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OZET

Amag: Bu ¢alismanin amaci, periodontal olarak saglikli ve periodontitisli bireylerin,
diseti olugu s1vis1 (DOS) ve serumunda Paraoksanaz (PON-1), sialik asit(SA) ve total
antioksidan seviyeleri (TAS) ve cerrahisiz periodontal tedavinin bu seviyeler iizerine
etkisini saptamak ,ayrica bunlarin birbirleri ve periodontal klinik parametreler ile olasi

iliskilerinin arastirilmasidir.

Gere¢ ve Yontem: Bu calisma Ordu Universitesi Dis hekimligi Fakiiltesine farkli
nedenlerden dolay1 miiracaat eden 46 bireyde yapildi.Calismanin protokolii geregi
bireyler iki gruba ayrildi. Periodontal olarak saglikli 23 birey kontrol grubunu(l1.grup)
ve periodontitisli 23 birey ¢alisma grubunu(2.grup) olusturdu.

Tiim bireylerden serum ve DOS 6rnekleri alindi.Bu ornekler iizerinde serum ve
DOS’nda TAS, PON-1 ve SA seviyeleri saptandi.Bu gruplarda plak
indeksi(PI),gingival indeks(Gi) klinik atagman seviyesi(KAS) ve sondlanabilir cep
derinligi(SSSCD) degerleri 6l¢iildii. Daha sonra periodontitisli gruba cerrahisiz
periodontal tedavi uygulandi ve baslangigtaki periodontal ve laboratuar degerleri 1.ay
sonunda tekrar saptandi.Elde edilen veriler SPSS Programi araciliyla analiz edildi.
Gruplar arasi karsilagtirmalarda Bagimsiz T Testi (independent sample t-testi)
kullanilmistir. Grup i¢i tedavi Oncesi ve sonrasi karsilagtirmalarda ise Eslesmis T Testi
(paired sample t-testi), yapilmistir. Her bir grubun kendi igerisindeki parametrelerinin
birbirleriyle olan korelasyonlarin1 degerlendirmek igin Pearson korelasyon testleri

kullanilmistir.

DOS ve serumdaki PON-1,SA ve TAS seviyelerini tespit etmek i¢in ticari olarak
mevcut ELISA kitleri kullanildi.

Bulgular: Baslangigta iki grup arasinda tiim klinik parametreler belirgin farklilik
gostermistir (PI, (p<0.001) ,GI (p<0.001),KAS(p<0.001),SSSCD(p<0.001). iki grup
arasinda serum PON-1 ,SA ,TAS degerleri baslangicta istatistiksel olarak anlamli



diizeyde farkli bulunmustur. Serum PON-1 ve TAS degerleri kontrol grubunda ytiksek
iken,serum SA seviyesi ise diisiik bulunmustur (p<0.001, p<0.001 ve p<0.001). Bu

degerler DOS TAS ve SA’da da farkli bulunmustur. DOS TAS kontrol grubunda
yiiksek (p=0,006),DOS SA ise bu grupta diisiik bulunmustur (p<0,001). DOS’nda
PON-1 seviyesi tespit edilememistir. DOS ARE seviyesi ise gruplar arasi benzer
bulunmustir (p>0.05).Periodontitis grubunda tedavi dncesi ve sonrasi 1.ayda ortalama
serum PON1,SA,TAS degerleri istatistiksel olarak farkli bulunmustur. PON ve TAS
seviyeleri tedavi sonrasi artis gosterirken(p<0,001,p=0.005) , serum SA seviyesi ise
azalma gostermistir (p<0,001). Bu degerlerde ki farkliliklar DOS TAS ve DOS SA’da
da anlamli goriilmiistiir(p=0.011, p<0,001).

Sonug: Sonug olarak periodontal olarak saglikli ve periodontitisli bireylerde serum
TAS,serum PON-1, ve serum SA seviyeleri ile DOS SA ve DOS TAS seviyeleri
saglikli ve periodontitisli gruplar da farklilik géstermistir. Yine periodontitisin tedavi
sonrast serum PON-1, TAS, SA ve DOS SA ,TAS seviyelerinde farklilik goriilmesi
patogenezinde serum ve DOS’inda ki bu belirteglerin rollerini anlamak i¢in daha ileri

caligmalara ihtiyag vardir.



Comparison of Paraoxanase , sialic acid and total antioxidant levels in
serum and gingival crevicular fluid (GCF) periodontally healthy and diseased
individuals initial and after treatment .

ABSTRACT

Aim: The aim of this study is to have knowledge of the course of periodontitis which
is an inflammatory disease by evaluating the effects of non-surgical periodontal
treatment on serum and gingival crevicilar fluid (GCF) levels of biochemical markers
associated with Oxidative stress, such as Paraoxanase (PON-1), sialic acid(SA) and
total antioxidant levels(TAS) in patients with chronic periodontitis and periodontally

healty.

Materials and Methods: This study was conducted in 46 individuals who applied to
the Faculty of Dentistry of Ordu University for different reasons. According to the
protocol of the study, individuals were divided into two groups. 23 periodontally
healthy individuals constituted the control group (group 1) and 23 individuals with

chronic periodontitis formed the study group (group 2).

Serum and DOS samples were taken from all individuals. TAS, PON-1 and SA levels
were determined in these samples. Plaque index (PI), gingival index (Gl), clinical
attachment level (CAL) and probing depth (PD) values were measured. Then,
periodontal treatment without surgery was applied to the group with periodontitis and
initial periodontal and laboratory values were re-determined at the end of the first
month. The data obtained were analyzed through the SPSS Program. Independent
sample t-test was used for comparisons between groups. Paired sample t-test was
performed before and after treatment within the group. Pearson correlation tests were
used to evaluate the correlations of each group's parameters within each other.

Commercially available ELISA kits were used to detect levels of PON-1, sialic acid

and total antioxidant in DOS and serum.



Results: Initially, all clinical parameters differed significantly between the two groups
(P1, (p <0.001), GI (p <0.001), CAL (p <0.001), PD (p <0.001). Serum PONL1, SA,
TAS values between the two groups were found to be statistically significantly
different at baseline. While serum PON-1 and TAS values were high in the control
group, serum SA level was found to be low (p <0.001, p <0.001 and p <0.001). These
values were also found different in DOS TAS and SA. PON-1 level could not be
detected in DOS. DOS TAS was high in the control group (p = 0.006) and DOS SA
was low in this group (p <0.001). DOS ARE level was similar between the groups (p>
0.05). Mean period PON1, SA, TAS values in periodontitis group before and after
treatment were statistically different. While PON and TAS levels increased after
treatment (p <0.001, p = 0.005), serum SA level decreased (p <0.001). These values
also were significant in TAS and SA in DOS (p = 0.011, p <0.001).

Conclusion: As a result, serum TAS, serum PON-1, and serum SA levels, and DOS
SA and DOS TAS levels differed in healthy and periodontitis groups. Periodontitis
after treatment seeing differences in serum PON-1, TAS, SA and DOS SA, TAS levels
indicates that the healing changes these values. Further studies are needed to
understand the roles of these markers in this serum and DOS in the pathogenesis of
periodontal disease.
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1.GIRIS

Periodontal hastalik, diinya ¢apinda en fazla goriilen ve toplumun her kesimini
farkl1 oranlarda etkileyen, ¢ogunlukla mikrobiyal dental plagin sebep oldugu
enflemasyonun digin destek dokularina yayilarak biiyiik oranda dis kayiplarma yol
acan yaygin ve kronik seyirli bir hastaliktir (Greenstein, 2000; Armitage, 1999; Oliver
ve ark., 1998; Bartold ve ark., 2000). Periodonsiyumun en yaygin iltihabi hastaliklari
plaga bagh gingivitis ve periodontitistir (Tatakis ve Trombelli, 2004). Gingivitis
olarak baslayan hastalik tedavi edilmedigi takdirde, mikrobiyal dental plaktaki patojen
bakterilerin kalitatif ve kantitatif olarak artmasinin yaninda kisinin savunma
yeteneginin de azalmasi sonucu atagman kaybi ve cep olusumu ile karakterize
periodontitise doniisebilmektedir (Greenstein., 2000 ; Tatakis ve Trombelli, 2004;
Newman ve ark., 2002; Novak, 2002; Botero ve ark., 2015).

Periodontal hastaliklar tedavi edilmezse ileri derecede alveol kemik yikimi,
mobilite ve dis kaybi ile sonuglanabilmektedir. Bununla beraber periodontal
hastaliklar kontrol altina alinabilir ve tedavisi yapilabilmektedir. Tedavi sirasinda ilk
olarak dis yiizeyindeki mikrobiyal dental plak ve dis taslar1 uzaklastirilir , ilaveten
hastalara oral hijyen egitimi verilir (Carranza FA., 2002; Giovanni E.S. , 2008). Bu
baslangigta yapilan isleme cerrahisiz periodontal tedavi denir. Etkene yonelik bu
tedavi ile enflamasyonun ortadan kaldirilmasi ya da kontrolii ve periodontal yikimin
durdurulmasi amacglanmaktadir. Periodontal hastaliklarin tipi ve siddeti de yapilacak

periodontal tedavinin siiresini ve tiiriinii belirler.

Periodontal hastaliklarin tipi ve siddeti gilinliik uygulamalarda klinik periodontal
Olgimler ve radyografik bulgular degerlendirilerek yapilir (Clerehugh ve Lennon,
1986; Eley ve Cox, 1998). Ancak periodontal hastaliklarin teshisinde kullanilan
uygulanmasi1 kolay, noninvaziv ve giivenilir olan bu klinik 6l¢timler hastaligin
aktifliliginin belirlenmesinde yetersiz kalmaktadir (Ozmeric, 2004; Giannobile ve ark.,
2011). Bu yiizden Periodontal hastalik aktivitesinin belirlenebilmesi igin ise konak
doku cevabinin analiz edilmesi,oksidatif stres parametrelerinin degerlendirilmesi gibi
yontemler 6nem kazanmustir. (Ozmeric, 2004). Birgok calismada bu degerlendirmeler

i¢in, dis eti olugu s1vis1 (DOS) , serum ve tiikiiriigiin biyokimyasal ve immiinolojik
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analizlerinin periodontal hastalik aktivasyonunun saptanmasinda faydali olabilecegi

vurgulanmustir (Ozmeric, 2004; William ve ark, 2003).

Bakteriyel patojenlere karst polimorfoniikleer 16kositler konak
savunmasinin ilk hattin1 olusturur. Polimorfoniikleer l6kositler tarafindan siiperoksit
radikali, hidrojen peroksit ve hidroksil gibi reaktif oksijen tiirleri ve serbest
radikallerin {iretimi, bakterilerin elimine edilmesinde en basta gelen yoldur. Fakat,
reaktif oksijen tiirlerinin hiicre disina salinmasi ¢evredeki dokularin tahrip edilmesine
neden olur. Organizmada reaktif oksijen tiirleri ve serbest radikallerin olusum hizi ile
bunlarmn antioksidanlar ile ortadan kaldirilma hizi bir denge igerisindedir ve bu durum
’oksidatif denge’ olarak adlandirilir. Bu radikallerin olusum hizinda artma ya da
ortadan kaldirilma hizinda bir diisme bu dengenin bozulmasina neden olur ve bu
durum da ‘oksidatif stres’ olarak adlandirilir. Periodontitiste oksidatif stres, ROT artisi
ile temsil edilir ve bunu periodontal doku hasarini hizlandirabilecek antioksidan
aktivitenin inhibisyonu izler . Artan ROT, ¢esitli biyolojik yapilarda (DNA, lipitler ve
proteinler dahil) doku hasarina neden olur ve son olarak hiicre 6limii ve agir doku
yikimini tegvik eder. Cok sayida galisma, hem diseti olugu sivisinda hem de serumda
asirt ROT olusumunun kronik lokal inflamasyon indiiksiyonuna ve periodontal doku

hasarina yol ac¢tigini géstermistir.

Reaktif oksijen tiirlerin ve antioksidanlarin periodontal hastaligin patogenezindeki
roliiniin arastirildigi ¢aligmalarda materyal olarak serum, plazma, diseti dokusu,
tikiirik ve diseti olugu sivist kullanilmistir.  Son yillarda serum veya plazmadaki
oksidanlar1 ve antioksidanlari total olarak Ol¢en daha pratik metodlar da

gelistirilmistir.

Glikoprotein yapida ,kalsiyum bagimli bir ester hidrolaz olan paraoksonaz(PON),hem
arilesteraz hem de paraoksonaz aktivitesine sahip bir enzimdir.insan serumu
paraoksonaz-1 (PON-1), yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) ile iliskili polimorfik
bir enzimdir. PON-1'in kesin fizyolojik fonksiyonu heniiz tam olarak arastirilmamastir,
ancak lipid metabolizmaya neden olan ve anti-aterojenik, anti-enflamatuar ve

antioksidan 6zellikler gdsteren énemli bir faktdr gibi goriinmektedir. Insan PON-1
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polimorfizmleri, seviyeleri ve aktivitesi kardiyovaskiiler ve diger hastaliklar i¢in risk

ile iliskilendirilmistir.

Bozulmus PON-1 durumu ayrica dis biyofilm olusumu ve periodontitis {izerinde
de etkili olabilir. PON'larin periodontitis'teki rolii kapsamli bir sekilde arastirilmamis
olmasma ragmen,yapilan ¢alismalar da periodontitis ile iligskisi olabilecegi
gosterilmistir. Periodontitis ile aterosklerozu arasindaki iliskiyi arastiran ¢calismalarda

PON-1 degerinin degistigi gdzlenmistir.

Neuraminik asitin asetillenmis bir tiirevi ailesi olan sialik asit(SA), memelilerde
yaygin sekilde dagilmistir.. Normal insan serum SA's1 biiyiik 6l¢iide glikoproteinlere
veya glikolipidlere baglidir . SA, hiicreden hiicreye etkilesimler, hiicre gogii ve
proliferasyon gibi ¢oklu fizyolojik fonksiyonlara katilir . SA, kendi bagina reaktif olan
bir akut fazdir ve, akut faz proteinlerinin terminal oligosakarit zincirlerinde de bulunur.
Serum total SA (STSA), farkli hastaliklarda akut faz yanitinin bir belirteci olarak
Onerilmistir. Periodontitisli hastalarda yapilan bazi ¢aligmalarda da SA seviyesi ile

periodontitis siddeti arasinda ki pozitif korelasyon saptanmistir.

Periodontal hastaliklar inflamatuar prosesin gelismesinde onemli bir yol oynayan
bakteriyel enfeksiyonlardir. Son ¢alismalar gostermistir ki periodontal hastaligin sebep
oldugu enflamasyon koroner kalp hastaligi ve diger sistemik hastaliklarin riskini
arttirir.  Enfeksiyonlar antioksidan enzim aktivitelerini, plazma lipit seviyelerini
etkileyerek aterosikleratik prosesleri etkileyebilir. Bir ¢ok ¢alismada PON-1 seviyesi
diabet ve koroner arter hastaliklarla iliskili oldugu gosterilmistir. Periodontal hastalik
ile yukarda bahsettigimiz hastaliklar i¢in bir ¢cok patojenik mekanizma Gnerilmis ve
iligkilendirilmigdir. Bugiine kadar yaptigimiz literatiir taramasinda PON-1 aktivitesi

ve periodontal hastalik arasinda iligki gosteren ¢alismaya rastlanilmamaistir.
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Bu nedenle; bu caligma peridontal olarak saglikli ve periodontitisli bireylerden
baslangicta ve tedavi sonrasinda elde edinen dis eti olugu sivisi ve serum drneklerinde
PON-1, SA ve TAS seviyelerini saptamak ve karsilastirmaktir.Ayrica cerrahisiz
periodontal tedavinin bu seviyeler {izerine etkisini saptamak, bunlarin birbirleri ve
periodontal hastaligin klinik parametreleri ile olasi iliskilerinin saptamak amaci ile

planlanip yapilmistir.
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2. GENEL BILGILER

2.1 Periodonsiyum ve Periodontal Hastaliklar

Periodonsiyum, disleri ¢evreleyen ,besleyen ve destekleyen; dis eti, alveol kemik
periodontal ligament, ve sementden olusan dinamik bir yapidir. Fonksiyonel ve estetik
devamliligin saglanabilmesi i¢in disin bu yapilarin saglikli olmasi elzemdir (Bartold
ve ark., 2006). Bu yapilarin sagliksiz olmasi durumunda periodontal hastaliklar

meydana gelmektedir.

Periodontal hastalik, etiyolojisinde; cevresel faktorler, lokal etkenler, genetik
yatkinliklar ve var olan medikal tedavilerin 6nemli etkiler gosterdigi, konak cevabinda
neden oldugu degisiklikler ile kopmleks patogeneze sahip olan bir hastaliktir.
Periodontal hastaliklar; periodontal cep olusumu, bag dokusu kayb1 ve alveoler kemik
yikimi ile karakterize olan kronik enflamatuar hastaliklardir. Bu periodontal
hastaliklar diinya niifusunun %10-15 ini etkilemekte olup; eriskinlerde tespit edilen
dis kaybinin en 6nemli nedenlerinden biridir. Hastaligin meydana gelmesinde diseti
oluguna ve dis ylizeyine konuslanan mikroorganizmalar ile bu mikroorganizmalarin
etkilerini artiran genel ve lokal faktorler hastaligin siddeti bakimindan oldukca
onemlidir (Petersen,2003; Sanchez ve ark., 2004).

