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OZET

Saghkta patojen organizmalar ve konak savunma sistemi arasinda bir denge
vardir. Bu denge virulans faktérler lehine déndigii zaman hastalik ortaya ¢ikar.
Supragingival ve subgingival bolgede kolonize olan bakteri plagi ve bakteri plagimn
metabolik driinleri hiimoral ve selliller immiin sistemlerde aktif olabilirler. Hiimoral
immiin yamt esas itibariyle bakteri plagina karst uretilen antikorlan icermesine ragmen,
selliler immiin yamt gingival lezyonda var olan bir hiicre populasyonunu ifade
etmektedir. Bu ¢aligmadaki amacimiz puberta gingivitisli hastalara etki eden
immiinoregiilasyon mekanizmalanmn belirlenmesi amaciyla lokal diizeyde CD4",CD8"
ve CD16'+56" lenfosit oranlarinin tespitedilmesidir. ilave olarak konvansiyonel tedavi
uygulamalanndan sonra puberta gingivitisli hastalarda T-lenfositlerinin alt gruplannda
degisiklik olup olmadigim deBerlendirmekti. Adolesan ¢agdaki 40 birey lizerinde
yapildi (puberta gingivitisi 20 ve saghikh 20 birey).Biyopsi Ornekleri hastalann
gingivitisli bolgelerindeki gingival dokudan alindi. Daha sonra CD4‘, CD8" ve
CD16"+56' lenfosit degerleri ve CD4'/CD8" oram biyopsi 6rneklerinde flow cytometry
kullamlarak belirlendi. Bireylerde periodontal durumu belirlemek igin aym anda
gingival indeks (Loe-Silness) ve plak indeks (Silness-Loe) skorlan kaydedildi.
Tedaviden 6nce ve tedaviden sonra elde edilen klinik 6lgiimler ve laboratuvar sonuglan
arasinda ki farkhiliklan karsilastimak icin eglegtirilmig #-fesfi ve student ¢ fest’i
kullamldi. Puberta gingivitisli hastalarda CD4*, CD8" ve CD16'+56" lenfosit degerleri
sirastyla % 23.50+44.86, % 13,8143,6 ve % 12.63+2.78 olarak bulundu. Degerler
kontrol grubunun degerlerinden daha diisiiktii. CD4" degeri konvensiyonal tedavi ile %
27,50+4,15 degerine yikseldi. Benzer bulgular CD8" lenfosit degerleri iginde bulundu.
CD8" lenfosit degeri konvensiyonal tedavi ile % 17,63+2,42 degerlerine yiikseldi.
Bununla birlikte, konvensiyonal tedavi sonrasinda CD4'/CD8" oram diistii. Bu azalma
istatistiki agidan anlamh idi (p<.05). Konvensiyonal tedaviden sonra klinik indeks
degerlerinde diigiis vardi ki, buda istatistiki agidan anlamh idi (p<.001). Dolayisiyla, bu
bulgular puberta gingivitis patobiyolojisinde CD4", CD8" lenfositlerinin 6nemli bir rol

oynayabilecegini desteklemektedir.
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SUMMARY

There is a balance, in health, between pathogen organisms and the host defense
system; when there is an imbalance in favor of the virulence factors, disease may
occur. Bacterial plaque that is colonized in the supragingival and subgingival region
and its metabolic productions may become active in humoral or cellular immune
systems. Although the humoral immune response basically includes antibody
production against bacterial plaque, cellular immune response refers to a cell
population exist in the gingival lesion. The aim of this study was to investigate the
presence of the ratio of CD4*,CD8" and CD16™+56" lymphocytes at the local level
with the intention of determining immunoregulation mechanisms that are effective
in patients with puberty gingivitis. In addition, it was to determine whether there was
change in T-lymphocyte subsets in patients with pubertal gingivitis after the
application of conventional treatment methods. The investigation was carried out on
40 adolescents subjects ( 20 subjects with pubertal gingivitis, 20 subjects with
healthy). The biopsy samples were taken from the gingival tissues at the region of
gingivitis. Then, CD4*,CD8' and CD16'+56" lymphocytes are CD4'/CD8" ratio
values were determined using flow cytometry in the biopsy samples. At the same
time, gingival index (Loe-Silness) and plaque index (Silness- Loe) scores were
recorded to assess the periodontal status in subjects. To determine the differances
between the clinical measurements and the laboratory results obtained before the
treatment, after conventional treatment, we performed paried #-fest and student £ fest .
The CD4*,CD8* and CD16*+56" lymphocyte values in the patients with pubertal
gingivitis were found to be  23.50+4.86 %, 13,81+3,6 and 12.63+2.78 %,
respectively. The values are lower than the control group. The CD4" lymphocyte
value increased to 27,50+4,15 % conventional treatment. A similar findings was
found for CD8" lymphocyte value. The CD8' Ilymphocyte value increased to
17,63+2,42 % with conventional treatment. However, the CD4"/CD8" ratio decreased
after conventional treatment. This decrease was statistically significant (p<.05). After
conventional treatment, there was decrease in clinical indexes, which was
statistically significant (p<.001). Consequently, these findings suggested that CD4",
CD8" lymphocytes could play a significant role in pubertal gingivitis pathobiology.



GIRIS VE AMAC

Gingivitis, gingival sulcusta veya ona yakin b8lgelerde biriken bakteriler ve konagin
savunma cevabi arasindaki dengenin konak aleyhinde bozulmasi ile ortaya gikan lokal
enfeksiyonel bir hastaliktir.! Kronik iltihaph digeti hastahklarinda doku yikiminin
baglamasina ve ilerlemesine yol agan esas etyolojik faktor, plak mikroorganizmalanmn
birikmesi ve kok boyunca gogalmasidir. Diger lokal ve sistemik etyolojik faktérler ya plak
birikimini ya da gingival dokunun mikrobiyal ataklara verdikleri duyarlih@ artnrlar.

Bakteriyal plak antijenleri ve tirinleriyle aktive olan lokal ve sistemik immunolojik
mekanizmalar, bir yandan bakteriyal plajga kars1 digeti dokulanm korurken, diger yandan da
ilihabi olay sirasida olugan doku yrkimunda akifrol oynarlar.

Gingivitisin patogenezinde, birbirini takip eden ve her birinin ayn karakterde
oldugu dort evre tammlamr. Baslangig lezyonu plak bakterilerinin normal gingivaya
gecisi ile indilklenen akut bir iltihabi faz1 igerir. Bunu erken lezyon takip eder. Erken
lezyon T lenfositlerinin ¢coguntugunu olusturdugu bir lenfoid hiicre infiltrasyonu ile
karekterizedir. Az sayida B hiicrelerine de rastlamr. Bu safhadaki hiicresel
infiltrasyonun karakteri erken lezyonun patogenezinde hilcresel immun yamtin rol
oynadifini géstermektedir. Daha sonra klinik olarak kotii bir tablonun goriildiigi,
histopatolojik olarak yofun plazma hiicresi infiltrasyonu ile karakterize olan
“yerlesmis lezyon” ortaya cikar. iltihabi hiicre infiltrasyonu iginde T hticreleri de
mevcuttur. Yerlesmis lezyon yllarca siirebilir. Bu durum biyolojik basanh bir konak
savunma mekanizmasina 8mek olarak pdsterilebilir. Bazi vakalarda yeriesmis lezyon
“ilerlemis lezyon” haline d6nebilir. Bu taktirde yikic1 immunopatolojik mekanizmalar
aktive olmustur. Yerlesmis lezyondan ilerlemiy lezyona pegise neden olan faktOrier

kesin olarak bilinmemektedir. Ancak spesifik baza mikroorganizmalar ile konaga ait



immun cevap mekanizmalanimin bu olayda etkin olabilecei distinitimektedir.3

Hastahk patogenezindeki gelismelerden anlasilacaf gibi, digeti hastahklannda
T/B oram degisir. Bu degisiklik azalma ydniinde olur. Bu orandaki diisiis T hiicrelerinin
azalmasindan degil, B hiicrelerindeki artistan kaynaklanir. B hiicre sayis1 hastalik
halinde carpici olarak artar.® Dolayisiyla digeti hastahklan tedavisinin amact B hiicre
lezyonunu T hiicre lezyonuna gevirmek olabilir.’ Stiphesiz klinik pratikte, intragingival
B-T lenfositlerin degisimini izlemek imkansizdir.

Diseti iltihabinda, lokal antikor sentezinin kontroltinde dncelikle T lenfositlerin
etkili oldupu dilsiinfilmektedir. Immiin yamtin karekterini belirleyen yardimer T-
lenfositlerin / Baskilayic: T-lenfositlere oram konusunda yapilan ¢ahsmalarda geligkili
sonuglar elde edilmigtir.5'!

Bu npedenle aragtirmamizda, puberta gingivitisli hastalara etki eden
immilnoregiilasyon mekanizmalarimn belirlenmesi amaciyla lokal diizeyde CD4",CD8*
ve CD16'+56" lenfosit oranlanmn tespitine ¢aligildi. llave olarak konvansiyonel tedavi

uypulamalarindan sonra puberta gingivitisli hastalarda T-lenfosit alt gruplannda

degisikligin olup olmadip incelendi.



GENEL BiLGILER

1.1. Gingivitis

Digseti, genelerin alveoler kistmim Orten, digleri kolelerinden saran, keratinize ¢igneyici
mukoza dokusudur. Bu doku, digeti papili veya interdental papil, serbest digeti ve yapigik digeti
olmak {izere {i¢ ana kisimdan ibarettir. Diseti papili, diler aras: bdlgede kontak noktas: altinda
kalan kismu doldurur. iki papilla bir interdental col’dan olusur, interdental papil serbest diseti ile
devam eder. Serbest diseti, digleri yaka gibi saran digetinin digler #izerinde sonlandify bdlge
olarak tarif edilir ve bu yapiy1 yapisik digeti tamamlar. Yapisik digeti oldukga sert ve alttaki
kemigin periostuna sikica baghdir ve daha gevsek olan hareketli alveoler mukozadan
mukogingival oluk adh verilen belirgin bir hat ile aynhr. Saghkh diseti pembe rengi ve siki
yogunlugu ile karakterizedir. Uzerinde portakal kabujtu gériintimiin{i andiran, pittiirlii bir yap
(stippling) meveuttur .

Disetini olujturan yapilar iltthaplanmadi miiddetce asla kanamaz. Eger diseti dokusu
iltihaplanirsa, gingivitis ach verilen dig eti hastab1 meydana gelir."® Gingivitis; klinik agidan
kemik kaybr olmaksizn eritem, 8dem, hiperplazi, gingival cep olusumu ile karakterizedir ve
disler tizerinde olusan dental plaga kars: direk bir immun cevaptr.**?

1.2, Digeti Hastahklarmin Smiflandimimasi

Diseti hastabklan neden-sonug iligkisine goére, farkh otorlerce degisik sekillerde

yorumlamustr.**® Son olarak da Armitage ¥ diseti ‘hastaliklan nedenlerine gore

smiflandirmustir. Buna gére;



A- Dental plaa bagh gingival hastahklar
1-Yalmzca dental plaga bagh gingivitis
a-Diger lokal yardime faktérler olmaksizin
b-Lokal yardime: faktBrlerle birlikte
2-Sistemik faktorler tarafindan modifiye olan gingival hastaliklar
a-Endokrin sistem ile alakali
i-Puberta gingivitis
ii-Mensturual ddnemde gorillen gingivis
ii-Gebelik
v Gingivitis
' Pyojenik granuloma
iv-Diabetes Mellitus’a bagh gingivitis
b-Kan hastahiklan ile alakali
i- Lsemi
ii-Digerleri
3-ilaglara bagh gingival hastalikiar
a-{lag etkilesimli gingival hastaliklar
i- flaca bagh gingival bitytime
ii-flaca bagh gingivitis
vV Oral kontraseptif kullammna bagh gingivitis
v Diger
4-Yetersiz beslenmeye bagh gingival hastahklar
a-Askorbikasit yetmezlidi gingivitisi

b-Diger



B-Plaga bagh olmayan gingival hastahklar
1-Spesifik bakterial orjinli Gingival hastaliklar
a-Neisseria gonorrhea lezyonlan
b-Treponema pollidum lezyonlan
¢-Streptokok lezyonlan
d-Diger
2-Viral orjinli gingival hastahklar
a-Herpes virus infeksiyonlar
i- Primary herpetik gingivostomatitis
ii- Recurrent oral herpes
iii-Varicella-zoster infeksiyonlan
b-Digerleri
3-Fungal orjinli gingival hastaliklar
a-Candida infeksiyonlan
v Generalize gingival candidiosis
b-Linear gingival eritema
c-Histoplazmosis
d-Diger
4-Genetik orjinli gingival lezyonlar
a-Herediter gingival fibromatozis

b-Diger



5-Sistemik durumlann gingival gériintimleri
a-Mukokutanoz hastahkiar
i- Liken Planus
ii- Pemfigoid
ili-Pemfigus vulgaris
iv-Eritema multiforma
v- Lupus eritematdsis
vi-ilag etkilesimleri

vii-Diger

b-Allerjik reaksiyonlar

i-Dental restoratif materyaller
\ Civa
~ Nikel
v Akrilik
 Diger

ii-Asapdakilerle ilgili reaksiyonlar
v Dis macunu
\ APz pargaralan
v Katkih sakizlar
 Yiyecekler ve katkilar

fii-Digerleri



6-Travmatik Lezyonlar(yapay, iatrojenik, kaza)
a-Kimyasal yara
b-Fiziksel yara
¢-Termal yara

7-Yabanc vilcut reaksiyonlan

8-Hicbir nedene baglanamayan

Bu simflandirma dikkatle incelendiginde bakteri plagimn digeti hastaliklannda 8nemli
bir rol oynadih porillmektedir. Keza deneysel klinik ¢aligmalar oral hijyen islemlerine ara
verildikten sonra, temiz dis ylizeyinde oldukga hizh  bir sekilde kolonize olan
mikroorganizmalarm birkag giin icerisinde gingivitisin mikroskobik ve klinik bulgulanm ortaya
cikardipim gostermistir®*! Deneysel klinik gahgmalan destekleyen diger cabsmalarda da
gingivitisin plak retansiyonu ile yakm iliskisi g6sterilmis, oral hijyen uygulamasimn yetersiz
oldugu lokal alanlarda, taskin dolgu ve kron kenarlan gibi spesifik alanlarda gingivitisin daha
yaygin olarak meydana geldigi vurgulanmustir.”> Aynca bakteri plagmin kalitatif ve kantitatif
gelisimi igin, digeti olufu bolgesi de oldukga elverisli bir bslge olarak tammlanmsgtir.

