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TESEKKUR

Periodontoloji Dali'nda bana yetisme firsati veren, Doktora
calismalarinda yakin ilgi ve yardimlarini esirgemeyen, degerii Hocam,
Sayin Prof. Dr. Kéksal BALOS'a,

Doktora galismamin planlanmasi, arastinimalarin ylritiimesi
ve sonuglarin degerlendiriimesinde bana yol gdsteren, tez yodneticim,
Sayin Prof. Dr. Génen OZCAN'a,

Calismanin takibi ve degerlendirimesinde yardimct olan ve
gerekli olanaklan saglayan A.U. Veterinerlik Fakiitesi Besin Hijyeni ve

Teknolojisi, Mikrobiyoloji, Protozooloji ve Entomoloji Bilim Daliar ile,
G.A.T.A. Mikrobiyoloji Bilim Dali,
G.U. Mikrobiyoloji ve immiinoloji Bilim Dal,

Sap Enstitlisti Asi Uretim ve Teshis Laboratuvarr'ndaki deger-

li 6gretim elemanlarina,

Ayrica galisma sonuglarinin istatistiksel analizinde yardimci
olan A.U. Ziraat Fakiiltesi Zootekni Béliimii Biyometri ve Genetik Anabi-
lim Dalt 6gretim Uyesi Prof. Dr. Fikret GURBUZ's,

Bu arastirmanin yiritildagi, G.U. Dishekimligi Fakiltesi, Pe-
riodontoloji Anabilim Dali'nda géreve bagladiim giinden beri bana des-

tek olan sayin égretim Uyelerine ve galisma arkadaslarima,

Tesekkir ederim.
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GIRiS VE AMAC

Gundmdze kadar yapilan galismalarda periodontal hastali-
gin etyolojisinde rol oynayan bakteri plag! ile konakg¢t savunma meka-
nizmas! arasindaki iligki arastirdmig, hastailikli ve saglhkh bireylerin an-
tikor dizeylerinin incelenmesiyle himoral immdinitenin  6nemi ortaya

39, 66, 83, 104, 113
konmustur :

Periodontal hastaliklarin siniflandiriimasiyla ilgili calisma-

larda, Gram negatif bakterilerin etyolojik ve patojenik rolleri 31, 91, 95,

7. 121 e bu bakteriyel enfeksiyonlara karsi olusan hicresel ve himo-
ral immin yanit arasinda iliski oldugu gézlenmistir 116. Konuyla ilgili
bu aragtirmalarda; Actinobacillus actinomycetemcomitans'in lokalize ju-
venil periodontitis, Porphyromonas gingivalis (Bacteroides gingivalis)'in
ise erigkin periodontitisin etyolojilerinden sorumlu mikroorganizma tirle-

. e . .. OB, 56,72 76, 77, 88, 89, 91, 94, 95, 99, 119, 121, 123, 124
ri oldukian bildirilmigtir )

Baers, juvenil  periodontitisin tarifini erigkin periodontitis-
den ayirarak, sistemik yonden saglikhh geng¢ bireylerde goriilen perio-
donsiyumun bir hastahg oldugunu, minimal plak birikimi ile ¢ok az ya
da hi¢ bir klinik enflamasyon gdstermeksizin daimi dislerin bir veya da-
ha faziasini igine alan hizh bir alveoler kemik kaybi ile karakterize ola-
rak tammlamigtir. Baslangicta teghis edilemez ve gerekli tedavisi ya-
pilmazsa ¢ok gen¢ yasta diglerin bir kisminin yada tamaminin kaybina

neden olabilecedi belirtiimistir.



Periodontitislerin en sik gorilen sekli olan erigkin perio-
dontitis 30-35 yasiarindan sonra gérilmeye basglar. Bu hastaliktaki pri-
mer etyolojik etkenin bakteri plagl ve plak birikimini kolaylastirici iokal

11, 48
faktorler oldugu bilinmektedir

Spesifik bakterilere karg!i konakginin yaniti, 6zellikle lokali-
ze juvenil periodontitisli hastalarda A.actinomycetemcomitans'a, erigkin
periodontitisli hastalarda da Porphyromonas gingivalis'e karsi serumda

3, 14, 19,
antikorlarin incelenmesi birgok arastirmaya konu tegkil etmigtir

20, 21, 25, 29, 33, 36, 51, 58, 66, 67, 69, 71, 78, 83, 92, 104, 105, 107, 113, 115.

Spesifik antikor titreleri ile  periodontal hastahdin gesgitli
tipleri arasinda iligkinin bulundugu ve hastalikli bireylerin saghkli kont-
rollerle kiyaslandiginda antikor seviyelerinin belirgin artis gosterdigi bil-
dirilmigtir 2. o6 71. Slots'ungs belirttigine gobre -Genco ve arkadaslar
A.actinomycetemcomitans'a kargi olugan antikor dulzeyini lokalize juve-

nil periodontitisli hastalarda % 69, eriskin periodontitisilerde % 15,

saglikli bireylerde % 10 olarak rapor etmiglerdir.

Lokalize juvenil periodontitisli hastalarda
A.actinomycetemcomitans'a kargi olusan serum antikor dlzeyini Ran-
ney83 % 77, Al'tman3 % 63, Ebersoie20 %86, Vicent " %76 olarak
bildirirken, vyine ayni arastiricilar erigkin periodontitisli hastalarin
P.gingivalis'e kargi olusan antikor diizeyini Altman %71, Ebersole %
58, Vincent %79, Tolo107 % 60 gibi yiksek oranlarda oldudunu buigu-

lamiglardir.



Periodontal hastaliklarda antikor cevabinin degerlendiriime-
sindeki 6nemli zorluklardan birisi de, patojenik bakterilerin antijenik ya-

pilarindaki farklitiktir.

Periodontal tedavinin spesifik oral bakterilere kars) olusan
serum vyanitina etkisi ile ilgili ¢eligkili bir takim gérusler bulunmaktadir.
Bir kisim arastirmacilar periodontal tedavi sonrasi antikor seviyesinde
azalma gbzlerkens' o0 106. bazilan halen kontrollere kiyasia yiiksek an-

87
tikor yanitimin var oldugunu bildirmektedirler .

Bu nedenle galismamizda, periodontal hastalikhi bireylerde
A. actinomycetemcomitans ve P. gingivalis’e kargi olugsan serum an-
tikor dizeyi ile klinik parametrelerdeki dediskenlikleri gbziemleyerek,
hastaiigin tanisi ve periodontal tedavi uygulamalaryla olan iligkisinin

incelenmesi amaglanmigtir.



GENEL BILGILER

Periodontal hastalikta etyolojik ajan olarak bilinen bakteri
plaginin roli ve hastaliklardaki belirli bakterilerin iltihabi olayi baglatma-
sindaki ve devamindaki 6nemleri ginimize kadar yapilan pekgok

arastirmalarla ortaya konmustur.

Loesche54 tarafindan periodontal hastaliktaki bakterilerin
etyolojik roli iki teori ile agiklanmigtir. 1970'li yillara kadar plag! olugtu-
ran tim bakterilerin kombine olarak hastalikta etkili oldugunu 6ne si-
ren spesifik olmayan plak hipotezine karsilik, bu tarihlerden sonra bazi
spesifik mikroorganizmalarin daha etkili oldugu gériisi ortaya atilmigtir.
Bu goristen yola ¢ikildiginda, periodontai hastaligin bazilarn, 6rnegin,
gingivitis nispeten spesifik olmayan mikrobiyal etkilere bagl gelismekte
ve igerigindeki mikroorganizma kitlesi konakg¢i dokuda bir iitihabi cevap
olusturarak zararh bir uyari yapmis olmaktadir. Diger taraftan in vitro
ve in vivo olarak yapilan gesitli calismalarla juvenil periodontitis ve pe-
riodontitisin hizh ilerleyen sekillerinin iyi tanimlanmig spesifik bir mikro-
flora ile iligkili oldugu ortaya konmustur °2 95. Bu spesifik mikroorga-
nizmalardan ¢ok daha fazla yikici etkiye sahip olan Actinobacillus acti-
nomycetemcomitans, Porphyromonas gingivalis ve Prevotelia interme
dia (Bacteroides intermedia)'nin izole edilmeleriyle birlikte gelisen im-
minolojik ve mikrobiyolojik ¢calisma olanaklari; bu 6zel mikroorganizma-
larin gesitli yontemlerle hastaliktaki rollerinin ayrintih olarak incelen-

L 94, 95, 119, 123
melerini saglatmiglardir .



Gunumize kadar yapilan gok c¢esitli caligmalardan elde
edilen ortak gorus, spesifik Gram negatif bakterilerin periodontal hasta-

o . . . 18, 31, 91, 93, 97, 103,
hiklarin etyolojisinde oldukga 6nemli rol oynadigidir

112, 121 .. ) . . . .
Ornegin, A.actinomycetemcomitans'in lokalize juvenil perio-

72, 91, 121, 123, e C . e e 99 .
P. gingivalis'in erigkin periodontitisli , P. inter-

dontitisli
media'nin akut nekrotizan Ulseratif gingivitisli hastalarda major etyolojik
organizmalar oldudu, ayrica P.gingivalis'in generalize juvenil periodonti-
tisli hastalarin subgingival floralarinda da baskin bir organizma oldugu
idida edilmektedir 117. Ayrica Eubacterium, Capnocytophaga, Heamop-
hilus, Wolineila, Fusobacterium cinsi, Selenomonas sputigane ve Eike-
nella corrodens gibi diger patojenik organizmalarin da yikici periodon-

94
tal hastalikli bireylerden izole edildigi rapor edilmistir

Periodontosis (Orban & Weinmann, 1942) ya da Juvenil
Periodontitis (Manson & Lehner 1979) saghkh.geng kisilerde gbzlenen

48
bir periodontal hastalkdir .

60
Gottlieb 1923 yiinda bu hastaiigl erigkin periodontitis-
den farkl, dejeneratit karakterde oldugunu belirterek "diffiiz alveol atro-

fisi" olarak tanimiamistir.

60
Orban ve Weinmann (1942) hastaliyin periodontal liga-
mentin dejenerasyonu sonucu olustugunu ileri siirerek “"periodontosis”

olarak isimlendirmiglerdir.

8
1971 yilinda Baer juvenil periodontitisin tarifini erigkin pe-



riodontitisden ayirarak sistemik yonden saghkli geng bireylerde gorilen

bu hastaigin klinik kriterlerini sdyle siralamigtir :
- Baglangi¢ yasinin 11-13 olmasi,

- Daimi dentisyondaki bir veya daha fazla digte hizli bir

alveoler kemik kaybt varhgi,
- Hastalikda ailesel bir yatkinlik olmasit,

- Hastaligin gériilme oraninin kadinlarda erkeklere orania

3 kat fazia olmasi,

- Kemik yikiminin oldugu bélgelerde vertikal ¢anak seklin-

de tipik radyografik gérintintn varligi,

- Hastalikh bélgelerde gbzlenen doku yikimi ile plak mik-

tar arasinda iligkinin mevcut olmayigidir.

Mikrobiyolojik arastirmalar, supragingival plagin juvenil pe-
riodontitisin patojenitesi agisindan énemli olmadigina ve genelde sup-
ragingival birikintilerin oldukga az miktarda bulunduguna dikkati ¢ek-
miglerdir. Dolayistyla morfolojik ve kiitirel c¢alismalarda subgingival
plagin mikroflora incelemeleri yoduniuk kazanmis, Gram negatif kok ve
flamentdz seklindeki bakterilerin kék ylizeyine gevsek bir sekilde bag-

50
landikiari ve seyreltik bir mikroflora olusturdugu bildirilmistir

Lokalize juvenil periodontitis'in (LJP) etyolojisinden sorum-

lu tutulan A.actinomycetemcomitans'in gelisiminin plagin olugmasinda



rol oynayan bazi mikroorganizmalar ( Ornegin; St. sanguis) tarafindan
inhibe edilebilecegdi ortaya konmustur. Diger taraftan
A.actinomycetemcomitans'in da St.sanguis ve bir miktar Actinomyces
tarlerinin gelismesini engelleyen "bacteriosin® benzeri bir madde salgi-
lama kapasitesine sahip oldugu belirtilmigiirse. Boylece
A.actinomycetemcomitans'in plak depolanma belirtisi olmayan yerlerde
bulunmasi ¢ok muhtemeldir. Juvenil periodontitisin en 6nemli klinik bul-
gularindan biri de yogun plak birikiminin olmayisidir. Konuyla ilgili ¢a-
ligmalarda, juvenil periodontitisin bagarih tedavisi icin
A.actinomycetemcomitans'in  eliminasyonu gerekiyorsa, Oncelikle bu
bakterilerin hastadaki nispi oranlarini ortaya koyacak uygun metodlarin
kullaniimast gerektigi vurgulanmaktadlrss. Ancak, plak depoilanmasinin
kontrol altinda tutulmasinin tek basina A.actinomycetemcomitans'in eli-

93
minasyonunda basari saglayamadii bildirilmigtir

Total kiltire edilebilir florada LJP hastalardaki A. acti-
nomycetemcomitans'in orani ve bulunma sikhgi kontrol bireylerine
orania oldukga fazia olup, Siots ve arkada$larmm91 bir ¢alismasinda
bu oran, LJP hastalarda % 70, normal eriskinlerde % 36 olarak bulun-

mugtur.

