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OZET

Metabolik Kontrolleri Iyi ve Kotii Diyabetik Kronik Periodontitisli Hastalarin ve Non-
Diyabetik Kronik Periodontitisli Hastalarin DOS, Tiikiiriik ve Serum Orneklerinde
Visfatin Seviyelerinin Arastirilmasi ve Periodontitisin Klinik ve Biyokimyasal

Parametreleri ile iliskisinin Degerlendirilmesi

Amagc¢: Bu calismanin amaci; metabolik kontrolleri iyi ve kotii diyabetik kronik
periodontitisli hastalarin ve non-diyabetik kronik periodontitisli hastalarin DOS, tiikiiriik ve
serum Orneklerinde visfatin seviyelerinin arastirilmasidir.

Materyal ve Metot: Calisma protokolii geregi her biri 15 katilimcidan olusan 5 grup
olusturuldu; sistemik saglikli ve periodontal olarak saglikli bireylerin olusturdugu grup (DM-P-
), sistemik saglikli ve periodontitisli grup (DM-P+), diyabetli ve periodontal olarak saglikli grup
(DM+P-) ile diyabetli ve periodontitisli grup (DM+P+), kontrolsiiz diyabetli ve periodontitisli
grup (KDM+P+). Serum, tiikiirik ve DOS o6rneklerinin alinmasini takiben klinik periodontal
parametreler kaydedildi. Lokal ve sistemik visfatin, TNF-a ve IL-1p diizeyleri biyokimyasal
olarak ol¢iildii.

Bulgular: En yiiksek visfatin, TNF-a ve IL-1P seviyeleri (KDM+P+) grubunda tespit
edildi. Kontrolsiiz diyabet ve kronik periodontitisin lokal ve sistemik proinflamatuar sitokin ve
visfatin seviyesini benzer sekilde etkiledigi tespit edildi. (p>0.001). Diyabetli (DM+P-) ve
(DM+P+) gruplarda serum ve tiikiiriik visfatin seviyelerinin, periodontitisli (DM-P+) ve
(DM+P+) gruplarinda DOS visfatin seviyeleri yiiksek bulundu (p<0.05). Periodontitisli (DM-
P+) ve (DM+P+) gruplarinda DOS TNF-a ve IL-1f seviyeleri yiliksek bulundu (p<0.05).
(KDM+P+) grubunda DOS visfatin seviyeleri ile DOS TNF-a ve DOS IL-1p seviyeleri arasinda
istatistiksel olarak ileri derecede anlamli pozitif korelasyonlar tespit edildi (p<0.001).

Sonug: Periodontitisli bireylerde kontrolsiiz diyabet de s6z konusu oldugunda lokal ve
sistemik visfatin, TNF-a ve IL-1P seviyeleri anlamli olarak artmakta, DOS visfatin seviyeleri
DOS TNF-a ve DOS IL-1p seviyeleri ile pozitif korelasyon gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Diyabet, interlokin 1 beta, kronik periodontitis, tim6r nekrozis

faktor-alfa, visfatin.



ABSTRACT

The Investigation of Visfatin Levels in Serum, Saliva and GCF Samples of Non-Diabetic
Chronic Periodontitis Patients and Well-Controlled and Poorly Controlled Diabetic
Chronic Periodontitis Patients, and Evaluation of The Relationship With Clinical and
Biochemical Parameters of Periodontitis

Aim: The aim of this study is to investigation of visfatin levels in serum, saliva and
GCF samples of non-diabetic chronic periodontitis patients and well-controlled and poorly
controlled diabetic chronic periodontitis patients, and evaluation of the relationship with clinical
and biochemical parameters of periodontitis

Material and Method: According to the study protocol, 5 groups which each one were
consisted of 15 subjects were planned as follows: periodontally healthy patients with
systemically healthy (DM-P-); patients with systemically healthy and CP (DM-P+),
periodontally healthy patients with diabetes (DM+P-), patients with diabetes and CP (DM+P+),
patients with poorly controlled diabetes and CP (KDM+P). Serum, saliva and GCF samples
were obtained before the recording of clinical periodontal parameters. Local and systemic levels
of visfatin, TNF-a and IL-1P were determined as biochemically.

Results: The highest visfatin, TNF-a and IL-1 levels were seen in (KDM+P+) group.
It was determined that, in patients with poorly controlled diabetes and periodontitis, all
biochemical parameters were increased (p>0.001). Serum and salivary visfatin levels were the
highest in diabetic (DM+P-) and (DM+P+) groups, and GCF visfatin levels were the highest
and in periodontitis (DM-P+) and (DM+P+) groups (p<0.05). GCF TNF-a and IL-1p levels
were highest and in periodontitis (DM-P+) and (DM+P+) groups (p<0.05). Significant positive
correlations between GCF visfatin levels and GCF TNF-o and IL-1p levels were detected in
(KDM+P+) group (p<0.001).

Conclusion: When perodontitis patients have poorly controlled diabetes, systemic and
local visfatin, TNF-a ve IL-1p levels are detected significantly higher, GCF visfatin levels are
associated with GCF TNF-o and IL-1 levels.

Key Words: Chronic periodontitis, interloukine-1 beta, tumor necrosis factor-alpha,

visfatin
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1.GIRIS

Periodontal hastaliklar, toplumda sik goriilen ve her kesimi degisik oranlarda
etkileyen, disin destek dokularina yayilarak biiyiik oranda doku ve dis kayiplarina yol
agabilen kronik seyirli hastaliklardir.® Periodonsiyumun en sik gbriilen ve incelenen
hastaliklar1 plaga bagh gingivitis ve kronik periodontitis (KP) gibi iltihabi yapiya sahip
kronik durumlardir.* Gingivitis olarak baslayan hastalik tedavi edilmedigi takdirde,
mikrobiyal dental plakta(MDP)’ki patojen bakterilerin kalitatif ve kantitatif oranda
artmasi sonucu atasman kaybi ve cep olusumu ile karakterize KP’e doniisebilmektedir.™
% 4 Hastalik lokal faktorlerin yami sira bir takim sistemik risk faktorlerininde etkisi
altindadir. Giiniimiizde kronik inflamatuar hastaliklar olarak degerlendirilen periodontal
hastaliklar i¢in bilinen en onemli sistemik risk faktorlerinden biri de Diabetes Mellitus
(DM) tur.”

Hemen her toplumda yaygin bir hastalik olan DM, insiilinin yoklugu veya
eksikligi sonucunda kanda glikoz seviyesinin artigi ile karakterize kronik bir
metabolizma hastaligidir.” Oral komplikasyonlar1 arasinda; periodontal hastaligin
siddetlenmesi, periodontal apseler, agizda iilserasyonlar, monoliasis, oral dokularda
yanma veya agri gibi semptomlar saptanmis olmakla birlikte, DM ile periodontal
hastalik arasindaki iliski mekanizmalar1 hakkindaki calismalar heniiz giincelligini
siirdiirmektedir.® Bir ¢ok epidemiyolojik ¢alismada DM hastalarinin daha hizli gelisen
ve daha siddetli periodontitise sahip olduklarina dikkat ¢ekilmistir.” Adipoz dokunun
resistin, adiponektin ve visfatin gibi inflamatuar faktorleri ve ayrica Tiimor nekrotizan
faktor (TNF-o) ve Interlokin-lbeta (IL-1B) gibi sitokinler iiretip salinimin
gerceklestirdigi bilinmektedir. Bu faktorler ve sitokinler enflamasyon ve immiin cevapta

6nemli rol oynarlar.®



Visfatin, son yillarda tanimlanmig yeni adipositokinlerden bir tanesidir.? Visfatin
ekspresyonu romatoid artrit, sepsis, akut akciger yaralanmasi, enflamatuar bagirsak
hastalig1 ve sedef hastaligi gibi akut ve kronik durumlarda tanimlanmis ve noétrofil
apoptosisini inhibe edici kapasitesiyle enflamasyonun kaliciliginda anahtar rol oynadigi
diisiiniilmiistiir."*** 1L-1p ve TNF-a gibi proinflamatuar sitokinlerin lokal veya sistemik
artis1 enflamatuar mediator olarak rolii bir¢cok hastalikta agik¢a gdsterilmis visfatinin

1516 Kronik enflamatuar bir hastalik olan

ekspresyonunu 6nemli bir sekilde artirabilir.
KP’de visfatinin yiiksek ekspresyonuna neden olabilecek IL-18 ve TNF-o gibi
proinflamatuar sitokinlerin periodontal mikroortamda seviyelerinin arttig1 bilinmektedir.
Diger yandan DM hastalarinda hem sistemik hem lokal olarak artmis visfatin
seviyelerinin enflamasyonun varligi ve kaliciligina olan etkisi son yillarda giincel bir
arastirma konusu olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

Yapilan tiim literatiir taramalarinda DM ile KP arasinda var olan karsilikli
etkilesimde yeni ve giincel bir adipositokin olan visfatinin arastirilmasiin gerekliligi
ortaya ¢cikmustir. Bu sebeple ¢alismamizda metabolik kontrolleri iyi ve kotii diyabetik
KP’li hastalarin ve non-diyabetik KP’li hastalarin diseti olugu sivist (DOS), tiikiiriik ve
serum Orneklerinde visfatin seviyeleri arastirilmis ve elde edilen visfatin seviyelerinin

KP’nin klinik ve biyokimyasal parametreleri ile iliskilerinin degerlendirilmesi

yapilmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Periodonsiyum

Periodontoloji, saglikli ve hastalikli durumda periodonsiyumun bilimsel
arastirtlmasi olarak tanimlanabilir. Periodonsiyum disi gevreleyen ve destekleyen
sement, periodontal ligament, alveol kemik ve gingiva olmak {izere dort ana
komponentten olustugu bilinen bir {initedir. Disin saglikli bir sekilde estetik ve
fonksiyonel ozelliklerini yerine getirebilmesi i¢in bu dort komponentin biitiinliigiiniin
bozulmamasi1 gerekmektedir. Periodonsiyumu olusturan bu doért dokunun her biri
yapisal ve biyokimyasal igerik olarak kendine 6zgli olmakla birlikte, periodontal
dokularin birinde meydana gelecek patolojik degisiklik diger dokularinda hiicresel
aktivitelerinde degisiklige neden olacaktir.’

2.2. Periodontal Hastahiklar

Periodontal hastalik; etiyolojisindeki lokal etkenlerin, ¢evresel faktorlerin,
genetik yatkinliklarin ve alinan medikal tedavilerin 6nemli rol oynayip konak cevabinda
meydana getirdikleri degisiklikler ile kompleks bir patogeneze sahip olan ‘eko-genetik’
bir hastaliktir. Gingivitis, primer etyolojik etkeni MDP olan periodonsiyumun dort ana
komponentinden sadece gingivada goriilen klinik ve histolojik degisiklikler ile
karekterize periodontal hastaligin en sik goriilen fenotipidir. Disetinde renk, hacim, 1s1
artisi, DOS ve sondalamada kanama gibi doku degisikliklerini gdsterir. Oral hijyen
egitimi ile biofilme bagli gingivitisin klinik tablosu geri doniistimliidiir.

Periodontitis ise; gingivitisten daha az siklikla goriilmekle birlikte, gingivitisi
takiben konak cevabmin vermis oldugu yanit neticesinde gelisme riski bulunan ve
gingivitis lezyonlaria ek olarak ilerlemis lezyon ile karekterize periodonsiyumun dort
ana komponentinide etkiliyebilen tedavi edilmediginde dis kayb1 ile sonuglanabilecek

enflamatuar bir hastaliktir. Periodontitis, cep olusumunu, atasman kaybini, sondalamada



kanamay1r ve radyografik olarak kemik kaybini igerir. Genellikle agir isaret ve
semptomlar1 igeren periodontal hastaliklarin diger fenotipleri de tanmimlanmis ve
siniflandirilmistir.  Bu hastaliklar biyofilme bagli gingivitis ve periodontitise gore
prevalansi oldukca diisiik seyretmektedir.

Periodontal hastalilifin giinlimiize kadar pek ¢ok smiflandirilmasi yapilmistir.
Mevcut kullanilan smiflandirma 1999 yilinda American Academy of Periodontology
tarafindan tavsiye edilen Armite’ nin siniflandirmasidir ve sekiz baslik altinda asagidaki
sekildedir:?

- Gingival Hastaliklar

- Kronik Periodontitis

I1l-  Agresif Periodontitis

V- Sistemik Hastaliklarin Bir Bulgusu Olarak Periodontitisler
V- Nekrotizan Periodontal Hastaliklar

VI-  Periodonsiyumun Abseleri

VII-  Endodontik Lezyonlarla iligkili Periodontitis

VIIl-  Gelisimsel veya Edinsel Deformiteler ve Durumlar

2.2.1. Kronik Periodontitis

Kronik periodontitis; plaga bagli gingivitis ile bagladigi bilinen, daha 6nceleri
‘eriskin periodontitis’ yada ‘kronik erigkin periodontitis’ olarak tanimlanan, disi
cevreleyen ve destekleyen dokulari igeren enflamasyon ile karekterize kronik
enflamatuvar bir periodontal hastaliktir ve periodontitisin en yaygin goriilen formudur.
Distas1 ve plak varligiyla birlikte cocuklarda ve addlesanlarda da goriilebilmekte,
yetiskinlerde ise prevalansi daha yiiksek seyretmektedir.® KP’nin klinik 6zellikleri;
marjinal gingivanin renk, doku ve hacim degisikliklerini, periodontal cep olusumunu,

gingival cep alaninda sondalamada kanamay1, yumusak marjinal dokularin sondalamaya



diisiik direncini, gingival marjinde ¢ekilmeyi, alveol kemik kaybii, kok furkasyon
acikligini, dis mobilitesinde artisi, dis yer degistirmesini ve nihayetinde dis kaybi ile
neticelenebilecek semptomlar1 igerebilmektedir. KP, tedavi edilmediginde tiim gene
ortalama orani yaklasik olarak yilda 0.2mm ilerleme gosterdigi bildirilen, geleneksel
olarak zaman i¢inde yavasca ilerledigi kabul edilen bir periodontal hastalik formudur,
ancak kisa siirelide olsa ek olarak atasman ve kemik kaybi ile sonuglanabilecek
alevlenme donemleride gozlenebilmektedir. Agri, KP’nin tipik 6zelligi olmamasina
ragmen, atasman kaybina bagli olarak kok yiizeylerinin agiga ¢ikmasi ve periodontal
apse olusumunda gtiriilebilme:ktedir.18

2.2.1.1. Kronik Periodontitisin Dagilim ve Siddeti

KP, etkiledigi dis tipi ve sayist olarak secici bir 6zellik tasimamaktadir. Tiim
dentisyona etki edebilir veya birkag dis ile sinirlhi kalabilir. KP, etyolojisinde ve
patogenezinde bir fark olmaksizin, etkiledigi bolgenin genisligine gore lokalize veya
generalize olmak iizere iki alt gruba ayrilir. KP’nin etkiledigi alan tiim ¢eneye kiyasla;
<%30 ise lokalize kronik periodontitis, >%30 ise generalize kronik periodontitis olarak
adlandinhr.’® KP’nin hem lokalize hem de generalize formu, klinik atasman kaybi
(KAK) miktari ile iligkili olarak ii¢ alt gruba ayrilmaktadir. Bunlar; hafif siddetli, orta
siddetli ve siddetli KP formudur.

Hafif siddetli KP; KAK’nin 1-2mm oldugu KP formudur. Orta siddetli KP;
KAK’nin 3-4mm oldugu KP formudur. Siddetli KP ise; KAK’nin >5mm oldugu KP
formudur.