Klinik olarak saghkh digeti, mikroskobik kesitlerde nadir gériilen, iltihabi infiltratin gok
az veya hi¢ bulmmadhi histopatolojik agpidan saghkh disetinden farkhdir. Klinik g6riintim
olarak saphkl kabul ettigimiz bireylerin digetlerinin histolojik kesitlerinde dahi mikroorganizma
ve predominant olarak nétrofil, polimorfonitklear 16kositlerden olugan bir lokosit infiltratr tespit
edilmigtir. Bu 16kositler primer olarak diseti oluunda ve doku igerisine veya doku disina goc
olduktan sonra bakteriyi fagosite ederler. Notrofiller ise bakteri tarafindan sahnan baz
molekilller vasitasiyla diseti cebinde gingival stvida toplanirlar ki bunlarda kemotaktif peptitler

olarak isimlendirilirler. Aynca bakteri epitel hiicrelerine zarar verir, bu da epitel hiicrelerden



stokin ad: verilen molekiiller sahinmasina neden olur, bu stokinler ise olukta daha yitksek oranda
18kositlerin birikmesine sebep olurlar. Oluk icerisinde notrofiller fagositoz yapabilirler ve bu
sayede cepten bu bakterileri temizlerler. Eger notrofil bakteri ile agm ytiklenirse, degrantilete
olur veya pargalanir. Bu da nétrofillerden sahinan toksik enzimlerden dolayr dokuda hasar
olusmasina neden olur. Bu yitzden nétrofiller hem yardime: hem de potansiyel zararh olarak
gbzlenebilirler. Nétrofil defansi baz 8reklerde iyi etki gsterebilir, bakterial yygilim azaltabilir
ve gingivitis lezyonunu Onlemede Snemli bir etken olarak disiinillebilir. Bununla birlikte
mikrobial plakta agmn bir artig varsa, nétrofiller ve epitel hiicre bariyeri infeksiyonu 6nlemede
yeterli olmayabilir, Boyle rneklerde digeti dokusu gok iltihaph duruma gelir ve klinik agidan
gingivitis olarak gordiliir.!

Cogu bireyde 10-20 giinlitk plak birikiminden sonra gingivitisin klinik belirtileri geligir.
Gingivitis disetinde kirmzhk, siglik, sondalamada kanama eilimi ile ortaya gikar® Bu
donemde. eger etkili plak kontrol yéntemleri ile plak uzaklagtnhrsa gingival enflamasyon geri
donebilir. Gingivitisin erken safhalarinda klinik degigiklikler oldukga anlasiimazdir. Bummia
birlikte dokunun mikroskobik muayenesi belirli histopatolojik degisiklikler gosterir. Bu
degisikliklerin en nemlileri kan damar paketinde olan degigikliklerdir. Damarlanma artar ve
kandan gelen serum transuda ve proteinler digetinde sislige neden olur. Doku igerisine
enflametuar hilcre veya 18kosit akisi vardir. Enflamatuar hiicreler; bir yandan bakteriyi yutan ve
sindiren fagositik hilcrelerden makrofaj ve nétrofilleri , diger taraftan mikroorganizmalara kargi
immiin yamtin temelini olusturan lenfositleri igerir."

Periodontal hastaliklarda patojenik proges bitylik 8lgtide mikrobial doku yrkim: artisma
kary konak cevabimmn sonucudur. Bu yikim bakteri tarafindan baglathr, fakat konak hiicreler
tarafindan arttnbr. Dolayisiyla doku yikunmm konak cevabmn bir sonucu oldufunu

ditgiinmek daha dogru bir yaklagimdur.



1.3. Histopatolojik Degisiklikler

Puberta gingivitisindeki histopatolojik 8zelliklerin diger kronik gingivitislerdeki
histopatolojik yapt ile aym oldugu vurgulanmgtr? Diseti hastalify, Page ve Schroeder
tarafindan, baglangic, erken ve yerlesmis gingival lezyonlar ile ilerlemis periodontal lezyon
olmak iizere drt histopatolojik sathada tammlanmigdir.

Son ylarda Kinane ve Lindhe 2 bu smiflandirmaya ilave bilgiler katrmglardir. Bu
yaklasima pore, saghkh diseti; histopatolojik agidan ¢ok az veya enflamatuar infiltratin hig
bulunmadih “siiper saghk” veya * Pristine” durumu ile, klinik agidan saghkh goriinen, fakat
histopatolojik agidan enflamatuar infiltrat 8zelligi bulunan “ klinik olarak saghikh” gingival
durum olmak iizere iki tip de ele almmgtir. Pristine gingiva ancak denetlenen giinlitk bakim
ile desteklenen profesyonel bakimin oldufu durumlarda gorillebilir. Saglikh digeti derken
¢ofuniukia klinik agidan saghkh durumdan bahsedilmig olunur.

Page Schroeder 3 tarafindan ileri stiriilen modeli temel alan, Kinane ve Lindhe 2 digeti
hastaliklanmin genis bir histopatolojik tammm yapmuglardir (Tablo 1). Bu tamma gére
baslangi; ve erken lezyon, pgingivitisin erken safhasinm histopatolojik degisikliklerini
yansitirken, yerlesmis lezyon kronik gingivitisin histopatolojisini ortaya koyar. Periodontitisin
histopatolojik 8zellikleri ve gingivitisten periodontitise ilerlemeyi ise ilerlemis lezyon

tammlamaktadur.
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Tablo 1.Kinane & Lindhe’nin Simiflandirmasi

Klinik Durum Histopatolojik durum

Pristine Gingiva Histolojik bakimdan kusursuzluk ( Miikkemmellik)

Normal Saglikli Gingiva — - Page & Schoeder’in baglangig lezyonu

Erken Gingivitis Page & Schoeder’in erken lezyonu

Yerlesmis Gingivitis Kemik kaybi ve apikal epitel migrasyonu olmaksizin
yerlesmis lezyon (L6kosit infiltratinin % 10 ile % 30’u

arasinda plazma hiicresi yogunlugu)

Periodontitis Mine sement simirindan apikal epitel migrasyonu ve
kemik kayb: bulunan yerlesmis lezyon (Plazma hiicre
yogunlugu %50°den fazla)

Baslangic lezyonu plak birikiminin dérdiincit giiniinden itibaren ortaya gikar. Lezyon
Klinik bulgu vermez ve plak birikimine kars: akut bir enflematuar cevap ile karakterizedir 20242
Baslangig lezyonu, gingival sulkus bilgesinde, bailanti epitelinin bir kism ile bag dokusumm
en koronel pargasim igerisine alan etkilenmiy doku ile lokalizedir. Histopatolojik incelemede
dentogingival plexusta arter, kapiller ve venlerin dilatasyonu belirgin olarak g6riilmektedir.
Mikrovaskiller permeabilitede bir artiy ortaya ¢ikar. Bunun sonucu olarak artmus bir kan akim
hza ve artmuy bir digeti olugu akis mz goritliir. Baflant epitelinde ve gingival sulkusta,
baglant ve sulkular epitelyurnun altindaki, vaskiiler plaksustan gelen nétrofilerin migrasyonu
major Ozellikleri olustururlar. Epitel altndaki gingival bag dokusumm % 5-10° unda
enflamatuar infiltrat bulunmaktadir ve kollojen kayb: enflamatuar infilirat bélgesine lokalizedir.
Bu infiltrat alam siv1, serum proteinleri ve enflamatuar hiicrelerden c:>lu.7.maktadlr.2"'26

Plak birikiminden yaklasik 7 giin sonra mononitklear lokositlerin inflamatuar bir infhiltrat
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baglangiy lezyonu alaminda, bu lezyonu erken lezyona donistirecek tarzda geligir. 52"
Baglant epitelinin altindaki damarlar dilate kalr, fakat evvelce inaktif olan, kapiller yataklarnm
agiimasindan dolayr, damar sayisinda artiy g6zlenir. Plazma hiicrelerinin seyrek bulundugu
lezyonun periferinde lenfosit ve makrofajlar predominattir. Lezyon gingival bag dokusumun
yaklastk %15’inde infiltre olmus durumdadir, infiltre olmus alanda da %60-70 oranmda
kollojen yikim bulunur. infitrasyon hiicreleri kollojen ylkIInl ile olusan ylizeyde ¢ok yer
tutmaktadir. Enflamatuar degisiklikler klinik olarak 8dem ve eritern gdriiniim{i sunarlar ve
gbzle gorillebilir.?

Plak birikiminden 2-3 hafta sonra erken lezyon yavag yavas yerlesmis lezyona doner.
Klinik olarak bu lezyonda digeti daha 8dematoz ve sistir. Gingival cebin lamina propriasinda
makrofaj ve lenfositler farkedilebilirler. Dikkati geker olgtide bajlanti ve sulkular epitelyal
notrofil infitlrasyonu meveuttur.*** Baglanti epiteli bag dokusunun daha derinlerine dogru
gogabr ve go¢ edebilir. Bunun sonucunda gingival sulkus derinlesir ve baglant epitelinin
koronel pargasi cep epiteline donilgiir. Cep epiteli dis yiizeyine bagh degildir ve sonugta
gingival oluk ve cep igerisinde epiteli bastan baga gecen nétrofillerin - predominant oldugu
siddetli bir lokosit infiltrasyonu meveuttur.’ Page ve Schroeder’in * hayvanlarda tammiadif
yerlesmis lezyon da ise plazma hitcrelerinin predominanii@y s8z konusudur. Bu farkhhgm
belirlenmesi Kinane ve Lindhe » gahgmasim insanlar icin daha gecerli kimistir.

llerlemis lezyon periodontal cep formasyomu, epitelde tilserasyon ve supurasyon,
alveoler kemik ve periodontal ligament yikimy, diste mobilite, migrasyon ve sonucta dis kayb
ile karakterizedir. flerlemis lezyon yerlesmiy gingival lezyondaki aym 8zellikleri igerir. Aynca
diy ylizeyine bajlanan bag dokusunda yikim, epitelyal atasmanda apikale gog daha da artmg

I
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Kemik yikimm kan damarlan etrafinda interdental septumun tepe noktast boyunca
baglar. Epitel kok yilzeyi boyunca apikale dogru artar. Bu da derin baj dokusu icerisindeki cep
epitelinin parmak yeklindeki gikintilanmn uzamasmna neden olur. Bu gikintilar devam etmeyen
bazal tabakal ditzensiz sutlar olarak grilir ve dise bagh degildider.* Gingivitisten
periodontitise ilerleme T hilcre baskmlifindan B hiicre baskinhna degisim ile belirgindir. Bu
ilk kez Seymour ve ark.® tarafindan ortaya konulmustur. Bu goriigtin aksini yani B hiicre
infiltrasyonunun puberta gingivitisinde temelde stabil ve non-progrosiv lezyonlarda birlikte
oldugumu ileri stiren aragtiracilarda vardr, 38

Tiim bunlardan poriflecei ilzere, gocukluk doneminde meydana pelen gingivitis,
eriskin donemde olusan gingivitislerden daha farkh Ozelliklere sahip olabilir. Yapilan
cahsmalarda, esit miktarda plak varliinda, gingivitisin siddeti ocuklarda eriskinlerdekinden
daha diisitk oldupu tespit edilmigtir.**° Cocuklarda kronik iltihaph gingiva, erken lezyon
karakteristiklerine sahipken, aym durum eriskinlerde periodontal lezyon olarak yansir. 142

Sutcliffe 3 1972 de 11-17 yaslannda 127 gocukta yapt longitudinal bir aragtrmada
kiigilk lokal irritanlara karst dahi abartth doku cevabi sonucu puberta gingivitisinin olustufunu
bildimistir.

1.4. Puberta ve puberta gingivitisi

Puberta kisinin iireme kabiliyeti ile sonuglanan komplex seksiiel olgunlasma sathasidur.
Puberta basit slireg dejil, daha ziyade fiziksel goriiniimde defisikliklerin ve yetigkin
davramglarmm olustupu endokrinolojik olaylar safhasidir. Bu safhada viicut peligir, genital
olgunlasma tamamlamr ve {ireme kapasitesi kazamlir,*

Puberta yas bireylere ve cinsiyete gbre degisim gostermektedir. Pubertanin baglangig
yas: ortalamanmn her iki yontinde 2 yillik dejisim ile kizlarda 10,5 yas, erkeklerde 11,5 yagtir.

