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1. GIRIS

Periodontal hastaliklann en sik rastlanan formu olan periodontitis, digeti kenarinda
baslayan enflamasyonun destek periodontal dokulara yayilarak periodontal atagman ve
alveoler kemik yikimi ve sonunda dig kayb: ile karakterize enfeksiyoz bir hastaliktir.
Periodontitisin olugmasinda g¢esitli etkenler rol oynamakla birlikte, primer etyolojik etken
mikrobiyal plak bakterileri ve uriinleridir. Ancak yapilan ¢alismalarda, periodontal hastalik
olusumunu agiklamada sadece bakteri ve uriinlerinin varhigmnin yetersiz oldugu, hastaligin
geligebilmesi ve ilerleyebilmesi igin bakteri ile konak savunma sistemi arasindaki
etkilesimlerin ve bireysel duyarlihigin da 6nemli oldugu belirtilmigtir. Konak savunma sistemi
hiicreleri, mikrobiyal dental plak ve uriinleri ile karsilaghginda hem doku yikici, hem de
koruyucu mekanizmalar ayn: zamanda aktive olmaktadir. Periodontal doku yikimi ise

koruyucu mekanizmalarnin yetersizliginde gergeklesmektedir.

Periodontal hastaliklarin baslamasinda ve ilerlemesinde plak ve konak savunma
sistemine ilaveten bazi lokal ve sistemik risk faktorlerinin etkili oldugu bilinmektedir. Lokal
faktorler, anatomik ve okluzyona ait f)roblemlerle birlikte derin periodontaj cepler ve hijyenik
olmayan restorasyonlardlr.. Sistemik risk faktorleri ise immun, metabolik ve hormonal
diizensizliklere bagh hastaliklardir. Ancak son dénemde igeriinde baz: zararh ve kanserojen
maddeler bulunduran sigara da periodontal hastaliklarda ¢evresel ris'k faktérleri olarak kabul
edilmektedir. Sigaranin periodontal saglik iizerine zararh etkilerini hangi mekanizma veya
mekanizmalar ile gergeklestirdii tam olarak bilinmemektedir. Bununla birlikte sigaramn
subgingival flora iizerine etkili olamayacag: ancak mikrobiyal dental plak miktan iizerine

indirekt etkiye sahip olabilecegi savunulmaktadir. Aynca sigara kullammimnin ve igerdigi

nikotin gibi bazi zararh maddelerin konak savunma sisterni iwizerinde etkili oldugu .

]

bilinmektedir.




Hastahk  patogenezinde 6nemli rol oynayan bakteriler ve  iriinlen,
monositler/makrofajlar, lenfositleri, fibroblastlani ve endotelial hiicreleri stimiile ederek pro-
enflamatuar ve immiino-sekretuar sitokinlerin sentezi ve salimmim gergeklestirirler.
Periodontal hastahikta enflamatuar olaylarnin baslamasina ve ilerlemesine neden olan
sitokinler, bag dokusu yikimindan kemik kaybina kadar bir ¢ok patolojik doku
degisiklerinden sorumludur. Periodontal hastaligin 6nemli sitokilerinden Interlokin-6 (IL-6),
immunoglobulin sekresyonu, akut faz proteinlerinin sentezlenmesi ve kompleman sistem
aktivasyonundan sorumlu multifonksiyonel bir proteindir. Tumor nékroz faktor alfa (TNF-a)
ise, temel olarak enflamasyon bolgesinde nétrofil ve monosit birikimi, fibroblastlardan
kollejenaz iiretimi ve osteoklast aktivasyonundan sorumludur. Periodontal hastaliklarin
belirleyicilerinden olan Alkalen fosfataz (ALP), lokositler, bakteriler, fibroblastlar ve
osteoblastlardan salman bir glikoproteindir. Ozellikle enflamasyon ve kemik yikim olan

’

alanlarda oldukga yiksek seviyelerde saptanmgtir.

Periodontal hastaliklann aktivitesinin objektif olarak degerlendirilebilmesi i¢in tiikiirik,
kan, bakteri plag: ve digeti olugu sivis1 (DOS) 6rnekleri incelenmektedir. DOS, bakterileri,
doku enflamatuar trinlerini, mediatérleri, enzimleri ve doku yikim iriinlerini igeren serum
kaynakh eksudadir. Enflamasyonun siddeti ile orantili olarak artan DOS’nin igeriginin
degerlendirilmesi, periodontal hastalik aktivitesinin saptanmasinda oldukga giivenilirdir. Bu
calismada da sigara kullammimin kronik periodontitisli hastalarda DOS IL-6 ve TNF-a

seviyeleri ve ALP enzim aktivitesi iizerine etkisinin degerlendirilmesi amaglanmigtir.



2. LITERATUR BILGI
2.1. Periodontal Hastaliklar

Periodontal hastaliklarin en yaygin tipi olan periodontitis, disetinde baglayan
enflamatuar olaymn, digin destekleyici yapilarina yayilmasindan kaynaklanir. Periodontal
hastaliklar enfeksiy6z yapidadir ve hastahifin pek Qbk sekli subgingival alana kolonize olan
spesifik patojenik bakterilerle iligkilidir. Periodontitisin karakteristik bulgulan, plak
birikiminden kaynaklanan digetinin enflamasyonu ve cep olusumuna neden olan periodontal

atagman ve alveoler kemik kaybidir (Carranza 1996).
2.1.1. Etyolojisi

Mikrobiyal plakta, gingival sulkusta veya periodontal cepte bulunan
mikroorganizmalarin ve uriinlerinin enflamatuar periodontal hastaliklarin etyolojisinde primer
ve belki de tek etken oldugunu gosteren oldukga fazla delil vardir (Genco 1992). Ancak
hastaligin baglamasinda ve ilerlemesinde bakterilerle birlikte konak savunma sistemi ve bazi
lokal ve sistemik gevresel faktorlerin de etkili oldugu saptanmustir. Bununla birlikte, lokal
cevresel faktorler modifiye edici rol oynayabilirler ve bu yan faktorler, mikroorganizmalarin
kolonizasyo;lunu ve gogalmasini kélay]astlrabilh, bireyin plak kon;troliinﬁ engelleyebilir veya
periodontal dokulan plagin yikici etkisine yatkin hale getirebilir. Konak sistemin;ie fonksiyon
bozuklugunun goriildigi sistemik faktorlerin de periodontal dokulart mikroorganizmalann

saldinlanina daha yatkin hale getirdigi diisiniilmektedir (Genco 1996).

2.1.2. Risk faktorleri

Periodontal hastahgin baglamast ve ilerlemesini etkileyen yatkinhk faktorlerinin
tamnmasiyla, spesifik risk faktorleri iizerinde gesitli galigmalar yapilmigtir (Beck ve ark 1990,
Beck 1994, Grossi ve ark 1994, Grossi ve ark 1995). “Risk faktérii” sikhikla modifiye

edilebilen bir durumu gostermesine karsin, zor modifiye edilebilen veya modifiye edilemeyen



faktorler ise “determinant” veya “altta yatan faktorler” olarak adlandirilir. Vaka-kontrol veya
cross-sectional galigmalarda tanimlanan “Risk indikat6érii”, hastalikla iligkili olas1 bir faktéri
tammlamak i¢in kullamlir. Uzun siireli ¢cahgmalarla saptanan “Gergek risk faktorleri” ise
hastalikla olan iligkileri gosterir. Bununla birlikte genellikle gelecekte hastalifin olugma
olasiligs ile iligkili olan “Risk markir”1 énceden belirlenebilir risk faktérﬁnﬁ tamimlamaktadir

(Beck 1994).

Periodontal enfeksiyonlarin baglamasi ve ilerlemesi de, risk faktorleri olarak
adlandinlan lokal ve sistemik gartlarla modifiye olabilmektedir. Lokal faktorler; anatomik ve
okluzyona ait bozukluklardan bagka, derin periodontal cepler ve defektif restorasyonlar gibi
plak retansiyon alanlanm igermektedir. Sistemik risk faktorleri ise son zamanlarda
multifaktoriyel istatistiksel analizler kullamlarak genis epidemiyolojik ¢ahigmalarla
tammlanmigtir. Sistemik durumlar ve diizensizlikler ile periodontal hastalifin birlikte
aragtinlmasi, periodontal hastalik igin risk faktorlerinin belirlerimesinde oldukga Gnemlidir
(Genco ve Loe 1993). Giinimiizde bilinen sistemik risk faktorlerinden olan azalmig notrofil
sayis1 ve fonksiyonu ile iligkili sistemik durumlar gocuklar, gencler ve geng eriskinlerde daha
siddetli periodontal hastahifa yol agmaktadir. Bunlar arasinda Down’s sendromu, Chediak-
Higashi sendromu, Papillon-Lefevre sendromu ve primer nétrofil anormalliginin oldugu
Agraniilositosis, Siklik Notropeni ve Lokosit Adezyon Yetmezligi sayilabilir (Page ve
Schroeder 1981). Bir diger sistemik risk faktorii ise 6zellikle metabolik kontroliin zayif

oldugu bireylerdeki diabetes mellitus ‘tur (Genco ve Loe 1993).

Son zamanlarda yapilan ¢aligmalar, potansiyel olarak onemli gesitli risk indikatérlerine
de dikkat gekmektedir. Bunlar stres, iiziintii ve strese yol agan davramglar ve 6strojen
yetmezligi ile iligkili osteopenidir. Periodontal hastalikla iligkili altta yatan determinantlar da
cinsiyet (erkeklerde (iaha fazla hastahk goriilmekte), yas (yaghlarda daha fazla hastalik

gorilmekte) ve herediter faktorlerdir. Bir diger faktor olan wrk, birtakim intrinsik etkilerinden



daha g¢ok sosyo-ekonomik durum, egitim, dig tedavilerinden yararlanma ve mikrobiyal
faktorlerle iligkilidir. Hormonal anormalliklerdeki artmig digeti enflamasyonu da hamilelikte
ostrojen ve progesteron seviyelerinin yiikselmesiyle siklikla gorilen artmig  diseti
enflamasyonuyla en iyi sekilde agiklanmigtir. Osteoporoziin periodontal hastaliktaki roli

izerine kamtlar ise yetersizdir.