95

Zambon ve arkadaglarnt  saghkli ve eriskin periodontitisli
hastalarla kiyaslandiginda LJP'li hastalarin % 97'sinin, diger hasta gru-
bunun ise % 15'inin subgingival plaklarindan A. actinomycetemcomi-

tans'in izole edilebildigini gdstermislerdir.



Kugik, hareketsiz, fakiltatif anaerobik, Gram negatif ¢o-
mak olarak tamimlanan A. actinomycetemcomitans'in (i¢ serotipi vardir

94
. Bu serotiplerden a ve b siklikla oral kavitede bulunurken, c¢ tipinin

122
% 10 civarinda a@iz kavitesinden izole edildigi bulgulanmigtir

12, 86
Diseti dokusunu istila eden bu mikroorganizmanin ,

doku yikimi ve kemik rezorpsiyonunda etkili olan endotoksin gibi diger

43
birgok virlilans faktéri de igerdi§gi rapor edilmigtir

Son yillarda yapilan g¢alismalarda JP'in etyolojisinde spesi-
fik patojenlerin yanisira nétrofii ve monosit kemotaksisindeki defektle-
110, 111
rinde etken oldugu gdsterilmistir . A. actinomycetemcomitans'in

nétrofillerin canliiim azalttigini ve fonksiyonunu bozdugu bildirilmigtir
7, 62, 108

Murray ve arkadaglan68 juvenil peridontitisli hastalarin di-
seti lezyonlarinda, diger erigkin periodontitis ve gingivitis lezyonlarina
kiyasla nétrofillerin fagositik kabiliyetlerinin azalmis oldugunu ve nétro-
fillerdeki bu fonksiyon bozuklugunun yalnizca juvenil periodontitislilerin

hastalikli bdigelerinde gdzlendigini ileri sGrmislerdir.

4

Altman ve arkadaslari da juvenil periodontitisli hastalarin
yaklagik % 75'inde PMN veya monositlerde defektler oldugunu bulgula-
miglardir. PMN kemotaksisindeki bu defektin tedavi ile dlizeimedigi Su-

0

101
zuki ve arkadasglannin  yaptdi in vitro calismada izienmistir. 58 LJP

ve 28 generalize juvenil periodontitisli (GJP) hastanin hem teshis edil-



dikleri slirede hemde tedavi tamamlandiktan 1 yil sonraki gbzlemlerin-

de PMN kemotaksisindeki benzer bozukluklar gbéziemislerdir.

A.actinomycetemcomitans'in  birgok tiru polimorfonikleer
I6kosit ve monositler igin toksik &zellikte ve onlari éldirebilen 16kotok-
sinleri sentezlemektedir. Dolayisiyla bakterinin invazyon yetenegi art-
maktadir. Diger taraftan LJP'i hastalarin % 90'ninda
A.actinomycetemcomitans |6kotoksinini nétralize edici serum antikorlari
tesbit edilmistirwg, Bu antikor yaniti [6kotoksinleri nétralize edebilmekte

48
ve dolayisiyla hastaligin ilerlemesi 6nlenebilmektedir

Hastaiiga iliskin yapilan epidemiyolojik calismalar degisik
sonuglari ortaya g¢ikarmistir. Cesitli irk gruplarindan 6rnegin, Amerikali
zencilerin bu hastaliga karsi ¢ok daha hassas oidukiar izienmigtir.
Newman ve arkada§lar|73 siyah irktan 376 yetigkine iliskin yaptikian
bu calismada Baer'in klinik ve radyografik kriterlerini ve mikrobiyolojik,
immdunolojik teshis tekniklerini de kullanarak hastalik prevalansinin yak-

lasik % 72 oldugunu gdstermislerdir.

Patojenik bir organizma olan A.actinomycetemcomitans'in
LJP'in yanisira aktinomikotik lezyonlardan; endokartitisler beyin apsele-
ri, Uriner yol enfeksiyonlart ve vertebral osteomyelitislerden izole edile-

121
bilecegi belirtiimigtir

Siyah pigmentii Bacteroides cinsleri ise Gram negatif, ha-

reketsiz, anaerobik ¢omaklardir. Kanii agarda biyik, siyah koloniler
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olustururlar. Gunimiizdeki klasifikasyonlarina gbre (¢ grupta toplandig
gbzlenmektedir. Simdiye kadar siyah pigmentli Bacteroides cinsinden
sadece P.gingivalis ve P.intermedia ilerleyici periodontitisden izole edi-
lebilmistir . Spiegel ve arkadaglari  P.gingivalisiin kemik kaybi goz-
lenen bdlgelerde bulundugunu, saglkh ve gingivitislilerde ise bu mikro-

organizmanin olmadidint belitmislerdir.

Genig mikrobiyolojik arastirmalar spesifik bakterilerin perio-
dontitisin degisik klinik formlari ile iliskili oldugunu ve periodontal has-
taliklarin tedavisinde, diger tedavi uygulamalarninin yanisira ilgili orga-
nizmalara kargt antibiyotik kullaniminin iyilesmeyi hizlandiracagi
bildirilmistir 65. Mikrobiyolojik ¢alismalarla A. actinomycetemcomitans'in
bad dokuya penetrasyonu nedeniyle10 tek basina uyguianan kiretaj ve
kdk dizeltmesi tedavisinin bu bakteriyi elimine etmede yeterli oimadi§
gOsterilmistir 93. Ozellikle LJP' i hastalara distasi temizligi, diseti kire-
tajl ve cerrahi iglemlere ek olarak antibiyotik tedavisi uygulanmistir.
Galigmalarda LJP hastalarda 4 haftalik 1 gr/gin tetrasiklin uygulamasi-

40, 44, 48,
nin, Kiretaj ve cerrahi tedaviye iyi cevap verdigi agiklanmigtir

57, 75, 93

Yari - sentetik bir tetrasiklin bilegimi olan doksisiklinin tet-
rasikiin hidrokloriire gére bazi avantajlari oldudu biidirilmistir. Bu avan-
tajlari arasinda minumum inhibitér konsantrasyondaki ( MIC ) etkinligi,
oral adzorbsiyonunun yliksek olmasi, serum yan Omriinin uzunlugu

ve gastrointestinal yan etkilerinin az olugsu sayilabilir. Cep sivisindaki
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seviyesi tartigilabilir dizeydedir 57. Doksisiklinin hem sistemik hem lo-
kal tedavi uygulamalarinda periodontal patojenlere kars! etkili olduklan
ve antimikrobiyal ajanlarin monolitik fibriller, akrilik stripler ve dializ tlp-
ler seklinde tatbik edildigi rapor edilmistir. Larsen ve arkadasiari

yaptiklan in vitro caligsmalarinda biyoabzorbe olabilen materyaller ve
akrilik striplerde doksisiklinin salinimini arastirmislardir. Sonug olarak in
vivo olarak da doksisiklinin kontrolli yavas salinimh aygitlar ile kullani-

labilmesinin muhtemel olabilecegini belitmislerdir.

Sistemik olarak 14 gliin slreyle ginde 1 defa alinan.100
mg doksisiklin, giinde 4 defa alinan 250 mg lik Ik tetrasikline kargi
bir alternatif sagllyabilmektedir57. Mandell ve arkada§lan59 12 LJP'i
hasta Uzerinde yaptiklari ¢alismada cerrahi tedaviye ilaveten doksisiklin
uygulamasinin A. actinomycetemcomitans' elimine etmekte oldukga et-

kili oldugunu bildirmisierdir.

30

Fiehn ve arkadaslari 1989 yilinda konvensiyonel perio-
dontal tedavi ile birlikte doksisiklin uygulamasinin 12 aylik gbzlem si-
resinde subgingival mikrofloranin komposizyonunu degistirdigini ve spi-

roketlerin sayisinda azalmalar gorildiginG belitmislerdir.

63
Mc Culloch ve arkadaslan , doksisiklinin hastaligin aktif
oldugu bireylerde periodontal hastahligin tekrarlanma riskini énemli de-

recede azalttigini rapor etmislerdir.

Glnimize kadar yapilan imminolojik ve immunchistokim-
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yasal galigmalar serum, tikrik, cep sivisi ve dokuda yapilmistir. Im-
munolojik degerlendirmeler spesifik antijen yada antikorlarin varligini
tesbit edebiimektedir. Bu konuda serumda yapilan ¢alismalarda; radial-
immunodiffizyon, immunoelektroforez, hemaglutinasyon, radioimmuno-
assay (RIA), ELISA, direkt ve indirekt immunofioresans ve rozet testi;
tikrikte radialimmunodiffizyon, immunoelektroforez, radioimmiinoassay
(RIA); dokuda ise direkt ve indirekt immunofloresans, radioimmiinoas-
say testlerinden yararianiimaktadir 41. ELISA periodontal patojenlere
kargl serum antikorlarinin saptanmasinda kullanilan olduk¢a hassas
bir ydntem olup R S isaretleme tekniklerine benzemektedir. Bu
ybntemde radyoizotoplarin veya floresan boyalarin yerine renk reaksi-
yonu gdsteren enzim isaretleyicileri kullaniir. Genellikle bu teknikte
polystren kaplar (mikroplate) veya polyvinyle bilinen antijenler adzorbe
edilerek, belli bir inkibasyondan sonra yikama iglemini takiben, hasta
serumu igleme sokulur. Mikroplate'lere adzorbe edilen antijen, serum-
daki spesifik antikor ile reaksiyona girerek antijen-antikor birlesmesi
meydana gelir. Yikama islemi ile bagianmayan komponentler ortamdan
uzaklastirilir. Daha sonra alkalen fosfataz veya peroksidazia isaretli
antihuman immiungiobulinleri (conjugate) konulur. Tekrar bir yikamadan
sonra enzime uygun substrat ilavesi sonucunda olusan renk, c¢iplak
gbzle, spektrofotometreyle veya 6zel okuyucularla ( ELISA reader) de-

41
gerlendirilir

Himoral immuniteye iliskin yapilan calismalarda spesifik

bakterilerle periodontal hastalik arasindaki iligkiler arastiriimig, periodon-
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topatik mikroorganizmalara karst olusan serum antikor titreleri ile perio-

20, 21,
dontal hastaliklar arasinda korelasyonun bulundugu saptanmistir

25, 33, 66, 70, 78, 83, 92. 104, 105, 107, 113
. Bu galismalarin sonucunda, LJP
de Ozellikle A. actinomycetemcomitans'a erigkin periodontitisli hastalar-

da da P.gingivalis'e kargi artmis antikor seviyeleri gosterilmigtir.

Yas ve belirli klinik bulgulardan faydalanilarak periodontiti-
sin siniflandinimasindaki gugluk etyolojik farkliiklardan olabilir ve bazi
periodontitisli hastalart bu gruplardan herhangi birisine dahil etmek ol-
dukga zorluk yaratabilir. Gunsolley ve arkc~1da§,lar|36 calismalarinda has-
taligin etyolojisi veya patogenezini ortaya ¢ikarabilecek laboratuvar de-
gerlendirmelerin periodontitisin siniflandiriimasinda faydah olabilecegini,
ayirt edilmesi gi¢ gruplarin siniflandinimasinda benzer etyolojiye sahip
hastaliklarin subgruplarini teghis edilebilecegdini ve bu amagla da bazi
organizmalara kargi olugan serum antikorlarinin saptanmasindan yarar-

lanilabilecegini 6ne sirmuglerdir.

