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OZET

PERIODONTAL SAGLIK VE HASTALIK DURUMLARINDA DiS ETi OLUGU
SIVISINDA BULUNAN IGG ALT TIiPLERININ SEVIYESININ

BELIiRLENMESI

Acel, Sibel
Uzmanlik, Periodontoloji Anabilim Dali
Tez Danmismani: Dr. Ogr. Uyesi Gozde ISIKER KARA
Nisan 2024, xix + 98 sayfa

Bu arastirmanin amaci, periodontal saglik ve hastalik durumlarinda IgG alt
tiplerinin (IgG1l, I1gG2, IgG3 ve IgG4) dis eti olugu sivisindaki seviyelerinin
belirlenmesidir. Bu ¢alisma 30 erkek 50 kadin olmak iizere toplam 80 hastanin dahil
edildigi kesitsel bir ¢alismadir. Calismada saglikli grup (9 kadin 7 erkek, Grup S),
gingivitis grubu (9 kadin 7 erkek, Grup G), periodontitis evre I11 derece B grubu (11 kadin
5 erkek, Grup P3B), periodontitis evre 111 derece C grubu (12 kadin 4 erkek, Grup P3C)
ve diyabetli periodontitis evre Il derece C periodontitis grubu (9 kadin 7 erkek, Grup
P3CD) olmak iizere toplam 5 grup bulunmaktadir. Bu hastalardan alinan dis eti olugu
stvist  Orneklerinde 1gG1, 19G2, 1gG3 ve IgG4 seviyeleri ELISA yontemi ile
degerlendirilmistir. Bulgulara gore 1gG1 seviyesi Grup P3B’de en diisiikken; Grup S’de
en yliksektir. Grup P3CD’nin IgG1 seviyesi, Grup G ve Grup P3B’den yiiksektir
(p=0,001). 1gG2 seviyesi Grup S’de en yiiksektir (p=0,001). Gruplar aras1 IgG3 ve IgG4
seviyeleri degerlendirildiginde, istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamistir

(p>0,05). Sonug¢ olarak, periodontal saglik ve hastalik durumlarinda dis eti olugu
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stvisinda bulunan IgG1 ve IgG2 seviyeleri farklilik gostermektedir; ancak 1gG3 ve IgG4
seviyeleri farklilik gostermemektedir.
Anahtar Kelimeler: IgG alt tipleri, Gingivitis, Periodontitis, Dis eti olugu sivisi,
Tip 1l Diyabet
Sibel ACEL, Uzmanhk Tezi
Tokat Gaziosmanpasa Universitesi, Dis Hekimligi Fakiiltesi

Tokat, 2024
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ABSTRACT

DETERMINATION OF THE LEVELS OF IGG SUBTYPES FOUND IN
GINGIVAL FLUID IN PERIODONTAL HEALTH AND DISEASE CONDITIONS

Acel, Sibel
Specialization, Department of Periodontology
Thesis Advisor: Asst. Prof. Gozde ISIKER KARA
April 2024, xix + 98 pages

The purpose of this research is to determine the levels of 1gG subtypes (IgG1,
1gG2, 1gG3 and 1gG4) in gingival crevicular fluid in cases of periodontal health and
disease. This study is a cross-sectional study including a total of 80 patients, 30 males
and 50 females. In the study there are five groups composed of, healthy group (9 women
and 7 men, group S), gingivitis group (9 women and 7 men, group G), periodontitis stage
I11 degree B group (11 women and 5 men, group P3B), periodontitis stage 11l degree C
group (12 women and 4 men group P3C) and diabetic periodontitis stage 111 degree C
periodontitis group (9 women, 7 men, group P3CD). IgG1, 1gG2, 1gG3 and 1gG4 levels
in gingival crevicular fluid samples taken from these patients were evaluated by ELISA
method. According to results, while 1gG1 level is lowest in group P3B; it is highest in
group S. The IgG1 level of group P3CD is higher than group G and group P3B (p<0,001).
IgG2 level is highest in group S (p<0,001). When IgG3 and 1gG4 levels were evaluated
between groups, no statistically significant difference was found (p>0,05). In conclusion,
in cases of periodontal health and disease, the levels of 1IgG1 and 1gG2 in the gingival

crevicular fluid vary; however, 1gG3 and 1gG4 levels do not differ.
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1.GIRIS

Periodontal hastaliklar, dislerin etrafindaki bakteriyel biyofilm birikimine karsi
gelisen kronik enflamatuvar hastaliklardir (Figueredo ve ark., 2019). Primer etiyolojik
faktor bakteriyel biyofilm olmasina karsin konak yanitini etkileyen cesitli sistemik,
metabolik ve cevresel faktorlerin de periodontal hastalik riskini arttirdigi bilinmektedir.
Periodontitis riskini arttiran bu sistemik faktorlerden birisi de tip Il diyabettir (T2D)

(Tonetti ve ark., 2018).

Periodontal hastaliktaki enflamatuvar yanita esas olarak noétrofiller,
monositler/makrofajlar, T ve B lenfositler (T ve B hiicreler) aracilik etmektedir.
(Figueredo ve ark., 2019). Hastaligin baslangi¢ evresi olan gingivitiste hiicresel
bagisikliktan sorumlu olan T lenfositler baskindir. Hastalik periodontitise dogru
ilerledikge humoral bagisiklikta imminoglobulin dretiminden sorumlu olan B
lenfositlerin baskinligi artar. (Cekici ve ark., 2014; Kulshrestha ve ark., 2013).
Periodontal hastaligin risk faktorlerinden olan tip Il diyabet de B lenfositlerin
immiinoglobulin iiretiminin bozulmasina sebep olmaktadir (Nikolajczyk ve ark., 2011;

Tonetti ve ark., 2018).

Saglikli ve periodontal hastaligi olan kisilerde periodontal dokularda
immiinoglobulinlerin varlig1 gosterilmis; periodontal hastaliklarin patogenezi ve siddeti
ile immiin yanit arasinda iligki kurulmustur (Rathee ve Jain, 2022; Zouali, 2017).
Literatiire gore periodontal hastalik durumunda en fazla bulunan imminoglobulin
IgG’dir. Daha az miktarda IgM ve IgA bulunmaktadir (Zouali, 2017). IgG’nin ise 1gG1,

IgG2, 1gG3 ve IgG4 olmak tlizere dort alt tipi bulunmaktadir. Periodontal dokularda saglik



ve hastalik durumunda bu 1gG alt tiplerinin seviyelerinin farklilik gosterdigi de
bildirilmistir (Ebersole ve ark., 2021; Reinhardt ve ark., 1989; Wilton ve ark., 1992).
Ancak literatiirde bu konuda sinirl ¢alisma bulunmaktadir ve bu ¢alismalar periodontal
hastaliklarin 2017°de yenilenen siniflama sistemine uygun olarak periodontitisi derece ve
evre olarak degerlendirmemistir. Ayni1 zamanda yeni smiflama sistemine gore
periodontitisin siddetini etkileyen faktorlerden biri olan diyabetin ve glisemik kontrol

derecesinin periodontal dokulardaki IgG alt tipleri tizerine etkisi arastiritlmamustir.

Periodontitisin giincel smiflama sistemine gore periodontal hastaligin farkli
asamalarinda, ayni evredeki farkli siddetlerdeki periodontitis hastalarinda ve glisemik
kontrolii olan ve olmayan periodontitis hastalarinda IgG alt tipleri arasinda bir farklilik
olup olmadiginin belirlenmesi periodantal hastaligin gelisiminde IgG alt tiplerinin

roliiniin daha 1yi anlagilmasini saglayacaktir.

Bu nedenle bu g¢alismanin amaci; periodontal patojenlere karsi primer olarak
tiretilen immiinoglobulin tipi olan immiinoglobulin G’nin (IgG) alt tiplerinin seviyesinin;
saglikl, gingivitisli ve evre 11 derece B periodontitisli, evre 111 derece C periodontitisli,
diyabetli evre 11l derece C periodontitisli bireylerden toplanan dis eti olugu sivisinda

(DOS) ELISA yontemi ile degerlendirilmesidir.



2. ILGILI ARASTIRMALAR

2.1. PERIODONSIYUMUN GENEL OZELLIKLERI

Periodonsiyum diglerin fonksiyonunu siirdiirmesi i¢in gerekli destegi saglar ve
dort ana bilesenden olusur: Dis eti, sement, alveoler kemik ve periodontal ligament
(PDL). Kan damarlart, sinirler ve periodontal lifler periodonsiyuma destek saglar. Yasam

boyunca yeniden sekillenme (rejenerasyon) potansiyeline sahiptir (Newman ve ark.,

2018).

Sekil 2.1: Periodontal dokular1 gésteren sema (Mufioz-Carrillo ve ark., 2019).

2.1.1. Dis eti (Gingiva)
Histolojik olarak epitel ve bag doku tabakalarindan olusan saglikli dis eti, disleri

ve alveol kemigi mine sement birlesiminin (MSB) koronal kismina kadar orter. Dis eti;



serbest marjinal dis eti, interdental dis eti ve yapisik dis eti olmak tizere anatomik olarak

3 boliimden olusur (Newman ve ark., 2018).

Marjinal dis eti, disleri yaka seklinde ¢evreleyen, gingival sulkusun yumusak doku
duvarii olusturan dis etinin terminal siniridir (Ainamo ve Loe, 1966; Newman ve ark.,
2018). Yapisik dis eti marjinal dis etinin sonlandigi yerde baslar ve periosta sikica
baglidir, mukogingival siira kadar devam eder (Newman ve ark., 2018). Yapisik dis
etinin fasiyal kismindaki genisligi agzin farkli bélgelerinde degiskenlik gosterir (Bowers,
1963; Newman ve ark., 2018). Genellikle kesici disler bolgesinde en genistir (maksillada
3,5 ile 4,5 mm arasinda, mandibulada 3,3 ile 3,9 mm) ve arka bolgelerde daha dardir
(maksiller birinci kiigiik az1 dislerinde 1,9 mm ve mandibular birinci kiigiik az1 disleri
bolgesindede 1,8 mm) (Ainamo ve Lde, 1966; Newman ve ark., 2018). interdental dis eti,
dis temas alanmin altindaki interproksimal bosluk olan dis eti embrasiiriinii olusturur.
Interdental dis eti piramidal olabilecegi gibi “col” seklinde de olabilir (Newman ve ark.,

2018).

Dis eti sulkusu bir tarafta dis yiizeyi diger tarafta dis etinin serbest kenarindan

olusan “V” seklinde bir yariktir. Dis eti sulkusunun derinligi klinik olarak onemli bir
parametredir. Normal veya ideal kosullarda dis eti olugunun derinligi 0 mm veya 0 mm'ye
yakindir (Gottlieb, 1933; Newman ve ark., 2018). Klinik olarak saglikli insan dis etinde,
bir miktar sulkus derinligi bulunabilir. Bu sulkusun derinligi, histolojik kesitler tizerinde
incelendiginde bazi ¢aligmalarda 0 ile 6 mm arasindaki varyasyonlarla 1,8 mm olarak;
bazi galismalarda ise 1,5 mm ve 0,69 mm olarak bildirilmistir (Gargiulo ve ark., 1961,
Newman ve ark., 2018; Weski, 1922). insanlarda klinik olarak normal dis eti sulkusunun

sondalama derinligi 2-3 mm'dir. Bir sulkusun histolojik derinligi, sondun penetrasyon



derinligine tam olarak esit degildir. Sondun penetrasyon derinligi; sond ¢ap1, sondalama
kuvveti ve enflamasyon seviyesi gibi gesitli faktorlere bagli olarak degisir (Garnick ve

ark., 1989; Newman ve ark., 2018).

Dig etinin klinik ve mikroskopik ozellikleri

Yapisik ve marjinal dis etinin rengi genellikle mercan pembesidir; vaskiiler
beslenme, epitel kalinlig1, keratinizasyon derecesi ve pigment i¢eren hiicrelerin varligi dis
etinin rengini belirleyen faktorlerdir. Renk, kisiden kisiye degisir ve kutandz
pigmentasyon ile iliskilidir. Agik tenli sarisin kisilerde; esmer, koyu sagl kisilere gore

daha agik renktedir (Newman ve ark., 2018).

Dis etinin boyutu, hiicresel ve hiicreler arasi elemanlarin toplam hacmine ve
bunlarin vaskiiler desteginin toplamina esittir. Dis etinin boyutu, periodontal saglik ve

hastalik durumunda degisir (Newman ve ark., 2018).

Dis eti “stippling” olarak adlandirilan portakal kabugu goriintiisiine benzeyen
noktali bir yapiya sahiptir. Yapisik dis eti stippling yapist gosterirken; serbest marjinal
dis eti gostermez. Stippling yapisi dis eti kurutuldugu zaman belirginlesir. Sekli ve boyutu
kisiden kisiye ve ayn1 agzin farkli bolgelerinde degiskenlik gosterir. Periodontal hastalik

durumunda stippling yapisi bozulabilir (Newman ve ark., 2018).



Gingival sulkus

Serbest ya da marjinal dis eti

Serbest dis eti yivi

Yapisik dis eti

Mukogingival birlesim |

Alveoler mukoza |

Sekil 2.2: Dis etinin anatomik isaretlerini gosteren diyagram (Newman ve ark.,

2018).

Bag doku ylizeyini kaplayan dis eti epiteli konumlarina ve bilesimlerine gore 3
gruba ayrilir: Oral epitel, sulkuler epitel ve birlesim epiteli. Oral epitel, oral ve vestibiiler
yiizeyleri kaplar. Ortalama olarak, oral epitelin kalinligi 0,2 ila 0,3 mm'dir. Sulkuler
epitel, dis eti sulkusunun yumusak doku duvarmi orter ve birlesim epitelinin koronal
siirindan dis eti kenarmin tepesine kadar uzanir. Birlesim epiteli, dis etini dise baglar ve
dis ylizeyini yaka seklinde sarar (Newman ve ark., 2018). Birlesim epiteli yapisal olarak
sulkuler epitelden farklidir ve daha gegirgendir (Bosshardt, 2018). Dis eti sulkusunun
tabanindan alveolar kemik marjininin yaklasik 2.0 mm koronaline kadar devam eder.
Yapisal ve fonksiyonel Ozellikleri sayesinde periodontal patojenlere ve bunlarin

tirtinlerine karsi ¢ok etkili bir bariyer gorevi goriir (Bartold ve ark., 2000; Bosshardt,



2018). Enflamatuvar hiicrelerin ve konak savunma hiicrelerinin sulkus bdolgesine
gecisisine izin verir. Ayni zamanda, hasarli dokularin hizli bir sekilde onarimina katkida
bulunur (Subbarao ve ark., 2019). Birlesim epitelinin bitiinligii saglikli bir
periodonsiyum i¢in ¢ok dnemlidir. Bu biitlinliigiin bozulmasi periodontal hastaliklara

zemin hazirlar (Bosshardt, 2018).

Dis ve dis eti baglantisin1 saglayan yapiya dentogingival birlesim adi verilir.
Dentogingival birlesim; birlesim epiteli ve bag dokusundan olusur. Birlesim epiteli,

hemidesmozomlar araciligiyla bag dokusu ile dis baglantisini saglar (Xu ve ark., 2020).

2.1.2. Alveol Kemik
Alveol kemik; disleri destekleyen, mekanik strese maruz kalan ve siirekli kemik

yeniden yapilanmasina (remodelasyon) ugrayan bir bag dokudur (Bartold ve ark., 2000).

Alveol kemigin 2/3’inii inorganik matriks, 1/3’tini organik matriks olusturur.
Inorganik matriks temel olarak kalsiyum ve fosfat minerallerinin yani sira hidroksil,
karbonat, sitrat ve eser miktarda diger iyonlardan olusur. Organik matriksin ise yaklasik

yiizde (%) 90’1n1 tip | kollajen olusturmaktadir (Newman ve ark., 2018).

Periodonsiyumu olusturan dis eti, alveol kemik, sement ve periodontal ligament
fonksiyonel bir {inite olusturur. Gelen kuvvetler kok ve periodontal ligament vasitasiyla
alveol kemige iletilir. Alveol kemik dislerin slirmesiyle olusur ve disler kaybedildigi
zaman rezorbe olur. Bu sebeple dis kaybi1 sonrasinda alveol kemikte hem horizontal hem
de vertikal kemik kayiplar1 goriiliir (Lang ve Lindhe, 2015). Alveoler kemik kaybi

sistemik hastaliklardan ve patolojik faktorlerden etkilenmektedir (Li ve ark., 2021).



2.1.3. Periodontal Ligament (PDL)
Periodontal ligament (PDL), bir tarafta semente diger tarafta alveol kemige sikica
bagli olan, kan ve sinir destegi iceren, fibroz bir agdir. Icerigini biiyiik miktarda tip |

kollajen ve az miktarda tip 111 kollajen olusturur (De Jong ve ark., 2017).

Periodontal ligament disin fizyolojik mobilitesinden sorumludur. Periodontal
ligamentin genisligi, kalitesi ve yiiksekligi dis mobilitesini etkiler. PDL’nin ortalama
genigligi 0.25 mm’dir. Ancak fonksiyonda olmayan ve siirmemis dislerde PDL genisligi
azarlirken; hiperfonksiyonda olan dislerde artis gosterir (Newman ve ark., 2018).
Periodontitis PDL’de yikima neden olur ve hastalik tedavi edilmezse dis kayiplari

yasanabilir (De Jong ve ark., 2017).

2.1.4. Sement
Sement, dislerin koklerini kaplayan ve periodontal ligamentin kollajen lifleri

yoluyla disin alveolar kemige baglanmasini saglayan mineralize bir dokudur (Arzate ve

ark., 2015).

Sement temel olarak organik matriks, mineral ve sudan olusur. Sementin
kiitlesinin yaklasik olarak yarisi inorganiktir. Bu inorganik yapimin biiyiik bir kismini

hidroksiapatit kristalleri olusturur (Newman ve ark., 2018).

Sement organik matriksinin ana bileseni tip | kollajendir. Cok az miktarda da tip
Il kollajen igermektedir. Ayrica sement; hyaliironik asit, dermatan siilfat, kondroitin
stilfat gibi glikozaminoglikanlar ve sialoprotein, osteopontin gibi kollajen olmayan
proteinler de icermektedir (Arzate ve ark., 2015). Innervasyonu yoktur. Kan ve lenf
damari igcermez. Fizyolojik rezorpsiyon ve remodelasyon gostermez. Hayat boyu birikimi

devam eder (Lang ve Lindhe, 2015).



2.2. DiS ETi OLUGU SIVISI (DOS)

DOS, gingival sulkus veya periodontal cep icerisinde bulunan, subgingival plak
bakterilerine karsi tretilen bagisiklik yanitinin tiim 6nemli molekiiler ve hiicresel
bilesenlerinden olusan ecksiidadir (Taylor ve Preshaw, 2016). Periodontal saglik
durumunda transiida 6zellik gosterirken; periodontal hastalik durumunda eksiida 6zellik
gosteren fizyolojik bir sividir (Khurshid ve ark., 2017). Birlesim epitelinin yapisinin
korunmasinda ve periodonsiyumun antimikrobiyal savunmasinda énemli bir rol oynar

(Subbarao ve ark., 2019).

Biyofilm

Periodontal cep
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Sekil 2.3: Dis eti olugu sivisinin olusumu (Barros ve ark., 2016).

