate alinmahidir®.

Tipta birgok sistemik hastalifin tedavisinde biyolojik sivilarin ve
dokularin analizine dayali laboratuvar iglemlerinden yararlaniimaktadir. Bu
testler, farkli patolojik olaylaria dodrudan iligkili olan spesifik biyokimyasal
mediatdrlerin, mikrobiyel ajanlarin veya hlcresel bozukluklarin teshis
edilmesine yardimct olur. Ornegdin bir kisinin AIDS virlsQ tasiyip tagimadiini
serumdaki antikor varligina dayanarak, bir kalp krizini takiben, kalp kasinda
olusan herhangi bir zarar serumda stoplazmik enzimlerin yUkselisi ile tayin
edebilmektedir®,

Periodontal hastaliklarin erken teshisine yoénelik testlerin temelini de

bu laboratuvar islemleri olusturur.
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Hastaligin patolojisinin  anlagilmasi, erken teshisi saglayacak
yontemlerin gelismesine temel tegkil edecektir. Ayrica hastalidin patolojik
bazinin aydinlatiimasi, biyokimyasal lezyonun klinik lezyona ilerlemeden

énce tanisina izin verecektir™®,

Periodontal lezyonlar, PNL, monosit, Langerhans htcreleri, plazma
hacreleri, T ve B lenfositleri ve mast hicreleri ile serumdaki enzim
sistemlerinin aktiviteleri sonucu olusur. Enflamatuar ve immun cevaplarin
zararl etkileri periodonsiyumun, epitel, endotel, nonmineralize ve mineralize
ba§ dokularinin olusturdugu tim yapisal elemanlarda gérultr™. Akut
enflamatuar, sivisal immun ve hlcresel immun cevaplarin olusturdugu
periodonsiyumdaki konakg! cevabinin dederlendirilmesi igin, digeti biopsisi,
kan serumu, tukrik ve diseti sivisi Smekleri kullaniimaktadir®®251%3),
Bunlarin en invaziv olani doku biopsisidir. Diseti dokusunda, 151k ve elektron
mikroskobu ile lezyondaki htcre tipleri tayin edilip, hastalikla ilgili doku ve
hticresel degisiklikler saptanabilir. Monoklonal antikorlar kullanilarak, hicre
subpopulasyonlarinin hlcre yuzey antijenleri tayin edilebilir. Ancak digeti

biopsisinin alinmasi pratik bir iglem degildir™,

Periferal dolasimda I6kosit aktivitesi incelenerek periodontal
hastaliklardaki konakgi cevabi degerlendirilebilir. Sistemik cevaplarin
periodontal hastaliklardaki énemini gésteren analizler arasinda, Juvenil
Periodontitis hastalarinin periferal PNL'lerinin azalan kemotaktik cevabi,
asin periodontal yikim bulunan hastalarda plak antijenlerine karsi periferal T
lenfositlerinin artan blastojenik cevabi ve gesitli periodontitis formlarina sahip
hastalarda plak mikrorganizmalarina karsi ytksek serum antikor titrelerinin
bulunusu yer almaktadir®™,

Tukrtdln analizi de bazi ilgi ¢ekici olanaklar sunabilir. Periodontal
hastaliklarda tikrige 6zgt herhangi bir faktériin énem tagidigl gésteriimemis
olsa da, digeti sivisinin dogal akigl, sulkus tabanindan digeti agzina ve
oradan da agiz bosluguna dogrudur. TukrUkte, diseti sivisinda incelenen
faktorlerin aynilan analiz edilebilir™. Batun tukrik, major ve minér tikrik
bezleri, digeti sivisi, bakteri ve konak hicrelerinin bir karnigimidir. Bu
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nedenle, buttn tukragun incelenmesi, salginin kendisinin incelenmesinden
daha degerlidir. Cunku gerek bakteri ve gerekse konakgl kdkenli olan 6lU

hticreler ve diseti sivisinin katkisi s6z konusudur'?,

Insan tukridu cok sayida enzim icermektedir. Buttn tikrdgan enzim
icerigi, saf tukrik bezi sekresyonununkinden daha fazladir®®, Enzimlerin
baglica kaynag, tukragun kendi salgisi, PNL, digeti sivisi, oral kavitedeki
mikroorganizmalar, epitel hicreleri ve diettirt""#"7®)  Ancak  bu
kaynaklardan hangisinin daha etkin olduju bilinmemektedir?". Tukrik
enzimlerinin ¢odu, adiz boslujunda ortaya c¢ikan fizyolojik olaylarda yer
alir"®. Bu elemanlar, bakterilerin yapismasi ve ayrilmasinda ve ayrica,
gingivitis ve periodontitisin etyopatogenezinde rol oynar'®. Bazi spesifik
tkrik enzimleri, periodontal hastahgin teshisinde deger tagiyabilir®",
Tedavi edilmemis erigkin periodontitisli bireylerin, saglikh kontrol grubuna
gore alkalen fosfataz, esteraz, beta-glukuronidaz, beta-glukozidaz ve amino
peptidaz seviyeleri daha ylksek bulunmustur®™. Periodontal tedaviye cevap
olarak tokrikteki enzim aktivitesi azalmistir’®”. Ancak birgok tukrik

enziminin periodontal hastalik ile olan iligkisi bilinmemektedir"®.

Periodontal hastaliklardaki konakgi aktivitesinin incelenmesinde en az
invaziv yaklagim gingival oluktaki cevabin analizidir. Bu bélge konakgi-
mikroorganizma iligkisinin primer odagidir. Bu bélge ve bdlgenin igerigi,
erken hastalik aktivitesinin saptanmasina yonelik gabalar igin mikemmel bir

(470187 piseti sivisi, spesifik konakgl kokenli aktivite

odak gbrevi gori
markirlarinin elde edilmesi icin ideal bir aragtir®’. Bu sivinin varligi yillardir
bilinmektedir. Ancak sivinin kompozisyonu ve akiginin ciddi olarak

aragtiriimasi 1950'i yillara dayanmaktadir® %,

Digeti sivisinin Uretimi, sulkuler ve baglanti epiteli altindaki damarlarin
permeabilitesindeki enflamatuar artis ile olur. Ancak, dentogingival bilegimin
yapisi nedeni ile, enflasyonun bulunmadid! durumda bile interstisyel sivinin
sulkus icerisine gegisi s6z konusudur. Bu sivi en basit formunda, interstisyel
bir sivi olup, stimulasyon sonucu, sekonder enflamatuar eksudaya

dénugur®?129,
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Digeti sivisimin akiginin, gingivitis veya mikroskobik olarak
enflamasyon ile iligkili oldugu bilinmektedir™®. Birgok arastirici, digeti
sivisini enflamatuar bir eksuda olarak kabul eder, ancak bazilari da klinik
olarak normal dokudaki diseti sivisinin, serum kaynakh olduguna ve hastalik
klinik olarak belirgin hale geldiginde enflamatuar eksuda haline dénugtigine
inanmaktadir®™. Diseti sivisinin akisi ile, gingivitisin siddeti arasinda iligki
gbzlenmesine kargin, periodontal cepteki akig hizinin yorumu tam olarak
yapilamamistir'®?. Uzun streli caligmalar, diseti sivisi akigi ile sivinin
hiicresel ve kimyasal elemanlarindaki artisin, gingivitisin klinik bulgularindan
énce ortaya c¢iktigini gdstermistir. Insanda plak kontrolintn kesilmesini
takiben 12 saat sonra diseti sivisi akisiI saptanmigtir. Plagin uzaklagtiriimasi

sonucunda ise digeti sivisi akisi ve gingival inflamasyon azalmigtir®,

Patolojik ve normal digetindeki sulkuler sivi miktarini, gigneme,
mekanik uyari ve digeti masaji, sirkadian ritim, topikal veya intravendz irritan

uygulamalari, hormonal degisiklikler, diet ve enzimler etkilemektedir">®,

Digeti sivisi 6megi alinmasi igin gingival yikama, mikropipetler ve
kagit stripler kullaniimaktadir®®***9 S\vi 6reginin alinmas! igin segilen
metod bir &lciide, 6rnekte yapilacak analiz tipinin bir gostergesidir®®.
Ornegdin, hucre tipi ve sayisinin incelenecedi durumda gingival yikama
yéntemi en uygun olanidir™. Bu islemde, mikrogiringa ile oluk igerisine
tampon solusyonu verilir ve bu solusyon ile crevicular igerik bdlgeden
uzaklastirilir. Ancak bu yéntem konak cevabinin tayini igin pratik bir yaklagim

degildir™®.

Cok miktarda diseti sivist gerektiginde, kapiller tip metodu
kullanilabilir. Bu islemde, klgUk kapiller tupler digeti olugu agzina ya da igine
yerlestirilir. Kapiller aktivite ile sivi tup igerisine girer. Bu ydntem digeti
sivisinin  miktarinin direkt olarak saptanmasini mimkin kilar. Ancak
yontemin birgok gUgluga vardir. Ornegdin, birgok mediatér cam yizeylere
baglanir ve incelenecek faktérin acgiga c¢ikisini azaltir.Ayrica, 6rnek
bélgesinden g¢ok miktarda diseti sivisinin toplanmasi dog@al digeti stvisinin

28



serum ile kontamine olmasina neden olur. Ornek alma slresinin gok uzun

olmasi da bir baska dezavantajidir®™®,

Digeti sivisinin toplanmasi igin kullanilan en yaygin ve en pratik
yéntem kagit striplerin kullanimidir®#®5%78)  Kagit striplerin digeti oluguna
yerlegtirilme pozisyonu, derinlidi, kullanilan kadidin tipi ve kadit lzerinde
toplanan sivi miktarinin hesaplanma teknikleri farklilik gosterir®™. Strip,
digeti olugu agzina yerlestirilebilir ya da hafif direng hissedilene kadar digeti
oludu igerisine sokulabilir. Intracrevicular (sulkus igi) toplama teknigi, digeti
sivisinin toplanmasi igin en sik kullanilan tekniktir. Digeti sivisi, kagit
tamamen sature olana kadar ya da standart bir stire boyunca toplanabilir?®.
Elde edilen digeti sivisinin miktari gesitli yontemlerle hesaplanir®. Bu
yontemlerden biri, %2'lik ninhidrin ile stripin boyanmasi ve boyanan alanin
Slcllmesidir. Ninhidrin teknidinin dezavantaj, ¢rneklerin daha sonra
biyokimyasal analiz igin kullanilamamasidir®. Diger bir yéntem, érnekleme
éncesi ve sonrasi kagit stripin tartilmasidir™. Gunumulzde kagit stripte
toplanan sivinin miktari Periotron cihazi kullanilarak hesaplanabilmektedir.
Bu elektronik alet, 1slanan stripteki yoguniuk degdigimini élcer. Bu degisim,
diseti sivisi hacmine karsilik gelen dijital okumaya doénlglr. Periotron
kullaniminda (oda sicakliyi ve nemine bagh) bazi hata kaynaklar tayin
edilmis olsa da, bu cihazin kullanimi dogru ve tekrar edilebilir bir yéntem
olarak kabul edilmektedir. Diseti sivisinin miktarini  dogru olarak
saptayabilmek igin, volimU bilinen sivi kullanilarak cihazin kalibrasyon

egrisinin elde edilmesi gereklidir™®.

Digeti sivisinin elemanlari serumdan, sivinin gectigi periodontal
dokulardan, doku ve olukta bulunan bakterilerden ve oluktaki hicrelerden
koken alir”®®. Bu elemanlar Cimasoni tarafindan hticresel elemanlar, Na,
K, Ca ve P gibi gesitli elektrolitler, organik bilesikler, metabolik ve bakteri
artnleri ile enzim ve enzim inhibitérleri olarak siniflandinimistir®®. Hucresel
elemanlar desquame epitel hucreleri, ¢esitli mikroorganizmalar ve
I6kositlerden olusmaktadir. Lokositlerin %96's1 nétrofil, %2 lenfosit ve % 2'si
de monositlerdir®'"®. Diseti sivisinin kompozisyonu, hastaligin baglangicini
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gbsteren erken degigikliklerin saptanmasi igin umut verici bir aragtir. Sividaki
tim faktérler, periodonsiyumdaki konak cevabinin farkli farkh bdlumlerini
gOsterir. Ancak gunUimuzde ilgi, diseti sivisindaki enflamatuar ve immun
cevabin spesifik biyokimyasal markirlari Gzerinde yogunlagmistir. Bu amagla,
periodontal patojenlere ait antikorlara, hicresel immun cevabin 6lglst olan
interlékinlere, kompleman kompanentlerine, aragidonik asit metabolitlerine,
lizozomal ve stoplazmik enzim aktivitesine yénelik spesifik ve sensitif
deneyler geligtiriimigtir ve periodontal hastaliklardaki konakgl cevabinin

biyokimyasal yapisinin tayin edilmesi igin kullanilmaktadirt*:7>:60.88)

Digeti sivist bol miktarda enzim aktivitesi icermektedir. Bu aktivitenin
kaynadi, serum enzim yolunun aktivasyonu ve enflamatuar hicrelerdeki
bozulmalardir™. Periodontal enfeksiyonlarin gelisimi ve ilerleyisi esnasinda
konak hucrelerinden g¢esitli enzimler agida ¢ikar. Bu hucreler,
periodonsiyumdaki 6lmus ya da &lmekte olan hucreler, PNL, etkilenmis
bélgelerdeki enflamatuar, epite! ve bag dokusu hiicreleridir®!"®,

Enzimler, vicudun biyokimyasal olaylarini yasam ile uyum i¢inde olan
bir hizda sutrdUrebilen kimyasal ajanlardir. Tum kimyasal reaksiyonlar,
enzimler tarafindan katalize edilir. Enzimin bulunmadigi durumda bu
reaksiyonlar vicudun enerji ve metabolik gereksinimlerini kargilayamayacak
kadar yavas ortaya ¢ikar. Enzimler protein nitelijinde maddelerdir, hiicre
icerisinde yapilir ve yapildiklari amag icin kullanilirlar. Saglik ve hastaligin
énemli belirleyicileridirler. Doku enflamasyonu, nekrozu gibi hicresel
zararlar olustugunda, belirli enzimler plazmaya ya da hucre digi siviya
sizarlar ve seviyeleri artar. Plazma enzim seviyeleri, hastalifin teshisine
yardimct olarak, ayirict tanisi ve prognozunda, ayrica tedavinin seyrinin

izlenmesi igin kullanilabilir®.

Serumda bulunan birgok enzim sistemi enflamatuar cevaba yardimci
olur ve bu sistemlerdeki biyolojik aktif fragmanlar digeti sivisinda
saptanabilir. Sivida stoplazmik enzim aktivitesinin acida c¢ikigl ise
enflamatuar cevaptaki hucresel bozulmalar ile olur. Lizozomal enzimlerin
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kaynagini ise, yerlegik ve fagositik hiicrelerin salgiladigi lizozomal enzimler

olugturur™.

Digeti sivisindaki konak¢i kdkenli enzim aktivitesine ydnelik
caligmalar 30 yildir stirmektedir. Incelenen spesifik enzimlerin gogunlugu
periodontal hastaligin siddeti ile pozitif iligki gostermistir. Ancak bu iligki,
mevecut hastalik aktivitesine gére degil, daha ¢ok gec¢misteki periodontal
yikim bulgularn ile olan iligkisi bakimindan degerlendirilmistir. Veriler, PNL'in
digeti sivisindaki litik enzimlerin g¢ogunun primer kaynad oldugunu
g6stermistir. Bu hticreler, diseti olugunda engok bulunan kan hiicreleridir®,

PNL, insanda bakteri enfeksiyonuna kargl olusan dogal savunma

sisteminin temel hiicresel elemanidir®.

