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ÖZET 

FARKLI PERĠODONTAL HASTALIKLARA SAHĠP BĠREYLERĠN 

TÜKÜRÜK VE DĠġETĠ OLUĞU SIVISI ÇÖZÜNEBĠLĠR ÜROKĠNAZ 

PLAZMĠNOJEN AKTĠVATÖR RESEPTÖR (SuPAR), GALECTĠN-1 VE 

TÜMÖR NEKROZ FAKTÖR ALFA (TNF- α) DÜZEYLERĠNĠN 

DEĞERLENDĠRĠLMESĠ 

GiriĢ ve Amaç: Bu klinik çalıĢmanın amacı periodontal olarak sağlıklı (K), 

gingivitisli (G) ve kronik periodontitisli (KP) bireylerin tükürük ve diĢ eti oluğu 

sıvısındaki (DOS) çözünebilir ürokinaz plazminojen aktivatör reseptörü (SuPAR), 

Galectin-1 ve tümör nekroz faktör alfa (TNF-α) seviyelerinin tespiti ve bu 

moleküllerin birbirleriyle ve klinik parametrelerle olan iliĢkilerinin incelenmesidir. 

Materyal-Metot: Sistemik olarak sağlıklı, sigara içmeyen, kronik 

periodontitisli (KP grubu, n=20), gingivitisli (G grubu, n=20) ve periodontal olarak 

sağlıklı (K grubu, n=20) 60 bireyden diĢ eti oluğu sıvısı ve tükürük örnekleri 

toplandı. ÇalıĢma grupları için tüm ağız klinik parametreler sondlama cep derinliği 

(SCD), klinik ataĢman seviyesi (KAS), plak indeksi (PĠ), gingival indeks (GĠ) ve 

sondlamada kanama indeksi (SKĠ) ölçümleri yapıldı. Toplanan örneklerdeki SuPAR, 

Galectin-1 ve TNF-α seviyeleri enzim ilintili immün test (ELISA) ile belirlendi.  

Sonuçlar: DOS SuPAR, Galectin-1 ve TNF-α total miktarları KP ve G 

gruplarında benzer bulunmuĢtur (p>0,05). Bu moleküllerin DOS total miktarları KP 

ve G grubunda, K grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek tespit 

edilmiĢtir (p<0.05). Tükürük SuPAR konsantrasyonu KP grubunda K ve G grubuna 

göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek tespit edilmiĢtir (p < 0,05). G 

grubunda K grubuna göre yüksek çıksa da istatistiksel olarak anlamlı fark 

bulunamamıĢtır (p>0.05). Tükürük Galectin-1 seviyeleri tüm gruplarda benzer 

çıkmıĢtır. 

ÇalıĢmamızda SuPAR ve Galectin-1‘in periodontal hastalık patogenezinde 

rol oynayabileceği, periodontal hastalıkların teĢhisinde kullanılabilecek aday 

biyolojik belirteçler olabileceği düĢünülmektedir. 
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ABSTRACT 

ASSESMENT OF SALIVA AND GINGIVAL CREVICULAR FLUID 

SOLUBLE UROKINASE PLASMINOGEN ACTIVATOR RECEPTOR 

(SuPAR), GALECTIN-1 AND TUMOR NECROSIS FACTOR ALPHA (TNF- 

α) LEVELS IN INDIVIDUALS WITH DIFFERENT PERIODONTAL 

DISEASES 

Introduction-Aim: The aim of this study is; detection of soluble urokınase 

plasminogen activator (SuPAR), galectin-1 and tumor necrosis factor alpha (TNF-α) 

levels in saliva and GCF samples of periodontally healthy, gingivitis and chronic 

periodontitis patients and the possible correlation between these values and clinical 

parameters of periodontal diseases.  

Material and methods: Samples of whole saliva and GCF were obtained 

from systemically healthy individuals with gingivitis (n=20), chronic periodontitis 

(CP) (n=20) and healthy periodontium (n=20). Full-mouth clinical periodontal 

measurements including probing depth (PD), clinical attachment level (CAL), 

bleeding on probing (BOP), gingival index (GI) and plaque index (PI) were also 

recorded. Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) was used to determine 

SuPAR, galectin-1 and TNF-α  levels in the biological samples 

Results: The total amount of SuPAR, galectin-1 and TNF-α in GCF was 

similar in CP and G groups (p>0,05). The total amounts of these molecules in GCF 

was greater in the G and CP groups compared to the H group (p<0.05). The saliva 

concentration of SuPAR was significantly gerater in CP group compared to the G 

and H groups (p<0,05). It was also higher in the G group compared to the H group 

but there is no significant difference betweeen the groups (p>0.05). Salivary 

galectin-1 levels were similar in the study groups (p>0.05). 

SuPAR and galectin-1 may play a role in the pathogenesis of periodontal 

disease, it is thought that these molecules can be candidate biomarkers in diagnosis 

of periodontal diseases.  
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1. GĠRĠġ ve AMAÇ 

Periodontal hastalık, toplumun her kesimini değiĢik oranlarda etkileyen, diĢin 

destek dokularını etkileyerek diĢ kayıplarına yol açan yaygın ve kronik seyirli bir 

hastalıktır (1-3). Periodonsiyumun en yaygın görülen ve araĢtırılan hastalıkları plağa 

bağlı gingivitis ve kronik periodontitistir (4). Mikrobiyal dental plak (MDP) 

bakterilerince baĢlatılan bakteri ve ürünlerine karĢı konağın verdiği immüno-

enflamatuvar cevap sonucu geliĢen gingivitis tedavi edilmediği takdirde ataĢman 

kaybı ve cep oluĢumu ile karakterize kronik periodontitise dönüĢebilmektedir (3, 4). 

Periodontal hastalığın teĢhisinde, cep derinligi (SCD), klinik ataĢman seviyesi 

(KAS), gingival indeks (GĠ), plak indeksi (PĠ), sondlamada kanama (SKĠ) gibi klinik 

periodontal ölçümler ve çeĢitli radyografik analizler kullanılmaktadır. Klinik 

ölçümler, hastalığın Ģiddeti ile ilgili bilgi verirken, mevcut hastalık aktivitesi 

hakkında kesin bilgi vermezler (5, 6). Sondlamada kanama, hastalık aktivitesinin 

klinik göstergesi olarak kabul edilse de hatalı pozitif sonuçlar verebilir (7). Bu 

sebeplerden dolayı günümüzde periodontal hastalık aktivitesininin ve konak 

yanıtının belirlenmesinde, serum, DOS ve tükürükteki bir takım biyolojik belirteçler 

incelenmektedir (8). 

Çözünebilir ürokinaz plazminojen aktivatör reseptörü (SuPAR), glikosil 

fosfotidil inositol bağlı bir membran proteini olan ürokinaz plazminojen aktivötörü 

reseptörü'nün(uPAR) DI, DII, DIII domainlerinden oluĢmuĢ bir reseptörüdür (9). 

SuPAR inflamasyon ve immün aktivasyonun biyolojik bir belirteci olarak 

tanımlanmıĢtır (10). SuPAR konsantrasyon ve miktarının artıĢı, çeĢitli hasta 

popülasyonlarında hastalık Ģiddeti ve mortalite ile iliĢkilendirilmiĢtir. SuPAR‘a 

iliĢkin yapılan çalıĢmalarda, SuPAR düzeyinin çeĢitli enfeksiyoz hastalıklarda, 

kanserlerde ve doku yıkımı gibi durumlarda yükseldiği ve hastalık ile ilgili prognozu 

gösterebildiği bildirilmiĢtir (11). 

Galectinler memelilerde bulunan protein ailelerindendir (12). Galectin ailesi 

galectin-1, -2, -3, -7, -8, -9, and -12 den oluĢmaktadır. Galectinler sitozol ve hücre 

membranında tespit edilebilmektedir ve diğer sitoplazmik ve nükleer proteinler arası 

protein–protein etkileĢimleriyle hücresel fonksiyonların düzenlenmesinde de görev 

alırlar (13). 
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Galectin ailesinin bir üyesi olan galectin-1 T lenfosit, B lenfosit, doğal 

öldürücü hücreler, makrofajlar, dendritik hücreler, endotel hücreleri ve 

fibroblastlardan salınan antienflamatuvar bir sitokindir (14, 15). İn vitro çalıĢmalarda 

galectin-1'in lenfosit ve nötrofillerin migrasyonunu engellediği gösterilmiĢtir (16, 

17). Aynı zamanda galectin-1 aktive T hücrelerini apoptoza götürerek 

antienflamatuvar etki göstermektedir (18). 

TNF-α makrofajlardan salınan proenflamatvuar bir sitokindir (19). Romatoit 

artrit, pulmoner akciğer hastalığı ve psöriasis gibi kronik enflamatuvar hastalıklarda 

serumda TNF-α artmıĢ seviyelerde görülmüĢtür (20). TNF-α sağlıklı ve 

periodontitisli hastalarda tükrük ve diĢeti oluğu sıvısında tespit edilebilmektedir (21). 

TNF-α'nın artmıĢ konsantrasyonu periodontitiste doku yıkımı ile korelasyon 

göstermektedir (22). Buda kronik inflamasyonun belirteçlerinden biri olarak TNF-α' 

nın önemini artırmaktadır.  

Mevcut bilgilerimize göre; literatürde periodontal sağlıklı, gingivitisli ve 

kronik periodontitisli bireylerde SuPAR, galectin-1 sitokin değerlerinin DOS ve 

tükürük örneklerinde değerlendirildiği bir çalıĢma bulunmamaktadır.  

ÇalıĢmamızın amacı; periodontal açıdan sağlıklı, gingivitisli ve kronik 

periodontitisli bireylerin tükürük ve DOS örneklerinde SuPAR, galectin-1 ve TNF-α 

seviyelerinin saptanması ve bu değerlerin periodontal hastalıkların klinik 

parametreleri ile olası iliĢkilerinin araĢtırılmasıdır. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1 Periodonsiyumu OluĢturan Elemanlar 

Periodonsiyum diĢin fonksiyonları sırasında diĢe koruma ve gerekli desteği 

sağlayan dokuların bütünüdür ve baĢlıca dört temel bileĢenden oluĢur. Bunlar; diĢeti, 

periodontal ligament, sement ve alveoler kemiktir (3, 23). Tüm bu bileĢenler kendi 

içlerinde farklı lokasyon, yapı, biyokimyasal ve kimyasal kompozisyonda olmalarına 

rağmen, fonksiyon sırasında tek bir bütün gibi davranırlar. Yapılan son çalıĢmalarda 

periodonsiyum bileĢenlerinden birinin ekstraselüler matriksinde oluĢan hareketin 

komĢu bileĢinlerin aktivitelerini etkileyebildiğini gösterilmiĢtir. Bu nedenle 

bileĢenlerden birinde meydana gelen patolojik değiĢim diğer bileĢenlerin bakım, 

tamir ve rejenerasyon gibi fonksiyonlarında değiĢikliklere neden olabilmektedir (3, 

23). 

2.1.1  DiĢeti 

DiĢeti diĢlerin servikal kısmını çevreleyen ve alveoler proçesi kaplayan 

çiğneme mukozasının bir parçasıdır. Epitel tabaka ve lamina propria adı verilen 

alttaki bağ dokusu tabakasından oluĢur. DiĢetinin son Ģekli ve yapısı diĢlerin sürmesi 

sonucu oluĢur. Apikal yönde diĢeti gevĢek ve koyu kırmzı renkli alveoler mokoza ile 

devam eder. DiĢetinin alveol mukoza ile birleĢim noktasına mukogingival birleĢim 

denir (24, 25).  

DiĢeti serbest diĢeti, interdental diĢeti ve yapıĢık diĢeti olmak üzere üçe 

ayrılır. Serbest diĢeti diĢeti marjininden cep tabanına kadar olan kısımdır. Ġnterdental 

diĢeti diĢlerin kontak noktaları arasında kalan kısımdır. YapıĢık diĢeti ise gingival 

marjinle mukogingival birleĢim arasında serbest diĢeti çıkarılınca kalan kısımdır (24, 

25). 

Sağlıklı diĢeti; 

 - Gülkurusu pembe renktedir.  

- DiĢeti papili interproksimal bölgeyi doldurur. 

- DiĢeti marjini bıçaksırtı Ģeklindedir. 

- DiĢeti altındaki kemiğe ve diĢe sıkıca yapıĢıktır. 

- Portakal kabuğu Ģeklinde görünüme sahiptir. 
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- DiĢeti cebi 1- 2 mm civarındadır (3). 

2.1.2 Periodontal ligament 

Periodontal ligament diĢ kökleri ile alveoler kemik arasında uzanan vaskülar 

ve hücresel bağ dokusundan oluĢan liflerdir. Periodontal ligament geniĢliği yaklaĢık 

0,25 mm dir. Periodontal ligamentin varlığı, çiğneme fonksiyonu ve diğer diĢ 

temasları sırasında ortaya çıkan kuvvetlerin alveoler kemiğe dağılmasını ve 

kuvvetlerin emilimini sağlar (24, 26). 

2.1.3 Sement 

Sement kök yüzeylerini ve bazen diĢin kronunun kökle birleĢtiği bölgeyi 

kaplayan özelleĢmiĢ mineralize bir dokudur. Kemikten farklı olarak kan ve lenf 

damarları içermez ve sinirsel iletime sahip değildir. Diğer mineralize dokularda 

olduğu gibi organik matrikste gömülü kollojen fibriller içerir. Esas içeriği olan ve 

hidroksiapatitten oluĢan mineralize kısmın oranı %65'tir. Temel görevi periodontal 

ligamentin köke bağlanmasıdır. Hasar gören kök yüzeylerinin tamirinde de görev alır 

(26). 

2.1.4 Alveoler Kemik 

Alveoler kemik diĢlerin soketlerini oluĢturan ve destekleyen maksilla ve 

mandibulanın bölümleridir. Alveoler kemik çenelerin bazal kemiğinden uzanır ve 

diĢlerin sürmesiyle birlikte geliĢir. Sement ve periodontal ligament ile birlikte 

diĢlerin bağlantı aparatını oluĢturur. Ana fonksiyonu diĢleri desteklemek ve diĢler 

üzerine gelen kuvvetleri dağıtmaktır (24, 27). 

2.2 Periodontal Hastalıklar ve Hastalık Sınıflaması 

Periodontal hastalıklar mikrobiyal dental plağa bağlı oluĢan, diĢ çevre 

dokularında yıkıma neden olabilen kronik enflamatuvar hastalıklardır. Hastalık 

tedavi edilmediği veya kontrol altına alınmadığı durumlarda alveoler kemik ve klinik 

ataĢman kaybına neden olur (28). Periodontal hastalığı baĢlaması için spesifik 

periodontal mikroorganizmaların olması gerekmektedir. Fakat hastalığa bağlı oluĢan 

doku yıkımının miktarı ve hızını konağın verdiği yanıt belirlemektedir (29). 



5 

Yapılan kısa dönemli çalıĢmalarda oral hijyenin ve bakımın bırakıldığı 

durumda saatler içerisinde temiz diĢ yüzeylerinde bakteri kolonilerinin oluĢtuğu 

gösterilmiĢtir. 24-48 saat gibi kısa süre içerisinde gingivitisin mikroskobik ve klinik 

semptomları görülmeye baĢlar. Fakat bu durum kalıcı değildir. Tekrar oral hijyenin 

sağlandığı durumlarda semptomlar geri döner ve hastalık iyileĢir (30, 31). Fakat oral 

hijyen sağlanmaz ve hastalık tedavi edilmezse gingivitis periodontitise dönüĢebilir 

(32). Periodontitiste diĢi çevreleyen diĢeti, kemik ve periodontal ligamentte 

enfeksiyon nedeniyle yıkım meydana gelir (32). Ancak her gingivitis periodontitise 

dönüĢmez. Bu durum konağın immün yanıtı ve sistemik enlamatuvar durumuna göre 

kiĢiden kiĢiye farklılık gösterebilir (33). Ayrıca aynı hastada farklı diĢlerde ve aynı 

diĢin değiĢik bölgelerinde farklı hızda geliĢebilir. DiĢlerin ağız içerisindeki 

konumlarıda hastalıktan etkilenme sıklığını etkileyebilir. Mesela üst molarlar alt 

molarlara göre daha fazla etkilenirken, alt keserlerde üst keserlerden fazla etkilenir. 

Bu özellikleri ile periodontitis alan spesifik bir hastalık olduğu belirtilmektedir (34). 

Ayrıca enflamatuvar yanıtı etkileyen nötrofil fonksiyon bozuklukları ve 

nötropeni gibi durumlardada bireylerde gingivitisten periodontitise geçiĢ daha hızlı 

olmakta ve periodontal dokunun yıkımı daha Ģiddetli olabilmektedir (35).  

Periodontal hastalıkların sınıflamasında günümüze kadar farklı sınıflamalar 

yapılmıĢtır. Amerikan periodontoloji akademisinin 1999 yılında yapmıĢ olduğu 

sınıflama uzun yıllar kullanılmıĢtır (2). 

1999 yılında Uluslararası Periodontoloji Workshop'unda kabul edilen Ģekliyle 

periodontal hastalıkların sınıflaması (2) 

I. DiĢeti hastalıkları 

A. Dental plağa bağlı diĢeti hastalıkları 

1. Sadece dental plağa bağlı gingivitis 

2. Sistemik hastalıklar tarafından modifiye edilmiĢ diĢeti hastalıkları 

3. Ġlaçlar tarafından modifiye edilmiĢ diĢeti hastalıkları 

4. Beslenme bozukluğu tarafından modifiye edilmiĢ diĢeti hastalıkları 

B. Plağa bağlı olmayan diĢeti hastalıkları 

1. Belirli bir bakteriyel kökeni olan diĢeti hastalıkları 

2. Viral kökenli diĢeti hastalıkları 
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3. Mantar kökenli diĢeti hastalıkları 

4. Genetik kökenli diĢeti hastalıkları 

5. Sistemik durumların diĢeti belirtileri 

6. Travmatik lezyonlar 

7. Yabancı madde reaksiyonları 

8. TanımlanmamıĢ lezyonlar 

II. Kronik Periodontitis 

A.  Lokalize 

B.  Generalize 

III. Agresif Periodontitis 

A.  Lokalize 

B.  Generalize 

IV. Sistemik hastalıkların göstergesi olan periodontitis 

A. Hematolojik bozukluklarla iliĢkili 

B. Genetik bozukluklarla ilgili 

C. TanımlanmamıĢ durumlar 

V. Nekrotizan periodontal hastalıklar 

A.  Nekrotizan ülseratif gingivitis 

B.  Nekrotizan ülseratif periodontitis 

VI. Periodonsiyum Apseleri 

A. Periodontal apseler 

B. Perikronal apseler 

VII. Endodontik lezyonlarla iliskili periodontitis 

A. Kombine periodontal- endodontal lezyonlar 

VIII. Gelisimsel veya kazanılmıĢ deformiteler veya durumlar 

A. Plağa bağlı diĢeti hastalıklarına /periodontitise yatkınlığı arttıran 

veya değiĢtiren lokalize diĢe bağlı faktörler 

B. DiĢin etrafındaki mukogingival bozukluklar ve durumlar 

C. DiĢĢiz kretlerdeki mukogingival bozukluklar ve durumlar 

D. Okluzal travma 

Amerikan periodontoloji akademisinin'nin 1999 yılında yapmıĢ olduğu sınıflama (2) 
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2017 yılında Amerikan periodontoloji akademisi ve Avrupa periodontoloji 

federasyonu yeni bir periodontal hastalık sınıflaması yaparak yayınlamıĢtır (36).  

Periodontal ve peri-implant hastalıkların ve koĢullarının 

sınıflandırılması 2017 

I. Periodontal hastalıklar ve durumlar 

A. Periodontal sağlık, gingival hastalıklar ve durumlar 

1. Periodontal sağlık ve gingival sağlık 

2. Gingivitis: Dental biofilm kaynaklı 

3. Gingival hastalıklar: Dental biofilm kaynaklı olmayan 

B. Periodontitis 

1. Nekrotizan periodontal hastalıklar 

2. Periodontitis 

3. Sistemik hastalıklarla iliĢkili periodontitis 

C. Periodonsiyumu etkileyen diğer durumlar 

1. Periodontal destek dokuları etkileyen sistemik hastalıklar ve durumlar 

2. Periodontal apseler ve endodontik-periodontal lezyonlar 

3. Mukogingival deformiteler ve durumlar 

4. Travmatik okluzal kuvvetler 

5. DiĢ ve protez kaynaklı faktörler 

II. Peri-implant hastalıklar ve durumlar 

A. Peri-implant sağlık 

B. Peri-implant mukozit 

C. Peri-implantitis 

D. Peri-implant sert ve yumuĢak doku yetersizlikleri 

 Amerikan periodontoloji akademisi ve Avrupa periodontoloji federasyonu'nun 2017 yılında 

yapmıĢ olduğu sınıflama (36) 

2.3 Periodontal Hastalığın Etiyolojisi 

Periodontal hastalıklar diĢ ve çevre dokularına patojen bakterilerin adezyon 

ve kolonizasyonu ile meydana gelen enflamatuvar hastalıklardır (37). Enflamasyon 

baĢlangıç aĢamasında tedavi edilmeyip, ilerlerse alveoler kemik, sement ve 
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periodontal ligament gibi diĢ destek dokularında yıkım meydana gelir (38). 

Hastalığın ilerleyiĢi ve doku yıkımı doğrudan konak yanıtıyla iliĢkilidir (38). 

2.3.1 Plağın Rolü 

Yapılan klinik çalıĢmalar oral hijyen prosedürleri yapılarak diĢlerin 

temizlenmesini takiben kısa süre içerisinde bakterilerin temiz diĢ yüzeylerine 

kolonize olduğunu göstermiĢlerdir. Günler içerisinde ise gingivitisin mikroskobik ve 

klinik belirtileri belirgin hale gelir. Fakat yeterli diĢ temizliği ve oral hijyen 

prosedürleri sağlanırsa, enflamasyon gerileyerek sağlıklı duruma tekrar döner (30, 

31). 

Plağı oluĢturan bakteriler çeĢitli bakteriyel ürünleri sayesinde enflamasyon 

oluĢumunu indüklerler. Klinik çalıĢmalar gingivitis ve periodontitisin tedavisinde 

plağın önemini belirtmiĢlerdir (39, 40). Axelsson ve ark. 300'den fazla bireyle 

yaptıkları uzun süreli klinik çalıĢmada, profesyonel yöntemler ve evde bakım ile 

yapılan plak kontrolü ile 15 yıllık periyotta anlamlı bir klinik ataĢman kaybının 

olmadığını rapor etmiĢlerdir (41).  

Fakat her gingivitis periodontitise ilerlemez, burada plağa bağlı konağın 

verdiği yanıt belirleyici olmaktadır. Bu nedenle hastalığın patogenezi incelenirken 

multifaktöriyel bir araĢtırma gereksinimi ortaya çıkmaktadır (32).  

2.3.2  Periodontal Hastalıkların Mikrobiyolojisi 

Subgingival plak örneklerinde 800-1000 bakteri türü tespit edilmiĢtir. 

Bunların 50 kadarı periodontal patogenezde ve doku yıkımında rol oynamaktadır (42, 

43). Bu türlerin periodontal dokularda yaĢayıp yıkıma neden olabilmeleri için 

subgingival alanda kolonize olabilmeleri gereklidir. Kolonize olabilmeleri için; 

periodontal dokulara tutunma, çoğalabilme, diğer türlerle yarıĢabilme ve konak 

savunma sistemlerinden korunabilme gibi özelliklere sahip olmaları gerekmektedir 

(40).  