Periodontitisin baslamas: ve ilerlemesinde oldukga etkili olan sistemik risk faktorleri
icerisinde sigara kullamm da bulunmaktadir. Sigara kullammu ile periodontal hastahik
arasindaki iligki ¢ok uzun zamandir aragtinlmakta ve periodontitisin 6nlenmesi ve tedavisinde

onemli bir komponent olarak kabul edilmektedir (Genco 1996).
2.2. Sigara

Sigaranin bilegiminde bir ¢ok kimyasal ajan bulunmakla beraber en zararli maddeler
nikotin ve kanserojen olan katrandir. Bunun diginda sigarada yaklasik 4000 kimyasal madde

bulunmaktadir. Bunlann bashcalan:
Gaz halinde:
1) COz (%12-15)
2) CO (% 3-6)
3) Organik ugucu bilegenler (aldehitler, ketonlar, amonyak %1-3).
Partikiil halinde:

1) Kanserojen maddeler (polikromatik hidrokarbiirler, heterosiklik nitrit tiirevleri,

aldehitler, nitrozaminler, ketonlar)
2) Irritanlar (akrolein, proteolitik enzimler, serbest oksidan radikaller)

3) Metaller (nikel, kadmiyum)



Bir sigarada bulunan yaklagik 1-3 mg’lik nikotin, néromiiskiiler bileskede etkili olarak
asetilkolin salinimina neden olur. Bu da postsinaptik nikotin reseptorlerinde etkili olarak

kaslarda kontraksiyona sebep olur. Sempatik ve parasempatik otonom nodlar iizerinde etki ile

noradrenalin ve surrenal katekolaminlerin salgilanmasim arttinr.

Sempatik sinir sistemine etkisi sonucunda kalp ritminde 10-20/dk artis, arter kan
basincinda 5-10 mmHg artig, kardiak debide, koroner kan akiminda ve koroner damar
rezistansinda artig ortaya ¢ikar. Disik dozlarda nikotin karotis ve aorttaki kemoreseptorleri
etkileyerek solunumu stimille eder. Yiksek dozlarda biilber merkezi baskilar. Plazmadaki
vazopressin, biiyii\rhe hormont, kortizol ve adrenokortikotrofik hormon diizeylerini yiikseltir.
Parasempatik sinir sistemine etkisiyle yiiksek dozlarda mide bulantisi, kusma ve mide pH
sinda digme goruliir. Barsak tonusu iizerine olan etkisi ile bu organin motilitesi artar. Merkezi

anoreksijen etkisi ve bazal metabolizmay: yiikseltici etkisi vardir (Aykut 2000).
2.2.1. Sigaraya bagh patolojiler

Akut nikotin intoksikasyonu sonucunda fenalik hissi, bulanti, kusma, karin agns,
diyare, bag agrisi, duyu bozukluklan, mental konfiizyon, konvillsiyonlar gériilebilir. Kronik

olarak ise pek ¢ok kanser tiirii gozlenebilir.

Kronik brongit ve amfizem gibi kronik obstriiktif akciger hastaliklannin temel nedeni de
sigaradir. Nikotinin diizenli tiiketimi ile aterosikleroz riski artar. Fibrinojen ve trombositlerin
yiikkselmesiyle de kan viskozitesi artar ve boylece daralan damarlaraa kan akimi azalir ve

trombiisler olusarak damarlan tikar.

Gastrik tlser, agiz ve st solunum yollarinda enflamasyon, lokositoz ve poliglobuli,
retrobiilber optik nevrit, troid fonksiyon bozukluklan, osteopéroz sigara icenlerde daha sik

ortaya gikan hastahklardir. Sigara kullanimu fenasetin, pentazosin, teofilin, propranolol gibi




ilaglarin metabolizmasim da etkiler. Spontan diigiik, prematiir dogum, retroplasenter hematom

riski sigara kullammiyla artar (Aykut 2000).
2.3. Sigara ve Periodontal Hastahk

Hastalarin periodontal durumlan iizerinde sigaranin etkilerini saptamak i¢in galigmalar

iki yol izlenerek yapiimaktadir:

1)Bireyler tizerindeki direkt etkileri: Kiginin periodontal durumunu gosteren gingivitis,

kanama, sulkus derinligi ve diger olgiimleri igeren saglik parametrelerir in degerlendirilmesi

2)Indirekt etkileri: Digler iizerindeki renklenmeler, plak birikimi ve dista;i olusumu

degerlendirilerek yapilan oral hijyen durumlarimin degerlendirilmesi.

Sigara igenlerde ve igmeyenlerde, yapilan tedaviye karsi doku cevabinin ve periodontal
durumdaki farklihklarin degerlendirmesi, bu konu iizerinde yogun aragtirmalar yapilmasini
gerektirmistir. Aragtirmalardan elde edilen bulgular tutarli, olgilen degiskenler ve 6lgiim
yontemleri kiyaslanabilir olmasa da sigara kullammi, bireylerin oral hijyenlerini
kotiilestirmekte, dolayisiyla gingivitis ve periodontitiste zayif oral hijyenle birlikte bir ko-

’

faktor olarak rol oynamaktadir (Rivera-Hidalgo 1986).

Epidemiyolojik ve klinik ¢aligmalar (Rivera-Hidalgo 1986, Bergstrém ve Eliasson
1987a, Bergstrom ve Eliasson 1987b, Genco ve Loe 1993, Haber ve ark 1993, Bergstrom ve
Preber 1994, Bergstrom ve ark 2000a, Bergstrom ve ark 2000b) sigara tiiketimi ve periodontal
hastalik arasinda bir iliski oldugunu gostermigtir. Bergstrom 1989’da yaptig1 bir galigmada
sigara igenlerin, igmeyenlerden iki kat daha fazla periodontal hastalik riskine sahip oldugunu
ve sigaramn, hastaligin ilerlemesiyle iligkili oldugunu agiklamigtir. Sigara kullaniminin
periodontal hastalikla iligkisini aragtiran ¢aligmalarda (Bergstrom 1989, Haber ve Kent 1992,

Haber ve ark 1993, Tomar ve Asma 2000) sigaranin, periodontitis i¢in major risk faktéria



oldugu belirtilmistir. Ayrica sigaramin periodontitis igin en 6nemli ve tek gevresel risk faktori

olabilecegi de ortaya konmustur (Haber ve ark 1993).

Sigara i¢gme ahigkanh@:, agiz boslugunda pek ¢ok =zararh degisikliklere neden
olmaktadir. Periodontal dokularda oncelikle vazodilatasyon ve daha sonra nikotinin
vazokonstritktor etkisinden dolayr kan akiminin azaldif ve bunun sonucu olarak, digeti
enflamasyonu, kizariklik ve kanamanin azalmasiyla periodontal problemlerin erken
belirtilerinin inhibe oldugu gézlenmigtir (Turnbull 1995). Sigara igmeyenlerle kiyaslandiginda
sigara igenlerin, periodontitisin klinik belirtilerini daha giiglii bir sekilde gosterdikleri ve daha
fazla cep derinligi ve daha ¢ok hastaliktan etkilenmis alana sahip olduklar, dolayisiyla
hastahigin daha siddetli ve yaygin oldugu ortaya konmugtur (Haber ve ark 1993, Stoltenberg
ve ark 1993, Linden ve Mullally 1994, Canak¢1 ve ark 1999). Benzer olarak, plak birikim
miktarlan birbirine esit olan hem sigara igen, hem de igmeyen gruplarda elde edilen bulgular
sigara igen grubun daha g¢ok derin cepli bolgelere (Bergstrom ve Eliasson 1987b, Linden ve
Mullally 1994, Van der Weijden ve ark 2001) ve daha fazla atasman kaybina sahip oldugu
seklindedir (Grossi ve ark 1994, Grossi ve ark 1995, Axelsson ve ark 1998, Albandar ve ark
2000). Atagman kaybinmin relatif riskinin, 25-74 yas arasi bireylerde orta derecede sigara igme
hikayesi olanlarda 2.77, agir igicilerde ise 4.75 oldugu ortaya konmugtur (Grossi ve ark 1994).
Sigara igen ve hig sigara igmemis gruplar arasinda ortalama atagman seviyesinin incelendigi
bir galiymada da belirgin farkliliklar gézlenmis ve 35 yas grubunda 0.37 mm’den 75 yas
grubunda 1.37 mm’ye kadar degistizi bulunmustur (Axelsson ve ark 1998). Preber ve
Bergstrom (1985b) ve Bergstrom ve Bostrom (2001) yaptiklari galigmalarda plak seviyesi
sigara igmeyenlerden daha fazla olmasina ragmen, periodontitisli sigara igen hastalarda
sondalamada kanamamn daha az oldugunu, Grossi ve ark (1997) ve Van der Weijden ve ark

(2001) ise her iki grup arasinda bir fark olmadigim bildirmislerdir.



Periodontal hastalifi tammlamak igin kullamlan kriterlere dayanarak yapilan
caligmalarda, sigara igenler, igmeyenlerden 2.6 ile 6 kat daha fazla periodontal yikim
gostermistir (Beck ve ark 1990, Haber ve Kent 1992, Stoltenberg ve ark 1993, Bergstrom ve
Preber 1994, Grossi ve ark 1994). Yine sigara i¢cen ve hi¢ igmemig gruplar kiyaslandifinda
icen grupta daha yiiksek prevalansta furkasyon problemleri saptanmiy ve radyografik olarak
da hemen hemen iki kat daha fazla kemik kayb:i gozlenmistir (Mullally ve Linden 1996,

Kerdvongbundit ve Wikesjo 2000).