Normal kosullarda, insanda
I6kositlerin %50-70'ini nétrofiller olugturur. Kemik iliginde Uretilen nétrofillerin
olgunlagsmamig hticre tipi myeloblastlardir. Myeloblastlar, promyelositlere
farkhilagirlar®.  Promyelositlerden, spesifik nétrofilik myslositler olusur.
Birkag jenerasyondan sonra myelositler, olgun nétrofillere dénugur®'®.
Olgunlagan nétrofil dolagim sistemine girer ve 7-10 saat boyunca dolasimda
kalabilir. Daha sonra, damar disi bélgelere 6rnedin periodontal dokulara
dogru gé¢ eder ya da dalakta katabolize olurlar"®. Bazen tamamen
olgunlasmadan dolagima girebilirler. Bu hucrelere, juvenil veya band
hicreleri denilir. Band hucreleri saglikli bireylerde, periferal kanda %3-5

arasinda bulunur, enfeksiyon esnasinda ise sayilari artar®'"®,

Nétrofil morfolojik olarak 2-5 loblu bir nlkleus igerir, stoplazmasinda
yuksek glikojen igerigi ve lizozomal grandller vardir. Glikojen oksijen
icermeyen glikolitik yolda PNL'in enerji kaynagini olusturur. Nétrofilin,
oksijensiz ortamlarda fonksiyon gérebilmesi, doku nekrozu ile gértlen akut
enflamasyon bdlgelerinde avantaj saglar. PNL'in en karakteristik ozelligi
hareketli olmasidir. Bu hareketliligini, aktin ve miyosin flamentlerinin
olusturdugu stoplazmik a§ sistemi saglamaktadir!'®. Nétrofil ayrica, birkag
mitokondri ve klglk diz veya purizli endoplazmik retikulum igerir. Morfoloji,
boyanma 6zellikleri, enzim igerigi ve PNL'in geligimi esnasindaki sentez

sirasina gbre stoplazmasinda iki temel lizozomal grandl tanimlanmigtir.
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Azurofil grantl olarak da bilinen peroksidaz pozitif primer grandller,
promyelosit igerisinde olugsur ve asit hidrolaz, nétral proteaz,
myeloperoksidaz ve katyonik proteinler igerir. Spesifik ya da sekonder
granuller ise myelosit iginde olugur, sayica primer grantllerden daha gok
bulunurlar ve lizozim, laktoferrin, kollagenaz ve alkalen fosfataz igerirler.
Bahsedilen iki orjinal grandl tiriinden bagka, yogunluk degisimi ve enzim
aktivitesi esas alinarak iki grantl tipi daha tanimlanmigtir. Bunlardan,
tersiyer grantlun yogunlugu, sekonder grantlden daha azdir ve jelatinaz
enzimi igerir. Membranda Mac-1 adezyon glikoproteinin agida cikigindaki
artig ile tersiyer grantl sekresyonu arasinda baglanti vardir. Yakin zamanda
tanimlanan dérdinct grantl, replenishsome'dur. Bu grandl hicre
membraninin, hdcrenin fonksiyonlarini yapabilmesi igin gerekli olan
reseptérlerle yeniden donanmasina yardimet olur®®,

PNL, hem fagositik ve hem de sekretuar hiicre olarak rol oynar.
Fagositoz esnasinda primer granuller fagositik vakuol ile birlesir. Sekonder
grantller ise hucrenin periferinde toplanir. Sekonder, tersiyer ve
replenishsome grandlleri nétrofilin "sekretuar" kompanentini olustururiar. Bu
sekratuar aktivite, lizozim ve laktoferrin gibi antimikrobiyel ajanlarin agiga
cikisina yol agar ve ayrica, PNL'in enfeksiyon bdlgesinde kaligi ve uzun sare
aktivasyonu igin gerekli olan membran reseptérleri, enzimleri ve
sitokromlarin yeniden olusmasina yardimci olurlar. Insan nétrofillerinde
ylzey reseptdrlerinin agiga ¢ikmasi normal fizyolojik fonksiyonda g¢ok
dnemlidir. Lokosit adezyon sendromu ve lokalize juvenil periodontitisli
bireylerin nétrofillerinde reseptér agida cikis abnormaliteleri tanimlanmugtir ki
bu degisen PNL fonksiyonu, erken baslayan, siddetli periodontal yikimlara

yol agmaktadir®4&170,

Nétrofiller, gesitli stimuluslara kargl yapigma, kemotaksi, fagositoz ve
mikrobisidal aktiviteyi iceren kompleks bir dUzen igerisinde cevap

verirle l"(64'70'84'1 69,170)

Enflamatuar cevabin baglamasi ile, vaskuler degisiklikler damarlar
igindeki kanin akis hizinin azalmasina, nétrofilin damar duvarina siralanip
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endotel hucrelerine yapismasina neden olur. PNL ile endotel hucresi
arasindaki temasi PNL'in ylzeyinde acida ¢ikan adezyon molekdlleri saglar
(LFA-1, Mac-1 ve gp150,95). Bu ilk yapigsma sonucunda, adezyon
moleklllerinin yeniden dUzenlenmesi igin gerekli olan sekonder ve tersiyer

grandllerin tranleri degrantile olur®"%179,

PNL'in endotel hicresi Uzerindeki yapisma noktasindan, kan damari
duvarini gegerek enfeksiyon bélgesine gé¢ etmesi kemotaksi ile olur.
Kemotaksi, fagositik hicrelerin hedefe yaklagmasini saglayan kemotaktik
faktdrlerle baslatilan reseptdr aracih bir olaydir. Enflamasyon bélgesine
gelen nétrofiller fagositoz iglemi ile bakterileri yikima ugratirlar. Fagositoz,
‘nétrofillerin bakterileri yutup fagozomlari icinde pargalamasi islemidir.
Fagositoda en 6nemli adim hedefin farkedilmesidir. Bunun olabilmesini
saglayan, enfekte organizma veya konak doku kompanentlerinin plazma

proteinleri ile kaplanmasi, diger degisle opsonizasyonudur®®+"1®

Fagositoz esnasinda, primer ve sekonder grandl igerigi ekstraselltler
mesafeye salinir ve diseti sivisinda saptanabilir. Yabanci maddenin hticre
icine alinmasini takiben, fagositik vezikdl igine bosalan primer granuller
hicre iginde fonksiyon goririer. Sekonder, tersiyer ve replenishome
granuller ise hicre disinda agida ¢ikarlar. Bu granuller, membran
reseptérlerinin  yenilenmesinde, respiratory burst'un yapilmasinda, PNL
cevabinin artmasinda ve granul yapiminin dizenlenmesinde énemilidirler.
Oyle ise, lizozomal enzimlerin agida ¢ikisi bir yandan enflamatuar cevabi
yogunlastirirken, diger yandan lokalize ve siddetli doku yikimina da sebep

olmaktadir®8511®,

ASPARTAT AMINOTRANSFERAZ

Tipta rutin olarak, hicre lizisi ve nekrozu ile ilgili durumlarin test
edilmesi ig¢in biyolojik sivilardaki stoplazmik enzim aktivitesinin analizine
bagvurulmaktadir. incelenen bu enzimler stoplazmada bulunur ve lizozmal
enzimlerden farkhlik gésterir. Stoplazmik enzimlerin teghisteki énemi, gesitli

doku ve organlardaki selektif dagilimina baglidir. Bu sayede doku zararinin
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oldugu bélgede yoJunlagmak mumkin olmaktadir. Periodontal hastaliklarda
da doku degigimleri ve yikimi tipik 6zellikler oldugu igin digeti sivisinda
bulunan stoplazmik enzim aktivitesinin de@erlendiriimesi olduk¢a &nem
tagimaktadir®.

Aspartat aminotransferaz (AST), transaminazlar olarak da bilinen
vUcutta yaygin sekilde dagilmis bulunan, amino grubunun oxoaside
transferini katalize eden enzim sinifina ait hicre igi bir enzimdir. Onceleri
glutamik- oxaloasetik transaminaz olarak isimlendirilen AST'In sistemik adi,
EC: 2.6.1.1 L-Aspartate 2-oxoglutarate aminotransferase'dir. Hiicrenin 6lmu
Uzerine ekstrasellller mesafeye salinan solubl enzimin stoplazmik formu
engok karaciger, kalp, iskelet kasi ve bdbrekte bulunur. Mitokondrial formu
ise en fazla karacigerde bulunur. Transaminazlar normalde plazma, safra,
serebrospinal sivi ve tukrikte bulunmaktadir. Ancak b&brekte bir harabiyet
olmadi§i siirece idrarda saptanmazlar®®.

Serum AST seviyeleri kalp, karaciger, bébrekte bulunan enflamatuar
lezyonlarin, serebrospinal ve snovial sivilardaki AST seviyeleri ise beyin ve
eklemlerle iligkili lezyonlarin teshisinde kullaniimaktadir. Myokard
enfarktUsU, viral hepatit, toksik karaciger nekrozunda, AST 10-100 kat artar.
Ayrica, muskuler distropi, dermatomyositis, polymyositis gibi iskelet kasi

hastaliklarinda da serumda AST seviyesi artar®*":13),

Hlcre 6lim0, periodontal doku yikiminin integral ve gerekli
kompanentlerinden biri oldugu igin, bu enzimin diseti sivisindaki seviyesinin
periodontal hastalik aktivitesi ile ilgili olabilecegi
dusuntlmektedir®243293.133.142 " poky zaranni takiben, zedelenmis ve 61U
hdcrelerden ekstasellller siviya AST salinmakta ve serum, gézyas! ve digeti

sivisinda seviyesi saptanmaktadir®11512),

AST'In diseti sivisindaki seviyesinin aktif periodontal doku yikimi ile
olan iligkisi ilk kez képeklerde yapilan deneysel periodontitis ¢alismasi ile
gosterilmistir®). Chambers ve arkadasglari, képeklerde ligatir ile periodontitis
olusturarak, ligasyon &éncesi ve sonrasi sividaki AST seviyelerini
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incelemislerdir. AST konsantrasyonu, diseti sivisinda serumdaki seviyeden
10-100 kat fazla bulunmustur. Bu modelde, ligasyondan hemen sonra doku
kaybi baglamis ve total atagsman kaybinin yaklasik yarist ilk 2 hafta igerisinde
olusmustur. Ligasyondan 2 hafta sonra sividaki AST seviyesi 6nemli
seviyede ylUkselmistir. Demekki doku yikiminin baslangi¢ atagindan hemen
sonra ¢ok sayida hicre 6lmekte ve enzim agida ¢ikmaktadir. Bu g¢aligmada
ayrica pladin enzim kaynagi olmadi§i da belirlenmistir.

Insanlarda deneysel gingivitis modeli olusturularak digeti sivisinda
bulunan enzim seviyesinin periodontal enflamasyonun varlii ve siddeti ile
iligkisi olup olmadigi arastiriimigtir. Elde edilen sonuglar, sividaki AST
seviyeleri ile gingival enflamasyonun siddeti arasinda énemli seviyede iligki
bulundugunu géstermistirt),

Persson ve arkadaslar, o©nceden tedavi gérmls periodontal
hastalarda 2 yil boyunca her 3 ayda bir aktif ve inaktif bélgeleri incelemigler
ve maximum AST seviyesinin 2 mm veya daha fazla atasman kaybi ile
ilerleyen bélgelerde daha yuksek oldugunu bulmuslardir. Bu bdlgelerdeki
maximum AST seviyeleri 725 Unite olarak saptanmistir ve siddetli gingival
enflamasyon ile iligkili bulunmustur. Arastiricilarin  sonuglar, digeti
sivisindaki AST seviyelerine dayall objektif teghis testlerinin, hastahgin
inaktif ve aktif oldudu bélgelerin ayirtedilmesini mumkin kildigini
gostermistir. Ayrica, cep sivist AST dizeyi 600, 800, 1000, 1200 plU
oldujunda aktif hastalidin tamimlanacadini  bildirmislerdirl! 43 34
periodontitisli hastanin 2 yil boyunca 3'er aylik surelerle izlendidi benzer bir
calismada AST'In periodontal hastallk ile iligkisinin kuvvetli oldugu
g6zlenmistir. Boylelikle, iligkinin kimalatif doku yikimiin episodlarn

esnasinda en glglu oldugu hipotezi desteklenmigtir®®.

Kolorometrik bir test kullarlarak yapilan ¢ok merkezli bir galigmada,
her merkezde 30 orta siddette periodontitisli hasta izlenmistir. Hastalarda
digeti stvisi ve klinik dlgumler tedavi éncesi ve tedaviden 2 ve 4 hafta sonra
alinmigtir. Gerek tedavi éncesi ve gerekse sonrast AST seviyeleri ile klinik
6lgiimler arasinda énemli seviyede iliski saptanmigtir’'®®.
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Kopeklerde yapilan klinik ve histolojik bir calismada, AST enzim
konsantrasyonunun digeti epiteli UGlserasyonu, kemik rezorpsiyonu ve
enflamatuar htcre infiltrasyonu ile iliskili oldugu gésterilmis ve AST aktivitesi
ile periodontal hastalik aktivitesi arasindaki iliski mikroskobik -olarak

desteklenmistir®?.

Bascil®, eriskin periodontitis, juvenil periodontitis ve kontrol
grubunda, digeti sivisi, tikrik ve serumda bulunan AST, LDH ve ALP enzim
seviyeleri incelemis, stoplazmik enzimier olan AST ve LDH' in diseti
sivisindaki seviyelerinin deney gruplarinda kontrol grubundan énemli élglide

yUksek oldugu bulmustur.

Doku zararinin direkt bir élgimi ve gdstergesi olan AST'In, aktif
periodontitisin teshisine ve etkin tedavi planlamasina yardimci olabilecegi
dustntlmektedir®. Ayrica, tedavi éncesi ve tedavi sonrasi diseti sivisinda
bulunan AST seviyelerinin saptanmasi, periodontal saglik ve hastaligin
izlenmesine yonelik olan &lglmlerin  daha iyi yorumlanabilmesini

saglayacaktir?.
ALKALEN FOSFATAZ

Lizozomal enzimlerin birgogu, bag dokusunun metabolizma ve
katabolizmasinda gérev alir. Periodontal hastalhigin tim safhalarinda, bag
dokusunda degisiklikler gérultr. Bu nedenle, lizozomal enzim aktivitesinin
analizi, diseti sivisindaki enzim aktivitesine yoénelik c¢aligsmalarin

coguniugunu kapsaras).

Alkalen fosfataz (ALP), alkalen ortamda maximum aktivite gésteren bir
grup enzimin jenerik ismidir. Cesitli fosfomonoesterlerin hidrolizini katalize
eden bu enzimin sistemik adi, E C: 3.1.3.1 ortho phosphoric acide

monoester phosphohydrolase' dir®.

ALP, birgok insan dokusunda yaygin halde dadilmis bulunur. Klinik
acidan dnemli olan ALP kaynaklari karaciger, kemik, plasenta, barsak, dalak
ve Dbdbrektir. ALP'In kesin biyolojik rold bilinmemesine kargin, hicre

membranlarina bagli oldugundan, membran transportunda &nemli rol



oynadidi dtstnulmektedir. Karacigerde, ALP aktivitesi hiicre membranina
lokalizedir. Kemikte ise, aktivite osteoblastlarda bulunmaktadir®.

Serum ALP aktivitesinde artig birgok hastalikta gézlense de asil kemik
ve karaciger hastaliinin saptanmasinda klinikk énemi vardir. Karaciger
hastaliginin ayirici tanisinda bu enzimin aktivitesi oldukga énemlidir. ALP
artigi ayrica, akut ve kronik pankreatitis, kronik renal rahatsizlik, extrahepatik
sepsis, intraabdominal bakteri enfeksiyonlari gibi birgok nonhepatik
hastaliklarda da gérllmektedir. Ayrica, &strojen ve progesteron gibi ilaglar
da ALP aktivitesini arttirmaktadir®.

Normal erigkinlerin serumlarinda bulunan enzim tlrl daha g¢ok
karacigerden ve safra yollarindan kaynaklanmaktadir. Bu da iskeletten gelen

total aktivitenin yarisi kadardir®.

ALP kemik olusumu esnasinda, kemikteki osteoblastik hlcreler
tarafindan sentez edilir. Bu nedenle, osteoblastik aktivitenin arttiyi Paget
hastaligi, vitamin D yetersizligi, hiperparatroidizm ve akromegali gibi kemik
hastaliklarinda ALP seviyeleri ytikselir®.

Yeni kemik olugumu ile olan iligkisinden dolayi, yasamin ilk 3 ayinda
ve adolesans dénemde ALP aktivitesi artis gosterir. Ayrica, kemik
fraktUrlerinin iyilesmesi esnasinda da enzimin yogunlugu artar. Bu nedenle
ALP seviyelerinin yorumunda hastanin yasi 6nem!idir®,

Hipoparatroidizm, skorbtt, hipofosfatazi, buyime geriligi ve anemi
rahatsizli§inda ALP seviyelerinde azalma gériimektedir®?".

Ortodontik tedavi esnasinda, basing bélgelerinde ALP aktivitesi
bulunmamigtir. Bu durum, kemik formasyonunun o bédlgelerde eksik
oldugunu gostermektedir®.

Periodontal dokularda da alkalen fosfataz bulunmaktadir. Lékositler
alkalen fosfatazdan zengindir. Ayrica ktgtk damarlarin endoteli, fibroblastlar
ve kollagen fibriller de ALP igermektedir. Doku orijinin yani sira, digeti
sivisindaki bir diger ALP kayna@i subgingival plakta bulunan gram (-)

mikroorganizmalardir®>2%:30.59),
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Alkalen fosfatazin, organik fosfatlardan fosfat iyonlarini acida
cikarabilme etkisinin, kalkulus olusumu ile ilgili bir mekanizma olabilecegi
dustntlmustir. Ancak Ishikawa ve Cimasoni® diseti sivisinda yiksek
konsantrasyonda enzim bulunmasina karsin, enzim aktivitesi ile
supragingival kalkulus miktari arasinda pozitif fakat ¢ok zayif bir iligki

bulmuslardir.

Digeti sivisindaki ALP ile periodontal cep derinligi arasinda énemli
iligkinin saptanmasi, periodontal kemigin de olasi enzim kaynagi olduguna

isaret etmektedir®®.