Spesifik organizmalarla serumda bunlara karigi oiusan an-
tikorlar arasinda iyi bir korelasyounun var oldugu bildirilmi§31, drnegin
P.gingivalis erigkin periodontitisli hastalarin subgingival fioralarinda bas-
kin bir organizma olarak saptanirken ayni zamanda P.gingivalis'e karsi
artmis antikor yaniti da izlenmistir. P.gingivalis ¢ocuklarda, LJP ve
ANUG'lu hastalarda nadiren rastlanirken antikor titreierin de duslk ol-
dugu dikkati g¢ekmigtir Bu bulgular ANUG ve LJP hastalann

P.gingivaiis ile enfekte olmadi§ini gdstermektedir. Dolayisiyla bakteri
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enfeksiyonlart ile immun yanit arasindaki bu iliski slipheli patojenlere
karg! serum antikor yanitinin degerlendiriimesinin teshise yardimci ola-

66
bilecedi goériisiini ortaya ¢ikarmigtir .

Tew ve galisma grubum4 gen¢ yetigkin ve yaygin siddetli
periodontitisli hastalarda subgingival floradaki bazi bakterilere karsi se-
rumdaki antikor dUzeyini radioimmunoassay ( RIA ) teknidi ile incele-
migler, subgingival floradaki ¢odu organizmaya kargi antikor yanitinin

ortaya ¢iktigini bildirmislerdir.

16

Celenligil ve arkadaslari 1988 yilinda radialimmunodif-
fuzyon metodu ile serum imminglobulin ve kompleman dizeylerini 6lg-
misler, serum 1gG, IgA, IgM, C3 ¢ ve C4 seviyelerini juvenil periodon-

titisli hasta grubunda kontrollere kiyasla yiksek bulmuslardir.

Mouton ve calisma grubu66 1981 yilinda, Juvenil Perio-
dontitis ( JP ), Hizh llerleyen Periodontitis ( HIP ), Eriskin Periodontitis
( EP), Generalize Juvenil Periodontitis ( GJP ), Akut Nekrotizan Ulse-
ratif Gingivitis'li ( ANUG) ve saglikli bireylerde P.gingivalis'e karsi olu-
san 1gG, IgM, IgA antikor dlzeylerini ELISA yontemi ile de{erlendir-
migler, erigkin periodontitisli hasta grubunun P. gingivalis'e karsi 1gG
antikor dizeyinin normal erigkin bireylerinkinden 5 kat daha fazla oldu-
gunu bulgulamiglardir. Lokalize juvenil periodontitisli (LJP) ve ANUG'iu
hastalarda bu antijene kargl dusiik antikor seviyesi gozlenirken, GJP'li
hastalarin yaklagik yarisinda sagliklilara kiyasla artmis antikor titreleri

saptamiglardir. Normal erigkinlerin % 84'Unde P. gingivalis'e kargi anti-
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kor bulundudu ve bunun dogal antikor olarak koruyucu bir rol oynadi-

gini éne surmuiglerdir.

Ebersole ve arkada§larl20 1982 yilinda JP,HIP,EP ve sad-
hkh bireylerde A. actinomycetemcomitans ve P. gingivalis'e karsi ELI-
SA ybéntemiyle serumdaki antikor dizeyini incelemislerdir. JP'li hastala-
nn yaklasik % 90'Inda A.actinomycetemcomitans'a HIP'lilerin % 37.1
ve EP'lilerin de % 48.2 sinde P.gingivalis'e kargi artmig antikor dizeyi
saptarken, kontrollerin % 85'inde de bu antijenlerden hi¢ birine karsi

artis goéralmemigtir.

Ayni yil Altman ve grubu3 ELISA yoéntemiyle yukanda adi
gegen iki antijene karst olusan 1gG antikor  dizeyini  arastirmiglar,
19/27 JP, 9/31 HIP, 3/5 Prepubertal Periodontitis (PP) ve 4/21 EP
hastada A. actinomycetemcomitans'a 7/27 JP, 18/31 HIP, 0/5 PP ve
15/21 EP hastada da P.gingivalis'e karsi artmis antikor titreleri sapta-

miglardir.

Naito ve grubumda 42 EP ve 17 kontrol bireylerinde
P.gingivalis, A.actinomycetemcomitans, F.nucleatum ve E.corrodens'a
karsi IgG antikor seviyesini ELISA ile degeriendirmigler, hastaligin sid-
deti arttikga antikor dizeyinde de artig gorlldigli ve arada dogru bir

oranti oldugu bildiriimistir.

113
Vincent ve arkadasiari 1985 yiiinda JP, HIP, EP ve

saglikl bireylerde A.actinomycetemcomitans P.gingivalis, C.ochracea
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ve F.nucleatum'a karsgi total 1gG, Ig A, IgM antikor deg@erlerini 6lgmis-
lerdir. JP ve HIP'li hastalarin A. actinomycetemcomitans'a kars! antikor
seviyelerinin EP ve saglkl bireylerie kiyaslandiginda 6nemli derecede
yliksek oldugunu, ayrica yine JP, HIP ve EP'i hastalann P. gingi-
valis ve F.nucleatum'a kargi antikor seviyelerinin kontrol bireyleriyle ki-
yaslandiginda artmis oldugu gdzlenmis, C. ochracea'ya karsi antikor

cevabinin ise tim hastalarda benzer bulgular verdigi rapor edilmigtir.

Konuya iligskin bir diger degisik ¢alisma da, Gmur ve ar-
kadaglarl33 tarafindan 1986 yihinda yapimistir. Adiz saghk durumlari
bilinmeyen 200 kisinin A.actinomycetemcomitans, P.gingivalis ve
P.intermedia'ya karst 1gG, IgM, IgA antikorlarini saptamak (zere se-
rumlan alinmig ve ELISA ile de@erlendirilmigtir. Sonug olarak A. acti-
nomycetemcomitans ve P. gingivalis'e kargi igG ve IgA antikor titrele-
ri ile yas arasinda iyi bir korelasyonun oldugu gosterilirken, her 3
antijene karg! IgM antikor seviyeleri ile yas arasinda negatif yénde bir
iligki saptanmigtir. Ayrica A. actinomycetemcomitans, P.gingivalis ve
P.intermedia'va karsi igG antikor seviyesinin atagsman kaybi ile siki bir

itigkisi oldugu bildirilmistir.

Ebersole ve grubu25 JP, HIP, EP ve saglikli kontrol birey-
lerin P.gingivalis, P.intermedia ve dijer siyah pigmentli Bacteroidesiere
kargt olugsan IgA, 1gG, IgM, IgE antikor dizeylerini ayni ydntemle olg-
mis, HIP ve EP'i hastalarin P. gingivalis'e karsi antikor titrelerinin

safiikh ve diger hastahkh grubuna kiyasla 6nemli derecede artig gos-
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terdigini, ttm hastalik gruplarinda IgA ve IgM diizeylerinin saghkli bi-
reylerinkinden ylksek oldugunu gézlemiglerdir. Ayrnica P.intermedia'ya
karsi 1gG ve IgA ftitrelerinin sadece HIP grubunda yiiksek oldugu da
dikkati ¢cekmigtir.

51
Listgarten , immunofloresans antikor teknigi ile, LJP'li
hastalarin A.actinomycetemcomitans'a karsi artmis serum antikor titre-

lerini gostermistir.

Ranney ve grubu83 siddetli periodontitisli gen¢ bireylerde
A. actinomycetemcomitans'a kargi artmis antikor seviyesinin, periodon-
tal yikimdaki tahribata kargi koruyucu bir etkisi oldugunu bildirmis, anti-
kor titreleri ile alveoler kemik kaybi siddeti arasinda pozitif bir iligki ol-

dugunu bulgulamisiardir.

Diger taraftan Doty ve arkadzaslan17 24 erigkin periodonti-
tisli, 10 saglikli bireyin P. gingivalis ve F. nucleatum'u iceren mikroor-
ganizmalara kargi 1gG, IgM, IgA antikor seviyesini ELISA yOntemiyle
dlgmusler, hasta ve kontrol gruplart arasinda P.gingivalis ve
A.viscosus'a kargi antikor seviyeleri arasinda farkliik bulamamisiardir.
Erigkin peridontitisli hastalarda P. intermedia, C.ochracea, Str.sanguis
ve F.nucleatum'a karst antikor titrelerinin énemli derecede diisiik oldu-
gunu saptarken, her iki hasta grubunda dider antijenlere karsi igM di-

zeyinin ayni oldugunu saptamislardir.

Bu galigmalarin yani sira bir kisim arastiricilar periodontal
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tedavi sonrasi antikor titrelerinin dizeylerini arastirmiglardir.

Tolo ve Arkada§lan106 12 erigkin periodontitisli ve 24 sag-
likh bireydeki P.gingivalis, F.nucleatum ve C.ochracea'yi igeren 7 bak-
teriye kargi serum antikor titrelerini ELISA teknigiyle belirlemigler, erig-
kin periodontitisli hastalarin timiinde P.gingivalis'e kargi artmis IgG, 11
hastada IgA, 9 hastada da IgM antikor seviyesinde artis tesbit etmis-
lerdir. Dider bakterilere kargi artis goriimisse de bu degerlerin
P.gingivalis i¢in bulunan degerlerden daha disik oldugu rapor edilmis-
tir. Distagi temizligi, k6k duzeltmesi ve flep operasyonundan 1 yil son-
ra hastalar tekrar degerlendiriimeye alinmig, P.gingivalis'e kargi 7/12
hastada IgG, 2/12 IgM ve 2/12 IgA antikor seviyelerinde 6nemli dere-
cede azalma gorlimistur. Calismada diger bakterilere kargi tutarl

azalma kaydedilmemisgtir.

Ebersole ve ¢aligsma grubu23 subgingival ortamdan izole
edilen P.gingivalis, C.ochracea ve F.nucleatum gibi 19 antijene karsi
serum IgG antikor titrelerini ELISA ile de§erlendirmigler, 5 LJP, 7 HIP
ve 22 EP'li hastalarin timiinde iki ve daha fazla organizmaya karsi
artmig antikor cevabini gézlemislerdir. lleri derecede klinik belirti veren
( kanama, cep derinligi, atasman kaybi) hastalarda bu degerlerin daha
fazla oldudu dikkati ¢ekmis, periodontal tedavi, flep operasyonu ve tet-
raksiklin uygulanan hastalarin timinde tedavi sonrasi antikor seviye-

sinde azalma oldugunu bildirmislerdir.

24
Ebersole Dbir diger galismasinda, periodontal hastalikli ve
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saghkli bireylerde digtagt temizligi ve kék dizeltme tedavisinin sistemik
antikor cevabi Uzerine etkisini aragtirnig, ELISA ybniemiyle 31 bireyin
tedavi 6ncesi ve sonrast IgG seviyesini 3 yil siireyle dederlendirmisler-
dir. Atagsman kaybi olmayan 6 EP'li ve kontro! grubuna herhangi bir
tedavi uygulanmamig, gbziem silresince digtagt temizligi uygulanmis 19
hastanin 16 sinda énemli derecede artis meydana gelmis, distasi te-
mizligi yapilmayan 12 hastanin sadece ikisinde benzer artis gézienmis-
tir. Antikor cevabi yaklagik 2. ve 4. Uncl aylarda en Ust seviyeye

ulagmig, 8.ile 12.nci aylarda tedavi éncesi deQerine ddnis izienmistir.