Gingival sulkus bakterilerin üremesi ve çoğalması için uygun bir ortamdır. 

Fakat bakterilerin burada kolonize olabilmeleri için çeĢitli konak savunma 

sistemlerinden kaçabilmeleri gereklidir. Bunlar doğal bağıĢıklığın spesifik olmayan 

bir parçası olan tükürük ve DOS 'un yıkama etkisi ile baĢlar. DOS ve tükürük 
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bakterilerin diĢ ve periodontal dokulara adezyonunu engelleyerek bakteriyel 

kolonizasyondan korunmaya yardımcı olurlar (32, 44). Ayrıca DOS ve tükürük 

içerisindeki bazı maddelerin bakteriler üzerinde direk olarak öldürücü etkisi vardır 

(32, 45). 

 Eğer bakteriler tükürük ve DOS'un ilk koruma mekanizmalarından kaçmayı 

baĢarır ve diĢ dokularına tutunursa bu durumda farklı konak savunma mekanizmaları 

devreye girer. Bunlar bakterilerin tutunduğu epitelin soyularak uzaklaĢması, 

adezyonu engelleyici antikorların üretilmesi ve nötrofiller ile direk bakterilerin 

fagositozudur. Eğer bakteriler bağdokusu içerisine invaze olmayı baĢarırlarsa bu 

durumda, nötrofiller, makrofajlar ve B-T lenfositler gibi birçok konak savunma 

hücresi ile karĢılaĢırlar. Hastalık yapıcı bakterilerin baĢarılı olabilmesi için tüm bu 

savunma mekanizmalarından kurtulmaları gerekmektedir (32, 40). 

Periodontal hastalıkta etkin rol oynayan bakterilerin birçoğu gram negatif 

anaerobik türlerdir. Periodontal dokuların yıkımından büyük oranda sorumlu olan 

bakteriler Porphyromonas gingivalis (P.gingivalis), Prevotella intermedia (P. 

intermedia),Tannerella forsythia (T.forsythia), Aggregatibacter 

actinomycetemcomitans (A.a.) ve Treponema denticola (T.denticola)'dır (46) . 

P. gingivalis kronik periodontitiste sıklıkla görülen bir bakteridir ve özellikle 

aktif lezyonlarda ve Ģiddetli yıkım olan vakalarda tespit edilmiĢtir. BaĢarılı 

periodontal tedavi sonrasında sayıları azalırken, rekkürens gösteren bölgelerde 

yüksek miktarlarda tespit edilmiĢlerdir (47, 48). Ayrıca P.gingivalis'in periodontitisin 

çeĢitli formlarında lokal ve sistemik antikor yanıtını indüklediği belirtilmiĢtir (49). 

P.intermedia seviyelerinin çeĢitli periodontitis formlarında yükseldiği 

belirtilmiĢtir (50). Kronik periodontitiste artmıĢ P.intermedia'a ya karĢı artmıĢ serum 

antikor düzeyleri rapor edilmiĢtir (47). T.forsythia periodontal hastalıklarda yıkımın 

fazla olduğu bölgelerde, gingivitis ve sağlıklı bölgelere göre yüksek seviyelerde 

bulunmuĢtur. Ayrıca aktif ceplerde ve sondlamada kanama görülen bölgelerde de 

yüksek miktarlarda bulunmuĢtur (51).  

A.a lokalize ve generalize agresif perodontitiste dominant bakteri olarak 

bilinmektedir ve agresif periodontitis için risk faktörü olarak değerlendirilmiĢtir (52). 

Laboratuvar ve kültür ortamlarında zor olarak üretilen T.denticola da periodontal 

hastalıklı bölgeledeki subgingival floranın %30'unu oluĢturabilmektedir. Yukarıda 



10 

bahsettiğimiz bakteriler periodontal hastalıklarda subgingival plağın önemli 

üyeleridir (32) .  

Periodontal olarak sağlıklı olan bölgelerde primer olarak fakültatif anaerob 

bakteriler; Actinomyces'ler A. viscosus ve Actinomyces naeslundii (A.naeslundii) ve 

Streptococcus‟lar Streptococcus sangius (S.sangius), Streptococcus mitis (S.mitis) 

baskındır. Az sayıda gram negatif türler, hareketli bakteriler ve spiroketler bulunur 

(53, 54).  

Sadece dental plağa bağlı geliĢen gingivitiste %56 gram pozitif, %44 gram 

negatif türler vardır ve bunların %59 fakültatif, %41'i anaerobik 

mikroorganizmalardır. Predominant gram pozitif türler içinde S. mitis, S. sangius, S. 

oralis, S. intermedius, A. naeslundii, A. viscosus ve Peptostreptococcus micros 

(P.micros) vardır. Predominant gram negatif türler içinde ise; F.nucleatum, 

P.intermedia, Veillonella parvula (V. parvula), Capnocytophaga, Haemophilus ve 

Campylobacter türleri bulunmaktadır (55, 56).  

Kronik periodontitiste sıklıkla yüksek seviyelerde P. gingivalis, P. 

intermedia, T. forsythia, E. corrodens, C. rectus, F. nucleatum, Aggregatibacter 

actinomycetemcomitans (A. actinomycetemcomitans), Treponema ve Eubacterium 

türleri bulunmaktadır. Periodontal yıkımın aktif olduğu alanlarla pasif olduğu alanlar 

kıyaslandığında ise P. gingivalis, P. intermedia, C. rectus, T. forsythia ve F. 

nucleatum aktif yıkım olan alanlarda daha fazla bulunmuĢtur (54, 57). 

Agresif periodontitiste ise yüksek seviyelerde A. actinomycetemcomitans, C. 

rectus, F. nucleatum, P. gingivalis, E. corrodens, B. capillus, Eubacterium brachy, 

spiroketler ve Capnocytophaga türleri bulunur. Agresif periodontitisin lokalize 

formunda ise A.actinomycetemcomitans primer etiyolojik mikroorganizmadır (54, 

57) 

2.3.3 Bakteri-Konak EtkileĢiminde Bakterilerin Rolü  

Enflamasyon nedeniyle meydana gelen doku yıkımında çeĢitli sinyal 

molekülleri rol oynamaktadır. Bu moleküller subgingival mikrobiyata kaynaklı ve 

konak immün-enflamatuvar yanıt kaynaklı olmak üzere iki ana gruba ayrılırlar. Her 

iki grupta göreceli olarak yıkımda etkilidir; fakat doku yıkımının büyük 

çoğunluğunun konak yanıtıyla iliĢkili olduğu belirtilmiĢtir. Bakteriler enflamasyonun 
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baĢlaması ve devam etmesinde önemli role sahiptir; fakat doku yıkımının küçük bir 

kısmından sorumludurlar (3, 58).  

 Mikrobiyal Virülans Faktörleri 

Subgingival biyofilm, diĢeti ve periodontal dokulardaki enflamatuvar yanıtı 

baĢlatır ve sürdürür. Subgingival bakteriler zararlı maddelerin salınımıyla doğrudan 

doku hasarına katkıda bulunurlar, fakat periodontal patogenezdeki baĢlıca önemleri, 

doku hasarına yol açan immün-enflamatuvar yanıtları aktive etmelerinden 

kaynaklanmaktadır. Bunu da sahip oldukları virülans faktörlerinin yardımıyla 

oluĢturmaktadırlar (3, 58). 

 Lipopolsakkaritler 

Lipopolisakkaritler (LPS'ler) bir lipit bileĢeni (lipit A) ve bir polisakkarit 

bileĢeninden oluĢan büyük moleküllerdir. Gram negatif bakterilerin dıĢ membranında 

bulunurlar ve memelilerde güçlü immün yanıta neden olurlar. LPS'ler, gram-negatif 

bakteriyel türlerde yüksek ölçüde bulunurlar ve bakterilerin yapısal bütünlüğünün 

muhafaza edilmesinde önemli role sahiptirler. Memelilerde bağıĢıklık sistemleri, Toll 

benzeri reseptörler (TLR'ler) yoluyla LPS'yi tanımak için özelleĢmiĢtir (3, 59). 

TLR-4 gram-negatif bakterilerde bulunan LPS'leri tanır ve CD14 ve MD-2 

(lenfosit antijeni 96 olarak da bilinir) dahil olmak üzere birçok hücre yüzey 

molekülünün bir parçası olarak iĢlev görür. Bu CD14 / TLR-4 / MD-2 kompleksinin 

LPS'ler ile etkileĢimi, bir dizi hücre içi olayı tetikler. Bunlar; enflamatuvar 

medyatörlerin (özellikle sitokinlerin) üretiminde artıĢ ve patojenlere karĢı etkili 

immün yanıtların geliĢtirilmesi için bağıĢıklık hücrelerinin farklılaĢmasıdır (örneğin, 

dendritik hücreler). Periodontal hastalıklarda önemli yere sahip olan P.gingivalis 

ilginç Ģekilde hem TLR-2 hem de TLR-4 tarafından tanınan atipik bir LPS formuna 

sahiptir (60, 61). 

Gram pozitif bakterilerin hücre membranlarında bulunan lipoteikoik asit de 

immün yanıt oluĢumunu uyarır fakat oluĢan yanıt LPS'lere göre çok daha az seviyede 

gerçekleĢir. Lipoteikok asit TLR-2 tarafından tanınır. Hem LPS'ler hem de 

lipoteikoik asit periodontal dokularda enflamatuvar yanıtı uyarır. Bu da 

vazodilatasyon ve vasküler geçirgenlikte artıĢa neden olarak, kemotaksis ile 

enflamatuvar hücrelerin bölgeye geçiĢine ve lökositlerden proenflamatuvar 
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mediyatörlerin salınmasına neden olur. LPS'ler gingival ve periodontal dokulardaki 

enflamatuvar yanıtın baĢlatılması ve sürdürülmesinde anahtar role sahiptirler (3, 62). 

 Bakteriyel Enzimler ve Zararlı Ürünler 

Plak bakterileri, doku hasarına doğrudan katkıda bulunan bir dizi metabolik 

ürün üretirler. Bunlar, amonyum (NH3) ve hidrojen sülfür (H2S) gibi zararlı ajanları 

ve bütirik asit ve propionik asit gibi kısa zincirli karboksilik asitleri içerir. Bu asitler 

DOS içeriğinde saptanabilirler ve periodontal hastalığın Ģiddeti ile orantılı Ģekilde 

cep içerisinde bulunurlar. Bu maddelerin konak hücreleri üzerinde kuvvetli yıkıcı 

etkileri vardır (örneğin, bütirik asit T hücrelerinde, B hücrelerinde, fibroblastlarda ve 

diĢ eti epitel hücrelerinde apoptosisi indükler) (63, 64). 

Kısa zincirli yağ asitleri, P. gingivalis nedeniyle oluĢan enfeksiyona doku 

tahribatı yoluyla yardımcı olabilir ve cep içerisinde kanamayı arttırarak besin 

kaynağı oluĢturabilir. Kısa zincirli yağ asitleri ayrıca bağıĢıklık hücreleri tarafından 

sitokin salınımını indükler. Ayrıca LPS, IL-1β ve TNF-α gibi proenflamatuvar 

sitokinlere maruz kalan dokularda enflamatuvar cevabı güçlendirirler (65). 

Plak bakterileri, kollajen, elastin ve fibronektin gibi periodonsiyumun yapısal 

proteinlerini parçalayan proteazlar üretirler. Bu proteazlar proteinleri sindirerek 

bakterilerin beslenmesi için peptitleri oluĢtururlar. Bakteriyel proteazlar konak 

yanıtını bozarak doku bütünlüğünü tehlikeye sokar ve dokulara mikrobiyal 

invazyonu kolaylaĢtırır. P.gingivalis periodontal pataogenezde rol oynayan iki sınıf 

sistein proteazı üretir. Bunlar gingipain olarak bilinirler ve bu gingipainler immün–

enflamatuvar yanıtı bozarak doku yıkımında rol oynarlar (66).  

 Mikrobiyal Ġnvazyon 

Periodontal dokulara bakterilerin invazyonu uzun süre tartıĢmalı bir konu 

olmuĢtur. Histolojik incelemelerde, epitelin hücreler arası boĢluklarında bakteriler 

(koklar, filamentler ve çubuklar) tespit edilmiĢtir (67). P. gingivalis ve A.a gibi 

periodontal patojenlerin bağ dokusuda dâhil olmak üzere gingival dokulara 

invazyonu bildirilmiĢtir (68, 69). F.nucleatum epitel hücreleri ve konak hücreleri 

içerisine invazyon göstererek invaziv olmayan bakterilerinde dokulara geçiĢini 

kolaylaĢtırır (70). Ayrıca A.a' nın epitel hücrelerini istila ederek hücre içerisinde 

kalabildikleri rapor edilmiĢtir (71).  



13 

Bununla birlikte, bu bulguların klinik önemi açık değildir. Bazı 

araĢtırmacılar, subgingival bakterilerin doku invazyonunun aktif bir süreç olduğunu 

öne sürmüĢken, diğer bazı araĢtırmacılar sadece bir pasif translokasyon süreci 

olduğunu düĢünmüĢlerdir (3). Bakterilerin bu Ģekilde dokularda invaze 

olabilmelerinden dolayı, sadece mekanik debritmanın yeterli olmayacağı, ilave (ilaç, 

lazer uygulamaları vs) töropatik yöntemlerin de kullanılmasının faydalı olabileceği 

belirtilmiĢtir (72, 73).  

Bazı bakteriyel türlerinde bulunan fimbria (özellikle P. gingivalis) 

periodontal patogenezde rol oynamaktadır. P.gingivalis te bulunan fimbria' nın IL-6, 

IL-8 ve TNF-α gibi sitokinlerin salınımını uyardığı rapor edilmiĢtir (74). 

Bakterilerin konak dokularda kolonize olup yaĢamlarını sürdürebilmeleri için, 

konak savunma sistemlerinden kaçmaları veya konak savunma sistemlerini etkisiz 

hale getirmeleri gerekmektedir. Dokuya adezyon ve derin dokular içerisine 

penetrasyon konak savunma sistemlerinden ve sekresyonlarından korunmak için 

bakterilerin önemli virülans faktörlerindendir. Bunun dıĢında bakteriler konak 

savunma sistemlerini etkisiz hale getiren farklı virülans faktörlerine de sahiptirler. 

Bazı spesifik bakteriler savunma hücrelerinin fagositozunu engellemek için 

immunoglobulin- parçalayıcı proteaz enzimleri üretirler. A. actinomycetemcomitans 

gibi bazı bakteriler savunma hücrelerini öldüren veya baskılayan lökotoksin gibi 

maddeler üretebilirler (75). Yine F. nucleatum ve T. forsythia lenfositlerin 

apaoptozunu indükleyerek lenfositlerin ölümüne neden olabilmektedir (76). 

P.gingivalis epitel hücrelerden IL-8 salınımını inhibe ederek nötrofillerin ilgili 

bölgeye migrasyonunu engeller. Aynı zamanda P.gingivalis koruyucu kapsülü 

sayesinde konak hücresi gibi tanınarak savunma hücrelerinin fagositozundan 

korunmaktadır (62). 

2.3.4 Bakteri-Konak EtkileĢiminde Ġmmünolojik Faktörler 

Ġnsan vücudu doku ve organlara hasar verme eğilimi taĢıyan bütün 

organizmalara ve toksinlere karĢı savunma yeteneğine sahiptir. Bu yeteneğe 

bağıĢıklık ya da immünite denir. Enflamasyonun baĢlamasını takiben doğal ve 

kazanılmıĢ (adaptif) immün sistem harekete geçer (77). 
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Doğal immün sistem, ilk savunma hattını oluĢturur ve konağın kendisinden 

olmayan bir maddeyi yabancı olarak algılamasını sağlayan ve ondan kurtulmak için 

harekete geçirdiği çeĢitli savunma mekanizmaları olarak tanımlanır. Ayrıca 

enflamatuvar cevabın baĢlamasında, ilerlemesinde ve sınırlandırılmasında da doğal 

immün sistem önemli rol oynar (78). Doğal immün sistem, çeĢitli enflamatuvar 

sitokinler, kemokinler ile fagositik ve doğal öldürücü hücrelerin ortama salınması ile 

kendini gösterir (79). 

KazanılmıĢ immün sistem ise belirli organizmalara ve toksinlere karĢı 

spesifik antikorları ve duyarlı lenfositleri hazırlayan bir sistemdir. Bu sistemde 

antijene özgül T ve B lenfositler birincil rol oynar. T lenfositler farklılaĢarak; antijen 

sunan, yardımcı ve sitotoksik T lenfosit olarak görev yapabilirler. B lenfositler ise 

hücre dıĢı mikroorganizmaları yok edebilmek için immünglobulinleri salgılarlar (80). 

Doğal immünite, antijenin (mikrobiyal penetrasyonun) karĢılaĢıldığı bölgede ve 

yakınında meydana gelirken, kazanılmıĢ immün cevap dalak ve lenf nodları gibi 

ikincil lenfoid dokularda gerçekleĢir. Bu olaylarla birlikte konağın kontrolü altında 

doku yıkımı süreci baĢlamıĢ olur (80). 

Enfeksiyonun baĢlaması ile birlikte damarsal değiĢiklikler olur ve kompleman 

sistem aktivasyonu gerçekleĢir. Kompleman sistemi aktive olunca, birer anaflatoksin 

olan C3a ve C5a'yı üretir. Anaflatoksinler, mast hücrelerinin ve lökositlerin  

degranüle olmasını sağlayarak, vasküler değiĢiklikleri dolaylı olarak tetiklerler. 

Enflamasyon ilerledikçe, diĢeti bağdokusunda mast hücrelerinin sayısı artar. Mast 

hücreleri uyarıldıklarında IL-4 ve IL-6, transforme edici büyüme faktörü-α (TGF-α), 

transforme edici büyüme faktörü-β (TGF β)'yı yapısal olarak kopyalarlar. 

Ġnterferonların, IL-6 ve IL-1 ve diğer sitokinlerin kopyalanmasını indüklerler. Bu 

uyarımlar sonucu endotelyal hücrelerden kemokinler ve selektinler salınırlar. Bu 

iĢlem lökositlerin göçü için oldukça önemlidir (81). 

Kompleman sistemi ve bakteriler yoluyla stimüle olan makrofajlar, TNF, IL-

1 ve nötrofil kemotaksisine yol açan IL-8'i ortama salarlar. Bu kombine etkiler 

nötrofillerin damarlardan ilgili bölgeye göç etmesine neden olur. Nötrofil göçünün 

kompleman sisteminin ürünü olan C5a, makrofaj kaynaklı IL-8 ve bakteriyel 

peptitlere karĢı geliĢtiği düĢünülmektedir. Nötrofillerden salınan elastaz, kollajenaz, 

katepsin G, reaktif oksijen türleri ve plazmin lokal doku yıkımlarına neden olur (82). 
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Makrofajlar, antijenlere ve mikroorganizmalarla iliĢkili diğer ajanlara karĢı sitokin 

salgılarlar. Bu sitokinler iltihabi yanıtı ve spesifik immün cevabı güçlendirerek doku 

yıkımını indükler. Doku yıkımı, direk olarak makrofajlardan salınan sitokinler 

yoluyla olabileceği gibi, indirek olarak fibroblast gibi hücrelerden doku yıkıcı 

enzimlerin salınımını uyararakta meydana gelebilir. Ek olarak makrofajlar 

prostaglandin-E2 (PGE2) ve IL-1β salgılar ve kemik yıkıcı osteoklast hücrelerini 

uyararak kemik yıkımına neden olurlar (83).  

Ġmmünopatolojinin önemli hücrelerinden olan nötrofiller periodontal 

enflamasyonda savunma görevi yaparlar. Nötrofiller bakteriler ile karĢılaĢması 

sonucu keratinosit, fibroblast ve endotel hücrelerine zarar verir. Nötrofiller 

proteazları da içeren çeĢitli lizozomal enzimleri sentezleyip ortama salarlar. Salınan 

bu doku yıkıcı enzimler, iltihabi mediatörler ve kemik yıkıcı lipitler ataĢman kaybına 

neden olurlar (84). Agresif periodontitiste meydana gelen hızlı ve Ģiddetli yıkımda 

nötrofil hiperaktivitesinin sorumlu olduğu düĢünülmektedir (85). 

Periodonal hastalıklardaki doku yıkımını kısaca özetleyecek olursak: 

Mikrobiyal antijenler ve bunların virülans faktörleri konakta hızlı bir iltihabi ve 

immün yanıt oluĢumuna neden olur. Konak bu mikrobiyal ürünlere karĢı martiks 

metalloproteinazlar (MMP), sitokinler, kininler üreterek ve kompleman sistemini 

aktive ederek cevap verir. Bu mediatörlerin bir kısmı periodontal dokunun yıkımına 

neden olmaktadır (86). 

2.4 Periodontal Hastalığın Histopatolojisi 

Periodontal hastalıklarda meydana gelen patolojik süreç mikrobiyal dental 

plağa bağlı oluĢan enflamasyon ve enflamasyona bağlı konağın verdiği yanıt 

arasındaki iliĢkiye bağlıdır. Uzun yıllar boyunca periodontal hastalık patogenezi ile 

ilgili yapılan birçok çalıĢmaya göre; mikrobiyal dental plakta bulunan bakterilerin 

periodontal dokularda enflamatuvar yanıta neden olan en önemli etiyolojik ajan 

olduğu anlaĢılmıĢtır (30, 38) . 

Doku yıkımı konağın verdiği yanıtla direk olarak iliĢkilidir (38, 87). Page ve 

Schroeder periodontal hastalıkların geliĢimini incelemek için yaptıkları çalıĢmada 

hastalığın geliĢimini klinik ve histopatolojik olarak incelemiĢler ve hastalık 

geliĢiminde dört evreden bahsetmiĢlerdir (87).  
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Bunlar; baĢlangıç lezyonu, erken lezyon, yerleĢik lezyon, ileri lezyondur. 

BaĢlangıç ve erken lezyon gingivitisin erken dönem klinik ve histopatolojik 

özellikleri tanımlarken, yerleĢmiĢ lezyon kronik gingivitisi tanımlamaktadır. 

ĠlerlemiĢ lezyon ise periodontitisin klinik ve histopatolojik özelliklerini tanımlar ve 

bu evre gingivitisten periodontitise geçiĢ evresidir (87). 

BaĢlangıç lezyonu mikrobiyal dental plak birikimi sonrası 2-4. günlerde 

görülür ve plak oluĢumuna bağlı geliĢen akut enflamatuvar bir yanıttır (88, 89). 

Klinik olarak bulgu vermez (30). Lezyon diĢeti oluğu bölgesinde sınırlıdır ve bağ 

dokusunun en koronal bölümü ve birleĢim epitelinin bir kısmı etkilenmiĢtir. 

Histolojisinde venlerde, kapillerde, arteriollerde geniĢleme izlenir. Damar 

geçirgenliğinde ve diĢeti oluğu sıvısı miktarında artıĢ mevcuttur. Sulcular epitel ve 

birleĢim epitelinin altındaki damarlardan birleĢim epiteli ve diĢeti oluğu sıvısına 

nötrofil göçü meydana gelir. Bağ dokusunun %5-10'luk kısmı enflamasyondan 

etkilenmiĢtir ve etkilenen bağ dokusunda yıkımlar mevcuttur (88-90). 

