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1. GIRIS

Periodonsiyum dis eti, alveol kemigi, sement ve periodontal ligamentten
olusan gelisimsel, biyolojik ve fonksiyonel bir birimdir (1). Periodonsiyumu
etkileyen hastaliklarin temelinde bakteriler yer alsa da, hastaliin etyolojisini ve
Klinik ozelliklerini konak yaniti, diyet, sigara kullanimi, stres, beslenme ve genetik
gibi faktorler belirler (2, 3).

Amerikan Periodontoloji Akademisinin (AAP) 1999 siniflamasina gore, plaga
bagli periodontal hastaliklar, atagman kaybi olup olmamasina goére gingivitis ve
periodontitis olarak iki gruba ayrilir. Bag doku atagmaninda kayip olmaksizin
goriilen gingival inflamasyona ‘gingivitis’ denir. Bakterilerin daha derin dokulara
invaze olarak epitel ve bag dokusu atagmaninin apikale migrasyonuna ve alveolar
kemigin koronal kisimlarinda rezorpsiyona sebep oldugu duruma ise ‘periodontitis’
denir (4, 5). Amerikan Periodontoloji Akademisi ve Avrupa Periodontoloji
Federasyonu’ nun (EFP) 2017 Diinya Calistay1’ nda ise peridontitis kategorisi 1999
siniflamasindan (diger birgok yaklagimin yani sira) farkli olarak kronik ve agresif
periodontitis yerine sadece periodontitis olarak adlandirilmis, siddet ve tedavi
kompleksligine gore evrelere (Evre 1-4) ve hizli ilerleme riski ve tedaviye tahmini

yanita gore agamalara (Derece A-C) ayrilmistir (6) .

Smiflama yaklasimlarindaki degisik bakis agilarimin disinda son 30 yilda
periodontal hastaliklar ile kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), erken dogum riski,
diyabet, solunum yolu hastaliklari, osteopordéz gibi hastaliklar ve durumlar arasinda
bir iliski olabilecegi diistintilmiistiir (7). Bu konuyla ilgili 6ne siiriilen hipotezlerden
birine gore periodontal hastaliklarda salinan sitokinler ve inflamatuvar mediyatorler
sistemik bir inflamatuvar yiik olusturur ve endotelyal disfonksiyona neden olur (8).
Endotelyal disfonksiyon agiz disi doku ve organlarda etkilenime neden olur.
Periodontal dokulardaki infeksiyon, periferal kandaki l6kosit sayist ve sistemik
inflamasyon belirteglerinin artmasiyla sistemik inflamasyona “katkida” bulunur (9,
10). Periodontitis ile KVH iliskisini arastiran ¢alismalarda aterosklerotik lezyonlarda

periodontopatojenlerin varligi gosterilmistir (11, 12) .



Inflamasyonun farkli asamalarinda konagin immiin reaksiyonlarinin énemli
diizenleyicileri olarak kabul edilen sitokinler, hiicreler aras1 mesaj alip verici olarak
i3 goren peptid yapida molekiillerdir ve periodontal hastaliklar gibi infeksiyoz
hastaliklarda, immiin yanitin olusmasinda ve hiicreler arasi etkilesimde rol oynarlar
(13). Oral infeksiyonlar, inflamatuvar sitokinlerin ve akut faz reaktanlarinin salimi
ile ortaya ¢ikan sistemik inflamatuvar yanitta 6nemli artiglara neden olur. Periodontal
hastalikta interlokin (IL)-1 doku yikimimin anahtar1 konumundadir. Immiin yanitin
ileri evrelerinde IL-10 salgilanir ve makrofaj ve lenfosit aktivasyonunu diizenleyici
gorevi vardir (14). Notrofil jelatinaz iliskili lipokalin (NGAL), infeksiyonda
polimorfoniikleer 16kositlerden (PMNL) salinan, daha once bdbrek hastaliklarinin
tanisi igin arastirilmis bir biyobelirtegtir (15). Son ¢alismalarda C-reaktif protein
(CRP), pentraksin-3 (PTX-3) gibi akut faz protein diizeylerinin periodontitisli
hastalarda artisinin KVH gibi pek ¢ok sistemik hastalik i¢in risk faktorii olabilecegi
diistiniilmektedir (16, 17).

Periodontitisin sebep oldugu sistemik inflamatuvar yiikte asil etken kanamali
yiizel alamidir. Bu fikirden yola ¢ikarak Nesse ve ark. dogrusal Sl¢iimlere —cep
derinligi (CD), klinik atagman kaybi1 (KAK) ve diseti ¢ekilmesi (DEC)- dayanan
sayisal bir smiflama yapabilmek igin periodontal inflamatuvar yiizey alan1 (PIYA)
hesaplamasini onermistir (18). Periodontal inflamatuvar yiizey alanindan sistemik
dolasima katilan bakteri ve bakteriyel lrlinler kadar, kanamali ylizey alaninin
biiytikligii de periodontitis ve sistemik hastaliklar arasindaki iliskiyi agiklayabilme

potansiyelini tagimaktadir (18, 19).

Bu calisma periodontal hastalik siddeti arttikga olusan inflamatuvar ylizey
alaninin lokal ve sistemik ortamda pro-inflamatuvar belirteglerin diizeylerinin
arttiracagl, anti-inflamatuvar belirte¢ diizeylerini azaltacagi hipotezini test etmek
amaciyla yiiriitiildii. Bunun yani sira ¢alismamiz, gingivitisin olusturdugu kanamali
inflamatuvar yiizeyin lokal ve sistemik belirte¢lerde olusturacagi degisikligin
periodontitis ile karsilastirilabilir diizeyde olacagi hipotezini de test etmeyi

amaglamaktaydi.



2. GENEL BILGILER

Periodontal hastalik, dis yiizeyindeki dental biyofilm veya bakteriyel birikime
yanit Olarak periodontal dokularda goriilen lokal, kronik ve inflamatuvar bir siiregtir
(20). Periodontal hastalik, genellikle disetinde sinirli kalsa da bazi durumlarda konak
yanitina bagl olarak dis kaybina kadar ilerleyebilen doku kayiplarina sebep olabilir

(21). Periodontal hastaliklarin arasinda en yaygin olanlar gingivitis ve periodontitistir
(22).

2.1. Periodontal Hastaliklarin Siniflandirilmasi

Periodontal hastaliklar bir ¢ok kez ve farkli sekillerde simiflandirilmistir. Yeni
siniflamanin 2017 Diinya Calistayr” nda Onerilmesine dek 1999 yilinda AAP
tarafindan yapilan siniflama kullanilmaktaydi (6,7).

2.1.1. Amerikan Periodontoloji Akademisi (AAP) Siniflamasi (1999)

Bu smiflamaya gore periodontal hastaliklar ana basliklariyla su sekilde

smiflandirilmistir (21) :
- Diseti hastaliklar1
- Kronik periodontitis
- Agresif periodontitis
- Nekrotizan periodontal hastaliklar
- Periodontal apseler
- Endodontik lezyonlarla iligkili periodontitis
-Gelisimsel veya sonradan olusmus deformiteler ve durumlar

2.1.2. Amerikan Periodontoloji Akademisi ve Avrupa Periodontoloji

Federasyonu Diinya Cahistayr Simiflamasi (2017)

Bu siniflamada periodontal hastaliklar i¢in ana basliklar su sekildedir (6) :



- Periodontal Saglik, Gingival Hastaliklar ve Durumlar
- Periodontal saglik ve gingival saglik
- Plaga bagl gingivitis
- Plaga bagli olmayan gingival hastaliklar
-Periodontitis
- Nekrotizan periodontal hastaliklar
- Periodontitis
- Sistemik hastaliklarin bir bulgusu olarak periodontitis
-Periodonsiyumu Etkileyen Diger Durumlar
- Periodontal destek dokulart etkileyen sistemik hastaliklar ya da durumlar
- Periodontal abseler ve endodontik-periodontal lezyonlar
- Mukogingival deformiteler ya da durumlar
- Travmatik okliizal kuvvetler

- Dis ve protezle ilgili faktorler

2.1.1.1. Gingivitis

Gingivitis, oral hijyen aliskanliklarinin birakilmasindan sonra 10-20 giin
arasinda ortaya c¢ikan, diseti dokularmin biyofilme karst olusturdugu geri
dontigebilen kronik bir inflamasyondur (23-25). Gingivitis her yas grubunda
goriilebilir ve diinya niifusunun %80’ ini etkilemektedir (26, 27).

Gingivitisin klinik bulgular1 arasinda renk degisikligi, 6dem, spontan veya
sondlamada kanama, bigak sirtt formunun ve piirtiikliligin kaybolmasi yer alir.

Gingivitiste atagman kaybi yoktur ve radyografta goriintii vermez (28, 29). Fakat



AAP’nin 1999 calistayinda atagman kaybi1 olsa da patolojik periodontal cep olmayip
gingivitis bulgular1 olan hastalar icin ‘azalmig periodonsiyumda plaga bagh
gingivitis” terimi kullanilmistir (22). Daha sonra 2017 siniflamasina gore
periodontitis tedavisinden sonra azalmis periodonsiyumla beraber patolojik
periodontal cepleri olmayip gingivitis belirtileri gosteren hastalar da “plaga baglh

gingivitis” olarak kabul edilmistir (30).

2.1.1.2. Kronik Periodontitis

Kronik periodontitis, dislerin destek dokularinda inflamasyonla ortaya ¢ikan,
atagman ve kemik kaybina sebep olan infeksiydz bir hastaliktir. Gelismesinden ve
ilerlemesinden dental biyofilm sorumlu olmakla beraber patogenezinde konak yaniti
da 6nemli bir rol oynar. Kronik periodontitis her yasta goriilebilir, ancak hastaligin

prevalans ve siddeti yasla beraber artar (31).

Periodontitis, gingivitisin devami olarak diisiintilebilir fakat gingivitis olan
tim vakalar periodontitise ilerlemez. Periodontitis gelisimi, genetik yatkinlik
tarafindan yonetilen ve tip 2 diyabet, sigara kullanimi1, beslenme, psikolojik stres gibi

pek ¢ok sistemik ve lokal hazirlayici faktore bagli olan bir siiregtir (32).

Kronik periodontitis, 1999’ da yapilan AAP calistayinda hastaligin siddetine
ve etkilenen bolgelerin dagilim oranina gore siiflandirilmistir. Hastaligin siddetine
gore yapilan siniflandirmada KAK miktar1 dikkate alinmaktadir. Klinik atagman
kayb1 1-3 mm arasinda ise hafif siddetli, 3-5 mm arasinda ise orta siddetli, 5 mm
veya daha fazla ise siddetli olarak siniflandirilir. Agizda etkilenen bolgelerin dagilimi
tim dislerin %30’ undan az ise lokalize kronik periodontitis, %30’ undan fazla ise
generalize kronik periodontitis olarak siniflandirilmaktadir. Son smiflamada ise
‘kronik’ ve ‘agresif’ periodontitis terimleri terk edilerek “periodontitis” baslig
kullanilmistir. Periodontitis de siddet ve tedavi kompleksligine gore evrelere (Evre 1-
4) ve hizli ilerleme riski ve tedaviye tahmini yanita gére asamalara (Derece A-C)

ayrilmistir (6, 21, 33).



2.2. Periodontal Hastalik Patogenezi

Kronik inflamatuvar bir hastalik olan periodontitisin ortaya ¢ikabilmesi i¢in
hastaliga duyarli konagin yani sira genetik, sistemik ve lokal bir¢ok hazirlayici faktor

ve dental biyofilm varligi gereklidir (34).

Oral kavitede 500’ den fazla mikroorganizma tiirii tespit edilmistir (35).
Saglikli durumda, bu mikroorganizmalarin olusturdugu biyofilm ile konak arasinda
simbiyotik bir iliski vardir. Dental plakta baslangicta fakiiltatif Gram-pozitif aerob
bakteriler baskindir. Daha sonra Fusobacterium nucleatum, Porphyromonas
gingivalis, Tannerella forsythia, Treponema denticola ve Aggregatibacter
actinomycetemcomitans gibi periodontopatojenlerin sekonder kolonizasyonu ile

Gram-negatif anaerob flora baskin hale gelir ve bir disbiyoz olusur (36, 37).

Periodontopatojenlerin bazi hastalarda periodontitis gelismesine sebep
olurken periodontitis olmayan hastalarda da izole edilebiliyor olmasi, periodontitis
gelisiminin bakterilerin varligindan ¢ok, immiin yanit ve inflamasyon siirecinin

belirgin bir sonucu oldugunu géstermektedir (38).

Periodontal patojenler hem dogrudan hem de dolayli olarak doku hasarina yol
acabilirler. Yasamlar1 i¢in gerekli olan besinleri elde etmek amaciyla enzimleriyle
kollajen, hiicre membrani gibi yapilari yikima ugratirlar ve immiin yanit1 tetikleyecek
kapasiteleri vardir. Dolayisiyla lokal doku inflamasyonuna neden olurlar (39). Oral
hijyen uygulamalarinin aksatilmasi sonucu plak birikiminin baglamasiyla ilk 2-4
giinde dis etinde vaskiilarizasyon artar ve 6dem olusur (40). Immiin yanit, konak
zarar gormeden mikrobiyal birikimi yenebilir ya da mikrobiyal birikim galip gelerek
hastaligin ilerlemesine sebep olabilir (41). Periodontitise duyarli bireylerde biyofilm
diseti sulkusunda birlesim epitelinin koronaline yerlesir. Inflamasyonun akut
doneminde mikrobiyal tehdide karst en 6nemli lokal yanit dolagimdan bag dokusuna
gé¢ eden nétrofiller tarafindan verilir. Polimorfoniikleer 16kositler (PMNL)
salgiladiklar1 proteolitik enzimlerle birlesim epitelinin  komsulugundaki bag
dokusunu yikima ugratir. Birlesim epiteli, cep epiteline doniisiir ve bag dokusu ile
kan damarlarina lipopolisakkaritler (LPS) gibi bakteriyel maddelerin gegisini

kolaylastirir. Daha sonra epitele komsu ventiller aktive olur, damar gegirgenligi artar



ve lokosit baglayan adezyon molekiillerinin sentezi ve salimi gergeklesir. Endotel
hiicrelerinden salinan pro-inflamatuvar sitokinlerle uyarilan lenfositler ve monositler,
damar epitelinden c¢ikar, bag dokusunda ilerler ve gingival sulkusa gelerek
subgingival plak ve gingival doku arasinda bir bariyer olusturur (34, 42).
Bakterilerin salgiladigi kollajenazlarin yani sira aktive hiicrelerden salinan matriks
metalloproteinazlar (MMP) bag dokusu ve ekstraselliiler matriksi yikarak periodontal
cep olusumuna sebep olur. Lezyon genisledik¢ce fibroblast ve makrofajlarin
salgiladigr IL-1p ve prostaglandin (PG) Ez gibi sitokinler alveolar kemik yikimina
yol agar (42, 43).

Kisaca, periodontal hastaligin gelismesi ve ilerlemesi mikrobiyal birikim ve
immiin sistem arasindaki etkilesimlerin bir sonucudur. Hastaligin meydana gelmesi
icin sadece mikrobiyal birikim degil, hastaliga duyarli olan bir konak da gereklidir.
Bu durum mikrobiyal biyofilm ve konak immiin yaniti arasindaki etkilesimi de
vurgulamaktadir. Periodontopatojenlere karst konak savunmasi i¢in notrofil
migrasyonu, antikor iiretimi, kompleman aktivasyonu ve pro-inflamatuvar sitokin
aktivitesi sonrast MMP’ lerin salinmasiyla bag doku ve kemik kaybi ortaya g¢ikar
(44). Bu sirada inflamasyonun ¢6ziilmesi ve konak hasarmin sinirlanmasi igin anti-
inflamatuvar sitokinler ve MMP doku inhibitorleri (TIMP) de sentezlenmektedir
(45).