Literatiirde sigara kullamminin kemik tizerinde etkileri oldufunu gosteren bulgulara
gore, hi¢ igmeyenlerle kiyaslandifinda sigara icenlerde azalmig kemik mineral igerigi
kaydedilmigtir (Bergstrom ve Eliasson 1987a, Bergstrom 've ark 1991) ve alveoler kemik
kaybinin da sigara igenlerde daha fazla oldugu bulunmustur (Bergstrom ve Eliasson 1987a,
Grossi ve ark 1995, Mullally ve ark 1999, Bergstrém ve ark 2000a). Oral hijyenin etkisi goz
oninde bulunduruldugunda bile sigara igenlerde yikim daha siddetli olmustur. Benzer
bulgular daha genis, kontrollii, cross-sectional populasyon galigmalarinda (Feldman ve ark
1983, Martinez-Canut ve ark 1995) ve cesitli uzun sireli ¢aligmalarda kaydedilmigtir
(Bergstrom ve Preber 1994, Bergstrom ve ark 2000a, Machuca ve ark 2000). Alveoler kemik
yiksekliginin kék uzunlugunun yiizdesi .olarak hesaplandif: bir ¢aligmada, ortalama kemik
yiksekligi sigara igenlerde %77-78, igmeyenlerde ise %83 olarak bulunmustur (Bergstrom ve
Eliasson 1987a). Elde edilen biitin bulgular sigara igenlerin daha fazla atayman ve kemik
kaybina, artrmg cep derinligi ve distap (Bergstrom 1999) olusumuna ve degisken seviyede
plak (Feldman ve ark 1983, Bergstrom ve ark 2000) ve enflamasyona (Grossi ve ark 1997 ve
Van der Weijden ve ark 2001) sahip oldugunu ortaya koymaktadir. Ralos ve ark (1983) ve
Ismail ve ark (1983) ise, benzer diizeyde oral hijyene sahip sigara igenler ve igmeyenler
kiyaslandifinda, periodontal durumlan arasinda istatistiksel olarak belirgin bir farklihik

bulamamig ve sigaranin daha zayif oral hijyenle iligkili oldugunu belirtmislerdir.



2.3.1. Sigara miktan

Igilen sigara miktan ve periodontal hastaliklar iizerine yapilan ¢ahigmalar (Grossi ve ark
1994, Grossi ve ark 1995, Martinez-Canut ve ark 1995) igilen miktar ile periodontitisin
prevalansi ve giddeti arasinda bir iligki oldugunu saptamistir. Bu iligki, orta siddetli ve siddetli
periodontal hastahin prevalans: ile giinlik igilen sigara sayis1 (Haber ve ark 1993, Grossi ve
ark 1994, Grossi ve ark 1995, Martinez-Canut ve ark 1995) ve sigara igilen y1l arasindadir
(Haber ve Kent 1992, Grossi ve ark 1994, Grossi ve ark 1995). Atagman kaybinin siddetinin
giinde 1 sigara igerek %0.5, 10 sigara igerek %5 ve 20 sigara igerek %10 arttif1 bulunmustur
(Martinez-Canut ve ark 1995). Tomar ve Asma (2000), giinde icilen sigara sayist ve

periodontitis arasinda doz-cevap iligkisi oldugunu ortaya koymuslardir.
2.3.2.Sigara igme yas1 ve periodontal hastahk

Kirk yagin altindaki bireyler iizerinde yapilan galigmalar, sigara kullaniminin, geng
erigkinlerde periodontal durum tzerinde giiglii, negatif etkiye sahip oldugunu gostermigtir
(Haber ve ark 1993, Linden ve Mullally 1994, Machuca ve ark 2000). Hig¢ igmeyenlerle
kiyaslandiginda 19-30 yag arasi sigara igenlerde 3.9, 31-40 yag aras1 2.8 kez daha fazla
‘periodontitis riski gbzienmistir (Haber ve ark 1993). Generalize agresif periodontitisli sigara
igen bireylerde, igmeyenlere gore daha fazla etkilenmig dig ve atasma.m kaybi oldugu (Mullally
ve ark 1999), bununla birlikte, lokalize agresif periodontitisli geng¢ hastalarda, atagman
kaybinin sigara kullammindan etkilenmedigi bulunmugtur (Schenkein ve ark 1995). Bu
caligmalarin 15181 altinda, sigara igmenin 20 ve 30’lu yaslardaki geng eriskinlerde periodontal
yikimla giicli bir iligkisi bulundugu ortaya konmustur. Bergstrom ve ark (2000b) ise sigaranin
periodontal saglik iizerine etkilerinin 40-69 yag aras: bireylerde, 20-39 yas arasi bireylere gore

daha fazla oldugunu belirtmiglerdir.
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2.3.3. Periodontal tedavide sigaranim etkisi

Sigara kullammi, periodontal tedaviye cevapta, oOnceden belirlenebilir, major
degiskenlerden biri olarak tammlanmaktadir. Pucher ve ark (1997),' dis yiizeyi temizligi ve
kok yiizeyi diizlegtirmesini igeren baslangig periodontal tedaviden 9 ay sonra sigara igen ve
igmeyen gruplar arasinda klinik olgimlerde herhangi bir farklihk bulamamiglardir. Yiicesoy
ve Balog (1998) ise yaptlldan caligmada sigara igen ve igmeyen gruplann yiksek oranda
basglangi¢ periodontal tedaviye ihtiyaci oldugunu, ancak sigara igen grupta tedavi ihtiyacinin
daha da artifim bildirmislerdir. En az 5 yillik bir siredir destekleyici periodontal tedavi
altinda bulunan hastalardan sigara i¢enlerin iki kat daha fazla dig kaybina sahip olduklan
belirtilmistir (Newman ve ark 1994). Sigara kullamminin, cerrahi olmayan periodontal tedavi
uzerine etkisini inceleyen c¢aligmalarin biyiikk bir c¢ogunlufu, icmeyenlere goére sigara
icenlerde, sondalama cep derinliginde azalmanin ve atagman kazancinin daha az oldugunu
gostermistir (Preber ve Bergstrom 1985a, Grossi ve ark 1996, Kaldahl ve ark 1996).
Periodontitis nedeniyle cerrahi olarak tedavi edilen ve sonra uzun siireli takip edilen hastalar
arasinda sigara igenler, yine sondalama cep derinliginde daha dusiik azalma miktari, klinik
atagman seviyesi ve kemik yiiksekliginde daha.az kazang oldugunu gostermiglerdir (Kaldahl

ve ark 1996).

Rejeneratif iglemlerden sonra da klinik atagsman kazanci sigara igenlerde daha az
bulunmustur (Rosen ve ark 1996). Diseti ¢ekilmesi tedavisinde uygulanan subepitelial bag
dokusu greftinin basanisinda (Harris 1994, Zucchelli ve ark 1998) ve implant basar:
oranlannda sigaranin etkisini gosteren veriler ise geligkilidir ( Jones ve Triplett 1992, Weyant

1994).

11



2.3.4. Sigara ve periodontal mikrobiyoloji

Periodontal hastahiklarin, doku yikimina neden olan patojenik olaylani aktive eden
bakterilerce baslatildigt bilinmektedir. Temel olarak, periodontal hastalikli sigara icen ve
icmeyen bireylerde aym subgingival mikroflora gozlenmektedir. Bu nedenle, periodontal
saghk tiizerine sigara kullammmnin etkisinin subgingival florayla iligkili olamayacag:
diiginiilmektedir ve o6nceki cahigmalarda sigara kullamminin, bazi 6nemli periodontal
patojenlerin subgingival kolonizasyonunu etkilemedigi gosterilmigtir (Preber ve ark 1992,
Stoltenberg ve ark 1993, Bostrom ve ark 1998). Bu gozlemler, sigara kullaniminin, konagin

immiin sistemini etkileyebilecegini ortaya koymaktadir.

Literatiirde sigara kullaniminin mikrobiyal plak miktan tzerine yapilan galigmalarda
elde edilen sonuglar farkhidir. Sigara igmeyenlere kiyasla, igenlerin daha fazla dental plaga
sahip olduklan veya plak bakterilerinin daha farkh veya virulan oldugu seklindedir (Preber ve
ark 1980, Linden ve Mullally 1994, Zambon ve ark 1996). Ancak igmeyenlere gore, sigara
icenlerde, plak birikim seviyesinin daha az oldugunu saptayan ¢a!:ymalar Aa mevcuttur
(Feldman ve ark 1983, Bergstrom ve ark 2000b, Machuca ve ark 2000). Bununla birlikte,
" Monteiro da Silva ve ark’min 1998’de yaptign bir aragtirmada her iki grup arasinda plak

birikim seviyélerinde herhangi bir farklihk olmadig: gosterilmigtir.