DOS akisi, sivinin dis eti cebine girip ¢ikmasi iglemi olarak tarif edilir ve

genellikle saatte birka¢ mikrolitredir (Subbarao ve ark., 2019).
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Dis eti olugu sivisinin igeriginde temel olarak epitel doku ddokiintiileri,
metabolitler, enflamatuvar mediyatorler, spesifik immiinoglobulinler, antijenler, hiicresel
ogeler, subgingival mikrobiyal plak, cesitli 6zellikteki enzimler ve elektrolitler bulunur.
Bu bilesimin igerigi ve miktar1 periodontal saglik ve hastalik durumlarinda degigsmektedir

(Khurshid ve ark., 2017; Newman ve ark., 2018).
Dis eti olugu s1visinin i¢inde bulunan temel maddeler asagida belirtilmektedir:

e Enzimler: Alkalen fosfataz, katepsin B-D, kollajenaz, fosfataz vb.

e Hiicresel elemanlar: Deskuame epitel hiicreleri, bakteriler ve 16kositler

e Inorganik iyonlar: Potasyum, sodyum, kalsiyum, magnezyum ve fosfat

e Organik iyonlar: Immiinoglobulinler, albiiminler, gamaglobulinler, proteinler

e Bakteriyel iriinler: Endotoksinler, tripsin benzeri enzimler, asit fosfataz vb.

(Khurshid ve ark., 2017).

DOS’un potansiyel tanisal 6nemi, altmis yili askin bir siire 6nce fark edilmistir.
Ozellikle periodontitis ve gingivitis olmak iizere periodontal hastaliklarin teshisinde non-
invaziv bir yontem olarak Onemli bir rol oynamaktadir. Periodonsiyumdaki
enflamasyonun siddeti, DOS miktarin1 etkiler ve enflamasyonun siddeti arttikga DOS
miktar1 artar. Bu nedenle DOS, sadece periodontal hastaligin tanimlanmasinda bir teshis
aract olarak kullanilmakla kalmaz, ayni zamanda bu hastaligin ilerlemesinin

saptanmasina da yardimc1 olabilmektedir (Khurshid ve ark., 2017).

Dis fircalama gibi dis etini mekanik olarak uyaran stimiilasyonlar, hormonal
kontraseptif kullanimi, ovulasyon dénemleri, protez aparati ve sigara kullanimi ile DOS

miktar1 artis gosterirken; okluzal travma durumunda artis gostermez. DOS miktarini
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etkileyen diger faktorler periodontal tedavi ve sirkadiyen periyod donemidir (Newman ve

ark., 2018).
2.2.2. Dis Eti Olugu Swist Toplama Yontemleri

Kagt serit kullanilmas

Kagit seritler sulkus igine (intrasulkuler yontem) veya girisine (ekstrasulkuler
yontem) yerlestirilir. Ekstrasulkuler yontemde cep i¢i tahrisi en aza indirmek igin kagit
seridin sulkus girisine veya sulkus girisinin hemen iizerine yerlestirilmesi onerilmistir.
Bu sekilde disar1 sizan DOS, sulkus epiteli ile temas etmeden serit tarafindan emilir.
Intrasulker yontemde ise kagit serit direkt olarak sulkus igine yerlestirilir (Nazar Majeed

ve ark., 2016; Subbarao ve ark., 2019).

Cep igerisine emici ipliklerin yerlestirilmesi
Iplikler disin etrafindaki dis eti oluguna yerlestirilir ve toplanan sivi miktar1 6rnek

ipligin tartilmasiyla hesaplanir (Subbarao ve ark., 2019).

Mikropipetlerin kullanilmasi
Mikropipetlerin kullanilmasi, sivinin kilcallik yontemi ile toplanmasini saglar.
Standart uzunluk ve ¢aptaki kilcal tiipler cebe yerlestirilir. Bu yontem ile toplanan DOS,

santrifiij edilerek analiz edilir (Nazar Majeed ve ark., 2016; Subbarao ve ark., 2019).

Krevikular Yontem

Bu yontemde, iist ¢geneyi kaplayan, yumusak kenarli ve dis eti kenarlarini takip
eden bir oluga sahip sert akrilik plakadan olusan bir aparey kullanilir ve bu aparey dort
adet toplama tiipiine baglanir. Sulkusun yikanmasi, peristaltik pompa kullanilarak

sulkusun bir taraftan diger tarafa dogru durulanmasiyla yapilir (Subbarao ve ark., 2019).
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2.3. PERIODONTAL DOKULARDA HASTALIK VE SAGLIK
Diinya Saglik Orgiitiiniin tanimina gére; “Saglik, yalnizca hastalik veya sakatligin
olmamasi degil, fiziksel, zihinsel ve sosyal yonden tam bir iyilik halidir.”. Periodontal

saglik ise, klinik olarak tespit edilebilir periodontal enflamasyonun olmamasi durumudur

(Chapple ve ark., 2018).

Klinik periodontal saglik; klinik atagman kayb1 (KAK) veya kemik kayb1 olmayan
bir periodonsiyumda goriilebilecegi gibi azalmis bir periodonsiyumda (periodontitis
Oykiisii olmayan bir hastada, travma, kuron boyu uzatma ameliyati vb. nedenlerle olusan
klinik atagman kaybi1 olan hastalarda veya basarili sekilde tedavi edilmis, periodontal
olarak stabil, periodontitis dykiisii olan hastalarda) da gozlenebilir (Chapple ve ark.,

2018).

Periodontal hastaliklar, dis eti, kemik ve periodontal ligamenti etkileyerek dis
kaybina ve sistemik enflamasyona sebep olan enflamatuvar durumlardir. Periodontal
hastalik siireci oral mikrobiyata dengesinin bozulmasina bagli olarak ilerler. Bu siireg,
konagin bagisiklik sistemini etkileyerek akut bir enflamasyona neden olur (Lang ve
Lindhe, 2015). Akut enflamasyon durumunda kan damarlar1 genisler (vazodilatasyon),
kilcal damar gegirgenligi artar, kan akisinda artis goriiliir, notrofiller kapiller duvardan
enfekte dokuya dogru go¢ eder. Kisa bir siire sonra nétrofillerin yerini makrofajlar,
plazma hiicreleri ve lenfositler almaya baslar; enflamasyon bolgesinde enflamatuvar
sitokinler, bliylime faktorleri ve enzimler iiretilir. Bunlarin sonucunda doku hasart ilerler
ve enflamasyon kronik bir hal alir (Pahwa ve ark., 2021). Bu enflamatuvar durum,
periodontal olarak etkilenen dis ¢ekilene kadar ya da hastaliga sebep olan mikrobiyal
biyofilm uzaklastirilip enflamasyon azalana kadar, aktif ve pasif donemler seklinde

devam eder (Kinane ve ark., 2017).
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2017 Diinya Calistayi’nda periodontal hastalik ve durumlari asagidaki gibi

siiflandirilmisgtir:

1. Periodontal saglik, gingival hastaliklar ve durumlar:

-Periodontal saglik ve gingival saglik

-Dental biyofilme bagli gingivitis

-Dental biyofilme bagli olmayan gingival hastaliklar

2. Periodontitis:

-Nekrotizan periodontal hastaliklar

-Periodontitis

-Sistemik hastaliklarin bulgusu olarak periodontitis

3. Periodonsiyumu etkileyen diger durumlar:

-Periodontal destek dokular: etkileyen sistemik hastaliklar ve durumlar

-Periodontal apseler ve endodontal-periodontal lezyonlar

-Mukogingival deformite ve durumlar

-Travmatik okluzal kuvvetler

-Dis ve protez ile iliskili faktorler (Caton ve ark., 2018).

Dental biyofilm kaynakli gingivitis, saglam veya azalmis bir periodonsiyumda
veya periodontitisli bir hastada goriilmesine bagli olarak da su sekilde
siniflandirilmaktadir:

-Saglam bir periodonsiyumda meydana gelen gingivitis
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-Periodontitis Oykiisii olmayan bir hastada azalmis periodonsiyumda meydana gelen
gingivitis (6rnegin, kuron boyu uzatma)
-Basariyla tedavi edilmis bir periodontitis hastasinda azalmis bir periodonsiyumda
meydana gelen gingivitis (Chapple ve ark., 2018).
Biyofilme bagli olmayan dis eti hastaliklar ise su sekilde siniflandirilmaktadir:
-Genetik/kazanilmis bozukluklar
-Spesifik enfeksiyonlar
-Bagisiklik ve iltihabi durumlar
-Reaktif siiregler
-Endokrin, beslenme ve metabolik hastaliklar
-Neoplazmalar
-Travmatik lezyonlar

-Gingival pigmentasyon (Chapple ve ark., 2018).

2.3.1. Gingivitis

Gingivitise sebep olan primer etiyolojik faktor dental plaktir. Gingivitis, bakteri
plagina kars1t meydana gelen enflamasyona kars1 dis eti dokusunun verdigi enflamatuvar
bir yanittir. Plak ortadan kaldirildigi zaman enflamasyonun klinik bulgulari ve
semptomlar1 geriler. Ergenlik, adet dongiisii, gebelik, oral kontraseptif kullanimi,
hiperglisemi, l6semi, sigara kullanimi, yetersiz beslenme, belirgin subgingival
restorasyon marjinleri ve hiposalivasyon plak kaynakli gingivitisin potansiyel degistirici
faktorleridir (Murakami ve ark., 2018).

Gingivitisin klinik bulgulari; dis eti enflamasyonun siddeti ile dogru orantili olan
sondalamada kanama, dis etlerinde 6dem, sislik, kizariklik, bigak sirtt marjinin kayb1 ve

papillerde kiintlesme, dis tas1 ve/veya plak varligidir. Saglikli dis eti, mercan pembesi
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renkteyken; gingivitis varliginda vaskiilarizasyon derecesi artar, keratinizasyon derecesi
azalir. Buna bagl olarak gingivitiste dis eti daha kirmizi1 goriiniir. Alveol kemik kaybi ve
atagman kaybi1 goriilmez. Gingivitis klinik bir tanidir. Histolojik incelemeler sonucunda
ise iltihapl dis eti dokusunda epitelin iilsere oldugu gézlemlenir. Cilinkii enflamatuvar
mediyatorler koruyucu bir bariyer gorevi goren epitel dokusunun fonksiyonunu bozar. Bu
iilsere epitelin onarimi, gingivitise sebep olan etiyolojik faktorlerin uzaklastirilmasina

baglidir (Chapple ve ark., 2018; Newman ve ark., 2018).

Sekil 2.4: Gingivitis: (a) 0. glinde saglikli dis etlerinin goriiniimii. (b) Bireyin oral
hijyene 1 hafta ara vermesi sonucunda dis etlerinin goriiniimii. (c) Bireyin oral hijyene 2
hafta ara vermesi sonucunda dis etlerinin goriiniimii. (d) Bireyin oral hijyene 3 hafta ara
vermesi sonucunda dis etlerinin goériinimii. Plak birikimi, generalize gingivitisin

gelismesine neden olmustur (Lang ve ark., 2009).

Periodontitis dykiisii olmayan bir hastada intakt periodonsiyumdaki gingivitis ve
azalmig periodonsiyumdaki gingivitis durumlarinda sondalamada cep derinligi (CD) 3

mm’e esit ya da daha kiigiiktiir (<3 mm). Sondalama esnasinda agzin en az %10’unda
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kanama bolgeleri goriiliir. Lokalize gingivitis durumunda sondalamada kanama yiizdesi
%10 ile %30 arasindadir. Generalize gingivitiste ise agzin %30’undan (>%30) daha

fazlasinda sondalamada kanama goriilmektedir (Chapple ve ark., 2018).

2.3.2. Periodontitis

Periodontitis; alveol kemik kayb1 ve atagman kaybinin meydana geldigi kronik
enflamatuvar bir hastaliktir (Tonetti ve ark., 2018). Periodontitis hastalarinda dis eti
iltihab1, klinik atagsman kaybi, alveoler kemik kaybinin radyografik kanitlari,
sondalamada artmis cep derinligi, sondalama sirasinda kanama ve patolojik migrasyon
goriilir (Kwon ve ark., 2021). Periodontitis dis kayiplarina yol agabilmesi sebebiyle
cigneme fonksiyonunu ve estetigi olumsuz etkileyerek, bireyin yasam kalitesini bozabilir.
Bu sebeple periodontitis sosyal yasami etkileyen onemli bir halk sagligi problemidir

(Papapanou ve ark., 2018).

Periodontitisin baslamasi ve ilerlemesi; dis eti iltihabimna, dis eti sulkusuna
yerlesen bakterilere kars1 gelisen antibakteriyel mekanizmalara ve doku yikim {riinlerine
cevap olarak ortaya ¢ikan ekolojik degisikliklere baglidir (Papapanou ve ark., 2018;

Tonetti ve ark., 2018).

Periodontitiste klinik durum; lezyon sayisina, siddetine, dagilimina, lezyonun ark
igindeki yerlesimine ve hastanin yasina bagli olarak degiskenlik gostermektedir (Tonetti

ve ark., 2018).

Sondalamada cep derinligi (CD), periodontitisin degerlendirilmesi i¢in tek basina
yeterli degildir. Periodontitis hastalarinda sondalamada cep derinligi, klinik atagman
kayb1 (KAK) ile birlikte degerlendirilmelidir. Dis eti ¢ekilmesi varliginda, klinik atagman

kaybt (KAK); sondalanan cep derinliginin dlgiimiine dis eti g¢ekilmesi miktarinin
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eklenmesi ile hesaplanir. Dis eti ¢ekilmesinin olmadigr durumlarda ise klinik atagman
kayb1 (KAK); sondalanan cep derinligi 6l¢iimiinden, mine-sement birlesimine kadar olan

koronal marjinal dis eti yiiksekliginin ¢ikarilmasi ile hesaplanir (Newman ve ark., 2018).

' : y
' | A B
'

: Cebin koronal smir1 { -

| =5 ' Mine

'

' / \ /

’ A | Sondalamada
' X X . / \ cep derinligi
Mine-sement birlesimi | \

fof Jemmmmad Cebin koronal suuri 4

I Atagman Kaybi

Sondalamada cep
derinligi

' g 1 :
: S |‘ l Atagman kaybi . Cebin apikal sinirt
[ \

|

|

Cebin apikal sinir1

Sekil 2.5: A) Dis eti ¢ekilmesinin olmadigi durumda atagman kaybi miktarinin
hesaplanmas1 B) Dis eti ¢ekilmesi varliginda atagman kaybi miktarinin hesaplanmasi

(Kinane ve ark., 2017).

Periodontitisi gingivitisten ayiran klinik 6zellikler; periodontitiste enflamatuvar
yikima bagli olarak alveol kemik kaybi, atagman kayb1 ve periodontal cep olusumunun
goriilmesidir. Baz1 vakalarda atagman kaybiyla birlikte dis eti ¢ekilmesi de vardir. Bu
yiizden klinik atagman seviyesi dikkate alinmadan yapilan sondalama derinligi 6l¢timleri,

periodontitis teshisini ve hastaligin ilerlemesini gizleyebilir (Newman ve ark., 2018).

Periodontal klinik muayenede; sondalamada kanama olmasi enflamasyonun
varliginin veya enflamasyonun devam ettiginin 6nemli bir klinik isaretidir. Sondalamada
kanama goriilen diglerde atagman kayb1 riskinin yiiksek oldugu bildirilmistir (Newman

ve ark., 2018).
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Sekil 2.6: Periodontitis hastasinin (A) agiz i¢i goriiniimii ve (B) radyografik

goriiniimii (Salvi ve ark., 2023).

Periodontitisli
hasta

Periodontal Tedavi

. Az miktarda
Periodontal L
. gingival Tekrarlayan
olarak stabil . e
enflamasyon | periodontitis
hasta N
varligi

Sekil 2.7: Periodontal sagliktan periodontitise gegis (Chapple ve ark., 2018).

Gingivitis geri donebilen bir enflamatuvar siire¢ iken periodontitis geri donilistimsiizdiir.

(Chapple ve ark., 2018).
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Erkenila orta

R dereceli ; - -

Saglikl gingiva o Ilerlemis periodontitis
Alveoler | / ~ Gingival
kemik I r~ sulkus

| !
b A b h 'N

Sekil 2.8: Saglikli dis eti, gingivitis, erken-orta dereceli periodontitis ve ileri

derece periodontitis gorseli (Kinane ve ark., 2017).

Daha once “agresif ve kronik” olarak siniflandirilan periodontitis, 2017 Diinya
Calistayi’ndan sonra ¢ok boyutlu bir evrelendirme ve derecelendirme sistemine

dayandirilmistir (Tonetti ve ark., 2018).

2017 Diinya Calistayi’'na gore periodontitis tanist koyabilmek icin asagida

belirtilen iki durumdan birisinin ger¢eklesmesi gerekir:

1. Interdental klinik atagman kaybmn bitisik olmayan iki veya daha fazla diste

belirlenmesi veya

2. 3 mm ya da daha fazla bukkal veya oral klinik atagman kayb1 ve 3 mm’den derin

periodontal cebin iki ya da daha fazla diste olmas1 (Tonetti ve ark., 2018).

Periodontal klinik muayene esnasinda periodontitis teshisi koymak i¢in

degerlendirme yapilirken ilk olarak klinik atagman kaybi1 (KAK) gbz Oniine alinmalidir.
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Eger mevcut degilse o zaman radyografik kemik seviyesi (RKS) degerlendirilmelidir
(Tonetti ve ark., 2018). Ancak klinik atagman kaybi asagidaki periodontal olmayan

sebeplerden dolay1 meydana geldiyse periodontitis teshisi konulamaz:

1.Travmaya baglh dis eti ¢cekilmesi

2. Servikal bolgeye uzanan c¢iiriik

3. Ugiincii molar dis ¢ekimi veya malpozisyonu

4. Vertikal kok kirig

5. Marjinal periodonsiyumdan drene olan endodontik lezyon (Tonetti ve ark., 2018).

2017 yilinda toplanan Diinya Periodontoloji Calistay1 periodontitisi evrelendirme

ve derecelendirme sistemine gore yeniden revize etmistir (Tonetti ve ark., 2018).

Evrelendirme; hastaligin siddetini ve karmagikligini ifade eder. Dort kategoriye
ayrilir (Evre I-1V). Periodontitisin evresi; interdental klinik atagman kaybi, alveoler
kemik kaybi, sondalamada cep derinligi, vertikal kemik kaybi, furkasyon tutulumu,
cigneme disfonksiyonu, sekonder okluzal travma, periodontal sebeplere bagli olarak

kaybedilen dis sayis1 ve mevcut kalan dis sayisina gore belirlenir (Tonetti ve ark., 2018).

Evre | Periodontitis: Atagman kaybmin erken asamalarimi temsil eden
gingivitisten periodontitise gecis evresidir. Dis eti iltithabinin devam etmesi ya da tedavi

edilmemesi ve biyofilm varligina bagl olarak gelisir (Tonetti ve ark., 2018).

Evre Il Periodontits: Periodontitisin dis destek dokularinda kayba sebep olmasi ile

karekterize yerlesik periodontitistir. Yapilan klinik muayene sonucunda periodontal



21

destek doku kaybi tespit edilir. Diizenli olarak yapilan kisisel agiz bakimi ve profesyonel

destek ile hastalik kontrol altina alinabilir (Tonetti ve ark., 2018).

Evre Ill Periodontitis: Bu evrede; kokiin ortasina kadar uzanan alveoler kemik
kaybi, furkasyon tutulumu, derin kemik i¢i defektler, periodontal hasara bagh dis kaybi,
lokalize kemik defektleri ve derin periodontal lezyonlar goriiliir. Hastalik tedavi
edilmedigi durumda periodontal destek dokularda yikim devam eder ve dis kayiplarina
sebep olabilir. Dis kayiplari olsa da ¢igneme fonksiyonu hala korunmaktadir (Papapanou

ve ark., 2018; Tonetti ve ark., 2018).

Evre IV Periodontitis: Periodontal doku destegi 6nemli 6l¢iide azalmistir. Bu
evrede; kokiin apikaline kadar uzanan periodontal lezyon varligi ve dentisyon kaybina
sebep olabilecek ¢oklu dis kayiplar1 mevcuttur. Cigneme disfonksiyonu ve sekonder
okluzal travma goriilebilir. Tedavinin amaglarindan biri ¢igneme fonksiyonunu yeniden

kazandirmaktir (Tonetti ve ark., 2018).