2.2.1.2. Kronik Periodontitisin Etyolojisi

A1z i¢i, viicudun tiim dis yiizeyleri ve bagirsak yiizeyleri gibi saglikli konak ile
ortak yasayan Oonemli mikrofloraya sahiptir. Agiz mikroflorasi aerobik ve anaerobik

bakterilerin yiizlerce tiiriine sahiptir. Yapilan bir ¢cok calismayla iyice anlasilmistir ki



periodontal hastaligin primer etyolojik ajan1 dis ve gingival ylizeydeki biyofilm seklinde
mevcut dental plak mikroorganizmalaridir. Kiiltiirel ¢calismalar dental plakta 500° {in
tizerinde birbirinden farkli mikrobiyal tiir oldugunu gostermistir. Subgingival
mikrobiyomun temel periodontal patojenlerinin bir kisminin, potensiyal virulansa sahip
oldugu ve periodontal hastaligin patogenezi ve etyolojisinde yiiksekge iliskili oldugu
gosterilmistir. Bu periodontal patojenlere; Porphyromonas gingivalis, Campylobacter
rectus, Tannerella forsyhia, Prevotella intermedia, Fusobactrium niicleatum,
Aggregatiobacter actinomyctemcomitans, Peptostreptococus, Treponema denticola ve
Spiroketler Ornek olarak verilebilir. Patojen bakteriler, periodontal dokularin
enfeksiyonunda bakteriyal 16kotoksinleri, kollejenazlari, fibrinolizinleri ve diger
proteazlar1  serbest birakarak virulans etkilerini = gostermektedir.  Biyofilm
mikroorganizmalar1 periodontal hastalik i¢in kagiilmaz etken olarak kabul edilmekle
birlikte; taskin dolgu ve restorasyonlar, dis kokiiniin anatomik yapisi, dis ¢iirtigli ve kok
rezorbsiyonlar1 gibi plagin birikmesine neden olabilecek iatrojenik faktorlerin de
sekonder olarak katkida bulundugu rapor edilmistir.

2.2.1.3. Periodontal Hastahklarin Patogenezi

Biyofilmin diseti ve dis yiizeyinde birikmeye baslamasini takiben, immiin
sistemin dogal ve adaptif formlarini iceren enflamatuvar cevaplari diizenlemek gingival
ve periodontal hastaliklarin ozellikleridir. Konak doku ve biyofilm arasindaki iyi
dengeli sembiyoz sonucunda enflamasyonun etkiledigi bolge gingiva ile sinirh
kalmaktadir. Bu sembiyoz iliskinin biyofilm lehine bozulmasi periodontitise neden
olacaktir. Dental biyofilmden siirekli olarak serbest birakilan bakteriler, herhangi bir
konak cevabi baglamadan Once biiyiik olgiide elimine edilirler. Bireylerde klinik olarak
saglikli periodontal dokularda onemli bakteriyel invazyon gé')riilmemektedir.19 Doku

biitiinliigiiniin devam etmesi i¢in ¢esitli mekanizmalar gorev yapmaktadir. Bakteri



tirtinleri; siirekli tikriik akisi, gingival sulkustan DOS’un ge¢mesi ve epitelin yliksek
turnoveri tarafindan temizlenerek vyiizeysel hiicrelerden elimine edilir.’® ?* Mekanik
temizlik eylemlerine ek olarak, olduk¢a gii¢lii birinci basamak antimikrobiyal savunma
sistemleri konaga ait olmayan hiicreleri tanir ve yikima ugratabilir. Bu tiir sistemlere;
tiikiiriikte bulunan peptidler, epitelyum, notrofiller® ve pattern recognition receptors
(PRRs)? olarak tanimlanan molekiiller érnek olarak verilebilir. Baglanti epitelinin
polimorfoniiklear 1okositler (PMNL) ile iliskili olduklar1 bolgede - defensinleri
gbzlemlenmistir. Bu hiicreler, baglanti ve sulkus epitelinde var olan interl6kin-8 (IL- 8)’
in meyline yanit olarak gingival sulkusa dogru siirekli migrasyon gt')sterirler.24 B-
defensinleri ise gingival ve cep epitelinde tespit edilmistir.”® Antibakteriyel
defensinlerin miikemmel islev gormesine ek olarak defensinler, epitelyal hiicrelerde bir
kemokin olan IL-8’ in iiretimini regiile ederek ve immiin hiicreleri bolgeye ¢ekerek
kompleman sistemini aktive edebilirler.”® PRRs’ ler tipik olarak PMNL’in,
makrofajlarin, dentritik hiicrelerin, endotelyal hiicrelerin, mukozal epitelyum
hiicrelerinin ve lenfositlerin yiizeyinde bulunurlar.?’” PRRs’ ler iki fonksiyonel aileyi
icerir. Endositik PRRs’ler fagositlerin yiizeyinde bulunur. Endositik PRRs’ ler
mikroorganizmalarin baglanmasini kolaylastirarak mikroorganizmalarin yutulmasini ve
yikima ugratilmasina yol agar. Isaret veren PRRs’ ler ise daha fazla hiicre tiplerinin
yiizeyinde bulunurlar. isaret veren PRRs’ ler, mikroorganizmalardaki yapisal olarak
oldukc¢a korunmus pathogen-associated molecular patterns (PAMPs)’ 1 tanirlar. PAMPs’
lar;  lipopolisakkariti, teikoik asitleri, seker kalintilarin1 ve N-formil peptidlerini
icermektedir. PAMPs’ in PRRs’ e baglanmasi; dogal immiinite ve adaptif immiinitenin
baglatilmas: icin kritik olan sitokinler gibi hiicreler arasi diizenleyici molekiillerin

sekresyonu ve sentezini tetikler.*



Yakin zamanda periodontal dokularda PRRs’ nin isaret veren ailesinin bir alt
grubu olan Toll-like reseptorler (TLRS) tespit edilmistir.?® Bir PRR’ nin kendi PAMP’
ma baglanmasi sonrasinda hizlica bir seri olay meydana gelmektedir. Bunlar; PRR-
ligand kompleksinin formasyonu, TLRs ve Niikleer Faktor kappa Beta (NFkB)’ nin
aktivasyonu, reaktif oksijen tirlerinin (ROT), reaktif nitrojen tiirlerinin (RNT),
sitokinlerin ( IL-1, IL-12 ve TNF- o) ve kemokinler ( IL-8, monosit kemoatraktan
protein-1 (MCP-1), normal T hiicre salinimi)’ in senteziyle sonuglanan transkiripsiyonel
aktivasyon olarak gruplandirilabilir. Bu bilesikler, hemen enflamatuvar cevabi baslatir
ve kandan enflamasyon boélgesine ek olarak lokositlerin migrasyonunu etkinlestirir.
CD14 PMNL’de, makrofajlarda ve monositlerde var olan bir diger PRR dir. CD14,
lipopolisakkaritlere (LPS) yanit icin TLRs 4’nin yetenegini arttirir. CD14, LPS ve TLRs
4 sitokinlerin ve kemokinlerin iiretimini artirarak enflamasyona ve kompleman sistemi
ile pithtilagma yolunun aktivasyonuna neden olmaktadir. Ayrica TLRs, dentritik
hiicrelere spesifik T-hiicre yanit1 gibi oldukca farklilasmaya baglamasii dgretir.”® Bu
yiizden, defensinler ve PRRs’ 1 sadece mikrobiyal bilesikleri nétralize etmez, aym
zamanda dogal ve adaptif immiin yanitlari arasinda énemli baglant: olustururlar.*®

Artan vaskiiler sizint1 ve serum protein sistemlerinin aktivasyonu lokal akut
enflamatuvar cevabi potansiyalize eder. DOS akisi artar.®> 3 Lezyonun erken faz
siiresince biyofilme yakin diseti kisminda yogun PMNL’in baskin oldugu infiltrat
bulunur. Potansiyel bakteriyel tiriinleri yikima ugratmak i¢in, PMNL’ler oldukga giiglii
ROT ve RNT’lerin yani sira proteazlari, prostaglandinleri ve diger enflamasyon arttirici
molekiilleri serbest birakir. Bu salinan etkileyiciler bakteri ve konak arasinda ayrim
yapmayarak diseti bag dokusunun kolletaral zarar1 ile sonuglanir. Basarili bir
enflamatuvar cevap enfeksiyoz ajanlar1 elimine eder ve doku tamirini baslatir. Bununla

birlikte, 1srarct enflamasyonun bir sonucu olarak eger enfeksiyon devam ederse



makrofajlar ve dentritik hiicreler tarafindan bilgilendirilen adaptif immiin sistemin
hiicreleri goriiniir ve lezyon kronik bir hal alir. T-hiicreleri ve B-hiicreleri birikmeye
baslar ve en sonunda lezyona baskin olurlar. Bu hiicrelerin oranlari, modiile sitokinlerin
varligi ve antijenler tarafindan ortaya c¢ikan immiin cevabin tipine bagli olarak
belirlenir. B-hiicrelerinden plazma hiicreleri gelisir ve bakteriyel antijen ve mitojenlere
yanitta antikorlar iretirler. Tipik olarak gingival lezyonda, T hiicreleri baskindir.
Serbest birakilan sitokinlerin miktar1 ve tipine bagl olarak T hiicrelerinden T-yardimci
(Th) hiicre alt gruplar1 ( Thl veya Th2) gelisir. Th hiicre alt gruplarinin arasindaki
denge, periodontal hastaliklarin immiinoregiilasyonu i¢in kritiktir.** Thl hiicreleri
duragan periodontal lezyonlarda baskindir, fakat Th2 hiicrelerinin giiclii varlig1 plazma
hiicrelerinin baskinligi ile birlikte ilerleyen lezyona dogru bir kayma zc:,’tistermektedir.33

Alveoler kemigin rezorpsiyonu, c¢ogu periodontal hastaliklarin tanimlanmig
karekteristik 6zelligidir. Cesitli enflamatuvar yollar kemik yikimina neden olabilirler.®
Makrofajlar , spesifik immiin cevabin aktivasyonu i¢in antijenlere ek olarak kemik
rezerpsiyonunu indiikleyen sitokinleri ve enzimleri {iretirler. Yakinlarda, tumor necrosis
factor receptor ailesinin ii¢ liyesini igeren alternatif mekanizma tanimlanmistir. 1- NFKkB
aktivator reseptorii ( RANK), 2- NFkB ligand aktivator reseptorii (RANKL) ve 3-
Osteoprotegerin (OPG). RANKL ligand1 osteoblastlarda bulunur, ayrica enflamatuvar
infiltratta mevcut lenfositler tarafindan da salinir. RANK matiir osteoklastlarda bulunur
ve Oncii hiicreleri ile osteoprotegerin mezenkimal hiicreler tarafindan sentez edilirler.
RANK ve RANKL’ 1n etkilesimi osteoklastlarin farklilasmasini ve aktivasyonunu
baglatmaktadir.

IL-1 dogal immiin yamit ile yakindan baglantili olan immdiinite ve
enflamasyonda anahtar rol oynar, doku zararina ve enflamatuar degisikliklere katkida

bulunan diger mediatdrlerin sekresyonu ve sentezini indiikler. Ornek olarak, IL-1B doku



yarast yada enfeksiyon bolgesine kan akisimi artiracak enflamasyonla iliskili vaskiiler
degisikliklere neden olacak nitroz oksit (NO)’in, platelet-activating faktér (PAF), ve
PGE;’nin sentezini stimiile eder. IL-1p, fibroblastlar, keratinositler, epitelyal hiicreler, B
hiicresi ve osteositlerin yani sira esas olarak monositler, makrofajlar ve notrofiller
tarafindan iretilirler.*® IL-1B, endotel hiicrelerinde interselliileradhezyon molekiil-1
(ICAM-1)’in ekspresyonunu arttirir ve kemokin CXCL8’in sekresyonunu stimiile eder,
ki bu durum etkilenen bolgeye nétrofil infiltrasyonunu kolaylastirict ve stimiile edici
etki gosterir. IL-1B ayrica, kemik rezorpsiyonunu indiikleyecek PGE, ve diger
proinflamatuar sitokinler ile sinerjik etki gosterir. IL-1B adaptif immiinitede role
sahiptir, bunlar; dendritik hiicreler gibi antijen sunan hiicrelerin regiilasyonu,
makrofajlar tarafindan IL-6 sekresyonu stimiilasyonu, ve T hiicrelerinin antijen aracili
stimiilasyonunu arttiric1 rollerdir.®® IL-1p’nin DOS konsantrasyonu, gingivitis®’ ve
periodontitisin® etkiledigi dis bolgelerinde artis gdsterir, ve IL-18’nin doku seviyesi
klinik olarak periodontal hastalik siddeti ile korelasyon gés‘terir.39 Deneysel hayvan
caligmalarinda IL-1B’nin enflamasyon ve alveoler kemik rezorpsiyonunda arttigi
gésterilmistir.40 Yapilan pek ¢ok arastirma neticesinde anlasilmistir ki periodontal
hastaligin patogenezinde IL-1p temel role sahiptir.*!

TNF- a, periodontal hastalikta bir anahtar enflamatuar mediatordiir, ve IL-
1B’nin hiicresel aktivasyonlarnin ¢ogunda pay sahibidir.** TNF- o immiin cevapta
temel bir rol oynar; nétrofil aktivasyonunda artis, matriksmetalloproteinaz (MMP)
sekresyonunu indiikleyerek hiicre ve doku turnoverina aracilik eder. TNF- «
osteoklastlarin gelismesini stimiile eder ve fibroblastlarda apoptosis indiiksiyonu ile
doku tamirini limitler. TNF- o 6zellikle bakteriyel LPS’lere cevapta diger hiicrelere
kiyasla esas olarak aktive makrofajlar tarafindan salgilanir. TNF- o’nin proenflamatuar

etkileri; lokositlerin damar duvarina tutunmasini kolaylastiran selektinleri ekspre edecek
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endotelyal hiicrelerin stimiilasyonu, makrofaj IL-1B iiretim aktivasyonu, gingival
fibroblastlar ve makrofajlar ile PGE2’nin indiiksiyonudur.*® TNF-o, IL-1B ile benzer
aktiviteye sahip olmakla birlikte, osteoklastlarda daha az giiglii etkiye sahiptir, ve
iltihabi gingival dokularda IL-1p den daha diisiik seviyede bulunmaktadir.** TNF-a.’nin
gingival enflamasyonun gelismesiyle DOS’daki seviyesi artig gosterir ve periodontitis
ile daha ytiksek seviyelere yﬁkselir.37‘ 42

TNF- o ve IL-1B’nin periodontal hastalifin patogenezindeki énemi tartisilmazdir
ve ¢ok iyi aydmlatilmistir. TNF- o ve IL-1B’nin antagonistleri uygulandigt bir
calismada enflamatuar hiicrelerin alveoler kemike yakin bolgede % 80 azalma ve kemik
kaybinda % 60 azalma oldugu gosterilmistir.*®

2.2.1.4. Kronik Periodontitis icin Risk Faktorleri

Gilinimiizde iyi bilinmektedir ki, periodontal hastalik baskin olarak dental
biyofilm yada dental plakla ilgili bir bakteriyel enfeksiyondur. Subgingival
mikrobiyomun temel periodontal patojenlerinden bazisinin, potensiyal virulansa sahip
oldugu tespit edilmis ve periodontal hastaligin patogenezi ve etyolojisiyle giiclii bir
sekilde iligkili oldugu belirtilmistir. Total subgingival mikrobiyom g¢alismalari devam
ettikge de su an tamtmlanmamig yeni patojen bakterilerin tanimlanmasi muhtemeldir.*®