Subgingival mikrobiyal flora incelendiginde ise, sigara igenler ve igmeyenler arasinda
derin ceplerden elde edilen periodontal patojenlerin yiizdesi agisindan farkhiik olmadig:
saptanmigtir (Preber ve ark 1992, Stoltenberg ve ark 1993, Bostrom ve ark 2001). Ayrica
Preber ve ark (1995), cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrasi igen ve igmeyen gruplar
arasinda periodontal mikrofloramin eliminasyonunda herhangi bir farkhlik bulamamisgtir. Bu

sonuglara zit olarak Zambon ve ark (1996) ise, hi¢ sigara igmeyenlerle kargilagtirildiginda,

Actinobacillus  actinomycetemcommitans, Porphyromonas gingivalis ve Bacteroides
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forsythus’ un pozitif oldugu bireylerin oranmin, igenlerde belirgin sekilde daha yiksek

oldugunu bulmuslardir.
2.4. Konak Savunma Sistemi ve Sigara

Periodontal hastahklann ve buna bagh dis kaybinin prevalansi ve giddetinde sigara
kullaniminin roli tizerine artan bir ilgi vardir. Ancak halen periodontal hastalifin ilerlemesi
uizerine sigara igmenin negatif etkisi altinda yatan mekanizma tam .olarak anlagpilamamgtir.
Genellikle, sigara kullammi iki farkhh mekanizmayla konak cevabim degistirerek artrmsg

periodontal yikima yol agabilir:
1)Enfeksiyon nétrolizasyonunda normal konak cevabinin bozulmasi ve
2)Saghkl periodontal dokularin yikimina neden olan degisiklikler (Lamster 1992).

Sigara kullaniminin ve sigaradaki suda ¢6ziinebilen komponentlerin normal PMNL
kemotaktik ve fagositik yetenegini olumsuz yonde etkiledigi ve tiitiin metabolitlerinin de
PMNL fagositik fonksiyonunu tehlikeye attif1 gosterilmistir (Kenney ve ark 1977, Kraal ve
ark 1979, Pabst ve ark 1995). Noble ve Penny (1975), sigara igen bireylerin periferal kan
lokositlerinde kemoktaktik . defekt oldufunu ve aym =zamanda hi¢ i¢gmeyenlerle
kiyaslandiginda total l6kosit sayilarinin daha yiiksek oldugunu bulmuglardir. Periodontitis ve
sigara kullanimimin beyaz kan hiicreleri ve 6zellikle notrofillerin sayisinda artiga yol agtify da
ortaya konmustur (Fredriksson ve ark 1998, 1999). Aynca, Marrigio ve ark (2001), sigara
igen periodontitisli bireylerin DOS’nda yiiksek oranda PMN apoptozisi belirlemisler ve

nikotinin bu hiicreler tizerinde apoptotik etkisi oldugunu bulmuglardir.

Sigaramin generalize agresif periodontitisli erigkinlerde azalmuig serum IgG, seviyesiyle
iligkili oldufu gosterilmigtir (Tangada ve ark 1997, Quinn ve ark 1998). Bozuk IgG,
cevabinin periodontitis riskini artirdift kabul edilmektedir, ancak sigara igme ve bozulmusg

IgG; cevab: arasindaki iligkinin nedeni ve etkisi hala tam olarak anlagilamamistir (Quinn ve
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ark 1998). Ayrica sigara icenlerde Prevotella intermedia ve Fusobacterium nucleatum a kars:
serum IgG antikor seviyelerinin ve sekretuar IgA’min igmeyenlere gore belirgin seviyede

azaldif1 bulunmustur (Rivera-Hidalgo 1986).

Sigara igerigi Uzerinde yapilan bir caligmada nikotinin, ‘periodontal fibroblastlarda
depolanabildigi ve salinabildigi saptanmistir (Hanes ve ark 1991). Ancak, nikotine maruz
kalan fibroblastlann cesitli yizeylere yapiyma yeteneginde bozulma veya artig olup olmadig
tam olarak agiklanamamstir (Raulin ve ark 1989, Peacock ve ark 1993). Ayrica nikotinin
fibroblastlarin fibronektin ve kollajen iiretimini inhibe edebildigi ve fibroblast kollajenaz
aktivitesini artirabildigi de belirtilmistir (Tipton ve Dabbous 1995). Tiitiin komponentlerinin,
periodontal doku yikiminda rol oynayan sitokinler veya enflamatuar mediatérlerin iiretimini
modifiye edebildigi saptanmigtir (Bostrém ve ark 1998). Bununla birlikte yumusak ve sert
dokulardaki revaskiilarizasyonu bozdugu ve konak cevabindaki tim bu degisikliklerin
periodonsiyumun reperatif ve rejeneratif potansiyelini etkileyebilecegi ortaya konmustur

(Jones ve Triplett 1992).
2.5. Diseti Olugu Sivis1 (DOS)

Sigaramin periodontal dokular ve konak cevabi iizerine etkilerinin incelenmesinde en
givenilir yontem DOS caliymalandir. DOS, digeti cebinin enflamatuar yumusak doku
duvarindan kaynaklanan, baslica enflamatuar hiicreler (biiyitkk gogunlukla notrofiller) ve
serum proteinlerinden olugan, seréz veya viskdz enflamatuar eksudadir. Miktar1 enflamasyon
varhginda daha fazladir ve bazen enflamasyonun siddetiyle orantihdir. Sert gidalarin
cignenmesi, dis fircalama, gingival masaj, ovulasyon, oral kontraseptifler, sigara icme ve
periodontal tedavi ile akigi miktan artar. Ayrica, bakterileri, doku yikim iirtinlerini, enzimleri,

antikorlari, kompleman ve enflamatuar mediatérleri de igerir (Carranza 1996).
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Periodontal hastalik aktivitesini objektif degerlendirebilecek parametreler bulabilmek
amactyla salya, kan, bakteri plag: ve DOS Srnekleri incelenmektt;dir. Aragtirmalar sonucunda
DOS diizeyi ve molekiiler yapisinin lokal doku yikimini daha iyi yansittify saptanmgtir.
Enflamasyon, vaskiiler eksudasyonla iligkilidir ve bu serum igerigi, digeti olugu sivisindan
toplanabilir ve enflamatuar olay: degerlendirmek igin analiz edilebilir. Bu deneyler, 3 genel
grup aragtirilarak gergeklestirilir: 1) enflamasyon iiriin ve mediatorleri, 2) konak-kaynakl:

enzimler, 3) doku yrikim uriinleri.

Periodontal hastaligin diagnostik markirlann olarak g¢aligilan enflamasyonun konak
enflamatuar uriin ve mediatorleri prostaglandin E; (PGE;), sitokinler, antibakteriyel
antikorlar, total ;)rotein ve akut faz proteinlerini igermektedir. Aynca aspartat
aminotransferaz, notral proteaz, kollajenaz, B-glukuronidaz, laktat dehidrogenaz, nétrofil
elastaz, aril siilfataz, myeloperoksidaz ve alkalen fosfataz gibi konak-kaynakli enzimler,
periodontal hastahikla olan iligkileri nedeniyle ve periodontal enflamasyonun markirlar olarak
aragtinlmaktadir. Glukozaminoglikanlar, hidroksiprolin, fibronektin, bag dokusu proteinleri
ve kalprotektin gibi doku yikim tiriinleri de hastalifin klinik 6lgiimleriyle iligkilendirilmigtir

(Armitage 1996).

DOS ile ilgili aragtirmalarda sivi 6rneklemek igin metilselliloz filtre kagidi (Lamster ve
ark 1986), trianguler sekilli nitroselliiléz (Bowers ve ark 1991), kapiller tiip (Chambers ve ark
1991), kagt koni (Villela ve ark 1987), sulkus i¢i yikama kullamilmakta, en yaygin olarak
filtre kagidi tercih edilmektedir. Bunlar sulkus igerisinde bir diren¢ hissedilinceye kadar
(sulkus i¢i yontem) veya sulkus giriginde (sulkus digi yontem) yerlestirilerek kullamlmaktadir

(Carranza 1996).

Bakteriyel iirtinler, monositler/makrofajlari, lenfositleri, fibroblastlann ve endotelial
hucreleri stimiile ederek pro-enflamatuar ve immiino-sekretuar sitokinlerin sentezi ve salinimi

gergeklestirirler (Genco 1992). Interlokin-1 (IL-1), IL-6 ve TNF gibi gesitli sitokinlerin, doku
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yikim mediatorleri olarak periodontal hastalikta konak cevabina katildiklan disiiniilmektedir
ve periodontal hastalikli bireylerin DOS’nda bu sitokinlerin seviyesinde artis gézlenmistir
(Masada ve ark 1990, Page 1991, Geivelis ve ark 1993, Gemmell ve Seymour 1993, Bostrom

ve ark 1999).

Sigara icenlerde nikotinin vazokonstriiktor etkisinden dolayi, bakteriyel geligime
yatkinlig1 artiran DOS akisinda azalma gozlenmigtir (Turnbull 1995, Rosa ve ark 2000).
McLaughlin ve ark (1993) sigara igenlerde igmeyenlere gére DOS akiginda gecici bir artis
oldugunu, Isimer ve ark (1997) ise DOS hacminin istatistiksel olarak belirgin bir sekilde

arttifim kaydetmislerdir.
2.5.1. Sitokinler

Bag dokusundaki lenfositler, enflamatuar hiicreler ve diger hiicresel elementler
arasindaki kompleks etkilesimler, sitokinler olarak adlandirilan dﬁsﬁk molekiiler agirhikli bir
dizi proteinle yonetilir. Lenfositler tarafindan iretilen sitokinlere lenfokin, monositler
tarafindan iiretilenlere monokin, kemotaksiste etkili olanlara kemokin ve tek bir lokosit
tarafindan uretilip diger lokositler iizerinde rol oynayan sitokinlere ise interlokin
denilmektedir. Biyolojik aktivitelerine gére isimlendirilen diger sitokinlerin bazilan tiimér
nekroz faktér (TNF), makrofaj aktive edici faktor (MAF), makrofaj migrasyonunu inhibe
edici faktor (MIF), lokosit kaynakh kemotaktik faktdr (CTX), lenfotoksin (LT) ve osteoklast

aktive edici faktor (OAF) dir (Decker 2000).