Puberta dénemi 4-5 yil devam eden bir stirectir.*  Puberta yas {izerine birgok fakt6r rol



13

oynamaktadir. En 6nemli fuktdrlerden biri de genetiktir. Digerleri dis faktorlerdir ki, bunlar
arasinda, fiziksel stresler, sosyo-ekonomik durumlar, spor, beslenme, cografik enlem en gok
iizerinde durulan faktSrlerdir. Birinci yiizyildan bu yana, adolesen populasyonu tizerindeki
cahismalar pubertanin gitgide daha erken yaglarda basladifim ortaya koymakla birlikte, sosyo-
ekonomik durumu yikksek seviyede olan tilkelerde puberta baslangic: stabilize olarak
gorillmektedir. Tirkiye’de puberta dénemini belirlemeye yonelik ¢ok az ¢ahsma vardir. Bu
calismalarda puberta baslangic ve bitiy zamanlanmn genel ortalamalara uymadifh ve geg
olduju ortaya konulmusgtur. 4647

Puberta gingivitisi, puberta déneminde plaga bafimh olmak {izere ortaya gikan ve
endokrinolojik degisimlerin, hastalipin gelismesi ve seyrinde nemli rol oynadiklan kronik bir
gingivitis seklidir.

Hormonal agidan bakildifinda ise puberta, sex hormonlarmin 6nemli derecede artig ile
karakterize bir ddnemdir. Kizlarda, overlerde tiretilen 8strojen ( Ey), erkekler testisler tarafindan
{iretilen, testesteron en Onemlileridir. Aynca her iki cinsiyette de  bobrek iistil bezlerinden
salgilanan androjen hormonlan seksiiel gelismede 6nem arzederler. Ttim bu hormonlarla iligkili
olarak, penital olgunlagma tamamlamr ve {ireme kapasitesi kazamhir. Puberta déneminde
meydana gelen bu depigimler 1gpnda Tannar®®, her iki sexde pubertal maturasyon
parametreleri olarak tammlanan testikuler volilm ve gdgils biiytimesi ile ilgili beg ayn satha
Tapor etmistir.

Daha sonra yapian ¢ahsmalarda, gingival enflamasyon derecesi ve Tanner skorlan
arasindaki iligki, puberta ile beraber gtrillen digeti iltihabi durumunda, hormonal etki varhim
vurgutarmstir.*° Aynca seks hormonlarmm, endotelyal harabiyeti ve vaskiiler permeabiliteyi
artirdipy, inflame dokuya 18kosit g6ciinit ve graniilasyon dokusu olusumunu etkiledifi ve

subgingival flora kompozisyonunda degisiklikler olugturdugu rapor edibmistir.>!
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1.5. Puberta gingivitisin epidemiyolojisi

Yapilan epidemiyolojik ¢ahsmalarda, gingivitis gelisimi ve yas arasinda anlaml bir
iliski oldugu gosterilmistir. #5152 Syt dislerindeki iltihabi doku alanlanmin miktan ile yas
arasinda pozitif iligki tespit edilmis, ancak siit diglenmesi dénemindeki iltihaph diseti doku
miktan ile plak miktan arasinda herhangi bir iligki bulunamarmgtr. Hatta baz calismalarda,
okul 8ncesi gocuklarda, oral hijyen kétd oldupu durumlarda bile, gingivitis belirtileri
gozlenmemistir®** Yagla iligkili olarak gingivitis olusma egilimi, plak birikimi miktarmdaki
artiglarla iliskili olabileceginin dilstindtirmesine ragmen, farkh yaslarda diger faktdrlerin de g6z
ardi  edilmemesi gerekliligi bildirilmigtir®*%**  guyie ki, plak seviyelerinde bir arty
olmaksizin puberta dénemindeki her iki seksteki bireylerde gingival iltihapta bir artigin olmas,
bize plak haricinde farkh baz faktdrleri (immunite, hormonlar gibi) cagnstrmahdir.*®

Genel olarak gingivitisin prevelans, insidansi ve siddeti pubertaye kadar artarak devam
ettifi anlaplmaktadr. Araghrma sonuglanmin gopu yasla plak, distasy, gingival indeks
deerlerinin arttiim gosterir. Rapor edilen bilgi dogrultusunda diseti dokusundaki patolojik
degisikliklerin ve gingivitisin ilk olarak 3-3,5 yaslan arasinda olustugu ve 3 yasindaki bireylerin
% 36 sinda 1 veya daha fazla gingival alanda gingivitis varhg bildirilmigtir.

Okul 8ncesi dénemde, dilsiik bir gingivitis prevalansimn, pubertal dneme rastgelen 9-
14 ya civannda artarak pik yaptif pek gok yaymda rapor edibmistir, “**%* Basgka cahsmalarda
da yasa gore gingival indeksin sundugu egride, birincisi miks diglenme, ikincisi puberta d8nemi
olmak tizere iki 6nemli pik bildirilmistir.’%*" Puberta dneminde gézlenen gingival indeks
pikinin, kizlarda, erkeklerinkinden daha erken dénemde gzlendiBi rapor edilmis ve nedeni
puberta déneminin kizlarda daha erken yaslarda baglamasi gosterilmistir® Ancak, 9-10
yaslanndan sonra erkeklerin gingival indeks skorlannin, kizlarmkinden daha yitksek oldugu



15

tesbit edilmigtir.**

Yapilan aragtirmalarn sonuglan ve bu sonuclar arasindaki mukayese, celiskilidir.
Caligmalar arasinda gozlenen bilyilk farklar kayitlann tutulmasimn zorlufundan dolay
fizyolojik ve patalojik fenomenin gergek degisimlerinin hepsini stiphesiz ortaya koyamamaktan
kaynaklanmakta oldupu digtiniiimektedir. Bugiin icin kabul edilen gorislin, gingivitisin
maksimum prevelasinn gézlendigi yasin daghlimimn pubertanin ortaya g1kt yas periyodu ile
ayn oldugu seklindedir.

Puberta gingivitisin insidans ve siddeti tizerine puberta ddnemin etkileri yamsira, afnz
solunumu , dolgulu digler ve dis erupsiyonu gibi degigik faktorler de rol oynayabilir.> Bummia
birlikte, her iki sexte puberta esnasinda steroid hormon seviyelerinde ki artisin digetinin iltihabi
durumu {izerine gegici bir etkisi oldugu rapor edilmistir. >
1.5.1.Puberta gingivitis atagmmn baslangica

Plaga bagimh, sistemik faktorler tarafindan modifiye olan ve endokrin sistem ile
alakah puberta gingivitisi, plaga bagimh difer gingivitislerden farkhdir. Séyle ki, puberta
ddnemi esnasinda nisbeten kiigiik miktardaki plak, gingival enflamasyon igaretlerini gdstermeye
yetmektedir. Bu bajlamda puberta gingivitisini deferlendiricken puberta doneminin
6zelliklerini de dikkate almak daha dogru yaklamim olacaktr,

Eger lokal faktSrler daima mevcutsa pubertadan sonra bile gingivitis kendilifinden
ortadan kalkmaz, Hafif bir azalma bazen gBzlenebilir, fakat kronik alevlenme devamhdir.”?
Lokal iritasyonlar ortadan kaldirildiktan sonra hastalik dogru bir sekilde tedavi edilirse, digeti
dokusu eski sah@ina kavugur. Glickman’ a gére basit kronik gingival hypertrofiden farkh olan
puberta donemindeki gingival hypertrofinin giddeti, derecesi ve efilimi nispeten kiigtik lokal
iritasyonlann oraniyla daha bilyiik tarzda ortaya ciktigimn alt cizilmelidir.*® Puberta esnasinda
gingival artisin derecesi gocuklarda ( 8-10 yas) ve geng erigskinlerde baz lokal iritanlann sebep
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oldugu gingival artistan belirli bir sekilde daha yiksektir.
1.5.2 Cinsiyet
Puberta gingivitisin prevelansimn erkeklere nazaran kizlarda daha yiiksek oldugu
bildirilmesine ragmen * baz kaynaklarda bdyle bir farkin olmadi® rapor edilmistir.® Mevcut
farkhiligm oral hijyen islemlerine bagh oldugu vurgulanmigtir,
1.5.3. Puberta gingivitisin 8zellikleri
Puberta gingivitisi diper gingivitislerden ayran yada birlestiren belirli 8zellikler meveuttur.%
Bunlar;
a-Diseti kenannda plak mevcudiyeti,
b-Disetinde belirgin bir iltihabi cevap,
c-Gingivitisin maksimum prevalansimn g6zlendigi yag daglimmn, Tanner 2 veya daha
bityitk degerler ile uyumlulugu,
d-Disetinde mavimtrak kirmz bir renk degisikligi,
e-Disetinin boyutundaki mubtemel] degisiklie bagh digeti konturda depisiklik,
( Puberta gingivitisin tipik gsekli papiller §iglik ile karakterizedir. Sikhkta
shududu gOrilntimil tabloya hakimdir. iltihaph papillatar, 5is, bulboz, eritamatoz ve
6domotozdur. Diiz parlak sigkin g6riinfim sergiler. )
f-Artan diseti olugu sivisi,
g-Kanamaya artan meyil,
h-Atagman kaybimn bulunmamasi,
1-Kemik kaybinm bulunmamas,

j-Pubertay takiben iyilegmenin olmasidir.
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1.5.4.Puberta gingivitisin lokalizasyonu

Gingivitis az veya ¢ok yayithmh olmakla birlikte genelde lokalizedir. Daha Onceleri
kilgitkk alanlar halindedir ve daha sonra yay:abilir. Lokal iritanlann mevcut oldugu yerlerde,
8zellikle interdental blgelerde daha yaygindir Bu durum interdental papilayr 8rten marjinal
digetiyle alakaldur.”

Gingivitis, apizda farkh bolgelerde farkh oranlarda goriilebilir. En fazla siklikla, afiz
temizligin daha gic yapildip bolgelerde goriilir.® Aynca, agiz solunumu, distas ve plagmn
fazlaca tutundufu bolgeler, lingual disfonksiyon, gingivitisi etkileyen en Onemli dis
faktdrlerdendir.>®

Puberta doneminde hormonal defisimler ise i¢ faktdr olarak 6nemini korumaktadar.
Hormonal artigin puberta doneminde ortaya gkan gingivitisin giddetini arthrdign
ditstintilmektedir,

2.1. Hormonlar

Hormonlar sinyaller vasitasiyla bir organizmanin biyokimyasmm kontrol eden kimyasal
maddelerdir. Her bir hormonun bir organizmamn belirli bir noktasina etki eden gok kesin bir
etkisi vardir. Bu nedenle biitin hormonlar degigik glandlarda bulunan 6zellegmis spesifik
hilcrelerden sentez edilirler( 8rn: testis veya ovaryum vb.) , buradan da viicut sivilan igerisine
salmirlar(@m: kan , lenf vb.,).' Hormonlar bitytime, immun cevap, aghk, stres ve sekstiel istek
gibi birgok farkh etkiden sorumludurlar® Hormonlar kimyasal 8zelliklerine gore
smiflandinbriar® Bunun anlamu, belli bir gruptaki hormonlann farkh etkilere sahip
olabilecekleridir, fakat gahgma mekanizmalan benzerdir. Tibbi aidan ise fonksiyonlarma gbre
hormonlan gruplandirmak muhtemelen daha mantiklidir,
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Puberta kisinin sekstiel bir olgunlagma safhasi olduguna gore, puberta dénemine ait bir
hastah@ ele alirken, seks ile ilgili olan hormonlan da spesifik bir grup olarak ele almamn daha
dogru bir yaklasim olaca$ karsindayiz.
2.1.1.Testesteron

Testesteron testisin temel hormonudur ve leyding hiicreleri tarafindan kolesterol’den
sentez edilir.®® Testesteron sahmm putiutar bez tarafindan salnan LH’in kontroli attindadir.
LH salmum negatif Feedback yoluyla kanda testesteronun artan seviyesine karsin azalwr.
Testesteron erkek sekonder seks karakterlerini gelistirir ve idame ettirir. Anaboliktir ve
biiylimeyi hizlandinr ve sperm fonksiyonunda rol oynar. Keza agresif davramslarada neden olur
ve lipidoyu arttinr. Kafa derisinde saglanma azalirken viiciit killari androjenler vasitasiyla artar.
2.1.2.0strojen

Ovaryum kadinlarda sekonder seks karakterlerinin gelismesine neden dlan ve (ireme
fonksiyonlanm gelistirip idame ettiren steroid hormonlan iretir.®® Ostrojen bilhassa ovaryum
folikiiltt, Korpus luteum ve plesentamn theca interna hiicreleri ve graniiloza hiicreleri tarafindan
sahmr.® Thecal hiicrelerinden graniiloza hiicrelerine gegen haberci androstenedin’den ve
kolesterolden &strojen tiretimine theca interna veya granilloza hiicreleri tizerindeki reseptériere
anterior pituitar bezden salgilanan LH baglamr. Progesteron gogunlukla korpus luteum ve
plesentadan salgilamr, fakat bir kisrm gelisen folikill tarafindan yapilir. Progesteron ve LH
sekresyonu arasinda negatif feedback olay: vardir ve ytiksek dozlan ovulasyonu engelleyebilir.
2.1.3.Puberta da hormonlar ve mikroorganizmalar aras: iligki
Seks hormontanndaki artg disetlerindeki kiigiik kan damarlarmin genislemesini baglatir ki bu
da kizanklikta, gingival kanamada ve sislikte arts olarak ortaya ¢ikar®® Aynea sex
hormonlannin endotelyal harabiyeti ve vaskiller permeabiliteyi artirdipy, inflame dokuya



19

Iokosit pociinit etkiledigi, graniilasyon dokusu olugumunu etkiledifi ve subgingival flora
kompozisyonunda kolay degisiklikler olusturdugu rapor edilmistir.*> Bu ¢alsmalarda; Gr (-)
anareoblarn total koloni olugturan miktarlan arasindaki oranm prepubertal dénemden, pubertal
ve postpubertal déneme dogru bir artis gosterdii, menars yasindaki bayanlarda siyah pigmentli
bakterilerin koloni olusturma miktan (CFU) artt, puberta ddneminde B. intermediusun koloni
olusturma yilzdesinin prepuberta ve postpubertadan daha fazla olduu, prepubertadan pubertaya
dogru siyah pigmentli bakterilerin total CFU miktannda artiy g8sterdigi, Provatella nigrescens
ve Provatella intermedianm koloni olugturma yiizdesinin artislan kamtlanmistir.® Pubertaya
dofru veya puberta déneminde periodontal patogenlerin serum antikor seviyeleri ve CFU artipi
arasindaki iliski oldufu gtrisiine ragmen, puberta sonrasi siyah pigmentli bakterilerin
seviyelerinde birbirine ters dilgen araghrmalar da vardr.