1960’ 11 yillarda kabul gdren goriis tlim bireylerin periodontal hastaliga esit

4749 Cogu yetiskinin yaglar1 arttikca periodontal hastaliga

duyarhilikta oldugu idi.
yakalanmalar1 ile bu goriisiin muhtemelen yanhs oldugu fikri dogdu.*® Periodontitisin
degerlendirilmesinde 6nemli bir metodolojik ilerleme gingival enflamasyona ek olarak,
cep derinliginin yani sira klinik atasman Ol¢limii ile yap11d1.50’ >l Bu metod,
populasyonda periodontitisin insidans1 ve prevalansini belirlemek i¢in uygulandiginda

bulunmustur ki, periodontal cep formasyonu ve KAK ile tanimlanan siddetli

periodontitise yakalananlar yetiskinlerin sadece bir kismiydi. Bu sonug, gingival
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enflamasyon degerlendirilmesine dayandirilarak kabul edilen periodontal hastaligin
evrensel oldugu goriisii ile ¢eliskiliydi. Bireylerin bazisinin siddetli periodontitise
yakalanmasi ve bir kismininda 6émrii boyunca saglikli kalmasi akillara 6énemli bir soru
getirdi: bireylerin periodontal hastaliga duyarliligi ya da direngliligini belirleyen
faktorler nelerdi? Diger bir deyisle periodontitis i¢in risk faktorleri nelerdir? Bu soru
1980’lere kadar tam olarak cevabini bulmadi. Periodontitisin baslamasi ve ilerlemesi ile
ilgili mekanizma ve risk faktorleri goriisii son yillarda dramatik bir sekilde ilerlemistir,
periodontitisin semptomlar1 ve klinik belirtilerine direkt bir sekilde etki eden
mikroplarin basit goriiniimii, konagin inflamatuar cevabi ve immiin sistemin éneminin
anlasilmasiyla, bizim i¢in periodontitisin mevcut goriiniimii(hala ilerlemekle birlikte),
genetik ve cevresel risk faktorlerinin de etkiledigi multifaktoriyel bir hastalik
oldugudur. Uzun donemli genis epidemiyolojik c¢alismalar neticesinde periodontal
hastaliklarin risk faktorleri agagidaki gibi 6zetlenebilir:

1- Cinsiyet, sigara ve alkol gibi bireyin yasam tarzi

2- DM

3- Obesite ve metabolik sendrom

4-  QOsteoporosis, calsium diyeti ve vitamin D

5-  Stres

6- Genetik faktorler

2.3. Diabetes Mellitus
Diabetes kelimesi Yunanca’ da asir1 idrara c¢ikmayr ifade eden ‘sifon’

anlamindadir. Mellitus kelimesi ise ‘bal’ anlamindadir ve ‘mel’ kelimesinden
tiiretilmistir.”? DM, insiilin sekresyonunda eksiklik yada insiilin rezistansi ve yliksek kan
glukozunu karsilayacak kadar instilinin sekrete edilememesine bagli olarak gelisen
istenmeyen hiperglisemi sonrasinda KH, protein ve yag metabolizmasinda

bozukluklara yol agabilen kronik bir klinik sendromdur.®® DM diinya genelinde
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prevalansi son yillarda oldukga hizli artis gosteren hatta bazi bolgelerde epidemik olan
bir halk sagligi problemidir.54 Bu son yillardaki dramatik artisa neden olarak, genetik
faktorler yaninda yasam siiresinin uzamasi, obezite, fiziksel inaktivite ve sagliksiz
beslenme gosterilebilir.”® Diinya Saghk Orgiiti (DSO), diinya genelinde DM tanist
konmus kisi sayisinin ortalama 170 milyon oldugunu ve 2030 yillarinda bu rakamin 366
milyon civarinda seyredebilecegini tahmin etmektedir.®®  Tiirk toplumu i¢in DM
prevalansi 20 yas iistii bireylerde yaklasik %7,2 olarak seyrettigi belirtilmistir.>’ DM’ lu
bireylerde poliiiri, polidipsi, polifaji, halsizlik, agiz kurulugu ve noktiiri gibi klasik
semptomlarin yani sira bulanik gdrme, agiklanamayan kilo kaybi, inat¢1 enfeksiyonlar,
tekrarlayan mantar infeksiyonlar1 ve kasinti gibi daha az goriilen semptomlar
goriilmektedir.

2.3.1 Diabetes Mellitus Tam Kriterleri

DM tani kriterleri Amerikan Diabet Birligi (ADB) ve DSO tarafindan

belirlenmistir. DM tanist i¢in vendz kan glikoz seviyesi ve oral glikoz tolerans testi
(OGTT) en yaygin kullanilan tani testleridir. 1997 yilinda ADB’ nin ve 1999 yilinda
DSO’ niin sunmus olduklar1 raporlarda belirttikleri DM tan1 kriterlerine gore;

1- Klinik semptomlar ile birlikte giin i¢inde herhangi bir zamanda, kisiye ag¢
olup olmadig1 sorulmaksizin, dl¢iilen plazma glikoz seviyesinin > 200 mg/dl
olmasi,

2- Aclik plazma glikoz diizeyinin, en az 8 saatlik tam aclik sonrasi, > 126 mg/dl
olmasi,

3- 75 gramlik glikoz yiiklemesi sonrasinda OGTT testinin 2. saat kan glikoz
seviyesinin > 200 mg/dl olmasi se¢eneklerinden herhangi birinin iki farkli
giinde pozitif bulunmasi1 DM tanisi i¢in yeterli gérﬁlmektedir.58’ >

Glikoz toleransinin siniflamasi agsagidaki sekilde yap11m1$t11‘.60
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Aclik Plazma Glikozu;

Normal < 110 mg/dl

Bozulmus aclik glikozu > 100 mg/dl ve < 126 mg/dl

DM > 126 mg/d

OGTT sirasinda 2.saat plazma glikozu;

Normal < 140 mg/dl

Bozulmus aclik glikozu > 140 mg/dl ve <200 mg/dl

DM > 200 mg/dl
DM tanisinda bu testlerin yani1 sira son 30-90 giin siirecindeki metabolik kontroliin
belirlenmesi amaciyla Hemoglobin A; (HbA;) seviyesi testi de kullanilmaktadir. HbA;
testi ile kanda hemoglobin molekiiliine geri doniisiimsiiz olarak baglanan glikoz diizeyi
Slgiilmektedir.®* HbA, KH’ a baglanir ve glikolize olur, sonrasinda ise glikozillenmis
hemoglobin ismini alir. HbA;” nin pek ¢ok formundan % 60-80 oraniyla en fazla olani
HbA;.’ dir. HbA;. seviyesinin tayini zaman igindeki ortalama kan glikoz diizeyini
belirlemektedir. Ortalama kan glikoz diizeyinin yiikselmesiyle HbAj. diizeyi de
yiikselir.®? HbA;. diizeyinin belirlenmesi ile gegmis 1-3 ay siirecindeki ortalama kan
glikoz konsantrasyonu hassas bir sekilde izlenebilir. HbA1. diizeyinin < % 6 olmasi
durumunda birey saglikli olarak kabul edilir. DM’li bireylerde HbA. diizeyinin < % 7
olmas1 durumunda metabolik kontrolleri ‘iy1’ olarak kabul goriirken DM’ lu bireylerde
HbAy. diizeyi > % 7 oldugunda ise metabolik kontrolleri ‘kétii’ olarak kabul edilir.®®
HbA;. diizeyinin belirlenmesi neticesinde test yapilmadan oOnceki 30- 90 giinliik
sliregteki ortalama kan glikoz diizeyi tahmin edilmekle birlikte HbA; diizeyi kan glikoz
diizeyinin anlik dalgalanmalarini ise yan51tmaz.62’ o4

2.3.2. Diabetes Mellitus’un Simiflandirilmasi
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[k olarak 1979 yilinda Ulusal Diabet Veri Grubu ve sonrasinda 1985 yilinda
DSO tarafindan DM’ nin genis bir sekilde siniflandirilmasi yapllmlstlr.65 DSO’ niin
yapmis oldugu smiflandirma kliniksel 6zellikte olup DM’ u terminolojik olarak insiiline
bagimli (IDDM) ve insiiline bagimli olmayan (NIDMM) olarak adlandirmistir. 1997
yilinda ADA tarafindan Onerilen yeni simiflandirma ise etiyolojik Ozelliktedir ve
insiiline bagimhi olan ve insiiline bagimli olmayan DM yerine Tip 1 ve Tip 2 DM
terminolojisini tavsiye etmistir.”® ADN’ nin belirlemis oldugu smiflandirma genel
itibariyle asagidaki gibidir;

1- Tip1DM

2- Tip2 DM

3- Diger Spesifik Tipler

4- Gestasyonel DM

2.3.3. Tip 2 Diabetes Mellitus

Tip 2 DM tiim diinyada en sik rastlanan DM formudur ve tiim DM tiplerinin %

90’ 1m olusturur.66

DM hastaligr ilk yillarinda genellikle asemptomatik seyir
gosterdiginden tanist konulmus DM birey sayisinin tanisi konulmamig DM birey
sayisina orani 1/2 dir.®’ Tip 2 DM yaygin olarak yetiskin bireylerde yasla birlikte artig
gostererek gozlenmekle birlikte, cocuklarda ve genglerde obezitenin artmasi ve fiziksel
aktivitenin azalmasindan dolay1 goriilme siklig1 da artis géstermektedir.68
Tip 2 DM’ a yol agan mekanizmalar agsagidaki gibidir;
I-) Periferik dokularda insiilin direnci,
I1-) Pankreastan insiilin saliniminda kusur,
I11-) Karacigerde glikoz {iretiminin artmas1.®®

Bu mekanizmalardan karacigerde glikoz iiretim artisinin, primer etyolojik etken

olabilecegini kanitlayan bulgular yeterli degildir. Hastaligin olugsmasinda esas olarak
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etki eden patogenetik faktor insiilin eksikligi ve/ veya insiilin direncidir.” Tip 2 DM’ lu
bireylerde pankreasin B hiicrelerinde otoimmiin yikim goriilmez, yani pankreas insiilin
iiretmeye devam eder ancak karaciger basta olmak iizere insiiline duyarli dokularin
insiiline direng gelistermesi neticesinde aktivitesi azalir.’" " Tip 2 DM’ un ortaya
cikisinda insiilin direncinden yada insiilin eksikligi ile seyreden beta hiicre fonksiyon
bozuklugundan hangisinin primer olarak sorumlu oldugu giiniimiizde tartisma konusu
olmakla birlikte bu iki etken arasinda karsilikli bir etkilesimin oldugu ve DM’ un
patogenezinde her ikisininde birlikte rol aldig: ileri siiriilmektedir.”
2.3.4. Diabetes Mellitus’un Oral Yansimalari

Metabolik kontrolleri kotii olan DM’ un bireylerde periodontal hastalik igin
muhtemel bir risk faktorii oldugu tespit edilmistir.”* Periodontal hastaliklara ek olarak
DM’ un; dis ciirtiklerine, tiikriik akis fonksiyon bozukluklarina, kandidiazis gibi oral
enfeksiyonlara, tat bozukluguna ve diger noral bozukluklara sebebiyet verebilecegi ileri
siiriilmiistii.”> DM’ 1i hastalarda dental ciiriiklerin olusumu arastirilmustir, ancak
spesifik bir iligki bulunamamustir.” Tip 2 DM’ 1i bireylerde beslenme aliskanliklar1 g6z
Oniinde tutuldugunda dental ciirlik olusumunda artis olabilecegi tahmin edilebilir.
Ayrica bu hastalarda tiikiirik akisinda azalma goriildiigii ileri stiriildiigiinden dental
cliriik i¢in bu etken bir risk faktorii olarak kabul edilebilir. Tiikiiriik disfonksiyonu
sonucunda kuru agiz DM’ li bireylerde rapor edilmistir. Ancak tiikiiriik disfonksiyonun
teshisi zordur ¢iinkii tiikriik akisi, regeteli ilaglarin kullanimi, yasin artmasi, ndropatinin
siddeti, susuzlugun eslik edebilecegi agiz kurulugunun subjektif duygular1 gibi gesitli
sartlar tarafindan etkilenebilir. Bu etkilenmelerden dolayr DM ile tiikiiriik akisinda
azalma arasinda kesin iligki saptanamamasina ragmen bu komplikasyon DM’ li
bireylerde rapor edilmistir.77 Kandidiazis, DM varliginda daha kolay olusabilir ¢iinkii

kandidiazis immiin sistemi baskilanmis durumlarda goriilen bir klinik tablodur ve
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tiikkriik akis1 azalmasi diger bir risk faktoridiir. Ayrica DM hastalarinda tat almada
bozukluk, yanan agiz sendromu ve yutkunma zorlugu gibi diger sinirsel rahatsizliklarin
goriilebilecegi de rapor edilmistir.”

2.3.5. Diabetes Mellitus ile Periodontal Hastalk iliskisi

1993 yilinda Loe, periodontal hastaligin DM’ nin 6. komplikasyonu oldugunu
ileri siirdii.”® 2008 yilinda ise periodontal hastalik, DM hastalarinda kdétii metabolik
kontrol i¢in muhtemel bir risk faktorii olarak tespit edildi.”* Bu ¢ift yonlii iliskiye ilgi
yogunlasmistir, bir ¢ok arastirmaya konu olmustur ve olmaya devam edecektir. ADB
sunmus oldugu raporda DM’ li bireylerde periodontal hastaliklarin DM’ nin uzun
dénem komplikasyonlar1 arasinda yer aldigini belirtmistir.®® Yapilan son calismalarda
metabolik kontrolleri k6tii olan DM’ nin bireylerde periodontal dokularda siddetli
enfeksiyona duyarliligi arttirdigr ileri siiriilmiistiir.* Yine bir ¢ok ¢alismada DM’li
bireylerde periodontal enflamasyonun prevalansi ve siddetininde artis oldugu rapor
edimistir.®> DM’ nin periodontal hastalik iizerine yapmis oldugu etkinin yani sira
periodontal hastaligin da DM’ nin ozellikle metabolik kontroliiniin saglanmasinda
onemli etkiler olusturdugu ileri siiriilmektedir.2*% Ayn1 zamanda yapilan ¢alismalarda,
DM’ li periodontal hastaligi olan bireylerde yapilan basarili bir periodontal tedavinin
glisemik kontrol iizerinde etkili oldugu belirtilmistir.®® ¥ DM’ nin gingivitis ve
periodontitis i¢in bir risk faktorii olarak gdsterilmesinin yani sira, glisemik kontroliin bu
periodontal hastaliklar ile DM arasindaki etkilesimde Oonemli bir degisken oldugu

belirtilmistir.

Genis epidemiyolojik c¢alismalar, DM’ 1i bireylerde DM olmayan
bireylere gore alveol kemik kaybi ve atasman kaybi riskinin yaklasik olarak 3 kat
oldugunu géstermistir.gz’ % Glisemik kontroliin siddetinin, riskin belirlenmesinde énemli

bir faktor olmasi muhtemeldir. National Health and Nutrition Examination Survey

(NHANES) III’ iin yapmis oldugu genis epidemiyolojik g¢aligmalarda, metabolik

17



kontrolii koti DM (MKKDM)’yi olan yetiskinlerde DM’ si olmayan yetiskinlere gore
periodontitis gelisme riskinin 2.9 kat oldugu, tersine, metabolik kontrolii iyi DM
(MKIDM)’nin periodontitis i¢in risk olusturmada &nemli arzedecek bir artisa neden
olmadi1 rapor edilmistir.** Benzer olarak, MKKDM &rnekleri DM’si olmayan érnekler
ile iki yil1 gecen periotta karsilastirildiklarinda alveol kemik kaybi i¢in risk oranini 11
kat artirdig1 belirtilmistir.”