Immun efektor hiicrelerin geligimi ve diizenlenmesinde etkili olan sitokinler, hiicreden
hiicreye iletisim ve direkt efektor fonksiyonlarina da yardimer olur. Sitokinler, pek ¢ok
fizyolojik cevapta 6nemli rol oynayan genis bir hiicre grubu tarafindan iiretilmelerine ragmen,
major kaynaklari T hiicreleri ve makrofajlardir (Seymour ve Gemmell 2001). Sitokinler,

kendilerinin dretildigi hicrelere baglanarak otokrin fonksiyon, uretildigi hiicre yakimndaki
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hiicrelere baglanarak parakrin fonksiyon ve daha uzak hiicrelere baglanarak endokrin
fonksiyonlan gosterirler (Nisengard ve ark 1996, Decker 2000). Ayrica farkli hiicrelerden
farkh biyolojik aktiviteleri saglayan pleiotrofik etki de gosterebilirler. Uygun sitokinlerin
iiretimi, koruyucu immiinitenin geligmesi i¢in gereklidir, ancak uygun olmayan sitokinler
iiretilirse, destriiktif veya progresif hastalik olusabilir. Bununla birlikte immiin sistemin,
patojene o6zel dogru cevabi nasil sectigi ise agik degildir. Sitokinler, oncelikle birbirlerini
indiikleyerek, sonra hiicre yiizey reseptorlerini transmodule ederek ve daha sonra da hiicre
fonksiyonu uzerine sinerjistik veya antagonistik etki gostererek bir ag igerisinde etkilesirler

(Seymour ve Gemmell 2001).

Sitokinler ve prostaglandinlerin lokal seviyelerinin enflame diset.i dokusundan alinan
mononiikleer hiicrelerde immunglobulin tiretimini diizenledikleri bulunmugtur (Harrell ve ark
1995). Periodontal dokularda plazma hiicreleri ve lenfositlerin akiimiilasyonu sonucu,
sitokinlerin periodontal patolojik degisikliklere yol a¢hiZi saptanmistir. Hiicresel
mekanizmalar ve sitokinlerin salimmi, periodontitisinde goézlenen enflamatuar islemin
baslamasi ve ilerlemesine yol agabilir (Nisengard ve ark 19’96)‘ Lokal olarak tretilen
sitokinlerin, periodontitiste gozlenen bag dokusu yikimi ve kemik kaybmdan sorumlu oldugu
(Gemmell ve Seymour 1993) ve sitokinlerin .net etkilerinin biiyik bir oranda
konsantrasyonlarina, lezyonda gorildiikkleri zamana ve inhibitorierinin aktivitesine bagh

oldugu diisiniilmektedir (Genco 1990).

Sigara kullanimi, pro-enflamatuar sitokinlerin salimmimi etkileyerek enflamatuar
olaylara katkida bulunur. Bu gézlemler, lokal ‘sitokin aginda’ dieti mononiikleer hiicrelerinin
ve birtakim mediatorlerin artmmig seviyelerinin periodontal hastalifin gelismesinde énemli bir

patojenik rol oynayabilecegi goriisiinii desteklemektedir (Czuscak ve ark 1996).
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2.5.1.1. Sigara ve interlokin-6

Literatiirde B,-interferon (IFN-B, ), B-hiicresi stimiile edici faktor 2 (BSF-2), 26 kDa
protein, hibridoma/plasmasitoma growth faktér (HPGF veya IL-HP1), hepatosit stimiile edici
faktér (HSF), tip 2 monosit granilosit indiikleyici (MGI-Z’) gibi farkh isimlerle de
tamimlanmigtir. Molekiiler klonlama g¢aligmalan, tim bu molekiillerin 6zdes oldugunu
gostermigtir (Hirano ve ark 1990). Theiper (Tn) hiicreleri, makrofajlar, monositler, fibroblastlar,
endoteliyal hiicrelerden salinan IL-6, pleotrofik bir sitokindir (Decker 2000). Kono ve ark
(1991), kronik periodontitisli hastalarin enflame dokularindan izole edilen diseti mononiikleer
hicrelerinin spontane olarak IL-6 trettifini belirtmiglerdir. Porphyromonas gingivalis ve
Actinobacillus actinomycetemcommitanstan elde edilen lipopolisakkaritlerin ve IL-1’ in
direkt olarak insan digeti fibroblastlanindan IL-6 iiretimi iizerine stimiilatér etkiye sahip
oldugu bildirilmigtir (Wendell ve Stein 2001). Periodontal hastahgin patogenezinde de 6nemli
olan IL-6, insan B-lenfositlerinden immunglobulin sekresyonunu stimile eden, T-hiicrelerini
aktive eden, hepatositlerden akut faz proteinlerinin sentez ve sekresyonunu ve kompleman
sistemini aktive eden multifonksiyonel bir proteindir. Bartold ve Haynes (1991), I[L-6’nin
enflamatuar. periodontal hastaliklar ile iligkili molekiiler olaylarda 6nemli rol oynadigim ve
enflamasyon alanlarinda artmug IL-6 iiretiminin, periodontal hastahklardaki poliklonal B-
hiicre aktivasyonuna katkida bulunabilecegini gostermigtir. Bununla birlikte Tovey ve ark
(1988), IL-6, TNF ve IL-1’in normal birey dokularinda hiicresel gelisim ve fonksiyonun

diizenleyicisi olarak ve homeostazisin idamesinde de rolii oldugunu agiklamiglardr.

Bakteriyel ve viral enfeksiyonlar, neoplaziler, travma ve kronik enflamatuar hastaliklar
durumunda kan ve biyolojik sivilarda IL-6 seviyesi artmaktadir (Hirano ve ark 1990).
Periodontal hastaliklarda enflamatuar alanlarinda da artan IL-6 seviyesi, fibroblastlarin
biiyimesini inhibe ederek, osteoklast sayisimi arttirarak, osteoblast alkalen fosfataz

aktivitesini ve kollajen sentezini inhibe ederek kemik yikimina neden olmaktadir. Aynica IL-6
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ve IL-1 kombinasyonu, sinerjistik olarak in vitro kemik yikimmm artinc etki gostermektedir
(Ishimi ve ark 1990). Kono ve ark (1991), IL-6’nin enflame digeti dokusunda gozlenen IgG
miktarindaki artigtan da sorumlu oldugunu saptamistir. Ancak IL-6'nin, periodontal
hastaliklar igin yararh bir indikator veya diagnostik markir olabilecegi de savunulmaktadir

(Geivelis ve ark 1993, Reinhardt ve ark 1993).

Lee ve ark (1995), IL-6’mn DOS seviyesinin tedaviye cevap vermeyen periodontitis
hastalarinda hastahk aktivitesinin olast bir indikatori olarak rol oynayabilecegini
belirtmiglerdir. Atilla ve Kiitiikgiiler (1998), saglikli alanlarla kiyaslandiginda, gingivitisli
alanlarda daha yiikksek DOS IL-6 seviyesi belirlemiglerdir. Bozkurt ve ark (2000) ise romatoid
artriti olan ve olmayan periodontitis hastalannin DOS IL-6 seviyelerinde gruplar arasinda

herhangi bir farklihk gozlememiglerdir.

Bostrom ve ark (1999), sigarayla ilgili yaptiklan galigmada ise, orta siddetli ve siddetli
periodontitisli sigara igen bireylerin digeti olugu sivisinda, IL-6 seviyesinin sigara

kullamimindan etkilenmedigini belirlemiglerdir.
2.5.1.2. Sigara ve Tiimér Nekroz Faktor-a

Kasektin olarak bilinen ve 17.060 kDa’luk bir protein olan TNF-a ve lipopolisakkarit
igeren gram negatif bakteriyel komponentler ve diger enfeksiyoz ajanlarin stimiilasyonundan
sonra makrofajlar ve monositerce salinan pek ¢ok sitokinden biridir. Dogal 6lduriici hiicreler
ve mast hiicreleri tarafindan da salinabilen TNF’iin esas fizyolojik fonksiyonu, nétrofil ve
monositleri enfeksiyon alanina ¢ekerek aktive etmektir. Bununla birlikte, l6kositlerin
endoteliyal hiicrelere yapismasinda yardimci olur ve bunlann fagositoz ve kemotaksisini
artinr (Nisengard 1996). Makrofaj indiiklii anjiogenezise yol agan makrofajlan etkileyerek,
periodontal hastahkta gorilen vaskiler degigikliklerde rol oynayabilir (Leubovich ve ark

1987). Aynca, digeti fibroblastlan dahil biitin fibroblastlan stimiile ederek kollajenaz
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iiretmelerine neden olur, osteoklastlarin aktivasyonunda da rol oynar ve bunlan kemik
rezorbsiyonu i¢in stimiile eder. Diger sistemik etkileri igerisinde hipotalamus tizerine etki
ederek ates yiikselmesine, hepatositler iizerine etki ederek belirli serum proteinlerinin
sentezinin artmasina, uzamig uretimiyle kageksi gibi metabolik degisikliklere ve artmug

tiretimiyle kan basincinda diisiise yol agmak sayilabilir (Abbas ve ark 2000).

Graves ve ark (1998), gingivitisten periodontitise gegigin direkt olarak enflamatuar
infiltratin alveoler kemige hareketiyle iliskili oldugunu ve bu aktivitenin bir kismimin IL-1
ve/veya TNF-o’ya bagh oldugunu belirtmiglerdir. Galbraith ve ark (1998), ilerlemis kronik
periodontitisli hastalarda, artmug TNF-o iiretimi ve TNF-a-308 T1,2 genotipi arasinda bir
iliski oldugunu ve TNF genotipinin kronik periodontitise genetik yatkinhkla bir ilgisi olmasa
bile, siddetli hastaliga yatkinligin markin olabilecegini ortaya koymuslardir. Salvi ve ark
(1997), insilline bagh diabeti olan periodontitis hastalarinda, sistemik olarak saghkl

periodontitis hastalanna gore 62 kat daha fazla TNF-a salimm oldugunu belirtmiglerdir.