Erken lezyon mikrobiyal dental plak birikimi sonrasında 4-7. günler arasında 

oluĢur. BaĢlangıç lezyonundaki tablo daha da ĢiddetlenmiĢtir. Mononükleer 

lökositlerin sayısında artıĢ vardır. Lezyon bölgesinde makrofajlar ve T lenfositler 

(%75) sayıca baskındır. Plazma hücreleri az sayıda görülmektedir. Bağ dokusunun 

%15'lik kısmı etkilenmiĢtir ve lezyon bölgesinde kollajenin %60-70'lik kısmı 

yıkılmıĢtır. Kollajen yıkımı sonrası yıkım bölgesine sulkular ve birleĢim epiteli 

prolifere olur. Klinik tabloda ise diĢetlerinde ödem, eritem ve sondlamada kanama 

gözlenir (30). 

YerleĢik lezyon plak birikimini takiben 2-3. haftada oluĢur. Lezyonda baskın 

hücreler B lenfositler ve plazma hücreleridir. Akut enflamasyonun semptomları 

görülmektedir fakat kemik yıkımı yoktur. Bağ dokusunda ise yıkım devam 

etmektedir. BirleĢim epitelinin apikale migrasyonu vardır, bazı bölgelerde birleĢim 

epiteli incelmiĢ yer yer devamlılığı kaybolmuĢtur. Cep formasyonunun erken 

bulguları gözlenir. DiĢ etleri klinik olarak ödemli, kanamalı ve kırmızı mavi renkte 

görülür (91, 92). YerleĢik lezyon evresi bazen çok uzun süreler boyunca ilerlemeden 

kalabilir ya da artan birikimlerinde etkisiyle ilerleyip ilerlemiĢ lezyona dönüĢür (92). 

Albander ve ark. yapmıĢ oldukları çalıĢmada yerleĢik lezyondan ilerlemiĢ lezyona 

geçiĢ aĢaması için 6 aydan daha uzun bir süre gerektiğini belirtmiĢlerdir (93). 
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ĠlerlemiĢ lezyonda yerleĢik lezyonunun tüm bulguları mevcuttur. Ġlave olarak 

alveoler kemik ve periodontal ligamentte yıkım nedeniyle cep formasyonu görülür. 

Cep epitelinde ülseresyonlar görülür ve epitelin altındaki bağ dokuda da kollajen 

yıkımı devam etmektedir. Bu safhada hastalık akif ve pasif dönemler Ģeklinde devam 

eder (94, 95). 

2.5 Gingivitis 

Gingivitis mikrobiyal dental plak birikimine bağlı doku cevabı nedeniyle 

oluĢan diĢetinin enflamatuvar bir hastalığıdır (96). Periodontal hastalıklardan en sık 

görülenidir ve toplumda her yaĢ grubunda görülebilmektedir (97). 

Sağlıklı diĢetinde bağ dokusu ve birleĢim epitelinde çok az miktarda lökosit 

izlenir. BirleĢim epiteli düzgün yapıda ve gingival sulkus sığ bir yapıdadır. Retepeg 

yapıları izlenmez. Kollajen fibril demetleri düzenli ve bozulmamıĢtır. Çok az 

miktarda plak vardır ve plak içerisinde çoğunlukla gram (+) aerob bakteriler vardır. 

Sağlıklı durumda bile diĢetinde az miktarda enflamatuvar hücre infiltrasyonu 

görülebilir (92). 

Gingivitiste ise mikrobiyal dental plağa verilen doku cevabı sonrasında; 

enflamasyona bağlı damarlanma artıĢı ve diĢetlerinde kırmızı mavi renk değiĢimi, 

diĢeti kenarında doku bütünlüğünün ve bıçak sırtı formun bozulması ve sondlamada 

kanama görülmektedir. Plak ve diĢtaĢı formasyonu görülür ama radyografik olarak 

krestal kemik kaybı gözlenmemektedir (3). Histolojik incelemede enflame diĢeti 

epitelinde ülserasyonlar görülür. Enflamatuvar sitokinlerin etkisi nedeniyle epitelin 

bariyer ve koruma görevinde bozulmalar oluĢur. Ülsere alanlarının tamiri epitelin 

proliferatif ve rejeneratif aktivitesine bağlıdır. Fakat bu aĢamada hastalık geri 

dönüĢümlü fazdadır ve oral hijyen sağlanıp, plak birikimleri uzaklaĢtırıldıktan sonra 

klinik bulgular iyileĢerek diĢetleri sağlıklı forma geri dönmektedir (39, 98-100). 

Gingivitise neden olan mikroorganizmalar incelendiğinde gram negatif 

anaerobik bakteriler ve gram pozitif fakültetif anaerobik bakterilerin eĢit oranda rol 

aldığı anlaĢılmıĢtır. Gram negatif bakteriler arasında P.intermedia, F.nucleatum, 

Veillonella parvula (V.parvula), haemaphilus ve campylobacter türleri yer alır; gram 

pozitif bakteriler arasında ise Streptococcus mitis (S.mitis), Streptococcus sanguinis 
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(S.sanguinis), Actinomyces naeslundi(A.naeslundi), Actinomyces viscosus 

(A.viscosus) ve Peptostreptococcus micros (P.micros) yer alır (101, 102). 

1999 yılında Amerikan Periodontoloji Akademisi'nin yaptığı sınıflamaya 

göre; gingivitis sadece dental plakla iliĢkili olabileceği gibi farklı sistemik durumlar 

(hamilelik, puberte, hamilelik, immün sitem hastalıkları) ile de modifiye 

olabilmektedir (4, 103). Ayrıca gingivitis fungal, viral ve genetik kaynaklı da 

olabilmektedir (99, 104, 105). Sistemik hastalıkların bulgusu olarak ve travmatik 

lezyonlarla iliĢkili görülen gingivitis tipleri de mevcuttur (32, 96, 106). Son 

zamanlarda yapılan çalıĢmalar, spesifik IL-1 genotipinin de gingivitise yatkınlığı 

artırdığını göstermiĢtir (107). Bununla beraber çeĢitli antibiyotikler, NSAID.‘lar, 

kalsiyum kanal blokerleri, kortikosteroidler, fenitoin gibi ilaçlar ve çeĢitli beslenme 

bozuklukları da gingival enflamasyonu etkileyebilmektedir (4, 108). Tüm bunlara 

ilave olarak fiziksel stres, lösemi, AIDS ve çeĢitli immün yetmezlik durumları 

gingivitis oluĢumunu etkileyebilmektedir (4). 

2.6 Kronik Periodontitis 

Kronik periodontitis diĢ destek dokularının mikrobiyal dental plak 

içerisindeki mikroorganizmalara karĢı dokunun verdiği enflamatuvar yanıtla 

baĢlayan; hastanın diĢeti biyotipiyle de alakalı olarak patolojik cep formasyonu, 

diĢeti çekilmesi veya her ikisinin oluĢumu ile birlikte, diĢ destek dokularında yıkıma 

neden olarak; diĢ kaybı, çiğneme fonksiyonları ve estetik problemlere yol açan 

enflamatuvar bir hastalıktır (3).  

Tedavi edilmemiĢ kronik periodontitiste klinik olarak; 

- Supragingival- subgingival plak ve diĢtaĢı 

- DiĢetinde ĢiĢlik, kızarıklık, stipling yapısında bozulma 

- DiĢeti marjininde bozulmalar 

- Cep formasyonu 

- AtaĢman kaybı (horizontal ve vertikal) 

- Kemik kaybı 

- Furkasyon defektleri 

- DiĢlerde mobilite ve patolojik migrasyon 

- DiĢ kayıpları görülebilir (3). 
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 Kronik periodinititis genellikle ağrısız bir hastalıktır. Bu nedenle hastalar 

hastalığı fark etmeden uzun yıllar boyunca tedavi edilmeden kalabilir. Hasta 

Ģikayetleri genelde diĢetlerinde kanama-kaĢıntı, diĢlerde sallanma ve açığa çıkan kök 

yüzeylerinde hassasiyet Ģeklinde olmaktadır. Nadir olarak lokalize ağrı ve çeneye 

yayılan ağrılar vardır (1-3). Akut ağrı sadece patolojik cebin çeĢitli nedenlerde 

tıkanarak periodontal apse oluĢtuğu durumda görülmektedir. Tüm bu klinik bulgulara 

ilave olarak radyografide de çeĢitli derecelerde kemik kayıpları tespit edilebilir (1-3). 

Kronik periodontitis lokalize ve generalize olmak üzere iki grupta tanımlanır. 

EtkilenmiĢ diĢlerin sayısı tüm diĢlerin %30 undan az ise lokalize kronik 

periodontitis, %30 undan fazla ise genarilize kronik periodontitis grubuna girer. 

Fakat hastalık genel olarak generalize seyirldir (1-3). Generalize ve lokalize formu 

da kendi içinde ataĢman kaybına göre üç gruba ayrılır (3);  

- Hafif klinik ataĢman kaybı 1-2 mm  

- Orta klinik ataĢman kaybı 3-4 mm 

- ġiddetli klinik ataĢman kaybı 5 mm ve daha fazlaysa.  

Kronik periodontitisin baĢlaması, ilerlemesi ve Ģiddetinde lokal faktörler, 

sistemik faktörler, çevresel ve genetik faktörler olmak üzere 4 ana faktör rol oynar.  

 Lokal faktörler 

Plak fomasyonu hastalığın ilerleyiĢinde büyük öneme sahiptir. Supra ve 

subgingival diĢtaĢları plak retansiyonu için en önemli plak retansiyon alanlarıdır. 

Diğer etkenler olarak; subgingival çürükler, çapraĢık diĢler, hatalı ve uygunsuz 

yapılmıĢ restorasyon ve protezler, diĢle üzerindeki yivler ve oluklar sıralanabilir (3). 

 Sistemik faktörler 

Kronik periodontitis sadece lokal sınırlı bir hastalık olmayıp çeĢitli sistemik 

bozukluklarla da iliĢkilidir: Haim – Munk sendromu, Papillon lefevre sendromu, 

Ehler – Danlos sendromu, Kindler sendromu, Cohen sendromu (3). BozulmuĢ 

immün cevaba neden olan hastalıklar da kronik periodontitis ile iliĢkilidir. 

Diyabet, kardiyovasküler hastalıklar, inme ve akciğer hastalıkları da kronik 

periodontitis ile iliĢkili bulunmuĢtur (3). 

 Çevresel Faktörler 

Sigara ve fizyolojik stres periodontitisle iliĢkili çevresel faktörlerdir. Sigara 

generalize kronik periodontitisin geliĢimi ve ilerlemesinde major risk 
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faktörlerindendir (3). Günde 10 taneden fazla sigara içen hastalarda içmeyen 

hastalara göre hastalık ilerleme hızı daha yüksek bulunmuĢtur (109). 

 Genetik Faktörler 

Kronik periodontitis baĢlaması ve ilerlemesi sistemik durum ve konağın 

immün yanıtıyla alakalıdır. Bu iki durumun oluĢmasında da genetik faktörler 

etkilidir. Tek nükleotid polimorfizmi ve genetik varyasyonlar doğal ve kazanılmıĢ 

immünitede direk olarak etkilidirler (3). 

Yapılan çalıĢmalarda aynı aile bireylerinde farklı jenerasyonlarda bile 

periodontal yıkım miktarları arasında iliĢki bulunmuĢ, bu nedenle periodontal 

hastalığa yatkınlıkta genetik bir temelin varlığından bahsedilmiĢtir (110). 

2.7 Sitokinler 

Sitokin terimi, hücre anlamına gelen "kytos" ve hareket anlamına gelen 

"kinesis" kelimelerinin birleĢiminden meydana gelir (111). Sitokinler, hücreler arası 

mesaj iletiminde görevli peptit mediatörleri olarak tanımlanmaktadır. Sitokinler 

enflamasyon ve konak bağıĢıklığına etkin olarak katılan küçük molekül ağırlıklı 

proteinlerdir. Hücreler arasında sinyal ve bilgi iletiminde etkin görevleri vardır. Bu 

moleküller, konak bağıĢıklık sistemi ve konağın enflamatuvar yanıtının Ģiddetini ve 

süresini belirlerler. Ġltihabi olaylar ve yara iyileĢme mekanizmalarını yönetir ve 

yönlendirirler (112, 113). 

Enfeksiyoz hastalıklarda, hücreler arası etkileĢim ve immün yanıtın 

oluĢmasında bu çözünür moleküllerin önemli rolü vardır. Sitokinlerin genel olarak 

kanda dolaĢım halinde bulunmadıkları görülmektedir. Ancak mikroorganizmaların 

etkisiyle lenfoid olmayan organlardan salınan sitokinler sistemik dolaĢımda 

bulunabilmektedir. Sitokinler lökosit ve diğer hücre hareketlerine, farklılaĢmalarına 

ve geliĢmelerine katkı yaparak konağın zarar verici etkenlere ve antijenlere karĢı 

cevaplarını düzenledikleri bilinmektedir (114). 

Genelde uyarılmıĢ hücrelerden salınırlarken, normal istirahat halindeki 

hücreler de sitokinler tarafından uyarılabilmektedir. Antijen uyarımı sonucu aktive 

olan B ve T hücreleri de sitokin salgılamaktadırlar. Bir tek sitokinin bile farklı birçok 

hücrenin farklılaĢma ve geliĢmesini uyarabildiği görülmüĢtür. Bir sitokin farklı 

hücrelerde farklı etkilere neden olabilmektedir (114). Sitokinlerin kendi aralarında 
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kompleks bir etkileĢim sistemleri vardır. Aynı hücreden salınan iki farklı sitokin aynı 

etkiyi gösterebilirken, farklı hücrelerden salınan iki farklı sitokin de aynı etkiyi 

gösterebilirler. Bazı durumlarda da aynı hücreden salınan farklı sitokinler antagonist 

etki gösterebilirler (115). 

Kemokinler, enflamatuvar hücreleri uyaran kemotaktik sitokinlerdir. 

Epitelyal hücreler, endotelyal hücreler, fibroblastlar, osteoklastlar, makrofajlar, 

PMNL‘ler, monositler ve mast hücreleri gibi periodonsiyumun çeĢitli hücreleri 

tarafından üretilebilirler. Bazı kemokinler kemik öncü hücrelerinden osteoklastların 

farklılaĢmalarını uyararak enflamasyona bağlı kemik yıkımında rol oynarlar. Ayrıca 

nötrofillerin ilgili bölgeye migrasyonunu uyarırlar.  Bu nedenle periodontal bölgede 

kemik yıkımının engellenmesinde rolleri olduğu düĢünülmektedir (116). 

Fizyolojik koĢullarda, antienflamatuvar sitokinler ve bunların resöpterleri 

proenflamatuvar yanıtı kontrol ederek, enflamasyonun düzenlenmesinde rol oynarlar 

(117). 

DiĢeti oluğu sıvısındaki sitokinlerin varlığı ilk olarak Charon ve ark. 

tarafından belirlenmiĢtir (118). Periodontitisteki önemli sitokinlerden olan IL-1 in 

diĢeti oluğu sıvısındaki aktivitesini ise ilk olarak Mergenhangen ve ark. tarafından 

rapor edilmiĢtir (119, 120). DOS‘ da bulunan ve periodontitis için önemli diagnostik 

belirteçler olarak IL- 1α, IL-1β, IL-6, IL-8 ve TNF-α ilk incelenen sitokinler olarak 

bilinmektedir (121).  

2.7.1 Çözünebilir ürokinaz plazminojen aktivatör reseptörü (SuPAR)  

Fibrinolitik sistem plazminojen ve plazminden oluĢmaktadır. Plazminojen 

inaktif bir proenzimdir, plazmin ise plazminojenin aktifleĢmesi ile ortaya çıkan bir 

enzimdir. Ürokinaz-tip plazminojen aktivatörü (PA),u-PA spesifik reseptörüne (u-

PAR) bağlanarak plazminojen aktivasyonunu artırmaktadır (122). uPAR monosit, 

makrofaj gibi lökositlerden, nötrofillerden, aktive T hücrelerinden, bağ doku 

hücrelerinden ve epitelyal hücrelerden eksprese edilmektedir (123). Enfeksiyon ve 

enflamasyona yanıt olarak, lökositlerde uPAR miktarı artar, u-PA‘nın u-PAR‘a 

bağlanması ile ekstrasellüler matriksin proteolizi olur ve hücre migrasyonu etkinleĢir. 

u-PAR ise ekstrasellüler matrikste integrinlerle etkileĢerek, hücre migrasyonunu ve 

adezyonunu arttırır. Ġntegrinlere bağlanma, intrasellüler sinyal artıĢına neden olur ve 



22 

bunun sonucunda hücre farklılaĢması ve proliferasyon artıĢı meydana gelir. 

Enflamatuvar uyarı sonucu kemotripsin, fosfolipaz C ve uPA gibi bazı proteazlar 

salınır ve salınan bu proteazlar, hücre yüzeyinden dolaĢıma u-PAR salınmasına ve 

çözünebilir form olan SuPAR oluĢumuna neden olurlar (124). 

 

ġekil 1: SuPAR Proteinin Yapısı (125) 

A: uPAR bir glikozil fosfatidil inozitol (GPI) bağı ile hücre membranına bağlıdır.  

uPAR ile uPA‘nın bağlanması hücre membranından ayrılmayı kolaylaĢtırır.  

B: uPAR membrandan ayrıldıktan sonra SuPAR oluĢumu.  

uPA: ürokinaz plazminojen aktivatörü  

uPAR: uPA reseptörü  

SuPAR: Çözünebilir uPAR 

Çözünür uPAR (SuPAR) immün sisteminin "aktivasyon" seviyesine bağlı 

olarak çeĢitli konsantrasyonlarda idrar, plazma, kan, serum, bronkoalveoler lavaj 

sıvısı, perikardiyal, plevral, peritoniyal sıvılarda, beyin omurilik sıvısında bulunur ve 

ölçülebilir fakat çalıĢmaların çoğu kanda yapılan SuPAR düzeyleri ile ilgilidir. 

Vücuttaki diğer organik sıvılarda yapılmıĢ çalıĢma sayısı çok azdır (126-128). 

SuPAR‘ın vücutta çok önemli fonksiyonları vardır. SuPAR kemotaktik 

özelliğe sahiptir ve bu özellik ile nötrofil ve monosit gibi enflamatuvar hücrelerin 

migrasyonunu ve hematopoetik kök hücrelerin mobilizasyonunu sağlar. Sonuç 

olarak, sadece patolojik durumlarda değil birçok fizyolojik durumda hücrelerin 

adhezyonu, migrasyonu, proliferasyonu ve farklılaĢması gibi immünite ile ilgili 

fonksiyonların potent bir düzenleyicisi olarak görev almaktadır. Ayrıca yapılan 

çalıĢmalarda hücreler arası sinyal iletiminde de görev aldığı gösterilmiĢtir (125). 
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Yüksek SuPAR seviyeleri, immün ve enflamatuvar sistemin aktivasyonunun 

iĢaretçisi olarak kabul edilmektedir. ÇeĢitli enflamasyon parametreleri de (IL-6, CRP 

ve prokalsitonin gibi) SuPAR düzeyleri ile pozitif korelasyon göstermektedir (129).  

Bazı hastalıklarda yükselmesi enflamatuvar yanıtın derecesini gösterirken, 

bazı hastalıklarda ise hastalığın gidiĢatı ve prognozu hakkında fikir sahibi olunmasını 

sağlar. SuPAR düzeyinin, enfeksiyöz ve enflamatuvar hastalıklarda arttığı, pnömoni 

ve pürülan menenjit gibi bazı hastalıklarda ise sağ kalımı öngörebildiği çalıĢmalarda 

bildirilmiĢtir (130). Rasmussen ve ark. nın yaptığı çalıĢmada HIV enfeksiyonuna 

sahip hastalarda SuPAR düzeylerindeki artıĢın, artmıĢ myokard infaktüsü riskine 

neden olduğu ve yüksek SuPAR düzeylerinin sağ kalım için bağımsız bir risk faktörü 

olduğundan bahsedilmiĢtir (131). Bu çalıĢmayı destekler nitelikteki diğer bir 

çalıĢmada, aktif pulmoner tüberküloz hastalarında yüksek SuPAR seviyelerinin 

düĢük sağ kalımla iliĢkili olduğu belirtilmiĢtir (132). Rabna ve ark. ise çalıĢmalarında 

aktif pulmoner tüberküloz tedavisinin baĢlangıcında ve tedavinin birinci ayında 

yüksek SuPAR seviyelerinin tedavi sürecinde mortalite riskini arttırdığını rapor 

etmiĢlerdir (133). Kronik periodontitisle benzer patogeneze sahip çeĢitli kronik 

enflamatuvar hastalıklarda da SuPAR seviyeleri ile ilgili çalıĢmalar yapılmıĢtır (123, 

134, 135). Romatoid artrit (RA) eklemlerde iltihaba, ĢiĢmeye ve sinoviyal dokunun 

tahribatına yol açan kronik enflamatuvar bir hastalıktır (134). RA hastalarının 

sinoviyal sıvılarında artmıĢ SuPAR aktivitesi ve SuPAR ekspresyonu rapor edilmiĢtir 

(136). En yüksek plazma SuPAR konsantrasyonuna, RA'lı hastalarda yüksek sayıda 

nötrofil bulunan enflamatuvar eksüdalarda rastlanılmıĢtır (123). Toldi ve ark. 

yaptıkları kesitsel çalıĢmada plazma SuPAR seviyelerinin RA'lı hastalarda sağlıklı 

hastalara göre anlamlı derecede yüksek olduğunu bildirmiĢlerdir (137). 

SuPAR'a serumda birçok çalıĢmada bakılmıĢtır fakat literatürde tükürükte 

SuPAR seviyelerinin değerlerdirildiği sadece iki çalıĢma bulunmaktadır (138, 139). 

SuPAR'ın seviyelerinin tükürükte değerlendirildiği ilk çalıĢmada sağlıklı 20 hastada 

serum ve tükürük SuPAR, CRP değerleri ve vücut kitle indeksi değerlerine 

bakılmıĢtır. Fakat SuPAR'ın serum ve tükürük konsantrasyonları arasında korelasyon 

bulunamamıĢtır. Aynı Ģekilde SuPAR'ın CRP ve vücut kitle indeksi ile arasında 

herhangi bir korelasyonu bulunamamıĢtır (138). Ġkinci çalıĢmada kronik 

perodontitisli ve periodontal sağlıklı genç bireylerde serum ve tükürük SuPAR 
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seviyeleri değerlendirilmiĢtir. Tükürük SuPAR seviyeleri kronik periodontitis 

grubunda sağlıklı gruba göre istatistiksel olarak yüksek bulunmuĢtur fakat serum 

SuPAR seviyeleri açısından gruplar arasında anlamlı fark bulunamamıĢtır (139). 

ÇalıĢmamız farklı periodontal hastalıklarda tükürük ve DOS SuPAR seviyelerinin 

değerlendirildiği ilk çalıĢmadır. 

2.7.2 Galectin-1 

Galectinler memelilerde bulunan protein ailelerindendir ve pozitif ve negatif 

olarak hücre ölümlerinin düzenlenmesinde görevlidirler (12, 140). Galectin ailesi 

galectin-1, -2, -3, -7, -8, -9, and -12'den oluĢmaktadır. Galectinler sitozol ve hücre 

membranında tespit edilebilmektedir ve diğer sitoplazmik ve nükleer proteinler arası 

protein–protein etkileĢimleriyle hücre içi sinyal yolaklarını düzenleyerek hücresel 

fonksiyonların düzenlenmesinde de görev alırlar (13). Güncel araĢtırmalar 

galectinlerin çeĢitli fizyolojik ve patolojik süreçlerde, enflamatuvar yanıt 

oluĢumunda, tümör geliĢimi ve ilerlemesinde, sinirsel dejenerasyon, ateroskleroz, 

Ģeker hastalığı ve yara onarımı gibi durumlarda önemli role sahip olduğunu 

göstermiĢlerdir. Bu nedenle galectinlerin enflamatuvar hastalıklar, kanserler ve diğer 

bazı hastalıklarda terapotik hedef olabileceği düĢünülmektedir (13). 