Periodontal hastaliklarin etiyolojisinde mikrobiyal dental plak esas faktor olsada
hastaligin baslamasi ve ilerlemesinde farkli sistemik hastaliklar, genetik faktorler, stres
,alkol ve sigara kullanimi gibi durumlar da etki gostermektedir (Lindhe ve ark.,2003).
Bu etkenlerin altinda gingivitis olarak baglayan hastalik uzun seneler periodontitise
ilerlemeden durabilecegi gibi, periodontal klinik atasman ve alveol kemik kaybi ile
karakterize bir sekilde periodontitise de doniisebilir (Yamamoto ve ark., 2004;
Armitage, 1999). Periodontal hastaliklarin iyilestirilememesi durumunda, alveoler
kemik yikimi ilerlemesi ve bundan sebep olarak mobilite artis1 gézlenmektedir. Bu

durum disin gekimi ile sonuglanabilmektedir (Offenbacher ve ark., 1996).
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2.2.Periodontal Hastaligin Siniflandirilmasi

Giliniimiize degin diinyanin c¢esitli bdlgelerinde bir¢cok arastirmaci periodontal
hastaliklarin simiflandirilmasi gerektigini savunmuslar ve farkli farkli sekillerde
simiflandirmislardir (Orban, 1949; Weinmann, 1952; Saxen, 1980). Periodontoloji
gecmisinin ilk yillarinda yani 1870-1930 senelerinde biyoloji hakkinda az bilgi sahibi
olunmasindan 6tiirti gozlemleme ve mesleki tecriibeye gore siniflamalar yapilmistir.
1960’Ih yillara kadar iltihaplanmalar, distrofiler gibi patoloji kavramlarina gore
ayrimlar yapilmis ve bu siniflamalar mikroorganizmalarin plaktaki varligina degin
gelmistir. Daha sonraki senelerde mikroorganizmalar incelenmeye baslanmis ve Loe’
niin 1968 yilinda bir kisim dgrenciler tizerinde yaptigi basit fakat cok 6nemli deneysel
gingivitis ¢alismalar1 (Loe, 1968), spesifik ve non-spesifik plak teorileri tizerinde
durmus ve konak-bakteri iligkilerini incelemistir (Krzemin ski, 1977; Perelson ve
Goldstein, 1977). 1977 ve 1986 yillarinda “Amerika Periodontoloji Akademisi’nin
ortaya koydugu siniflamalarda hastalik yas ve ilerleme oranina gore ayrilmistir (Wiebe
ve Putnins, 2000). Daha sonra 1999 world shop toplantisinda periodontal hastaliklari
epidemiyolojik agidan degerlendirmek, periodontitisin olusumu veya tedavinin
etkinligini degerlendirmek ve meslektaslar arasinda uzlagsma saglayabilmek ve
hastaligin tedavi bicimi amaciyla periodontal hastaliklarin siniflandirilmasina ihtiyag
gerekliligi fikrinden hareketle 1999 siniflandirmast yapilmigtir (Armitage, 1999).
“Amerika Periodontoloji Akademisi’nin 1999’da yayinladigi periodontal hastaliklarin
smiflandirilmasinda hastaliklarin ayirici kriterleri, hastaligin baglama yas1 ve ilerleme
oranina gore degil; etiyoloji , histopatoloji ve genetik faktorler ile tanimlanmustir.
Periodontal Hastaliklar, Diseti Hastaliklari, Periodontitis, Agresif Periodontitis,
Sistemik Hastaliklarla Birlikte Goriilen Periodontitis, Nekrotizan Periodontal
Hastaliklar, Periodonsiyum Apseleri, Endodontik Lezyonlarla iliskili Periodontitis,
Gelisimsel veya Kazanilmis Deformiteler olarak siniflandirilmistir (Armitage, 1999).
Daha sonra 2017 yilinda American Academy of Periodontology (AAP) ve European
Federation of Periodontology (EFP) den uzman katilimcilarin katildig: toplant1 sonucu
neticesinde yeni bir smniflama yapildi. Bu siiflamada periodontal durumun ve

hastaligin etiyolojisi, patogenezi, olugsma sebeblerinin
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yaninda tedavi edilmis durumlar1 ve peri-implant hastaliklar1 da degerlendirilmeye
alinmistir. Bu simiflamada gingivitis plaga bagli, lokal ve sistemik durumlarin dahil
oldugu ve ilaglara bagli gingivitis olarak sinflandirilmistir. Periodontitis ise nekrotizan
periodontal hastaliklar, sistemik hastaliklarin bir manifestasyonu olarak periodontal
hastaliklar ve siddeti, kompleksligi, dagilimi, lokalizasyonu ve seyrine gore

periodontitisler olarak siniflandirilmigtir (Caton ve ark., 2018)

2.2.1. Plaga Bagh Gingivitis

Teorik olarak saglikli diseti enflamasyonun histolojik bulgularindan yoksundur,
ancak daima var olan bir bakteriyel plagin oldugunu diistiniirsek boyle bir durum
histolojik olarak miimkiin degildir (Caton ve ark.,1999; Thiha ve ark., 2007; Mariotti,
1999; Kinane ve ark., 2001). Ote yandan klinik olarak saglikli diseti acik pembe renkte
ve sik1 kivamli olup yiizeyi mat ve portakal kabugu goriinlimiindedir (Albandar ve
ark.,1997; Aldred ve Bartold, 1998; Alexander ve Damoulis, 1994). Interdental diseti
diglerin temas noktalar1 arasindaki boslugu doldurur ve sondalamayla kanamaz. Diseti
kenarina yerlesen plagin patojenitesinin artmasi ile diseti inflamasyonunun klinik
belirtileri goriilmeye basglar. Iltihabi diseti epitelin keratinizasyonundaki azalma veya
vaskularizasyondaki artisa bagl olarak daha kirmizi ve hiperemiktir. Disetinin rengi
iltihabi siirecin artmasiyla farklilik gosterebilir. Renk degisikligi ilk olarak serbest
disetinde goriliir ve daha sonra yapisik disetine yayilir. Saglikli durumda sert ve siki
kivamda olan diseti, iltihabi hiicrelerin bolgeye yogun gdcii ile 6demli bir hal alir. Bu

klinik durum plaga bagli gingivitis olarak tanimlanir (Mariotti, 1999, Sunar O 2019).

Gingivitiste disetinde sondalamada kanama, 6dem, renk degisikligi ve disetinde
form bozuklugu gibi klinik semptomlara ek olarak bu semptomlara iltihabin baska
belirtileri de eslik eder. Diseti kenarinda plak varligi, diseti olugunda 1s1 degisimi
sondlamada kanama, disetinde renk ve kontur degisimi, kemik ve atasman kaybinin

olmamasi, disetinde histopatolojik degisikliklerin olmas1 ve plagin uzaklastirilmasi ile
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hastaligin geri doniisiimlii olmasi gibi 6zelliklere sahiptir (Tatakis ve Trombelli, 2004;
Lindhe ve ark., 2003; Mariotti, 1999).

Gingivitisin etiyolojisindeki esas faktor mikrobiyal dental plak oldugu igin
bireylerin oral hijyen durumuyla ilgili faktorler, gingivitisin olusma sikliginida
etkileyecektir. Gingivitisin prevalansint erkekler arasinda daha yiiksek bulan
arastirmacilar, bunun nedenini erkeklerin daha kétii oral hijyene sahip olmalariyla
aciklamaktadirlar (Brown ve Loe, 1993). Geng yetiskinler arasinda gingivitisin
prevalansinin yiiksek oldugu rapor edilmis ve bu durum s6z konusu yas grubunun agiz
bakiminin kotii olmasina baglanmistir (Addy ve ark., 1994; Tiainen ve ark., 1992).
Plaga bagl gingivitis bireysel oral hijyen prosediirleri yerine getirilmedigi taktirde
uzun siire varligin1 devam ettirebilecegi gibi daha yikici bir hastalik olan periodontitise

de doniisebilir.
2.2.2. Periodontitis

Periodontitis, mikrobiyal dental plagin primer olarak rol oynadigi, disetinde
baslayan degisikliklerin alveol kemik ve sementi de igerisine alarak periodontal
dokulara yansidigi, kemik kaybi ve atagman kaybu ile ilerleyen kronik enflamatuar,
enfeksiyoz bir hastaliktir (Denis F. Kinane, 2008, Armitage, 1999). Page ve Schroeder
(1976) her periodontitis Oncesinde gingivitisin gelistigini ancak her gingivitis
olgusunun periodontitise doniismedigini bildirmislerdir. Hastaligin ilerlemesi ¢ok
yavas ve devamli bir sekilde olabilecegi gibi, belirli zamanlarda duraklayan ve
ilerleyen ataklar seklinde de olabilir yani episodik dedigimiz bir tablo ¢izebilmektedir.
Her yasta gortilebilmesiyle beraber daha siklikla eriskinlerde goriiliir. Belirli bir yas
aralig1 yoktur (Kinane, 2001).

Periodontitis; periodontal cep olusumu, supra ve subgingival plak birikimi, dig
tas1 olusumu, klinik atagman ve alveol kemik kaybi ile karakterize 6zelliklere sahiptir.
Bazi olgularda cepten siiptlirasyon da gelebilir. Ayrica gingivitisin tiim klinik bulgulari
mevcuttur (Eley B.M., 2004). Genellikle disetleri hiperemik, kanamali ve 6demli olur.

Disetinin normal sekili bozulabilir, hatta siddeti biraz daha artmis bir haldedir. Ancak
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bazi durumlarda bag dokusunda fibrotik yapilarin artisina bagli olarak disetleri kalinlik
olarak artabilir ve durumu maskeleyebilir. Genellikle sondlamada kanama ve DOS
artis1 mevcuttur. Hastalik derin periodontal dokular1 etkileyerek alveolar kemikte
rezorpsiyonlar ve periodontal ligamentte yikimlar olusturur. Hastalik tedavi edilmez
ise, bu tablo daha da ilerleyerek dislerde mobilite artis1 gdzlenebilir. Ilerleme hizi,
konak yanitin1 etkileyen diyabet, sigara tiiketimi gibi ¢cevresel ve sistemik faktorlerden

etkilenmektedir (Denis F. Kinane, 2008).

Periodontal dokularda, gram negatif bakteriler ve onlarin riinlerinin artmasi
sonucu kronik iltihabi hiicreler yogunlagsmistir. Enflamatuar hiicre infiltrasyonu
birlesim epitelinin apikaline kadar ulasir ve lateral yonde bag dokusunda artig olur.
Periodontal dokularda baslangigta ¢ok az olan plazma hiicreleri baskin hale gelir,
sayica artar (%50) (Berglundh ve Donati, 2005). ileri periodontitis bireylerden elde
edilen dokularda P. gingivalis, T. forsythia, T. denticola, P. intermedia, C. rectus, E.
corrodens, F. nucletaum, A. actinoycetemcomitans ve P. micros gibi bakteriler sayica
yiiksek oranda izole edildigi saptanmigtir (Moore ve Moore, 1994). Ayrica, Klinik
atagman kaybinin devam ettigi aktif alanlarda aktif olmayanlara gore daha fazla
miktarda C. rectus, P. gingivalis, F. nucletaum, P. Intermedia gibi bakteriler
bulunmustur (Dzink ve ark., 1988).

2.3 Periodontal Hastaliklarda Doku Yikimi

Periodontal hastaliklarda doku yikimi birbirleriyle iligkili ¢esitli mekanizmalarin
ortak faaliyeti araciligiyla direk ya da indirek olarak gergeklesir (Kinane, 2001; Kinane
ve ark., 2001). Direk yikim gingival sulkusta ve periodontal cepte kolonize olan
bakteri ve bakteri kaynakli gesitli enzimlerin meydana getirdigi dogrudan yikimdir.
Indirek yikim ise konak dokuda bakteriyel faktdrlere karsi olusan cevap ile meydana

gelir (Haffajee ve Socransky, 1994).
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2.3.1.Direk Yikim Mekanizmasi

Dis yiizeyindeki bakteriyel plagin olgunlagmasi ile plak kompozisyonunda

cesitli degisiklikler meydana gelmektedir. Dokularda yikima neden olan periodontal

patojenlerin oranlari bakteriyel plakta artmaktadir (Lindhe ve ark., 2003). Bakterilerin
dogrudan bakteriyel enzimler ve sitotoksik metabolizma artiklari araciligiyla doku
yikimina neden olabildikleri bilinmektedir. Periodontal patojenler dokudaki direk
hasari, sahip olduklar1 proteolitik ve hidrolitik enzimler vasitasiyla gergeklestirirler
(Barry ve ark., 2003). Bakteriyel plak kompozisyonunda yer alan bakteri tiirleri
periodontal doku yikimindan sorumlu olan enzimler ve toksik ajanlar {iretirler. Bu
toksik ajanlar protein yapida ve direk doku yikimina neden olan eksotoksinler,
lipopolisakkarit yapida olan ve gram (-) bakterilerde bulunan endoktoksinlerdir
(Ozcan, 2008).

Bakteriyel orijinli proteaz, hyalurinidaz, kollogenaz, kondroitin siilfataz gibi
cesitli enzim tipleri vardir. Bunlardan proteaz enzimleri epitel dokunun yapisal
bariyerlerini yikarak bakteriyel penetrasyonu kolaylastirirlar. Ayrica fibrinolitik
enzimlere sahip bakteriler fibrin yapilar1 yikarak doku icerisine penetre olabilirler.
Porphyromonas gingivalis gibi yiiksek patojeniteye sahip bazi tiirler de ndroaminidaz,

asit fosfataz ve alkalin fosfataz gibi hidrolitik enzimler iiretirler (Ozcan, 2008).
2.3.2. indirek Yikim Mekanizmasi

Periodontal hastaligin baglamasi ve ilerlemesinde, dental plakta Ki
mikroorganizmalar ve onlarin {irlinlerinin primer etiyolojik etkenler oldugu
bilinmektedir. Ek olarak konak savunma mekanizmalar1 ile etiyolojik ajanlar
arasindaki etkilesimler sonucu da konak dokuda yikim olusabilir (Heitz-Mayfield,
2005; Loos ve ark., 2003; Michalowicz ve ark., 2000). Kronik enflamasyonla olusan
kazanilmis konak cevabi, yikim ve yeniden olusum dongiisii i¢erisinde meydana gelir.
Bu dongii igerisinde yapimin yetersiz olmasi veya doku yikiminin artmasi periodontal

hastaliklarla sonuglanir (Consensus report on periodontal diseases, 1996,Sunar O,
2019).
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Periodontal doku yikiminda prostoglandinler, proteinazlar ve sitokinler gibi
konak doku cevabi mediatdrlerinin de rolii vardir (Offenbacher, 1996; Eley ve Cox,
2003). Matriks metalloproteinazlar (MMPs) periodontal doku yikimindan sorumlu
birincil proteinazlar olup ekstraseliiler matriks molekiillerini yikarlar. Ozellikle MMP-
1 ve MMP-8 kollogenaz o6zellige sahip olup, doku ve diseti olugu sivisinda
seviyelerinin artmasimin periodontitisle iligkili oldugu bildirilmistir (Ingman ve ark.,
1996; Raitio ve ark., 2005; Chen ve ark., 2000). Diger proteinazlar ise hemen hemen
aymi etkiye sahip olan nétrofil serin proteinaz, elastaz ve katepsin G dir.
Prostoglandinler ise arasidonik asit metabolizmasi sonucu siklooksijenazlar (COX)

tarafindan iiretilirler (Ozcan, 2008).

Periodontitisin  karakteristik iltihabi cevabin1 diizenleyen en Onemli
belirleyiciler sitokinlerdir. Periodontal harabiyette IL-1 ve TNF-a gibi enflamatuar
sitokinler énemli rol oynamaktadirlar. TNF-a periodontal hastalik boyunca aktive
olmus makrofaj, monosit ve T lenfositler tarafindan salinir. IL-1f3, TNF-o, IL-6 gibi
proenflamatuar  sitokinler = osteoklast  aktivasyonuna  dolayisiyla  kemik
rezorpsiyonunun stimulasyonuna katkida bulunurlar (Garlet ve ark., 2006; Kirkwood
ve ark., 2007; Sheikki ve ark., 2000).

Sonu¢ olarak bakteri ve bakteri kaynakli enzimler kemotaktik ajan gibi
PNL’lerin migrasyonuna yol agar ve immiin sistem aktivasyonu ile enflamatuar cevabi
olustururlar (Ishikawa, 2007; Vyas ve ark., 2000). PNL’ler periodontal patojenlere
kars1 ilk savunma hattini olustururlar. PNL’lerin patojenler i¢in tirettigi ve sentezledigi
enzimler dokularn indirek olarak yikilmasina neden olur. Lokosit adezyon eksikligi,
kronik notropeni ve siklik nodtropeni gibi 106kositleri etkileyen hastaliklarda
periodontitis  siddetli olabilmektedir. PNL’lerdeki molekiiler defektler de
periodontitisi hizlandirmaktadir (Schenkein, 2006).

2.4.Periodontal Hastalik Patogenezi

Periodontal hastalifin patogenezi, plak bakterileri ve duyarli bir konake1
arasinda karmasik bir etkilesimi igerir. Gingivitis periodontitisten énce meydana
gelir, ancak periodontitisin her gingivitisten sonra olmasi kagimilmaz degildir.

Gingivitiste, enflamatuar lezyon diseti ile siirhidir. Aksine, periodontitiste,
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inflamatuar siirecler periodontal destek yapilarinin tiimiinii (diseti, periodontal
ligament, sementum ve alveolar kemik) etkiler ve bu da periodontitisin klinik
belirtilerine yol agar. Periodontal ligament (PDL) liflerinin bozulmasi meydana gelir,
bu da disin destekleyici yapilarina baglanma kaybina neden olur ve alveolar kemigin
rezorpsiyonu goriiliir. Cep olusumu gerceklesmis, radyografik alveoler kemik kaybi

vardir, dislerde mobilite olabilir ve hatta dis ¢ekimini gerektirebilir.

Periodontal patogenez {izerine yapilan arastirmalar , plak olusumun
popiilasyonun ¢ogunda yaygin bir bulgu olmasina ragmen ,gingivitis ve hafif-orta
dereceli periodontitisin popiilasyonda nispeten daha yaygin siddetli periodontitisin

daha az oldugu gozlemiyle ,6nemli dl¢lide artirilmigtir.

Periodontal patogenezde konak¢i yanitinin 6nemi hakkinda bir farkindalik
1970'lerde ve 1980'lerde gelismeye basladi. Ornegin, lokalize juvenil periodontitisli
(simdi lokalize agresif periodontitis olarak adlandirilir) olarak adlandirilan hastalardan
toplanan periferik kan nétrofillerinin kemotaktik uyaranlara kusurlu bir yanit1 oldugu,
bu da konakg¢1 koruyucu mekanizmanin basarisizligina bunun da hastaliga daha fazla
duyarliliga yol a¢tigi bulunmustur. 1980'ler ve 1990'lar boyunca arastirma, plak
varligina periodontal inflamatuar yanitin aracilarina odaklandi. Ozellikle bunlar
arasinda prostanoidler (6rn. Alveolar kemik rezorpsiyonunu uyaran prostaglandin E2,
PGE2) ve sitokinler (interlkinler ve tiimdr nekrozitan faktdrii dahil) vardi. Onemli bir
enzim ailesi olan matris metaloproteinazlarin (kollajenazlar igeren) ayrica iltihaplh
periodontal dokularda bag dokusunun parcalanmasinda anahtar rol oynadigi

belirlenmistir.

Diseti sulkusunda plak bakterilerinin birikmesi, birlesim epitelini gegen ve
diseti bag dokularma giren mikrobiyal maddelerin (lipopolisakkarit - LPS, mikrobiyal
peptitler gibi kemotaktik faktorler) salinmasina neden olur. Epitelyal ve bag dokusu
hiicreleri boylece dokularda enflamatuar bir tepki ile sonuglanan enflamatuar
mediyatorleri tiretmeleri i¢in uyarilir. Kan damarlar1 genisler (vazodilatasyon) , sivi ve
hiicrelere daha gecgirgen hale gelir. Stv1 dokularda birikir ve savunma hiicreleri kilcal

damarlardan, kemotaktik uyaranin kaynagina dogru kemotaktik konsantrasyon
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gradiyentinin artisiyla, bakterilerin ve diseti sulkusundaki iiriinlerinin kaynagina dogru
gb¢ eder. Boylece, dokularda sivi ve hiicre birikimi olur ve diseti eritemli ve 6demli

hale gelir.

Gingival inflamasyonun erken asamalarinda nétrofiller baskindir. Bu hiicreler
plak bakterilerini fagosite etme ve bakteri 6ldiirme yetenegine sahiptir. PMN'ler
tarafindan bakteri 6ldiirme hem hiicre ici (hiicre i¢indeki membrana bagli yapilar
icindeki bakterilerin fagositozunu takiben) hem de hiicre dis1 mekanizmalar1 (PMN
enzimlerinin ve hiicre disindaki oksijen radikallerinin salinmasiyla) icerir. Bakteri
tirtinleri dolasima girdiginde, kararli lenfositler enfeksiyon bolgesine geri doner ve B
lenfositleri, spesifik bakteriyel antijenlere karsi1 antikorlar iireten plazma hiicrelerine
dontstiirtiliir. Antikorlar, gingival dokularda salinir,bdylece PMN fagositozunu ve

bakteri 6ldiirmeyi kolaylastirir ve arttirir (Preshaw, P. M. ve ark.2004)

Bu nedenle, kronik mikrobik miicadelenin bir sonucu olarak, bakteriyel
iriinlerin (antijenler, lipopolisakkarit) birlesme epitelyumu boyunca yayilmasi
dokularda konakg¢1 bir immiin-enflamatuar tepki ile sonuglanir. Bu tepki esasen dogada
koruyucudur; savunma hiicreleri bolgeye alinir (6zellikle PMN'ler) ve enfekte edici
bakterilere kars1 antikorlar tretilir. Gingivitisin klinik belirtileri olusur. Periodontitise
duyarl olmayan hastalarda, bu birincil savunma mekanizmalar1 enfeksiyonu kontrol
eder ve kronik inflamasyon (yani kronik gingivitis) siiresiz olarak devam edebilir

(Page RC ve ark., 2004 ).