Evreye karar verirken ilk once klinik atagman kayb1 (KAK) belirlenmelidir; eger
mevcut degilse o zaman radyografik kemik seviyesi (RKS) degerlendirilmelidir.
Karmasiklik faktorlerinin mevcut olmadigi durumlarda bile periodontitis sebebiyle
kaybedilen dis sayis1 hastaligin evresini degistirir. Karmasiklik faktorleri periodontitisin
evresini daha yiiksek evreye kaydirabilir. Ornegin; furkasyon tutulumu II- III KAK tan
bagimsiz olarak evreyi III veya IV e yiikseltebilir. Evre III ve Evre IV arasindaki fark
primer olarak karmasiklik faktorlerine baglidir. Tedavi tamamlandiktan sonra hastalar
idame fazina alinmalidir ve KAK ve RKS hala primer evre belirleyici faktorlerdir. Tedavi

sonrasi evre seviyesi daha diisik bir evreye geg¢memelidir; ¢iinkii idame fazinda



22

karmasiklik faktorleri goz Oniine alinarak hasta takibi saglanmalidir (Papapanou ve ark.,

2018).

Tablo 2.1: Periodontitis evrelendirme tablosu (Tonetti ve ark., 2018).

EVRE PERIODONTITIS| EVREI EVRE I EVRE Il EVRE IV
Interdental KAK 1-2 mm 3-4mm =5 mm 25 mm
Rad}iograﬁk Koronal 1/3 Koronal 1/3 Or.ta \.-'ey? Oljta ven
Siddet kemik kaybi apikal 1/3 apikal 1/3
. Periodontal Periodontal
Dis kavb1 Penod:‘)mal l_(ajmakll kaynakli <4 dis | kaynakli =5 dig
‘ kaybedilen dig yok - :
- } kaybi kaybi
Sondalama Sondalama Evre II'ye ek Evre Ill'e ek
derinligi =4 derinligi <5 olarak olarak Cigneme
mm mm Sondalama disfonksiyonu
. . s Sekond
Genellikle Genellikle derinligi =6 & oneer
okluzal
horizontal horizontal vertikal travma(dis
kemik kayb1 kemik kayb1 kemik kayb1 >3 mobiltesi >2)
Karmagiklik : ' ot
i Lokal Suntf T — [T Siddetli alveol
kret
furkasyon kaybi
defektleri Dikey bovut
2
Orta kret azalmus 20den
az
defekti dis(10 karsilikls
disten az)
Lokalize (=%30 dig)
Boyut ve Dagilm Generalize(>%30 dig)
Molar-Insizal Bolge

Derece, periodontitisin progresyon hizinin gostergesidir ve Derece A-Derece B-
Derece C olmak iizere {i¢ seviyeye ayrilir. Birincil kriterler derecenin dogrudan ya da
dolayli belirleyicileridir. Dogrudan kanitlar mevcut degilse o zaman dolayl kanitlara
bakilarak dereceye karar verilmelidir. Hastaligin derecesini belirlemek i¢in kullanilan
dogrudan kanit; hastanin son 5 y1l igindeki radyografik kemik kayb1 (RKK) ya da KAK’a
bakilarak elde edilir. Dolayli kanitlar kullanilacagi zaman; periodontitisten en g¢ok
etkilenen disteki alveol kemik kaybi yilizdesi hastanin yasina boliinerek bir yiizdelik oran

elde edilir. Bu orana gore derece belirlenir. Baglangicta her periodontitis hastasi derece B
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olarak kabul edilmelidir; mevcut kanitlara bakilarak derece A ya da derece C’ye
gegilebilir. Sigara ve tip 11 diyabet periodontitis derecesi igin risk belirleyici faktorlerdir.
Periodontitis hastasinin HbALlc degeri 7°den biiyiik ise veya giinde 10 adet ya da daha

fazla sigara iciyorsa hasta derece C olarak degerlendirilir (Tonetti ve ark., 2018).

Tablo 2.2: Periodontitis derecelendirme tablosu (Tonetti ve ark., 2018).

Derece A: Yavas Derece B: Orta] Derece C:
DERECE ilerleme hizla ilerleme Hizh ilerleme
Tlerlemenin Radvografik kemik | 5 vil sonunda bir |5 vil sonunda<2 mm| 5 vil sonundaz2
dogrudan kamtlan | kavi veya KAK kavip vok kavip mm kavp
Birincil Kriterler
Kemik kayh%o/yag <0.25 0.25-1.0 =10
Biyofilm miktarma
Tlerlemenin dolayh itk scvive gore abartth yiom.
Leamtlan Uik seviye - : o | Hizhilerleyen ve
Vaka fenotipi vikuma sebep olan Biy oﬁhnnhrm-ktm e erken baglangich
agir bivofilm OrantiLy spesifik hastalik
danemlerini
ditziindiiren modsller
Sigara Sigara icmivor Ginde<10 adet | Gunde=10 adet
2 S2ra 1t iciyor igivor
Dereceyi modifive eden . .
faktérler Risk faktirleri
DM Normal HbA1C<7.0 HbA1C=7.0
olan DM hastast olan DM
hastast
Periodonfifisin sistemik | Tiksek duvarhkh
etlisinin fiski Enflamatuvar viik CRP (hsCRP) <1 mgL 1-3mg/L =3 mg/L

2.4. PERIODONTAL HASTALIK PATOGENEZI

Periodontal dokularda meydana gelen ilk enflamasyon bulgular1 patolojik
degildir. Dental plak uzaklastirildiktan sonra doku homeostazi yeniden saglanir ve
periodontal dokular sagligina yeniden kavusur. Eger dental plak uzaklastirilmazsa

enflamasyon ilerler ve patolojik hale gelir (Cekici ve ark., 2014). Dental plakta bulunan
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bakteriler, konak immiin yanitinm1 tetikleyerek cesitli proenflamatuvar mediyatorler
tiretilmesine sebep olur ve sonug olarak periodontal dokularda hasara yol agar (Jiang ve

ark., 2020).

Periodontal hastalik ilk kez Page ve Schroeder tarafindan 1976 yilinda dort

asamada agiklanmistir (Rathee ve Jain, 2022):

1. Baslangic Lezyonu: Plak birikimini takiben ilk dort giin icinde gelisir. Bag
dokusunun yaklasik olarak %5-%10’luk kismi etkilenmistir. Bu asamada baskin
olan enflamatuvar hiicreler notrofillerdir (Rathee ve Jain, 2022). Notrofiller, doku
enfeksiyonu, yaralanma veya enflamasyona yanit olarak etkilenen bdlgeye
dolagimdan gelen ilk hiicrelerdir (Hajishengallis ve ark., 2020). Baslangi¢ lezyonu
16kositlerin ve endotel hiicrelerinin bakteriyel biyofilme karsi verdigi yanittir. Bu
asamada klinik enflamasyon bulgusu yoktur; dokulardaki degisiklikler histolojik
olarak gozlemlenebilmektedir (Cekici ve ark., 2014).

2. Erken Lezyon: Plak birikiminin baslangicini takiben bir hafta sonra ortaya ¢ikar. Bu
asamada gingivitisin sondalamada kanama, dis etinde kizariklik gibi klinik belirtileri
ortaya ¢ikmaya baglamistir (Rathee ve Jain, 2022). Baskin olan enflamatuvar
hiicreler toplam enflamatuvar hiicrelerin  %75’ini  olusturan lenfositlerdir.
Lenfositlerin ise biiyiik ¢cogunlugunu T hiicre grubu olusturmaktadir. Bu agsamada
ortamda ndtrofiller, mast hiicreleri, makrofajlar ve plazma hiicreleri de
bulunmaktadir. Baglangi¢ lezyonunda goriilen tiim degisiklikler erken lezyonla
birlikte artmaya devam etmektedir (Gavin, 1970; Lindhe ve ark., 1974; Listgarten
ve Ellegaard, 1973; Newman ve ark., 2018; Page, 1991; Payne ve ark., 1975). %60-
%70 oraninda kollajen kaybi goriiliir. (Rathee ve Jain, 2022). Dis eti; yeni

mikrovaskiiler yataklarin a¢ilmasi, kilcal damar proliferasyonu ve vazodilatasyona
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bagli olarak eritemli bir goriiniime sahiptir (Lindhe ve Harald, 1975; Newman ve
ark., 2018). Vaskiiler gegirgenligin artisina bagli olarak DOS akis1 ve notrofil gogii
artar. Fibroblastlarin dejenere olmasi sonucu lokositlerin sizabilecegi mevcut alan
artar. Epitel dokunun bazal hiicreleri bag dokunun kollajeni yikilmis bolgelerine
dogru prolifere olur (Newman ve ark., 2018; Payne ve ark., 1975; Schroeder, 1970).
Erken lezyon igin belirli bir siire yoktur, uzun déonem devam edebilir (Rathee ve
Jain, 2022).

. Yerlesik Lezyon: Klinisyenler yerlesik lezyonu “kronik gingivitis” olarak
adlandirir. Erken lezyondan yerlesik lezyona ilerleme dental plagin bilesimi ve
miktarma, konagin duyarliligina, sistemik ve lokal faktorlere baghdir. Yerlesik
lezyondaki enflamatuvar hiicre infiltrati, enflamasyonlu bag dokunun biiyiik bir
kismin1 kaplar. Kan damarlarinin etrafinda, kollajen lif demetleri arasinda, birlesim
ve sulkuler epitelin etrafinda ¢ok sayida infiltre hiicre mevcuttur (Newman ve ark.,
2018; Page ve Schroeder, 1976; Ranney, 1993). Birlesim epiteli cep epiteline
dontistir. Cep epiteli dayanikli degildir ve iilsere olabilir. Cep epitelinin artan
gecirgenligine ve {lilserasyonuna bagli olarak mikrobiyal iiriin ge¢irgenligi artar.
Interlokin-1 (IL-1), Tiimor nekroz faktorii-alfa (TNF-o) ve Prostaglandin E2
(PGE2) gibi enflamatuvar sitokinler devamli olarak ortamda bulunur (Lang ve
Lindhe, 2015; Reynolds ve Meikle, 1997). Plazma hiicreleri baskin hiicre grubudur
(Newman ve ark., 2018). Bu asama dogal bagisikliktan kazanilmis bagisikliga gegis
evresi olarak kabul edilir. B lenfositlerin 1gG1 ve IgG3 alt siniflar1 da bu evrede
goriilmektedir (Cekici ve ark., 2014). Gingivitisin siddetinin T hiicre sayisinin
azalip, B hiicre ve plazma hiicreleri popiilasyonundaki artistan kaynaklandigi

diistiniilmektedir (Rathee ve Jain, 2022).
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4. Tlerlemis Lezyon: Bu asama gingivitisten periodontitise gecis evresidir. Kollajen
yikimi devam etmektedir. Birlesim epitelinde noétrofiller, bag dokuda ise plazma
hiicreleri baskindir. Birlesim epiteli kok yiizeyi boyunca apikale migrasyon
gostererek kollajenden yoksun bolgelere go¢ eder. flerlemis lezyonda osteoklastik
aktiviteye bagli olarak alveoler kemik rezorpsiyonu baglar (Newman ve ark., 2018;
Page ve Schroeder, 1976). Cep derinlestik¢e periodontal patojenler apikale dogru
cogalir. Periodontal cep; periodontal patojenlerin ¢ogalmasina uygun, sicak, nemli,
anaerobik bir ortamdir. Gingivitisin periodontitise ilerlemesi T hiicre baskinliginin,

B hiicre baskinligina doniismesiyle belirlenir (Rathee ve Jain, 2022).

2.4.1. Periodontal Patogenezde Immun Yanutlar

Periodontal hastaligin sebebi olan periodontopatojenlere karsi konagin yaniti
immiin sistem tarafindan diizenlenir ve enflamatuvar bir siire¢ baslar. Baslangicta akut
durumda olan enflamasyon devam ederse kronik bir hal alir. Dental plakta bulunan
bakterilere karsi gelisen immiin yanit; dogal bagisiklik veya kazanilmis (adaptif)

bagisikligin entegrasyonu sonucu olusur (Cekici ve ark., 2014).

Periodontal Hastalikta Dogal Bagisiklik
Dogal bagisiklik tepkisi, ilk savunma hatti olan ve istilact mikroorganizmalari
taniyarak onlar1 ortadan kaldirmak i¢in bagisiklik tepkilerini tetikleyen homeostatik bir

sistemdir (Silva ve ark., 2015).

Notrofiller, makrofajlar, dentritik hiicreler, mast hiicreleri, eozinofiller ve dogal
katil hiicreleri dogal bagisiklikta gorevlidir (Turvey ve Broide, 2010). Epitel i¢inde

bulunan langerhans hiicreleri ve dendritik hiicreler, dogal bagisikligin kazanilmisg
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bagisiklik ile baglantisin1 kurar. Epidermis ve oral mukozada bulunan langerhans

hiicreleri, immiin sistem ile iletisimden sorumludur (Mariano ve ark., 2010).

Periodontal Hastalikta Kazanilmis (Adaptif) Bagisikltk

Gingivitiste, erken lezyon ¢o6ziilmeden devam ederse, bakteriyel antijenler
lenfositler, makrofajlar ve dendritik hiicreler tarafindan islenir ve sunulur. Genel olarak,
dogustan gelen bagisiklik hiicreleri tarafindan antijenler sunulduktan sonra hiicre dis1 ve
hiicre i¢i patojenleri tanimak icin iki farkli lenfosit alt kiimesi bulunmaktadir: T-
lenfositler ve B-lenfositler. B lenfositler, yiizeylerinde antijen reseptorleri olarak islev
goren immiinoglobulin molekiilleri tasir. Immiinoglobulinler hiicre dis1 bosluklardaki
patojenleri ve yabanci maddeleri baglamak i¢in B hiicrelerinin aktivasyonunu takiben
salgilanir (humoral bagisiklik). T hiicreleri ise hiicre aracili bagisikligin (gecikmis asiri
duyarlilik) efektorleridir. T-hiicresi antijen reseptdrii, patojenlerin peptit kisimlarini
taniyan, immiinoglobuline benzer, membrana bagli bir molekiildiir. T-hiicre reseptoriiniin
aktive olmas1 i¢in immiinoglobulin siiper ailesinin bir iiyesi olan biiyiik doku uygunluk
kompleksi (MHC) gereklidir. T hiicre alt kiimeleri, enfekte olmus hedef hiicreleri 6ldiiriir
ve makrofajlari, B hiicrelerini ve diger T hiicrelerini aktive eder. Bu sebeplerle T hiicreleri
hem humoral hem de hiicre aracili tepkilerin diizenlenmesi igin gereklidir (Cekici ve ark.,

2014).

Klasik olarak, T-lenfositler, CD4 veya CD8 molekiillerinin hiicre yiizeyi
ekspresyonuna dayali olarak alt kiimeler halinde siniflandirilmigtir. CD4+ T-hiicreleri (T-
yardimet hiicreler) baslangigta, sitokin iiretim paternlerine gore T-yardimer 1 (Thl) ve T-
yardime1 2 (Th2) olarak adlandirilan iki alt kiimeye ayrilir (Murphy ve Reiner, 2002). Thl

hiicreleri interlokin 2 (IL 2) ve interferon gama (IFN-y) salgilarken, Th2 hiicreleri
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interlokin 4, 5, 6, 10 ve 134 (IL 4, IL 5, IL 6, IL 10 ve IL 13) diretir. Her iki hiicre tipi de
interlokin-3 (IL 3), timdr nekroz faktorii alfa (TNF-a) ve graniilosit-makrofaj koloni
uyarici faktor (GM-CSF) iretir. Th1 sitokinleri olan interlokin-2 (IL 2) ve interferon
gama'nin (IFN-y) ana rolii, hiicre aracili tepkileri arttirmaktir, oysa Th2 sitokini olan
interlokin-4 (IL 4), hiicre aracili tepkileri bastirir. T hiicresi alt kiimeleri B hiicrelerinin
davranisinda da énemli rol oynamaktadir. Ornegin, Th1 hiicreleri, B hiicrelerinden IgG2
sekresyonunu arttirirken; Th2 hiicreleri, IgG1 sekresyonunu arttirir. CD8 T-hiicreleri
(sitotoksik T-hiicreleri) ise, Thl veya Th2 hiicrelerinin 6zelligi olan sitokinleri salgilayan

immiin efektor hiicrelerdir (Cekici ve ark., 2014).

Periodontal hastaliklarla ilgili yapilan ilk ¢aligmalar hastaligin patogenezinde T
hiicrelerinin anahtar rol oynadigin1 One siirmiistiir. Fakat daha sonradan yapilan

arastirmalar B hiicrelerinin de hastaligin patogenezinde rol aldigini géstermistir (Zouali,

2017).

B hiicreleri; antijen sunan, immiinoglobulin sentezleyen ve sitokin salgilayan
adaptif bagisikligin (kazanilmig bagisiklik) bir parcasidir. Periodontal hastalikta doku
homeostazinin saglanmasinda rol alirlar (Figueredo ve ark., 2019). Periodontitis
lezyonlari biiyilik miktarda 16kosit icermektedir. Bu 16kositlerin yaklasik %50°sini plazma
hiicreleri olustururken; B hiicreleri de ek bir %20’lik kisim1 olusturmaktadir. Periodontitis
lezyonlarinda B hiicreleri T hiicrelerinden daha yiiksek bir oranda bulunmaktadir (Zouali,
2017). Buna karsilik saglikli dis eti dokusunda bulunan 16kositlerin de yaklasik %5°1 B

hiicreleridir (Oliver-Bell ve ark., 2015).

B hiicreleri ve plazma hiicreleri siddetli periodontal lezyonlarda yiiksek oranda

bulunmalarina ragmen, fonksiyonlar1 tam olarak karakterize edilmemistir. B hiicreleri
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periodontitiste hem bakterileri etkisiz hale getirerek koruyucu fonksiyon gosterirler hem
de enflamasyonu, kemik rezorbsiyonunu ve matriks ¢oziinmesini tesvik ederek yikict

fonksiyon gosterirler (Demoersman ve ark., 2018).

Genel olarak B hiicreleri su sekilde alt gruplara ayrilabilir:

1. Plazmablastlar (plazmasitlerin olgunlagsmamis onciisii),

2. Plazma hiicreleri (B hiicresi farklilasmasindan kaynaklanan immiinoglobulin

salgilayan hiicreler),
3. Hafiza B hiicreleri (B2 hiicreleri ve klasik B hiicreleriyle es anlamlidir),

4. Marjinal bolge (MZ) B hiicreleri (dalagin marjinal bolgesinde yer alan 6zel B

hiicreleri popiilasyonu),

5. BI hiicreleri (fenotipleri, viicuttaki dagilimlar1 ve islevleri agisindan klasik B
hiicrelerinden farkli olan B hiicrelerinin alt tipi) (Smith ve Baumgarth, 2019).

B1 hiicreleri mukozal yiizeylerde daha ¢ok bulunur. Bakteriyel karbonhidratlar ve

lipopolisakkaritler icin antikor firetirler. Antijen tanima kapasiteleri sinirhidir. B2

lenfositlerin antijen tanima kapasitesi B1 lenfositlere gore daha genistir (Louise Hawley,

2017).

B hiicrelerinin farkli alt gruplar1 olan B2 ve B1 hiicreleri, periodontal doku
yikiminda birlikte rol oynamaktadir. (Demoersman ve Pers, 2022; Demoersman ve ark.,
2018). B1 hiicrelerinin konaga zarar verme potansiyeli B2 hiicrelerinden daha yiiksektir.
Aktive olmak i¢in T hiicrelerine daha az ihtiyag duyarlar. Klinik ¢aligmalar, periodontitis
hastalarinin dis etlerinde ve dolasiminda B1 hiicrelerinin toplandigini ve ¢ogaldigini 6ne
stirmiistiir (Oliver-Bell ve ark., 2015). Periodontitis sirasinda B1 hiicreleri periferik kan

ve dis eti dokularina go¢ eder ve konak¢min immiin yanitini etkiler. Ayrica, niikleer
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faktor kappa B ligandinin reseptor aktivatorii (RANKL) ve makrofaj koloni uyarict faktor
(M-CSF) varliginda ¢ogalan B1 hiicreleri, osteoklast benzeri hiicrelere farklilagir. Bu
farklilasma da B1 hiicrelerinin osteoklast oncti hiicreleri olabilecegi goriislinii
desteklemektedir (Han ve ark., 2018). Ayrica B hiicreleri RANKL’1 aktive eder. Niikleer
faktor kappa-B ligandinin aktivatorii olan RANKL, alveoler kemik kaybini arttirarak,

periodontitis siddetini etkilemektedir. (Figueredo ve ark., 2019).