Atilla ve Kiitikgiiler (1998), saghkli alanlarla kiyaslandiginda, gingivitisli alanlarda
daha yuksek DOS TNF-a seviyesi belirlemiglerdir. Lee ve ark (1995), inat¢i periodontitisli
hastalarin aktif ve aktif olmayan alanlaninda 3 ayhk 6lgiimde DOS TNF-a dizeyleri arasinda

anlamh farkhlik bulamamiglardir.

Bostrom ve ark (1998a), tedavi edilmis ve destekleyici periodontal tedavi altinda olan
hastalarda, sigara igenlerde, igmeyenlere gore daha yiiksek seviyede DOS TNF-a seviyesi
belirlemiglerdir. Benzer sekilde, 1998 ve 1999’da yaptiklan galigmalarda orta siddetli ve
siddetli periodontitisli sigara igen bireylerin DOS’nda belirgin sekilde artmig TNF-at seviyesi

gozlemlemiglerdir.

20



2.5.2. Sigara ve Alkalen Fosfataz

ALP, ozellikle PMNL, supra ve sub-gingival plak bakterileri, osteoblast ve fibroblast
gibi bir gok hiicre tarafindan iiretiimektedir (McCulloch 1994). Ik olarak Ishikawa ve
Cimasoni (1970) tarafindan periodontal hastahk aktivite markin olarak tammlanan ALP,

periodontal yikimdan sorumlu olabilen bir enzimdir.

Harrap ve Penet (1992) periodontal hastaliklarda DOS ALP aktivitesinin ozellikle
bakteriyel kaynakh enzimlerden kaynaklandigim1 gostermelerine ragmen, Binder ve ark

(1987) ve Shibata ve ark (1994) ise, daha ¢ok konak orijinli oldugunu bildirmislerdir.

ALP aktif periodontal hastalikta DOS’nda (Chapple ve ark 1993) ve kemik hastaliginda
serumda artig gosteren bir enzimdir (McCulloch 1994). Ishikawa ve Cimasoni (1970)
periodontitisli hastalarda DOS ALP seviyesinin serumdakinden 3-4 kat daha fazla oldugunu,
DOS ALP konsantrasyonu ve cep derinlii arasinda belirgin bir korelasyon gozlendigini
belirtmislerdir. Binder ve ark (1987), DOS ALP konsantrasyonunun, atagsman kaybiyla pozitif
iligkili oldugunu gostermigler ve aktif hastalik igin %73 sensitivite, %64 spesifite elde
etmislerdir. Nakashima ve ark (1994, 1996) da aktif alanlarda DOS ALP seviyesinin arttigin
bulinuslérdu. Chapple ve ark (1994; 1956) ve Nakashima ve ark (1994) DOS ALP total
miktar ve konsantrasyonu ve diseti indeks skorlan arasinda pozitif korelasyon oldugunu
bildirmislerdir. Implant gevresindeki dokularin enflamatuar cevabinin da dogal dislere
benzerlik gosterdii ve sulkuler sivi ALP seviyesinin klinik parametrelerie korele oldugu
ortaya konmustur (Plagnat ve ark 2002). Ayrica ALP aktivitesinin gocuklarda, puberte sonras:
genclere gore daha yilksek oldugu gosterilmigtir (Van Den Bos ve Beertsen 1999).
Literatiirde, sigara kullammimin DOS ALP seviyesi iizerine etkisi ile ilgili herhangi bir

¢aligmaya ise rasttanmamigtir.
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Bu ¢aliymanin amac, sigara kullamminin kronik periodontitisli hastalarda DOS IL-6 ve

TNF-a diizeyleri ve ALP enzim aktivitesi iizerine etkilerini aragtirmaktir.



3. MATERYAL ve METOT
3.1. Calisma Grubu

Arastirma, S. U. Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji Klinigi’ne basvuran, yaslan 32-
59 arasinda degisen (ortalama 45.58+7.13), 20’si bayan, 21’i erkek olmak tzere 41 gonilli
hasta iizerinde yirutiildii. Hasta segiminde herhangi bir sistemik hastalifin bulunmamasina, son
6 ay icerisinde antibiyotik kullanmarmg ve daha onceden periodontal tedavi gormemig
olmalanna dikkat edildi. Klinik ve radyografik olarak kronik periodontitis teshisi konan hastalar
iki gruba aynldilar:

1. Sigara igcen grup S(+): Giinde yaklagik bir paket (ortalama 2C adet/giin) sigara igen
ve sigara igme sureleri ortalama 21.14+8.49 yil olmak iizere yaslan 32-59 arasinda degisen
(ortalama 44.41+7.88) toplam 22 hastadan olugmaktadir.

2. Sigara icmeyen grup S(-): Calisma siiresine kadar hi¢ sigara igmeyen ve yaglart 36-59
arasinda degisen (ortalama 46.94+6.07) toplam 19 hastadan olusmaktadir.

Caligmaya dahil edilen her hastaya oncelikle oral hijyen motivasyonu, dis yizeyi temizligi
ve kok yiizey dizlestirmesinden olusan baglangic periodontal tedavileri uygulandi. Yapilan
periodontal tedavi sonrasi birinci ay, galiyma baglangict olarak kabul edildi. Her iki grubu
olusturan bireylerde 5 mm veya daha derin sondalama cep ) derinligine sahip 4 farkh
interproksimal bolge galigma alanlan olarak belirlendi. Segilen bolgelerden klinik parametreler
kaydedildi. IL-6, TNF-a. diizeyleri ve ALP aktivite olgiimleri i¢in DOS 6rnekleri alindi. Biitiin
Olgtimler 3. ve 6. aylarda giiniin ayni1 zaman diliminde tekrarland.

3.2. Klinik Degerlendirme

Hastalann, periodontal saghigi klinik olarak Plak Indeksi (PI) (Silness ve Loe 1964),
Gingival indeks (GI) (Loe ve Silness 1963), Sondalama Cep Derinligi (SCD), Klinik Atagman
Kaybi (KAK) ve Sondalamada Kanama (SK) (Ainomo ve Bay 1975) élgiimleri ile

degerlendirildi.
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3.2.1. Plak indeksi

Dis yiizeyindeki plak miktanm belirlemek iizere kullamlan bu indeks;

0: Dis yiizeyinde digeti bolgesinde plagin bulunmadigim,

1: Ciplak gozle gbzlenemeyen, ancak sonda ucu gingival sulkusta gezdirildiginde fark
edilen plak varhg,

2: Diseti bolgesi inceden | orta kalnha kadar plakla kaphdir ve giplak gozle
secilebilecegini,

3: Yumusak eklenti miktan fazladir, kalinligh gingival sulkusu doldurur.
3.2.2. Gingival indeks

Diglerin ¢evre yumusak dokusundaki enﬂamasyon. derecesini belirlemek amaciyla
kullanilan indeks;

0: Saghkh digetini,

1: Hafif enflamasyon, hafif renk degisikligi, 6dem var, sondalamada kanama olmamasim,

2: Orta dereceli enflamasyon, diseti parlak, kirmizi, 6demlidir. Sondalamada kanama
varligim,

3: Siddetli enflamasyon, belirgin kirmizihik ve 6dem, spontan kanamaya. egilimi ve
iilserasyon gosterir.
3.2.3. Sondalama cep derinligi

Cahsma alam olarak segilen interproksimal bolgenin sulkus derinligi, Williams
periodontal sonda (Hu-Friedy, Chicago, IL, USA) kullamlarak milimetrik olarak olgiildi.
Olgiim esnasinda sondamn, digin uzun aksina paralel olmasina ve asin kuvvet uygulanmamasina
dikkat edildi.

3.2.4. Klinik atagsman kaybx

sulkus tabanina olan mesafe milimetrik olarak 6lgiildu.




3.2.5. Sondalamada kanama

Periodontal sonda, dise komsu sulkus kenant boyunca gezdirilince 10 saniye igerisinde
kanama var veya yok olarak kaydedildi.
3.3. Diseti Olugu Swvist Orneklemesi

Her bir hastada, en biiylikk cep derinligine (= 5 mm olmak iizere) sahip 4 farkh
interproksimal ¢aligma alanmindan kagit stripler (Periopaper, ProFlow, Inc., Amityville, NY,
USA) kullanilarak DOS orneklemesi yapildi.

Ornekleme alanlarindan, supragingival plak pamuk peletlerle uzaklastinldi, basingh hava
ile kurutuldu, pamuk rulolarla izole edildi ve stripler sulkus tabanina hafif bir basing
hissedilinceye kadar yerlestirilirken kanama ve salya ile kontamine olmamasina ve mekanik bir
travma olusturuimamasina dikkat edildi (Resim 3.1). 30 saniye sulkusta bekletildi ve daha
sonra Periotron 8000 (Oraflow Inc, Plainview, New York, USA) ile her bir stripin DOS hacmi
olguldii (Resim 3.2). Her bir hastadan alinan 4 strip, 500 ul PBS (fosfatla tamponlanmus salin,
pH: 7.0) iceren eppendorf tiipe konularak analizlerin yapiimas: igin S. U. Veteriner Fakiiltesi
Biyokimya Anabilim Dali’na gétirildi.

3.4. Diseti Olugu Sivismmm Analizi

Tipler igindeki sivi 10 saniye vortekslendi (Resim 3.3) ve sonra 20 dakika shakerda
kangtinldi (Resim 3.4). 5800 rpm devirde, 20°C’de 5 dakika santrifiij edildi (HERAEUS
SEPATECH) (Resim 3.5). Bu islemden sonra 100 pul sivi ALP igin, 300 ul sv1 sitokinler igin
iki farkli eppendorf tiipe aynildi. Itk giin 6rnekier -25°C’de donduruldu ve sonra analiz siiresine
kadar -80 °C’de saklandi. Aym iglemler 3. ve 6. aylarda da tekrar edildi.