2.3.6. Diabetin Bir Komplikasyonu Olarak Periodontitisin Patogenezi

DM’ nin periodonsiyum fiizerine etki ettigi diisiiniilen mekanizmalarin ¢ogu,
DM’ nin klasik mikrovaskiiler ve makrovaskiiler komplikasyonlarinin patofizyolojisi ile
benzerlik gt')sterir.96 DM hastalarinda, DOS’taki artmis glukoz seviyesi fikrinden yola
cikilarak subgingival mikrofloranin degiskenlik gosterebilecegi diisiiniilmiis,
Caphnocytophaga, Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedia gibi O6nemli
periodontal patojenlerin daha siklikla gozlendigi® belirtilmis, ancak, kabul goren ortak
goriis diabetik ve nondiabetik hastalardaki subgingival mikrofloranin iki kronik hastalik

% Bu durum,

arasindaki etkilesimde Onem arzedecek seviyede 01mad1§1d1r.97’
subgingival mikrofloradaki degisimden ziyade, potansiyel patojenlere konak immiin
enflamatuvar cevaptaki degisimin baskin rol oynayabilecegini desteklemektedir. DM
bireylerde, periodontal enflamasyona kars1 konak cevabininda degisiklige neden olacak
sekilde, noétrofil, monosit ve makrofajlar gibi savunma hiicrelerinde fonksiyon
degisikligine neden olur.® DM, periodontal yikimda onemli artisa ve periodontal cepte
bakterilerin  kaliciligin1  kolaylastirabilecek  sekilde, notrofillerin  yapismasinda,
kemotaksisinde ve fagositik aktivitelerinde bozukluga neden olabilir.*% *** Nétrofiller
DM’ de daha sik olarak hipofonsiyonel 6zellik gosterirken, monosit ve makrofajlar ise,
onemli derecede artmis TNF-o, IL-6, IL-1B gibi proinflamatuvar sitokin ve

102,

mediatorlerin  salimimi ile sonuglanan asir1 bir yanit gosterirler. 1% By asiri
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enflamatuvar cevap, DOS’ ta proinflamatuvar sitokinlerin ve mediatorlerin seviyesinde
artis ile sonuglanir. DM’ 1i hastalarda DOS’ taki sitokinlerin artmis seviyesinin glisemik
kontrol diizeyi ile iligkili oldugu bildirilmistir. Bir ¢alismada, HbAi;. > % 8 olan
periodontitisli hastalarda DOS’ taki IL-1B seviyesinin HbA;. < % 8 periodontitisli
hastalardakinden neredeyse 2 kat fazla oldugu belirtilmistir.'® DM hastalarindaki bu
konak savunma degisikliklerinin net etkisi, periodontal enflamasyon, atasman kayb1 ve
kemik kaybinda gozlenen artistir. Periodontal c¢evrede artmis proinflamatuvar
sitokinlerin pek ¢ok DM’ 1i hastalarda gozlenen artmis periodontal yikimda rol
oynayabilecegi diisiiniilmektedir.

DM’ li bireylerde, saglikli bireylerden daha fazla olarak, mevcut glikoz fazlaliginda ileri
glikolizasyon yikim {iriinleri (AGE) olarak tanimlanan glikozun nonenzimatik olarak
proteinlerle geri doniisiimsiiz bir sekilde kimyasal baglanmasi neticesinde
glikozillenmis proteinlerden ¢esitli reaksiyonlar sonucu ileri glikozilasyon son iiriinleri
meydana gelir ve periodonsiyum dahil olmak tizere dokularda yiiksek miktarda
birikirler.'® AGE formasyonu, DM’ nin griilme siiresi ve glisemik kontrol diizeyi ile
birebir iliskilidir.'®® AGE formasyonu kollajen iizerinde birikmeye basladiginda
kollajenin capraz baglarinda artis ile sonuglanarak istikrarli, doku yenilenmesine ve
normal enzimatik yikimlara dayanikli bir makromolekiil meydana gelir. AGE tarafindan
olusturulan bu makromolekiil kan damar1 ¢eperine yapisir, bazal membrani kalinlastirir
ve damar liimeninin daralmasina neden olarak kan dolagiminin bozulmasina sebebiyet
verir.'® AGE formasyonu bir defa olustugunda (reseptor for AGE-RAGE-) olarak
bilinen spesifik hiicresel reseptorine baglanir.'® RAGE endotel hiicreler ve
monositlerin ylizeylerinde bulunur. Bir ¢calismada Tip 2 DM’ lu hastalar ile nondiabetik
kontrol grubu karsilastirildiginda RAGE igin haberci riboniikleikasit (RNA) oraninda

%50 ‘lik bir artis oldugu tanimlanmistir. Yani hiperglisemi ile birlikte RAGE
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ekspresyonu ve buna bagl olarak endotel hiicrelerinde AGE-RAGE etkilesimi artar.'%%
109 AGE-RAGE baglanmasi neticesinde kendi kendine olabilecek bir seri
proinflamatuvar olaylar meydana gelir, ¢iinkii endotel hiicre yiizeylerinde meydana
gelen AGE-RAGE baglanmasi vaskiiler hiicre adezyon molekiil-1 (VCAM-1)’ in
salgilanmasini indiikler ve bu molekiil monositleri endotel hiicrelerin luminal kenarina
dogru ¢ekerek inflamatuvar cevabi devam ettirir. DM’ li hastalarda monosit ve
makrofajlardaki artmig cevabin bu AGE-RAGE baglanmasmin bir etkisi olarak
meydana geldigi diisiiniilmektedir.™® Bir calismada, hiicre 6liimiine yol agan
programlanmis olaylar dizisi olarak bilinen hiicre apoptozisinde meydana gelen artisin
diabetin bir komplikasyonu olarak periodontititsin patogenezinde etki edebilecegi
diisiiniilmiistiir. Clinkii artmis apoptozis gecikmis doku iyilesmesine neden olur.***

2.4. Yag Dokusu

Yag dokusu endokrin organlarin kompleks bir agidir, beyaz yag dokusu (BYD)
ve kahverengi yag dokusu olmak iizere (KYD) de ikiye ayrilmaktadir. BYD
termogenezis ve lipid oksidasyonunda etkin rol oynarken, KYD baslica viicudun enerji
depolama fonksiyonu ile birlikte mekanik destek ve insiilasyondan sorumludur. KYD
kiiciik memelilerde ve neoanatal donemde insanlarda bulunur. Yenidogan bir bebegin
agirhgimin %2 -3’ lik bir kismu KYD’ dir, fakat sonrasinda 1s1 diizenleme
mekanizmasiin devreye girmesiyle birlikte KYD, BYD’ ye déoniisiir."** KYD viicutta
ozellikle perikard cevresinde, karinda ve bobrek {istii bezlerinde bulunurken, BYD ise
cilt alt1 ve intraperitoneal bolgede bulunur.*® BYD viicut kiitlesinin % 10-20° lik
kismint olusturur. BYD’ nin fonksiyonu ise trigliserid, yani enerji depolamak ve
adipokin ad1 verilen peptid ve hormonlari sentezlemektir.*®

Yag dokusunun major depolar1 adipokinlerin benzersiz profillerini {ireten

visseral ve subkutan6z yag dokularidir.™* Adipokinler, farkli fonksiyonel gruplara ait
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aglar tarafinca diizenlenir. Bu fonksiyonel aglara 6rnek olarak; bagisiklik ( kompleman
faktorleri, haptoglobiilin), endokrin fonksiyon ( leptin, adiponektin, visfatin, resistin
vs.), metabolik fonksiyon ( yag asitleri, adiponektin, vaspin vs.), kardiyovaskiiler
fonksiyon ( anjiotensiojen) ve prostaglandinler gt')sterilebilir.ll‘r"118

Cok uzun yillar, yag dokusu sadece triagilgliserol depolayan inert bir organ
olarak kabul edildi. Giinlimiizde ise yag dokusunun; ¢esitli immiinomodulator faktorleri
salgilayan ve hem vaskiiler biyolojide hemde metabolik regiilasyonda majoér bir rol
oynayan aktif endokrin bir organ olarak islev gordiigii ve bu sekilde kompleks bir
yaptya biiriindiigii kabul edilmektedir. Adipositleri, preadipositleri ve makrofajlari
ihtiva eden yag dokusu hiicreleri, biitiiniiyle adipokin olarak adlandirilan 50° den fazla
biyoaktif molekiilleri salgilarlar. Adipokinlerin bazisi lokal olarak rol iistlenirken, bazisi
ise karacigere, kaslara ve endotelyuma etki edecek sekilde sinyal molekiilleri olarak
sistemik sirkiilasyona salinirlar. Adipokinler bir ¢ok farkli gérevde rol alirlar. Bunlara;
hormon benzeri proteinler (leptin, adiponektin), klasik sitokinler (TNF-a, IL-6),
vaskiiler hemostazi igeren proteinler (plasminojen aktivator inhibitorii-1), kan basincini
regiile ediciler (anjiotensinojen) ve anjionegenesis tetikleyici (vaskiiler endotelyal
biliylime faktorii) 6rnek olarak gosterilebilir. Yeni kesfedilen adipokinlerden bir tanesi
de visfatin’ dir.

2.5. Visfatin

Visfatin, 2004 yilinda tamimlanmis yeni adipositokinlerden bir tanesidir.**®
Oncesinde kemik iliginde aktive lenfositlerden salinarak erken evre B-lenfosit
olusumunu uyarici etki gosteren bir protein olarak kesfedilmis ve ‘pre-B cell enhancing
factor (PBEF)’ olarak adlandirilmistir. Iskelet kasi ve karacigerden de salgilandig

gosterilen, 52 kDA agirhiginda olan ve 491 amino asit tarafindan genetik kodlandigi

bilinen bu protein, fare ve insanlarda diger dokulara oranla viseral yag dokusundan
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daha fazla salgilandig1 tespit edilerek (visceral fat protein) visfatin ismini almistir.
Visfatin ayrica, nikotinamid fosforibozil transferaz (NAMPT) olarak da bilinmektedir.
Nampt, nikotinamid adenin diniikleotid (NAD) sentezinde hiz kisitlayic1 bir enzim
olarak rol oynamaktadir. Nampt ekspresyonunun, monosit, makrofaj, T lenfositler, B
lenfositler ve dendritik hiicreler aktive oldugunda artis gosterdigi belirtilmistir.

Visfatin yag dokusunda, makrofajlardan adiposit hiicrelere oranla daha fazla
salgilandig1 belirtilmistir ve bu bilgi 1s18inda visfatinin bir enflamatuvar belirte¢ olarak
diisiiniilebilecegi ifade edilmistir. Visfatinin, endotoksinler tarafindan aktive edilmis
notrofillerden de salgilandigi ve nétrofil apoptozisini inhibe ettigi de belirtilmektedir
2005 yilinda yapilan bir caligmada, farelere rekombinant visfatinin intravaskiiler
enjeksiyon ile verilmesini takiben 30 dk igerisinde plazma glukoz diizeyini diistirdiigi
tespit edildi. Visfatinin farelere kronik verilmesinde ise aynmi etkinin zayifladig
belirtildi. Bu galisma sonrasinda visfatinin insiilin benzeri bir etki gdsteren yeni bir
adipositokin olabilecegi yorumu yapildi. Son yillarda yapilan ¢aligmalar yiiksek visfatin

123

seviyesinin obesite,*? diyabet,'?! atheroskleroz,*? kanser,'* rheumatoid arthritis, sepsis

124" gibi enflamatuar durumlarla iligkili olabilecegini

ve periodontal hastaliklar
gostermektedir.
Tim bu bilgilerin 15181 altinda ¢alismamizin amaci; metabolik kontrolleri iyi ve

kotli diyabetik kronik periodontitisli hastalarin ve non-diyabetik kronik periodontitisli

hastalarin DOS, tiikiiriik ve serum 6rneklerinde visfatin seviyelerinin arastirilmasidir.
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Calisma Materyali

Calismamiz igin oncelikle Atatiirk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Etik
Kurulu’ na bagvuruldu ve 04.04.2012/005 nolu etik kurul onayt alindi. Calisma
materyalini Mayis 2012 ile Mayis 2013 tarihleri arasinda degisen periodontal sorunlari
nedeniyle Atatiirk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji Anabilim Dalr’
na miiracaat eden 75 yetiskin birey olusturdu. Tiim bireylere calismanin igerigi ve
yapilacak islemler hakkinda acik bir sekilde bilgi aktaran onam formu okutuldu ve
onaylar1 alinarak imzalatildu.

Calismayr kabul eden bireylerde, c¢alisma sonuglarmi etkilememesi ve
standardizasyon agisindan bazi kriterler goz oniinde bulunduruldu. Sigara ve alkol gibi
zararl aligkanliklar1 olan, medikasyon alan veya almayan herhangi bir sistemik hastalig1
olan, oral patalojik durumu olan, son 6 aylik siiregte herhangi bir periodontal tedavi
gormiis olan, son 6 aylik donemde herhangi bir antibiyotik ve antienflamatuar ilag
kullanan, bayan bireylerde hamilelik ve emzirme durumu olan, obezite durumu olan ve
ayrica koopere olamayan bireyler ¢alismamizdan ¢ikarildi.

Calismamuz siiresince tiim hastalarimz Atatiirk Universitesi Yakutiye Arastirma
Hastanesi Endokrinoloji Servisi ile konsiilte bir sekilde yiiriitilmiistiir. Gerekli tetkikler
istenmis ve sonuglara gore calisma gruplari olusturulmustur.

3.1.1. Gruplarin Olusturulmasi

Calismaya dahil edilen tiim bireylerin yasi, adresi, telefon numaralari, egitim
durumu ve agiz hijyeni aligkanliklar1 kaydedildi. Calisma protokolii geregi belirlemis
oldugumuz kriterlere gore secilen bireyler HbAL; diizeyi, klinik ve radyografik
degerlendirmeler esliginde 5 gruba ayrildi.

1. Grup: Sistemik olarak saglikli ve periodontal olarak saglikli bireyler, (DM-P-
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) grup
2. Grup: MKIDM tanis1 konmus, HbA1.<7 olan ve periodontal olarak saglikli
bireyler, (DM+P-) grup
3. Grup: Sistemik olarak saglikli ve kronik periodontitis teshisi koyulan
bireyler, (DM-P+) grup
4. Grup: MKIDM tanis1 konmus, HbA1.<7 olan ve kronik periodontitis teshisi
koyulan bireyler, (DM+P+) grup
5. Grup: MKKDM tanis1t konmus, HbA1:>7 olan ve kronik periodontitis teshisi
koyulan bireyler, (KDM+P+) grup
3.2. Klinik Periodontal Degerlendirme
Anamnez sonrasinda ¢alismaya dahil edilen tiim bireylerde, klinik periodontal
muayene kapsaminda hastalarin periodontal durumunu saptamak amaciyla; dis
yiizeylerindeki plak olusumu ve birikimi miktarin1 6lgmek i¢in Silness-Loe plak indeksi
(PI), diseti enflamasyon tams1 ic¢in gingival indeks (GI), periodontal hastaligin
aktivitesini Olgmek icin kanama indeksi (KI), periodontal hastalifin derecesini
belirlemek i¢in periodontal cep derinligi (CD) ve klinik atagsman seviyesi (KAS)
Olctimleri yapildi ve kaydedildi.
3.2.1. Plak indeksi: (Sillness ve Loe, 1964)'%°
1: Dis yiizeyi ve diseti bolgesinde bakteri plagi yok,

2: Ciplak gozle farkedilen, diseti kenar1 ve dis ylizeyi bolgesinde orta dereceli
plak varligi,

3: Dis ylizeyi ve diseti bolgesinde yogun plak birikimi
3.2.2. Gingival indeks: (Lée ve Silness, 1963)*%°
0: Diseti saghiklidir,

1: Disetinde hafif derece iltihap, renk degisikligi ve 6dem vardir, sondalamada

kanama yoktur,
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2: Diseti orta derece iltihap ile karakterize parlak, kirmizi ve o6demlidir.
Sondalamada kanama vardir,

3: Diseti siddetli iltihap ile karakterize, farkedilebilir kirmizilik ve 6demlidir.
Ulserasyonlar mevcuttur ve kendiliginden baslayan kanama egilimindedir.

