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GIRIS VE AMAC

Bundan ikibin y1l 6nce Aereteus tarafindan "Diabetes"
diye isimlendirilen geker hastaligi nedeni ve tedavisi, yapi-
lan araliksiz galigma ve arastirmalara ragmen h&la biitiin ydn~-
leriyle anlagilmis ve agik, segik ortaya konmus degildir.
Buna karsain diabetli sayisi biitiin dinyada hergegen giin art-
makta ve gesitli sistemlere yapmis oldugu komplikasyonlar ge-

sitli arastiricilar tarafindan incelenmektedir(22,34,79).

Sekerli diabetin immiinolojik y6nlerinin dikkati ¢ek-
mege baslamasi oldukg¢a yenidir. Gerg¢i 1920'lerde dinsulinle
tedavi goren bazi diabetiklerde insulin hipersensitivitesi
tarif edilmisti. Fakat 1956'da Maloney ve Coval deney hayvan-
larinda insulin enjeksiyonlari ile husule getirilen spesifik
antikorlarla diabete sebep olunacagini ve bu suretle insuli-
nin antijen tabiatinda oldugunu bildirdi. 1956 yi1li diger ba-
z1 endokrinopatilerde de immiinolojik olaylarin tarif edildigi
bir baslangi¢ yili olarak alinabilir. Insulin tedavisi géren

131 ile isaretlenmis insulinle insulin

hastalarin kaninda I
baglayan globulinler de ayni sene gdsterildi. Diabetiklerin
dolasiminda anti-insulin antikorlarindan baska tiroid, mide
mukozasi ve adrenal dokusuna karsi da antikorlar bulundu. Bu
yayinlarin yarattigi artan ilgi 1973 yilinda ilk defa Brik-
sel'de Sekerli Diabette Immiinite ve Otoimmiinite kolokyumunun
toplanmasina yol a¢ti. Bu toplantida diabette hiicresel immii-
nite, organ-spesifik otoimmiinite, deneysel insulitis, insuli-

ne karsi immiin reaksiyonlar ve diabette otoimmiinitenin sebep



oldugu komplikasyonlar ele alindi. Diabet Immiinolojisinde bir
déniim noktasi olarak kabul edilmesi gereken bu toplantidan
sonra, 1975'de Kopenhag'da ve sirasi ile Edinburgh, Londra
ve Roma'da toplanan arastiricilar adacik hiicrelerine karsi
dolasimda antikorlarin bulundugu, diabetin HLA (Human
Leukocyt Antigens) ile iliskisi ve pankreas ve adacik hiicre-
lerinin transplantasyonu konularini tartismaya basladilar.
Bugiin diabet immiinolojisindeki temel sorun; hastalifin pato-
genezinde rol oynayan immiinolojik mekanizmalari, hastalik so-
nucu ortaya ¢ikan immiinolojik bozukluklardan ayirmaktir(4,20,
49,72).

Diger yandan dis ¢iiriikleri ve iltihapla periodontal
lezyonlar insanoglunda engok goriilen hastaliklar olup, disle-
rin kaybedilmelerinin en belli basli nedenleri arasinda ge-
lirler. Dis c¢iiriikleri geng¢lerde periodontal hastaliklar ise,
yetiskin sahislarda daha fazla ortaya ¢ikar. Insanligin en
yaygin ve en eski hastaligi diyebilecegimiz dis c¢iirikleri
¢aglar boyu siirekli artma gdstermis ve giliniimiizde &zellikle

kentsel kesimlerde doruk noktasina ulasmistir(18,29,38,40).

Dig c¢iiriigii; agiz mikroflorasi kokenli plak mikroorga-
nizmalarindan bir grubunun, ortamda bulunan karbonhidratlari
parcalayip asit iliretmeleri ve bu organik asitlerin disin sert
dokularini demineralize etmeleri ile baslar. Olay submikros-
kopik ve mikroskopik asamalarin ardindan, klinikte saptanabi-

len sert doku madde yikimina kadar gelisir(18,40).

Ciriik ve periodontal hastaliklar arasinda iliski uzun
zamandan beri birgok tartismaya konu olmustur. Dishekimligi
literatiirii bu iki hastalik arasindaki yakinlik konusunda bii~
yik Olgiide ¢eliskidedir. Genel olarak, ¢iiriiklii dislerin pe-
riodontal hastaliklarla ilgisinin, saflam dislere oranla daha
fazla oldugu diisiiniilmektedir(2,55).



Diabetli hastalarda 6zellikle digsetlerini ilgilendiren
periodontal abseler}n c¢ok sik tesekkiil ettigi ve periodonsi-
yumda harabiyetin ‘gabuk gelistigi g&riiliir(8,9,29,39). Diabet
ile periodontal hastaliklar arasinda iligki giiniimiizde halen
tartigsilan bir konudur. Diabetli hastalarda tiikriik immiinoglo-
bulinleri ile periodontal hastalik arasindaki iligki, sadece
eriskinlerde olmak i{izere Balicka tarafindan ele alinmistair(5,
6). Yaptaigimiz literatiir taramasinda jiivenil diabetlilerde
boyle bir calismaya rastlamadik. Bu nedenle; bu g¢alismamizda
tikriik IgA, periodontal lezyonlar ve dig ¢iiriikleri arasinda

bir iligki olup olmadigini arastirmayi ama¢ladik.

Diabetin periodontal dokularda yapabilecegi komplikas-
yonlar doku diizeyinde olabilecegi gibi bakteri plagl olusumu~
nu etkileyerek de gergeklesebilir kanisindayiz. Biz ayrica
¢aligmamizda, bu noktadan da hareket ederek; jivenil diabet-
lilerin tiikriik seker diizeylerini 6l¢tiik ve bunlarin tiikriikle-
rindeki seker miktarlarinin kontrol grubuna oranla nasil bir

degisim gosterdigini a¢iklamaya galistak.



GENEL BILGILER

DIABETES MELLITUS HAKKINDA KISA BILGi

Diabetes mellitus (seker hastaligi, sekerli diabet)
insiilin hormonunun yoklugu, yetersizligi veya etkisizligi se-
bebiyle kan sekerinin normal diizeyin iizerine yiikselmesiyle

teshis edilen bir hastalik tipidir, Kan Sekeri: Saglikli nor-

mal bir insanda giinboyu belirli sinairlar arasinda kalar. Ag-
likta 60-100 mg %, toklukta azami 160 mg %'nin ilizerine ¢ikmaz
(SOMOGY NELLSON metoduna gére). Kan sekeri diizeyindeki bu
giinliik denge, aldigimiz ve sarfettigimiz karbonhidratlar (KH)
arasindaki orandan kaynaklanmaktadir. Miizmin kan sekeri yiik-
selmesi ve idrara sgeker tasmas:i hallerinden bugiine dek din-
stilin sorumlu tutulmustur. Kronik hipergliseminin olusmasinda
insiilin yoklugu, azligi ve etkisinin azalmasi sz konusu-
dur(34,36,64,80). Insiilin, midenin arkasinda onikiparmak ba-
girsaginin kavsi iginde 60-150 gr agirliginda PANKREAS dedi-
gimiz i¢ ve dis salgilari olan bir bezenin kuyruk kismindaki
LANGERHANS adaciklari denilen adaciklardan kana salainir.

Pankreasin Langerhans adaciklarinin B hiicrelerinden
salgilanan bir hormon olan insiilinin karbonhidrat metaboliz-
masli lizerindeki baslica etkisi, glikozun birgok organizma do-
kulari tarafindan kullanilmasini arttirmasidzir. Diger bir de-
yisle insiilin glikojenezi, lipojenezi ve glikozun yiikseltgen-

mesini fazlalastairair.



fnsiilin birbirine iki ditiyo (S-S) képriileriyle bagla
21 Amino asidli A ve 30 amino asidli B peptid =zincirinden

olusmus 51 amino asidli bir molekiildiir.

Insiilin salgisini ve sentezini stimiile eden yegane be-
sin glikozdur. Langerhans adaciklarinda insiilin salinimini
etkileyen g¢esitli hormonlar vardir. Bunlardan kimisi insiilin
salinimini olumsuz y6nde etkiler. Ornegin: D hiicrelerinden
salinan somatostatin. Kimisi de insiilin salinimini olumlu
yonde etkiler. Bunlar pankreatik polipeptit (PP) ve vazoaktif
intestinal polipeptit (ViP) tir ve insiilin salinimini uyarir-
lar(36).

Glucagon ‘ @ op
Sematostatin @ vIp

Sekil 1- Langerhans adaciklarindan insiilinle birlikte salinan
ve insiilin salgisini pozitif veya negatif yonde et-
kileyen diger hormonlar,

Glukagon, Somatostatin, Pankreatik Polipeptit (PP),
Vazoaktif-Intestinal Polepiptit (VIP) ve Seratonin'-
dir,




ORCi, Langerhans adaciklarina MULTI-HORMONAL-MICROOR-
GAN adina vermigtir. Yani bu adaciklarin sadece insiilin de-

gil, gesidi 5-6'yi bulan hormon salgiladigini agiklamistir.

INSULININ ETKiISi

1- Karacigerde glikojen halinde depo edilen glikozun
kana diizenli bir sgekilde akmasini saglar, bunun ig¢in diizenli

bir inhibisyon etkiyi siirdiiriir.

2- Kandaki glikozun dokulara diizenli bir sgekilde geg-

mesini temin eder.
3- Yag ve protein metabolizmasinda etkilidir,

Gériiliyor ki, insiilin gerektiginde kana akan seker
musluklarini agiyor ve kapiyor, diger yandan gerektiginde de
kandan dokulara seker gotiiren musluklar: ag¢ip kapatiyor. Bu-
nun yaninda viicudun yapi taslari olan proteinlerin sentezini

ve yaglarin hiicre i¢inde kullanilmasini temin ediyor.

INSULIN EXSIKLIGI

Insiilin eksikliginde kan sekerinin devamli yilikselmesi-
nin nedeni, Sekil 2'de goriildiigi gibi, bir yandan hiicrede
glikoz kullaniminin azalmasi, bir yandan karacigerde devamla
olarak glikoz iiretiminin artmasidir. Glikojenez hizlanmis,
fakat kaynak yag ve proteinlerdir. Dolayisiyla yag mobilizas-
yonu artar, ketonemi nedeniyle plazma pH'si bozulur. Hiper-
glisemi ile glikoziiri beraber gdriiliir, sonug¢ta osmotik di-

irez, Na+

ve kKt kaybi birbirini takip eder. Hiperosmolarite
ve dehidratasyon bir taraftan pH diismesiyle organizma soka
ve komaya dogru gider. Biitiin bu biokimyasal olaylarin kéke-

ninde insiilin eksikligi yatmaktadir(61l).
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TEDAVIDE RULLANILAN INSULIN TIPLERI VE OZELLIKLERI

En
Etkili Etki Siiresi

Tip Goriiniim Etki Saat (Saat)
Kristalize Berrak Cabuk 2-4 5-7
NPH Bulanik Orta 6-12 24-48
Protamine zinc Bulanik Uzun 14-24 36t
Semilente Bulanik Cabuk 2-4 12-16
Lente Bulanik Orta 6-12 24-28
Ultralente Bulanik  Uzun 18-24 26"

Dietle alinan karbonhidratin kullanilmasi ig¢in belirli
zamanlarda insiilin tedavisi yapilir. Bu yeglne ve zorunlu bir
ilagtir. Etki siiresi yoOniinden insiilin preparatlari g¢esitli-
dir. Kristalize insiilin ¢abuk etki eder ve etki siiresi 6 saat
siirer., NPH insiilin ise yavas etki eder ve etkisi 24 saat de-
vam eder. Oncelikle kisa siire etkili insiilin giinde 4 kez uy-
gulanarak regiilasyon saglanir, sonra orta siire etkili insiilin
yalniz uygulanmak iizere verilir. Insiilin sindirim enzimleriy-
le hidrolize ugramasi, tamamen etkisinin kaybolmasina yol

acar. Bu sebeple insiilin agiz yoluyla kullanilamaz.

Seker hastaligi toplumda:
Tip I (IDDM) Diabet
Insiiline bagimli diabet

Tip II (NIDDM) Diabet

Insiiline bagimli olmayan diabet diye isimlendirdigimiz
jiivenil ve eriskin yasi diabet olmak iizere iki sekilde ortaya
¢1kar(34,36,75,79).



TiP I DIABET (Jiivenil Gocuk Yasi Diabet)

Z 50 herediter karakter gosterirken, % 50'de viriitik
hastaliklarin otoimmiin olaylar (bagisiklik cisimleri) ve
Pankreas beta hiicrelerine karsi olusan oto-antikor denen ba-
g1s1klik madde reaksiyonlari ile ortaya e¢iktigi anlasilmis-~
tir. Bu O6nemli bulus, gocuk yagsl diabetin Onlenmesi bakimin-
dan bazi {imit 1siklarinin dogmasina neden olmustur, 10-12 tip
viriisiin olusturdugu mikrobik hastaliktan sonra gocuklarin ka-
ninda pankreasi tahrip eden bagisiklik maddeleri ve hiicreler
meydana gelerek pankreas tahrip olmakta, tahribatin derecesi-
ne gore de seker hastalig: degisik tiplerde ve giddette mey-
dana gelmektedir. Soézi gegen viruslara karsi hazirlanacak
asilar, kanda meydana gelen ve pankreasi tahrip eden bagisik-
lik cisimlerini ortadan kaldiran tedavi (Immuno-supressif)

gocuklarda olusacak sekeri (Tip I diabet) ©Onleyebilir.

TIP II DIABET (NIDDM)

Erigkin yasi diabeti de denen bu diabet tiiriinde irsi-
herediter karakter yaninda en Onemli neden sismanlik oldugu,
agiri kilo ve yag depolanmasinin insiiline karsi duyarsizliga
neden oldugu, bu gibi kimselerin pankreaslarinda yeterli in-
siilin bulunmasina ragmen insiilinin dokularda etkin olmadigzi,
dolayisiyla glikozun sarfedilemiyerek biriktigi, araya giren
bazi faktdérlerin de seker hastaligini ortaya ¢ikardigi anla-
s1lmistir. Bu hali ile bu tip diabette 6nlem ve tedavinin ki-
lo ile miicadele ve irsi yayilmay:i o6nlemek igin diabetli veya
diabet riskine maruz kisilerin evlenmelerinin 6nlenmesi gibi

koruyucu tedbirler diisiiniilmelidir.

Diabetik hastalar, didrar yollari iltihaplari dis ve
digeti hastaliklari, iist solunum yolu iltihaplari, mantara
bagli deri hasfallklarl, pankreatit, tiiberkiiloz, osteomyelit
gibi ¢esitli tipteki enfeksiyonlara yakalanmaya ¢ok meyilli-~
dirler. Ve bu enfeksiyonlar normal sahislardakine gére ¢ok

hizli ve agir seyreder. Diabetiklerin nig¢in daha fazla enfek-
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siyonlara meyilli olduklari agikga belli degildir. Dokularda-
ki fazla glikoz bazi bakteri ve mantarlarin geligimini hiz-
landarar. Ancak esas neden, bu sahislarin bagisiklik meka-
nizmalarinin normal kigilere gére daha yetersiz olmasidar.
Ayrica sik sik enfeksiyonlara maruz kalma neticesinde viicut
hassasiyeti artar(8,34,64).

Biiylime hormonunun diabet komplikasyonlari olusumu iize-
rindeki etkisi de iizerinde ¢ok durulan, hattd diabetik retino-
patide hipofizektomi veya hipofiz i1sinlamasina gotiirecek ka-
dar uygulama alanina girmis bir goriistiir. Glikokortikoitle-
rin, katekolaminlerin ve hiperglukagoneminin roli iizerinde
de calismalar siirmektedir, Diabet komplikasyonlari olusumunda
otoimmiin olaylarin da roli olmasi ¢ok muhtemeldir. Retinopati
komplikasyonu olan diabetiklerde bazi immunoglobulinlerin
artmis bulunmasi, kanda insiilin baglama kapasitesinin artmasi

bu etken ig¢in gbsterilecek kanitlarin birkag¢ina Odrnektir.

Diabet siit gagindaki ¢ocuklarda ¢ok nadirdir. Puberte
dncesi yaslarda hastaligin sikligi 1/2000 civarindadir. Diger
bir literatiire gdre ise ¢ocuklarda, 15 yasin altinda preva-
lansi yaklasik 1/2500 olarak bildirilmistir(38).

Cocuk diabetinin belirtileri hastaligin safhasina gore
degigir. Poliiiri zayiflama, polifaji, polidipsi ve halsizlik
¢ok zaman ilk belirtileri teskil eder. Nadir olmayarak poli-
iri sebebiyle g¢ocuk geceleri yatagini 1slatmaya baslar ve

eniiresis ilk sikayet olabilir.