Bununla birlikte, periodontitise yatkin olan bireylerde, mikrobiyal miicadele
birincil konak¢i savunmalar1 tarafindan kontrol edilemez. Birlesim epitelinin
gecirgenligi ve iilserasyonu giderek artar. Bu durum bakteri iirtinlerinin derine girisini
hizlandirir ve inflamasyon kétiilesir. Makrofajlar ve lenfositler dahil olmak tizere
bolgeye baska savunma hiicreleri de dahil edilir. Cok sayida PMN, dokulara go¢ eder
ve biiyiik miktarlarda yikici enzimler ve enflamatuar aracilar salgilar. Bunlar, diseti ve
periodontal dokulardaki kollajen liflerini pargalayan kollajenazlar dahil olmak iizere
matris metaloproteinazlart (MMP'ler) igerir. Enflamatuar ve bagisiklik hiicrelerinin
infiltrasyonu, periodonsiyumun yapisal bilesenlerinin pargalanmasiyla siirdiiriiliir.
PMN fagositozlanamayacak kadar biiyiik bir bakteri kiitlesiyle karsilastiginda ortaya

cikan PMN enzimlerinin ve oksijen radikallerinin hiicre dis1 salinimindan kaynaklanan
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daha fazla doku hasar1 ortaya ¢ikar. Yine, bu oncelikle koruyucu bir tepkidir, ancak
PMN'ler tarafindan biiylik miktarlarda yikici enzimlerin hiicre dis1 ortama salinmasi

periodontal dokulara 6nemli zarar verir.

Makrofajlar da bdlgeye dahil edilir ve prostaglandinler (6rn. PGE2),
interlokinler (6rnegin interlokin-1), timor nekroz faktorii- a(TNF-a) ve MMP'leri
iiretmek igin aktive edilir (LPS'ye baglanarak). interlokinler ve TNF-o, ilave
miktarlarda PGE2, interlokinler, TNF-a ve MMP'ler iiretmeleri i¢in uyarilan
fibroblastlara baglanir. Bu enzimlerin ve enflamatuar mediatorlerin konsantrasyonu
periodontal dokularda patolojik olarak yiikselmis olur. MMP'ler kolajen liflerini
pargalayarak diseti dokularinin normal anatomisini bozarak periodontal ligamentin
tahrip olmasina neden olur. Enflamasyon apikal olarak uzandikga, osteoklastlar,
devam eden enflamatuar hiicre infiltrasyonu i¢in daha fazla alan yaratmak icin alveolar
kemigi rezorbe etmek iizere uyarilir. Osteoklastlar tarafindan kemik rezorpsiyonu,

dokulardaki yiiksek prostaglandinler, interlokinler ve TNF-a seviyeleri ile uyartlir.

Enflamasyon apikal olarak uzandik¢a, PDL'de kollajen liflerinin daha fazla
pargalanmasi ve alveolar kemigin rezorpsiyonunda artis vardir. Bu olaylar, bakteriyel
enfeksiyonla basa c¢ikmak i¢in savunma hiicrelerinin bolgeye alindigr , savunma
mekanizmasinin  bir parcasi olarak ortaya ¢ikar. Dokularin parcalanmasi,
periodonsiyum i¢inde savunma hiicrelerini barindirmak i¢in alan yaratmak ig¢in
meydana gelmektedir. Epitel parcalandik¢a, birlesim epiteli daha apikal bir yerde
yeniden olusur ve iilserlesmis, hiperplastik bir cep epitelyumu ile kapli bir cep olusur.
Plak bakterileri daha sonra kok ylizeyi boyunca, fiziksel olarak gram negatif anaerobik
tiirlerin ¢ogalmasina izin veren cep igine ,apikal olarak gbd¢ eder. Bakteri {iriinleri
konak¢iya meydan okumaya devam eder ve konakg¢1 bu {irlinlere verdigi asir1 yaniti
stirdiiriir. Enflamasyon daha da artar ve apikal olarak uzanir, daha fazla kemik rezorbe
edilir ve PDL, infiltre savunma hiicrelerini barindirmak i¢in pargalanir. Cep derinlesir,
atacman ve kemik kaybi olur ve periodontitisin klinik ve radyografik bulgular

belirginlesir.

Bu nedenle, bakteriler hastalig1 baslatir ve birlesim epitelini gegen bakteriyel
antijenler enflamatuar siireci yonlendirir. Bu nedenle, periodontitisin meydana gelmesi

icin bakteriler gereklidir, ancak sadece hastaliga neden olmak icin yetersizdirler.
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Periodontitis i¢in duyarli bir konak¢i1 da gereklidir. Periodontal yikilmanin (kemik
kaybi, atagman kaybi) biiyiikliigline, enflamatuar yanit sirasinda salinan konakg1
kaynakli yikici enzimler (MMP'ler) ve enflamatuar aracilar (prostaglandinler,
interlokinler) neden olur. Yani, bakteriler hastalig1 baslatir, ancak periodontitiste en
onemli yikict olaylara, enflamatuar hiicreler tarafindan salinan konaker kaynakli
aracilar ve enzimler neden olur Tasarimda esas olarak koruyucu olan plak bakterilerine
kars1 enflamatuar yanitin, yumusak ve sert periodontal dokularin yikimindan sorumlu
olmas1 paradoksaldir. Periodontal hastalik, periodontal dokularda yiiksek
konsantrasyonlarda MMP, sitokin ve prostanoid ile karakterize edilirken, periodontal
saglik bunun tersi ile karakterizedir. (Page RC.,1999)

Sekil 1: Periodontal hastaligin patogenezinde rol oynayan faktorler

2.5.Periodontal Hastahklarin Tedavisi
Periodontal tedavi planlamasi, periodontal hastaligin tipine, lokalizasyonuna,

siddetine ve etiyolojisi gdz Oniine alinarak yapilir. Genellikle bir sira dahilinde
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baslangi¢ veya initial faz, cerrahisiz periodontal tedavi fazi, cerrahi periodontal tedavi

faz1 ve idame fazi olarak yapilir (Carranza FA., 2002).

Genellikle klinige miiracaat eden tiim hastalara inisiyal veya baglangi¢ tedavisi
uygulanir. Bu tedavi fazinin uygulanis amaci acil sikayetle klinige gelen hastanin
oncelikle nedene yonelik sikayeti, agrisin1 dindirmek ve sistemik durumlarin tedavi
sonuglar1 tizerindeki etkisini elimine etmek ya da azaltmaktir (Giovanni E.S., 2008).
Bu fazda dental, periapikal ve periodontal acil islemler uygulanir. Umutsuz acil tedavi,

dislerin ¢ekimi ve gerekliyse gegici restorasyonlarin yapimi saglanir.

Cerrahisiz periodontal tedavi etkene yonelik tedavidir. Enflamasyonun ortadan
kaldirilmas1 ya da kontrolii ve periodontal yikimin durdurulmasi amaglanir. Bu
cerrahisiz faz; diyet kontroli, restoratif ve protetik irritanlarin diizeltilmesi, ¢iirtiklerin
temizlenip duruma gore gegici ve kalici dolgularinin yapilmasi, antimikrobiyal tedavi
(lokal veya sistemik) uygulamasi, okliizal uyumlama, minér ortodontik uygulamalar,
gegcici splintleme ve protezleri icermekle beraber dis taslarinin uzaklastirilmasi, kok

ylizeyinin diizeltilmesini ve polisajini igerir.

Dis yiizeyi temizligi ve kok ylizeyi diizlestirmesi, distaslarinin uzaklastirilmasi
ve nekrotik sementin el aletleri olan kiiretlerle veya elektromagnetik aletlerle kazinip
kok yiizeyinin saglikli ve piiriirsiiz olmasini saglar. Cerrahisiz periodontal tedavide dis
ylizeyine supragingival ve subgingival olarak yerlesen mikrobiyal eklentilerin
uzaklastirilmas1 ve tekrar olusmasinin engellenmesi ya da kontrol altina almak
amaglanmaktadir. Boylece, hastaya agiz bakim egitimi verilmis, dis ve kok ylizeyi

mikrobiyal dental plak ve dis taglardan arindirilmis olur.

Cerrahisiz periodontal tedavinin agiz bakim sathasi supragingival plak
kontrolii ve subgingival plak kontroliinii igerir. Supragingival plak kontrolii ile hasta
motivasyonu saglanir ve agiz bakim egitimi verilir. Supragingival plak ve dis tasinin
dis ylizeyinden kaldirilmasi islemi ile dis yiizeyi temizligi yapilir. Subgingival plak
kontrolii asamasinda artmis cep derinligini elimine etmek amaciyla subgingival dis
ylzeyi temizligi ve kok ylizeyi diizlestirmesi yapilir. Cerrahisiz periodontal tedavi

sonrasinda periodontal dokularda degisim ve iyilesme beklenir. Etkin ve eksiksiz bir
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cerrahisiz tedavi ile kanamanin ve cep derinliginin azalmasiyla beraber iyilesme
gbzlenir. Yapilan klinik calismalarda kronik ve agresif periodontitis hastalarina
uygulanan eksiksiz cerrahisiz periodontal tedavi sonrasi klinik parametrelerde
baslangig seviyelerine oranla anlamli derecede azalmalar gézlendigi bildirilmistir (Liu
ve ark., 2013). Bu g¢alismalarda, kok ylizeyi diizlestirmesi igleminden 3-6 ay sonra
kanamada azalma, cep derinliginde azalma ve klinik atagman seviyelerinde kazang
tespit edilmistir (Syndergaard ve ark., 2014; Choi ve ark., 2015). Cerrahisiz
periodontal tedaviden 3-6 ay sonra agiz bakiminda iyilesme yani plak indeksinde
azalma, sondlamada kanamada azalma, cep derinliginde azalma ve klinik atagman
seviyelerinde kazang olmasina ragmen, 4-5 mm den fazla periodontal cep var ise
cerrahi faza gecilir. Cerrahi faz ile hastalarin agiz bakimini yapabilmesi i¢in ideal cep
derinligi ve fizyolojik bir diseti elde edilmesi amaglanir. Bu periodontal tedavi fazi
icerisinde, implant yerlestirilmesi, endodontik tedavi, restoratif tedaviler final
restorasyonlar, sabit ve hareketli protezler de yapilabilir. Daha sonra restoratif
islemlere karsi alinan yanitin degerlendirilmesi ile beraber yeniden bir periodontal
muayene yapilir. Tiim islemlerden sonra hastalar periyodik kontrollere ¢cagirilarak plak
ve dis tasi, digetinin durumu (cepler, inflamasyon), okliizyon, mobilite ve diger

patolojik degisiklikler takip edilir.
2.6. Paraoksonaz Enzimleri

Paraoksonaz (PON) ilk oOnce, paraoksonazin hayvan dokularinin
organofosfatlarint hidrolize edebilen bir bilesige sahip oldugunu bildiren Mazur
tarafindan kesfedilmistir (Mazur, 1964). Daha sonra PON , antioksidan 6zellikleri ve
yuksek yogunluklu lipoprotein (HDL) ile iligkisi nedeniyle arastirmacilarin dikkatini
¢eken bir enzim olarak tanimland1 ve arastirildi. (Aldridge, 1953, Aviram ve ark. ,
1998).

Kirk yillik paraoksonaz arastirmasindan sonra, PON ile benzer hidroliz
yeteneklerine sahip iki gen daha kesfedildi (Primo Parmo ve ark., 1996). Bunlar
stirastyla PON1, PON2 ve PON3 olarak adlandirildi. Her ii¢ genin de insan kromozomu
7 tizerinde bulundugu ve giiglii bir yapisal homoloji sergiledigi bulunmustur (Getz ve

Reardon, 2004).
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Paraoksonazlar, kromozom 7 iizerinde birbirine ¢ok yakin lokalize olmustur ve
giiclii yap1 homolojisi gosterirler. PON'lar ¢ok fonksiyonludur ¢iinkii sadece oksidatif
hasara ve lipit peroksidasyonuna karsi koruma saglamakla kalmaz, ayn1 zamanda
reaktif molekiillerin detoksifikasyonu, ksenobiyotik metabolizmas1 ve hiicre
proliferasyonunun diizenlenmesi ile dogal bagisikliga katkida bulunur. Birden fazla
islevi yerine getirme kabiliyeti nedeniyle, bunlar 'Ay Isig1 Proteinleri' olarak kabul
edilir (Martinelli ve ark., 2013). Karacigerde sentezlendikten sonra kanda PON1 ve
PON3 salgilanirken, beyin, karaciger, bobrek ve testiste PON2 bildirilmistir (Ng,
Wadleigh ve ark., 2001). PON1 ve PON3, yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) ile
iligkilidir. PON1, HDL ile iligkili yapisin1 korumak i¢in genellikle hidrofobik
baslangi¢ dizisini korur (Sorenson ve ark., 1999). Her ii¢ iiye de ortak 6zellikleri

paylassa da (Sekil:2), PON1 hala ailenin en iyi ¢alisilan liyesidir.

Sekil 2: PON ailesi ve islevleri

2.6.1 Paraoksonaz 1

PONI, glikosilasyon derecesine bagli olarak yaklagik 43 kDa'lik bir molekiiler
kiitleye sahip 354 amino asit kalintisindan olusur (Draganov ve La Du., 2004). Olgun
paraoksonazin N terminal bolgesi, PON1'1 yiiksek yogunluklu lipoproteinlerle (HDL)
baglamak i¢in gerekli olan hidrofobik sinyal dizisini korur. Bununla birlikte, kii¢tlik bir
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miktarin ¢ok diisik yogunluklu lipoprotein ve postprandiyal silomikronlarla iliskili

oldugu bulunmustur (Fuhrman ve ark., 2005).

PON1'in ii¢ boyutlu yapisi, HDL ile iligkili proteinler arasinda ¢oziilen ilk
yapidir. Yapinin istiindeki ii¢ heliks HDL partikiillerine baglanmaktan sorumludur
(Kuo ve La Du, 1995). Molekiil merkezi tiinelde birbirinden yaklasik 7.4A ®ayri iki
kalsiyum iyonu igerir. Pervanenin tepesinde bulunan birincisi 'Katalitik kalsiyum'
olarak adlandirilirken, ikincisi "Yapisal kalsiyum' olarak adlandirilir ve herhangi bir
ayrisma meydana gelirse yapinin kalic1 denatiirasyonuna yol acar . Katalitik kalsiyum
ve yapisal kalsiyum, gii¢lii ligand1 olan fosfat iyonunun su molekiiliine ve oksijene

kars1 farkli afiniteler gosterir.
2.6.1.1. PON1'in saflastirilmasi

Paraoksonazin ilk saflastirilmasi, etanol ¢okeltmesinin birka¢ agsamasini ve bir
dizi amonyum stilfat fraksiyonunu i¢cermektedir (Main, 1960). Sonraki ¢aligmalar,
cokeltme yontemlerinden iyon degisim kromatografisi, afinite kromatografisi, jel
filtrasyonu ve hidrofobik etkilesim kromatografisi gibi kromatografik prosediirlere

kadar ¢esitli saflagtirma stratejileri rapor etmistir (Demir ve ark., 2016).
2.6.1.2. PON1'in fizyolojik rolii ve fizikokimyasal 6zellikleri

PONT1 ksenobiyotik ve sentetik bilesiklerin metabolize edilmesinde 6nemli bir
rol oynasa da (Hyde ve Carmichael, 1991), yasam sistemindeki kesin fizyolojisi hala
belirsizdir ve daha fazla ¢alisma gerektirir. Hayvan calismalari, saflastiriimis PON
uygulamasinin, farelerin% 60'inda lipopolisakkaritin neden oldugu gram negatif
enfeksiyonlara karsi koruyucu bir etki sundugunu gostermistir (La Du ve ark.,1999).
PONL1'in, ters kolesterol taginmasi adi verilen bir islemle kolesterol akigini tesvik
ederek aterosklerozdan koruyan ve onu periferik hiicrelerden emisyon i¢in karacigere
gotiiren HDL ile giiclii bir iliskiye sahip oldugu bildirilmektedir. Ilging bir sekilde,
PONL1 enzimi, lipid peroksitin hidrolizini 6nleyerek kopiik hiicresi olusumunu azalttigi
kanitlandig1 gibi benzer antioksidan etkiler de sergiler (Durrington ve ark. 2001).

PONI1 ve ateroskleroz ile ilgili daha fazla calisma, oksidatif stresin ve PONI ile
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inflamasyonun yakin baglantisini ortaya koymustur. Bu nedenle, HDL ile iligkisinin

aterosklerozu onledigi diistiniilmiistiir (Ng, Chu ve ark.,2008).

2.6.1.3. PONY’in enzimatik aktivasyonu

PONI, fenilasetati, arilesterazi, birgok organofosfati, ¢esitli insektisitlerin
toksikonon metabolitlerini, sinir ajanlarini, aromatik ester ve laktonlar1 hidrolize
edebildigi i¢in ¢ok sayida substrat i¢in iyi bir hidroliz maddesi olarak kabul edilir.
PONL1'in aktivitesi esas olarak laktonaz enzimine aittir, ancak ¢oklu doymamis yag
asitlerinin oksitlenmis bir¢ok metaboliti yapisal olarak laktonlara benzer oldugu i¢in
bir anti-enflamatuar ve antioksidan yanita da sahiptir (Draganov ve La Du, 2004).
Bir takim siklik karbonatlar, aromatik ve alifatik laktonlar da PONL1 ile hidrolize
edilir. Ayrica y- ve o-hidroksikarboksilik asitlerin laktonizasyonunu iceren ters
reaksiyonlar1 da katalize eder. Laktonlar bitkilerin, dogal gida aromasinin ve gida
tiriinlerinin baslica bilesenleri oldugu i¢in, PON1'in laktonaz aktivitesi 6nemlidir
(Draganov ve ark., 2005). Birkag insektisit, sitokrom P450 sistemi yoluyla
toksisitelerini iiretmek icin biyo-doniistiiriiliir. PONI i¢in amid aromatik ester
substratlar fenilasetat, tiofenilasetat ve 2-naftilasetattir (Draganov ve La Du, 2004).
Bununla birlikte, PON1 ayn1 zamanda fosfolipid hidro peroksitleri hidrolize
etmekten ve HDL / LDL oksidatif modifikasyonu 6nlemekten sorumludur (Costa ve

ark.,2013).
2.6.1.4 PON1'in modiilasyonu

PONL1 aktivitesi, oksidatif stres, yasam tarzi, kolesterol agisindan zengin diyet,
sigara icme ve cok sayida patolojik durum gibi cesitli dis ve i¢ faktorlerden
etkilenebilir. PON1'in redoks potansiyelini korumak i¢in bir antioksidan gorevi
gordiigii bildirilmektedir. Reaktif oksijen tiirlerinin (ROT) {iretimi ve uzaklagtirilmasi
arasindaki dengesizlik, oksidatif strese yol agan redoks potansiyelinin bozulmasina
neden olur. Oksidatif stres DNA'ya, hiicresel proteinlere ve lipitlere zarar verebilir
(Berlett ve Stadman, 1997) ve bu degisiklikler PON1 aktivitesindeki azalmanin kritik

nedenlerinden biri olabilir .