Galectin ailesinin bir üyesi olan galectin-1 T lenfosit, B lenfosit, doğal 

öldürücü hücreler, makrofajlar, dentrik hücreler, endotel hücreler ve fibroblastlardan 

salınan antienflamatuvar bir sitokindir (14, 15). İn vitro çalıĢmalarda galectin -1'in 

IL-8 ve TNF-α stimülasyonu ile insan lenfosit ve nötrofillerinin migrasyonunu 

engellediği gösterilmiĢtir (16, 17). Benzer Ģekilde yapılan in vivo bir çalıĢmada 

rekombinant galectin-1 uygulamasının peritonal enfeksiyonda nötrofillerin 

enfeksiyon bölgesine ekstravazasyonunu inhibe ettiği gösterilmiĢtir (141). Aynı 

zamanda galectin-1 aktive T hücrelerini apoptoza götürerek antienflamatuvar etki 

göstermektedir (18). Galectin-1 lökosit yüzeyinden L-selectin ve β2-integrin 

ekspresyonunu uyararak anti-migratör etki göstermektedir (17, 141). Alerjik 

konjuktivit oluĢturan fare modellerinde yapılan bir çalıĢmada da rekombinant 

galectin-1 uygulamasının IL-4, IL-13 ve eotaxin salınımını inhibe ederek plasma Ig-

E seviyeleri ve hastalık Ģiddetini azalttığı gösterilmiĢtir (142). Yine kronik 

enflamatuvar hastalık olan artritte galectin-1 yardımcı T hücrelerinden IL-1β, IFN-γ, 
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TNF-α gibi proenflamatuvar sitokinlerin salınımı azaltmıĢtır (143). Atipik dermatitte 

uygulanan rekombinant galectin-1 eosinofil ve nötrofillerin migrasyonunu 

engelleyerek hastalıkta görülen semptomları azaltmıĢtır (144). Deneysel RA 

modelinde rekombinant galectin-1 uygulaması Th-1 hücrelerinin apoptozunu 

uyararak ve Th-2 fenotiplerinden birine olan immün yanıtı değiĢtirerek 

antienflamatuvar etki göstermiĢtir (143). Yapılan bu çalıĢmada RA'lı farelere 

rekombinant galectin-1 verilerek klinik semptomlar değerlendirilmiĢtir. Tedavi 

grubunda kontrol grubuna göre arka ayak eklemindeki ödem miktarında ve hastalık 

ilerleyiĢinde anlamlı azalma rapor edilmiĢ ve hastalık üzerinde iyileĢtirici etkisi 

bildirilmiĢtir (143). Rabinovich ve ark. yaptıkları çalıĢmada RA'lı hastaların eklem 

stromalarında galectin-1 seviyelerinin normal seviyeden daha az olduğu tespit 

edilmiĢtir. Galectin-1 seviyesinin az olması nedeniyle de T hücre aracılı immün 

hasarın daha fazla olabildiği belirtilmiĢtir (145).  

 

ġekil 2: Galectin-1'in immün sistem hücreleri üzerine etkileri (146) 
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2.7.3 TNF-α (Tümör nekroz faktör alfa)  

TNF-α monosit ve makrofajlar tarafından üretilen polipeptit yapıda bir 

sitokindir. Farklı hücreler üzerinde immün ve enflamatuvar olaylarda düzenleyici 

etki gösterir (147). Periodonsiyumda; monositler, makrofajlar, polimorfonükleer 

lökositler, gingival fibroblastlar, periodontal ligament fibroblastları, epitelyal 

hücreler, endotelyal hücreler, osteoblastlar gibi birçok kaynaktan üretilebilirler (148). 

TNF-α diĢeti fibroblastlarını uyararak fibroblastlardan kollajenaz üretimine neden 

olarak yumuĢak doku ve osteoklastları uyararak sert dokuda yıkıma neden olur (148). 

Ayrıca monositleri stimüle ederek IL-1β ve platelet aktive edici faktör üretimini 

stimüle eder (149). 

TNF-α indüksiyonu, prostaglandinleri üreten siklooksijenazlar gibi sekonder 

medyatörleri ve kemotaktik sitokinler olarak rol oynayan kemokinlerin üretimini 

uyararak immün cevapta multipotent bir düzenleyici olarak rol oynar (150). Ġmmün 

sistemdeki çeĢitli iĢlevlerinden dolayı TNF-α‘nın ateroskleroz, kaĢeksi, otoimmün 

hastalıklar, organ transplantının reddi, gibi pek çok hastalığın patogenezinde rol 

alabileceği öne sürülmüĢtür (151, 152). TNF-α, eklemlerdeki ve diğer dokulardaki 

enflamatuvar hastalıklarının patogenezinde de önemli roller oynar (153). 

TNF-α ve IL-1β gibi sitokinlere enfekte diĢetinde ve periodontitisli hastaların 

DOS‘larında yüksek miktarda rastlanması; bu sitokinlerin periodontal doku 

yıkımından sorumlu olabileceğini ortaya koymuĢtur (154-156). Kronik 

periodontitiste bu sitokinleri inhibe eden reseptörlerin etkilerini değerlendiren bir 

çalıĢmada kemik rezorpsiyonunda %60, osteoklast formasyonunda ise %67 azalma 

olduğu tespit edilmiĢtir (157). Yine baĢka bir çalıĢmada deneysel periodontitis 

modelinde, IL-1 ve TNF-α antagonistlerinin papiller enjeksiyonu sonucunda kemik 

kaybında kontrol grubuna oranla %50 azalma gözlenmiĢtir (158). 

2.8  DiĢeti Oluğu Sıvısı (DOS) 

DOS hem fizyolojik bir sıvı, hem de periodontal cep içerisine diĢeti kan 

damarı pleksuslarından sızan enflamatuvar bir eksudadır (159). Periodontal bağ 

dokusu yüksek oranda vaskularizasyon göstermekte ve DOS esas olarak 

mikrovasküler sızıntıdan kaynaklanmaktadır. BirleĢim epitelindeki ve bazal 

membrandan sızan kanın moleküler ve hücresel bileĢenleri sulkusa ulaĢmakta ve 
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böylece diĢ eti oluğu, DOS ile yıkanmaktadır. DOS çok küçük hacimlerde, mikrolitre 

(μl) seviyelerinde ölçülebilmektedir. Sağlıklı durumda DOS miktarı oldukça azdır. 

Periodontal dokulardaki enflamasyona bağlı olarak DOS hacimlerinde artıĢ meydana 

gelmektedir. Bu akıĢ sağlıklı durumda sığ cepler için 3-8 μl/saat, orta düzeydeki 

periodontal ceplerde ortalama olarak 20 μl/saat ve ileri düzeyde etkilenmiĢ 

periodontal ceplerde 137 μl/saat olarak tespit edilmiĢtir (44). DOS akıĢ miktarı ve 

hızı dokudaki enflamasyon derecesinden ve cep epitelindeki ülsere alanların 

yaygınlığından etkilenmektedir. Ayrıca DOS akıĢı mekanik stimülasyon, sigara, 

hormonlar, periodonsiyumdaki enfeksiyon ve periodontal tedavi gibi faktörlerden de 

etkilenmektedir. DOS miktarı genellikle sabah 6 ile akĢam 10 arasında artıĢ gösterip 

daha sonraki saatlerde düĢme eğilimindedir (160). 

Sağlıklı diĢetinde transuda özelliği gösteren DOS, enflamasyon varlığında ise 

enflamatuvar eksuda özelliği göstermektedir (160). DOS miktarı ve içeriğinin analiz 

edilmesi, periodontal hastalıkla alakalı biyomarkırların tespitinde ve bunların konak-

mikroorganizma etkileĢimindeki rolünü belirlemede büyük öneme sahiptir. 

Periodontal cep içerisinde enzimlerin ve antimikrobiyal ürünlerin bakteriyel 

kolonizasyon bölgesine taĢınması yanı sıra DOS akıĢı sayesinde, bakterilerin ve 

metabolik yan ürünlerinin ve toksinlerinin diĢ eti oluğunda seyreltilmesi sağlanır. 

DOS serumdaki immün sistemin birçok anahtar molekülerini (antikorlar ve 

kompleman bileĢenleri) ve hücresel (plazma hücreleri ve nötrofil) bileĢenlerini taĢır. 

DOS içerisindeki antikor seviyeleri lokal ve sistemik yanıtın bir birleĢimidir. DOS‘ta 

ayrıca Ig‘lerde bulunmaktadır. Ağızdaki antikorların kaynağını DOS ve tükürük 

oluĢturmaktadır (159).  

DOS‘un toplanması non-invaziv ve kısmen basit bir iĢlemdir. DOS 

araĢtırıcılara periodontal dokulardaki enflamatuvar durumunun bölgeye özgü 

bilgisini verdiği için DOS örneklerinin toplanması ve değerlendirilmesi araĢtırıcılar 

için oldukça önemlidir. DOS‘un toplanmasında farklı teknikler kullanılabilmektedir. 

Bu teknikler baĢlıca üç gruba ayrılmaktadır;  

1- DiĢ eti oluğu yıkama metodu,   

2- Kapiller tüpler veya mikro pipetler ile toplama,  

3- Emici kâğıt Ģeritler-paper pointler (160, 161).  
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DiĢeti oluğu yıkama metodunda; oluğa belirli bir süre sabit hacime sahip 

izotonik tuz çözeltisi uygulanır. Daha sonra çözelti enjektör ile aspire edilerek 

örnekleme tüplerine boĢaltılır (160, 161). Bu yöntem hem zahmetli olması hem de 

verilen çözeltinin tamamının aspire edilememesi gibi dezanvantaları olduğu için 

günümüzde çok fazla kullanılmamaktadır (3). 

Kapiller tüpler veya mikro pipetler ile toplama yönteminde; örnek alınacak 

bölge izole edilip kurutulduktan sonra çapı ve hacmi belirli olan kılcal tüpler diĢ eti 

oluğu içerisine yerleĢtirilir ve oluktan gelen DOS boru içerisine göç eder. Alınan 

DOS un hacmi belirlenebildiği için ideal bir yöntem olarak düĢünülmüĢtür. Fakat bu 

yöntemde ilave hassas ekipmanlara ihtiyaç duyulmaktadır ve enflamasyonun 

olmadığı bölgelerde yeterli hacimde DOS almak için uzun süreler gerekebilmektedir 

(160, 161). 

Emici kâğıt Ģeritler-paper pointlerin kullanıldığı metotta; örnek alınacak 

bölge izole edilerek kurutulur. Emici Ģeritler veya paper pointler cep içerisine (1 mm 

cep içerisine girecek Ģekilde veya cep tabanında direnç hissedilinceye kadar) veya 

cep giriĢine yerleĢtirilerek belirlenen süre boyunca beklenir. Daha sonra alınan 

örnekler steril tüplere yerleĢtirilir (160, 161). Bu yöntem hassas ekipman 

gerektirmemesi ve uygulaması basit olması nedeni ile son yıllarda yapılan 

çalıĢmalarda sıklıkla kullanılmaktadır (162).  

 

DOS içeriğinin tespiti çok küçük hacimlerde çok az bulunan mediyatörlerin 

tespitine bile izin verecek hassasiyete sahip farklı yöntemlerle yapılabilmektedir. 

Radyo immünoassay, florometri, , direkt ve endirekt immünodot testleri, yüksek 

basınçlı likit kromotografisi bu amaçla kullanılabilmektedir. Fakat DOS içeriğinin 

tespitinde en sık ELISA yöntemi kullanılmaktadır (161). 

2.9 Tükürüğün diagnostik önemi 

Diğer biyolojik sıvılar gibi diagnostik açıdan tükürük de büyük önem 

taĢımaktadır. Kan ve serum analizinde olduğu gibi, tükürük analizinde de, 

hastalıkların teĢhis edilmesi ve tedavi etkinliğinin değerlendirilmesi amaçlanmaktadır 

(8). Tıpta viral hastalıklar; çölyak, kistik fibrozis, 21-hidroksilaz gibi kalıtımsal 

hastalıklar; skuamoz hücreli karsinom gibi malinitelerin, sjörgen gibi otoimmun 
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hastalıkların teĢhis, takibinde ve ilaç monitorizasyonunda tükürük testleri 

kullanılmaktadır (163). 

Periodontal hastalığın teĢhisinde, cep derinligi, ataĢman seviyesi, gingival 

indeks, plak indeksi, sondlamada kanama gibi klinik ölçümlerve çeĢitli radyografik 

analizler kullanılmaktadır. Bu parametreler, hastalığın Ģiddeti ile ilgili bilgi verirken, 

mevcut hastalık aktivitesi hakkında kesin bir fikir vermez (5, 6). Sondlamada 

kanama, her ne kadar hastalık aktivitesinin klinik göstergesi olarak kabul edilse de 

spesifik olmadığı için hatalı pozitif sonuç verebilir (7). Bu sebeplerden dolayı 

günümüzde hastalık aktivitesininin belirlenmesinde, tükürükteki birtakım 

biyobelirteçler incelenmektedir. Bunların içinde en önemlileri IL-1β, TNF-α, Ig-A, 

MMP-8, C-reaktif protein olarak sayılabilir (164-166). 

Tükürük parotis, submandibular, sublingual ve minör tükürük bezleri gibi 

spesifik bezlerden toplanabileceği gibi, tüm ağızdan tam tükürük olarak ta 

toplanabilmektedir (167, 168). Tam tükürük oral sıvıların karıĢımından oluĢmaktadır 

ve içeriğinde major ve minör tükürük bezlerinden gelen tükürük, ağız içerisindeki 

tüm diĢlerden havuzlanan DOS, bronkial sekresyonlar, oral yaralardan gelen serum 

ve kan hücreleri, bakteriler ve bakteriyel ürünler, virüsler, mantarlar, epitelyum 

hücreleri ve yiyecek artıkları bulunur (168).  

Sunulan bu bilgiler ıĢığında literatürde yer alan makalelerde SuPAR‘ın ve 

TNF-α'nın proenflamatuvar; galectin-1‘in antienflamatuvar sitokinler olduğu 

gösterilmiĢtir. Cross-sectional olarak planlanan tez çalıĢmamızın amacı: 

Farklı periodontal hastalıklara sahip bireylerin tükürük ve diĢeti oluğu sıvısı 

SuPAR, galectin-1 ve TNF-α düzeylerinin değerlendirilmesidir. 
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3. GEREÇ ve YÖNTEM 

3.1 ÇalıĢma Grupları 

 Bu çalıĢmaya Ġzmir Kâtip Çelebi Üniversitesi DiĢ Hekimliği Fakültesi 

Periodontoloji kliniğine Ekim 2017-Ocak 2018 tarihleri arasında baĢvuran 

periodontal olarak sağlıklı (n=20), plağa bağlı kronik gingivitisli (n=20) ve kronik 

periodontitisli (n=20) toplam 60 birey dâhil edildi.  

 ÇalıĢma Ġzmir Kâtip Çelebi Üniversitesi Tıp Fakültesi Klinik AraĢtırmalar 

Etik Kurulu'ndan onay alınarak gerçekleĢtirildi (Tarih: 19.10.2017 Karar No: 106). 

ÇalıĢmaya dâhil edilme kriterleri; 

 Sistemik olarak sağlıklı  

 Sigara kullanmayan 

 Son 3 ay içerisinde antienflamatuvar, son 6 ay içerisinde antibiyotik 

ilaç kullanmamıĢ olan 

 Hamile ve laktasyon döneminde olmayan 

 Son 6 ay içinde periodontal tedavi görmemiĢ olan 

 Her yarım çenede 20 yaĢ diĢleri hariç en az iki daimi diĢi bulunan 

 Periodontitis grubu için; her yarım çenede an az 2 diĢte ≥5mm 

sondlama cep derinliği olan, ≥4 mm ataĢman kaybı bulunan, ≥%50  

radyografik kemik kaybı görülen bireyler (2, 169) (2017 sınıflamasına 

göre stage 3 grade B ile uyumludur) 

 Gingivitis grubu için; her diĢin 4 bölgesinde yapılan değerlendirmeye 

göre %20‘den fazla alanda sondlamada kanama gösteren, <3mm 

sondlama derinliğine sahip olan ve radyografik kemik kaybı 

görülmeyen bireyler (170, 171). 

 Sağlıklı grup için; her diĢin 4 bölgesinde yapılan değerlendirmeye 

göre %20‘den daha az alanda sondlamada kanama gösteren, <4mm 

sondlama derinliğine sahip olan ve radyografik kemik kaybı 

görülmeyen bireyler çalıĢmaya dahil edildi (170, 171). 

ÇalıĢmaya dâhil edilmeme kriterleri; 

 Hamile ve laktasyon döneminde olan 

 Herhangi bir sistemik hastalığı bulunan 
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 Sigara kullanan 

 Son 6 ay içinde periodontal tedavi görmüĢ olan 

 Son 3 ay içeriside antienflamatuvar ve son 6 ay içerisinde antibiyotik 

ilaç kullanmıĢ olan bireyler çalıĢma kapsamı dıĢında bırakıldı. 

Yapılması düĢünülen araĢtırmanın amaçları ve hastalara uygulanacak iĢlemler 

katılımcılara anlatıldı. Bilgilendirilen ve çalıĢmada yer almayı kabul eden bireylerin 

yazılı onamları alınarak araĢtırmaya dâhil edildi. Detaylı bir sistemik anamnez 

alındıktan sonra yapılan klinik ve radyografik değerlendirmeler sonucunda belirtilen 

kriterlere uygun olarak seçilen, yaĢları 18 ile 65 arasında değiĢen, 20 periodontal 

olarak sağlıklı, 20 plağa bağlı kronik gingivitisli ve 20 kronik periodontitisli olmak 

üzere toplam 60 gönüllü birey çalıĢmaya dâhil edildi. ÇalıĢmanın detaylı planı ġekil-

3‘de verilmiĢtir. 

 

 

ġekil 3: ÇalıĢma Planı 
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3.2 Hastaların Klinik Periodontal Durumlarının Değerlendirilmesi 

ÇalıĢma gruplarındaki hastaların bütün doğal diĢlerinden sondlama cep 

derinliği (SCD), klinik ataĢman seviyesi (KAS), plak indeksi (PĠ), gingival indeks 

(GĠ) ve sondlamada kanama indeksi (SKĠ) ölçümleri yapıldı. Tüm hasta gruplarında 

klinik periodontal değerlendirme bir kez yapıldı.  

3.2.1 Sondlama cep derinliği (SCD) 

ÇalıĢmaya katılan tüm bireylerin her diĢinin mesiobukkal, bukkal, 

distobukkal, mesiopalatinal/lingual, midpalatinal/lingual, distopalatinal/lingual 6 

noktasından, 0,5 mm çapında Williams tipi periodontal sond ile (Nordent 

Manufacturing Inc, Elk Grove Vilage, IL, USA) cep/sulkus tabanında hafif bir direnç 

hissedilene kadar sond yerleĢtirilip, cep/sulkus tabanından serbest diĢ eti kenarına 

kadar olan mesafe milimetre cinsinden ölçülmüĢ ve hasta kartlarına kaydedilmiĢtir. 

Her hasta için sondlanabilen cep derinliği ortalaması değerleri , tüm 

diĢlerdeki sondlanabilen cep derinliği değerleri toplamının, mevcut toplam diĢ 

sayısının indeks alınan diĢ yüzey sayısı (6) ile çarpımına bölünmesiyle hesaplandı. 

 

𝑆𝐶𝐷 =
𝑇ü𝑚 𝑑𝑖ş𝑙𝑒𝑟𝑑𝑒𝑘𝑖 𝑆𝐶𝐷 𝑑𝑒ğ𝑒𝑟𝑙𝑒𝑟𝑖 𝑡𝑜𝑝𝑙𝑎𝑚ı

𝑚𝑒𝑣𝑐𝑢𝑡 𝑑𝑖ş 𝑠𝑎𝑦ı𝑠ı 𝑥 6
 

Sondlama cep derinliği formülü 

3.2.2 Klinik ataĢman seviyesi (KAS) 

ÇalıĢmaya katılan tüm bireylerin her diĢinin mesiobukkal, bukkal, 

distobukkal, mesiopalatinal/lingual, midpalatinal/lingual, distopalatinal/lingual 6 

noktasından, 0,5 mm çapında Williams tipi periodontal sond ile (Nordent 

Manufacturing Inc, Elk Grove Vilage, IL, USA) cep/sulkus tabanında hafif bir direnç 

hissedilene kadar sond yerleĢtirilip, cep/sulkus tabanından mine-sement sınırına olan 

mesafe, vestibul ve palatinalde, mezial, orta ve distal olmak üzere, diĢin 6 

noktasından milimetrik olarak ölçüldü. DiĢin 6 noktasından ölçülen değerler 

toplanıp, 6‘ya bölünerek diĢe ait ortalama KAS hesaplandı. Tüm diĢlerdeki ortalama 

KAS toplanıp, diĢ sayısına bölünerek bireye ait ortalama KAS hesaplandı.  
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𝐾𝐴𝑆 =
𝑇ü𝑚 𝑑𝑖ş𝑙𝑒𝑟𝑑𝑒𝑘𝑖 𝐾𝐴𝑆 𝑑𝑒ğ𝑒𝑟𝑙𝑒𝑟𝑖 𝑡𝑜𝑝𝑙𝑎𝑚ı

𝑚𝑒𝑣𝑐𝑢𝑡 𝑑𝑖ş 𝑠𝑎𝑦ı𝑠ı 𝑥 6
 

Klinik ataĢman seviyesi formülü 

3.2.3 Sondlamada kanama indeksi (SKĠ) 

ÇalıĢmaya katılan tüm bireylerin her diĢinin meziyal, bukkal, distal ve 

palatinal/lingual 4 yüzeyinde sond ile sulkus içersinde gezdirilmiĢtir. Sond cepten 

/sulkustan çıkarıldıktan 30 saniye SKĠ sondlamada kanama görülen bölgeler için 

pozitif, kanama görülmeyen bölgeler için negatif olarak skorlanmıĢtır. Tüm ağız için 

sondlamada kanama değeri yüzde olarak aĢağıdaki formüle göre belirlendi (172). 

 

Sondlamada kanama skorları 

+ Sondlamada kanama var 

_ Sondlamada kanama yok 

 

𝑆𝐾 =
𝑆𝑜𝑛𝑑𝑎𝑙𝑎𝑚𝑎𝑑𝑎 𝑘𝑎𝑛𝑎𝑚𝑎 𝑔ö𝑟ü𝑙𝑒𝑛 𝑑𝑖ş 𝑦ü𝑧𝑒𝑦𝑖 𝑠𝑎𝑦ı𝑠ı

𝑡𝑜𝑝𝑙𝑎𝑚 𝑑𝑖ş 𝑦ü𝑧𝑒𝑦𝑖 𝑠𝑎𝑦ı𝑠ı (𝑚𝑒𝑣𝑐𝑢𝑡 𝑑𝑖ş 𝑠𝑎𝑦ı𝑠ı 𝑥 4)
𝑋100 

Sondlamada kanama indeksi formülü 

3.2.4 Plak indeksi (PĠ) 

ÇalıĢmaya katılan tüm bireylerin ağız hijyen düzeylerinin belirlenmesi amacı 

ile oral kavitede bulunan diĢlerin 4 yüzeyinden (mesiobukkal, bukkal, distobukkal, 

palatinal/lingual) 0,5 mm çapında Williams tipi sond (Nordent Manufacturing Inc, 

Elk Grove Vilage, IL, USA ) kullanılarak plak indeksi skorları kaydedilmiĢtir (173). 