Demoersman ve ark. (2018) siddetli periodontitisi olan hastalarda CD27* B2
hiicrelerinin 6nemli Ol¢lide daha yiiksek bir yilizdesinin gozlemlendigini bildirmistir.
(CD20*, CD69 ,CD43" ,CD27*,CD11b*) BI hiicrelerinin de bu tiir hastalarda azaldig1

gosterilmistir (Demoersman ve ark., 2018).

Yapilan ¢aligmalar saglikli ve hastalikli dokularda ¢ok az sayida saf B hiicresi
(<%8) bildirmistir. Ayrica, B2 hiicreleri (CD19*, CD27*, CD38") klinik olarak saglikli
dis etinde bulunan B hiicrelerinin ¢ogunlugunu olusturmaktadir. Saglikli dis etinde de az
miktarda da olsa B hiicreleri bulunmaktadir. Bu durumun saglikli periodonsiyumda
meydana gelen subklinik enflamasyon varliginda kemik kaybini énlemek i¢in 6nemli

olabilecegi disiiniilmektedir. (Figueredo ve ark., 2019).

Periodontal hastalikta bakteri istilasina kars1 yanit olarak B hiicreleri tarafindan
spesifik immiinoglobulinler iiretilir. Bunlarin i¢inde, periodontal hastalik durumunda
periodontal dokularda en fazla bulunan immiinoglobulin, IgG’dir (Brajovi¢ ve ark., 2010;
Mackler ve ark., 1977; Zouali, 2017). Periodontitis hastalarindaki dokuda yerlesik plazma
hiicreleri, Porphyromonas gingivalis (P. Gingivalis) dahil olmak iizere periodontitis ile
iligkili bakterilere kars1 1gG, IgA ve IgM salgilar (Gupta, 2013; Oliver-Bell ve ark.,

2015). Oral bolgede bulunan IgG, hem lokal olarak iiretilir hem de serumdan gelir (Riis
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ve ark., 2020). DOS’taki periodontal bakterilere karst artan IgG seviyesi periodontitisin

belirgin bir 6zelligini gostermektedir (Brajovi¢ ve ark., 2010; Murray ve ark., 1989;

Zouali, 2017).
PERIODONTAL PATOJEN
(ANTIJEN)
NOTROFIL MAKROFAJ FIBROBLAST T HUCRESI B HUCRESI
Z N 7\ T et ]
MMP-8 Fagositoz PGE2 MMP-1 PGE2 1L-2,4,10 T"&;ﬁ Plazma
, TGF-B -a Hiicresi
\ —— J l}C[ESI
IL-1B ( [
Doku yikimi Osteokl PGE2 imminoglobulinler Kompleman
aktivasyonu
Fagositoz

Sekil 2.9: Periodontal hastalik patogenezinde rol alan hiicreler ve etkilerini

gosteren sema (Ozmeric, 2004).

25. PERIODONTAL SAGLIK VE HASTALIK DURUMUNDA
HUMORAL BAGISIKLIK

Patojenler humoral bagisikligi uyandirir ve devreye sokar. B lenfositler ise
humoral bagisikliktan sorumlu olan hiicre grubudur. Immiinoglobulinler, humoral
bagisikligin bilesenleridir (Kulshrestha ve ark., 2013). B lenfositler tarafindan
sentezlenir. Naif B lenfositler antijenleri sadece taniyabilir, immiinoglobulin
sentezleyemezler. Bu naif B hiicreleri etkinlestikten sonra plazma hiicrelerine doniisiirler

ve plazma hiicreleri immiinoglobulinleri iiretir (Abbas ve ark., 2014). Immiinoglobulinler
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serumda, hiicre zarinda, doku sivisinda, dis eti olugu sivisinda (DOS) bulunmaktadirlar

(Kulshrestha ve ark., 2013).

2.5.1. Immiinoglobulinlerin Yapisi ve Ozellikleri

Immiinoglobulinler, 2 tane hafif zincir (light, L) ve 2 tane agir zincirin (heavy, H)
birlesmesinden olusan glikoproteinlerdir. L ve H zincirleri birbirlerine distilfit baglarla
baglanir. L ve H zincirlerinin her biri sabit (C) ve degisken (V) bolgeler icermektedir. L
zincirinin tamami ve H zincirinin son yarim kismi yani degisken (V) bolgeler birlikte
antijen baglayan bolge olarak bilinen “Fab” bolgesini olusturmaktadir. Agir zincirlerin
geri kalan kismi yani sabit (C) bolgeler ise kompleman aktivasyonu, hiicre yiizey
almaglarma baglanma gibi biyolojik aktivite gosteren “Fc” bolgesidir. Agir zincirin
yapisina gore 5 farkli immiinoglobulin ¢esidi bulunmaktadir: IgM, IgD, 1gG, IgE, IgA

(Warren, 2008)

Immiinoglobulin G (1gG)

IgG, serumdaki total immiinoglobulinlerin %75’ini olusturmaktadir. Monomer
formdadir. Molekiiler agirligi 150 kD’dir. Erigkin serumunda 100 ml’de 1000 mg’dur.
Bagisiklik sisteminin sekonder yanitinda gorevli olan ana immiinoglobulindir.
Kompleman sistemini aktiflestirir. Opsonizasyon yapar ve fagositozu siddetlendirir.

Plasentay1 gegebilen tek immiinoglobulindir. Infantin pasif immiinitesini saglar (Warren,

2008).
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Antijen Baglayan Bolge
) glay & sonlanma

bolgesi

Amino ucu \J

Agir Zincirler
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Sekil 2.10: 1gG’nin yapist. Y-seklindeki IgG molekiilii iki agir zincir ve iki hafif
zincirin bir araya gelmesiyle olusmaktadir. Hafif zincirler bir sabit bolge (CL) ve bir
degisken bolgeden (VL) olusur. Her agir zincir ise 3 sabit bolgeden (CH1, CH2 ve CH3)
ve bir degisken bolgeden (VH) olusmaktadir. CH2 kismi kompleman baglayict
bolgeyken, CH3 kismi ise notrofil ve makrofajlar i¢cin baglanma noktasidir. Antijen
baglayan bolge ise hafif ve agir zincirlerin degisken bolgelerinden olugmaktadir. Her
immiinoglobulin yapisinda oldugu gibi IgG’de de amino ucu antijen baglanma bolgesini
olustururken; karboksi ucu biyolojik fonksiyon gosteren Fc kismini olusturmaktadir

(Hawley ve ark., 2014; Warren, 2008).

IgG, dolasim sisteminde en ¢ok bulunan immiinoglobulin tiirii olmas1 sebebiyle
immiinoglobulin aracili savunma sisteminde 6nemli rol oynar. Saglikli bireylerde bile
plazmada ve dis eti olugu sivisinda IgG bulunur. Bu immiinoglobulinler, bakterilerin
metabolizmasini inhibe edebilir ve oral mikrobiyal gevreyi etkileyebilir (Kulshrestha ve

ark., 2013). Calismalar periodontal hastalikta tespit edilen otoantikorlarin 6nceden var
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olan dogal antikorlardan tiiretildigini ve periodontal hastalikta meydana gelen doku
bozulmasi sirasinda ortaya ¢ikan 6lii hiicrelerin ve hasarli doku bilesenlerinin ortadan

kaldirilmasinda fizyolojik bir rol oynadigin1 gostermektedir (Kaur ve ark., 2017).

Periodontitiste mononiikleer hiicrelerin biiyiik bir kismin1 B hiicreleri ve plazma
hiicreleri olusturur. Bu plazma hiicreleri ise agirlikli olarak immiinoglobulin G (IgG)

iretir (Brajovi¢ ve ark., 2010; Ozmeric, 2004; Zouali, 2017).

Periodontal bakteriler humoral bagisiklig: tetikler ve spesifik patojenlere karsi
yiiksek serum IgG seviyelerine yol acar. Periodontal patojenlere yonelik serum IgG
seviyesinin 6l¢iimii periodontitis tanist i¢in kullanilabilmektedir. P. gingivalis, teshis
amagcl kullanilan, en 6nemli periodontal patojenlerden biridir. Hem bakteri yiikii hem de
IgG seviyesi ile onemli 6lgiide yiiksek korelasyon gosteren tek tiirdiir (Liljestrand ve ark.,

2014).

Ayrica, IgG seviyesi enfeksiyon varliginda yiikselir ve birkag yil siireyle yiiksek
kalir. Periodontal mikroorganizmalara kars1 IgG seviyesi, periodontal hastalia ilk maruz

kalmanin ardindan 15 yila kadar kanda yiiksek seviyede kalir. Boylece ge¢cmis ve mevcut

periodontal enfeksiyon hakkinda bilgi verir (Merchant ve ark., 2022). Enflamasyon

varliginda tiikiiriikte de 1gG seviyesi artis gosterme egilimindedir (Alamri ve ark., 2023).
Tiikiirtikteki toplam IgG seviyesinin, periodontal hastaligin bir gostergesi olabilecegi
distintilmektedir (Riis ve ark., 2020). Periodontitisli hastalar genellikle periodontal
acidan saglikli kontrollere gore daha yiiksek diizeyde serum IgG seviyesi gosterse de;
periodontitis olmayan bireyler de periodontal patojenlere karsi daha diisiik seviyelerde de

olsa IgG yamt1 verir (Hwang ve ark., 2014). Bu sebeple periodontal hastaliklarin


https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/jre.12353#jre12353-bib-0012
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takibinde tiikiirikte ve serumda bulunan antikor seviyeleri bir biyobelirte¢ olarak

kullanilabilir (Gadekar ve ark., 2018).

IgG’nin IgGl1, IgG2, 1gG3 ve 1gG4 olmak lizere 4 alt tipi vardir. Kompleman
sistemini en giiclii aktive eden IgG alt tipi IgG3’tiir. IgG3’ten sonra gelen en giiglii
kompleman aktivatorii IgG1°dir. IgG2 diisiik diizeyde aktive ederken; IgG4 ise

kompleman sistemini aktive edemez (Martin ve ark., 2016).

IgG alt tiplerinin genel yapilar1 birbirine cok benzemektedir, ancak her bir alt tipin
molekiillere ve reseptorlere baglanmasini etkileyen ve fonksiyonunu degistiren 6nemli
farkliliklar1 vardir. Dort alt tip, amino asit sekansinda %90'm iizerinde homoloji
gostermektedir (Vidarsson ve ark., 2014). En 6nemli farkliliklari mentese bolgesinde

goriilmektedir (Martin ve ark., 2016).

IgG’nin Alt Tipleri

]

'\} |

IgG1 1gG2 1gG3 1gG4

Sekil 2.11: IgG’nin alt tiplerinin yapisal varyasyonu (Napodano ve ark., 2021).
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IgG1: Toplam IgG miktarinin yaklasik olarak %60-70’ini olusturur (Engelhart ve
ark., 2017). Yarilanma omrii yaklasik olarak 22 giindiir. Plasentadan gecen ana IgG alt
tipidir (Napodano ve ark., 2021). Viral proteinler ve allerjenler tarafindan sitimiile edilir
(Vidarsson ve ark., 2014). Kompleman sistemini gii¢lii bir sekilde aktive eder (Napodano
ve ark., 2021). IgG1 normalde en ¢ok bulunan IgG alt sinifi oldugu igin IgG1 eksikligi,
toplam IgG seviyelerinin azalmasma (hipogammaglobulinemi) neden olur. 1gG1l
eksiklikliginin, bazen diger IgG alt smf eksiklikleriyle birlikte tekrarlayan

enfeksiyonlarla iligkili oldugu diisiniilmektedir (Vidarsson ve ark., 2014).

19G2: Toplam IgG miktarmin %20-30’unu olusturur (Engelhart ve ark., 2017).
Yarilanma omrii yaklasik olarak 22 giindiir (Napodano ve ark., 2021). 1gG2 bakteriyel
enfeksiyonlara yanit olusturmada oldukca duyarhidir. Bakteriyel kapsiiler polisakkarit
antijenlere kars1 verilen yanit neredeyse tamamen IgG2 ile sinirhidir (Vidarsson ve ark.,
2014). Gigli bir opsonin gorevi goriir. 1gG2 yanitlarindaki bir bozulma, periodontal
hastalik dahil olmak iizere bakteriyel enfeksiyonlara duyarliligi arttirir (Gupta, 2013).
IgG2 eksikliginde, IgG anti-karbonhidrat antikorlar1 azalir. Ancak bu durum diger 1gG
alt tiplerinin seviyesinin artmastyla (6zellikle de 1gG1 ve 1gG3) telafi edilebilmektedir.
IgG2 seviyesinin diisiik olmasi siklikla IgG4 ve/veya IgAl ve IgA2 eksikligi ile

baglantilidir (Vidarsson ve ark., 2014).

1gG3: Toplam IgG miktarmin %5-8’ini olusturur (Engelhart ve ark., 2017).
Yarilanma 6mrii 7 giindiir (Napodano ve ark., 2021). Yarilanma omrii kisa oldugu igin
asir1 enflamatuvar yanitlarin potansiyelini sinirlar. Giiglii bir proenflamatuvar sitokindir.
Genellikle viral proteinler tarafindan sitimiile edilir (Vidarsson ve ark., 2014).

Kompleman sisteminin giiglii bir aktivatoriidiir. Enflamasyon durumunda ilk ortaya ¢ikan
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IgG alt tipidir (Napodano ve ark., 2021). IgG3 seviyesinin diisiik olmas1 genellikle diger

IgG alt tiplerinin eksiklikleriyle iligkilidir (Vidarsson ve ark., 2014).

1gG4: En az miktarda (%5) goriilen IgG alt tipidir (Engelhart ve ark., 2017).
Yarilanma Omrii yaklasik olarak 22 giindiir (Napodano ve ark., 2021). Antijene
tekrarlayan ve uzun siireli maruz kalma sonucunda olusur ve baskin grup olur. Allerjenler
tarafindan indiiklenebilir. Parazit enfeksiyonlar1 da IgG4 artisina sebep olur. Yiiksek
IgG4 seviyeleri asemptomatik bir enfeksiyonun igareti olabilir (Vidarsson ve ark., 2014).
IgG4 ile iliskili hastaliklar; pankreas, safra kanali, gozyasi ve tiikiiriik bezleri, akcigerler,
deri, karaciger, arterler, bobrekler gibi ¢esitli organlart tutan, etiyolojisi tam olarak
bilinmeyen kronik enflamatuvar ve sistemik hastaliklardir. Dis etinin IgG4 ile iliskisi ise
nadiren rapor edilmistir (Zhang ve ark., 2021). IgG4 ile iliskili hastalikalarin tekrarlama
olasiligr yiiksektir (Hamano ve ark., 2018). Ayrica IgG4 ile iligkili hastaliklar siklikla
yiiksek serum IgG4 seviyesi ile iliskilidir (Engelhart ve ark., 2017; Kamisawa ve ark.,
2015). DOS’taki IgG4 konsantrasyonlarinin ise, aktif periodontitiste meydana gelen
immiinopatolojik  degisikliklerin  bir  gostergesi olarak faydali  olabilecegi

diistintilmektedir (Reinhardt ve ark., 1989)

Immiinoglobulin A (1gA)

Mukoza ile kapl yiizeylerde mikroorganizmalara kars1 koruyucu olarak goérev
goriir. IgA, monomer ya da dimer yapidadir. “J zincir” yapisi sayesinde multimer halde
bulunabilir. Monomer yapida 170 kD, dimer yapida 400 kD agirligindadir. Eriskin
serumunda 100 ml’de 200 mg’dir. Tiikiiriik gibi eksternal viicut sivilarinda bulunan en
onemli immiinoglobulindir. Serumda bulunan total immiinoglobulinlerin %15’ini
olusturur. Kompleman sistemini aktive etmez ve opsonizasyon yapamaz (Warren, 2008).

Viicutta en ¢ok iiretilen immiinoglobulin izotipidir. I[gG’den sonra dolasim sisteminde en
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¢ok bulunan immiinoglobulindir (de Sousa-Pereira ve Woof, 2019). Dis eti olugu
stvisinda da bulunmaktadir (Kulshrestha ve ark., 2013). Immiinoglobulin A1 (IgA1) ve
immiinoglobulin A2 (IgA2) olmak iizere iki alt tipi vardir. Monomerik formdaki alt sinif
IgAl, kan dolasiminda baskin olarak bulunurken, dimerik formdaki alt simif IgA2,

mukozal sekresyonlarda baskin olarak bulunur (de Sousa-Pereira ve Woof, 2019).

DOS’ta bulunan IgA’nin koruyucu etkisi oldugu 6ne siiriilmistiir. Bu koruyucu
etki, IgA’nin kompleman aktivasyon Ozelliginin olmamas: ile iliskilendirilmistir
(Ozmeric, 2004). Periodontal dokularda salgisal IgA’nin koruyucu etkisi baskindir ancak
cok daha fazla miktarda iretilen IgG’ nin yikici etkisi IgA’nin bu koruyucu etkisini
bastirabilir (Kinane ve Lappin, 2001). DOS’ta IgA konsantrasyonun artmasi, IgA'nin
periodontal hastalik durumunda koruyucu bir rol oynayabilecegini diislindlirmiistiir
(Grbic ve ark., 1995; Gupta, 2013). Ayrica DOS’ta artan IgA konsantrasyonun

periodontal atagsman kaybini engelleyecegi diisiiniilmektedir (Grbic ve ark., 1999).

Immiinoglobiilin M (IgM)
Serumda bulunan total immiinoglobulinlerin yaklasik olarak %9’unu olusturur.
Monomer ya da pentamer formdadir. Birlestirme (J) zinciri i¢erdikleri i¢in multimer

halinde bulunurlar. “J” zincir 5 tane monomeri birbirine baglar ve pentamer form olusur.

900 kD agirligindadir (Warren, 2008).

IgM, B hiicresinin olusumu sirasinda salgilanir (Keyt ve ark., 2020). Yabanci
antijenlere karsi ilk cevabi verir ve sonraki immiin yanitin gelismesinde diizenleyici bir
rol oynayarak yiiksek afiniteli IgG iiretimini hizlandirir (Louis ve Gupta, 2014). IgM,
agirlikli olarak enfeksiydz patojenlere karsi dogustan gelen savunmada rol oynar (Keyt

ve ark., 2020). Dis eti olugu sivinda bulunur (Kulshrestha ve ark., 2013). Pentamerik
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yapist (Polivalan yapi1) sayesinde kompleman aktivasyonu yapar (Keyt ve ark., 2020).
Direkt olarak opsonizasyon yetenekleri kisithidir; ancak komplemani aktiflestirerek
dolayli yoldan opsonizasyon yapilmasina katkida bulunur. Agliitinasyon yapabilmeleri
sayesinde mikroorganizmalarin kiimeler halinde viicuttan atilmasin1 saglarlar. B

lenfositlerin yilizey immiinoglobulinidir (Warren, 2008).

Immiinoglobiilin D (IgD)
Monomer yapidadir ve 184 kD agirhigindadir. Kompleman fiksasyonu ve
opsonizasyon yapamaz. B lenfositlerin ylizeyinde antijen almaci olarak islev goriir.

Yarilanma 6mrii 2,5 giindiir (Louise Hawley, 2017).