34



Bir antioksidan olan PONI1 aktivitesi, oksidatif stresi belirlemek i¢in kullanilir
ve hamilelik (Ferre ve ark., 2006) ve menopoz sirasinda belirli fizyolojik durumlarin
etiyolojisinde rol oynar( Dvorakova ve ark., 2011). Erkek ve kadinlar arasinda serum
HDL konsantrasyonlarinda farklilik olmasina ragmen insan serum PON1 aktivitesinin
cinsiyete bagli degismedigi bildirilmistir (Mackness B ve ark., 1998). Serum PON1
aktivitesi hormonlar, gebelik, beslenme, sigara kullanimi, akut faz proteinleri,
simvastatin gibi antilipidemik ajan kullanimi1 ve apo Al metabolizmasini etkileyen
durumlardan etkilenmektedir (Biasioli S ve ark.,2003). Bagka bir ¢alismada ise, PON1
aktivitesinin yasin artmasina bagli olarak azaldigi gosterilmistir (Seres | ve
ark.,2004).PONI1 aktivitesinin Tablo 1.3'te listelendigi gibi ¢esitli patolojik kosullarda

azaldig1 bulunmustur.
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Farkli durumlarda incelenen PONL1 aktivitesi
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Ozetle antioksidan bir enzim olan paraoksonaz-1 enzim diizeyi ve aktivitesi, koroner
arter hastalig1 ile iligkili olan hipertansiyon, diyabet, sigara kullanimi ve hiperlipidemi
ile azalmaktadir. Tiim ¢alismalar anjiografik olarak koroner arter hastaligi ispatlanmis
olan hastalarda PON1 diizeyinin azaldigmi belirtmektedir. Ancak polimorfizm

bakimindan net olarak tek bir polimorfizm ile iligkisi gosterilememistir.
2.6.2 Paraoksonaz ve Arilesteraz

Paraoksonaz ve Arilesteraz (ARE), aktif merkezleri benzer ve aymi gen
tarafindan kodlanan esteraz grubu enzimlerdir. Bu enzimlar iki ayr1 enzim olarak
distintiliyor olsalar da yapilan galismalar ortaya koymustur ki insan serumunda tek
gen Uriinii olan PON enzimi hem kendi aktivitelerine sahipken, hem de ARE
aktivitesine sahiptir. Bu sebeple PON1’den bahsettigimizde aslinda PON1’in PON ve
ARE aktivitesini kastetmis oluyoruz. PONI1 iki aminoasit polimorfizmini
icermektedir. PON1 promotor bdlgesinde bu polimorfizmlerin haricinde bes tane daha
farkli polimorfizm mevcuttur. Populasyonlardaki bu polimorfik dagilimlar bireyler
arasinda degisikliklere neden olur. Polimorfizm arilesteraz aktivitesini etkilemez ve
ARE aktivitesi PON1 aktivitesindeki degisikliklerden etkilenmeden, temelde protein
konsantrasyonunun gostergesi olarak kabul edilebilir (Giilcii F ve ark., 2003, Sorenson
R ve ark., 1999). Ayrica ARE aktivitesi ana PON-1 gen polimorfizmlerinden
etkilenmez, ancak PON-1'in antioksidan fonksiyonunu en iyi sekilde yansitan
enzimdir(James RW. 2006, Richter RJ ve ark., 2010)
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2.7. SIALIK ASIT
2.7.1.Sialik Asitin Yapisi

Sialik asit ismi 1957’de ilk kez BIlix, Gottschalk ve Klenk tarafindan
kullanilmistir. Sialik asit tabiatta yaygin olarak memelilerde bulunurken, Escherichia
coli, Neisseria meningitidis gibi patojenik bakterilerde ve viriislerde de goriilmektedir.
Hiicrede golgi aygiti membrani gibi hiicre i¢gi membranlarin yiizeyinde ve hiicre
ylizeyinde sialoglikokonjugatlar bulundugu bildirilmistir (Traving ve Schauer, 1998).
Otuzdan fazla néraminik asit tiirevi olmasina ragmen insanlarda en yaygin olani sialik

asit olarak da bilinen N-asetil néraminik asit (NANA =Neu5Ac) tir.

Negatif yiiklii 9 karbonlu monosakkarit olan sialik asitin 5. karbonundaki
amino grubunun asetilenmis hali N-asetil néraminik asit olarak isimlendirilmektedir.
Ayrica 2. karbonda bir keto, karbonda ise bir deoksi grubu vardir. Asimetrik karbon
atomu igerdigi i¢in optikge aktif olan sialik asitin molekiil agirligr 309, pK degeri
2,6’dir. Sialik asit glikoprotein ve glikolipidlerin karbonhidrat zincirlerinin
indirgenmemis uclarina bir a-glikozidik bag ile baglanmistir . Noraminik asit yalniz
basina bulunmaz. Asit veya alkali ¢ozeltide serbest amino gruplariyla halkalagarak
molekiiller arasi shiff bazi olusturur. Bu da asidik ortamda indirgendiginde kirmizi-
kahverengi bilesik meydana gelir. Sonra da humik asit olarak adlandirilan ¢dziinmeyen
bir maddeyi olusturmak iizere yiikseltgenir. Amino grubu bloke edildiginde veya

glikozidik baglar olustugunda bu reaksiyon meydana gelmez (Uslu, 1990).

Sialik asitlerin dagilimi memelilerde ¢ok degisiklik gosterir. Sialik asit
viicudumuzda gergeklesen bir ¢ok olayda etkin gorev almaktadir ve fonksiyonu tek
degildir. Tersine yer aldig1 biyolojik tepkimelerde gogunlukla baglandigi molekiile
gore farkli farkli fonksiyonlarda gorev alir. Bu molekiiller ¢ogunlukla oligosakkarit

zincirleri, protein ve lipid kalintilaridir.

Sialik asidin hiicre membranlarinin ve glikoproteinlerinin yapilarinin
korunmast, kan glikoproteinlerinin gérev ve yapilarindaki etkisi, membran transportu,
hiicre hiicre etkilesmeleri membran reseptdrlerinde baglayicimolekiil gorevi,

glomeriillerin bazal membranlarinda gegirgenligin diizenlenmesi, konakg¢i-patojen

38



etkilegsmelerinde taninmay1 belirleyici etkisi gibi daha pek cok gdrevi mevcuttur

(Ponnio ve ark., 1999).
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H—-C—OH
|
CH,0H

Sekil 3:Sialik asitin molekiil yapisi
2.7.2. Fonksiyonu

Sialik asitler, canli hiicre ve organizmalardaki hiicresel ve molekiiler
etkilesimlerin kontroliinde dnemli gorevler istlenmislerdir. Hiicre membranlarindaki
eksternal yerlesimleri ve glukokonjugatlardaki periferal durumlari sialik asitlerin
Onemini arttirir .Sialik asitlerin %98-99’u glikoproteinlere, az bir boliimii ise lipidlere
baglhdir (Schauer, 1982a).

2.7.2.1. Sialik asitlerin negatif yiiklerinden dolay fonksiyonlari

Terminal durumdaki sialik asitlerin hiicre adhezyonuna katildig: kabul edilir
(Schauer, 1982a). Noraminik asitin birinci pozisyonundaki karboksil grubu, fizyolojik
pH’da molekiile giiclii bir organik asit kadar negatif bir yiik kazandirir (NANA i¢in
pKa=2,6) (Traving ve ark., 1998). Sialik asitin negatif yiikiiniin itici elektrostatik giicii;

hiicre membraninin yapisal biitiinliigiiniin saglanmasinda etkilidir.

Sialik asit negatifliginden otiiri Cat++ gibi pozitif yiikli molekiillerin
baglanmasi ve tasinmasi da dahil hiicre ve molekiiller arasinda ¢ekme ve itme gorevini
listlenir. Ornegin eritrosit ve trombositlerin yiizeyindeki negatif yiiklii sialik asitler
sayesinde birbirlerini iterek pihtilagsmay1 engellerler. Bununla birlikte, sinir uclarinda

fonksiyonel bir Ca++ deposu olusturarak membran stabilitesine yardimci olan sialik
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asit ayn1 zamanda itici elektrostatik giiciiyle hiicre dayanikliligina katkida bulunur

(Selhep, 1993).

Kiiltiir ortaminda membran sialik asitlerinin, elektrostatik itmeden dolay1
eritrositler, trombositler ve kanser hiicrelerinde hiicre agregasyonunu engelledigi
bildirilmistir (Zeller ve Marchase, 1992). Yeni doganda eritrositlerin yagam siiresiyle

eritrosit membran sialik asitinin yakindan iligkili oldugu gdsterilmistir.

Ayrica sialik asitin negatif yiikiinlin sinir hiicrelerinin aktivitesinde de rol
oynadigr  gosterilmistir (Schauer, 1982a). Katyonik bilesiklerin hiicrelere ve
makromolekiillere baglanmasini da sialik asitler kolaylastirmaktadir. Sialik asit
kalintilar1 6zellikle kas hiicrelerinde, Ca+2 baglayici olarak gorev almaktadir (Harding
ve Halliday, 1980).

Hiicre yiizeyinde sialik asidin olusturdugu negatif yiik sayesinde ferritin,
seruloplazmin gibi katyon tasiyan proteinler gorevlerini yerine getirebilmektedirler.
Desiale olmus molekiillerin katyonlara baglanabilme 6zellikleri kaybolmaktadir. Dell
ve ark. (1999)’nin yaptig1 bir ¢calismada ise desialize edilen sperm hiicrelerinin zona

pellusiday1 gecemedigi tespit edilmistir (Dell ve ark., 1999).

2.7.2.2. Makro molekiiler yapilarda ve reseptor bileseni olarak sialik

asitler

Sialik asitler bir ¢ok hiicre ylizey reseptoriiniin ana yapisal bileseni olarak
gorev alirlar. Insiilin, serotonin, interferon, ostrojen, opiat ve diisiik dansiteli
lipoprotein (LDL) reseptdrlerinin yapisinda sialik asit varligina rastlanmistir (Schauer,
1982a; Traving ve Schauer, 1998). Hiicreye, kolera, tetanoz, botulismus, difteri,
tubokiirar gibi ¢esitli toksinlerin baglanmasi ve dolayisiyla ve birgok viral infeksiyon

sialik asit iceren reseptorler araciliiyla gergeklesir (Schauer, 1982a).

Sialik asitlerin makromolekiiler yapilarda da ¢esitli etkileri vardir. Sialik asit
bolgeleri biitiin glikoproteinlerin intrinsik akiskanlik derecesini yiikseltir. Bu nedenle
tirogenital sistem, sindirim, solunum, eklem sivist ve gbz ig¢i sivisi gibi miisin

ozellikteki sekresyonlarin akigkanligi tlizerine de onemli bir etkisi vardir. Sialik
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asitlerin  submandibular bez glikoproteinlerinden kismen uzaklastirilmasi ile

akigkanliklarinin ¢ok azaldig1 belirlenmistir (Schauer, 1982a).
2.7.2.3. Sialik asitlerin maskeleme etkisi

Maskeleme o6zelligi sialik asitlerin gorevleri arasinda en Onemlilerinden
birisidir. Sialik asitler, maskeleme etkisiyle oligosakkarid zincirlerinin ve
glukokonjugat molekiillerinin lipid ve protein  bdlgelerinin antijenik o6zelligini
azaltirlar. Sialik asitler enzimatik olarak uzaklastirildiginda ya da karboksil gruplar
bir alkole indirgendiginde antijen 06zelligi degisir veya anlamli derecede artar
(Schauer, 1988). Sialik asitler maskeleme etkisi ile lenfosit, eritrosit ve trombositlerin
yasam siirelerini, immunglobulinlerin aktiviteleri, LDL nin metabolik klirensi gibi bir
cok biyolojik olay1 kontrol ederler. Sialik asitin Ortii goérevini listlenmesiyle konak
hiicre tizerindeki bakterinin kolonizasyonu iltihabik durumlarda engellenmeye
calisilir. G6z ve mukoza epiteli yiizeyi gibi mukoz maddelerin koruyucu fonksiyonuna

da sialik asitin katkis1 vardir (Gorog ve Pearson, 1985).
2.7.2.4. Sialik asitlerin belirte¢ olarak 6nemi

Immiin sistem kendini ve kendisi olmayan yapilar1 sialik asitin yapisina gére
ayirt edebilir. Kan grubu maddelerindeki gibi antijenik bir belirleyiciligi temsil eder.
Hormon ve sitokinler gibi ¢ogu endojen maddenin reseptorleri igin gerekli bir
komponenttir. Ayrica, viriisler (influenza vb), toksinler (kolera toksini, vb), bakteriler
(E. coli, vb) ve protozoa (Trypanosoma cruzi) gibi ¢cogu patojenik ajan, konak hiicreye

sialik asit iceren reseptorler ile baglanirlar .

Hiicre membranlari, neoplastik islevleri ve hiicrenin biiyiimesi igin sialik asite
gereksinim duyarlar (Schauer R, 1982a). Yapilmis ¢alismalar sialik asitin normal
gebelik siiresi boyunca dogrusal bir artis gosterdigini ve bu artisin fetiisiin anne
tarafindan reddini Onleyici bir faktor oldugunu gostermistir (Kelley ve ark., 1979).
Sialik asit negatif yiikii sayesinde, hiicre biyolojisin de glikoproteinlerin
konformasyonlarini etkiler, toksinler, mikroorganizmalar ve hormonlar igin reseptor
gorevi yapar, diger molekiil ve hiicrelerin immunolojik taninma boélgelerini maskeler

(Traving ve Schauer, 1998; Kelm ve Schauer, 1997). Glikoprotein ve gangliozidlerde
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bulunan sialik asit kalintilarinin, inflamatuvar hastaliklar ve kanser ile iliskili hiicresel
tanima ve immunolojik reaksiyonlarda onemli rolii oldugu bildirilmistir (Schauer,

1982a). Sialik asit diizeylerinin kanserde ve renal hastaliklarda da arttig1 bildirilmistir.

Immiin sistemin B hiicrelerinde SSCD22 sentezlenmektedir. Immunoglobulin
stiper ailesinin bir iiyesi olan SSCD22, B hiicrelerini ve diger B hiicrelerine ve T
hiicrelerine, notrofil, monosit veya eritrositlere baglanmada goérev almaktadir.
SSCD22 ligandi dallanmig N bagli oligosakkaritlere a-2,6 baglantisinda sialik asit ile
baghidir. Sialoadezin, kemik iligi, dalak ve lenf nodlarindaki makrofajlarda
bulunmaktadir. Lenfotik dokularda, l6kositlerin trafiginde kemik iliginde miyeloid

hiicrelerin gelismesi i¢in 6nemli oldugu diisiiniilmektedir (Traving ve Schauer, 1998).

Sialik asit Sialik asit

Protein HUCRE ¢t

Sekil 4:Hiicre membrani yapisinda sialik asit
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~ foplam sialik asit miktar1 |
Viicut Sivisi (mmol/l) Kaynaklar

3.72 (ilk gelen sut) 1.48 (bir

Insan st (full term) Wang et al (2001b)

aylik siit)
| Waters et al (1992),

Seim 2 Hayakawa et al (1993)
it _ Kuizenga et al (1990)
‘ Gozyas! ‘ 0.8-1.8 (enzyme hydrolysed)
| Mide sivilan 1 0.3 Corfield et al (1993)

Salya (zamaninda ‘ P

dogum) | 0.2 (4-5 months) Tram et al (1997)
| Salya (erken dogum) | 0.24 (4-5 months) Wang et al (2001a)
| Idrar 1 0.2 Hayakawa et a/ (1993)
| Amniyotik sivi | 0.2 Hayakawa et al (1993)
| Serebral sivi \ 0.05 Hayakawa et al (1993)

Sekil 5:Farkli viicut sivilarindaki sialik asit konsantrasyonlari

2.8 Diseti olugu sivis1 (DOS)

Periodontal hastaliklarin degerlendirilmesinde klinik parametreler den ayrica; bakteri
plag tiikiirtik, serum, diseti dokusu, ve DOS gibi 6rnekler de kullanilmaktadir
(Akpinar A ve ark. ,2002).Diseti olugu sivisi, en sik kullanilan degerlendirme
yontemlerinden biridir. Bunun sebebi, DOS’ un periodontal hastaligin patogenezinde
rol oynayan doku yikim tiriinlerini ,konak kaynakli enzimleri ve inflamatuvar

mediyatorleri igeriginde bulundurmasidir (Champagne CME ve ark.,2000).

Diseti olugu s1vis1 , serum kaynakli bir biyolojik inflamatuvar eksuda olup,
periodontal hastaliklarin teshisinde ve tedavi sonras1 yanitin izlenmesinde, risk
faktorlerinin degerlendirilmesinde degerli bilgiler vermektedir. Bir baska deyisle
DOS, dental plakta ki mikroorganizma iiriinlerine karsi olusan bir cevaptir.
Mikrobiyal antijenler, bag dokusuna invaze olup, gingival sulkusta doku
reaksiyonuna yol agmaktadir. Inflamasyonla birlikte sulkusta yer alan doku aglar
degisiklige ugrar. Endotel hiicrelerinin ayrilmasi sonucu seréz ya da viskoz eksudatif
s1v1 akigi gergeklesir (Akpinar A ve ark. ,2002). DOS igeriginde genel olarak bazi

immunoglobulinler, elektrolitlerenzimler, antimikrobiyal peptidler, iyonlar,
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proteinler, sitokinler 6zellikle VEGF gibi biiyiime faktorleri, pthtilagsmada rol
oynayan Platelet Aktive Edici Faktor (PAF) ve Tromboksan B2 yer almaktadir (Uitto
VJ ve ark.,2003). DOS iiretimini ve miktarmi etkileyen birgok etken mevcuttur. DOS
miktari, gingival inflamasyonla birlikte artis gosterirken, periodontal tedavi ile diisiis
goriilmektedir. Bununla birlikte, DOS hacmi dis firgalamak, gida alimi, gingival
masaj, hormonal diizensizlikler ve sigara gibi etkenlerle degisiklik gosterebilir
(Hatipoglu H.ve ark.,2010). Sigara kullanimi ile DOS hacminin negatif yonde bir
iliskisi mevcuttur (Kinane DF ve ark.,1997) . Bu durum, sigara kullanimu ile birlikte
kan damarlarinda meydana gelen vazokonstriiksiyon ile birlikte inflamasyonun erken

bulgularinin azalmasi ile iligkilendirilmistir.
2.9 Serbest Radikaller ve Reaktif Oksijen Tiirleri
2.9.1 ROT ve Serbest radikallerin olusumu

Serbest radikaller, bir veya daha fazla eslestirilmemis elektron i¢eren bagimsiz
varliga sahip herhangi bir tiir olarak tanimlanmistir (Halliwell 1994). Bunlar, dogas1
geregi, elektronlar1 transfer edebilen ve bdylece hiicre ve doku fonksiyonlari i¢in
hayati 6neme sahip ¢esitli biyomolekiilleri oksitleyebilen oldukc¢a reaktif ve cesitli

tiirlerdir.
2.9.2 ROT Kaynaklari

ROT bir¢cok kaynaktan elde edilebilecek sekilde gruplandirilmistir.Bu

kaynaklar ekzojen kaynaklar ve endojen kaynaklar olarak iki gruba ayrilmistir.
2.9.2.1 Ekzojen kaynaklar

Ekzojen kaynaklar arasinda 1s1, travma, ultrason, ultraviyole 151k, ozon, sigara,
egzoz dumani, radyasyon, enfeksiyon, asir1 egzersiz ve terapotik ilaclar bulunur

(Canacki ve ark.2007)
2.9.2.2 Endojen kaynaklar

Metabolik yollarin yan {iriinleri , konak savunma hiicreleri (fagositler) ve bag

doku hiicreleri (osteoklastlar ve fibroblastlar) tarafindan fonksiyonel olusturulan
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stiperoksit ve mitokondriyal elektron tasima sistemlerinde ki elektron kagagi endojen

kaynaklar1 olusturmaktadir.
2.9.3 Smiflandirma (Dennison ve Dyke 1997)

Serbest radikaller “Reaktif Oksijen Tiirler’ve “Reaktif Azot Tiirleri” olarak
siiflandirilir. Yine bu oksijen ve azot tiirleri kendi aralarinda radikalve radikal

olmayanlar olarak ikiye ayrilirlar.
Reaktif oksijen tiirleri:

Radikal olanlar; O2-  Siiperoksit , OH- Hidroksil, RO2- Peroksil, RO-
Alkoksil, HO2- Hidroperoksil

Radikal olmayanlar; H202 Hidrojen peroksit, HOCL- Hipokloréz asit, O3
Ozon, O2 Tekli oksijen, ONOO- Peroksinitritin

Reaktif azot tiirleri:
Radikal olanlar; NO-  Nitrik Oksit, NO2 Azot dioksit

Radikal ~ olmayanlar;  Alkil  peroksinitritler,  Dinitrojen  trioksit,

Dinitrogentetroxide, Azotlu asit , Nitronyum anyonu, Nitroksil anyonu, Nitril kloriir
olarak siniflandirilmistir.
2.9.4 Doku hasar mekanizmalari

Hemen hemen tiim yumusak dokular ve sert dokular ROT' den etkilenir. Hiicre
yapisinin her bileseni etkilenme miktarina veya hassasiyetine gore degisiklikler

gosterir.
Protein hasari
ROT'nin proteinler iizerindeki etkisi farkli yollarla gergeklesebilir.Bu yollar;
. Protein katlanmasi veya agilmasi (geri doniisiimlii olabilir veya

olmayabilir).
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. Protein pargalanmasi ve polimerizasyon reaksiyonlari.