Sandholm ve Tolo. 12 JP ve 26 saglikii bireyde ELISA
yontemiyle A. actinomycetemcomitans P.gingivalis, Capnocytophaga
ochracea (C.o) ve Eubacterium saburreum'a (E.s) karsi IgG, IgA ve
igM antikor seviyelerini dlgmagsler, digtasi temizligi, kék dizeltmesi ve
flep operasyonlarini igine alan konvensiyonel periodontal tedaviyi takip
eden 16-32. ay sonrasinda antikor diizeylerini tekrar saptamiglardir.
Tedavi oncesi 6 JP hastada A. actionomycetemcomitans'a kargi IgG
ve IgA, 2 hastaninda C.ochrace'a ya Kkargi titrelerinin artmis oldugu
gdzlenmigtir. JP'li hastalarin yaklasik % 75'inde (12 hastanin 9'unda)
P.gingivalis ve E. saburreum'a karst antikor titreleri saghkli kontrol bi-
reylerin antikor seviyelerinden dislik saptanirken, bu dort bakteriye
kargi IgM antikor seviyesinin hasta ve kontrol gruplarinda aym oldugu
bulgulanmigtir. Ayrica %80-100 hastada IgA antikor dlizeyinin azalmis
olduguda  beilirtiimigtir.  Tedavi sonrasi sadece 3 hastada

A.actinomycetemcomitans'a kargt antikor seviyesinin azaldi§i ancak bu-



20

nun hala saglikli kontrol bireylerinkinden &nemli derecede yiksek oldu-
gu, diger taraftan P.gingivalis, C.ochracea ve Eubacterium saburreum'’a
kargi 6nemsiz sayilacak derecede minimal degigiklikierin varh§ gozlen-

migtir.

Vincent ve arkadaglan114 1987 yiinda 50 JP, 46 HIP ve
35 saglikh bireyin P.gingivalis, C.ochracea, F.nucleatum'a karsi olusan
antikor dizeylerini ELISA teknigiyle degerlendirmisler distasi temizligi,
kok dizeltmesi, flep operasyonu ve tetrasiklin uygulamasini takiben 1
ay ve 3-4 yil sonrasinda hastalardan tekrar serum &rnekleri alinmigtir.
Calisma suresince JP, HIP ve kontrol bireylerin C. ochracea'ya karsi
antikor seviyeleri benzer olup degisiklik gbzlenmezken, hasta grubunun
P. gingivalis, F. nucleatum ve A. actinomycetemcomitans'a karsi anti-
kor titrelerinin kontrol grubuna kiyasla énemlii artig gosterdigi saptan-
migtir. Tedaviden hemen sonra bu 3 bakteriye karst antikorlarda yik-
selme gbzlenirken, tedaviden sonraki 3-4 yil icerisinde hasta grubunda
olugan antikor azalmasimin kontrol bireyleriyle kiyaslandiginda hala

dnemli dizeyde yiliksek oldugu bildiriimigtir.

Ebersole26 A.actinomycetemcomitans, P.gingivalis,
P.intermedia ve diger 18 antijene karst JP, HIP ve EP hastalarda olu-
san antikor dizeylerini ELISA yoéntemiyle oigmuUsler, lezyonlar aktif ve
inaktif olarak siniflandirarak aktif bdigelere distasi temizligi ve kok di-
zeltmesiyle birlikte flep operasyonu ve tetrasiklin uygulamiglardir. So-

nucta bodlgede bulunan bakterilerin %80'nine karsi antikor cevabinin
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artigimi, bu oranin inaktif bdigelerde %20 oldugunu bulgulamiglardir.

Murray ve arkada§larl69 P.gingivalis'e karsi erigkin perio-
dontitisli, daha Onceden konvensiyonel periodontal tedavi (digtasi te-
mizligi ve kok duzeltmesi) uygulanmis 12 erigkin periodontitisli ve 13
gingivitisli hastanin IgG antikor dlzeylerini yine ayni metodla degerlen-
dirmigler, tedavi uygulanmamig eriskin periodontitisli hastalarin antikor
titrelerini, tedavi edilmis ve gingivitisli hastalarinkinden 6énemli derecede
yiksek oldugunu saptamiglardir. Arastirmacilar tedaviyle P.gingivalis'in
uzaklastiniabilecegini ve bunun serum antikor diizeyini azaltabilecegi-
ni 6ne strmuislerdir. Ancak tedavi edilmis olan bu hastalarin tedavi 6n-
cesi serum antikor degerlerinin tesbit ediimemesi nedeniyle bu iddia

kesin olarak destek bulamamigtir.

Bu calismalardan farkli olarak digeti cep sivisinda olusan
antikorlarin konsantrasyonlari incelenmis, geneliikle
A.actinomycetemcomitans ve P.gingivalis'e kargl diseti cep sivisi Or-
neklerindeki antikor dizeyinin serum titrelerinden daha yilksek oldugu
saptanmig, bunun belirtilen bu bakterilere karsi olusturulan lokal anti-

3 one g » - e 0 kL) a 0 22' 32’ 83' 96' 105
kor senteziyle iligkili olabilecegi éne slrilmastar .

Hicresel ve himoral imminolojik ¢alismalar Ulkemiz agi-
sindan degerlendirildiginde arastirmalarin sinirli diizeyde oldugu tesbit

edilmigtir.

101
Konuyla ilgili olarak Gliven ve arkadaslar 1982 yilinda
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Multiple Radial Diffusion (MRD) metodu ile 60 bireyin tikrik ornekie-
rinde IgA konsantrasyonunu oOlgmigler, sonug olarak digeti ve perio-
dontal iltihabin giddeti ile IgA konsantrasyonu arasinda pozitif bir kore-

lasyonun var oldugunu bildirmiglerdir.

Yavuzylimaz ve arkadaglan 120 1985 yilindaki g¢alismala-
rinda digeti, parotis ve dudak mukozasinda yerlesim gobsteren kiglk
tukrik bezleri salgisindaki imminglobulin A'nin (IgA) periodontal teda-
viden ne ydnde etkilendigini histolojik ve immunolojik olarak incelemis-
ler, sonucgta lokal immin cevabin flep operasyonundan sonra sagikl

bir ortam saglandiginda da devam ettigini gostermisierdir.

Yine ayni yil Sengin ve arkadas,;larl102 yaptiklarn galisma-
da 18 periodontitisli hastanin diseti 6rneklerindeki iltihabi hicre infilt-
rasyonunun immunofloresanla incelenmesinde, hiicrelerin gogunlugunun
plazma hicreleri oldugu ve plazma hiicrelerinin IgG, igM ve IgA tipin-
de immunglobulin igerdiklerini saptamiglardir. Flep operasyonu sonrasi
digetindeki iltihabi hiicre yogunlugunun énemii 8igide azaldiini gdste-
ren histolojik gézlemlere paralel olarak yapilan imminolojik degerlendir-
melerde imminglobulin igceren hiicre yogunlugunun da azaldi§i dikkati

cekmistir.

1
Acikgbz 1988 yilinda ELISA yontemiyle
A.actinomycetemcomitans'a kargi olusan serum IgA, IgG ve igM ve ra-
dialimmunodifflizyon teknigi ile total serum IgA, IgG ve IgM'nin hem

saglikll hem de juvenil periodontitisli bireylerde iziendigi ¢alismasinda,
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bu antijene karst olugan IgG ve igM degerlerinin saghkli gruba orania

hastalikli grupta énemli Olgide artig gdsterdidini tesbit etmistir.

Balog ve arkadaglan9 1989 yili ¢aligmalarinda juvenil pe-
riodontitisli hastalar ile saglikli bireylerin uyariimig parotis salyasi IgA
degerleriyle, serumdan elde edilen IgA sonuglarini radialimmunodiffiiz-
yon yontemi ile kargilastirmiglar, sonugta, juvenil periodontitisli hastala-
rin gerek serum gerekse tukrik &rneklerindeki IgA degerlerinin saglikh

bireylere kiyasla 6nemli derecede yiksek oldugunu bulgulamiglardir.



GEREGC ve YONTEM

Calismamiz, G.U. Dighekimligi Fakiltesi  Periodontoloji
Anabilim Dali'na tedavi amaciyla gelen, klinik ve radyolojik incelemeleri
sonucu juvenil periodontitis ve erigkin periodontitis tanilari konulan top-
lam 32 hasta ile , periodontal yonden sagiikh 24 kisi Gzerinde gergek-

lestirilmistir.
Hasta Grubu

1- Bu grubun olugturuimasinda klinigimize basvuran has-

8
talardan Baer'in  kriterlerine uygun olarak juvenil periodontitis tanisi
konmus 17-24 yaglari arasinda deg@isen 15 kadin 2 erkek olmak tizere

17 birey segilmistir.

2- Bu gruba ise yaslart 35-50 arasinda degisen erigkin
periodontitis tanisi konmug 6 kadin ve 9 erkek toplam 15 birey katil-

migtir.
Sagiikii - Kontrol Grubu

G.U. Dishekimligi Fakiiltesi kiinik sinifi 6§rencisi ve perso-
nelinden oilmak Uzere segilen bu grubu Olgllebilen cep derinligi 3mm
olup, plak ve gingival indeks de@erieri <0.5 olan, periodontal yénden
saghkh vagiart 20 - 47 arasinda degisen 12 kadin 12 erkek olmak

Uzere toplam 24 gdnulll birey olusturmustur.
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Aragtirma geregi hasta ve kontrol grubunun segiminde,
sistemik yonden sagiikli olmalari, son 6 ay igerisinde herhangi bir pe-
riodontal tedavi uygulanmamig ve antibiyotik kullanmamig olmasi gibi

kriterlere dikkat edilmigtir.

Ayrica gruplarnn segiminde, ortodontik tedavi gecirmemele-
ri, klinik ve radyolojik incelenmelerinde okluzal travma belirtisi verme-
meleri, erigkin periodontitisli hastalarin a§izlarinda Ug¢inci biylk azi
digleri harig, en az 20 digin bulunmasi gibi &zellikier de gézdniinde

bulundurulmustur.

Hasta ve kontrol grubunu olugturan bireylerin klinik deger-
leri Lée Silness'in plak indeks, gingival indeks ve cep derinligi 6lgim-
leri ile saptanmistir. Cep derinligi dlcimleri Nordent GF - W marka
periodontal sond yardimiyla herbir disin 4 bélgesinden yapilarak, de-

Jerler kigisel formlara kaydedilmistir.
Serum Grnekleri

Hasta ve kontrol grubundan 5 cc vendz kan alinmis, test
tiplerinde oda isisinda 1-2 saat bekletildikien sonra 6000 rpm de 10
dak. santrifiij edilmistir. Elde edilen serum &rnekleri bagka bir tipe ak-

tarilarak c¢alisilacagi zamana kadar -20°C de saklanmigtir.

Ayrica sistemik ve periodontal yénden saghkli 10 bireyin

serum Orneklerinin havuzianmasi ile negatif kontrol serum elde ediimis-
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tir.

Periodontal Tedavi Uygulamas:i

Hasta gruplarini olusturan toplam 32 bireyin ilk serum o6r-
nekleri alindiktan sonra, tim hastalara bireysel olarak hastaliklarinin
sebebi ve yapilacak tedavileri bakimindan gerekli bilgiler verilmis ve
motivasyonlari titizlikle saglanmigtir. Daha sonra hastalara digtas) te-
mizligi, digeti kuretaji ve modifiye Widman flep operasyonu uygulan-
mistir. Bunun yanisira juvenil periodontitisli hastalara tedaviyi destekle-
mek amaciyla 100 mg/gin dozda ve 14 gin slreyle doksisiklin
verilmigtir. Hastalar cerrahi iglemierin tamamlanmasindan sonra 3 ay
boyunca her 15 glinde bir kontrole ¢agiriimistir. Tedavilerin bitiminden
sonraki 3. ay ve 8. aylarda da hastalarin tekrar serum 6mekleri ve kli-

nik indeks degerleri bir kez daha alinmistir.

Antijenier

Calismada kullanilan NCTC 9710 Actinobacillus actinomy-
cetemcomitans ve NCTC 11834 Porphyromonas gingivalis susglari liyo-
filize olarak Dr. Philip MARSH, Londra Community Health Laboratu-

ary'den elde edilmis ve galisma giinine kadar 4°C de korunmustur.
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Resim 1: Liyofilize Actinobacillus actinomycetemcomitans

Resim 2: Liyofilize Porphyromonas gingivalis
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Tampon Siviiar

Coating buffer : 0.1 M Na Cos buffer (pH 9.6) ELISA'da

antijen sulandirnimasinda kullaniimistir.

PBS-Tween 20 : % 0.05 Tween 20 iceren PBS (Fosfat
buffer soilisyonu) ile hazirlanarak, ELISA'da konjugat ve serum sulan-

dirmalarn ile yikama iglemleri sirasinda kullanimistir.