3.2.3. Kanama indeksi: (Ainamo ve Bay)'*’

Hafif uygulanan bir sondalamay1 takiben on saniye siiresince kanamanin varligi
pozitif, kanamanin yoklugu negatif olarak kaydedildi. Pozitif skorlarin yiizdesi hesap
edilerek her bir birey icin KI degeri kaydedildi.

3.2.4. Sondalanabilir Cep Derinligi ve Klinik Atasman Diizeyi:

Olgiimler, Williams periodontal sondun kendi agirhgina ilave bir kuvvet
uygulanmamasina dikkat edilerek, disin uzun eksenine paralel olacak sekilde diseti
oluguna yerlestirilmesiyle yapildi. Olgiimler her bir disin 6 farkli bdlgesinden (mezio-
bukkal, mid-bukkal, disto-bukkal, mezio-oral, mid-oral, disto-oral) yapildi. Diseti
kenar1 ile cep tabani arasindaki deger SCD olarak, mine sement sinir1 ile cep tabani
arasindaki deger ise KAS olarak kaydedildi.

3.3. Radyografik Degerlendirme

Klinik periodontal muayeneyi takiben tiim bireylerden dogru tani koyabilmek
icin ortopantomograf ve periapikal radyograflar istendi. Radyografik olarak kemik
kayb1 var ya da yok olarak degerlendirildi.

3.4. Diabetes Mellitus ve Obezite Tanis1
Calismamiza dahil ettigimiz bireylerde obez bir durumun olup olmadigimi DSO’niin
beden Kitle indeksi (BKI) ve bel cevresi (BC) dlgiitleri kullanilarak 6lciildii. BKI genel
obeziteyi belirlemek, BC ise abdominal obeziteyi belirlemek amaciyla kullanildi. Tim
bireylerde BKI degeri < 30 kg/m? olmasi aranirken, BC degeri ise bayanlarda 88 cm >
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ve erkeklerde 102 cm > olmasi géz dniinde bulunduruldu.” DM tanisi i¢in bireylerden
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OGGT ve HbAL, testleri istendi. HbAL; degeri <% 7 olanlara MKiDM tanis1, HbA 1,
degeri >%7 olanlara ise MKKDM tanisi koyuldu.'?

3.5. Biyokimyasal Cahsmalar icin Orneklerin Ahnmasi

Calismaya dahil ettigimiz tiim bireylerden serum, tiikiiriik ve DOS biyokimyasal
analizlerinin yapilmasi amaci ile elde edildi.

3.5.1. Serum Orneklerinin Alinmasi

Calismamiza katilan bireylerden standardizasyon amaci ile kan ornekleri
antekiibital fossadan hasta oturur pozisyonda iken alindi. 1 saat igerisinde dinlendirilen
ornekler 4 °C’ de 3500 devir/dk/ hizda 5 dk siire ile santrifiij edildi ve eppendorf
tiiplerine boliinerek ¢alisma giinline kadar -80 °C dondurucuda bekletildi.

3.5.2. Tiikiiriikk Orneklerinin Alinmasi

Tiikiiriik 6rnekleme islemi, klinik periodontal dlgiimlemeden bir hafta 6nce ve
sabah erken saatlerde yapildi. Bireylere son 12 saat siiresince bir sey yememeleri ve
diglerini fircalamamalar1 sdylendi. Katilimcilar agizlari agik bir sekilde 5 dk bekletildi
ve agiz tabaninda biriken tiikiiriik 6rnekleri bir damlalik yardimi ile ¢ekilerek tiikriik
kabina aktarildi. Hiicre debrislerini uzaklastirmak amaci ile 4 °C’ de 3500 devir/dk/
hizda 5 dk siire ile santrifiij edildi. Eppendorf tiiplerine boliinerek ¢aligma giiniine kadar
-80 °C dondurucuda bekletildi.

3.5.3. DOS Orneklerinin Alinmasi

DOS o6rnekleri enflamasyonlu bolgede sondalamaya bagli gerceklesen kan ile
kontamine olmamas1 igin ilk muayeneden bir giin sonra yapildi. Ornekleme tiim
gruplarda tek bir dis bolgesinden 1’er dk ara ile iicer adet olmak {izere yapildi. Saglikli
gruplarda enflamasyon belirtilerinin ve atagman seviye kaybiin olmadigi iist ¢ene 6n
disler bolgesi secildi. Periodontitis gruplarda ise radyografide kemik kaybinin
gozlemlendigi, klinik enflamasyon belirtilerinin bulundugu ve KAK’1n 3-6 mm arasinda

oldugu dis bolgesi secildi. Ornekleme esnasinda ilgili alan nazikce kurulandi, marjinal
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gingivaya dokunmadan supragingival plak uzaklastirildi ve tiikiirik ile kontamine
olmamasi igin pamuk rulolarla izole edildi. Ozel filtre kagitlar1 (PeriopaperTM Oraflow
) cep igerisine 1-2 mm girecek sekilde yerlestirildi ve 30 sn siiresince hareket
ettirilmeden bekletildi. Alinan 6rnegin hacmi daha 6ncesinden kalibre edilen Periotron
8000 (Oraflow Inc. Plainview, NY, USA) cihazi ile 6l¢iiliip not edildi. Bariz iltihap
akisi1 goriilen ve kan ile kontamine olan drnekler degerlendirilmeye alinmadi. Ornekler
eppendorf tiipiine aktarildiktan sonra caligma giiniine kadar -80 °C dondurucuda
bekletildi.

3.6. Laboratuvar Calismalar:

Laboratuvar calismalarmimn tiimii Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi
Biyokimya Anabilim Dali’nda gerceklestirildi.

3.6.1. Visfatin Ol¢iimii

Serum, tiikiiriik ve DOS 06rneklerinde visfatin diizeyleri, ticari olarak iiretilmis
Olgtim kiti kullanilarak yapildi ( Uscn Life Science Inc., 11271 Richmond Ave, H104
Houston, TX 77082, USA) . Ol¢iim metodu, standart sandvi¢ enzyme-linked immune-
sorbent assay (ELISA) teknigine dayaniyordu. Visfatin ( Lot No: L130703085) dl¢iimii,
iiretici firmanmn 6nerdigi 6l¢iim prosediirlerine gore yapildi. Ozet olarak, kit i¢inde
verilen visfatine 6zel bir antikor ile 6nceden kaplanan mikrotiter pileyte her bir 6rnekten
100 pl eklendi ve pileyt miihiirleyici ile tizeri Ortiilerek 37 °C’de iki saat siiresince
enkiibe edildi. Her bir kuyucuktan sivi yikanmadan uzaklastirildi. Her bir kuyucuga 100
ul detection reagent A c¢alisma soliisyonu eklendi ve pleyt ortiicii ile kuyucuklarin tizeri
kapatildiktan sonra 37 °C’de 1 saat boyunca enkiibe edildi. Soliisyon aspire edildi ve
350 wI’ lik yikama soliisyonu ile her bir kuyucuk piiskiirtme siringasi ile yikandiktan
sonra 1-2 dk bekletildi. Bu islem fi¢ kere tekrarlandi. Emici kagit ile geriye kalan sivi

tamamen uzaklastirildi. Detection reagent B ¢alisma soliisyonu her bir kuyucuga 100 pl
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eklendi, pleyt ortiicii ile kuyucuklarin tizeri kapatildiktan sonra 37 °C’de 30 dk boyunca
enkiibe edildi. Aspirasyon ve yikama islemi toplamda bes kere tekrarlandi. 90 pl
substrat soliisyonu her bir kuyucuga eklendi, yeni bir pleyt ortiicii ile iizeri kapatildiktan
sonra 37 °C’de 15-25 dk enkiibe edildi, 1giktan muhafaza edildi ve mavi renge donmesi
beklendi. 50 pl son soliisyon her bir kuyucuga eklendi ve sivinin sar1 renge donmesi
beklendi. Sivinin yiizeyinde hava kabarciginin olmadigindan emin olunduktan sonra
mikropileyt okuyucuya yerlestirildi ve 450nm’ de hizli bir sekilde 6l¢iimii yapildi.

3.6.2. TNF-a Ol¢iimii

Serum, tiikiirik ve DOS o6rneklerinde TNF- a diizeyleri, ticari olarak iiretilmis
Ol¢tim kiti kullanilarak yapildi ( Uscn Life Science Inc., 11271 Richmond Ave, H104
Houston, TX 77082, USA). Ol¢iim metodu, standart sandvi¢ enzyme-linked immune-
sorbent assay (ELISA) teknigine dayaniyordu. TNF- a ( Lot No: L130703084) 6l¢iimii,
iiretici firmanmn o6nerdigi Sl¢iim prosediirlerine gore yapildi. Ozet olarak, kit icinde
verilen TNF- o’ ya 6zel bir antikor ile 6nceden kaplanan mikrotiter pileyte her bir
ornekten 100 upl eklendi ve pileyt miihiirleyici ile {izeri ortiilerek 37 °C’de iki saat
siiresince enkiibe edildi. Her bir kuyucuktan sivi yikanmadan uzaklastirildi. Her bir
kuyucuga 100 pl detection reagent A calisma soliisyonu eklendi ve pleyt oOrtiicii ile
kuyucuklarin tizeri kapatildiktan sonra 37 °C’de 1 saat boyunca enkiibe edildi. Soliisyon
aspire edildi ve 350 I’ lik yikama soliisyonu ile her bir kuyucuk piiskiirtme siringasi ile
yikandiktan sonra 1-2 dk bekletildi. Bu islem ii¢ kere tekrarlandi. Emici kagit ile geriye
kalan sivi tamamen uzaklagtirildi. Detection reagent B c¢alisma soliisyonu her bir
kuyucuga 100 pl eklendi, pleyt ortiicii ile kuyucuklarin iizeri kapatildiktan sonra 37
°C’de 30 dk boyunca enkiibe edildi. Aspirasyon ve yikama islemi toplamda bes kere
tekrarlandi. 90 pl substrat soliisyonu her bir kuyucuga eklendi, yeni bir pleyt ortiicii ile

tizeri kapatildiktan sonra 37 °C’de 15-25 dk enkiibe edildi, 1siktan muhafaza edildi ve
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mavi renge donmesi beklendi. 50 pl son soliisyon her bir kuyucuga eklendi ve sivinin
sar1 renge donmesi beklendi. Sivinin yilizeyinde hava kabarciginin olmadigindan emin
olunduktan sonra mikropileyt okuyucuya yerlestirildi ve 450nm’ de hizli bir sekilde
Olctiimii yapildi.

3.6.3. IL-1p Ol¢iimii

Serum, tiikiirik ve DOS o6rneklerinde IL-1B diizeyleri, ticari olarak tiretilmis
Ol¢tim kiti kullanilarak yapildi ( Uscn Life Science Inc., 11271 Richmond Ave, H104
Houston, TX 77082, USA). Ol¢iim metodu, standart sandvi¢ enzyme-linked immune-
sorbent assay (ELISA) teknigine dayaniyordu. IL-1f ( Lot No: L130703083) 6l¢iimii,
iiretici firmanmn 6nerdigi Sl¢iim prosediirlerine gore yapildi. Ozet olarak, kit icinde
verilen IL-1B’ ya 0Ozel bir antikor ile o6nceden kaplanan mikrotiter pileyte her bir
ornekten 100 pl eklendi ve pileyt miihiirleyici ile {izeri ortiilerek 37 °C’de iki saat
stiresince enkiibe edildi. Her bir kuyucuktan sivi yikanmadan uzaklastirildi. Her bir
kuyucuga 100 pl detection reagent A calisma soliisyonu eklendi ve pleyt oOrtiicii ile
kuyucuklarin tizeri kapatildiktan sonra 37 °C’de 1 saat boyunca enkiibe edildi. Soliisyon
aspire edildi ve 350 I’ lik yikama soliisyonu ile her bir kuyucuk piiskiirtme siringasi ile
yikandiktan sonra 1-2 dk bekletildi. Bu islem ii¢ kere tekrarlandi. Emici kagit ile geriye
kalan sivi tamamen uzaklastirildi. Detection reagent B ¢aligma soliisyonu her bir
kuyucuga 100 pl eklendi, pleyt oOrtiicii ile kuyucuklarin tizeri kapatildiktan sonra 37
°C’de 30 dk boyunca enkiibe edildi. Aspirasyon ve yikama islemi toplamda bes kere
tekrarlandi. 90 pl substrat soliisyonu her bir kuyucuga eklendi, yeni bir pleyt ortiicii ile
tizeri kapatildiktan sonra 37 °C’de 15-25 dk enkiibe edildi, 1siktan muhafaza edildi ve
mavi renge donmesi beklendi. 50 pl son soliisyon her bir kuyucuga eklendi ve sivinin

sar1 renge donmesi beklendi. Stvinin yilizeyinde hava kabarcigiin olmadigindan emin
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olunduktan sonra mikropileyt okuyucuya yerlestirildi ve 450nm’ de hizli bir sekilde
Ol¢limii yapildi.

3.7. Istatistiksel Analizler

Verilerin normal dagilima uygunlugunu degerlendirmek amaci ile Kolmogorov-
Smirnov testi kullanildi. Demografik veriler, klinik veriler ve laboratuar verilerinin
normal dagilim gostermedigi belirlendi. Gruplar arasi karsilagtirmalar Kruskal wallis
testi ve Mann Whitney U testi ile yapildi. Demografik, klinik ve laboratuar
parametreleri arasindaki korelasyonlar Pearson korelasyon testi ile incelendi. Tiim bu
istatistiksel degerlendirmeler SPSS® 17,0 Windows® programi ile yapildi. P<0,05

degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Bulgular

Calismaya dahil edilen 38 erkek 37 kadin toplam 75 bireyin olusturdugu 5 grubun
demografik bulgular1 Tablo 4.1'de verilmistir. En diislik yas grubu ortalamasinin 35.42 +
4.87 ile (DM-P-) grubunda oldugu goriilmekte iken, en yiiksek yas grubu ortalamasinin
38.75 + 4.88 ile (KDM+P+) grubunda oldugu goriilmektedir (Tablo 4.1). Gruplar arasi

istatistiksel incelemede yas ortalamalar1 ve cinsiyet oranlar1 agisindan gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunamamistir (p>0.05) (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Demografik parametrelerin gruplar arasinda karsilagtirilmasi

(DM-P-) ( DM-P+) (DM+P-) (DM+P+) (KDM+P+)
(n=15) (n=15) (n=15) (n=15) (n=15)
E/K 8:7 7:8 8:7 7:8 8:7
Oranm
Yas 35.42 + 4.87 36.63 +4.33 35.63+£4.40  36.90 +4.54 38.75 + 4.88
Beden
Kitle
indeksi  23.53 +2.39 23.71+ 1.65 2498+2.00  2507+291 26.93+2.64
(kg/m?)
Bel
Cevresi 7513, 1188 73.50 + 15.73 79.68+951  76.12+9.14 77.68 £ 11,1
(cm)
OGTT .
172.42 +9.45 173.50 + 8.61 176.95+11.46  179.63 +16.62 230.63 + 19.95
(mg/dl)
HbA1lc . . ”
48+0.76 5.2 +0.84 7.9+0.81 8.4 +0.97 104+ 1.19
(%)

* p<0.05 istatistiksel olarak anlamli.