. Modifiye edilmis proteinin proteaz bozulmasi.
. Protein radikallerinin olusumu ve proteine bagli ROT.
. Kararli nihai {irinlerin olusumu, 6rnegin; Okso asitler veya aldehitler

gibi karbonil bilesikleri .
Lipid peroksidasyonu

Lipid peroksidasyonu, serbest radikal tiirlerinin en dnemli reaksiyonlarindan

biridir.

(Halliwell 1991)Halliwell yaptig1 calismada reaksiyonu ii¢ ana asamaya
ayirarak, reaksiyonu basitlestirir.Bu asamalar :Baslatma, Yayilma, Sonlandirma

,olarak isimlendirilmistir.
Baslatma

Hidroksil (veya peroksinitrit) radikali, lipit zarindaki (baslatma) bir ¢oklu
doymamis yag asidi yan zincirine (6rn., Arasidonik asit) saldirir ve karbon merkezli

bir radikal (L ¢) olusturarak bir hidrojen atomunu agiga ¢ikartir.
Yayillma

Yan zincir radikali, daha sonra baska bir ¢oklu doymamis yag asidi yan
zincirine (yayilma) saldirabilen bir lipit peroksil radikali (LOO ¢) olusturarak oksijen
ile reaksiyona girer. Lipid hidroperoksitlerin birikmesi hiicre zari islevini bozarak

¢Okmesine neden olur.
Sonlandirma

Sonlandirma, membran biitlinliigii i¢in hayati 6nem tasiyan lipitte ¢dziinen

radikal temizleyici E vitamini (a-tokoferol) tarafindan en etkili sekilde gergeklestirilir.
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DNA hasan

Peroksinitrit ve hidroksil radikalleri tarafindan DNA hasar mekanizmalari

sunlar1 igerir:

. Tel kiriklar1 ve baz ¢ifti mutasyonlari (piirin ve pirimidin bazlari)
. Guaninin 8-hidroksiguanine doniigimii
. Silme, yerlestirme, kesme ve sekans biiylitme

2.9.5 Reaktif Oksijen Tiirleri (ROS) ve Periodontitis

Periodontitis, kemige 6zgii bakteriyel tiirlerle iliskili infeksiyoz bir hastaliktir.
Dislerin destekleyici dokularinin inflamasyonu ile alveolar kemik ve bag dokusunun
asamali yikimi ile karakterizedir. Hastaligin ilerlemesi, bireyin konak¢i bagisiklik
tepkisine baghidir. Kanitlar, periodontal hastaligin ilerlemesinde ve patogenezinde

oksidatif stresin gliclii bir etkisini géstermektedir.

Serbest radikaller ve reaktif oksijen tiirleri normal fizyolojik siire¢ igin
gereklidir. Diisiik konsantrasyonda hiicrelerin uyarilmasina neden olurken, yiiksek
konsantrasyonda doku hasarina neden olur. Mikroorganizmalar konakg1 hiicrelerini,
nétrofilleri enfeksiyon yerine ¢eken proenflamatuar sitokinleri serbest birakmak igin
uyarir. Notrofiller, oksidatif patlamayla proteolitik enzimler ve oksijen {lireterek

bakteriyel miicadeleyi baglatir.

Bir organizma ve hastallk arasinda nedensel iliski kurma Kkriterleri

(Halliwell 2000)

. Yaralanma yerinde ROT veya oksidatif hasarin nedeni mevcut
olmalidir
. ROT olusumunun siiresi veya neden oldugu oksidatif hasar, doku

hasarindan 6nce veya ayn1 zamanda meydana gelmelidir.
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. ROT'un in vivo bulunan konsantrasyonlarda dokuya ilgili bir zaman
stireci boyunca dogrudan uygulanmasi, hastalikli dokuda gézlemlenene benzer hasar

uretmelidir.

. ROT olusumunun giderilmesi veya inhibe edilmesi, doku hasarini in

vivo antioksidan etkisiyle iliskili bir 6l¢iide azaltmalidir.

ROT, periodontal doku hasarina farklh yollar aracihigiyla neden olur.

Bu yollar;

. Zemin esas madde bozulmasi

. Dogrudan veya proteazlarin oksidasyonu sonucu kollajen yikimi.

. NF- K B aktivasyonu yoluyla proinflamatuar sitokin saliniminin asiri
tiretimi

. Lipid peroksidasyonu ve siiperoksit salinimi yoluyla kemik

rezorpsiyonu (Emberg ve ark. 2000). Siiperoksit ve hidrojen peroksit gibi ROT
osteoklast olusumunu aktive eder. Bu klast hiicreleri,kemik sinirinda ROT iiretir, bu

da ROT’nin kemik rezorpsiyonunda daha dogrudan bir rol oldugunu gosterir (Key ve
ark. 1994).

2.9.6 Redoks Duyarh Sinyal Yollarinda ve Periodontal hastalikta ROT'un

rolii

Yiiksek seviyelerde ROT, dokularda dengesizlige neden olarak hiicrelere ve
hiicre dis1 matrise dogrudan zarar verebilir. iki énemli redoks duyarli transkripsiyon
faktorli periodontal hastaligin patogenezinde 6nemli bir rol oynar: Niikleer Faktor
Kappa B (NF- K B) ve Aktivator Protein-1 (AP).Bu faktorler bakteriyel {irtinler, viral
proteinler, radyasyon, iskemi ve oksidatif stres de dahil olmak iizere gesitli uyaranlarla
aktive edilebilirler (Sun ve Oberley 1996). NF- K B, interlokinleri (1,6,8), MHC sinif
I antijenlerini ve TNF-a'y1 kodlayanlar gibi genel inflamatuar siireglere bagl bir dizi
geni etkiler. Hidrojen peroksit ve siiperoksit bu yollar i¢in indiikleyicidir. Bu

transkripsiyon faktorleri, mikrobiyal stimiilasyona yanit olarak bir inflamasyon
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sirasinda salinacak pro-enflamatuar ve anti-enflamatuar sitokinlerin tipinin modiile
edilmesinde 6nemli bir rol oynar. Oksidatif stres arttiginda, bu faktorlerin asiri

uyarilmasina yol acar, periodontal doku hasarinda artisa neden olabilir.
2.9.7 Periodontal hastalikta notrofiller tarafindan ROT iiretimi

Hem kronik hem de agresif hastaligi olan hastalardan periferik nétrofiller
tarafindan arttirilmig ROT iiretimi, periodontal enfeksiyonla iligkili opsonize bakteriler
tarafindan uyarilabilir. Periferik nétrofillerin hiperaktif fenotipi, lokal dokuya zarar

verici sonuglara yol agabilir (Whyte ve ark. 1989).

Periodontal dokularda lokal ROT wvarlig, iirat gibi endojen molekiiler spin
tuzaklart kullanilarak tespit edilebilir. Allantoin, oksidatif stres ve diyabet, erken
dogmus bebekler ve romatoid artrit gibi periodontal hastaliklarla iliskili kosullarda
arttig1 gosterilen iiratin oksidasyon triinlerinden biridir. ROT'un viicuttaki lipitler,
DNA veya proteinlerle reaksiyonu ile tiretilen {irtinlerin (biyobelirtegler) 6l¢iilmesine

biiylik 6nem verilmektedir .

Biyobelirtecler objektif olarak dlgiilebilen ve degerlendirilebilen bir maddedir
ve normal biyolojik siirecin, patojenik siirecin veya terapotik miidahale ¢calismalarinin
bir gostergesi olarak kullanilabilir. Malondialdehit, izoproteazlar, etan / pentan,
konjiige dienler, lipit peroksidasyonu icin az sayida biyobelirtegtir. 8
hidroksideoksiguanozin, ROT tarafindan DNA hasarmmi degerlendirmek i¢in
kullanilan yaygin bir biyo belirtegtir. Protein karbonil gruplari, ROT tarafindan protein
oksidasyonunun nispeten kararli nihai driinleridir. Bunlar p eriodontitiste protein

hasari i¢in yaygin olarak degerlendirilen biyobelirtectir.
2.10. Antioksidan Savunma Sistemleri

Metabolizmada olusan reaktif oksijen tiirlerinin ve bu ROT iiriinlerinin sebep
oldugu hasarlar1 6nlemek i¢in viicutta bir cok savunma mekanizmast mevcuttur. Bu
mekanizmalart genel olarak  ‘antioksidan savunma sistemleri’ veya kisaca

‘antioksidanlar’ olarak isimlendirmekteyiz. (Akkus, 1995).

Antioksidanlarin etki mekanizmalar1 (Yalgin, 1998);
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1. Enzimatik reaksiyonlarla veya direkt olarak ,reaktif oksijen tiirlerinin

antioksidanlar ile temizlenmesi

2. Reaktif oksijen tiirlerinin daha meydana gelmeden olusumunun

engellenmesi

3. Serbest radikal olusum reaksiyonlari i¢in gerekli metal iyonlarina baglanarak

ROS olugumunun engellenmesi
4. Reaktif oksijen tiirlerinin sebeg oldugu hasarlarin onarilmasi seklindedir.
Antioksidanlarin siniflandirilmasi

Antioksidanlar, etki bigimlerine, konumlarina ve ¢oziliniirliiklerine bagli olarak

cesitki kategorilere ayrilmistir.
Etki etme sekillerine gore;
1) Koruyucu antioksidanlar

Siiperoksit dismutaz enzimleri, Katalaz, Glutatyon peroksidazi, DNA onarim

enzimleri
2) Siiptiriicii antioksidanlar

C vitamini (askorbik asit), Karotenoidler (A Vitamini), Urik asit, ubikinon, a-

tokoferol (E Vitamini)
Bulunduklar1 konumlarina gore;
1) Hiicre I¢i
Siiperoksit dismutaz 1 ve 2, Katalaz, polimeraz, Redukte glutatyon
2 )Hiicre Dis1
Stiperoksit dismutaz 3, Laktoferrin, Albiimin, Askorbat

3 )Membran iligkili
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a-tokoferol (E Vitamini)

Coziintirliiklerine gore;

1)Suda ¢oziiniir

Haptoglobin, Albiimin, Seruloplazmin, Polifenolik flavonoidler, Transferin
2) Yagda ¢oziiniir

a-tokoferol (E Vitamini), Karotenoidler

Koruyucu antioksidanlar, siiperoksit ve hidrojen peroksidin enzimatik olarak
uzaklastirilmas1 veya iki degerlikli metal iyonlarinin sekestrasyonu yoluyla islev
goriir. Lipidde ¢oziiniir antioksidanlar hiicre zar1 seviyesinde hareket eder ve lipit
peroksidasyonuna karsi koruma saglarken, suda ¢oziiniir siipiiriiciiler ise hiicre dis1

doku sivilari i¢inde etki ederler.
2.11 Total antioksidan seviyesi

Antioksidan sistem oldukg¢a karmasiktir ve bu nedenle toplam antioksidan
kapasitenin (TAS) 6l¢limii, tiim antioksidan sistemin aktivitesini degerlendirmek i¢in
uygun maliyetli bir ara¢ olarak gelistirilmistir (Chapple ve digerleri, 1997). Ilgili
calismalarin ¢ogu periodontitisin azalmis lokal TAS ile iliskili oldugunu
diisiindiirmektedir. Plazma ve tiikiiriikteki TAS'nin periodontal parametrelerle iligkili
oldugu gosterilmistir. Bununla birlikte, periodontal tedavinin lokal ve / veya
dolasimdaki TAS’yi iyilestirip iyilestiremeyecegi sorusu hakkinda geliskili veriler
vardir. Bu nedenle, periodontal tedavinin lokal ve sistemik TAS {izerindeki etkisi
tizerine ek kontrollii calismalar gereklidir. Son zamanlarda yapilan bir ¢alismada,
periodontitiste TAS ve bakteriyel yiik arasinda bir iligski goriilmedi, bu da TAS'deki
degisikliklerin bakteriyel yiikten ziyade konake¢1 bagisiklik tepkisi ile iliskili

olabilecegini diisiindiirmektedir.

Periodontitis ile iligkili TAS, cinsiyet, sigara i¢gme, gebelik ve sistemik
hastaliklar gibi sistemik durumlardan etkilenebilir. Baz1 ¢calismalar erkeklerin serum

TAS’ 11 kadinlardan daha yiiksek oldugunu diistindiirmektedir. Bir ¢alisma aymi
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zamanda tiikiirikk TAS'sinde de benzer bir farklilik gostermistir. Bir ¢alisma, serum ve
DOS'inda diisitk TASmin o6zellikle son trimesterde gebelikle iligkili oldugunu ve
TAS’yi azaltanin hamile kadinlarda azalan periodontal durum ile iligkili oldugunu
gostermistir (Akalin ve ark., 2009). Daha ileri ¢alismalar, periodontitis ve diabetes
mellitus'un tiikiiriikte daha diisiik TAS'a katkida bulunabilecegini ve tiikiiriikte azalan
TAS'min diyabetes mellituslu kisilerde periodontal durumla iligkili oldugunu

gostermistir.

Periodontal hastaliklar inflamatuar prosesin gelismesinde Onemli bir yol
oynayan bakteriyel enfeksiyonlardir. Son calismalar gostermistir ki periodontal
hastaligin sebep oldugu enflamasyon koroner kalp hastaligi ve diger sistemik
hastaliklarin riskini arttirir. Enfeksiyonlar antioksidan enzim aktivitelerini,plazma lipit
seviyelerini etkileyerek aterosikleratik prosesleri etkileyebilir.bir ¢cok ¢alismada PON-
1 seviyesi diabet ve koroner arter hastaliklarla iliskili oldugu gosterilmistir.Periodontal
hastalik ile yukarda bahsettigimiz hastaliklar i¢in bir ¢ok patojenik mekanizma
Onerilmis ve iliskilendirilmisdir. Bugiine kadar yaptigimiz literatiir taramasinda PON-

1 aktivitesi ve periodontal hastalik arasinda iligki gdsteren ¢alismaya rastlanilmamistir.

Bu nedenle; bu calisma , peridontal olarak saglikli ve periodontitisli
bireylerden baslangigta ve tedavi sonrasinda elde edinen dis eti olugu sivisi ve serum
orneklerinde PON(1),SA ve TAS seviyelerini saptamak ve karsilastirmaktir. Ayrica
cerrahisiz periodontal tedavinin bu seviyeler iizerine etkisini saptamak, bunlarin
birbirleri ve periodontal hastaligin klinik parametreleri ile olasi iligkilerinin saptamak

amaci ile planlanip yapilmistir.
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3.GEREC ve YONTEM

3.1. Hasta Secimi

Bu ¢alismaya, Ordu Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesine farkli nedenlerden
dolayr miiracaat eden toplam 46 birey dahil edildi. Calismanin protokolii geregi
bireyler 2 gruba ayrildi. Periodontal olarak saglikli 23 birey kontrol grubunu (1. Grup),
periodontitisli 23 birey ise ¢alisma gruplarini olusturdu. Calismamiza dahil edilen tiim
bireylere aydinlatilmis onam formu kapsaminda ¢alismanin igerigi, amaci ve yontemi
hakkinda bilgi verildi ve imzali onaylar1 alindi. Ayn1 zamanda, ¢aligma i¢in Ordu
Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Etik Kuruluna basvuruldu ve 2019/69 nolu

etik kurul onay1 alind1.

Calismaya dahil edien bireyler Ordu Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi’ne
farkli nedenelerle bagvuran, yapilan klinik muayene ve rayografik inceleme sonucunda
saglikli ve periodontitisli bireyler arasindan cinsiyet ayrimi yapilmaksizin segildi.

Caligma popiilasyonunun se¢imi agagidaki kriterlere gore yapildi:
Calismaya dahil edilen tiim bireylerin se¢iminde dikkat edilen kriterler;
1) Kooperasyonun iyi olmast

2) Son 6 ay i¢inde immun sistemi veya iltihabi yanit1 etkileyebilecek herhangi bir ilag

kullanmamis olmasi

3) Mevcut periodontal durumlarinin etkilenmemesi i¢in son 6 ay igerisinde hicbir

periodontal tedavi gormemis olmasi
4) Sigara aligkanliginin bulunmamasi
5) Herhangi bir sistemik hastaliginin olmamasi

6) 3. molar disler hari¢ minimum 20 adet disinin bulunmasi
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7) Radyoterapi, kemoterapi almamis olmalari
8) Ortodontik tedavi gormiiyor olmalari
9) Periodontal cerrahi gecirmemis olmalari

10) Periodontal yikima yol agabilecek herhangi bir parafoksiyonel aliskanliga sahip

olmamalari.
11) Hamilelik-emzirme ve menopoz déneminde bulunmamalaridir.

Calismaya, periodontitis grubuna dahil edilen bireyler asagidaki kriterlere uygun

olarak sec¢ilmistir:

1) Bireylerin klinik incelemelerinde diseti inflamasyonu, 3 mm’nin iizerinde cep
derinligi ve en az 5 mm atagman kaybi, alveolar kemik yikimi gibi periodontitisin

klinik ve radyografik belirtilerinin izlenmesi,

2) Bireylerin periodontal ve radyografik muayenelerinde alveolar kemik yikiminin

tiim agzin en az % 30’unun etkilenmis olmasi.

Calismaya periodontal olarak saglikli kontrol grubuna dahil edilecek bireylerin

seciminde dikkate alinan kriterler asagida belirtildigi sekilde olusturulmustur:
1) Bireylerin disetinde inflamasyon olmamasi,

2) Bireylerin radyografik muayenelerinde alveolar kemik yikiminin olmamasi,
3) Bireylerin periodontal muayenelerinde atagman kaybinin olmamasidir.

