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ÖZET 

 

PERİODONTAL SAĞLIKLI KADINLARDA MENSTRÜEL SİKLÜS 

FAZLARINA GÖRE TÜKÜRÜK VE SERUM ÖRNEKLERİNDE 

OKSİDATİF STRES PARAMETRELERİNİN İNCELENMESİ 

 

AMAÇ: Bu çalışmanın amacı sistemik ve periodontal olarak sağlıklı bayan 

hastaların menstrual siklusun değişik fazlarında serum ve tükürüklerinden elde edilen 

TAS, TOS ve Tiyol Disülfit değerlerini biyokimyasal olarak incelemek ve bu 

değerlerin periodontal klinik parametreler ile ilişkisini saptamaktır. 

GEREÇ VE YÖNTEM: Bu çalışma Ordu Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi’nde 

eğitim gören düzenli menstrual siklusa sahip, infertilite tedavisi görmemiş, oral 

kontraseptif kullanmayan sistemik ve periodontal sağlıklı 22 öğrenciden 

oluşturulmuştur. Çalışmaya dahil edilen bireyler siklus sürelerinin belirlenmesi ve 

ağız bakım alışkanlıklarının değerlendirilmesi için çalışma öncesi iki ay sürecince 

takip edildi ve sondalanabilir cep derinliği ölçümü yapıldı. Daha sonra periodontal 

açıdan sağlıklı bireylerin menstruasyon fazı (1.gün), ovulasyon fazı(14.gün) ve 

premenstruasyon fazı (21.gün)’de tükürük ve serum örnekleri alındı. Takiben 

basitleştirilmiş oral hijyen indeksi (BOHİ), gingival kanama indeksi (GKİ) ve 

modifiye dişeti indeksi(MDİ) ölçümleri aynı faz günlerinde saptandı. Tükürük ve 

serumda TAS, TOS ve Tiyol-disülfit miktarları her faz için saptandı. Elde edilen 

veriler tanımlayıcı istatistiksel metotların (ortalama, standart sapma) yanı sıra normal 

dağılım gösteren değişkenlerin zaman karşılaştırmalarında eşlendirilmiş tek yönlü 

varyans analizi, alt grup karşılaştırmalarında ise Newman Keuls çoklu karşılaştırma 

testi ile değerlendirildi. Normal dağılım göstermeyen değişkenlerin zaman 

karşılaştırmaları ise Friedman Testi ile değişkenlerin birbirleri ile ilişkilerini de 

Pearson korelasyon testi ile kullanıldı. Sonuçlar, anlamlılık p<0,05 düzeyinde 

değerlendirildi. 
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BULGULAR: Menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve progesteron artış (T2) 

günlerindeki BOHİ, GKI ve MDİ değerleri T0, T1 ve T2 zamanlarının BOHİ ve GKİ 

ortalama değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık gözlenmemiştir. 

Bununla beraber MDİ ortalama değeri T1 fazında T0 ve T2 zamanına göre artış 

göstermiştir. Menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve progesteron artış (T2) 

günlerindeki tükürük ve serum TAS, TOS düzeyleri ile TOS/TAS oranlarının 

ortalama değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık gözlenmemiştir. T2 

fazındaki serum Native Tiyol ortalama değeri T0 ve T1 zamanına göre artış 

göstermiştir. Bu artış sadece T1 için istatistiksel olarak anlamlı görülmüştür. Bununla 

beraber T1 zamanı ile T0 zamanı arasında istatiksel olarak anlamlı fark 

görülmemiştir. MDİ T1 değerleri ile TOS Tükürük T1 değerleri arasında pozitif 

yönde istatistiksel olarak anlamlı korelasyon gözlenmiştir. MDİ T1 değerleri ile 

TOS/TAS Tükürük T1 değerleri arasında pozitif yönde istatistiksel olarak anlamlı 

korelasyon gözlenmiştir. 

SONUÇ: Sistemik ve periodontal olarak sağlıklı bireylerde menstruel siklusun tüm 

fazlarda ortalama BOHİ, GKI değerleri benzer bulundu. Ortalama MDİ değeri 

ovulasyon fazında diğer fazlara oranla artış gösterdi. Ortalama TAS, TOS, TOS/TAS 

oranı ve Disülfit değerleri tüm fazlarda benzer, ortalama Doğal Tiyol ve Total Tiyol 

değerleri premenstruasyon fazında diğer fazlara oranla yüksek bulundu. Sistemik ve 

periodontal olarak sağlıklı bireylerde menstruel siklusun ovulasyon fazında ortalama 

TOS ve TOS/TAS oranı değerleri ile MDİ arasındaki pozitif korelasyon gözlendi.  

 

 

 

 

 

ANAHTAR KELİMELER: Periodontal Dokular, Menstruel Siklus, TAS, TOS, 

Tiyol-Disülfit          
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ABSTRACT 

 

INVESTIGATION OF OXIDATIVE STRESS PARAMETERS IN SALIVA 

AND SERUM SAMPLES ACCORDING TO MENSTRUAL CYCLE PHASES 

IN PERIODONTALLY HEALTHY WOMEN 

 

AIM: The aim of this study is to biochemically investigate the TAS, TOS and thiol-

disulfide values obtained from serum and saliva samples among systemically and 

periodontally healthy female patients in different phases of the menstrual cycle and 

to identify the correlation of these values with periodontal clinical parameters. 

MATERIAL AND METHOD: This study included 22 systemic and periodontally 

healthy students attending Ordu University Faculty of Dentistry with regular 

menstrual cycles, no treatment for infertility and no use of oral contraceptives. To 

determine the cycle durations of individuals included in the study and to assess oral 

hygiene habits, they were monitored for two months before the study and probeable 

pocket depth was measured. Later, healthy individuals in terms of periodontal health 

had saliva and serum samples taken in the menstruation phase (1st day), ovulation 

phase (14th day) and premenstruation phase (21st day). Then, the simplified oral 

hygiene index (SOHI), gingival bleeding index (GBI) and modified gingival index 

(MGI) measurements were performed on the same days. In saliva and serum, TAS, 

TOS and thiol-disulfide amounts were identified for each phase. Data were analyzed 

with descriptive statistical methods (mean, standard deviation), in addition to the 

one-way analysis of variance for time comparisons of variables with normal 

distribution and the Newman Keuls multiple comparison test for comparison of 

subgroups. Time comparisons of variables without normal distribution used the 

Friedman test, while the Pearson correlation test was used for correlations between 

variables. Results were assessed at p<0.05 level of significance. 



 VI 

RESULTS: On menstruation (T0), ovulation (T1) and progesterone increase (T2) 

days, there was no statistically significant differences observed for SOHI and GBI 

mean values. The mean MGI value was increased at T1 phase compared to T0 and 

T2. There was no statistically significant difference observed in TAS, TOS and 

TOS/TAS ratio in saliva and serum on menstruation (T0), ovulation (T1) and 

progesterone increase (T2) days. The mean serum native thiol values were increased 

in T2 phase compared to T0 and T1. This increase was only statistically significant 

for T1. Additionally, there was no statistically significant difference identified 

between T1 and T0 times. There was a positive, statistically significant correlation 

between MGI T1 values and TOS saliva T1 values. There was a positive, statistically 

significant correlation observed between MGI T1 values and TOS/TAS saliva T1 

values. 

CONCLUSION: In systemic and periodontally healthy individuals, the mean SOHI 

and GBI values were similar in all phases of the menstrual cycle. Mean MGI values 

were increased in the ovulation phase compared to other phases. Mean TAS, TOS, 

TOS/TAS ratio and disulfide values were similar in all phases, with mean natural 

thiol and total thiol values increased in the premenstruation phase compared to other 

phases. There was a positive correlation observed in systemic and periodontally 

healthy individuals between the mean TOS and TOS/TAS ratios with MGI in the 

ovulation phase of the menstrual cycle. 

 

 

 

 

 

KEY WORDS: periodontal tissue, menstrual cycle, TAS, TOS, thiol-disulfide 
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1. GİRİŞ 

 

Periodontal hastalığın, patojen bakteriler ve onlara karşı oluşan konak savunma 

sisteminin tetiklenmesi ile ortaya çıkan periodonsiyumda hasar hatta doku kaybı ile 

sonuçlanan enfeksiyöz hastalıklar olduğu bilinmektedir (Oliver ve ark., 1998).  

Periodontal hastalıklar için ana etyolojik faktör mikrobiyal dental plak 

olmasına karşın, periodontal dokularda yıkıma yol açan etkenin mikrobiyal dental 

plaktaki patojen bakteriler ile konak doku savunma mekanizması arasındaki 

karmaşık etkileşimlerden kaynaklandığı birçok araştırmacı tarafından ifade 

edilmiştir. (Brown ve Löe, 1993; Newman ve ark., 2002). Bakterilerin direkt yıkım 

etkilerine ilaveten periodontal dokulardaki yıkımın büyük ölçüde bakterilere karşı 

gelişen konak cevabının neden olduğu indirekt mekanizmalar yoluyla gerçekleştiği 

de bilinen bir gerçektir (Chapple, 1964). Bu mekanizmalardan biri olan oksidatif 

stresin periodontal hastalık ile ilişkisi olduğu saptanmıştır. Bu oksidatif stres 

antioksidan ve oksidanlar arasındaki dengenin oksidan lehine kayması sonucu 

oluşmaktadır. Vücut sıvılarında bulunan artmış oksidatif stresi gösteren MDA, GST, 

8-OHdG ve MPO gibi çeşitli biyobelirteçler ile azalmış oksidatif stresi gösteren 

vitamin C, eritrosit SOD, katalaz aktivitesi gibi çeşitli biyobelirteçler farklı 

araştırmacılar tarafından çalışılmıştır (Patil ve ark., 2016; Koregol ve ark., 2017; 

Kemer ve ark., 2018). Ancak Re ile ark. (1999) ile Chapple ve ark. (2007) tükürük 

veya plazmada bulunan her bir antioksidan aktivitesi tek tek bulunup toplandığında 

bulunan sonucun TAS ile elde edilen sonuçtan farklı olduğunu bildirmişlerdir. Bunun 

nedenini bilinen ve bilinmeyen antioksidanlar ve bunların sinerjik etkileşimi ile 

ortaya çıkan antioksidanların hepsinin TAS ile tayin edilebilmesi olarak 

bildirmişlerdir. Yine oksidatif stres değerlerinin periodontal hastalıklarda olduğu gibi 

menstruel siklus fazları arasında değişim gösterdiği birçok araştırmacı tarafından 

bildirilmiştir (Cornelli ve ark., 2013; Palan ve ark., 2006). Kawamoto ve ark.’nın 

(2012) çalışmasında mensturel siklusun fazları ile tükürük antioksidan aktivitesi 

arasında ilişki saptanmıştır. Periodontal hastalığa ikincil olarak sebep olan faktörler 

arasında durumsal yani menstruel siklusun da olduğu belirtilmiştir (Moore ve ark., 
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1994; Çanakçı ve ark., 2007; Markou ve ark., 2011; Becerik ve ark., 2010). Fakat şu 

ana kadar yaptığımız literatür taramasında sistemik ve periodontal olarak sağlıklı 

bireylerde menstruel siklusun değişik fazlarında TAS, TOS, TOS/TAS ve Tiyol-

Disülfit değerleri ile ilgili herhangi bir araştırılmaya rastlanılmamıştır. Bu nedenle 

sunulan bu bilgiler ışığında çalışmamızın amacını durumsal bir faktör olan menstrüel 

siklus sürecinde seks steroid hormonlarındaki dalgalanmaların normal fizyolojik 

durumlarda periodonsiyumda ve oksidan-antioksidan dengesinde meydana getirdiği 

değişiklikleri incelemek oluşturdu. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1.Periodonsiyum ve Periodontal Hastalıklar  

Periodonsiyum, dişi çevreleyen, destekleyen ve besleyen sement, periodontal 

ligament, alveol kemik ve gingivadan oluşan dinamik bir yapıdır. Estetik ve 

fonksiyonel özelliklerin yerine getirilebilmesi için dişin bu dört komponentinin 

bozulmaması gerekmektedir (Bartold ve ark., 2006). Komponentlerde bozulma 

olması durumunda periodontal hastalıklar meydana gelmektedir. 

Periodontal hastalık, patojen bakteriler ve onlara karşı oluşan konak savunma 

sisteminin tetiklenmesi ile ortaya çıkan periodonsiyumda hasar hatta doku kaybı ile 

sonuçlanan enfeksiyöz hastalıklardır (Oliver ve ark., 1998). 

Periodontal hastalıkların doğası ve patogenezi hakkında yapılan yeni 

araştırmalarla 1999 yılında American Akademy of Periodontology tarafından yeni bir 

periodontal hastalık sınıflandırılması yapılmıştır. 

Periodontal Hastalık Durumlarının Sınıflandırılması 

I. Dişeti Hastalıkları (Gingivitis) 

A. Dental Plağa Bağlı Dişeti Hastalıkları 

1. Sadece dental plağa bağlı gingivitis 

2. Sistemik hastalıklar tarafından değiştirilmş dişeti hastalıkları 

3. İlaçlar tarafından değiştirilmiş dişeti hastalıkları 

4. Beslenme bozukluğu tarafından değiştirilmiş dişeti hastalıkları 

B. Plağa Bağlı Olmayan Dişeti Hastalıkları 

1. Belirli bir bakteriyel kökeni olan dişeti hastalıkları 

2. Viral kökenli dişeti hastalıkları 

3. Mantar kökenli dişeti hastalıkları 

4. Genetik kökenli dişeti hastalıkları 

5. Sistemik durumlarım dişeti belirtileri 

6. Travmatik lezyonlar 



 4 

7. Yabancı madde reaksiyonları 

8. Tanımlanmamış lezyonlar 

II. Kronik Periodontitis 

III. Agresif Periodontitis 

IV. Sistemik Hastalıkların Göstergesi Olan Periodontitis 

V. Nekrotizan Periodontal Hastalıklar 

VI. Periodonsiyum Abseleri 

VII. Endodontik Lezyonlarla İlişkili Periodontitis 

VIII. Gelişimsel Veya Kazanılmış Deformite Ve Durumlar 

2.1.1. Gingivitis 

Plağa bağlı gingivitis, mikrobiyal dental plağa karşı dişetinin verdiği immün 

cevap sonucunda ataşman kaybı olmaksızın dişetinin inflamasyonuyla karakterize 

geri dönüşümlü bir hastalıktır. Sağlıklı gingivada mercan pembesi olan dişeti 

gingivitisli durumda damar vazodilatasyonuna bağlı olarak kırmızı renge 

dönmektedir. Normalde bıçak sırtı formunda sonlanan gingiva, inflamasyon sonucu 

gelişen ödem ile yuvarlak bir form almaktadır. Ayrıca inflamasyon sonucu 

keratinizasyonda azalma ve bağ dokusunda kollagen kaybı meydana geldiği için 

dişeti sıkı kıvamını kaybederek yumuşak bir hal almaktadır. Sağlıklı dişetinin bir 

göstergesi olan mat ve pürtüklü dişeti yüzeyi gingivitis varlığında yine inflamasyon 

nedeniyle parlak ve düzgün yüzeye dönüşmektedir. Sağlıklı dişeti periodontal sond 

ile muayene edildiğinde dişetinde kanama meydana gelmezken, gingivitiste 

sondlamada kanama vardır. Hatta gingival inflamasyon varlığı arttıkça spontan 

kanamalar da görülebilmektedir. Gingivitiste ödeme bağlı dişeti büyümesi 

gözlenebilir ve dişeti kenarı koronal yönde yer değiştirebilir. Ancak ataşman kaybı 

gözlemlenmediği için birleşim epiteli normal seviyesinde kalmaktadır. Yine ataşman 

kaybı meydana gelmediği için dental radyografilerde alveol kemiğinde herhangi bir 

yıkım yoktur. Ayrıca gingivitis varlığında, dişeti oluğu sıvısının hacminde ve akış 

hızında artış olmaktadır. Gingivitis genelde ağrısız seyretmektedir ve periodontitis ile 

ayrıcı tanısında en önemli özelliği klinik ataşman kaybının ve kemik yıkılımının 

olmamasıdır (Löe ve ark., 1965; Williams, 1990; Brown ve Löe, 1993; Albandar ve 
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ark., 1996; Armitage, 1999; Mariotti, 1999; Newman ve ark., 2002; Albandar ve 

Tinoco, 2002; Fiorellini ve ark., 2006). 

2.1.2. Gingivitisin Etyolojisi 

Gingivitisin primer etyolojik faktörü mikrobiyal dental plaktır (Brown ve Löe, 

1993; Newman ve ark., 2002). Plak retansiyonunu artıran diş taşı varlığı, uyumsuz 

restorasyonlar, dişin anatomik yapısı gibi lokal faktörlerin varlığında gingivitis 

oluşumu hızlanmaktadır (The American Academy of Periodontology, 1999; Lindhe 

ve ark., 2003).  

Lokal faktörler dışında bazı sistemik faktörler de gingivitis oluşumunda konak 

cevabını değiştirerek etkili olabilmektedir. Diyabet, beslenme yetersizliği, kan 

hastalıkları ve stresin gingivitisin etyolojisinde rol oynadığını bildiren çalışmalar 

vardır. (Emrich ve ark., 1991; Armitage, 2002; Vettore ve ark., 2003; Tatakis ve 

Trombelli, 2004). Antibiyotik, kalsiyum kanal blokerleri, kortikosteroidler, 

siklosporin, fenitoin ve NSAI ilaçlar gingival enflamatuar cevabı etkilemektedir 

(Lindhe ve ark., 2003; Tatakis ve Trombelli, 2004). Ayrıca puberte, hamilelik veya 

menstrüel siklüs süresince seks hormonlarında meydana gelen değişimlerin 

gingivitisin oluşumunu etkilediği gösteren çalışmalar da bulunmaktadır 

(Sooriyamoorthy ve Gower, 1989; Mombelli ve ark., 1989). Gingivitis plak ve tüm 

bu kolaylaştırıcı faktörlerle başlamakta, tedavi edilmez ise hastalık ilerlemekte ve 

periodontitise dönüşmektedir. 

2.1.3. Kronik Periodontitis 

Kronik periodontitis, gingivitisle başlayıp tedavi edilmediğinde ilerleyip 

ataşman ve alveol kemik kaybına neden olan periodonsiyumun kronik iltihabi 

hastalığıdır. 