Artan sex hormonlanmn mevcudiyeti digeti olugu sivisinda dental plagin mikrobial
yapsi {izerinde rol oynayabilir. Digeti dokusu i¢in patolojik olan bakterilerin serum antikor
titrelerindeki puperta ile ilgili degisiklikler bize bazn bilgileri aktarabilir (6rnegin, puberta
gingivitisi ile iligkili olarak Actinobacillus Actinomycetemcomitans ve Porphyromonas
Gingivalis’e kars1 Ig G seviyesinde arqig gibi). Provetella nigrescens ve Provetella intermedia
serum antikor seviyeleri ile kizlarda 8strojen ve progesteron, erkeklerde testesteron serum
seviyeleri arasinda bir iligkiyi ortaya koymaktadir.% Primer dentisyonda inflamatuar lezyonlar
gingival epitel boyunca bir doku bélimiinde goriliirken, inflamatuar hiicre infiltratr sikhkia
daimi dislerin serbest disetinin koronal bbltimiinde yerlesir,”**® Ek olarak stit disi gingivasmmn
baglantt epiteli daimi bir disin baBlant, epitelisden daha kaln bulunmugtur. Ve daha kahn
baplant epiteli bakteriyel toksinlerin daha alt yapilara permeabilitesini azaltabilir.¢’

Puberta déneminde gingival reaksiyonlar icin etiyolojik faktér olarak puberta ve dig

eriipsiyonu sorumlu tutuldupu kadar agizdan solunum ve dental plak akiimiilasyonu da birinci
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dereceden sorumludur.

Gingivitis ve periodontitis insidansi prepubertal dépnemde oldukga disik
seviyededir**** Puberta déneminde, 8strojen ve progesteron seviyeleri artar. Ostrojen
seviyelerinin artmas: ile oral florada baz bakterilerin prevelansida artar. Ostrojen seviyelerinin
arth anda proliferasyona egilimli olan porphyromonas gingivalis ve diger anaeroblar olaya
kangirlar. Sex hormonlanmin varhinda konak cevab degismis olarak ortaya ¢ikar, ki buda
hormonlarn immun sistemi direk olarak etkiledigi fikrini destekler. *45°
3.1.immunoloji

Insanlarda B ve T lenfositlerin periodontal hastaliklann olugmasinda 6nemli rol
oynadipim posteren cabsmalar meveuttur.®” Bu galismalarda  periodontal hastaliklarda
lenfosit subpopulasyonlarnim fenotipik 8zelliklerinin, periodontal hastahklann nispeten azalan
T hilcre meveudiyeti ve artan B hilcre lezyonu ile alakah olabilecegini destekler.

Cocuklarda lenfositlerin cofuniugu (% 70) T hiicresidir ve yalmzca lenfositlerin % 10-
12’si kadan B lenfositlerdir.”*” Keza gingival dokulardan alinan gingjval hiicrelerin % 53’ ¢ T
lenfosit oldudu igin, gingivitiste T hilcreleri predominant olarak kabul edilir (B lenfositler %
33’ tiir). >
3.1.1.Periodontal Hastahklardaki T Lenfositler ve Alt Gruplan

Farkh periodontal lezyonlara infilire olan inflamasyonun hiicresel kompozisyonu
hakkmdaki bilgiler immiin sistemin hangi kolunun yerel hastahk stiresince etkili bir savunma
yaphigim ve wikiciik posteren genis ve ilerlemis lezyonlarda durumun defisiklik
gOsterebildipini bildirmektedir. Giintim{izde B lenfosit, Plazma hilcreleri ve T lenfositlerin

reaksiyonlara katthmilan hakkinda tarhgmalar devam etmektedir.
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3.1.2.Lenfositler

Lenfositler, primer veya merkez lenfoid organlarda yapildiktan sonra, bazilan kan
sirkillasyonu yoluyla dalak, lenf diigtimleri tonsiller ve mukoza alti lenfoid dokular gibi
sekonder lenfoid dokulara g8 ederler. Eriskin bir insanda, ortalama olarak 10 ' lenfoid hiicre
ve toplam viicut agirhfimn % 2'si kadar da lenfoid doku bulunmaktadir.  Sirkiilasyonda
bulunan kan hilcreleri igindeki toplam lokositlerin % 20'si lenfositlerdir. Lenfositler, 8-12
p capinda. sitoplazmas: dar hiicreler olup giinde ortalama 65 milyon kadar olusmaktadr.
Uyanlan lenfositler blast gekillerine dontistirler. Blast sekilleri 15-30 mikron g¢apinda,
sitoplazmalan daha genis, ribozom ve golgi cihaz gibi organelleri olan hiicrelerdir. Lenfosit
toplulugunda kiigtik, orta ve bilyitk lenfositler bulunmaktadir. Kemik iligindeki lenfoblastiarm,
timus kontroliinde farkhlagarak timus korteks ve medullasinda T tipi ve fabrisiusa egdegeri
organlann kontroliinde farkhlasarak B tipi lenfositler seklinde olgunlasmaktadir, Arter
dolasimyla dokulara daflan lenfositler, dokularda lenf damarlanyla lenf diigtimlerine, ductus
thoracicusa ve oradan ven®z dolasima gegerler. Lenf diiiimlerinin germinal merkezlerinde B,
parakortikal bolgede T lenfositler yer almaktadw. B tipi lenfositlerin ¢ogu ve T tipi
lenfositierden kisa Smiitld olanlar, dokularda kalmaktadir. B lenfositlerin az bit orant ve uzun
Omiirlit olan T tipi lenfositler periferik dolasima gecerler. Lenfositlerin dokularda kalmalan,
yiizey reseptorleriyle ilgilidir. Lenfositler, farkh resepttrier tagmalan nedeniyle grup ve alt
gruplara aynimaktadir, Degisik 6zelliklere sahip olan bu lenfositler; T, B ve Killer/Natural
Killer (K/NK) tipi lenfositler olmak iizere tig ana grupta toplanmaktadhr.
3.1.2.1. T Tipi Lenfositler

Timusun kontroliinde olgunlagarak ikincil lenfoid organlarda yerini alan T tipi
lenfositler hitcresel immiin cevaptan sorumiu olan hticrelerdir.” Kemik iliginden ¢ikarak timusa

gelen T oOncil hifcreleri, timus korteksinde hzla gogalirlar. Bu kilgilk lenfositler kisa
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Omiirltidiirler. Bunlann bir kismu timus mediillasina gecerek timus epitelial hiicre ve timus
hormonlanmn etkisiyle farkhlagmakta ve uzun 6miirlt T lenfositleri adim almaktacir.”® Bunlar
artik yasamlanm lenf diigtimlerinin parakortikal blgesinde, dalagn beyaz pulpasinda, peyer
plaklarmda ve periferik kanda gegirirler. Kanda dolagan kiigtik lenfositlerin % 70-801 T
lenfositlerdir. Lenfositler, timusda olgunlagmas: sirasinda ilerde karsilagacaklar antijenleri
tammalan i¢in hilcre membranlarina bagh glikoprotein yapisinda degisik reseptdr molekiilleri
kazamrlar. Dogal olarak bulunan baz reseptérlerini de kaybederler. Bu antijenler OKT serisi
monokional antikorlarla belirlenebilmektedir. CD sistemiyle ifade edilen reseptér molekdilleri, T
lenfosit antijenleri olarak da isimlendirilmekte ve numaralandmimaktadir.”” T lenfositleri B
lenfositlerinden aywran temel 8zellik T tipi lenfositlerde bulunan CD2 reseptdril ile koyun
eritrositlerine  baglanmasidir. Bu dzelliginden yararlamlarak rozet testi ile T lenfositleri
tammlanmaktadir. T tipi lenfositlerin hiicre membraminda immiinoglobulin reseptdrlerinin
bulunmamas:, B tipi lenfositlerden ayiran diger bir farkh 6zelliktir.

T lenfositlerin temel g8stergesi, hitcre membramnda bulunan T hiicre reseptorii (T cell
receptor, TCR) diir. T lenfositlerinde iki tip TCR reseptorii bulunmaktadir. TCR-1, y ve &
polipeptidierinin; TCR2, o. ve B polipeptidlerinin 2 distilfid baglanyla baglanarak olusturdugu
heterodimerlerdir. TCR-1 ve TCR-2 reseptdrleri, D3, kompleks resepttr molekiiliiniin
tamamlayicist olan polipeptidlerdir. T lenfositlerinde bulunan CD3 o/f ile CD3y/®
polipeptidieri, antijen tamyan reseptrlerdir. CD3 kompleksi, biittn T tipi lenfositlerde
bulunmaktadir. Bu CD3 kompleksinin géirevi, antijen uyansim lenfositlere aktarmaktadir.
Bunun dlsméla, CD3/TI (CD3/TCR) reseptdr kompleksi; T lenfositlerin aktivasyonumu. Ty
lenfositleri tarafindan interlokin-2 (IL-2) salgilanmasinin diizenlenmesini fosforilasyonu,
protein kinaz ve Cat++ iyonlanmn aktivasyonunu saglamaktadir.”

Periferik kanda bulunan T lenfositlerin % 951 TCR-2 ve % 51 TCR-1 iceren

T "%@é‘h%ﬁ it
. ﬂ
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lenfositlerdir. TCR-2 tasyan lenfositlerin bir kisminda CD4", diger bir kisminda CD8" reseptér
molekiilleri bulunmaktadir. Bu iki farkh alt gruptan CD4" reseptoril icerenler yardimer T
lenfositleri Ty ile inditkleyici T lenfositleri (T inducer, Ti), CDS8" icerenler sitotoksik T
lenfositleri (T cytotoxic, Tc) ile baskilayica T lenfositleri (T supressor,Ts)’dir. CD4" resept6rii
iceren T lenfositleri MHC simf I ydnetimindeki antijenleri, CD8'reseptorti iceren T
lenfositleri ise MHC smf I yonetimindek: antijenleri tammaktadir. CD4" reseptorlii T ve B
lenfositleri, immiin cevap {iriinlerinin  olusumundan sorumlu hiicrelerdir. CD8* reseptérlii
hilcreler immiin cevabi frenleyici ve sitotoksik fonksiyonlara sahiptir. Interlskin (IL-2)
salgilayan Natural Killer (NK) hiicreleri de CD4" reseptorleri ile iligki kurmaktadir. Ancak
bu NK hiicreleri antijene bagh olarak proliferasyon yapmazlar. CD8" reseptbrii iceren T
lenfositleri, MHC kontroliindeki antijen molekﬁﬂeﬁm tamma ve IL-2 salgilamalanna gore alt
gruplara aynimaktadir.Baza TCR-1 T lenfositleri CD8" reseptbril icermektedir. TCR, CD4 *ve
CD8 *reseptorleri bulunan T lenfositlerin alt gruplan igerdikleri diger reseptorlere bagh olarak
gorev ve fonksiyonlan farkhdir. CD4"/CD8" lenfositlerinin oram 1.86°dr. T Tipi lenfositlerde
bulunan antijenik gostergelerden CD3*, CD4" veya CD8" reseptorierinden baska reseptorlerde
bulunmaktadir. T lenfositlerinde bulunan bu diger reseptorler, farkh hilcreler ile iligki saglayan
reseptorlerdir.”
3.1.22. Diizenleyici T Lenfositleri