Konjugatiar

ELISA'da alkalen fosfataz enzimi ile isaretli anti - human

IgG ve IgM konjugatiari (Orion Diagnostica - Finland) kullanimistir.

Resim 3: Alkalen fosfataz enzimi ile igaretli anti - human IgG ve igM konjugatlan



29

Mikroplate ve Mikropipetier

Calismada 96 cukurlu diz tabanii mikrotitre plate'lerden
(Dynatech USA) ve otomatik ¢ok kanalli pipetden (Titertek Flow Lab)
yararlaniimigtir.

Resim 4: Mikrotitre Plate

Resim 5 : Mikropipetier



ELISA okuyucusu (reader)

ELISA'nin degerlendiriimesi ELISA okuyucusu fotokolori-
metre (Titertek Muitiskan Plus) cihazinda 405 nm dalga boyunda ger-
geklestiriimistir.

Resim 6: Otomatik Yikayict

Resim 7 : ELISA okuyucusu (reader)
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Antijenin Hazirianmasi

NCTC 9710 A. actinomycetemcomitans ve NCTC 11834
P.gingivalis suslar agiimadan o6nce vakum kontrolleri yapilarak steril

kosullarda agilmigtir.

Brain Heart Infusion Broth (GIBCO) ile sulandirilarak kanli
agarlara ekilmis ve anaerobik ortamda inkiibe edilmiglerdir. 72 saat so-
nunda Ureyen kolonilerin S veya R sekline donusip dénlsmedigi
%3'lik tripaflavin soliisyonu ile kontrol edilmistir. Ayrica gram boyama
teknigi ile saf olup olmadiklarina da bakilmistir. Segilen S kolonilerden
5 ml lik Triptoz buyyon icine ekimler tekrarlanmis ve pasajlari yapilan
bu kiiltirler Triptoz agar (GIBCO) igceren Roux siselerine ekilerek an -

aerobik ortamda inkiibe edilmistir.

Roux siselerinde Ureyen bakteriler az miktarda % 0.085
iik serum fizyolojik ile toplanmis. Bu bakteri slispansiyonu 100°C de 1
saat buharli isida tutulmustur. Soduduktan sonra santriflij edilerek ¢o-
kintiler toplanmis, kaba partiklller stzilmis ve - 20°C de 2-3 kez

dondurulup, ¢dzdlriilerek pargalanmiglardir.

Pargalama isleminden sonra bakteri slspansiyoniar
20.000 rpm de santrifilj edilerek PBS ile G¢ defa yikanmig ve siper-
natant iginde bulunan protein dizeyleri spektrofotometrede saptanmis-

tir.
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Enzyme - Linked immunosorbent Assay (ELISA)'nin

uygulanmasi

Antijenler Coating Buffer da (pH 9.6) 10 pg/mi olacak se-
kilde sulandiniimigtir. Diiz tabanii mikroplate gukurlarina 200 pl antijen
sollisyonu otomatik pipetler yardimiyla koyularak, 37 °C de 2 saat
bekletiimistir. Daha sonra 200 pl 0.1 M Na, COj; igersinde % 0.02
NaNj; iceren %2 lik bovine serum albumin ekienerek plateler galisila-

cagl gune kadar 4 °C de saklanmistir.

Antijen ile kapianmis mikroplate'ler % 0.05 Tween 20 ige-

ren PBS ile 3 kere otomatik yikayicida yikanmistir.

Daha sonra % 0.5 bovine serum albumin ve % 0.02
NaNj; iceren % 0.05 Tween 20 - PBS de 1/100 ve 1/1000 oraniarinda
dilie edilen serum ornekleri her gukura 200 pi gelecek sekilde ilave

edilerek 37 °C lik etlivde 2 saat bekletilmistir.

Otomatik yikayicida 3 kere yikanan mikroplatelere alkalen
fosfataz enzimi ile isaretli anti - human IgG ve IgM konjugatiarindan
1:100 oraninda sulandiriiarak 200 pl ilave edilmis ve 1 saat slreyle
37 °C de bekletiimistir. Otomatik yikayici ile 3 kez yikandiktan sonra
p-nitrofenil fosfath 0.056 M Na, COj; (pH 9.8) igine 103 M MgCl, (1mg/
pl) konsantrasyonunda 200 pl substrat solisyonu eklenmis, 37 °C de

yaklasik 45 dakika bekletilmistir.



Reaksiyon herbir gukura 50 ul 1IN NaOH ekienerek dur-
durulmusg, sonuglar optik dansitesi 405 nm olan ELISA okuyucusunda

okunmustur.

Resim 9 : Mikroplate'lerden elde edilen sonug gérintiler

istatistiksel Analizier

Olciim degerleri arasindaki farkiiliklar es yapma t testi ile

(Paired comparison t test) gergeklestirilmistir.

ikiden fazla grup karsilastirimasinda Varyans Analizi tek-
nigi kullaniimig olup, farkli gruplarin saptanmasi DUNCAN testi ile ya-

98
pilmistir .
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BULGULAR

Calismamizda juvenil periodontitisli 17 hasta, erigkin peri-
odontitisli 15 hasta ve kontrol grubu olarak 24 saglikli bireyden alinan
serumlarda tedavi 6ncesi ve sonrasi A.actinomycetemcomitans ve P.

gingivalis'e karsi antikor diizeyleri arastinimigtir.

Juvenil periodontitisli grubun yaglarn 17 ile 24 (ort = 19.64
+ 0.44) arasinda olup ortalama dis sayist 26 = 0.59 , erigkin perio-
dontitis grubun yagslari 33 ile 50 (ort = 40.53 + 1.34) arasinda ve orta-
lama dis sayisi 22.13 + 1.01 dir.

Saglikh ve kontrol grubunun yaslarn ise 20 ile 47 (ort =
30.79 + 1.80) arasinda ve ortalama dis sayisi 27 = 0.29 dur.

Hastalik gruplarinin tedavi 6ncesi plak indeks, gingival in-
deks ve cep derinligi degerlerine ait bulgular Tablo 1 dedir. Bu grupla-
rin tedavi sonrasi 3.ay ve 8.ay klinik degerleri ise Tablo 2 ve Tablo 3
dedir. Ayrica juvenil periodontitisli hastalarin sadece hastaliktan etkilen-

mis dislerinin cep derinligi ortalamasi 7.13 mm dir.

Kiinik parametrelerdeki degisiklikier Tablo 4 ve Tabio 5
de goriidigu gibi hem juvenil periodontitis ve hemde erigkin periodon-
titis grubunda tedavi sonrasi 8. ayda plak indeks, gingival indeks ve
cep derinliginde istatistiksel olarak oOnemli azalmalar bulundu

(p<0.001).
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Hastahk grupiarinin tedavi éncesi, 3.ay ve 8.ay degerleri-
nin saglkii grup ile kargilastirimalari Tablo 6,7,8,9,10 ve 11 de veril-
mis olup, meydana gelen azalmalar ve istatistiksel olarak énemlilik de-

receleri bu tablolar Gzerinde belirtildi.

ELISA ybntemiyle hastalik gruplanna ait IgG, IgM antikor
degerleri herbir antijen igin ayn ayn veriimis olup A.actinomycetem-
comitans'a karsi hastalik gruplarinin antikor diizeyleri Tablo 12 dedir.
Juvenil periodontitisli hastalarin A.actiomycetemcomitans'a karsi tedavi
oncesi IgG antikor duzeyleri (1.118 + 0.076) erigkin periodontitis hasta-
larin antikor dizeylerinden (0.855 * 0.073) yiksek olarak bulundu
(p<0.05)

P.gingivalis'’e karsi antikor dizeyieri ise Tablo 13 dedir.
Erigkin periodontitisli hastalann P. gingivalis'e kargi tedavi 6ncesi igG
antikor degerleri (1.181 £ 0.133) juvenil periodontitisli hastalarin antikor
degerleri (0.835 * 0053) ile kiyaslandiinda istatistikse! olarak aradaki
fark énemii bulundu (p<0.05).

Hastalik gruplarinin her iki anijene karsi dénemlere ait
degerieri ve aralarindaki farkiar Tablo 14, 15, 16 ve 17 de gbsterilmis-

tir.

Hastalik gruplarinin heriki antijene kargi tedavi 6ncesi, 3.
ay ve 8.ay doénemlerine ait 1gG ve IgM antikor degerlerinin saghkh

grup ile kargitlagtirimasi Tablo 18, 19, 20 ve 21 de gosterilmis olup,
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tedavi Oncesi ve sonrasi degerlerin saglikh gruptan énemli derecede

ylksek oldugu buigulandi (p < 0.01).



Tablo 1: Juvenil Periodontitis (JP) ve Eriskin Periodontitisli (EP)
Hastalarin Tedavi Oncesi (T.O) Klinik Degerleri

P EP
n=17 n=15
X+SX X+8X
PLAK
INDEKS 1679+ 0.105 2.350 £ 0.091 Aok
GINGIVAL
INDEKS 1.561+0.123 2.188 + 0.101 Ak
CEP
DERINLIGI 3.499 +0.158 4.514 +0.260 ek
Ortalama + Standart Hata
ik = P < 0,001

(Onemlilik Derecesi) ** =P < 0.01

Tablo 2 : JP ve EPli Hastalann 3. Ay Klinik Degerleri

Ip EP
17

* +8X
PLAK
INDEKS 0.658 £ 0.096 0.661 = 0.054
GINGIVAL
INDEKS 0.618 £ 0.065 0.590+0.041
CEP

DERINLIGI

2792 £0.112

2979+£0.168
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Tablo 3 = JP ve EP'li Hastalanin 8. Ay Klinik Degerleri

P EP
=15
X +SX X +SX

PLAK

INDEKS 0.365 = 0.044 0.528 + 0.051
GINGIVAL

INDEKS 0.362 £ 0.035 0401 +0.035
CEP

DERINLIGH 2.060 +0.071 2.230+0.100

(Onemlilik Derecesi) *=P<0.05
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Tablo 6 : JP Hastalarin Tedavi Oncesi Degerlerinin
Saghikh Grup (SQG) ile Kargilagtinlmas

Jp SG
n=17 n=24
X +SX X+SX
PLAK
INDEKS 1.679+0.105 0.310£0.111 ok
GINGIVAL
INDEKS 1.56140.123 0.285+0.020 S
CEP
DERINLIGI 3.499+0.158 2.185+0.118 **
(Onemlilik Derecesi)  ** =P < 0.01
Tablo 7: EP Hastalarinmn Tedavisi Oncesi Degerlerinin
Saglikli Grup (SG) ile Kargilagtinlmas:
P SG
n=15 n=24
X+SX X+$X
PLAK
INDEKS 2.350x0.091 0.310+0.011 *x
GINGIVAL
INDEKS 2.188+0.101 0.285+0.020 ok
CEP
DERINLIGI 4.514 £ 0.260 2.185+£0.118 ok
(Onemlilik Derecesi)  ** =P < 0.01




Tablo 8 : JP Hastalartn 3. Ay Degerlerinin
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Saflikli Grup (SG) ile Kargilagtunimast

P SG
n=24
X +8X X+SX
PLAK
INDEKS 0.658+0.096 0.310£0.011 *
GINGIVAL
INDEKS 0.618+0.065 0.285+0.020 *%
CEP
DERINLIGI 2.792+0.112 2.185+0.118 e
(Onemlilik Derecesi)  **=P < 0.01
Tablo 9: EP Hastalaninin 3.Ay Degerlerinin
Saglikh Grup (SG) ile Kargilagtiriimas:
Ip SG
n=15 n=24
X£8X X£SX
PLAK
INDEKS 0.661+0.054 0.310+0.011 *E
GINGIVAL
INDEKS 0.590+0.041 0.28540.020 *ok
CEP
DERINLIG! 2.979 £ 0.168 2185 0.118 *ok

(Onemililik Derecesi)

** =P <{.01




Tablo 10: JP Hastalarnin 8. Ay Degerlerinin
Saghikl Grup (SG) ile Kargilagtirtimasi