ALP aktivitesinin kemik metabolizmasi ve grantlositlerle iligkisinden

dolay!, periodontal doku yikimindaki rolti arastinimistir>.

Alkalen fosfatazin, periodontal hastalik aktivitesinin bir markiri olarak
arastirildigr kolorimetrik bir calismada, enzimin diseti sivisindaki seviyesi
serumdan 3 kat fazla bulunmustur. Ayrica, enzim konsantrasyonu ile cep
derinligi arasindaki iligki anlamh iken, kemik kaybi yUzdesi ile de pozitif
iliskili oldudu, ancak bu ylzdenin istatistiksel olarak 6nemli olmadigi

saptanm|§tlr(68).

Binder ve arkadaslarinin, asit ve alkalen fosfataz seviyelerini uzun
sUreli degerlendirdikleri ¢alismalarinda, 2 mm veya daha fazla atagman
kaybi goézlenen bélgelerde ALP aktivitesinde serumdan 20 kat artig
bulunmustur. Arastiricilar, seviyelerin periodontal hastalik ile yakindan iligkili
oldugu sonucuna varmislardir. Bu ¢alismada ayrica enzimin koriak¢i kdkenli

oldugu gésterilmistir®.

Hizli ilerleyen periodontitis ve juvenil periodontitisli hastalarda
bulunan ALP seviyelerini tedavi 6ncesi serum, tukrik ve digeti sivisi
6érneklerinde inceleyen Yamalk ve arkadaglarl(m), diseti sivisindaki enzim
seviyesinin, tikrik ve serumdan oldukga yUksek oldudu saptamis, ALP'In

lokal olarak Uretildigi sonucuna varmislardir.

Juvenil periodontitis, erigkin periodontitis ve kontrol gruplar arasinda

digeti sivisi, tokruk ve serum AST, LDH ve ALP enzim seviyelerini
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degerlendiren Basgil ise, digeti sivisindaki ALP enzim seviyesini, deney
gruplarinda kontrol grubundan farkh bulmamistir.

ALP'In temel kaynagi, konakg¢inin bag dokusunda bulunan PNL'ler
oldugu icin, bu enzimin digeti sivisindaki seviyelerinin incelenmesinin,
destruktif olaylarin ve doku iyilesmesinin izlenmesinde yararli olabilece§i
dustntimektedir®,

ASIT FOSFATAZ

Asit fosfataz (AP), optimum pH'i 4-5 arasinda olan ve farkli yapidaki
fosfomonoesterler Uzerinde nonspesifik etkili olan bir lizozomal
markirdir®®3?,

Osteoklastlarin bir enzimi olan asit fosfatazin serum seviyeleri,
prostatik karsinomal bireylerde ytikselir™.

AP'In aktivitesi, ba§ dokusunun katabolizmas! ile ilgilidir®*®. Sulkus
bélgesindeki asil enzim kaynagi nétrofillerdir. Bunun yani sira, desquame
epitel hucreleri, makrofajlar ve Actinobacillus, Capnocytophaga ve

rﬂ 3,29,30)

Veillonella gibi bakteriler de asit fosfataz Gretirle Bu enzimin

periodontal hastalik aktivitesi ile olan iligkisi belirsizdir™®.
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GEREC VE YONTEM

Calisma grubunu, Ege Universitesi Dighekimligi Fakultesi
Periodontoloji Anabilim Dalina periodontal sorunlarinin  tedavileri igin
basvuran, yaslari 17-50 arasinda degisen, 32'si kadin ve 27’si erkek toplam
59 birey olusturmustur.

Hastalarin segiminde, bireylerde herhangi bir sistemik hastaligin
bulunmamasina, son 6 ay igerisinde antibiotik veya surekli ilag kullanmamis
ve periodontal tedavi gérmemis olmalarina dikkat edilmistir. Ayrica, her tarlt

sabit ve muteharrik aparey kullanan hastalar ¢calismada yer aimamistir.

Bireyler, ginimuz literatiriinde kabul edilen kriterlere uygun olarak
erken yerlesen periodontitis, eriskin periodontitis ve periodontal agidan
saghkii kontrol grubu olarak siniflandirimistir®*'%9  Hastalann tani ve
siniflandirmalari, klinik ve radyolojik &6zelliklere ve dental anamneze

dayanilarak yapilmistir.

Erken Yerlegen Periodontitis Grubu: Bu grubu, ¢ogunlugu yaygin
lezyonlara sahip, yaslari 17-34 arasinda degisen 3'0 erkek, 16'si kadin
olmak Uzere 19 hasta olusturmustur. Hastalarda klinik olarak, hastaligin
devreleriﬁe olarak akut veya kronik iltihapli diseti varliginin yaninda
radyografik olarak da disler gevresinde yaygin ya da lokalize ileri derecede
vertikal kemik Kkayiplan goézlenmistir. Bu bireylerde siddetli atasman
kayiplari, derin cepler, migrasyon ve liksasyon ve cep Uzerine baskida pu

gorulmesi klinik olarak gézlenen diger bulgulardir (Resim 1,2,3,4).



Erigkin periodontitis Grubu: Bu gruba, yaslani 37-50 arasinda
degisen, 9'u erkek ve 11'i kadin olmak Gzere toplam 20 hasta dahil edilmistir.

Bireylerde, klinik olarak uzun streli kronik iltihabin belirtisi olan
fibrozis, yaygin plak, distagi ve derin cepler gézlenmekte ve radyografik
olarak da, yaygin ya da lokal vertikal ve horizontal kemik kayiplar
izlenmektedir. Bazi bireylerde ise diseti ¢ekilmelerinin varligi séz konusu idi
(Resim 5,6).

Kontrol grubu: Bu grubu, yaslar 17-45 arasinda degisen periodontal
acidan saglikh, 5 erkek ve 5 kadin olmak Uzere 10 birey olusturmustur
(Resim 7).

Klinik ol¢timler:

Hasta ve kontrol grubunu olusturan tim bireylerde, Gingival indis®%®,
Plak indisi'>®, Papilla Kanama Indisi™*®, cep derinligi 6lgumu, atagman
seviyesi degerlendirmeleri kullanilarak periodontal durumlar
degerlendirilmigtir.

Ornekleme bolgelerinin segimi

Hasta gruplarindaki tim bireylerde, 5-10 mm arasinda cep derinlidine
sahip 6-8 hastalikli bélgeden ve mimkun ise sagdlikli 2 bélgeden diseti sivisi
6rmeklemeleri yapildi. Kontrol grubunda ise 4 bélgeden 6émek alinmisgtir.
Ornekleme iglemleri tim bireylerde segilen dislerin interproximal yOzlerinden
yaptmistir.

Calisma grubunu olugturan bireylerin klinige ilk basvurusunda tim
klinik parametreler kaydedilerek érnek alinacak bélgeler tespit edilmistir. 1
hafta igerisinde verilen 2. randevuda tedavi iglemine baglanmadan &énce
érnekleme iglemleri yapilmigtir. Ornekleme islemleri, diseti sivisi, tikrik ve
serumda yapilmisgtir.

Diseti sivisi 6rnekleri:

Digeti sivisi 6rneklemeleri icin kagit stripler (Periopaper strip, Pro
Flow Inc. NY) kullanildi (Resim 8). Bunun icin érnek alinacak bélge pamuk
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rulolar ile izole edildi. Hava-su spreyi ile kurutularak, supragingival plak
uzaklagtirildi. Paper strip dikkatlice, hafif direng hissedilene kadar
periodontal cep veya sulkus igerisine yerlestirilerek 10 saniye boyunca
birakildi (Resim 9,10). Bu slrenin sonunda toplanan digeti sivisinin miktari
6nceden kalibre edilmig olan Periotron 6000 (Pro Flow Inc. NY) cihazi ile
tartildi (Resim 11). Kanama ile kontamine olan stripler degerlendirme digi
blraklldl. Ornekler derhal otoanalizér tupleri igerisine alinarak parafilm ile
kapatildi ve analize kadar -20°C 'de bekletildi. Analizden bir gtin énce tlpler
icerisine %0,05 si§ir serum albumini igeren, 150 ul fosfat tampon tuzu (pH
7,0) ilave edildi ve stripler bu solUsyon iginde 24 saat slre ile buzdolabinda
bekletildi. Bu strenin sonunda stripler uzaklastirildi ve stUpernatan sividaki
aspartataminotransferaz ve alkalen fosfataz Hitashi 705 otoanalizérinde
(Resim 12) enzimatik metodlarla kinetik olarak 6l¢lldd. Enzim degerleri

Unitellitre cinsinden elde edildi.

Yapilan én analizler sonucunda, asit fosfataz enziminin bu yéntem ile
degerlendirilemedigi goértldtga icin, daha sonraki érneklemelerde yalnizca
AST ve ALP enzimlerinin analizleri yapildi.

Aspartat aminotransferaz enzimi (AST) asagidaki reaksiyonu katalize

etmektedir.
L-Aspartate+ 2 Oxoglutarate _AST | Oxaloacetate + L- Glutamate
Oxaloacetate + NaDH _MDH | Malate + NAD

ALP icin bu reaksiyon,

p- Nitrophenyl Phosphate _ALP | p Nitrophenol + phosphate ion

Elde edilen AST ve ALP enziminin sonuglari, total volim aktivitesi

(konsantrasyon) ve total Gnit aktivitesi cinsinden hesaplandi®®.
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ORNEK:

1.) Total volim aktivitesi:
Diseti sivisi: 0,465 mikrolitre
Tampon solsyonu: 150 mikrolitre

150 + 0.465

0465 324 ( 324 misli sulandiriimig digeti sivisi)

Dildsyon orani=

Otoanalizér sonucu (AST): 26 [U/Lt

324x 26= 8424 |U/Lt ( Total volum aktivitesi )
Otoanalizér sonucu (ALP): 5 IU/Lt

324x 5= 1620 1U/Lt

2.) Total anit aktivitesi ( 10 sn/ enzim )

Cep sivisi miktanxEnzim konsantrasyonu

10 sn/AST =

10°
10 sn/ AST:%'@%%% = 0,003912 IU
10 sn/ ALP = 9—46‘?:;& = 0,000752 IU

Tikriik 6rnekleri:

Bu 6rnekleme iglemi igin, énce hastanin agzini ¢alkalamasi istendi.
Daha sonra ilk olarak disariya tukUrmesi sadlanarak, sonra da tip igerisine
stimulasyon yapilmaksizin 2 ml tukriga toplamasi temin edildi. Alinan tlkrik
derhal buzdolabina ve sonra -20°C'de derin dondurucuda analiz edilene
kadar bekletildi.

Hasta ve kontrol grubundaki bireylerden eppendorf tupleri icerisine
toplanan 2 ml salya 6rnekleri 6000 rpm'de 10 dakika santrifije edildi. TUkrik
sUpernataninda bulunan AST ve ALP enzimleri ayni kinetik ydntem ile analiz
edildi ve sonuglar Unite/litre cinsinden elde edildi.
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Serum drnekleri:

Deney grubunu olusturan tim bireylerden, 5 ml vendz kan alinarak
6000 rpm'de 10-15 dakika sire ile santrifije edilerek serum kismi ayrild.
Serumda bulunan AST ve ALP enzim konsantrasyonlari yine kinetik yéntem
ile analiz edilerek, sonuglar Unite/litre cinsinden alindi.

Erigkin periodontitis grubunu olusturan 20 hastadan 10'u, erken
yerlesen periodontitis grubunu olusturan 19 hastadan 12'si cerrahisiz veya
cerrahi yontemlerle tedavi edildi. Baglangigta, tim émek alma islemlerinden
sonra ilk seans olarak ultrasonik aletlerle supragingival dis ylzeyi temizligi
yapildi ve hastalar motive edildi. 1 hafta sonra verilen randevuda subgingival
karetaj iglemlerine baglandl. Tam sekstantlara anestezi altinda subgingival
karetaj iglemleri uygulandi. Karetaj iglemlerinin bitiminde hastalar 1 aylik
kontrollere alindi. 1 ay sonra cep derinligi 5 mm 'yi agan bélgelere cerrahi
islem uygulandi. Hastalar cerrahi igslemlerden 1 ay ve 3 ay sonra, kiretaj
islemlerinden ise 1, 3, 6 ay sonra izlendi. Kontrol grubunu olusturan
bireylere ise yalnizca motivasyon yapild..

Izlenen hasta gruplarinda, tim klinik parametreler ve digeti sivisi ile
tukrik enzim degerleri asagida belirtilen seanslarda alinmistir:

-Tedavi sonrast 1. hafta: Tum agiza bir seans dis ylzeyi uygulanmasi

sonrasi,

-Tedavi sonrasi: Tum agiza bir seans dig ylzeyi temizlidi ve subgingival
kuretaj uygulanmasi sonrasi,

-Tedavi sonrasi 1. ay: TUm agiza dis yUzeyi temizligi, subgingival kuretaj
uygulanmasindan 1 ay sonra,

-Tedavi sonrasi 3. ay (operasyon sonrasi 1.ay): TUm agiza dis ylzeyi
temizligi, subgingival kiretaj uygulanmasindan 3 ay sonra veya operasyon
sonrasi 1. ay,
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-Tedavi sonrasi 6. ay (operasyon sonrasi 3. ay): Tum adiza dis ylzeyi
temizligi, subgingival kiretaj uygulanmasindan 6 ay sonra veya operasyon
sonrasi 3. ay.

Serum érnekleri ise, baglangigta ve tedavinin sonunda olmak tzere 2
kez degerlendirildi.

Kontrol grubunu olugturan bireylerde ise, klinik élgimler ile tukrik ve
digeti sivisi enzim degerlendirmeleri baglangigta ve 3 ay sonraki izlemede
tekrar edildi.

Verilerin istatistiksel analizi:

Eriskin peridontitis, erken yerlesen periodontitis ve sagdlikli kontrol
grubu arasindaki farklar, varyans analizi ve Kruskall-Wallis testi kullanilarak
degerlendirildi. Farkin énemli oldugu durumlarda ikili karsilagtirmalar Mann-
Whitney ve Neuman-Keul testi ile yapildi.

Hasta gruplarinda, hastalikh ve saglikh drmek bdlgelerinin
kargilastirmalari, Student-t testi ve Wilcoxon nonparametrik testi kullanilarak
degerlendirildi.

Tedavi sonralar izlenebilen, 10 erigkin periodontitis ve 12 erken
yerlegsen periodontitisli bireylerde, tedavi oéncesi ve tedavi sonrasi
seanslarda hastalikli ve sadlikh bélgelerdeki degisiklikler, saghkli kontrol
grubunda ise baglangic ve 3. aydaki kargilastirmalar icin de t-test ve
Wilcoxon testi kullanild.

Grup igi parametreler arasindaki dogrusal iligkiler ise Pearson
moment product korelasyon analizi ile belirlendi.

Tum bu istatistiksel iglemler, Ege Universitesi Bilgisayar Aragtirma ve
Uygulama Merkezinde gerceklestirildi.
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Resim 3

Resim 4
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Resim 6
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Resim 7

Resim 8
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Resim 9

Resim 10
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Resim 12
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BULGULAR

Klinik bulgular

Deney gruplarinda hastalikl ve saglikli érnekleme bdlgeleri ile tim
agzin ve kontrol grubunun érmekleme bdlgeleri ile tim adzin, tedavi éncesi
klinik parametrelerinin ortalama 6lgimleri Tablo 1'de gbralmektedir.

Yapilan istatistiksel analiz sonucunda, erken yerlesen periodontitis ve
erigskin periodontitis grubunun hastalikh bélgelerindeki tedavi 6ncesi
ortalama plak indisi, gingival indis, cep derinligi, atagman seviyesi, papilla
kanama indisi ve diseti sivisi hacmi degerleri saglkli érnekleme
bélgelerininkinden énemli élgtde yuksek bulundu (p<0,05) (Tablo 2,3).

Kontrol grubunda proflaksiden olusan tedavinin, hasta gruplarinda ise
cerrahi ve cerrahisiz tedavinin, émek bédlgelerinin klinik parametreleri
Gzerindeki etkileri Tablo 2,3,4,5,6' da izlenmekiedir. Kontrol grubunda,
baslangi¢ ve tedavi sonrasi klinik parametreler arasinda anlamli bir farklihk
saptanmamigtir (p>0,05) (Tablo 4).

Erken yeriesen periodontitis ve erigkin periodontitis grubunda, saglikli
6rnek bolgelerinin plak indisi ve gingival indis degerlerinde tedavi ile dnemli
dizelme gbzlendi (Tablo2,5) (Tablo3,6). Ancak bu duzelme sagdlikh bélgeler
icin beklendigi gibi, klinik olarak hastalikli bdlgelerde gdrulen degisikliklere
gére ¢ok az, periodontal agidan saglikli bireylerin 6rnek bdlgelerindeki
degisikliklerden ise daha fazla idi. Tedavinin, deney gruplarinin saghkli
bélgelerinin cep derinlidi, atasman seviyeleri, papil kanama indisi ve digeti
sivist hacmi Uzerindeki etkisi ise ©nemsiz bulunmustur (p>0,05)
(Tablo2,3,5,6).