DOS ornekleri, uretici firmamn talimatlarnna gore sitokin seviyeleri i¢in ELISA
(Immunotech, Marseille, Fransa), ALP seviyesi i¢in ALP (Bio-Clinica, Biobak, Mecidiyekoy,

Istanbul, Tirkiye) ticari kitleriyle analiz edildi.
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belirtmistir. Bergstrom ve ark (1989) ise retrospektif ¢alismalarinda g ngivitis belirtilerinin
sigara igen grupta daha yiiksek oldugunu gostermigtir. Ancak bu ¢aliymada, 3. ve 6. ayhk
degerlendirme arah@mn her ikisinde de GI ve SK ortalama skorlannin sigara igenlere gore
icmeyenlerde daha yiksek oldugu saptanmigtir. Sigara igenlerde .daha yikksek gingivitis
skorlarinin olmas:1 beklenirken daha digiik olmasinin nedeni belki de sigaramin kenar
disetindeki damarsal reaksiyonu baskilamasina veya enflamasyon belirtileri tzerindeki
baskilayic: etkilerine bagl olabilir. Bununla birlikte bu ¢aligmada sigara igmeyen grupta GI
ve SK ortalama skorlarinin galiyma baslangicindan 6. aya dogru artan bir farklilik géstermesi
ise, her iki grupta da oral hijyenin kétilesmesine bagh olabilir. Sigara igen grupta skorlann
yiksek olmamasi, sigaranin enflamasyon belirtilerini baskilayici e{kileﬁnin uzun siireli devam
edebilecegini destekler. Ayrica, Danielsen ve ark (1990) sigara igenlerin diseti damarlagma
miktarinin sigara igmeyenlerin yaklagik yarisi oldugunu bulmustur. Sigara igen ve igmeyen
grupta plak skorlan arasinda fark olmamasma karsin, igmeyenlerde digseti enflamasyon
skorlarinin yiiksek olmast bu damarlagsmaya da bagh olabilir. Sigara igenlerde SK’nin daha az
olmasi, periferal kan damarlarinda vazokonstriiksiyona neden olan nikotine bagh olabilir.
Ancak nikotinin, diseti kan akim iizerine etkisi degerlendirildiginde; kan akimini azaltti3
(Clarke ve Carey 1985), artirdi1 (Baab ve Oberg 1987) veya degistirmedigini (Meekin ve ark

2000) saptayan galigmalar da vardir.

Literatiirde sigara kullanan bireylerin, sigara igmeyenlerden daha fazla sondalama cep
derinligine sahip oldugunu goésteren ¢alismalar oldukca fazladir. (Feldman ve ark 1982,
Bergstrom ve Eliasson 1987b, Stoltenberg 1993, Linden ve Mullally 1994, Zambon 1996,
Machuca ve ark 2000, Bergstrom ve ark 2000a, van der Weijden ve ark 2001). Bununla
beraber sigara kullammu ile atayman kaybi arasinda pozitif bir korelasyon oldugu da
gosterilmigtir (Grossi ve ark 1995, Zambon 1996, Axelsson ve ark 1998, Machuca ve ark

2000, van der Weijden ve ark 2001, Albandar ve ark 2000) Sigara icen bireylerde SCD ve
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KAK’nda artis nedeninin, sigara kullanimina bagl olarak daha fazla mikrobiyal plak birikimi
ve daha kotii afiz hijyeni olabilecegi savunulmustur (Preber ve ark 1980, Ismail ve ark 1983,
Zambon ve ark 1996). Ancak homojen gruplar iizerinde yapilan arastirmalarda, sigaranin
periodonsiyuma olan zararli etkisinin sadece plak miktari ve kot oral hijyenden
kaynaklanmadi1 ve sigaramin direkt doku yikim etkisinin de olabilecegi iler sirilmisgtir

(Bergstrom ve Eliasson 1987a,b).

Pucher ve ark (1997) baglangi¢ periodontal tedaviden 9 ay sonra sigara igen ve igmeyen
gruplar arasinda SCD ve KAK’nda fark bulamamgtir. Benzer olarak bu galigmada da 6 aylik
degerlendirmede, SCD ortalama ¢6lgiimlerinde her iki grupta da fark olmadig: saptandi. Bu
sonuglann literatiirden farkli olmasi, degerlendirmelerin bagslangic periodontal tedavi
sonrasinda yapilmasi ve mikrobiyal plagin etkisinin ortadan kaldinilmasina bagh olabilir.
Ancak cerrahi olmayan periodontal tedavi sonras: sigara igenlerde SCv) ortalama skorlarinin
daha yiiksek oldugunu gosteren galigmalar da vardir (Preber ve Bergstrom 1985, Kaldahl ve
ark 1996). Bununla birlikte Linden ve Mullally (1994) diisiik mikrobiyal dental plaga sahip
sigara igen ve igmeyen bireyleri kargilagtirmiglar, sigara igen gruplarda derin cepli daha gok

bolgenin bulundugunu belirtmiglerdir.

Sigara kullamminin plak indeksi iizerine etkilerinin incelendigi cross-sectional
cahgmalarda, sigara igmeyenlere kiyasla, igenlerin daha fazla dental plaga sahip olduklar
gosterilmigtir (Preber ve ark 1980, Linden ve Mullally 1994, Zambon ve ark 1996). Bu artig
sigara kullanimmnin gevresel degisikliklere neden olmasina ve epitelyal yiizeye bakteri
adherensini arttirmasina veya konak savunma sistemleri tizerine zararh etkisine bagh olabilir.
Bu sonuglara zit olarak sigara igenlerde daha dusiik plak seviyesi saptanmasi, sigaranin ayni
zamanda antiplak ajan gibi rol oynamasindan ve/veya tikurik igerigini degistirmesinden
kaynaklanabilir (Feldman ve ark 1983, Bergstrom ve ark 2000b, Machuca ve ark 2000). Bu

sonuglardan farkl1 olarak Bostrom ve ark (1998) cerrahi periodontal tedavi sonras: sigara igen
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ve igmeyen gruplarda PI skorlarinin aym oldugunu bildirmiglerdir. Bu ¢aligmada sigara igen
ve igmeyen gruplarin cerrahi olmayan tedavi sonrasi her iki degerlendirme arahginda da PI
ortalama skorlan benzerdi. Bu sonug, sigaranin mikrobiyal dental plak miktan tizerine direk
etkisi olmayacag goriisind destekler. Ancak sigara igen grupta baglangi¢ degerlendirmeye
kiyasla 6. aydaki degerlendirmede PI ortalama skorlaninda artan bir farklilik olmas: sigaranin
belki de plak birkimine neden olabilecek gevresel faktorleri uzun donemde
degistirebilecegini digindirir.

Periodontal hastahik aktivitesinin degerlendirilmesinde en objektif yontem, DOS diizeyi
ve molekiiler yapisinin incelenmesidir. Ancak DOS hacmi hem ¢ok az miktarda, hem de gok
degisken oldugundan, ginimize kadar gok farkli DOS omekleme yontemi kullamimigtir
(Nakashima ve ark 1994, Bostrom ve ark 1999). DOS ile ilgili erken dénem g¢aligmalarda
standart sivi hacmi toplamak igin kapiller tiipler kullamlmig, ancak bunun DOS analizi igin
fizyolojik bir yaklagim olmadig: belirtilmigtir (Bang ve ark 1972, Cimasoni 1974). Son
zamanlarda DOS 6rneklemesinde yaygin olarak standart kagit stripler kullamimaktadir. Yine
DOS ormekleme stiresi tizerinde farkli yaklagimlar olmasina kargin literatirde daha
yogunlukla 30 sn siireyle yapilan émekleme tercih edilmektedir (Rossomando ve ark 1990,
Reinhardt ve ark 1994, Atilla ve Kiitiikgiiler 1998, Ataoglu ve ark 2002). Bu ¢aligmada DOS
degerlendirmesinde standart kagit stripler kullamlmis olup, periodontal cep igerisinde 30 sn
bekletilmigtir. Orneklemedeki standardjzasyon, tekrarlanan siv1 toplama iglemleri ayn: siirede
ve miktarda yapilarak saglanabilir (Lamster 1986). DOS bhacmi ve akis oraminin, diseti
travmasi ve orneklemenin tekrarlanmasi gibi pek gok faktorden etkilendigi bilinmektedir.
Bununla birlikte DOS sitokinleri ve enzimlerinin konsantrasyonlarina kiyasla total miktarinin
hastalik aktivitesiyle daha fazla iligkili oldugu kabul edilmektedir (Nakashima ve ark 1994).
Bu nedenle galigmamizda hem sitokinler, hem de enzim aktivitelerinin degerlendirmesi, total

miktara gore yapilmgtir.
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T huicreleri, makrofajlar, monositler, fibroblastlar, endoteliyal hiicrelerden salinan IL-6,
B  hiicre proliferasyonu ve diferansiyasyonunu sitimiille ederek konak savunma
mekanizmasinda oldukga etkendir (Hirano ve ark 1990, Decker 2000). Periodontal
hastaliklarin teshisinde de 6nemli bir sitokin olan IL-6’mn, enflame dokularda belirgin gekilde
daha yiiksek oldugu saptanmugtir (Geivelis 1993, Prabhu ve ark 1996, Atilla ve Kutiikgiiler
1998). Literatiirde sigara ve IL-6 iizerine yapilan ¢aligmalar olduk¢a sinirhidir. Wendell ve
Stein (2001) yaptiklan in vitro galiymada, nikotinin kronik periodontitisli hastalarin digetinden
elde edilen fibroblastlarda IL-6 ve IL-8 iretimini artirdi§m bildirmiglerdir. Sigara
kullanimmin DOS IL-6 seviyesi iizerine etkisini aragtiran Bostrom ve ark (1999) sigara igen,
sigarz;yl birakmug ve hig sigara igmeyen 108 orta ve siddetli periodontitisli hastanin DOS IL-6
seviyelerinde gruplar arasinda fark olmadigim bildirmektedir. Ayrica DOS IL-6 seviyesinin
hastalarin %30’unda analiz sensitivite sinirinin altinda kaldigint ve sigara igenlerde klinik
parametrelerle arasinda bir korelasyon olmadigim gozlemislerdir. Bu ¢alismada da baslangig
tedavi sonras1 3. ve 6. ay olgumierinde her iki grupta da DOS IL-6 seviyeleri benzerdi.
Caligmaya dahil edilen hastalanin %10’unda DOS IL.-6 seviyesi analiz\smmmn altindayd1 ve

klinik parametreler ile iligkili olmadig: saptandi.