** p<0.001istatistiksel olarak ileri derecde anlamli.

31




Tiim gruplara ait BKi, BC, OGGT ve HbAc diizeylerinin ortalama ve standart
sapmalar1 da Tablo 4.1’de verilmistir.

(DM-P-), (DM-P+), (DM+P-), (DM+P+) ve (KDM+P+) gruplarmm BKI
degerleri sirasi ile 23.53 + 2.39 kg/m?, 23.71 + 1.65 kg/m?, 24.98 + 2.00 kg/m?, 25.07 +
2.91 kg/m? ve 26.93 + 2.64 kg/m? olarak, BC degerleri ise sirasi ile 75.13 + 11.88 cm,
73.50 + 15.73 cm, 79.68 + 9.51 cm, 76.12 + 9.14 cm ve 77.68 + 11,1 cm olarak
saptanmistir. BKi ve BC bulgularirmz gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml
farkliliklar gostermedi (p>0.05) (Tablo 4.1).

(DM-P-), (DM-P+), (DM+P-), (DM+P+) ve (KDM+P+) gruplarinin OGTT
degerleri siras1 ile 172.42 + 9.45 mg/dl, 173.50 + 8.61 mg/dl, 176.95 + 11.46 mg/dl,
179.63 + 16.62 mg/dl ve 230.63 + 19.95 mg/dl olarak, HbAlc degerleri ise sirasi ile %
48 + 0.76, % 5.2 + 0.84, % 7.9 + 0.81 ve % 8.4 + 0.97 ve % 10.4+1.19 olarak
saptanmistir. (KDM+P+) grubunun OGTT degeri diger gruplara oranla istatistiksel
olarak anlamli olarak yiiksekti (p<0.05). Diger gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli farkliliklar gostermedi (p>0.05) . (DM+P-) ve (DM+P+) gruplarinin HbAlc
degerleri  (DM-P-) ve (DM-P+) gruplarina oranla anlamli olarak yiiksek iken
(KDM+P+) grubunun HbAlc degeri diger gruplara oranla istatistiksel olarak anlamli
olarak yiiksekti(p<0.05) (p<0.001). (Tablo 4.1).

4.2. Klinik Bulgular

Tiim gruplarinm PI, GI, KI, CD ve KAD degerlerinin ortalama ve standart
sapma degerleri Tablo 4.2°de verilmistir.

(DM-P-) grubunun PI degerinin 0.03 + 0.01, GI degerinin 0.06 + 0.01, Ki
degerinin % 0,06 = 0.01, CD degerinin 1.29 + 0.18 ve KAD degerinin ise 1.64 + 0.41
oldugu saptanmistir. (DM-P+) grubunun Pi degerinin 2.29 + 0.19, GI degerinin 1.82 +

0.18, KI degerinin % 86.07 + 4.75, CD degerinin 4.32 + 0.38 ve KAD degerinin ise

32



4,52 + 0.53 oldugu saptanmistir. (DM+P-) grubunun PI degerinin 0.05 + 0.04, Gi
degerinin 0.08 + 0.03, Ki degerinin % 0.09 = 0.2, CD degerinin 1.31 + 0.29 ve KAD
degerinin ise 1.68 + 0.47 oldugu saptanmustir. (DM+P+) grubunun ise PI degerinin 2.37
+ 0.19, GI degerinin 1.87 + 0.26, KI degerinin % 85.29 + 5.44, CD degerinin 4.24 +
0.41 ve KAD degerinin ise 4.55 + 0.46 oldugu saptanmistir. (KDM+P+) grubunun ise
Pi degerinin 2.54 + 0.23, GI degerinin 1.85 + 0.22, KI degerinin % 86.39 + 5.87, CD
degerinin 4.27 + 0.38 ve KAD degerinin ise 4.76 + 0.43 oldugu saptanmuistir.

Klinik parametrelerin tiimiiniin periodontitisli gruplarda (DM-P+), (DM+P+) ve
(KDM+P+) periodontal olarak saglikli gruplara (DM-P-), (DM+P-) kiyasla istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu gézlendi (p<0.05) (Tablo 4.2).

Her ii¢ periodontitisli gruplar arasinda ve her iki periodontal olarak saglikli
bireylerin olusturdugu gruplar arasinda ise PI, Gi, Ki, CD ve KAD degerlerinin

istatistiksel olarak anlaml farklilik gostermedigi goriildii (p<0.05) (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Klinik parametrelerin gruplar arasinda karsilastirilmasi

(DM-P-) (DM-P+) (DM+P-) (DM+P+) (KDM+P+)
(n=15) (n=15) (n=15) (n=15) (n=15)

Pi 0.03+001 229+0.19%* 0.05+0.04 237+0.19* 254+0.23*

Gi 0.06+0.01 182+0.18* 0.08+0.03 1.87+0.26* 1.85+£0.22*

Ki 0.06+0.01 86.07+4.75* 0.09+0.02 85.29+5.44* 86.39 £5.87 *

SCD 1.29+0.18 432+0.38* 1.31+0.29 4.24+041* 4.27+0.38 *

KAD 164+041 452+053* 1.68 +£0.47 455+0.46 * 476 +0.43 *

* p<0.05 istatistiksel olarak anlamli.
4.3. Laboratuar Bulgulan

Tim gruplarda serum, tiikiirik ve visfatin, TNF-o ve IL-1p diizeylerinin
ortalama ve standart sapma degerleri siras1 ile Tablo 4.3, Tablo 4.4 ve Tablo 4.5’te

verilmistir.
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4.3.1. Visfatin
Tiim gruplarda serum, tiikiiriik ve DOS visfatin diizeylerinin ortalama degerleri
ve bu degerlerin gruplar arasi istatistiksel olarak karsilastirilmast Tablo 4.3’de
verilmigtir.

Tablo 4.3. Tim gruplarda serum, tiikiirik ve DOS visfatin diizeylerinin ortalama
degerleri ve bu degerlerin gruplar arasi istatistiksel olarak karsilagtirilmasi

(DM-P-) (DM-P+) (DM+P-) (DM+P+)  (KDM+P+)

(n=15) (n=15) (n=15) (n=15) (n=15)

Serum

Visfatin -~ 34.86+11.91*°  32.9249.48*  44.60+9.83" 45.59+£10.80°  60.49+16.53°

Tiikiiriik

Visfatin -~ 39.13+11.70*  41.63+9.29*  49.97+16.42°  57.30£10.25°  70.88+13.31¢

DOS

Visfatin ~ 55.97+11.83%  70.31+14.51° 58.77+9.04° 73.56+8.75° 85.04+9.11°

p<0.001 istatistiksel olarak anlamli.

p>0.05 istatistiksel olarak anlamsiz.

(KD+P+) grubunda serum visfatin seviyesinin diger gruplara kiyasla istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu gozlendi (p<0.001). (D+P-) ve (D+P+) gruplari
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi. Benzer olarak (D-P-) ve (D-
P+) gruplarn arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gézlenmezken, (D+P-) ve
(D+P+) gruplarinda serum visfatin seviyeleri (D-P-) ve (D-P+) gruplarina kiyasla
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti (p<0.001) (Tablo 4.3). (KD+P+) grubunda
tiikkiiriik visfatin seviyesinin diger gruplara kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde

yiiksek oldugu goézlendi (p<0.001). (D-P-) ve (D-P+) gruplari arasinda istatistiksel
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olarak anlamli bir fark gézlenmezken en diisiik degerler bu gruplarda gozlendi. Diger
yandan (D+P+) grubunda (D+P-) grubuna kiyasla tikirik visfatin seviyeleri
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu gozlenirken, (D+P-) ve (D+P+)
gruplarinda tiikiiriik visfatin seviyeleri (D-P-) ve (D-P+) gruplarina kiyasla istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksekti (p<0.001) (Tablo 4.3).

(KD+P+) grubunda DOS visfatin seviyesinin diger gruplara kiyasla istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu gozlendi (p<0.001). (D+P+) ve (D-P+) gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi. Benzer olarak (D-P-) ve (D+P-
) gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gozlenmezken, (D-P+) ve (D+P+)
gruplarinda DOS visfatin seviyeleri (D-P-) ve (D+P-) gruplarina kiyasla istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksekti (p<0.001) (Tablo 4.3).

4.3.2. TNF-a

Tiim gruplarda serum, tiikiiriik ve DOS TNF- a diizeylerinin ortalama degerleri

ve bu degerlerin gruplar arasi istatistiksel olarak karsilastirilmast Tablo 4.4’de

verilmistir.
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Tablo 4.4. Tim gruplarda serum, tiikiirik ve DOS TNF-a diizeylerinin ortalama
degerleri ve bu degerlerin gruplar arasi istatistiksel olarak karsilastirilmasi

(DM-P-) (DM-P+) (DM+P-) (DM+P+). (KDM+P+)

(n=15) (n=15) (n=15) (n=15) (n=15)

Serum

TNF-a, 1.4640.21° 1.49+0.19° 1.45+0.23° 1.45+0.16° 1.91+0.30°

Tiikiiriik

TNF-0, 1.4440.22 1.47+0.34% 1.49+0.417 1.46+0.29° 1.49+0.18°
DOS

TNF-a 1.27+0.27° 2.29+0.20° 1.33+0.31° 2.63+0.30° 2.96+0.20°

p<0.001 istatistiksel olarak anlamli.

p>0.05 istatistiksel olarak anlamsiz.

(KD+P+) grubunda serum TNF-o seviyesi diger gruplara kiyasla istatistiksel
olarak anlaml diizeyde yiiksek oldugu gozlenirken diger gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik tespit edilemedi. (Tablo 4.4).

Tikiirik TNF-a seviyeleri gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gostermedi. (Tablo 4.4).

(KD+P+) grubunda DOS TNF-a seviyesinin diger gruplara kiyasla istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu goézlendi (p<0.001). DOS TNF-a seviyeleri
(D+P-) ve (D-P-) gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gostermezken en
diisiik degerler bu gruplarda gozlendi. (D+P+) grubunda (D-P+) grubuna kiyasla DOS

TNF-o seviyeleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde yliksek oldugu gozlenirken,
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(D+P+) ve (D-P+) gruplarinda DOS TNF-a seviyeleri (D+P-) ve (D-P-) gruplarina
kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti (p<0.001) (Tablo 4.4).

4.3.3. IL-1p

Tiim gruplarda serum, tiikiiritk ve DOS IL-1p diizeylerinin ortalama degerleri ve

bu degerlerin gruplar arasi istatistiksel olarak karsilastiriimasi1 Tablo 4.5’de verilmistir.

Tablo 4.5. Tim gruplarda serum, tikiirik ve DOS IL-1B diizeylerinin ortalama
degerleri ve bu degerlerin gruplar arasi istatistiksel olarak karsilastirilmasi.

DM-P-) (DM-P+) (DM+P-) (DM+P+). (KDM+P+)

(n=15) (n=15) (n=15) (n=15) (n=15)
Serum
IL-1p 1.44+0.15° 1.43+0.14° 1.45+0.28° 1.43+0.26° 1.46+0.22°
Tiikiiriik
IL-1p 1.48+0.13° 1.47+0.12° 1.51£0.17° 1.50+0.18° 1.51+0.24°
DOS
IL-1p 1.40+0.30° 1.86+0.22" 1.41+0.32? 2.11+0.35°  2.30+0.47°

p<0.001 istatistiksel olarak anlamli.

p>0.05 istatistiksel olarak anlamsiz.

Serum ve tiikiiriik IL-1B seviyeleri gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gostermedi. (Tablo 4.5).

(KD+P+) grubunda DOS IL-1pB seviyesinin diger gruplara kiyasla istatistiksel
olarak anlaml diizeyde yiiksek oldugu goézlendi (p<0.001). DOS IL-1 seviyeleri (D+P-
) ve (D-P-) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark géstermezken en diisiik

degerler bu gruplarda gizlendi. Diger yandan (D+P+) grubunda (D-P+) grubuna kiyasla
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DOS IL-1p seviyeleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiliksek oldugu gozlenirken,
(D+P+) ve (D-P+) gruplarinda DOS IL-1B seviyeleri (D+P-) ve (D-P-) gruplarina
kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti (p<0.001) (Tablo 4.5).

4.4. Korelasyonlar

Calismamizda tiim gruplardan elde ettigimiz serum, tiikiiriik ve DOS visfatin
seviyelerinin klinik parametrelerle arasinda higbir grupta istatistiksel olarak anlamli
korelasyonlara rastlanamadi.

Serum, tiikiirik ve DOS visfatin seviyelerinin biyokimyasal parametrelerle
arasindaki korelasyonlar incelendiginde, (KD+P+) grubunda DOS visfatin seviyeleri ile
DOS TNF-a ve DOS IL-1p seviyeleri arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlaml
pozitif korelasyonlar tespit edildi (p<0.001) (Tablo 4.6).

(KD+P+) grubunda DOS TNF-a ile DOS IL-1p seviyeleri arasinda istatistiksel

olarak ileri derecede anlamli pozitif korelasyonlar tespit edildi (p<0.05) (Tablo 4.6).
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Tablo 4.6. (KD+P+) grubunda biyokimyasal parametreler arasinda ki korelasyonlar.

Serum Tiikiiriik DOS Serum Tiikiiriik DOS Serum Tiikiiriik DOS
Visfatin ~ Visfatin  Visfatin ~ TNF-o.  TNF-o  TNF-o IL-15 IL-1 IL-1p
Serum 1 0.216 0440 0.041 0371 0427 0104 0215  0.051
Visfatin 0.458 0.115  0.890 0192 0128 0.724 0461  0.862
Tiikiirik  ~ 1 0.488 0.409  0.351 0356 0.082 0371  0.532
Visfatin ~ ~ 0.077  0.147 0219 0212 0780 0.192  0.050
DOS ~ ~ 1 0.215 0286 0.829° 0112 0202 0.802"
Visfatin ~ ~ ~ 0460 0321 0000 0.702 0.488  0.000
Serum ~ ~ 0032 0136 0213 0119 0.082
TNF-o ~ ~ 0914 0643 0465 0.686 0.780
Tiikiirik — ~ ~ ~ 1 0246 0331 0325 0.326
TNF-o ~ ~ 0397 0248  0.257 0.255
DOS ~ ~ 1 0.426  0.016 0.647
TNF-o ~ ~ 0.129 0957 0.012
Serum ~ ~ ~ ~ ~ 1 0.157 0.070
IL-1, ~ ~ ~ 0.592 0.813
Tiikiirik  ~ ~ ~ ~ ~ 1 0.365
IL-1p ~ ~ ~ ~ 0.075

p<0.001 istatistiksel olarak ileri derecede anlaml:.