 Klinik bulguları (Armitage, 1999; Williams, 1990; The American Akademy of 

Periodontology, 1990); 

1. Dişetinde renk ve form değişikliği, stiplinglerin kaybı ve yuvarlak hatlı 

dişeti kenarları gözlenmektedir. 
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2. Dişetinde sondlamada kanama veya spontan kanamalar vardır. 

3. Periodontal sond ile muayenede çeşitli derinliklerde periodontal cepler 

bulunmaktadır. 

4. Radyografide horizontal ve vertikal yönde alveol kemik kaybı vardır ve 

bu bulgusu gingivitis ile ayırıcı tanısını oluşturmaktadır. 

5. Kemik kaybının fazla olduğu dişlerde mobilite gözlemlenmektedir. 

6. Gingivitis gibi periodontitiste de ağrı yoktur veya nadir görülmektedir. 

Ağrısız olması hastaların tedavi ihtiyacı duymalarına engel 

oluşturmaktadır. 

7. Genellikle açığa çıkmış kök yüzeyleri ve bu yüzeylerde çürükler 

gözlenmektedir. Ayrıca açığa çıkmış kök yüzeylerinden dolayı sıcak veya 

soğuk hassasiyeti bulunabilmektedir. 

8. Dişetlerinde kaşıntı hissi de olabilmektedir. 

2.1.4. Kronik Periodontitisin Etyolojisi 

İnsanlarda en yaygın görülen enfeksiyöz hastalıklardan birisi olan periodontal 

hastalığın primer etyolojik faktörünün mikrobiyal dental plakta bulunan gram negatif 

anaerobik veya fakültatif bakteriler olduğu bilinmektedir (Oliver ve ark., 1998; 

Pihlstrom ve ark., 2005). Bu bakteriler ve onların ürünlerine karşı konağın verdiği 

immun cevap hem hücresel korumayı sağlamakta hem de hücresel yıkıma neden 

olmaktadır (Chapple, 1997). Kötü yapılmış restorasyonlar, dişin anatomik yapısı ve 

çürük gibi plak birikimini kolaylaştıran veya etkisini arttıran lokal faktörler 

hastalığın ilerlemesi açısından önemlidir. Ayrıca diyabet, osteoporoz, hamilelik gibi 

hormonal değişimlerin olduğu sistemik durumların ve genetik faktörlerin 

periodontitisin başlanmasında ve ilerlemesinde etkili olduğu bir çok araştırmacı 

tarafından bildirilmiştir (Sooriyamoorthy, 1989; Emrich ve ark., 1991; Hart ve 

Kornman, 1997; Reddy, 2001).  Bununla birlikte sigara kullanımı, beslenme 

alışkanlığı, stress ve yaş periodontal hastalığın başlamasında ve ilerlemesinde önemli 

rol oynayan faktörlerdir (Gonzalez ve ark., 1996; Nishida ve ark., 2000; Vettore ve 

ark., 2003; Lindhe ve ark., 2003). 
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2.1.5. Periodontal Hastalık Patogenezi 

Periodontal hastalığa yatkın bireylerde, subgingival plağın bulunması diş ile 

birleşim epiteli arasındaki bağlantıyı bozmaktadır. Plak içerisinde bulunan gram 

negatif bakterilerden salınan lipopolisakkaritler endotel hücrelerinden IL-1beta ve 

TNF-alfa gibi sitokinlerin salınmasına neden olmaktadır. Bu sitokinlerin salınmasıyla 

nötrofil, monosit ve lenfositler damarlardan dışarı çıkarak iltihabi hücre infiltratını 

oluşturmaktadırlar. Aktive olan hücrelerden matriks metalloproteinaz enzimleri 

salınmaktadır. Matriks metalloproteinaz enzim grubu bağ dokusunun ekstrasellüler 

matriksini yıkıma uğratmakta ve periodontal cep oluşumuna neden olmaktadır 

(Offenbacher, 1996). Periodontal lezyon ilerledikçe konak hücrelerinden doku 

yıkımına neden olan sitokinler, reaktif oksijen türleri ve enzimler salgılanmaya 

başlamaktadır. Periodontal hastalıkta izlenen doku yıkımının büyük kısmı monosit, 

lenfosit, fibroblast ve diğer konak hücrelerinin aktivasyonu ile oluşmaktadır (Kinane, 

2001). Konak cevabı diş çevresinde daha ileri periodontal yıkımı önlemeyi 

amaçlayan, enfekte dişten kurtulmak böylece konağı sistemik tehditten kurtarmak 

için gelişen iltihabi süreçtir (Lindhe ve ark., 1999). Klinik olarak konak cevabı, hem 

dokuyu korumayı sağlayan hem de dokuda görülen yıkımı yönlendiren iki tarafı 

keskin bir bıçak gibidir (Hart ve Kornman, 1997) (Şekil 1.1). 

  Şekil 2.1: Periodontal hastalığın patogenezinde rol oynayan faktörler 
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Periodontal hastalığa neden olan patojenler direkt doku hasarına neden olan 

virulans faktörlerine sahip olsalar da periodontal hastalıkta doku yıkımı asıl konağa 

ait yıkıcı ve koruyucu mekanizmalar arasındaki dengenin bozulmasından 

kaynaklanmaktadır (Hart ve bellKornman, 1997).  

Bazı sistemik faktörler konak cevabını değiştirerek yıkıcı ve koruyucu 

mekanizmalar arasındaki dengenin bozulmasına neden olabilmektedir. Diyabet, 

hipertansiyon, beslenme yetersizliği, stres ve sigara gibi sistemik faktörlerin 

inflamatuar cevap üzerinde etkileri vardır. Ayrıca puberte, hamilelik veya menstrüel 

siklus sürecinde seks steroid hormonlarındaki dalgalanmalar periondontal dokuyu ve 

konak cevabını etkilemektedir (Sooriyamoorthy ve Gower, 1989; Mombelli ve ark., 

1989). 

2.2. Menstrüel Siklus  

Üreme çağındaki kadınlarda menarş ile menopoz dönemi arasında yer alan, her 

ay tekrar eden periyodik kanamalara menstrüel siklus denilmektedir. Kanamanın 

başlamasından, sonraki kanamanın ilk günü arasındaki zamanı kapsamaktadır. 

Folikülerin büyüme-gelişme oranı ve kalitesi tarafından belirlenen siklus uzunluğu 

normalde 28 gündür, fakat kişiden kişiye göre değişiklik gösterebilir ve 21 ile 35 gün 

arasında tekrar eden menstrüel sikluslar normal olarak kabul edilmektedir. 

Kadınlarda menarşı takip eden ilk 12-18 aylık dönemde ovulasyon 

gerçekleşmemektedir ve menstrüel siklus düzensizdir. Sonraki 20-30’lu yaşlarda 25-

30 günlük düzenli menstrüel siklus meydana gelmektedir. 30’lu yaşlar, FSH 

artışlarına bağlı olarak siklus uzunluğunun en kısa olduğu yaşlardır. Menopoz öncesi 

doğurganlık döneminin sonlarına doğru menstrüel sikluslar tekrar uzun aralıklı 

olmaya ve düzensizleşmeye başlamaktadır (Ortaç ve Özmen, 2007). 

Her menstrüel siklus sırasında yalnız bir olgun yumurta ovulasyona ve 

döllenmeye hazırlanmaktadır. Döllenme meydana gelmediğinde, siklus başında 

uterusun iç duvarı olan endometriumun yüzeysel fonksiyonel tabakası menstrüel 

kanamayla dökülmektedir. Menstrüel sikluslarda kanamanın olduğu günlere 

menstruasyon denilmektedir ve ortalama süresi 4 gündür, ancak 2 ile 6 gün arası 

normal kabul edilmektedir (Rebar, 1995). 
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Menstruasyon ile endometriumun fonksiyonel tabakasının atılmasından sonra, 

yeniden oluşumu ve siklus boyunca meydana gelen değişimler overlerden salgılanan 

östrojen ve progesteronun etkisiyle olmaktadır. Ancak overler, hipotalamus ve 

hipofiz bezinden salgılanan hormonlar ile kontrol edilmektedir. Hipotalamustan 

salgılanan gonatropin releasing hormon (GnRH) portal sistem ile hipofize gelerek ön 

hipofizdeki aynı tip hücreler tarafından folikül stimüle edici hormon (FSH) ve 

luteinleştirici homon (LH) salgılanmasını sağlar. FSH overlerde foliküllerin 

proliferasyonunu ve olgunlaşmasını sağlarken, LH olgunlaşan folikülün çatlamasını, 

ovumun dışına atılmasını ve çatlamış folikülün corpus luteuma dönüşmesini sağlar 

(Ortaç ve Özmen, 2007). 

Östrojen, LH ve FSH’ın etkisiyle overden salgılanır, ancak ovulasyondan 

sonraki süreçte korpus luteumdan östrojen salgılamaktadır. Östrojen düzeyi siklus 

başında düşüktür, folikül büyüdükçe östrojen miktarı da artmaktadır. Östrojen pik 

yaptıktan kısa bir süre sonra pozitif feed back mekanizmasıyla LH’ın pik yapmasına 

neden olur. LH’ın etkisiyle olgun folikül çatlar ve ovulasyon meydana gelir.  

Ovulasyon öncesi progesteron salgılanmaz. Ovulasyondan sonra korpus 

luteumdan progesteron salgılanmaya başlar. Progesteron düzeyi ovulasyon 

gerçekleştikten sonraki 1. haftada en yüksek seviyeye çıkar ve fertilizasyon meydana 

gelmezse yeniden azalmaya başlar, ovulasyon öncesi değerlere düşer. 

Menstrüel siklus overlerda meydana gelen değişimlere göre foliküler faz ve 

luteal fazdan oluşmaktadır. Foliküler faz, kanamanın birinci günü başlar, dominant 

folikülün ortaya çıkışı ve endometrial proliferasyon dönemini içerir ve ovulasyon 

öncesi LH’ın pik yapması ile sona erer. Bu fazda overden salgılanan östrojen, 

endometrium proliferasyonunu ve progesteron reseptör sentezini uyarır. Ovulasyona 

kadar östrojen düzeyi gittikçe artmaktadır ve FSH salgılanmasını azaltırken, LH 

seviyesinin pik yapmasına neden olur. Ovulasyonun hemen öncesinde östrojen en 

yüksek değerine ulaşır ve östrojen etkisiyle endometriumda kalınlaşma ve 

damarlanma başlar, bundan dolayı bu döneme proliferatif faz da denilmektedir. 

Östrojenin etkisiyle pik yapan LH folikülün çatlamasını ve olgun yumurtanın 

atılmasını sağlar, yani ovulasyon gerçekleşir (MacDonald ve ark., 1991). 
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Folikül faz ile luteal fazı birbirinden ayıran ovulasyon menstrüel siklusun 

yaklaşık 14.gününde gerçekleşir.  

Luteal faz, menstrüel siklusun son yarısını oluşturur ve ovulasyonla başlayıp 

menstruasyona veya döllenmeye kadar devam eder. Ovulasyon öncesi overden 

salgılanan östrojen artık korpus luteumdan salgılanır ve tekrar düzeyi azalmaya 

başlar. Ovulasyonla birlikte yeni bir hormon, progesteron salgılanmaya başlar ve en 

yüksek değerlerine ulaşan progesteron ile uterus endometriumu sekresyona geçer. Bu 

nedenle bu döneme sekretuavar faz da denilmektedir. Luteal fazın yaklaşık 5 günü 

boyunca endometrium implantasyon için hazırdır. Eğer ovum döllenirse, korpus 

luteum yaşamını sürdürür ve derece derece progesteron oluşumunu arttırır. Döllenme 

yokluğunda ise korpus luteum dejenere olur, endometriumun yüzeysel fonksiyonel 

tabakası menstruasyon ile dökülür. Menstruasyon denilen kanama yaklaşık 4-6 gün 

sürer.  

 

                  Şekil 2.2: Menstruel siklus fazları ve meydana gelen değişiklikler. 
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2.2.1. Seks Steroid Hormonları ve Fonksiyonları 

Östrojen, androjen ve progestinler seks steroid hormonları olarak 

adlandırılırlar. 27 karbonlu kolesterolden karbon atomlarının ardışık uzaklaştırılması 

ile elde edilen steroid hormonları adrenal korteks ve gonadlarda sentezlenirler ve 

direkt kana salgılanarak etki edecekleri yerlere ulaşırlar. Bazı spesifik dokuların 

aktivitelerini değiştiren maddeler olarak tanımlanırlar. 

Hormonların etkiledikleri spesifik doku ve hücrelere hedef doku adı 

verilmektedir. Dişeti de seks steroid hormonlarının hedef dokularından bir tanesidir. 

Hedef dokularda hormonların etkileri; 

1. Metabolik yolların hızları üzerinde düzenleyici etki 

2. Diğer homonların sentezi ve salgılanması üzerine aktive veya 

inhibe edici etki 

3. Hormon olmayan diğer bileşiklerin sentez ve sekresyonlarını 

değiştirici etki şeklinde olabilmektedir (Ömer, 2006). 

Östrojenler; estron, estradiol, estriol olmak üzere üç şekilde bulunurlar. 

Estradiol ovaryum, plasenta ve perifer dokulardan üretilirken estron ise çoğunlukla 

androstenedion’un perifer dokularda metabolize edilmesiyle oluşur (MacDonald ve 

ark., 1991). Menopoz öncesi estradiol, menopoz sonrası ise estron düzeyi daha 

yüksektir. Hem estrodiol hem de estron estriole metabolize olabilirler. Estradiol en 

güçlü östrojendir. 

Östrojenin başlıca fonksiyonları; endometriumun proliferasyonu ve 

damarlanması, uterusun gelişimi, LH’ ın pulsatil salınımı, vajinal mukozanın 

kalınlaşması, memenin duktal gelişimi, ikincil cinsiyet özelliklerinin gelişmesi ve 

devamlılığını sağlamaktadır. 

Östrojen ile birlikte menstrüel siklusta önemli fonksiyonları olan diğer seks 

steroid hormonu olan progestinler, 21 karbonlu pregnondan köken alırlar ve 

dolaşımda en çok bulunan türü progesterondur. Progesteron korpus luteum, plasenta 

ve adrenal korteksten salgılanır ve hamileliğin devamı için gerekli olan hormondur. 

Progesteron aynı zamanda karaciğerden VDLD ve HDL salgılanmasını ve insulinin 
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etkisini azaltırken böbreklerden sodyum atılımını artırır, ayrıca ovulasyon sonrası 

endometriumun sekresyonlarını sağlar (MacDonald ve ark., 1991). 

2.2.2. Seks Steroid Hormonlarının Periodontal Dokular Üzerine Etkileri 

Osteoblast, fibroblast, gingival hücre ve periodontal ligament hücreleri 

üzerinde östrojen ve progesteron reseptörleri bulunduğunu ve seks steroid hormonlar 

için hedef dokular olduklarını gösteren birçok çalışma vardır (Morishita ve ark., 

1999; Mascarenhas ve ark., 2003; Jonsson ve ark., 2004; Meurman ve ark, 2009). 

Gingival dokularda östrojen ve progesteronu metabolize eden enzimatik mekanizma 

bulunmaktadır ve bu hormonlar gingivada yıkıma uğradıklarında ya başka 

moleküllere dönüşüp inaktif hale gelmekte ya da modifiye olup etkilerini 

arttırmaktadır (Tsinti ve ark., 2009). 

El-Attar ve ark. (1973), yaptıkları çalışmada hem sağlıklı hem de iltihaplı 

gingivada estronun, östrojenin en aktif formu olan estradiola dönüştüğünü 

belirtmişlerdir. Ayrıca estradiola dönüşümün gingivitisli dokuda sağlıklı gingivaya 

göre üç kat daha hızlı olduğunu bulmuşlardır. Aynı şekilde progesteron da iltihabi 

dokularda daha hızlı metabolize edilmektedir. 

Lindhe ve Branemark (1967(1), 1967(2), 1968(1), 1968(2)), fare, tavşan ve 

köpekler üzerinde yaptıkları bir dizi hayvan deneylerinde progesteron ve östrojenin 

dişetinde ve periferik mikrodolaşımda oluşturdukları değişiklikleri incelemişlerdir. 

Araştırıcılar, fare yanağında yara oluşturup bu bölgeye progesteron ve östrojen 

enjekte ederek seks steroid hormonlarının kan akışı, vasküler duvar yapısı ve 

perivasküler hücreler üzerinde değişiklikler oluşturduğunu bulmuşlardır. Bu 

değişiklerden bazıları geri dönüşümlü iken bazıları geri dönüşümsüz olarak 

gözlemlenmiştir. Perivasküler hücreler içinde en çok mast hücrelerinin etkilendiğini 

ve mast hücrelerinin salgıladığı histamin ve serotonin gibi vazoaktif bileşiklerden 

dolayı damar fizyolojisinin de değiştiğini bulmuşlardır. Ayrıca seks steroid 

hormonlarının etkisiyle granülosit, platelet ve endotelyum arasında tutunmanın 

artması trombozise sebep olabileceği şeklinde yorum yapmışlardır. Fareler üzerinde 

yaptıkları bir başka çalışmada araştırıcılar, östrojen ve progesteronun endotel hasarı 

oluşturarak damar permeabilitesini arttıklarını belirtmişlerdir. Endotel hasarının en 
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çok venüllerde olduğu görülmüştür. Progesteronun bu etkisinin östrojene göre daha 

fazla olduğunu da bildirmişlerdir. Elde edilen bu sonuçlar doğrultusunda seks steroid 

hormonlarındaki dalgalanmalar sonucu vasküler dokularda permeabilitenin artırması 

gingivada meydana gelen ödemi kısmen açıklayabilmektedir. 

Lindhe ve ark. (1968(3)), fareler üzerinde yaptıkları diğer bir çalışmada yanak 

mukozasında defekt bölgeleri oluşturduktan sonra arka bacaktan intramuskuler 

östrojen ve progesteron enjekte ederek bu steroid hormonlarının sağlıklı ve hafif 

iltihaplı dokularda damar yapısı ve yara büyüklüğünde oluşturduğu etkileri 

mikroskopi ile incelemişlerdir. Östrojen, progesterona kıyasla daha az damarsal 

değişikliğe neden olurken progesterone bağlı değişiklikler belirgin şekilde venlerde 

gözlemlenmiştir. Progesteron hafif iltihaplı dokularda doku direncini azaltmıştır ve 

defekt bölgesinde akut inflamasyon gelişmiştir, ancak defekt bölgesinin çevresindeki 

doku etkilenmemiştir. Damarlarda enflamasyon bulguları artmış, damarları kaplayan 

endotel şişmiş ve damar duvarına yapışan lökosit sayısı artarak mikrotromboz 

meydana gelmiştir. 