Immiinoglobiilin E (IgE)

Alerjik reaksiyonlarla iliskili olan immiinoglobulindir. Serumda total
immiinoglobulinlerin %0.004’iinii olusturmaktadir. Eriskin serumunda 100 ml’de 0.05
mg’dir. IgE monomer yapidadir ve 190 kD agirligindadir. Kompleman fiksasyonu ve
opsonizasyon yapamaz. Mast hiicresi ve bazofillerle birlikte alerjik yanitlarda rol alir.

Parazitlere kars1 konak yanit1 olusturulmasini saglar (Warren, 2008).

2.6. TIP 11 DIYABET
Tip Il Diyabet, glikoz metabolizmasinin bozulmasi ile karakterize edilen
multifaktoriyel bir hastaliktir (Guo ve ark., 2016). Pankreas B hiicrelerindeki insiilin

sekresyonun bozulmasi ve insiilin direncine bagh olarak gelisir (Roden ve Shulman,

2019).

Insiilin direnci, tip II diyabet teshisi i¢in saptanabilen en erken bulgudur. Obezite

ve fiziksel hareketsizlik insiilin direncine yol acar. Insiilin direnci, genetik yatkinlikla
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birlikte B hiicreleri {izerinde stres olusturur, fonksiyonunun bozulmasina neden olur. Bu

durum insiilin sekresyonunda diisiise yol acar (DeFronzo ve ark., 2015).

HbAc, diyabetli bireylerde uzun vadeli glisemik kontrolii degerlendirmek icin
kullanilan insiilin direncinin biyobelirtecidir (Wang ve Hng, 2021). Amerikan Diyabet
Dernegi, diyabet tanisi i¢in aglik kan sekeri yerine HbAlc (glikozillenmis hemoglobin)
degerine bakilmasini dnermistir. Prediyabet i¢cin HbAlc diizeyi %5,7-%6,4 arasindadir.
HbAlc diizeyi %6,4 ve lizerinde olan bireylere ise diyabet teshisi konmaktadir. HbAlc
yalnizca kronik hipergliseminin 6l¢limiinii saglamakla kalmaz, ayn1 zamanda uzun
donemde gelisebilecek diyabete bagli komplikasyonlar hakkinda da iyi bir korelasyon

gosterir (Sherwani ve ark., 2016).

Yara iyilesmesinde gecikme, nefropati, noropati, retinopati ve makrovaskiiler
hastaliklar tip II diyabetin 5 komplikasyonudur. Periodontitis ise tip Il diyabetin 6.

komplikasyonu olarak tanimlanir (Nibali ve ark., 2022).

Kronik oral enflamasyon i¢in risk faktorii olan periodontitis, insiilin direncini
degistirerek tip Il diyabet gelisimine yol agabilmektedir. Glisemik kontroliin zayif olmasi
periodontal hastaliga yatkinligi artirir (Preshaw ve Bissett, 2019). Hem periodontitiste
hem de tip Il diyabette enflamatuvar yanitta bozulma goriiliir. Matriks metalloproteazlar,
prostaglandin E2, sitokinler ve kemokinler gibi ¢esitli enflamatuvar mediyatorlerin

tretimi her iki hastalikta da artis gosterir (Dikilitas ve ark., 2022).

Periodontitis ve tip II diyabet arasinda ¢ift yonlii bir iligki bulunmaktadir. (Garcia-
Hernandez ve ark., 2019). Kronik oral enflamasyon igin risk faktorii olan periodontitis,
insiilin direncini degistirerek tip Il diyabet gelisimine yol agabilmektedir. Ayrica glisemik

kontroliin zayif olmasi da periodontal hastaliga yatkinlig1 artirir (Preshaw ve Bissett,
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2019). Tip II diyabet, hiperenflamatuvar bir tepkiye neden olarak, kemik onarim
siireglerini bozar ve ileri glikasyon son fiirlinleri (AGE) iireterek periodontitisin
baglamasimi ve ilerlemesini tetikler (Wu ve ark., 2020). Periodontitis riski diyabetli
hastalarda 2-3 kat daha fazladir ve bu durum HbAlc seviyesi ile iliskilendirilmektedir.
Diger yandan diyabetli periodontitis hastalarinda, periodontitis tedavisinden sonraki 3-4
aylik siirecte HbAlc seviyesi %0,3-%0,4 arasinda azalma gostermektedir (Preshaw ve
Bissett, 2019). Ayrica kontrolsiiz tip II diyabeti olan bireyler, kontrollii tip II diyabeti olan
bireylere gore periodontitise daha yatkindir (Anil ve ark., 2021). Jitesh ve arkadaslari
(2021) da yaptiklar1 bir ¢alismada diyabetli hastalarda periodontitis prevelansini daha
yiiksek bulmuslardir. Ayrica kontrolsiiz tip II diyabeti olan hastalarda kontrolli tip II
diyabetli hastalara gore periodontitisin daha yaygin oldugunu belirtmislerdir (Jitesh ve
ark., 2021). Faz I ve Faz II periodontal tedavi diyabetik hastarda glisemik kontrolii
iyilestirir (Joseph ve ark., 2017). Mamme ve arkadaslari periodontitisli diyabetik
hastalarda cerrahi olmayan periodontal tedavi sonrasinda insiilin direncinde azalma

oldugunu bildirmistir (Mammen ve ark., 2017).

2.6.1. Tip II Diyabet’in Periodontal Hastalik Patogenezine Etkisi

Diyabete bagli olarak periodontal dokularda ileri glikasyon son iriinlerinin
(AGE’lerin) seviyesi artar. AGE’ler reseptorleri ile (6zellikle makrofajlarda bulunan
RAGE ile) etkilesime girince lokal immiin aktivasyona sebep olur. Interlokin-1 beta (IL-
1B), Interlokin-6 (1L 6), TNF-a gibi proenflamatuvar sitokinlerin sentezi ve oksidatif stres
seviyesi artar. RANKL/OPG (osteoprotegerin) yolagin1 aktiflestiren reseptorlerde
bozulma meydana gelir ve bu durum kemik rezorpsiyonu artisina sebep olarak

osteoklastogenezi siddetlendirir. Periodontal yumusak dokularda bag doku hasarini
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arttirarak periodontal hastaligin prognozunu olumsuz etkiler ve periodontitisi alevlendirir

(Preshaw ve Bissett, 2019).

Diyabet hastalarinda hiicresel bagisikligi saglayan monosit ve nétrofil
fonksiyonlar1 ve kollajen metabolizmasi da bozulur. Buna baglh olarak yara iyilesmesi

gecikir (Yildirim ve Bilgir, 2017).

Hiperglisemi

) 4

ileri glikolizasyon son Griinleri(AGE’ler)

¥

Ileri glikolizasyon son urlnleri igin reseptér
(RAGE’ler)

¥

Periodontal
Bakteri

rl ' Hicrede stres

' Enflamasyon t Oksidatif stres l Tamir

Sekil 2.12: Diyabet ve periodontitis arasindaki patogenez mekanizmasi.
Hiperglisemiye bagli olarak AGE iiretimi artar ve AGE’ler RAGE’ler ile etkilesime
girerek hiicresel stresin artmasina sebep olur. Ortamda bulunan periodontal bakteriler de
hiicre i¢i stres artigina sebep olur. Artan hiicresel stres periodontal enflamasyonun ve
oksidatif stresin artmasina neden olurken doku onariminin azalmasina sebep olur. Ayrica
artan enflamasyon ve oksidatif stres AGE {iretiminin de artmasina sebep olarak dongiiniin
devamliligina yol acar. Tiim bu patojenik dongiliniin sonucunda periodontal yikim

meydana gelir (Lang ve Lindhe, 2015).
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2.6.2. Tip II Diyabet’in Humoral Bagisiklik Uzerine Etkisi

Tip 11 diyabette, diisiik dereceli enflamasyon patofizyolojik bir rol oynamaktadir.
C reaktif protein (CRP), fibrinojen, kompleman C3 ve beyaz kan hiicresi sayisinin yiiksek
konsantrasyonlarinin tip Il diyabetin belirleyicileri oldugunu gosteren kanitlar mevcuttur.
Klinik pratikte yaygin olarak kullanilan bu enflamasyon belirteglerinin yani sira, humoral
bagisiklik sistemi aktivasyonunun bir gostergesi olan (IgG) diizeyi de kesitsel ve

prospektif calismalarda tip Il diyabet ile iliskilendirilmistir (Fiorentino ve ark., 2018).

Kontrolsiiz tip II diyabet hastalarinda hiperglisemiye bagli olarak humoral
bagisiklikta gorevli olan B hiicrelerinin immiinoglobulin sentezi bozulmaktadir. B
hiicreleri anti-enflamatuvar sitokin olan IL-10 iiretimini durdurdugu i¢in enflamasyonun

siddeti de artmaktadir (Nikolajczyk ve ark., 2011).

Diyabetli farelerde yapilan bir ¢alismada glikoz, Bl hiicre fonksiyonunun
bozulmasina sebep olmustur ve immiinoglobulin seviyeleri buna bagli olarak degismistir
(Jennbacken ve ark., 2013). Diyabetik hastalarda serumdaki IgA, IgG ve IgM
seviyelerinin normal diizeyde olmadigi ve glisemik kontroliin seyrine gore IgA’nin
etkilendigi gosterilmistir (Ardawi ve ark., 1994). IgG’nin dolagimda en fazla bulunan
immiinoglobulin olmasina bagli olarak hem tip Il diyabeti olan hem de olmayan
bireylerde, IgG seviyesinin IgA ve IgM’den daha yiiksek oldugu bildirilmistir (Asare-
Anane ve ark., 2018). Ayrica yapilan dnceki ¢alismalar humoral bagisikligin bir bileseni
olan IgG’nin serum seviyesinin tip Il diyabet ile iligkili oldugunu gdstermektedir
(Fiorentino ve ark., 2018). Tip Il diyabetli kisilerde IgG seviyesindeki artigin,
enflamasyona bagli metabolizmal bir fonksiyon bozuklugu sonucu olabilecegi

diistiniilmektedir (Asare-Anane ve ark., 2018; Peleg ve ark., 2007).
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Diyabetik hastalarda dis eti dokularinda immiinoglobulin seviyesinin artmasinin
periodontal enflamasyona kars1 koruyucu bir mekanizma oOlabilecegi gosterilmistir (Anil,
2006). Anil ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢alismaya gore diyabetli hastalarda serum 1gG
seviyesinde goriilen artisin, diyabeti ndtralize etmek i¢in artan immiinoglobulin iretimine

bagli olabilecegini belirtmistir (Anil ve ark., 1990).

IgG’nin alt tiplerinden biri olan IgG2'nin serum seviyesinin insiilinle uyarilan
glikozun dolasimdan hiicrelere gecisinde etkili oldugu gosterilmistir. Bu sebeple artmis
IgG2 seviyesinin insiilin direncini temsil edebilecegi diisiintilmektedir. 1gG2'nin tip 11

diyabet gelisiminde spesifik bir rol oynayip oynamadigini anlamak i¢in daha fazla

calismaya ihtiyag vardir (Fiorentino ve ark., 2018).

2.6.3. Tip II Diyabeti Olan Hastalarin Klinik Goériiniimii

Tip 11 diyabeti olan hastalarda gingivitis, alveoler kemik kayb1 ve atagman kayb1
saglikli bireylere gore artis gostermektedir (Graves ve ark., 2020). Trentin ve arkadaslari
yaptiklar1 bir calismada diyabetik hastalarda saglikli bireylere gore daha fazla dis kayba,
daha yiiksek periodontal hastalik prevelansi ve daha zayif oral hijyen goriildiglni

sOylemistir (Trentin ve ark., 2018).

Hastalar siklikla antihipertansif ve diiiretik ilaclar gibi sistemik ilaglar kullanirlar.
Bu da tiikiiriik akisini azaltir ve dolayisiyla biyofilm birikimini kolaylastirir. Kotii agiz
hijyeniyle birlikte biyofilm c¢esitli periodontal hastaliklarin meydana gelmesine sebep
olur (Jhugroo ve ark., 2019; Martorano-Fernandes ve ark., 2020). Tip Il diyabetli bireyler;
agiz kurulugu (kserostomi), mukozada yaygin eritem, gingivitis, siddetli periodontitis,
apse olusumu, dislerde mobilite artisi ve dis eti proliferasyonu olusumu agisindan saglikl

bireylere gore daha yiiksek risk altindadir. Ayrica hiperglisemik hastalarda glikasyon son
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tirlinleri nedeniyle sistemik diizeyde yara iyilesmesi mekanizmast bozulmustur (Ramirez

ve Ramirez, 2023).

Diyabetik hastalarda tiikiiriigiin igerdigi glikoz miktar1 artmistir. Bu duruma baglh
olarak ciirtik insidansi artmistir (Yildirnm ve Bilgir, 2017). Tat duyusunda azalma
goriilmektedir (Catamo ve ark., 2021). Diyabetik hastalarda saglikli bireylere kiyasla oral
kandidiyazis ve protez stomatiti prevalans1 da daha yiiksektir. Candida albicans, oral
kandidiyazis ve protez stomatiti biyofilminde en sik goriilen mikroorganizmadir.

(Martorano-Fernandes ve ark., 2020).

2.7. ENZIME BAGLI IMMUNOSORBENT TESTI (ELISA)
ELISA yontemi, bir antijenin kendi spesifik antikoruna baglanma ilkesine
dayanir. Bu yontem, bir s1ivi numunesinde proteinler, peptidler, hormonlar veya antikorlar

gibi ¢ok kiigiik miktarlardaki antijenlerin saptanmasina olanak tanir (Gan ve Patel, 2013).

ELISA, biyolojik molekiilleri tespit etmek icin enzim etiketli antijenleri ve
antikorlar1 kullanir; en yaygin kullanilan enzimler, alkalin fosfataz ve Sivi fazdaki
antijenler, 96 kuyucuklu plakalarda sabitlenir. Birincil antikor, spesifik olarak antijene
baglanir. Daha sonra bir kromojenle reaksiyona girerek antijeni niceliksel veya niteliksel
olarak saptamak icin renk degisikligi {lireten enzime bagl bir ikincil antikor eklenir.
Kromojenik bir substrat, antijenin varligini gosteren gozle goriliir bir renk degisikligi
veya floresan verir. Niceliksel veya niteliksel dl¢timler kolorimetrik okumaya dayali

olarak degerlendirilir (Gan ve Patel, 2013).

Direkt ELISA, indirekt ELISA, sandvi¢ ELISA ve rekabet¢i ELISA olmak tizere
4 gesit ELISA teknigi vardir (Shah ve Maghsoudlou, 2016). Sandvig teknigi kullanim1 en

yaygin yontemdir. Miktar belirlenecek antijeni (Ag) iceren bir 6rnek veya kalibratdriin bir


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/alkaline-phosphatase
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/chromogenic-substrate
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kismi kati fazli bir antikora (Ab) eklenir ve baglanir. Yikamanin ardindan enzim etiketli bir
antikor eklenir ve kat1 fazli Ab-Ag-Ab enziminden olusan bir "sandvi¢ kompleksi"
olusturulur. Baglanmamis antikor daha sonra yikanarak uzaklastirilir ve enzim substrati
eklenir. Uretilen {iriiniin miktar1 numunedeki antijen miktarryla orantihdir (Alhajj ve ark.,

2023).

2.8. AMAC VE HIiPOTEZ

Bu arastirmanin amaci; periodontal saglik ve periodontal hastalik durumunda dis
eti olugu sivisinda bulunan IgG alt tipleri seviyelerinin belirlenmesidir. Bu amaca
ulagmak i¢in saglikli, gingivitisli ve evre 1l derece B periodontitisli, evre 11l derece C
periodontitisli, diyabetli evre 111 derece C periodontitisli bireylerden alinacak olan dis eti
olugu sivist drneklerinde IgG alt tipleri olan IgG1, 1gG2, 1gG3, IgG4 seviyeleri ELISA

yontemi ile belirlenecektir.

Bu ¢alismanin hipotezi, periodontal dokularda enflamasyon varliginda IgG alt

tiplerinin seviyesinde artis goriilecegi yoniinde kurulmustur.
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3.YONTEM

Bu arastirmaya, Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Ana Bilim Dali’na muayene ve tedavi amaciyla bagvuran hastalardan,
calismanin dahil edilme Kkriterlerine uygun olan hastalar dahil edilmistir. Bu tez
calismasia, Tokat Gaziosmanpasa Universitesi, Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun,
22-KAEK-272 kayit numarali, 08.12.2022 tarihli onayli iznini takiben baslanmistir. Bu
calisma Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri tarafindan 2023-

26 kayit numarali proje olarak desteklenmistir.

Calismaya katilan biitiin hastalardan ‘bilgilendirilmis goniillii olur formu’

alinmistir.

3.1. HASTA SECIM KRITERLERI
Bu calismaya; Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji Ana Bilim Dal1 klinigine bagvurmus, 25-60 yas aralifinda, 50 kadin ve 30

erkek olmak iizere toplam 80 hasta katilmistir.
Dahil edilme kriterleri:
1-Sistemik olarak saglikli bireyler (Kontrolsiiz tip Il diyabeti olan ¢alisma grubu harig)

2-Son 6 ay igerisinde ileri periodontal tedavi ve herhangi bir medikasyon almamig olan

bireyler
3-25-60 yas araliginda olan bireyler

4- Fonksiyonda olan en az 20 disi bulunan bireyler
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Dahil edilmeme kriterleri:

1-Calismaya katilmaya goniillii olmayan bireyler
2-Kooperasyonu iyi olmayan bireyler

3-Sigara, tiitliin ve alkol {irtinleri kullanan bireyler
4-Hamileler ve emzirme doneminde olan bireyler

5-Sistemik olarak saglikli olmayan bireyler (Tip II diyabet haric)

3.2.CALISMA GRUPLARININ BELIRLENMESI
Saglik, gingivitis, periodontitis teshisleri ve periodontitis hastalarinin evre ve
dereceleri Tonetti ve arkadaslar1 (2018) ve Chapple ve arkadaslarinin (2018) belirtmis

oldugu kriterler dahilinde yapilmistir (Chapple ve ark., 2018; Tonetti ve ark., 2018).

1.Periodontal agindan saglikli 9 kadin 7 erkek olmak tizere toplam 16 birey (Grup
S)

2.Gingivitis teshisi konmus 9 kadin 7 erkek olmak iizere toplam 16 birey (Grup
G)

3.Periodontitis evre 11l derece B teshisi konmus 11 kadin 5 erkek olmak iizere

toplam 16 birey (Grup P3B)

4.Periodontitis evre 11l derece C teshisi konmus 12 kadin 4 erkek olmak {izere

toplam 16 birey (Grup P3C)

5.Periodontitis evre III derece C kontrolsiiz tip II diyabeti olan 9 kadin 7 erkek

olmak tizere toplam 16 birey (Grup P3CD) iizerinde yapilmustir.
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3.3. KLINIK PERIODONTAL OLCUMLER

PI (Plak indeksi) ve GI (Gingival Indeks) dislerin 4 (Mezial, distal, bukkal,
palatinal/lingual) yiiziinden; CD (Sondalamada cep derinligi), SK (Sondalamada kanama)
ve KAK (Klinik atagman kaybi) dislerin 6 (mid-bukkal, mezio-bukkal, disto-bukkal, mid-
palatinal/lingual, mezio-palatanal/lingual, ve disto-palatinal/lingual) yiizeyinden
Williams sondu (Hu-FriedyCo., Chicago, IL, USA) kullanilarak degerlendirilmistir.

Olgiimler tiim gruplarda tek seansta aym kisi tarafindan yapilmustir.

3.3.1. Plak Indeksi (PI) (Sillness&Lde, 1964)

Plak indeksi (PI); dis eti ile temas halinde olan dental plak miktarin
degerlendirmek i¢in kullanilmistir. Periodontal sond dis yiiziine paralel olarak
tutulmustur ve dis eti kenarina yakin bir sekilde dis yiizeyinde gezdirilerek plak miktari

skorlanmustir.
0 = Dis eti kenarinda plak yok.