Genel olarak 3-8 haftalik bir siire sonunda veya araya
giren bir stress ile ani olarak ketoasidoz belirtileri ortaya
¢ikar. Bu safhada kusma, karin agrisi, istahsizlik deri kuru-
lugu, halsizlik, nefeste aseton kokusu, hiperpne, tasikardi,
hipotermi, hipotansiyon gibi belirtiler hafif veya A4&sikar
olarak bulunur. Ketoasidozun ileri safhasi komadir(4,34,64,
73,80).
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GLiKOZ METABOLiZMASI

Sekil 3'de kan glikozunun metabolizmada izledigi yol
goriilmektedir. Burada goériildiigii gibi kandaki glikozun karaci-
ger ve karaciger disi dokularda (ekstra hepatik doku) metabo-
lize olusu farkli sekillerdedir. Karacigerde diyetle alinan
glikoz, glikoz-6-fosfata doniistiikten sonra ya enerji igin
kullanilir veya glikojene doniigtiiriilerek kanin ve diger hiic-
relerin yedek glikoz deposunu olusturur. Gerektiginde insiilin
diger hormonlar c-AMP prostoglandin gibi metabolik diizenleyi-
cilerle kana gegcer ve kan sekeri diizeyi sabit tutulur. Kan
glikozu gekilde goriildiigii gibi karaciger glikojeni ile ayar-
lanir, Karaciger disi dokular gerektiginde kandan heksokinaz
enzimi ile ve insiilinin yardimi ile glikozu olarak enerjileri
i¢c¢in kullanir, fazlasini glikojen halinde depo eder. Bunlar-
dan arta kalan glikozun ayarlanmasi ig¢in, baska bir deyimle
kandaki glikoz miktara bdbrek esigini astigi zaman bdbrekler
ise karisir, glikozu idrara gegirerek kompensasyon mekaniz-
masinil siirdiriir ve kan sekeri fizyolojik sartlarda 60-100 mg

Z arasinda tutulmaya ¢alisilir(33,69).

Sekil 4'de karacigerin kan glikozunu glikozdan gliko-
jen yaparak glikojenez ve glikojenden bir molekiil glikoz ko-
pararak glikojenoliz ile nasil ayarladigi goriilmektedir., Kan-
da glikoz miktari arttigi =zaman basta insiilinin etkisi ile
glikoz ¢egitli metabolik yollardan gecerek glikojene doniisiir
ve kanda 100 mg'in iizerine ¢ikmis olan seker basta karaciger
ve kas dokusu olmak iizere diger dokular tarafindan alinarak
kan sekeri normal diizeye getirilir. Aksine kan sekeri diistiigi
zaman hiicre i¢inde depolanmis glikojen molekiiliinden &zellikle
c—-AMP ve adrenalinin etkisi ile yine g¢esitli metabolik yol-
lardan gegerek glikoza c¢evrilir ve kan sekeri kanda hiicrele-

rin ihtiyacini karsilayacak seviyede tutulur.
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GLIKOJEN

14 ve 16 GLIKOZIL
UNITELERI
/DALLANDIR(CI - ENZIM

14" GLIKOZIL UNITELERI
uDP FOS FORILAZ

GLIKOZ A

) @1 DAL KOPARICI

T X I ENZIM
PRIMER GLIKOJEN [ GLIKOJEN | Q SIKLIK AMP
SENTETAZI™ "~~~ 7~ —~

A
16 ®:
i INSULIN .

DIFOSFAT
/‘ GLIKOZ (UDPG)
URONIK ASID

YOLUNA GIDER UDPG FOSFORILAZ
PP;

AYRILAN
6LIKOZ

URIDIN GLIKOZ 1-FOSFAT

TRIFOSFAT (UTP) _
Mg** [ FOSFOGLIKOMUTAZ

, HEKSOZ
GLIKOZ 6FOSFAT ____ MONOFOSFAT
H,0 ADP SANTI

GLIKOZ 6 ++

Mg
— FOSFATAZ
® STIMULASYON P ATP

© INHIBISYON

GLIKOKINAZ

GLIKOZ

Jekil 4- Karacigerde glikojenez ve glikojenoliz yolu



Sekil 5'de hormonlarin ve insiilinin c-AMP seviyesine
nasil etkili olabildiklerini gdstermektedir., Goriildigi gibi
hiicre membraninda bulunan adenilsiklaz enzimi araciligi ile
ATP'den c-AMP olusumu gergeklestirmektedir. Olusan c-AMP'de
hiicre i¢inde kendisine bagimli olan proteinkinazlari etkile-
yerek glikojenoliz yani glikojenin yikilarak kana glikoz ver-

mesini saglar.

Insiilin karbonhidrat metabolizmasinin gesitli noktala-
rinda etkili olan bir hormondur. Insiilinin amaci glikozu hiic-
re icinde tutmak, kan sekerini diisiirmektir. Bu amacina ulas-
mak ic¢in insiilin sekillerde de goriildiigi gibi ¢esitli metabo-
1lik yollarda etkili olabilmektedir. Bu etkide c-AMP ile bir-
likte prostoglandinlerinde roli vardir. Asagida bu etkinligi

kisaca belirtmekteyiz.

Son yillarda yapilan arastirmalar, prostoglandinlerin
c~AMP seviyesiniadenilsiklaz iizerinden arttirarak veya azal-
tarak etkili oldugunu gdstermektedir. Bazen de c~-AMP'nin yi-
kim iiriini olan fosfodiesteraz enzimini yikarak etkili olabil-
mektedir (Sekil 5).

Prostoglandinlerin c-AMP iizerine uyarici etkisi ile,
diger hormonlar benzer sekilde doku hiicresinde etkili olurlar
ve hiicre iginde glikoza ait metabolik yollari diizenlerler. Bu
diizenlemeler ¢esitli hiicrelerde farkli olarak etkisini siirdii-
riir. Ornegin: Insiilin yag dokusunda c-AMP seviyesini azaltir-
ken karaciger hiicresinde hormonlarin etkisi ile (adrenalin-

gliikakon-tiroid) c-AMP seviyesini arttirar.

Pg'lerin metabolizmada etkisi hormonlarin c¢esidine goé-
re degisir. Ornegin: In vivo ¢alismalar prostoglandinlerin
adrenal korteksteki steroidlerin iiretimini wuyardigi gibi
pankreastan insiilin salinimini da arttirdigini gdstermekte-
dir. Diger taraftan Pg'ler tiroid hormonlarinin ve corpus lu-
teum hormonlarinin {iretimine dogrudan dogruya etkili olabil-
mektedirler(78).
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Bu etkilerde prostoglandinlérin tipleri de Onemlidir.
Sigan karacigerinde fosforilaz ve glikojensentetaz enzimleri
iizerinde yapilan galismalar prostoglandin El'in bu enzimler-
den karaciger fosforilazini anlamli bir sekilde arttirirken,
glikojen sentetaz1ﬁ1 inhibe ettigi goriilmiigtiir, Bu da PgEl'in
yukarida sodyledigimiz gibi "adrenal korteks hormonlarina (Ka-
tekolaminlere) etkili oldugunu, dolayisiyla glikoz metaboliz-
masina etkili oldugunu gdsterir(33,62,69,78).

IMMUONOLOJI HAKKINDA KISA BILGI

Imminite terimi eski Yunancada askerlik ve vergi gibi
bazi halk gdrevlerinden bagislanan kisiler di¢in kullanilan
immiinitas s6zciigiinden gelmektedir. Genel anlami ile infeksi-
yon etkenlerine ve zehir etkisi g&steren maddelere karsi vii-
cudun direng¢lilik halini ifade eder. Immiinoloji terimi de

Tiirkceye bagisiklik bilimi diye gevrilebilir,

Fakat bugiin immiinoloji sadece zararli etkenlere karsi
savunma ve dayanikli kilma mekanizmalarini degil, doku zara-
rina ve hatta konakg¢inin 6liimiine yol agan ve asiri duyarlilik

reaksiyonlarai diye bilinen olaylari da kapsar.

immiin cevabin faydali ve zararli sonuclari yaninda ce-
sitli Immiin cevaplarin olus mekanizmalari, bu mekanizmalarin
molekiiler diizeyde incelenmesi Immiinolojinin en ilging konula-
ridir. Immiinolojinin baslangicindan bugiine kadar ulastigr ko-
nulari ve bioloik olaylarin agiklanmasinda getirdigi yeni go-

riigsleri, tarihsel geligimini izleyerek deginelim.

Bireylerin hastaliklara kargi farkli direngcleri oldugu
ve salginlarda bazi kisilerin oliimiine karsin, bazilarinain
hastaligi cok hafif gegirdigi eski ¢aglardan beri bilinmekte-
dir. Ornegin kizamik ve bogmaca gibi gocukluk yaslarinda ge-

¢irilen hastaliklara karsi, bir defa gegirildikten sonra uzun



siire bagisik kalindigi herkesge bilinir.

0zellikle gecen asrin sonlarinda infeksiyon hastalik-
larinin etkeni olan mikroorganizmalarin bulunmasi ile, bunla-

ra karsi asi ve serum hazirlama c¢alismalarai hizla artmistir.

Ornegin, 1880 yillarinda Pasteur infeksiyon yapma ye-
tenegi azaltilmis (atteniie) sarbon ve tavuk vebasi basille-
riyle asilar hazirlamistir. Gene Pasteur, kuduz virusu kesf-
olunmadan ¢ok ©odnceleri kuduz asisini da hazirlayarak, insan-

larda uygulamistir.

1896 yilinda Ehrlich antikor'larin nasil olustugu hak-
kinda yan zincirler kuramini bildirmistir. Insan ve hayvan
dokularina giren antijenlere karsi tesekkiil eden, antijeni
ile ©6zel birlesme ilgisi bulunan ve in vitro birlestiginde
bazi reaksiyonlar husule getiren maddelere aﬁtikor denir. Bu
kuramda Ehrlich antijen dedigimiz maddelerin, antikor yapan
hiicrelerin yiizeyindeki &zgiil reseptorler ile biflestigini ve
bu birlesme sonucu, hiicrelerin yeni reseptdrler yapmaga zor-
landigs ve fazla yapilip kana dokiilen reseptérlerin antikor

oldugunu bildirmistir.

Kendilerine karsi antikor olusmasina yol agan ve anti-
korlarla reaksiyona giren maddelere ise antijen denir. Genel-
likle biiyiilk molekiillii protein yapisinda ve viicut ig¢in yaban-
cidirlar. Bazen polisakkarid, nadiren lipid yapisinda olabi-
lirler. En giiglii antijenik etki protein yapisinda olanlarda
izlenir (Sekil 6).

Bakterilerin kendilerine karsi meydana gelen antikor-
lar ile in vitro olarak karsilagstirildiginda kiimelesip ¢dkme-—
sine aggliitinasyon, ayni sekilde. toksinler veya ¢dzelti ha-
lindeki antijenler ile yapilan &zgiil karsilastirmalarda mey-
dana gelen ¢dkme ve bulaniklik olaylarina presipitasyon veya

flokiilasyon adlari verilmistir., Bordet ve Gengou adli aragti-



- 18 -

_-ANTiKOR \
\
INFEKSIYON AJANI ~

- ve

ANTUEN

) iMMONITE
Sekil 6- Antijene karsi antikor yapilarak organizmada immuni-
tenin gelistirilmesi

ricilar komplemanin istiraki ile bugiin dahi bir ¢ok enfeksi-
yon hastaliklarinin &6zellikle viriis enfeksiyonlarinin teshi-
sinde kullanilan kompleman birlesmesi reaksiyénunu tarif et-

mistir.,

1902 yilinda Richet ve Portier'in képeklerde yaptig:
denemeler, immun cevabin bazen konagin zararina olabilecegini
de gostermistir. Bu arastiricilar kspeklere protein yapisinda
maddeler verildiginde 2-3 haftalik aradan sonra ayni maddeyi
ikinci defa ayni hayvana siringa ettiklerinde, hayvanin kisa
siire i¢inde 61diigiinii gostermigslerdir. Bu olaya koruma meydana
gelmeyip, hayvanin &liimiine sebep olmasindan koruma yoksunlugu

anlamina gelen anaflaksi adini vermislerdir,

1910 yilinda Dale adli arastiricinin histaminin farma-
kolojik ©6zelliklerini bulmasi ve histaminin hayvanlarda ana-
flaksiye benzer belirtiler meydana getirmesi, anaflaksinin
olus mekanizmalarinin izahina yardim etmistir, Allerji terimi
immunolojide ilk defa 1905 yilinda Von Pirguet, ayni antijeni
ikinci defa giringa ettiginde farkli cevap alma anlaminda
kullanmigtir, Bugiin ise allerji terimi asiri duyarlilik ile

eg anlam kazanmistir.



Beslenme durumunun immun cevap mekanizmasl iizerine et-
kisi hakkinda kesin olarak bilgilerimiz son yillara kadar
fazla degil idi. Son yaillarda yapilan arastirmalar beslenme-
nin immun sistemi etkiledigini géstermistir., Klinik olarak
Kwashiorkor teshisi konmus 7 aydan kiigiik bebeklerde IgG, IgM

ve IgA miktarlari normalin altinda bulunmustur.

Yagliligin immun sisteme etkisini inceledigimizde do-
gumdan oliime immun sistemde bazi degisiklikler oldugunu gorii-
riz. Yenidoganlarda antikor sentezi daha ziyade IgM olmasina
ragmen, yetiskinlerde IgG, IgA ve IgM sentez edilir. Yasli-
likta hiimoral cevap ile beraber hiicresel cevapta da azalma
tespit edilmistir., Immun cevap yenidogandaki zayifliktan son-—
ra bulugda tepe seviyede olur ve sonra yavas yavas azalir.
Yaslandik¢a disaridan verilen antijenlere karsi azalan immun
cevaba karsi otoimmun cevapta artma goriiliir. Yaslilikta gorii-
len bu immun cevaptaki yavaslama, timusda bulugda seksual ol-
gunlasmadan sonra goériilen involiisyon sgekilleriyle paralel-
dir(31,53,72,73).

BAGISIKLIK SISTEMI (immun Sistem)

Eksojen (disaridan gelen) bir antijenle uyarilan orga-
nizma buna bir tepkiyle yanit verir. Bu tepkinin fazlalaiga
allerjiyi, azligi immunite yetersizligi sendromlarini, normal
diizeyde kalmasi fizyolojik bagisikligi meydana getirir. Anti-

jen vicuda girdigi zaman iki tip immunolojik yanit izlenir,

1- SIVISAL (HUMORAL) BAGISIKLIK

Serbest antikor sentezi ve viicut sivilarinin salgilan-—
masidir. Antikorlar ya bakteri toksinleriyle direkt olarak
birlesir ve onlari ndtralize eder ya da bakterilerin gevresi-
ni bir kilif gibi sararak fagosite edilmelerini kolaylagti-

rir.



2- HUCRESEL (SELLULER) BAGISIKLIK

Yiizeylerinde antikora benzeyen molekiiller bulunan du-
yarll lenfositlerin yapimi vardir. Her iki bagisiklik tipinde
lenfositlerin Onemi biiyiiktiir. Antijen tarafindan uyarilinca

cogalmaya baslarlar.
Immunolojide baglica iki tip lenfositten s6z edilir.

T-Lenfositleri (Kiiciik Lenfositler)

Kemik iligi koékenlidir. Timusa bagimli ve timusta is-
lenmis lenfositlerdir. Timusu ¢ikarilan hayvanlarda T-lenfo-
sit azligi saptanir, Uzun Omiirlidir. Lenf diigiimlerinin para-
kortikal ve interfolikiiler alanlarinda bulunurlar. Dalakta
periarterioler ve Peyer plaklarinda yerlesme gidsterirler,
B-Lenfositlerinden etkilenmezler. Antikor sentezi yapmazlar.
Uyarilan T-Lenfositleri lenfoblastlara doniigiir, sitotoksik

etkili maddelerin sentezini yaparlar.

B-Lenfositleri (Biiyiik Lenfositler)

Kemik iligi koékenlidirler. Kuslarda bursa fabricius'-
ta islenirler, insanlarda bu gorevi bagirsaklardaki Peyer
plaklary: yapar. Kisa Omiirliidiirler, Lenf diigiimlerinin subkap-
siiler ve mediiller alanlari ile germinal merkezlerinde, dalak-
ta beyaz ve kirmizi pulpanin periferik alanlarinda, Peyer
plaklarinin santral folikiillerinde bulunurlar. Hiimoral bagi-
siklikta gorevlidirler. Bu ¢alismalarin ¢ogunda T-Lenfosit-
lerine bagimlidir. Antijene reseptdr gdrevi yapan yiizey immu-
noglobulinleri vardir. Uyaranin etkisiyle plazma hiicrelerine

doniisiir ve immunoglobulinleri iiretir(68).



fMMUNOGLOBULINLER

immunolojide onemli buluslardan birisi, antikor sente-
zi gbsteren proteinlerin, serumun gamma globulin bOliimiinde
bulunan bir globulin oldugudur. 1937 de Tiselius kan serumunu
pH 8,6 da elektriksel bir ortamda gdgce maruz birakmistair. Se-
rum proteinleri negatif yiikli olarak anoda gé¢ etmislerdir.
Bunlardan albumin molekiilii en hizli hareket edendir. En hiz-
lidan yavagsa dogru hareket edenler alfa, beta, gamma diye
isimlendirilmistir. Belirli antijen ile asgsiri bagisiklamaya
tabi tutulmus hayvan serum elektroforezinde gamma globulin
béliimiiniin artis gdstermesi, ayrica bu asiri bagisiklanmis se-
rumun oOzgiil antijen ile absorpsiyonundan sonra, gamma globu-
lin b6liimiiniin azalma gdstermesi, antikor etkinliginin gamma
globulin bdliiminde oldugunu kanitlamistir. Sekil 7'de goriil-
diigii gibi Porter 1959'da gamma globulin b§liimiinii serumdan
ayirarak, papain ve pepsin gibi proteolitik enzimler ile mua-

mele etmistir(31,48).