Calismaya goniillii olur onayr vermeyenler ve baslangicta ¢alismaya katilan fakat
calismanin herhangi bir zamaninda dahil edilme kriterleri digina ¢ikan ve/veya tedavi

takibi yapilamayan hastalar ¢alisma dis1 birakilmistir.
3.2. Klinik indeks ve Olgiimler

Arastirma kapsamina alinan bireylerin ilk 6nce klinik ve radyografik

degerlendirmeleri yapildi. Her bir bireyin periodontal durumunu saptamak amaciyla
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Silness ve Loe’nin plak indeksi (PI) ve Lée ve Silness’in gingival indeksi (Gi)
kullanild1. Ayrica klinik atagman seviyesi (KAS) ve sondlanabilir cep derinliklerine
(SCD) bakildi. Tiim 8l¢iimler hazirlanan anemnez formuna kaydedildi . Pi, Gi, KAS
ve SCD ortalamalar1 i¢in 6nce her bir disin dort ylizeyinden elde edilen degerler
toplanip ortalamalar1 alinarak bir disin ortalamasi; daha sonra bu degerler toplanip
ortalamalar1 alinarak da bireyin PI, GI, KAS ve SCD ortalamasi elde edildi. Klinik
indeks skorlar1 asagidaki sekilde degerlendirildi.

3.2.1. Plak indeksi Skorlari ( Silness ve Loe 1964):
0: Diseti bolgesinde bakteri plagi yok.

1: Ciplak gozle fark edilemeyen, fakat sond ucunun gingival sulkusta

gezdirilmesiyle ac¢iga ¢ikarilan plak varlig1.

2: Gozle goriiliir sekilde diseti kenarinda ve dis ylizeyinde orta dereceli plak

varligi.
3: Dis yiizeyinde Ve dis etinde yogun yumusak birikintilerin varligi.
3.2.2.Gingival indeks Skorlar1 ( Loe ve Silness 1963):
0: Saglikl diseti.

1: Hafif iltithap, hafif renk degisikligi, hafif 6demle karakterize diseti,

sondalamada kanama yok.

2: Orta dereceli iltihap, diseti parlak, kirmizi ve 6demlidir. Sondalamada kanama

vardir.

3: Siddetli iltihap, belirgin kirmizilik ve ddem vardir. Ulserasyonlar ve spontan

kanamaya yatkinlik mevcuttur.
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3.2.3.Sondlanabilir Cep Derinligi (SCD)

Williams periodontal sondu yardimu ile diseti kenari ile sulkus veya cep tabani
aras1 mesafe, vestibul ve palatinalde, mezial, orta ve distal olmak {izere digin alt1

noktasindan milimetrik olarak olgiildii.

3.2.4.Klinik Atagman Seviyesi (KAS)

Periodontal sond olarak Williams sondu tercih edilerek mine-sement
hududundan cep tabanin veya sulkusa olan mesafe vestibul ve palatinalde, distal, orta

ve mezial olmak tizere disin alt1 farkli noktasindan milimetre cinsinden o6lgiildii.

Klinik periodontal muayene sonrasi tiim bireylerden taniy1 tam koyabilmek icin
ortopantomograf ve periapikal radyografiler alindi. Radyografik olarak alveoler kemik

kayib1 olup olmamasina bakildi. Kemik kaybi1 var veya yok diye degerlendirildi.

Tim klinik 6l¢timler, palatinalde ve vestibulde , distal, orta ve mezial olmak
lizere disin alt1 farkli yerinden milimetre cinsinden 6lciildii. Olgiimlerde Williams’m
periodontal sondu kullanildi. Ayrica tiim hastalarin agizlarinda mevcut olan dolgu,

ciiriik, kuron, protezler ve eksik disler anamnez formuna kaydedildi.

Calismaya katilan goniilliilerden belirlenen giinlerin erken saatlerinde (9:00-

10:00) a¢ karnina gelmeleri istendi ve periodontal indeksler alindi.
3.3. Diseti Olugu Sivis1 Orneklerinin Toplanmasi;

DOS o6rnekleri, sondlamaya bagli gergeklesen kanama ile kontamine olmamasi
icin klinik indeksler alindiktan 1 giin sonra toplandi. DOS toplama islemi tiim
gruplarda tek bir dis bolgesinden birer dakika arayla 2 6rnek alinacak sekilde
gerceklestirildi. Saglikli grupta tiikiiriik kontaminasyonunun en aza indirmek amaciyla
inflamasyon belirtilerinin de bulunmadig1 iist ¢ene On disler bolgesi secildi.
Periodontitis grubunda ise radyografide kemik kayb1 g6zlemlenen, klinik inflamasyon
belirtileri bulunan ve SCD ve KAS >5 mm olan ve tedaviye iyi cevap verebilecegi

diisiintilen tek koklii (6n veya premolar) dis bolgeleri segildi. Cerrahi olmayan
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periodontal tedavi sonrasi 1.ayda ayni bolgelerden tekrar DOS ornegi elde edildi.
Ornek alinmadan hemen &nce dis yiizeyindeki supragingival plak ve yumusak
eklentiler diseti marjinine dokunulmadan pamuk peletler yardimiyla dikkatli bir
sekilde uzaklastirildi. Bolgenin izolasyonu pamuk rulolarla saglandiktan sonra tiikiiriik
kontaminasyonun engellenmesi i¢in hava spreyi ile belli bir uzakliktan hafif bir
kurutma islemi yapildi. Daha sonra standart emici kagit seritler (Periopaper®, Proflow
Inc., Amitiyville, NY, USA) aproksimal bolgelerde periodontal cebin girisine hafif bir
direng hissedilecek sekilde yerlestirilerek 30 sn siiresince bekletildi. Kan ve tiikiiriik
ile kontamine olan kagit seritler degerlendirmeye alinmadi. Alinan DOS 6rnekleri, her
bir tiipte 2 kagit serit olacak sekilde eppendorf tiiplerine yerlestirildi ve analiz edilene
kadar -20 °C de saklandi.

3.4 Serum Orneklerinin Toplanmasi

Periodontal tedavi oncesi serum PON1,SA ve TAS seviyelerinin degerlendirilmesi
icin klinik hemsiremiz tarafindan katilimcilarimizin 6n kol kiibital bolgesinden 8cc
kan alindi.Periodontitis grubunda ayni islem tedavi sonrasi 1.ayda yenilendi. Alinan
serum Ornekleri sar1 kapakli jelli vakumlu kan alma tiiplerinde toplandi1 ve santrifiij
edilene kadar oda sicakliginda 30 dakika bekletildi.Daha sonra tiiplere alinan 6rnekler
3000 devirde 10 dakika boyunca serumun elde edilmesi i¢in santrifiij edildi. Elde
edilen serum o6rnekleri ependorf tiiplerine alinarak analiz giiniine kadar -40 °C’de

saklandi.
3.5 Total antioksidan seviyesinin belirlenmesi

TAS seviyeleri ticari olarak temin edilebilen kitler kullanilarak 6lciildii (Relassay,
Tiirkiye). Yeni otomatik yontem, daha kararli bir ABTS (2,2 ' - Azino bis (3-
etilbenzotiazolin-6-siilfonik asit)) radikal katyonunun karakteristik renginin
antioksidanlar tarafindan agartilmasina dayanmaktadir. Test,% 3'ten daha diisiik
miikemmel hassasiyet degerlerine sahiptir. Sonuglar, mmol Trolox esdegeri / L olarak
ifade edildi. (Erel A.Yeni nesil, daha kararli bir ABTS radikalasyonu kullanilarak
toplam antioksidan kapasite i¢in yeni otomatik dogrudan 6l¢tim yontemi Clin Biochem
2004; 37: 277-85.)
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3.6 Paraoksonaz aktivitesinin ol¢iilmesi

Paraoksonaz aktivitesi, ticari olarak temin edilebilen kitler (Relassay, Tirkiye)
kullanilarak olgiildii. Paraokson hidrolizi (dietilpnitrofenilfosfat) orani, 37 © C'de 412
nm'de emilim artis1 izlenerek olgiilmiistiir. Uretilen p-nitrofenol miktari, pH 8.5'deki
molar absorpsiyon katsayisindan hesaplandi; bu, 18.290 M — 1 cm — 1 Paraoksonaz

aktivitesi, U / L serumu olarak ifade edildi.
3.7 Sialik asit seviyesinin belirlenmesi

Bu kit bir Enzime Bagli immiinosorbent Deneyidir (ELISA). Plaka, Human SA
antikoru ile 6nceden kaplanmistir. Numunede bulunan SA eklenir ve oyuklar iizerine
kaplanmus antikorlara baglanir. Ve sonra biyotinlenmis Insan SA Antikoru eklenir ve
numunedeki SA'ya baglanir. Daha sonra Streptavidin-HRP eklenir ve Biyotinile
edilmis SA antikoruna baglanir. Inkiibasyondan sonra baglanmamus Streptavidin-HRP
bir yikama basamagi sirasinda yikanir. Substrat ¢ozeltisi daha sonra ilave edilir ve
Insan SA miktari ile orantili olarak renk gelisir. Reaksiyon, asidik durdurma ¢ozeltisi

ilave edilerek sona erdirilir ve absorbans, 450 nm'de 6l¢iiliir.
3.8 Arilesteraz aktivitesinisin olciilmesi

Arilesteraz aktivitesini 6lgmek i¢in bir substrat olarak fenilasetat kullanilmustir.
Enzimatik aktivite, iretilen fenoliin, 1310 M = 1 cm-1 mol molar sogurma
katsayisindan hesaplanmistir. Bir birim arilesteraz aktivitesi, yukaridaki kosullar

altinda dakika basina iiretilen 1 umol fenol olarak tanimlandi1 ve U / L olarak ifade
edildi.

3.9. Istatistik Degerlendirme.

Elde edilen veriler SPSS Programi araciliyla analiz edildi. Gruplar arasi
karsilagtirmalarda Bagimsiz T Testi (independent sample t-testi) kullanilmistir. Grup
ici tedavi Oncesi ve sonrasi karsilastirmalarda ise Eslesmis T Testi (paired sample t-
testi), yapilmistir. Her bir grubun kendi igerisindeki parametrelerinin birbirleriyle olan

korelasyonlarini degerlendirmek icin Pearson korelasyon testleri kullanilmistir.
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4 BULGULAR
4.1.Demografik Bulgular

Calismamiza ,yaslar1 25 ile 57 arasinda degisen (ortalama 37+ 9,78) ,46 kisi
dahil edildi ,bu 46 kisinin 21°1 erkek ,25’i kadinlardan olusmustur. Calismaya dahil

edilen bireylerin gruplara gore yas, cinsiyet dagilimlar1 Tablo 1’de gosterildi.

Tablo 1. Calismaya dahil edilen bireylerin demografik ozelliklerine gore

dagilim
Kontrol Periodontitis
(n: 23) (n: 23)
Cinsiyet (n)
Kadin 13 12
Erkek 10 11
Yas
33,08+7,21 40,92+10,56

Demografik degiskenlere baktigimizda gruplar arasinda yas ortalamalar
bakimindan istatistiksel olarak bir fark tespit edilmedi (p > 0.05). Her iki grup birbirleri
ile karsilastirildiklarinda; yas parametresi bakimindan gruplar arasinda onemli bir

istatistiksel farklilik tespit edilememistir (p>0.05).

Arastirmamizda elde ettigimiz bulgular hem klinik hem de laboratuvar verileri
acisindan incelenmistir. Ayrica bu bulgular gruplar aras1 ve grup i¢i olarak ayr1 ayri

degerlendirilmistir.
4.2. Klinik Bulgular

Kontrol grubunu olusturan periodontal olarak saglikli bireylerden baslangig,

calisma grubunu olusturan periodontitisli hastalardan baslangi¢ ve cerrahi olmayan
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periodontal tedaviler sonras1 1. ayda elde edilen plak indeksi (PI), gingival indeks (GI),
sondalama derinligi (SCD) ve Kklinik atagman seviyelerinin (KAS) ortalama
degerleriyle bunlarin gruplar arasinda istatistiksel olarak karsilastirilmalar1 Tablo 2’de

verilmistir.

Baslangigta kontrol grubunda ortalama Pi degeri 0,35+0,30, periodontitis
grubunda 1,72+0,39 ve tedavi sonrasi birinci ayda periodontitis grubunda 0,50+0,21
olarak bulunmustur. Baslangigta kontrol grubu ile peridontitis grubu arasinda plak
indeksi ortalamari arasindaki fark istatistiksel agidan anlamli bulunmustur (p<0,001).
Yine periodontitis grubunda kendi iginde baslangic ve tedavi sonras1 PI arasindaki
farkta istatiksel agidan anlamli bulunmustur (p<0,001). Periodontitis grubu tedavi
sonras1 1.ay ve saglikli grup arasindaki ortalama Pi’nde ki farkin istatistiksel olarak

anlaml1 olmadigi tespit edilmistir (p=0,220).

Baslangigta kontrol grubunda ortalama GI degeri 0.25+0.23, periodontitis
grubunda 1,57+0,32 ve tedavi sonrasi birinci ayda periodontitis grubunda 0,46+0,25
olarak bulunmustur. Baslangigta kontrol grubu ile peridontitis grubu arasinda GI
ortalamalar1 arasindaki fark istatistiksel agidan anlamli bulunmustur (p<0,001). Yine
periodontitis grubunda kendi iginde baslangi¢ ve tedavi sonras1 GI arasindaki farkta
istatiksel acidan anlamli bulunmustur (p<0,001). Periodontitis grubu tedavi sonrasi
1.ay ve saglikli grup arasindaki ortalama GI’nde ki farkin istatistiksel olarak anlamli

olmadig tespit edilmistir (p=0,05).

Baglangigta kontrol grubunda ortalama SCD degeri 1,43+0,14 mm,
periodontitis grubunda 2,42+0,81 mm ve tedavi sonrasi birinci ayda periodontitis
grubunda 1,98+0,49 mm olarak bulunmustur. Baslangigta kontrol grubu ile
peridontitis grubu arasinda SCD ortalamalar1 arasindaki fark istatistiksel acidan
anlamli bulunmustur (p<0,001). Yine periodontitis grubunda kendi i¢inde baslangic
ve tedavi sonrast SSCD arasindaki farkta istatiksel ag¢idan anlamli bulunmustur
(p<0,001).Ayrica periodontitis grubu tedavi sonrasi 1.ay ve saglikli grup arasindaki

ortalama SCD’nde ki farkta istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,001).

Baslangigta kontrol grubunda ortalama KAS degeri 1,43+0,14 mm, periodontitis

grubunda 3,27+1,35 mm ve tedavi sonrasi birinci ayda periodontitis grubunda
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2,824+0,96 mm olarak bulunmustur. Baglangicta kontrol grubu ile peridontitis grubu
arasinda KAS ortalamalar1 arasindaki fark istatistiksel agidan anlamli bulunmustur
(p<0,001). Yine periodontitis grubunda kendi i¢inde baslangic ve tedavi sonras1t KAS
SCD arasindaki farkta istatiksel agidan anlamli bulunmustur (p<0,001). Pive Gi’den
farkli SCD ortalamartyla paralel olarak, periodontitis grubu tedavi sonrasi 1.ay ve
saglikli grup arasindaki ortalama KAS seviyelerinde ki farkta istatistiksel agidan

anlamli bulunmustur (p<0.001).

Tablo 2: Calismaya dahil edilen bireylerin tedavi dncesi (To) ve tedavi sonrasi

(Ts) klinik periodontal bulgularinin degerlendirilmesi

Kontrol Periodontitis
(n: 23) (n:23)
p
Pi
To 1,72+0,39 <0,001
T, 041£0.27 0.50+0.21 0.220
p <0,001
Gi
To 1,57+0,32 <0,001
. 025023 0.460.25 0,605
p <0,001
SCD
To 2424081 <0,001
T, 1,4340,14 1,98+0.49 <0,001
p <0,001
KAS
To 3.27+1 35 <0,001
T,  LA3%0.14 2.82+0.96 <0,001
p <0,001

Pi: Plak indeksi; GI: Gingival indeks; SSCD: Cep derinligi; KAS: Klinik atagman seviyesi.
p: %5 seviyesinde anlamli

4.3. Laboratuvar Bulgular:

Calismaya dahil edilen bireylerin tedavi Oncesi ve periodontitisli hastalarin
tedavi sonrasi serum ve DOS o6rneklerinden elde edilen ortalama PON1, SA ve TAS
seviyeleri ve bu degerlerin gruplar arasinda Ki istatistiksel olarak karsilagtirilmalari

Tablo 3’de verilmistir.
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Serum PONL1 degerleri baslangicta kontrol grubunda ortalama 144,52+55,93
iken periodontitis grubunda 79,78+53,71 olarak bulundu. Periodontitis grubunda
tedavi sonrasi l.ayda bu deger 118,78+63,80 olarak saptandi. Bu degerler
karsilastirildiklarinda baslangigta kontrol grubu ve periodontitis grubu arasindaki
PONI1 degerlerindeki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur(p<0.001).Periodontitis grubunda kendi iginde tedavi dncesi ve sonrasi
l.ay serum PON1 degerlerini karsilastirdigimizda da istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur(p<0.001).

DOS ARE degerlerine baktigimiz da ise baslangigta kontrol grubunda ortalama
68,33+23,21 iken periodontitis grubunda 60,68+23,08 olarak bulundu.Bu deger
tedavi sonrasi 1.ayda periodontitis grubunda ise 63,17+21,57 olarak tespit edilmistir.
Bu degerler karsilastirildiklarinda baslangigta kontrol grubu ve periodontitis grubu
arasindaki ARE degerlerindeki fark istatistiksel olarak anlamli ¢ikmamistir
(p=0,269).Periodontitis grubunda kendi iginde baslangi¢ ve tedavi sonrasi 1.ay DOS
ARE degerlerini karsilagtirdigimizda da istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunamamustir(p=0,439).

Serum TAS degerleri incelendiginde baslangicta kontrol grubunda ortalama
1,79+0,19 iken, periodontitis grubunda 1,46+0,20 ve periodontitis tedavi sonrasi 1.ay
grubunda ise 1,68+0,30 olarak bulunmustur. Bu degerler karsilastirildiklarinda
baglangigta kontrol grubu ve periodontitis grubu arasindaki TAS degerlerindeki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.001). Periodontitis grubunda kendi
i¢cinde baslangi¢ ve tedavi sonrasi 1.ay serum TAS degerlerini karsilastirdigimizda ise

yine istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmustur (p=0.005).

DOS TAS degerleri ise kontrol grubunda ortalama 0,59+0,18 iken ,
periodontitis tedavi oncesi grubunda 0,45+0,16 ve periodontitis tedavi sonrasi
grubunda ise 0,55+0,18 olarak tespit edilmistir. Bu degerler karsilagtirildiklarinda
periodontal olarak saglikli grup ve periodontitis grubu tedavi oncesi arasindaki DOS
TAS  degerlerindeki  fark  istatistiksel acidan  anlamli  bulunmustur
(p=0,006).Periodontitis grubunda kendi ic¢inde tedavi Oncesi ve sonrast 1.ay TAS
degerlerini karsilastirdigimizda da TAS seviyelerindeki artis istatistiksel olarak
anlaml1 bulunmustur(p=0,011).
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Serum SA degerlerini incelendigimizde ise degerler; baslangigta kontrol
grubunda ortalama 493,54+297,13 iken , periodontitis grubunda 1154,59+691,36
,tedavi sonrasi1 1.ay periodontitis grubunda ise 596,01+384,18 olarak bulunmustur. Bu
degerler karsilastirildiklarinda baslangigta kontrol grubu ve periodontitis grubu
arasindaki  serum SA  degerlerindeki fark istatistiksel olarak anlamlh
bulunmustur(p<0.001).Periodontitis grubunda kendi i¢inde tedavi Oncesi ve sonrasi
1.ay serum SA degerlerini karsilastirdigimizda ise yine istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmustur (p<0.001).