1 = Gozle goriilen plak yoktur; ancak sondalama ile tespit edilebilen ince bir film tabakasi

halinde plak mevcuttur.

2 = Dis eti cebi ve gingival marjine komsu dis yilizeyinde ¢iplak gozle goriilebilen orta

derecede yumusak plak mevcuttur.

3 = Dis eti cebi ve gingival marjine komsu dis ylizeyinde yogun ve kalin miktarda plak

mevcuttur (Silness ve Loe, 1964).

3.3.2. Gingival Indeks (GI) (Lée&Sillness,1963)
Gingival indeks (GI), dis etinin enflamasyonunun siddetini, sondalama ile olusan

kanamayi, dis etinin seklini ve rengini degerlendirmek i¢in kullanilmistir. Periodontal
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sond disin uzun aksina dik olarak yerlestirilir ve dis yiizeyinde gezdirilir. Kanama

meydana gelmesine ve dis eti yiizey 6zelliklerine gore skorlama yapilmistir.

0 = Dis eti saglikli, enflamasyon bulgular1 yok ve sondalamada kanama goriilmez.

1 = Hafif enflamasyon mevcuttur. Sondalamada kanama yoktur. Dis etinde hafif renk

degisimi ve hafif 6dem goriiliir.

2 = Orta enflamasyon mevcuttur. Sondalamada kanama vardir. Dis etinde kizariklik ve

O0dem goriiliir.

3 = Siddetli enflamasyon mevcuttur. Spontan kanamaya egilim vardir. Dis eti kirmizi ve

O6demlidir (Lde ve Silness, 1963).

3.3.3. Klinik Atagman Seviyesi (KAS)
Klinik atagman seviyesi, mine-sement sinir1 ile cep tabani arasindaki mesafenin

Olglilmesi ile hesaplanmigtir (Newman ve ark., 2018).

3.3.4. Mobilite Siniflamast
Klinik uygulamada mobilite, disin her iki tarafina bir el aleti ile (6rnegin bir ayna
sap1) kontrollii bir kuvvet uygulanarak tespit edilir (Newman ve ark., 2018). 0-3 arasinda

bir puan ile degerlendirilir (Grace ve Smales, 1989).

0= Goriiniir mobilite yok

1= 1 mm’den daha az hareket

2= 1-2 mm arasinda hareket

3= 2 mm’yi asan, bukkolingual ve vertikal hareket (Grace ve Smales, 1989).
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3.3.5. Sondalamada Cep Derinligi (CD)
Periodontal sond, cep/sulkus icerisine yerlestirildikten sonra direng¢ hissedilene
kadar ilerletilmis, direng ile karsilasildigt zaman sondalama derinligi Olgiilmiistiir

(Aguero ve ark., 1995).

3.3.6. Sondalamada Kanama (SK)
Sondalamada kanama semptomu (SK), periodontal saglik veya hastaligin
degerlendirilmesi i¢in klinik indekslerin olugturulmasinda kullanilmistir (Ainamo ve Bay,

1975; Loe ve Silness, 1963; Miihlemann ve Son, 1971).

Sondalama sonrasi kanayan bolgeler SK (+) olarak kabul edilmistir. Kanamali
bolge sayisi, sondalanan bdlge sayisina boliinerek yiizdesi hesaplanmistir (Ainamo ve

Bay, 1975).

3.4. DiS ETi OLUGU SIVISI TOPLANMASI

Dis yiizeylerindeki supragingival plak ve yiyecek artiklar uzaklastirilmistir. Dig
yiizeyi hava spreyi ile kurutulup ve rulo pamuklarla izole edilmistir. Her grup i¢in DOS
numuneleri grup 6zelliklerini temsil eden posterior diglerdeki orta-derin ceplerden (5-8
mm) alinmigtir. Hastalarin ¢alismaya dahil edilecek dislerinin g¢evresinden 3 adet
periopaper (Periopaper strips, OraFlow, Amityville, NY) kullanilarak kagit serit yontemi
ile DOS 6rnegi (mezio-bukkal, mid-bukkal ve disto bukkal) toplanmistir (Dikilitas ve
ark., 2022; Marinho ve ark., 2019). Kagit seritler dis eti sulkusuna nazikge yerlestirilerek
30 saniye bekletilmistir. Tiikiirik ve kan bulasan kagit seritler ELISA analizine dahil
edilmemistir. Kagit seritler eppendorf tiiplerine yerlestirilerek -20°C derecede
biyokimyasal analiz yapilana kadar muhafaza edilmistir (Gur ve ark., 2022; Marinho ve

ark., 2019).
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3.5. ELISA ANALIZi
Bu tez ¢aligmasinda sandvi¢ ELISA analizi kullanilmistir. Her bir biyobelirteg igin

birer adet 96 kuyucuklu ELISA kiti kullanilmistir (SunRed Biotechnology Company).

ELISA analizinden 1 saat 6nce, numunelerin bulundugu eppendorf tiipleri -20 °C
‘den oda sicakligina ¢ikarilmistir. Her tiipiin i¢indeki her bir periopapera 100 mikrolitre
(uL) olacak sekilde toplam 300 pL Fosfat Tampon Soliisyonu (PBS) eklenmistir. PBS
eklendikten sonra eppendorf tiipler vorteks cihazinda bir dakika ¢alkalanmistir. ELISA
kitleri, iiretici firmanin kullanim talimatlarina uygun olarak kullanilmistir ve DOS
numunelerinin ELISA analizi yapilmistir. Numuneler 450 nm dalga boyundaki optik
okuyucuda okutulmustur (Omar ve ark., 2020). Standart g¢ozeltilerin absorbans-
konsantrasyon egrisi ¢izilmistir ve her bir numunenin, absorbans degerine denk gelen

konsantrasyon degeri belirlenmistir.

3.6. ISTATIKSEL ANALIZ

Calismamizda oOrneklem biiyiikligli GPower 3.1 programi kullanilarak
hesaplanmistir. Daha 6nceki arastirmalarin 6l¢timlerinden yararlanilarak %95 giiven (1-
a), %85 test giicii (1-p), £=0,44 (large effect size) etki biiyiikliigii ile One Way ANOVA
power analizi sonucuna gore 5 grupta toplamda 75 vaka alinmasi gerekmektedir
(Reinhardt ve ark., 1989). Arastirma disina ¢ikabilecek olgular bulanabilecegi dikkate
alinarak grup basina 16 hasta olmak tlizere toplam 80 hastanin ¢caligmaya dahil edilmesine
karar verilmistir.

Tiim istatistiksel analizler IBM SPSS Statistics 20.0 paket programi kullanilarak
yapilmistir.

Kategorik verilerinin analizinde Ki-Kare testi kullanilmistir. Diger veri

gruplarindan sondlamada kanama, cep derinligi, atagman seviyesi, IGG1, IGG2, IGG3,
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IGG4 verileri normal dagilim gosterdigi i¢in parametrik testlerle; yas, plak indeksi,
gingival indeks ve mobilite verileri normal dagilim goéstermedigi ig¢in nonparametrik
testlerle degerlendirilmistir.

Gruplar arasi farklar CD ve AS i¢cin ANOVA ve Tamhane’s T2 testleri ile; SK,
IGG1, IGG2, IGG3 ve IGG4 igin ANOVA ve Tukey testleri ile belirlenmistir. Normal
dagilim gostermeyen veriler i¢in gruplar arasi farklar1 degerlendirmek i¢in Kruskal Wallis
testi; ikili karsilagtirmalar igin ise bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U testi
kullanilmuistir.

Ayrica yas ve immiinoglobulin alt tipleri arasinda korelasyon iligkisini
degerlendirmek icin Spearman Korelasyon testi; immunoglobulin alt tiplerinin
birbirleriyle olan korelasyon iliskisini degerlendirmek i¢in Pearson Korelasyon testi
uygulanmustir.

Normal dagilim gosteren verilerin tablolamasi yapilirken ‘Ortalama+SS’ degerleri
kullanilmistir. Normal dagilim gdstermeyen verilerin tablolamasi yapilirken ise ‘Median
(Minimum-Maksimum)’ degerleri kullanilmigtir. Yanilma diizeyi olarak p=0,05 degeri
belirlenmis ve bu degere esit ya da bu degerden kiiciik sonuclar icin “istatistiksel olarak
onemli (anlaml)” yorumu yapilmistir. P=0,001 degerine esit ya da bu degerden kiigiik

sonugclar i¢in ise; “istatistiksel olarak ileri derecede 6nemli (anlaml1)” yorumu yapilmaistir.
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Calismanin demografik bulgular1 Tablo 4.1, Tablo 4.2°de gosterilmistir. Yas ile 1gG

alt tipleri arasindaki korelasyon Tablo 4.3’te gosterilmistir. Klinik bulgular Tablo 4.4°te

verilmistir. ELISA analiz verileri Tablo 4.5’te, 1gG alt tiplerinin korelasyon analizi verileri

ise Tablo 4.6’da gosterilmistir.

4.1. DEMOGRAFIK BULGULAR

Tablo 4.1: Gruplara gore cinsiyet dagilimi tablosu

Grup
Grup S Grup G Grup P3B Grup P3C  Grup P3CD Total p
Cinsiyet
Kadin 9 (56,3) 9 (56,3) 11 (68,8) 12 (75) 9 (56,3) 50 (62,5) 0,701*
Erkek 7 (43,8) 7 (43,8) 5(31,3) 4 (25) 7 (43,8) 30 (37,5)

*Ki Kare Testi

Veriler N (%) olarak gdsterilmistir.

Hastalarin cinsiyetleri bakimindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik yoktur (P>0,05).

Tablo 4.2: Gruplara gore yas dagilimi tablosu

Gruplar
Grup S Grup G Grup P3B Grup P3C Grup P3CD  Test Ist. p
Yas
Med.
(min- mak) 26,5(25-39)° 285(25-44)  42,5(29-57)*  37(25-55)®  47,5(34-60)* 41,656 <0,001*

Ortalama+ Ss 27,88 +£3,69 30,44+594 41,75+9,04 38+9,53 47,31 +7.24

*Kruskal-Wallis Testi
@d: Her bir deger i¢in aym1 harfe sahip gruplar arasinda fark yoktur.

Hastalarin ortanca yas degerleri gruplara gore farklilik gostermektedir (p<0,001).

Grup P3B ile Grup P3CD ve Grup S ile Grup G arasinda fark yoktur (p>0,05); ancak
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Grup P3B ve Grup P3CD ile Grup S ve Grup G arasinda istatistiksel olarak ileri derecede
anlamli farklilik vardir (p<0,001). Grup P3C’nin degerleri; hem Grup G’nin, hem de Grup
P3B ve Grup P3CD gruplarinin degerleri ile benzerdir (p>0,05).

Tablo 4.3: Yas ile IgG alt tipleri arasindaki korelasyon analizi tablosu

IGG1 1IGG2 IGG3 IGG4
r p r p r p r p
YAS -0,003 0,976 |-0,76 0,505 0,025 0,829 -0,057 0,617

Spearman korelasyon analizi

Yas ile IgG alt tipleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski yoktur

(p>0,05).

4.2 KLINIiK BULGULAR

Tablo 4.4: Klinik parametrik bulgularin gruplara gore dagilim tablosu

Gruplar
Grup S Grup G Grup P3B Grup P3C Grup P3CD Test Ist. p
PI
Med.
(min- mak) 0,1(0-0,3)®  0,4(0,21,2) 1,2 (0,4- 2)® 2 (1-2,5)2 2 (1-24)7 65,403  <0,001*
Ort. £ S.S. 0,09+0,09 0,46 +0,33 1,27 +0,38 1,89 £0,33 1,86 £0,33
Gi
Med.
(min- mak) 0 (0-0) 0,3 (0,2- 1)° 1,4 (0,4- 3)° 2,5(2-3) 2(1,4-2,7)® 45,601  <0,001*
Ort. £ S.S. 0£0 0,36 £ 0,22 1,56 + 0,59 2,4+0,37 2,06 £ 0,35
CD
Ort. £ 8S.S. 1,73£0,1°¢ 1,73 £0,37¢ 4,86 +0,54° 5,96 £ 0,592 591+£00912 338,975  <0,001*
SK
Ort. £ 8S.S. 0£0 19,1 £6,1¢ 62,3 £5.2° 85,1 £7,1° 74,2 £ 62 356,484  <0,001*
AS
Ort. £ 8S.S. 0£0 0£0 4,43 £0,36° 5,64 +1,332 5,940,812 25,249  <0,001¥*
Mobilite
Med.
(min- mak) 0(0-0) 0(0-0) 0,9 (0,2- 1,1)° 1(1-1,6)2 1,1(1-1,7)2 17,439  <0,001*
Ort. + S.S. 0£0 0£0 0,78 +0,3 1,14 £0,21 1,19 +£0,24

XKruskal-Wallis testi, YWelch testi, 2ANOVA
@d: Her bir deger i¢in ayn1 harfe sahip gruplar arasinda fark yoktur.
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Plak indeksi (PI) degerleri karsilastirildiginda; Grup P3CD ve Grup P3C arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktur (p>0,05). Grup P3B’nin degerleri de diger
gruplar ile benzerlik gostermektedir (p>0,05). Grup G’nin degerleri hem Grup S’nin ve
hem de Grup P3B’nin degerleri ile benzerdir(p>0,05). Hem Grup S hem de Grup G, Grup
P3C ve Grup P3CD’den istatistiksel olarak ileri derecede anlamli farklilik gostermektedir

(p<0,001).

Gingival indeks (GI) degerleri karsilastirildiginda; Grup G, Grup P3B, Grup P3C
arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlamli farklilik vardir (p<0,001). Ancak Grup
P3CD, Grup P3C ve Grup P3B ile benzerdir (p>0,05). Grup S’nin ortanca GI degeri 0

oldugu icin istatistiksel analize dahil edilmemistir.

Sondalamada cep derinligi (CD) karsilastirildiginda; Grup S ve Grup G arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktur (p>0,05). Grup P3C ve Grup P3CD arasinda
da ortalama CD degerlerinde fark yoktur (p>0,05) ve her iki grupta da ortalama CD
degerleri diger gruplara gore daha yiiksek bulunmustur (p<0,001). Grup P3B’nin
degerleri ise diger dort grubun degerlerinden istatistiksel olarak ileri derecede anlamli

farklilik gostermektedir (p<0,001).

Sondalamada kanama (SK) degerleri Grup G, Grup P3B, Grup P3C ve Grup
P3CD arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlamli farklilik gostermektedir
(p<0,001). Grup P3C’de ortalama SK degeri en yiiksektir. Grup S’de ise ortalama SK

degeri 0 oldugu i¢in istatistiksel analize dahil edilmemistir.

Atagman seviyesi (AS), Grup S ve Grup G’de 0’dir, bu nedenle istatistiksel

analize dahil edilmemistir. Grup P3C ve Grup P3CD arasinda istatistiksel olarak anlaml
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farklilik bulunmamistir (p>0,05). Grup P3B’nin AS degeri hem Grup P3C hem de Grup

P3CD’den istatistiksel olarak ileri derecede anlamli farklilik gostermektedir (p<0,001).

Mobilite degerleri Grup S ve Grup G’de 0’dir, bu nedenle istatistiksel analize
dahil edilmemistir. Grup P3C ve Grup P3CD arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmamastir (p>0,05). Grup P3B’nin mobilite degeri hem Grup P3C’den hem de Grup

P3CD’den istatiksel olarak ileri derecede anlamli farklilik gostermektedir (p<0,001).

4.3.ELISA SONUCLARI

Tablo 4.5: IgG alt tiplerinin seviyesinin gruplara gore karsilastirma tablosu

Gruplar
n Grup S Grup G Grup P3B Grup P3C GrupP3CD  Testist. P*

IgG1 99,47 £40,31% 62,41 £38,.34> 5827 +17,84° 8147 +36,06®° 97,98 +33,87%° 5072 0,001
IgG2 6,08 +1,11"  482+0098  488+0093%  467+142° 575+145° 4416 0,003
1gG3 7,05 +224 6,1 +2.53 595+ 1,77 5,66+2,17 6,04+1,08 1,085 0,37

lgG4 757,11 £235,86 738,66 + 188,7 735,94 £136,04 762,26 £152,59 705,47 £116,05 0,273 0,895
*ANOVA testi

& Her bir deger icin aynt harfe sahip gruplar arasinda fark yoktur.
IgG1’in birimi IU/ml, 1gG2°nin birimi mg/ml, IgG3 ve IgG4’iin birimi pg/ml’dir.

IgG1 ortalama degerleri karsilastirildiginda Grup S, Grup P3C ve Grup P3CD’nin
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktur (p>0,05). Grup G ve Grup
P3B’nin degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olmayip; her iki grubun
degerleri de Grup S ve Grup P3CD’den istatistiksel olarak ileri derecede anlamli farklilik

gostermektedir (p<0,001). Grup P3B’de IgG1 en diisiikken; Grup S’de en yiiksektir.

IgG2 ortalama degerleri karsilagtirildiginda; Grup G, Grup P3B ve Grup P3C’nin
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktur (p>0,05). Grup S’de IgG2

seviyesi en yiiksektir ve grup S ile grup G, grup P3B ve grup P3C arasinda istatistiksel
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olarak ileri derecede anlamli farklilik vardir (p=0,01). Grup P3CD’nin degerleri ise diger

dort grup ile benzerlik gostermektedir (p>0,05).

IlgG3 seviyesi gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gostermemektedir (p>0,05). Grup S en yiiksek ortalama IgG3 seviyesine sahipken; Grup

P3C en diisiik ortalama degere sahiptir.

lgG4 seviyesi gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli  farklilik
gostermemektedir (p>0,05). Grup P3C en yiiksek ortalama IgG4 seviyesine sahipken;

Grup P3CD en diisiik ortalama degere sahiptir.

Tablo 4.6: 1gG alt tiplerinin korelasyon analizi tablosu

IGG1 IGG2 IGG3
r P
IGG2 0,511 <0,001 r p
IGG3 0,070 0,538 0342 0,002 r p
IGG4 0,299 0,007 0390 <0001 [0,11 0,329

Pearson korelasyon analizi

IgGl ile IgG2 arasinda pozitif yonlii, orta diizey, istatistiksel olarak anlamli bir
iliski vardir (r=0,511; p<0,001). IgG1 ile 1gG4 arasinda pozitif yonll, zayif diizeyde,
istatistiksel olarak anlamli bir iligki vardir (r=0,299; p=0,007). 1gG2 ile IgG3 arasinda
pozitif yonlii zayif diizeyde istatistiksel olarak anlamli bir iliski vardir (r=0,342;
p=0,002). IgG2 ve 1gG4 arasinda pozitif yonlii, orta diizeyde istatistiksel olarak anlamli

bir iligki vardir (r=0,390; p<0,001).
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Bu uzmanlik tezinde; saglikli, gingivitisli, evre |1l derece B periodontitisli, evre
I11 derece C periodontitisli, diyabetli evre 111 derece C periodontitisli bireylerden toplanan
dis eti olugu sivis1 6rneklerinde IgG alt tipleri olan IgG1, 1gG2, 1gG3, IgG4 seviyeleri

ELISA yontemi ile belirlenmistir.