P<0.05 istatistiksel olarak anlamli.
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5. TARTISMA

Periodontal hastaliklar i¢in primer etiyolojik faktor MDP olmakla birlikte,
periodontal dokularda hasara yol agan sebep MDP’deki patojen bakteriler ve konak
doku savunma mekanizmasi arasindaki karmagsik etkilesimdir. Bakterilerin dogrudan
patolojik etkilerine ilaveten periodontal dokulardaki yikim biiyiik 6l¢iide bakteri konak
etkilesiminin neden oldugu dolayli mekanizmalar yoluyla gergeklesir. Gliniimiizde
periodontal hastaliklarin fizyopatolojisi ve etyopatolojisine yonelik calismalar yerini
periodontal hastaliklarin  patogenezinde rol oynayan indirekt mekanizmalarin
anlasilmasina blrakmlstlr.130 SD, KAS, sondalamada kanama, PI, alveoler kemik
kaybinin radyografik Sl¢iimii gibi klinik parametreler periodontal hastaligin siddeti
hakkinda yeterli bilgiyi saglarken hastalik aktivitesinin l¢iilmesinde kullanilamazlar.*3*
Hastaligin baglamasinda dental plagin varligi, bakterilerin patojenitesi ve plak
birikimini kolaylastiran etkenler gibi lokal faktdrler ne kadar onemli ise, hastaligin
ilerlemesi ve doku kaybinin olusmasinda bireysel konak cevabi da o kadar énemlidir.
Doku kaybinin gerceklesmesi ve siddetlenmesinde rol oynayan konak cevabi
degistirilemez genetik faktorler, degistirilebilir davranigsal faktorlerin ve sistemik
hastaliklarin etkisi altindadir.® *® Giiniimiizde kronik inflamatuar hastaliklar olarak
degerlendirilen periodontal hastaliklar i¢in bilinen en 6nemli sistemik risk faktorleri

k¥, Kazamlmis immiin yetmezlik sendromu (AIDS)**3, kan hastaliklar™®* ve

hamileli
DM’dir."*

Periodontal hastaligin olusumunu, ilerleyisini ve siddetini etkileyen hastaliklarin
basinda DM gelmektedir.m’ 82.92.9 Hemen her toplumda yaygin bir hastalik olan DM,
insiilinin yoklugu veya eksikligi sonucunda kanda glikoz seviyesinin artig1 ile

karakterize kronik bir metabolizma hastaligidir. Oral komplikasyonlar1 arasinda;

periodontal hastaligin siddetlenmesi, periodontal apseler, agizda iilserasyonlar,
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monoliasis, oral dokularda yanma veya agr1 gibi semptomlar saptanmis olmakla birlikte,
DM ile periodontal hastalik arasindaki iliski mekanizmalar1 hakkindaki galismalar
heniiz giincelligini siirdiirmektedir.”*® Son zamanlarda periodontal hastalik ve diyabet
iliskisini arastiran ¢alismalarda, diyabet olsun veya olmasin periodontitisle birlikte kan
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glikoz seviyesinin ylikseldigi g('jsterilmistir.l Oral hijyen egitimi, baslangi¢

periodontal tedavi, diseti kiiretajlar1 gibi gesitli periodontal tedavilerin 6zellikle MKK
Tip 2 DM glisemik kontrol iizerinde olumlu etkilerinin oldugu gdsterilmistir.*® 13 13
Almas ve ark.™®® DM’li ve saglikli periodontitisli hastalara verdikleri agiz bakim
egitimleri sayesinde kan glikoz degerlerinin anlamli bir sekilde diizeldigini
bildirmislerdir.

Diyabet periodontal dokulardaki damar c¢eperlerinde kalinlasma tarzinda
degisiklikler meydana getirmektedir. Ozellikle gingival mikroanjiyopati sonucunda,
doku beslenmesi bozulmakta ve savunma hiicrelerinin  damar dismna ¢ikisi
zorlagmaktadir. Buna ilave olarak, savunma hiicrelerinde de kemotaksis ve fagositoz
defektlerinin goriilmesi savunma sistemini zayiflatmaktadir. Oral mikrofloradaki
degisiklikler sonucunda kollajen iiretiminde azalma ve kollajenaz aktivitesinde artigla
beraber periodontal dokulardaki yikim artmaktadir.**® Diyabetin periodontal dokular
tizerindeki etkilerini belirlemek iizere pek ¢ok ¢alisma yapilmistir. Emrich ve ark.%?, Tip
2 DM hastalarinda periodontal hastalik gelisiminin, saglikli bireylere gore 3 kat daha
fazla oldugunu; Seppela ve ark.'*' MKKDM hastalarmin, MKIDM hastalarina gore
daha kotii periodontal duruma sahip olduklarim1 gostermislerdir. Taylor ve ark.*?,
siddetli periodontitisin kotii metabolik kontrolle iliskili oldugunu ve diyabete bagh
hiperglisemiyi daha da arttirdigini bildirmislerdir. Giiniimiize kadar Tip 2 DM ile

periodontal hastaliklar arasindaki etkilesimin bir ¢ok farkli mekanizma vasitasiyla

gerceklestigine dair pek c¢ok kanit ortaya konmustur. Son yillarda sinirli sayida
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arastirmada, bu mekanizmalarda adipositokinlerin de énemli rol oynayabilecegini ve
Ozellikle yeni ve giincel bir adipositokin olan visfatinin bu etkilesimdeki muhtemel
onemine dikkat ¢ekilmistir. Bu ¢alismada, MKIDM ve MKKDM’li KP hastalarin ve
non-diyabetik KP hastalarin DOS, tiikiiriik ve serum Orneklerinde visfatin seviyelerinin
arastirtlmas1 amaglanmistir. Calismamizin diger bir amaci ise elde edilen visfatin
seviyelerinin KP’nin klinik ve biyokimyasal parametreleri ile iligkilerinin arastirilmasi
idi.

Bu amag¢ dogrultusunda; 15 sistemik ve periodontal olarak saglikli birey, 15
MKI Tip 2 DM ve periodontal olarak saglikli birey, 15 sistemik olarak saglikli ve KP’li
birey, 15 MKI Tip 2 DM ve KP’li birey ve 15 MKK Tip 2 DM ve KP’li birey olmak
tizere 75 bireyden serum, tiikiiriik ve DOS 6rnekleri toplandi. Degerlendirmelerin hem
lokal hem de sistemik yapilabilmesi amaciyla serum, tiikiiriik ve DOS 6rneklemeleri
tercih edildi. Calismaya katilan bireylerin diyabet disinda herhangi bir sistemik
hastaliklarinin olmamasina, diyabetin sistemik komplikasyonlarina sahip olmamalarina,
obez olmamasina ve sigara, alkol gibi zararli maddeler kullanmiyor olmalarina dikkat
edilerek, serum, tiikiiriik ve DOS ta tespit edilebilecek olan miktarlarin bu faktorlerden
etkileniyor olma ihtimali elimine edildi. Calismamizda obez degil tanist DSO’niin BK1
ve BC olgiitleri dikkate alinarak kondu. Tip 2 DM tanisi i¢in tiim bireylere OGGT ve
HbAlc testi uygulandi. Periodontal sagligin degerlendirilmesinde  SCD, KAS,
sondalamada kanama, GI ve PI gibi klinik periodontal ydntemler ve alveolar kemik
seviyesini degerlendiren radyograflar kullanildi.

Calismamizin klinik periodontal parametreleri (Pi, GI, KI, SCD ve KAS) ile
ilgili bulgularimiz degerlendirildiginde, klinik parametrelerin tiimiiniin KP’ li gruplarda
periodontal olarak saglikli gruplara kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek

oldugu gozlendi. KP’ 1i gruplar arasinda ve her iki periodontal olarak saglikli gruplar
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arasinda klinik parametrelerin istatistiksel olarak anlamli farklilik gdstermedigi
gozlendi. Calismamizin klinik bulgular1 bugiine kadar yapilmis olan bir ¢ok ¢alisma ile
uyumludur.

Bizim ¢alismamizin serum visfatin  seviyeleri ile ilgili  bulgular
degerlendirildiginde, (KDM+P+) grubunda serum visfatin seviyesinin diger gruplara
kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu gozlendi. (DM+P-) ve
(DM+P+) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi. Benzer
olarak (DM-P-) ve (DM-P+) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
gozlenmezken, (DM+P-) ve (DM+P+) gruplarinda serum visfatin seviyeleri (DM-P-) ve
(DM-P+) gruplarina kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti. Literatiirde
Tip 2 DM hastalarinda serum visfatin seviyelerinin arastirildigi pek ¢ok ¢alisma
mevcuttur. Chen ve ark.'*®, yaptiklari ¢alismada Tip 2 DM hastalarda serum visfatin
seviyelerinin saglikli bireylere kiyasla yiiksek oldugunu ve diyabet tedavisiyle kismi
olarak kontrol altina alabilecegini rapor etmislerdir. Dogru ve ark.*** ise yaptiklari
caliymada Tip 2 DM hastalarda serum visfatin seviyelerinin benzer BKi’ye sahip
saglikli bireylere kiyasla yliksek oldugunu ve akciger enfeksiyonu ve sepsis varliginda
bu seviyenin daha da artabilecegini rapor etmislerdir. Pradeep ve ark.’®, ilk kez
periodontal hastalikli bireylerde serum visfatin degerlerini arastirmiglar ve KP’li
hastalarda hem gingivitisli hem de periodontal olarak saglikli bireylere oranla serum
visfatin degerlerinin yiiksek oldugunu rapor etmislerdir. Arastirmacilar visfatinin
periodontal hastaliklarda enflamasyonun belirteci olarak tartisilmasini 6nermislerdir.
Pradeep ve ark.'*, diger bir ¢alismalarinda ise serum visfatin degerlerini periodontal
hastalikli ve diyabetli bireylerde arastirmiglardir. Aragtirmacilar hem KP’li hem Tip 2
DM’ li hastalarda serum visfatin degerlerinin yiiksek oldugunu rapor etmislerdir.

k.146

Pradeep ve ark.”™, KP’in tedavisinin DM gibi sistemik hastaliklarin siddetlenme riskini
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azaltabilecegini Oonermislerdir. Bizim ¢alismamizin serum visfatin seviyeleri ile ilgili
bulgular1 daha 6nce yapilan ¢alismalarin bulgular1 ile uyumludur. Daha 6nce yapilan
calismalara ilave olarak bizim ¢alismamizda ilk kez MKK Tip 2 DM ve KP’ li
bireylerde ¢alismaya dahil edilmistir. Bu nedenle bu bireylerin olusturdugu (KDM+P+)
grubundan elde ettigimiz bulgular literatlirde tartisacagimiz c¢alisma mevcut degildi.
Ancak (KDM+P+) grubundan elde ettigimiz serum visfatin seviyeleri ile ilgili
bulgularimiz, Tip 2 DM’nin kontrol altina alinmas1 ve KP’ nin tedavi edilmesi ile her
iki hastaligin birbirleriyle olan etkilesim riskinin azalabilecegini diistindiirmektedir.
Bizim c¢aligmamizin  tiikiirik  visfatin ~ seviyeleri ile ilgili bulgular
degerlendirildiginde, (KDM+P+) grubunda tiikiiriik visfatin seviyesinin diger gruplara
kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu gozlendi. (DM-P-) ve (DM-
P+) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gézlenmezken en diisiik
degerler bu gruplarda gozlendi. Diger yandan (DM+P+) grubunda (DM+P-) grubuna
kiyasla tiikiiriik visfatin seviyeleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu
gozlenirken, (DM+P-) ve (DM+P+) gruplarinda tiikiiriik visfatin seviyeleri (DM-P-) ve
(DM-P+) gruplarina kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti. Literatiirde
tilkiiriik visfatin seviyelerinin arastirildigi bir calisma mevcuttur. Mamali ve ark.*’,
yaptiklar arastirmada tamamen saglikli bireylerden elde ettikleri tiikiiriik 6rneklerinde
visfatin seviyelerinin Olgiiliip Olclilemeyecegini degerlendirmislerdir. Arastirmacilar
tiikkiiriik O6rneklerinde visfatin seviyelerinin 0Ol¢giilmesinde basarili olduklarin1 ancak
tiikiiriik visfatin seviyeleri ile serum visfatin seviyelerinin iliskilendirilmesinde basarisiz
olduklarmi rapor etmislerdir. Diger yandan literatiirde periodontal hastalikli veya
diyabetli bireylerde tiikiiriik visfatin seviyelerinin arastirildigi ¢alismaya rastlamadik.
Tip 2 diyabetli bireylerde tiikiiriik akis hizinin azaldig1 ve tiikiiriik konsantrasyonunun

arttig1 bilinmektedir. Bizim calismamizin bulgular1 degerlendirildiginde Tip 2 diyabetli
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gruplarda tlikiiriik visfatin seviyelerinin yiiksek olmasi diyabetin tiikiiriik akisi ve
konsantrasyonu Tlizerine olan etkisine baglanabilir. (KDM+P+) grubunda tiikiiriik
visfatin seviyesinin diger kontrollii diyabetli gruplara kiyasla istatistiksel olarak anlamli
diizeyde yiiksek olmasi diyabetin kontrol altina alinmasinin visfatin seviyesini
etkileyebilecegini gostermektedir. Benzer sekilde (DM+P+) grubunda (DM+P-)
grubuna kiyasla tiikiirik visfatin seviyeleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek
olmas1 periodontal hastaligin tedavi edilmesinin visfatin seviyesini etkileyebilecegini
diistindiirmektedir.

Bizim ¢alismamizin DOS  visfatin  seviyeleri ile ilgili  bulgular
degerlendirildiginde, (KDM+P+) grubunda DOS visfatin seviyesinin dier gruplara
kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu gézlendi. (DM+P+) ve (DM-
P+) gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi. Benzer olarak
(DM-P-) ve (DM+P-) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
gozlenmezken, (DM-P+) ve (DM+P+) gruplarinda DOS visfatin seviyeleri (DM-P-) ve
(DM+P-) gruplarina kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti. Literatiirde
DOS visfatin seviyelerinin arastirildigr sinirli sayida ¢alisma mevcuttur. Pradeep ve
ark.', ilk kez periodontal hastalikli bireylerde DOS visfatin degerlerini arastirmuslar ve
KP’li hastalarda hem gingivitisli hem de periodontal olarak saglikli bireylere oranla
DOS visfatin degerlerinin yiiksek oldugunu rapor etmislerdir. Arastirmacilar DOS
visfatin degerlerinin periodontal hastaliklarda enflamasyonun belirteci olarak
tartisilmasin1 6nermislerdir. Raghavendra ve ark™*®, yaptiklar1 ¢calismada DOS visfatin
degerlerini arastirmislar ve Onceki c¢alismaya benzer sekilde kronik periodontitisli
hastalarda periodontal olarak saglikli bireylere oranla DOS visfatin degerlerinin yiiksek
oldugunu tespit etmislerdir. Arastirmacilar KP’in tedavisinden sonra DOS visfatin

degerlerinin saglikli bireylerinki ile benzer oldugunu rapor etmislerdir. Pradeep ve
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ark. 2, diger bir calismalarinda ise DOS visfatin degerlerini periodontal hastalikli ve
DM’li bireylerde arastirmislardir. Arastirmacilar hem kronik periodontitisli hem Tip 2
DM’li hastalarda DOS visfatin degerlerinin yiiksek oldugunu rapor etmislerdir. Pradeep
ve ark.*®, KP’in tedavisinin diyabet gibi sistemik hastaliklarin siddetlenme riskini
azaltabilecegini onermislerdir. Bizim g¢alismamizin DOS visfatin seviyeleri ile ilgili
bulgular1 daha 6nce yapilan ¢alismalarin bulgular1 ile uyumludur. Daha 6nce yapilan
calismalara ilave olarak bizim g¢alismamizda ilk kez MKK Tip 2 DM’li ve KP’li
bireylerde calismaya dahil edilmistir. Bu nedenle bu bireylerin olusturdugu (KDM+P+)
grubundan elde ettigimiz bulgulari literatiirde tartisacagimiz ¢alisma mevcut degildi.
Ancak (KDM+P+) grubundan elde ettigimiz DOS visfatin seviyeleri ile ilgili
bulgularimiz, Tip 2 DM’nin kontrol altina alinmasi ve KP’nin tedavi edilmesi ile her iki
hastaligin birbirleriyle olan etkilesim riskinin azalabilecegini diisiindiirmektedir.
Calismamizin serum, tiikiiriik ve DOS TNF-a seviyeleri ile ilgili bulgular
degerlendirildiginde, (KDM+P+) grubunda serum TNF-a seviyesi diger gruplara
kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yliksek oldugu gozlenirken diger gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edilemedi. Tiikiiriik TNF-o seviyeleri
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik gostermedi. (KDM+P+) grubunda
DOS TNF-a seviyesinin diger gruplara kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksek oldugu gozlendi. DOS TNF-a seviyeleri (DM+P-) ve (DM-P-) gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark gdstermezken en diisiik degerler bu gruplarda
gozlendi. Diger yandan (DM+P+) grubunda (DM-P+) grubuna kiyasla DOS TNF-a
seviyeleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu gézlenirken, (DM+P+) ve
(DM-P+) gruplarinda DOS TNF-a seviyeleri (DM+P-) ve (DM-P-) gruplarina kiyasla
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti. Literatiirde KP ve Tip 2 DM arasindaki