2.2.1. Sitokinler

Sitokinler hedef hiicrelerin 6zelliklerini ya da davraniglarini lokal veya
sistemik olarak etkileyen ¢oziinebilir kiigiik polipeptid yapida proteinlerdir. Pek ¢cok
fizyolojik olayda gorev alan genis bir hiicre grubu tarafindan tiretilmelerine ragmen
ana kaynaklari makrofajlar ve T lenfositlerdir (38). Sitokinler proliferasyon, bilyiime,
farklilasma, hemostaz, rejenerasyon, tamir ve inflamasyon olaylarini igeren ¢ok
cesitli biyolojik aktivitelerde 6nemli rol oynamaktadirlar. Bu sebeple sitokinler

periodontal hastaligin seyrinde dnemli yere sahiptirler (46, 47).

Periodontal hastalik patogenezinde etkili olan pek cok pro-inflamatuvar ve
anti-inflamatuvar sitokin tanimlanmistir. Bu boéliimde ¢alismamizda incelenecek

sitokinlerden olan IL-1 ve IL-10 tanitilacaktir.



2.2.1.1. interlékin (IL) - 1

Interlokin-1 ailesi temel olarak IL-1a, IL-1p ve IL-1 reseptor antagonistinden
(IL-1Ra) olusan; inflamasyonda, immiin yanitta ve doku yikiminda en Onemli
mediyatorlerdendir.  Makrofajlar, monositler, lenfositler, epitelyal hiicreler,
fibroblastlar ve osteoblastlar gibi pek ¢ok hiicre tarafindan iiretilebilirler. Uyeleri,
IL-1 reseptorlerine (IL-1R tip 1 ve IL-1R tip 2) baglanarak etki gosterirler (48).
Etkileri arasnda T ve B lenfositlerinin aktivasyonu, MMP ve PG iiretimi,
kompleman reseptorlerinin agiga ¢ikisinin uyarilmasi, akut faz reaktanlarinin iiretimi

ve osteoklastlarin uyarilmasi da vardir (49-51).

Pro-inflamatuvar 6zellikleri olan IL-1a ve IL-1B agonist etkili iken IL-1Ra
antagonist etki gosterir. Ortak biyolojik fonksiyonlar olmakla beraber IL-1p, IL-1o’

ya gore daha fazla sentezlenir ve pro-inflamatuvar etkisi daha gii¢liidiir (52).

2.2.1.2. interlokin (IL) — 10

Interlokin-10 immiin yanitta gdrev alan en Onemli anti-inflamatuvar
sitokindir. Sistemik hastaligi olan veya herhangi bir inflamatuvar durumu olan
hastalarin dolasiminda tespit edilebilir. inflamasyona yanit olarak Th2 basta olmak

tizere T hiicrelerinden, B hiicrelerinden, monosit ve makrofajlardan salinir (53).

Biyolojik etkilerini ¢esitli yollarla gosterir. Thl hiicrelerinden I1L-2 ve
interferon (IFN)-Y sentezlenmesini ve T hiicre aktivasyonunu bloke eden IL-10 ayn1
zamanda B hiicrelerinin giiglii bir biiyiime ve farklilasma faktoriidiir. Makrofajlarin
antijen sunma kapasitesini azaltir. Pro-inflamatuvar etkili IL-1, 1L-6, IL-8 ve IL-12
gibi sitokinlerin sentezlenmesini inhibe eder. Bunun yaninda IL-1Ra iiretimini
arttirarak kemik inflamasyonu ve immiin yanit1 baskilar (54, 55). Bunlarin yaninda

IL-10 preosteoklastlarin aktivasyonunu 6nleyerek kemik kaybini inhibe eder (56).

2.2.2. Nétrofil Jelatinaz iliskili Lipokalin (NGAL)

Lipokalin (Icn) -2 ailesinin bir iiyesi olan NGAL, ekstraselliiler transport

proteinleri olarak diisiiniilen ve tat almadan PG sentezine kadar pek ¢ok biyolojik



fonksiyon sergilemektedir. Inflamasyon, infeksiyon gibi durumlarda aktive
notrofillerin sekonder graniillerinden sentezlenir. Bu sentez inflamasyonun erken
safhalarinda gerceklestigi i¢in NGAL bir risk indikatorii olarak diisiiniiliir. Bunlarin
yaninda neoplastik transformasyon ve iskemi durumlarinda da ekspresyonu artar.
Plazmada serbest veya jelatinaz B, MMP-9 gibi kollajenazlarla kompleks halde
bulunabilir. Bakteriyostatik etkili olan bir molekiildiir. Bu etkisini bakteriler igin

kritik bir element olan sideforu indirgeyerek gosterir (15, 57).

Literatiirde, ¢cok sayida olmamakla beraber, NGAL ve periodontitis iliskisini
arastiran c¢alismalar mevcuttur. Sorsa ve ark. periodontal hastaliklarin teshisi ve
ilerleme riskinin belirlenebilmesi i¢in temel prensibi dis eti olugu sivist (DOS) ve

salyada NGAL 6l¢timii olan bir hasta basi kiti 6nermislerdir (57).

Morelli ve ark. 168 hasta ile yaptiklar1 ¢aligmada siddetli periodontitisli
hastalarda saglikli, gingivitisli ve hafif periodontitisli hastalara gore NGAL’nin yani
sira IL-13, MMP-3, MMP-8 ve MMP-9 diizeylerinin arttigin1 tespit etmislerdir (58).

Reddi ve Belibasakis yaptiklart in-vitro calismada kemik iligi stromal
hiicrelerini P. gingivalis ile muamele etmisler ve en fazla artan 2 genin Icn2 ve serum
amiloid (SA)A oldugunu gostermislerdir. Bu ¢alismada Icn2, P. gingivalis e maruz
kaldiktan sonra 6.saatte 33,6 katina, 24.saatte 354,8 katina ¢ikarken; SAA 6.saatte
144,8, 24 saatte 143,9 katina ¢ikmustir (59).

Bondy-Carey ve ark. periodontitis gelisiminde noétrofillerden salinan
P.gingivalis indiiklii NGAL’ nin yan sira gingipain aracili MMP-9 ve TIMP-1" in
etkisinin de oldugunu gostermistir (60).

Pradeep ve ark. obezite ve kronik periodontitis ile Icn2’ nin iliskisini
arastirmiglardir. G6z yas1 sivist ve DOS ornekleriyle gerceklestirilen ¢alismada en
yiiksek len2 diizeyleri obez ve kronik periodontitisli hastalarda belirlenmistir. Bu
grubu sirasiyla obez olmayan ve kronik periodontitisli olan grup, obez ve periodontal
sagliklt grup ve en az lecn2 diizeylerine sahip olan sistemik ve periodontal saglikli

kontrol grubu takip etmistir (61).



2.2.3. Akut Faz Proteinleri

Mikrobiyal invazyon, doku hasari, imiinolojik reaksiyonlar ve inflamasyon
gibi durumlar lokal ve sistemik olarak bir ‘akut faz reaksiyonu’ nu baslatir.
Inflamasyondan saatler ya da giinler sonra ortaya c¢ikan bu yanit metabolik,
endokrinolojik, immiinolojik ve norolojik fonksiyonlarda degisim ile karakterizedir.
Akut faz reaksiyonu IL-1B, IL-6, TGF-f ve TNF-a gibi sitokinlerle uyarilan
hepatositlerin aktivitesi sonucu akut faz proteinlerindeki belirgin artislarla kendini

gOsterir. Buna eritrosit sedimentasyon oranindaki artis da eslik eder (62).

Oral infeksiyonlarin pro-inflamatuvar sitokinlerin ve akut faz reaktanlarinin
salimi ile sistemik inflamatuvar yanitta 6nemli artiglara neden oldugu bilinmektedir.
Periodontal hastaliklarda artan akut faz proteinlerinin kardiovaskiiler hastaliklar

basta olmak lizere sistemik hastaliklar i¢in bir risk faktorii oldugu bildirilmistir (63,

64).

Bu boliimde, calismamizda incelenecek olan akut faz proteinlerinden CRP ve

PTX-3 tanitilacaktir.

2.2.3.1. C-Reaktif Protein (CRP)

Filogenetik olarak ¢ok iyi korunmus olan CRP, homologlari ile birlikte hem
omurgalilarda hem de omurgasizlarda bulunan ve bes protein tinitesinden olusan bir
plazma proteinidir. Ik tanimlanan akut faz reaktanidir ve Streptococcus pneumoniae

de bulunan C polisakkaridini ¢okerterek etki gosterdigi igin bu ismi almigtir (65).

Immiinolojik siirecin baslamasindaki etkisini bakteri duvari ve normal doku
hiicrelerinin membraninda bulunan fosfokoline baglanarak gergeklestirmektedir (66).
C-reaktif protein, kompleman sisteminin ilk elemani olan C-1’ e baglanarak
fagositozu baglatmakta, daha sonra inflamatuvar mediyatorlerin salgilanmasini

saglayarak hiicrelerin lizisine neden olmaktadir (67).

Saglikli bir bireyde CRP olduk¢a disik miktarda bulunur. Serum
konsantrasyonu ortalama 1 mg/l civarindadir. Bu degerlerin iizerindeki degerler

normal kabul edilmez ve hastalik varliginin gostergesidir (68). C-reaktif protein
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spesifik bir akut faz proteini degildir. Akut ve kronik inflamatuvar olaylarda
salgilanan IL-1, IL-6, TNF-a, PGE> ve interferonlar gibi mediyatorlere yanit olarak
karaciger hiicrelerinden sentezlenir. Inflamasyon ya da doku hasar1 olustugunda hizli
bir sekilde yiikselmeye baslar ve 24-48 saatte normal degerinin 1000 kat tizerine
cikarak en yiiksek diizeyine ulasir (65). Akut faz proteinleri hepatositlerin disinda
periferal 16kositler, alveoler makrofajlar, beyin néronlari, koroner arter, adipoz doku

ve epitel dokudan da sentezlenebilir (69).

2.2.3.2. Pentraksin 3 (PTX3)

Pentraksin siiper ailesi boyutlarina gore kisa ve uzun pentraksinler olarak iki
gruptan olusur. Kisa pentraksinlerin en bilinen iiyeleri CRP ve SAA iken uzun
pentraksinlerin prototipi PTX3’tiir. Yapisal olarak kisa pentraksinler gibi multimerik

bir inflamatuvar molekiildiir (70).

Cogunlukla nétrofiller, fibroblastlar, monositler/makrofajlar, dendritik
hiicreler, epitelyal hiicreler, endotelyal hiicreler ve vaskiiler diiz kas hiicreleri gibi
periodontal dokuda bol miktarda bulunan g¢esitli hiicreler tarafindan fretilir.
Pentraksin 3, LPS’ ler, endotoksinler, hiicre membrani1 disindaki proteinler, toll-like
reseptor etkilesimi ve sitokinler (IL-1 ve TNF-a) dahil olmak {izere pro-

inflamatuvar uyaranlar etkisiyle salinir (71, 72).

Kompleman sistemini aktive ederek immiin yanitta rol oynar. infeksiyonda,
otoimmiin hastaliklarda veya dejeneratif durumlarda salgilanarak serumda diizeyi
artar. Yapilan caligmalarda PTX3’ iin CRP’ den farkli olarak dogal bagisikligin
primer aktivasyonu igin hizli bir belirte¢ oldugu One siiriilmiistiir. Ekstrahepatik
sentezinden dolayr CRP’ nin tersine, PTX3 diizeylerinin hastalik aktivitesinin ger¢ek
bagimsiz gostergeleri olduguna ve inflamasyon bélgesinde iiretildiginde endotele

hemen baglandigina inanilmaktadir (71, 73).

2.3. Sitokinler ve Periodontal Hastalik Arasindaki Iliski

Periodontitis, periodontopatojenler tarafindan baslatiliyor olsa da bu

bakterilere karsi verilen lokal konak yaniti, bag dokusu atagmani ve alveolar kemik
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yikiminda anahtar bir rol istlenmektedir. Lokosit birikimi sonrasi pro- ve anti-
infamatuvar sitokinlerin salimi ve bu sitokinler arasindaki etkilesimler hastaligin

patogenezinde onemli yere sahiptir (74).

Hiicre biiylimesi, iyilesme, inflamasyon ve inflamasyona karsi sistemik
yanitta etkili olan sitokinlerin diizensiz olarak tiretilmeleri patolojik durumlara sebep
olabilir (52). Pro- ve anti-inflamatuvar sitokinler arasindaki dengesizligin periodontal
dokularda kollajen ve kemik kaybina neden oldugu bilinmektedir (75). Hiicre oliimii
ve doku yikimina sebep olduklari i¢in sitokin aktivitesinin diizenlenmesi 6nemlidir.
Sitokinlerin diger sitokinlerin {iretimini diizenleme 6zelligi de vardir. Ornegin IL-1,
periodontitiste rol oynayan en 6nemli pro-inflamatuvar sitokindir. Aktivitesi 6zgiin
inhibitorii IL-1Ra disinda, kortikosteroidler, prostaglandinler, IL-4 ve IL-10 gibi
anti-enflamatuvar sitokinler tarafindan da baskilanarak kontrol edilir. Bu kontrol pro-

inflamatuvar sitokinler lehine bozulursa periodontal hastalik olusur (38, 62, 76).

Periodontal hastalikta sitokinler bolgede bulunan gingival hiicrelerden,
dokuya infiltre olan lokositlerden, kompleman zinciri ve kinin sistemi tarafindan
sentezlenir. Periodontal cebe komsu dis eti dokularinda, salyada, serumda ve dis eti
olugu sivisinda bulunan pro-inflamatuvar sitokinlerin konsantrasyonlari, saglikli
bolgelerden alinan dis eti dokusu, salya, serum ve DOS konsantrasyonlarina gore
onemli derecede fazladir (25, 64, 77-86). Bununla birlikte periodontitisli bolgelerde
goriilen bu yiiksek pro-inflamatuvar sitokin konsantrasyonlarinin periodontal tedavi

sonrasinda diistigii gosterilmistir (64, 87-91).

2.4. Akut Faz Reaksiyonu ve Periodontal Hastalik Arasindaki iliski

Organizmanin hemostazini bozan infeksiyon, travma, doku hasari, neoplastik
biiyiimeler ya da immiinolojik bozukluklara karsi olusan akut faz reaksiyonunun
amaci, hemostazi yeniden saglamaktir (92). Bakteriyel infeksiyonlar siklikla, bazi
plazma proteinlerinin liretimini artirarak ortaya ¢ikan sistemik bir akut faz yanit1 i¢in

gii¢lii bir uyaran saglar (93).

Periodontitis gelisiminde periodontopatojenlerin virulans faktorlerine karsi

lokal konak inflamatuvar mediyatorlerinde degisiklikler gozlenir. Calismalar, bu
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lokal yanitla birlikte serum antikor yanitinda da artig oldugunu gostermistir. Bu
durum, lokal olarak baslayan inflamasyonun etkilenen konak iginde sistemik olarak

da ortaya ¢ikma potansiyelini desteklemektedir (94, 95).

Periodontopatojenler arasinda bulunan Gram-negatif bakterilerin LPS’ leri,
monosit ve makrofajlar1 aktive eder. Aktive olan monosit ve makrofajlardan PGE,
TNF-a, IL-6 ve IL-1p gibi sitokinler salinir (63). Bu sitokinlerin sistemik dolasima
gecisi dolasim diizeyinin artisiyla hepatositlerden akut faz proteinlerinin

salgilanmasini saglar (69, 95).