Lindhe ve ark. (1967), Tavşanların kulak odalarına lokal olarak uygulanan 

östrojen ve progesteronun yara iyileşmesi üzerine etkilerini inceleyen çalışmalarında 

ise; daha çok progesteronun etkisiyle olmak üzere bu hormonların hücresel ve 

damarsal artışı stimüle ettiklerini, kan akış hızı ve granulasyon dokusu oluşumunu 

arttırdığını bulmuşlardır. Ayrıca östrojen, etkisi minimal olmasına rağmen yara 

yüzeyinde daha fibrinöz bir yapı oluşturmuştur.  

Lindhe ve ark. (1968(4)), dişi köpekler üzerinde yaptıkları bir başka çalışmada 

ise östrojen ve progesteron konsantrasyonlarındaki artış ile periodontal olarak 

sağlıklı olan köpeklerin dişeti oluğu sıvısı miktarı arasında pozitif bir korelasyon 

bulmuşlardır. Daha önce yaptıkları çalışmalardan elde ettikleri sonuçları göz önünde 

bulundurarak dişeti oluğu sıvısı (DOS) miktarındaki artışı seks steroid hormonlarının 

damar permeabilitesini arttırmasına bağlı olarak gözlemlendiği şeklinde 

yorumlamışlardır. 

Seks steroid hormonlarının periferik mikrodolaşım ve DOS’na etkilerinin yanı 

sıra epitel ve bağ dokusu hücreleri üzerine de etkileri bulunmaktadır (Litwack ve 
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ark., 1970; Trott, 1957). 

Östrojenin epitel üzerine etkisini değerlendiren, overektomize 8 maymun ile 

yapılan bir çalışmada test grubuna östrojen intramuskuler olarak uygulanmıştır. Test 

grubunda kontrol grubuna göre epitel kalınlığı, retepeg uzunluğu ve bazal epitelyal 

hücre sayısında belirgin bir artış bildirilmiştir (Litwack ve ark., 1970). Bu çalışma ile 

paralellik gösteren başka bir çalışmada, menopoza girmiş kadınlarda östrojen 

konsantrasyonundaki azalmaya bağlı olarak dişeti epiteli keratinizasyonunda azalma 

olduğu bildirilmiştir (Trott, 1957).  

Östrojenin epitel hücreleri üzerinde pozitif etkileri bulunurken, progesteronun 

bağ dokusu hücreleri üzerine negatif etkileri olduğu bildirilmiştir. Fenitoine bağlı 

dişeti büyümesinden elde edilen fibroblastlardan yapılan hücre kültürü çalışmasında, 

progesteron varlığında fibroblast proliferasyon hızında, Deoksiribo Nükleik Asit 

(DNA) sentezinde ve protein sentezinde azalma olduğu gözlenmiştir (Mariotti, 

1994). 

2.3. Menstrüel Sikluste Dişetinde Oluşan Değişimler 

Dişeti dokusu üzerinde bulunan reseptörleri nedeniyle menstrüel siklusta 

önemli olan progesteron ve östrojen hormonları için hedef dokulardan bir tanesidir. 

Dişeti, östrojen ve progesterondan en fazla kan dolaşımı ile ve daha az derecede de 

tükürük salınımı ile etkilenmektedir (Vittek ve ark., 1982). 

Seks steroid hormonlarının belirgin şekilde azalma gösterdiği menstruasyonun 

birinci günü dişeti ve bağ dokusunda yenilenme potansiyeli çok düşüktür. Bu 

nedenle de dişeti travmaya açıktır. Ayrıca, progesteron seviyesinin en düşük değerde 

olmasından dolayı iyileşme ve keratinizasyon yavaş meydana gelmektedir. Östrojen 

ovulasyon öncesi en yüksek değere çıkarken, progesteron ovulasyondan birkaç gün 

sonra en yüksek değerine ulaşmaktadır. Progesteron konsantrasyonundaki artış ile 

damar permeabilitesi artmakta, permeabilite nedeniyle bağ dokusunda esas madde 

içinde su miktarı artmakta, bu da hücreler arasında bağlantıların bozulmasına neden 

olmaktadır. Dişeti dokusu dışarıdan gelen uyaranlara karşı daha hassas hal alır ve 

DOS miktarında artış gözlenir (Amar ve Chung, 1994; Mascarenhas ve ark., 2003; 
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Sooriyamoorthy ve Gower, 1989).  

Menstrüel siklusta hormonal değişimlere bağlı DOS miktarındaki değişimleri 

inceleyen çalışmalarda iki farklı klinik sonuç bulunmuştur. Lindhe ve Attström 

(1967), 17 kız öğrenci üzerinde yaptıkları çalışmada DOS miktarının ovulasyon 

döneminde arttığını, menstruasyon ile tekrar eski miktarına döndüğünü 

bildirmişlerdir. Ancak Holm-Pedersen ve Löe (1967), 14 kız öğrenci ile yaptıkları 

çalışmada menstrüel siklusun fazları arasında DOS miktarları açısından farklılık 

olmadığını ifade etmişlerdir. 

Matchtei ve ark. (2004), 18 sağlıklı kadında menstrüel siklusun gingival 

dokularda meydana getirdiği değişimleri incelemişler ve menstruasyon fazında, 

premenstruasyon ve ovulasyon fazına göre gingivitis klinik parametrelerinin daha az 

seviyede olduğunu gözlemlemişlerdir. Menstrüel siklusta oral mukozada gözlenen 

diğer bir değişiklik de aftöz lezyonların oluşumudur. Dolby (1968), oral aftöz ülser 

oluşumundan şikayetçi olan 20 kadın hastayı incelemiştir ve en fazla ülserasyonun 

ovulasyon sonrası progesteronun en yüksek seviyede olduğu luteal fazda oluştuğunu 

bildirmiştir. Ayrıca Muhleman (1948), luteal fazda dişeti papillerinde açık kırmızı 

hemorajik lezyonlar oluştuğunu bildirmiş ve bu lezyonları gingivitis intermenstrüelis 

olarak tanımlamıştır. Ancak luteal fazda aftöz ülser ve hemorajik lezyonların 

oluşumunda seks steroid hormonlarının nasıl bir rol oynadığı tam olarak 

bilinmemektedir.  

Östrojenlerin reaktif oksijen türlerinin oluşumunu azalttığı ve böylece oksidatif 

stres oluşumunu önlediği in vivo ve in vitro çalışmalarda gösterilmiştir (Subbiah ve 

ark., 1993; Bednarek-Tupikowska ve ark., 2004). Östrojen bir antioksidan ve serbest 

radikal toplayıcısıdır. Östrojenin antioksidan özelliği hidroksifenollik yapısından ve 

doğal antioksidan enzimlerin aktivitelerini stimüle edici etkisinden kaynaklandığı 

düşünülmektedir (Sugioka ve ark., 1987; Bednarek-Tupikowska, 2002). Luteal fazda 

östrojen seviyesinin düşük olması oksidatif stres oluşturarak oral aft ve lezyonların 

oluşumunda etkili olabileceğini düşündürmektedir. 
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2.4. Serbest Radikaller Ve Reaktif Oksijen Türleri 

En dış yörüngelerinde bir veya daha fazla eşleşmemiş elektron içeren yüksek 

enerjili ve stabil olmayan molekül veya molekül gruplarına radikal denilmektedir ve 

kimyasal sembolün sağ üst köşesine nokta veya çizgi konulmasıyla belirtilir (R˙̇, R¯) 

(Halliwell ve Gutteridge, 1989). 

Radikallerin 3 temel oluşum mekanizması vardır (Valko ve ark., 2005); 

1. Radikal olmayan bir molekülden elektron kaybı; 

              X: Y → X:
- 

+ Y
+  

 

2. Radikal olmayan atom veya moleküle bir elektron eklenmesi; 

              X+e ̄ → X ̄  

 

3. Kovalent bağ taşıyan radikal olmayan bir molekülün homolitik 

bölünmesi; 

             X: Y → X
. 
+ Y·   

Organizmada serbest radikal oluşumu endojen ve ekzojen kaynakları içeren 

çeşitli mekanizmalarla gerçekleşir. Hem metabolik aktivitenin yan ürünleri olarak, 

yani kimyasal kazalarla, hem de yararlı metabolik amaçlar için oluşturulabilen 

serbest radikallerin endojen kaynakları; mitokondriler (solunum zinciri), hücre zarı 

(prostaglandin sentezi), sitokrom P450 (detoksikasyon reaksiyonları) ve aktive 

lökositlerdir. Ekzojen kaynaklara ise zararlı gazlar (ozon, yüksek konsantrasyonda 

oksijen ve hiperbarik oksijen), ilaçlar, iyonize ve non-iyonize radyasyon, alkol, 

patojen bakteri ve virüsler sayılabilir (Young ve Woodside, 2001). Canlı organizma 

için hayati olan aminoasitler, lipitler, DNA, nükleik asit ve proteinlerin serbest 

radikallere maruz kalarak okside olmaları bu yapılarda hasarlara sebep olabilir 

(Beckman ve Ames, 1998).  

ROT, canlılarda konak dokuyu oksidatif hasara uğratabilecek radikal veya 

radikal olmayan oksijen türlerinin tamamını içermektedir. Süperoksit (O2 ̇ ̄), hidroksil 
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radikali (̇OH), nitrik oksit ( ̇NO) gibi oksijen türevi olan serbest radikaller ile 

hidrojen peroksit (H2O2), hipokloröz asit (HOCl), singlet oksijen (1O2), ozon (O3) 

gibi non-radikal oksijen türevleri Reaktif Oksijen Türleri (ROT) adı altında 

toplanmaktadır (Battino ve ark., 2002). 

Biyolojik sistemlerde oksijenden oluşan radikaller en önemli serbest 

radikallerdir. Serbest oksijen radikalleri içinde anahtar rolü oynayan maddeler, 

oksijenin kendisi, süperoksit, hidrojen peroksit, geçiş metallerin iyonları ve hidroksil 

radikalidir. Oksijen atomu toplam sekiz elektron içerir. Bu elektronlardan dış 

yörüngede bulunan iki tanesi aynı yöne döner ve eşleşmemiştir. Bu orbitallerden 

herhangi birindeki elektron, bir orbitali bırakıp diğerine geçtiğinde veya farklı yönde 

döndüğünde singlet oksijen (Oˉ) oluşur. Orbitallerden birine ters dönüşlü iki elektron 

veya ikisine ters dönüşlü iki elektron daha gelirse oksijen radikali elde edilir. Oluşan 

radikal eşleşmemiş tek elektronu nedeniyle çok dengesizdir ve tek elektronlarını bir 

başka moleküle verebilir (redüksiyon), ya da bir başka molekülden elektron alarak 

elektron çifti oluşturabilir (oksidasyon). Sonuçta non-radikal yapıyı radikal şekle 

dönüştürebilirler (Valko ve ark., 2005). 

Mitokondriyal elektron transport zincirinde oksijen en son suya indirgenir ve 

bu süreçte % 1-2 oranında moleküler oksijen kaçağı oluşur. Bu oksijenin 

redüksiyonu ile süperoksit anyonu, hidrojen peroksit ve hidroksil radikali gibi reaktif 

ürünler açığa çıkar. Bu radikaller oksijenin toksik etkisinin gerçek nedenini 

oluştururlar (Bast 1991, Cheeseman 1993). 

Moleküler oksijenden türemiş olan oksijen radikallerinin oksidatif hasar 

oluşturma potansiyelinden dolayı ROT’nin diğer adı prooksidandır. 

2.4.1. Reaktif Oksijen Türlerinin Çeşitleri 

1. Süperoksit Anyonu (O2
.- 

)  

Oksijen molekülü (O2) kimyasal olarak bir elektron aldığında kararsız bir yapı 

olan süperoksit anyonu oluşmaktadır (Brunori ve Rotilio, 1984). 
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O2 + eˉ→
 
O2 ̇ˉ 

O2 ̇ˉ, solunumda mitokondriyal elektron transport zinciri esnasında sızan 

elektronların oksijen molekülüne geçmesiyle oluşabilse de, periodontal dokularda 

nötrofiller gibi aktive olmuş fagositler O2 ̇ˉ ‘in en önemli kaynağını oluşturmaktadır 

(Fridovich, 1989; Maly, 1990; Imlay ve Fridovich, 1991). 

O2 ̇ ̄, çok reaktif olmayan zayıf bir radikal olarak görülmektedir; buna rağmen 

periodontal açıdan önemi olan biyolojik hedeflere saldırabilme özelliğine sahip bir 

ROT dir. O2 ̇ ̄, sulu ortamda spontan dismutasyona uğrayarak veya süperoksit 

dismutaz (SOD) enzimi vasıtasıyla hidrojen peroksit H2O2 ve 1O2’e dönüşebilir 

(Kelly ve ark., 2008). O2 ̇ ̄, ile H2O2 reaksiyona girerek daha zararlı bir radikal 

olan ȮH’ne dönüşebilmektedir. Metal iyonlarının katalizör olduğu bu reaksiyona 

Haber-Weiss reaksiyonu adı verilmektedir (Chapple ve Matthews, 2007). 

2. Hidroksil Radikali ( ȮH)  

.OH, hidroksit iyonunun nötr formudur. Canlı ortamlarda yarılanma ömrünün 

çok kısa olması nedeniyle etkinliğini meydana geldiği bölgede gösterdiği 

düşünülmektedir. Bununla birlikte .OH’in en reaktif oksidatif radikal olduğu 

bilinmektedir. O2
.-, ile H2O2’den Haber-Weiss reaksiyonu ile meydana gelebilir. 

Ayrıca .OH, H2O2’den Fenton reaksiyonu denen demir ve bakıra bağlı bir 

reaksiyonla da oluşabileceği gösterilmiştir. Albümin, serüloplazmin, haptoglobin, 

laktoferrin ve transferin gibi demir ve bakırı şelatlayan antioksidanlar; koruyucu 

antioksidanlar olarak işlev görerek .OH’in oluşumunun önlenmesinde büyük rol 

oynarlar (Gutteridge ve Stocks, 1981; Gutteridge, 1986; Gutteridge, 1987). 

.OH ve onunla bağlantılı olan hidroperoksil radikalinin (HO2
.-) hücresel veya 

hücre dışı yıkım gerçekleştiren en potent iki radikal oldukları gösterilmiştir. Hücre 

içi ve hücre dışı etkilere sahip bu iki prooksidanın sebebiyet verdiği hücre içi zararlar 

arasında; karbonhidrat, protein ve DNA hasarı, proteazların oksidasyonu ve düşük 

molekül ağırlıklı türlerin hasarı sayılabilir. Hücre dışında ise bu radikaller, hücre dışı 

matriks komponentleri ile kollajen ve yapısal proteinleri hedef almaktadırlar 

(Chapple ve Matthews, 2007). 
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3. Hidrojen Peroksit (H2O2)  

H2O2; hem bakteriler tarafından, hem de NADPH oksidaz yolu ile fagositler 

tarafından O2
.- in enzimatik dismutasyonu sonucu üretilebilmektedir. Halliwell ve 

Gutteridge (1989) çalışmalarında, nötr olması nedeniyle, hücre membranından 

serbestçe geçiş yapabilen bir ROT olan H2O2 ‘in, kendisi zayıf bir oksidan olmasına 

rağmen en büyük zararını, metal iyonlarıyla karşılaştığında Fenton reaksiyonuna 

girip, oldukça potent olan .OH’i oluşumuna sebebiyet vermesi nedeniyle yaptığını 

varsaymışlardır. Fenton reaksiyonunu önemli yapan da zaten bu bölgeye özgü ̇OH 

oluşumuna imkan vermesidir (Halliwell ve ark., 1992). 

Oksidatif özelliklerinin yanı sıra, H2O2 ‘in, hücre içinde proteinlerin tiyol 

gruplarını okside ederek, metabolik haberci olarak görev yaptığı da bilinmektedir. 

Buna örnek olarak; IL- 2, IL-6, IL-8, β-interferon ve TNF-α gibi periodontal 

patogenezde önem taşıyan pro-inflamatuar sitokinlerin transkripsiyonundan sorumlu 

olan nuclear factor kappa beta (NF-ĸβ) gibi önemli bir nüklear regülatör proteininin 

oksidasyonunu verilebilir (Libermann ve Baltimore, 1990). H2O2, CAT ve GPx 

enzimleri ile indirgenerek ortamdan uzaklaştırılmaktadır (Gutteridge, 1994). Ayrıca 

H2O2 ‘in, nötrofil myeloperoksidaz (MPO) sistemi ile etkileşime girerek bir başka 

ROT olan hipokloröz asit (HOCL) oluşumuna neden olduğu da bilinmektedir 

(Chapple, 1997). 

4. Hipokloröz Asit (HOCL)  

Fagosit MPO etkisiyle H2O2’ten oluşan HOCL, hücre dışına salınarak güçlü bir 

antibakteriyel etki göstermenin yanısıra düşük dozda belli protein fonksiyonlarını da 

bozabilmektedir. Daha da yüksek dozlarda; hücre yıkımı, α1-antitripsin oksidasyonu 

ve nötrofil kollajenazı aktivasyonu görülebilmektedir. HOCL, ancak albümin ve 

askorbik asit gibi zincir kıran antioksidanlarca ortadan kaldırılabilir (Karabulut, 

2009). 

5. Singlet Oksijen (1O2)  

Eşleşmemiş elektronu bulunmadığından 1O2, gerçek bir radikal olmasa da, 
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O2’nin fazladan enerji yüklenmesi ile en dış kabukta paralel dönen elektronların zıt 

yönlerde dönmeye başlaması ile oluşmaktadır. Oldukça reaktif bir radikal olup, 

membran lipitleri ile reaksiyona girerek lipit peroksidasyonunu başlattığı ifade 

edilmiştir (Chapple, 1997). 