Bu grupta bulunan T lenfositlerden bir kismm aktivatir, diger bir kisrm ise  baskilayicl
etki pOstererek immiln cevabi  diizenlerler. Yardimer T lenfositleri ile  indtikleyici T
lenfositleri aktivatér baskilayic T lenfositleri ise Ty ve B lenfositlerin fonksiyonlanm frenleyen
lenfositlerdir. Bu hiicrelerin kan ve dokularda bulunma oranlan farklidir. Ty lenfositlerinin
gorevi; timusa bagimh antijenlerin uyanm karsisinda B lenfositlerine yardim ederek, onlarn

plasma hilcrelerine doniigmesini ve immiin cevap tiriinii olan antikor sentezlemelerini sa§lamak,
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sitotoksik T lenfositleri (Tc) ile Ts lenfositlerini uyarmaktir, Aktivatdr etkili Ti
lenfositleri, 6n T lenfositlerinde gesitli fonksiyonel T lenfositleri haline gelinceye kadar
farkhlagmalan baslatmaktadir. Ty ve Ti lenfositlerin hiicre membraninda CD4" reseptorleri
bulunmaktadir. Antijen sunucu hiicrelerin MHC simf I kontroliindeki reseptorler ile Ty ve Ti
lenfositlerinde bulunan CD4" resepttrleri arasmda baglant kurulmaktadir. Makrofajlar ve diger
antijen sunucu hiicreler, bu reseptdrler aracihif ile antijen molekilllerini Ty lenfositlerine
sunmaktadir. Baz T lenfositleri bir antijen molekiiliiniin uyanm karsisinda, sekonder immin
cevapta rol oynayan bellek T lenfositleri haline dontistirler. Viicuda ikinci kez giren bir
homolog antijen bu bellek T lenfositlerini aktive etmektedir. CD4" inditkleyici T lenfositleri
timus medullasinda, kanda, intestinal lamina propriada ve tonsillerin parakorteksinde
bulunmaktadir. Ts lenfositleri immiin cevap esnasinda B ve T lenfositlerinin {izerinde
baskilayic: etki gostererek immiin cevap mekanizmasim ditzenleyen hiicrelerdir. Cogunlukla
kemik iliginde bulunmaktadirlar ve B lenfositlerin olgunlasmasim frenlerler. Ts tipi lenfositlerin
hiicre membramnda CD8" reseptorleri bulunmaktadir. MHC simf I ySnetimindeki reseptirlerle,
Ts lenfositlerinde bulunan CD8" reseptorieri arasinda iliski kurulmaktadir. Immiin sistemin
diizenli caliymas igin Ty/Ts lenfositleri arasmdaki oranm (1.86) dengede bulunmasi
gerekmektedir, Ts lenfosit oram azalirsa, Ty lenfositleri B lenfositlerini stirekli uyaracak, Ts
lenfosit oram artar veya Ty lenfosit oram azalhrsa Ts lenfositleri B lenfositlerini stirekli
baskilayacaktir. CD4" reseptorii igeren Ty lenfosifleri yoniinde degismesi otoimmiin
hastahiklann olugmasina, CD8" reseptdril iceren Ts lenfositler yontinde degismesi immtin cevap
eksiklifi ve immiin sistem bozuklugu hastahiklarmn (Acquired immune deficiency syndrome,
AIDS gibi)olugmasmna yol agmaktadir.”

3.1.23. Eylemci T lenfositler: Sitotoksik T(T'c) lenfositler

Sitotoksik lenfositleri, direk olarak kendileri veya salgladiklan lenfokinleri aracilif ile
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hitcresel immiin cevapta etkili olan lenfositlerdir.” Cogunlukla kemik iliginde bulmmaktadr.
Tc lenfositleri viicut savunmasinda dogirudan yer alan tek lenfosit ¢esitidir. Etkileri sonucunda,
iclerinde viriis tagtyan hiicreler ve tiimér hiicreleri Sldiiriilir. Tc lenfositlerin ¢ogu, hiicre
membrmninda CD8" reseptérle tasirlar. Bu reseptorler aracih@ ile hedef hiicrelerde bulunan
MHC smf | ydnetimindeki antijenlerle iligki kurarlar. Geg tip as1 duyarhlik reaksiyonlannda rol
oynayan T delayed hypersensivi (Tdh) lenfositleri de bu grupta yer almaktadur.”
3.1.2.4.Natural Killer (NK) lenfositler

Organizmada olugabilecek neoplastik hiicreleri yok etmekle gérevli olan NK hiicreleri,
K ve Tc lenfositlerindenfarklh bir grupturKan dolagiminda ancak % 5-10 oramnda
bulunmaktadr. Timdr hilcrelerinden basgka, viriisle infekte hilcreler ve IgGl ve IgG3
antikorlanyla kaph hedef hiicreler fizerinde dldiiriicti etkisi vardir. Bu litik aktiviteye natural
killer (NK) aktivitesi veya antikora bagimh hiicresel toksisite denilmektedir. Bu hticrelerin ne
fagositoz nede yilzeye yapigma 6zellikleri vardir. Antijene 6zgiil reseptorler veya Ig resepttrleri
de tagmmazlar. Bu nedenle makrofaja ve B lenfositlere benzemezler, NK hiicrelerinin sldiirticti
etkisi, interferon denilen maddelerin bulunmas: halinde goriilmektedir. NK hiicreleri, immiin
cevapta dnemli olan interferon gamma (INFy) ve timdr nekrdz faktorit (TNF) gibi diger baz
stokinler salgilamaktadw. Bu hiicrelerin hiicre membramnda bulunan karakteristik antijenik
gostergeleri CD16’dir. Bunun diginda gérevleri tam olarak bilinmeyen CD7, CD11b, CD45R,
CD56" ve CD57 reseptorleride bulunmaktadir.”
3.1.2. 5. Periodontal Dokularda T lenfosit Trafii

Lenfositlerin dokuya gdciinde ilk basamak vaskiiler endotele bajlanmalandir, Bu olay,
effektor lenfositler ve hedef dokuya ait endotel hilcrelerindeki yilzey resepttrlerinde farkhlagma
ile yonlendirilir. Hilcreler ancak dokuya gegtikten sonra, antijen veya sitokinlerce y6nlendirilen
olaylan gergeklestirebilirler. Vaskiiler endotele bajlanan hijcreler daha sonra, endotel hiicre
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araliklanindan damar disina ¢ikarlar. Bu gégiin amacy, antijenlerle onlan tamyan lenfositlerin
temas edebilmesini sajlamaktir.”® Karmagik bir olay olan hilcre gogti sadece hilcre tipine degil,
hiicrenin farklilasma ve aktivasyon evresine de baghdir.”
3.1.2, 6. Periodontal Dokularda T Lenfosit Fonksiyonlar

Dolagimdan dokuya gegmis olan hiicrelerin burada kalmalan dncelikle 8zgtin antijen
varhina baghdir. Antijen uyanm sonucunda, adezyon sistemleri aktive olur ve 18kositlerin
lokal olarak doku alaninda kalmalarim saplar. BSylece bakteri antijenlerine karg:, spesifik T
lenfositler, spesifik enfeksiyon alamnda kalabilir ve iltihabi digetindeki ileri immin
reaksiyonlan diizenleyebilirler.”

iltihabin genel kuralina uygun olarak disetinde de alana ilk g eden polimorfoniikleer
l6kositlerin. antijen eliminasyonunu saglayamamas: halinde lenfositler de damar digina gikarak
periodontal dokularda goriilmeye baglar. Periodontitis, dentogingival dokularda yogun iltihabi
hiicre infiltrasyonu ile karakterizedir. Plazma hiicrelerinin yogunlugu, periodontal lezyon
siddetindeki artigla birlikte artar ve basanh tedavi sonucunda azalma gosterir. B hilcrelerinin
bolinmesi ve farkhlagarak uygun antikor tireten plazma hiicrelerine doniismesi igin T
hifcrelerinin yardimna gereksinim oldugu bilinmektedir. Bu yiizden insanlarda periodontitis
lezyonlarmda, T hilcrelerinin immiin reaksiyonlar nasil diizenledigi konusu 8nemli bir arashrma
alanun olusturmaktadhr, |

CD4"/CD8" immiinregitlasyonu belirieyen 6nemli bir indeks olarak kabul edilmekle
birlikte,”” periodontitiste bu oranin degisim y8nil konusunda henitz fikir birliine vanlamamgtir.
Son on bes y1lda bu alanda yapiimus olan araghrmalardan bir kisrm farkh periodontitis tipleri
arasmda periferik kana ait CD4*/CD8 *oram yoniinden fark bulunmadigim bildirmislerdir.5™
%1 Buna kargiik, hasta pruplarmda saptanan periferik kan CD4*/CD8" oraninin saglikh kontrol
grubuna gére diisik oldugunu bildiren raporlar oldugu gibi,* bu oramn periodontal hastalkh
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bireylerde saghkh kontrol grubundan yitksek oldupunu gosteren galismalar da vardir.®*® Diseti
dokusundaki CD4*/CD8" orammn arastinidii ¢ahsma sonuglan da benzer sekilde geliskili
goritimektedir. Periodontitis hastalarindan elde edilen diseti biyopsilerinde sz konusu oramn
saghkh dokuda ve periferik kanda elde edilen oranlardan diisitk oldufunu ileri stiren ¢aligmalar
bulunmaktadir.”* Bununla birlikte, periodontitisli dokularda CD4*/CD8" orammn saghkh
dokuda ki orana kiyasla yitksek oldugunu ve dis etindeki iltihabin artmas: ile birlikte bu oramin

da arttifum bildiriren cahgmalarda vardur, 38687
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GEREC VE YONTEM
1.1.Hasta secimi
Aragtirma, Atatiirk Universitesi Dis hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji Anabilim
Dalina, digeti problemleri nedeni ile bagvuran puberta dénemindeki 20 birey ile, yine
Fakiiltemize diseti problemleri haricinde farkh gikayetlerle miiracaat eden puberta

dénemindeki 20 birey olmak iizere toplam 40 birey iizerinde yiiriitiildii.

Resim 1. 13 yaginda Puberta gingivitisli bir kiz ¢ocugunun klinik gériiniimii

Klinik ve radyografik (el-bilek, periapikal) verilere dayamlarak puberta gingivitisi
tamst konan bireyler aragtirmamizin calisma grubunu (Grup I) olustururken, puberta
déneminde ancak herhangi bir diseti problemi olmayan 20 saglikli birey de kontrol
grubunu (Grup II) olusturdu.

Aragtirmaya katilan bireylere ve ebeveynlerine ¢alismanin yéntem ve amaci

hakkinda bilgi verildikten sonra, katilim icin onaylar alindi. Calisma grubunun (Grup I)
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segiminde  bireylerin puberta gingivitisi diginda bir oral problemi veya sistemik
herhangi bir hastah@ bulunmamasina dikkat edildi. Aymca, bireylerin son 6 aylik
dénem icerisinde afiz florasini, immiin sistemi veya iltihabi yamiti etkileyebilecek
herhangi bir ilag kullanmamis olmasina, periodontal tedavi gérmemis olmasina, erken
yerlesen periodontitise dair herhangi bir belirti bulunmamasina ve dengeli bir
okliizyonun olmasmna ézen gosterildi. Kohtrol grubunu (Grup II) olusturan bireylerde
puberta gingivitisi haricinde diger tiim 6zelliklerin benzer olmasina dikkat edildi.

Tiim bireylerden medikal ve dental anemnez alindiktan sonra puberta dSneminin
belirlenmesi ve periodontal saghgin tesbiti igin baz klinik indeks ve dlgtimler yapildi.

' Plak indeksi (Silness-Loe)®®

V' Gingival indeks(GI) (Loe-Silness)*®

' Sondalanabilen Cep Derinligi (CD)

' Papil Kanama indeksi (PBI) (Mithleman)®
\ Mobilite (Miller)*®

v El-Bilek Radyografisi

Klinik 8lgiimler, biitiin diglerin mezial, distal, lingual (palatinal), ve bukkal (labial)
yiizlerinde olmak fiizere 4 bolgede gergeklestirildi. Sondalanabilen cep derinligi
Slgiimlerinde  Williams’m periodontal sondu kullamildi ve interproksimal temas
noktalarina en yakin noktalarda lgiim yapilmasina ¢alisildi. Sonuglar milimetrik olarak
ifade edildi. Klinik 6lgiimler ve radyografik degerlendirmelerden sonra periodontitis
vakalan ¢aligma disinda birakildi.

Calisma sartlanina uyan bireylerden biopsi ve periferik kan 6mekleri alindi.

Biopsilerin gingivitisi bulunan hastalarin papil kismindan, gingivitisi bulunmayan
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hastalarda ise ¢ekim bolgesinden (ortodontik amagl, ciiriik vs.) alinmasina &zen
gosterildi.