Jp SG
n=17 n=24
X+S8X X+S8X
PLAK
INDEKS 0.365+0.44 0.310+0.111
GINGIVAL
INDEKS 0.36210.035 0.285+0.20
CEP
DERINLIGH 2.060+0.071 2.185+0.118
(Onemlilik Derecesi) *=P <0.05
Tablo 11: EP Hastalanimin 8. Ay Degerlerinin
Saglikli Grup (SG) ile Kargtlasunimas:
Ip SG
n=15 n=24
X+SX X£8X
PLAK
INDEKS 0.528+0.051 0.31040.111 wok
GINGIVAL
INDEKS 0.401+0.035 0.285+0.20 *
CEP
DERINLIGI 2.230+0.100 2,185+ 0.118
(Onemlilik Derecesi)  * =P < 0.05 ** = P < 0.01
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Tablo 12: Actinobacillus actinomycetemcomitans'a (A.a) Karg:
Hastahk Gruplannin Antikor Diizeyleri

jp EP
n= 17_ n=15
X +8X X +8X
T.0. IgG 1118 £ 0.076 0.855 + 0.073
IstM  0.824 £ 0.049 0.692 x 0.061
3.AY IgG  0.979 £ 0.085 0.786 + 0.084
IeM 0.759 £ 0.045 0.623 + 0.063
8. AY 1gG 0.876 = 0.080 0.702 + 0.056
IgM 0.674 £0.039 0.607 £ 0.059
(Onemlilik Derecesi ) * = P < 0.05
Tablo 13 : Porphyromonas gingivalis'e (P.g) Karg:
Hastalik Gruplarinin Antikor Diizeyleri
Jp EP
n=17 n=15
X +8X X +8X
T.0. IgG  0.8350.053 1.181 £ 0.133
IgM 0.643 + 0.043 0.761 + 0.070
3.AY IgG  0.821 £ 0.061 1.104 + 6.131
IgM  0.597 £ 0.041 0.689 + 0.065
8. AY IgG  0.761 £ 0.061 1.014 + 0.121
igM  0.544 + 0.031 0.669 + 0.064

(Onemlilik Derecesi ) * = P < 0.05
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Tablo 18 : JP Hastalann A.a Karst Donemlere Ait
Antikor Diizeylerinin Saghkh Grup (SG) ile Kargilagtinimas:

P SG
n= 17 n=24
X + SX X + SX
T.0. IgG 1.118 + 0.076 0.321 + 0.019
IgM  0.824 + 0.049 0.319 + 0.018 o
3.AY IsG 0979 + 0.085 0.321 + 0.019
IgM  0.759 % 0.045 0.319  0.018 o
8. AY IgG  0.876 % 0.080 0.321 + 0.019
IgM  0.674 £ 0.039 0.319 + 0.018 *
(Onemtilik Derecesi ) ** = P < 0.01
Tabio 19 : EP Hastalarn A.a Kargi Donemlere Ait
Antikor Diizeylerinin Saghkl Grup (SG) ile Kargilastinimasi
EP SG
n=15 n=24
X + SX X+ 8X
T.0. IgG  1.855% 0073 0.321 + 0.019
IgM 0692 + 0.061 0.319 + 0.018 **
3.AY IgG  0.786 * 0.084 0.321 £ 0.019
IgM  0.623  0.063 0.319 + 0.018 *
8. AY IgG  0.702  0.056 0.321 + 0.019
IgM  0.607 = 0.059 0.319 + 0.018 *

(Onemlilik Derecesi ) ** = P < 0.01
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Tablo 20 : JP Hastalarin P.g Karyt Donemlere Ait Antikor
Diizeylerinin SG ile Kargtlagtirilmasi

P SG
n=17 n=24
X + SX X+ SX
T.O. 1gG  0.835 % 0.053 0.371 £ 0.015
IgM  0.643 £ 0.043 0.321 £ 0.017 *
3AY 1sG  0.821 + 0.061 0.371 £ 0.015
IsM 0597 £ 0.041 0.321 % 0.017 *
8. AY IeG  0.761 + 0.061 0371 + 0.015
IgM  0.544 + 0.031 0.321 £ 0.017 **
(Onemtilik Derecesi ) ** = P < 0.01
Tablo 21 : EP Hastalann P.g Karsi Dénemlere Ait
Antikor Diizeylerinin Saghkli Grup (SG) ile Kargiagtunimas
EP SG
n=15 n=24
XtS X +SX
T.0. 15G  0.181 0.133 0.371 £ 0.015
1M 0.761 + 0.070 0.321 + 0.017 *
3AY oG  1.104 £ 0.131 0.371 £ 0.015
IsM  0.689 + 0.065 0.321 + 0017 .
8. AY 1sG  1.014 £ 0.121 0.371 £ 0015
IsM  0.669 + 0.064 0.321 £ 0.017 =

{Onemlilik Derecesi ) ** = P < (.01




TARTISMA

Spesifik plak teorisinin kabul ediimesinden sonra son yil-
lardaki aragtirmalarla, periodontal hastaliklarin etyopatogenezinden so-
rumlu tutulan A.actinomycetemcomitans, P.gingivalis, P.intermedia gibi
bakterilere karsi gelisen konak¢i savunma mekanizmasinin rolli aydin-
latiimaya c¢aligiimigtir. Anilan bu bakterilere kargt olusan sistemik anti-
kor yaniti incelemelerinin, periodontal hastaligin teshisi, siniflandiriima-
si, etyolojisi, tedavi ve prognozunun de@erlendiriimesine de yardimci

64
olabilecegi belirtilmistir .

Arastiricilar  serum antikor dizeyi degerlendiriimelerinin
mevcut hastalik aktivitesinin tesbiti ya da periodontal yikimi bulunan
hastalardaki hastaligin ilerliyebilme sekii ile énceden sagdlikli olupta he-
niiz baglamig olan hastaligin prognozunun belirlenmesinde yararianila-

15
bilecegini bildirmiglerdir

Spesifik bakterilerin periodontal dokularda meydana getir-
digi hasar ve buna kargi gelisen konakg: yanitinin fonksiyonu glinu-
muzde tartigilan bir konu olmustur. Literatlrierden juvenil periodontitis
ve erigkin periodontitisli hastalarin serum immiinglobuiin degerleri ile
periodontal hastaliin tani ve gidisi arasinda celigkili bulgularin mevcut
oldugu, bu hastalgin immiinglobulin dederlerinin periodontai tedaviden
ne gekilde etkilendigi konusuna agiklik kazandinlamadig: tesbit ediimis-

tir.
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Diger taraftan ginimilze kadar periodontal hastaliklarin
tani ve tedavi sonuglarinin degerlendirilmesi daha ¢ok klinik ve radyo-
lojik incelemelerle vyapilmig olup, konuyla ilgili himoral immin yanit
calismalari oldukg¢a sinirli dizeyde kalmistir. Bu nedenle galigmamiz,
periodontal hastalikli bireylerin belirtilen spesifik bakterilere kargi serum
antikor dizeylerinin tanidaki yararini incelemek, elde edilen sonuglan
saglikl bireylerle kiyaslayip tedavi éncesi ve sonrasi degerlerini karsi-
lagtirarak periodontal uygulamalarin etkinliklerinin incelenmesi amaciyla

planlanmistir.

Calismalarda, Ozelliklede LJP'li hastalarda
A.actinomycetemcomitans'a, erigkin  periodontitisi  hastalarda da
P.gingivalis'e kargi serum antikor seviyelerinin énemli miktarda artis
gosterdigi bildiriimis V 4 ayrica generalize juvenil periodonti-
tis ve hizlh ilerleyen periodontitisli hastalarda P. gingivalis'e kargi art-
mis antikor yaniti alinmigtir. 2. %8 1% By bakterilere kargi antikorun
varligi periodontal yikimin lokalizasyonu ve siddetiyle de ilgili olabilece-
gi agiklanmistir 83. Aragtirmacilar, subgingival bakteriye karsi artan
antikor seviyesinin bu patojenlerin taninmasinda yardimci olacagini bil-
dirmigler, dolayisiyla artmig serum antikor degerlerinin hastalik aktivite-

si ile iliskili enfeksiyona karst konak¢i immin yaniti yansittigi sonucu-

26
na da varmiglardir

Spesifik mikroorganizmalara karst hastaliin aktivitesi ve

antikor titreleri arasinda 6nemli bir iligkinin varliini gésteren Ebersole
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ve arkadaglarlm A. actinomycetemcomitans, P. gingivalis, E. corrodens
ve W. recta’'nin aktif hastalik lezyonlanyla iliskili baglica mikroorganiz-
malar oldudunu ve hastahgin aktif bolgelerinde yaklasik %55'inde bu
patojenlere kargi artmig antikor yaniti izlerken, inaktif hastalik bdéigele-
rinde bu oranin sadece %18 oldugunu tesbit etmislerdir. Bu bulgular
subgingival plakda kolonize olan bakterilere kargi olusan antikor artigi-
ni yansittiklari ve hastaligin aktif oldugu bdlgelerdeki bakteri enfeksiyo-

nuna karsi yanitin var oldugu gortsini destekiemektedir.

Pekgok enfeksiydz hastaliklarda serum antikorlarinin sap-
tanmasi, 6nemli bir diagnostik potansiyel saglar. Juvenil periodontitis
ile erigkin periodontitisin klinik ve radyografik 6zellikleri teshis igin sik-
hkla kullandi§imiz kriterler olmaktadir 45 Ancak rutin olarak olmasada
periodontal hastalik aktivitesinin tesbiti igcin bu klinik kriterlerin yanisira

35
hassas laboratuvar incelemelerine de gereksinim duyulmaktadir .

Calismamizda, hasta gruplarinin olusturuimasinda juvenil
ve erigkin periodontitisin klinik ve radyolojik tanilarina 6zen gosterilmis,
juvenil periodontitisli hastalarin segiminde sistemik yonden saglikh
geng bireylerdeki 6zellikle simetrik seyreden daimi birinci blylk azi ve
kesici digleri etkileyen vertikal ¢anak seklinde kemik yikimiarina dikkat
edilmigtir. Bu konuda ayrica Baer‘in8 diger klinik buigulari da gbézéniin-
de tutulmusgtur. 15 kigilik erigkin periodontitisli grubu olusturan hastala-
rin sistemik agidan saglkh 35 ve daha yukan yaslarda olmasi, patolo-

jik cep formasyonu, alveoler kemik kaybi, kétl adiz hijyeni ve dis
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mobilitesi gibi bulgulara dikkat edilmistir. Bunun diginda sonugiarin kar-
silagtinimasi igin 24 kisilik saglikli bireyler titizlikle segilmistir. Bu gru-
bun olusturulmasinda dig bakimlarini en iyi sekilde uygulayan dishe-

kimligi faklltesi klinik 6grenci ve personelinden yararlaniimigtir.

Saglikl bireylerin ve hasta gruplarinin tedavi 6ncesi ve
sonrasi plak indeks, gingival indeks, cep derinligi olcimleri sistemler
icerisinde tespit edilmig, veriler tek birey tarafindan ayni sartlar altinda
6zel formlara kaydedilmistir. Aynca hastalérdan alinan 5cc'lik vendz
kan steril gartlarda alinarak, serumu ayristinimig, son serum &rnekleri
elde edilinceye kadar -20 °C derin dondurucuda saklanmigtir. Ornekle-
rin hepsi aynt zamanda ELISA da deerlendiriimeye alinmistir. Ayrica
her hastanin tedavi 6ncesi, tedavi sonrasi 3.ay ve 8.ay serumlan ayni

plak uzerinde c¢alisihp ELISA okuyucusunda degerlendirilmistir.