Akut faz proteinleri, inflamatuvar hastaliklarin teshisi ve degerlendirilmesi
icin onemli mediyatorlerdir (95). Periodontal hastalik ile akut faz proteinlerinin
iliskisini arastiran pek ¢ok ¢alismada periodontal hastalik, akut faz proteinleri ve pro-
inflamatuvar sitokinlerin artis1 arasinda ayni yonde bir iliski bulunmustur (13, 71, 96-
102).

Saito ve ark. sadece erkeklerden olusan bir popiilasyonda yirittiikleri
caliymada alveoler kemik kaybi ile CRP diizeyleri arasindaki iliskiyi
degerlendirmislerdir. Calismanin sonucunda alveoler kemik kaybi ile CRP miktar
arasinda bir korelasyon bulmuslar ve periodontitisin artmus tip II diyabet ve KVH ile
iliskili oldugunu belirtmislerdir (103).

Parasvekas ve ark. 448 calisma ig¢inden kriterlere uygun bulunan 18 ¢alisma
ile yaptiklari meta-analizin sonucuna goére artmis plazma CRP diizeyleri ile

periodontitis arasinda giiglii bir korelasyon oldugunu gostermislerdir (104).

Fujita ve ark. kronik periodontitisli hastalarda saglikli ve periodontitisli
bolgelerden alinan DOS 6rneklerinde PTX3 ve pro-inflamatuvar sitokin diizeylerini
karsilastirmiglardir. Calismanin  sonucunda periodontitisli  bodlgelerden alinan
orneklerde hastalikli bolgelere gore PTX3 ve IL-1B’ nin anlamli olarak yiiksek
bulundugunu gostermislerdir (13).

Pradeep ve ark.” nin saglikli, kronik bobrek hastaligi olan ve bobrek hastaligi
ile birlikte periodontitisi olan gruplarla yiiriittiikleri ¢aligmada PTX-3" iin plazma

diizeyleri 1ile periodontal parametreler arasinda bir korelasyon oldugu ve
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periodontitisin kronik bobrek hastaligi i¢in bir risk faktorii olabilecegi belirtilmistir

(105).

Lakshmanan ve ark., generalize agresif periodontitisli, kronik periodontitisli
ve periodontal olarak saglikli bireylerle yaptiklar1 calismada, gingival dokularda
PTX3 diizeylerinin en ¢ok generalize agresif periodontitisli ve en az periodontal
olarak saglikli bireylerde belirlendigini ortaya koymustur. Arastirmacilar PTX3
diizeylerinin periodontal inflamasyonu gostermede dnemli bir belirte¢ olabilecegini

belirtmistir (106).

Literatiirde periodontal tedavinin akut faz proteinleri lizerine etkisini aragtiran
birgok ¢alisma bulunmaktadir (107-110). Mattila ve ark. periodontitisli hastalarda
serum CRP diizeylerinin tedavi sonrasinda anlamli olarak diistiigiinii gostermistir
(111). Benzer sekilde D’Aiuto ve ark. da periodontal inflamasyonun kontrol altina
alindiktan sonra CRP ve IL-6 diizeylerinde anlaml diisiisler oldugunu gdstermis ve

periodontitisin sistemik bir inflamatuvar yiikke neden oldugunu belirtmiglerdir (112).

de Souza ve ark., periodontal olarak saglikli ve periodontitisli hastalarda
yaptiklar calismada periodontitisli hastalarin serum CRP degerlerinin anlamli olarak
daha yiiksek oldugunu gostermistir. Calismanin devaminda periodontitisin cerrahi

olmayan tedavisinden sonra bu degerlerin diistiigii gozlenmistir (113).

Matthew ve ark. periodontitisli bireylerin DOS’ larinda periodontal saglikli
bireylere gére PTX3 diizeylerinin daha yiiksek oldugunu gostermistir. Arastirmacilar
periodontitisli bireylerin tedavisi bittikten 1 ay sonra yapilan Ol¢limlerde PTX3

diizeylerinde biiyiik disiisler oldugunu belirtmistir (114).

2.5. Periodontal Hastalik ve Sistemik Hastahk Tliskisi

Periodontitis ¢aligmalarinin biiyiikk bir kismi periodontal dokularda ve
gingival sulkusta konak-patojen iliskisinin lokal durumu ile ilgilense de periodontal
hastaliklarin sistemik etkileri de mevcuttur (115). Periodontal hastaligin diyabet,
KVH , romatoid artrit (RA) , kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) gibi pek
cok hastalik ile iliskisi gosterilmistir (116-121).
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Periodontal hastalik ve KVH arasindaki iliskinin arastirildigi ¢alismalarda bu
iki inflamatuvar hastalik arasinda 6nemli korelasyonlarin bulundugu tespit edilmistir
(119, 122, 123). Bu c¢alismalarda aterom plaklarinda periodontopatojenler rapor
edilmistir. Bu bakteriler aterom plaginda toll-benzeri reseptorler tarafindan taninir ve
bu yolla monosit ve endotelyal hiicreleri etkileyerek aktive edebilir (124) . Aktive
olan makrofajlar diigsiik dansiteli (LDL) kolesterolii etkileyerek kopiik hiicre
olusumuna neden olurlar (125). Bunun yaninda KVH’ de arttig1 belirlenen sitokin,
CRP ve fibrinojen yaniti distinildigiinde kronik inflamasyonun KVH’ leri
tetikledigi sonucuna ulasilabilir. Periodontal hastaliklarda da artan bu belirteglerin
etkisi ve aterom plaginda kopiik hiicre olusumunun aterotrombogenez siirecini
destekliyor olmasi KVH ile periodontal hastaliklar arasindaki olasi1 mekanizmay1
aciklayabilir (126).

Periodontal hastalik ile diyabet arasinda iki yonli bir iliski mevcuttur.
Periodontitis, diyabetin 6. komplikasyonu olarak tanimlanmistir (117). Diyabette
mevcut olan kronik hiperglisemi; anjiyopati, ileri glikasyon son {irlinleri ve
reseptorlerinin (AGE-RAGE) etkilesimi ve bu etkilesimin immiin sistemde yarattig
degisiklikler, mikrofloranin bozulmasi, artmis oksidatif stresin pro-inflamatuvar
olaylar1 tetiklemesi gibi yollarla periodontal dokular1 etkilemektedir (127).
Periodontitis ise immiin sistemi zayiflamis olan diyabetik hastaliklarda daha kolay
sistemik yayilim gosterebilir ve bakteriyemiyi tetikleyebilir (128). Bunun yaninda
periodontitiste saliman pro-inflamatuvar sitokinler beta hiicre hasari ile diyabetin
ortaya ¢ikmasina katkida da bulunabilir. Periodontitis patogenezinde yer alan pro-
inflamatuvar sitokinlerden IL-6 ve TNF-a’ nin hiicre i¢i insiilin sinyalini bozmasi da

periodontitis-diyabet iligkisinde 6nemlidir (127).

Romatoid artrit ve periodontitis benzer patogeneze sahip kronik inflamatuvar
hastaliklardir. Iki hastalik benzer sitokin profillerini paylasmaktadirlar. Interlokin-1
ve TNF-a her iki hastaligin aktif yikim donemlerinde de artarken IL-10 ve TGF-
miktarlar1 azalmaktadir. Ayrica doku yikimindan sorumlu olan MMP-8 ve MMP-9
iki hastaligin patogenezinde ortak olarak yer alirlar (129). Bunlarin yaninda en
onemli periodontopatojenlerden biri olan ve insan kondrositlerinde hasar olusturma

yetenegi olan P. gingivalis, romatoid artritli ve periodontitisli olan hastalarda
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sistemik saglikli ve periodontitisli olan hastalara gore daha yiiksek oranda
bulunmustur (130). Porphyromonas gingivalis’e ait olan peptidil arjinin diaminaz
(PAD) enzimi proteinleri sitriilline etme yetene§ine sahiptir. Sigaranin da
sitriilinizasyon yaptig1 bilinmektedir. Periodontitis ve RA arasindaki iliskide sigara
ortak bir faktor olabilir (130-132). Bunun disinda T. denticola ve P. intermedia’ da
her iki hastaliga ait lezyonlarda tespit edilmistir (133).

Son yillarda yayginligi hizla artan Alzheimer hastaligimin periodontal
hastalikla iliskisi arastirllmis ve iki hastalik arasinda bir iligkinin olabilecegi
belirtilmistir. Leira ve ark yaptiklar1 meta-analizde Alzheimer hastalifi ve
periodontal hastaligin birbiri ile iligkili oldugunu belirtmisler, Alzheimer
hastaligindan korunma stratejilerinin arasinda periodontal hastalik tedavisinin de
eklenmesini onermislerdir (134). Kamer ve ark., Alzheimer hastaligi ile periodontal
hastalik arasindaki olast mekanizmanin periodontopatojenlerin ya da periodontal
hastalikta tretilen ve sistemik dolasima gecen pro-inflamatuvar sitokinlerin kan
beyin bariyerini astiktan sonra beyinde var olan bir néroinflamasyonu destekleyerek

gerceklesebilecegini belirmislerdir (135, 136).

2.6. Sistemik inflamatuvar Yiik

Periodontitisin sebep oldugu sistemik inflamasyonun etkileri yillar iginde
ortaya ¢ikmaktadir. Siddetli periodontitiste gingival sulkusun epitel yapisi iilserlesir
ve periodontal dokular zarar goriir. Inflamatuvar  mediyatorler  ve
periodontopatojenler iilsere gingival epitelden sistemik dolasima ¢ok daha kolay
katilabilirler (137). Periodontitis, neden oldugu gegici bakteriyemi, dolasimda
inflamatuvar mediyatorlerin artigi veya otoimmiin reaksiyonlara neden olarak diisiik
diizeyde kronik sistemik inflamatuvar bir yiik olusturur. Bu durumun sistemik

hastaliklar igin risk faktorii oldugunu kabul eden bir biyolojik model mevcuttur (18).

Birgok arastirma periodontitisin sistemik inflamatuvar etkilerinin KVH,
otoimmiin hastaliklar, diyabet, metabolik sendrom, kronik bobrek hastaligi, solunum

yolu hastaliklar1 ve kanser gibi sistemik hastaliklar ile iligkili oldugunu goéstermistir
(72, 105, 116, 138-140).
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Bu calismalarin biiyiik bir ¢ogunlugunda periodontitis siirekli olmayan bir
degisken olarak kabul edilmistir. Bu ¢alismalarda hastalar etkilenmemis, hafif, orta,
ya da siddetli olarak etkilenmis seklinde siniflandirilmis ve bunun igin farkl esik
degerleri kullanilmistir (18). Yapilan ¢alismalarda siddetli periodontitiste iilsere olan
periodontal yiizey alaninin bir yetiskinin avu¢ ici kadar (8-20 cm?) oldugu
gosterilmistir (137).

Periodontitiste ortaya ¢ikan sistemik inflamatuvar yiik, insan viicudunda agiz
boslugunun disindaki organ ve sistemlerde hasar olusturmaktadir. Periodontitisin
diger hastaliklar icin bir risk faktorii olma olasiliginin belirlenebilmesi ve bu
hastaliklarla iligkinin mekanizmalarinin aydinlatilmasinda periodontitis ile iliskili

inflame yiizey alaninin belirlenmesi 6nemlidir (18).

2.6.1. Sistemik Inflamatuvar Yiikiin Hesaplanmasi

Periodontal inflame yiizey alani arttikca sistemik inflamatuvar yiikiin de
artacagi diisiiniilmektedir. Bu sebeple periodontitisin sistemik hastaliklar tizerindeki
etkisi degerlendirilirken inflame dokunun miktarini dlgen bir sistem ile calisilmasi
gereklidir. Giiniimiizde kullanilan ve KAK ile CD’ nin esik degerleri belirlenerek
yapilan smiflama sistemleri periodontitisi sadece lineer olarak degerlendirir ve

inflame yiizey miktar1 konusunda net bir fikir vermez (141).

Daha once periodontitisin lineer Ol¢iimleriyle kaybedilen atagman yiizey
alanini iligskilendirmeye ¢alisan ¢alismalar olmustur (142-144). Fakat bu ¢aligmalarin

higbirinde devamli bir degisken olarak inflame yiizey alani 6l¢iimii kullanilmamustir.

Nesse ve ark. 2008 yilinda CD, KAK ve SK verilerinin kullanarak PIYA ve
PEYA degerlerinin elde edildigi bir yontem gelistirmistir (18). Nesse ve ark. bu
siniflamay1 yaparken Hujoel’in 6nerdigi ‘dentogingival epitelyal yiizey alani’ ndan
yola ¢ikmistir (144). Nesse bu terimi ‘atagman kaybi yiizey alani’ (AKYA) olarak
adlandirmistir. Atagman kayb1 yiizey alani belirlenirken dis eti ¢ekilmesi miktar1 goz
oniline alinmadan mine sement siirindan cep tabanina kadar olan mesafe géz oniine
alimmistir. Bu sebeple AKYA epitelyal yiizey alan1 hakkinda bilgi veremez. Nesse ve
ark. epitelyal yiizey alanini belirleyebilmek i¢cin AKYA’ dan ¢ekilen dis eti alaninin
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cikarilmasiyla elde edilen ‘periodontal epitelyal yiizey alan1’ (PEY A) hesaplamasini

Onermislerdir.

Fakat PEYA hesaplamasi iilsere olan cep epitelinin yani sira saglikli cep
epitelini de igerdigi i¢in inflame yiizey alanim1 tam olarak belirlemede yetersizdir.
Saglikli cep epiteli iilserlesmedigi igin bakterilere karsi daha direngli bir bolgedir. Bu
bolgede inflamatuvar hiicreler de daha az sayidadir. Bu sebeple saglikli cep epitelinin

inflamatuvar yiike katkis1 olmayacaktir.

Periodontal inflame yiizey alaninin belirlenebilmesi i¢in PEYA’ da
sondlamada kanayan alanlarin hesaplanmasi gerektigi Onerilmistir. Sonugcta
sondlamada kanama, azalmis kollajen yogunlugu, artmis kan damari yogunlugu ve
frajilitesi, epitelyum kalinlig1 ve biitlinliiglinde azalmay1 yansitan bir parametredir.
Saglam cep epitelinin yaninda bu sagligi bozulmus, ilsere dis eti periodontal
patojenlerin sistemik dolasima gecerek sistemik inflamatuvar yiike katki saglamasina
sebep olabilir. Ayrica sondlamada kanama, inflamatuvar hiicrelerin yogun
infiltrasyonu ile karakterize edilir. Bu durum sistemik inflamatuvar yanit veya ¢apraz
reaktivite saglanmasinda onemli bir rol oynuyor olabilir. Periodontitiste olusan
sistemik inflamatuvar yiike katki saglayan ana unsur periodontal inflame yiizey

alanidir (18).

Yapilan c¢alismalarda PIYA’ nin ¢esitli sistemik hastaliklarla iliskisi
gosterilmistir. Khalid ve ark., periodontal tedavinin sistemik etkilerini inceledikleri
calismada PIYA’ nin ve endothelin-1" in saglikli hastalarda periodontitisli hastalara
gore anlaml olarak diisiik oldugunu, periodontitisli hastalarda da tedavi sonrasinda

anlamli olarak azaldigini gostermislerdir (145).

Nesse ve ark. PIYA’ nin yiiksek oldugu diyabetik hastalarda HbAlc’nin de
yiiksek oldugunu gostermistir (141). Susanto ve ark. diyabetik hastalarda yaptiklari
calismalarda bu bulguyu desteklemis, PIYA’ daki artisa CRP’ nin de eslik ettigini
belirtmislerdir (19, 146).