DOS SA degerlerine baktigimiz da ise baslangigta kontrol grubunda ortalama
154,52+63,67 iken , periodontitis grubunda 224,84+72,50 ve periodontitis tedavi
sonrast l.ay grubunda ise 167,74+44,93 olarak tespit edilmistir. Bu degerler
karsilastirildiklarinda baslangigta kontrol grubu ve periodontitis grubu arasindaki
DOS SA degerlerindeki fark istatistiksel olarak anlamli  bulunmustur
(p<0.001).Periodontitis grubunda kendi i¢inde tedavi dncesi ve sonrasi 1.ay DOS SA
degerlerini karsilastirdigimizda da istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmustur

(p<0.001).
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Tablo 3: Calismaya dahil edilen bireylerin tedavi dncesi (To) ve tedavi sonrasi

(Ts) laboratuar bulgularinin degerlendirilmesi

Kontrol Periodontitis
(n: 23) (n:23) D

SERUM

TAS(mmoliL)
To 1464020  <0,001
7, 1790.19 1,68+0.30 0.126
p 0,005

PON-1wm)
To 79,78453,71  <0,001
7, 14I2ESI3 16006380 0153
p <0,001

SA
To 1154,59469136  <0,001
7, A3SH2TI3 g6 01438418 0317
p <0,001

DOS

TAS(mmoliL)
To 0.45£0.16 0,006
r,  059%0.18 0.55£0,018 0,490
0 0,011

AREuL)
To 60,68423,08 0,269
r, 68332321 63.17421,57 0439
p 0,672

SA
To 224.84£72.50  <0,001
T, RI2EOIOT g a4 03 0420
o <0,001

Tim bireylerin tedavi oOncesi (To) klinik parametreler, serum ve DOS,

PONL1,TAS ve SA bulgulart ortalamalarinin birbirlerine goére degerlendirilmesi Tablo

4’de verilmistir. Tiim bireylerin klinik periodontal degerlendirme bulgular:1 arasinda

pozitif yonde istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli bir iligki oldugu belirlenmistir

(p < 0.01). Bireylerin tedavi 6ncesi serum TAS degerleri ile klinik parametreler

arasinda negatif yonde istatistiksel olarak anlamli diizeyde iliski oldugu tespit

edilmistir (p< 0.01). Bireylerin serum TAS ve serum PON1 (r=0,510**; p < 0.01)
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bulgular1 arasinda pozitif, serum SA (r=-0,383**; p = 0.009) bulgular1 arasinda ise
negatif yonde istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir iligki oldugu belirlenmistir.
Serum TAS ile DOS TAS (r=0,386**; p = 0.008) arasinda pozitif, DOS SA (r=-
0,303*; p = 0.041) arasinda ise negatif yonde istatistksel agidan anlamli diizeyde iliski
tespit edilmistir. Serum PON 1 ile DOS ARE ve DOS SA arasinda ise istatistiksel
acidan anlamli diizeyde bir iligki bulunamamustir.

Bireylerin serum PON1 degerlerine baktigimizda; serum SA (r=-0,457**; p =
0.001) bulgulari ile arasinda negatif yonde istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir iliski
oldugu belirlenmigtir.  Serum  PON1 degerlerini  klinik  parametrelerle
degerlendirdigimizde ise aralarinda negatif yonde istatistiksel olarak anlamli diizeyde
iliski oldugu tespit edilmistir (p< 0.01). Serum PON1 ve DOS TAS (r=0,235; p =
0.117), DOS SA (r=-0,259 p = 0.082) ve DOS ARE (r=-0,018 p = 0.903) arasinda ise
istatistksel agidan anlamli diizeyde iliski tespit edilememistir.Serum SA seviyelerini
klinik parametrelerle degerlendirdigimizde ise aralarinda pozitif yonde istatistiksel
olarak anlamli diizeyde iliski oldugu tespit edilmistir. Serum SA degerleri ile DOS SA
(r=0,307*; p = 0.038) arasinda da pozitif yonde istatistiksel agidan anlamli bir iligki
belirlenmigtir. DOS TAS ile DOS PON1 ve DOS SA degerleri arasinda ise istatistksel

acidan anlamli diizeyde bir iliski tespit edilememistir.
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periodontal parametreler

arasindaki iligki

Tablo 4. Calismaya dahil edilen tiim bireylerin tedavi 6ncesi (To) tiim klinik
ile PON1,TAS ve SA’nin serum ve DOS seviyeleri

T . Serum | Serum | Serum DOS | DOS DOS
Gi SSCD KAS

0 TAS | PON-1 SA TAS | ARE SA
Pi 0,924** | 0,510%* 0591** | -0,555** | -0,505** | 0,554** -0,301* -0,124 0,375*

p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 0,042 0,413 0,010
Gi 0,591** 0,674** -0,623** -0,443** 0,465** -0,369* -0,097 0,458**

p <0,001 <0,001 <0,001 0,002 0,001 0,012 0,520 0,001
SSCD 0,778** -0,623** -0,403** 0,303* -0,486** -0,074 0,477**

p <0,001 <0,001 0,005 0,041 0,001 0,627 0,001
KAS -0,656** -0,416** 0,326* -0,608** -0,106 0,413**

p <0,001 <0,004 0,027 <0,001 0,485 0,004
Serum 0,510** -0,383** 0,386** 0,108 -0,303*
TAS

b <0,001 0,009 0,008 0,474 0,041
Serum -0,457** 0,235 0,018 -0,259
PON-1

b 0,001 0,117 0,903 0,082
Serum -0,003 -0,237 0,307*
SA

b 0,985 0,113 0,038
DOS 0,239 -0,138
TAS

b 0,110 0,360
DOS -0,134
ARE

D 0,373

Pearson’s correlation coefficient, Rho.
* 1 %S5 seviyesinde korelasyon anlamli

** 1 %] seviyesinde korelasyon anlaml
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Tedavi sonras1 (Ts) klinik parametreler, serum ve DOS, PON1,TAS ve SA
bulgular1 ortalamalarinin birbirlerine gore degerlendirilmesi Tablo 5’de verilmistir.
Plak indeksi degerleri gingival indeks(r=0,506**; p < 0.01) ile pozitif yonde
istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli bir iliski gosterirken diger klinik
parametrelerle anlamli bir iliski tespit edilememistir.GI ,SCD ve KAS degerleri

arasinda ise pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli bir iligski belirlenmistir( p < 0.05).

Bireylerin serum TAS degerlerine baktifimizda; diger bulgularin hicbiriyle
istatistksel agidan anlamli diizeyde bir iligski tespit edilememistir.Serum PON1
degerlerine baktigimizda ise sadece KAS(r=-0,335*; p =0.023) degerleriyle arasinda
negatif yonde istatistiksel acidan anlamli diizeyde ilisli belirlenmistir. Serum SA
degerlerinin ise diger bulgularla arasinda istatistiksel agidan anlamli diizeyde bir iliski
tespit edilememistir. DOS PONL1 ile DOS TAS(r=0,312*; p = 0.035) arasinda ise
pozitif yonde ,DOS PONL1 ile DOS SA(r=-0,399**; p = 0.006) arasinda ise negatif

yonde istatistiksel agidan anlamli diizeyde iligki tespit edilmistir.
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Tablo 5. Calismaya dahil edilen tiim bireylerin tedavi oncesi (To) tim klinik
periodontal parametreler ile PON1,TAS ve SA’nmin serum ve DOS seviyeleri

arasindaki iligki

T . Serum | Serum | Serum DOS | DOS DOS
1 D KA
S G SSC S | Tas |PON-1| sA TAS |ARE | SA
Pi 0,506** | 0,070 0,160 -0,203 -0,106 -0,99 -0,250 0,022 0,253
p | <0,001 0,643 0,288 0,176 0,482 0511 0,094 0,883 0,090
Gi 0,424 0,302* 0,071 0,058 0,257 0,007 -0,141 -0,100
p 0,003 0,041 0,640 0,701 0,084 0,966 0,351 0,507
SSCD 0,799** 0,104 -0,259 0,198 -0,054 -0,176 0,093
b <0,001 0,493 0,082 0,187 0,723 0,241 0,538
KAS 0137 | -0335* 0,107 0,077 -0,143 0,181
p 0,364 0,023 0,479 0,612 0,344 0,229
Serum -0,055 -0,003 0,080 -0,020 0,067
TAS
) 0,714 0,085 0,599 0,897 0,659
Serum -0,111 0,178 0,052 -0,057
PON-1
) 0,464 0,236 0,732 0,706
Serum 0,229 -0,125 -0,013
SA
) 0,125 0,408 0,934
DOS 0312* | -0,033
TAS
0,035 0,827
p
DOS -0,309%*
ARE
0,006
p

Pearson’s correlation coefficient, Rho.
* 1 %S5 seviyesinde korelasyon anlamli
** 1 %] seviyesinde korelasyon anlaml
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5 TARTISMA

Bu ¢aligma periodontal olarak saglikli ve periodontitisli bireylerin PON1 , SA
ve TAS belirlemek, periodontitisli bireylerde cerrahisiz periodontal tedavinin bu
seviyeler lizerine etkisini saptamak, ayrica bunlarin birbirleri ve periodontal klinik

parametreler ile olasi iliskilerinin degerlendirilmesi i¢in planlanip yapilmistir.

Periodontal hastaliklarin siddetinin saptanmasinda ve tedavi sonucunun
degerlendirilmesinde gorsel en 6nemli klinik parametreler plak indeksi, gingival
indeks, sondlanabilen cep derinligi ve klinik atagman seviyesidir. Bu ¢alismada
baslangi¢ ve tedavi sonrasi hastanin agiz bakimi uygulamalarin1 ve tedavi sonrasi 1.
ayda degisimin olup olmadigmi bu klinik parametreleri degerlendirerek

gerceklesirdik.

Yapilan c¢alismalarda baslangi¢ periodontal tedavinin uygulamasi veya
cerrahisiz periodontal tedavinin bir ¢ok klinik parametrelerde iyilesmeyi
gerceklestirdigi bildirilmistir (Eren ve ark., 2002, Canakci ve ark., 1999, Goutoudi ve
ark., 2012). Bu arastiricilar gingivitisli ve periodontitisli hastalarinda cerrahi olmayan
periodontal tedavinin tiim klinik parametreleri olumlu yonde degistirdigini
belirtilmislerdir. Yapilan bu ¢aligmada baslangi¢ veya cerrahisiz periodontal tedavi ile
periodontal indeks parametrelerinde belirgin bir azalma oldugu gosterilmistir. Cerrahi
olmayan periodontal tedavi ile klinik parametrelerde olumlu yonde degisiklikler olmus

ve periodontal enflamasyon olumlu bir sekilde azalmistir.

Calismamizda PI ve GI degerleri periodontitis grubunda baslangica gore
istatistiksel olarak belirgin derecede azalmistir. Bu indekslerdeki diisiislerin olmasi,
bireylerin postoperatif agiz bakim aktiviteleri, bireylere verilen egitim, motivasyon ve
profilaktik tedavinin periodontal doku sagligini siirdiirmekte etkin oldugunu
gostermektedir.Yapilan caligmalar tedaviden sonra agiz bakim egitimi sonrasi ve
cerrahisiz tedavi sonrast PI ve GI degerlerinin baslangica oranla azaldigini
gozlemislerdir (Becker ve ark., 1988, , Lindhe ve ark., 1984; 1989). Calismamizda

elde ettigimiz bulgular ile yukardaki arastiricilarin bulgulari uyum igerisindedir.
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SCD ile ilgili verilere bakildiginda ise 1.ay sonunda baslangica oranla SCD
degerlerinde periodontitis grubunda azalma goézlenmistir. Tedavi sonrasinda 1.ayda
periodontitis grubunda KAS seviyesinde de azalma gozlenmistir. Yani diger deyisle
atagman kazanci elde edilmistir. Drisko ve arkadaglari (1995) cerrahisiz tedavi
uyguladiklar1 periodontal hastalikli bireylerde, baslangigta cep derinligi ne kadar fazla
Ise atagman kazancinin da o kadar ¢ok olacagini belirtmislerdir. Ayni bulgular bir ¢cok
arastirmada gosterilmistir (Becker ve ark.,1988, Knowles ve ark.,1979). Bizim
calismamizda cep derinliginde azalma ve atagmandaki kazan¢ miktarlarindaki pozitif

sonuglar bu aragtiricilarin bulgulari ile uyum igerisindedir.

Periodontal hastaliklarda ana etiyolojik faktdr mikrobiyal dental plak olmasina
ragmen, periodontal dokularda yikima sebep olanin mikrobiyal dental plaktaki patojen
bakteriler ve onlarin iriinleri ile konak doku savunma mekanizmasi arasindaki
karmagsik etkilesimlerin oldugu bilinmektedir. Bakteriler ve iriinleri direkt olarak
patolojik 6zellikler gosterselerde , periodontal dokulardaki yikimi asil olarak baslatan
bakteri konak etkilesimi olarak bilinen indirekt mekanizmalardir. Giiniimiizde
periodontal hastaliklarin fizyopatolojisi ve etiyopatolojisine yonelik calismalarin
yaninda periodontal hastaliklarin patogenezinde rol oynayan indirek mekanizmalarin
aragtirmalar1 da devam etmektedir. Gegmisten giiniimiize kadar halen 6l¢iilen klinik
parametreler periodontal hastaligin siddeti hakkinda yeterli bilgiyi saglamasina
ragmen, hastalik aktivitesinin Olgiilmesinde ve doku yikimini hiicresel seviyede
gostermede yetersiz kalmaktadirlar (Giamopoulou ve ark., 2003). Periodontal tanida
doku kaybinin heniiz belirlenmedigi durumlarda ya da olusmus kaybin zamanla nasil
degistiginin izlenemedigi durumlarda, klinik bulgularin yaninda laboratuvar metodlar
ile de konak doku cevabinin analiz edilmesi zorunlulugu gereksinim haline gelmistir
(Carossa ve ark., 2001). Bu dogal gereksinim DOS,serum ve tiikriik gibi biyolojik
stvilarda periodontal hastaliklarin biyokimyasal ve immiinolojik belirtilerinin nasil

oldugunun arastirilmast mecburiyetine zemin hazirlamistir (Yagiz, 2006).

Artmig ROT saliniminin, degisik mekanizmalar araciligiyla antioksidan-oksidan
dengesini bozarak oksidatif stres olusumuna ve periodontal yikima neden oldugu bir

cok caligmada gosterilmistir (Battino ve ark., 1999; Sculley ve Langley, 2002).
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Viicutta reaktif oksijen tiirlerinin olusumunu ve bunlarin olusturdugu hasarlari
onlemek i¢in bir¢ok savunma mekanizmalar1 vardir. Bunlara ‘antioksidan savunma
sistemleri’ veya kisaca ‘antioksidanlar’ denilmektedir (Akkus, 1995). Periodontal
hastaligin patogenezinde, oksidatif stres ve periodontitis arasinda giiclii bir iliski
bulunmaktadir (Battino ve ark., 1999; Sculley ve Langley, 2002). Bu yiizden
enflamasyon aktivitesi ve ROT’a cevaben olusan antioksidan seviyelerinin saptanmasi

Onemlidir.

Bu nedenle bircok calismada TAS seviyeleri serum ,tiikiirik ve DOS’nda
degerlendirilmistir. Cok sayida calisma, periodontitis sirasinda oksidatif stres
markerleri ve antioksidanlarin lokal aktivitesini arastirmada DOS ve serum ‘dan elde
ettikleri ornekleri kullanmislardir .Biz de bu calismada sagliki ve periodontitisli

bireylerin TAS seviyelerini hem serum hem DOS’nda degerlendirdik.

Mevcut c¢alismamizda baslangig serum TAS ve DOS TAS seviyeleri kontrol
grubunda periodontitis grubuna gore anlamli derecede yiiksek bulundu. Canakci ve
ark. yaptiklar1 ¢alismada periodontal olarak saglikli ve periodontal hastaligi olan pre-
klampik ve normotansif periodontal hastaligi olan ve periodontal saglikli normotansif
hamile  kadinlarin serum, tiikirik ve DOS’ikndeki TAS ve antioksidanlar
aragtirmiglardir. Tikiiriik, DOS ve serumdaki TAS seviyesinin periodontal hastaligi
olan preklampik grupta en disik seviyede bulmuslardir.(Canakct ve ark.,
2007).Baltacioglu ve ark.’lar1 yaptiklari ¢alismada 30’ar kisiden olusan periodontal
olarak saglikli kontrol grubu ve periodontitis grubunda tiikiirik TAS seviyesini
incelemislerdir.Ve periodontitis grubunda TAS seviyesini kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli derecede diisik bulmuslardir(Baltacioglu ve ark.,
2014).Atabay ve ark. aragtirmalarinda her grup 15’er kisilik periodontal olarak sagliklt
kontrol ve periodontitis gruptaki bireylerin DOS’nda TAS seviyesini incelemisler,
sonug¢ olarak TAS seviyesini periodontitis grubunda kontrol grubuna gére anlamli
derecede diisiik bulmuslardir ( Atabay ve ark., 2017). Akalin ve ark. da , 25 ‘er kisiden
olusan periodontal olarak saglikli kontrol ve periodontitis grubundan olusan
calismalarinda, DOS’inda TAS seviyesini incelemisler ve TAS seviyesini kontrol
grubunda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulmuslardir. (Akalin ve ark.,

2009).Baser ve ark. ise yaptiklar1 ¢calismada 25 kisiden olusan periodontitisli grup ve
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10 kisiden olusan periodontal olarak saglikli kontrol grubunda tiikiiriik TAS seviyesini
incelemisler ve yine kontrol grubunda TAS seviyelerini yiiksek bulmuslardir (Baser
ve ark., 2015).Nguyen ve arkadaslart da 25’er kisilik periodontal olarak saglikli
kontrol ve periodontitis grubundan olusan c¢alismalarinda tiikiiriik TAS seviyelerini
incelemisler ve kontrol grubunda TAS seviyelerini anlamli derecede yiiksek
bulmuslardir.( Nguyen ve ark., 2016). Bu yoniiyle mevcut ¢alismadaki DOS ve serum
TAS degerlerinin kontrol grubunda yiiksek olmas1 yukardaki arastiricilarin bulgulari

ile uyum igerisinde goriilmistiir.

Bu ¢alismada periodontitis grubunda tedaviden sonra DOS TAS ve serum TAS
seviyeleri artmistir ve bu artis istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Toker ve ark
ise yaptiklar1 ¢aligmalarinda, baslangicta ve periodontal tedaviden 6 hafta sonra
periodontitis ve saglikli kontroller arasinda DOS TAS diizeyleri incelemisler fakat
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulamamislardir. (Toker H, ve
ark., 2012). Akpinar ve ark.’da periodontal olarak saglikli kontrol ve periodontitis
gruplarindan olusan calismalarinda serum ve DOS TAS diizeylerini incelemis ve
baslangicta gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulamamaislardir. Fakat
periodontal tedaviden sonra kronik peridontitis grubunda DOS TAS seviyelerinde
anlamli bir artis tespit etmislerdir(Akpinar ve ark., 2013).Calismamiz bu agidan Toker
ve ark.’nin ¢alismasinin aksini sdyler iken, Akpinar ve ark.’nin, ¢calismalar1 ile mevcut

calismanin kismen uyum igerisinde oldugu sdylenebilir.