6. Nitrik oksit (NO.) ve Peroksinitrit (ONOO-)  

NO., NO sentazlar tarafından üretilen, yörüngesinde eşleşmemiş bir elektron 

bulunduğu için radikal olan küçük bir moleküldür. İltihabi olaylarda tetiklenen 

oksidatif patlama sırasında hem O2
.- hem de NO. oluşmakta ve oluşan bu iki molekül 

reaksiyona girerek oksidatif olarak ikisinden daha aktif olan ONOO- iyonununu 

meydana getirmektedirler. Chapple ve Matthews’in (2007), konu hakkında 

hazırladığı geniş kapsamlı bir derlemede, makrofaj kaynaklı NO sentaz O2
.- ile aynı 

ortamda bulunduğunda ONOO- iyonunu oluşturduğunu ve meydana gelen ONOO-‘ 

in, lipit peroksidasyonu ve DNA hasarına neden olduğu belirtilmiştir. Ayrıca NO. 

hidrojen katyonu ile birleşerek çok zararlı .OH’in oluşumuna da sebep olabildiği 

ifade edilmiştir. 

2.4.2. Reaktif Oksijen Türleri ve Hücresel Hasar 

2.4.2.1. Lipit Hasarı 

Serbest radikallere karşı en hassas bileşenler lipitlerdir ve başlıca ̇OH ile 

ONOO ̄ ‘in sorumlu tutulduğu serbest radikallerin lipitler üzerinde yaptığı etkiye lipit 

peroksidasyonu denilmektedir.  Lipit peroksidayonu zincir reaksiyonu şeklinde 

ilerlemekte ve üç aşamada tanımlanmaktadır (Halliwell, 1991). Başlangıç 

evresinde ȮH veya ONOO ̄ hücre membranında araşidonik asit gibi çoklu doymamış 

yağ asidinin yan zincirlerine saldırır ve bir hidrojen atomu sökerek karbon merkezli 

bir radikal oluştururlar. Bu da oksijenle reaksiyona girerek lipit peroksil radikalini 

(LOO ̇) meydana getirir. Bu radikal gene çoklu doymamış yağ asidi yan zincirlerine 

saldırıp karbon merkezli radikaller ve lipit hidroperoksit (LOOH) meydana getirir. 

Zincirleme şeklinde devam eden bu reaksiyonlar ilerleme evresini oluştururlar. Lipit 

hidroperoksitlerinin birikimi hücre membranının fonksiyonunu bozarak hücre 

çöküşüne neden olur. Hücre içinde biriken hidroperoksitler sitotoksik veya az toksik 
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olan malondialdehid (MDA) adı verilen aldehitlere parçalanırlar.  

MDA’in plazmadaki artışı hücrenin maruz kaldığı lipit peroksidasyonunun 

derecesini göstermektedir. Ayrıca bu yıkım ürünleri DNA ve proteinlerle reaksiyona 

girip mutajenik etki gösterebilirler. Sonlanma evresi ise, yağda çözünen radikal 

dağıtan antioksidanlardan E vitamini (α-tocoferol) tarafından gerçekleştirilir. E 

vitamini, membranın bütünlüğünü korumada hayati önem taşımaktadır (Chapple ve 

Matthews, 2007).  

2.4.2.2. DNA Hasarı 

.OH ile ONOO-, DNA üzerinde çok çeşitli hasara neden olabilmektedirler. 

.OH’nin, DNA molekülünün tüm bileşenleriyle reaksiyona girdiği ve pürin, primidin 

baz grupları ile deoksiriboz iskeletine zarar verdiği bilinmektedir (Halliwell ve 

Gutteridge, 1999).  

Bu oksidatif hasarın sonucunda, genetik yapıdaki kalıcı değişikliklerle beraber 

mutagenez, karsinogenez ve yaşlanmanın ilk aşamalarının meydana geldiği 

düşünülmektedir.  

2.4.2.3. Protein Hasarı  

Proteinlerin, serbest radikallere karşı, çoklu doymamış yağ asitlerinden daha az 

hassas oldukları bilinmektedir. Dean ve ark. (1997) çalışmalarında, okside olmuş 

proteinlerin hücre içinde birikerek yaşlanma ve diabet gibi kronik hastalıklara neden 

olduğunu ortaya koymuşlardır. Radikal saldırısından en çok doymamış yağ ve kükürt 

içeren triptofan, tirozin, fenilalanin, histidin, metiyonin, sistein gibi amino asitlere 

sahip proteinlerin etkilendiği ve bunun sonucunda da, sülfür radikalleri ve karbon 

merkezli radikallerin oluştuğu bulunmuştur. 

Serbest radikallerin etkileri sonucunda, yapılarında fazla sayıda disülfit bağı 

bulunan immünglobülin G (IgG) ve albümin gibi proteinlerin tersiyer yapılarının 

bozulduğu gözlenmiştir. Bunun yanısıra, prolin ve lizin, ROT ile biraraya 

geldiklerinde, non-enzimatik hidroksilasyonlara maruz kalabilirler. Ayrıca, 

hemoglobin gibi demir içeren proteinlerin de, serbest radikallerden önemli oranda 
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zarar gördükleri bilinmektedir. Oksihemoglobinin, O2
.- ve H2O2 ile reaksiyona 

girdiğinde methemoglobin oluşumuna neden olduğu bulunmuştur (Halliwell, 1993). 

2.5. Periodontal Hastaliklar ve Reaktif Oksijen Türlerinin İlişkisi 

Periodontal hastalıklar patojenik bakteri ve konak immün cevabı arasındaki 

kompleks etkileşimin sonucu olarak doku hasarı ve kaybına neden olan enflamatuar 

etkiyle ortaya çıkan bozukluklardır. Polimorfonükleer lökositin (PMNL) periodontal 

patolojiler gibi enflamatuar hastalıklar süresince prolifere olan patojenik 

mikrorganizmalara karşı konak cevabının primer mediatörlerinden olduğu birçok 

çalışmada gösterilmiştir (Çanakçı ve ark., 2005; Battino ve ark., 1999; Miller ve ark., 

1984). Periodontal hastalıklarda, PMNL’lerden ROT’u da içeren birçok 

antimikrobiyal faktörün üretildiğine işaret edilmektedir (Battino ve ark., 1999). 

Bakteriyel antijenlerin stimulasyonunun bir sonucu olarak PMNL’lerin üretip 

salgıladığı yüksek miktarda ROT’un, gingival dokuda, periodontal ligamentte ve 

alveol kemikte artmış oksidatif hasara neden olduğu gösterilmiştir (Sculley ve 

Langley, 2002). 

Kimura ve ark. (1993) stimülasyon sonrası periferik kandaki PMNL’lerin 

oksidatif patlamasını incelemişlerdir. Çeşitli periodontal hastalıkları olan hastalarda 

(lokalize juvenil periodontitis, generalize juvenil periodontitis ve kronik 

periodontitis) sağlıklı kontrol grubuna göre anlamlı derecede daha yüksek oksidatif 

ürün oluşumu gözlemlemişlerdir. Ayrıca başlangıç periodontal tedaviden sonra 

oksidatif ürün oluşumu normal seviyelere düşmüştür. 

Marton ve ark. (1993) 22 cerrahi olarak çıkartılan periapikal granüloma doku 

homojenatlarının biyokimyasal analizlerinde, sağlıklı gingival doku homojenatlarına 

göre ROT’lar tarafından uyarılan lipit peroksidasyonun en son stabil ürünü olan 

MDA seviyesini daha yüksek gözlemlemişlerdir ve ROT’ların periapikal doku 

hasarına ve kemik kaybına katkıda bulunabileceği belirtmişlerdir. HOCI üretiminden 

sorumlu myeloperoksidaz (MPO) enzimi aktivitesinin de periodontal hastalık 

aktivitesiyle korelasyon gösterdiği bildirilmiştir (Hall ve ark., 1995). 

Günümüzde ROT’ların aşırı üretiminin dişeti dokularında artmış oksidatif 
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strese neden olduğu kabul edilmektedir. Artmış oksidatif stres lipit, protein ve DNA 

hasarına neden olmaktadır. Mitokondrial DNA (mtDNA) mutasyonu oksidatif 

hasarın belirleyicilerindendir. Çanakçı ve ark. (2006)
 

tarafından periodontitisli 

bireylerin dişeti dokularındaki mtDNA incelenmiş, kronik periodontitisli bireylerin 

%80’ninde mtDNA mutasyonu izlenirken sağlıklı kontrollerde hiç mutasyon 

izlenmemiştir. Kronik periodontitis hastalarındaki mutasyonla tüm klinik 

parametreler arasında da korelasyon gözlenmiştir. Araştırmacılar tarafından kronik 

periodontitiste aktive PMNL’ler tarafından ROT üretiminin mtDNA’da prematür 

oksidatif hasara neden olduğu bildirilmiştir. 

2.6. Antioksidan Savunma Sistemleri 

Vücutta reaktif oksijen türlerinin oluşumunu ve bunların oluşturduğu hasarları 

önlemek için bir çok savunma mekanizmaları vardır. Bunlara ‘antioksidan savunma 

sistemleri’ veya kısaca ‘antioksidanlar’ denilmektedir (Akkuş, 1995). 

Antioksidanların etki mekanizmaları (Yalçın, 1998); 

1. Antioksidan enzimatik reaksiyonlarla veya doğrudan reaktif oksijen 

türlerinin temizlenmesi 

2. Reaktif oksijen türlerinin oluşumunun engellenmesi 

3. Serbest radikal oluşum reaksiyonlarının metal iyonlarına bağlanması 

ile engellenmesi 

4. Reaktif oksijen türlerinin oluşturduğu hasarın tamir edilmesi 

şeklindedir. 

2.6.1. Antioksidanların Sınıflandırılması 

1. Fonksiyonlarına göre; 

a) Koruyucu olanlar 

b) Radikallerin dokudaki etkilerini azaltan veya önleyen 

2. Etkilerini gösterdikleri yere göre; 

a) Hücre içi 

b) Hücre dışı 

c) Hücre membrane 
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3. Çözünürlüklerine göre; 

a) Suda 

b) Yağda 

4. Korudukları yapılara göre; 

a) DNA 

b) Protein 

c) Lipit 

5. Kaynaklarına göre; 

a) Endojen 

b) Eksojen 

6. Yapısına göre; 

a) Enzimatik 

b) Non-enzimatik 

Enzim Yapısındaki Antioksidanlar 

a) Süperoksit Dismutaz (SOD) 

Süperoksit dismutaz enziminin fizyolojik fonksiyonu süperokist radikalinin 

zararlı etkilerinden oksijeni metabolize eden hücreleri korumaktır. Süperoksiti, 

hidojen peroksit ve moleküler oksijene dönüşüm reaksiyonunu katalize eder 

(Chapple, 1996). Böylece lipit peroksidasyonunu inhibe eder. Normal 

metabolizma sırasında hücreler tarafından yüksek miktarda süperoksid 

üretilmesine rağmen bu enzim sayesinde hücre içi süperoksid seviyeleri düşük 

tutulur. SOD’nin ekstrasellüler aktivitesi düşüktür (Akkuş, 1995). 

b) Glutatyon Peroksidaz (GSH-Px) 

Hidrojen peroksitlerin indirgenmesini sağlayan enzimdir. 4 selenyum 

atomu ihtiva eder ve fagositik hücrelerde önemli fonksiyonları vardır. Diğer 

antioksidanlarla beraber solunum patlaması sırasında serbest radikal 

peroksidasyonu sonucu fagositik hücrelerin zarar görmelerini engeller. 

Eritrositlerde en etkili antioksidan enzimdir (Akkuş, 1995). 

c) Glutatyon-S-Transferaz (GST) 

Ksenobiyotiklerin biotransformasyonunda önemli olan, lipit peroksitlere 

karşı selenyumdan bağımsız glutatyon peroksidaz aktivitesi göstererek defans 
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mekanizması oluşturan bir enzimdir (Akkuş, 1995). 

d) Katalaz 

Peroksizomlarda lokalize olan hidrojen peroksidi okisjen ve suya parçlayan 

bir enzimdir. Bu enzim hidrojen peroksit gibi küçük moleküllere etki eder. Lipit 

hidroperoksitlere etki etmez (Yalçın, 1998). 

e) Mitokondrial Sitokrom Oksidaz 

Solunum zincirinin son enzimidir ve süperoksiti suya dönüştürerek 

detoksifiye eder (Akkuş, 1995). 

Enzim Yapısında Olmayan Antioksidanlar 

a) C vitamin (Askorbik Asit) 

C vitamini suda eriyen vitaminlerdendir, ancak indirgeyici aktivitesinden 

dolayı da organizmada güçlü bir antioksidandır. Süperoksit ve hidroksil radikalleri 

ile kolayca reaksiyona girerek onları indirger. Organizmada birçok hidroksilasyon 

reaksiyonlarında indirgeyici ajan olarak yapar. Kollagen sentezinde lizin ve prolizin 

hidroksilasyonu için gereklidir. İmmunite ve yara iyileşmesinde etkilidir (Akkuş, 

1995). 

C vitaminin diğer bir özelliği de pro-oksidan özellik göstermesidir. Fenton 

reaksiyonunda hidrojen peroksit ile etkileşime uygun olan ferro demirin oluşmasını 

sağlayan selüler bir ajandır. Yani süperoksid üretimine katkıda bulunur. Bundan 

dolayı C vitamin antioksidan ve pro-oksidan olarak değerlendirilir (Akkuş, 1995). 

b) E vitamin (Tokoferoller) 

E vitamini tokoferol yapısındadır ve alfa, beta, gama, delta, eta ve zeta gibi 

çeşitli türevleri vardır. α- tokoferol, en geniş dağılımı ve en yüksek antioksidan 

aktiviteyi göstermektedir. Vitaminin kimyasal aktif kısmını, yapısında bulunan 

fenolik hidroksil grubuna sahip aromatik halka oluşturmaktadır ve bu grup ile 

antioksidan özellik kazanmaktadır. E vitamini, hücre membran fosfolipidlerinde 

bulunan poliansatüre yağ asitlerini serbest radikallerden koruyan ilk hattı 

oluşturmaktadır. E vitamini çok güçlü bir antioksidandır ve bir molekül α-tokoferol 

100 molekül poliansatüre yağ asidinin peroksidasyonunu engelleyebilmektedir. E 
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vitamini, lipid peroksi radikallerini parçalayarak lipid peroksidasyon zincir 

reaksiyonlarını sonlandırdığı için zincir kırıcı bir antioksidan olarak bilinmektedir 

(Akkuş, 1995). 

c) Karotenoidler  

β-karoten, LDL’nin yapısında yer almaktadır ve LDL’yi oksidasyona karşı 

korumaktadır. Karotenoidlerin fonksiyonları: flavinler ve porfirinler gibi uyarıcıların 

zararlı etkilerini baskılamak, singlet oksijeni baskılamak ve peroksil radikallerini 

temizlemektir. 

d) Glutatyon (GSH) 

Hücrelerde en fazla bulunan antioksidandır. Glutamat, diyetle alınıp ince 

bağırsaktan absorbe edilmektedir. Aynı zamanda vücutta de novo sentezlenmektedir. 

Bu nedenle glutatyon hem endojen hem de endojen bir antioksidandır 

Glutatyon hücreleri, serbest radikalleri direkt olarak temizleyerek, lipit 

hidroperoksitlerin ve H2O2’nin detoksifikasyonu sırasında Glutatyon Peroksidaz ve 

Glutatyon-S-Transferaz’ın substratı olarak görev alarak korurlar. 

e) Polifenoller  

Fenoller, aromatik halkaya bağlı OH grubu içeren etkili antioksidanlardır.  

 

f) Transferin ve Laktoferrin  

Demiri bağlayarak lipid peroksidasyonu ve demir katalizli Haber-Weiss 

reaksiyonlarına katılımını durdurur veya yavaşlatır. 

 

g) Albümin 

Albümin myeloperoksidaz türevi bir oksidan olan HOCl'yi hızlı bir şekilde 

temizler. Oksidanlar albüminin yapısını değiştirerek iskemik modifiye albümin 
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oluştururlar. 

2.7. Total Antioksidan Seviye  

Serbest radikallerin etkilerinden organizmayı koruyan antioksidanlar enzimatik 

ve non-enzimatik olmak üzere ikiye ayrılmaktadır. Enzimatik olanlar süperoksit 

dismutaz, katalaz ve glutatyon peroksidaz iken, enzimatik olmayanlar beslenme ile 

dışarıdan vücuda alınan ve metabolik yollarla organizmada oluşan antioksidanlardır. 

Tüm bu antioksidanlar kanda, tükürükte ve diğer vücut sıvılarında bulunmaktadır 

(Koracevic ve ark., 2001). 

Vücut sıvılarında bulunan antioksidanlar ayrı ayrı tayin edilebilmektedir, ancak 

daha fazla zaman aldığı, daha pahalıya mal olduğu ve daha karmaşık olduğu için 

tercih edilmemektedir. Bu sebeple total antioksidan kapasitenin tayini için yöntemler 

geliştirilmiştir ve bu yöntemler literatürde total antioksidan kapasite (TAK), total 

antioksidan aktivite (TAA), total antioksidan seviye (TAS) gibi farklı isimlerle ifade 

edilmiş olmalarına rağmen hepsinin amacı ve prensibi aynıdır (Rice-Evans ve Miller, 

1994). 

TAS tayini ile tükürük veya plazma gibi incelenecek vücut sıvılarındaki 

antioksidanların toplam aktivitesi bulunmaktadır. Tükürük veya plazmada bulunan 

her bir antioksidan aktivitesi tek tek bulunup toplandığında bulunan sonuç TAS ile 

elde edilen sonuçtan farklı olmaktadır. Bunun nedeni bilinen ve bilinmeyen 

antioksidanlar ve bunların sinerjik etkileşimi ile ortaya çıkan antioksidanların 

hepsinin TAS ile tayin edilebilmesidir. Bu nedenle TAS yöntemi ile oksidan/ 

antioksidan denge daha kolay ve daha güvenilir elde edilebilmektedir (Re ve ark., 

1999). 

2.8. Tiyol- Disülfit Dengesi 

Tiyoller, merkaptanlar olarak da bilinen, sülfidril (-SH) grubu içeren, reaktif 

oksijen türlerinin neden olduğu doku ve hücre hasarını önlemede kritik öneme sahip 

olan organik bileşiklerdir. Plazma tiyol havuzunun temel kısmını albümin ve diğer 

proteinler oluştururken, küçük bir kısmını düşük molekül ağırlıklı tiyoller (sistein, 
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sisteinil glisin, glutatyon, homosistein, gama glutamil sistein) oluşturmaktadır. 

Reaktif oksijen türlerinin hedef noktaları arasında sülfür içeren aminoasitlerin tiyol 

grupları yer almaktadır. Aminoasitler tiyol grubunu kaybettiğinde proteinler yapısal 

ve fonksiyonel değişikliğe uğramaktadır.  