ELISA testinin spesifik antijenlere kargi digtk dizeydeki
antikorlari ortaya koymasi, epidemiyolojik amaglarla yapilan serolojik
calismalarda yliksek oranda hassasiyet gdstermesi teknidin avantajli
oldugunu ortaya koymustur 118. Ayrica ELISA testinin bu konularda di-
ger imminolojik ydntemierden (indirekt immunofloresan, pasif hemaglu-

35
tinasyon gibi) 2.3-46.7 arasinda daha hassas oldugu belirtilmigtir

ELISA'da kullanilan enzimlerin baslicalari glukoz, gluko-
amilaz, laktoperoksidaz, riboniikleaz ve tirosinazdir. Ucuz ve konjugas-
yonu kolay olmasi nedeniyle alkalen fosfataz ve peroksidaz en fazla

tercih edilenidir. Peroksidaz ELISA'da oldukga yaygin kulianilan 40.000
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molekill agirhginda alkalen fosfataz ise 100.000 moiekil agiriginda bir
enzimdir. Peroksidaz enziminin alkalen fosfataza karsi; konjugat 6zgul-
liglinin ¢ok genis olmasi, fiyatinin ucuz olmasi, bazi substratiarla ¢ok
yodun renk olusturmas: nedeniyle gdzle okumadaki kolayli§i gibi Us-
tinlikleri vardir. Peroksidaz kullanimindaki baglica sakinca ise spesifik
substratiarinin kanserojen 6zelliklere sahip olmasidir. Oysa alkalen fos-
fatazin spesifik substrati olan para-nitrofenil fosfat (p- NPP) kullananiar
icin tehlikesizdir. Enzim-substrat reaksiyonu sonucu olusan renk degi-
siminin gdz yada fotokolorimetre ile mikroplate maksimal abzorbans
deferine ayarlanmig sepktrofotometreye yerlegtirilerek dederlendiriimesi
yapilir. P'flra - nitrofenil fosfat substrati igin maksimal abzorbans deger
405 nm, peroksidaza 6zgll substratlar igin 492 nm'dir 79. Alkalen fos-
fataz enziminin kullanildi1 ¢alismamizda enzim-substrat reaksiyonu ne-
ticesinde olugsan renk degisikli§i 405 nm'lik optik dansitede (OD) okun-

mustur.

Radioimmunoassay (RIA) teknik spesifik antijen veya anti-
korun saptanmasinda kullanilan bir diger hassas ydntem olmasina rag-
men, c¢aliganlari radyasyon riskine sokmasi teknigin onemli bir dez-

- TE 84
avantaji olabilir

Literatlr incelemesinde A.actinomycetemcomitans ve P.
gingivalis gibi spesifik antijeniere kargi antikor seviyelerinin tetkikinde
aragtirmacilarin gogunun ELISA yéntemini tercih ettikleri gdzienmigtir.

66
Bu bilgilerin isiginda Moutonin , 1981'de yayinladi§i g¢alismasinda of-
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dukga duyarll, spesifik ve glvenilir olarak ifade ettigi ELISA tekni§ini

arastirmamizda ydntem olarak tercih ettik.

Bireylere ait serum antikor dizeyleri ELISA okuyucusunda
optik dansite (OD) olarak ifade edilmistir. Bu konuda bazi arastiricilar
serum antikor aktivitesini ELISA {nitesi (EU) & o8 67. diger bazilari
ise g¢aligmamizda oldugu gibi optik dansite (OD) birimiyle ifade etmis-
lergip & 113 114

Calismamizda hastalik grubundaki bireylere konvensiyonel
periodontal tedavi sonrasi cerrahi operasyon uygulanmistir. Ancak
LJP'li hastalara sistemik bir antibiyotik kullandirmadan basarili tedavi
sonuclari alinmasina rag’;men90 diger birgok calismada
A.actinomycetemcomitans ile iligkili periodontal hastahklanﬁ tedavisinde
sadece distasi temizligi ve kék dizeltme islemlerinin tek bagina isteni-

e . 13, 44, 57
len basarnl sonucu vermedidi izlenmistir .

Periodontal cerrahi iglemleriyle de A.actinomycetem-
comitans'in tamamen ortadan kaldiriimasinda tam bir basarn saglana-
madit belirtilmistirw. Actinomycetemcomitans'in eliminasyonunu yada
baskilanmasini amaglayan klinik tedavi uygulamalari sonrasinda bile
halen anilan mikroorganizmalarin periodontal lezyonlarda bulundugu

.. . 13,03
gosteriimigtir

Digeti bag dokusu igerisinde bu organizmanin varli§i teda-

viye karsi hastaligi daha direngli hale getirmekte ve tamamen ortadan
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kaldinimast i¢in yaptlan mekanik uygulamalanin basarisiziigi, yardimci

11,
bir antimikrobiyal ajana gereksinim oldugunu ortaya gikarmaktadir

13, 44, 93 . . . . .
- Bu bulgularin i1gi1ginda galismamiza katilan juvenil periodonti-
tisli hastalarimiza periodontal tedavi ve flep operasyonlarinin yanisira

antibiyotik olarak doksisiklin énerdik.

Caligmamizin materyalini olusturan juvenil periodontitis ve
erigkin periodontitis'li hastalarin yas ortalamalari ile hastalikli ve saglk-
I gruplarmizin klinik parametrelerinden plak indeks, gingival indeks,
ve cep derinligi 6icim degerleri ilgili literatlrlerle uygunluk gdstermek-
tedir o "™ ) terattirlerden de izlenecedi gibi ¢alismamizda ju-
venil periodontitisli hastalarda 1.7+0.1 ve 1.6 + 0.12 olan plak indeks
ve gingival indeks degerleri, erigkin periodontitisli bireylerde 2.3 + 0.09
ve 2.2 + 0.1 olarak daha distk bulgulanmigtir (Tablo 1). istatistiksel
olarak her iki klinik prametre igin bu fark (P<0.001) 6nemlilik dizeyin-
dedir. Konuya iliskin Vincent ve arkadaglan113 benzer gekilde erigkin
periodontitisli hastalarin plak indeks ve gingival degerlerini 2.1 + 0.52
ve 1.8 = 0.48 geklinde juvenil periodontitisli hastalardan 1.5 + 0.45 ve
1.6 £ 0.34 olarak daha yilksek bulmuslardir. Juvenil periodontitisli has-
talar i¢in tim diglerden elde ettigimiz cep derinligi de§erlerimizin 3.5 £
0.16 bazi arasgtiricilara gore d[]§ilk“3 diger bazilariyla da uyum gdster-
mektedir R 42. Juvenil periodontitisli hastalardan saglattigimiz cep
derinligi degerlerimiz erigkin periodontitislilerden (P<0.01) 6nemlilik du-
zeyinde digik tesbit edilmigtir (Tablo 1). Juvenil periodontitisli bireyler-

de hastilk dagiiminin ézellikle bilinen birinci molar ile bir yada daha
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¢ok insisiv digler zerinde oldugu dusiinildigiinde durumun daha fark-
i olacad ortaya ¢ikmaktadir. Biyometrik de§erlendirmede ybntem ge-
regi juvenil periodontitis ve erigkin periodontitisli hastalarin tim diglerin-
den saglatilan cep derinligi de@erleriniﬁ kargilastiriimasi yapilmigtir.
Literatlr incelemelerinden juvenil periodontitis'li hasta gruplannin tanitil-
masinda 1985'li yillardan sonra cep derinli§i 6lcimierinde 6zellikle has-
taliktan etkilenen diglerin degerlendirildigi izlenmektedir. Calismamizda
juvenil periodontitisli hastalarin sadece hastaliktan etkilenmis dislerden
elde edilen cep derinligi ortalamasi 7.13 olérak bulunmustur. Bu bulgu-
lar Mandell ve arkadaglan'nm57 1986'da elde ettigi 8 mm'lik degere
gbre dugik, Asikainen ve arkadag,lanmn5 vaptig! calismada bildirilen
7.15mm'lik deger ile Wilson ve arkadaslanmn117 bildirdikleri 7 mm'lik

cep derinligi degerleriyle uyumluluk gostermektedir.

Hastalikli bireylerin tedavi suresince klinik parametrelerin-
deki degisiklikleri agiklayan Tablo 4 ve Tablo 5'de baslangi¢ degerieri
ile 3. ve 8.ay farki istatistiksel olarak édnemli bulunmustur. Klinik deger-
ler ydnlinden bu fark, hastalikh bireylere uygulanan periodontal tedavi-

lerden basarili sonugiarin alindidi seklinde yorumianabilir.

Hastalkli gruplanmizin radyografik bulgulan literatlr bilgisi
. ) _ 8, 34, 60, 80, 82, 85, 100 8
ile uyum gostermektedir . Bu konuda Baer 1971
yiinda lokalize ve generalize juvenil periodontitisin ayirici tanisini ront-
genle yapmig, lokalize tipte sadece santral kesiciler ve birinci blyiik

azi digleri etrafinda ¢anak geklinde kemik rezorbsiyonu goézlerken
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generalize tipte bu yikimi daha ¢ok dis gevresinde gbzlemledigini ve

bu verilere gére hastalara tam teshis konulabilece@ini savunmusgtur.

Spesifik antijeniere kargi serum antikor dlzeyleri ile klinik
paremetrelerdeki degisiklikleri gdzlemlemeye calistigimiz arastirmamiz-
da, elde ettigimiz kiinik ve radyolojik bulgularimizin yanisira immin ya-
nit verilerimizin de bugine kadar yapilan ¢ogu ¢alismalarla uyum igin-
de oldugu tesbit edilmistir. Calismamizda juvenil periodontitisli
hastalarin A.actinomycetemcomitans'a karsi antikor degerlerinin P.
gingivalis'e kiyasla istatistiksel olarak daha 6nemli olmasi (P<0.05)
(Tablo 12), juvenil periodontitis'in etyolojisindeki ve subgingival koloni-
zasyonundaki mikroorganizmanin A.actinomycetemcomitans oldugu,
erigkin periodontitisli hastalardan P. gingivalis'e karsi alinan ylksek an-
tikor yanitida bu hastaliktaki P. gingivalis'in rolini ortaya koymaktadir
(Tablo 13). Calismaya aldiimiz hastalarin higbirinde sistemik bir en-
feksiyon tesbit edilmediginden serum A.actinomycetemcomitans ve P.
gingivalis'e karsi yiksek titredeki IgG ve IgM degerlerinin juvenil perio-
dontitis ve erigkin periodontitise bagl oldugu dustnilebilir. Dolayisiyla
sistemik antikor yanitinin gézlenmesi periodontal hastaligin etyopatoge-
nezindeki patojeni tanimamiza yardimci olabilecegi fikrinide destekle-
mektedir. Yine konuyia ilgili olarak Genco ve arkadagian32 LJP teghi-
sinde  A.actinomycetemcomitans'a karsl spesifik IgG dizeyini
saptamiglar, bu antijene kargi artmis antikor yanitinin tesbiti ile LJP'nin

teghisinde oldukga dogru ve gilivenilir sonug aldiklarini bildirmislerdir.
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Tam periodontal hastalikli bireylerin daha 6nceden perio-
dontal agidan sagiikli olduklar dikkate alindiginda, antikor degerlendir-
melerinin hastaliga iligkin klinik belirti vermeyen bireylerde ileride olu-
sacak periodontal yikim riskini tanimlanmasina da yardimci olabilecegi
dustntlmektedir. Ornegin LIP'nin ailesel bir yatkinhgi oldugu bilinmek-
tedir ve genellikle hastalanmamis LJP'li aile bireylerinde hastahigin kli-
nik belirtilerinden 6nce A.actinomycetemcomitans'a karsi artmis antikor
titreleri saptanm|§t|r32. Juvenil periodontitisde immiin cevaba genetik
faktérinde onemli bir etkisi oldugu disinilmektedir 87. Boylece siste-
mik antikor yanitinin tesbiti ileride olusacak periodontal yikimin énce-
den saptanmasina yardimci olabilir ve bu bireylerde hastalik daha 6n-

ceki donemlerinde muidahale edilebilir.

Calismamizda kiretaj ve cerrahi uygulama sonrasi 3. ve
8. aylarda gdrilen serum antikor degerlerindeki azaimalar (Tablo 14,
15, 16, 17) Ebersole ve arkadagiarln|n24 kiretaj ve koék diizeltmesi
sonrast 2-4 aylarda periodontal bakterilere karsi artig gdsteren serum
antikor degerlerinden farkliik géstermektedir. Arastiricilar bu bulgularini
tedavi geregi olugan travmaya kargi oral floranin aktif imminizasyonu
seklinde izah etmiglerdir. Ancak ilgili ¢galismanin sonuglarini uyguladigi-
miz tedavi metodlan ve gézlem sirelerinin farkli olmasi nedeniyle bi-
zim sonuglarla karsilastirmamiz dogru olmayabilir. Bununia beraber ko-
nuyla ilgili calismalar arasinda karsilastirma yapildiginda antikor
seviyelerinin tedaviye kargi olduk¢a hassas oldugu géritimektedir. Ayn-

ca bulgulanmiz periodontal tedavinin plak florasina kargi antikor titrele-

{
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rini dugirerek periodonsiyumdaki antijenik stimilasyonu azalttig: gori-
sliyle de paralellik saglamaktadir.Yine bu konuda ayni organizma ve
ayni tekniklerin kullaniimasina ragmen antijen suslarninin farkli olmasi
nedeniyle sonuglar tam olarak benzer g¢aligmalarla karsilagtirilamamak-
tadir. Konuyla ilgili olarak farkhi antijenlerin ELISA plakiarina baglan-

118
ma kapasitelerinin de farkli olacagi belirtiimektedir .