Papainle antikor molekiilii muamele edildiginde, antiko-
run antijen ile presipitasyon yetenefi kaybolmaktadir. Papain
ile muamele edilmis antikor pargasi antijen ile karsilasta-
rildiginda presipitasyon vermemekle beraber, antijea baglar,
normal 06zgiil antikor ile bu antijen karsilastirilirsa birleg--
me olmaz. Papain ile parcalanmis antikor molekiiliiniin bir par-
casi sogukta kristalize olmaktadir ve bu parcanin antijen ile
birlesmede rolii yoktur. Kristalize olan bu kisa Fc adi veril-
migtir. Diger birbirine benzer kisimlara Fab kismi denmigtir.
Bir antikor molekiiliinde bir Fc kismi ve birbirinin ayni 2 Fab
kismi bulunur. Edelman antikor molekiiliinii mercaptoethanol gi-
bi thiol bilesikleri ile iire varliginda rediikte ettiginde an-
tikor molekiiliinden iki tiir polipeptid zincirleri a¢iga ¢ik-
mistir., Uzun polipeptid zincirine agir zincir (H), kisa poli-
peptid zincirine dz hafif (L) zinciri adi verilmistir(28,31,
48,50,82) (Sekil 7).
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Fab

Papein etki yeri - = =
Tripsin etki yeri =1~"
CH, Kompleman aktivasyon yeri
CH, Moncsitlere baglanma yeri
Fe
440
COOH COOH

Sekil 7~ Immunoglobulin molekiilii (IgG): Immunoglobulin G mo-
lekiilii, iki agar zincir ve iki hafif zincirden olus-
maktadir. Agir =zincir 440, hafif zincir 213 amino
asidden olugsmustur. Agir ve hafif zincirlerinin ami-
no (HoN) uglari, antijen bagliyai1 ylizeyi olusturur
(fab kismi). Karboksil COOH grubuna Fc kismi denir.
Fc kisminin biyolojik islevleri arasinda, komplemani
aktive etmek ve monositlere baglanmak vb. vardir,
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Cegitli antikor molekiillerinin fiziksel ve kimyasal
bzellikleri tetkik edildiginde birgok yondea farklilaiklar goé-
riilmiis ve bu farkli antikor molekiillerinin H zincirleri tet-
kik edildiginde, H zincirinde antijenite ydniinden farklilaik
bulunmustur. Hafif =zincirlerde bu farklilik biitiin antikor
tiirlerinde 2 den fazla degildir. Simdiye kadar farkli simge-
ler ile gosterilen bu antikor tiirleri Diinya Saglik Teskilati-
nin Onerisiyle immunolojik etkinligi olan globulinler olarak
antikorlarin tiimiine immunoglobulinler adi verilip, Ig simge-
siyle gosterilmigtir. Fiziksel ve kimyasal dzellikleri yodniin-
den farklilik gdsteren antikor molekiilleri, antijenite ve im-

munolojik etkinlik yoOniinden farkliliklar goéstermektedirler.

TABLO I- Degisik yaslardaki normal g¢ocuklarin serum immuno-
globulin diizeyleri (Gradwohl'dan alinmistar)

Yas _  _1gG (mg/dl) _IgA (mg/dl) _igM (mg/dl)
1/2-3 ay 299-821 3-60 15-149
3-6 ay 142-952 4-82 18-109
6-12 ay 418-1102 14-86 43-207
1-2 Yas 356-1162 13-108 37-239
2-3 Yas 492-1224 23-124 49-190
3-6 Yas 564-1332 35-190 51-199
6-9 Yas 658-1480 29-384 50-211
9-12 Yas 625-1541 60-270 64-258
12-16 Yas 680-1492 81-232 45-237

TABLO II- Normal eriskinlerin serum immunoglobulin diizeyleri
(Gradwohl'dan alinmistir)

IgG IgA IgM IgD IgE
mg/dl mg/dl mg/dl mg/dl mg/dl
ERKEK 616-1543 71-417 57-343 0.5-19.7 0.01-0.05

KIZ 629-1604 61-371 77-376 0.5-19.5 0.01-0.05
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TABLO III- Immunoglobulinlerinin fiziko-kimyasal dzellikleri

Agir
Immuno- Sediman- Karbon- Agar Zincir
globulin tasyon Molekiil Hidrat Zincir Mol.Ag. Alt
Sinifi  Katsayisi  Agirlig: Yiidesi Tipi (CHO) Siniflari
IgG 7S 160.000 2.9 gamma 53.000 4
IgA serum 7S 170.00 9.9 alfa1 52.000 2
alfa2 56.000 2
IgA sekr. 118 385.000 11.7 alfa1 52.000 2
alfa2 56.000
IgM 198 900.000 11.8 H 65.000 2(7)
Igh 78 200.000 120.0 § 75.000 2(7M)
IgE 8s 188.000 11.6 £ 72.000 ?

Bu tablo siniflar arasinda oldukga fazla bir heteroje-
nitenin varligini goéstermektedir. Bu ciimleden anlasildigi gi-
bi, serum IgG'si ile serum IgA'sinin 160.000 dolayinda bir
molekiil agirligina sahip olmalarina kar$111k, sekresyon IgA'-
sinin 385.000 dolayinda, IgM'nin 1.000.000'a yakin, IgD ile
IgE'nin ise 200.000 dolayinda bir molekiil agirligina sahip
bulunduklarini godriiyoruz. Biitiin proteinler karbonhidrat ih-
tiva etmekte, fakat bu miktar IgG'deki % 3'ten IgD'deki
% 14'e kadar degismektedir. Her sinif gamma, alfa, mii, delta
ve epsilon adini alan ve "agir" diye taninan Gzel polipeptit
zincirleriyle karakterizedirler. Tablo, ayni zamanda bu poli-
peptit zincirlerinin biiyiikliik¢e birbirlerinden biraz farkla
olduklarini, IgG ve IgA'nin alt siniflarinin bulunduBunu gds-
termektedir(72).

A

IgG sinifi insanda miktarca en 8nemli serum immunoglo-
bulindir ve toplam serum immunoglobulin deposunun % 70 kada-
rini olusturmaktadair. 100 ml'de ortalama 1200 mg kadardir.

IgG antikorlari kan ve ekstravaskiiler sivilar arasinda esit
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olarak dagilmis olup, bunlarain baslica fonksiyonlarindan biri
bakteri toksinleri gibi ¢6ziilebilen antijenleri ndtralize et-
mektir., IgG'nin 4 alt sinifi vardir ve dort alt s1n1f1nda in-
sanda plasentadan gegtigi gosterilmistir. Bu nitelik diger
herhangi bir immunoglobulin sinifinda gdriilmemektedir. Dogum-~
da anneden plaseata yolu ile gegen IgG molekiilii ¢ocuk seru-
munda bulunur, Cocﬁgun kendi IgG yapimi birkag¢ ay sonra bas-

lar, yetiskin seviyesine 5.ci yilda ulasair.

Diger taraftan IgG gingival lezyonlarda hakim Immuno-
globulindir, subepitelyal plazma hiicrelerinde 1lokal olarak
liretilir. Xronik iltibapli gingivada plazma hiicrelerinin Z70-
80'i IgG iiretmektedir. IgG'nin tiikriik i¢indeki orani, serum-
daki ile diliskilidir. Parotis sekresyonundaki IgG kimyasal
olarak serum IgG ile aynidir. Serumdaki oranlarin aksine tiik—
riik IgG konsantrasyonu tiikriik IgA konsantrasyonuna goére ¢ok
azdir(31,65,76).

3

IgA serum immunoglobulinlerinin % 20 kadarini olustu-
rur. IgA sinifi antikorlar serumda bulundugu gibi, daha sik-
likta ve yogunlukla seromiikoz salgilarda bulunur. Tiikriik
IgA's1 1lokal olarak yapilabilinir, yani serum kaynaklidir.
IgA'nin kan grubu maddelerine, intrensek faktére, polivirus
ve candida albicanslara karsi aktivite gdsterdigi gézlenmis-
tir. Ayrica colostrumun ve nazal sekresyonlarinin IgA'si hem
antiviral hem de antibakteriel aktiviteler gdsterebilir(3,
48).

Serumlarinda veya dis salgilarinda IgA bulunmayan kim-
selerin dig salgilarinda bulunan M ve G immunoglobulinlerin
artmis oldugu bulundu. IgA eksikligi gosteren bireylerle il-
gili yapilan bir c¢alismada IgM molekiillerinin kiiciik bir ora-
ninin ifrazi elemana (SC) bagli olarak tiikriik iginde (ve muh-

temelen diger dis salgilar iginde) oldugu tespit edildi(1l5).



IgA serum, salya, burun akintisi, synovial sivi, se-
rebrospinal sivi, akciger ve sindirim kanalinin salgiladiga
sivilarda gosterilmistir. Serumdaki normal degerleri 1,4-4
mg/ml, uyarilmis parotis salgisinda 3.95-1.37 mg/100 ml ola-
rak bulunmustur. Salya ve gdzyasinda diger immunoglobulinlere
kiyasla olduk¢a yiiksek bulunan IgA biinyesinde J zinciri ve
salgisal parganin bulunusu ile serum IgA'sindan ayrilir. Glu-
koprotein yapisinda olan bu pargaya "transport parga" veya
"salgisal pargca" ismi verilir. Salgisal IgA biinyesindeki bu
parcadan dolayi, proteolitik enzimlere dayanikli olup, aglu-
tinasyon, bakteri penetrasyonunun o6nlenmesi ve ndétralizasyon
olaylarinda ©onemli rol oynamaktadir. Yine salgisal IgA'nin
lizozim ve komplemanla birlikte E.coli gibi bakterileri lizi-
se ugrattigi, in vitro olarak da agiz streptococlarinin yanak

epiteline yapismasini engelledigi gésterilmistir(51,59).

Diger bir calismada ise IgA'nin st.mitis, st.sanguis,
colostridium perfingens gibi agiz bakterilerinden agiga ¢ikan
enzim ve toksinleri inhibe ettigi gosterilmistir. Biitiin bu
6zellikler IgA'nin yerel antijenik stimiilasyonlara karsi olu-
san bir antikor oldugunun kanitidir. Bu nedenle salgisal IgA-
nin periodontitis'in baglica etkeni olan bakteri plaginin
olusumunu Onleyici bir etken olarak islev gordiigii sdylenebi-
lir., Bu g6rev ya direkt olarak bakteri inhibisyonuau yaparak
ya da salyanin diger igcerikleri ile birlikte bakteriler arasz
iliskiyi bozarak yerine getirmektedir. Sekretuar IgA gibi ex-
ternal sekresyonlardaki IgA'larin prensiplerinin &nemi, in-
feksiyonlara karsi mukozal rezistans olarak tanimlanmistir.
Kigiik miktarlarda IgA serumdan tiikriige geger, ancak bu total
tikriikteki IgA'nin kiigiik bir yiizdesidir(10,17,66).

Parotis tiikriigii IgA olarak maxiller ve sublingual tiik-
riiginden daha zengindir. Bu bize tiikriik bezlerindeki histolo-
jik farkliligis da agiklamaya yarayabiir. Parotis tiikrigi pro-
teince daha zengindir, diger ikisi daha ¢ok miisin igerir. Pa-

rotis sivisinda veya total tiikriikte IgA konsantrasyon degeri



cesitli milelliflerce cesitli metodlara, dozaj i¢in kullanilan
referans tablolarina ve o6rnek alma ydntemlerine gbre ¢ok
farkladar.,

IgA'lar insulin, ferritin, difterik antitoksin gibi
suda eriyen proteinler tarafindan indirgenirler. Ayrica se-
rumda ve salgilarda IgA tipinin otoantikorlari mevcuttur. De-
nebilir ki, mukoza yilizeyine yayilan infeksiyon ajanlari tiim
dis salgilarda lokal bir immunite cevabini stimiile eder(26,
51,54,59). Tiikriik immunoglobulinleri in vivo olarak agiz mik-
roorganizmalari ile birlesir ve bundan uzun streptokok =zin-
cirleri olusur ki bu ise mikroorganizmalarin virulansini dur-

durmaya yarar.

IgA labial tiikriik bezleri sekresyonlarinda en sik
rastlanilan immunoglobulindir ve bu sekresyonlardaki ortalama
degeri paratis bezi salgilarindakinden 4 defa daha fazladir.
Kiigiik tiikriix bezleri agiz boslugunda mevcut bulunan IgA'nin
% 30-35'ini iiretirler. Bu da g&steriyorki agiz igindeki mik-
roorganizmalarin regiilasyonunda gorevli olan immun faktdrle-
rin ©nemli bir kaynafir olabilirler. Biiyiik salgi bezleri ya-
ninda sert damagin On b&limi ve gingiva haricindeki agiz ig¢i

yumusak dokularda kiigiik salg: bezleri de mevcuttur(l7,81).

Salgisal IgA'nin aggliitinasyon, opsonizasyon ve ndtra-
lizasyon yetenekleri olmasi ve serumdaki IgA'da bu dzellikle-
rin bulunmamasi, salgisal IgA'nin i{ist solunum yollari ve
sindirim yolu enfeksiyonlarinda etkin bir rol oynadigini dii-

siindirmektedir.

IgA'nin giinde yapim miktari viicut kg.na gdre 35 mg'-
dir, yikilma hizi fazla, yaralanma omri ise 6 giindiir. IgA ya-
pim1 dogumdan sonra 2.ayda baslamaktadir. TOMASI ve arkadas-
lari1 IgA'nin tiikriikteki. ve ilk siitteki (colostrum), en iistiin
immunoglobulin oldugunu ortaya koymuslardir. Tiikriikte ve ilk
siitte bulunan IgA'nin immunokimyasal olarak serumdaki IgA'dan

farkli oldugu bir calismada rapor edilmistir(63,65).
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Serumda IgM'nin seviyesi ¢ok diisiiktiir (Toplam immuno-
globulinlerin 7 7-10 kadari)., Fakat bu siniftaki antikorlarain
fonksiyon yoOniinden ¢ok Onem tasidiklari biliniyor. Insan fe-
tusunun gebeligin yirminci haftasindan sonra hem IgG, hem de
IgM'yi sentetize etmeye yetenekli oldugu yolunda kanitlar
vardir, fakat konjentinal enfeksiyon bulunmadigi taktirde bu
proteinlerin dogum.ancesi seviyeleri ¢ok diigiik kalmaktadair.
Dogumdan sonra 6-9.,ayda eriskin seviyeye wulasirlar. IgM
aggliitinasyon, hemaggliitinasyon ve virus ndtralizasyonunda

etkin bir antikordur(31l).

Biiyiik bir boliimi kanda bulunan bu immunoglobulinin ya-
rilanma ©6mrii ¢ok kisadir ve serumda diisiik konsantrasyonlarda
bulunur. Tiim immunoglobulinlerin % 1'ini olusturur. Penisi-
lin, insiilin, siit proteini ve difteri toksinine karsi antikor

aktivitesi vardir(31).

Serumda son derece diisiik konsantrasyonda bulunan bu
globulin gocuklarda yetiskinlere nazaran daha fazla bulunur,.
Allerjik yanitlarda gdrev alair, tim dimmunoglobulinlerin
Z 0.002'si IgE'dir. Mast hiicrelerine ve bazofillere baglana-
rak histamin serbestlesmesine neden olur. Parazit hastalikla-
rinda kandaki diizeyi yiiksektir(31,38).



¢irix iMmiiNOLOJiSH

Dig ¢iirligii, dis ve agiz ¢ene hastaliklarinin en &nemli
sorununu tegkil eder. GCiiriik estetik oldugu kadar sindirim
fonksiyonunun kusursuz yapilabilmesindeki rolii ve birgok teh-
likeli hastaliklara yol agcan odaklar yapmasi nedeniyle Dishe-
kimliginin ana problemlerinden birisi olarak ©nemini devam

ettirmektedir.