 

Plak Ġndeksi Skorları 

0 DiĢ eti bölgesinde plak yok.  
 

1 Çıplak gözle fark edilemeyen, ancak sond ucunun diĢ çevresinde gezdirilmesiyle açığa 

çıkarılan plak varlığı. 

2 Gözle görülür tarzda, diĢ eti kenarında ve diĢ yüzeyinde orta dereceli 

plak varlığı  
 

3 DiĢ etinde ve diĢ yüzeyinde yoğun plak varlığı.  
 

 

Her hasta için plak indeksi ortalaması değerleri, tüm diĢlerdeki plak indeksi 

değerleri toplamının, mevcut toplam diĢ sayısının indeks alınan diĢ yüzey sayısı (4) 

ile çarpımına bölünmesiyle hesaplandı. 
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𝑃İ =
𝑇ü𝑚 𝑑𝑖ş𝑙𝑒𝑟𝑑𝑒𝑘𝑖 𝑚𝑒𝑣𝑐𝑢𝑡 𝑑𝑒ğ𝑒𝑟𝑙𝑒𝑟𝑖𝑛 𝑡𝑜𝑝𝑙𝑎𝑚ı

𝑀𝑒𝑣𝑐𝑢𝑡 𝑑𝑖ş 𝑠𝑎𝑦ı𝑠ı 𝑥 4
 

Plak indeksi formülü 

3.2.5 Gingival indeks (GĠ) 

ÇalıĢmaya katılan tüm bireylerin diĢ eti sağlığı durumlarını belirlemek için 

0,5 mm çapında Williams tipi sond (Nordent Manufacturing Inc, Elk Grove Vilage, 

IL, USA ) kullanılarak, sondun diĢ eti kenarında gezdirilmesi ile her diĢin 4 

bölgesinden (mesiobukkal, bukkal, distobukkal, palatinal/lingual) gingival indeks 

değerleri ölçülüp hasta kartlarına iĢlenmiĢtir (171). 

 

Gingival Ġndeks Skorları 

0 0 Sağlıklı diĢ eti. 

1 1 Hafif enflamasyon, hafif renk değiĢikliği, hafif ödemle karakterize diĢ eti, 

sondlamada kanama yok. 

2 2 Orta dereceli enflamasyon, diĢ eti parlak, kırmızı ve ödemlidir. 

Sondlamada kanama vardır. 

3 3 ġiddetli enflamasyon, belirgin kırmızılık ve ödem vardır. Ülserasyonlar 

ve spontan kanamaya meyil mevcuttur. 

 

Her hasta için gingival indeks ortalaması değerleri , tüm diĢlerdeki gingival 

indeks değerleri toplamının , mevcut toplam diĢ sayısının indeks alınan diĢ yüzey 

sayısı (4) ile çarpımına bölünmesiyle hesaplandı. 

 

𝐺İ =
𝑇ü𝑚 𝑑𝑖ş𝑙𝑒𝑟𝑑𝑒𝑘𝑖 𝐺İ 𝑑𝑒ğ𝑒𝑟𝑙𝑒𝑟𝑖 𝑡𝑜𝑝𝑙𝑎𝑚ı

𝑀𝑒𝑣𝑐𝑢𝑡 𝑑𝑖ş 𝑠𝑎𝑦ı𝑠ı 𝑥 4
 

Gingival indeks formülü 

 

Tüm bu klinik ölçümler tek bir klinisyen tarafından ölçülerek hasta kartlarına 

iĢlendi. Klinik periodontal indekslerin kaydı periodontal olarak sağlıklı,plağa bağlı 

kronik gingivitisli ve kronik periodontitisli hasta gruplarında bir kez yapıldı. 
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3.3 Biyokimyasal Örneklerin Elde Edilmesi 

Tüm hasta gruplarından birer kez DOS ve tükürük örnekleri toplandı. 

3.3.1 DOS örneklerinin eldesi 

Örnekler standardizasyon için günün belirli saatlerinde alındı. DOS örnekleri 

periodontal olarak sağlıklı bireylerden her bir yarım çeneden rastgele seçilen 4 farklı 

diĢin birer yüzeyinden, plağa bağlı kronik gingivitisli hastalardan klinik indeksler 

alındıktan en az 1  gün sonra, herbir yarım çeneden, 4 farklı diĢten, GĠ değeri 2 ve 

SKĠ (+) olan toplam 4 bölgeden, kronik periodontitisli hastalarda klinik indeksler 

alındıktan 1 gün sonra , herbir yarım çeneden , GĠ değeri 2 ve SKĠ (+) olan en derin 

periodontal ceplerin (SCD≥5mm) olduğu 4 bölgeden toplanmıĢtır. Örnek toplama 

iĢleminde, kağıt Ģeritler (Periopaper
®
, ProFlow, Inc, Amityville, NY, USA) 

kullanıldı. Örnekleme yapılmadan önce örneklemenin yapılacağı diĢ pamuk rulo 

tamponlarla izole edildi ve basınçlı hava ile kurutuldu. Eğer varsa supragingival plak, 

diĢetine değmeden steril kretuvar (Hu-Friedy, Chicago, IL, USA) yardımı ile 

uzaklaĢtırıldı. Kâğıt Ģeritlerin kan ve salya ile kontamine olmamasına dikkat edildi. 

Kan ve salya bulaĢan kâğıt Ģeritler çalıĢmaya dâhil edilmedi. Eğer ilgili sulkusta 

kanama olduysa örnekleme iĢlemi orada sonlandırılarak 3 gün sonra tekrarlandı. 

ġeritler diĢeti cebi içine 1 mm girecek Ģekilde dikkatlice yerleĢtirilirdi (Resim 

1)(174).  

 

Resim 1: Kâğıt Ģerit ile DOS örneği toplanması 

Standardizasyonu sağlayabilmek için Ģeritler, diĢeti oluğunda 30 saniye 

bekletilerek her bir Ģeridin DOS hacmi µl cinsinden elektronik cihaz (Periotron 8000, 
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HarcoElectronics, Winnipeg, CANADA ) ile ölçüldü. Her bir diĢten toplanan Ģeritler 

bir propilen tüpe konuldu. Daha sonra analiz gününe kadar -80ºC‘de saklandı. 

 

Resim 2: Kliniğimizde kullandığımız periotron cihazı 

3.3.2 Tükürük örneklerinin eldesi 

 UyarılmamıĢ tükürük örneği almak için hasta dik oturtulup, baĢı öne 

doğru eğilerek ağız tabanında tükrüğün toplanması sağlandı. Bu Ģekilde oluĢan 

tükürük 15 dakika boyunca steril bir kapta biriktirildi. Ardından steril enjektör 

yardımıyla propilen tüpe aktarıldı. Tüpler, santrifüj cihazında 10 dakika boyunca 

satrifüj edildi (1000 devir) (175, 176). Daha sonra propilen tüpün üst kısmında 

kalan berrak kısım steril enjektör yardımıyla alınarak her tüpte 0,5 ml olacak 

Ģekilde farklı propilen tüpe aktarıldı. Tüpler parafin bant ile izole edildikten sonra 

analiz gününe kadar -80ºC‘de saklandı. 

3.4 Laboratuvar ĠĢlemleri 

DOS ve tükürük örneklerinden SuPAR, galectin-1 ve TNF-α biyolojik 

belirteçlerinin seviyelerinin tayini ELISA yöntemi ileĠzmir Kâtip Çelebi Üniversitesi 

Atatürk Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi Tıbbi Biyokimya Laboratuvarı‘nda 

gerçekleĢtirildi. 
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3.4.1 DOS örneklerinin ELISA için hazırlanması 

DOS örneklerine 200 mikrolitre PBS-T (%0.05 Tween 20 ve Fosfat Buffer 

Saline karıĢımı) eklendikten sonra 240 rpm'de 15 dakika orbital çalkalayıcı üzerinde 

bekletilip 4
0
C‗de 5000 rpm de 3 dk santrifüj edildi. 300 mikrolitre daha PBS-T 

eklendikten sonra 1 gece beklenip ertesi gün 4
0
C‗de 2 dakika 13000 rpm'de santrifüj 

edildi. 

3.4.2 Tükürük örneklerinin ELISA için  hazırlanması  

Hastalardan alınan uyarılmamıĢ tükürük propilen tüpe yerleĢtirildi. Tüpler 

1200 devir/8 dakika santrifüjlendi ve berrak kısmı farklı steril tüplere alınarak 

çalıĢmaya kadar -80
0
C

‗
 de bekletildi. ÇalıĢma yapılacağı zaman çıkarılıp oda ısısına 

getirilen tükürük örnekleri ELISA için direkt olarak kullanıldı.  

3.4.3 DOS SuPAR analizi 

SuPAR antikoru ile kaplı kuyucuklara hasta DOS örnekleri pipetlendi. Her 

kuyucuğa biotin iĢaretli antikor ve streptavidin iĢaretli HRP enzimi eklenerek bir saat 

37‘C'de inkübe edildikten sonra 5 kez 350 mikrolitre yıkama solusyonuyla yıkama 

yapıldı. HRP enzimi için substrat eklendikten sonra 37‘C'de karanlıkta inkübasyon 

sonrası H2SO4 kullanılarak reaksiyon sonlandırıldı. ELISA plate okuyucuda 

450nm‘de absorbanslar okunup standart absorbans eğrisine göre konsantrasyon 

hesaplandi. ELISA yontemi icin Biotek (ELx800,USA) marka yari otomatik ELISA 

cihazinda SUPAR ELISA kiti (referans no:DZE201125720, lot:201711, Sunred bio, 

China) kullanıldı. 

3.4.4 DOS Galectin-1 analizi 

Antikor ile kaplı kuyucuklara hasta DOS örnekleri pipetlendi. 90 dk 37‘C'de 

inkübe edildi. Her kuyucuğa biotin iĢaretli antikor eklendi 1saat 37‘C de inkübe 

edildikten sonra 350 mikrolitre yıkama solusyonu ile 3 kere yıkandı. Streptavidin 

iĢaretli HRP enzimi eklenerek yarım saat 37‘C de inkübe edildikten sonra 5 kez 350 

mikrolitre yıkama solusyonuyla otomatik yıkama yapıldı. HRP enzimi için substrat 

eklendikten sonra 37‘C de karanlıkta inkübasyon sonrası H2SO4 kullanılarak 
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reaksiyon sonlandırıldı. ELISA plate okuyucuda 450 nm‘de absorbanslar okunup 

standart absorbans eğrisine göre konsantrasyon hesaplandi. ELISA yöntemi icin 

Biotek (ELx800,USA) marka yarı otomatik ELISA cihazinda galectin-1 ELISA kiti 

(Katolog no: E-EL-H1051, lot no: AK0018JAN10049, Elabscience , USA) kullanıldı 

3.4.5 DOS TNF-α analizi 

TNF-α antikoru ile kaplı kuyucuklara hasta DOS örnekleri pipetlendi. Her 

kuyucuğa biotin iĢaretli antikor ve streptavidin iĢaretli HRP enzimi eklenerek bir saat 

37‘C'de inkübe edildikten sonra 5 kez 350 mikrolitre yıkama solusyonuyla yıkama 

yapıldı. HRP enzimi için substrat eklendikten sonra 37‘C2de karanlıkta inkübasyon 

sonrası H2SO4 kullanılarak reaksiyon sonlandırıldı. ELISA plate okuyucuda 

450nm‘de absorbanslar okunup standart absorbans eğrisine göre konsantrasyon 

hesaplandi. ELISA yöntemi icin Biotek (ELx800,USA) marka yari otomatik ELISA 

cihazinda TNF-α ELISA kiti (referans no:DZE201120083, lot:201711, Sunred bio, 

China) kullanıldı. 

3.4.6 Tükürük SuPAR analizi 

Antikor ile kaplı kuyucuklara hasta tükürüğü pipetlendi. 1 saat oda 

sıcaklığında 300 rpm devirde çalkalayıcı üzerinde inkübe edildikten sonra 350 

mikrolitre yıkama solusyonu ile 3 kere yıkandı. Her kuyucuğa biotin iĢaretli antikor 

eklendi, 1 saat oda sıcaklığında 300 rpm devirde çalkalayıcı üzerinde inkübe edildi. 

350 mikrolitre yıkama solusyonu ile 3 kere yıkandı. Streptavidin iĢaretli HRP enzimi 

eklenerek 30 dakika oda sıcaklığında inkübe edildikten sonra 3 kez 350 mikrolitre 

yıkama solusyonuyla otomatik yıkama yapıldı. HRP enzimi için substrat eklendikten 

sonra oda sıcaklığında karanlıkta 15 dk inkübasyon sonrası H2SO4 kullanılarak 

reaksiyon sonlandırıldı. ELISA plate okuyucuda 450 nm‘de absorbanslar okunup 

standart absorbans eğrisine göre konsantrasyon hesaplandi. ELISA yontemi icin 

Biotek (ELx800,USA) marka yari otomatik ELISA cihazinda SuPAR ELISA kiti 

(Biovendor, Czech Republicreferans no:RD191408200R, Lot no:E16-090S05) 

kullanıldı. 
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3.4.7 Tükürük Galectin-1 analizi 

Antikor ile kaplı kuyucuklara hasta tükürüğü pipetlendi.90 dk 37‘C de inkübe 

edildi. Her kuyucuğa biotin iĢaretli antikor eklendi 1saat 37‘C de inkübe edildikten 

sonra 350 mikrolitre yıkama solusyonu ile 3 kere yıkandı. Streptavidin iĢaretli HRP 

enzii eklenerekyarım saat 37‘C'de inkübe edildikten sonra 5 kez 350 mikrolitre 

yıkama solusyonuyla otomatik yıkama yapıldı. HRP enzimi için substrat eklendikten 

sonra 37‘C'de karanlıkta inkübasyon sonrası H2SO4 kullanılarak reaksiyon 

sonlandırıldı. ELISA plate okuyucuda 450nm‘de absorbanslar okunup standart 

absorbans eğrisine göre konsantrasyon hesaplandi. ELISA yontemi icin Biotek 

(ELx800,USA) marka yari otomatik ELISA cihazinda galectin-1 ELISA kiti 

(Katolog no: E-EL-H1051, lot no: AK0018JAN10049, Elabscience , USA) 

kullanıldı. 

3.5 Ġstatistiksel Analiz 

ÇalıĢmamızda örneklem büyüklüğü daha önce DOS'ta SuPAR ve Galectin-1 

seviyelerinin değerlendirildiği çalıĢma bulunmadığı için DOS TNF- α değerlerine 

göre hesaplanmıĢtır. Daha önce yapılan bir çalıĢmaya göre 0,5 etki büyüklüğünde, 

%90 güç ve α=0,05 için her grupta 20 hasta olacak Ģekilde toplamda 60 hasta olarak 

belirlenmiĢtir (177). 

ÇalıĢma sonucunda elde edilen verilerin istatistiksel analizi istatistik paket 

programı kullanılarak (SPSS v.20.0; IBM, Chicago, IL, USA) gerçekleĢtirildi. 

Verilerin normal dağılım gösterip göstermediği Shapiro–Wilk normalite testi ile 

değerlendirildi. 

Normal dağılım gösteren veriler için gruplar arası analizde tek yönlü varyans 

analizi ile çoklu karĢılaĢtırmalar için Duncan testi kullanıldı. Normal dağılım 

göstermeyen veriler için gruplararası analizde Kruskal–Wallis testi ile çoklu 

karĢılaĢtırmalar için Dunn‘s test kullanıldı. 

Sonuçların korelasyon analizi için Pearson (normal dağılım gösteren veriler) 

ve Spearman (normal dağılım göstermeyen veriler) korelasyon testi uygulandı. 

Sonuçların istatistiksel anlamlılığı p<0.05 düzeyinde değerlendirildi. 
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4. BULGULAR 

Periodontal olarak sağlıklı 20, plağa bağlı gingivitisli 20 ve kronik 

periodontitisli 20 gönüllünün katılımıyla çalıĢmamız tamamlandı. AraĢtırmamızda 

elde edilen bulgular hem klinik hem de laboratuar verileri bakımından incelenmiĢtir. 

Ayrıca bu bulgular gruplar arasında karĢılaĢtırmalı olarak da değerlendirilmiĢtir. 

ÇalıĢmamızda yer alan gruplara ait sayı, yaĢ, cinsiyet ve diĢ sayısı dağılımı Tablo-

1'de gösterilmiĢtir. 

Tablo 1: Gruplara göre gönüllülerin sayı, yaĢ, cinsiyet ve diĢ sayısı bilgileri 

ÇALIġMA 

GRUBU 

GÖNÜLLÜ 

SAYISI 

DĠġ SAYISI 

(±standart 

sapma) 

YAġ ORTALAMASI 

(±standart sapma) 

CĠNSĠYET 

ERKEK KADIN 

SAĞLIKLI 

(K) 
20 27,65±1,18 29,40±6,63 12 8 

GİNGİVİTİS 

(G) 

 

20 

 

27,15±2,18 

 

29,30±11,53 

 

11 

 

9 

KRONİK 

PERİODONTİTİS 

(KP) 

 

20 

 

24,85±2,71 

 

47,75±9,88 

 

10 

 

10 

 

ÇalıĢmamız yaĢ ortalamaları 29,40 (±6,63) olan 8 kadın, 12 erkekten oluĢan 

K grubu, yaĢ ortalamaları 29,30 (±11,53) olan 9 kadın,11 erkekten oluĢan G grubu ve 

yaĢ ortalamaları 47,75 (±9,88) olan 10 kadın, 10 erkekten oluĢan KP grubu üzerinde 

yürütüldü. Gönüllülere ait diĢ sayısı ortalamaları K grubu için ortalama 27,65 

(±1,18), G grubu için 27,15 (±2,18) ve KP grubu için 24,85 (±2,71)‘di. Ortalama diĢ 

sayısı hesaplamasına yirmi yaĢ diĢleri dâhil edilmedi. 

4.1 Klinik Bulgular 

4.1.1 Tüm gruplarda tüm ağız klinik periodontal bulgular 

ÇalıĢma gruplarına ait tüm ağız SCD, KAS, GĠ, PĠ ve SKĠ değerleri ve bu 

değerlerin gruplar arasında istatistiksel olarak karĢılaĢtırılmaları Tablo-2'de toplu 

olarak verilmiĢtir. 
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Tablo 2: K, G grubu ile KP grubu hastalarının ortalama klinik periodontal parametre 

değerlerinin gruplar arası karĢılaĢtırılması 

TÜM AĞIZ SAĞLIKLI 

(K) 

GĠNGĠVĠTĠS 

(G) 

KRONĠK 

PERĠODONTĠTĠS(KP) 

p değeri 

 (ortalama±standart sapma)  

SCD (mm) 1,31±0,31
a
 2,11±0,25

b
 3,52±0,59

c
 p ˂ 0,001 

KAS (mm) 0,00
a 
±0,01

a
 0,59±0,58

b
 3,73±0,79

c
 p ˂ 0,001 

Gİ 0,24±0,22
a
 1,42±0,26

b
 1,50±0,25

b
 p ˂ 0,001 

Pİ 0,37±0,36
a
 1,47±0,32

b
 1,74±0,47

c
 p ˂ 0,001 

SKİ (%) 2,30±2,84
a
 47,50±15,55

b
 51,10±23,41

b
 0,001 

SCD: Sondlama cep derinliği, KAS: Klinik ataĢman seviyesi 
GĠ: Gingival indeks, PĠ: Plak indeks, SKĠ: Sondlamada kanama indeksi  
*Farklı harfler istatistiksel olarak anlamlı farklılığı ifade eder (p ˂ 0,05). 

 ANOVA-Duncan Testi 

 

Yapılan istatistiksel değerlendirme sonucuna göre tüm ağız SCD, KAS ve PĠ 

değerleri KP grubunda G ve K grubuna göre, G grubunda da K grubuna göre 

anlamalı derecede yüksek tespit edilmiĢtir (p<0,05). Tüm ağız GĠ ve SKĠ değerleri G 

ve KP gruplarında K grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunurken G ve KP 

grupları arasında bu parametreler açısından anlamlı fark bulunmamaktadır (p< 0,05). 

4.1.2 Tüm gruplarda örnek alınan diĢlere ait klinik periodontal 

bulgular 

ÇalıĢma gruplarındaki örnek alınan diĢlere ait ortalama SCD, KAS, GĠ, PĠ, 

SKĠ ve DOS hacmi değerleri ve bu değerlerin gruplar arasında istatistiksel olarak 

karĢılaĢtırılmaları Tablo 3‘ de toplu olarak verilmiĢtir. 

Tablo 3: Örnek alınan diĢlere ait K, G grubu ile KP grubu hastalarının ortalama klinik 

periodontal parametre değerlerinin gruplar arası karĢılaĢtırılması 

ÖRNEK ALINAN 

DĠġLER 

SAĞLIKLI 

(K) 

GĠNGĠVĠTĠS 

(G) 

KRONĠK 

PERĠODONTĠTĠS(KP) 
p değeri 

 (ortalama±standart sapma)  

SCD (mm) 1,45±0,21
a
 2,05±0,22

b
 4,22±0,60

c
 p ˂ 0,001 

KAS (mm) 0±0
a
 0±0

a
 4,49±0,85

b
 p ˂ 0,001 

Gİ 0,16±0,12
a
 1,65±0,21

b
 1,67±0,30

b
 p ˂ 0,001 

Pİ 0,24±0,19
a
 1,50±0,31

b
 1,82±0,31

c
 p ˂ 0,001 

SKİ (%) 0,95±3,13
a
 68,20±20,78

b
 67,70±25,42

b
 p ˂ 0,001 

DOS HACMİ (µl) 0,10±0,05
a
 0,26±0,08

b
 0,43±0,12

c
 p ˂ 0,001 

SCD: Sondlama cep derinliği, KAS: Klinik ataĢman seviyesi 
GĠ: Gingival indeks, PĠ: Plak indeks, SKĠ: Sondlamada kanama indeksi, DOS: DiĢ eti oluğu sıvısı 

*Farklı harfler istatistiksel olarak anlamlı farklılığı ifade eder (p ˂ 0,05). 

ANOVA-Duncan Testi 
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Yapılan istatistiksel değerlendirme sonucuna göre örnek alınan diĢlere ait 

SCD, PĠ ve DOS hacmi değerleri KP grubunda G ve K grubuna göre, G grubunda da 

K grubuna göre anlamalı derecede yüksek tespit edilmiĢtir (p<0,001). Örnek alınan 

diĢlere ait KAS K ve G grubunda benzer (p>0,05), KP grubunda K ve G grubuna 

göre anlamlı derecede yüksek tespit edilmiĢtir (p<0,001). Örnek alınan diĢlere ait GĠ 

ve SKĠ değerleri G ve KP gruplarında K grubuna göre anlamlı derecede yüksek 

bulunurken G ve KP grupları arasında bu parametreler açısından anlamlı fark 

bulunmamaktadır (p<0,05). 