Periodontal hastalifin patogenezinde immiin yanitin hiicresel bagisiklik ve
humoral bagisiklik olmak {izere her iki bileseni de rol almaktadir (Figueredo et al., 2019).
Hastaligin baglangicinda hiicresel bagisiklik rol alirken; hastalik periodontitise dogru
ilerledikce konak yanit1 degisir ve humoral bagisiklik aktif olmaya baslar.
Immiinoglobulinler humoral bagisikigin en onemli bilesenlerinden birisidir ve
periodontitiste aktif olarak rol alirlar (Cekici ve ark., 2014; Rathee ve Jain, 2022).
Periodontal dokularda periodontal hastalik durumunda baskin olarak bulunan
immiinoglobulin IgG’dir (Brajovi¢ ve ark., 2010; Zouali, 2017). Aym1 zamanda
periodontitisin ileri klinik evrelerinde DOS’ta da baskin olarak bulunan immiinoglobulin
alt grubudur (Brajovi¢ ve ark., 2010; Gupta, 2013). Tiikiiriik ve serum IgG seviyesi
periodontal hastalik durumunda tan1 koydurucu bir biyobelirtectir (Gadekar ve ark.,
2018). Periodontal bakteriler de humoral bagisikligi aktiflestirerek IgG seviyesini
etkilemektedir. Ozellikle periodontal hastaliktaki baskin patojenlerden biri olan P.
gingivalisin miktar1 1gG seviyesi ile korelasyon gostermektedir (Liljestrand ve ark.,
2014). Morozumi ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢alismada P.gingivalis varligina bagl
olarak artan IgG seviyesinin periodontitisin ilerlemesi ile dnemli 6l¢iide iliskili oldugunu

bildirmistir (Morozumi ve ark., 2016).

Literatiirde periodontal saglik ve hastalik durumlarinda serum, tiikiiriik, dis eti
biyopsi orneklerinde ve DOS’ta IgG seviyesini arastiran g¢aligmalar mevcuttur. Bu

calismalarda periodontal hastaliklar Armitage 1999 smiflamasina ya da 1982 Page ve
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Schroder siniflamasina gore gruplandirilarak yapilmistir ve 2017°de yayimlanan giincel
siiflamay1 yansitmamaktadir (Anil, 2006; Ishihara ve ark., 2015; Kinane ve ark., 1999;
Stefanovi¢ ve ark., 2006; Takeuchi ve ark., 2006; Wilton ve ark., 1992). Ancak literatiirde
bizim ¢alismamizda oldugu gibi IgG alt tiplerinin seviyesini saglikli, gingivitisli, evre 111
derece B periodontitisli, evre 11l derece C periodontitisli, diyabetli evre 1ll derece C
periodontitisli olmak {izere genis bir hasta grubu profilinde, 2017 giincel siniflamasina
gore DOS’ta ELISA ile degerlendiren bir ¢alismaya rastlanilmamistir. Calismamiz bu

acidan 6zgiinliik tagimaktadir.

Waldrop ve arkadaglar1 (1981) 1gG seviyesini, periodontitisli ve saglikli
bireylerde, serumda, radyal immiinodifiizyon yontemi ile belirlemistir. IgG'nin ortalama
serum seviyesi, periodontitis grubunda, saglikli gruba gore istatistiksel olarak anlamli
diizeyde daha yiiksek bulunmustur (Waldrop ve ark., 1981). Stefanovic ve arkadaslar
(2006) baslangi¢ periodontitisli, siddetli periodontitisli ve periodontal olarak saglikli
bireylerden olusan 3 grup {lizerinde yaptiklar1 calismada tiikiirik ve DOS’ta IgG
seviyesini degerlendirmislerdir. Hem tiikiiriik hem de DOS’taki toplam IgG’nin ortalama
seviyesi periodontitisli grupta saglikli gruba gore daha yiiksek seviyede bulunmustur ve
enflamasyonun derecesi arttikca IgG seviyesi de artis gostermistir (Stefanovi¢ ve ark.,
2006). Ishihara ve arkadaslar1 (2015) yaptiklar1 bir ¢alismada ortodontik tedavi
planlamasindan 6nce periodontal hastaligin derecesini tespit etmek igin periodontal
patojenlere kars1 serumdaki IgG seviyesini degerlendirmistir. Periodontal patojenlere
kars1 serum IgG seviyesinde artis tespit etmislerdir. Agresif periodontitis ile
iliskilendirilen Aggregatibacter actinomycetemcomitans'n  (A.a) B susu olan A.
Actinomycetemcomitans Y4'e kars1 IgG antikor seviyesi, saglikli kontrollere gore 4,85

kat daha yiiksek bulunmustur. Flep operasyonundan sonra IgG seviyesinin azaldigi
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bildirilmistir (Ishihara ve ark., 2015). Hwang ve arkadaslari (2014) yaptiklar1 bir
calismada generalize agresif periodontitis (GAP), generalize kronik periodontitis (GKP),
lokalize agresif periodontitis (LAP), lokalize kronik periodontitis (LKP) olmak iizere 4
grup lizerinde periodontal patojenlere karst serum IgG seviyesini degerlendirmistir. Dort
grup arasinda Aggregatibacter actinomycetemcomitans'a (A.a) karst serum IgG
diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Campylobacter rectus
(C.r), Porphyromonas gingivalis (P.g), Treponema denticola (T.d) tiirleri i¢in serum IgG
seviyeleri GAP'li hastalarda en yiiksek tespit edilmistir ve LKP ve GKP'den istatiksel
olarak farkli bulunmustur. Ancak LAP ve GAP’daki IgG seviyeleri farkli
bulunmamuistir.(Hwang ve ark., 2014). Gadaker ve arkadaslar1 (2018) saglikli ve kronik
periodontitisli olmak {izere 2 grup ile yaptiklari bir ¢alismada A.a ‘ya yonelik serum ve
tikiiriik IgG ve IgA seviyesini degerlendirmistir. Kontrol grubuna gore periodontitisli
bireylerde 1gG ve IgA seviyesi istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek

bulunmustur (Gadekar ve ark., 2018).

Literatiirde 1gG alt tiplerini (19G1, 1gG2, 1gG3 ve 1gG4) arastiran ¢alismalar da
bulunmaktadir. Farkli antijen tiirleri, farkli IgG alt tipini uyarmaktadir (Vidarsson ve ark.,
2014). IgGl ve IgG3, kompleman aracili efektor fonksiyonlari uyaran giiglii
aktivatorlerdir ve protein antijenlerine yanitta yer alan baskin alt smiflardir. 1gG2,
kompleman aracili efektor fonksiyonlarinin zayif bir aracisidir ve polisakarit antijenlerine
verilen yanitta rol oynar. I[gG4 ise komplemani aktive etmede zayiftir ve kronik antijen
uyarimu ile iliskili olan IgG alt tipidir (Engelhart ve ark., 2017). Ozellikle 1gG2
seviyesindeki degisimlerin periodontal hastaliga egilimi arttirabilecegi diisiiniilmektedir

(Gupta, 2013).


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/glycan
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/glycan
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Immiinoglobulin {iretim mekanizmasim1 etkileyen faktdrlerden biri  de
enflamatuvar bir hastalik olan tip II diyabettir (Guo ve ark., 2016). Yapilan ¢alismalarda
IgG seviyesi tip II diyabet ile iligkilendirilmistir (Fiorentino ve ark., 2018). Ayrica
diyabetik hastalar saglikli bireylere kiyasla periodontal enfeksiyonlara karsi da daha
duyarhdir (Guo ve ark., 2016). Olayanju ve arkadaslar1 (2021) yaptiklar bir ¢alismada
diyabetik hastalardan ve diyabetik olmayan saglikli bireylerden uyarilmamis tiikiiriik
ornekleri toplayarak IgG ve IgA seviyelerini degerlendirmistir. Gruplar arasinda IgA
seviyesinde istatiksel olarak anlamlilik bulunmamistir; ancak 1gG seviyesi diyabetik
grupta istatiksel olarak anlamli bir sekilde yiiksek bulunmustur (Olayanju ve ark., 2021).
Ardawi ve arkadaslar1 (1994) ise diyabetik ve diyabetik olmayan bireylerin serum 1gG,
IgM ve IgA seviyelerini karsilagtirmistir. Diyabetik hastalarda 1gG ve IgA seviyelerini
anlamli bir sekilde yiiksek bulurken; IgM seviyesini anlamli bir sekilde diisiik seviyede
bulmuslardir (Ardawi ve ark., 1994). Awartani ve arkadaslar1 (2010) tarafindan yapilan
baska bir ¢alismada ise HbALc degeri 9’a esit ve kiiciik olan periodontitisli hastalarin,
HbAlc degeri 9°dan biiyiikk olan periodontitisli hastalarin ve diyabeti olmayan
periodontitisli hastalarin serum IgG, IgA ve IgM seviyeleri karsilastirilmistir. HbAlc
degeri 9’dan biiylik olan periodontitisli hastalarda IgG ve IgA seviyeleri diger iki gruba
gore anlamli bir sekilde yiiksek bulunmustur (Awartani, 2010). Anil ve arkadaslari (2006)
tip 11 diyabetli periodontitis, diyabeti olmayan periodontitis ve saglikli bireylerden olusan
3 grup lizerinde yaptiklar1 bir ¢calismada hastalardan alinan dis eti dokusu 6rneklerinde
IgG, IgM ve IgA seviyelerini arastirmiglardir. Hem diyabetik hem periodontitisli olan
grupta, diyabetik olmayan periodontitisli gruba kiyasla daha ytiksek IgG ve IgA seviyeleri
tespit edilmistir. Ayrica periodontitisli hem diyabetik hasta grubu hem de diyabetik

olmayan hasta grubu; saglikli bireylerle karsilastirilmistir ve saglikli bireylere gore daha
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yiiksek IgG ve IgA diizeyi gostermislerdir (Anil, 2006). Anil ve arkadaslari (1990)
tarafindan yapilan baska bir ¢alismada diyabetli periodontitis ve diyabeti olmayan
periodontitis hastalarinin serum IgG seviyeleri saglikli bireyler ile karsilastirilmistir. Bu
calismada saglikli grup ile karsilastirildiginda hem diyabetik hem de diyabetik olmayan
periodontitisli hastalarda anlamli diizeyde yiiksek IgG seviyesi gozlenmistir. IgG'deki
yiikselme, periodontitisli diyabetik hastalarda diyabetik olmayan hastalara gore daha
belirgin bulunmustur. (Anil ve ark., 1990). Guo ve arkadaslari (2016) ise yaptiklari serum
calismasinda diyabetik hastalarda IgG seviyesini diyabetik olmayan gruba gore daha
diisiik bulmustur (Guo ve ark., 2016). Gujjari ve arkadaslar1 (2022) diyabeti olan ve
diyabeti olmayan periodontitisli hastalardan olusan 2 grup iizerinde yaptiklar1 bir
calismada P. Gingivalis’e yonelik IgG seviyesini ELISA yontemini kullanarak
aragtirmiglardir. P. gingivalis'e kars1 IgG seviyesi her iki grupta da istatistiksel anlamlilik
olmaksizin esit olarak tespit edilmistir. (Gujjari, 2022). Smiga ve arkadagslari (2023)
yaptiklar1 bir ¢alismada periodontopatojenler tarafindan fiiretilen hemofor benzeri
proteinlerin, konak¢inin bagisiklik sistemi tarafindan tanindigini ve IgG ile reaksiyona
girdigini bildirmistir. Periodontitisli ve saglikli bireylerin hemofer benzeri bir protein
olan HmuY’ye kars1 olan serum IgG seviyesi karsilastirilmistir. Periodontitisli hastalarin
serumlarinda HmuY'ye kars1 IgG seviyesi (esas olarak [gG1 alt sinif1) daha yiiksek tespit

edilmistir (Smiga ve ark., 2023).

Bu calismada, IgG1 seviyesi en yiiksek Grup S’de tespit edilmistir. Grup G’de
Grup S’ye gore daha diistik degerler; Grup P3B’de ise en diislik degerler gozlenmistir.
Ayni zamanda grup S’nin degerleri hem Grup G hem de Grup P3B ile istatistiksel olarak
anlamli farklilik gésterirken (p<0,001); Grup G ile Grup P3B arasinda ististiksel olarak

anlaml farklilik yoktur (p> 0,05). Grup P3C ve Grup P3CD hem birbiri ile hem de Grup
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S ile benzerlik gostermektedir. Grup P3C ayni zamanda Grup G ve GrupP3B ile de
benzerlik gostermektedir. Literatiir incelendiginde bu konuda farkli sonuglarin oldugu
goriilmektedir. Mackler ve arkadaglari (1979) calismalarinda serum 1gG1 seviyesinin
saglikli grupta, gingivitis ve periodontitis hastalart arasinda fark gostermedigini
bildirmistir (Mackler ve ark., 1979). Waldrop ve arkadaslari (1981) da saglikli ve
periodontitisli hastalar arasinda serum IgGl seviyesinde fark olmadigini belirtmistir
(Waldrop ve ark., 1981). Wilton ve arkadaslari (1992) tarafindan periodontitis ve saglikli
bireyler iizerinde yapilan bir vaka kontrol ¢aligmasinda, gruplar arasinda serum 1gG1

seviyesinde fark tespit edilmemistir (Wilton ve ark., 1992).

Literatiirde IgG1 seviyesini periodontitisli hastalarda saglikli bireylere kiyasla
daha yiiksek bulan ¢alismalar da mevcuttur (Ardila ve Guzmén, 2016; Ebersole ve ark.,
2021; Reinhardt ve ark., 1989; Stefanovi¢ ve ark., 2006; Takeuchi ve ark., 2006).
Ebersole ve arkadaglari (2021) saglikli, gingivitisli ve periodontitisli olmak {izere 3 grup
izerinde yaptiklar1 bir calismada P.gingivalis’e karsi IgG alt tiplerinin seviyesini
degerlendirmistir. Periodontitisli bireylerde saglikli ve gingivitisli bireylere oranla IgG1
seviyesinde artis oldugu gosterilmistir (Ebersole ve ark., 2021). Takeuchi ve arkadaslari
(2006) lokalize agresif periodontitis (LAP), generalize agresif periodontitis (GAP),
generalize kronik periodontitis (GKP) ve saglikli bireylerden olusan 4 grup iizerinde P.
Gingivalis’e yonelik serum IgG alt tiplerinin arastirmislardir. GAP ve GKP’nin IgG1
seviyesi saglikli gruba gore istatistiksel olarak daha yiliksek seviyede bulunmustur
(Takeuchi ve ark., 2006). Reinhardt ve arkadaslar1 (1989) tarafindan aktif periodontitisli,
stabil periodontitisli ve periodontal olarak saglikli bireyler lizerinde yapilan bir DOS
calismasinda, IgG1 seviyesi aktif periodontitisi olan grupta daha yiiksek seviyelerde

tespit edilmistir (Reinhardt ve ark., 1989). Bu bulgu bizim ¢alismamizdaki yiiksek derece
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periodontis gruplarinda diisiik derece periodontitis grubuna gore daha yiiksek IgGl
degerlerinin gozlenmesi ile uyumlu goriinmektedir. Ardila ve arkadaglart (2016)
yaptiklar1 ¢alismada periodontitisli hastalarda saglikli bireylere kiyasla P.gingivalis’e
yonelik serum IgGl seviyesini istatistiksel olarak daha yiiksek seviyede bulmustur
(Ardila ve Guzman, 2016). Stefanovic ve arkadaslar1 (2006) da baslangi¢ periodontitisli,
siddetli periodontitisli ve periodontal olarak saglikli olmak {izere 3 grup lizerinde
yaptiklar1 ¢aligmada DOS’ta IgG alt tiplerinin seviyelerini degerlendirmislerdir. 1gG1
seviyesi baslangi¢ periodontitiste azalis gosterirken siddetli periodontitiste artig
gostermektedir (Stefanovi¢ ve ark., 2006). Bizim calismamizda da diisik derece
periodontitis grubunda IgG1 seviyesi diiserken yiiksek derece periodontitis grubunda

IgGl1 seviyesi tekrar artis gostermektedir.

Bu ¢alismada Grup P3B ve Grup P3C arasinda IgGl seviyesinde istatistiksel
olarak anlamli fark yoktur (p>0,05). Literatiirde bu sonucu destekleyen g¢alismalar
mevcuttur (Kinane ve ark., 1999; Takeuchi ve ark., 2006). Takeuchi ve arkadaslar1 (2006)
da P. Ginvalis’e kars1 farkli periodontitis gruplar1 arasinda serum IgG1 seviyesinde fark
bulmamustir (Takeuchi ve ark., 2006). Kinane ve arkadaslar1 (1999) eriskin periodontitisli
ve erken baslangicl periodontitis hastalarindan topladigi graniilasyon dokusu ve dis eti
biyopsi 6rneklerinde IgG1 seviyesinde periodontitis gruplart arasinda fark bulmamistir

(Kinane ve ark., 1999).

Bu ¢aligmada Grup S, Grup P3C ve Grup P3CD’de arasinda 1gG1 seviyesinde
istatistiksel olarak anlamli fark yoktur (p>0,05). Grup P3CD ise, Grup P3B’den daha
yiiksek IgG1 seviyesine sahiptir (p<0,001). Anil ve arkadaslar1 (2006) da ¢alismalarinda
dis eti biyopsi orneklerinde bulunan IgG seviyesini diyabetli periodontitis hastalarinda

daha yiiksek seviyede bulmustur (p<0,05) (Anil, 2006). Anil ve arkadaslart (1990)
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yaptiklar1 bagka bir ¢alismada ise serum 6rneklerinde bulunan IgG seviyesinde, diyabetli
periodontitis ve diyabeti olmayan periodontitis hastalari arasinda fark bulmamistir
(p>0,05) (Anil ve ark., 1990). Ancak Guo ve arkadaslart (2016) yaptiklari serum
calismasinda diyabetik hastalarda IgG seviyesini diyabetik olmayan gruba gore daha

diisiik bulmustur (Guo ve ark., 2016).

Bu calismada IgG2 seviyesi en yiiksek Grup S’de tespit edilmistir ve Grup G,

Grup P3B ve Grup P3C ile aralarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik vardir
(p<0,001). Grup G, Grup P3B ve Grup P3C de birbirine benzerlik gostermektedir

(p>0,05). Literatiirde bulgularimiz1 destekleyen bir calisma mevcuttur (Mackler ve ark.,
1979). Mackler ve arkadaslar1 (1979) da periodontitis ve gingivitis gruplar1 arasinda

serum IgG2 seviyesinde fark tespit etmemistir (Mackler ve ark., 1979).

Grup P3B ve Grup P3C arasinda IgG2 seviyesinde fark bulunmasi da literatiirdeki
farkli periodontitis gruplar1 arasinda 1gG2 seviyesinde fark olmadigini gdsteren bazi
caligmalar ile uyumludur (Kinane ve ark., 1999; Reinhardt ve ark., 1989; Takeuchi ve
ark., 2006). Kinane ve arkadaslar1 (1999) erigkin periodontitisli ve erken baslangi¢h
periodontitis hastalarindan topladiklar1 graniilasyon dokusu ve dis eti biyopsi
orneklerinde gruplar arasinda IgG2 seviyesinde istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulmamistir (Kinane ve ark., 1999). Reinhardt ve arkadaslar1 (1989) aktif periodontitis,
stabil periodontitis ve saglikli gruplardan topladiklar1 DOS o6rneklerinde I1gG2
seviyesinde gruplar arasinda fark tespit etmemistir (Reinhardt ve ark., 1989). Takeuchi
ve arkadaglar1 (2006) da P. Ginvalis’e karst GAP, LAP, GKP ve saglikli gruplar arasinda

serum 1gG2 seviyesinde fark bulmamistir (Takeuchi ve ark., 2006).
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Bu calismada saglikli bireylerdeki IgG2 seviyesi diger gruplara gore daha yiiksek
bulunmustur; ancak literatiirde periodontitisli hastalarda saglikli bireylere gore 19G2
seviyesini daha yliksek bulan ¢aligsmalar da mevcuttur (Ardila ve Guzman, 2016; Ebersole
ve ark., 2021; Wilton ve ark., 1992). Ebersole ve arkadaslar1 (2021) P.gingivalis’e kars1
olan serum IgG2 seviyesini periodontitisli hastalarda saglikli ve gingivitisli bireylere gore
daha yiiksek seviyede bulmustur (Ebersole ve ark., 2021). Wilton ve arkadaslari (1992)
tarafindan periodontitis ve saglikli bireyler iizerinde yapilan bir vaka kontrol
calismasinda, periodontitis hastalarinin serumunda yiliksek IgG2 seviyeleri tespit
edilmistir (Wilton ve ark., 1992). Ardila ve arkadaslari (2016) yaptiklari ¢alismada
periodontitisli hastalarda saglikli bireylere kiyasla P.gingivalis’e yonelik serum IgG2
seviyesini istatistiksel olarak daha yiiksek seviyede bulmustur (Ardila ve Guzman, 2016).
Bu bulgularin hepsi serumdaki IgG2 seviyelerini karsilagtirmaktadir, dis eti olugu sivisi

degerleri serum degerlerinden farklilik gdsterebilir.