iligkiyi arastiran pek ¢ok calismada viicudun biyolojik sivilarinda TNF-a seviyeleri
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arastirilmustir. {1k olarak Grossi ve Genco'®, KP ve Tip 2 DM arasindaki iki yonli
etkilesimin molekiiler mekanizmasinda TNF-o muhtemel roliinden bahsetmistir.
Aragtirmacilar TNF-o’” nin hastaliklar arasindaki iki yonlii etkilesimde anahtar molekiil
oldugunu savunmuslardir. Iwamoto ve ark.*°, yaptiklar1 ¢alismada Tip 2 DM’ li ve KP’
li hastalarda KP’nin tedavisinin hem sistemik hem de lokal TNF-o seviyelerini
diisiirdiigiinii rapor etmislerdir. Nishimura ve ark.™, ise Tip 2 DM’ li hastalarda artmig
TNF-a seviyesinin periodontal enflamasyon igin, kronik periodontitisli hastalarda
artmis TNF-a seviyesinin ise Tip2 diyabetin kontrol altina alinabilmesi i¢in risk teskil
edebilecegini ifade etmislerdir. Arastirmacilar kronik periodontitis ve Tip 2 diyabet
arasindaki iliskide TNF-a nin basrolii oynayan anahtar molekiil olduguna inandiklarini
rapor etmislerdir. Bizim calismamizin serum, tiikiirik ve DOS TNF-a seviyeleri ile
ilgili bulgular1 daha once yapilan ¢alismalarin bulgulari ile uyumludur. (KDM+P+)
grubundan elde ettigimiz serum ve DOS TNF-a seviyeleri Tip 2 DM’ nin kontrol altina
alimmasinin periodontal tedavinin bir parcasi olarak degerlendirilmesi gerektigini
diistindiirmektedir.

Calismamizin serum, tiikiiriik ve DOS IL-1B seviyeleri ile ilgili bulgular
degerlendirildiginde, serum ve tiikiiriik IL-1p seviyeleri gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik gostermedi. (KDM+P+) grubunda DOS IL-1p seviyesinin diger
gruplara kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu gozlendi. DOS IL-
1B seviyeleri (DM+P-) ve (DM-P-) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
gostermezken en diisiik degerler bu gruplarda gozlendi. Diger yandan (DM+P+)
grubunda (DM-P+) grubuna kiyasla DOS IL-1p seviyeleri istatistiksel olarak anlamli
diizeyde yiiksek oldugu goézlenirken, (DM+P+) ve (DM-P+) gruplarinda DOS IL-18
seviyeleri (DM+P-) ve (DM-P-) gruplarina kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde

yiiksekti. Literatiirde KP ve Tip 2 DM arasindaki iliskiyi arastiran pek ¢ok calismada
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viicudun biyolojik sivilarinda IL-1p seviyeleri arastirilmistir.  Duarte ve ark.’®, DOS
IL-1pB seviyelerinin KP’ li ve Tip 2 DM’li bireylerde sistemik saglikli olanlara kiyasla
yiiksek oldugunu rapor etmislerdir. Arastirmacilar Tip 2 DM’nin hastalikl
periodonsiyumda artmis DOS IL-1B tiretimi ile iligkili oldugunu ve bu artisin Tip 2
DM’ nin periodontal yikima katkisindaki mekanizmanin bir parcasi olabilecegini
onermislerdir. Benzer sekilde Engebretson ve ark.'™, KP ve Tip 2 DM’ li hastalarda
yaptiklar1 arastirmada sistemik saglikli periodontitisli bireylere kiyasla DOS IL-1
seviyelerinin daha yiiksek oldugunu rapor etmislerdir. Arastirmacilar ayrica DOS IL-1
seviyelerinin artmig HbAlc seviyesi ile iliskili oldugunu, MKKDM’li bireylerde DOS
IL-1B seviyelerinin daha yiiksek oldugunu belirtmisler ve kotii glisemik kontroliin
artmig DOS IL-1P ile iligkili oldugunu vurgulamislardir. Bizim ¢alismamizin serum,
tikiirik ve DOS IL-1B seviyeleri ile ilgili bulgular1 daha 6nce yapilan ¢alismalarin
bulgular1 ile uyumludur. Gruplar aras1 karsilagtirma sonucu elde ettigimiz bulgularimiz;
Tip 2 DM un ve kétii glisemik kontroliin DOS IL-1 seviyelerini artirdigini ve dolayisi
ile periodontal yikima katkida bulundugunu diisiindiirmektedir.

Calismamizda tiim gruplardan elde ettigimiz serum, tiikiiriik ve DOS visfatin
seviyelerinin klinik parametrelerle arasindaki korelasyonlar incelendiginde higbir grupta
istatistiksel olarak anlamli korelasyonlara rastlanamamuigtir. Diger yandan
caligmamizda tiim gruplardan elde ettigimiz serum, tikiirik ve DOS visfatin
seviyelerinin biyokimyasal parametrelerle arasindaki korelasyonlar incelendiginde,
(KDM+P+) grubunda DOS visfatin seviyeleri ile DOS TNF-a ve DOS IL-1p seviyeleri
arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlamli pozitif korelasyonlar tespit edilmistir.
Pradeep ve ark.*, DOS visfatin seviyelerinin periodontitisli bireylerde yiiksek
oldugunu ve visfatinin periodontal enflamasyonun bir belirteci olarak

degerlendirilebilecegini onermislerdir. Pradeep ve ark.’®, bir baska aragtirmalarinda ise
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KP’li ve Tip 2 DM’li hastalarda DOS visfatin seviyelerinin yiiksek oldugunu ve
visfatinin her iki hastalik arasindaki iki yonlii enflamatuvar alevlenmeyi tetikleyen
molekiil olabilecegini rapor etmislerdir. Daha Onceki arastirmalardan elde edilen
bulgular ve bizim ¢alismamizin (KDM+P+) grubunda DOS visfatin seviyeleri ile DOS
TNF-o ve DOS IL-1P seviyeleri arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlamli
pozitif korelasyonlarin varligina dair bulgularimiz, KP ve Tip 2 DM arasindaki iki
yonlii enflamatuar iliskide tipki1 TNF-o ve IL-1p gibi visfatinin de 6nemli bir molekiil
oldugunu diisiindiirmektedir.

Tiikiiriik, serum ve DOS gibi oral biyolojik sivilarda, periodontal hastaliklarin
ana etkeni olan MDP’ ye kars1 gelisen konak doku cevabinin Tip 2 DM’ ninvarligindan
ne Ol¢iide etkilendigini arastiran ¢ok sayida ¢alisma mevcuttur. Bu ¢alismada KP ve Tip
2 DM arasindaki karsilikli etkilesimde yeni ve giincel bir adipositokin olan visfatinin
muhtemel roliine dikkat c¢ekilmeye calisildi. Karsilikli etkilesim mekanizmasinda
anahtar rol oynayan TNF-o ve IL-1B gibi proenflamatuar sitokinlerle visfatinin iliskisi
arastirildi.  Litaretiirde bulgularimizin  bir kismini tartigabilecegimiz  ¢alismalara
rastlanmazken bulgularimiz diger kismu ise simrli sayida caligmalarla tartisildi.
Dolayisiyla bu konuya 151k tutabilecek yeni ¢aligmalarin yapilmasinin yararli ve gerekli

oldugu kanaatindeyiz.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

1. Calismamizda serum visfatin seviyeleri Tip 2 DM’ 1i gruplarda sistemik saglikli
gruplara kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu. MKK Tip 2
DM’li grupta MKI Tip 2 DM’li gruplara kiyasla yiiksek bulundu. Visfatinin sistemik
olarak Tip 2 DM ve glisemik kontrolden etkilendigi s6ylenebilir.

2. Calismamizda tiikiirtik visfatin seviyeleri Tip 2 DM’li gruplarda sistemik saglikli
gruplara kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu. Hem KP’ li hem
Tip 2 DM’li grupta, periodontal saglikli ve Tip 2 DM’li gruba kiyasla istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulundu. Ayrica MKK Tip 2 DM’li grupta MK1i Tip 2 DM" li
gruplara kiyasla yliksek bulundu. Visfatin tiikiiriik seviyelerinin Tip 2 DM, KP ve
glisemik kontrolden etkilendigi diisiintilebilir.

3. Calismamizda DOS visfatin seviyeleri KP’ li gruplarda periodontal saglikli gruplara
kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu. KP’ li gruplardan MKK
Tip 2 DM’ li grupta MKI Tip 2 DM’ li gruplara kiyasla yiiksek bulundu. Visfatinin
lokal olarak KP ve glisemik kontrolden etkilendigi s6ylenebilir.

4. Calismamizda serum TNF-a seviyeleri MKK Tip 2 DM’ 1i grupta diger gruplara
kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu. Serum TNF-a
seviyelerinin glisemik kontrolden etkilendigi sonucu ¢ikarilabilir.

5. Calismamizda DOS TNF-a seviyeleri KP’ 1i gruplarda periodontal saglikli gruplara
kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu. KP’ li gruplardan MKK
Tip 2 DM’ li grupta MKI Tip 2 DM’ li gruplara kiyasla yiiksek bulundu. DOS TNF-q,
seviyelerinin KP ve glisemik kontrolden etkilendigi diisiiniilebilir.

6. Calismamizda DOS IL-1p seviyeleri KP’ li gruplarda periodontal saglikli gruplara

kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede yiliksek bulundu. KP’ 1i gruplardan MKK
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Tip 2 DM’ li grupta MKI Tip 2 DM’li gruplara kiyasla yiiksek bulundu. DOS IL-1p
seviyelerinin KP ve glisemik kontrolden etkilendigi sdylenebilir.

7. Calismamizda serum, tiikliriik ve DOS visfatin seviyelerinin klinik parametrelerle
arasindaki korelasyonlar incelendiginde higbir grupta istatistiksel olarak anlaml
korelasyonlara rastlanamazken, (KDM+P+) grubunda DOS visfatin seviyeleri ile DOS
TNF-o ve DOS IL-1p seviyeleri arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlamli
pozitif korelasyonlar tespit edildi. Visfatinin tipki1 TNF-o ve IL-1p gibi KP ve Tip 2 DM
arasindaki iki yonlii enflamatuar iliskide 6nemli bir molekiil olabilecegi sonucu

c¢ikarilabilir.
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EK -1. Hasta bilgilendirme ve onam formu

HASTA BILGILENDIiRME VE ONAM FORMU

Sayin katilimci, bu arastirma Atatiirk tiniversitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dalinda tez calismasi olarak yiiriitiilmektedir. Calismaya
toplam 70 hasta dahil edilecektir. Bu ¢alismay1 kabul etmeniz durumunda size sirasiyla
su islemler uygulanacaktir; aksam yemeginizi yemenizi ve agiz hijyeni
uygulamalarinizi yapmay1 takiben, sabah kalkinca su harici bir sey tiiketmeksizin
kligimize gelmeniz gerekmektedir. Baslangicta anamnez alinip rutin periodontal
muayeneneniz yapilacak ve bdylece diseti hastaliginizin olup olmadigi belirlenecek,
varsa hastalik tanimlanacaktir. Daha sonra arastirma mataryeli olarak sizden kan,
tikiirik ve diseti olugu sivist alinacaktir. Bu Ornekler biyokimyasal olarak
calisilacaktir. Daha sonra ise rutin periodontal tedavileriniz yapilacaktir.

Arastirmay1 reddetme hakkina sahipsiniz. Size herhangi bir ticret 6denmeyecek
ve sizden herhangi bir iicret talep edilmeyecektir. Istediginiz zaman caligmadan ¢ikma
hakkina sahipsiniz. Ilgi ve yardiminiz igin tesekkiir ederim.

Ars. Gor. Dt. Mustafa Cihan YAVUZ
Atatiirk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi

Periodontoloji AD

Katilimcinin beyani

Arastirmacilar tarafindan yukaridaki bilgiler tarafima aktarilarak bu ¢alismaya
katilimcr olarak davet edildim. Arastirmaya katilmam konusunda zorlayict bir
davranigla karsilasmadim ve yapilan tim agiklamalar1 anlamis bulunmaktayim.
Aragtirmanin yiiriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep gostermeden arastirmadan
cekilebilirim. Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal
sorumluluk altina girmiyorum ve herhangi bir 6deme talep etmiyorum. Yukaridaki
bilgileri okudum ve bu kosullarda bu arastirmaya kendi rizamla, higbir zorlama ve
baski altinda kalmadan katilmay1 kabul ediyorum.

Katilimer adi-soyadi;

Imza;
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EK-2. Anamnez ve klinik muayene formu
ANAMNEZ VE MUAYENE FORMU

Grup:....cooeviiiinnnn. Grup No: ......... Tarih:

Cinsiyet: ..............
MeSleK: ..o

1.Egitim Durumu:
1.0kumamisO  2.i1lkokuld 3.Ortaokuldd 4.Lised 5.Universite O

2.Dishekimine ne kadar siklikla gider siniz?
1. Evet, 6 ayda bird
2. Bir sikayetim oldugu zaman O
3. Cok uzun zaman araliklariyla geliyorum O

3.Dis kayb1 var m1?
1.Evet 2.Hayir
(Cevap evet ise)
4.Dis kayip nedeni?
1. Periodontal hastalik [0
2. Curok O
3. Diger O

5.Daha 6nce Periodontal tedavi gordiiniiz mii?
1. Evet O 2. Hayrr O

Cevap evet ise:

Sadece 1 defa O 2. 2defa O 3. 3veizeri O

6.Son 6 ay igerisinde herhangi bir nedenle antibiyotik veya antienflamatuar ilag
kullandiniz m1?

1-Hayir O 2-Evet O

7.Alkol kullantyor musunuz?
1-Hayir 2Lvet O
8.Sigara kullaniyor musunuz?
1-Hayir O 2-Dlet

9.Sistemik bir rahatsizlik var mi1?

1-Hayrr O 2-Evet O
GV AP BV 1SR . .ttt e e
10. Boy: ......... (m) Agirhk: .......... (kg) Beden-kitle indeksi: ......... (kg/m®)

Bel ¢evresi: ......... (cm) OGGT: .......... (mg/dl) HbAlc: % ........

PERIODONTAL MUAYENE:
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PLAK INDEKSI (Loe & Silness)

(0]
\

O]
\

GINGIVAL INDEKS (Loe & Silness )

(0]
\

O]
\

KANAMA INDEKSI (Ainamo & Bay )

(0]
\Y

(O]
\

SONDALANABILIR CEP DERINLIGI

(0]
\Y

(O]
\

KLINIK ATASMAN SEVIYEST

0]
\Y

0]
\

RADYOGRAFIK DEGERLENDIRME:

TANI:
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