Ag1z birgok mikroorganizma ve yiyecek antijenlerinin
giris yeri olup, bu antijenler tiikrik immunoglobulinleri ile
baglanir ve gastrointestinal sisteme intikal ederler. Agiz
icerisinde gdriillen enfeksiyonlarin degerlendirilmesinde kar-
si1lasilan en biiylik gligliik agiz florasinin degisken ve karma-
sik bir yapida olmasindandir. Her ne kadar agiz mikroflora-
sinda bulunan bakteriler tek tek patojen degilseler de, muay-
yen sgartlar altinda ve birbirleri ile sinerjik kombinasyona
girerek patojenite kazanabilirler. Buna en giizel &6rnekler,
streptococcus mutans, Candida albicans, Herpesvirus hominis
ile gbsterilebilinir. Defigsen g¢evresel sartlar altinda bu
mikroorganizmalar ve virus patojen yapi kazanabilirler. Orne-
gin; Streptococcus mutans dislerin dis yiizeylerinde florada
geker bulunmasi halinde dis c¢iiriikleri meydana getirebilirler.
Candida albicans artan tiikriik glukozu bulunan vakalarda ¢oga-
larak oral candidasiz olusturabilirler. Herpesvirus hominis
ise degisik oral stimuluslar ile tekrarlayan herpetik lezyon-
lar meydana getirebilirler. Yukarida verilen bu enfeksiyon-
larda miisterek olan taraf doku-patojenite iliskisinde immun
eksiklige bagimli olarak dengenin patojenite tarafina kaymas:
seklindedir. Oro-dental hastaliklar degerlendirilirken, hig
sliiphesiz agiz igerisinde mevcut mikroflora ve bu mikroflora
ile ilgili immun &zelliklerin bilinmesinde yarar vardar(18,
27,28,73).
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GOCUK AGZINDA MIKROORGANIZMALARIN YERLESMESI

Yenidoganin afzinin steril oldufu ve yasamin ilk gii-
niinde agizda streptococcuslarin goriilmeye bagladiga bilinmek-
tedir. Gergekten de yenidogan ilk beslenmesinin birkag¢ saat
sonrasinda, Streptococcus salivarius susunu microflorasina
almis olarak goriilir. Ilk giin bebeklerde yapilan mikroflora
degerlendirilmelerinde bazi Stafilococcuslarin da mikroflora-
ya girdikleri tespit edilmistir, Candida albicans ile ilgili
olarak yapilan degerlendirmelerde candidalarin 1 giinliik go~
cuklarin % 4'iinde, 6 giinliik ¢ocuklarin ise % 12'sinde gdriil-
digi saptanmistir. Lactobaciluslar ise 2 giinde mikroorganiz-
maya girmektedir. Anaeroblardan Veillonella alcalescens ilk
giinde tek tiik ve 7'nci gilinden itibaren kiiltiirlerde muntazam
olarak goriiliir. Fusiform basiller ¢ocuk 5 giinliik iken sik ol-
masa da gérilmeye baslanir ve 8'nci aydan sonra agiz florasi
kiiltiirlerinde muntazam olarak goriiliirler. Hérpesvirusu ise
ilk alti ayda pek goriilmez. Ancak, cocuk 3 yasina geldiginde
¢ocuklarin 7Z 12'sinde bu virusu florada tasidifi tespit edil-

mistir.

Her ne kadar streptokoklar yenidoganin ilk gﬁnkﬁ mik-
roflorasinda kiiltiirii yapilabilen mikroorganizmalarin % 98'ini
olusturuyorsa da l'nci yi1l sonunda streptokoklar mikroflora-
nin ancak % 70'ini teskil ederler. Bu diismede diger bazi mik-
roorganizma suslarinin zaman ig¢erisinde artmasindan kaynak-
lanmaktadir. Bu mikroorganizma suslari Nocardia, Neisseria,
Stafilococci, Actinomyces, Fusobacteria, Veillonella, Lepto-
trichia, Lactobacilli, Coliforms, Corynebacteria ve Candida-
lardir. Siit dislerinin yarmalarinda aerobik bakteri florasin-
dan anaeroblara dogru bir kayis gdézlenebilir. Streptococcus
sanguis siit diglerinin yarmasindan 3 ay sonra mikroflorada

gorilmeye baglarlar.

Dis ¢iiriikleri insanoglunun en eski hastaliklarindan

biridir. Somn yillarin g¢alismalarindan ¢ikan sonuglara gore
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dis ¢liriigi plaktan kaynaklanan enfeksiyéz tipli bir rahatsiz-~

liktar. Dis c¢iiriiklerinin olusmasi di¢in:

1- Hizla asid ortaya ¢ikarabilen kariojenik bakterile-

rin bulunmasa,

2- Asidin yapilabilmési ig¢in gerekli karbonhidratlarain
mediada bulunmasi gerekmektedir. Ancak bu proces

immun cevabin varliginda bozulabilir(53) (Sekil 8).

Sekil 8- Ciiriigiin olusmasinda dort ana faktodr

Karyojenik Mikroorganizmalar

Dental plak dis ciirliklerinin olusmasi i¢in gerekli
mikroorganizmalari tasiyan tabii bir ekolojik sistem olarak
degerlendirilmektedir. Dig mine yiizeyine yapisan tiikriik glu-
koproteinlerinin mikroorganizmalarin tutunmalari i¢in gerekli
zemini temin ettiklerini ve ekstraseliiler polisakkaridlerin
de plak tesekkiil ve faaliyetinde oOnemli rol oynadiklarini
bilmekteyiz. 4 giinlik plaklardan araliklarla yapilan kiiltiir-
lerde aerobik mikroorganizmalardan Streptococcuslarin ¢ofun-—
luk ile goriildiikleri daha az sayida Neisseria ve Nocardiala-

rin plakda yer aldiklari bu bakterileri takiben anaerobik



Veillonella, Actinomyces, Fusobacteria ve Corynebakterialarain
ekolojik sistemde yer aldiklari g&zlenmistir. Plaktaki ekolo-
jik sistemde bakteri kommensalismi, kompetisyonu, antagoniz-

masl gibi Gzellikleri gdrmek miimkiindiir.

Hayvanlarda yapilan galismalarda streptococcus mutan-
sin diger mikroorganizmalar bulunmadigi zamanlarda dig clirigi
meydana getirebildigi tespit edilmistir. Streptococcus mutans
fakultatif anaerobik hemoliz yapan, asid meydana getirebilen
bir mikroorganizmadir. Bu mikroorganizma ¢liriik olusmasi igin

gerekli sartlari yerine getirebilmektedir(3,11,12).
S0yle ki;

1- Streptococcus mutans ¢iiriik dislerde bulunan plakda
yer alan bir mikroorganizmadir ve ¢iiriik bulunmayan

vakalarda izole edilememistir.

2~ Degisik streptococcus mutans suslari c¢iiriik meydana

getirebilmektedirler.

3~ QGiiriiklerden bu suslar elde edilip, saf kiiltiir sek-

linde iiretilebilirler.

4~ Ciiriik gOsteren sahislarda bu organizmalara karsa

antikor seviyesinde bir yiikselme olur.

Streptococcus mutans suglari ile ilgili olarak
Brathall (1970) A.B.D., Isveg, Isvigre ve Ingiltere'de 70 sus
ayirmis ve bu suslara ait antijenleri de 5 kategoride topla-

mistir,

Bu gruplamanin yapilmasinda antijen-antikor birlesimi,

presipitasyon ve immunoelektroforez teknikleri uygulanmistair.

Girik olusmasinda streptococ¢cus mutansin yani sira
Streptococcus sanguis, Lactobacillus acidophilus ve

Actinomyces viscosus'da etkili olabilmekte, bu mikroorganiz-
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malar asidojen olup pH'yi hizla 4,1 civarina indirmektedir.
Ancak Actinomyces viscosus'daki asidojen potansiyel digerle-
rinden daha zayiftir ve pH'nin asid tarafa kaydirilabilmesi
bu mikroorganizmada daha uzun siirede olur. Streptococcus mu-
tansin diizyiiz, fissiir ve pitlerde etkinlik g&sterebildigini,
buna karsin Lactobacillus acidophiluslarin yalnizca fissiir-
lerde, Actinomyces vicosus'un ise cement yiizeyinde ¢iiriik olus-
turdugunu biliyoruz(13,21,23).

Steril agizli hayvanlarda yapilan denemelerde giiriik
olugsmasi ig¢in mikroorganizmalarin yani sira, sekerlerinde bu-
lunmasi gerektigini bilmekteyiz. Gidalarimizla en sik olarak
nigsasta ve sukrozu, daha az olarak da glukoz, fruktoz ve lak-
tozu almaktayiz. Nigsasta mikroorganizmalar i¢in wuygun bir
karbonhidrat olmayip, ayni zamanda plak ig¢erisine girebilmesi
molekiillinlin biiyiikliigi dolayisiyla zordur. Her ne kadar nigas-
ta amilaz aktivitesi ile oligosakkaritlere ve neticede malto-
za doniigsiirse de bu olay ¢ok ge¢ oldugundan, plak igin liizumlu
diffiize geker agisindan Onemsenemez. Kantitatif olarak ve
fonksiyon olarak insanda en etkin seker sukrozdur. Karbonhid-
ratsiz gida alan veya ¢ok az karbonhidrat alan sahislarda
plak olusumunun ince ve striiktiirsiiz olmasi karakteristiktir.
Gidalara sadece seker olarak glukozun ilavesi bu plak gdriinii~
minii degistirmemektedir., Buna karsin seker olarak sukroz ve-
rilen sahislarda plagin kalinlifi ve bakteri plagi etrafinda
dikkate deger miktarda ekstraselliiler-polisakkarid tesekkiili
oldugu goriilmiistiir(24,28,71).

GURUKTE GORULEN TUKRUXK VE SERUM IMMUNOGLOBULINLERI

Yiiksek diizeyde ¢iiriik insidansi gésteren sahislarin pa-
rotis bezi globulin diizeylerinin, diisiik diizeyde ¢iiriik goste-
ren gahislara kiyasla daha az oldugu tespit edilmistir. Tiim
bezlerin salgilarini igeren tiikriikte IgA seviyesinin asair:

¢iiriik gosteren gahislarda, gostermeyenlere kiyasla ¢ok diigiik



diizeyde oldugu g6zlenmigtir. Bu bulgu parotis bezi igin ge-
cerli bulunmamis, ancak submaxiller bez salgisinda IgA muhte-
vasinin agiri cliriik gdsterenlerde az oldugu gdsterilmigtir.
Bu nedenle diigiik ¢iiriik insidansi gbsteren sahislarda, tiim
tiikriikdeki TgA seviyesinin yiksek bulunmasi submaxiller bez
salgisindaki IgA seviyesinin yiikselmesi ile izah olunabilir.
Bazi kariyojenik bakteri antijenlerine karsi olusan antikor
seviyeleri, ki bu antijenler streptococcuslarin membran anti-
jenleridir, agliitinasyon teknigi ile tespit olunmustur. Anti-
kor titrasyonunun ¢iiriigii olmayan insanlarda, ¢iirik g&steren-
lere kiyasla daha fazla oldufu bulunmustur. Ayrica ayni yonde
6 ay ile 16 yaslari arasindaki ¢ocuklarda yapilan antijen-an-
tikor agliitinasyon testlerinde, serum antikorlari ile yas
arasinda (Streptococcuslara karsi olusan) pozitif bir korre-
lasyon tespit edilmistir(42,45,51,59,82). Ayni paralelde ola-
rak Streptococcuslarin seliiler ve ekstraseliiler komponentle-
rine karsi olusan antikor seviyelerinin ¢iiriik tasimayan veya
clirtigii kontrol altina alinmis sahislarda aktif ¢iliriik tasiyan

sahislara gore yiiksek titrasyonda bulunmasi karakteristiktir.

Bugiin dis e¢iliriigiiniin infeksiyon karakteri a¢ik olarak
belirlenmistir ve bundan bir takim korunma yollari arastiril-
maktadar. Bunlardan biri istemli harekete dayanir ki bu da
iyi bir agiz hijyeni veya fluor uygulamasidir, diger bir se-
kil ise iradeye veya ilag¢ tedavisine bagli degildir. Bu da
tiikriikte IgA varligadir. 38 vaka diizerinde gergeklestirilen
bir aragtirmada 1 vak'ada tiikriikte hi¢ IgA'ya rastlanilmamis-
tir. Lehner ve arkadasalri ¢iiriigii olmayan ki$ilerde ciliiriige
aktif kisilere nazaran tiim tiikriik iginde daha fazla IgA sevi-
yesi rapor etmistir. Istatistiklere gére IgA sekresyon degeri
ile DMF degeri arasinda negatif bir korelasyon mevcuttur.
Bu birgok arastirici tarafindan Orengin; Lehner, Everhart,
Orstavik, Brandtzaeg tarafindan kanitlanmistair. Bunun tersi
olarak PI (periodontal indeks) degeri ile IgA sekresyon dege-

ri arasinda pozitif bir korelasyon vardir(3,12).



Diger bir arastirmada ise 103 vakanin 22'sinde tiikrik-
te IgG bulunamamistir. Bu bireylerin dis ¢iriigii miktara, tiik-
riiklerinde IgG bulunan bireylere gore daha fazla degildir.
Bu sonugta dis ciiriigiinii engelleyen antikorlarin IgG olmadigi

hipotezini gliglendirmektedir.

Gocuklarda tiikriik IgA'si ve giiriik ile ilgili g¢alisma-
lar miinakagsalidir. Qiiriik prog¢esindeki etkili olan Oral Strep-
tococlarin tiikriik IgA'si i{izerindeki biyolojik etkileri genis
olarak kabul edilmigtir ve Streptococcus mutans serotiplerin-
den biri olan serotip b'nin antikorlari ortadan kaldirdiga
bildirilmistir. Ayrica tiikriik IgA'sinin oral streptococlarin

aggliitasyonunda rol oynadigi bilinmektedir.

IgA immunoglobulinlerinin 15-20 yil siire ig¢inde eris-
kin seviyelerine ulastigi, transport par¢asinin proteini ¢o-
cuk tiikriigiinde bulunmasi ve c¢iliriigiin hiikiim siirdiigii gocuklarda
biiyiiklerden daha fazla oldugu dikkate deger bir bulgudur. Cii-
riige meyilli agizlardaki yiiksek bakteri sayisi, ¢iliriige rezis-
tansli agizlardakine nazaran daha fazla Ig absorbe eder. In-
sa tikriigii di¢indeki TIgA bakteri ndromidazini dinhibe eder.
Bundan bagka tiikriik IgA'si Str. mitis, Str. sanguis ve colos-
tridium pergingus noramidazini, oral bakterilerin ve difteri
toksinlerinin ve birgok bakteri enzimini ve toksinini de in-
hibe eder. IgA serumunda oldugu gibi minium etki dozuna ihti-

yag gostermez.

Cok ufak bir tiikriik IgA'si oral bakteri ndramidazina
etki eder. Oral bakteriler tiikriik néramidazinin ana kaynagi
olabilirler. Tiikriik IgA's1i sadece bakteri ndramidazini inhibe
etmekle kalmaz ayni zamanda diger agiz bakterilerinin enzim-
lerini, difteri toksinini ve streptolys'in O'sini ayni dere-
cede inhibe eder. Bundan baska tiikriik IgA'sinin oral bakteri-
ler tarafindan iiretilen hyaliironidaz ve chondroitin siilfataz

aktivitesini de inhibe ettigi gdsterilmistir.
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Streptococcus mutansla bagisikligin dis ciiriimelerine
karsi korunmayil sagladigi farelerde, rhesus maymunlarinda ka-
nitlanmistir. Cesgitli arastirmalar deney hayvanlarini dis ¢ii-
riimelerinde artisa yol agan Str. mutans hiicrelerinin asilan-
masiyla immun kildilar. Etki tarzi TgA antikoru tarafindan
streptococcus mutansin dise yapismasinin inhibisyonuna bagla
olabilir(11,24,25,26,27,43,46,67,70).

PERIODONTAL HASTALIKLAR VE IMMUNOGLOBULINLER

Cocuklarda siit diglerinin siirmesiyle beraber diseti
hastaliklarinin da ortaya ¢iktigi goriilebilinir. Normalde
siit dislerinin etrafindaki digsetinin rengi ug¢uk pembedir ya
diiz veya 5-13 yas grubunda yiizde 35 civarinda piitiirlii bir go-
riintiste bulunmustur. Siit disleri etrafindaki diseti olugunun

derinligi 0,2-2,1 mm arasinda degisir.

Agi1z kavitesindeki dokular birbirleri ile iliskili iig
sivi tarafindan etkilenirler. Bu sivilar kan, tiikriik ve gin-
gival oluk sivisidir. Serum daha Once belirtildigi gibi 5 ¢e-

sit immunoglobulin ve bir de komplement sistemi tasir(2,56).