Bu ¢alismada, Grup P3CD’nin IgG2 seviyesi ise Grup P3B, Grup P3C, Grup G
ve Grup S ile benzer degerlere sahiptir (p>0,05). Literatiirde bu sonucu destekleyen
calismalar mevcuttur (Fontana ve ark., 1999; Gujjari, 2022). Fontana ve arkadaslari
(1999) da galismalarinda diyabetik ve diyabetik olmayan periodontal hastalikli gruplar
arasinda serum IgG alt tipleri arasinda istatiksel olarak fark bulmamistir (Fontana ve ark.,
1999). Gujjari ve arkadaslar1 (2022) da diyabetli periodontitis ve diyabeti olmayan
periodontitis hastalarinda P.gingivalis’e yonelik serum IgG seviyesinde fark bulmamistir

(Guijjari, 2022).

Bu c¢alismada grup P3CD’de IgG1 ve IgG2 seviyeleri grup S ile benzerlik
gostermektedir. Bu durum diyabette periodontal hastaliga bagl artan enflamasyona kars1

koruyucu bir yanit olarak degerlendirilebilir (Anil, 2006; Anil ve ark., 1990). Ayrica
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diyabetik hastalarda IgG1 ve IgG2 seviyesindeki artis, enflamasyona bagli metabolizmal
bir fonksiyon bozuklugu sonucu da olabilir (Asare-Anane ve ark., 2018; Peleg ve ark.,

2007).

Bu calismada, IgG3 ve IgG4 degerleri gruplar arasinda farklilik
gostermemektedir. Literatiirde de bu sonucu destekleyen benzer ¢alismalar mevcuttur
(Chung ve ark., 2003; Kinane ve ark., 1999; Mackler ve ark., 1979; Takeuchi ve ark.,
2006; Waldrop ve ark., 1981; Wilton ve ark., 1992). Kinane ve arkadaslar1 (1999) eriskin
periodontitisli ve erken baslangi¢li periodontitis hastalarindan topladiklar1 grantilasyon
dokusu ve dis eti biyopsi 6rneklerinde gruplar arasinda 1gG3 ve IgG4 seviyelerinde
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulmamustir (Kinane ve ark., 1999). Mackler ve
arkadaslar1 (1979) da periodontitis ve gingivitis gruplari arasinda serum IgG3 ve 1gG4
seviyelerinde fark tespit etmemistir (Mackler ve ark., 1979). Wilton ve arkadaslar1 (1992)
tarafindan periodontitisli hastalar ve saglikli bireyler iizerinde yapilan bir vaka kontrol
calismasinda, gruplar arasinda serum IgG3 ve 1gG4 seviyelerinde fark tespit edilmemigtir
(Wilton ve ark., 1992). Takeuchi ve arkadaslar1 (2006) da P. Ginvalis’e karst GAP, LAP,
GKP ve saglikli gruplar arasinda serum IgG3 ve 1gG4 seviyelerinde fark bulmamigtir

(Takeuchi ve ark., 2006).

IgG4 seviyesini gruplar arasinda istatiksel olarak daha yiiksek seviyede bulup;
IgG3 seviyesinde fark bulmayan ¢alismalar da vardir (Ebersole ve ark., 2021; Reinhardt
ve ark., 1989). Ebersole ve arkadaglar1 (2021) P.gingivalis’e karst olan serum IgG4
seviyesini periodontitisli hastalarda saglikli ve gingivitisli bireylere gore daha yiiksek
seviyede bulmustur (Ebersole ve ark., 2021). Reinhardt ve arkadagslar1 (1989) tarafindan

yapilan bir calismada aktif periodontitisli, stabil periodontitisli ve periodontal olarak
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saglikli bireylerde DOS’ta IgG4 seviyesi aktif periodontitisi olan grupta daha yiiksek

tespit edilmistir (Reinhardt ve ark., 1989).

Zang ve arkadaslar1 (2021) yaptiklar1 bir ¢alismada evre III derece C periodontitis
hastasinin serum IgG ve IgG4 seviyesini degerlendirmistir. Hastanin serum IgG ve IgG4
seviyesi normal araliktan daha yiiksek bulunmustur. Dis eti biyopsi 6rneginde de 1gG4
pozitif plazma hiicrelerinin infiltrasyonu tespit edilmistir. Cerrahi olmayan periodontal
tedavi ve kortizol tedavisinden sonra serolojik testlerde IgG4 seviyesinin normal aralikta

oldugu tespit edilmistir (Zhang ve ark., 2021).

Caligmamizda ayn1 zamanda IgG alt tiplerinin birbirleri ile korelasyon iligkileri
degerlendirilmistir. IgG1 ile IgG2 arasinda pozitif yonlii, orta diizeyde; 19gG1 ile 1gG4
arasinda da pozitif yonlii, zayif diizeyde; I1gG2 ile IgG3 arasinda pozitif yonlii zayif
diizeyde; IgG2 ve IgG4 arasinda ise pozitif yonlii, orta diizeyde istatiksel olarak anlamli
bir iligki bulunmustur. Wilton ve arkadaslar1 (1993) eriskin periodontitisli hastalardan
topladiklar1 DOS numunelerinde IgG alt tiplerinin birbirleriyle olan korelasyon iligkisini
degerlendirmistir. Her bir alt tipin konsantrasyonunun diger alt tiplerle korele oldugunu

bildirmislerdir (Wilton ve ark., 1993).

Bu tez caligmasinda yas acisindan gruplar arasi fark tespit edilmistir. Literatiire
bakildiginda baz1 calismalarda bazi IgG alt tiplerinin farkli yas gruplarinda farkl
seviyelerde oldugunu bildiren calismalar vardir. Ornegin; Chung ve arkadaslar1 (2003)
yaptiklar1 caligmada 35 yas istii saglikli kontrollerin IgG2 diizeylerinin, 35 yas alt1
saglikli kontrollere gore daha yiiksek oldugunu tespit etmislerdir (Chung ve ark.,
2003). Fransson ve arkadaslar1 (1999) geng (20-25 yas) ve yasl (65-80 yas) periodontal

acidan saglikli bireylerden olusan iki grup lizerinde yaptiklari calismada yaglh bireylerden
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alman DOS o6rneklerinde geng bireylere kiyasla IgG3 seviyesinin daha yiiksek oldugunu
bildirmiglerdir (Fransson ve ark., 1999). Calismamizda bu nedenle yas ile IgG alt tipleri
arasindaki korelasyon iligkisi de degerlendirilmistir ve IgG alt tipleri ile yas arasinda
istatistiksel bir iliski bulunmamistir (p>0,05). Asare-Anane ve arkadaslar1 (2018) da
calismalarinda IgG ile yas arasinda anlamli bir iliski bulmamistir (Asare-Anane ve ark.,
2018). Bu sebeple IgG alt tipleri i¢in gruplar arasi goriilen fark ya da benzerliklerde

gruplar arasi yas farkinin etkili olmadig1 sdylenebilir.

Bu tez ¢alismasinda DOS 6rnekleri kullanilmistir; ancak literatiirde IgG ve alt
tiplerinin seviyesini degerlendirmek icin serum, dis eti biyopsi Ornegi ve tiikiiriik
orneklerini kullanan ¢alismalarda mevcuttur (Kinane ve ark., 1999; Stefanovi¢ ve ark.,
2006; Takeuchi ve ark., 2006). DOS’ta bulunan IgG alt tiplerinin seviyesinin belirlenmesi
icin sandvi¢ ELISA analizi kullanilmistir. Sandvi¢ ELISA'nin avantaji, analit tespiti i¢in
daha yiiksek 6zgiilliige sahip olmasidir. Yakalama antikoru numunedeki spesifik antijeni
hareketsiz hale getirir, boylece dogrudan ve dolayli ELISA'larin aksine numunenin
onceden saflastirilmasina gerek kalmaz. Iki antikor tanima adimi kullamilarak antijen,
birincil ve ikincil antikorlar arasinda etkili bir sekilde sikistirilir. Sandvi¢ ELISA'nin ana
dezavantaji, belirli birincil ve ikincil antikorlarin kullanilmasi gerekmesidir. Birincil ve
ikincil antikorlar, antijen iizerindeki farkli epitoplara baglanir ve antijen baglama
bolgeleri i¢in rekabeti onlemek amaciyla "eslesmis ¢iftler" olarak birlikte calisacak
sekilde dogrulanmalar1 gerekir. Sandvig ELISA ayrica dogrudan ve dolayli ELISA'lardan
daha fazla zaman alir ve daha pahalidir (Shah ve Maghsoudlou, 2016). Analiz yontemi
olarak ELISA’nin tercih edilmesinin nedenleri; yiiksek duyarlilik ve 6zgiillik sunmasi,
uygulamasinin kolay olmasi, ¢ok sayida numunenin diisiik maliyetle hizli bir sekilde

degerlendirilmesini saglamasidir (Jaria ve ark., 2020).
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5.LIMITASYONLAR

Bu calismanin bazi limitasyonlar1 bulunmaktadir. Bulgular bu limitasyonlar

dikkate alinarak degerlendirilmelidir.
-Bu c¢aligma kesitsel bir ¢aligmadir. Hastalarin uzun siireli takibi yapilmamistir.
-Bu ¢alisma ¢ok merkezli yapilmamistir, tek merkezde yiirtitiilmiistiir.

-Bu galismada DOS numuneleri kullanilmistir. Dis eti biyopsi 6rneklerinde yapilan
calismalar ya da DOS ve serum numunelerinin birlikte degerlendirildigi c¢aligsmalar
periodontal saglik ve hastalik durumlarindaki IgG alt tiplerinin miktarlar1 ve hiicresel

yogunlugu hakkinda daha dogru sonuglar verebilir.

-Bu caligmada ELISA yontemi kullanilmistir. Western Blot ya da immiinohistokimya gibi
direkt olarak protein seviyesini 6l¢en analiz yontemlerinin kullanilmasi, 1gG alt tiplerinin
seviyesinin periodontal saglik ve hastalik durumunda belirlenmesinde daha faydali

olabilir.

-Bu tez calismast 80 katilimci ile yiiriitiilmiistiir. Orneklem sayisinmn arttirilmasi
periodontal saglik ve hastalik durumunda 1gG alt tiplerinin  seviyesinin

degerlendirilmesinde daha dogru sonuglarin elde edilmesine fayda saglayacaktir.
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6.SONUC VE ONERILER

1. Sagliktan gingivitise ve gingivitisten evre Il derece B periodontitise gegis
oldugunda DOS’ta bulunan IgG1 seviyesinde bir diisiis ger¢eklesmektedir. Hem diyabeti
olan hem de diyabeti olmayan derece C periodontitis hastalarinda ise DOS’ta bulunan

IgG1 seviyesi, saglikli bireylerdekine benzer sekilde daha yiiksek seyretmektedir.

2. Periodontal olarak saglikli bireylerde DOS’ta bulunan IgG2 seviyesi hem

gingivitis hem de periodontitis hastalarina gore daha yiiksektir.

3. DOS’ta hem IgG1 hem de IgG2 seviyeleri diyabetli periodontitis hastalarinda
gingivitis ve diger periodontitis hastalarindaki seviyelere gore daha yiiksek; saglikli gruba

daha yakin degerlerdedir.

4. Periodontal saglik ve hastalik durumlart DOS’taki 1gG3 ve 1gG4 seviyelerinde

fark yaratmamaktadir.

Sonug olarak periodontal saglik ve hastalik durumlar1 DOS’ta bulunan IgG1 ve
IgG2 seviyelerinde farkliliga sebep olmaktadir; ancak IgG3 ve IgG4 seviyelerinde

farkliliga yol agmamaktadir.

Daha fazla 6rneklem sayisiyla ve farkli doku 6rnekleri ile ELISA analizi disinda,
westernblot ya da immiinohistokimya gibi analiz yontemlerinin de kullanildigi, hastalarin
daha genis zaman araliginda takip edildigi caligmalarla periodontal saglik ve hastalik

durumlarindaki IgG alt tiplerinin seviyelerinin nasil degistigine yonelik daha saglikli

yorumlar yapilabilir.
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EK-2

BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR FORMU
Arastrmacimn/Hekimin Aciklamas:
Periodontal hastaliklarin mekamzmasim anlamak amacivla bir bilimsel arastuma yapmayi
planlamaktayiz. Yaptlmasi planlan aragtirmanin ismi “Periodontal Saglik ve Hastalik Durumlannda
Dig et Olugu Stvisinda Bulunan IgG Alt tiplerinin Sevivelerinin Belirlenmesi™ dir.

Gingivitis ve Periodontitis tamst konan ve/veya bunlann tedavisi nedemyle klinik takibi
yapilan hastalar Gzerinde uygulanacak olan bu galigmaya, tibbi durumunuz bu kogullara uydugu icin
s1zi de davet ediyoruz. Ancak hemen belirtilmelidir ki aragtirmaya katilip katilmamak gonillilik
esasina dayalidir. Bu bilimse] ¢alismaya katilma kararim tamamen hiir iradeniz ile vermelisimz. Bu
karan venirken hig kimse tarafindan size telkin ve baskida bulunulamaz.

Kararimzdan once sdz konusu bilimsel aragtirma ve bu aragtirmaya katilmayi kabul etmeniz
durumunda yapilacak iglemler hakkinda sizi bilgilendirmek 1stiyoruz. Bu bilgileni okuyup anladiktan
sonra bu bilimsel aragtirmaya katilmak isterseniz formu imzalaymiz.

Bilimsel calisma hallanda bilgiler

Aragtirmaya davet edilmenizin nedeni, 30-45 vag arahgmda sistemik bir rahatsizlig
bulunmayan, Periodontitis tamst konmug bir birey olmamizdir. Bu aragtirma Dig Hekimligi Fakiltest
Periodontoloji Anabilim Dal, Tip Fakiiltesi Histoloji Laboratuvar igbirligi ile gergeklestirilecektir.

Bu aragtinmada aragtinlacak olan IgG msan organizmasinda birgok fonksiyonu yerine getiren bir
tmmiin sistem elemamdir IgG, viicudun immiin sisteminin temel bir elemamdir ve eksikliginde basta
humoral bagigiklik olmak dzere gesitli organ sistemlerinde bozukluklarimn gelistig bildirimektedir.
Periodontal hastaliklardaki bakterilere kargi gelisen konak cevabmin icerigi DOS ve serum IgG
antikoru ile degerlendirilebilir. Ozellikle IsG alt gruplanmin spesifik dzellikleri periodontal agidan
onemlidir. Periodontal hastalik durumunda ve periodontal saghk durumunda dig eti olugu stvisinda
bulunan IgG alt tiplerinin miktanimn aragtirlmasi amaciyla bu calisma diizenlenmektedir

Calisma icin sizden dis eti oludu swvisi Srnedi alinacaltir.

Ince bir materyal yardimiyla dis eti kenarlarindan dis eti olugu snvist rnegi alinacaktir. Bunun
i¢in ek bir 1glem perekmemeldedir.

Calisma kapsaminda bilinmesi gereken durumlar ve arastrmacilar ile gdniilliilerin uyvmas

gerelen kurallar

Aragtirmaya katilmamz durumunda;

Sizden herhang bar Gicret 1stenmeyecekiir.

Calismaya katildiginuz icin size ek bir ddeme yapilmayacaktir.

Hekim ile aramzda kalmasi gereken size ait bilgilenn gizliligime biyik 8zen ve saym
gosterilecektir.
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Arastirma sonuglarmin efitim ve bilimsel amaglarla kullanin sirasinda kigisel bilgilerimz ¢ok
bityiik bir hassasivetle korunacaktir.

Caligma sirasinda meydana gelebilecek saglinz ile ilgili ve diger olumsuzluklarn sorumlugu
aragtirmacilara aittir.

Goniillis olarak katildigiz ¢alismamin herhangi bir agamasinda aragtirmadan ayrilabilirsimiz.
Ancak aynlmadan dnce aragtirmacilara bu durumu bildirmeniz 6nemlidir.

Caligmaya katilmayi kabul etmemeniz durumunda tedavinizde ve klink izlemlerinizde hichir
degisiklik olmavacak, her zaman oldugu gibi aymi dzen ve ithttimam ile hastalifimizin tedavisi
stirdriilecektir.

Katlvmevnn (Géniilli) / Hastamn Bevan

teseessesssssssnseassasnsas tarafindanTokat Gaziosmanpasa Universitesi Dis
Hekimligi Fakiiltes: Periodontoloji Anabilim Dali ve Tip Fakiiltes: Histoloji Laboratuvan igbirligi ile
bir aragtirma vapilacag: belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukandaki bilgiler tarafima aktarildi Bu
bilgilerden sonra bévle bir aragtirmaya “katilimer™ olarak davet edildim.
Eger bu aragtirmaya katilirsam_ hekim 1le aramda kalmas: gereken, bana ait bilgilerin gizliligine bu
aragtirma swasinda da boyik dzen ve saygi gGsterilecedl, aragtirma sonuglarmin editim ve bilimsel
amaglarla kullanimi sirasinda kigisel bilgilerimin ihtimamla korunacagi kesin ve net bir sekilde
belirtilmigtir.

Aragtirma 1¢in vapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina girmiyvorum.

Benden herhangi bir iicret talep edilmeyecedi ve bana da herhangi bir 6deme yapilmayacagi net ve
kesin bir sekilde ifade edilmigtir.
Projenin viiriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep gostermeden arastirmadan ¢ekilme hakkina sahip
oldugum bildirilmistir. Ancak aragtirmacilan zor durumda birakmamak igin aragtimadan gekilecegimi
dnceden bildirmemin uygun olacagimn da bilincindeyim. Ayrica tibbi durumuma herhangi bir zarar
verilmemesi kosuluyla arastirmaci tarafindan aragtirma dig: tutulabilirim.

Ister dogrudan, ister dolayh olsun, arastirma siirecinde aragtuma ile ilgili ortaya cikabilecek
saglik durumuyla ilgili olumsuzluklarda sorumluluk arastirmacilara ait olup parasal bir vik altina

girmeyecegim.

Arastirma sirasinda aragtirma ile ilgili bir saglik sorunu ile karsilastifimda; giiniin herhangi bir
saatidc L iiieciicccseennes P i, Gumard telefonlardan ulasarak
danigabileceginu biliyorum.

Bu arastrmaya katilmak zorunda defilim wve katilmavabilirim. Arastimava katilmam
konusunda zorlavica herhangi bir davramsla karsilagmig degilim. Eger katilmayi reddedersem, bu
durumun tibbi bakimima ve hekim 1le olan iligkime herhangi bir zarar getirmevecegimi de biliyorum.

Aragnrmamn ady
Aragnrma sorumlusu
Tarih

Imza



Bana yapilan tim agiklamalan aynntilanyla anlamis bulunmaktayim. Kendi basima belli bir
dilgiinme siresi sonunda adi gecen bu aragtirma projesinde “katihmer™ (goniillis) olarak wer alma
karanm tamamen hiir iradem ile almig bulunuyorum. Bu konuda vapilan daveti biyiik bir memnuniyet
ve goniillik icerisinde kabul edivorum.

08.12.2022
Katthmer (Ganilli)
Adi, Sovad:

Adres
Telefon

Imza

Gortisme Tanif
Adi, Sovad:
Adres

Telafon

Imza

Katuime (Goniilli) ile Gdriisen Arastirmact
Adh, Sovady, Unvam

Adres

Telefan

Imza
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