4.2 Biyokimyasal Bulgular 

AraĢtırmamızda çalıĢma gruplarının DOS SuPAR, galectin-1, TNF-α total 

miktarları ve konsantrasyon seviyeleri ile tükürük SuPAR, galectin-1 konsantrasyon 

seviyeleri gruplar arası karĢılaĢtırılarak incelendi. 

4.2.1 Tüm gruplara ait biyokimyasal bulgular 

KP, K ve G gruplarına ait DOS SuPAR, galectin-1 ve TNF-αtotal miktarları 

ve konsantrasyon seviyelerinin gruplar arası karĢılaĢtırılması Tablo-4 ve Tablo-5‘de 

gösterilmiĢtir. 

Tablo 4: KP, K ve G grubu hastalarının ortalama biyokimyasal parametrelerinin DOS 

total miktarı açısından gruplar arası karĢılaĢtırılmaları 

 

DOS TOTAL 

MĠKTAR 

SAĞLIKLI(K) 

Median 

(min.-max.) 

 

GĠNGĠVĠTĠS(G) 

Median 

(min.-max.) 

 

KRONĠK 

PERĠODONTĠTĠS(KP) 

Median 

(min.-max.) 

 

p değeri 

SuPAR (pg/30sn) 2,30
a
 

(0,50-2,86) 

2,65
b
 

(1,93-3,85) 

4,40
b
 

(2,21-5,15) 
p˂0,001 

Galectin-1 (ng/30sn) 0,36
a
 

(0,20-0,94) 

0,61
b
 

(0,36-0,98) 

0,61
b
 

(0,37-1,99) 
0,001 

TNF-α (pg/30sn) 1,23
a
 

(0-1,58) 

1,51
b
 

(1,10-2,68) 

1,45
b
 

(1,10-3,28) 
0,001 

SuPAR: Çözünebilir Ürokinaz Plazminojen Aktivatör Reseptörü 

TNF-α: Tümör Nekroz Faktör Alfa, Min.: minimum, Max.: maksimum 

Kruskall Wallis ve Dunn's Test 

*Farklı harfler istatistiksel olarak anlamlı farklılığı ifade eder (p<0,05). 
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DOS total miktarları açısından gruplar arası karĢılaĢtırma yapıldığında 

SuPAR seviyelerinin KP ve G gruplarında benzer olduğu bulunmuĢtur (p>0,05). KP 

ve G gruplarında K grubuna göre anlamlı derecede yüksek tespit edilmiĢtir (p<0.05).  

DOS total miktarları açısından gruplar arası karĢılaĢtırma yapıldığında 

galectin-1 seviyelerinin KP ve G gruplarında benzer olduğu bulunmuĢtur (p>0,05). 

KP ve G gruplarında K grubuna göre anlamlı derecede yüksek tespit edilmiĢtir 

(p<0.05).  

DOS total miktarları açısından gruplar arası karĢılaĢtırma yapıldığında TNF-

αseviyelerinin KP ve G gruplarında benzer olduğu bulunmuĢtur (p>0,05). KP ve G 

gruplarında K grubuna göre anlamlı derecede yüksek tespit edilmiĢtir (p<0.05).  

Tablo 5: KP, K ve G grubu hastalarının ortalama biyokimyasal parametrelerinin DOS 

konsantrasyonları açısından ortalama değerlerinin gruplar arası karĢılaĢtırılmaları 

 

DOS 

KONSANTRASYON 
 

SAĞLIKLI(K) 

Median 

(min.-max.) 

GĠNGĠVĠTĠS(G) 

Median 

(min.-max.) 

 

KRONĠK 

PERĠODONTĠTĠS(KP) 

Median 

(min.-max.) 

 

p değeri 

SuPAR (pg/µl) 84,27
a
 

(15,38-240,68) 

44,70
b
 

(24,07-102,66) 

36,38
b
 

(16,80-63,85) 
p˂0,001 

Galectin-1 (ng/µl) 14,65
a
 

(6,28-63,77) 

9,48
b
 

(4,94-21,51) 

5,72
c
 

(2,52-18,50) 
p˂0,001 

TNF-α (pg/µl) 41,51
a
 

(0-137,54) 

26,07
a
 

(13,39-71,46) 

16,39
b
 

(7,40-33,64) 
p˂0,001 

SuPAR: Çözünebilir Ürokinaz Plazminojen Aktivatör Reseptörü 

TNF-α: Tümör Nekroz Faktör Alfa 

Kruskall Wallis ve Dunn's Test 

*Farklı harfler istatistiksel olarak anlamlı farklılığı ifade eder (p<0,05) 

Min.: minimum, Max.: maksimum 

 

DOS‘daki konsantrasyonlar açısından gruplar arası karĢılaĢtırma yapıldığında 

SuPAR seviyelerinin en yüksek K grubunda yer aldığı görülmektedir. KP ve G 

gruplarındaki SuPAR seviyeleri benzer olup (p>0,05), K grubundan anlamlı 

derecede düĢük bulunmuĢtur (p˂0,05).  

DOS‘daki konsantrasyonlar açısından gruplar arası karĢılaĢtırma yapıldığında 

galectin-1 seviyelerinin en yüksek K grubunda yer aldığı görülmektedir. Galectin-1 

seviyelerinin KP grubunda G ve K gruplarına göre anlamlı derecede düĢük 

bulunmuĢtur (p˂0,05). G grubunda da K grubuna göre anlamlı derecede düĢük 

bulunmuĢtur (p˂0,05).   

DOS‘daki konsantrasyonlar açısından gruplar arası karĢılaĢtırma yapıldığında 

TNF-α seviyelerinin en yüksek K grubunda yer aldığı görülmektedir. K ve G 
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gruplarındaki TNF-αseviyeleri benzer olup(p>0,05), KP grubundan anlamlı derecede 

yüksek bulunmuĢtur (p˂0,05).  

Tüm çalıĢma gruplarının tükürük SuPAR, galectin-1 konsantrasyon 

seviyelerinin gruplar arası karĢılaĢtırılması Tablo-6‘de gösterilmiĢtir.  

 

Tablo 6: Tüm çalıĢma gruplarının tükürük SuPAR, galectin-1 konsantrasyon 

seviyelerinin gruplar arası karĢılaĢtırılmaları 

 

TÜKÜRÜK 

KONSANRASYON 

SAĞLIKLI(K) 

(ortalama± 

standart sapma) 

GĠNGĠVĠTĠS(G) 

(ortalama± 

standart sapma) 

KRONĠK 

PERĠODONTĠTĠS(KP) 

(ortalama± 

standart sapma) 

 
p değeri 

SuPAR (ng/ml) 1,93±2,13
a
 4,46±3,76

a
 12,48±7,80

b
 p ˂ 0,001 

Galectin-1 (ng/ml) 7,06±3,01 9,05±4,43 8,19±4,34 0, 290 

SuPAR: Çözünebilir Ürokinaz Plazminojen Aktivatör Reseptörü 

ANOVA ve Duncan test 

*Farklı harfler istatistiksel olarak anlamlı farklılığı ifade eder (p < 0,05). 

 

Tükürük konsantrasyonları açısından gruplar arası karĢılaĢtırma yapıldığında 

SuPAR seviyelerinin KP grubunda K ve G gruplarına kıyasla anlamlı derecede 

yüksek olduğu bulunmuĢtur (p<0,05). K ve G grupları ise benzer bulunmuĢtur 

(p>0.05). Galectin-1 seviyeleri açısından K, G ve KP grupları arasında anlamlı bir 

farklılık tespit edilememiĢtir (p>0.05). 

4.3 Korelasyonlar  

4.3.1 ÇalıĢma Geneli Klinik Korelasyonlar. 

ÇalıĢma gruplarında tüm ağız ve örnek toplanan diĢlere ait periodontal klinik 

parametrelerin kendi arasındaki Pearson korelasyon sonuçları Tablo-7'de verilmiĢtir. 
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Tablo 7: Klinik parametrelerin kendi arasındaki Pearson korelasyonu 

 

 

SCD: Sondlama cep derinliği, KAS: Klinik ataĢman seviyesi 

GĠ: Gingival indeks, PĠ: Plak indeks, SKĠ: Sondlamada kanama indeksi,  

DOS: DiĢ eti oluğu sıvısı, K.Katsayısı: Korelasyon Katsayısı 

*(p˂0,05),**(p˂0,01)    
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Korelasyon değerlendirmesinin sonuçlarına göre 

1. Tüm ağız SCD ile  

Tüm ağız KAS, GĠ ve PĠ ile çok güçlü pozitif korelasyon, tüm ağız SKĠ ile 

güçlü pozitif korelasyon, örneklenen diĢlere ait SCD, KAS, GĠ, PĠ ve SKĠ ile çok 

güçlü pozitif korelasyon, 

2. Tüm ağız KAS ile  

Tüm ağız SCD, GĠ ve PĠ ile çok güçlü pozitif korelasyon, tüm ağız SKĠ ile 

güçlü pozitif korelasyon, örneklenen diĢlere ait SCD, KAS, GĠ, PĠ ve SKĠ ile çok 

güçlü pozitif korelasyon, 

3. Tüm ağız GĠ ile  

Tüm ağız periodontal klinik parametreler ve örnek toplanan diĢlere ait 

periodontal klinik parametreler arasında çok güçlü pozitif korelasyon, 

4. Tüm ağız PĠ ile 

Tüm ağız periodontal klinik parametreler ve örnek toplanan diĢlere ait 

periodontal klinik parametreler arasında çok güçlü pozitif korelasyon, 

5. Tüm ağız SKĠ ile 

Tüm ağız GĠ ve tüm ağız PĠ arasında çok güçlü pozitif korelasyon, tüm ağız 

SCD ve tüm ağız KAS arasında güçlü pozitif korelasyon örneklenen diĢlere ait KAS, 

GĠ, PĠ ve SKĠ arasında çok güçlü pozitif korelasyon, örneklenen diĢlere ait SCD 

arasında güçlü pozitif korelasyon, 

6. Örnek toplanan diĢler ile  

Tüm ağız ve örnek toplanan diĢlere ait periodontal klinik parametrelerin 

tamamı arasında çok güçlü pozitif korelasyon bulunmaktadır. 
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4.3.2 ÇalıĢma geneli klinik ve biyokimyasal korelasyonlar 

ÇalıĢma geneli klinik ve biyokimyasal parametrelerin korelasyonları Tablo-8' 

de verilmiĢtir. 

Tablo 8: Klinik ve biyokimyasal parametrelerin Spearman korelasyon sonuçları 

 

 
 SCD: Sondlama cep derinliği, KAS: Klinik ataĢman seviyesi, GĠ: Gingival indeks,  

 PĠ: Plak indeks, SKĠ: Sondlamada kanama indeksi,  

 DOS: DiĢ eti oluğu sıvısı,  SuPAR: Çözünebilir Ürokinaz Plazminojen Aktivatör Reseptörü,  

 TNF-α: Tümör Nekroz Faktör Alfa 

 K.Katsayısı: Korelasyon Katsayısı, KONS: Konsantrasyon 

 * (p˂0,05),  ** (p˂0,01) 
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1. Tüm ağız SCD ile 

DOS SuPAR, galectin-1, TNF-α total miktarı ve tükürük SuPAR 

konsantrasyonu arasında pozitif çok güçlü korelasyon, DOS SuPAR, galectin-1 ve 

TNF-α konsantrasyonu arasında negatif çok güçlü korelasyon, 

2. Tüm ağız KAS ile 

DOS SuPAR, galectin-1, TNF-α total miktarı ve tükürük SuPAR 

konsantrasyonu arasında pozitif çok güçlü korelasyon, DOS SuPAR, galectin-1 ve 

TNF-α konsantrasyonu arasında negatif çok güçlü korelasyon, 

3. Tüm ağız GĠ ile 

DOS SuPAR, TNF-α total miktarı ve tükürük SuPAR konsantrasyonu 

arasında pozitif çok güçlü korelasyon, DOS galectin-1 total miktarı arasında pozitif 

güçlü korelasyon, DOS SuPAR, galectin-1 ve TNF-α konsantrasyonu arasında 

negatif çok güçlü korelasyon, 

4. Tüm ağız PĠ ile 

DOS SuPAR, galectin-1, TNF-α total miktarı ve tükürük SuPAR 

konsantrasyonu arasında pozitif çok güçlü korelasyon, DOS SuPAR, galectin-1 ve 

TNF-α konsantrasyonu arasında negatif çok güçlü korelasyon, 

5. Tüm ağız SKĠ ile 

DOS SuPAR, galectin-1, TNF-α total miktarı ve tükürük SuPAR 

konsantrasyonu arasında pozitif çok güçlü korelasyon, DOS SuPAR, galectin-1 ve 

TNF-α konsantrasyonu arasında negatif çok güçlü korelasyon, 

6. Örnek toplanan diĢ SCD ile 

DOS SuPAR, galectin-1, TNF-α total miktarı ve tükürük SuPAR 

konsantrasyonu arasında pozitif çok güçlü korelasyon, DOS SuPAR, galectin-1 ve 

TNF-α konsantrasyonu arasında negatif çok güçlü korelasyon, 

7. Örnek toplanan diĢ KAS ile 

DOS SuPAR, galectin-1 total miktarı ve tükürük SuPAR konsantrasyonu 

arasında pozitif çok güçlü korelasyon, DOS TNF-α total miktarı ile pozitif güçlü 

korelasyon, DOS SuPAR, galectin-1 ve TNF-α konsantrasyonu arasında negatif çok 

güçlü korelasyon, 

 

 



49 

8. Örnek toplanan diĢ GĠ ile 

DOS SuPAR, galectin-1, TNF-α total miktarı ve tükürük SuPAR 

konsantrasyonu arasında pozitif çok güçlü korelasyon, DOS galectin-1 ve TNF-α 

konsantrasyonu arasında negatif çok güçlü korelasyon, DOS SuPAR konsantrasyonu 

arasında negatif güçlü korelasyon, 

9. Örnek toplanan diĢ PĠ ile 

DOS SuPAR, galectin-1, TNF-αtotal miktarı ve tükürük SuPAR 

konsantrasyonu arasında pozitif çok güçlü korelasyon, DOS SuPAR, galectin-1 ve 

TNF-α konsantrasyonu arasında negatif çok güçlü korelasyon, 

10. Örnek toplanan diĢ SKĠ ile 

DOS SuPAR, galectin-1, TNF-α total miktarı ve tükürük SuPAR 

konsantrasyonu arasında pozitif çok güçlü korelasyon, tükürük galectin-1 

konsantrasyonu arasında pozitif güçlü korelasyon, DOS galectin-1 konsantrasyonu 

arasında negatif çok güçlü korelasyon, DOS SuPAR ve TNF-α konsantrasyonu 

arasında negatif güçlü korelasyon, 

11. DOS hacmi ile     

DOS SuPAR, galectin-1, TNF-α  total miktarı ve tükürük SuPAR 

konsantrasyonu arasında pozitif çok güçlü korelasyon, DOS SuPAR, galectin-1 ve 

TNF-α konsantrasyonu arasında negatif çok güçlü korelasyon, 

12. DOS hacmi ile  

Tüm ağız periodontal klinik parametreler ve örnek toplanan diĢlere ait 

periodontal klinik parametrelerin tamamı arasında çok güçlü pozitif korelasyon 

bulunmaktadır.     
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4.3.3 ÇalıĢma geneli biyokimyasal korelasyonlar 

ÇalıĢma geneli biyokimyasal parametrelerin kendi arasındaki Spearman 

korelasyonu Tablo-9'da verilmiĢtir. 

Tablo 9: Biyokiyasal parametrelerin kendi arasındaki Spearman korelasyonu 

  

DOS: DiĢ eti oluğu sıvısı 

SuPAR: Çözünebilir Ürokinaz Plazminojen Aktivatör Reseptörü 

TNF-α: Tümör Nekroz Faktör Alfa 

K.Katsayısı: Korelasyon Katsayısı, KONS: Konsantrasyon 

* (p˂0,05)      ** (p˂0,01)        
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1. DOS SuPAR total miktarı ile  

DOS TNF-α total miktarı, tükürük SuPAR konsantrasyonu ve DOS hacmi 

arasında pozitif çok güçlü korelasyon, DOS galectin-1 total miktarı ve tükürük 

galectin-1 konsantrasyonu arasında pozitif güçlü korelasyon, DOS galectin-1 

konsantrasyonu arasında negatif çok güçlü korelasyon, 

2. DOS galectin-1 total miktarı ile  

Tükürük SuPAR konsantrasyonu ve DOS hacmi arasında pozitif çok güçlü 

korelasyon, DOS SuPAR ve TNF-α total miktarı arasında pozitif güçlü korelasyon, 

DOS SuPAR konsantrasyonu arasında negatif çok güçlü korelasyon, DOS TNF-α 

konsantrasyonu arasında negatif güçlü korelasyon, 

3. DOS TNF-α total miktarı ile  

DOS SuPAR total miktarı, tükürük SuPAR konsantrasyonu ve DOS hacmi 

arasında pozitif çok güçlü korelasyon, DOS galectin-1 total miktarı arasında pozitif 

güçlü korelasyon, DOS galectin-1 konsantrasyonu arasında negatif güçlü korelasyon, 

4. DOS SuPAR konsantrasyonu ile  

DOS galectin-1 ve TNF-α konsantrasyonu arasında pozitif çok güçlü 

korelasyon, DOS galectin-1 total miktarı, tükürük SuPAR konsantrasyonu ve DOS 

hacmi arasında negatif çok güçlü korelasyon, 

5. DOS galectin-1 konsantrasyonu ile  

DOS SuPAR ve TNF-α konsantrasyonu arasında pozitif çok güçlü 

korelasyon, DOS SuPAR ve TNF-α total miktarı, tükürük SuPAR konsantrasyonu ve 

DOS hacmi arasında negatif çok güçlü korelasyon, 

6. DOS TNF-α konsantrasyonu ile  

DOS SuPAR ve galectin-1 konsantrasyonu arasında pozitif çok güçlü 

korelasyon, tükürük SuPAR konsantrasyonu ve DOS hacmi arasında negatif çok 

güçlü korelasyon, DOS galectin-1 total miktarı arsında negatif güçlü korelasyon, 

7. Tükürük SuPAR konsantrasyonu ile  

DOS SuPAR, galectin-1, TNF-α total miktarı ve DOS hacmi arasında pozitif 

çok güçlü korelasyon, DOS SuPAR, galectin-1 ve TNF-α konsantrasyonuarasında 

negatif çok güçlü korelasyon, 

8. Tükrük galectin-1 konsantrasyonu ile  

DOS SuPAR total miktarı arasında pozitif güçlü korelasyon, 



52 

9. DOS hacmi ile  

DOS SuPAR, galectin-1, TNF-α total miktarı ve tükürük SuPAR 

konsantrasyonu ararsında pozitif çok güçlü korelasyon, DOS SuPAR, galectin-1 ve 

TNF-α konsantrasyonu arasında negatif çok güçlü korelasyon bulunmaktadır. 
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5. TARTIġMA 

Periodontal hastalıklar plağa bağlı geliĢen, diĢ çevre dokularında yıkıma 

neden olabilen kronik enflamatuvar hastalıklardır. Hastalık tedavi edilmediği ve 

ilerlediği durumda alveoler kemik ve klinik ataĢman kaybına neden olur (28). 

Periodontal hastalığın baĢlaması için spesifik periopatojen mikroorganizmaların 

varlığı gereklidir. Bu spesifik bakterilere karĢı oluĢan enflamatuvar yanıt hastalığın 

baĢlaması ve ilerlemesinde önemli role sahiptir (29). 

Periodontal patojenler, kolonizasyon, doku invazyonu ve besin sağlamak 

amacıyla doku yıkıcı enzimler (hyalüronidazlar, kollajenazlar ve proteazlar) 

üretmektedir. Bu mikroorganizmalara maruz kalan periodonsiyumda geliĢen 

enflamatuvar cevabın sonucu olarak, lenfositler, nötrofiller, fibroblastlar, 

monosit/makrofajlar, endotelyal hücreler, keratinositler, epitelyal hücreler ve 

osteoblastlardan konak enzimleri, sitokinler, prostaglandinler gibi enflamatuvar 

moleküller salınmaktadır (40, 178). Bu nedenle hastalıkların ortaya çıkıĢında patojen 

türlerin varlığı kadar konak savunma sistemleri ile aralarındaki dengenin de önemli 

olduğu belirtilmektedir (3). 

Periodontal dokuların sağlığının korunması için konak immün sisteminin 

kusursuz Ģekilde çalıĢması gereklidir. Ġmmün yanıtta meydana gelen kalıcı hasar, 

bozulma, aĢırı ve düzensiz yanıt gibi durumlarda periodontal hastalık oluĢumu 

gözlenebilir ve bu durumda periodontal hastalığa bağlı oluĢan doku yıkımında artıĢ 

meydana gelmektedir (3). Günümüzde periodontopatojenlerin tanınması ve 

patojenlerden korunmada doğal, kazanılmıĢ bağıĢıklık sistemlerinin ve bunların 

birbirleri ile olan iliĢkilerinin önemi anlaĢılmıĢ ve bu konu üzerinde birçok çalıĢma 

yapılmaktadır (3, 38, 179). Bu nedenle son yıllarda yapılan çalıĢmalar hastalık 

patogenezinde konak yanıtı üzerinde yoğunlaĢmaktadır (180, 181). 

5.1 AraĢtırma Yönteminin TartıĢılması 

ÇalıĢmamızda periodontal olarak sağlıklı, gingivitisli ve kronik periodontitisli 

bireylerde DOS ve tükürükte SuPAR, galectin-1 ve TNF-α seviyelerinin 

belirlenmesi, karĢılaĢtırılması ve bu sitokinlerin klinik parametreler ile olası 
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korelasyonlarının değerlendirilmesi amaçlanarak kesitsel bir çalıĢma yapıldı. Kesitsel 

çalıĢmalar; 

- Kısa sürede yapılabilmesi,  

- Az maliyet gereksinimi ile önemli bilgiler sunması,  

- Tüm popülasyondan veriler toplandığı için sonucun yaygınlığını tahmin 

edebilmesi, 

- Hastalık etiyolojisini anlama ve hipotez oluĢturma için kullanıĢlı olması, 

- Takip sırasında hasta kaybı olmaması, 

- Birçok sonuç ve risk faktörünün değerlendirilebilmesi gibi avantajlarından 

dolayı çalıĢmacılar tarafından tercih edilmektedir (182).  

Sitokin seviyelerini etkileyebilecek durumlar değerlendirilerek çalıĢmaya 

dâhil edilme-edilmeme kriterleri belirlendi. ÇeĢitli sistemik hastalıkların (romatoit 

artrit, diabet, kardiovaskular hastalıklar, enflamatuvar solunum sistemi hastalıkları 

vb.) periodontal hastalığı etkilediği bildirilmiĢtir (183). Bu tip sistemik hastalıkların 

konaktan salınan sitokin ve enzimlerin seviyelerini etkileyebildiği rapor edilmiĢtir 

(184). Bu yüzden sistemik hastalığı olan bireyler çalıĢmaya dahil edilmemiĢtir. Aynı 

Ģekilde hamilelik ve laktasyon döneminde DOS seviyelerinde artıĢ ve periodontal 

hastalığa bağlı geliĢen doku yanıtında sağlıklı bireylere göre farklılık gözlendiği için 

hamile ve laktasyon dönemindeki kadın hastalar çalıĢmaya dahil edilmemiĢtir (185). 