Lokal salgi sistemi baglica IgA tasirsa da IgG, IgM,
IgE de bu sistem igerisinde gériilebilir. Lamina propriada
dolagan kan, dis yilizeyleri {izerinde tiikriik, sert ve yumusak
doku bilegiminde (gingivo-cemental junctionda) ise oluk sivi-
s1 dis ve digi tagsiyan dokularin sagligi agisindan biiyiik ©nem
tasimaktadir. Gingival oluk sivisinin nereden kaynaklandi$ini
heniiz bilmemekteyiz, zira normal diseti gdsteren gahislardan
diseti olugu sivisini toplayip, deferlendirebilecek metodlar-
dan heniiz yoksun bulunmaktayiz. Bu sivinin deferlendirilme-
sinde daha =ziyade kronik gingival ve periodontal hastalik
gbsteren gahislardan alinan O6rneklerin degerlendirilmesi ya-
pilmaktadir. Gingival oluk sivisi deferlendirmelerine gdre

bu sivi IgG ve IgM olarak serumdaki miktarlarin iigte biri,
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IgA olarak da serum IgA seviyesinin yarisi diizeyinde bulunur.
Komplement diizeyi ise BIC globulin olarak 40 mg/100 ml olarak
tespit edilmigtir. Bu tip komplement tiikriikte bulunmadigindan

tiikriik ve komplement reaksiyonu goriilmez(14,19,28,30,35,60).

Agi1zin durumuna gore. tiikrilkde bulunan 1lokositler degi-
siklik gbsterebilirler. Lokositler gingival oluk sivisinda
da bulunurlar ve bu sivida godriilen lokositlerin %Z 97'si not-
rofil 7 1-3 ise lenfosit ve monositlerdir. Tespit olunabildi-
gi kadari ile tiikriikde goriilen 1l6kositler ve kiigiik miktariar-
da IgG ve IgM ve albuminler gingival oluk sivisindan orijin-
lerini almaktadirlar. U¢ sivi kompartmani tek tek veya kombi-
ne olarak 4 bolgede mikrodiizeyde etkili olabilmektedir. Bun-

lar:

1- Tikriik: Tikrik pitlerde, fissiir ve dis yiizeylerinde
etkindir. Tikrik ile kendi kendine temizlik olan sahalarda
¢iirik insidansi diisiiktiir. Buna karsin bakteri plaginin devam-
11 yerlestigi ve temizlik olamayan pit, fissiir ve kontakt
noktasi altindaki sahalarda ¢iiriik insidansi daha yiiksek dii-

zeyde seyreder.

2- Tiikrik ve gingival oluk sivisi cervix ve interstis-
vyal minede etkilidir. Diglerin cervical sahalari gingival
oluk sivisi ile iyi bir sekilde yikandiklarindan ve gingival
oluk sivisi Ig muhteva ve yiizdesi itibariyle tiikriikden gok
daha zengin oldugundan cervical sahalardaki c¢iirik insidansa

digslerin diger ¢iiriige miisait sahalarindan daha azdar.

3- Tiikriik, gingival oluk sivisi ve kan, serbest diseti
ve genelde periodonsiyum iizerinde bu dokularain saglikli olma-
sinda etkendir. Gingivitis ve periodontitis gdsteren vakalar-
da plak ile hiimoral (kan, tiikriik, v.s.) ve seliiler immun re-

aksiyonlarda bir bozulma, bir dengesizlik meydana gelir.



- 38 -

4- Tiikriik agiz mukozasinin yiizeyinde, kan ise mukoza-
nin altinda etki gdsterir, mikroorganizmalarin =tkinlik ka-
zanabilmeleri ve mukoza derinliklerine penetre olabilmeleri
bu iki sivi sisteminin korunma mekanizmalarini ortadan kaldi-

rabilmeleri ile miimkiindiir(28).

Periodontal hastalikta bir enfeksiyon ortaminin siir-
diirdiigii antijenik diirti hastanin lokal immun sistemini stimu-
le eder. Periodoatal hastaliklarin baslica etyolojik faktdri
bakteri plagidir. Son zamanlarda bakteriyel antijenlerin im-
mun sistemde immunopatolojik reaksiyonlarin tetigi oldugu

fikri mevcuttur. Antijenler dental plakda oldukg¢a boldur.

Periodontitisin etyolojisi ile ilgili yapilan ¢alisma-
lar sonucu, bu hastalifin plédk bakterilerinin metabolik iiriin-
leri ile konagin periodontal dokulari arasindaki etkilesimin
bir sonucu olarak olustufu kabul edilmigtir. Dishekimliginde
immunoloji ile ilgili yapilan g¢alismalarda, saglikli ve peri-
odontitisli kigilerde genel salya, parotis ve diseti cebi si-
visinda immunoglobulinlerin varliga: gosterilmis, periodontal
hastaliklarin patogenezi ile immun cevap arasinda iliski ku-

rulmaya ¢alisilmistair.

TUKRUK BAKTERI | ARTIGINGIVAL SIVIDAN
GELEN MADDELER

GLIKOPROTEINI 50-60 %,
30-40 %, .

PLAGIN BILESIMi

Sekil 9- Diagram dental plagin degisik komponentlerinin oran-
larini gostermektedir
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Denfal plak sekilde de goriildiigi gibi 7Z 50-60 bakteri-
ler, 7% 30-40 tiikriik glikoproteinleri ve yaklasik 7Z 10 da
ekstraseliiler bakteri polisakkaritleri tarafindan meydana
gelmektedir. Histokimyasal ¢aligmalar protein ve karbonhid-
ratlarin glikoprotein seklinde birlikte bulundugunu ve bunun
dental plagin sekillenmesinde ©nemli rol oynadifini gdster-
mektedir. Diger yandan plak matriksi kismen plak bakterile-
rinden veya enflamasyon varliginda gingival oluktan a¢ifa ¢i-
kan gingival sivi komponentlerinden olugsmaktadir. Plak mat-
riksinin % 10'u bakteriler tarafindan ©&zellikle streptococci
ve odontomyces viscosus tarafindan {iretilen polisakkaritler-
den olugmaktadir, fakat bunlarin miktari diyetteki seker mik-
tarina baglidir. Bu polisakkaritler dekstran ve levan olmak
lizere 2 gekildedir(4l).

Ag1z bogslugunu yikiyarak, icindeki antibakteriyel mad-
delerle dokulari enfeksiyonlara karsi koruma &zelligi olan
salyanin, wuyarilma derecesine gdre % 21-62'sini parotis,
%Z 37-62'sini submandibuler, 7% 35 kadarini ise sublingual ve
% 7-8 kadarini ise kiigiik tiikriik bezleri salyasi olusturmak-
tadir. Biiyiik ve kiigiik tiikriik bezleri ile cep sivisindan gelen
immunoglobulinler, genel salyaya antibakteriyel bir 6zellik
kazandirirlar. Genel salyanin % 7-8 gibi az bir bsliimiini
olusturan kiigiik tiikriik bezleri salgisindaki IgA degeri, paro-
tis salgisindaki IgA diizeyinin % 30-35 kadarini olusturmakta-
dir. Bu bilgilerin 1sigi altinda, genel salyada koruyucu
6zellik tagiyan immunoglobulinlerin en &nemlisi olan IgA'nin
onemli kaynaklarindan birisininde kiigiik tilikriik bezleri oldugu
s0ylenebilir. Agizda ok yaygin bir sahaya dagilmis olan bu
bezler 1- Sublingual, 2~ Lingual, 3- Labial, 4~ Palatinal ol-
mak ilizere dort bolgede incelenmektedir. Yerlesme alanlarindan
da anlasildigi gibi kii¢iik tikrik bezleri salgisi, dis plagi,
gingiva yiizeyleri ve disler ile ¢ok siki iliski ig¢indedir(78,
81).

Periodontal hastaliklarda serum, salya immunoglobulin

degerleri aragtirilmis, bu hastaliklarin bir ¢esidi olan akut
*
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nekrotizan iilseratif gingivitiste (ANUG) genel salya IgA ve
IgG diizeyinde azalma, periodontitiste ise genel salya IgA de-
gerinde artis gozlenmistir. Ancak bu artis cep sivisindan ge~
len immunoglobulinlerle agiklanmistair., Lehner ise akut ve
tekrarlayan i{ilseratif gingivitisli hastalarin serumlarinda,
klinik semptomlarin baslangicindan itibaren 1 ile 4 giin i¢in-
de IgG seviyesinde ©oOnemli bir diigiis, IgM seviyesinde ise

6nemli bir artis oldugunu ispat etti(1,7,30,32).

Brandtzaeg, Fjelhander ve Cjeruldsen'in g¢alismalarina
gore tiim tiikriik salgisindaki IgA konsantrasyonu saglikla ki-
silere nazaran periodontal hastaliga sahip kisilerde daha
fazla oldugunu bulmuslardir(44,47,52).

Juvenil periodontitisli hastalarin tiikriiklerinde her
iic immunoglobulin (IgA, IgG ve IgM) miktaranda artis goézlen-
mistir. IgG juvenil periodontitislide saglikli kardesi ve

kontrol grubuna gére 2 katina ¢ikmistir(5,7).

Simdiye kadar iltihapli periodontopatiler i¢in etyolo-
jik spesifik mikroorganizma bulunamamistir. Iplik seklindeki
ve gram (-) bakterilerin disinda immunolojik arastirmalar
actinomyces grubu mikroorganizmalarin anlamli rollerini orta-

ya koymustur(16,19).

DIABETES MELLITUSTA IMMUNOLOJI

Diabetik annelerden dogan ¢ocuklarin pankreasinda eo-
zinofil infiltrasyonu bulunmustur., Ayrica jiivenil diabetikle-
rin, hastaligin ilk 6 ayinda kaybedilerek otopsi yapilmasa
. halinde vakalarin 2/3'iinde "insulitis" tespit edilmistir. In-
sulitis, pankreasin bir kisim adaciklarinin kiigiik, yuvarlak
mononiikleer hiicrelerine infiltrasyonu ve insiilin salgilayan
beta hiicrelerinin degraniilasyonuna verilen addir. Diabet basg-

langicindan bir yi1l geg¢tikten sonra &len jlivenil diabetikle-
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rin pankreasinda insulitis bulunmamasi, bu olayin geg¢ici ol-
dugunu diigiindiirmektedir(20,34,49).

Diabetin autoimmun bir mekanizma ile olustugunu diigiin-
diiren gdzlemler arasinda, diabet ile autoimmiin kdkenli oldugu
sanilan bazi hastaliklarin siklikla beraber goriiliisiini de sa-
yabiliriz, Diabet ile Addison hastaligi, miksddem, hipertiro-
idi ve anemia perniciosa tesadiif ile agiklanamayacak kadar
fazla siklikta, beraber goriilmektedir, Diabetiklerde, trioi-
din mikrozom antijenlerine kargi ve mide mukoza hiicrelerine
karsi antikorlar da kontrol gruplarina oranla daha fazla bu-
lunmaktadir(34).

DIABETTE HUCRESEL IMMUNITE: Cattaneo ve gcaligma arka-
daglari jiivenil diabetiklerde periferik T lenfositlerinin an-
lamla olarak azaldigini, jiivenil diabetin tip 18 autoimmun
kékenli olabilecegini ileri siirmiislerdir. Jiivenil diabette
T lenfositlerinin azalmasi, B lenfositlerinin humoral antikor
yapim1 iizerindeki T lenfositleri kontroliiniin azalmasina, do-
layisiyla bir autoimmunite patolojisinin yerlesmesine yol aga-
bilir(34).

DIABETTE HUMORAL IMMUNITE: Diabetes mellitusta immuno-
globulinlerin diizeyi de arastirma konusu olmustur. Genellikle
insiilin kullanan diabetiklerde, insiilin dozu ile ve insiilin
kullanma siiresiyle serum 1IgG diizeyi dogru orantili olarak
artmaktadir. Adacik hiicresi antikorlari (ICA: Iscelet cells
antibodies) ise, diabetes mellitus etiyolojisi konusundaki
arastirmalarda yeni ydn veren bir kesif olmustur. Yeni teshis
edilen g¢ocuk diabetinde, adacik hiicresi antikorlari yiiksek
seviyede bulunmustur. Bu antikorlarin diizeyi teshisten sonra-
ki ilk ay veya yillarda belirgin gsekilde diismektedir.. Antikor
diizeyinin diismesi, insulitis bulgusunun teshisten bir yil
sonra kaybolmasi sgeklindeki eski gdzlemlere paralellik gb&s-

termektedir.
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Doniach ve Bottazzo, insiiline baglmll diabette, adacik
hiicresi antikorlarin yardimi ile iki alt grubun ayrilabilece-

gini ileri siirmektedirler.

Tip Ta: Ozellikle c¢ocuklarda gdriilen erkek ve kadin
cinsini ayni ©&lgiide tutan, genellikle viral enfeksiyonlara
baglanabilen tiptir. Bu tipte, diger autoimmun hastaliklarla
iligki kurulamaz. Adacik hiicresi antikorlari da gegici bir

siire mevcuttur.

Tip Ib: Addison hastaligi, tirotoksikoz, pernisiydz
anemi gibi diger autoimmun hastaliklarda goriilen akut diabet
tipidir. Daha ¢ok kadin cinsinde ortaya ¢ikar. Birden fazla
sayida organa ozgii antikor da beraber bulunur. Bu ikinci tip-
te HLAB 8 tipi doku antijenleri hakimdir. Viral etiyoloji ile
de iliski kurulamaz(34).

Insiilin tedavisinde olan hastalarda insiilin ile birle-
gserek "immiin kompleksler" yapan immunoglobulinlerin olusumu
artar. Major immunoglobulinlerin hemen hepsi bu "insiilin an-
tikorlarindan" sorumlu tutulmustur. Oncelikle IgG arttig:
bildirilmistir. Erken devirde IgM artisi da olur. Insiilin
preparatlarina allerji gosteren hastalarda ise IgA ve IgE ar-
tisi bulunmustur. Ayrica bazi insiilin direnci vakalarinda IgD

artisi da bildirilmistir.

Klinik g6zlemler insiiline bagimli diabetin hecmeler
seklinde siddetlenme ve diyilesme d6nemlerinden olustugunu
gosteriyor. Joslin'e gdre insiiline bagimli diabet klasik ola-
rak c¢ogu kez bir soguk alginligi ve gripal enfeksiyonlardan
2-3 hafta sonra bagsladigi ve dort donem halinde seyrettigini

bildirmisgtir.

Insiiline bagimli diabetin klinik ddnemleri:

1- Akut baslangig
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2- Remisyon
3- Belirtilerde giddetlenme
4- Komplet diabet donemi

Bu klinik seyir, hekime insiiline bagimli (jivenil)
diabetin otoimmiin bir mekanizma ile gelisgtigi izlenimini ver-
mektedir. Diger klinik bilgiler ve vaka miisahadeleri bu has-
talikta diger otoimmiin endokrin ve non-endokrin hastaliklar

arasinda siki bir iligkinin bulundugunu géstermektedir(73).

DIABETIN GEC KOMPLIiKASYONLARINDA IMMUNITENIN ROLU

Diabetik mikroanjiopatinin patogenezinde en 6nemli ro-
liin metabolik bozukluklar oldugu genellikle kabul edilir. Me-
tabolik bozukluklarin yaninda immunolojik etkenlerin de rol
oynadigina degin bulgular vardair. Mikroanjiopatik damar duva-
rinda immunoglobulinler, kompleman ve immun kompleksler gos-—
terilmigtir. Diabetiklerin kaninda da immun kompleksler bulu—
nur. Mikroanjiopatinin agirligi ile immiin kompleks diizeyi
arasinda bir iliski tarif edildi. Diabette fagositoz etkinli-
gi diisiik oldugu i¢in metabolik bozukluklardan ileri gelen da-
mar duvarindaki bozukluk ilizerine immiin komplekslerin oturmasi
ile sonlanir. Kompleman araciligi ile damar duvarinda iltiha-
bi reaksiyon ve koagiilasyon mekanizmasinin uyarilmasi ile de

trombotik siire¢ baslatilir(49).

DIABET SONUCU MEYDANA GELEN IMMUN DEGISIKLIKLER

Diabetin patogenezinde rol oynayan immiin olaylari dia-
betin metabolizma bozuklugu sonucu ortaya ¢ikan immiin olay-
lardan ayirmak gerekir. Ilerlemis diabetiklerde gérilen immin
bozukluklar gunlardir: Fagositoz, immiin yapisma, polimorfla-
rin bakterisidal fonksiyonu, kemotaksi ve lenfositlerin mito-
jenlere yaniti azalmistir. Bu bozukluklarin serumda ve doku-
larda siklik GMP, AMP ve prostoglandinlerin prekiirsérii olan
esterlesmemis yag asitlerinin birikmesinden ileri geldigi sa-
nilmaktadir(49).
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MATERYAL ve METOD

Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Gocuk Klinigi En-
dokrinoloji poliklinigine ve Tiirk Diabet Cemiyetine basvuran,
yaslary 5 ile 18 arasinda 22'si kiz, 20'si erkek toplam 42
jivenil diabetli g¢ocuktan kan ve tiikriik Srnekleri temin edil-
di. Hastalara adi-soyadi, yasi, Gz ve soy ge¢misi, ailesinde
diabetli olup olmadig:r, kullandigr insulin tipleri ve dozu,
diabet siiresi, beslenme durumu (anne siitii alip almadigi), ilk
kan sekeri seviyesi soruldu ve biitiin bilgiler anamnez kartla-
rina islendi. Muayene edilen 42 hastadan 26'sinin ailesinde
hi¢ diabetli olmadigi, buna karsin 16 hastanin yakin akraba-
larinda diabetlilerin bulundugu ifade edildi. Diger dikkati
ceken bir bulgu ise g¢ocuklarin diabet teshisi konmadan ¢ok
kisa siire once kabakulak, sarilik gibi viriistik hastaliklara
gecirmis olmalaridir. Bu bulgu literatiir bilgilerimizle para-
lellik gostermekte, yani jlivenil diabetin Z 50 herediter ka-
rakter gosterirken, % 50'de viriitik hastaliklar sonucu ortaya

¢iktigini dogrulamaktadar.