Puberta gingivitisi bulunanan hastalarda gerekli tedaviye baslanip, hastalara oral
hijyen egitimleri verildi ve dig firgalama teknigi model tizerinde anlatildi, 3 hafta
sonrasina kontrol igin randevu verildi ve bu seansta da tekrar biopsileri alindi. Biopsi
materyali her hastamin en yaygin derecede iltihaph disetinin bulundugu bir dig
bolgesinden elde edildi. Biopsi materyali sabah 9-10 saatlerinde alindi. Anestezi
altinda bistiiri kullanarak interdental papilden 2 vertikal ensizyon yapildi. Bu
ensizyonlarin horizontal bir ensizyonla birlestirilmesi yoluyla alman biyopsi materyali
Phosphate Buffer Solution (PBS) soliisyonuna konuldu ve Flow cytometry analizi icin
hematoloji laboratuarina gonderildi.

istatistiksel analiz SPSS paket program kullanilarak yapildi.Grup i¢i ve gruplar
aras1 degerlendirmelerde elde edilen klinik 8lgtimler ve labroratuvar sonuglan
arasindaki iligkiyi belirlemek igin eslestitirilmis t testi ve student t testi kullamldi.
1.2.Flow Cytometry ile T-Lenfosit Alt gruplarinin Degerlendirilmesi

Flow Cytometry sisteminin gahiyma prensibi, hilcrelerin analizi ve aletin
ayarlama prensibine gore yapilir. Hilcre analizi igin viicut sivilan ve parafine gdmiilmiis

dokular kullamlir, Aletin kalibrasyonu ise polysteren kaph beadler kullamlarak yaplllr.g'I

1.2.1.Hiicre Analizi

Bir 8megin flow cytometry ile analizinde hiicrelerin siispansiyon haline

getirilmesi ve hiicrelerin monoklonal antikor ile isaretlenmesi ana kuraldir.
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1.2.1. A. Hiicre siispansiyonunun hazirlanmasi

Viicut sivilari dogal olarak siispanse halinde oldugu igin, hemen kullanima
hazirdirlar, Dolayisiyla viicut sivilan ile gahigmak kolaydir. Solid dokulann ve parafine
fikse edilmis dokularin ise pargalamp belirli bilyiikliikteki filtrelerden gegirilmesi,
siispanse hale getirilmesi gerekmektedir. Bizim galismamizda da biyopsi materyalleri
silspansiyon haline getirilmek igin bistiiri ile kiigik pargalara aynldi ve belirli

biiyiikliikte filtrelerden gegirildi.
1.2.1. B. Hiicrelerin Flow Cytometry analizi icin belirlenmesi

Hiicrelerin izolasyonundan ve saf eldesinden sonra bir veya daha fazla floresana
bagh monoklonal antikor veya diger kromoforlar hiicre ile muameleye tabi tutuldu.
immiinfluoresan isaretlemede Indirek immiinfluoresan isaretleme teknigi kullamldr.
Burada direk ve indirek immiinfluoresan igaretleme teknifini kisaca izah edecek
olursak;

i-Direk metotta antikorla konjuge olmus fluorokrom madde kullamilir. Hiicre
siispansiyonu FITC ( veya Rhodamin. PE) isaretli antikor ile 30 dakika inkiibe edilir.
Inkiibasyon sonrast baglanmayan antikorlan uzaklagtirmak igin 3 kez PBS ile yikamr.
Daha sonra formalin eklenerck hiicreler flow cytometry’ de analize hazir duruma
getirilir.

ii-indirek metotta ise; siispansiyon halindeki hiicrelere ilk olarak isaretsiz
monoklonal antikor baglanir. Isaretsiz monoklonal antikorla birlesmis bu hiicrelerin
alette analizi igin ikinci bir isaretli monoklonal antikora ihtiyag vardir. Bu ikinci antikor,
hiicre ile bagh durumda olan birinci antikora baplamir. Baglanmayan antikorlann
uzaklastinilmas: igin 3 kez PBS ile yikanm hiicrelere formalin eklenir ve hiicreler flow

cytometry’ de analize hazir hale getirilir.
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1.2.2.Flow analizi

Flow cytometry birgok sistemin birlesmesinden olusmustur. Bunlar; &mek
toplayici ve tagiyict sistem, akis sistemi ( Sheath Fluid), 151k kaynagi ( lazer 15181), sferik
ve capraz silindirik filtreler, odaklama aynalar, sinyal dedektorleri ( optik sinyal ve
elektrik sinyali), bilgisayar ( data toplanmasi, saklanmasi, sunumu ve analizi) ve ayirma
mekanizmast ( cell sorting) dir.”!

Siispansiyon halindeki hiicreleri alete vermeden Once lazer, bilgisayar ve
elektronik sistemler devreye sokulur. Polysteren kaplh partikiillerle (beads) lazer ayan
yapilir. Bu aletin kalibrasyonunu saglar. Standart ve kontrollerin verilmesi ile de
dmegin kalibrasyonu yapilir. Daha sonra galigacak populasyon monitdrde isaretlenir,
histogramlarin ayan yapilir ve ek alete verilir.”!

Siispansiyon halindeki isaretli hiicreler veya partikiiller ( mikroorganizmalar,
kromozomlar ve hiicreler) hava basinciyla Sheat Fluid iginden gegirilir. Sheat Fluid
igindeki sivimn akisi gok hizl oldugundan yiiksek bir basing olusturur ve bu basing ile
hiicreler cam veya quartzdan yapilnus Flow Chamber’a (akis kabinine ) gelirler. Bu
kabinin geometrik sekli ve sivinin laminar akigi, hiicrelerin tek bir sira halinde gegisini
saglar ve tek sira halindeki hitcreler lazer 11igimn iginden gegerek goriintir hale gelirler.
Lazer kaynag olarak; argon iyonu, crypton, helium cadmium, helium- neon veya daha
yilksek yopunluktaki 151k kaynaklan kullamlr. Isaretlemede kullamlan problar lazer
15131yla aktive olduklarindan 15in yayarlar ve bu sayede tesbit edilerek pozitif hiicrelerin

say1 ve ylizdesi 6l¢iilmektedir.



33

Catcher Tube in Cell Non-Captura Position Catcher Tube in Cell Capturs Position
e Yy T e

Resim 2. Flow Cytometry’nin gematik goriiniimii

1.3.Kan Orneklerinin Ahnmas

Kan alinmas: i¢in ¢alismaya dahil edilen gruptaki kisiler 10-12 saatlik agliktan
sonra sabah 09°°-10% saatleri arasinda Biyokimya labaratuara c¢agrildilar. Her bir
olgudan 6nkol_venlerinden vakumlu biyokimya tiiplerine (Vacutainer ®) 4-5 ml kan
alindi. Tipler oda sicaklhiginda alman kanin  pihtilagmasi igin  10-20 dakika
bekletildikten sonra santrifiij cihazinda 3500 devirde 10 dakika cevrildi. Ustte kalan
serum kismi bagka bir tiipe aktarildi ve —80 °C ‘de derin dondurucuda deney giiniine
kadar bekletildi. Ornekler toplandiktan sonra deney giinii tamam toplu olarak ¢dziildii
ve tek bir seansta serum Free Testesteron (FT), Total Testesteron (TT) ve E,

seviyelerine bakildi.
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1.3.1.E; Ol¢iimii

Serum E, dlgiimii i¢in ACS 180® (Automated Chemiluminescence System, Bayer,
USA) cihazi kullamldr. Olgiim prensibi kemilumminesent metoduna gére yapildi. 50 pL
Releasing Agent bir kiivete kondu. 50 pL. Life Reagent ve 300 pL solid phase ile 37
°C’de 5 dakika inkibasyona birakildi. Kiivetlerin aspirasyon ve yikanmasindan sonra
300 pL Reagent 1 ve Reagent 2 (Kemilumminesent reaksiyonunu bagslatmak igin)
eklendi ve sonuglar ekrandan kaydedildi.
1.3.2.TT Oliimii

Serum testesteron &lgiimii iginde ACS 180® (Automated Chemiluminescence
System, Bayer, USA) cihaz1 kullarldi. Olgiim prensibi kemilumminesent metoda gore
yapildi.15 pL Releasing Agent bir kiivete konuldu. 50 pL Life Reagent ve 300 pL
solid phase ile 37°C’de 5 dakika inkibasyona birakildi. Kiivetlerin aspirasyon ve
yikanmasindan sonra 300 pL Reagent 1 ve Reagent 2 (Kemilumminesent reaksiyonunu
baslatmak igin) eklendi ve sonuglar ekrandan kaydedildi.

1.33.FT Ol¢iimil

Serun free testesteron olgtimil Radioimmunoassay(RIA) metoduyla hazir kit
(Aktive® Free Testesterone RIA DSL-4900, USA) kullamlarak DPC Gamma C12, USA
cihazinda yapildi ve 6lgiildii.50 pL free testesteron tiipler igerisine konuldu. Biitiin
tiiplere Free Testesteon (I-125) Reagent 200 pL eklendi. Tiipler galkalandi. 37 °C’de 60
dakika inkiibe_edildi. Bir Gamma counter’da biitlin tiiplerde birer dakikahik sayim

yapildi. Sonuglar belirli formule yerlestirilerek hesaplama yapildi.
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1.4.El-Bilek filmlerinin incelenmesi

Pubertal bilylime athmmnm giivenilir sekilde deperlendirilmesinde, el-bilek
kemiklerinden yararlamldi. El-bilek kemiklerindeki olaylar, kemiklerdeki ossifikasyon
olaylan ve epifizlerdeki degisimler olmak tizere iki ana grupta incelendi.

Pubertal biiyiime atthmi ve safhalarmi incelemek igin en ¢ok os pisiformis (
nohutsu kemik), os hamatum ( gengel kemik) ve sesaomid ( susamsi) kemiklerden
yararlamld.

Psiform kemik, hamatum’un gengeli ve sesamoid kemiklerin radyografilerde yeni
goriilmeye basladifi dénem pubertal bilyiime atiliminin basladigi dénem olarak kabul
edildi. Pubertal bilyiime atithmmimn safhalarim belirlemek igin de falanks kemikleri ve
epifizlerinden yaralanildi.

El-bilek radyografilerine gore iskelet yas1 ve olgunlagma durumunu belirlemek
icin diger dikkate almmas gereken kemikler el kemikleri ya da metakarp’lardir ki
bunlarda bes tanedir. Bag parmaktan kiigiik parmaga dogru I’ den V’e kadar
numaralandirihrlar. Ancak bag parmagin yani 1. Metakarp’in epifizi diger metakarp
epifizlerine gore ters yondedir.

Pubertal bilyiime atthmum belirlemek amaciyla Bowden™in, Greulich — pyle”
atlasindan yararlanarak gelistirdigi Pubertal bilyiime atilim evreleri kullamld1.Buna
gore;

Orta falanks epifizleri, diafizleri ile esit boyda ise, adolescent biiyiime atilimi”
baslamamug; distal falanks epifizleri diafizlerini 6rtmily ise, “ adolescent bilyilme
atthm1” baslamug; orta, falanks epifizleri diafizlerini Srtmiis ise “ adolescent bilylime
atthmminin  tepe noktasi”na erigmek iizere; distal falanks epifizleri diafizleriyle

kaynasmaya baslamgsa, “ adolescent biiyiime atthminin tepe noktas “ agilmig; orta



36

falanks epifizleri diafizleri ile kaynagmaya baglamgsa, “ adolescent bityiime atilim”
sona ermek iizere; hem proksimal, hem de distal falanks epifizleri diafizleri ile
kaynagmus ise, < adolescent bilyiime atilim1” sona ermis olarak degerlendirilmeye tabi
tutuldu.

iskelet olgunlupunu metodolojik bir yaklagimla  ve kolay bir sekilde

degerlendirmek igin, ayrca Fishman®*%*

tarafindan gelistirilmis iskelet olgunluk
indikatorleri de dikkate alindi. Bu deperlendirmede ise bas parmak, iiciincii (orta)
parmak, besinci parmak ve radius kemigi tizerinde yerlesmis, toplam 6 anatomik

bélgede bulunan 11 ayn iskelet olgunluk kriterleri degerlendirildi.
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Epiphyseal centre

Epiphyseal plate —g.

or carfilage Metaphysis

Diaphysis

Resim 3. Pubertal biiyiime atiliminin  tespitinde yararlanilan, el-bilek kemiklerindeki ossifikasyon olaylar

ve epifizlerdeki degisimler
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BULGULAR

Arastirmaya dahil edilen toplam 40 bireyden, klinik ve radyografik verilere
dayamlarak puberta gingivitisi tamsi konan galisma grubunu (grup I) olusturan 20
bireyin yas ortalamas: 13.68+1.40 iken, puberta déneminde ancak herhangi bir diseti
problemi olmayan, kontrol grubunu (grup II) olusturan 20 saghkh bireyin yas
ortalamasi 13.05+1.51 olarak tespit edildi.

Calisma ve kontrol grubunun baslangig Plak indeksi, Gingival Indeksi,
Sondalanabilir Cep Derinligi ve Papil Kanama indeksi Degerleri Tablo 2’de gosterildi.
Baslangigta Puberta gingivitisi tamsi konan Grup I’de Plak indeks degerleri puberta
gingivitisi tamsi konmayan Grup II’den daha fazla bulundu. Aralanindaki fark
istatistiksel olarak anlaml idi (p<0,001). Benzer sckilde Baslangi¢ Gingival Indeks,
Sondalanabilir Cep Derinligi, Papil Kanama Indeksi degerleri de Grup I de Grup I’ den
daha fazla bulundu. Elde edilen tiim veriler arasindaki farkliliklar istatistiksel olarak
anlamh bulundu (p<0,001).

Birinci grubun baslangig ve tedavi sonras: biitiin indeks degerleri Tablo 3’de
verildi. Plak indeksi, Gingival indeks, Sondalanabilir Cep Derinligi ve Papil Kanama
indeksi’nde Tedavi sonrasinda Tedavi éncesine gore bariz bir diistis goriildii. Bu azalma

biltiin indekslerde istatistiki olarak anlamh bulundu (p<0,001).

Calisma grubunun puberta gingivitis tedavisi sonras elde edilen verileri ile
saghkh grubun baglangig indeks degerleri Tablo 4°de verildi. Grup I tedavi sonras: Plak
indeksi, Gingival Indeks, Sondalanabilir cep derinligi ve Papil kanama indeksi degerleri
Grup II’den rakamsal olarak biraz fazla idi. Fakat bu fark istatistiksel olarak anlaml

degildi (p>0,05).
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Puberta gingivitisli grubun tedavi @ncesi ile Saghkh kontrol grubun CDaY,
CD§', CD4'/CD8" ve CD16™+56" degerleri Tablo 5’de yansitildi. Grup I'in  tedavi
oncesi CD4" ve CD8" deperleri Grup I’ in  CD4" ve CD8" degerlerinden numerik
olarak diisiik bulundu. Fakat bu fark istatistiksel olarak ¢nemli degildi (p>0,05). Grup I
tedavi oncesi CD16™+56" degerleri ise Grup II CD16"+56" degerlerinden rakamsal
olarak yiiksek idi. Fakat bu degerlerdeki yiikseklikte istatistiksel agidan ©nemli
bulunmadt (p>0.05). Grup 1 tedavi 6ncesi CD4'/CD8" degerleri Grup II CD4'/CD8"
degerlerinden farkhyd. CD4'/CD8" aras1 bu farklar istatistiksel agidan anlamh bulundu
(p<0.05).