Sigara içen hastalarda DOS içeriğindeki sitokin seviyeleri (IL-4, IL-6, IL-8 

vb. ) ve serum antikor seviyeleri (IgG, IgA) sigara içmeyen hastalara göre farklılık 

gösterebildiği için çalıĢmamıza sigara içen hastalar dâhil edilmemiĢtir (186-188).  

Sistemik antienflamatuvar-antibiyotik ilaç kullanımı periodontal dokuların 

enflamasyon derecesini ve periodontal hastalıklar nedeniyle meydana gelene doku 

yıkımını azaltıcı etkiler göstermektedir (179, 189). Bu nedenle çalıĢmamıza son 3 ay 

içerisinde antienflamatuvar ilaç kullanan ve son 6 ay içerisinde antibiyotik kullanan 

bireyler dahil edilmemiĢtir. 

ÇalıĢmamıza 18-65 yaĢ aralığındaki bireyler dâhil edilmiĢtir. ÇalıĢmaya 

katılan bireylerin yaĢ ortalamaları kontrol grubunda 29,40 (±6,63), G grubunda 29,30 

(±11,53) ve KP grubunda 47,75 (±9,88)'dir. 

Periodontal hastalıklar her ne kadar MDP içerisindeki virülan 

mikroorganzimalar yoluyla baĢlasa da, periodontal hastalık nedeniyle oluĢan doku 
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yıkımı konağın immün/inflamatuvar yanıtı ile doğrudan iliĢkilidir (190). ÇeĢitli 

sitokinler ve bakteriyel lipopolisakkaritler periodontal hastalık patogenezinde önemli 

role sahiptir. Bu nedenle hastalık patogenizini anlamaya yönelik yapılan çalıĢmalar 

önem kazanmaktadır (32, 116).  

Tükürük ve diĢeti oluğu sıvısı periodontal doku cevabının analiz edilmesinde 

sıklıkla kullanılan biyolojik materyallerdir. Özellikle hem elde edilmelerinin oldukça 

kolay olması hem de invaziv olmayan yöntemlerle elde edilmeleri nedeniyle 

çalıĢmalarda sıklıkla kullanılmaktadırlar (191). Bizim çalıĢmamızda da DOS ve 

tükürük örneklerinde enflamasyonla iliĢkili SuPAR, galectin-1 ve TNF-α seviyeleri 

değerlendirilmiĢtir. 

Periodontal hastalıklarda DOS' un biyokimyasal analizinin konak yanıtının 

değerlendirilmesinde kullanılan invaziv olmayan bir yöntem olduğu belirtilmiĢtir 

(192). DOS'un diagnostik sıvı olarak kullanılmaya baĢlaması 1950'li yıllara kadar 

dayanmaktadır (193). Son yıllarda yapılan çalıĢmalarda aktif periodontal 

hastalıklarda enflamatuvar yanıtın değerlendirilmesi ve risk analizlerinde DOS 

ölçümleri sıklıkla kullanılmaktadır (192, 194). DOS örneklerinin analizi ile mevcut 

hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve yapılacak tedavilerde tedavi planlamasına 

katkı sağlaması birçok klinik çalıĢmanın amacı olmuĢtur (194, 195). 

DOS örneklerinin toplanmasında literatürde farklı tekniklerden bahsedilmiĢtir 

(160). Bizim çalıĢmamızda DOS örnekleri kâğıt Ģeritler kullanarak alındı. Bu 

tekniğin avantajları; hızlı kolay uygulama, tüm bölgelerden toplamaya elveriĢli 

olması ve minimal travmadır. Kâğıt Ģeritlerle toplamada da farklı teknikler 

mevcuttur. Bunlar temel olarak cep içi ve cep dıĢı olarak ikiye ayrılmıĢtır (160). 

ÇalıĢmamızda DOS örnekleri kâğıt stripler cep içerisine 1 mm girecek Ģekilde 

yerleĢtirerek alındı (196). Kan ve tükrük ile kontaminasyon hacim artıĢına neden 

olduğu için kan ve tükrükle kontamine olan örnekler çalıĢmaya dâhil edilmedi. 

Alınan örneklerin hacmi Periotron 8000® (Proflow Inc, Amityville, N.Y, ABD 

Oraflow Inc, Plainview, N.Y, ABD) ile ölçüldükten hemen sonra steril propilen 

tüplere yerleĢtirilip ağızları parafin bantla sarılarak ortamdan izole edildi. 

ÇalıĢmamızda klinik ölçümler sırasında kanama ve irritasyon olabildiği için, 

DOS örnekleri klinik ölçümleri takiben en erken 24 saat sonra toplandı. ÇalıĢmalarda 

DOS'un toplanması için farklı sürelerden 3 sn (197), 15sn (158),  20sn (198), 30sn 
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(199), 1 dk (200) ve 2 dk (201) bahsedilmiĢtir. Fakat son yapılan çalıĢmalar 

incelendiğinde 30 sn ideal zaman olarak düĢünülmüĢtür ve çalıĢmamızda da DOS 

örneklerini alırken 30 sn bekletilmiĢtir (202, 203). 

ÇalıĢmamızda DOS hacmi ve konsantrasyonu ayrı ayrı belirlendi. Periodontal 

hastalıklarda DOS içeriğindeki sitokin seviyelerinde meydana gelen değiĢimleri 

değerlendirmede total miktarlar, konsantrasyon miktarından daha anlamlı bir belirteç 

olarak kabul edilmektedir (204). Bunun nedeni incelenen biyokimyasal parametrenin 

DOS konsantrasyonunun doğrudan DOS hacminden etkilenmesi ve ayrıca 

periodontal hastalık durumlarında klinik bulgu olarak DOS hacminin artmasıyla 

incelenen sitokin ve proteinin DOS konsantrasyonunda azalmaya neden olmasıdır 

(205). Bu nedenle çalıĢmamızda DOS SuPAR, galectin-1 ve TNF-α bulguları total 

miktar üzerinden tartıĢılmıĢtır.  

Tükürük bezleri parotis, submandibüler ve sublingual olmak üzere üç majör 

tükürük bezi ve oral mukozanın farklı yerlerine dağılmıĢ sayısız minör tükrük 

bezinden meydana gelir (206). Tükürük, diğer biyolojik sıvılar gibi, hastalıkların ve 

çeĢitli patolojik durumların teĢhisinde kullanılabilmektedir. Tam tükürük 

incelemesinin diğer biyolojik sıvılara göre avantajları vardır. Tükürük örneklerinin 

alınması özel ekipman gerektirmeyen, invaziv olmayan ekonomik bir yöntemdir 

(163).  

Tükürük örnekleri tüm ağız içerisinden tam tükürük veya belirlenen tükürük 

bezlerinden parsiyel olarak alınabilmektedir (207). Fakat tam tükürüğün DOS‘dan 

gelen sitokinleri ve doku metabolitlerini de içermesi nedeniyle incelenmesinin daha 

anlamlı olduğu belirtilmiĢtir (163). Ayrıca DOS örneklerinde sadece belirli diĢlerden 

örnekler alınırken tam tükürük incelemesinde, tüm diĢlerden gelen diĢeti oluğu 

sıvıları da tükürükte toplandığı için sistemik durumları DOS'tan daha iyi 

yansıtabileceği belirtilmiĢtir (195). AraĢtırmamızda bu sebeplerden dolayı 

bireylerden tam tükürük örnekleri toplanmıĢtır. 

Tükürük örnekleri uyarılmıĢ ve uyarılmamıĢ tükürük olarak alınabilmektedir. 

UyarılmıĢ tükürükte akıĢ miktarı artarak tükürük içeriğini dilüe ettiği için 

çalıĢmamızda uyarılmamıĢ tükürük örnekleri toplanmıĢtır (207). 

DOS ve tükürük içeriğindeki sitokinlerin yeterli ve güvenilir tespitini 

sağlaması nedeniyle ELISA yöntemi periodontolojide sıklıkla kullanılmaktadır (139, 
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202, 208). ÇalıĢmamızda DOS ve tükürükte SuPAR, galectin-1 ve TNF-α seviyeleri 

ELISA yöntemi ile analiz edildi. Mevcut bilgilerimize göre çalıĢmamız DOS‘da ve 

tükürükte SuPAR ve Galectin-1 seviyelerinin incelendiği literatürdeki ilk çalıĢmadır. 

DOS içeriğinde bulunan TNF-α‘nın ise ELISA yöntemi kullanılarak değerlendirildiği 

birçok çalıĢma bulunmaktadır (19, 20, 120) . 

5.2 Tüm gruplarda tüm ağız klinik parametre sonuçlarının tartıĢılması 

ÇalıĢma grupları K, G ve KP'li bireylerden oluĢmaktadır. KP ve G grubu 

hastalık grupları olduğu için klinik indeks değerlerinin K grubuna göre ve gruplar 

arası karĢılaĢtırmada anlamlı fark göstermesi beklenen bir bulgudur (Tablo-4). 

Bunun yanı sıra DOS hacminin K, G ve KP grupları arasında istatistiksel olarak 

farklı olduğu, sağlıklı durumundan gingivitis ve kronik periodontitise doğru 

gidildikçe DOS hacminin arttığı tespit edilmiĢtir. Bu sonuç litaretürde periodontal 

hastalıklarda DOS hacminin periodontal olarak sağlıklı duruma göre arttığını 

gösteren çalıĢmalar ile uyum göstermektedir (200, 209, 210). 

Tüm ağız SCD, KAS ve PĠ değerleri G ve KP gruplarında K grubuna göre 

anlamlı derecede yüksek, KP grubunda da G grubuna göre anlamlı derecede yüksek 

bulunması beklenen bir bulgudur ve bu sonuç literatürdeki çalıĢmalar ile uyumludur 

(169, 202). Tüm ağız GĠ ve SKĠ değerleri KP ve G grubunda K grubuna göre 

beklenildiği gibi anlamlı derecede yüksek çıkmıĢtır (169). KP ve G grubunda ise 

benzer çıkmıĢtır. KP ve G grubuna dâhil edilen bireylerin tüm ağız enflamasyon 

derecelerinin birbirine yakın olması bu durumun oluĢmasına neden olduğu 

düĢünülmektedir.  

5.3 Tüm gruplarda örnek alınan diĢlere ait klinik periodontal 

sonuçların tartıĢılması 

KP ve G grubu hastalık grupları olduğu için örnek alınan diĢlere ait klinik 

indeks değerlerinin K grubuna göre ve gruplar arası karĢılaĢtırmada anlamlı fark 

göstermesi beklenen bir bulgudur (Tablo-5). Örnek alınan diĢlere ait SCD, KAS ve 

PĠ değerleri G ve KP gruplarında K grubuna göre anlamlı derecede yüksek, KP 

grubunda da G grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunması beklenen bir 

bulgudur ve literatürdeki çalıĢmalar ile uyumludur (169, 202). Örnek alınan diĢlere 
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ait GĠ ve SKĠ değerleri KP ve G grubunda K grubuna göre beklenildiği gibi anlamlı 

derecede yüksek çıkmıĢtır (169). KP ve G grubunda ise benzer çıkmıĢtır. Bunun 

nedeni olarak G ve KP gruplarında gingival indeksi iki ve sondlamada kanama 

indeks pozitif olan diĢlerden örnek alınmasıdır.  

5.4 Biyokimyasal bulguların tartıĢılması 

5.4.1 SuPAR bulgularının tartıĢılması  

Mevcut bilgilerimize göre literatürde farklı periodontal durumlarda DOS ve 

tükürük örneklerinde SuPAR enziminin seviyelerini inceleyen bir çalıĢma 

bulunmamaktadır. 

ArtmıĢ SuPAR seviyeleri, immün ve enflamatuvar durumlarda aktivasyon 

belirteci olarak kabul edilmektedir. Enflamatuvar cevabın derecesi ile iliĢkili olduğu 

ve çeĢitli hastalıklarda prognostik değere sahip olduğu belirtilmiĢtir (211). Plazma 

SuPAR seviyesi immün sistem aktivasyonunu yansıtmaktadır ve aktif tüberküloz, 

HIV enfeksiyonu, Streptococcus pneumonia bakteriyemisi, malarya, sepsis, 

bakteriyel ve viral merkezi sinir sistemi (MSS) enfeksiyonunlarında arttığı rapor 

edilmiĢtir. Ayrıca paroksismal nokturnal hemoglobinüri, çeĢitli solid tümörler ve bazı 

otoimmün hastalıklarda da arttığı gösterilmiĢtir. Bunlara ek olarak SuPAR 

seviyelerinin yüksekliği, artmıĢ enflamasyon, hastalığın prognozu ve mortalite ile 

iliĢkili bulunmuĢtur (125, 132, 212-214).  

Kronik periodontitisle benzer patogeneze sahip çeĢitli kronik enflamatuvar 

hastalıklarda SuPAR seviyeleri ile ilgili çalıĢmalar yapılmıĢtır (123, 134, 135). 

Romatoid artrit (RA) eklemlerde iltihaba, ĢiĢmeye ve sinoviyal dokunun tahribatına 

yol açan kronik enflamatuvar bir hastalıktır (134). RA hastalarının sinoviyal 

sıvılarında artmıĢ SuPAR aktivitesi ve SuPAR ekspresyonu rapor edilmiĢtir (136). 

En yüksek plazma SuPAR konsantrasyonuna, RA'lı hastalarda yüksek sayıda nötrofil 

bulunan enflamatuvar eksüdalarda rastlanılmıĢtır (123). Slot ve ark. yaptıkları 

kesitsel çalıĢmada RA'li, sjögren sendromlu ve reaktif artritli hastalarda, sağlıklı 

hastalara oranla plazma SuPAR seviyelerinin anlamlı olarak yüksek olduğunu tespit 

etmiĢlerdir. RA'lı hastalarda da sjögren ve reaktif artritli hastalara oranla plazma 

SuPAR seviyelerinin anlamlı olarak yüksek olduğu belirtilmiĢlerdir. Bu sonucun 

RA'da sjögren ve reaktif artrite oranla daha fazla doku yıkımı olması nedeniyle 
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olabileceğini savunmuĢlardır (134). Toldi ve ark. yaptıkları kesitsel çalıĢmada 

plazma SuPAR seviyelerinin RA'lı hastalarda sağlıklı hastalara göre anlamlı 

derecede yüksek olduğunu bildirmiĢ ve RA'lı hastalarda kendi aralarında 

sınıflandırıldığında hastalık akivitesi yüksek bireylerde (eklemlerde ĢiĢlik ve 

hassasiyet derecesi yüksek olan subgrupta) plazma SuPAR seviyeleri hastalık 

akivitesi düĢük olan RA 'lı hastalara göre anlamlı olarak yüksek bulunmuĢtur (137).  

Yapılan çalıĢmalarda otoimminütenin de periodontal hastalığın patogenezinde 

rol oynadığı gösterilmiĢtir (215). Otoreaktif T hücreleri, doğal öldürücü hücreler, ısı 

Ģok proteinleri, otoantikorlar ve genetik faktörlerin periodontal hastalığın otoimmün 

bileĢeni üzerinde önemli bir rolü olduğu bildirilmektedir (216). ÇeĢitli 

immünoenflamatuvar hastalıklarda da SuPAR seviyelerinin incelendiği çalıĢmalar 

mevcuttur (11, 217, 218) 

Sistemik Lupus Eritematozus (SLE) çocuk ve yetiĢkinlerde görülen kronik, 

otoimmün, kompleks bir hastalıktır. SLE hastası 198 kiĢinin ve 100 sağlıklı kiĢinin 

katıldığı bir çalıĢmada hasta ve kontrol grubu arasında serum SuPAR düzeyleri 

karĢılaĢtırılmıĢtır. Bu çalıĢmada serum SuPAR düzeyleri hastalık grubunda kontrol 

grubuna göre anlamlı olarak yüksek bulunmuĢtur. Ayrıca hastalık grubunda organ 

hasarı ile SuPAR seviyeleri karĢılaĢtırıldıklarında (Organ hasarı puanlaması ile 

yapılmıĢ) SuPAR seviyeleri ile organ hasarı arasında anlamlı iliĢki saptanmıĢtır (11). 

Sistemik skleroz; kalp, böbrek, mide-bağırsak sistemi, akciğer gibi iç 

organları ve deriyi tutan, önemli ve hayatı tehdit edici otoimmün bir hastalıktır. 

Sistemik sklerozlu hastalarda sağlıklı kontrollerle karĢılaĢtırıldığında plazma SuPAR 

konsantrasyonları anlamlı Ģekilde daha yüksek olarak rapor edilmiĢtir. Ayrıca 

SuPAR'ın plazma seviyeleri, diffüz kutanöz sistemik sklerozlu hastalarda, sınırlı 

kutanöz sistemik sklerozlu hastalardan daha yüksek çıkmıĢtır. SuPAR ile klinik 

semptomlar arasındaki görülen pozitif korelasyon, SuPAR'ın mikrovasküler 

anomalileri ve devam eden fibrozu gösterme kapasitesine sahip olduğunu 

düĢündürmektedir (217). 

Yine uzun seyirli sistemik enflamatuvar bir hastalık olan Behçet hastalığında 

da plazma SuPAR seviyeleri sağlıklı bireylere göre anlamlı olarak yüksek 

bulunmuĢtur (218).  



60 

Skottrup ve ark. yaptıkları çalıĢmada periodontitisli genç bireylerde (13-20 

yaĢ) tükürük, serum SuPAR seviyeleri ile subgingival plak örneklerini 

değerlendirmiĢlerdir. ÇalıĢmada tükürük SuPAR konsantrasyonu  ve  periodontitisle 

iliĢkili klinik parametreler arasında pozitif korelasyon bulunmuĢtur. Aynı zamanda 

subgingival plak içerisindeki periodontopatojen bakterilerden olan P. gingivalis, P. 

intermedia, P. nigrescens, T. forsythia, F. nucleatum, T. denticola, P. micra ve C. 

rectus ile tükürük SuPAR konsantrasyonu arasında anlamlı pozitif  korelasyon 

bulunmuĢtur (139).  

ÇalıĢmamızda SuPAR'ın DOS total miktarları, DOS konsantrasyonları ve 

tükürük konsantrasyonu açısından gruplar arası analiz edilmiĢtir. SuPAR'ın DOS 

total miktarları G ve KP gruplarında K grubuna göre anlamlı derecede yüksek 

bulunmuĢtur ancak KP grubunda G grubuna göre yüksek bulunmasına rağmen bu 

fark istatistiksel olarak anlamlı değildir. DOS SuPAR total miktarları ile tüm ağız ve 

örnek alınan diĢlere ait periodontal klinik parametrelerin tamamı arasında pozitif çok 

güçlü korelasyon varlığı saptanmıĢtır. Aynı zamanda DOS SuPAR total miktarları ile 

DOS TNF-α total miktarları arasında da pozitif çok güçlü korelasyon saptanmıĢtır. 

Yukardaki çalıĢmalarda belirtildiği üzere SuPAR enfeksiyoz, enflamatuvar ve doku 

yıkımının görüldüğü hastalıklarda yüksek seviyelerde bulunmaktadır (11, 123, 135, 

137). Periodontal hastalıklar toplumda sık görülen kronik enflamatuvar enfeksiyoz 

ve hastalıklardır (219). Gingivitiste sadece diĢeti bağ dokusu kollojenlerinde ve 

ESM'de yıkım varken, kronik periodontitiste alveolar kemik, periodontal ligament ve 

sementte de yıkım görülmektedir (119). Periodontal hastalıklarda görülen diĢ destek 

dokularında yıkımlar ve periodontal hastalıklar ile iliĢkili bakterilerin sayısının 

artması göz önüne alındığında DOS SuPAR total miktarlarının periodontal hastalık 

gruplarında (KP ve G) kontrol grubundan yüksek çıkması beklenen bir bulgudur. 

Ayrıca SuPAR'ın monosit, makrofajlardan, nötrofillerden ve aktive T hücrelerinden 

üretildiği gösterilmiĢtir (123). Periodontal hastalıklarda sağlıklı durumdan 

enfeksiyona geçerken nötrofiller, T hücreleri, lenfositler ve makrofajlar görev 

yapmaktadır (38, 87, 220). G ve KP gruplarındaki yüksek SuPAR profili artmıĢ ve 

aktive olmuĢ bu hücre tiplerinden kaynaklanmıĢ olabilir. G ve KP gruplarında DOS 

SuPAR total miktarları değerlendirildiğinde KP grubunda G grubuna göre yüksek 
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çıkmıĢ fakat istatistiksel anlamlı fark bulunamamıĢtır. Bu durumun örnek sayısının 

yetersiz olması ile iliĢkili olabileceğini düĢünmekteyiz.  

ÇalıĢmamızda tükürük SuPAR konsantrasyonu ise KP grubunda G ve K 

grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuĢtur. G grubunda da K grubuna göre 

yüksek çıkmıĢ fakat istatistiksel anlamlı fark bulunamamıĢtır. Ayrıca çalıĢmamızın 

sonucunda; çalıĢma genelindeki tükürük SuPAR konsantrasyonu ile tüm ağız ve 

örnek alınan diĢlere ait periodontal klinik parametrelerin tamamı arasında pozitif çok 

güçlü korelasyon varlığı saptanmıĢtır. Aynı zamanda tükürük SuPAR 

konsantrasyonu ile DOS TNF-α total miktarları arasında da pozitif çok güçlü 

korelasyon saptanmıĢtır. Bu bulgular litaratürdeki çeĢitli klinik araĢtırmalarda 

enflamatuvar hastalıklardaki SuPAR konsantrasyonlarının klinik enflamasyon 

parametreleriyle korele olması bulgusunu desteklemektedir (123, 134, 135). 

Literatürde tükürükte SuPAR seviyelerinin değerlendirildiği iki çalıĢma 

bulunmaktadır. Bu çalıĢmaların ilkinde sağlıklı hastalarda serum ve tükürük SuPAR 

seviyeleri ölçülerek serum CRP (C reakif protein), yaĢ, cinsiyet ve vücut kütle 

indeksi (VKĠ) ile korelasyonuna bakılmıĢtır. ÇalıĢma sonuçlarına göre tükürük 

SuPAR seviyeleri yaĢ, cinsiyet, VKĠ ve CRP ile korelasyon göstermemiĢtir. Tükürük 

SuPAR seviyeleri serum dan 12 kat fazla tespit edilmiĢtir. Bunun da SuPAR'ın 

tükürük bezleri ve diĢeti dokusundan üretiminin olması veya periodontal enfeksiyon 

nedeniyle olabileceğini bildirmiĢlerdir (138). Ġkinci çalıĢmada ise perodontitisli ve 

periodontal sağlıklı genç bireylerde serum ve tükürük SuPAR seviyeleri 

değerlendirilmiĢtir ve tükürük SuPAR konsantrasyonunun periodontitisin yayılımı ve 

Ģiddeti ile pozitif anlamlı iliĢki gösterdiği rapor edilmiĢtir (139). Bizim çalıĢmamızda 

da özellikle KP grubunda olmak üzere periodontal hastalık gruplarındaki (KP ve G) 

tükürük SuPAR konsantrasyonlarının kontrol grubundan yüksek çıkması bu 

çalıĢmacıların bulgularını destekler niteliktedir. ÇalıĢmamızda tükürük SuPAR 

konsantrasyonunun KP grubunda G ve K grubuna göre yüksek çıkması, KP 

grubunda doku yıkım miktarının G ve K grubundan yüksek olması ve dolayısıyla 

tükürükte havuzlanan SuPAR miktarının fazla olması ile iliĢkili olabilir. Ayrıca 

SuPAR'ın periodontopatojenlerin varlığı ile artması göz önüne alındığında, KP'li 

bireylerde bu periodontopatojenlerin sadece diĢlerde değil aynı zamanda dil sırtı ve 
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tonsillerde de bulunması, bu bölgelerden tükürük içerisine SuPAR akıĢına neden 

olabileceğini düĢündürmektedir  (221, 222).  