Garner ve ark. periodontitisin romatoid artrite olan etkisini degerlendirirken

lineer periodontal lgiimlerden ok PIYA skorlarmin énemli oldugunu vurgulamistir
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(147). Yoshiara ve ark. periodontitis ile bobrek fonksiyonunu degerlendirdikleri bir
calismada, PIYA’ nin bébrek fonksiyonu zayif olan hastalarda daha yiiksek diizeyde
oldugunu gdstermislerdir. Arastirmacilar viicut kitle indeksi (VKI) ve PIYA ile
bobrek fonksiyon bozuklugu arasinda gii¢lii bir bag oldugunu belirtmislerdir (148).
Iwasaki ve ark. yiiksek PIYA degerleri ile azalmis bobrek fonksiyonu arasinda bir
iliski oldugundan bahsetmistir (149) .

Williams ve ark.” nmin yaptigi meta-analizde diyabet ve KVH ile ilgili
caligmalar incelenmistir. Kronik periodontitiste ortaya c¢ikan inflamatuvar yikiin

onemli bir sistemik etkiye sahip oldugu belirtilmistir (150).

Temelli ve ark., koroner arter hastaligi olan bireylerle yaptiklari ¢calismada
inflamatuvar hastaliklar arasindaki iliskiyi degerlendirirken kan parametreleri
(trombosit dagilim genisligi, alyuvar dagilim genisligi ve ortalama trombosit hacmi)
ile PIYA arasinda ayni ydnde bir korelasyonun oldugunu belirtmistir (120). Aym
arastirmaci grubu baska bir calismada PTX3 ve SAA ile PIYA arasinda pozitif

korelasyon oldugunu gostermistir (121).
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3. GEREC VE YONTEM

Calisma, Siileyman Demirel Universitesi (SDU) Tip Fakiiltesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir (16.08.2017/121). Arastirmamizin
calisma grubunu, Eyliil-2017 ile Kasim-2018 tarihleri arasinda SDU Dis Hekimligi

Fakiiltesi Periodontoloji Anabilim Dali Klinigi’ ne bagvuran 80 birey olusturmustur.

3.1. Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

Calismamiza, Eyliil 2017 - Kasim 2018 tarihleri arasinda SDU Dis Hekimligi
Fakiiltesi Periodontoloji Anabilim Dali Klinigi’ne bagvuran ve asagida katilim
kriterleri detaylandirilan gruplara uygun olan 25-65 yas arasindaki goniillii bireyler

dahil edilmistir. Her grup i¢in katilim kriterlerine uygun olan ilk 20 birey secilmistir.

3.2. Calismada Olusturulan Hasta Gruplar

Hasta gruplart olusturulurken periodontal hastalik tanisi; sagliklt ve
gingivitisli bireyler i¢in Armitage ile Tonetti ve Claffey e gore CD, KAK ve gingival
inflamasyon belirtileri géz Oniine alinarak yapilmistir (21, 151). Periodontitisli
bireyler ise Eke ve ark.” na gore CD ve KAK degerleri ile interproksimal alan sayis1

g0z Oniine alinarak hafif, orta ve siddetli olarak siniflandirilmistir (152).

Bu smiflandirmalar dahilinde caligmaya katilim kriterlerine uyan goniilli

bireylerle hasta gruplar1 su sekilde olusturuldu:

Periodontal Saghkh Grup (Grup 1): KAK< 3 mm ve CD<4 mm ve SK< %10.
Gingivitisli Grup (Grup 2): KAK< 3 MM ve CD<4 mm ve SK> %10.

Hafif Periodontitisli Grup (Grup 3): >2 interproksimal alanda KAK> 3 mm ve >2
interproksimal alanda CD> 4 mm (aym diste olmayacak sekilde) ya da 1 bolgede
CD> 5 mm.

Orta Siddetli ve Siddetli Grup (Grup 4): >2 interproksimal alanda KAK > 4 mm
(ayn1 dis olmayacak sekilde) ya da > 2 interproksimal alanda CD>5 mm olan hastalar

orta siddetli periodontitis; >2 interproksimal alanda KAK >6 mm (ayn1 diste
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olmayacak sekilde) ve > 1 interproksimal alanda CD > 5 mm olan hastalar siddetli

periodontitis.

3.3. Calismanin Haric¢ Birakilma Kriterleri

Herhangi bir sistemik hastaligi olan bireyler, 25 - 65 yas ¢er¢evesinin disinda
olan bireyler, herhangi bir ila¢ kullanan bireyler, sigara kullanan bireyler, son 6 ay
icerisinde periodontal tedavi goren bireyler, son 6 ay icerisinde antibiyotik tedavisi
gormiis bireyler, akut oral lezyonu olan ya da nekrotizan iilseratif gingivitis olan
bireyler, ortodontik tedavi géren bireyler, alkol veya madde bagimlilig1 olan bireyler,
15 disten az dise sahip olan bireyler ve bilgilendirilmis goniilli onam formunu

imzalamayi reddeden bireyler ¢alisma dis1 birakildi.

3.4. Anamnez ve Sosyodemografik Kayitlar

Anamnez formu kullanilarak hastalarin sosyodemografik (yaslari, cinsiyetleri,
boy ve kilolari, egitim diizeyleri, aylik gelirleri) ve dental (dis firgalama sikliklari,
ara yliz gereci ya da agiz ¢alkalama suyu kullanip kullanmadiklari, dis hekimi ziyaret
sikliklar1) 6zellikleri kayit edildi.

3.5. Klinik Periodontal Kayitlar

3.5.1. Plak indeksi (PI)

Calismaya katilan goniilliilerin agiz hijyen diizeylerinin belirlenmesi amaci
ile, mevcut dislerin dort yiizeyinden (meziobukkal, bukkal, distobukkal, lingual) 0,5
mm ¢apinda Williams sondu (Hu-Friedy, ABD) kullanilarak plak indeksi skorlar
kaydedildi. Dise ait ve tiim agiza ait PI degerleri hesaplandi (153).

3.5.2. Gingival Indeks (GI)

Gingival inflamasyonun derecesini 6l¢mek i¢in Loe ve Sillness’ in 6nerdigi

gingival indeks kullanildi. Williams sondu dis eti kenarinda gezdirilerek 4 bolgenin
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(meziobukkal, bukkal, distobukkal, lingual) indeks skorlar1 belirlendi. Dise ait ve
tiim agi1za ait GI degerleri hesapland1 (154).

3.5.3. Sondlamada Kanama (SK)

Calismaya katilan tiim bireylerin her disinin mesiobukkal, bukkal,
distobukkal, mesiopalatinal/lingual, midpalatinal/lingual, distopalatinal/lingual
olmak tiizere 6 noktasindan cep derinlikleri 6l¢iiliirken sond ile cep tabaninda direng
hissedilene kadar nazikge ilerletildi. Sond cepten ¢ikarildiktan sonra 30 saniye
beklendi ve cep derinligi 6lgiilen her disin 6 ylizeyine ait SK degeri, kanama goriilen
bolgeler i¢in (+), kanama goriilmeyen bélgeler igin (-) olarak skorlandi. Her disin alt1
bolgesinden elde edilen SK degerleri PIYA ve PEYA degerinin hesaplanmasinda
kullanildi. Sondlamada kanama yiizdesini hesaplamak i¢in 6 bdlgenin birinde bile

kanama varsa o disin skoru (+) olarak hesaplandi (155, 156).

3.5.4. Periodontal Cep Derinligi (CD)

Calismaya katilan tiim bireylerin her disinin 6 noktasindan (mesiobukkal,
bukkal, distobukkal, mesiopalatinal/lingual, midpalatinal/lingual,
distopalatinal/lingual) Williams sond (Hu-Friedy, ABD) hafif direng hissedilene
kadar gingival sulkusa sokulmasiyla cep tabanindan serbest diseti kenarina kadar
olan mesafe milimetre cinsinden 6l¢iilmiis ve indeks formuna kaydedildi (156). Tiim
Olgtimler en yakin 0,5 mm' ye (yukari veya asagi) yuvarlandi. Ortalama cep derinligi
elde edilirken tiim dislerin 6 bolgesinden elde edilen cep derinlikleri toplandi, dl¢ctim
yapilan toplam bolge sayisina boliindii. Agizdaki mevcut dislere ait CD ortalamalari

toplanip mevcut dis sayisina boliinerek tiim agiza ait CD degeri hesaplandi.

3.5.5. Klinik Atagman Kayb1 (KAK)

Calismaya katilan goniillillerin KAK degeri, Williams sondu (Hu-Friedy,
ABD) ile mine-sement smirindan periodontal cep tabanina olan mesafe Slgiilerek
hesapland1 (156). Her diste 6 noktadan (mesiobukkal, bukkal, distobukkal,
mesiopalatinal/lingual, midpalatinal/lingual, distopalatinal/lingual) o6l¢iim yapildi.
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Ortalama KAK degerini hesaplamak i¢in tiim dislerin 6 bolgesinden elde edilen
KAK degerleri toplanarak 6l¢lim yapilan toplam bolge sayisina boliindii. Agizdaki
mevcut diglere ait KAK ortalamalar1 toplanip mevcut dis sayisina boliinerek tiim

agiza ait KAK degeri hesaplandi.

3.5.6. Sistemik inflamatuvar Yiikiin Belirlenmesi

Nesse ve ark. (19) tarafindan onerilen Excel formatindaki form PIYA ve

PEYA degerlerini bulmak i¢in kullanild1 (Sekil 1).
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3.6. Salya Orneklerinin Eldesi ve Saklanmasi

Calismaya katilan goniillillerden sabah saatlerinde herhangi bir uyaran
olmadan, oturur pozisyonda 10 dakika boyunca agizlarinda biriken uyarilmamis
salyay1 verilen kaba aktarmalar1 istendi. Daha sonra toplanan salyalar herhangi bir
islemden gecirilmeden Eppendorf tiiplerinde calisma giiniine kadar -80 °C’ de

saklandi.

3.7. Serum Orneklerinin Eldesi ve Saklanmasi

Calismaya katilan goniillillerden calisilacak biyokimyasal parametreler i¢in
antiseptik kurallara uyularak antekiibital venden jelli tiiplere kan 6rnekleri alindi.
Serum 3000 rpm’ de 10 dakika santrifiij sonrasinda elde edildi. Elde edilen serum
ornekleri hi¢ beklenmeden Eppendorf tiiplerine konularak ¢aligma giiniine kadar -80

°C’ de saklandi.

3.8. Biyokimyasal Analiz

Salya ve serum Orneklerinde IL-1B, IL-10, NGAL, CRP ve PTX3
parametreleri Biont (Shangai, Cin) markali biotin ¢ift antikorlu sandvig teknolojisine
sahip olan ELISA Kkitleri ile calisildi. Sandvi¢ ELISA ydnteminde, antikor kapl
kuyucuk ve enzimle isaretlenmis tespit antikoru birlikte kullanildi. Antijen igeren
ornek/standart kuyucuga eklenmis, antikor kapli kuyucukta belirtilen siirelerde
inkiibasyona tabi tutuldu. Yikama islemi ile kati faz yiizeyine baglanmayan
konsantrasyonu belirlenecek olan antijenler ortamdan uzaklastirildi. Ikinci asamada
enzim ile isaretlenmis antikor eklenmis ve yiizeyde tespit edilmis antijen ile
reaksiyona sokuldu. Kuyucuklar tekrar yikanarak baglanmamis enzim-antikor
konjugatlar1 uzaklagtirildi ve kromojen soliisyonu A ve kromojen soliisyonu B
eklenerek inkiibasyona alindi. Sonugta kuyucukta mavi renklenme gézlendi. Daha
sonra asit etkisiyle renk sartya dondii. Spektrofotometrik olarak 450 nm’ de (referans
dalga boyu 620 nm) optik dansite o6l¢iildii. Konsantrasyon degerleri 6nceden

belirlenmis standartlar ile hasta Ornekleri ayn1 anda calisildi ve buradan bir
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kalibrasyon egrisi elde edildi. Calisilan salya ve serum Orneklerindeki parametre

degerleri bu egriden hesaplanarak bulundu.

3.9. Istatistiksel Analiz
3.9.1. Arastirmacinin kalibrasyonu ve dl¢iim tutarlihiginin belirlenmesi

Calismaya baslamadan Once arastirmaci (AT) tarafindan calismaya dahil
olmayan 5 hastada 1 saat araliklarla periodontal parametre 6l¢iimleri (CD, KAK)
yapild1 ve tutarlilik derecesi dlgiildii. Sirasiyla intraclass korelasyon katsayilar1 (ICC)

0,997 ve 0,995 olarak belirlendi (p<0,001).

3.9.2. Istatistiksel analizde kullanilan yontemler

Calismada iizerinde durulan Ozellikler bakimindan elde edilen veriler
parametrik testlerin 6n sartlarin1 (varyanslarin homojenlik kontrolii i¢in Levene testi,
normal dagilim 6n sart1 i¢cin Kolmogorov-Smirnov testi) saglayip saglamadiklarina
gore ayrilarak On sartlar1 saglayan ozelliklerde tek yonlii varyans analizi teknigi; 6n
sart1 saglamayanlarda ise Kruskal-Wallis testi uygulandi. Varyans analizi sonrasinda
onemli olan grup ortalamalar1 arasindaki farkliliklarin ortaya konmasinda Tukey
coklu karsilastirma testi; Kruskal-Wallis testi sonrasinda ise gruplarin rank
ortalamalar1 arasindaki farkliliklarin belirlenmesinde c¢oklu karsilagtirma yoniinden
parametrik olmayan Bonferroni-Dunn testi uygulandi. Farkliliklar, ortalama ve rank

ortalamalar tizerinde latin harfleriyle gosterildi.

Calismada demografik olarak elde edilen egitim diizeyi, aylik gelir gibi
verilerle grup arasinda iki yonlii tablo olusturularak Ki-Kare bagimsizlik testi
uyguland1. Istatistiksel anlamlilik i¢in p<0,05 degeri kabul edildi. Tiim istatistiksel
analizlerde SPSS 23® (lllinois, ABD) yazilimi kullanilds.
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4. BULGULAR

Calismaya yaslari 25 ile 63 arasinda degisen (36,24 +9,89) 45 kadin, 35 erkek
toplam 80 goniilli birey katildi.

4.1. Sosyodemografik ve Antropometrik Bulgular

Bireylerin sosyodemografik, antropometrik bulgulart ve oral hijyen
aligkanliklar1 Tablo 1°de verildi. Gruplarin yas ortalamalari incelendiginde Grup 3 ve
4 ile Grup 1 ve Grup 2 arasinda istatistiksel anlamli fark bulunamadi (p>0,05). Grup
1 ve Grup 2’ nin yas ortalamalar1 Grup 3 ve Grup 4’ iin yas ortalamalarindan diisiik
olarak bulundu (p<0,05). Egitim diizeyi arttik¢a periodontal hastalik siddetinin
azaldigi, egitim diizeyi azaldikg¢a periodontal hastalik siddetinin arttigi gorildii

(p<0.01). Aylik gelir gruplar arasinda anlaml farklilik géstermedi (p>0,05).

Antropometrik veriler incelendiginde Grup 1, Grup 2 ve Grup 3 arasinda VKI
acisindan istatistiksel bir fark bulunamad: (p>0,05). Grup 4’ iin VKI degerleri Grup
1, Grup 2 ve Grup 3’ ¢ gore anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p<0,05).