Grup I'de Tedavi Oncesi ve Tedavi Sonrast CD4', CD8*, CD4"/CD8" ve
CD16'+56" degerleri Tablo 6’de verildi. Grup I tedavi oncesi CD4’, CD8" ve
CD16'+56" degerleri tedavi sonrasinda bir artis gosterdi. Tedavi Oncesi ve Tedavi
Sonrast CD4" ve CD8 *deperleri arasinda ki fark istatistiksel olarak anlamli bulunurken
(p<0,001). CD16"+56" degerindeki artig ise istatistiksel olarak anlamh bulunmadi
(p>0,05). Grup I' de tedavi dncesi CD4"/CD8" degerleri tedavi sonrasinda azalmig
olarak bulundu. Bu azalma istatistiksel olarak anlaml olarak tespit edildi (p<0,05).

Puberta Gingivitisli grubun tedavi sonrasi ile Saglikli kontrol grubu CD4",
CD8', CD4"/CD$" ve CD16"+56" degerleri Tablo 7°da verildi. Grup I tedavi sonrasi
CD4*, CD8', CD4'/CD8" ve CD16"+56" degerleri Grup Il degerlerinden yliksek
bulunmustur. Grup I ve Grup II igin CD4", CD8*, CD4"/CD8" ve CD16™+56"
arasindaki farkliliklar, CD4" ve CD8" degerleri igin istatistiksel agidan anlamli(p<0,05),
CD4'/CD8" ve CD16'+56" degerleri igin istatistiksel agidan anlamsizdir(p>0,05).

Puberta Gingivitisi ve Saghkl kontrol grubu E; , FT, TT degerleri Tablo 7°de

verilmistir. Grup I E;, FT, TT Grup Il E;, FT, TT degerlerinden yitksek bulunmugtur.
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Fakat degerlerdeki bu yikseklik istatistiksel agidan anlaml degildir(p>0,05). Seks
hormon deer sonuglari arasinda arasinda bireysel farklar oldukga yliksek bulunmugtur.
Bireysel farklann yiiksekligi standart sapma (SD) miktarinim degisitirdigi i¢in, gruplar
arast fark anlamlh bulunamamus olabilir. Bu nedenle gelecekte hormon seviyeleri
arasinda oldupu diigiiniilen farki ortaya koymak igin 6mek sayisimin arttinlarak SD

miktart en aza indirilerek calismalar yapilmasinda fayda vardir.

Tablo 2. Her iki grubun baglangig klinik indeks degerleri ve bu parametrelerinin
istatistiksel olarak kargilastiriimas.

Grup 1 Grup II
n (Baglangig) (Baslangig) t
Plak indeksi 20 2,04+0,58 0,44+0,35 9,69%%+
Gingival indeksi 20 1,39+0,50 0,28+0,29 7,88%**
Sondalanabilir Cep Derinligi| 20 1,58+0,14 1,31+0,11 28,89***
Papil Kanama Indeksi 20 1,45+0,68 0,22+0,22 6,89***

¥ p<0.001
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Tablo 3. Grup ’in  tedavi ®ncesi ve tedavi sonrast klinik indeks  degerlerinin
istatistiksel olarak kargilagtirilmass .
Grup I Grup 1
n Tedavi Oncesi Tedavi Sonras t
Plak Indeksi 20 2,04+0,58 0,56+0,35 11,40*+*
Gingival indeks 20 1,39+0,50 0,46+0,35 10,35%#%*
Sondalanbilir Cep Derinligi| 20 1,58+0,14 1,34+0,10 8,46%**
Papil Kanama Indeksi 20 1,45+0,68 0,27+0,23 7,68 ***
% p<0.001
Tablo4. Grup Tin tedavi somrast ile Grup IP nin baslangig Klinik indeks
degerlerinin  istatistiksel olarak kargilagtiriimasi .
Grup 1 Grup II
n (Tedavi Sonrasi) Bagslangig t
Plak Indeksi 20 0,56+0,35 0,44+0,35 1,01
Gingival indeks 20 0,46+0,35 0,28+0,29 1,62
Sondalanbilir Cep Derinligi| 20 1,34+0,1 1,31+0,11 0,63
Papil Kanama Indeksi 20 0,27+0,23 0,22+0,22 0,60

p>0.05




42

Grup II' nin baglangig CD4', CD8', CD4'/CD8’ ve CDI16"+56"

Tablo 5. Grup Din ve
degerlerinin istatistiksel olarak kargilastirimasi .
Grup 1 Grup I
n (Baglangig) (Baslangig) t
CD4" 20 23,50+4,86 24,1+4,79 -0,37
CD8" 20 13,81+3,6 15,8+2,84 -1,80
CD4"/CDS" 20 1,75+0,28 1,53%1,65 2;79%
CDI16'+56" 20 12,63+2,78 (IS 5F 3 0,32
p>0.05; *: p<0.05
Tablo 6. Grup T'in tedavi dncesi ve tedavi sonrast CD4', CD8', CD4'/CD8" ve CDI16"+56 "
degerlerinin  istatistiksel olarak kargilagtirilmast .
Grupl Grup I
n (Tedavi Oncesi) | (Tedavi Sonrast) t
CD4" 20 23,50+4,86 27,50+4,15 4 T5H%%
CD8" 20 13,814£3,6 17,63+2,42 -4, 47***
CD4"/CD8" 20 1,75+0,28 1,56+0,14 2,63*
CD16"'+56" 20 12,63+2,78 13,2522.57 -0,88

p>0.05; *:p<0.05; ***p<0.001




Tablo 7. Grup [I'in
CD16"+56 * degerlerinin
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tedavi sonrast ve Grup II’ nin baslangig CD4", CDS’,

istatistiksel

olarak kargilagtiriimast .

CD4'/CD8" ve

Grup I Grup I
n (Tedavi Sonrast) (Basglangig) t
CD4" 20 27,50+4,15 24,1+4,79 2,28
CDS§" 20 17,63+2,42 15,8+2,84 2,08
CD4'/CD8’ 20 1,56+0,14 1,53+1,65 0,68
CD16"+56" 20 13,25+2.57 12,35+2,35 1,08
p>0.05
Tablo 8. Grup I'in ve Grup 1I’ nin baglangig EST, TF ve TT degerlerinin istatistiksel
olarak kargilagtirilmast .
Grup I Grup II
n (Baslangig) (Baglangig) t
E» 20 25,29+27,81 16,41+18,15 -0,90
FT 20 83,2+95,29 40,32+62,20 -1,52
TT 20 2,91+3,58 1,43+2.00 1,30

p>0.05




44

TARTISMA
Periodontal hastalifin primer nedeni bakteri plagidir. Bakteri plag ve tiriinleri
direk®*®” ya da indirek®®® (hiicre kaynakh yikimlar sonucu) olarak, periodontal
dokularin bir yandan hastalikli bir klinik g6riintis yansitmalarina, diger yandan da
doku fibroblastlarinda siddetli sitopatik degisiklikleri sergilemelerine neden

olurlar %190

Immiinoloji bilimindeki ilerlemeler periodontal hastaliklanmn yeni bir
perspektif ile degerlendirmesi imkamm dogurdu.'®”! Boylece yalmizca immin
sistemin defans fonksiyonu hakkinda degil, aym zamanda periodontal hastaliklarda
gorillen lezyonlara 8zgil tiriinlerin de bu olaya katilirm hakkinda bilgiler edinildi'®
Bu baglamda, periodontal lezyonlann makrofaj ve polimorfoniiklear (PMN)
hilcreler, komplement, T-lenfositler ve mast hiicrelerinin etkilerinin bir sonucu olarak
ortaya ¢iktig1 vurgulandi.'® Farkli konak kompanentlerine (6zellikle kollojene) karsi
olusan antikorlarn belirlemesini temel alan gahsmalarda da periodontal hastalikta
otoimmun bir olayn varh tizerinde duruldu.'® Keza humoral ve hiicresel immiin
yamt faktOrlerinin periodontal hastalik patogenezisindeki rolii son yillarda
periodontoloji alaninda en hizh ilerleyen aragtrma konularndan biri oldu. Bu
dogrultuda yapilan farkh ¢ahgmalarda T hiicre fonksiyonun bakterial plaga kargi
olusan hem humoral hem de hiicresel immun cevapta bir regulatér olarak bitytik
oneme sahip oldupu belirtildi.'® Humoral immiin yamt temel olarak subgingival
bakteri plakianna karsi antikor fretimini kapsarken, hiicresel immiin yamt
periodontal lezyonda yer alan hiicre populasyonunu ifade etmektedir. S$8yle ki,
antijenle karsilagmay: takiben stokinlerin (makrofajlar tarafindan tretilen IL-1 ve T

hiicreleri tarafindan tiretilen IL-2 gibi) sititoksik T lenfositlerin sitopatik etkisini
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arttirdi), antikor tireten B hiicre kolonilerinin farklilagma ve sitimule olmasina
neden oldugu gtisterildi.l06 Ayrica, stokin sekresyonunun, periodontitisin belirli
tiplerinde bulunan NK hiicrelerinin hiicre yrtkim kapasitesini ve farkl bakterial plak
kompanentlerini fagosite eden makrofajlarin kapasitelerini etkiledigi bildirildi.'” Bu
anlamda bakteri pla@ igeriginin gercekte hedef hiicre oramnda bir artiga neden
olacag1 ve bu yiiksek oranda ki hedef hiicreye karsi NK aktivitesinin arttirabilecegi
hipotezi ileri siiriildil. Bu nedenle periodontal lezyonlarda farkh bakteri plak igerigine

bagh NK aktivite kontroliine bakmak faydal olacagi sonucuna vanldi.!”’

T ve B hilcrelerdeki artis sonucu gingival degigikliklerin gozlendigi belirtildi.
Dolaysiyla gingivitis ve periodontitisin  gingival lenfosit ve  monositlerin

sayilarinda arti1 gerektirecegi vurgulandi.

Cocuklarda yapilan degerlendirmelerde de, gingivitisin periodontitise
doniismeyen stabil bir lezyon oldugu rapor edildi. Yapilan galiymalarda Puberta
gingivitisde bag dokusu iginde dominant hiicre tipinin T lenfositler oldugu, gocuk
gingivitisin T hilcre lezyonu olarak amlimasimn dofru bir yaklasim olacafh
bildirildi.”' Aym aragtincilar tarafindan gingivitisin periodontitis gekline donigtimii
esnasinda baskin hiicre populasyonu T hilcrelerinden B hiicrelerine dogru kaydig
gOsterildi. Stiphesiz klinik pratikte, intragingival B-T degigimini izlemek
imkansizdir. Intragingival T hilcre suppopulasyonunda degisiklikler, Periodontitiste
T hiicre popillasyonlarimn varhii ve B hilcre aktivitesindeki artiy periodontal
hastabkta B hiicrelerinin T hilcre regiilasyonlanm ( disfonksiyon) degistiren bir
varsayima yol agar. Bu varsayim dogru ise, T hiicrelerinin fenotip degisimlerinin
gozlenmesi imkan dahilinde olabilir. Cfinkil fenotip ve T hiicre fonksiyonlan

birbiriyle alakahdr.
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Hiicresel immtinitenin effektdr hiicreleri olan CD4 *ve CD8" T lenfositleri
hiicresel immiin yamftan bagka humoral immiln yamt ve nonspesifik iltihabi
reaksiyonlanda yOnlendirebilme yetenegine sahip oldukian icin
immilnoregillasyonda merkezi bir role sahiptirler. Dolayisiyla CD4"/CD8" oram
immiin sistem fonksiyonlarina ait 8nemli bir parametre olarak kabul edilmelidir.
Nitekim Taubman ve ark'®® tarafindan bu parametrelerden yararalanarak yapilan
cahsmalarda, Agressif poriodontitis ve kronik periodontitis gibi iki farkli peridontal
hastalikta periodonsiyumdaki lenfosit ve mononiikleer hiicrelerde farkiilasmalann
olabilecegi rapor edildi. Elde edilen bulgulara gére periodontal hastahkh dokulardan
alman lenfosit sayisimn normal dokulardakinden yaklasik ii¢ kat daha fazla oldugu
bildirildi. Diger yandan hem KP hemde AP’ de CD4 * / CD8" oranlanmn 1:1°
oldugu bildirilmesine ragmen, Puberta gingivitisde CD4 * / CD8* oraminin genellikle
2:1 oldupunu vurgulandi.”"'%®!% By sonuglar, immunoregiilatér  degisikligi ve
mononiikleer hilcre ( monosit- lenfosit) aktivitesi ile ilgili olarak JP’nin AP’ ye

benzer oldugunu g8stermektedir.

Periodontal hastahkta etki eden immiinoregillasyon mekanizmalanmn
belirlenmesi amaciyla sistemik ditzeyde yapilan bu aragtirmalarn, lokal diizeyde
desteklenmesi @nerildi.’ Bu amagla yapilan calsmalarda hastahkl ve saghkh
bireylerde dokulardaki CD4'/CD8" oranlanmn periferal kandaki CD4'/CD8*
oranlarla karsilagtinimas: yapildi. Saglikli dokularda ki CD4*/CD8" oranlanmn
periferal kandaki CD4/CD8 oranlanndan farkh olmadi: tespit edilmesine ragmen
periodontal lezyondaki CD4'/CD8" oranlan ile periferik kan CD4%/CDS8*
oranlanndaki farkh oldugu tespit edildi. Bu farklihgin periodontal lezyonda immiin

yanitin lokal olmasina baglandi. Bu nedenle daha sonraki gahgmalann digeti
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dokusunda doku ekstereleri veya doku kesitlerinde yfiriitiilmesinin daha dogru

yaklagim olaca@: sonucuna varild.’