Her iki hasta grubunda da, tedavinin hastalikli bdlgelerin klinik
parametreleri (zerinde istatistiksel agidan énemli etkisi olmustur (p<0,05)
(Tablo 2,3,5,6 ).

Erken yerlesen periodontitis grubunda, tedavi éncesi 6,600£0,275 mm
olan cep derinliginin tedavi sonucunda 2,550+0,133 mm'e indigi
gdérulmektedir (Tablo 2). Eriskin periodontitis grubunda ise, baglangigta
6,477+0,259 mm olan derinlik tedavi ile 2,466+0,173 mm'e dasmustir
(Tablo 3).

Her iki deney grubunda da, hastalikli bélgelerin plak indisi ve gingival
indis degerleri tedavi seyri boyunca anlamh dusts gostermistir (p<0,05)
(Tablo 5,6).

Erken yerlesen periodontitis grubunda, tedavi 6ncesi papilla kanama
indis degeri ile bir hafta sonra kaydedilen deger arasinda fark yok iken
(p=0,091), sonraki 6lgim seanslarinda, énemli dizelme g&stergesi olan,
deJerlerde azalma saptanmistir (p<0,05) (Tablo 5). Erigkin periodontitis
grubunda da iyilesme ile paralel anlamh bir dugls izlenmistir (p<0,05)
(Tablo6). Bu grupta, digeti sivisi hacminde tedavi éncesi alinan degerler ile
bir hafta sonra alinan deger arasinda fark yok iken (p=0,111), tedavi sonuna
dogru devamh bir disls izlenmistir (p<0,05) (Tablo 6). Erken yerlesen
periodontitisli grupta da, digeti sivist hacminin tedavi ile dizenli bir azalma
gosterdigi saptanmigtir (p<0,05) (Tablo 5).

Laboratuvar Bulgular

Saglikli kontrol grubunun, digeti sivisi ve tukrtk AST ve ALP
aktivitelerinde baslangi¢ ve tedavi sonunda alinan élgiimler arasinda anlamli
bir fark saptanmamugtir (p>0,05) (Tablo 7).

Hasta gruplarinin, tedavi oncesi hastalikh ve saglkli 6mek
bélgelerinin digeti sivisi AST ve ALP enzim degerleri Gnit aktivitesi cinsinden
degerlendirildiginde, hastalikh bdlgelerin her iki enzim aktivitesinin saghkl
bdlgelerdeki aktiviteden énemli élgide yUksek oldudu saptanmistir (p<0,001)
(Tablo 8,9 ).
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Tedavinin, enzim aktiviteleri Uzerindeki etkisi de@erlendirildiginde;
erken yerlegen periodontitisli bireylerin saglikli bolgelerindeki digeti stvisi
AST aktivitesi tedavi sonrasi, 1.ay ve 3. ay 6lgumlerinde baglangica gbre
dusts gdstermigtir. ALP enziminde ise bu dusls 1. ve 3.aylarda izlenmisgtir.
6.ayda ise her iki enzimde de hafif ylkselme gézlenmistir (p>0,05) (Tablo
8,9). Erigkin periodontitisli bireylerin saglikh bdlgelerindeki AST enzim
aktivitesinin ise, tedavi sonrasi, 1.ay ve 6.ayda disme goésterdigi (p<0,05),
ALP enziminde ise tedavi ile degisiklik olmadi§i saptanmigtir (p>0,05)
(Tablo9,11 ). Her iki hasta grubunun AST ve ALP enzim aktivitelerinin,
iyilesme ile paralel olarak duzenli bir azalma gdsterdigi izlenmigtir (p<0,05)
(Tablo 8,9,10,11 ). Her iki grupta da hastalikh bélgelerin enzim aktivitesinin
sadhkl bélgelerdeki seviyeye yaklagsmasi yani aktivitedeki azalma tedavinin
sonuna dodru gézlenmistir. 6.ayda, hasta ve saglikli bdélgelerin enzim
aktiviteleri arasinda fark bulunamamigtir (p>0,05) (Tablo8,9).

Tedavinin  tikrik AST  konsantrasyonu  Gzerindeki  etkisi
incelendiginde, erken yerlesen grupta konsantrasyonun tedavi sonrasi
1.hafta ve tedavi sonrasi alinan &lglimlerde dusme gésterdigi, 1 aylk
kontrolde tekrar yikseldigi, 3. ve 6. ayda tekrar azaldi§i izlenmigtir
(Tablo12). Erigkin periodontitis grubunda ise 6.ay élgimu diginda bir azalma
izlenmemistir (Tablo12). Tukrik ALP konsantrasyonu ise, her iki grupta da
tedavi ile duzenli bir dists géstermistir (Tablo12). Hasta gruplarinin serum
AST ve ALP konsantrasyonunda, baslangic ve tedavi sonunda &lgllen
dederler arasinda anlamli bir de§isim olmamistir (p>0,05) (Tablo 13).

Gruplar arast karsilastirmalar

Deney ve kontrol grubunun digeti sivisi enzim seviyeleri, total volim
aktivitesine gore, tikrik ve serum enzim seviyelerinden énemli &lgtde
ytksek bulunmustur (Tablo14 ).

Erken yerlegen periodontitis ve erigkin periodontitis grubunun, tedavi
6ncesi hastalikll bélgelerinin atasman seviyeleri ve papil kanama indis
degerleri disindaki klinik parametrelerinde, gerek hastalikh ve gerekse
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saglikh bélgeleri arasinda tedavi éncesi ve tedavi sonunda anlamli bir
farkhlk yoktur (Tablo15).

Deney gruplan ile saglkli kontrol grubunun klinik parametreleri
kargilastirnldiginda, tedavi éncesi her iki grubun hastalikli bélgelerinin plak
indisi, gingival indis, cep derinligi, atasman seviyesi ve papil kanama indis
ortalama degerleri kontrol grubunun &rnek bdlgelerininkinden istatistiksel
acidan oldukga ylksek, saglikh érnek bdélgelerinin ise, plak indisi diginda
kontrol grubundan farkh olmadigi saptanmistir (Tablo15). Tedavi sonucunda,
érmek alinan gerek hastalikli ve gerekse saglikh bélgelerin gingival indis,
plak indisi ve papil kanama indis degerleri ile kontrol grubLlnun tedavi
sonrasi degerleri arasinda fark bulunmamistir (Tablo16). Ancak tedavi
sonunda cep derinligi ve atagman seviyeleri karsilagtirildiinda, hasta
bélgelerinki kontrol grubundan yldksek bulunmustur (Tablo 16).

Hasta gruplarinin diseti sivisi hacmi, diseti sivisi AST ve ALP enzim
aktiviteleri arasinda, hem tedavi éncesi ve hem de tedavi sonrasi degerler
arasinda farklihk gézlenmemistir (Tablo17,18). Deney gruplar ile kontrol
grubu karsilastinldiginda, hastalikli bélgelerdeki digeti sivisi hacmi saglikli
kontrol grubuna gére yldksek bulunmustur. Tedavi éncesi erken yerlesen
periodontitisli grupta, saglikli bélgelerde saptanan sivi miktari kontrol
grubunun miktarindan ylUksek, erigkin periodontitis grubunun ise kontrol
grubuna gére farkl degildir. Tedavi sonunda, her iki grubun saglikli bélgeleri
ile kontrol grubu arasinda farkhlik gézlenmez iken, hastalikli bdlgelerde
kontrole gdére hala yuksektir (Tablo 18).

Tedavi 6ncesi, deney gruplarinin hastalikli bdlgelerinde saptanan
digeti sivisi AST ve ALP enzim aktivitesinin kontrol grubuna oranla daha
yUksek oldugu gézlenirken, tedavi sonunda bu durumun tamamen ortadan
kalktigi saptanmistir. Saghkli bélgelerin enzim degerleri ise, gerek tedavi
oncesi ve gerekse tedavi sonunda kontrol grubundan farkli bulunmamigtir
(Tablo 17,18).
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Tedavi 6ncesi ve sonrasi, kontrol ve deney gruplarinin tikrak AST ve
ALP konsantrasyonu incelendiginde ise, deney gruplarinin tedavi éncesi
konsantrasyonu kontrol grubundan yiksek ( p<0,05 ), tedavi sonunda ise
farkli olmadigi bulunmustur ( p>0,05 ) (Tablo19).

Hasta ve kontrol gruplarinin tedavi éncesi ve sonrasi serum enzim
konsantrasyonlari arasinda da fark yoktur (Tablo19).

Deney gruplarin Klinik parametrelerinin digeti sivisi, tukrik ve serum
enzim dlzeyleri ile olan iligkileri Tablo 20,21' de gérilmektedir.

Erken yerlesen periodontitis grubunda, digeti sivisi hacmi ile cep
derinligi, atagman seviyesi, papil kanama indisi, gingival ve plak indis
degerleri arasinda pozitif ydonde korelasyon saptanmistir. Cep sivisi miktar
ile enzim de@erleri arasinda ise 6nemli bir korelasyon gézlenmemistir.
Ayrica, enzim miktarlari ile klinik parametreler arasinda da iligki yoktur.
Hastalikh  bolgelerin diseti sivisi AST miktart ile tikrlk enzim
konsantrasyonu arasinda pozitif yénde korelasyon bulunmustur. Tedavi
sonunda ise parametreler arasinda iligki gézlenmemistir (Tablo 20).

Erigkin periodontitis grubunda, diseti sivisi hacmi ile plak indisi,
gingival indis, papilla kanama indisi, cep derinligi ve atagsman seviyeleri ve
diseti sivisi hacmi ile sivi enzim aktiviteleri arasinda iligki gézlenmemistir.
Diger grup ile benzer olarak digeti sivisi AST seviyesi ile tukrik AST seviyesi
arasinda ise pozitif yénde korelasyon saptanmistir (Tablo 21). Tedavi
sonunda ise, digeti sivist hacmi ve papilla kanama indisi ile AST miktari
arasinda gérulen pozitif yéndeki korelasyonun, cep derinligi ile ALP arasinda
da s6z konusu oldugu bulunmustur (Tablo 21).

Eriskin periodontitis ve erken yerlesen periodontitis gruplarinda,
hastalikli ve sagdlikh bélgelerdeki AST ve ALP enzim aktiviteleri arasinda
tedavi 6ncesi pozitif yénde korelasyon bulunmustur (Tablo 20,21). Tedavi
sonras! ise sadece erigkin periodontitisli grupta yine enzimler arasinda
pozitif iligkinin mevcut oldugu saptanmistir (Tablo 21).
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Tablo 10: Erken Yerlesen Periodontitis Grubunda Hastalikli ve Saghkh Bolgelerdeki
Digeti Sivist Enzim Seviyelerinin Tedavi Oncesi ve 1. Hafta, Tedavi Sonrast,

1. Ay, 3. Ay ve 6. Ay Kargilagtirmalan (t-testi)

ERKEN YERLESEN DISETI SIVISI AST (IU) | DISETI SIVISI ALP(IU)
PERIODONTITIS Hastalikli Saghkh Hastalikhi Saghkh
=12 Bolge Bélge Bolge Bolge
Tedavi Oncesi-1. Hafta 0.0055 0.073 0.0018 0.14
Tedavi Oncesi-Tedavi Sonras1 | 0.0013 0.033 0.0006 0.11
Tedavi Oncesi-1. Ay 0.0005 0.0087 0.0000 0.040
Tedavi Oncesi-3. Ay 0.0009 0.011 0.0009 0.12
Tedavi Oncesi-6. Ay 0.0035 0.093 0.023 0.11

Tablo 11: Eriskin Periodontitis Grubunda Hastalikh ve Sagliklh Bolgelerdeki Digeti
Sivis1 Enzim Seviyelerinin Tedavi Oncesi ve 1. Hafta, Tedavi Sonrasi, 1. Ay,
3. Ay ve 6. Ay Karsilagtirmalan (t-testi)

ERISKIN DISETI SIVISI AST (IU) | DISETI SIVISI ALP(IU)
PERIODONTITIS Hastalikh Saghkh Hastahkh Saghkh
n=10 Bolge Bélge Bolge Bdlge
Tedavi Oncesi-1. Hafta 0.0014 0.11 0.011 0.13
Tedavi Oncesi-Tedavi Sonrast 0.0010 0.021 0.0041 0.099
Tedavi Oncesi-1. Ay 0.0019 0.036 0.022 0.11
Tedavi Oncesi-3. Ay 0.0018 0.087 0.0078 0.081
Tedavi Oncesi-6. Ay 0.0025 0.038 0.018 0.072
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Tablo 12;: Erken Yerlegsen Periodontitis ve Erigkin Periodontitis Grubunun Tedavi
Oncesi, 1. Hafta, Tedavi Sonras, 1. Ay, 3. Ay ve 6. Ay Tiikriik AST ve ALP
Enzim Konsantrasyonlar ve Kargilagtirmalar. (t-testi)

TUKRUK ERKEN YERLESEN PERIODONTITIS ERISKIN PERIODONTITIS
AST Ut ALP UNt AST U/t ALP U/t

Tedavi Oncesi 61.42+8.77 90.6+30.6 60.3£15.2 57.1£10.4
1. Hafta 41.50+6.73* 69.1£17.0 45.70+£7.57 | 40.33+8.50
Tedavi Sonrasi | 22.54+4.48* 47.1£17.1* 43.1+12.7 | 31.50+5.98
1.Ay 57.8+£17.9 64.9+25.7 38.9+11.7* | 23.89+4.19*
3. Ay 29.00£5.81* | 35.22+8.67* 41.6£12.5 | 17.30+£2.87*
6. Ay 29.20+3.98% 24.60+5.09* 24.29+5.83* | 13.2942.59*
* Tedavi Oncesinden Farkh (p < 0.05)

Tablo 13: Erken Yerlegen Periodontitis ve Eriskin Periodontitis Grublarina Ait
Baglangig ve Tedavi Sonrast Serum AST ve ALP Konsantrasyonlan ve

Kargilagtirmalar (X+Sx) (t-testi)
SERUM ERKEN YERLESEN PERIODONTITIS ERISKIN PERIODONTITIS
AST Unt ALP Ut AST UNt ALP UAt
Baslangig 22.91+£2.14 149.9+14.0 25.83+3.55 136.3+10.4
3. Ay 20.50+9.91 134.80+9.91 21.70£1.75 134.30+8.31
p deBeri 0.55 0.90 0.405 0.37

63




9

OV'6F0TOET | VETFO0'9Z | LS'SFO9ET | OE6FOLOE | YLOTFOLYO - LLSTFLOIL - 01 =4 [oxuoy]
ON =U

90IFCTVL | OV'TFBSEC | ¥TIF69S| LOIFI'ES | T19THFILI6 | P6OIF6ESY | OISYFIOSNI | ISTIFHSZ6 | snnuopound upiug

61 =U snnuopoudq

6TIFYTST | S8IF68°CT| €0TF889 | ¥V 6Fes'6S | €811F686S | LT6FC89S | 9SLTFVSLIT | 19LTF6TLLL uoSoHo X UMY
a310d o810 o810d o804
d1v 1SV d1V LSV PgeS RISty pges IIeIsey
wn WNYAs WO SIQEINL WN 4TV ISIAIS 11381 | N LSV ISIAIS 1LESIa

(%S F X) uopAIASS WiZUF WSS O[N], SIS B98I WY BUNQIUD [ONUOY A A2US(] :p1 OJqEL




Tablo 15: Tedavi Oncesi Erken Yerlegen Periodontitis, Eriskin Periodontitis ve
Kontrol Grubunun Klinik Parametreleri Arasindaki Farkldiklar

Ha pa pb Ha pb pb
Hastahkl Gruplar Aras1 | Saghkh Gruplar Aras
Bélge Fark Bélge Fark
Plak K-EYP (0.0000) K-EYP (0.0005)
Indisi 22.94 p<0.05 | K-EP (0.0000) 15.65 p>0.05 | K-EP (0.0005)
EYP-EP (0.8883) EP-EYP (0.3234)
Gingival K-EYP (0.0000)

Indisi  [23.50 p<0.05 | K-EP (0.0000) [4.506 | p>0.05
EYP-EP (0.3324)

Cep K-EYP (0.0000)
Derinligi [23.70 p<0.05 |K-EP (0.0000) |[5.472 |p>0.05
EYP-EP (0.5001)

Atasman K-EYP (0.0000)
Seviyesi |27.29 p<0.05 | K-EP (0.0000) |0.8138 | p>0.05
EYP-EP (0.0140)

Papilla K-EYP (0.0000)
Kanama |26.04 p<0.05 | K-EP (0.0000) |3.403 p>0.05
Indisi EYP-EP (0.0431)

a: Kruskall-Wallis testi
b: Mann-Whitney testi

Tablo 16: Tedavi Sonrast Erken Yerlesen Periodontitis, Erigkin Periodontitis ve
Kontrol Grubunun Klinik Parametreleri Arasindaki Farklihiklar