ÇalıĢmamızda K grubundaki DOS ve tükürük örneklerinde de düĢük miktarda 

da olsa SuPAR enzimi tespit edilmiĢtir. Bu durumun nedeni olarak da, klinikte 

periodontal açıdan sağlıklı tanısı konan hastalarda bile gerçekte subklinik gingivitis 

tablosu olabileceği düĢünülebilir. Subklinik gingivitis tablosunda çok az da olsa 

enflamasyon bulunacağından dolayı bu durumda enflamasyonla iliĢkilendirilen 

SuPAR enziminin tespit edilmesi beklenilen bir durumdur. 

5.4.2 Galectin-1 Bulgularının TartıĢılması 

Mevcut bilgilerimize göre literatürde farklı periodontal durumlarda DOS ve 

tükürük örneklerinde galectin-1 enziminin seviyelerini inceleyen bir çalıĢma 

bulunmamaktadır. 

β- galaktozit bağlayıcı protein ailesinin bir üyesi olan galectin-1 immünolojik 

ve enflamatuvar olaylarda kilit rol oynayan antienflamatuvar bir moleküldür (223). 

Galectin-1 hücre adezyonu, hücre büyümesi, regülasyonu, metastaz ve 

immünomodülasyon gibi çok çeĢitli biyolojik olayda kilit rol oynamaktadır 

(143).Galectin-1 T lenfosit, B lenfosit, doğal öldürücü hücreler, makrofajlar, dentrik 

hücreler, endotel hücreleri ve fibroblastlardan salınabilmektedir. Timus gibi lenfoid 

organlardan ve bağıĢıklık toleransı oluĢturma ve sürdürmede önemli role sahip 

olduğu belirtilen plasenta ve korneadan ekspresyonu olmaktadır (16).   

Galectin-1 hücre yüzeylerine ve ESM'e oligosakkaritler ile bağlanarak 

enflamasyonu engellemektedir. β-2 integrin gibi adezyon moleküllerini azaltarak 

akut enflamasyon bölgesine nötrofil migrasyonunu azaltmaktadır (224). Ayrıca 

makrofajlar tarafından üretilen nitrik oksit miktarını azaltarak da enflamatuvar 

cevabın Ģiddetini azaltmaktadır. TNF-α ve IL-1β gibi proenflamatuvar sitokinlerin 

salınımını inhibe etmektedir (224). T hücrelerinin laminin ve fibronektin gibi ESM 

proteinlerine adezyonunu engellemektedir (225). Galectin-1 ayrıca yardımcı T 

hücrelerinden IL-10 ve IL-21 üretimini indükleyerek T hücrelerinin proenflamatuvar 

etkilerini baskılar. T hücrelerinin apoptozunu da uyarmaktadır (226). İn vitro bir 

çalıĢmada rekombinant galectin-1 uygulamasının dokulara polimorf nüveli 

nötrofillerin geçiĢini azaltarak doku yıkımında azalma meydana getirdiği rapor 
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edilmiĢtir. Aynı çalıĢmada mast hücrelerinin sayısında azalma meydana getirerekte 

antienflamatuvar etki gösterdiği belirtilmiĢtir (223).  

Deneysel RA modelinde rekombinant galectin-1 uygulaması Th-1 

hücrelerinin apoptozunu uyararak ve Th-2 fenotiplerinden birine olan immün yanıtı 

değiĢtirerek antienflamatuvar etki göstermiĢtir (143). Yapılan bu hayvan 

çalıĢmasında RA'lı farelere rekombinant galectin-1 verilerek klinik semptomlar 

değerlendirilmiĢtir. Tedavi grubunda kontrol grubuna göre arka ayak eklemindeki 

ödem miktarında ve hastalık ilerleyiĢinde anlamlı azalma rapor edilmiĢ ve hastalık 

üzerinde iyileĢtirici etkisi bildirilmiĢtir (143). Rabinovich ve ark. yaptıkları 

çalıĢmada RA'lı hastaların eklem stromalarında galectin-1 seviyelerinin normal 

seviyeden daha az olduğu tespit edilmiĢtir. Galectin-1 seviyesinin az olması 

nedeniyle de T hücre aracılı immün hasarın daha fazla olabildiği belirtilmiĢtir (145).  

Yapılan deneysel çalıĢmalarda galectin-1 ile tedavi sonrasında birçok 

otoimmün hastalıkta iyileĢme rapor edilmiĢtir. İn vitro galectin-1 uygulaması artrit 

(143), ensefalomiyelit (227), kolit (228), hepatit (229) ve penkreatit (230) de kronik 

enflamasyonu azaltmakta ve hastalık ilerleyiĢini durdurmaktadır. 

ÇalıĢmamızda galectin-1'in DOS total miktarları, DOS konsantrasyonları ve 

tükürük konsantrasyonları gruplar arası analiz edilmiĢtir. Galectin-1'in DOS total 

miktarları G ve KP gruplarında K grubuna göre anlamlı derecede yüksek 

bulunmuĢtur ancak KP grubunda G grubuna göre yüksek bulunmasına rağmen bu 

fark istatistiksel olarak anlamlı değildir. DOS galectin-1 total miktarları ile tüm ağız 

GĠ arasında pozitif güçlü korelasyon, diğer tüm ağız periodontal klinik parametreler 

ve örnek alınan diĢlere ait periodontal klinik parametrelerin tamamı arasında ise 

pozitif çok güçlü korelasyon varlığı saptanmıĢtır. Aynı zamanda DOS galectin-1 total 

miktarları ile DOS TNF-α total miktarları arasında da pozitif güçlü korelasyon 

saptanmıĢtır. Literatürdeki farklı çalıĢmalarda periodontal hastalığın Ģiddeti arttıkça 

DOS'ta bulunan antienflamatuvar sitokinlerin de arttığı bildirilmiĢtir (231, 232). IL-4 

ve IL-10 monosit ve makrofajları inhibe eden antienflamatuvar sitokinlerdir. Her iki 

molekülde IL-1, TNF-α ve reaktif oksijen radikallerinin makrofajlardan salınımını 

inhibe etmektedir. Yapılan çalıĢmalarda IL-4 ve IL-10 kronik periodontitisli 

bireylerde sağlıklı bireylere oranla daha yüksek seviyede çıkmıĢtır. Bu moleküller 

enflamatuvar yanıtta düzenleyici ve dengeleyici görev yaptıkları için enflamatuvar 
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yanıtın artıĢıyla birlikte miktarlarında artıĢ gözlenmektedir (231, 232). Fakat 

periodontal hastalıkların aktif ve pasif dönemleri olduğu için hastalık aktivitesine 

göre farklılıklar görülebilmektedir (232). Galectin-1 T regülatör (Treg) hücrelerinden 

de salınarak immünregülasyonda görev yapmaktadır (233). Köseoğlu ve ark. 

yaptıkları çalıĢmada farklı periodontal hastalıklarda IL-35'in DOS ve tükürük 

seviyelerini değerlendirmiĢlerdir. IL-35 galectin-1 ile benzer etkilere sahip Treg 

hücrelerinden salınan immünoregülatör bir sitokindir. Bu çalıĢmada DOS IL-35 total 

miktarları KP grubunda sağlıklı gruba göre istatistiksel olarak anlamlı derecede 

yüksek bulunmuĢtur (203). 

ÇalıĢmamızda da galectin-1'in DOS total mikrarlarının hastalık gruplarında 

(KP ve G) kontrol grubuna göre yüksek seviyede bulunması yukarıda anlatılan 

çalıĢmaların bulgular ile uyumludur (203, 231, 232, 234). Ayrıca galectin-1 T 

lenfosit, B lenfosit, doğal öldürücü hücreler, makrofajlar, dentrik hücreler, endotel 

hücreler ve fibroblastlardan salınabilmektedir (16). Periodontal hastalıklarda sağlıklı 

durumdan enfeksiyona geçerken nötrofiller, T hücreleri, B hücreleri,  lenfositler ve 

makrofajlar görev yapmaktadır (38, 87, 220). G ve KP gruplarındaki yüksek 

galectin-1 profili periodontal hasalıklardaki bu hücre tiplerinden kaynaklanmıĢ 

olabilir. 

ÇalıĢmamızda galectin-1'in tükürük konsantrasyonları değerlendirildiğinde 

gruplar arasında anlamlı fark bulunamamıĢtır. Literatürde galectin-1'in tükürük 

örneklerinde incelendiği çalıĢma bulunmamaktadır. Fakat galectin-1 gibi 

antienflamatuvar etki göstereren sitokinler olan IL-4 ve IL-10 seviyelerinin tükürükte 

değerlendirildiği çalıĢmalar mevcuttur (22). Teles ve ark. yaptıkları çalıĢmada 

periodontal olarak sağlıklı ve KP'li bireylerde tükürükte IL-4 ve IL-10 seviyelerini 

değerlendirmiĢlerdir. ÇalıĢmanın sonuçlarına göre sağlıklı ve KP'lĠ bireylerin 

tükürük IL-4 ve IL-10 seviyeleri arasında istatstiksel anlamlı fark bulunamamıĢtır 

(22). Benzer Ģekilde Wenzhao ve ark. liken planuslu bireylerle sağlıklı bireylerin 

tükürük IL-4 seviyelerini değerlendirdikleri çalıĢmalarında iki grup arasında 

istatistiksel anlamlı fark bulamamıĢlardır (235). Fonseca ve ark. periimplantitis ve 

periimplant mukozitiste tükrük ve periimplant diĢeti oluğu sıvısında IL-4 ve IL-10 

seviyelerini değerlendirmiĢlerdir. Periimplantitiste KP'e benzer Ģekilde alveoler 

kemik yıkımı mevcutken, periimplant mukozitiste diĢetlerinde gingivitis benzeri 
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semptomlar varken kemik yıkımı yoktur. Bu iki grupta tükürük IL-4 ve IL-10 

seviyeleri arasında istatistiksel anlamlı fark bulunamamıĢtır (236).Yukarıda anlatılan 

çalıĢmaların sonuçları çalıĢmamızın bulgularını desteklemektedir. Ayrıca periodontal 

hastalıklarda tükürükte artmıĢ seviyelerde proteaz enziminin bulunduğu rapor 

edilmiĢtir (203). ArtmıĢ proteazlar nedeniyle de galectin-1 yıkımı meydana gelerek 

hastalık gruplarında tükürük galectin-1 miktarının azalmıĢ olabileceği 

düĢünülmektedir. Aynı zamanda Wozniak ve ark. yaptıkları çalıĢmada IL-4, IL-10, 

IL-1α , TNF-α ve TGF-β gibi sitokinlere tam tükürük ve parotisten elde edilen 

tükürükte bakmıĢlardır. Bu çalıĢmanın sonucunda tükürüğün diagnostik bir araç 

olarak kullanımının, bazı kemokinlerin ve sitokinlerin (özellikle TNF-α ve TGF-β 

gibi) tükrükte yıkıma uğrama potansiyelleri nedeni ile sınırlı olabileceğini rapor 

etmiĢlerdir. ÇalıĢmamız sonucunda da galectin-1'in tükürükte periodontal 

hastalıkların sağlıklı durumdan ayırt edilmesinde yetersiz bir diagnostik belirteç 

olabileceği düĢünülmektedir.  

5.4.3 TNF-α Bulgularının TartıĢılması 

TNF-α, IL-1 ile birlikte, periodontal hastalıklarda doku yıkımının 

baĢlamasında ve kemik yıkımının oluĢumunda düzenleyici bir sitokindir (237). 

Özellikle gram (-) bakterilere karĢı oluĢan akut enflamatuvar cevabın temel 

düzenleyicisidir (147). Kollajenaz üretimini ve kemik yıkımını arttırarak pro-

enflamatuvar yanıtta önemli rol oynamaktadır (238). Gingival fibroblastlardan 

kollajenaz salımını uyararak tip I kollajen yıkımını düzenlemektedir. TNF-α ve IL-

6‘nın sinerjistik etki göstererek; osteklastların proliferasyonu ve differansiyasyonu 

üzerine etki ederek bağ dokusu yıkımını arttırdığı, periodontitis Ģiddetini arttırdığı ve 

periodonsiyumun yapısını bozduğu tespit edilmiĢtir (239, 240). 

TNF-α'nın asıl kaynağı, aktive mononükleer fagositler olmasına rağmen 

antijen ile uyarılmıĢ T lenfositleri, doğal katil hücreleri ve mast hücreleri tarafından 

da salınır. Temel fizyolojik fonksiyonu, nötrofil ve monositlerin enfeksiyon alanına 

migrasyonunu sağlamaktır. Ayrıca, makrofajları etkileyerek anjiogenezise neden 

olduğu ve periodontal hastalıkta görülen vasküler değiĢikliklerde rol oynayabildiği 

rapor edilmiĢtir (147, 238). 
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DOS'da TNF-α seviyelerinin periodontal hastalık belirteci olarak 

kullanılabileceğini ilk olarak Rossomando ve ark. 1990 yılında yayınlanan 

çalıĢmalarında belirtmiĢlerdir (241). Daha sonraki zamanlarda DOS'da TNF-α 

seviyelerinin değerlendirildiği birçok çalıĢma yapılmıĢıtır (177, 242-245). Bu 

çalıĢmalarda gingivitiste (177, 242, 243) ve kronik periodontitiste (177, 242, 244-

248) DOS'da artmıĢ TNF-α seviyeleri rapor edilmiĢtir.  

ÇalıĢmamızda TNF-α DOS total miktarları ve DOS konsantrasyonları 

açısından gruplar arası analiz edilmiĢtir. TNF-α'nın DOS total miktarları G ve KP 

gruplarında K grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuĢtur ancak KP ve G 

gruplarında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunamamıĢtır. DOS TNF-α total 

miktarları ile tüm ağız periodontal klinik parametreler ve örnek alınan diĢlere ait 

periodontal klinik parametrelerin tamamı arasında pozitif çok güçlü korelasyon 

varlığı saptanmıĢtır. 

ÇalıĢmamızda sağlıklı gruptaki bireylerin DOS örneklerinde de az miktarda 

TNF-α tespit edilmesi beklenilen bir bulgudur. ÇalıĢmamızda K grubundaki DOS 

örneklerinde de düĢük miktarda da olsa TNF-α enzimi tespit edilmiĢtir. Bu durumun 

nedeni olarak ta, klinikte periodontal açıdan sağlıklı tanısı konan hastalarda bile 

gerçekte subklinik gingivitis tablosu olabileceği düĢünülebilir. Subklinik gingivitis 

tablosunda çok az da olsa enflamasyon bulunacağından dolayı bu durumda 

enflamasyonla iliĢkilendirilen TNF-α enziminin tespit edilmesi beklenilen bir 

durumdur. Ayrıca Stashenko and Jandinski yaptıkları çalıĢmada immünoflorasan 

tekniği ile sağlıklı diĢeti örneklerinin incelenmesi sonucunda sağlıklı diĢeti 

örneklerinde de TNF-α pozitif boyanan hücreleri tespit etmiĢlerdir (249). Sağlıklı 

diĢeti dokularında fizyolojik olarak bulunan nötrofiller, makrofajlar ve mononükleer 

hücrelerin sağlıklı bireylerin DOS'larında TNF-α bulunmasına neden olabileceği 

belirtilmiĢtir (119, 177). 

ÇalıĢmamızda gingivitis grubunda TNF-α total miktarlarının yüksek çıkması 

beklenen bir bulgudur. Daha önce yapılan çalıĢmalarda gingivitiste artmıĢ DOS 

TNF-α seviyeleri rapor edilmiĢtir (177, 242, 243). Gingivitiste diĢetinde meydana 

gelen enflamasyona bağlı olarak TNF-α seviyelerinde artıĢ meydana gelmektedir 

(177). Bakteriyel uyarım sonucu çok sayıda enflamatuvar hücreden DOS ve diĢeti 

bağdokusu içerisine TNF-α salınımı meydana geldiği gösterilmiĢtir (119).  
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ÇalıĢmamızda kronik periodontitis grubunda TNF-α total miktarlarının 

yüksek çıkması beklenen bir bulgudur. Daha önce yapılan çalıĢmalarda kronik 

periodontitiste artmıĢ DOS TNF-α seviyeleri rapor edilmiĢtir (177, 242, 244, 246). 

TNF-α lokal olarak fibroblastlar, endotel hücreleri gibi periodontal bağdokusu 

hücrelerinden ve monosit, makrofaj ve nötrofilller gibi immün sistem hücreleri 

tarafından da sentezlenip salınabilmektedir (177). Periodontal hastalıklarda sağlıklı 

durumdan enfeksiyona geçerken nötrofiller, T hücreleri, lenfositler ve makrofajlar 

görev yapmaktadır (38, 87, 220). G ve KP gruplarındaki yüksek TNF-α seviyeleri de  

periodontal hastalıklarda artan ve TNF-α salınımı da yapan bu ortak hücre 

tiplerinden kaynaklanmıĢ olabilir. 

ÇalıĢmamızda hastalık gruplarında TNF-α seviyeleri ile gingival indeks 

arasında pozitif çok güçlü korelasyon bulunmuĢtur. Bu durum daha önce TNF-α 

seviyeleri ile gingival indeks ve enflamasyon seviyeleri arasında pozitif korelasyon 

tespit eden çalıĢmaların sonuçları ile uyumludur (177, 241). 
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6. SONUÇ VE ÖNERĠLER 

ÇalıĢmamızda periodontal olarak sağlıklı, gingivitisli ve kronik periodontitisli 

bireylerden alınan tükürük ve DOS örneklerindeki SuPAR, galectin-1 ve DOS 

örneklerindeki TNF-α seviyeleri değerlendirildi. Bu değerlerin klinik parametrelerle 

iliĢkileri ortaya kondu. 

1. ÇalıĢmamızda tüm ağız SCD, KAS ve PĠ değerleri KP grubunda G ve K 

grubuna göre, G grubunda da K grubuna göre anlamalı derecede yüksek 

tespit edilmiĢtir (p<0,05). Tüm ağız GĠ ve SKĠ değerleri G ve KP 

gruplarında K grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunurken G ve KP 

grupları arasında bu parametreler açısından anlamlı fark bulunmamaktadır 

(p<0,05).   

2. ÇalıĢmamızda DOS hacminin K, G ve KP grupları arasında istatistiksel 

olarak farklı olduğu, sağlıklı durumundan gingivitis ve kronik 

periodontitise doğru gidildikçe DOS hacminin arttığı bulunmuĢtur 

(p<0,05).  

3. ÇalıĢma genelinde DOS‘daki SuPAR total miktar seviyeleri DOS 

hacimleri, tüm ağız ve örnek alınan diĢlere ait klinik parametrelerin 

tamamı ile çok güçlü pozitif korelasyon göstermiĢtir. Bu bulgu SuPAR‘ın 

periodonsiyumdaki immünoenflamatuvar yanıtın doku yıkımının 

arttırmasında önemli roller üstlendiğini düĢündürmektedir.  

4. ÇalıĢma genelinde DOS‘daki Galectin-1 total miktar seviyeleri DOS 

hacimleri, tüm ağız SCD, KAS, PĠ, SKĠ ve örnek alınan diĢlere ait SCD, 

KAS, GĠ, PĠ, SKĠ parametreleriyle pozitif çok güçlü korelasyon 

göstermiĢtir. Periodonsiyumda enflamasyon varlığında, galectin-1‘in 

DOS‘daki miktarlarının klinik enflamasyon parametreleriye uyumlu 

Ģekilde artması galectin-1‘in periodonsiyumdaki enflamasyonun Ģiddetini 

baskılamak için salınan antienflamatuvar sitokinlerden biri olabileceğini 

düĢündürmektedir. 

5. ÇalıĢma genelinde DOS‘daki TNF-α total miktar seviyeleri DOS 

hacimleri, tüm ağız SCD, KAS, GĠ, PĠ, SKĠ ve örnek alınan diĢlere ait 

SCD, KAS, GĠ, PĠ, SKĠ parametreleriyle pozitif çok güçlü korelasyon 
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göstermiĢtir. Bu bulgu TNF-α‘nın periodonsiyumda enflamasyon ve doku 

yıkım süreçlerinde belirgin etkiye sahip olduğu yönündeki önceki 

bulguları desteklemektedir. 

6. ÇalıĢma genelinde tükürük SuPAR konsantrasyon seviyeleri, tüm ağız ve 

örnek alınan diĢlere ait klinik parametrelerin tamamı ile çok güçlü pozitif 

korelasyon göstermiĢtir. Bu bulgu SuPAR‘ın periodonsiyumdaki 

immünoenflamatuvar yanıt nedeniyle artarak tükürükteki miktarında 

artıĢa neden olduğunu düĢündürmektedir.  

7. ÇalıĢmamızda SuPAR, Galectin-1 ve TNF-α seviyeleri kesitsel olarak 

değerlendirilmiĢtir. SuPAR ve galectin-1'in periodontal tedaviler 

sonrasında seviyelerinin değerlendirildiği çalıĢma literatürde 

bulunmamaktadır. Periodontal tedavi sonrası bu sitokinlerin 

seviyelerindeki değiĢimlerin incelendiği uzun dönem takipli çalıĢmalar 

yapılmasının faydalı olacağı düĢünülmüĢtür.  

8. ÇalıĢmamızda DOS ve tükürükte SuPAR, galectin-1 ve TNF-α seviyeleri 

değerlendirilmiĢ fakat bu sitokinlere serum örneklerinde bakılmamıĢtır. 

Serum SuPAR ve galectin-1 seviyelerinin incelenmesi, periodontal 

hastalığın sistemik sağlık üzerine etkileri açısından faydalı bilgiler ortaya 

koyabilir.  

9. ÇalıĢmamızda SuPAR'ın tükürük konsantrasyonuna tam tükürük 

örneklerinde bakılmıĢtır. Tam tükürük içerisine minör ve major tükürük 

bezleri ile diĢeti oluğu sıvısından gelen sıvılar havuzlanmaktadır. Bu 

durum SuPAR'ın hangi tükürük bezi veya diĢ bölgelerinden hangi 

miktarlarda tükürük içesine katıldığının bilinmesini engellemektedir. Bu 

nedenle farklı tükürük bezlerinden alınan örneklerde SuPAR seviyelerinin 

incelendiği çalıĢmaların yapılması gereklidir. 

10. Yapılan çalıĢmalarda birçok enflamatuvar hastalık ve durumda 

rekombinant galectin-1 uygulamasının hastalığın Ģiddetini ve 

enflamasyon miktarını azalttığı bildirilmiĢtir. DiĢetinin enflamatuvar 

hastalıkları olan periodontitis ve gingivitis'te de rekombinanat galectin-1 

uygulamasının bu hastalıkların ilerleyiĢini ve hastalığa bağlı geliĢen 

enflamasyon miktarlarını azaltabileceği düĢünülmüĢtür. 
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11. Literatürde enflamatuvar hastalıklarda proenflamatuvar sitokinlerin 

baskılanması için farklı anti sitokin terapileri uygulanan çalıĢmalar 

mevcuttur. Özellikle son yıllarda anti TNF-α terapileri ile ilgili birçok 

çalıĢma yapılmıĢtır. Ġleriki zamanlarda SuPAR inhibitörlerinin 

periodontal hastalıktaki yıkımı azaltmasını araĢtıran çalıĢmalar yapılabilir.  
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