Proteinlerin ve düşük molekül ağırlıklı bileşiklerin tiyol grupları ve sistein 

rezidüleri reaktif oksijen türlerinin bulunduğu ortamda oksidasyon reaksiyonuna 

girerek tersinir disülfit bağ yapılarına dönüşürler. Tersinir yapıda olan bu disülfit 

bağları tekrar tiyol gruplarına redükte olabilir ve böylece Tiyol-Disülfit dengesi 

sürdürülebilir (Erel ve Neşelioğlu, 2014; Ateş ve ark., 2016). 

Dinamik Tiyol- Disülfit dengesi, detoksifikasyon, apopitozis, hücresel sinyal 

iletimi, enzim aktivelerinin düzenlenmesi, transkripsiyon ve antioksidan 

mekanizmalarda görev almaktadır. Tiyoller reaktif oksijen türlerine karşı koruma 

sağlamak için serbest radikallerle enzimatik olmayan mekanizmalarla reaksiyona 

girerler (Cadenas, 1989). Oksidatif stres varlığında dinamik tiyol-disülfit dengesi 

disülfitlerin lehine kaymaktadır, tiyollerin serum konsantrasyonu azalmakta ve 

fonksiyonel bozukluklar ortaya çıkmaktadır (Kadota ve ark.,1991; Soszynski ve 

Bartosz,1997). Özellikle hücresel antioksidan defans sisteminde tiyol yapılarının 

önemli fonsiyonları vardır (Di Mascio ve Murphy, 1991). Disülfit bağlarının 

oluşumu radikal aracılı protein oksidasyonunun en erken belirtisidir (Erel ve 

Neşelioğlu, 2014).  

Yapılan birçok çalışmada, kardiyovasküler hastalıklar, diabetes mellitus, 

romatoid artrit gibi kronik hastalıkların patogenezinde anormal tiyol/disülfit denge 

düzeyleri olduğu bildirilmiştir (Ceriello ve ark., 1997; Erel ve Neşelioğlu, 2014; Ateş 

ve ark., 2016).  

Tiyol-disülfit dengesi, Erel ve Neşelioğlu’nun yeni geliştirdiği yönteme kadar 

ancak tek taraflı olarak ölçülebilmektediydi. Erel ve Neşelioğlu’nun (2014) otomatik 

ölçüm yöntemiyle her iki değişken seviyesi ayrı ayrı ve total olarak 

ölçülebilmektedir. Bu yeni yöntem için kolay, ucuz, duyarlı, pratik, hızlı, hem 

otomatik hem de manuel çalışılabilen bir yöntem olarak ifade etmişlerdir. 
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3.  GEREÇ VE YÖNTEM 

 

3.1. Hasta Seçimi 

Bu çalışma, periodontal olarak sağlıklı bireylerde yapılmıştır. Çalışmada yer 

alan bireyler Ordu Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi’nde okuyan 18-27 yaş 

arasındaki kız öğrenciler arasından seçildi. Tüm bireylere aydınlatılmış onam formu 

kapsamında çalışmanın içeriği ve yapılacak işlemler hakkında bilgi verildi ve 

onayları alındı. Aynı zamanda, çalışma için Ordu Üniversitesi Sağlık Bilimleri 

Enstitüsü Etik Kurulu’na başvuruldu ve KAEK 126 nolu kurul onayı elde edildi 

(EK.3) 

Çalışmaya popülasyonunun seçimi aşağıdaki kriterlere göre yapıldı: 

 Bireylerin sistemik olarak sağlıklı olmaları ve herhangi bir ilaç 

kullanmıyor olmaması 

 Bireylerin sigara kullanmıyor olmaması 

 Bireylerin dişetinde inflamasyon olmaması 

 Bireylerin radyografik muayenelerinde alveolar kemik yıkımının 

olmaması 

 Bireylerin periodontal muayenelerinde ataşman kaybının olmaması 

 3 mm’den daha derin sondlanabilir cep derinliğinin bulunmaması 

 Bireylerin oral hijyen alışkanlıklarının düzenli olması 

 Menstrüel siklusun 21-35 gün arasında seyretmesi ve menstrüel 

kanamanın 5- 8 gün sürmesidir. 

 Hastaların tükürük bezi patolojisi dahil hiçbir sistemik hastalığı ve 

bilinen herhangi bir psikiyatrik probleminin bulunmaması 

 Tüm bireylerin son bir aylık dönemde antibiyotik, antiinflamatuar, 

oral kontraseptif dahil herhangi bir ilaç kullanmış olmaması, 

 Bireylerin son 6 ay içerisinde periodontal tedavi görmüş olmaması, 

 Bireylerin ortodontik tedavi görüyor olmaması, 
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 Bireylerin acil tedavi gerektiren bir duruma (pulpitis, apikal apse, 

aftöz lezyon, perikoronit v.s.) sahip olmamaları 

 Bireylerin 18 yaş altı, 27 yaş üstü olmaması. 

 Menstrüel siklüsleri son 3 ay boyunca 28 ± 3 günden daha uzun veya 

kısa olmamasıdır. 

Çalışmaya katılmaya gönüllü olan öğrenciler araştırmanın başlangıcından 2 ay 

öncesinde menstrüel siklus sürelerinin belirlenmesi için takip edildi. Düzenli 

menstrüel siklusu olan gönüllü öğrencilerin bir önceki menstruasyonundan sonraki 

22 veya 24.günde gingival kanama indeksi ve basitleştirilmiş oral hijyen indeksi 

alınarak periodontal sağlık durumları değerlendirildi. Taranan alanların %10’dan 

daha azında sondlamada kanama bulunuyorsa ve basitleştirilmiş oral hijyen indeksi 

skoru 1,2’den daha az ise bu durumda katılımcı gönüllü öğrenci periodontal olarak 

sağlıklı kabul edildi ve çalışmaya dahil edildi. Çalışmaya dahil edilen gönüllülerden 

belirlenen günlerin sabah saatlerinde (9:00-10:00) aç karnına gelmeleri istendi ve 

periodontal indeksler alındı, tükürük ve serum örnekleri toplandı. 

3.2. Çalışma Grubunun Belirlenmesi 

Çalışma öncesinde kız öğrencilere demografik anket formları (Ek-2) dağıtıldı 

ve bu formlardan yararlanılarak değerlendirme sonucu çalışma için uygun olan 28 

kız öğrenci çalışmaya dahil edildi. Gönüllü kız öğrenciler 2 ay boyunca menstruel 

siklus sürelerinin belirlenmesi için takip edildi. Düzenli menstrüel siklusu olan 

gönüllü öğrencilerin bir önceki menstruasyonundan sonraki 22 veya 24.günde 

gingival kanama indeksi ve basitleştirilmiş oral hijyen indeksi kullanılarak 

periodontal sağlık durumları değerlendirildi.  

2 aylık takibin ardından menstruasyonun başladığı 1. veya 2.günden itibaren 

klinik ölçümlerin yapılmasına ve tükürük, serum örneklerinin toplanmasına 

başlanıldı. 

Çalışma sırasında 3 öğrencinin randevu günlerinde gelememesi, 2 öğrencinin 

non-steroid anti-inflamatuar ilaç kullanmak zorunda kalması, 1 öğrencinin ise 
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endodontik tedavi görmesi nedeniyle çalışmaya dahil edilmemesine karar verilmiştir. 

Çalışmaya 28 kız öğrenci ile başlanmış, 22 kız öğrenci ile tamamlanmıştır.  

3.3. Menstrüel Siklustaki Ölçüm Günlerinin Belirlenmesi 

2 ay boyunca düzenli menstrüel siklusu olduğu gözlenen öğrencilerin bir 

sonraki menstrasyonun başladığı ilk gün kaydedilerek aynı siklus içinde hangi 

günlerde geleceği hesaplanıp toplam üç farklı güne randevu verildi. 

Bu günler; 

1. Menstruasyonun başladığı gün, 1-2.gün (T0); menstruasyon 

fazı 

2. Östrojen seviyesinin en yüksek değerde olduğu progesteron 

seviyesinin yükselmeye başladığı tahmini ovulasyon günü, menstrüel 

siklusun tam ortasına denk gelen gün, 12-14.gün (T1); ovulasyon fazı 

3. Progesteron seviyesinin en yüksek değerde olduğu gün, bir 

sonraki menstruasyondan 1 hafta önceki gün, 22-24. gün (T2); 

premenstruasyon fazı olarak belirlenmiştir. 

3.4. Periodontal İndeksler 

Basitleştirilmiş oral hijyen indeksi, gingival kanama indeksi, modifiye dişeti 

indeksi menstrüel siklusun 1.günü (t0), 14.günü (t1) ve 21.günü (t2) olmak üzere üç 

kez değerlendirilmiştir. Basitleştirilmiş oral hijyen indeksi ve gingival kanama 

indeksi bir önceki menstrüel siklusun 22-24.gününde periodontal sağlık durumu 

değerlendirmek için alındı ve periodontal olarak sağlıklı olan gönüllü öğrenciler 

çalışmaya dahil edildi. Araştırmada kullanılan klinik ölçümlerin kaydedildiği indeks 

formu Ek-1’te görülmektedir. 

3.4.1. Basitleştirilmiş Oral Hijyen İndeksi (BOHİ) 

Bu indekste, oral hijyen indeksini daha basit hale getirmek için, tüm anterior ve 

posterior dişerin temsilcisi kabul edilen altı indeks diş üzerinden (16, 26, 11, 31, 36, 

46 numaralı dişler) değerlendirme yapılmaktadır (Greene ve Vermilion, 1964). 16-
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26-11-31 numaralı dişlerin fasiyal yüzeyleri ile, 36-46 numaralı dişlerin lingual 

yüzeyleri değerlendirildi. 0-3 arası bir skala kullanıldı: 

 

 0: Debris yok.  

 1: Diş yüzeyinin 1/3’ünden az debris var.  

 2: Diş yüzeyinin 1/3’ünden fazla 2/3’ünden az debris var. 

 3: Diş yüzeyinin 2/3’ünden fazla debris var. 

3.4.2. Gingival Kanama İndeksi (GKİ) 

Bu indekste cep içerisinde hafifçe dolaşılarak sondlama yapıldı ve dişetinde 

kanama varlığı veya yokluğuna bakılarak değerlendirildi. Tüm dişlerin mesial, distal, 

vestibül ve lingual yüzeylerinde yapılan sondlama işleminden sonra 10-15 saniye 

beklendikten sonra kanama varsa pozitif yoksa negatif değer verildi. Kanama olan 

bölgenin, incelenen bölgeye oranı % olarak ifade edildi. 

3.4.3. Modifiye Dişeti İndeksi (MDİ) 

Löe ve Silness tarafından 1963 yılında tanımlanan gingival indeks kriterlerine, 

Lobene ve ark., 1986 yılında invaziv olmayan değişiklikler getirerek modifiye dişeti 

indeksini tarif etmişlerdir. Sondlama dişetinde irritasyon yarattığı ve dental plağı 

bozduğu gerekçesiyle elimine edilmiştir.  

İndeks skorları; 

0. Sağlıklı dişeti 

1. Dişetinin herhangi bir bölümünde hafif iltihap, hafif renk 

değişikliği, hafif ödem 

2. Tüm dişeti ünitesini kaplayan hafif iltihap 

3. Orta derecede iltihap, dişeti parlak, kırmızı ve ödemli, dişeti 

kenarı veya papiller ünitede hipertrofi  

4. Şiddetli iltihap, dişetinde belirgin kırmızılık, ödem, dişeti 

kenarı veya papiller ünitede hipertrofi, spontan kanama, ülserasyon 
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Bu metotta her diş için iki marjinal bölge iki papiller bölge inspeksiyon ile 

değerlendirildi ve toplamı 4’e böldü. Diş ünit skorları toplanıp diş sayısına bölünerek 

kişiye ait Modifiye Gingival İndeks skoru elde edildi. 

3.5. Tükürük Örneklerinin Toplanması; 

Çalışmaya dahil edilen tüm öğrencilerden 3 farklı zamanda uyarılmamış 

tükürük örnekleri toplandı. Gingival kanama indeksinde sondlamada kanama olan 

alanlardan tükürük örneğine kan ve kan ürünleri geçerek tükürük oksidan/antioksidan 

değerlerinin değişmesine neden olmaması ve tükürük örnekleri klinik ölçümlerden 

önce yapıldı. Benzer şekilde serum örneği için kan alınırken iğneden tedirgin olan 

katılımcılarda stres oluşturarak tükürük oksidan/antioksidan değerlerinin 

değişmesine neden olabileceği için tükürük örneği serum örneğinden de önce 

alınmıştır. Tüm gönüllü öğrencilerin randevuları sabah 9-10 saatleri arasında verildi 

ve son 12 saat boyunca bir şey yememeleri, su haricinde bir şey içmemeleri istendi. 

Diş macunu içeriğindeki bazı maddelerin oksidan/antioksidan değerlerinde 

değişimlere neden olabileceği için gönüllülerin randevuya dişlerini fırçalamadan 

gelmeleri istendi. Gönüllülerden polipropilen tüplere 5 dk süresince tükürmeleri 

istendi. Tükürük Polipropilen tüplerden mikropipet yardımıyla eppendorf tüplere 

aktarıldı ve çalışma gününe kadar -22°C dondurucuda bekletildi.  

3.6. Serum Örneklerinin Toplanması;  

Çalışmamıza dahil edilen gönüllü öğrencilerden standardizasyon amacı ile kan 

örnekleri kişi oturur pozisyonda iken antekübital fossadan kırmızı kapaklı jelli 

tüplere alındı. Kanın tüpün çeperindeki silika partikülleri ile iyice temas etmesi için 

5-6 kez yavasça altüst edildikten sonra, 10 dakika 1500-2000xg’de santrifüje edildi. 

Ayrılan serum, eppendorf tüplere aktarıldı ve çalışma gününe kadar -22°C 

dondurucuda bekletildi. 

Tükürük ve serumda TAS, TOS seviyeleri piyasada bulunan kitler kullanılarak 

ölçülmüştür (Relassay, Türkiye). 
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TOS; Tükürük ve serum TOS seviyesi direkt ölçüm kiti kullanılarak ölçüldü. 

Numunelerde bulunan oksidanlar demirli iyon-çelatlayıcı kompleksini ferrik iyonuna 

oksitledi. Oksidasyon reaksiyonu, reaksiyon ortamında bolca bulunan reaksiyon 

güçlendirici moleküller tarafından uzatıldı. Demir iyonu, asitli bir ortamda kromojen 

ile renkli bir kompleks oluşturdu. Spektrofotometrik olarak ölçülebilen renk 

yoğunluğu, numunede bulunan oksidan moleküllerinin toplam miktarını verdi. 

Deney, hidrojen peroksit ile kalibre edildi ve sonuçlar, litre başına mikromolar 

hidrojen peroksit eşdeğeri cinsinden ifade edildi (μmol H2O2 Equiv. / L). 

TAS; Tükürük ve serum TAS seviyesi direkt ölçüm kiti kulanılarak ölçüldü. 

Numunedeki antioksidanlar koyu mavi-yeşil renkli ABTS radikalini renksiz 

indirgenmiş ABTS formuna indirgedi. 660 nm'de absorbans değişikliği, numunenin 

toplam antioksidan seviyesiyle ilişkiliydi. Test geleneksel olarak bir vitamin E 

analoğu olan Trolox Eşdeğeri olarak adlandırılan dengeli bir antioksidan standart 

solüsyon ile kalibre edildi (μmol Trolox eQUİV. /L). 

Oksidatif Stres İndeksi (OSI); Total Oksidan durum verilerinin total 

antioksidan durum verilerine oranı ile hesaplandı. 

OSI= TOS (μmol H2O2 equivalent/L) / TAS (μmol Trrolox equivalent/L) 

Serum Total Tiyol, Doğal Tiyol ve Disülfit değerleri ticari olarak temin 

edilebilen kitler (Relassay, Türkiye) kullanılarak ölçülmüştür. Numunelerin 

çalışıldığı cihaz Relassay Selectra E’dir. 

3.7. İstatistiksel Değerlendirme: 

Bu çalışmada istatistiksel analizler NCSS (Number Cruncher Statistical 

System) 2007 Statistical Software (Utah, USA) paket programı ile yapılmıştır. 

Verilerin değerlendirilmesinde tanımlayıcı istatistiksel metotların (ortalama, 

standart sapma) yanı sıra normal dağılım gösteren değişkenlerin zaman 

karşılaştırmalarında eşlendirilmiş tek yönlü varyans analizi, alt grup 

karşılaştırmalarında Newman Keuls çoklu karşılaştırma testi, normal dağılım 

göstermeyen değişkenlerin zaman karşılaştırmalarında Friedman Testi, değişkenlerin 
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birbirleri ile ilişkilerini belirlemede Pearson korelasyon testi kullanılmıştır. Sonuçlar, 

anlamlılık p<0,05 düzeyinde değerlendirilmiştir. 
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4. BULGULAR 

 

Araştırmamızda klinik ve biyokimyasal bulguların değerlendirilmesi ve 

korelasyon analizi toplam 22 birey üzerinden yapılmıştır. 

4.1. Demografik Bulgular 

Araştırmamız yaşları 18 ile 27 arasında değişmekte olan toplam 22 kız öğrenci 

üzerinde yapılmıştır. Bireylerin ortalama yaşı 21,50±2,96 dir. Bireylerin menstrüel 

siklus süresi 27 ile 30 gün arasında değişmekte olup; ortalaması 28,27±1,12 gündür. 

Bireylerin menstruasyon süresi 5 ile 7 gün arasında değişmekte olup; ortalaması 

6,36±0,73 gündür. Ayrıca bireylerin sondalanabilir cep derinliği 1 ile 4 mm arasında 

olup; ortalama değeri 2,32±0,99 mm’dir (Tablo 4.1.). 

Tablo 4.1. Demografik Özelliklerin Dağılımı 

 Min-Max Ort±SD 

Yaş 18-27 21,50±2,96 

Menstruel Siklus Süresi 27-30 28,27±1,12 

Mensturasyon Süresi 5-7 6,36±0,73 

Sondalanabilir Cep 

Derinliği 

1-4  2,32±0,99 
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 4.2. Klinik Bulgular 

 Menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve premensturasyon (T2) fazlarındaki 

BOHI, GKİ ve MDİ düzeylerinin ortalama ve standart sapma değerleri Tablo 4.2.’ de 

verilmiştir. 