Oral hijyen aliskanliklar1 tiim gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklar sergiledi (p<0.01). Bireylerin dis firgalama, ara yiiz temizligi yapma ve dis
hekimi kontroliine gitme sikliklar1 arttik¢a periodontal hastalik siddetinin azaldigi

goriildii (p<0,05).
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Tablo 1.Calisma popiilasyonunun sosyodemografik ve antropometrik 6zellikleri

Parametreler Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Total
n=20 n=20 n=20 n=20 n=80
Min.-Maks. 25-50 25-54 25-60 25-63 25-63
Yas Mean 2900B  3505B  39,80A  41,10A 36,24
STD 5,56 8,52 10,61 9,77 9,89
flkégretim 1/5 3/15 8/40 8/40 20/25
Egitiﬁ/%izeyi Lise 0 5/25 6/30 735 18225
Lisans ve tistii 19/95 12/60 6/30 5/25 42/52,5
0-1500 TL 2/10 4120 2/10 0 8/10
Ayéﬁjo/f)e“r 1500 TL-3000 TL 6/30 735 10050 11555  34/425
3000 TL ve Uzeri 12/60 9/45 8/40 9/45  38/475
Min.-Maks. 184-275 188-287 188-32,9 19,7-349 184-34,9
VKIi Mean 2264B  2459B  2521B  2559A 24,50
STD 2,66 2,98 3,51 3,93 3,44
ihtiyag Halinde 1/5 12/60 17/85  20/100  50/62,5
i Hek(i;;;/(})“mmlﬁ 2.3 senede 1 3/15 2/10 15 0 6/75
Senede 1 ya da 2 16/80 6/30 2/10 0 24/30
Nadiren 0 1/5 1/5 2/10 4/5
Dis F“‘?(a;j‘;};)a SIKI& | attada 2-3 kere 0 4120 630 1050  20/25
Giinde 1 ya da 2 kere 20/100 15/75 13/65 8/40 56/70
Hig 3/15 18/90 18/90  20/100  59/73.8
Ara Yiiz Temizligi ~ Nadiren 4/20 1/5 2/10 0 7/8.8
(n/%) Haftada 2-3 kere 7/35 1/5 0 0 8/10
Giinde 1 ya da 2 kere 6/30 0 0 0 6/7.5

VKI: Viicut Kitle indeksi, STD: Standart Sapma, Mean: Ortalama. Istatistiksel olarak anlamli farkliliklar
harf ile gosterilmistir (p<0,05). Anlaml farklilik olmayan gruplarda ayni harf kullanilmistir (p>0,05).

4.2. Periodontal ve Dental Bulgular

Klinik periodontal parametre degerleri Tablo 2’ de sunuldu. Periodontal
parametrelerden PI ve GI incelendiginde en yiiksek PI Grup 4’de, en diisiik PI ise
Grup 1’ de goriildii (p<0,05). Grup 2 ve Grup 3 PI ve GI degerleri arasi fark
istatistiksel olarak 6nemli bulunmadi (p>0,05). Sondlamada kanama yiizdesine
bakildiginda, en yiiksek degerler Grup 3 ve Grup 4’ de gozlenirken, en diisiik
degerler Grup 1’ de gozlendi (p<0,05). Periodontal parametrelerden CD ve KAK’da
tim gruplar arasinda istatistiksel farklilik gozlendi (p<0,05). Tiim ¢alisma gruplari
arasinda PIYA ve PEYA istatistiksel olarak farkli bulundu (p<0,05).
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Tablo 2. Periodontal Bulgular, Dental Bulgular ve Sistemik Inflamatuvar Yiik
Parametreleri

Parametreler Grupl Grup 2 Grup 3 Grup 4 Total
n=20 n=20 n=20 n=20 n=80
Mean Rank 51,45A 44,03A 28,93B 37,60B
Dis Sayist  Min.-Maks. 24-28 23-28 20-28 24-28 20-28
Mean 27,70 27,20 25,35 26,90 26,79
STD 0,98 1,44 2,89 1,41 2,00
Mean Rank  10,50C 40,458 47,38B 63,68A
Min.-Maks.  0,25-0,88 1,01-2,54 1,60-2,13 1,81-2,91 0,25-2,92
! Mean 0,38 1,80 1,93 2,20 1,58
STD 0,16 0,36 0,15 0,26 0,75
Mean Rank  10,50C 39,63B 45,78B 66,10A
Min.-Maks.  0,13-0,73 1,30-2,25 1,66-2,04 1,86-2,70 0,13-2,70
¢l Mean 0,33 1,77 1,90 2,15 1,54
STD 0,13 0,25 0,11 0,20 0,74
Mean Rank  10,50C 45,98B 52,03A 53,50A
SK Min.-Maks. 0-8 85-100 93-100 100-100 0,00-1,00
(%) Mean 6 97 99 100 0,76
STD 3 5 2 00 0,41
Mean Rank  10,55D 31,20C 50,90B 69,35A
cD Min.-Maks.  1,08-1,72 1,67-2,48 2,04-3,05 2,75-6,16 1,08-6,16
(mm) Mean 1,34 2,09 2,72 3,80 2,49
STD 0,17 0,20 0,26 0,89 1,02
Mean Rank  10,55D 30,55C 51,50B 69,40A
KAK Min.-Maks.  1,08-1,72 1,67-2,48 2,43-3,75 3,11-7,85 1,08-7,85
(mm) Mean 1,34 2,09 3,09 4,61 2,78
STD 0,17 0,20 0,41 1,35 1,42
Mean Rank  10,50D 31,90C 49,55B 70,05A
pivA  Min-Maks.  0-3451 ffgfgl 22575779 132355%7577 0-3353,57
(mm?) Mean 14,89 893,38 1187,67 2152,41 1062,09
STD 9,30 158,04 132,52 649,09 837,48
Mean Rank 10,7D 31,65C 49,9B 69,75A
PEYA  Min-Maks,  585:46- 832,99- 986,32- 1342,35- 585,46-
(mm?) 839,65 1297,89 1694,88 3934,64 3934,64
Mean 754,39 1057,18 1352,84 2313,39 1369,45
STD 30,89 117,66 169,96 721,11 705,36

PI: Plak indeksi, GI: Gingival Indeks, SK: Sondlamada Kanama, CD: Cep Derinligi, KAK: Klinik Atagman
Kaybi, PIYA: Periodontal Inflame Yiizey Alani, PEYA: Periodontal Epitelyal Yiizey Alani, STD: Standart
Sapma, Mean: Ortalama. Istatistiksel olarak anlamli farkliliklar harf ile gdsterilmistir (p<0,05). Anlamli
farklilik olmayan gruplarda ayni harf kullanilmistir (p>0,05).
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Dis sayist incelendiginde Grup 1 ve Grup 2 ile Grup 3 ve Grup 4 arasinda
anlamli farklilik bulunamadi. Grup 1 ve Grup 2, Grup 3 ve Grup 4’ e gore daha fazla
dis sayisina sahip olarak bulundu (p<0,05).

Tablo 3. Calisma popiilasyonunda cep derinliklerinin dagilimlar

Parametreler Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Total
n=20 n=20 n=20 n=20 n=80
Mean Rank 62,35A 58,28A 27,25B 14,13C
0-3 mm cep Min.-Maks. 144-168 138-168 102-153 11-138 11-168
Mean 166,20 163,20 124,15 88,65 135,55
STD 5,87 8,62 14,76 35,99 37,57
Mean Rank 20,50C 20,50C 51,83B 69,18A
4-6 mm cep Min.-Maks. 0-0 0-0 10-45,0 27-130 0-130
Mean 0,00 0,00 26,05 62,25 22,08
STD 0,00 0,00 8,93 28,22 29,50
Mean Rank 35,50C 35,50C 35,50C 55,50A
7 ve iistii cep Min.-Maks. 0,0-0,0 0,0-0,0 0,0-0,0 0-75 0-75
Mean 0,00 0,00 0,00 12,70 3,18
STD 0,00 0,00 0,00 19,15 10,90

Istatistiksel olarak anlamli farkliliklar harf ile gosterilmistir (p<0,05). Anlaml farkhilik olmayan
gruplarda ayni1 harf kullanilmistir (p>0,05).

Calisma popiilasyonunun tamami periodontal hastalik acisindan generalize
tutulum gostermekteydi. Gruplar cep derinlikleri agisindan incelendiginde 0-3 mm
cep olan bolgeler en fazla Grup 1 ve Grup 2’ de, en az Grup 4’ de gorildi (p<0,05).
Grup 1 ve Grup 2 arasinda 4-6 mm cep olan bolge sayis1 farklilik gdstermedi
(p>0,05), ancak diger gruplardan daha az olarak bulundu (p<0,05). Grup 1, Grup 2
ve Grup 3’de 7 mm ve iistii cep goriilmezken, bu derinlikteki ceplerin varlig1 sadece

Grup 4’ de belirlendi (p<0,05).

4.3. Biyokimyasal Parametreler

4.3.1. Salya parametreleri

Salya IL-1B diizeyleri tiim gruplar arasinda anlamli diizeyde farkliliklar
gosterdi (p<0,05). Gingivitis grubunda hafif siddetli periodontitis grubundan anlamli
olarak daha yiiksek bulundu (p<0,05). Salya IL-10 diizeyleri, gingivitis ve hafif
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peridontitis gruplarinda benzer (p> 0,05), bu iki grupta orta ve siddetli periodontitis
grubundan anlamli diisiik ve periodontal saglikli gruptan anlamli yiiksek olarak
(p<0,05). Salya NGAL diizeyleri siddetli

periodontitise dogru hastalik ilerledik¢e tiim gruplar arasinda anlamli bir artis

bulundu periodontal sagliktan
gosterdi (p<0,05). Salya CRP ve PTX diizeyleri periodontal sagliktan periodontal
hastaliga gegiste artis gostermekle birlikte (p<0,05), gingivitis ve hafif siddetli

periodontitis arasinda farklilik géstermedi (p>0,05).

Tablo 4. Salya parametreleri ve gruplar arasi karsilastirmalar

Parametreler Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Total
sayaip  MInMaks  9BE7-13406 1544417110 144516106 1704222025 9867-22025
(og/L) Mean 119,95 D 162,31 B 152,28 C 189,16 A 156,45

STD 8,82 5,61 5,31 14,25 28,26
n 20,00 20,00 10,00 20,00 70,00
Min-Maks.  2227"  11627-16304 12344-15353 156,58-204,84 85,27-204,84
Salya IL-10 110,118
(bg/L) Mean 101,77C 14392 B 140,82 B 177.9A 141,14
STD 7,83 13,44 9,52 16,74 31,61
n 20,00 20,00 10,00 20,00 70,00
sayanGaL MMk 1137%%88 179,18-212,00 202,78-217-43  218,08-259 12%%86%
(pg/L) Mean 158,32 D 1949 C 208,47 B 242,27 A 199,02
STD 11,68 9,46 4,95 12,71 33,00
n 20,00 20,00 10,00 20,00 70,00
sayacrp  MINMEkS 12%281958 210,43-231,40 217,40-228,17 230,83-281,87 12%21%57
(/L) Mean 192,04 C 218,98 B 22258 B 249,76 A 220,59
STD 13,62 6,11 3.40 16,86 25,01
n 20,00 20,00 10,00 20,00 70,00
Min-Maks. 328-7032  557-86,16  58,77-8327  93,03-15332 32,80-153,32
Salya PTX3
(ba/L) Mean 4517C 69,84 B 7348 1186 A 77,45
STD 10,33 10,59 8,14 2057 31,07
n 20,00 18,00 10,00 20,00 68,00

IL: Interlokin, NGAL: Nétrofil jelatinaz iligkili lipokalin, CRP: C-reaktif protein, PTX3: Pentraksin 3, Ort:
Ortalama, STD: Standart Sapma. Istatistiksel olarak anlamli farkliliklar harf ile gosterilmistir (p<0,05).
Anlamli farklilik olmayan gruplarda ayni harf kullanilmistir (p>0,05).

4.3.2. Serum parametreleri

Serumda incelenen biyokimyasal parametre degerleri ve gruplar arasi

karsilastirmalar1 Tablo 5° de sunuldu. Interlokin 1-B ve CRP parametrelerinde
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periodontal sagliktan periodontitise gidildik¢e artis oldugu gozlendi (p<0,05). Serum
IL-10 ve CRP diizeyleri periodontal sagliktan periodontal hastalia gegciste artis
gostermekle birlikte (p<0,05), gingivitis ve hafif siddetli periodontitis arasinda
farklilik gostermedi (p>0,05). Pentraksin-3 diizeylerinde ise siralama diisiikten
yiikksege periodontal saglik, hafif siddetli periodontitis, gingivitis, orta ve siddetli
periodontitis seklinde oldugu goriildii (p<0,05).

Tablo 5. Serum parametreleri ve gruplar arasi karsilastirmalar

Parametreler Grupl Grup 2 Grup 3 Grup 4 Total
MeanRank 11,48 D 31,63C 42,50 B 59,90 A
Min-Maks. 143.88-29168 276,56-388,76 308,76-33534 328.48-573,15 %‘;338185
Serum IL-1B '
(pg/L) Mean 267,15 307,28 321,85 450,30 344,85
STD 31,83 25,82 8,78 80,58 91,69
n 20 20 10 20 70
Mean Rank 10,80 C 3545 B 35,00 B 60,50 A
Min-Maks. 140,79-22147 230,00-27951 207,66-284.83 363,06-503,72 15%%7792
Serum IL-10 5
(0o/L) Mean 101,21 247,08 249,07 440,91 296,09
STD 19.91 1659 27,67 51,82 111,44
n 20 20 10 20 70
Mean Rank 12,40 D 28,80 C 45,10 B 60,50 A
Min-Maks. 2825540208 360,33-39743 39683-42983 43378-59893 e
Serum NGAL '
(oa/L) Mean 340,58 383,71 411,31 510,44 420,05
STD 31,67 11,92 10,91 48,99 7555
n 20,00 20,00 10,00 20,00 70
Mean Rank 9,00C 2540 B 3130 B 50,05 A
Min-Maks. 282,55-402,08 23517-32613 251,08-297,06 297,62-467,26 286275256
Serum CRP 5
(0g/L) Mean 229,19 264,70 276,27 366,36 201,64
STD 134 2416 12,15 63.79 67,98
n 15 15 10 20 60
Mean Rank 893D 36,878 2463 C 56,50 A
Min-Maks.  203-24362  241,90-27542 22329-280.13 280,67-405,35 43233:5
Serum PTX3 ,
(vo/L) Mean 214,43 261,04 244,43 337,69 273,49
STD 16,19 1027 13,57 2121 553
n 15,00 15 16 20 66

IL: Interlokin, NGAL: Nétrofil jelatinaz iliskili lipokalin, CRP: C-reaktif protein, PTX3: Pentraksin 3, Mean:
Ortalama, STD: Standart Sapma. Istatistiksel olarak anlamli farkliliklar harf ile gdsterilmistir (p<0,05). Anlamli
farklilik olmayan gruplarda ayn1 harf kullanilmistir (p>0,05).
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4.4. Korelasyonlar

Incelenen periodontal ve biyokimyasal parametreler arasindaki korelasyonlar

Tablo 6 - 9 arasinda sunuldu. Tablolar incelendiginde salya ve serum parametreleri

ile klinik parametreler arasinda giiglii pozitif korelasyonlar oldugu, dis sayisinin ise

klinik parametrelerle negatif korelasyonlar sergiledigi belirlendi (p<0,05).