Ha pa pb Ha pa pb
Hastalhikh Gruplar Aras1 | Saghkh Gruplar
Bolge Fark Bélge Aras: Fark
Plak Indisi 1.977 p>0.05 2.170 p>0.05
Gingival Indis {0.5925 p>0.05 2.900 p>0.05
Cep Derinligi K-EYP(0.0027)
14.90 p<0.05 | K-EP(0.0015) 4.036 p>0.05
EYP-EP(0.4649)
Atagman K-EYP(0.0027)
Seviyesi 15.90 p<0.05 | K-EP(0.0008) 1.162 p>0.05
EYP-EP(0.4168)
Papilla 1.143 p>0.05 4,384 p>0.05
Kanama Indisi

a: Kruskall-Wallis testi
b: Mann-Whitney testi
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Tablo 17: Tedavi Oncesi Erken Yerlesen Periodontitis, Eriskin Periodontitis ve Kontrol

Grubunun Digeti Sivisi, Digeti Sivist AST ve ALP Enzim Seviyeleri

Arasindaki Farkhliklar
Hastahkl F* p* Gruplar Arasi Saglikh F* p“ Gruplar Arasi
Bolge Fark” Bilge Fark®
Diseti K-EYP (p<0.05) K-EYP (p<0.05)
Swist | 48 96 p<0.05 | K-EP (p<0.05) |3.39 p<0.05 | K-EP (p>0.05)
Hacmi EYP-EP (p>0.05) EYP-EP (p>0.05)
K-EYP (p<0.05)
AST | 8.07 p<0.05 | K-EP (p<0.05) | 3.14 p>0.05
EYP-EP (p>0.05)
K-EYP (p<0.05)
ALP | 5.00 p<0.05 | K-EP (p<0.05) 1.79 p>0.05
EYP-EP (p<0.05)

a: Varyans Analizi

b: Newman-Keul testi

Tablo 18: Tedavi Sonrast Erken Yerlesen Periodontitis, Erigkin Periodontitis ve

Kontrol Grubunun Digeti Sivisi, Digeti Stvist AST ve ALP Enzim Seviyeleri

Arasindaki Farkliliklar
Hastahkh ¥* |  p® Gruplar Arasi Saghkh F* P Gruplar Arasi
Bolge Fark” Bolge Fark”

Discti K-EYP (p<0.05)

IS_IMSI 1617 p<0.05 | K-EP (p<0.05) 0.13 p>0.05

acmt EYP-EP (p>0.05)

AST 2.97 p>0.05 3.36 p>0.05

ALP 131 p>0.05 0.72 p>0.05

a: Varyans Analizi

b: Newman-Keul testi
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Tablo 19: Tedavi Oncesi ve Tedavi Sonrast Deney ve Kontrol Grubunun Tiikriik ve
Serum AST ve ALP Enzim Seviyeleri Arasindaki Farkliliklar

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi
F? P’ Gruplar 1b&ras1 F p’ Gruplar 1b&ra31
Fark Fark
K-EYP (p<0.05)
TUKRUK | AST | 9.08 | p<0.05 | K-EP (p<0.05) 0.19 | p>0.05
EYP-EP(p>0.05)
K-EYP (p<0.05)
TOUKRUK | ALP | 4.07 | p<0.05 | K-EP (p<0.05) 2.22 | p>0.05
EYP-EP (p>0.05)
SERUM | AST | 029 |p>0.05 2.01 |p>0.05
SERUM ALP | 0.79 | p>0.05 0.07 | p>0.05

a: Varyans Analizi

b: Newman-Keul testi
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Tablo 20:  Erken Yerlesen Periodontitis Grubunun Tedavi Oncesi ve Tedavi Sonrast
Grup I¢i Parametreler Arasi Korelasyonlar (Spearman rank korelasyonu)

Parametreler Aras TEDAVI ONCESi TEDAVi SONRASI
Korelasyonlar r p degeri r p degeri

DES-PI 0.4647 0.0400 0.4670 0.4278
DES-GI 0.6417 0.0031 0.4008 0.5037
DES-CD 0.5353 0.0182 0.1280 0.8374
DES-AS 0.5774 0.0096 0.3600 0.5517
DES-PKI 0.5460 0.0156 0.6618 0.2237
DES-AST (DES) 0.4000 0.0897 0.0906 0.8848
DES-ALP (DES) 0.2926 0.2241 0.5731 0.3125
PI-AST (DES) 0.2657 0.2715 0.5448 0.3432
GI-AST (DES) 0.1350 0.5815 0.4377 0.4611
CD-AST (DES) 0.1780 0.9425 0.1783 0.7742
AS-AST (DES) 0.1137 0.6429 0.6129 0.2717
PKI-AST (DES) 0.5694 0.0509 0.4371 0.4617
PI-ALP (DES) 0.0808 0.7423 0.5952 0.2896
GI-ALP (DES) 0.1087 0.6576 0.2101 0.7345
CD-ALP (DES) 0.2666 0.2699 0.6088 0.2758
AS-ALP (DES) 0.1907 0.4341 0.5910 0.2940
PKI-ALP (DES) 0.5194 0.0727 0.7266 0.1044
(T)AST-AST (DES) 0.5599 0.0127 0.1716 0.7822
(T)ALP-ALP (DES) 0.0974 0.6917 0.2194 0.7229
(DES) ALP- AST (DES) 0.8395 0.0000 0.1088 0.8617
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Tablo 21 Erigkin Periodontitis Grubunun Tedavi Oncesi ve Tedavi Sonras1 Grup I¢i
Parametreler Arast Korelasyonlar (Spearman rank korelasyonu)

Parametreler Aras: TEDAVi ONCESi TEDAVI SONRASI
Korelasyonlar r p degeri r p degeri

DES-PI 0.4200 0.0652 0.1942 0.6765
DES-GI 0.1492 0.5302 0.5872 0.1657
DES-CD 0.3346 0.1494 0.6139 0.1426
DES-AS 0.2271 0.3357 0.6308 0.1288
DES-PKI 0.2140 0.3650 0.8766 0.0096
DES-AST (DES) 0.3086 0.1856 0.8511 0.0151
DES-ALP (DES) 0.2709 0.2480 0.7526 0.0509
PI-AST (DES) 0.2502 0.2875 0.1859 0.6898
GI-AST (DES) 0.3878 0.0911 0.6292 0.1301
CD-AST (DES) 0.2244 0.3415 0.6484 0.1152
AS-AST (DES) 0.1592 0.5027 0.4029 0.3702
PKI-AST (DES) 0.0010 0.9967 0.3223 0.1231
PI-ALP (DES) 0.0486 0.8388 0.1509 0.7468
GI-ALP (DES) 0.1878 0.4280 0.6135 0.1429
CD-ALP (DES) 0.0897 0.7069 0.8653 0.0119
AS-ALP (DES) 0.2529 0.2819 0.5552 0.1958
PKI-ALP (DES) 0.2912 0.2129 0.7461 0.0541
(T)AST-AST (DES) 0.5699 0.0087 0.0058 0.9902
(T)ALP-ALP (DES) 0.8213 0.0000 0.0076 0.9870
(DES) ALP- AST (DES) 0.6039 0.0048 0.8597 0.0131
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TARTISMA

Periodontal arastirmanin temel hedeflerinden biri, hastalik aktivitesini
hizli bir sekilde tayin edebilmektir. Bu hedefe ulasildiinda, risk faktdrierini,
risk altindaki bireyleri ve bu bireylerdeki risk tagiyan bélgeleri saptama
olasii§i artacaktir. Boylelikle de, erken ve uygun tedaviyi segcmemiz ve
gereksiz tedaviden kaginmamiz mumkun olacaktir.

Bu amaca yénelik olarak hastaliin erken safhasini saptayabilen
testler, teshis ve tedavinin saglanmasinda deger tasiyacaktir'®. Ideal bir
testin subklinik hastali§i saptayabilmesi ve hatta gelecekte olugacak hastalik
aktivitesini 6nceden tahmin edebilmesi istenir. Ayrica, dnleyici mtdehaleye
izin vermek icin hastaligin baslamasi ya da ilerlemesinden 6nce, risk tagiyan

hastalari tayin edebilmesi beklenir!!'>2%149,

Gegmigte, hastalik aktivitesinin saptanmasi igin kullanifan tek
glvenilir metod atagsman seviyesinin 8lcima olmustur. Ancak bu 6l¢iman,
aktif hastaliyi saptamasi mOmkan degildir, gegmiste olusan yikimi

deJerlendirebilmektedir®

2329 Cep derinligi ve atasman seviyesi élgtimleri,
uzun slreler izlenmedikge mevcut hastaigin  durumuna iligkin  bilgi

vermezler™,

Insanlarda periodontal hastaliin ilerleyisinin izlenmesi igin kullanilan
mekanizmalardan birisi, periodontal hastaliktaki konakg¢t cevabinin
incelenmesidir®. Konak cevab, diseti olugunda bulunan plak
mikroorganizmalarina karst verilen bir seri kompleks cevaplari igerir. Akut
enflamatuar, hiicresel immun ve sivisal immun cevaplardan olusan bu konak
savunmasinda goérev alan g¢esitli elemanlarin periodontal hastalikta ortaya
ciktigl gosterilmistir” ™). Konak cevabi sistemik ve lokal olarak, diseti



sivist, kan, tikrik ve biyopsi 6érneklerinde incelenebilmektedir™. Periferal
kan ve gingival doku analizi, bu amaca yénelik olarak pratik yaklagimiar
degildir®. Diseti olugundan kéken alan eksudanin analizi ise, periodontal
dokulardaki konakgi cevabinin tayinine ve aktif periodontal hastalik riski
tagtyan bireyleri ayirt edilebilmesine yardimci olan pratik bir
yéntemdir™®®_ periodonsiyumda sentez edilen konagin enflamatuar
Grinleri digeti sivisi igerisinde saptanabilir ve bdylelikle digeti sivisi,
periodontal sadlik ve hastalik durumuna iligkin ve hastalifin baglangicina
isaret eden erken de§isikliklerin saptanmasi igin zéngin bir potansiyel
olusturur®®. Diseti sivisinda, enflamatuar veya ba§ dokusu hicrelerinden
acida cikan enzimleri, hlicresel veya dokunun pargalanma Urtnlerini, aktive
olan fagosit ve immunositlerden sentez edilen enflamatuar sitokinleri,
mediatérieri ve diger artnleri saptamak mumkandar®,

Diseti sivisinin erken teghis igin tagiyacag: deger, blylk o&lglde
uygun mediatérin segimine baglidir. Faydali digeti sivis) indikatéranin
saptanip miktarinin belirlenmesi, aktif periodontal hastalik igin basit ve
guvenilir bir deneyin gelismesinde 6nem tagiyacaktir™?®. Bugtine kadar
yapllan insan galigmalarinda, alkalen fosfataz, beta glukuronidaz, aspartat
aminotransferaz, prostaglandin E,, interl6kin-1B, elastaz ve lgG, 'tn uzun
sureli atagsman ve kemik kaybi ile iligkili oldugu ve hastaligin ilerleyiginden
dnce, ilerleyisi esnasinda ve sonraki periodlarda yUkseldigi

gsterilmigtir®>*12),

Diseti sivisi analizinin bir diger deder tagiyan avantaji, bir agizda ¢ok
sayida bélgeden 6rnekleme ve analiz yapabilme imkanini taniyabilmesidir.
Hastaliktan etkilenen bir dentisyonda, periodontal hastaligin giddeti
bélgeden bélgeye ve disten dise degisebilir. Noninvaziv olan bu yéntem ile
hastaliktan farkli derecelerde etkilenen bdlgeleri 6rnekleme sansimiz vardir.
Periodontal hastaliin bolgeye 6zgl yapisi nedeni ile bu kesin bir
avantajdir®.

Bugtine kadar tUkrukten kéken alan herhangi bir faktérin periodontal
hastali§in erken teshisinde tmit verici oldugu gésteriimemis olsa da, digeti
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olugundan kéken alan konak mediatérleri veya konak htcrelerinin tikrikte
saptanmasi diagnostik deger tagiyabilir. Bu tip bir degerlendirme, tim agza

ait tek bir 6lgim degeri sadlar, ancak faktérin kaynagi lokalize edilemez.

Biz de bu amagla aspartat aminotransferaz ve alkalen fosfataz enzim
aktivitelerini digeti sivisi, tikrik ve serum 6rneklerinde degerlendirdik.
Serum analizinin baglica nedeni, kontrol ve herhangi bir sistemik hastalik
riskini degerlendirebilmek idi. Nitekim Tablo 14'de izlendigi gibi, gerek deney
ve gerekse saglikli kontrol gruplarinda serum enzim konsantrasyonlarinin
normal sinirlar igerisinde oldugunu saptadik.

Caligmamizda inceledidimiz gruplar, etiyoloji, baglama yaslar,
mikrobiyolojileri ve klinik gérintmleri birbirinden farkli olan Erken Yerlegen
Periodontitis ve Erigkin Periodontitis gruplaridir. Amacimiz her iki deney
grubunda, inceledigimiz AST ve ALP enzim aktivitesi yéntnden farkhlik olup
olmadi§i ve varsa bu enzimlerin diagnostik deger taglyip tagimadigini

arastirmakti.

Hasta gruplarini olusturan bireylerde enzim aktivitelerindeki gergek
artiglari yorumlayabilmek igin, bir bireyde hem hastalikh ve hem de saglkl
bélgelerden degerlendirme yapilmigtir. Tim agzin, bireyin periodontal
hastalik durumundan etkilenebilecegi dikkate alinarak, hastalikli ve saglkli
ornekleme bélgelerindeki enzim aktiviteleri, sistemik ve periodontal agidan
saglkli bireylerin &émekleme bdélgelerinde saptanan aktiviteler ile
karsilagtiriimistir.

Hasta ve sadlikh bélgelerin klinik yorumu igin, her iki deney grubunda
da gingival indis, plak indisi, cep derinligi, atagsman seviyeleri ve papilla
kanama indisi tim adiz ve 6rnek alinan bélgeler igin kaydedilmistir.

AST ve ALP enzim seviyeleri, deney ve saglikli kontrol grubunda
tedavi sonrasi belirli araliklarla izlenerek, seviyedeki  herhangi bir

yukselmenin klinik parametrelerin Uzerinde hastalik aktivitesini 6nceden
tahmin degeri ortaya konmaya galigiimistir.
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Digeti sivisinin toplanmasi igin birgok ydntem uygulanmaktadir®®'.
Bu amagla kagit stripler, mikropipetler kullaniimakta ve bu gerecler degisik
sUrelerde sulkus igerisine veya sulkus kenarina yerlestiriimektedir. Kagit
stripler (paper strip) digeti sivisinin toplanmasi igin en sik kullanilan

@307 Biz de galismamizda paper stripi, digeti oluju veya

araglardi
periodontal cep igerisine hafif direng hissedilene kadar yerlestirip, 10 saniye
boyunca toplanan digeti sivisinda analiz iglemlerini gergeklestirdik.
Bdylelikle serumun stripe olasi kontaminasyonunu ve sividaki gergek enzim

aktivitesine olan katkisini elimine etmis olduk®®®.

Biyolojik sivilarda bulunan bilesenlerin analizi ile elde edilen
sonuglarin en uygun bildiriime yolu, sivinin toplanma metoduna ve mevcut
sivinin miktarina baghdir. Bu amagla kullanilan geleneksel yéntem, sonucun
konsantrasyon cinsinden ifade edilmesidir.  Sividaki  bilegenin
konsantrasyon birimi ile bildirilmesi, herbir 6érnekte esit miktarda sivinin
varoldugunu kabul eder ve 6rnek, bu total sivi hacminin kigtk bir bélimunt
yansitir. Ancak serum analizi diginda, standart miktarda digeti sivisi toplanip
analiz edilemez. Gunkl digeti sivisinin miktari, hastadan hastaya ve bir

adizda bélgeden bolgeye oldukga degiskendir®7:8821

Teknik olarak enzim deneylerinde bilinen érnek volimiine gereksinim
vardir ve reaksiyon karigimlarinda tim gerekli olan reagenler eklendikten
sonra standart miktarda sivi volimuntin kullanilmasi gereklidir®®?,

Digeti sivisindaki enzim aktivitesine yoénelik yapilan &6nceki
calismalarda, standart miktarda (6rn;10 ul) sivi toplanarak bu gereksinimler
kargilanmaya caligiimigtir. Ancak bu kadar ¢ok miktarda sivi toplanmasi,
gingival kapiller yatadin incinmesine, gingival doku ve oluja serumun
sizmasina ve saf diseti sivisinin dilusyonuna neden olur®,

Enzim deneyleri igin gerekli olan sivi gereksinimini kargilarken, serum
kontaminasyonunu da engellemek igin tim bdélgelerin benzer sekilde ve
standart bir stire boyunca érmeklenmesi gereklidir. Daha sonra, toplanan
sivinin miktari hesaplanmall ve bu sivi daha genis volimdeki bir sivi ile
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sulandinlmalidir. Digeti sivisinda bulunan enzim aktivitesinin en son
saptanmasi igin de, hesaplamada paper stripte toplanan gergek digeti
sivisinin miktan dikkate alinir. Ornekleme isleminin, tim &rnekler arasinda
bu sekilde standardize edilmesi ile 6rnekler arasindaki kargilastirmalar da

mumkan olacaktr&:88h,

Biz de bu uyarilar ve goérislerin 1s1§1 altinda érnekleme iglemlerimizi
gerceklestirdik ve sonuglarimizi hem total volim aktivitesi ( konsantrasyon )

ve hem de total Gnit aktivitesi olarak hesapladik®#1,

Arastiricilar, digeti sivisi enzim sonuglarinin “total Unit aktivitesi”
olarak yorumlanmasinin periodontal hastaliin gergek durumunu
gostermede enzim konsantrasyonundan daha dogru ve hassas bir ydntem
oldugunu bildirmiglerdir. Ayrica, kullanilan dilisyon oranlarinin ve digeti

sivisi hacimlerinin sonuglar tzerinde etkili olmadigi bilinmektedir®®#"%®).