Tablo 4.2. Menstruel siklus fazlarına göre periodontal klinik indekslerinin 

ortalama değerleri ve karşılaştırmaları 

 T0 T1 T2 p* 

        BOHİ      0,583±0,184 0,553±0,174 0,538±0,114 0,390 

        GKİ      0,210±0,091 0,218±0,108 0,214±0,089 0,704 

        MDİ      0,144±0,066 0,186±0,051* 0,142±0,056 0,0001 

*Eşlendirilmiş Tek Yönlü Varyans Analizi 

 

Basitleştirilmiş Oral Hijyen İndeks (BOHİ) değerleri menstruasyon (T0), 

ovulasyon (T1) ve premensturasyon (T2) fazlarında sırasıyla 0,583; 0,553 ve 0,538 

iken, Gingival Kanama İndeks (GKİ)’inde bu değerler sırasıyla 0,210; 0,218 ve 

0,214 dir. T0, T1 ve T2 zamanlarının BOHİ ortalamaları arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık gözlenmemiştir (p=0,390). T0, T1 ve T2 zamanlarının GKİ 

ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık gözlenmemiştir (p=0,704). 

Bireylerin Modifiye Dişeti İndeks (MDİ) ortalamaları menstruasyon fazında 

(T0) 0,144, ovulasyon fazında (T1) 0,186 ve premensturasyon fazında (T2) 0,142 

olarak saptanmıştır. T1 zamanının MDI ortalamaları T0 zamanına göre artış 

göstermiştir. Bu artış istatistiksel olarak anlamlı görülmüştür (p=0,001). Bununla 

beraber T2 zamanında ise tekrar T0 değerlerine dönüş görülmüştür. T0 ve T2 



 38 

zamanlarının ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

gözlemlenmemiştir (p=0,858) (Tablo 4.3.). 

Tablo 4.3. Menstruel siklus fazlarına göre ortalama MDİ değerlerinin ikili 

karşılaştırılması 

Tukey Çoklu Karşılaştırma Testi MDİ 

T0 / T1 0,001 

T0 / T2 0,858 

T1 / T2 0,001 

      

4.3. Laboratuvar Bulguları 

 4.3.1. Tükürük TAS, TOS ve TOS/TAS Değerleri  

Menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve premenstruasyon (T2) fazlarındaki 

tükürük TAS, TOS değerleri ile TOS/TAS oranlarının ortalama ve standart sapma 

değerleri Tablo 4.4.’ te verilmiştir. 

Tablo 4.4. Menstruel siklus fazlarına göre tükürük TAS, TOS düzeylerinin ve 

TOS/TAS oranlarının ortalama değerleri  

TÜKÜRÜK       T0      T1      T2    p ǂ 

TAS  0,444±0,329 0,379±0,295 0,447±0,295 0,280 

TOS  8,52±9,38 6,73±7,12 6,3±5,26 0,873 

TOS/TAS 19,94±15,85 38,39±53,78 17,27±15,93 0,554 
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ǂ Friedman Testi  

 

 

Şekil 4.1. T0, T1 ve T2 fazlarında tükürük ortalama TAS, TOS ve TOS/TAS oranı 

değerleri 

 

Bireylerin tükürük Total Antioksidan Durum(TAS) değerlerinin ortalaması 

menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve progesteron artış (T2) günlerinde sırasıyla 

0,444; 0,379 ve 0,447 μmol Trolox eQUİV. /L’dir. T0, T1 ve T2 zamanlarının 

ortalama tükürük TAS değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

gözlenmemiştir (p=0,280).  

Bireylerin Tükürük Total Oksidan Durum(TOS) değerlerinin ortalaması 

menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve progesteron artış (T2) günlerinde sırasıyla 

T0
T1

T2

0,444
0,379

0,447

8,52

6,73
6,3

19,94

38,39

17,27

TÜKÜRÜK

TAS TOS TOS/TAS
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8,52; 6,73 ve 6,3 μmol H2O2 equivalent/L’dir. T0, T1 ve T2 zamanlarının ortalama 

tükürük TOS değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık gözlenmemiştir 

(p=0,873). 

Bireylerin Tükürük Total Oksidan Durum/ Total Antioksidan Durum 

(TOS/TAS) değerleri menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve progesteron artış (T2) 

günlerinde sırasıyla 19,94; 38,39 ve 17,27‘dir. T0, T1 ve T2 zamanlarının ortalama 

tükürük TOS/TAS değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

gözlenmemiştir (p=0,554).  

 4.3.2. Serum TAS, TOS VE TOS/TAS Değerleri 

Menstruasyon(T0), ovulasyon(T1) ve progesteron artış (T2) günlerindeki 

serum TAS, TOS değerleri ile TOS/TAS oranlarının ortalama ve standart sapma 

değerleri Tablo 4.5.’ te verilmiştir. 

Tablo 4.5. Menstruel siklus fazlarına göre serum TAS, TOS ve TOS/TAS 

oranlarının ortalama değerleri  

SERUM       T0      T1      T2    p ǂ 

TAS 1,61±0,13 1,60±0,11             1,58±0,29 0,483 

TOS 14,41±6,9 15,49±9,68 13,64±5,84 0,875 

TOS/TAS 9,02±4,45 9,97±6,87 9,31±5,38 0,956 

ǂ Friedman Testi    
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Şekil 3.2: T0, T1 ve T2 fazlarında serum ortalama TAS, TOS ve TOS/TAS 

oranı değerleri 

 

Bireylerin serum Total Antioksidan Durum(TAS) değerlerinin ortalaması 

menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve progesteron artış (T2) günlerinde sırasıyla 

1.61; 1,60 ve 1,58 μmol Trolox eQUİV. /L’dir. T0, T1 ve T2 zamanlarının Serum 

TAS değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık gözlenmemiştir 

(p=0,483).  

Bireylerin serum Total Oksidan Durum(TOS) değerlerinin ortalaması 

menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve progesteron artış (T2) günlerinde sırasıyla 

14,41; 15,49 ve 13,64 μmol H2O2 equivalent/L’dir. T0, T1 ve T2 zamanlarının Serum 

TOS değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık gözlenmemiştir 

(p=0,875). 

T0
T1

T2

1,61
1,6

1,58

14,41 15,49

13,64
9,02 9,97

9,31

SERUM

TAS TOS TOS/TAS
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Bireylerin serum Total Oksidan Durum/ Total Antioksidan Durum (TOS/TAS) 

değerlerinin ortalaması menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve progesteron artış (T2) 

günlerinde sırasıyla 9,02; 9,97 ve 9,31’dir. T0, T1 ve T2 zamanlarının Tükürük 

TOS/TAS değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık gözlenmemiştir 

(p=0,956). 

4.3.3. Serum Tiyol-Disülfit Dengesi Değerleri 

Menstruasyon(t0), ovulasyon(t1) ve premenstruasyon(t2) günlerindeki Disülfit 

Durum ortalama ve standart sapma değerleri Tablo 4.6.’ te verilmiştir.  

Tablo 4.6. Menstruel siklus fazlarına göre serum ortalama Disülfit Durum 

değerleri 

       T0        T1         T2    p ǂ 

Disülfit 

Durum 53,03±31,82 37,86±26,51      55,11±29,61 0,108 

ǂ Friedman Testi 

 

Bireylerin serum Disülfit Durum değerlerinin ortalaması menstruasyon (T0), 

ovulasyon (T1) ve progesteron artış (T2) günlerinde sırasıyla 53,03; 37,86 ve 

55,11’dir. T0, T1 ve T2 zamanlarının ortalama serum Disülfit Durum değerleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık gözlenmemiştir (p=0,108). 
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Şekil 3.3. T0, T1 ve T2 fazlarında serum ortalama Disülfit değerleri 

 

Menstruasyon(t0), ovulasyon(t1) ve premenstruasyon(t2) günlerindeki Doğal 

Tiyol ve Total Tiyol ortalamaları ve standart sapma değerleri Tablo 4.7.’ de 

verilmiştir. 

  

 

 

 

 

T0 T1 T2

53,03

37,86

55,11

Disülfit Durum
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Tablo 4.7. Menstruel siklus fazlarına göre Doğal Tiyol ve Total Tiyol ortalama 

değerleri 

SERUM       T0        T1         T2    p* 

Doğal 

Tiyol 370,72±80,31 354,09±41,62    392,98±40,23 0,007* 

Total 

Tiyol 476,77±131,88 429,81±79,14   503,2±90,25 0,023* 

*Eşlendirilmiş Tek Yönlü Varyans Analizi 

 

 

Şekil 3.4: T0, T1 ve T2 fazlarında serum ortalama Doğal Tiyol ve Total Tiyol 

değerler 

T0 T1 T2

370,72 354,09
392,98

476,77

429,81

503,2

SERUM

Doğal Tiyol Total Tiyol
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Bireylerin Doğal Tiyol ortalamaları menstruasyon gününde 370,72, ovulasyon 

gününde 354,09 ve progesteron artış gününde 392,98 olarak saptanmıştır. T0, T1 ve 

T2 zamanlarının Doğal Tiyol ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık gözlenmiştir (p=0,007). T2 zamanının Doğal Tiyol ortalamaları T1 

zamanına göre artış göstermiştir. Bu artış istatistiksel olarak anlamlı görülmüştür 

(p=0,01). Bununla beraber T1 zamanı ile T0 zamanı arasında istatiksel olarak anlamlı 

fark görülmemiştir (p>0,05).  

Total Tiyol ortalamaları menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve progesteron 

artış (T2) günlerinde sırasıyla 476,77; 429,81 ve 503,2’dir. T0, T1 ve T2 

zamanlarının Total Tiyol ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

gözlenmiştir (p=0,023). T2 zamanının Total Tiyol ortalamaları T1 zamanına göre 

artış göstermiştir. Bu artış istatistiksel olarak anlamlı görülmüştür (p=0,01). Bununla 

beraber T1 zamanı ile T0 zamanı arasında istatiksel olarak anlamlı fark 

görülmemiştir (p>0,05). 

 

Tablo 4.8. Menstruel siklus fazlarına göre Doğal Tiyol ve Total Tiyol ortalama 

değerlerinin ikili karşılaştırılması 

 

Newman Keuls Çoklu Karşılaştırma Testi Doğal Tiyol Total Tiyol 

T0 / T1      0,324       0,112 

T0 / T2      0,265       0,471 

T1 / T2       0,01         0,01 
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4.3.4. Tükürük Ve Serum TAS, TOS ve TOS/TAS Değerlerinin Klinik 

Parametreler İle Korelasyonu 

Menstruasyon(T0), ovulasyon(T1) ve premensturasyon (T2) fazlarında tükürük 

ve serum TAS, TOS ve TOS/TAS oranı değerlerinin ortalaması ile BOHİ, GKİ ve 

MDİ ortalama değerlerinin korelasyonu tablo 4.9’ de verilmiştir. 

Menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve premensturasyon (T2) fazlarında 

tükürük TAS değerleri ile Menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve premensturasyon 

(T2) fazlarında BOHİ, GKİ ve MDİ değerlerinin arasında istatistiksel olarak anlamlı 

korelasyon gözlenmemiştir (p<0,05).  

Menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve premensturasyon (T2) fazlarında 

tükürük TOS değerleri ile menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve premensturasyon 

(T2) fazlarında BOHİ, GKİ değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı korelasyon 

gözlenmemişken (p<0,05), T1 fazında tükürük TOS değerleri ile T1 fazında MDİ 

değerleri arasında pozitif yönde istatistiksel olarak anlamlı korelasyon gözlenmiştir 

(p>0,05). T0 ve T1 fazlarında tükürük TOS değerleri ile T0 ve T1 fazlarında MDİ 

değerleri arasında da istatistiksel olarak anlamlı korelasyon gözlenmemiştir (p<0,05). 

Menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve premensturasyon (T2) fazlarında 

tükürük TOS/TAS oranı değerleri ile menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve 

premensturasyon (T2) fazlarında BOHİ, GKİ değerleri arasında istatistiksel olarak 

anlamlı korelasyon gözlenmemişken (p<0,05), T1 fazında tükürük TOS/TAS oranı 

değerleri ile T1 fazında MDİ değerleri arasında pozitif yönde istatistiksel olarak 

anlamlı korelasyon gözlenmiştir (p>0,05). T0 ve T1 fazlarında tükürük TOS 

değerleri ile T0 ve T1 fazlarında MDİ değerleri arasında da istatistiksel olarak 

anlamlı korelasyon gözlenmemiştir (p<0,05). 

Menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve premensturasyon (T2) fazlarında serum 

TAS, TOS ve TOS/TAS oranı değerleri ile menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve 

premensturasyon (T2) fazlarında BOHİ, GKİ ve MDİ değerlerinin arasında 

istatistiksel olarak anlamlı korelasyon gözlenmemiştir (p<0,05). 



 47 

Tablo 4.9. Mensturel siklüs fazlarına göre tükürük ve serum TAS, TOS, 

TOS/TAS ortalama değerleri ile klinik periodontal parametrelerin korelasyonu 

 

 TÜKÜRÜK SERUM 

r p r p 

T0 TAS -T0 BOHİ 0,217 0,331 -0,068 0,763 

T1 TAS-T1 BOHİ -0,025 0,913 0,037 0,870 

T2 TAS-T2 BOHİ 0,327 0,138 0,103 0,648 

T0 TAS- T0 GKİ 0,119 0,599 -0,299 0,177 

T1 TAS-T1 GKİ 0,095 0,674 0,19 0,397 

T2 TAS-T2 GKİ 0,298 0,177 -0,235 0,293 

TO TAS-T0 MDİ -0,103 0,648 -0,32 0,147 

T1 TAS-T1 MDİ -0,065 0,774 0,261 0,241 

T2 TAS-T2 MDİ 0,169 0,453 0,103 0,648 

T0 TOS -T0 BOHİ -0,019 0,934 -0,03 0,895 

T1 TOS-T1 BOHİ 0,150 0,506 -0,243 0,275 

T2 TOS-T2 BOHİ 0,134 0,551 0,066 0,770 

T0 TOS- T0 GKİ 0,092 0,683 -0,224 0,316 

T1 TOS-T1 GKİ 0,105 0,643 0,036 0,875 

T2 TOS-T2 GKİ -0,188 0,403 0,039 0,862 

TO TOS-T0 MDİ -0,095 0,675 -0,083 0,714 

T1 TOS-T1 MDİ 0,424* 0,049* -0,06 0,792 

T2 TOS-T2 MDİ 0,151 0,503 -0,079 0,728 

TO TOS/TAS-T0 BOHİ -0,180 0,423 -0,02 0,93 

T1 TOS/TAS -T1 BOHİ 0,334 0,129 -0,109 0,631 

T2 TOS/TAS -T2 BOHİ -0,043 0,848 0,052 0,820 

T1 TOS/TAS -T0 GKİ -0,128 0,571 -0,16 0,476 

T1 TOS/TAS -T1 GKİ -0,157 0,484 -0,051 0,822 

T2 TOS/TAS -T2 GKİ -0,302 0,171 0,041 0,855 

T0 TOS/TAS -T0 MDİ -0,082 0,718 -0,034 0,881 

T1 TOS/TAS -T1 MDİ 0,568* 0,006* -0,09 0,689 

T2 TOS/TAS -T2 MDİ -0,044 0,845 -0,083 0,712 
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4.3.5. Tiyol-Disülfit Dengesi Değerlerinin Klinik Parametreler İle 

Korelasyonu 

Menstruasyon(T0), ovulasyon(T1) ve premensturasyon (T2) fazlarında serum 

Doğal Tiyol, Total Tiyol ve Disülfit Durum değerleri ile BOHİ, GKİ ve MDİ 

ortalama değerlerinin korelasyonu tablo-????’de verilmiştir. 

Menstruasyon (T0), ovulasyon (T1) ve premensturasyon (T2) fazlarında serum 

Doğal Tiyol, Total Tiyol ve Disülfit Durum ortalama değerleri ile menstruasyon 

(T0), ovulasyon (T1) ve premensturasyon (T2) fazlarında BOHİ, GKİ ve MDİ 

ortalama değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı korelasyon gözlenmemiştir 

(p<0,05). 
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Tablo 4.10. Mensturel siklüs fazlarına göre Doğal Tiyol ve Total Tiyol 

ortalama değerleri ile klinik periodontal parametrelerin korelasyonu 

 

 SERUM 

r p 

T0 Doğal Tiyol-T0 BOHİ -0,063 0,78 

T1 Doğal Tiyol-T1 BOHİ -0,258 0,247 

T2 Doğal Tiyol-T2 BOHİ -0,16 0,477 

T0 Doğal Tiyol- T0 GKİ -0,026 0,91 

T1 Doğal Tiyol-T1 GKİ -0,069 0,762 

T2 Doğal Tiyol-T2 GKİ 0,083 0,712 

TO Doğal Tiyol-T0 MDİ -0,045 0,841 

T1 Doğal Tiyol-T1 MDİ -0,041 0,857 

T2 Doğal Tiyol-T2 MDİ 0,119 0,597 

T0 Total Tiyol-T0 BOHİ -0,066 0,969 

T1 Total Tiyol-T1 BOHİ 0,052 0,82 

T2 Total Tiyol-T2 BOHİ -0,165 0,462 

T0 Total Tiyol- T0 GKİ -0,009 0,969 

T1 Total Tiyol-T1 GKİ -0,069 0,762 

T2 Total Tiyol-T2 GKİ 0,083 0,712 

TO Total Tiyol-T0 MDİ 0,039 0,863 

T1 Total Tiyol-T1 MDİ 0,04 0,859 

T2 Total Tiyol-T2 MDİ -0,071 0,755 

TO Disülfit- T0 BOHİ -0,058 0,799 

T1 Disülfit- T1 BOHİ 0,006 0,978 

T2 Disülfit- T2 BOHİ -0,211 0,345 

T0 Disülfit- T0 GKİ 0,014 0,951 

T1 Disülfit- T1 GKİ 0,131 0,562 

T2 Disülfit-T2 GKİ -0,309 0,162 

T0 Disülfit-T0 MDİ 0,138 0,54 

T1 Disülfit-T1 MDİ 0,092 0,684 

T2 Disülfit-T2 MDİ -0,189 0,401 
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5. TARTIŞMA 

 

Periodontal hastalıklar için ana etyolojik faktör mikrobiyal dental plak 

olmasına karşın, periodontal dokularda yıkıma yol açan etken mikrobiyal dental 

plaktaki patojen bakteriler ve konak doku savunma mekanizması arasındaki karmaşık 

etkileşimdir (Brown ve Löe, 1993; Newman ve ark., 2002). Bakterilerin direkt yıkım 

etkilerine ilaveten periodontal dokulardaki yıkım büyük ölçüde bakterilere karşı 

gelişen konak cevabının neden olduğu indirekt mekanizmalar yoluyla gerçekleşir 

(Chapple, 1997). Hastalığın başlamasında mikrobiyal dental plağın varlığı, 

bakterilerin patojenitesi ve plak birikimini kolaylaştıran etkenler gibi lokal faktörler 

ne kadar önemli ise, hastalığın ilerlemesi ve doku kaybının oluşmasında bireysel 

konak cevabı da o kadar önemlidir (Lindhe ve ark., 1999) Yani periodontal hastalıkta 

doku yıkımı asıl konağa ait yıkıcı ve koruyucu mekanizmalar arasındaki dengenin 

bozulmasından kaynaklanmaktadır (Hart ve Kornman, 1997). Vücutta reaktif oksijen 

türlerinin oluşumunu ve bunların oluşturduğu hasarları önlemek için birçok savunma 

mekanizmaları vardır. Bunlara ‘antioksidan savunma sistemleri’ veya kısaca 

‘antioksidanlar’ denilmektedir (Akkuş, 1995). Periodontal hastalığın patogenezinde, 

oksidatif stres ve periodontitis arasında güçlü bir ilişki bulunmaktadır (Battino ve 

ark., 1999; Sculley ve Langley, 2002). Enflamasyon aktivitesi ve ROT’a cevaben 

oluşan antioksidan seviyelerinin saptanması önemlidir. 