Tablo 6. Periodontal ve dental bulgular arasi anlamli korelasyonlar

Parametreler rho P
Pi-Gi 0,986 <0,001
Pi-SK 0,935 <0,001
PI-CD 0,745 <0,001
PI-KAK 0,694 <0,001
Pi-PIYA 0,817 <0,001
PI-PEYA 0,644 <0,001
Pi-Dis Sayisi -0,289 0,009
GI-SK 0,958 <0,001
GI-CD 0,789 <0,001
GI-KAK 0,670 <0,001
GI-PIYA 0,787 <0,001
GI-PEYA 0,613 <0,001
GI-Dis Sayisi -0,294 0,008
SK-CD 0,665 <0,001
SK-KAK 0,605 <0,001
SK-PIYA 0,736 <0,001
SK-PEYA 0,546 <0,001
SK-Dis Sayisi -0,279 0,12
CD-KAK 0,975 <0,001
CD-PiYA 0,946 <0,001
CD-PEYA 0,959 <0,001
KAK-PIYA 0,945 <0,001
KAK-PEYA 0,962 <0,001
KAK-Dis Sayist -0,228 0,042
PIYA-PEYA 0,957 <0,001

PI: Plak Indeksi, GI: Gingival Indeks, SK: Sondlamada Kanama, CD: Cep Derinligi, KAK: Klinik Atagman

Kaybi, PIYA: Periodontal Inflame Yiizey Alani, PEYA: Periodontal Epitelyal Yiizey Alani
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Tablo 7. Salya parametreleri ( IL-1B, IL-10, NGAL, CRP, PTX3) ve Klinik
parametreler aras1 anlamli korelasyonlar

Parametreler rho P

Salya IL-1p - PI 0,857 <0,001
Salya IL-1p - GI 0,857 <0,001
Salya IL-1pB - SK 0,828 <0,001
Salya IL-1p - CAD 0,824 <0,001
Salya IL-1p - KAK 0,805 <0,001
Salya IL-1p - PIYA 0,882 <0,001
Salya IL-1B - PEYA 0,792 <0,001
Salya IL-10 - PI 0,844 <0,001
Salya IL-10- Gi 0,852 <0,001
Salya IL-10 -SK 0,801 <0,001
Salya IL-10 - CD 0,821 <0,001
Salya IL-10 - KAK 0,803 <0,001
Salya IL-10 - PIYA 0,870 <0,001
Salya IL-10 - PEYA 0,778 <0,001
Salya NGAL - PI 0,856 <0,001
Salya NGAL - GI 0,854 <0,001
Salya NGAL- SK 0,797 <0,001
Salya NGAL - CD 0,875 <0,001
Salya NGAL - KAK 0,857 <0,001
Salya NGAL - PIYA 0,910 <0,001
Salya NGAL - PEYA 0,833 <0,001
Salya CRP - Pi 0,773 <0,001
Salya CRP - GI 0,771 <0,001
Salya CRP - SK 0,733 <0,001
Salya CRP - CD 0,858 <0,001
Salya CRP - KAK 0,853 <0,001
Salya CRP - PIYA 0,902 <0,001
Salya CRP - PEYA 0,845 <0,001
Salya PTX3 - Pi 0,751 <0,001
Salya PTX3 - GI 0,735 <0,001
Salya PTX3- SK 0,671 <0,001
Salya PTX3 - CD 0,892 <0,001
Salya PTX3 - KAK 0,886 <0,001
Salya PTX3 - PIYA 0,917 <0,001
Salya PTX3 - PEYA 0,887 <0,001

PI: Plak Indeksi, GI: Gingival Indeks, SK: Sondlamada Kanama, CD: Cep Derinligi, KAK: Klinik Atagman
Kaybi, PIYA: Periodontal Inflame Yiizey Alani, PEYA: Periodontal Epitelyal Yiizey Alam, IL: Interlokin,
NGAL: Notrofil jelatinaz iligkili lipokalin, CRP: C-reaktif protein, PTX3: Pentraksin 3
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Tablo 8. Serum parametreleri ( IL-1p, IL-10, NGAL, CRP, PTX3) ve klinik
parametreler aras1 anlamli korelasyonlar

Parametreler rho P

Serum IL-1p - PI 0,630 <0,001
Serum IL-1p - GI 0,610 <0,001
Serum IL-1p - SK 0,534 <0,001
Serum IL-1B - CD 0,852 <0,001
Serum IL-1p - KAK 0,873 <0,001
Serum IL-1p - PIYA 0,883 <0,001
Serum IL-1B - PEYA 0,880 <0,001
Serum IL-10 - PI 0,694 <0,001
Serum IL-10- GI 0,683 <0,001
Serum IL-10 -SK 0,590 <0,001
Serum IL-10 - CD 0,872 <0,001
Serum IL-10 - KAK 0,878 <0,001
Serum IL-10 - PIYA 0,894 <0,001
Serum IL-10 - PEYA 0,876 <0,001
Serum NGAL - PI 0,702 <0,001
Serum NGAL - GI 0,699 <0,001
Serum NGAL- SK 0,609 <0,001
Serum NGAL - CD 0,867 <0,001
Serum NGAL - KAK 0,864 <0,001
Serum NGAL - PIYA 0,878 <0,001
Serum NGAL - PEYA 0,857 <0,001
Serum CRP - Pi 0,668 <0,001
Serum CRP - GI 0,637 <0,001
Serum CRP - SK 0,551 <0,001
Serum CRP - CD 0,821 <0,001
Serum CRP - KAK 0,837 <0,001
Serum CRP - PIYA 0,834 <0,001
Serum CRP - PEYA 0,832 <0,001
Serum PTX3 - PI 0,679 <0,001
Serum PTX3 - GI 0,673 <0,001
Serum PTX3- SK 0,568 <0,001
Serum PTX3 -CD 0,747 <0,001
Serum PTX3 - KAK 0,732 <0,001
Serum PTX3 - PIYA 0,807 <0,001
Serum PTX3 - PEYA 0,767 <0,001

PI: Plak Indeksi, GI: Gingival Indeks, SK: Sondlamada Kanama, CD: Cep Derinligi, KAK: Klinik Atagman
Kaybi, PIYA: Periodontal inflame Yiizey Alani, PEYA: Periodontal Epitelyal Yiizey Alani, IL: Interlokin,
NGAL: Notrofil jelatinaz iliskili lipokalin, CRP: C-reaktif protein, PTX3: Pentraksin 3
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Tablo 9. Serum ve salya parametreleri ( IL-1B, IL-10, NGAL, CRP, PTX3) ve klinik

parametreler aras1 anlamli korelasyonlar

Parametreler rho P

Salya IL-1p - Salya IL-10 0,919 <0,001
Salya IL-1pB - Salya NGAL 0,889 <0,001
Salya IL-1pB - Salya CRP 0,859 <0,001
Salya IL-1p -Salya PTX3 0,898 <0,001
Salya IL-1pB - Serum IL-18 0,820 <0,001
Salya IL-1pB - Serum IL-10 0,866 <0,001
Salya IL-1B - Serum NGAL 0,838 <0,001
Salya IL-1f - Serum CRP 0,840 <0,001
Salya IL-1f - Serum PTX3 0,882 <0,001
Salya IL-10 - Salya NGAL 0,907 <0,001
Salya IL-10 - Salya CRP 0,846 <0,001
Salya IL-10 - Salya PTX3 0,861 <0,001
Salya IL-10 - Serum IL-1P 0,827 <0,001
Salya IL-10 - Serum IL-10 0,864 <0,001
Salya IL-10 - Serum NGAL 0,839 <0,001
Salya IL-10 - Serum CRP 0,828 <0,001
Salya IL-10 - Serum PTX3 0,856 <0,001
Salya NGAL - Salya CRP 0,880 <0,001
Salya NGAL - Salya PTX3 0,904 <0,001
Salya NGAL - Serum IL-1j 0,817 <0,001
Salya NGAL - Serum IL-10 0,896 <0,001
Salya NGAL - Serum NGAL 0,889 <0,001
Salya NGAL - Serum CRP 0,843 <0,001
Salya NGAL - Serum PTX3 0,877 <0,001
Salya CRP - Salya PTX3 0,902 <0,001
Salya CRP - Serum IL-1B 0,831 <0,001
Salya CRP - Serum IL-10 0,878 <0,001
Salya CRP - Serum NGAL 0,859 <0,001
Salya CRP - Serum CRP 0,818 <0,001
Salya CRP - Serum PTX3 0,850 <0,001
Salya PTX3- Serum IL-1p 0,881 <0,001
Salya PTX3 - Serum IL-10 0,937 <0,001
Salya PTX3 - Serum NGAL 0,877 <0,001
Salya PTX3 - Serum CRP 0,868 <0,001
Salya PTX3 - Serum PTX3 0,897 <0,001
Serum IL-1B - Serum IL-10 0,873 <0,001
Serum IL-10 - Serum NGAL 0,909 <0,001
Serum IL-1B - Serum CRP 0,891 <0,001
Serum IL-1B - Serum PTX3 0,856 <0,001
Serum IL-10 - Serum NGAL 0,829 <0,001
Serum IL-10 - Serum CRP 0,898 <0,001
Serum IL-10 - Serum PTX3 0,924 <0,001
Serum NGAL - Serum CRP 0,882 <0,001
Serum NGAL - Serum PTX3 0,852 <0,001
Serum CRP- Serum PTX3 0,874 <0,001

IL: Interlokin, NGAL: Nétrofil jelatinaz iliskili lipokalin, CRP: C-reaktif protein, PTX3: Pentraksin
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5. TARTISMA

Bu calisma periodontal hastalik siddeti arttikga olusan inflamatuvar yiizey
alanmnin lokal ve sistemik ortamda pro-inflamatuvar belirteglerin diizeylerini
arttiracagl, anti-inflamatuvar belirte¢ diizeylerini azaltacagi hipotezini test etmek
amactyla yiiriitiildi. Bunun yan1 sira ¢alismamiz, gingivitisin olusturdugu kanamali
inflamatuvar yiizeyin lokal ve sistemik belirteglerde olusturacagi degisikligin
periodontitis ile karsilastirilabilir diizeyde olacagi hipotezini de test etmeyi
amaclamaktaydi. Genel olarak her iki hipotezimizin de bulgularimizla dogrulandig:

goriildii.

Aragtirma hipotezimize uygun olarak ¢alismamizda 1999 AAP siniflamasina
gore saglikli (Grup 1), gingivitisli (Grup 2) ve periodontitisli gruplar olusturuldu
(21). Periodontitis gruplar1 da Eke ve ark.” nin Onerdigi smiflamaya gore kendi
aralarinda hafif periodontitis (Grup 3) ile orta ve siddetli periodontitis (Grup 4)
olarak ayrildi (152).

Calisma grubumuzun tanimlayict sosyodemografik ozelliklerini belirlemek
icin hastalarin yaslari, egitim diizeyleri, aylik gelir miktarlari, oral hijyen
aligkanliklar1 ve dis hekimine gitme sikliklar1 kaydedildi. Albandar ve Rams egitim
diizeyi ve maddi geliri daha yiiksek olan bireylerin oral hijyen aligkanliklarinin daha
iyi, dis hekimine gitme sikliklarinin da daha fazla oldugunu belirtmistir (157).
Caligmamizda egitim diizeyi arttik¢a periodontal hastaligin siddetinin diistiigi
gozlenirken (p<0,01); aylik gelir miktari ile periodontal hastaligin siddeti arasinda bir
baglanti bulunamadi (p>0,05). Oral hijyen alisgkanliklar1 ve dis hekimi kontroliine
gitme siklig1 periodontal hastaligin siddeti ile ters orantili olarak bulundu (p<0,01).
Bu bulgularimiz varolan literatiirle uyumludur (158-160).

Yapilan ¢aligmalarda yasla birlikte periodontal hastaliklarin yayginliginin ve
siddetinin arttig1 bildirilmistir (161-164). Locker ve ark. yaptiklari meta-analizde
yasin periodontitis i¢in bir risk faktorii oldugunu belirtmislerdir (165). Yetkin Ay ve
Caglar’ 1n c¢alismasinda yas ile Toplum Periodontal Tedavi Gereksinim Indeksi
(CPITN) arasinda pozitif korelasyonlar oldugu gosterilmistir (166). Grossi ve ark.,

yas ve atagman kayb1 arasinda gii¢lii bir iligki oldugunu ve 35 yasindan sonra siddetli

37



kayiplarin daha fazla goriildiigini belirtmistir (167). Calismamizda bu verileri
destekler nitelikte sonuglara ulasildi. Saglikli ve gingivitisli gruplardaki hastalar,
periodontitisli gruplardaki hastalardan daha gen¢ bulundu (p<0,05). Ancak calisma
gruplarimizdaki bireylerin timii 65 yas (yashhk tanimi, WHO) altinda

bulunmaktadir.

Literatiirde periodontitis ile VKI arasinda ayni yonde bir korelasyon oldugu
gosterilmistir (168-170). Ekuni ve ark. yaptiklar1 calismada yiiksek VKI’ nin
periodontitis igin bir risk faktorii olabilecegini belirtmistir (171). Yetkin Ay ve
Caglar’ m c¢ahismasinda CPITN ve VKI arasinda istatistiksel anlamli pozitif
korelasyonlar oldugu belirtilmistir (166). Calismamizda ise saglikli, gingivitisli ve
hafif periodontitisli bireyler arasinda VKI agisindan bir fark bulunamazken (p>0,05),
orta ve siddetli periodontitisli hastalarda daha yiiksek VKI oranlar1 gozlendi
(p<0,05). Calisma gruplarimizdaki VKI ortalamalarmin obezite smirinmn altinda
(sirastyla 22,64+2,66; 24,59+2,98; 25,21+3,51; 25,59+3,93) oldugu diisiiniildiigiinde

calisma grubumuzda obezite ile iligkili bir periodontal etkilenme oldugu s6ylenemez.

Calismadaki amacimiza uygun olarak periodontal hastaliklarin olusturdugu
sistemik inflamatuvar yiik hakkinda yorum yapabilmek icin PIYA ile lokal ve
sistemik inflamatuvar mediyatorler korele edildi. Sistemik mediyatorleri aragtirmak
icin serum kullanilirken, lokal mediyatorleri arastirmak i¢in agrisiz, kolay, ucuz,
noninvaziv ve toplamasi tamamen giivenli olan salya (172-175) tercih edildi.
Diagnostik olarak énemli bir sivi olan ve pek ¢ok calismada kullanilmis olan salya,
igeriginde epitel hiicreleri, 16kositler, DOS, protein igermeyen azot bilesikleri, bakteri
metabolitleri gibi pek ¢ok bilesenlerin yan1 sira, laktoferrin, lizozim ve
laktoperoksidaz gibi dogal bagisiklik sistemine ait maddeler barindirir (175).
Literatiirde periodontal hastalik varliginda salya iceriginin anti-oksidan kapasitenin
azalmas1 ve pro-inflamatuvar mediyatorlerin artisiyla degistigi ve bu degisikligin
hastalik patogenezinin yaninda hastaliin teshis, tedavi ve takibinde Onemli

olabilecegi belirtilmistir (25, 176-178).

Calisilan klinik periodontal parametrelerden Pl ve Gi’ nin en diisiik degerleri
periodontal saglikli grupta, en yiliksek degerleri orta ve siddetli grupta goriildii
(p<0,05). Gingivitis ve hafif siddetli periodontitis gruplari arasinda anlamli fark

38



goriillmedi  (p>0,05). Bunun yaninda CD ve KAK degerleri hafif siddetli
periodontitisli grupta gingivitisli gruba gore daha yiiksekti (p<0,05). Sondlamada
kanama ise en az periodontal saglikli grupta gortiliirken, onu gingivitisli grup takip
etti. En yliksek degerler hafif siddetli periodontitis ile orta ve siddetli periodontitis
gruplarinda goriildi (p<0,05). Bu iki grup arasinda istatistiksel fark yoktu (p>0,05).
Plak ve 6dem varligi her iki grup arasinda benzerlik gosterirken, doku yikiminin
hafif siddetli periodontitisli grupta gingivitisli gruba gore daha fazla olmasi,
periodontal hastaligin ilerlemesinin biyofilme karsi verilen immiin yanitla iligkili
oldugunu desteklemektedir (32). Bunun yaninda Pi’ nin subjektif olmas1, subgingival
ve interproksimal plagi dlgmede yetersiz olmasi, hastanin dis hekimi muayenesine
gelirken agiz bakimmi iyi yapmasi dolayisiyla yaniltici olma olasihigi gibi
dezavantajlart mevcuttur (179, 180). Bu sebeple SK ve GI, PI’ ye gore daha giivenilir
parametrelerdir. Ozellikle cep epitelindeki iilserlesmenin bir gdstergesi olan kanama
varlig1, periodontal hastaliklar1 sistemik hastaliklara baglayan énemli bir bulgudur.
Kanamali yilizey alanin1 hesaplamakta kullanilan ve SK, CD ve KAK degerleriyle
elde edilen PIYA (18), calismanuzda tiim gruplar arasinda farkli bulundu (p<0,05).
Buna karsin gingivitisli (min-maks: 649,78-1191,61) ve hafif siddetli periodontitisli
(min-maks: 962,57-1467,79) gruplar arasinda ortiismeler oldugu goriildii.