Daha sonra gbdzle ekstraoral ve ayna sond yardimi ile
intraoral muayeneye geg¢ildi. ABi1iz semasinda agizda bulunan
glirik, eksik ve dolgulu disler isaretlendi. Gingiva ve perio-

dontal dokular, debris<ve calculus oranlarai saptandi.

Gingival Indeks (GI): Ldée ve Silness'e 1967'e gire
diseti hastaliginin kalite, sgiddet ve yerlesmesi O'dan 3'e

kadar disetinin vestibiil, lingual, mezial ve distal kisimlara
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rakamlar verilerek degerlendirmeler yapildi. Her c¢enede bir
biiyiik az1 disi, bir kiigiik azi disi ve bir kesici dis civarin-
daki disetleri numaralandi. Bu dislerin etrafindaki mezial,
distal, vestibiil ve lingual kisimlara verilen 4 rakkamin top-
laminin dorde bdliinmesi o dislerin gingival indeks degerini
vermektedir. Muayeneye tabii tutulan dislerin civarindaki
diseti b&liimlerine verilen rakamlar toplaminin dis adedine
bsliinmesi ile elde edilen rakkam o g¢ocugun gingival indeks'i-

ni gostermektedir(56).

Ayn1 islem periodontal indeks i¢in uygulandi. Russel'e
(1967) gore olan degerlendirmede her dis i¢in ayri ayri ya-

p1ldi ve periodontal indeks su sekilde hesaplandz.

Her dise ait degerlendirmelerin toplami
(PI) = : A - :
Ag1z igerisindeki mevcut dis sayisa

3.cii asamada Oral Hijyen Indeksine bakildi. (OHI)
(Greene ve Vermillion 1960). Agiz hijyeni indeksi, Debris In-
deksi (DI) ve distasi indeksinin (Calculus indeksinin CI) bir
kombinasyonudur. Debris ve calculus indeksinde su 6 dis ince-
lemeye tabii tutuldu. Ust ¢enenin sag ve sol tamamen siirmiis
birinci biiyiik azi dislerinin yanak yizleri, {ist cene sag or-
ta keser disin dudak yiizii, alt ¢ene sol orta keser digsin du-
dak yiizii, alt ¢ene sol orta keser digin dudak yiizii, alt ¢ene-
nin sag ve sol tamamen siirmiis birinci biiyiik azi diglerinin
dil yiizleri. Bu diglerin belirtilen ylizlerindeki debris
miktari bir sonda ile dis iizerinde muayene edilerek 0-3 ara-
sinda rakamlar verildi. Debris indeksi, elde edilen rakamla-
rin toplaminin 6'ya boliinmesi ile tespit edildi. Distasi de-
recesi de debris indeksinde oldugu gibi ayni dislerin ayni
yiizlerinde tayin edilir. Elde edilen rakamlarain toplami 6'ya
bsliiniir. OHI ise gahis veya gruplara ait elde edilmis DI ve

CI'lerinin toplamindan ibarettir.

Muayeneden sonra parmak ucundan kan ve tiikriik Ornek-
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lerinin toplanmasina ge¢ildi. Biitiin 6rnekler sabahleyin kah-
valtidan 1-3 saat sonra alindi. 50-60 ul kan ve tiikriik drnek-
leri heparinli kapiller tiip i¢inde toplandi, afir materyalle-
rin elimine edilmesi igin 12.000 g'de 5 dakika santrifiije
edildi, Hamilton siringasi ile 5 ul serum Ornegi NOR-Partigen
IgA (Behringer Werke-Enstitiisii B.Almanya) radial immunodif-
fiizyon plakalarina konuldu, Ayni islem tiikrik iginde yapildi.
Sekilli elementler ayrildiktan sonra iistte kalan tiikriik 6rne-
ginden 20 pl Hamilton siringasi ile LC-Partigen IgA (Behrin-
ger-Werke-Enstitiisii B.Almanya) radial immiinodiffiizyon plaka-
larina yerlestirildi. 48 saat sonra olugan presipitatin gapa
ozel 1up. (Behringer Werke'den temin edilen) yardimiyla mm
cinsinden okundu. Iki farkli IgA plakasinin kullanilmasi se-
rumda IgA miktarinin tiikriik IgA miktarina oranla ¢ok yiiksek
diizeyde olmasidir, Serum i¢in kullanilan plakalarda yiiksek
konsantrasyonda anti-IgA bulunmaktadir. Tiikriikte ise diisik
konsantrasyonda IgA bulundugu i¢in reaksiyon ¢ok hizli ger-
ceklesmekte, agarjel iginde dagilmakta ve okunamamaktadir.
Firmanin diisiik konsantrasyondaki IgA seviyelerini tayin etmek
i¢in ¢ikardigi diisiik konsantrasyonda anti IgA iceren Radial
Immunodiffiizyon plakalari olan LC-Partigen IgA plakalari kul-
lanilmigtir. Bu plakalar ile 7Z 0.8 mg'a kadar olan IgA tayini
yapabilmektedir,

NOR-Partigen IgA plakalarinda firma tarafindan stan-
dardize edilmis direkt okumayi saglayan tablo var iken, LC-

Partigen IgA plakalarinda bu tablo yoktur (Tablo 4).
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Serumda buldugumuz mm cinsinden degerleri dogrudan
plakalar igindeki tablodan g/l cinsine oradan da mg/dl cin-
sine g¢evrildi. LC-Partigen IgA igin de standart egrigi kendi-
miz ¢izdik. Bu amagla yine firma tarafindan saglanan Standart
Human Serumu (ORDT Beringer Werke Lot No:41016 P) kullanilda.
Standart Human Serumu 1/25, 1/50, 1/100 oranlarinda 3 kez su-
landirildi ve bilinen ydntemlerle plakalara ekim yapildi. 48

saat sonra olusan prensipitat okundu.

1/25 sulandirildiginda 7.6 mg/dl
1/50 sulandirildiginda 3.8 mg/dl
1/100 sulandirildiginda 1.9 mg/dl degerlerini bulduk.

Bu 3 degerin bir dogru meydana getirmesi ve bu stan-
dart dogrunun ordinati 21%4,5 mm'den kesmesi gerekmektedir.
Bizim elde ettigimiz degerler standart dogruyu vermekte ve
ordinati bu sainirlar iginde kesmektedir. Bu referans dogrusu
mm cinsinden buldugumuz tiikriik IgA degerlerini mg/dl'ye g¢e-

virmek i¢in kullanilmistair (Sekil 10).

Kontrol grubu Fakiiltemiz Pedodonti klinigine agzinda
giiriikleri nedeniyle basvuran hastalar arasindan se¢ildi. Bu
grubu olusturan ¢ocuklar immiinolojik mekanizmayi bozacak hig-
bir sistemik patolojik problemi olmayan saglikli gocuklardi,
Diabetlilerde wuygulanan mnmuayene yéntemleri, Ornek toplama
yontemleri kontrol grubunda da uygulandi ve sonug¢lar istatis-

tiksel olarak degerlendirildi.
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Sekil 10- Referans Egrisi

Resim 1- NOR-Partigen ve LC-Partigen IgA Plakalari



Resim 2- Arastirmada kullanilan geregler

Arastirmamizda ayrica yaslari 4 ile 13 arasinda degi-
sen 10 jiivenil diabetli ile kontrol grubunu olusturan 10 sag-
li1kl1 cocukta tiikrik glikoz seviyesine ve bakteri plagi in-
deksine bakildi. Jiivenil diabetlilerde tiikriik glikozu ile be-

raber ayni giin kan glikoz seviyelerine de bakilmistar.

Bakteri plagi indeksinin (Quigley and Hein 1962) tes-
bitinde disler iizerinde bulunan bakteri plaklari, bakteri
plagini ag¢iga ¢ikaran tabletlerle boyandi ve 0-6 arasi skor-
lar vermek suretiyle degerlendirme yapildi. Agiz icindeki bii—
tin dislerin vestibiil ve lingual yiizeylerine degerler veril-
di. Biitiin agi1z ig¢in plak indeksi dislerin yiizeylerine verilen
rakamlar toplaminin muayene edilen dis yiizeyine boliinmesi

suretiyle elde edildi.

Hastalarin bakteri plagi indeksi tesbit edildikten
sonra, firgalama o6gretildi ve bir hafta sonra kontrole cgag-

ralda;



Titkriik glikoz tayini igin hastanin agzi 3 defa calkala-
tildiktan sonra 1 cc karisik tiikriik 6rnegi alindi. Tiikriik
glikozu glikoz oksidaz metodu ile tayin edildi. Bu gaye ile
3 deney tiipi numune, kor ve standart olmak iizere isaretlendi.
Standart tiipine 0,02 ml 7 100'liik glikoz ¢ézeltisinden, numu-
ne tiipiine 0,02 ml karisik tiikriik, kor tiipiine ise 0,02 ml dis-
tile su konuldu. Daha sonra herbirine ayri ayri 2 ml reaksi-
yon ¢ozeltisi ilave edildi, karistirildiktan sonra oda sicak-
liginda yarim saat bekletildi. Ardindan spektrofotometrede
546 nm'de absorbanslari okundu. Degerler:

N

% tiikrik glikoz (mg) = 5 & 100

formiiliine gére bulundu.

N : Numune (tiikriik)

St: Standart ¢ozeltisi.

Resim 3- Diabetli olguda motivasyondan bir hafta sonra agiz-
daki bakteri plagi goriilmektedir.



Resim 4- Saglikli cocukta motivasyondan bir hafta sonra agiz-
da olusan bakteri plagi goriilmektedir.

istatistiksel analizler asagidaki formiillere gdre ya-

pirlmistir(74):
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Im]_ _mzl
t =
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:_+S_
1 2
2
S®= toplanmis varyans
my = l.ci grubun ortalamasi
m,= 2.ci grubun ortalamasi
n,= l.ci grubun birim sayisi
n,= 2.ci grubun birim sayisi
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BULGULAR

42 jiivenil diabetli ve 20 saglikli cocuk hastanin kli-
nik olarak incelenmesi sonunda elde ettigimiz anamnez formla-

rindan ¢ikarilan sonuglar Tablo halinde sunulmustur.

TABLO V- Diabetli olgularin indis degerleri ve immunoglobulin

diizeyleri

df = giiriik, dolgulu dis sayisi

DMF = giiriik, eksik, dolgulu dis sayisi
GI = gingival indeks

PI = periodontal indeks

DI = debris indeksi

CI = calculus indeksi
Htc = Hematokrit degeri

Tablo V'de gériildiigii gibi 42 jiivenil diabetli incele-
meye tabii tutulmustur. Bunlardan 22'si kiz, 20'si erkek olup
yaslari 5 ila 18 arasinda degismektedir. Cocuklarin agizla-
rinda en fazla 28, en az 20 adet dis bulunmaktadir. En yiiksek
df degeri 41 nolu olguya, en yiiksek DMF degeri ise 31 nolu
olguya aittir. Gocuklar miks dentisyon déneminde olduklarin-
dan ve tek basina df veya DMF ¢ocugun agzindaki ¢iiriik ve so-
nu¢larini tam olarak ifade edemiyeceginden her ikisi birlikte
alinmistir. Gingival, indeks (GI) 17 olgumuzda 0 olarak bulun-
mustur. En yiiksek deger 26 nolu olgudadir ve bu deger 2.0'-
dir. Periodontal indeks (PI) degerlendirmesinde ise 42 olgu-
nun 2l.inde bu deger 0'dir ve maximum deger 1.35 ile 23 nolu

olguya aittir. Debris indeksi (DI) yoniinden degerlendirmede
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yaklasik tiim vakalarda dis yiizeylerine gevsek olarak yumusak

yabanci maddenin tutundugunu tespit ettik.

Cocuklarda dis tasi derecesi Onemsenmeyecek kadar az
degildi. Hematokrit degerleri 50 ila 36 arasinda degismektey-
di. 42 olgunun 16'sinda irsiyetin rolii oldugu gdzlenmistir.
immunoglobulin degerlendirmesinde tiikriikte en yiiksek deger
25.2 mg/dl olarak bulunmustur. Incelemeye tabi tuttugumuz 42
hastanin 2'sinin tiikriigiinde hi¢ IgA'ya rastlanilmamistair (2
olguda tiikriik IgA degeri 0'dir). Serum IgA degerleri ise 42
mg/dl ile 529 mg/dl arasinda degismektedir.

Tablo VI'da 20 saglikli g¢ocuk mukayese amaciyla ayni
tip muayeneden gecirilmistir. 20 olgunun yaslari 8 ila 13 -
arasinda degismektedir ve bu olgularin 13'i kiz, 7'si erkek-
tir. Bu grubu olusturan cocuklarin agzinda 18 ila 28 arasinda
degisen dis sayisi bulunmaktadir. Bu grubu 6lusturan ¢ocuk-—
larda en yiliksek df degeri 11, DMF degeri ise 8 olarak bulun-
mustur. 20 olgumuzun 15'inin gingival indeks degeri 0 iken
periodontal indeks degeri 13 vakada 0'dir. Debris orani 7 no-
lu ile 20 nolu olguda en yiiksek diizeydedir ve bu miktar 0.83
tiir. Calculus miktari ise maximum 0.50'dir. Hematokrit deger-
leri 34 ila 40 arasinda degismektedir. Bu grubu olusturan co-
cuklarin tiikriik IgA degerleri minimum 1.55 mg/dl, maximum
13.9 mg/dl'dir. Serum IgA degerleri ise 70.2 mg/dl ile 343
mg/dl arasinda degismektedir.
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TABLO VII- Diabetli grupta df ve DMF, GI, PI, OHI (DI+CI)
tiikriik ve serum IgA ve hematokrit degerlerinin orta-
lama ve standart sapmalarin gosterir tablo

m t SD
df ve DMF 4,55 2,745
GI 0.4l 0.54
PI 0.26 . 24
OHI 0.51 0.42
Tiikriik IgA 9.08 5.38
Serum IgA 1552, 56 96.74
Hematokrit 41.3 g3.18

Tablo VII'de s6zii edilen 42 jiivenil diabetli olgunun or-
talama degerlerini ve standart sapmalarini gormekteyiz. Tab-
loda da goriildiigii gibi df ve DMF degeri ortalamasi 4.55'tir.
Bu deger *2.45 sapma gostermektedir. Gingival indeks ortalama
degeri 0.41 iken periodontal indeks degeri ortalamasi ise
0.26"'dir. Bu gruplarin standart sapmalari *0.54 ve *0.27'dir.
Oral hijyen indeksi 0.51 standart sapmasi *¥0.42 olarak bulun-
mustur. Diabetlilerde ortalama tiikriik IgA 9.08 mg/dl'dir ve
bu deger *5.38 sapma gdstermektedir. Serum IgA diizeyi ise
diabetlilerde ortalama 152.56 mg/dl ve standart sapmasi

+96.74"'tiir. Hematokrit deger ortalamasi diabetlilerde *41.3

ve bunun standart sapmasi *3.18'dir.



TABLO VIII- Kontrol grubunda df ve DMF, GI, PI, OHI, tikrik
ve serum IgA ve hematokrit degerlerinin ortalama
ve standart sapmalarini gosterir tablo

+SD
df ve DMF 6.4 2.70
GI 0,182 Q.22
PI 0.10 0217
OHI 058 0.46
Tiikriik IgA 5.18 S 22
Serum IgA 181,92 8l 27
Hematokrit 38.45 2, i

Tablo VIII'de kontrol grubunun ortalama degerlerini
ve standart sapmalarini vermekteyiz. Saglikli cocuklarin df
ve DMF ortalamasi 6.4 standart sapmasi *2.70'tir. Gingival
indeks 0.12 periodontal indeks 0.10 olarak bulunmustur. Gin-
gival indeks degerinin standart sapmasi *0.22 iken periodon-
tal indeksin standart sapmasi * 0.17'dir. Oral hijyen indeksi
0.58 olarak bulunmus ve bu deger * 0.46 olarak sapma goster-
mektedir. Tiikriik IgA 5.18 ve serum IgA 181.72'dir. Her iki
grubun standart sapmalari $3.22 ve *67.27'dir. Hematokrit de-
geri ortalamasi ise 38.45 ve standart sapmasi *2.11 olarak

bulunmustur.