Doku kaybının gerçekleşmesi ve şiddetlenmesinde rol oynayan konak cevabı 

değiştirilemez genetik faktörler, sistemik hastalıklar, değiştirilebilir davranışsal ve 

durumsal faktörlerin etkisi altındadır. Durumsal faktörler ise puberte, hamilelik veya 

menstrüel siklus sürecinde seks steroid hormonlarındaki dalgalanmalardır 

(Sooriyamoorthy ve Gower, 1989; Mombelli ve ark., 1989). Bu yüzden bu 

çalışmanın temel amacını, durumsal bir faktör olan menstrüel siklus sürecinde seks 

steroid hormonlarındaki dalgalanmaların normal fizyolojik durumlarda 

periodonsiyumda ve oksidan-antioksidan dengesinde meydana getirdiği değişiklikleri 

incelemek oluşturdu. 
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Mevcut bu çalışmada menstruel siklus sürecince meydana gelen hormonal 

dalgalanmaların sistemik ve periodontal açıdan sağlıklı bireylerde konak yanıtı 

üzerine etkileri haftalık aralıklarla yaklaşık bir ay gibi kısa bir zaman diliminde takip 

etmek amaçlandı. Periodontal dokularda haftalar içinde oluşabilecek değişimlerin 

menstruel siklus fazları ile ilişkilendirilebilmesi ancak primer etyolojik faktörün 

(mikrobiyal dental plak) sabit bir hale getirilmesi ile mümkündü. Bu nedenle diş 

hekimliği öğrencileri ile ağız bakım işlemlerini en doğru ve bilinçli bir şekilde 

gerçekleştirebilecek bir çalışma grubu oluşturuldu.  

Ölçüm günleri arasında oluşabilecek değişimin hassasiyetle değerlendirilmesi 

amacıyla hasta standardizasyonuna dikkat edildi. Çalışmaya herhangi bir sistemik 

hastalığı olmayan ve periodontal açıdan sağlıklı bireyler dahil edildi. Elde edilen 

sonuçların yorumlanmasında periodontal hastalığı etkileyen risk faktörlerinin 

yalnızca konağın hormonal değişime verdiği yanıt olarak algılanabilmesi için diğer 

periodontal risk faktörleri ortadan kaldırıldı. Bu nedenle aşırı çapraşıklığı olan, 

protetik restorasyonu veya ortodontik apareyleri olan bireyler çalışma dışında 

bırakıldı. 

Menstrual siklusun tükürük ve serum TAS, TOS, TOS/TAS değerleri ile serum 

Tiyol-Disülfit değerleri ve periodontal klinik parametreler üzerindeki etkilerinin 

incelendiği bu çalışma, düzenli menstruel siklusu olan bireyler üzerinde herhangi bir 

kontrol grubu oluşturulmadan yapıldı. Literatür incelendiğinde menstruel siklüsün 

periodontal dokular üzerindeki etkilerini araştıran birçok çalışmada bu çalışmaya 

benzer şekilde kontrol grubu oluşturulmadığı görüldü (Machtei ve ark., 2004; Niemi 

ve ark.,1986, Mishra ve ark.,2013; Markou ve ark.,2011; Baser ve ark., 2009). Ancak 

menstruel siklüsün periodontal dokular üzerindeki etkisini inceleyen birkaç 

çalışmada erkeklerin, gebe veya menapoz dönemindeki kadınların kontrol grubu 

olarak seçildiği görüldü (Lindhe ve Attsröm, 1967; Pederson ve Löe, 1967). Seks 

steroid hormonlarındaki dalgalanmaların normal fizyolojik durumlarda 

periodonsiyumda ve oksidan-antioksidan dengesinde meydana getirdiği değişiklikleri 

inceleyen bu çalışmada, kontrol grubunun erkeklerden oluşmasının çalışmaya 

anlamlı bir katkı sağlamayacağı düşünülerek böyle bir kontrol grubu oluşturulmadı. 

Benzer şekilde gebe kadınlardan oluşan kontrol grubunda seks steroid 
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hormonlarındaki dalgalanmanın normal fizyolojik seviyeleri aşacağı düşünüldüğü 

için gebe kadınlardan oluşan bir kontrol grubu oluşturulmadı. Menopoz dönemindeki 

kadınlar kontrol grubunu oluşturduğunda yaş ortalamaları arasında belirgin bir fark 

oluşacağı düşünüldüğü için menapoz dönemindeki kadınlar da kontrol grubu olarak 

seçilmedi. 

Menstrual siklus sürecinde seks steroid hormonlarının belirgin bir şekilde 

değişiklik gösterdiği günlerin saptanmasında kullanılan birçok yöntem vardır. 

Menstrual sikluste hormonal dalgalanmaların takibi asıl infertilite kliniklerinde 

yapılmaktadır. Infertilite pratiğinde ovulasyon gününün belirlenmesi menstruasyon 

öyküsü, bazal beden ısısının takibi, serum progesteron değerinin yükselmesi, 

LH’daki ani artışın saptanması veya ultrason yöntemi ile yapılmaktadır. Ovulasyon 

günü laparoskopi gibi yöntemlerle doğrudan saptanabilse de bu yöntemler pratikte 

kullanılmamaktadır. Spontan sikluslarda çeşitli dolaylı yöntemler 

kullanılabilmektedir (Palter ve Olive, 2004).   

Menstrüel siklusteki hormonal değişimin periodontal dokular üzerine etkilerini 

inceleyen çalışmalara bakıldığında farklı yöntemlerle menstrual siklus fazlarının 

belirlendiği görülmektedir. Holm Pedersen ve Löe (1967) çalışmalarında ölçüm 

günlerini belirlemek için düzenli menstrual siklusu olan kadınlarda menstruasyon 

fazı boyunca her gün ve menstrual siklusun ortasına denk gelen günlerde (siklusun 

16. ve 20. günü arasındaki günler) ölçümlerini gerçekleştirmişlerdir.  Menstrual 

siklusta farklı günlerde dişetinde oluşan fırça travmalarının değerlendirildiği Machtei 

ve ark.’nın (2004) çalışmalarında menstruasyon öyküsünden faydanılarak günler 

tahmini olarak belirlenmiştir. Düzenli siklusun ilk günü menstruasyon günü, tam 

ortasına denk gelen gün ovulasyonun gerçekleştiği gün ve bu günden 7 gün sonrası 

progesterone artış günü olarak belirlenmiştir. Khosravisamani ve ark. (2014), 

menstrual siklusun periodonsiyum üzerine etkilerini inceledikleri çalışmada yine bu 

tahmini yöntemi kullanılarak menstrual siklus fazlarını mensturasyon fazı, ovulasyon 

fazı ve premensturasyon fazı olmak üzere üç fazda incelemişlerdir. Bizim 

çalışmamızda tahmini yöntem kullanıldı ve menstruasyon öyküsünden faydanılarak 

menstruasyonun başladığı ilk gün menstruasyon fazı, menstrual siklusun tam ortasına 

gelen gün (12-14. gün arası) ovulasyon fazı ve bu günden 7 gün sonra progesteronun 
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artış göstereceği gün premenstruasyon fazı olarak Khosravisamani ve ark.’nın (2014) 

çalışmasındaki menstrual siklus fazlarına benzer olarak belirlendi. 

Çalışmamızda menstruasyon fazı, ovulasyon fazı ve premensturasyon fazı 

arasında Basitleştirilmiş Oral Hijyen İndeks (BOHİ) ortalama değerlerinde 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık bulunmadı. Bu çalışmaya metodolojik açıdan 

paralellik gösteren Khosravisamani ve ark.’nın (2014) çalışmasında da menstruasyon 

günü, ovulasyon günü ve progesteron artış günleri arasında basitleştirilmiş oral 

hijyen indeksi değerlerinde anlamlı bir fark bulunmamıştır. Menstruel siklusun 

periodontal sağlığa etkisinin incelendiği Machtei ve ark.’nın (2004) çalışmasında yer 

alan kadınlar yılda 3 veya 4 kez periyodik olarak diş taşı temizliği ve ağız bakımı 

eğitiminden geçen hastalar arasından seçilmiştir. Bu çalışmada plak indeksi 

kullanılmıştır ve menstruel siklus fazları arasında plak indeks değerlerinde 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık bulunmamıştır. Benzer şekilde Baser ve ark. 

(2009) çalışmalarında menstruel siklus sürecince plak indeks değerlerinde anlamlı bir 

farklılık bulamamışlardır. Bu çalışmalar çalışmamızla uyumluydu ve çalışmamız 

planlandığında öngörüldüğü şekilde çalışmaya katılan bireylerde optimum ağız 

hijyeni sağlandı, ölçüm günleri arasında basitleştirilmiş oral hijyen indeks 

değerlerinde herhangi bir farklılık oluşmadığı görüldü. 

Literatür incelendiğinde menstruel siklus sürecinde periodontal dokularda 

meydana gelen değişimleri inceleyen çalışmalarda dişeti enflamasyonunu ölçmek 

için Gingival İndeks (Löe ve Silness,1963), Gingival Kanama İndeksi (Ainamo ve 

Bay,1976), Modifiye Dişeti İndeksi (Lobene ve ark.,1986) kullanıldığı görülmüştür. 

Çalışmamızda gingival kanama indeksi ve modifiye dişeti indeksi kullanıldı. 

Çalışmamızın gingival kanama indeks ortalamalarını incelediğimizde; en 

yüksek değerin ovulasyon fazında, daha sonra premenstruasyon fazında ve en düşük 

değerin mensturasyon fazında olduğu görüldü. Ancak menstruasyon fazı, ovulasyon 

fazı ve premenstruasyon fazı gingival kanama indeks ortalama değerleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık bulunmadı. Khosravisamani ve ark. (2014) 

menstruel siklusun periodonsiyum üzerine etkilerini inceledikleri çalışmalarında 

gingival kanama indeks ortalamalarının ovulasyon fazında en yüksek düzeyde 

olduğu, menstruasyon fazı ile premenstruasyon fazı arasında istatistiksel olarak 
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anlamlı bir fark olmadığını bulmuşlardır. Machtei ve ark. (2004) ise gingival indeks 

ortalamalarının en yüksek değerlerinin sırasıyla ovulasyon fazında, daha sonra 

premenstruasyon fazında, en düşük ise menstruasyon fazında olduğunu 

bildirmişlerdir. Ancak ovulasyon ve premensturasyon fazları arasında istatistiksel 

olarak anlamlı fark bulunmamışken, menstruasyon fazı diğer fazlara kıyasla anlamlı 

derecede düşük bulunmuştur. Rathore ve ark. (2015) menstruel siklusun periodontal 

dokular üzerindeki etkilerini inceledikleri çalışmalarında modifiye sulkuler kanama 

indeks değerlerinin en yüksek olduğu dönem premensturasyon fazı, daha sonra 

ovulasyon fazı ve en düşük olduğu dönem ise mensturasyon fazı olarak ifade 

etmişlerdir. Baser ve ark. (2009) menstruel siklus fazları arasında sondlamada 

kanamada pozitif olan bölgelerin ortalamalarını değerlendirmişler ve en yüksek 

değerlerin sırasıyla premensturasyon fazı ve ovulasyon fazında, en düşük değerlerin 

ise mensturasyon fazında olduğunu bildirmişlerdir. Bu yönüyle çalışmamız 

Khosravisamani ve ark. ve Machtei ve ark.’ nın çalışmalarını destekler niteliktedir. 

Mevcut çalışmada sistemik ve periodontal olarak sağlıklı bireylerde menstruel 

siklusun periodontal dokular üzerindeki inflamasyon etkisini incelemek için 

Modifiye Dişeti İndeks (MDİ) değerleri alındı. Menstruasyon fazı, ovulasyon fazı ve 

premenstruasyon fazı arasında MDİ ortalama değerleri karşılaştırıldığında ovulasyon 

fazında MDİ değerleri diğer fazlara göre istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek 

bulunmuştur. Ancak menstruasyon fazı ile premensturasyon fazı arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık gözlenmemiştir. Machtei ve ark. (2004) çalışmalarında 

gingival indeks ortalama değerlerinin ovulasyon fazında en yüksek düzeyde olduğu, 

premensturasyon fazında değerlerinin daha düşük olduğu ve menstruasyon fazında 

ise en düşük olduğunu ifade etmişlerdir. Baser ve ark.’nın (2009) çalışmalarında 

gingival indeks bulgularının fazlar arasındaki değişimini incelediklerinde en yüksek 

değerlerin sırasıyla premensturasyon fazı ve ovulasyon fazında, en düşük değerlerin 

mensturasyon fazında olduğunu gözlemlemişlerdir. Ancak fazlar arasında kademeli 

olarak gözlenen gingival indeks değerlerindeki artışın istatistiksel olarak anlamlı 

olmadığını belirtmişlerdir. Aksine Khosravisamani ve ark. (2014) MDİ 

ortalamalarının ovulasyon fazında en yüksek düzeyde olduğu, menstruasyon fazı ile 

premensturasyon fazı arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark olmadığını 

saptamışlardır. Çalışmamız ile metodolojik açıdan benzerlik gösteren 
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Khosravisamani ve ark. (2014) çalışması MDİ ortalama değerleri açısından uyum 

göstermektedir. Bizim çalışmamızın sonuçlarının Machtei ve ark. (2004) ve Baser ve 

ark.’nın (2009) çalışmalarının sonuçları ile tam benzerlik göstermemesinin nedenleri 

arasında periodontal olarak sağlıklı bireylerde menstruel siklus sürecinde klinik 

araştırmalarda fark edilen dişeti iltihabında ufak bir artış olması, subklinik 

inflamasyonun asemptomatik olması gösterilebilir. Çalışmalarda klinisyenlerin farklı 

sondalama kuvvetleri uygulamasının da sonuçları etkilediği düşünülebilir.  

Periodontal hastalıkların başlaması ve gelişimi sırasında mikrobiyal dental 

plaktaki patojen bakterilerle konak doku savunma hücreleri arasında dengede olan 

etkileşim, bakteriler lehine bozulmaktadır. Bu duruma immünolojik aktivite ve 

sitokin salınımındaki artış da eşlik etmektedir. Hastalığın ilerlemesi ile birlikte 

periodontal dokularda immunolojik aktivite ve sitokin salınımındaki artış 

PNL’lerden çok miktarda ROT salınımına neden olmaktadır. Artmış ROT 

salınımının, değişik mekanizmalar aracılığıyla antioksidan-oksidan dengesini 

bozarak oksidatif stres oluşumuna ve periodontal yıkıma neden olduğu bir çok 

çalışmada gösterilmiştir (Battino ve ark., 1999; Sculley ve Langley, 2002). Bansal ve 

ark. (2012) çalışmalarında periodontal açıdan sağlıklı olan kontrol grubuna göre 

kronik periodontitisi olan hastaların serum TAS değerlerini daha düşük olduğu 

belirtmişler. Ayrıca kronik periodontitisi olan hastalarda cerrahi olmayan periodontal 

tedaviden sonra serum TAS değerlerinde artış olduğunu bildirmişler. Serum TAS 

değerleri ile kronik periodontitisin şiddeti arasında ters ilişki varlığından yola çıkarak 

periodontal hastalıkta oksidan-antioksidan dengenin bozulduğunu ifade etmişlerdir. 

Takane ve ark. (2005) DNA hasarının en kalıcı ürünü olan 8-OHdG molekülünün 

tükürük seviyesinin kronik periodontitisli bireylerde arttığını rapor etmişler ve artan 

bu seviyelerin periodontal dokularda ROS’un neden olduğu DNA hasarlarının iyi bir 

göstergesi olduğu kanaatine varmışlardır. Çanakçı ve ark. (2007) periodontal 

hastalıklı veya sağlıklı hamilelerde tükürük TAS değerlerinin periodontitise bağlı 

olarak düştüğünü göstermişler ve periodontal hastalığın düşük TAS ve artmış 

okisdatif stres ile ilişkili olduğu sonucuna varmışlardır. Brock ve ark. (2004) 

periodontal hastalığın düşük tükürük TAS değerleri ile ilişkili olduğunu belirtmiş 

olmasına rağmen sonuçların istatistiksel anlamlılık taşımadığını ifade etmişlerdir. 

Moore ve ark. (1994) ise tükürük TAS değerlerini inceledikleri çalışmalarında, 
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periodontal hastalığa sahip bireylerde TAS değerlerinin, sağlıklı bireylerden daha 

düşük olmadığı ve periodontal hastalığın tükürüğün TAS’ını etkilemediği sonucuna 

varmışlardır. Araştırmacılar bu sonucu, periodontal hastalıklı bireylerde artan 

DOS’ndan gelen antioksidanların, tükürüğün düşük antioksidan seviyesini yukarı 

çektiği şeklinde yorumlamışlardır. Mevcut çalışmada da menstruel siklusun 

ovulasyon fazında artmış MDİ ortalama değerleriyle tükürük TOS ve TOS/TAS 

ortalama değerleri arasında pozitif yönde istatistiksel olarak anlamlı korelasyon 

gözlendi. Ovulasyon fazında MDİ değerlerindeki artış ile oksidatif stres indeks 

değerleri arasındaki bu pozitif yöndeki korelasyon sistemik ve periodontal olarak 

sağlıklı kadınların ovulasyon fazında periodontal hastalığa yatkınlığını arttığı 

söylenebilir. 