Serum ve tukrik gibi biyolojik sivilarda bulunan enzim aktiviteleri
konsantrasyon birimi ile ifade edilmektedir®”. Bunun nedeni dilusyonun séz
konusu olmamasi ve total érnek hacminin kiglk bir béliminde analizin
gerceklestirilebilmesidir®®). Bu nedenle galismamizda, digeti sivisi, tikrik
ve serum orneklerinde bulunan enzim seviyelerinin karsilastiriimasi igin total
volim aktivitesi dikkate alinmistir. Diseti sivisinda bulunan enzim
seviyelerinin gruplar arasi ve grup i¢i istatistiksel kargilagtirmalan icin ise

total Unit aktivitesini kullaniimigtir®®.

Deney gruplarini olusturan erken yerlesen periodontitis ve erigkin
periodontititsli bireylerde, klinik tablo degerlendirildiinde, erken yerlesen
periodontitis grubunda plak indisi, gingival indis ve papil kanama indis
degerleri ile cep derinligi, atagman seviyesi ve digeti sivist hacmi
degerlerinin daha yiUksek oldudu izlenmektedir (Tablo 2,3). lstatistiksel
olarak ise, yalnizca atagsman seviyesi ve papilla kanama indis degerleri
arasinda farklihk bulunmustur. Bu klinik tablo, erken yerlesen periodontitisin
daha akut seyirli bir hastallk oldugu seklindeki genel bilgilerimizi
desteklemektedir. Tedavi sonunda ise her iki deney grubunda da iyilegsme ile
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paralel olarak klinik tabloda dlizelme gézlenmistir ve istatistiksel agidan
anlamli bulunmustur (Tablo 5,6).

Deney gruplan ile sadlikli kontrol grubu karsilastirildiginda, beklendigi
gibi tedavi 6ncesi hastalikli bélgelerde klinik bulgular kontrol grubundan
daha kéttdur.Deney gruplarinin saglikh érnek bdlgeleri, kontrol grubunun
6mek bolgeleri ile kargilagtinldiginda ise, plak indisi diginda klinik Slgimleri
arasinda fark bulunmamistir. Deney gruplarinin saglikli érmek bélgelerine ait
plak indis dederindeki bu ytkseklik, deney grubunu olugturan hastalarin adiz
hijyeni ile ilgilidir, yani adzin genel hastalik durumunun bir yansimasidir.
Calisma grubunu olusturan bireylere yapilan motivasyon ve tedavi ile, gerek
hastalikll ve gerekse saglikli bolgelerdeki plak indis degerleri beklenen
seviyeye ulagmig ve kontrol grubu ile fark kalmamistir. Hastalikh bélgelerin
cep ve atagman seviyeleri tedavi sonrast kontrol grubundan istatistiksel
acidan ylksektir. Fakat klinik agidan bu farklilik degerlendirildiginde, hasta
boélgelerde tedavi sonrasi elde edilen 2,466 mm ve 2,550 mm cep derinlikleri
periodontal saglik agisindan optimaldir ve farklilik klinik agidan &nemli
degildir.

Cep derinligi olcimleri ve enflamasyon siddetinin gdstergesi olan
gingival indis, papil kanama indisi ve digeti sivisi hacmi, periodontitisli
bélgeleri saglikl boigelerden ayirt edebilen periodontitisin  temel
6zellikleridir. Cep derinligi ve atagman seviyesi &lgumleri, periodontal
dokulardaki yikimin géstergeleridir. Gingival enflamasyon ise, periodontitiste
doku yikiminin ortaya ¢ikmas! icin gereklidir ve siddetli enflame olan

bélgeler, bozulmanin olasi oldugu bolgelerdir!®®

. Bu &zellikler, basarili
tedaviye hizla, gilnler ve haftalar igerisinde cevap verir. Bu ylzden
caligmamizda, klinik basarinin degerlendirilebilmesi amaci ile bahsedilen

klinik parametreleri kullandik.

Deney ve kontrol gruplarinin timtne verilen oral hijyen egitimi ve
deney gruplarinda yapilan cerrahi ve cerrahisiz tedavinin tim Klinik
parametreler Uzerinde olumlu etkisi olmustur ve istatistiksel agidan anlamh
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bulunmustur. Bu sonuglarimiz tedavinin klinik iyilesme igin basarili oldugunu
gostermektedir.

Subgingival plak birikimine kargi olan ilk konakgl cevabinin en énemili
elemani noétrofildir. Bu |6kositler, baglanti epiteli ve gingival olukta
periodontal hastaligin tim safhalari  esnasinda  bulunur®.Inisiyal
enflamatuar gingival lezyonun gelisimi esnasinda ve Kklinik olarak
saptanabilen gingival ve periodontal hastaligin akut alevlenmeleri esnasinda
cok sayida nétrofilik grantlosit, gingival kan damarlarindan bad dokusu ve

baglanti epitelini gegerek gingival sulkus igerisine gég eder"®.

Diseti sivisinda yapilan ilk galismalar, akut enflamatuar cevabin
markirlart Gzerinde yogunlasmistir ve sivida bulunan serum, ISkosit ve
bakteri kokenli enzim aktivitelerine iliskin ¢ok sayida ¢ahsma
yapilmistir®™% Diseti sivisinda lékositler, lizozomal enzimlerin
ekstraselltler varhdi ile tayin edilebilmektedir.Son yillarda, digeti sivisinda
bulunan litkk enzim aktivitesi periodontal ¢evrede doku yikimindaki roltine
iliskin ve aktif periodontal hastaligin glgli markin olarak oynadid role iligkin
olarak incelenmektedir®.

Periodontitisin gelisimi ile ilgili yapilan hayvan caligmalari, doku
yikiminin aktif safhasinda, crevicular ¢evrede PNL infiltratinin gelistigini ve
bu gevredeki bol PNL aktivitesinin periodontal hastaligin yikim fazi ile ilgili
oldugunu gostermistir®.

Periodontal hastaliin hizli ilerleyen turlerinde, kalitatif ve kantitatif
(118,146,174)

PNL defektleri saptanmisgtir . Aksine, kronik erigkin periodontal
hastalifin ilerleyisinde ise nétrofil hiperaktivitesi s6z konusudur. Kronik
erigskin periodontitisin ilerleyisi, etkilenen juvenil ve geng erigkinlerde
gozlenen ilerlemeden daha yavas oldugu igin PNL hipofonksiyonunun,
periodonsiyum igin PNL hiperfonksiyonundan daha zarar verici oldugu
sonucuna varilmaktadir. Bu sonug, nétrofilin koruyucu rolt oldugu seklindeki
genel bilgileri guglendirmektedir ve atasman kaybinin bir patolojik

mekanizma olmaktan gok bir son nokta olabildigini dustindarmektedir®”.
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Konak cevaplar birbirinden farkl olan erken yerlegen periodontitis ve
erigkin periodontitis hasta gruplan arasinda yapilan kargilagtirmalar
sonucunda, digeti sivisi AST ve ALP enzim aktiviteleri arasinda gerek tedavi
Oncesi ve gerekse tedavi sonrasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark
olmadi§i sonucuna varilmistir (Tablo 17,18). Bu sonug, bizi her iki hastali§in
ayirici tanisinda, lizozomal ve stoplazmik enzim aktivitelerinin ayirtedici
deger tagimadidi gérigtne ulagtirmaktadir. Her iki deney grubunun enzim
aktiviteleri ise kontrol grubundan oldukga ytksek bulunmugtur. Demek ki
hastalifin sagliktan ayirict tanisinda enzim aktivitesi oldukga deder
tagimaktadir. Hastalikh bdlgelerde stoplazmik bir enzim olan AST'n
ekstraselliler agifa gikigl, hiicre nekrozunun bir géstergesidir®. Digeti
sivisinda bulunan AST'n baslica kaynaklari, PNL ve epitel hucreleridir®.
Digeti sivisinda bu enzimin artigi, akut doku yikiminin periodontal hastaligin
aktif safhalan ile ilgili oldufu gértstnt getirmektedir. Notrofillerden
lizozomal enzimlerin ekstrasellller agia ¢ikisi da klinik atasman kaybindan
sorumiu olan bir mekanizmadir, ¢lnkl bu hicreler bag dokusunun
degredasyonuna neden olan zengin bir enzim kaynagini olustururlar®®.
Diseti sivisinda saptanan ALP enziminin kaynaklarindan biri de nétrofildir®®.
Diger enzim kaynaklarini ise, supra ve subgingival plakta bulunan
mikroorganizmalar, osteoblastlar ve fibroblastlar olusturur®®2%®),

Digeti sivisi AST enzim seviyelerini degerlendirdijimizde, erigkin
periodontitis grubunda tedavi Oncesi hastalikli bdlgelerdeki aktivite
0,00440+0,00063 U iken , Erken Yerlesen Periodontitis grubunda
0,00511+0,0095 U, kontrol grubunda ise 0,00029+0,00004 U bulunmustur
(Tablo 8, 9). Elde edilen sonuglar AST enziminin periodontal doku yikimt ile
arttigini géstermektedir.

Diseti sivisi AST seviyesinin periodontal hastalik aktivitesindeki
énemine iligkin birgok calisma yapilmigtir@24140.142)

@9 basit ve orta siddette periodontitis

Chambers ve arkadaglari
bulunan 34 hastayi 2 yil boyunca izleyerek, ilerleyen hastalik ile digeti sivisi

AST seviyesi arasindaki iligkiyi desteklemiglerdir. Bu galismada incelenen
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1536 bdlgeden sadece %2,6'si en az 2 mm atagman kaybi g&stermigtir.
Ayrica hastalikli bélgelerdeki AST seviyesi, sadlikli bélgelerdeki aktiviteden
%70 ytksek bulunmustur.

Persson ve arkadaglari da®4'4?

, 2 yll boyunca onceden tedavi
gérmis orta ve ileri erigkin periodontitisli 25 hastada digeti sivisi AST
seviyelerini izlediler ve maximum enzim seviyesini, atagman kaybinin 2 mm
veya daha fazla oldugu bdlgelerde saptamiglar ve istatistiksel agidan
oldukga ylksek iligki seviyesi ( p<0,0004 ) gézlenmiglerdir. Ayrica, >800mlU
olan AST seviyesinin sensitivitesi %100, fakat yanlis pozitifler nedeni ile

spesifitesi sadece %42 bulunmustur.

Bu sonuglarla da desteklendigi gibi, atagsman kaybi olan bdlgelerde
diseti sivisi AST seviyesi bélgeye 6zgu yukselme goésterir ve bu ylzden

prediktif test olarak timit verici oldudu ileri strtlmagtar'42,

Hastalikh bélgelerde AST enziminin artis g6sterdigi képeklerde
yapilan deneysel periodontitis calismasinda da gdsterilmistir. Bu ¢calismada,
kopeklerde ligasyondan 2 hafta sonra enzim seviyesi 6nemli 6lgide
yﬂkselmigtir‘”’. Insan ve hayvanlarda yapilan bu ¢alismalarin sonuglari, yine
képeklerde yapilan 26 haftalik bir ¢alisma ile, periodonsiyumdaki doku
yikimina iliskin mikroskobik bulgularla histopatolojik olarak
desteklenmigtir®?.

Deneysel periodontitis ¢alismasinda, digeti sivisindaki enzim
seviyesinin serumdan 20 kat fazla oldugu bulunmustur®. Bizim
calismamizda da, digeti sivisi enzim miktarini total volim aktivitesi
cinsinden, serumdaki miktar ile karsilastirildiginda artigin yaklasik her iki
hasta grubumuz icin de 300-500 kat oldugu bulunmustur. Bu sonuglar,
stoplazmik enzimin serum kaynakli olmadigini, lokal doku yikimi sonucunda
lokal olarak artti§ini gostermektedir ve Chambers® ve Persson'int“4?
calismalar ile uyum icerisindedir.

(13)

Binder ve arkadaglar'™, ALP 'I periodontal hastalik aktivitesinin

markiri olarak degerlendirdikleri galismalarinda, 8 hastada 5§ mm veya daha
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fazla kemik ici cep ve kemik kaybi bulunan en az 1 bélgeyi iki ayda bir
inceleyerek cep derinligi, atasman kaybi ve sondlamada kanamay!
degerlendirmiglerdir. % 73 sensitivite ve % 64 spesifite ile digeti sivisi ALP
konsantrasyonunun atasman kaybi ile pozitif iligkili oldugunu bulmuslardir.
Ancak atagman kaybi olan vizitte ALP'In pozitif saptanmasi ve atagman
kaybi olmadan 2 ay 6nce alkalen fosfatazda artis saptanmamasi nedeni ile
bu enzimin dnceki hastalik aktivitesinin iyi bir indikatéra olabildigi, prediktif
6zellik ise tagimadidi gértstne variimigtir.

Juvenil periodontitis, erigkin periodontitis ve kontrol gruplari arasinda
digeti sivisi aspartat aminotransferaz, laktat dehidrogenaz ve alkalen
fosfataz enzim aktivitelerini degerlendiren Baggll(g), AST enziminin deney
gruplan arasinda farkh olmadi§ini kontrol grubundan ise ylksek oldugu
saptamistir. ALP enzimini ise deney ve kontrol gruplari arasinda farkl
bulmamistir.

Yamalik ve arkadaslari da “™, hizli ilerleyen periodontitis ve juvenil
periodontitisli hastalarin tikrik, serum ve digeti sivisi dérmeklerinde ALP
aktivitesini spektrofotometrik yéntem ile degerlendirmiglerdir.
Calismalarinda, enzim aktivitesi deney gruplar arasinda farkli degil iken,
kontrol grubundan ytksek bulunmustur.

Calismamizda tedavi 6ncesi hastalikh bdlgelerdeki alkalen fosfataz
enzim dUzeyi eriskin periodontitis grubunda 0,00226+0,00055 IU, erken
yerlesen periodontitis grubunda 0,00238+0,00035 U, kontrol grubunda ise
0,00024+0,00003 IU olarak bulunmustur (Tablo 8, 9). Hasta gruplarinda
kontrol grubuna gére saptanan istatistiksel agidan anlamli olan bu ylkseklik,
aktif hastalikli bélgelerde her iki deney grubu i¢in de hastalik igin ayirt edici
oldugunu géstermektedir. Bu sonuglarimiz, Yamalik ve arkadaglarinin ALP
enzim seviyelerine iligkin bulgulan ile uyum igerisindedir™”. Bascil® ise
caligmasinda, bizim sonuglarimizdan farkli olarak, ALP enzim aktivitesini
deney gruplarinda kontrol grubundan farkli bulmamsgtir.
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Her iki calisgmada da ¢mek alinan bélgeler dikkat g¢ekicidir.
Aragtiricilar tukrik ile olabilecek kontaminasyonu &nlemek amaci ile
érneklemeleri Ust ¢ene anterior diglerin vestibul ylGzlerinden yapmiglardir.
Tipik olarak 1 ve 6 no'lu diglerin aproksimal yUzlerinde derin kemik igi
ceplerin goraldtga juvenil periodontitis vakalarinda &rneklemeler igin  bu
bélgelerin segilmemesi dikkat gekicidir.

Calismamizda, gerek erken yerlesen periodontitis ve gerekse erigkin
periodontitisli bireylerde, dikkatli bir izolasyon ile hastaligin klinik olarak aktif
ve en siddetli oldugu farkli farkli bélgelerde 6rmekleme iglemlerimizi
gerceklestirdik. Boylelikle deney ve kontrol gruplar arasindaki enzim
aktivitelerinin yorumunda hassas oldugumuza inanmaktayz.