TABLO IX
m 2 P
df ve DMF %—é—:—iﬁ 2.6839 | 0.01 < p < 0.02
GI i;i‘;iﬁl 8‘3 2.333 | 0.01 <p <0.05
PT diaberl 8:%8 1:8286 | 0.05 < p <0.10
OHT diabetld 1 0-5L 10.5497 [0.50 < p < 0.90
oo gl ae [0 oo <, com
e e N
Hematokeit %% 3.70 p < 0.001

Tablo IX'"da lher Jiki .grup‘ arasinda uyguladigimiz
Student-t testi sonuglari ve anlamlilik dereelerini gormekte-
yiz. Tabloda da goriildiigii gibi diabetli ve saglikli gocuklar-
da df ve DMF indeksi, tiikriik IgA ve Hematokrit degerleri agi-
sindan ileri derecede anlamli bir fark bulunmustur. Gingival
indeks ag¢isindan yaptigimiz degerlendirmede de 0.01 <p <0.05
giivenirlikle bir anlamlilik bulunmustur. Periodontal indeks,
oral hijyen indeksi ve serum IgA agisindan iki grup arasinda

anlam bulunamadaz.

Bu bulgularin grafikle degerlendirilmesi Sekil 11, 12,
13, 14 ve 15'de goriilmektedir.
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Resim 5

Radial immunodiffiizyon y6ntemi kullanarak 06l¢miis oldu-
gumuz diabetli gruptaki tiikriik IgA seviyelerinin 12 tanesinin
degerlerini Resim 5'te godrmekteyiz. 1 ve 4 nolu cukurlarda
olusan presipitasyon halkalari tiikriikteki en yiiksek IgA dege-

rini vermektedir.

1 nolu presipitasyon halkasi Tablo V'teki 10 nolu ol-
guya aittir ve IgA degeri 21.6 mg/dl'dir.

2 nolu presipitasyon halkasi 17.5 mg/dl olup 17 nolu
olguya aittir.

3 nolu presipitasyon halkasi 11.2 mg/dl olup 18 nolu
olguya aittir.

4 nolu presipitasyon halkasi 42 vaka iginde en_ biiyik
olanidir ve 25.2 mg/dl ile 30 nolu olguya aittir.

5 nolu presipitasyon halkasi 6.45 mg/dl bulunmus olup
37 olguya aittir.



i

6 nolu presipitasyon halkasi 10.0 mg/dl bulunmus olup
39 nolu olguya aittir.

7 nolu presipitasyon halkasi 2.0 mg/dl bulunmus olup
29 nolu olguya aittir.

8 nolu olgu hig presipitasyon halkasi vermemigtir ve
tiikriik IgA degeri 0 olarak bulunmustur.

9 nolu presipitasyon halkasi 5.7 mg/dl olup 8 nolu ol-
guya aittir.

10 nolu presipitasyon halkasi 6.35 mg/dl olup 16 nolu
olguya aittir.

11 nolu presipitasyon halkasi 11.25 mg/dl olup 22 nolu
olguya aittir.

12 nolu presipitasyon halkasi 12.5 mg/dl olup 36 nolu

olguya aittir.

Resim 6



Resim 6'da serum IgA degerleri goriilmektedir. 2 nolu
presipitasyon halkasi en diigiik serum IgA degerini gdstermek-
tedir (42 mg/dl). 1, 3 ve 6 nolu presipitasyon halkalari da
diigiik seviyedeki serum IgA seviyesini géstermektedir. 5, 7,
11 ve 12 nolu presipitasyon halkalari en yiiksek serum IgA de-

gerini vermektedir,

Galigmamizin bu bGliimiinde diabetlileri cinsiyetlerine
gore ayirdik. Tablo X, jivenil diabetli kizlarin ortalama ve
standart sapmalarin, Tablo XI ise jiivenil diabetli erkeklerin
ayni degerlerini gistermektedir. Her iki tabloyu karsilasti-
rir isek, diabetli. kaizlarin df ve DMF ortalamasi 4.95 iken
bu deger erkeklerde 4.35 olarak bulunmugtur. Standart sapma-
lari £2,01 ve *2.43"tiir. GI degeri kizlarda 0.42, erkeklerde
0.40 bulunmustur. Diabetli kizlarin standart sapmasi *0.57
erkeklerin ise £0.51'dir. PI degeri kiz ve erkeklerde gok ya-
kin bulunmustur (Kizlarda ortalama 0.27, erkeklerde ortalama
0.26'dir). Her iki grubun standart sapmasi *0.39'dur. OHI de-
gerlendirmesinde ise kizlarin lehine bir deger bulunmustur.
Kizlarda OHI degeri 0.81, erkeklerde ise 1.11'dir. Tiikriik IgA
kizlarda 9.9 mg/dl'lik bir ortalama verir iken, erkeklerde
ise 8.18'dir. Serum IgA degeri de kizlarda 156.55 ve standart
sapmasi *100.71'dir, erkeklerde ise bu deger 134.70 ve stan-
dart sapma *57.67 olarak bulunmustur. Hematokrit degerleri
de kizlarda 41.68, erkeklerde ise 40.9'dur.
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TABLO X- Jiivenil diabetli kizlarin ortalama ve standart sap-

TABLO XI-

malarini gosterir tablo

m +SD
df ve DMF 4.95 2.01
GI 0.42 0.57
PI1 0.27 0.39
OHI 0.81 0.57
Tikrik IgA 9.9 5.91
Serum IgA 156.55 100.71
Hematokrit 41.68 3.01
Jivenil diabetli erkeklerin ortalama
sapmalarini gdsterir tablo
m +SD
df ve DMF 4.35 2.43
G1 0.40 0.51
PI 0.26 0.39
OHI 1.11 0.69
Tikriik IgA 8.18 4,71
Serum IgA 134.70 57.67
Hematokrit 40.9 2.97

ve

standart
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TABLO XII- Cinsiyete gdre dagilim ve anlamlilik derecelerlnl
gosterir tablo

m t D
eI L 242 1 0121 | p >\!o.90
PI Sz 2L | 0.082 | p > 0.90
OHI Ié;z(ek (l):fi 1.57 |0.10 < p < 0.20
df ve DNF 21493 16 895 |0.30 < p < 0.50
Tiikritk Tgh HXZ s | 1.042 |0.20 < p < 0.30
Serun Tgh Eiﬁek 32:38 0.85 |0.30 < p < 0.50
Hematokrit Tt 2(1):88 0.844 |0.30 < p < 0.50

Her iki grup arasinda uyguladigimiz Student-t testi
degerleri ve anlamlilik dereceleri Tablo XIT'de verilmistir.
Bu tabloda da goriildiigii gibi cinsiyetin hig¢bir indis degeri

lizerine anlamli bir etkisi yoktur.

Caligsmamizin bu bdliiminde diabetlileri yasa gbre si-
nifladik. Bu siniflamada 10 yas esas alinarak arastirma gru-
bunu 10 yasindan biiyik ve 10 yasindan kiiciik olmak iizere 2
gruba ayirdik ve bu 2 grup arasinda Student-t testi uygulaya-
rak yasin Gnemli olup olmadigin: gostermek istedik. Bu deger-
lerimiz Tablo 13, 14, 15'de gériilmektedir.
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TABLO XIII- 10 yasindan kiigiik jiivenil diabetlilerin ortalama
ve standart sapmalarini gdsterir tablo

m £ SD
df ve DMF 5.45 3.04
GI ‘ 0.24 0.32
PI 0.148 0.25
‘OHI 0.96 0.62
Tikrik IgA 10.07 4,95
Serum IgA 131.6 63.88
Hematokrit 40.63 1.92

TABLO XIV- 10 yasindan biiyiik jivenil diabetlilerin ortalama
ve standart sapmalarini gésterir tablo

m )]
df ve DMF 4,38 1.81
GI 0.47 0.58
PI 0.31 0.42
OHI - 0.95 0.65
Tikriik IgA 8.74 5.55
Serum IgA 160.00 87.48
Hematokrit 41,61 3.30




TABLO XV- 10 yasindan biiyiik ve 10 yasindan kiigiik gruplarain
ortalama degerleri ve anlamlilik derecelerini g&s-
terir tablo

m £ P
GI 025 | 1.27 | 0.20 <p< 0.30
PI 1= o(.)%gﬁ 1 1.21 ] 0.20 <p < 0.30
OHT 10« 1 030 | 0.45 | 0.50 < p < 0.90
df ve DMF T Z:gg 1.40 }0.10 <p < 0.20
Tikrik IgA To—{—o'oF | 0.70 |0.30 <p < 0.50
Serum Tgo Ao 3-8 | 9,98 |0.30 <p < 0.50
Hematokrit  Tos——29:93 | 0.925 [0.30 <p < 0.50

Bu ¢aligsmada ayrica 10 jivenil diabetlide tikriik gli-
koz seviyelerine bakilmistir., Bu ¢ocuklarda ayni giin kan gli-
koz seviyesi de tayin edilmistir. Bakteri plagi indis deger-
leri de saptandiktan sonra tablo olusturulmustur. Tablo XVI'da
goriildiigii gibi diabetlilerde tiikriik glikoz ortalamasi 23.32
mg iken kontrol grubunda bu deger 9.86 mg olarak bulunmustur.
Bu ise 0.01 € p ¢« 0.001'1ik bir anlam ifade etmektedir. Aras-
tirma grubumuzdaki diabetli ¢ocuklarin hepsi kontrol altinda
olmalarina ragmen kan glikoz seviyeleri normale gdre c¢ok yik-
sektir. Diabetlilerde plak indeksi saglikli g¢ocuklara kiyas-
la yiiksektir, ancak bu ¢ok fazla bir anlam ifade etmemektedir
(Plak indeks degeri diabetlilerde 0.69, saglikli c¢ocuklarda
0.43 olarak bulunmustur),
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Diabetli gocuklarin ortalama tiikriik glikozu ve plak
indeks ortalama degerleri ve standart sapmalari Tablo XVII'-
de, kontrol grubunun ise ayni degerleri Tablo XVIII'de veril-

e

mistir.

Bu degerlerin karsilastirilmasi ise Tablo XIX'da gé-

riilmektedir.

TABLO XVII- Diabetli olgularda tiikriik glikozu, plak indeksi
ortalamalari ve standart sapmasi

- m t SD
Tikriik Glikozu 23.32 14,26
Plak indeksi 0.69 0.31

TABLO XVIII- Kontrol grubunda tiikriik glikozu, plak indeksi
ortalamalarai ve standart sapmasai.

_ m £ 3D
Tiikriik Glikozu 9.86 4,36
Plak Indeksi 0.43 0.42
TABLO XIX
= m £ P
vy ae . Diabetli 23.32
Tiikriikk Glikozu Kontrol 5. 86 2.84 0.001 < P < 0.01

Diabetli 0.69
Kontrol 0.43

Plak Indeksi 1.568 |[0.10 < p < 0.20

Bulgularin grafikle degerlendirilmesi ise Sekil 16,

17 ve 18'de gosterilmistir.
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TARTISMA

Sunmakta oldugumuz bu ¢aligsmada 42 jiivenil diabetli ile
20 saglikli gocuk giiriik ve periodontal hastalik ag¢isindan ki-

yaslanmistair.

Jiivenil diabetlilerin ve kontrol grubunu olusturan
sagliklas gcocuklarin oral hijyen indekslerinin istatistiki
acidan anlamli bir fark gostermemis olmasi (0.50 < p < 0.90),
her iki gruptaki ¢ocuklarin ayni tip firgalama ve afiz bakima
aligkanligina sahip olduklarini gostermektedir. Bu iki grup-
taki ¢ocuklarin birbirlerine yakin OHI'sine sahip bulunmala-
ri, elde ettigimiz sonug¢lari diabete baglayabilmemiz aglsin-

dan anlamlaidair.

Diger yandan jiivenil diabetli olgularda kontrol grubu-
na nazaran daha az sayida ¢iiriik saptanmigtir. df ve DMF de-
geri ortalamasi diabetlilerde 4,55 iken, saglikli gocuklarda
bu deger 6,40 olarak bulunmustur. Bu anlamla: durumun ortaya
¢ikmasinda birka¢ faktdriin roli olabilir. Bunlardan birincisi
kontrollii diabetiklerde karbonhidrat sinirlandirilmasinin ya-
pilmis olmasi, ikincisi ise biraz sonra degerlendirecegemiz
tikriik IgA seviyesidir. Biliyoruz ki kontrollii diabetlilerde
az karbonhidratli diyet ile beslenme dis ¢iiriiklerinde azal-
maya neden olmaktadir. Kontrolsiiz veya az kontrollii diabetli-
lerde dis ciiriik insidansinda gdze batacak sekilde artma var-

dir(8). Bu artma tiikriik akiminin az oldugu sahalarda 6zellik-
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le gbze g¢arpar. Dental giiriiklerin olusum orani hiperglisemi
seviyesindeki artma ile de dogru orantilidir. Kontrol altinda
tutulamiyan diabetlilerde df ve DMF degerlerinin yiiksek bu-
lunmasi(8) bu gibi vakalarda asiri agiz kuruluguna baglana-
bilecegi gibi, ¢aligmamiz: desteklemesi agisindan yaptigimiz
tiikriik glikoz seviyelerinin kontrol gruplarina kiyasla dia-
betlilerde daha yiiksek bulunmasi ile de gosterilebilir. Ayrai-
ca kontrol altina alinamamis diabetlilerde tiikriik pH'si nor-
mal bireylere kiyasla daha asidiktir ve bu durum giiriige olan
istidati daha da arttirmaktadir. Bu goriintii kontrolsiiz dia-
betlilerde gegerlidir(39).

Ayrica diabetlilerle saglikli ¢ocuklarin agiz hijyen-
lerinin birbirine yakin olmasina ragmen, bir grupta daha faz-
la diger grupta ise daha az ¢iiriik bulunmus olmasi, ¢iiriik olu-
sumunda sistemik faktdrlerin etkili oldugunu diisiindiirmekte-
dir. Bu faktorlerden birisi tiikrilkte IgA varlaigadir. Tikriik
IgA seviyesinin kontrol grubuna kiyasla (diabetiklerde tiikriik
IgA'si 9.08 mg/dl, kontrol grubunda ise 5.18 mg/dl'dir) gcok
yiksek diizeyde tespit edilmesi, bu antikorun c¢iiriik olusmasini

engelledigini géstermektedir.

Genel bilgiler béliimiinde belirtildigi gibi ii¢ biiyik
immunoglobulin (IgG, IgA, IgM) arasinda, IgA tiikriikteki en
biiyiik antikor pargasidir(47). IgA insan tiikriiglinde oldugu gi-
bi, g6zyasi, burun ve diger dis salgilarda da hakim olan bir

immunoglobulindir. Insanda tiikriik TgA'sa

1- Serumdan selektif transport
2- Lokal sentez yolu ile elde edilmektedir(66).

Salgilarda bulunan IgA serum IgA'sindan yapi ve fonk-
siyon bakimindan farklidir. Salgi IgA'larinin tiikriikte fazla
miktarda bulunmasai bize, IgAS'lerin (secretory IgA) infeksi-
yon ajanlarina karsi koruyucu rol oynadigini diisiindirir(51,
59).



Serum ve salg:r IgA'larinin yapisini incelersek:

1- Serum IgA'sinin Yapisi

Serum IgA'si 7S sedimantasyon degerli bir monomer
olup, o zinciri denen iki agir polipeptid zinciri L, kappa veya
lambda denen iki hafif polipeptid zincirinden olusur, birbir-
leri ile disiilfit kopriisii ile baglanmislardir. Serum immuno-
globulinleri arasinda IgA kantitatif olarak ikinci yeri isgal
eder(51,59).

N
|

Salg: IgA'sian Yapisi

Bu IgA'nin dimer seklidir. Ve iki proteine baglidir.

a) Salgi pargasi

b) J zinciri

Formulii: 2(a2L2) J-SP'dir. Molekiil agirligi = 390.000
ve sedimantasyon degeri 11S'dir. Salgi pargasi (SP) bir gli-
koproteindir, tiikriikte ve diger dis salgilarin cogunda var-
dir. Ya serbest halde bulunur, ya da kovalen baglarla veya
distilfit kopriileri ile iki molekiil IgA'ya baglanirlar, bdyle-
ce IgAS olusur, Salgi IgA'si plazmosit ve IgA immunositleri
tarafindan dimer seklinde salinirlar ve salgi bezlerinin ve
mukozanin epitel alti interstisyel dokularinda 6zellikle mide
mukozasinda bulunur. J zincirinin salgi pargasi ile birlesme-
si epitel hiicrelerinin zari hizasinda olacaktir ve yapisinda
bulunan J =zincirinden dolay: salgi® IgA'si antikor ozellik

gosterir,

Normal insan tiikriigiinde IgG ¢ok az miktarda bulunur.
IgM, IgD ve IgE ise tiikriikte radial immunodiffiizyon yéntemle-
ri ile olgiilemiyecek kadar kiigiik konsantrasyondadir, bunlar
ancak 6zel pihtilasma testleri ile tespit edilebilinirler(51,
54).