Insan serum paraoksonaz-1 (PON-1), yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) ile
iliskili bir polimorfik enzimdir. Paraoksonaz (PONaz), laktonaz ve esteraz
ozelliklerine sahiptir. PON-1'in tam fizyolojik islevi heniiz tam olarak netlestirilmemis
olsada, lipid metabolizmasinda anti-atrojenik, anti-enflamatuar ve anti-oksidatif
ozellikler gosteren oOnemli bir faktor gibi goriinmektedir. Insan PON-1
polimorfizmleri, seviyeleri ve aktivitesi, kardiyovaskiiler hastaliklar(KVD) ve diger
hastaliklar i¢cin risk ile iligkilendirilmistir. Geg¢miste, organofosfatlarin
detoksifikasyonunun yani sira, PON-1'deki klinik ilgi esas olarak ateroskleroz ve
KVD'in gelismesine ve ilerlemesine karsit koruyucu etkilere odaklanmigtir(James

RW 2006). PON-1'in yeterli seviyesi ve aktivitesi oksidatif stresi ve lipit
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peroksidasyonunu azaltabilir ve boylece KVD riskine karsi koruma saglayabilir. Buna
gore, diisiik PON-1 aktivitesi veya diisiik PON-1 plazma seviyelerinin KVD'ye yiiksek
duyarhilik ile iliskili oldugu gosterilmistir (Mackness B ve ark., 2001,2003). Vaskiiler
komplikasyonlarin eslik ettigi diabetli (DM) hastalar igin de diisiik PON-1 aktivitesi
bildirilmistir (Lu C, Gao Y ve ark.2008, Inoue M ve ark.,2000) Bu, DM'li hastalar i¢in
Ozellikle 6nemlidir, ¢iinkii diisitk PON-1 aktivitesinin, bu hastalarda KVD insidansinin

ve diger komplikasyonlarin artmasina katkida bulundugu onerilmektedir.

Son zamanlarda, PON-1'in, PON ailesinin dogal ata etkinligi olarak Onerilen
laktonaz aktivitesi sergiledigi gosterilmistir. Gram-negatif bakterilerde homoserin
laktonlar (HSL'ler) major ¢ekirdek algilayan sinyal molekiilleri olarak tanimlanmustir.
Laktonaz aktivitesi, genel olarak HSL'ye bagimli biyofilm olusumunu modiile eden
adaylar olarak nitelendirir. Ayrica HSL'ye bagli ¢ekirdek algilama sistemlerinin dental
biyofilmlerde de aktif oldugu varsayilmaktadir(Shao H ve ark., 2006) Bu baglamda,
bozulmus PON-1 durumunun dental biyofilm olusumu ve periodontitisi iizerinde de
etkisi olabilir. Her ne kadar periodontitiste PON'larin rolii kapsamli bir sekilde
arastirilmamus olsa da, literatiiriin otomatik bir baglayiciligt PON-1'in periodontitis ile
aterosklerozu iliskilendirebilecegi hipotezini giiclendirmistir(Hettne KM ve ark.,
2007).

Mevcut ¢aligmanin amaglarindan biri de kontrol grubu ve periodontitisli
hastalarin hem serum hem de DOS’unda PON-1 seviyelerini arastirmakti. Her iki
grupta serum PON-1 seviyesini elde ettigimiz halde DOS’da PON-1 seviyesini
saptayamadik.

Bu ¢alismada saglikli kontrol grubunda periodontitis grubuna gére serum PON-
1 seviyesia anlamli derecede yiiksek bulundu.Yine periodontitisli grupta tedavi sonrasi
serum PON-1 seviyesi istatistiksel olarak anlamli derecede artis gosterdi. Bugiine
kadar yapilmig literatiirii taradigimizda PON-1 seviyesi ve periodontitis arasinda ki
iliskiyi arastiran bir ¢alismaya rastlamadik. Bu bakimdan bizim ¢alismamiz sistemik
olarak saglikli, sadece periodontitis 6zelinde PON-1 incelenmesi agisindan bir ilk olma

ozelligi tasimaktadir.Noack ve ark. yaptiklar ¢calismada diabetli
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ve pre-diabetli hastalardan olusan ¢alisma gruplarinda serum PON-1 seviyesini ve
periodontitis prevelansini incelemislerdir. Gruplar arasinda periodontitis prevalansi
acisindan fark bulamasalarda ,diabetli kisilerde generalize periodontitis goriilme
ihtimalini fazla ,PON-1 seviyesini ise diisiik bulmuslardir.Ancak periodontitis ve
PON-1 arasinda direkt bir iliski kuramamislardir.( Noack ve ark., 2013).George ve ark.
ise yaptiklari caligmada saglikli kontrol grubu, gingivitisli, ilaca baglh diseti biiyiimesi
olan ve ilaca baglh diseti biiytimesi ile birlikte gingivitisi olan dort grubtaki hastalarin
serumunda PON-1 seviyesini incelemislerdir.ila¢ kullanimiyla birlikte gingivitis olan
hastalarda PON-1 seviyesi en diisiik seviyedeyken kontrol grubunda en yiiksek
seviyede bulunmustur. (George ve ark., 2015).Masumoto ve ark. (2017) yaptiklari
calismada agresif periodontitisli ve saglikli kontrol grubunda PON-1 ‘in periodontal
ligament hiicreleri iizerine olan etkisini kiiltlir 6rnekleri alarak ger¢ek zamanli PCR
ile incelemiglerdir. Ve PONI'in PDL hiicrelerinin sitodiferansiyasyonunu ve
mineralizasyonunu arttirdigini bulmuslardir. Ek olarak, kontrol grubu ile AgP'li
hastalar arasindaki PONI1 farkinin istatistiksel olarak anlamli oldugunu
belirtmislerdir, PON1'in PDL dokularinin osteoblastik farklilasmasinda 6nemli bir rol
oynadigin1 sdylemislerdir. Bu bilgilerin 15181 altinda mevcut calismamizda elde
ettigimiz saglikli ve periodontitisli bireylerde ki serum PON-1 seviyeleri ile ilgili
bulgularimizin  sonuglarin1  bagka aragtirmalarla karsilastiramamaktayiz.Ancak
periodontitisli grupta diisiik buldugumuz gibi,yukarda bahsettigimiz diger farkl
hastaliklarda serum PON-1 degerinin diisiik olmasi bu yoneyle bizim c¢alismamizin

bulgularini destekler niteliktedir.

DOS’inda PON-1 seviyesi daha once hi¢ ¢alisiimamistir.Biz mevcut
calismamizda DOS’ta PON-1 seviyesini incelemek istesekte DOS’inda PON-1
seviyelerini tespit edemedik.Fakat PON-1 ‘in antioksidan fonksiyonunu en iyi sekilde
yansitan enzim olan ARE seviyelerini tespit edince en azindan fikir vermesi agisindan
ARE seviyelerini degerlendirdik.Fakat DOS ARE degerlerinde ne kontrol grubu ile
periodontitis grubu arasinda ne de periodontitis tedavi Oncesi ve sonrasinda
istatistiksel agidan anlamli farkliliklar bulamadik.Ama degerler arasinda ki artis ve

azalis PON-1 ile benzerlik gostermistir.
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Bu c¢aligmada kontrol ve periodontitisli gruplarin serum ve DOS’larinda SA
seviyelerine de baktik. Bilindigi gibi Sialik asit (SA), néraminik asidin asetillenmis
tirevleri ailesine verilen genel terim olup akut faz cevabinin bir géstergesidir(Vimr
ER ve ark. 2004). Bunun oOnemli bir islevi dogustan gelen bagisiklig
diizenlemektir(Wang B ve ark., 2003). Arastiricilar ¢esitli sistemik hastaliklarda
(kardiyovaskiiler hastaliklar, romatoid artrit ve diyabet) bu SA seviyelerinin prediktor
olarak kullanilabilecegini sdylemislerdir(Schmidt MI ve ark., 1999). Periodontal
hastaliklarin sistemik hastaliklarla iliskisi oldugu bilinen bir gergektir.Bundan dolay1

bu ¢alismada bu akut faz belirtecini serum ve DOS’nda saptamaya calistik.

Bu calismada baglangicta kontrol grubunda ortalama serum SA degerleri 493
iken , periodontitis grubunda 1154 ,tedavi sonrasi 1.ay periodontitis grubunda ise 596
olarak bulunmustur. Bu degerler kontrol grubu ve periodontitis grubu arasindaki
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.Yani periodontitis grubunda serum SA
degerleri yiiksek gozlenmistir.Bu grupta tedavi sonrast bu degerler istatistksel olarak
anlaml1 bir sekilde azalmistir. Yine bu bulgular DOS SA degerleri i¢inde benzer sekilde

bulunmustur.

Sillanaukee ve ark. serum SA diizeylerini malignite, diyabetik mellitus ve
koroner arter hastaliginda incelemis ve serum SA seviyelerinin hastalikli bireylerde
saglikli bireylere oranla yiiksek bulmuslardir (Sillanaukee ve ark., 1999). Suresh ve
ark. da yaptiklart ¢alismada hastalar1 saglikli kontrol, periodonitis ve DM’li
periodontitis olarak 3 gruba ayirmiglar ve serum SA seviyelerini incelemislerdir.SA
seviyesini kontrol grubunda en diisiik DM’li periodontitis grubunda ise en yiiksek
seviyede bulmuslardir.Tedavi sonrasi ise her grupta SA seviyelerinde diisiis tespit
etmislerdir.( Suresh ve ark., 2019). Hernandez —Cadillo A ve ark. ,Jawzoli Sl ve ark.
ve Rathor R ve ark. da saglikli kontrol ,gingivitis ve periodontitis olarak 3 grupta

tiikkiiriik SA seviyelerini incelemisler ve periodontitis grubunda en yiiksek seviyede
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kontrol grubunda ise en diisiik SA degerlerini bulmuslardir. (Hernandez —Cadillo A ve
ark., 2019,Jawzoli Sl ve ark., 2016 ve Rathor R ve ark., 2014). Naresh CK ve ark.
yaptiklar1 ¢alismada periodontal olarak saglikli,sigara igen ve igmeyen periodontitis
olarak 3 gruba ayirdiklar1 hastalarda tiikiiriik SA seviyesini incelemisler ve sigara igen
periodontitis grubunda en yiiksek saglikli grupta ise en diisiik SA seviyelerini tespit
etmiglerdir. (Naresh CK ve ark., 2019). M.Ide ve arkadaslari ise ¢alismalarinda ise
periodontal tedavi bekleyen hastalardan immediat ve ge¢ periodontal tedavi olacak
sekilde 15 ‘er kisilik gruplar olusturmusalrdir.Fakar tedavi dncesi ve sonrasi arasinda
serum SA seviyeleri diizeylerinde anlamli bir fark bulamamislardir (M.Ide ve
ark.,2003). Bu yoniiyle serum SA bulgularimiz yukarida bahsedilen sistemik hastalikli
ve periodontitisli gruplarda serum ve tiikiiriik SA seviyelerinde artis gdsteren

calismalar1 destekler niteliktedir.

Sonug olarak bu ¢alisma periodontal hastalik ve serum PON-1,serum TAS ve
serum SA seviyeleri arasinda bir iliskinin oldugunu gostermistir. Bu bulgular
periodontal hastalikta serum PON-1,serum TAS ve serum SA seviyelerinin bir belirteg
olarak kullanilabicegini ifade eder. Yine bu c¢alismada cerrahisiz periodontal tedavi
belirgin seviyede serum PON-1 seviyesini yiikseltirken ,serum SA seviyesini
diistirmustiir fakat serum TAS seviyesinde anlamli  bir degisiklik yapmamuistir.
Periodontal hastaligin patogenezinde PON-1,SA,ve TAS seviyelerinin roliinii daha iyi
bir sekilde anlamak i¢in daha biiyiik popiilasyonlar ¢aligmalara dahil edilmeli ve ileri

calismalara ihtiya¢ vardir.
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6. SONUC VE ONERILER

Arastirmamizda elde edilen veriler ve yapilan degerlendirmeler 1s1ginda

asagidaki sonuglara ulagilmistir:

* Baslangigta kontrol ve periodontitis grubu arasinda tiim klinik periodontal
parametrelerin yaninda serum TAS,PON-1 ve SA degerlerinde belirgin farklilik
gozlenmistir.

* Cerrahi olmayan periodontal tedavinin, periodontal enflamasyonu ileri
diizeyde azalttig1 saptanmustir.

* Cerrahisiz periodontal tedaviyi takiben 1. ayda periodontitis grubunda klinik
parametreler ve serum SA ve DOS SA seviyesinde belirgin azalma saptanmistir. Bu
azalma 6nemli bulunmustur.

» Cerrahisiz periodontal tedavi belirgin seviyede serum TAS,DOS TAS ve serum
PON-1 seviyelerini arttirmigtir. Fakat DOS ARE seviyesinde etkin olmamustir.

* Tedavi 6ncesi ve sonrasi tiim klinik parametreler arasinda pozitif korelasyonlar
saptanmistir. Bireylerin tedavi dncesi serum TAS degerleri ile klinik parametreler
arasinda negatif yonde istatistiksel olarak anlamli diizeyde iliski oldugu tespit
edilmistir.

* Serum PON1 degerleri ve periodontal Klinik parametreler arasinda negatif
yonde korelasyonlar saptanmustir.

» Serum SA ve DOS SA degerleri ve periodontal klinik parametreler arasinda

pozitif yonde korelasyonlar saptanmustir.

* Periodontal hastalik ve serum PON-1,serum TAS ve serum SA arasinda bir
iligkinin oldugunu gdstermistir. Bu bulgular periodontal hastalikta serum PON-
1,serum TAS ve serum SA seviyesinin bir belirte¢ olarak kullanilabicegini ifade eder.

* Periodontal hastaligin patogenezinde PON-1, TAS ve SA seviyelerin roliinii

anlamak i¢in daha ileri ¢alismalara ihtiyag vardir.
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BILGILENDIRILMiS GONULLU ONAM FORMU

Bu katildiginiz ¢aligsma bilimsel bir arastirma olup, arastirmanin ad1 ‘Periodontal
olarak saglikli ve hastalikli bireylerde baslangi¢ ve tedavi sonrasi serum ve diseti olugu
stvisinda(DOS) Paraoksanaz (PON-1), sialik asit ve total antioksidan seviyeleri ve
karsilastirilmasi.” dir. Bu aragtirmanin amaci, Periodontitisli bireylerde periodontal
tedavinin serum ve dis eti olugu sivisinda ki ¢esitli biyomarker seviyelerinin ve
periodontal duruma etkisinin incelenmesidir. Bu arastirmada size dis tasi temizligi ve
kok yiizeyi temizligi tedavileri uygulanacak , dis eti olugu sivist ve kan ornekleri
istenecektir. Ayrica plak indeksi, gingival indek ,cep derinligi gibi indeksleri igeren

periodontal 6l¢iimler yapilacaktir.

Yapilacak olan tedavi klinigimize basvuran tiim hastalarimiza uyguladigimiz
rutin periodontal tedavidir. Bu tedavide dis lizerinde goriinen dis taslar1 bir el aleti
(kretuar) ve ayna yardimiyla uzaklastirilir. Ardindan gerekli goriildiigii takdirde
yumusak eklentiler ve renklenmeler turla donen bir aletle (mikromotor+anguldurva ve

ucuna takilan lastik frez) uzaklastirilir. Renklenmelerin daha iyi kaldirilmasi igin
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pomza kullanilabilir. Yapilan islemler sonrasinda oral hijyen egitimi verilecektir. Ayni
seansta veya takip eden seanslarda disetinin altinda bulunan distasglar1 ve eklentiler
bolgeye has el aletleri (kiiretler) ile uzaklastirilir. Bu islemler oncesinde gerekli
goriiliirse lokal anestezi yapilabilir. Dis yiizeyi temizligi ve kok yiizeyi diizlestirmesi
eklentilerin miktarina ve renklenmelerin fazlaligina bagli olarak kavitron denilen
ultrasonik titresimli cihazlarla da yapilabilir. Bu aletler su ile sogutma sistemine sahip,
hizli titresimlerle distaslar1 ve eklentileri uzaklastiran elektrikle calisan cihazlardir. Bu
arastirmada yer almaniz 6ngoriilen siire 1 ay olup, arastirmada yer alacak goniilliilerin

sayis1 46°dir.

Bu arastirma ile ilgili olarak arastiricinin Onerilerine uyma sizin
sorumluluklarinizdir. Bu aragtirmada sizin i¢in her hangi bir risk s6z konusu degildir
ve sizin i¢in beklenen yararlar agiz bakim egitimi almaniz ve dis eti saghiginizin
kontrol altina alinmasidir. Bu arastirmanin tedavisinde uygulanabilecek, ancak
simdilik uygulanmayacak olan herhangi bir alternatif tedavi ya da islem

bulunmamaktadir.

Arastirmaya bagli bir zarar s6z konusu oldugunda, bu durumun tedavisi sorumlu
aragtirict tarafindan yapilacak, ortaya ¢ikan masraflar faturalandirildig: takdirde
sorumlu arastirmacit tarafindan karsilanacaktir. Arastirma sirasinda = sizi
ilgilendirebilecek herhangi bir gelisme oldugunda, bu durum size veya yasal
temsilcinize derhal bildirilecektir. Aragtirma hakkinda ek bilgiler almak i¢in ya da
caligma ile ilgili herhangi bir sorun, istenmeyen etki ya da diger rahatsizliklariniz igin

05054788293 no.lu telefondan Dt. Emre Taha DEVECI’ye bagvurabilirsiniz.

Bu aragtirmada yer almaniz nedeniyle size hi¢cbir 6deme yapilmayacaktir; ayrica,

bu arastirma kapsamindaki biitiin muayene, tetkik, testler ve tibbi bakim hizmetleri
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icin sizden veya bagli bulundugunuz sosyal giivenlik kurulusundan rutin tedavi iicreti
disinda higbir iicret istenmeyecektir. Bu aragtirma herhangi bir kurum tarafindan

desteklenmemektedir.

Bu aragtirmada yer almak tamamen sizin isteginize baglhidir. Aragtirmada yer
almayi reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada arastirmadan ayrilabilirsiniz; bu
durum herhangi bir cezaya ya da sizin yararlariniza engel duruma yol agmayacaktir.
Arastirict bilginiz dahilinde veya isteginiz disinda, uygulanan tedavi semasinin
gereklerini yerine getirmemeniz, ¢alisma programini aksatmaniz veya tedavinin
etkinligini artirmak vb. nedenlerle sizi arasgtirmadan c¢ikarabilir. Aragtirmanin
sonuclart bilimsel amagla kullanilacaktir; ¢aligmadan ¢ekilmeniz ya da arastirici
tarafindan c¢ikarilmaniz durumunda, sizle ilgili tibbi veriler de gerekirse bilimsel

amagcla kullanilabilecektir.

Size ait tiim tibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir ve arastirma yayinlansa
bile kimlik bilgileriniz verilmeyecektir, ancak aragtirmanin izleyicileri, yoklama
yapanlar, etik kurullar ve resmi makamlar gerektiginde tibbi bilgilerinize ulasabilir.
Siz de istediginizde kendinize ait tibbi bilgilere ulasabilirsiniz (tedavinin gizli olmasi
durumunda, goniillilye kendine ait tibbi bilgilere ancak verilerin analizinden sonra

ulagabilecegi bildirilmelidir).
Calismaya Katilma Onayi:

Yukarida yer alan ve arastirmaya baslanmadan oOnce goniillilye verilmesi
gereken bilgileri okudum ve so6zlii olarak dinledim. Aklima gelen tiim sorular
arastirictya sordum, yazili ve sozlii olarak bana yapilan tiim agiklamalari ayrintilartyla

anlamis bulunmaktayim. Calismaya katilmay1 isteyip istemedigime karar vermem i¢in
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bana yeterli zaman tanindi. Bu kosullar altinda,bana ait tibbi bilgilerin gdzden
gecirilmesi, transfer edilmesi ve islenmesi konusunda arastirma yiiriitiiciisiine yetki
veriyor ve s0z konusu arastirmaya iliskin bana yapilan katilim davetini hi¢bir zorlama

ve baski olmaksizin biiyiik bir goniilliiliik icerisinde kabul ediyorum.

Bu formun imzal1 bir kopyasi bana verilecektir.

Goniilliinlin veya vesayet altinda bulunanlar i¢in veli veya vasinin;
Ad1 Soyadr: Imzast:

Tarih: Telefon:
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