Hernekadar galismamizda diseti sulkusunun mikroflorasini
mikrobiyolojik olarak incelemediysek de bu antijenlere karsi hastahk
gruplarinda tedavi sonrasi antikor titrelerindeki disusler, tedavi ile bu

mikroorganizmalarin seviyelerinde azalmalar oldugunu belirtebilir.

Arastirmamiz, Mouton ve arkada§|ar|n|n67 erigkin perio-
dontitisli hastalarnin tedavi sonrasi 5-7 aylarda P.gingivalis'e karsi IgG
antikor seviyelerinde O6nemli azalmalar tesbit ettikieri galismalanyla
benzerlik gdstermektedir. Yine bu konuda bulgularimizla benzer sekilde
Auiknil ve arkadaglan 1988 yllmda6 kronik periodontitisli 23 hastada
koruyucu ve cerrahi periodontal tedavi uygulamalarini takiben
P.gingivalis'e kargi IgG antikor seviyesinde onemli dlstgler saptamig-

lardir.

Tedavi sonrasi hastalikli bireylerin IgG ve IgM antikor di-
zeylerinde azalmalar gérilmesine ragmen bu de@erlerin saglikli kont-
rollerle kiyaslandiginda hala énemli derecede ylksek oldugunu sapta-
digimiz bulgularimizin yapilan literatir incelemelerinden Sandhoim ve

87 67
arkadaglannin 1986, Mouton ve arkadaslarimin 1987 ve yine ayni
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114
yiidaki Vincent ve arkadaglannin  yaptiklari g¢aligmalarin sonuglanyla

da paralellik gosterdigi tesbit edilmistir.

Antikor dlzeylerinin tedaviyi takiben 3-4 yil sonrasinda da
saglikli bireylerden yiiksek olugunun nedeni halen tam olarak acikiana-
mamistir. Sonuglarimizin tedavi énceki degerlere goére dislk, saghkl
bireylere gbre halen ylksek olusu, ¢ogu vakada anti-bakteriyel titreleri-
nin periodontal tedavi uygulamalariyla mikroflorada meydana getirilen
degisiklie oldukga direngli olmasindan kaynaklanabilir. ilgili durum
Ebersole ve arkada\g‘,lanmn24 1985 yilinda belirttigine gbre anilan bu
mikroorganizmalarla kolonizasyonun yada diger Gram-negatif bakteriler-
le poliklonal stimilasyonun halen devam etmesine de bagh olabilir.
Konuya aciklik getirilebilmesi igin hastalarin tedavi sonrasi daha uzun
streli takiplerinin gerekliliginde ve bu sekilde antikor diizeylerinin dis-

24,114
meye devam edebilecedi gbruginde aragtiricilar birlegsmektedirler

17
Bu konuda Doty ve arkadaglarinin 1982 yilinda ELISA
ybntemiyle yaptiklari ¢ahgmanin bizim bulgulanmizla da paralellik goés-
termeyen ve periodontal patojenik organizmalara karst azalmis antikor

yanitint saptayan yegane bir arastirma oldugu izlenmistir.

Referans serum konusunda Lehner ve arkadaue,,lan"'7 1974
yilinda Kafkas irki ile Afrika ve Asya irki arasinda immdngiobulin de-
gerleri bakimindan biyiik farkhhklar oldugunu ortaya koymuslardir. Ay-
ni aragtiricilar Afrika ve Asya grubunda referans serumiarina goére IgG

ve IgM degerlerinin 6nemlii degiskenlik gosterdigini belitmiglerdir. Bu
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degiskenlik nedeniyle ilgili arastiricilar referans serumlarin her irk igin
ayri ayri ele alinmasinda yarar oldugunu bildirmiglerdir 47. Bu nedenle
calismamizda ki, ilgili spesifik mikroorganizmalar igin antikor titrasyo-
nu degerlendiriimesi heriki hastalik ve saglikli grupiardan havuzlanarak

elde edilen referans serumlara gore yapiimigtir.

Ayrica sistemik antikor analizi tedavinin idame fazinda
hastalarin takibi agisindan da vyararli olabilir6. Onceden periodontal
hastalikla iligkili bakterilere karst duyarli bir hastada bu organizmalarin
tekrardan subgingival floralarinda gériimeleri serum antikor titrelerinin
hizli gekilde yikselmesine neden olabilir. Antikor titrelerindeki bu arti-

64
sin tesbiti idame fazinda ilave bir tedaviye ihtiyac gdsterebilecekdir .

Periodontal hastaliklarin etyopatogenezinden sorumlu spe-
sifik bakterilerin tesbitinde bilindigi gibi mikrobiyolojik ydntemlerin yani-
sira serolojik testlerden de yararlaniimaktadir. Calismamizda tercih etti-
gimiz ve literatlirlerden olduk¢a hassas oldugunu izledigimiz ELISA
teknigine bu amagla daha sikiikla bagvurulabilinmesi igin hazir kitlerle
daha pratik caligabilecek laboratuvar sartlarinin saglatiimasi gerekiiligi
inancindayiz. Bu durumda konu belitilen ydntemle tikrik ve Ozellikle

cep sivisi 6rneklerinde de caligilabilinir.

Yapilan literatir incelemelerinden her ne kadar kendi ir-
kindan elde edilen spesifik suslarla yabanci irtkdan saglatilan suslarn
olusturdugu antikor dlzeylerinin benzerligi ortaya konmugsada konu bir

kezde Turk toplumunun hastalikli bireylerinden izole edilen antijenik
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yapilara kargi olusan antikor seviyeleri arasinda bir farkiiiigin olup ol-

madi§: incelenebilinir.

Humoral antikor yanitiyla ilgili calismalar periodontal pato-
jenlere karsi olusan antikor diizeyi ile hastaliin hikdyesi ve uygulanan
tedavinin etkinligi arasindaki iligkiyi ortaya koymaktadir. Spesifik anti-
jenlere karsi olugan bu antikor yaniti her ne kadar hastalik aktivitesi-
nin indikatéri olarak kabul ediliyorsa da, halen daha tartisma konusu-

dur.

Calismamizda anilan bu bakteriyel antijenlere kargi olusan
serum antikor dizeylerinin saptanmast, periodontal hastaligin teshisi
ve tedavi sonrasi prognozunun tesbitinde yararli olmustur. Ancak kon-
vensiyonel klinik indeks ve radyografik verilerle birlikte bu degerlendir-
melerin 6nceden de belirtildigi gibi daha pratik yéntemlerie uygulanma-

si gerektigi gbéristundeyiz.

Periodontal tedavi sonras! spesifik bakterilere karsi olusan
antikor seviyesindeki degisik bulgulara halen tam bir agiklik kazandir-
lamamn§tlr71. Anilan spesifik bakterilerin tedaviyi takiben etkili bir gekil-
de eliminasyonliarn ile antikor seviyelerindeki azalmalardan bir sonuca
varilabilinir. Ancak c¢esitli spesifik antijenler ile serum antikor dizeyleri
arasindaki iligkiyi agiGa ¢ikaracak daha ileriki arastirmalara gereksinim

olundugu inancindayiz.
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SONUC

1) Juvenil periodontitisli hastalarda baslangi¢ plak indeks,
gingival indeks ve cep derinligi degerleri erigkin periodontitislilerden is-

tatistiksel olarak daha diglk oldugu saptanmistir.

2) Hem juvenil periodontitis ve hemde erigkin periodonti-
tisli grubda tedavi sonrasi 3. ve 8. ayda plak indeks, gingival indeks

ve cep deriniiinde istatistiksel olarak 6nemli azalmalar gortlmustar.

3) Juvenil periodontitisli hastalarin  A. actinomycetemco-
mitans'a karsi tedavi 6ncesi IgG antikor dlzeyleri erigkin periodontitis

hastalarin antikor dizeylerinden istatistiksel olarak ylksek bulunmustur.

4) Erigkin periodontitisli hastalarin P. gingivalis'e karsi te-
davi 6ncesi IgG antikor degerleri juvenil periodontitisli hastalarin anti-
kor dederleri ile kargilastinidiginda istatistiksel olarak onemli dlzeyde

yiksek bulgulanmisgtir.

5) Hastalik gruplarinin tedavi sonrasi dénemlerine ait de-
Jerlendirmelerinde heriki antijene kargi serum antikor diizeylerinde ista-

tistiksel dnemililikte azalmalar izlenmistir.

6) Hastalik gruplarinin her iki antijene kargi tedavi 6ncesi
ve sonras! 3. ve 8. ay degerleri sadlikli grupdan hala istatistiksel ola-

rak 6nemli derecede yuksek bulunmustur.
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OZET

Son yillardaki mikrobiyolojik ¢alismalar Gram negatif bak-
terilerin periodontal hastaliklarin etyolojisinde ve patogenezinde 6nemli
rol oynadngl gbérosuni desteklemektedir. A.actinomycetemcomitans sik-
likla juvenil periodontitisli hastalardan izole edildigi ve P.gingivalis'inde

erigkin periodontitisden sorumiu mikroorganizmalar oldugu gdsterilmistir.

Bu calisma, 17 juvenil periodontitis ve 15 eriskin perio-
dontitisli hastanin tedavi éncesi ve tedavi sonrasi 3. ve 8. ay takibin-
deki A. actinomycetemcomitans ve P.gingivalis'e karsi spesifik antikor

seviyesini saptamék amaciyla planlanmigtir.

Calismada A. actinomycetemcomitans ve P.gingivalis'e
karsi 1gG ve IgM serum antikor seviyeleri ELISA yoOntemiyle tespit

edilmis elde edilen degerler saglikli 24 birey ile kiyaslanmigtir.

Juvenil periodontitisli hastalarin A.actinomycetem-
comitans'a kargi antikor seviyeleri eriskin periodontitisli ve kontrol bi-
reylerinden daha yiksek oldugu gbzlenmistir. Eriskin periodontitisli has-
talarin P.gingivalis’e karsi antikor seviyeleri de juvenil periodontitis ve

saglkl kontrollerden yiksek bulunmustur.

Tedavi sonrasi A.actinomycetemcomitans ve P. gingiva-
lis'e kargi antikor dizeyleri azalmig ancak bu seviyenin hala saglkli

kontrollerden yiiksek oldugu gdzlenmigtir.
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Buna ragmen tedavi sonrasi spesifik bakterilere kars: anti-

kor seviyesindeki degisiklikler halen daha tartisma konusudur.



SUMMARY

Recent microbiological studies has supported the concept
that specific Gram negative bacteria play a major role in the etiology
and pathogenesis of human periodontal disease. A. actinomycetemco-
mitans has been frequently isolated from juvenile patients and
P.gingivalis are shown to be a prominent species in adult periodontitis

in humans.

The purpose of this study was to determine the levels of
the specific antibodies to A.actinomycetemcomitans and P.gingivalis in
17 patients with juvenile and 15 patients with adult periodontitis at the
beginning of treatment and 3 to 8 months later after periodontal

therapy.

The serum levels of immunoglobulin G (IgG) and immu-
noglobulin M (IgM) specific antibodies to A. actinomycetemcomitans
and P. gingivalis were measured by an enzyme-linked immunosorbent
assay (ELISA). The values were compared from 24 individauals to a

healthy controls.

The levels of antibodies against A.actinomycetemcomitans
were significantly higher in the juvenile periodontitis compared to aduit
periodontitis patients and controls. Anti-P.gingivalis antibodies were
elevated in adult periodontitis compared to juvenile periodontitis

patients.
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After treatment antibodies to A.actinomycetemcomitans
and P.gingivalis had decreased in patients, but the levels were still

significantly higher than in healthy controls.

The change of antibody level against specific bacteria

after periodontal treatment, however, is still debatable.
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