Konak cevabinda rol oynayan AST ve ALP enzim aktiviteleri yani sira
akut ve kronik enflamatuar reaksiyonlar sirasinda agida ¢ikan birgok enzim
ve mediatér farkll periodontal hastalia sahip bireylerde ve saglikh
bireylerde degerlendirilmis, hastalik aktivitesindeki rolleri ortaya konmaya

caligiimigtir®!%5.127:128)

Periodonsiyumdaki  nétrofillerin  temel kaynadini  olugturdugu
kollagenaz enzimini farkli hasta gruplari arasinda degerlendiren Villela ve
arkadaslan®'’?, séz konusu enzimin aktivitesinin kronik erigkin periodontitis
ve juvenil periodontitisli bireyler arasinda farkli olmadidini, ancak kontrol ve
gingivitis grubundan daha ytksek oldugunu saptamiglardir. Akalin ve
arkada§lar|nmm, juvenil, hizli ilerleyen ve erigkin periodontitisli hasta
gruplarinda, hidroksiprolin ve total protein seviyelerini karsilagtirdiklari
calismalarinda da deney gruplari arasinda farklihk gbézlenmez iken, kontrol
grubundan oldukga ytksek oldugu bulunmustur. Bizim ¢alismamizda da her
iki deney grubunun enzim aktivitesi, bahsedilen g¢alismalar ile benzer sekilde
kontrol grubundan yuksek bulunmustur.

Monosit/makrofaj Grinleri olan prostaglandin E,"#"® ve interlékin -
149 periodontal  hastallk  aktivitesindeki  rolleri  agisindan
degeriendirilmislerdir ve oldukga dikkat cekmiglerdir.
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Arasidonik asitin siklooksijenaz yolunun bir Grint ve enflamatuar
lezyonlarin gglt bir mediatéra olan PGE,, juvenil periodontitisli hastalarda,
erigkin periodontitisli hastalarda bulunan seviyeden yaklasik 3 kat fazla
saptanmistirt'®. Calismamizda ise erken yerlesen periodontitis ve erigkin
periodontitisli bireylerin enzim seviyeleri arasinda farkhlik bulunmamigtir.
Ayni hasta gruplarinda konak cevabinin bir diger gtg¢li mediatért olan IL-
1B inceleyen Masada ve arkadaglan'?, séz konusu mediatériin
enflamatuar periodontal dokularda ylUkseldigi saptamislardir. Bu mediatériin
seviyesinin erken yerlesen periodontitis ve erigkin periodontitisli bireyler
arasinda farkh olmadidi, yikim safhalarinda ise oldukga yUkseldigi
gbzlenmistir. Ancak bugline degin IL-18 'min hastalidin ilerleyigini énceden
tahmin edip etmedigini deerlendiren herhangi bir galisma yapilmamigtir'®,

Calismamizda ayrica stoplazmik ve lizozomal enzim aktiviteleri her
bireyin kendi iginde, hastalikli ve saglikli bélgeleri arasinda
degerlendirilmistir.

Sonuglarimiza gére, AST ve ALP enzimlerinin, hastalikli ve saglkl
bélgeler arasinda ayirt edici de@er tasidigi gézlenmistir. Bu sonuglarimizin
klinik élgtmler ile paralel oldugu gértimekte ve her iki enzim aktivitesinin de
deney gruplarinin tedavi o&ncesi hastalikh  boélgelerinde saghkli
bélgelerdekinden istatistiksel agidan oldukga ylUksek oldugu da saptanmigtir.

Bu sonuglarimiz, Persson ve arkadaslarinin®® cok merkezli olarak
gerceklestirdikleri ve Periogard doku izleme kiti kullanarak, periodontitisli
bireylerde tedavi 6ncesi ve sonrasi AST enzimini degerlendirdikleri
calismalarinin  sonuglari ile paraleldir. Bu calismada da, hastalikli
bélgelerdeki Periogard pozitif bélge sayisi, sadlikli bélgelerdeki ve kontrol
grubundaki bireylerden énemli élclide yUksek bulunmustur. Calismamizda,
tedavi dncesi deney gruplarinda, hastalikli bélgelerin ALP enzim aktiviteleri,
saglikh bélgeler ile kontro! grubunun érmek bélgelerindeki ALP aktivitesinden
ylksek bulunmustur. Tedavi sonrasi ise gruplar arasinda farklilik
gézlenmemigtir. Alkalen fosfataz enzimi igin bu bulgularimizi destekleyecek
ya da karsilagtirabilecedimiz bir galismaya rastlamadik.
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Yeni gelistiriimis olan chemiluminescent deney ydntemi kullanarak
Chapple ve arkadaglarinin®, 30 gingivitisli hastada gergeklestirdikleri bir
caligmada, gingival indis degeri 1 olan bélgelerde ALP seviyesinin , gingival
indisi 0 olan bolgelerde saptanan seviyeden daha ylksek oldugu
bulunmustur (p<0,014). Bu g¢alismada ayrica, farkli seviyelerde plak
kontroline maruz kalan ve Kklinik olarak normal olan bdlgelerde, ALP
seviyelerinin oldukga farkli oldugu bulunmustur. Aragtirmacilar, bu sonuca
dayanarak, diseti sivisinin biyokimyasal elemanlarinin subklinik enflamatuar
durumu 8lgmek igin kullanilabilecegini belirtmislerdir®.,

Nitekim caligmamizda da gerek sadlikli ve gerekse kontrol grubunun
érnekleme bolgelerinde az da olsa enzim aktivitesinin saptanmasi bu gérlsu
destekler niteliktedir. Goézlenen bu dlstk aktivite, sulkusta az sayidaki

mikroorganizmalara karsi olan konagin cevabinin bir belirtisidir®?.

Chapple ve arkadaglarinin bir diger calismasinda®, ALP enziminin
digeti sivisindaki seviyesinin serumun 6-11 kati oldugu bulunmustur. Binder
ve arkadaslari™ ise bu yuksekligi periodontitisli bélgelerde plazmanin 20
kati olarak bulmuglardir. Caligmamizda ise her iki deney grubunda da artig
serumun yaklasik 40 kati olarak saptanmistir. Digeti sivisi enzim seviyesinde
seruma gére saptanan bu artiglar, lokal doku yikimina bagl olarak enzim
seviyelerinin yUkseldigini belirtmektedir.

Her iki deney grubunda hastalikli ve saglikh érnekleme bélgelerinde
saptanan farkliliklar, AST ve ALP enzim aktivitelerinin bir bélgenin saghk
durumuna iligkin bilgi veren gug¢lt markirlar oldugunu géstermektedir. Bu
bulgularimiz, Wolff ve arkadaglarinin®®, myeloperoksidaz(MPQ) ve laktat
dehidrogenaz(LDH) aktivitesinin orta ve ileri periodontitisli bireylerin
hastalikli bolgelerinde, sadlikh bolgelerden yuksek oldugu seklindeki
bulgulari ile, Larive ve arkadaglarlmn(gs), juvenil periodontitisli bireylerde aktif
kollagenaz ve total kollagenaz miktarini, hastalkli bdlgelerde saglikl
bélgelerden ylUksek saptadiklari galigmalari ile uyum igerisindedir.
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Calismamizin ikinci bélimtnde, deney gruplarindan segilen bir grup
erken yerlesen periodontitis ve erigkin periodontitisli bireyde tedavinin digeti
sivist enzim aktivitesi Gzerindeki etkisi degerlendirilmistir. Tedavi sonunda
tum gruplar arasinda her iki enzim aktivitesi yéntnden farkiilik olmadigt
bulunmustur.

Kontrol grubunu olusturan bireylere yalnizca motivasyon yapilarak
plak kontrolli konusunda bilinglendirilmiglerdir.

Deney gruplarina ise ilk seansta tim 6érnekleme iglemlerinden sonra,
ilk seansta motivasyon yapilmis ve tim supragingival etkenler ultrasonik alet
ile temizlenmistir. Bir hafta sonra yapilan érnekleme igleminin amact, tek bir
seans temizligin enzim aktiviteleri Gzerindeki etkisini degerlendirebilmektir.
Bir hafta sonra, 6édemin ¢bzllmesi ve hastanin fircalama aligkanliginin
dlizelmesine paralel olarak, her iki grupta da aktivitede hizli bir digus
saptanmistir (p<0,01). Sonraki seanslarda, érnek alinan bélgelere ve agzin
diger bélgelerine anestezi altinda yapilan subgingival kuretaj iglemleri ile
tedavi tamamlanmigtir. Hastalar 1 aylik kontrole alinmadan énce, tedavinin
bitim seansinda enzim aktivitesinde ytUkselmenin olup olmadiginin
saptanmasi amaci ile érnekleme islemleri tekrar edilmigtir. Bu seansta,
enzimlerdeki duslUs tedavi 6ncesinden yine istatistiksel agidan &nemli
bulunmustur (p<0,0001). 1 ay sonraki kontrolde ¢&rnekleme iglemleri
tekrarlanmigtir. Enzim aktivitelerinin tedavi sonunda saptanan degerlere
yakin oldugu ve baslangigtan distk oldugu saptanmigtir. Hasta gruplarinda
cep derinliyi 5 mm'nin Uzerinde olan bdlgelere hastalarin bakabilecegi
optimal ortamlari saglayabilmek amaci ile cerrahi iglemler uygulanmigtir. Bu
bélgelere 1 ve 3 ay sonraki seanslar da érneklemeler yapilmigtir. Yalnizca
kUretaj ile izlenen bélgeler ise 3 ve 6 ay sonra émekleme igin ¢agriimiglardir.
Tum seanslarda, hastalara oral hijyen egitimi verilmis ve adiz bakimlari
optimal dlzeyde tutulmustur. Tedavi sonunda hastalikli ve saglikli bélgelerin
enzim aktiviteleri arasinda farkhlik bulunmamigtir. Saptanan biyokimyasal
iyilesme, g6zlenen Klinik iyilesme ile paralel bulunmustur.
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Calismamizda erigkin periodontitis grubunda AST enzimi igin elde
edilen sonuglar, Persson ve arkadaslarinin®® Periogard kiti ile elde ettikleri
sonuglarla paraleldir. ALP enzim aktivitesinin tedavi ile izlendigi bir ¢alisma
ise literatlrde yoktur.

Periodontal tedavinin diseti sivisi enzim aktiviteleri Gzerindeki etkileri
birgok aragtirici tarafindan ele alinmigtir®9%180.184.176)

Wolff ve arkadaglan™™®, orta, ileri periodontitisli bireylerde, digeti
sivisi laktatdehidrogenaz(LDH) ve myeloperoksidaz(MPO) enzim seviyeleri
ile klinik ve mikrobiyolojik parametreler arasindaki iligkiyi incelemiglerdir.
Yapilan kuretaj islemlerini takiben 1 ve 3 ay sonra érnekleme iglemleri tekrar
edilmistir. 1 ay sonra her iki enzim miktarinda da azalma izlenmig, 3. ayda
ise MPO azalmaya devam ederken LDH enzimi baslangic seviyesine
yukselmigtir. Aragtiricilar bu ylkselmenin subklinik patolojinin bir gdstergesi
olabilecegini ileri sirmUslerdir. Periodontal tedaviyi takiben myeloperoksidaz
enzim miktarindaki azalma, Smith ve arkadaslarinin®® calismasi ile de
desteklenmistir.Ayrica bu ¢alismada, enzim aktivitesinde gdzlenen azalma
klinik indislerde gézlenen azalma ile paralel bulunmamistir.

Larivee ve arkadaslan®, lokalize juvenil periodontitisli hastalarda,
kollagenaz ve kollagenaz inhibitér aktivitelerini kontrol grubundan énemli
6lclde (p<0,001-0,005) yuksek bulmuglardir. Kontrol bdlgelerinde, aktif
kollagenazin genelde yok ya da ¢ok az oldugunu ve periodontal tedaviden
sonra, 13 hasta bolgenin 11'inde enzim aktivitesinin azaldigini
gézlemislerdir.

Eriskin periodontitisli bireylerde, diseti cep sivisi nétrofil katepsin G ve
kollagenaz  aktivitesi, kontrol Dbdlgelerinin enzim  aktivitesi ile
karsilastinimistir™. Periodontal tedavi sonrasi her iki enzim aktivitesinin
derin periodontal ceplerde oldukga azaldigi (p<0,025) bulunmustur. Yine
benzer bir galismada, derin periodontal ceplerde saptanan kollagenaz
aktivitesi ve protein igerigi dis ylzeyi temizligi ve okluzal dizenlemeden

sonra énemli seviyede (p<0,02) azalmistir®".
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Calismamiz ve benzer ¢alismalar ile de desteklendigi gibi, enzim
aktiviteleri yapilan periodontal tedaviye cevap vermekte ve tedavi sonrasi
6lcim seanslarinda enzim seviyelerinde gézlenen ylkselme ya da azalma
bdlgenin aktivite durumuna iligkin bilgi verebilmektedir.

TGkrik enzimlerinin periodontal hastalifin teshisi igin iyi bir markir
olup olmadigini aragtirabilmek amaci ile, calismamizda tukrik AST ve ALP
enzim aktiviteleri dederlendirilmigtir. Genel bilgiler béliminde deginildigi
gibi, thkrikte bulunan enzimlerin temel kaynaklari, tukrigun kendi salgisi,
diseti sivisi, PNL, epitel hicreleri oral mikroorganizmalar ve diettir®.
Calismalar da, tikrik hyaluronidaz, asit fosfataz, kollagenaz, katepsin D,
kininaz ve proteolitik enzim aktivitelerinin periodontal hastaligin siddeti ile
arttigi bildirilmigtir,

Yamalik ve arkadaslari!’”, juvenil periodontitisli bireylerde tiikrik
ALP konsantrasyonunu kontrol grubundan daha ylksek, hizl ilerleyen
periodontitis grubunda ise kontrol grubu ile farkli olmadigini saptamislar,
gruplar arasinda da farklilik gézlememislerdir.

Bascil ise®, erigkin periodontitisli bireylerde, tukrik AST seviyesi,
LDH ve ALP seviyesine oranla daha yuksek bulmustur. Juvenil
periodontitiste ise tukrik AST ve LDH seviyesi kontrol grubundan daha
ylksek bulunmusg, ALP konsantrasyonunda ise farklilik saptanmamistir.

Calismamizda, her iki deney grubunun tedavi éncesi tukrik AST ve
ALP konsantrasyonlari, saglikh kontrol grubu ile karsilastirilmistir. Her iki
deney grubunda konsantrasyonun, kontrol grubundan ylksek oldugu
bulunmustur. Hastalik ile tUkrikteki enzim aktivitesinin artmast, enzimin
kaynaginin diseti sivisi oldugunu dustndtrmektedir. Nitekim erken yerlesen
periodontitis ve erigkin periodontitis gruplarinda, yapilan tedavi ile tikrik
enzim konsantrasyonunun, digeti sivisinin enzim konsantrasyondaki dustse
paralel olarak azaldi§i bulunmustur. Tedavi sonrasinda, hastalikli grup ile
kontrol grubu arasinda fark bulunmamigtir. Her iki deney grubunda, diseti
sivisi ve tukrikte bulunan AST ve ALP enzim Konsantrasyonlarini
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karsilagtirdigimizda, digeti sivisinda bulunan aktivitenin  takragun
aktivitesinden yaklagik 200 kat fazla oldugu gérilmektedir. Bu nedenle,
hasta gruplarinda periodontal doku yikiminin lokal olarak degerlendirilmesi
daha dogru ve hassas olacaktir.

Diseti sivisi, periodontal dokulardaki enflamatuar cevaba bagl olarak
lokal kapiller permeabilitedeki artisin sonucunda dretilir. Digeti sivisi,
konakgi ve bakteri hiicre metabolizmasina ait elemanlarin saptanabilecegi
primer teghis kaynagini olusturur ki bu elemanlar da hastalik aktivitesi ya da

olasi aktivitenin givenilir indikatérleri olarak hizmet ederler® ™,

Periodontal hastaliin siddeti ile digeti sivisi arasindaki iliski olduk¢a
yaygin olarak incelenmistir. Bu konu ile ilgili sonuglar oldukca geligkilidir.
Birgcok caligmada, digeti sivisinin miktan ile enflamasyonun klinik bulgulari
arasinda pozitif yénde korelasyon bulunurken, diger yandan cep derinligi ve
histolojik bulgularla olan iligkisinde geligkiler mevcuttur. Bu farkhliklar, sivinin
toplanmasi ve Slgiimtindeki farkliliklara bagh olabilir®>®,

Genel olarak periodontal tedavinin diseti sivisinin miktarini azalttigi
kabul edilmigtir. Ancak, metod farkliliklari ve farkli tedavi yéntemleri nedeni
ile azalmanin miktari belirli degildir. Bu amagla, Talonpoika ve
arkadaglar®, paper stripleri 5 saniye boyunca sulkus igerisine
yerlestirerek tedavinin sivi miktari Gzerindeki etkisini incelemiglerdir. Digeti
sivisinin tedaviden 2 gin sonra yukseldigini, 5. gunde baglangi¢ seviyesine
indigini, 10 gtn sonra daha da azaldigini, 40 giin sonra yine hafif azalma

gosterdigini izlediler.