Sitokinler, periodontal hastaliklarda immiin yanitin olusumunda ve
inflamatuvar olaylarin diizenlenmesinde onemli rol oynayan molekiillerdir. Bu
molekiiller yabanci antijenler veya bakteriler ile uyarilan konak hiicrelerinden salinir
ve doku yikiminda konagin korunmasindan hiicreler arasi matriksin yikilmasi ile
hastaligin siddetlenmesi gibi farkli siireglere etki edebilirler (46, 47). Bu etkinin ne
sekilde olacagi pro- ve anti- inflamatuvar sitokinler arasindaki denge ya da
dengesizlik durumuna goére belirlenir (75). Calismamizda salya ve serumda pro-

inflamatuvar sitokinlerden IL-1B, anti-inflamatuvar sitokinlerden IL-10 incelendi.

Periodontitiste doku yikimindan sorumlu olan en énemli molekiillerden biri
IL-1" dir (38). Makrofajlar, monositler, lenfositler, epitelyal hiicreler, fibroblastlar ve
osteoblastlar gibi hiicreler tarafindan iiretilerek T ve B lenfosit aktivasyonu, MMP ve
PG iiretimi, kompleman reseptdrlerinin uyarilmasi, akut faz proteinlerinin tiretimi ve

osteoklastlarin uyarilmasi gibi etkiler gosterirler (48, 50, 51).
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Salminen ve ark. periodontal hastalik siddeti ve kemik yikim miktarmnin,
salya IL-18, MMP-8 ve P. gingivalis diizeyleri ile ayni yonde bir korelasyon
gosterdigini belirlemistir (181). Tobon-Arroyave ve ark. ¢alismalarinda kronik ve
agresif periodontitis gruplarinda salya IL-1B diizeyleri arasinda istatistiksel anlaml
bir fark bulamamistir. Periodontal saglikli grupta ise periodontitisli gruplara gore
salya IL-1B diizeyleri daha diisiik olarak bulunmustur (82). Orozco ve ark.
calismalarinda  gingivitisli  hastalarin  DOS’  larindaki IL-1f  diizeylerinin
periodontitisli hastalarin DOS’ larina gore daha diisiik oldugunu belirtmistir. Ayni1
calismada serum IL-1B diizeyleri ¢ok diisiik bulundugu i¢in 6nemsenmemistir (182).
Liukkonen ve ark. periodontal saglikli, lokalize kronik periodontitisli ve generalize
kronik periodontitisli bireylerle yaptiklari ¢caligmada salyada IL-18, IL-17A ve 1L-23
diizeylerini arasgtirmiglardir. Arastirmacilar IL-1B diizeylerini generalize kronik
periodontitisli hastalarda diger gruplara gore anlamli olarak yiiksek bulurken, IL-17A
ve IL-23 varligi hem lokalize hem generalize kronik periodontitisli hastalarda
periodontal saglikli bireylerden anlamli olarak yiiksek bulunmustur (84).
Calismamizda serum IL-1f diizeyleri tiim gruplarda farkli bulunurken, periodontal
saglikli gruptan orta ve siddetli gruba dogru artmustir (p<0,05). Salya IL-1(
diizeylerinde ise gingivitisli grup, hafif siddetli periodontitisli gruba gore daha
yiiksek olarak bulunmustur. Bu durum IL-18’ nin gingivitisten periodontitise gegiste

onemli bir mediyator oldugu diisiincesini dogrulamaktadir.

Interlokin-10, inflamasyona yamit olarak T hiicrelerinden, B hiicrelerinden,
monosit ve makrofajlardan salinarak pro-inflamatuvar sitokinlerin sentezini, T
lenfosit aktivasyonunu ve preosteoklast farklilasmasini inhibe; IL-1Ra iiretimini ise

aktive ederek etki gosteren bir anti-inflamatuvar sitokindir (54-56).

Literatiirde IL-10 diizeyleri ile ilgili ¢eliskili bilgiler mevcuttur. Andrukhov
ve ark. serum IL-10, TNF-a ve IFN-Y diizeylerinin periodontitisli bireylerde saglikli
bireylere gore daha yiiksek oranda gozlendigini belirtmistir (183). Toker ve ark.
yaptiklar1 calismada DOS IL-1PB ve IL-10 diizeylerinin derin ceplerde daha sig
ceplere gore daha yiiksek oldugunu ve IL-1B diizeylerinin periodontal cerrahi
sonrasinda 6. haftada istatistiksel anlamli olarak azalirken, IL-10 diizeylerinin

degismedigini rapor etmistir (184). Gamonal ve ark. periodontitisli ve periodontal
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saglikli hastalarin DOS’ larinda yaptiklari ¢aligmada periodontitisli gruplarda IL-1,
cep olan bolgelerin %100’ tinde; IL-10 %43’ {inde belirlenmistir. Periodontal tedavi
sonrasinda ise her iki mediyatoriin de diizeylerinin diistigii gézlenmistir (87). Correa
ve ark. ise periodontal tedavi sonrasi plazma IL-10 diizeylerinde anlamli bir degisim
bulamamistir (185). Torumtay ve ark. yaptiklart g¢alismada cerrahi olmayan
periodontal tedavi yapilan bireylerde serum IL-10 diizeylerinin arttigini gostermistir.
Ayni calismada sistemik saglikli bireylerin salya IL-10 diizeyleri, metabolik
sendromlu hastalara gore daha yiiksek bulunmustur (91). Teles ve ark. salya 1L-10
diizeylerinin periodontitisli bireylerde periodontal saglikli bireylere gore daha diisiik;
salya IL-1p seviyelerinin ise daha yiiksek oldugunu belirtmistir (83). Calismamizda
serum ve salya IL-10 diizeylerinin her ikisinde de en yiiksek degerler beklendigi gibi
orta ve siddetli periodontitisli grupta goriiliirken, en diisiik degerler periodontal
saglikli grupta goriildii (p<0,05). Gingivitisli ve hafif siddetli periodontitisli gruplar
arasinda ise, yine hipotezimizle uygun olarak istatistiksel farklilik goriilmedi
(p>0,05). Bu durum anti-inflamatuvar kapasitesi diisiikk olan bireylerde periodontal
hastaligin daha kolay ilerleyebilecegini ve immiin sistemin gingivitisli bireylerde en

az hafif siddetli periodontitisli bireyler kadar aktif oldugunu diistindiirebilir.

Lipokalin-2 ailesinin bir {iyesi olan NGAL, plazmada serbest veya jelatinaz
B, MMP-9 gibi kollajenazlarla kompleks halde bulunabilir. Inflamasyon, infeksiyon,
neoplastik transformasyon ve iskemi gibi durumlarda aktive nétrofillerin sekonder
graniillerinden sentezlenir. Notrofil jelatinaz iligkili lipokalin inflamasyonun erken
doneminde sentezlendigi icin bir risk indikatorii olarak disiiniilmektedir.
Bakteriostatik etkilidir (15, 57). Calismamizda gingivitisin olusturdugu immiin
yanitin ~ periodontitisle  karsilastirilabilir  olabilecegi  hipotezi ile NGAL
degerlendirildi.

Sorsa ve ark. periodontal hastalik teshisinde, temel prensibi DOS ve salyadaki
NGAL diizeylerinin 6lgiimii olan bir hasta bas1 kiti 6nermistir (57). Morelli ve ark.
yaptiklar1 calismada siddetli periodontitisli hastalarin  salyalarinda saglikli,
gingivitisli ve hafif periodontitisli hastalarin salyalarina gére NGAL, MMP-3, MMP-
8, MMP-9 ve IL-1B diizeylerinin arttigin1 belirtmistir (58). Bondy-Carey ve ark.
periodontitis gelisiminde P.gingivalis etkisi ile salinan NGAL, MMP-9 ve TIMP-1’
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in etkili oldugunu belirtmistir (60). Reddi ve Balabakis ise yaptiklari in-vitro
caligmada kemik iligi stromal hiicrelerinde P.gingivalis’ e karsi sentezi en fazla artan
2 genin Icn2 ve SAA genleri oldugunu gostermistir (59). Calismamizda serum ve
salya NGAL diizeyleri tiim gruplarda birbirinden anlamli derecede farkli olarak
bulundu (p<0,05). En diisiik degerler periodontal saglikli grupta goriiliirken, onu
gingivitisli grup, hafif siddetli periodontitisli grup ve orta ve siddetli periodontitisli
grup takip etti. Bu durum, notrofillerden salinan NGAL’ nin inflamasyonun
siddetlendigi periodontitis vakalarinda artan bir rolii oldugunu gdstermektedir.
Literatiirde NGAL’ nin MMP’ lerle beraber ¢aligtig1 rapor edilmistir (15,57). Ancak

calismamizda MMP’ ler degerlendirilmemistir.

Sitokinlerin, periodontal hastalikta ve ¢esitli inflamatuvar hastaliklarda
artarak akut faz proteinlerinin salgilanmasini uyardig1 ve sistemik akut faz yaniti
olusturdugu belirtilmistir (95). Periodontitisin neden oldugu pozitif akut faz
reaktanlarinin artis1, periodontal hastaliklari sistemik hastaliklara baglayan énemli bir
mekanizmadir (63, 64). Calismamizda akut faz reaktanlarindan olan CRP ve PTX3

incelenmistir.

C-reaktif protein spesifik bir akut faz reaktam1 degildir. Kompleman
sisteminde C-1’ e baglanarak fagositozu baslatir ve hiicrelerin lizisine neden olur
(67). Saglikli bireylerde diisiik diizeyde (1 mg/l ve altinda) bulunur (68). Pro-
inflamatuvar mediyatorlere yanit olarak karaciger hiicrelerinden sentezlenir ve 24-48

saat icerisinde normal degerinin 1000 katina ¢ikar (65).

Periodontal hastaligit ve koroner arter hastaligi olan bireylerle sadece
periodontal hastaligi olan bireylerde DOS ve serum CRP diizeyleri incelenmis ve
serumda CRP diizeyinin her iki hastalik grubunda da saglikli bireylere gore 6nemli
oranda arttig1 rapor edilmistir (101). Saito ve ark. yaptiklari c¢alismada alveoler
kemik kaybi ile CRP diizeyleri arasinda pozitif bir korelasyon bulmuslar ve
periodontitisin  kendisi gibi inflamatuvar hastaliklar olan tip II diyabet ve
kardiyovaskiiler hastalik ile iligkili oldugunu belirtmislerdir (103). Yapilan bir meta-
analizde artmis plazma CRP diizeyleri ile periodontal hastalik siddeti arasinda gii¢lii
bir iliskinin bulundugu belirtilmistir (104). Periodontitisli bireylerde yiiksek olan

lokal ve sistemik CRP diizeylerinin periodontal tedavi sonrasi kontrollerde azaldigini
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bildiren g¢alismalar oldugu (64, 111, 113) gibi, istatistiksel anlamli degisikliklerin
olmadigini belirten ¢alismalar da bulunmaktadir (109, 186). Calismamizda serum ve
salya CRP diizeyleri periodontal saglikli grupta en diisiikk, orta ve siddetli
periodontitisli grupta en yiiksek diizeyde gortildi (p<0,05). Gingivitisli grup ve hafif
siddetli periodontitisli grup arasinda istatistiksel fark goriilmedi (p>0,05). Bu
bulgunun 1s181nda gingivitisli bireylerde hafif periodontitisli bireyler kadar sistemik

akut faz yanit1 olusturabilecegi hipotezimiz dogrulanmistir.

Calismamizda akut faz yanitiyla ilgili olarak dogal bagisiklik sisteminin
primer aktivasyonu i¢in dnemli bir belirte¢ olarak goriilen, ekstrahepatik sentezinden
dolay1 CRP’ nin tersine hastalik aktivitesinin ger¢ek gostergesi oldugu ve CRP’ ye
gore daha spesifik oldugu belirtilen (71,73) PTX3 de degerlendirildi.

Kronik periodontitisli hastalarda saglikli ve periodontitisli bolgelerden alinan
DOS o6rneklerinde PTX3 ve pro-inflamatuvar sitokin diizeylerinin karsilastirildig: bir
calismada, periodontitisli bolgelerden alinan Orneklerde hastalikli bolgelere gore
PTX3 ve IL-1p diizeyleri anlamli olarak yiiksek bulunmustur. (13). Pradeep ve ark.
sistemik saglikli ve kronik bdbrek hastaligi olan bireylerde yaptiklari calismada
PTX3’ {in plazma diizeyleri ile periodontal parametreler arasinda ayn1 yonde bir
korelasyon oldugunu belirtmistir. Arastirmacilar periodontitisi kronik bdbrek
hastalig1 i¢in bir risk faktorii olarak tanimlamistir (105). Lakshmanan ve ark. ile
Gilimiis ve ark. PTX3’ iin gingival inflamasyonu belirlemede 6nemli bir belirteg
oldugunu ileri stirmiistiir. Lakshmanan ve ark. yaptiklar ¢aligmada, gingival PTX3
diizeylerinin generalize agresif periodontitisli hastalarda kronik periodontitisli
hastalara gore daha yiiksek oldugunu belirtmistir. Periodontal saglikli bireylerde ise
diger periodontal hastalikli gruplara gore en diisiik diizeylerde oldugunu
gostermiglerdir (96, 106). Matthew ve ark. periodontitisli bireylerin DOS’ larinda
saglikli bireylere gore daha yiliksek diizeyde PTX3 oldugunu saptamislar ve
periodontal tedaviden 1 ay sonra bu diizeylerin istatistiksel olarak anlamli derecede
diistiigiinii gostermislerdir (114). Calismamizda gruplar arasinda en yiiksek salya ve
serum PTX3 diizeyleri orta ve siddetli grupta, en diisiik ise periodontal saglikli
grupta gorildi (p<0,05). Salya PTX3 diizeyleri gingivitis ve hafif siddetli
periodontitisli grup arasinda farklilik géstermezken (p>0,05), serum PTX3 diizeyleri
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gingivitisli grupta hafif siddetli periodontitisli gruba gore daha yiiksek olarak
bulundu. Kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in 6nemli parametreler olan CRP ve PTX3
diizeylerinin hem salya hem serumda gingivitisli grup ve hafif siddetli periodontitisli
grup arasinda karsilagtirilabilir derecede olmasi dikkat c¢ekicidir. Bu durum
gingivitisin de en az hafif siddetli periodontitis kadar yiiksek bir akut faz yanitina
neden oldugunu PTX3 iizerinden gostermektedir.