 Oksidatif stres durumu ve ROT miktarını saptama vücut sıvılarında bulunan 

çeşitli oksidanların ve antioksidanların ayrı ayrı tayin edilmesi ile yapılabilmektedir. 

Kemer ve ark. (2018), çalışmalarında periodontal hastalık ile menopoz arasındaki 

pozitif yöndeki ilişkiyi menopoz dönemindeki kadınların tükürük örneklerinde artmış 

oksidatif stresi gösteren 8-hidroksi-2'-deoksiguanozin (8-OHdG) ve MPO düzeylerini 

inceleyerek bildirmişlerdir. Koregol ve ark. (2017) kronik periodontitis olan hastalar 

üzerinde yaptıkları çalışmada oksidatif stres ölçümü için serum GST düzeyleri 

incelenmiştir. Patil ve ark. (2016), kronik periodontitisli hastalarda ROT seviyesinin 

ve antioksidan durumun olası rolünü araştırdıkları çalışmada ROT seviyesi için 

MDA ve antioksidan durum için TAS, vitamin C, eritrosit SOD, katalaz aktivitesini 

saptamışlardır. Ancak bazı araştırmacılar tarafından antioksidan ve oksidanların total 

seviyelerini belirleyen testlerin bireysel tahlillerden daha verimli, daha ucuz ve daha 

az zaman aldığı belirtilmiştir (Maxwell ve ark., 2006; Erel, 2004). Ayrıca Re ile ark. 

(1999) ve Chapple ve ark. (2007) tükürük veya plazmada bulunan her bir antioksidan 

aktivitesi tek tek bulunup toplandığında bulunan sonuç TAS ile elde edilen sonuçtan 

farklı olduğunu bildirmişlerdir. Bunun nedenini bilinen ve bilinmeyen antioksidanlar 

ve bunların sinerjik etkileşimi ile ortaya çıkan antioksidanların hepsinin TAS ile 

tayin edilebilmesi olarak bildirmişlerdir. Bu nedenle çalışmamızda mensturel siklus 

fazları arasında oksidatif stres durumu TAS, TOS ve TOS/TAS oranı değerleri 

ölçülerek saptandı. 
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Birçok araştırmacı TAS ve TOS değerlerini tükürükte, serumda ve DOS’ta 

incelemiştir. Toker ve ark. (2012) ile Akpınar ve ark. (2012) sadece DOS’nda, 

Maxwell ve ark. (2006) sadece serumda, Kim ve ark. (2010) ile Moore ve ark. (1994) 

sadece tükürükte, Bostancı ve ark. (2014) ile Baltacıoğlu ve ark. (2006) hem serumda 

hem de DOS’nda, Göymen ve ark. (2018) hem tükürükte hem serumda, Aral ve ark. 

(2017) ile Çanakçı ve ark. (2007) serum, tükürük ve DOS’nda bakmışlardır. Bizim 

çalışmamızda TAS ve TOS değerleri hem tükürükte hem de serumda araştırıldı. 

Oksidatif stresin belirlenmesine yönelik spesifik biyolojik belirteçler 

araştırılmakla birlikte, oksidatif stresin değerlendirilmesine yönelik mantıksal 

yaklaşımlar toplam oksidan seviyenin (TOS) ve toplam antioksidan seviyenin (TAS) 

değerlendirilmesinde yatmaktadır (Erel, 2004; Erel, 2005; Baltacıoğlu ve ark., 2006; 

Akalin ve ark., 2007). Aynı zamanda, oksidan / antioksidan dengesizlikleri daha net 

tanımlamak için yeni bir oksidatif stres indeksi geliştirilmiştir ve bu indeksin 

oksidatif stresin belirlenmesinde uygun bir parametre olabileceği ileri sürülmüştür 

(Erel, 2005). TOS değerlerinin TAS değerlere oranı oksidatif stres indeksini 

vermektedir. Oksidatif stres indeksi, periodontolojiye adapte edildiğinde, periodontal 

hastalığın oksidatif stresinin belirlenmesine pratik bir yaklaşım olarak düşünülebilir 

(Yağan ve ark., 2014). 

Baltacıoğlu ve ark. (2006) çalışma grubu olarak kronik ve genelize agresif 

periodontitisli hastalar ve kontrol grubu olarak sağlıklı bireyler üzerinde serum ve 

tükürükte TAS, TOS ve OSİ değerlerini araştırmışlar. Bu çalışmada periodontitis 

grubunda kontrol grubuna göre serum ve tükürük TOS ve OSİ değerleri anlamlı 

derecede daha yüksek, serum ve tükürük TAS değerleri de anlamlı derecede düşük 

bulunmuştur. Ayrıca oksidatif stres parametreleri generalize agresif periodontitis 

grubunda kronik periodontitis grubuna göre daha yüksek saptanmış. Araştırmacılar 

OSI’ni periodontal hastalık aktivitesini değerlendirmek için yararlı ve pratik bir 

parametre olabileceğini bildirmişlerdir. Bostancı ve ark. (2014) Ailesel Akdeniz 

Ateşi geçiren kronik periodontitisli hastalarda periodontal durumun oksidan/ 

antioksidan durumu üzerindeki etkisini ve cerrahi olmayan periodontal tedaviye 

verdikleri yanıtı TOS, TAS ve OSİ değerlerindeki değişmelerle araştırmışlar. 

Araştırmacılar periodontal tedaviden sonra Ailesel Akdeniz Ateşi geçiren kronik 



 58 

periodontitisli hastalarda hastalarda DOS’nda TAS değerlerinin belirgin şekilde 

arttığını, TOS ve OSİ değerlerinin belirgin şekilde azaldığını gözlemlemişlerdir. Bu 

araştırmacılara benzer şekilde çalışmamızda menstruel siklus sürecinde tükürük ve 

serumda antioksidan ve oksidan değerlerinde meydana gelebilecek değişimi 

incelemek için tükürük ve serumda TAS, TOS değerleri incelendi ve hem tükürük 

hem serumda TOS/TAS oranlayarak oksidatif stres indeksi elde edildi. 

Oksidatif stres, menstruel siklusun belirli bir fazı ile ilgili ise, periodontal 

hastalık gibi çeşitli patolojilerle olan korelasyonları bu "oksidatif siklus" ile 

bağlantılı olarak düzeltilebilir. Bu hipotez ile yola çıkarak çalışmamızda mensturel 

siklus sürecinde oksidatif stres parametrelerinde meydana gelen değişiklikler 

araştırıldı ve periodontal parametreler ile korelasyonu yapıldı. 

Mevcut çalışmada menstruasyon fazı, ovulasyon fazı ve premenstruasyon fazı 

arasında serum ve tükürük TAS, TOS ve TOS/TAS oranı ortalama değerleri 

karşılaştırıldığında ovulasyon fazındaki serum ve tükürük TAS değerlerinin 

ortalaması diğer fazlara göre daha düşük, TOS/TAS oranı değerlerinin ortalaması 

daha yüksek olduğu saptandı. Ancak menstruasyon fazı, ovulasyon fazı ve 

premenstruasyon fazı arasında serum ve tükürük TAS, TOS ve TOS/TAS oranı 

ortalama değerlerindeki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi. Ancak ovulasyon 

fazında tükürük TOS ve TOS/TAS oranı değerleri ile aynı fazda MDİ değerleri 

arasında pozitif yönde istatistiksel olarak anlamlı korelasyon gözlendi. Ovulasyon 

fazında bu pozitif yöndeki korelasyon menstruel siklusun periodonsiyumda hücresel 

seviyede ROT seviyesini değiştirdiğini gösterebilir. 

Kawamoto ve ark. (2012) menstruel siklus sırasındaki tükürük antioksidan 

aktiviteleri, klinik periodontal parametreler ve bakteri düzeylerindeki değişimleri 

incelemişler. Araştırmacılar periodontitisli kadınlarda ovulasyon fazı boyunca 

tükürük antioksidan aktivitesinin daha düşük olduğunu bildirmişler. Ayrıca 

ovulasyon fazında hem periodontitisli hem de sağlıklı kadınlarda P. intermedia ve 

toplam bakteri sayısı ile antioksidan aktivitesi arasında negatif yönde anlamlı 

korelasyon olduğunu gözlemlemişlerdir. Bizim çalışmamızda da ovulasyon fazında 

diğer fazlara göre TAS ortalama değerleri daha düşük, TOS/TAS oranı değerleri 

daha yüksek saptandı. Ancak bu farklılıklar istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı. 
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Bunun nedenini çalışmamızın periodontal açıdan sağlıklı bireylerden oluşmasının 

sonucu olduğunu düşünmekteyiz.  

Kawamoto ve ark.’nın (2012) çalışması dışında menstruel siklusun periodontal 

dokular üzerine etkisini antioksidan-oksidan dengesinde meydana gelen değişim ile 

inceleyen başka bir çalışma yaptığımız literatür çalışmasında rastlayamadık. Bu 

nedenle çalışmamızın sonuçlarını başka literatürlerle tartışamıyoruz. Ancak Cornelli 

ve ark. (2013) menstruel siklus sürecince seks steroid hormonlarındaki 

dalgalanmalarının antioksidan-oksidan dengesinde meydana getirdiği değişimi 

incelemişler. Cornelli ve ark. çalışmasında menstrüel siklus sırasında oksidatif stres 

durumunun analizini belirlemek için 20 hastada serum örnekleri almışlar. Serumda 

hidroperoksit seviyelerini belirlemek için kullanılan reaktif oksijen metabolit türevli 

bileşikleri testi temelinde değerlendirmişler. Çalışmalarının sonunda oksidatif stres 

ortalama değerlerinin mensturel siklusun 12-18.günler arasında en yüksek değerde 

olduğunu bildirilmişlerdir. Cornelli ve ark. nın çalışmasında menstruel siklusun 12-

18.günü bizim çalışmamızda ovulasyon fazı olarak tanımlandı. Çalışmamızda 

ovulasyon fazında oksidatif stres indeksi olarak kabul edilen TOS/TAS oranı 

değerlerinin diğer fazlardan yüksek olduğu ancak istatistiksel açıdan anlamlı 

olmadığı saptandı. Bununla birlikte ovulasyon fazında artmış MDİ değerleriyle 

tükürük TOS ve TOS/TAS oranı değerleri pozitif yönde istatistiksel olarak anlamlı 

korelasyon gösterdi. Benzer şekilde Palan ve ark. (2006) menstruel siklus sürecinde 

serumda antioksidanlardan koenzim Q ve alfa-tokoferol değerlerindeki değişimi 

inceledikleri çalışmalarında antioksidanların premensturasyon fazına kıyasla 

ovulasyon fazında istatistiksel olarak anlamlı derecede daha düşük olduğunu 

bildirmişlerdir.  Bu yönü ile çalışmamız Cornelli ve ark. ile Palan ve ark.’nın 

çalışmasıyla uyumluydu. 

Dinamik Tiyol- Disülfit dengesi, detoksifikasyon, apopitozis, hücresel sinyal 

iletimi, enzim aktivelerinin düzenlenmesi, transkripsiyon ve antioksidan 

mekanizmalarda görev almaktadır. Tiyoller reaktif oksijen türlerine karşı koruma 

sağlamak için serbest radikallerle enzimatik olmayan mekanizmalarla reaksiyona 

girerler (Cadenas, 1989). Oksidatif stres varlığında dinamik tiyol-disülfit dengesi 

disülfitlerin lehine kaymaktadır, tiyollerin serum konsantrasyonu azalmakta ve 
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fonksiyonel bozukluklar ortaya çıkmaktadır (Kadota ve ark.,1991; Soszynski ve 

Bartosz,1997). Özellikle hücresel antioksidan defans sisteminde tiyol yapılarının 

önemli fonsiyonları vardır (Di Mascio ve Murphy, 1991). Disülfit bağlarının 

oluşumu radikal aracılı protein oksidasyonunun en erken belirtisidir (Erel ve 

Neşelioğlu, 2014). Yapılan birçok çalışmada, kardiyovasküler hastalıklar, diabetes 

mellitus, romatoid artrit gibi kronik hastalıkların patogenezinde anormal tiyol/disülfit 

denge düzeyleri olduğu bildirilmiştir (Ceriello ve ark., 1997; Erel ve Neşelioğlu, 

2014; Ateş ve ark., 2016).  

Mevcut çalışmada premenstruasyon fazının Doğal Tiyol ve Total Tiyol 

ortalamaları ovulasyon fazına göre artış göstermiştir. Bu artış istatistiksel olarak 

anlamlı görülmüştür. Bununla beraber ovulasyon fazı ile menstruasyon fazı arasında 

istatiksel olarak anlamlı fark görülmemiştir. Menstruasyonun son fazında Doğal 

Tiyol ve Total Tiyol ortalamalarının belirgin bir şekilde artması periodonsiyumun 

durumsal antioksidan seviyesinin normale döndüğünü gösterebilir. Premenstruasyon 

fazında Doğal Tiyol ve Total Tiyol değerlerindeki artış ovulasyon fazındaki artmış 

oksidan seviyesini dengelemek için olabileceği söylenebilir. 
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6.   SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

Çalışmada sistemik ve periodontal olarak sağlıklı bayan hastalarda menstrual 

siklusun değişik fazlarında serum ve tükürüklerinden elde edilen ortalama TAS, TOS 

ve Tiyol-Disülfit değerleri biyokimyasal olarak incelenmiş ve bu değerlerin 

periodontal klinik parametreler ile ilişkisi araştırılmıştır. 

Ovulasyon fazının MDİ ortalamaları menstruasyon fazına göre artış 

göstermiştir. Bu artış istatistiksel olarak anlamlı görülmüştür. Bununla beraber 

premenstruasyon fazında ise tekrar menstruasyon fazı değerlerine dönüş 

görülmüştür. Menstruasyon ve premenstruasyon fazlarının MDİ ortalamaları 

arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık gözlemlenmemiştir. 

Ovulasyon fazının ortalama MDİ değerleri ile ortalama tükürük TOS değerleri 

arasında pozitif yönde istatistiksel olarak anlamlı korelasyon gözlenmiştir. Benzer 

şekilde ovulasyon fazının ortalama MDİ değerleri ile ortalama tükürük TOS/TAS 

değerleri arasında da pozitif yönde istatistiksel olarak anlamlı korelasyon 

gözlenmiştir. 

Sistemik ve periodontal olarak sağlıklı bireylerde menstruel siklusun ikinci 

fazında yani ovulasyon fazında ortalama TOS değeri ile ortalama MDİ arasındaki 

pozitif korelasyon olması periodonsiyumda durumsal olayların hücresel seviyede 

ROT seviyesini değiştirdiğini göstermektedir. Sistemik ve periodontal olarak sağlıklı 

bireylerde ovulasyon fazı periodontal hastalık için katalizör görevi görebilir. Bireyi 

hastalığa yatkın bir hale getirebilirliğinden yola çıkarak elde edilen bu veri bu yönde 

yapılacak çalışmalara ışık tutacaktır. 

Premenstruasyon fazının Doğal Tiyol ve Total Tiyol ortalamaları ovulasyon 

fazına göre artış göstermiştir. Bu artış istatistiksel olarak anlamlı görülmüştür. 

Bununla beraber ovulasyon fazı ile menstruasyon fazı arasında istatiksel olarak 

anlamlı fark görülmemiştir.  
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Menstruasyonun son fazında Doğal Tiyol ve Total Tiyol ortalamalarının 

belirgin bir şekilde artması periodonsiyumun durumsal antioksidan seviyesinin 

normale döndüğünü gösterebilir. Premenstruasyon fazında ortalama Doğal Tiyol ve 

Total Tiyol değerlerindeki artış ovulasyon fazında artmış oksidan seviyesini 

dengelemek için olabileceği söylenebilir. 

Bu tez çalışmasının sonuçları dikkate alındığında durumsal bir faktör olan 

menstrüel siklus sürecinde seks steroid hormonlarındaki dalgalanmaların normal 

fizyolojik durumlarda periodonsiyumda ve oksidan-antioksidan dengesinde meydana 

getirdiği değişiklikler incelenerek elde edilen verilerin daha ileri düzeydeki 

çalışmalara ışık tutacağını söyleyebiliriz ve bu konuda daha ileri düzeyde çalışmalara 

ihtiyaç duyulmaktadır. 
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Ek-1: Periodontal indeks formu 

ORDU ÜNİVERSİTESİ DİŞ HEKİMLİĞİ FAKÜLTESİ 

PERİODONTOLOJİ ANABİLİM DALI 

PERİODONTAL İNDEKS FORMU 

 

HASTA ADI-SOYADI: 

ÖLÇÜM TARİHİ: 

ÖLÇÜM NO: 

Basitleştirilmiş Oral Hijyen İndeksi 

 

 

 

 

Gingival Kanama İndeksi 

 

 

 

 

Modifiye Dişeti İndeksi 

 

 

 

 

Sondlanabilir Cep Derinliği 
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Ek-2: Anamnez formu 

 

Hastanın Adı-Soyadı: 

Yaşı: 

Telefon: 

Sınıf: 

Sigara içiyor musunuz?      Evet ☐      Hayır ☐ 

   

Diş fırçalama sıklığınız: ................................................................................................................. .. 

Önemli bir hastalık ya da operasyon geçirdiniz mi?........................................................................... .. 

Kullandığınız herhangi bir ilaç var mı? 

 Evet☐                     Hayır☐ 

 

Son 1 ay içinde antibiyotik, anti-inflamatuar, oral kontraseptif dahil herhangi bir ilaç kullandınız mı? 

Evet☐                        Hayır☐ 

 

Son 6 ay içinde periodontal tedavi gördünüz mü? 

Evet☐                     Hayır☐ 

 

Menstrüel siklus 21-35 gün arasında seyrediyor mu? 

Evet   ☐                   Hayır☐ 

 

Menstrüel kanamanın süresi 5-8 gün arasında mı? 

Evet    ☐                  Hayır ☐ 
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Ek-3: Etik kurul kararı 