TNF-a, doku yikim mediatérii olarak periodontal hastahklanin patogenezinde rol
oynayan lokositlerden salinan pro-inflamatuar bir sitokindir (Rossomando ve ark 1990).
Fibroblastlardan kollejenaz proliferasyonunu ve kemik rezorbsiyonunu sitimile etme
yetenegine sahiptir (Meikle ve ark 1989). Caligmalar, periodontitisli hastalarda sigara
kullamminin DOS TNF-a seviyesini arttirdiim gostermistir (Bostrém ve ark’min 1998a,
1998b, 1999). Bu bulgulara zit olarak baglangi¢ periodontal tedavisi sonras1 6 aylik donemde
sigara igen ve igmeyen grubun DOS TNF-a seviyeleri arasinda’fark bulunamamigtir. Boyle
zit sonuglar caligmalarda kullamilan Ornekleme ve degerlendirme yontemlerinin farkl

olmasina bagh olabilir. Daha onceki ¢aligmalarda sulkus i¢i yikama yontemi kullanilmasina
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karsin, burada kagit striplerle 6rnekleme yapilarak total miktara gore degerlendirme
yapilmigtir. Ayrnica hastalarin % 40°inda DOS TNF-o belirlenememistir, ancak diger
calismalarda bu oranin daha yitksek olmas: da 6nemlidir. Caliymalardaki benzer bulgu ise,
sigara igenlerde DOS TNF-a seviyesi ile klinik parametreler arasinda bir korelasyon
olmamasidir. Bu sonuglar enflamatuar mediatérlerin lokal uretiminin bolgeden bolgeye ve
kisiden kisiye degisebilecegi ve periodontitisli hastalardaki enflamatuar mediatorlerin
seviyesinin lokal bakteriyel kompozisyon gibi ¢ok gesitli faktorlerden etkilenebilecegi
goriginii desteklemektedir (Masada ve ark 1990). Bu c¢aliyma, periodontitisli hastalarin
baslangi¢ periodontal tedavi sonrasinda sigara kullaniminin DOS IL-6 ve TNF-a diizeylerini

etkilemedigini ortaya koymaktadir.

ALP, PMNL graniilleri, plak bakterileri, fibroblastlar1 ve osteoblastlar gibi mineralize
doku hiicre membranlarina bagh bir glikoproteindir (Fedde ve ark 1990). Chapple ve ark
(1996) plak analizleri ve levamisol inhibisyon ¢aligmalarinin sonuglarina goére bakteriyel
ALP’mn total DOS aktivitesine %20 oraninda katildigini, enzimin kaynagimin biyik bir
oranda PMNL oldugunu belirtmiglerdir. Literatiirde, periodontal hastalk ve DOS ALP
seviyesi arasindaki iligkiyi degerlendiren gok galigma (Ishikawa ve Cimasoni 1970, Binder ve
ark 1987, Chapple ve ark 1993, Chapple ve ark 1994, Chapple ve ark 1996 Nakashima ve ark
1994, Nakashima ve ark 1996 ) olmasina ragmen, sigara kullannminin DOS ALP seviyesi
uzerine etkist ile ilgili herhangi bir galismaya rastlanmamistir. Bu ¢aliymada baslangi¢ tedavi
sonrasi 3. ayda iki grup arasinda bir fark gozlenmezken, 6. ayda sigara igmeyen grupta DOS
ALP enzim aktivitesi daha yiiksek bulunmustur. Sigara igen grupta ALP enzim aktivite
diizeyinin daha digiikk olmas: ve 6.ayda azalmasi; sigaramin, DOS ALP’1n esas kaynag olan

notrofillerin fonksiyonlan ve triinlerini etkilemesine bagh olabilir, Nakashima ve ark (1994)

da DOS ALP konsantrasyonu ve total aktivite ile GI skorlari ve SCD arasinda pozitif
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korelasyon oldugunu bildirmislerdir. Bu galigmada ise sadece baglangi¢ 6lgiimlerinde sigara

igen grupta SCD ile pozitif korelasyon gozlenmigtir.
Sonuc:

1- Baslangi¢ periodontal tedavi sonrasi 6 ayhk takipte, sigara kullamminin diseti
enflamasyon derecesine etkisiz olmasina kargm, mikrobiyal dental plak miktanim

arttirmaktadir.

2- DOS komponentlerinden IL-6 ve TNF-a konsantrasyonu ve total miktan, sigara

kullanimindan etkilenmemektedir.

3- Sigara kullamimi, baslangi¢ periodontal tedavi sonrasi 6 aylik donemde DOS ALP

enzim konsantrasyonu ve total aktivitesini azaltmaktadir.
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6. OZET
S. U. Saglk Bilimleri Enstitiisii

Periodontoloji Anabilim Dah

DOKTORA TEZI / KONYA-2002

Ebru Olgun ERDEMIR

-

Sigara Kullammmnin Periodontitisli Hastalarda Diseti Olugu Sivisi IL-6 ve TNF-a

Diizeylerine ve Alkalen Fosfataz Enzim Aktivitesine Etkileri

Sigara kullanimi, periodontal hastahiklarin baslamasinda ve ilerlemesinde 6nemli
cevresel risk faktoriidiir. Bu ¢aligmada sigara kullammimn kronik periodontitisli hastalarda
klinik parametreler ile DOS IL-6 ve TNF-o. seviyeleri ve ALP enzim aktivitesi iizerine
etkisinin degerlendirilmesi amagclanmigtir. Aragtirma, yaslari 32-59 arasinda degisen
(ortalama 44.41+7.88) sigara igen 22 hasta, yaglan 36-59 arasinda degisen (ortalama
46.94+6.07) hi¢ sigara igmemis 19 hasta olmak iizere toplam 41 géniilli hasta iizerinde
yurttiildi. Cerrahi olmayan periodontal tedaviden 1 ay sonrasi, ¢alisma baslangic1 olarak
kabul edilmistir. Biitiin hastalardan gingival indeks (GI), plak indeksi (PI), sondalama cep
derinligi (SCD), klinik atagman kaybi1 (KAK) ve sondalamada kanama (SK) dahil klinik
parametreler ve interlokin-6 (IL-6) ve tiimor nekroz faktor-a (TNF-a) seviyesi ve alkalen
fosfataz (ALP) enzim aktivitesi degerlendirmeleri i¢in diseti olugu svist (DOS)

orneklemeleri yapidi. Bitin 6lgimler 3. ve 6. aylarda tekrarlandi. 3. ve 6. aylardaki
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dlglimlerde sigara igmeyen grupta, GI ve SK ortalama degerleri istatistiksel olarak anlamh
bir sekilde daha yiiksek bulunmugtur (p<0.05). DOS IL-6 ve TNF-a total seviyelerinde
gruplar arasi herhangi bir fark saptanamad: (p>0.05). DOS ALP total aktivitesinin sigara
icmeyenlerde 6. ayda istatistiksel olarak anlamh bir gekilde daha yiiksek oldugu ve sigara
igen grupta ise DOS ALP total aktivitesinin 6. aya dofru azaldifn gorilmistir. Bu
aragtirmada sigara kullammmn DOS IL-6 ve TNF-a total seviyelerine etkisiz oldugu ve

DOS ALP total seviyesini azaltti sonucuna varimsgtir.
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7. SUMMARY

The Effects of Smoking on The Gingival Crevicular Fluid Levels of 1L-6 and TNF-a and

ALP Enzyme Activity in Patients with Periodontitis

Smoking is an important environmental risk factor for initiation and progression of
periodontal diseases. The aim of this study was to evaluate the effects of smoking on clinical
parameters and the gingival crevicular fluid (GCF) contents of the pro-inflammatory
cytokines interleukin-6 (IL-6) and tumor necrosis factor-a (TNF-q) levels and GCF alkaline
phosphatase (ALP) enzyme activity in patients with chronic periodontitis. The study base
consisted of 41 patients including 22 volunteer current smokers age range 32-59 (44.41+7.88)
and 19 volunteer non-smokers age range 36-59 (46.94+6.07). 1 month after non-surgical
periodontal therapy it’s accepted the baseline of the study. The clinical parameters including
gingival index (GI); plaque index (PI), probing depth (PD), attachment loss (AL) bleeding on
probing (BOP) were recorded and GCF samples were collected for analysis of GCF contents
of IL-6, TNF-a levels and ALP enzyme activity. At 3" and 6™ all of these procedures were
repeated. GI and BOP levels were higher in non-smokers than smokers at 3" and 6™ months,
(p<0.05). The differences between two groups with regard to IL-6 and TNF-a were not
significant (p>0.05).Total activity of ALP was significantly higher in non-smokers at 6"
month (p<0.05) and total activity of ALP decreased from baseline to 6™ month in smokers
(p<0.017). In conclusion, smoking did not influence GCF contents of IL-6 and TNF-a and

decreased ALP levels of GCF.
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