Salgi IgA'si hem yapi olarak hem de fonksiyon olarak
dis salgilarin immunfonksiyonlarinda =n aktif immunoglobulin-
dir. IgAS'ler 7S'lik serum IgA'sina gdre daha yiiksek aggliiti-
nasyon kapasitesi gosterir(51). Tiikriik IgA konsantrasyonu ve
dig giiriigii si1klaigi arasindaki iliskinin varlig:r konusunda ya-
pilan tiim ¢alismalarda ¢ok farkli sonuglar, hatta tam zit so-
nu¢clar elde edilmistir(10,24,25,52). Bazi arastiricilar tiik-
riik IgA'si ile dental giiriik aktivitesi arasinda pozitif bir
iliski bulur iken, diger bir grup arastirici ise negatif
iliski saptamistir. Yapilan bir arastirmada 103 kiginin tiimii-
niin tiikriigiinde IgA bulunur iken, 22 kiginin tiikriigiinde ise
hig¢ IgG goésterilememigtir., Tiikriiklerinde IgG bulunanlar ile
I¢gG bulunmayanlar giiriik acisindan karsilastirilmislar ve iki
grup arasinda ©6nemli bir fark bulunamamistir(23). Dig ciiriigi
miktara tiikriiklerinde IgG bulunmayanlarda IgG bulunanlara
oranla daha fazla degildir. Bu sonugta dis ciiriigiinii engelle-
yen antikorun IgG olmadigi hipoteéini giiclendirmektedir, Biz
de calismalarimizda hem tiikriikte ¢ok az bulunmasi hem de cii—-
riik olusumuna direkt etkisi olmamasi nedeniyle IgG'ye bakma-
dik. Arastirma sonug¢larimiz literatiirde Brandtzaeg, Orstavik,
Everhart ve Lehner'in sonuglari ile paralellik gostermekte-
dir. S6yle ki ¢iiriik sayisi fazla olan saglikli gocuklarda dii-
gsiik bir IgA konsantrasyonu bulunmus iken, daha az ¢iiriigii olan
jivenil diabetlilerde IgA seviyeleri yiiksek olarak tespit
edilmistir. Bunun yaninda c¢alismamizda ne kontrol grubunda
ne de arastirma grubunda plak bakterilerini degerlendirmis
degiliz, Biliyoruz ki ¢iirik olusmasi: yalnizca gida rejimi,
firg¢alama aliskanliklari, tiikriik IgA seviyesine bagimli de-
gildir. GCalismamizda floradaki bakterileri de ayirdedip bir
degerlendirme yapabilmis olsa idik, tabi ki g¢ok daha saglikl:
sonug¢ alabilirdik. Bu eksikligin bilincinde olarak bu konunun

bir baska arastirma konusu olacagi kanisindayiz.

Gingival indeks degerlerinin gerek kontrol grubu ge-
rekse diabetli ¢ocuklarda istatistiki agcidan anlamli bir dii-

zeyde (0.01 < p < 0.02) tespit edilmis olmasi, bize periodon-



tal yikilimin gingivadan baslamis oldufunu diisiindiirmektedir.
Periodontal indeks degerleri g6z ©niine alindiginda (0.05
<p < 0.10) istatistiki olarak ©nemli bir fark goéstermemis
olsa da heniiz bu yaslarda periodonsiyumu teskil eden kompo-
nentlerinin daha etkilenmedigini, ancak tandans olarak daha

ileriki yaslarda etkilenebilecegini gdstermektedir.

Bildigimiz gibi diabetes mellitus komplikasyonlari bag-
ta goz olmak iizere, bObrek, beyin ve deride goriilmektedir.
Bunun sonucu olarak bu organlarda fonksiyon bozukluklari or-
taya e¢ikmaktadir. Diabet biiyiik arterlerde makroanjiopatiye
neden olur iken, kiigiik arterlerde ise mikroanjiopati olustur-
maktadir. BSylece damarlarin i¢ duvarlarinin yéplSl bozulmak-
ta, kan akimi zorlasmakta ve dolayisi ile ilgili organin bes-
lenmesi giiglegsmektedir. Bu durum periodontal dokularda da
goriilmektedir., Jiivenil diabetlilerde ¢ocuk yaslarinda basla-
yacak olan yikim ileriki yaslarda diabet komplikasyonlarina
paralel olarak bir artis gosterecegi muhakkaktir. Bu noktadan
olay ele alindiginda diabet kontroliiniin agiz sagligi yoniinden

de son derece anlamli oldugu bu galisma ile agiklanmaktadair.

Son yillarda yapirlan aragtirma sonuglarina gbre dis
gliiriiklerinin ve iltihapli periodontal hastaliklarin patogene-
zinde dental plaklarin 6nemli roliinin oldugu kanitlanmis-
tir(58). Bazi sahislarda plak ¢iiriik yapici, digerlerinde il -
tihabi meydana getirici ve bir diger grupta ise her iki pro-
¢esi birden meydana getiren bir etken olmasinin sebebi heniiz
belli degildir(77). Agiz boslugunda en sik rastlanilan hasta-
liklar olan dis ¢iiriigii ve gingivitisin meydana gelmesi igin
bilinen faktdrlerin yaninda tiikriigiin tampon sistemleri, tiikrii-
giin lyzozim miktari, tiikriigiin akiskanligi, dental blagln ya-
$1, hastanin yasi, sert dokularin mineral yapisi ve diger
birgok faktorler rol oynamaktadir(77). Periodontal dokularin
hastaliginin sebebinin bakteriler veya bunlarin metabolik ar-
tiklari ile ilgili olduguna genel olarak inanilir. Hiimoral

ve hiicresel immunite periodontal hastaligin gelisim ve pato-
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genezinde rol oynamaktadir. Immunoglobulinleri iireten plazma
hiicreleri kronik digeti 1lezyonlarinda mevcut bulunmaktadir.
Ancak diger arastirma sonug¢larina gdre gingivitisin erken do-
nemlerinde plazma hiicrelerinden ziyade 1lenfositler predomi-
nant hiicrelerdir, bunlar koétii iltihaplanmis diseti dokula-
rinda plazma hiicre sayisinda artisa yol agabilirler(30). Her
iki tip hiicrenin de immunoglobulinlerin iiretimi ile ilgili
olduklari bilinmektedir., Bunlar immun mekanizmanin diger kom-
ponentleri ile birlikte periodontal inflamasyonun patogenezi-
ni etkileyebilirler. Degisik ara$t1r1c1lér periodontal hasta-
likta etkisi olan immunoglobulinleri degigsik olarak yorumla-
mislardir. Kimisine godre iltihapli disetinde IgG'de artis
gozlenir iken, bir diger grup arastirici IgA seviyesini yiik-
sek bulmuslardir. Sonu¢ olarak denebilir ki, normal dokulara
oranla iltihapli disetinde IgA, IgG ve IgM seviyelerinde ar-
tis goriilmektedir. Ancak Onemli bir husus sudur ki, periodon-
tal hastalikta IgG, IgA ve IgM seviyelerinde artis tespit
edilmis olmasina ragmen, bu immunoglobulinlerin hastaligain
ilerlemesini durdurucu etkisi goriilmemektedir. Literatiirde
ne tiikriik, ne de plak sivisinda IgG ve IgM'nin agiz mikroflo-
rasi ile antikor reaksiyonu olusturmadigi bildirilmekte-
dir(7,16,52,57).

Serum IgA seviyesi a¢isindan yaptigimiz deferlendirme-
de kontrol grubundaki bireylerin serum IgA ortalamalari ile
diabetli gruptaki bireylerin serum IgA deferleri arasinda an-
lamli bir fark bulunamamistir (0.10 < p < 0.20). Lehner yap-
tigi bir ¢alismasinda yiiksek tiikriik IgA'si bulunan vakalarda
diisiik IgA seviyesi bildirmigtir. Ancak literatiir bilgilerimi-
ze gore tiikriik IgA'sinin kiigiik bir kismi serumdan kaynaklan-
makta, diger bir bGliim ise 1lokal olarak sentez edilmekte-
dir(63,66). Buna gére serum immunoglobulinlerinin tiikriik im-
munoglobulinlerine nazaran hﬁmorél sistemden daha az diizeyde

etkilendigini diigliinmekteyiz.



- 81 -

Hematokrit degerlerine baktigimiz zaman iki grup ara-
sinda asiri bir anlam gdze carpmaktadir. Burada muhtemelen
standart sapmalarin her iki grupta fazla olmamasi OSnemli rol
oynamaktadir. Hematokrit degerleri diabetli g¢ocuklarda 41.3
iken, bu deger saglikli ¢ocuklarda 38,45 olarak bulunmustur
ve p € 0.001'1ik bir anlam ifade etmektedir. Diabetlilerde po-
lidipsiden otiirii sekilli elementler ve kan proteinleri sa-
bit kalmasina ragmen kan voliimi artmaktadir ve voliimi artti-
ran su kismi bdbreklerden atilmaktadir. O halde diabetlilerde
genel bir dehidratasyondan bahsedilebilinir ve bu dehidratas-
yona bagimli olarak diabetlilerde hematokrit degerleri normal
g¢ocuklarin hematokrit degerlerinden yiliksek oldugu diigiiniilebi-
lir, Diger yandan Onemli bir diabet komplikasyonu olarak mik-
roanjiyopatiyi biimekteyiz. Diabetik mikroanjiopatinin pato-
genezinde metabolik bozukluklarin yanisira immunolojik etken-
ler de rol oynamaktadir. Mikroanjiopatik damar duvarinda im-
munoglobulinler, kompleman ve immun kompleksler gdsterilmis-
tir. Kompleman aracilig: ile damar duvarinda iltihabi reaksi-
yon ve koagiilasyon mekanizmasinin uyarilmasi ile trombos olu-
sur. Olusan trombos sonucu sgsekilli elementler ag¢isindan ge-
¢irgenlik azalmaktadir. Hematokrit deperlerinin erken yaslar-
da yiksek bulunmus olmasi, bu tip vakalarda damar ig¢i trom-
bos'un ¢ok erken yaslarda baslayabilecegini ve buna baglmll
olarak birtakim komplikasyonlarin ortaya c¢ikacagini diisiindii—

diirebilir,

Tikriik glikozu ag¢isindan yaptigimiz degerlendirmede
diabetlilerde bu deger % 23.32 mg kontrol grubunda ise 7 9.86
mg olarak bulunmustur, bu da bize p £ 0.01 diizeyinde bir an-
lam ifade etmektedir. Literatiir bilgilerimize gdre tiikrik
glikozu kan glikozuna paralel olarak artmaktadir. Diabetli-
lerde yiiksek kan sekeri tiikriik sekerinde artamaya neden ol-
maktadir. Ayrica salyada sgeker konsantrasyonu karbonhidrat
alinimindan sonra da artmaktadir. Lunke degisik yiyeceklerin
salya sekeri lizerine etkisini arastirmis ve nisastali yiye-
ceklerin 27-35 dak., sekerlerin 22-25 dak., patatesin ise 15
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dakika i¢inde sgeker seviyesini yikselttigini g¢alismasinda
gostermigtir(37). Biz bu ¢alismay:i yaparken olgularimizin en
az 8 saat karbonhidrat almamis olmasina dikkat ettik, ayrica

agizlarini galkalattiktan sonra tiikriik drneklerini aldaik.

Plak indeks degerleri karsilastirildiginda diabetli-
lerde bu deger 0,69, kontrol grubunda ise 0,43 olarak bulun-

mustur ve bu istatistiki ag¢idan bir anlam ifade etmemektedir.

0 halde, diabetlilerde tiikriik glikoz seviyesi yiiksek
olmasina karsin df ve DMF degerlerinin kontrol grubuna gore

farklis olmasinin nedenleri:

a) Beslenmede glikoz veya sukroz gibi karbonhidratla-
rin kontrol grubuna kiyasla daha az yer verilmesi etkin ola-

bilir.

b) Diabetli grupta tiikriik IgA seviyelerinin kontrol
grubuna kiyasla ¢ok yiksek diizeyde bulunmus olmasi df ve DMF

degerlerini diislirdigi kanisindayiz.
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SONUC

Bu ¢alismadan elde ettigimiz sonuglari sdyle siralaya-

biliriz:

1- Kontrol altindaki jiivenil diabetlilerde giiriik sik-

111 saglikla gocuklara kiyasla daha diisiik tespit edilmistir.

2- Jiivenil diabetli olgularda tiikriik IgA seviyesi kon-

trol grubuna oranla daha yiiksek bulunmustur.

3- Her iki grup arasinda gingival indeks degerlerinde
anlamlilik sézkonusudur. Bu da periodontal yikilimin gingiva-

dan basladigini diislindirmektedir,

4~ Periodontal indeks degerleri arasinda bir anlamla-
11k tespit edilememigtir, ¢iinkii heniiz bu yaslarda periodonsi-

yum etkilenmemistir.

5- Hematokrit degerleri diabetlilerde saglikli c¢ocuk-

lara oranla anlamli bir sekilde yiiksektir.

6- Oral Hijyen indeks degeri gerek diabetli gerekse

kontrol grubunda birbirine ¢ok yakin olarak bulunmustur.

7- Serum IgA degeri arasinda bir anlamlailik yoktur.
Lokal olarak sentezlenen tiikriik IgA seviyesinin belirgin ola-

rak yiiksek diizeyde bulunmus olmasi, df ve DMF degerlerini et-
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kiler iken, hiimoral sistemden gelen serum IgA seviyesi olay:
pek etkiler goériinmemektedir.

8- Tikriik glikoz seviyesi diabetlilerde saglikli ¢o-

cuklara kiyasla gok yiiksek olarak bulunmustur.

9- Plak indeks degerleri diabetlilerde kontrol grubuna

gore yiiksek olsa da bu fazla bir anlam ifade etmemektedir.
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OZET

Bu ¢alismada 6nce 42 jiivenil diabetli olgu ile 20 sag-
li1kli olguda tiikriik, serum IgA seviyeleri, df ve DMF degerle-
ri, gingival indeks, periodontal indeks, oral hijyen indeksi
degerleri ile hematokrit degerleri karsilagtirilmis ve sonuc-

lar istatistiksel olarak degerlendirilmis.

Elde ettigimiz sonug¢lara godre kontrol altinda bulunan
diabetli gocuklarda dis e¢iiriigii si1kligi saglikli gocuklara na-
zaran daha azdir, bu gocuklarda antikor 6zelligi tasiyan tiik~-
riilk IgA seviyeleri yiikek bulunmustur. Periodontal yaikilam
gbzlemlerimize gore jiivenil diabetlilerde gingivadan bagla-
mistir, ancak periodontal dokular bu yaslarda heniiz etkilen-
memistir. Her iki grubun agiz bakim aliskanliklari (oral hij-
yen indeksleri) birbirine ¢ok yakindir. Serum IgA seviyesinde
gruplar arasinda anlamli bir fark yoktur. Hematokrit degerle-
ri ise diabetli ¢ocuklarda anlamli derecede yiiksek bulunmus-

tur.

Galismamizda ayrica 10 jivenil diabetli olguda tiikriik
ve kan sekeri diizeyleri ayni giin Olg¢iilmiis ve plak indeks de-
gerleri tesbit edilmistir. Kontrol grubunda ise tiikriik gliko-
zu ve plak indeksi incelenmistir. Bu bd&liimde tiikriik glikozu
ile kan glikozunun iliskisi ve tiikriik glikozunun bakteri pla-
g1 olusumuna etkisi arastirilmistir. Bu incelememizden ¢ikan
sonﬁglara gore; diabetlilerde kan glikozu ile tiikriikk glikozu
arasinda bir iliski s&zkonusudur. Ayrica diabetlilerde artan
titkriik glikozuna bagla olarak, bakteri plagi olusumunda artis

da gozlenmistir,.
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SUMMARY

In this research, children diagnosed as juvenile dia-
betes mellitus have been compared with healty children at the
same age group, in respect to salivary Immunoglobulin A,
serum Immunoglobulin, df, DMF, GI, PI, OHI and haematocrit
values. Correspanding parameters have been statistically

evaluated.

According to our findings:

a) Children with diabetes mellitus show less caries
incidence compared with control group.

b) Salivary IgA 1levels have been significantly and
consistantly higher in the study group.

c) Gingival destructions have already been started in
study group; however, intense periodontal damages have not
been observed at this particular age level.

d) Serum IgA levels of children with diabetes mellitus
show no significant difference from control group.

e) Comparasion of haematocrit values of study and
control group show significant difference, <consistantly

higher in diabetics,

In addition to these evaluations, in 10 diabetic
children, we tried to find correlation in respect to salivary

glucose level and plaque formation,



According to our'results:

a) Increase in blood glucose level seems to yield an

increase in salivary glucose level,

b) In response to this increase in saliva, plaque,
formation seem to be effected more in diabetics than the

control group.
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