Literatiirde periodontitisin diisiik diizeyde sistemik bir inflamatuvar yiik
olusturdugu (18); diyabet (117, 138), romatoid artrit (116, 129), KVH (12, 120),
Alzheimer hastaligt (134) gibi diinya {izerinde olduk¢a yaygin olan pek c¢ok
hastalikla iligkili olabilecegi ve bu hastaliklarin patogenezinde rol oynayabilecegi
belirtilmistir. Ortaya ¢ikan bu inflamatuvar yiikiin, agiz boslugunun disindaki organ
ve sistemlerde hasar olusturma kapasitesi vardir. Periodontitisin diger hastaliklar i¢in
bir risk faktorii olma olasiliginin belirlenebilmesi ve yol agtigi inflamatuvar ytikiin
olciilebilmesi igcin PIYA hesaplamasi 6nerilmistir (18). Bu acidan bakildiginda
PIYA, periodontal hastalik smiflamalarma yeni bir bakis acis1 kazandirabilme

potansiyeline sahip gibi goriinmektedir.

Periodontal hastalik siniflamasinda yeni bir bakis agis1 olarak degerlendirilse
de PIYA ve PEYA’ nin hastaliklar1 siniflayan esik degerleri belirlenmemistir. Leira
ve ark. 80 hasta ile yaptiklar1 ¢alismada saglikli kontrol grubu, hafif siddetli
periodontitis, orta siddetli periodontitis ve siddetli periodontitis olmak {izere 4 grup
olusturarak PIYA degerlerini karsilastirmistir. En diisiik degerler kontrol grubunda
(34,30 + 16,48 mm?) bulunurken onu hafif siddetli periodontitis grubu (292,74 +
98,08 mm?), orta siddetli periodontitis grubu (645,66 + 86,29 mm?) ve siddetli
periodontitis grubu (2309,42 + 587,69 mm?) takip etmistir. Arastirmacilar PIYA
hesaplamasinin 1999 AAP smiflamasiyla uyumlu oldugunu ve periodontitisin
olusturdugu sistemik inflamatuvar yiikii belirlemede kullanilabilir bir parametre
oldugunu belirtmistir. Ancak bu calismada gingivitisli grup olusturulmadigindan
calismamiz gingivitis grubu ile karsilastirllamamistir. Buna ragmen ¢alisma
popiilasyonumuzun gingivitis grubuna ait PIYA degerleri (893,38 + 158,04) Leira ve
ark.” nin ¢calismasindaki orta siddetli periodontitis grubuyla benzerlik gostermektedir

(187). Temelli ve ark.” nin calismasinda PIYA’ nin gingivitisli gruplarda hesaplanan
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minimum ve maksimum degerleri (28,13 - 427,26) ayni ¢alismadaki sistemik saglikli
periodontitisli  gruplarla (174,04 - 1787,09) Oortismeler gostermistir (121).
Govindarajan’ 1n calismasinda ise PIYA degerleri periodontal saglikli bireylerde
(78.594 + 48.096), periodontitisli bireylerde ise (1523.30 =+ 568.62) olarak
bulunmustur (188). Calismamizda da PIYA degerleri AAP smiflamasiyla uyumlu
olarak en azdan en yiiksege dogru periodontal saglikli grup (14,89 + 9,30),
gingivitisli grup (893,38 + 158,04), hafif siddetli periodontitisli grup (1187,67 +
132,52) ve orta ve siddetli periodontitisli grup (2152,41 + 649,09) olarak siralandi.
Calismamizda bulunan yiiksek PIYA degerleri, ¢alismamizdaki periodontal hastalik
gruplarinin generalize tutulumlu olmalariyla iligkili olabilir. Burada belirtilmesi
gereken Onemli bir nokta Eke ve ark’ na (152) gore olusturulan periodontitis
siddetine gore yapilan siniflamada generalize ifadesinin ge¢miyor olusudur.
Klinigimizde yiriittiglimiiz bir baska calismada generalize kriterine uygun
olmaksizin yapilan ve Eke ve ark’ nin smiflamasini temel alarak periodontitisli
bireyler hafif, orta ve siddetli olarak gruplandirilmis, yapilan istatistiksel analizde
Klinik parametrelerden (CD, KAK, SK, PIYA ve PEYA) sadece SK parametresinde
farklilik gbzlenmisti, ancak generalize kriteriyle incelendiginde bu ¢aligmamiz gibi
ayirdedici anlamli farklar bulunmustu (gosterilmeyen veri). Dolayisiyla eger
periodontal hastalik ve sistemik hastalik arasinda iliskilendirme c¢alismast
yapilacaksa, tutulumun generalize olmasi bulgular1 daha da gii¢lendirecektir. Bu

konuda ileri ¢alismalar yapilmalidir.

Govindarajan ve ark.” nin saglikli ve periodontitisli hastalarda PIYA, PEYA
ve DOS IL-1a diizeylerini karsilatirdiklar1 ¢alismada 6zellikle periodontitisli grupta
PIYA, PEYA ve DOS IL-lo diizeyleri arasinda pozitif korelasyon oldugunu
belirtmislerdir. Serum IL-1a diizeylerinin dahil edilememesinin ¢aligmanin en biiyiik
limitasyonu oldugunu vurgulamislar, buna ragmen PIYA’ nin sistemik inflamatuvar
yiikil belirlemek i¢in ¢ok degerli bir parametre oldugunu sdylemislerdir (188). Park
ve ark., daha Once yiiriitilen bir galismanin popiilasyonundan sistemik saglikli
periodontal hastalikli bireyleri secerek inceledikleri PIYA degerlerinin 1999 AAP
siniflamast ile uyumlu oldugunu; bunun yani sira PIYA’ min SK, PI, P. gingivalis
varligi, periodontal hastaligin siddeti ve sigara kullanimi ile pozitif korelasyon

gosterdigini belirtmistir (189). Periodontal inflame yiizey alani ile ilgili sistemik
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hastaliga sahip bireylerle yapilan calismalarda periodontitisin  PIYA ve HbAlc
diizeyleri arasinda bir doz-yanit iliskisi gosterilmistir (19, 141). Ayrica, yiiksek PIYA
degerleri, bobrek fonksiyonlarinda azalma ile iliskilendirilmistir (149). Temelli ve
ark., koroner arter hastalig1 olan bireylerde PIYA ile PTX3 ve SAA diizeylerinin
yani sira trombosit dagilim genisligi, alyuvar dagilim genisligi ve ortalama trombosit
hacmi arasinda pozitif bir korelasyonun oldugunu gostermistir (120, 121).
Calismamizda PIYA ve PEYA, tiim klinik parametreler ile; serum ve salyada
calisilan biyokimyasal parametrelerden ise IL-1f3, IL-10, NGAL, CRP ve PTX3 ile
giiclii pozitif korelasyon gosterdi (p<0,001). Caligmamizda hem serum hem de

salyanin degerlendirilmesi lokal ve sistemik yorumlarimizi kolaylastirmaktadir.

Genel olarak degerlendirdigimizde c¢alismamizin bazi  metodolojik
limitasyonlar1 vardir. Bunlardan birincisi, kesitsel bir ¢alisma olmasi nedeniyle
incelenen parameterlerle iligkili olarak periodontal hastaligin nasil ilerledigi ve
sistemik inflamatuvar yiike nasil katkida bulunduguna dair bir neden-sonug iligkisi
kurulamaz. Bagka bir limitasyon, sistemik saglik durumunun hastalarin kendi
ifadeleriyle bildirilmesidir. Literatiirdeki konu ile ilgili arastirmalarin biiyiik bir
cogunlugunda hastalarin sistemik saglik durumuyla ilgili degerlendirmeler kendi

ifadelerini temel alarak yapilmistir.

Ancak limitasyonlar1 kadar ¢alismamizin giiglii taraflar1 da belirtilmelidir.
Oncelikle calismamizda PIYA sistemik ve lokal parametrelerle korelasyonu
acisindan incelenmistir. Boylece sistemik hastalik ve periodontal hastalik iligkisi
baglaminda 6nemli bulgular elde edilmistir. Sistemik etkilenme degerlendirilmesinde
generalize periodontal tutulumun O6nemi vurgulanmigtir. Dahil edilme kriterleri
belirlenirken sigara, sistemik hastalik, sistemik hastalikla iligkili ila¢ kullanim1 gibi
karistirict (confounding) faktorler elimine edilmistir. Bunun yani sira dis sayisi ve
generalize tutulum acisindan gruplar arasinda standardizasyon saglanmistir. Boylece
bulgularla ilgili yorumlar daha net sekilde yapilabilmistir. Calismamiz konu ile ilgili

yapilabilecek aragtirmalar agisindan 6nciil bulgular icermektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Periodontal hastalik siddeti egitim diizeyi ile ters, yas ile dogru orantiliydi.
Periodontal hastalik siddetinin aylik gelir ve VKI ile iliskisi bulunmadi. Ayrica
oral hijyen aligkanliklar1 iyi olan ve dis hekimi kontroliine giden bireylerde
periodontal hastalik siddeti azalmaktaydi.

Periodontal hastalik siddeti arttikga PIYA ve PEYA degerleri de istatistiksel
olarak artis gosterdi Ancak gingivitis ve hafif periodontitis gruplari arasinda
degerler acisindan ortiismeler gorildii.

Salya ve serum IL-1p3, IL-10, NGAL, CRP ve PTX3 diizeylerinin periodontal
saglikli grupta en diisiik, orta ve siddetli periodontitis grubunda en yiiksek
oldugu belirlendi.

Gingivitis ve hafif siddetli periodontitis gruplari arasinda salya IL-1B ve serum
PTX3 diizeyleri gingivitisli hastalarda daha yiiksekti. Salya 1L-10, salya CRP,
salya PTX3, serum IL-10 ve serum CRP diizeyleri iki grup arasinda benzer
bulundu. Serum IL-1f, serum NGAL ve salya NGAL diizeyleri ise hafif siddetli
periodontitisli grupta daha ytiksekti.

Salya ve serum IL-1f, IL-10, NGAL, CRP ve PTX3 diizeyleri birbirleri ile ve
periodontal parametrelerin tiimii ile gii¢lii pozitif korelasyon gosterdi.

Gingivitis, hafif siddetli periodontitis ile karsilastirilabilir diizeyde inflame cep
epiteli olusumuna neden olmaktadir. Calismamizda bakilan lokal ve sistemik
biyobelirtegler de bu durumu dogrulamaktadir.

Gingivitisin en az hafif siddetli periodontitis kadar sistemik inflamatuvar yiike
katkida bulunuyor olabilecegi klinik ¢aligmalarda ve gelecekteki periodontal

hastalik siniflandirmalarinda g6z 6niinde bulundurulmalidir.
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OZET

Farkh periodontal hastaliklarda periodontal inflame yiizey alam ile lokal ve
sistemik pro- ve anti-inflamatuvar belirteclerin iliskisi

Periodontal hastaliklar ve sistemik hastaliklar arasinda iki yonlii bir iliskinin
oldugu bilinmektedir. Kronik, inflamatuvar bir hastalik olan periodontitiste salinan
pro-inflamatuvar sitokinler ve mediyatorler sistemik inflamatuvar bir yiik olusturur.
Bu durumun olusmasinda asil etken cep epitelindeki kanamali yilizey alamidir. Bu
ilsere alanin biiyiikliigli periodontitis ve sistemik hastaliklar arasindaki iligkiyi
aciklayabilir. Bu calisma, periodontal hastalik siddeti arttikga kanamali ylizey
alantyla beraber lokal ve sistemik biyobelirteglerin diizeylerinin de artacagi ve bu
artisin ~ gingivitiste olusturdugu kanamali ylizey nedeniyle hafif siddetli
periodontitisle karsilastirilabilir diizeyde olacagi hipoteziyle yiiriitiilmiistir.

Calismamizda 80 sigara i¢gmeyen, sistemik saglikli ve goniillii birey ile
periodontal saglikli, gingivitisli, hafif siddetli periodontitisli, orta ve siddetli
periodontitisli olmak {izere 4 grup olusturuldu. Hastalarin sosyodemografik
ozellikleri ve periodontal indeksleri kaydedildi; CD, KAK ve SK parametrelerinden
PIYA degerleri elde edildi. Hastalardan alinan salya ve serum orneklerinde IL-1B,
IL-10, NGAL, CRP ve PTX3 diizeyleri ELISA ile ticari kitler kullanilarak belirlendi.

Calismamizin bulgular1 incelendiginde genel olarak periodontal hastalik
siddetlendikge PIYA degerlerinin yiikseldigi ve pro- ve anti-inflamatuvar belirteg
diizeylerinin arttig1 gorildi (p<0,05). Gingivitis ile hafif siddetli periodontitis
arasinda PIYA degerlerinde rtiismeler gozlendi. Ayrica biyobelirteclerden salya IL-
1B ve serum PTX3 diizeyleri gingivitisli hastalarda daha yiliksek olarak bulundu
(p<0,05). Salya IL-10, CRP, PTX3 diizeyleri ile serum IL-10 ve CRP diizeyleri
gingivitis ve hafif siddetli periodontitis gruplarinda benzerdi (p>0,05). Salya ve
serumda calisilan biyokimyasal parametreler ile klinik parametreler arasinda giiclii
korelasyonlar oldugu goriildii (p<0,05).

Calismamizdan elde edilen verilere gore; gingivitis ile hafif siddethi
periodontitis arasinda PIYA degerlerinde goriilen ortiismeler ve gingivitiste hafif
siddetli periodontitise gére benzer ya da daha yiiksek olarak bulunan pro- ve anti-
inflamatuvar biyobelirte¢ diizeyleri, gingivitisin en az hafif siddetli periodontitis
kadar sistemik inflamatuvar yiik olusturabilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: gingivitis, periodontitis, periodontal inflame yiizey alani, NGAL,
PTX3
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ABSTRACT

Relationship between periodontal inflamed surface area and local and systemic
pro- and anti-inflammatory markers in different periodontal diseases

It is known that there is a two-way relationship between periodontal diseases
and systemic diseases. Pro-inflammatory cytokines and mediators released in
periodontitis, which is a chronic inflammatory disease, result in a systemic
inflammatory burden. The main factor in this condition is the bleeding surface area
in the pocket epithelium. The size of this ulcerous area may explain the relationship
between periodontitis and systemic diseases. This study was conducted to test the
hypothesis that as the severity of periodontal disease increases, the levels of local and
systemic biomarkers will increase with the bleeding surface area; and this increase
due to the bleeding surface in gingivitis is comparable with the mild periodontitis.

In our study, 80 systemically healthy, non-smoker and volunteer individuals
were participated and 4 groups were constituted as follows: periodontal healthy,
gingivitis, mild periodontitis and moderate and severe periodontitis.
Sociodemographic characteristics and periodontal indices of the patients were
recorded. The PISA values were calculated using PD, CAL and BOP parameters.
Then serum and salivary levels of IL-1B, IL-10, NGAL, CRP and PTX3 were
determined with ELISA using commercial Kits.

As results of our study, it was observed generally that as the periodontal
diseases’ severity increased, PISA values and pro- and anti-inflammatory marker
levels increased (p<0,05). Besides, overlapping values of PISA was observed
between gingivitis and mild periodontitis. In addition, salivary IL-1p and serum
PTX3 levels were higher in patients with gingivitis (p<0,05). Salivary IL-10, CRP,
and PTX3 levels, and serum IL-10 and CRP levels were found similar between
gingivitis and mild periodontitis groups (p>0,05). There were strong correlations
between salivary and serum biochemical parameters and clinical parameters
(p<0,05).

According to the data obtained from our study; the overlapping values of
PISA in gingivitis and mild periodontitis groups, and similar or higher levels of pro-
and anti-inflammatory biomarkers compared to mild periodontitis in gingivitis,
suggest that gingivitis may provide a systemic inflammatory burden as well as at
least mild periodontitis.

Key Words: gingivitis, periodontitis, periodontal inflamed surface area, NGAL,
PTX3
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