Calismamizda, yapilan cerrahi ve cerrahisiz tedavi ile digeti sivisi
miktarinin, eriskin periodontitis grubunda tedaviden 1 hafta sonra fark yok
iken, tedavi sonuna dogru diger seanslarda duzenli disme gésterdigi, erken
yerlesen periodontitis grubunda ise tedavi ile devamli azaldigi izlenmistir.

Deney gruplarinin, hastalikli bélgelerinin tedavi éncesi diseti sivisi
miktari kontrol grubundan yuksek bulunmustur. Erigkin periodontitis
grubunda saglikh bélgelerin tedavi 6ncesi sivi miktart ile kontrol grubu
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arasinda fark yok iken, erken yerlesen periodontitis grubunun sivi miktari
kontrol grubundan yUksektir. Tedavi sonrasi, saglikli bélgeler ile kontrol
grubu arasinda fark kalmamigtir. Hastalikli bélgelerde &lgtilen sivi miktari ise
kontrol grubundan hala ylksektir.

Gerek kontrol grubunda ve gerekse deney gruplarinin saglikh
bélgelerinde bir miktar digeti sivisi vardir. Bunun nedeni, subklinik
enflamasyon varlidi, érmek bélgelerinin iyi kurulanmamasi ya da paper stripin
digeti olugu igerisine yerlestiriimesi olabilir®®.

Hastalikli bélgelerde diseti sivisi miktar ise hala yUksektir. Digeti
sivist enzim aktivitesi ise tedavi sonrasi dismus, hasta ve saglkl bdlgeler
arasinda fark bulunmamistir. Total enzim aktivitesi, kismen digeti cebinde
bulunan diseti sivisi rezervuarinin miktarina baghdir.Galismamizda, Cox®®
ve Eley'in® galigmasi ile benzer olarak, gerek cerrahi ve gerekse cerrahisiz
tedaviden sonra enzim aktivitesi, sivi hacminden daha fazla azalmistir. Bu
sonug enzimde gbézlenen azalmanin kismen sivi rezervine bagh oldugunu
dusundurar. Bir diger énemli etki, tedavi sonrasi gingival enflamasyonda
gozlenen azalmadir. Her iki faktdér, diseti sivisinda bulunan proteaz
kaynaklari olan enflamatuar hlcre ve bakteri sayisini azaltmigtir. Benzer
sekilde, enflamasyonun rezolusyonu ile diseti sivisinda AST ve ALP
kaynaklarinin azaldigini dugunmekteyiz.

Diseti sivisi miktar ile digeti sivisi enzim aktiviteleri arasindaki
iligkiler, gesitli aragtiricilar tarafindan degisik ¢aligmalarla incelenmisgtir. Bu
konu ile ilgili olarak birgok arastirici, her iki parametre de enflamasyon ile

ilgili olsa da diseti sivisi ve enzim aktivitesi arasinda iligki olmadigini éne
stirmektedir@!88.139.141,156,172)

Calismamizda, deney gruplarinda her iki enzimin digeti sivist miktar
ile iligkili olup olmadidi arastiriimigtir. Yapilan korelasyon analizinde, enzim
miktarinin diseti sivisinin miktarina bagh olmadigt bulunmustur. Ayrica klinik
parametreler ile digeti sivisi enzim aktivitesi arasinda da iligki yoktur. Bu
nedenle, enflamasyonun bulgulan olan gingival indis, digeti sivisi hacmi ve
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papilla kanama indisi kullanilarak ve yikimin belirtileri olan cep derinligi ve
atasman seviyesi O6lcimlerine dayanilarak bir bélgede bulunan enzim
aktivitesi hakkinda yorum yapilamaz. Oyle ise, digeti sivisi enzim aktivitesi,
klinik parametreler ile agiklanamayan ve hastalik ile iligkili olup klinik
parametreler ile ifade edilemeyen bagka mekanizmalari
dustndarmektedir®®,

Insanda, diseti sivisi ALP miktar ile, periodontitis arasindaki iligkinin
arastirildi§: bir galismada®, enzim miktarinin cep derinligi ile iligkili oldugu,
gingival enflamasyon ile ise iligkinin varolmadi§ bulunmustur. Yamalik ve
arkadaslan da""’”, ALP enzimini klinik parametreler ile korele etmisler ve
iliskili bulamamislardir. Arastiricilarin bu bulgulari galismamizdan elde edilen
sonuglar ile uyum igerisindedir. Calismamizda da ALP enzim aktivitesinin
klinik parametreler ile iligkili olmadi§i saptanmisgtir.

Enflamasyonlu bolgelerden toplanan digeti sivisi miktari ile AST
seviyesi arasindaki iligkiyi arastiran Persson ve arkadaslar™®, sivi miktar:
ile enzim miktart arasinda korelasyon saptamamislardir. Imrey ve
arkadaglarl(m, hafif ve orta giddette periodontitis bulunan 60 hastada, klinik
indisler ile digeti sivisi AST miktari arasindaki iligkiyi incelemisler ve hastalik
durumu ile klinik indisler arasinda anlamli iligki bulmuglardir. Calismamizda
ise AST enzim aktivitesinin diseti sivisinin miktarina ya da diger klinik
Olclmlere bagimhi olmadi§i saptanmigtir. Bu sonuglar, Imrey ve
arkadaslarinin elde ettigi sonuglardan farklihk géstermektedir. Persson ve
arkadaglarinin sonuglar ile ise uyum igerisindedir.

Cesitli enzim aktiviteleri ile Kklinik parametreler arasindaki
korelasyonlarin arastirildi§i galigsmalari de§erlendirdigimizde, kimi galismada
klinik parametreler ile enzim miktarlarinin dogru orantili olarak

8,67,172,176) (9,23,186,177)
H

degistigini® kimi calismada ise ., herhangi bir

korelasyonun saptanmadigini gérmekteyiz.

Calismamizda, eriskin periodontitis grubunda, klinik indisler ile diseti
sivisi miktan arasinda baglanti bulunmamistir. Erken yerlesen periodontitis
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grubunda ise, cep sivisi miktar ile cep derinligi, atagman seviyesi, papilla
kanama indisi, gingival indis ve plak indis de@erleri arasinda pozitif yénde
korelasyon saptanmigtir. Saptanan bu korelasyon, erken yerlesen
periodontitis grubumuzda bulunan klinik vakalarin daha akut seyirli olmasina
bagh olabilir. Diseti sivisi, iltihabin subklinik bir belirtisidir ve enflamasyon
ile de iligkilidir. Tedavi sonrasinda ise, parametreler arasinda iligki

saptanmamistir.

Erken yerlesen periodontitis ve erigskin periodontitis gruplarinda,
diseti sivisi AST seviyesi ile tikrik AST seviyesi arasinda pozitif yénde
korelasyon bulunmustur. Bu sonug, takrikte bulunan AST enzim
kaynaklarindan birinin digeti sivisi oldugu seklindeki genel bilgimizi

desteklemektedir!'?.

Deney gruplarinda bulunan AST ve ALP enzim aktiviteleri birbirleri ile
iligkili oldugu bulunmustur. Saptanan bu korelasyon, her iki enzimin
kaynaginin periodontal yikim bélgelerinde bulunan nétrofiller ve fibroblastlar
oldugunu gdsteren genel bilgiler dogrultusundadir?>26:20:67.68.115.125)

Calismamizda, asit fosfataz ile ilgili sonuglar alinamadidi igin, bu
konuya herhangi bir yorum getiremedik.

Periodontal hastaliklardaki konak¢i cevabinin karmasik yapisini
gbézénlnde bulunduruldugunda, higbir sistemin tek basina doku degisiklikleri
ve doku yikimindan sorumliu olmadidi gértlmektedir.

Periodonsiyumda varolan katabolik aktivite ile iligkili digeti sivisi
faktorlerinin izlenmesi, periodontal doku yikimi igin risk tasiyan hastalarin
gergek hastallk durumunun saptanabilmesi ve erken teghis i¢in pratik bir
yéntem olabilir. GUnku digeti sivisinda bulunan enzim aktivitesi, periodontal
hastaligin teshisi igin rutin olarak kullanilan klinik parametrelerden ¢ok daha
hassas bir yaklagim sunmaktadir. Ancak s6z konusu biyokimyasal analizler,
gunimuzde laboratuvar Kkosullarinda rutin iglemler haline gelmemistir.
Inaniyoruz ki bir guin periodontal sondun pratik kullanimi kadar kolay, gabuk
ve guvenilir olarak yikim habercilerini hasta basinda degerlendirebilir

duruma gelinecektir.

89



SONUCLAR

Bu calismada, Erken Yerlesen Periodontitis, Erigkin Periodontitis ve
saglikh kontrol gruplari arasinda, klinik dlgtmler ile digeti sivisi, tikrik ve
serum aspartat aminotransferaz (AST) ve alkalen fosfataz (ALP) enzim
aktiviteleri yonUnden farkliigin olup olmadigt ve tedavinin klinik ve
biyokimyasal parametreler Gzerindeki etkisi aragtiriimig, asagdidaki sonuglar
alinmistir:

-Tedavi 6ncesi, deney gruplarinin hastalikh bélgeleri ile kontrol grubunun
gingival indis, plak indisi, cep derinli§i, atasman seviyeleri ve diseti sivisi
hacmi ve papilla kanama indis degerleri arasindaki farklar anlamli bulundu.
Deney gruplarinin saglikli bélgeleri ile kontrol grubunun plak indisi diginda
klinik élctimleri arasinda fark bulunmadi.

-Tedavi &ncesi, erken yerlegen periodontitis ve erigkin periodontitis
grubunun hastalikh bélgelerindeki papilla kanama indisi ve atagsman
seviyesi disindaki klinik digtimleri arasinda fark bulunmadi. Her iki deney

grubunun saglikli bélgelerinin klinik dlgimleri arasinda fark bulunmadi.

-Tedavi sonunda, deney gruplarinin hastalikih ve saglikh 6rmekleme
bélgelerinin gingival indis, plak indisi ve papilla kanama indisi kontrol
grubundan farkh bulunmadi. Deney gruplarinin hastalikh bélgelerinin cep
derinligi, atagman seviyeleri ve digeti sivist hacmi kontrol grubundan
ylksek bulundu.

-Tedavi 6ncesi ve tedavi sonrast, deney gruplari ile kontrol grubu arasinda
ve her iki deney grubu arasinda serum enzim degerleri arasinda fark
bulunmadi.



-Tedavi oncesi, deney gruplart ve kontrol grubu arasinda, tukrik
konsantrasyonlar! arasinda fark var, her iki deney grubu arasinda ise fark
yoktu. Tedavi sonunda gruplar arasinda fark bulunmadi.

-Tedavi 6ncesi her iki deney grubuna ait digeti cep sivisi enzim seviyeleri,
total volim aktivitesine gére tikrik ve serum enzim seviyelerinden énemili
6lgtide yuksek bulundu.

-Tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi, deney gruplarinin digeti sivisi enzim
aktiviteleri arasindaki farklar istatistiksel agidan énemsiz bulundu.

-Tedavi 6ncesi, deney gruplarinin hastalikli bélgelerindeki digeti sivisi enzim
aktiviteleri kontrol grubundan istatistiksel olarak farkli bulundu. Tedavi
sonrasi ise fark bulunmadi. Deney gruplarinin saglkli bélgelerinde ise
tedavi 6ncesi ve sonrasi kontrol grubundan farkli degildi.

-Tedavi 6ncesi deney gruplarinin hasta bazinda hastalikli bélgelerindeki
klinik olgimleri saglikli bélgelerden yuksekti. Tedavi sonrasi farklilik
bulunmadi.

-Tedavi oncesi, deney gruplarinin hasta bazinda hastalikh bd&lgelerindeki
enzim aktivitesi saglikli bélgelerdekinden ylksekti. Tedavi ile hastalikli
bélgelerdeki enzim aktivitelerindeki azalma istatistiksel agidan anlamli
bulundu. Tedavi sonrasi, hasta ve saglikli bélgeler arasinda enzim
aktivitesi yéntnden farklilik bulunmadi.

-Tedavi éncesi ve tedavi sonrasi deney gruplarinda, diseti sivisi miktan ile
diseti sivisi enzim degerleri arasinda korelasyon gézlenmedi. Diseti sivisi
enzim degerleri ile klinik parametreler arasinda da korelasyon gézlenmedi.

-Erken yerlesen periodontitis grubunda, tedavi éncesi digeti sivisi miktari ile
plak indisi, gingival indis, cep derinlidi, atasman seviyesi ve papilla kanama
indis degerleri arasinda pozitif yénde korelasyon bulundu.

-Her iki deney grubunda, tedavi 6ncesi digeti sivisi AST degeri ile takrik
AST degeri arasinda pozitif ydonde korelasyon gézlendi.

-Tedavi 6ncesi deney gruplarinda, diseti sivisi AST ve ALP enzim aktiviteleri
arasinda pozitif ydnde korelasyon gézlendi.
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OZET

Periodontitis, mikroorganizmalarin etkileri sonucu, disetinde baslayan
enflamatuar olayin, disi destekleyen dokulara yayiimasi ile gelisen
enfeksiy®z bir hastaliktir.

Klinik olarak, periodontal cep olusumu, diseti ddemi, kanama, iltihabi
eksuda ve radyografide alveol kemik kaybi ile tani konulabilmektedir.

Periodontal hastalik aktivitesi ise hastaligin destek kemik ve bag
dokusu atagsmaninin kaybi ile karakterize olan asamasidir. Hastaligin
ilerleyigi, kisa aktif dénemler ve uzun pasif dénemler igceren episodik
karakterlidir. Ancak, teshiste kullanilan bahsedilen klinik parametreler,
gecmiste olusan yikimi degerlendirebilmekte, hastaligin aktif ve inaktif
oldugu bdlgeleri ayirt edememektedir. Gunimuzde, aktif ve inaktif bélgeleri
saptayabilmek igin objektif diagnostik testlere gereksinim vardir.

Digeti sivisinda bulunan molekullerin varli§i ve seviyelerinin
olgtlmesi, hastalik aktivitesinin saptanmas! i¢in oldukga yaygin olarak
kullaniimaktadir. Lizozomal bir enzim olan ALP ile stoplazmik enzim AST,
diseti sivisinda periodontal hastalik aktivitesinin énemli indikatérleri olabilir.

Bu amagcla galismamizda,19 Erken Yerlesen Periodontitis , 20 Erigkin
Periodontitis ve 10 kontrol grubunun, diseti sivisi, tOkrik ve serum
O6rneklerinde AST ve ALP enzim aktiviteleri karsilastinimisg, Kklinik indisler ile
olan iligkileri arastiniimigtir. Ayrica, tedavi sonrasi enzim seviyelerindeki
degisiklikler incelenmistir.

Calismanin sonunda, tedavi 6ncesi deney gruplarinin diseti sivisi ve
tukrik enzim seviyeleri kontrol grubundan énemli éiglde yUksek bulundu,



serum enzim konsantrasyonlart arasinda fark bulunmadi. Deney gruplarinin
diseti sivisi, tUkrik ve serum enzim seviyeleri arasinda farklilik gézlenmedi.
Tedavi sonrasi, gruplar arasinda farklilik saptanmadi. Enzim seviyeleri ile
klinik parametreler arasinda da iliski bulunmadi.

Sonug olarak, stoplazmik ve lizozomal enzim aktivitesine dayali teghis
testlerinin periodontal hastalik aktivitesi ve patogenezin tayininde faydali
olabilecekleri géralmastar.
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SUMMARY

Periodontitis is an inflammatory disease of the periodontal tissues
caused by bacteria, involving the gingival unit and extends to the attachment
apparatus.

Clinically, periodontal diseases have been diagnosed on the basis of
radiographic assessment of alveolar bone loss, probing pocket depth,
bleeding, edema, and presence of exudate.

Periodontal disease activity refers to the stage of the disease
characterized by loss of supporting bone and connective tissue attachment.
The progression of the disease is episodic with periods of active destruction
and remission. These measurements yield only historic information about
disease and do not distinguish between disease active and disease inactive
sites. There is need for objective diagnostic tests to identify active and

inactive sites.

Biochemical analysis of gingival crevicular fluid constituents has been
widely used in relation to disease activity. Lysosomal and cytoplazmic
enzymes, AST and ALP are possible indicator of periodontal disease activity
in GCF.

For this purposes, AST and ALP activity were evaluated in gingival
- crevicular fluid, saliva and serum samples. 19 Early Onset Periodontitis, 20
Adult Periodontitis patients and 10 healthy control subjects were involved in
our study. The levels of the enzymes were compared between groups and
the relationship between enzymes and clinical parameters were investigated
before and after therapy.



Before therapy the levels of both enzymes in crevicular fluid and
saliva samples were statistically higher in diseased groups than the levels in
healthy subjects. There was no difference between diseased groups
regarding to enzyme activity, and no correlation between clinical parameters
and enzyme levels in both groups.

After therapy there was no difference between crevicular and salivary
enzyme levels and no correlation between parameters in groups.

As a result, diagnostic tests based on lysosomal and cytoplasmic
enzyme activity can be useful for the disease activity and pathogenesis of
the disease.
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