Periodontal hastahk patogenezisinde humoral ve hiicresel immiin yamtin roliinii
degerlendiren galigmalar yapilirken, dier yandan immun sistem tizerine etki eden
faktorleri degerlendiren galigmalarada baglamimusdir.'!® Bu baglamda immun sistemi
situmule eden hormonlar tizerine pek ¢ok galiymaya yer verildigi
gorillmektedir.Cross- sectional ve longitudial gahgmalarda, puberta, gebelik ve
menstrasyon gibi 6zel durumlarin hormonal farklilagmalann yasandify en 6nemli
periyotlar olarak ele alimdig1 goriilmektedir.''""!!? Farkhilagan hormonlarin gingivanin
altindaki flora kompozisyonunu degistirerek bu floraya baz elementler ile asil
besinlerini saglayarak direk ve indirek olarak etki edebilecekleri bildirilmigtir.?
Invitro cahiymalarda progesteron veya Ostrojen gibi sex hormonlanmin belli
seviyelerinin melanigenikoz ve intermedius bakterilerinin bliyimelerine etki ettigi
gosterilmisdir."*!"*  Biswas ve ark. 1977°de bakteri plag, distast ve PH f{izerine
kadin sex hormonlarmn muhtemel biyokimyasal etkisine dikkat gekerken, diger
aragtincilar sex hormonlarnndan dolay: gingival iltihaplanmaya olan egilime isaret
etmektedirler.''”” Bunun vaskuler bir cevabin sonucu oldupu, sex steroidlerinin
gingival baglanti dokusunun defisik seviyelerinde, ven duvarlannda kan akiminda
degisiklik ve vazidillatasyona sebebiyet verebilecegi, bunu damar permeabilitesinde
bir arigin takip edebilecepi rapor edilmigdir.!'® Biswas ve ark!"® 1977°de
cabiymalannda gingival sivi miktannmn ( Gingivitis ile alakall) prepubertadan
postpuberta periyoduna gegiste arttigim  g&stermiglerdir. Pek ¢ok ¢alisma gebelik ve
puberta esnasinda artan oranda gorillen gingivitisin 8strojen ve progesteron

seviyelerindeki degisikliklerle iligkili oldugunu géstermektedir.
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Cahsymamz, hormonal degisikliklerin en fazla yasandig, gocukluktan ergenlige
gecis sathasi olan puberta déneminde olan bireylerin, diseti doku kesitlerinde
humoral ve hiicresel immiin yamt faktorlerinin periodontal hastahk
patogenezisindeki rolil belirlenmesi amaciyla yapildi. Sonuglar klinik ve laboratuvar

bulgulara dayandinlarak degerlendirildi.

Giintimiize kadar gocuun bliylime ve gelisimini belirlemede birgok kriterden
yararlamlmgtir. Kronolojik yas, dis yasi, boy ve agirhk artiglan, sekonder seks
karakterleri, menars yas: ve kemikyas gibi kriterlerle bilytime ve gelisimin yorumu
yaptimistir."""!"® Aynica bu dénemde, kanda sex steroid hormonlarinda belirli bir
artiy gdzlenmesi, cocugun goriiniimde olusan degigiklikler, fiziksel bliylime ve
giiclenmeye paralel gelisen ruhsal tepkiler bilylme ve gelisimin yorumunu
destekleyen bulgular_olmuglardir. Klinigimize gelen hastanmm psikolojik durumu
detayh bir sekilde incelenemeyecegi icin bu bulgular puberta dénemini belirlemede
eksik, uygulamasi zor ve analizi hata yapmaya miisaittir. Pubertamin tayininde
TANNER® 1n simflandirmas1 meme geligimi ve genital geligimi incelenerek
yapilmi§ ve puberta dénemi 5 safhaya aynimistir. Tanner’in simflandirmas: biittin
diinya’da gegerli bir simflandirma olmasma ragmen dig hekimi kliniginde
uygulamas1 zor, imkansiz bir simflandirma seklidir. Bu nedenle galiymamizda
puberta dénemini tayin etmek igin iskelet sisteminin gelisimini, diger bir ifadeyle
kemik yasim ve iskelet olgunluk durumunu saptamak icin kemiklegsme
bolgelerinden yararlanmay: uygun g6rdiik. Bunlar arasinda en ¢ok kullamlan iskelet
sahalann ayak, ayak bilegi, kalca, dirsek, el-bilek ve servikal vertebralard: .
Calhsmamzda el-bilek radyografilerinden faydalamldi. Puberta bilytime atihmim

belirlerken Greulich-Pyle” atlast kullamidi. Bu atlasdan yararlambrken, Tiirk
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gocuklarina ybnelik Kinik ve ark® ve Kog ve ark?’ onerileri de dikkate ahndi.
Clinkii, GP atlasi1 Amerikan beyaz wrkina ve belli bir sosyoekonomik diizeydeki
bireylere yOnelik hazirlanmigti.

Hiicrelerin biokimyasal ve fiziksel 6zellikleri senelerdir mikroskop analizleri
kullamlarak saptanmaktaydi. Isik mikroskobundaki gOriintiiniin yorumu, elektron
mikroskobu ve immiihistokimyasal yOntemlerin yardimina ragmen temel de
aragtirmacinin tecrilbesine ve deneyimine baghdir ve sonugta insan gdziiniin
karaniyla smrhdir, Dolayisiyla sonuglarin  subjektif yorumlanmas: 151k
mikroskobunun en 6nemli dezavantaji olmustur. Buna ek olarak, 151k mikroskobu
yorucudur ve ¢ok sayida hiicrenin hizh tayini igin uygun degildir. Ciink{i mikroskop
ile inceleme her bolgenin teker teker taranmasim zorunlu kilan bir iglem
gerektirmektedir ki, bu da daha fazla zaman gerektiren bir ugrasidir. Isik ve
elektron mikroskobun aksine flow cytometry ile hiicreler tek hiicre seviyesinde
incelenirler (immiinfenotipleme) ve hticrelerin fiziksel ve biyolojik &zelliklerinin
kantitatif olgtimleri dogru olarak yapilir. Modern flow cytometry, bilgisayar
teknolojisi, optik ve elektronik alandaki teknik geligmeler, monoklonal antikorlann
iretimi, sitokimyasal boyamalar ve florokrom kimyasindaki geligmelerin birarada
uygulanmas: sonucu ortaya gikemstir. 1k &nceleri sadece arashrma amaciyla
kullamlan flow cytometry daha sonralan objektif olmasi, ucuz ve gabuk sonug
vermesi nedeniyle, pratik olarak klinikte de kullamlmaya baglanmstir, Buna ek
olarak hiicrelerin multiple- parametreleri arka arkaya 6lciilebilir ve hiicre
populasyonlan bir veya birkag parametrenin temelinde biﬁbirinden ayrt edilebilir.
Jmmiinfenotipleme, hilcre fonksiyonunun bir degiskeni olan hiicre antijenlerini

gesitli metotlarla tayin etme anlaminda kullamimaktadir. immiinfeno tiplemede
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eskiden beri en yaygin kullamlan teknikler; immiinfloresan (IF) ve
immilnohistokimya (IHK) teknigidir. iki renkli immiinfloresan teknik, lenfosit
fenotipi ile fonksiyonu arasindaki iligkiyi aragtiran basit bir metottur ve islevi;
membran molekiilleri tagtyan lenfosit ana gruplanm, fonksiyon agisindan farkl: alt
gruplara aywmaktir. immiinfloresan teknigin immfinohistokimya teknigine gore
avantajlan arasinda daha hizh bir teknik olmasi, antijen analizinin daha kesin olarak
yapilabilmesi ve zayif antijenlerin belirlenebilmesi sayilabilir, En 8nemli ayncabi
ise kantitatif analiz yapan flow eytometry teknigine doniistiiriilebilmesidir. Flow
cytometry, en sade taninm ile iki renkli immiinfloresan teknigin gelismis modelidir.
Floresan mikroskopta hiicre yiizey antijenlerini fenotipik olarak belirlemek mtimkiin
olsa bile flow cytometry ile fenotipik analiz daha hizh (>500 hticre/saniye) ve daha
dogru olarak yapilabilmektedir.!" Hastalipa 8zgii degisim gdsteren normal hiicre
popiilasyonlanmin  belirlenmesi, g¢ok ©6nemli baska bir immiinofenotipik
uygulamadir. Bu uygulamamn klasik 6megi T Ienfosit ait gruplanmn
araghrniimasidir. Bu hilcreler, immiin regiilasyonda major role sahiptir ve
immiinolojik bozuklugun bulundupu birgok hastalikta kantitatif olarak degigirler
(otoimmiin hastabklar, kazamlmsg ve kalitsal immiin yetmezlik hastahkian, organ
transpantasyonlan  vs). Lenfosit alt gruplanndaki oynamalarla hastalik stireci
arasindaki iligki bircok kigide iyi anlasiimasa da immtinfenotipleme bu hastaliklann
tedavisinde yol gésterici olmaktadir.'?® Yiizey antijenlerini tayin etmek igin gesitli
immiinolojik teknikler ve problar kullamlmgtir. 1k “ prob”, koyun eritrositidir, Bu
fenomenin kesfinden beri “ koyun kan hiicrelerinin rozet yapmas1” veya “E rozet
deneyi”, T lenfositlerinin sayilmasinda primer metot olmustur. Daha sonra

heteroantisera ve immiinfloresanin kullamlmasi, gok sayida yiizey antijeninin tayin
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edilmesini saglamishr ve bdylece immiinolojide modern teshis ¢ag: baglamigtir.
Fakat heteroantiserayi biiyitk miktarda elde etme zorlugu, zaman kayb,
immiinfloresan mikroskopta subjektif kararlar verilmesi bu teknifin genis olarak
kullamlmasim simrlamgtir.'”®  Bu alanda teknik ilerlemeler hizla artmaktadir.
Omegin Horan ve ark. tarafindan bildirilen standart dual floresan teknigin son
modifikasyonu, kullamlan herbir kromofor icin 16kositlerin iki alt grubunun aym
anda tayin edilebilmesine izin vermektedir. Boylece iki renkli floresan ve tek bir
laser kullanarak aym 8rnekte 5 hiicre alt grubu tayini yapilabilmektedir. Yani aym
kan érneginde T- helper, T- sitotoksik, B hilcreler, monositler ve NK hiicrelerin aym
anda miktar tayini yapilabilmektedir.'’ immiinfenotipleme yapmak igin hiicreler
florokromla igaretli monoklonal antikorlarla igaretlenir, bu isaretli hiicreler flow
cytometry’ den pgegirilir ve pozitif hilcrelerin say1 ve yiizdesi 8lgiiliir. Cofu
vakalarda gahsilacak hiicre popiilasyonunun tam olarak simiflandinlabilmesi icin
monoklonal antikor paneli gerekmektedir. iki monoklonal antikor kangumnm
kullamldify “ dual boyama veya dual renkli boyama” tekniginde monoklonal
antikorlar farkh emisyon spektrumlanna sahip ancak ortak bir dalga boyunda eksite
olan iki florokrom ile igaretlenirler. Floresan ile kombine edilen boyalar; fikoeritrin,
Rodamin veya Texas kirmizisi olabilir. Dual boyama ile T hiicre alt gruplarmin
analizi mzh yan otomatik ve aym anda yapilabilmektedir. Flow cytometry, lenfosit
alt gruplanm tayin etmek i¢in en yaygin kullanilan metottur, fakat bircok teknik
faktor lenfosit alt pruplanmin degerlendirilmesini etkilemektedir. Bu faktSrler
arasmda antioagiilanlar, malzemenin saklanma derecesi ve siiresi, boyanma kalitesi,
fiksasyon ve kriyoprezervasyon sayilabilir.'?! Sensitivite ve spesifisite oranlannmn

arttinlmasi bu kosullarn standardize edilmesine baghdir.
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Calismamizda klinik veriler, Silness-L&e’nin plak ve Loe-Silness’in kanama
indeksleri aracilify ile elde edildi. Bu indeksler periodontal saghk ve oral saghk
durumu hakkinda en gitvenilir sonuglan vermeleri agisindan daha 6nce yapilan bir
cok calismada kullamlan indeksler olup, gahsmamizda da tercih edildi. Bunlara ek
olarak aragtirma grubumuzu olugturan bireylerin puberta déneminde olmalan ve bu
dénemde olusan gingivitisin marginal papil kisminda g@rillmesi nedeniyle papil
kisminin durumunu belirlemek amaciyla Miihleman’in papil kanama indeksi tercih
edildi. Aynca c¢abymamz sondalanabilir cep derinlifi, mobilite derecesi ve

periapikal radyografilerle desteklenerek kapsaml: olarak degerlendirilmeye ¢ahsildi.

Bu indeksler kullamlarak yapilan ¢aligmalarda hastalikh grupta tespit edilen
plak degerleri saghkhiardan yitksek bulunmustur.'”? Keza gahgsmarmzda da puberta
gingivitisi tams1 konan grubun plak indeks degerleri, puberta gingivitisi tamsi
konmayan pgruptan daha fazla bulundu. Periodontal hastaliklarda primer etken
bakteri plag), bakteri plaginin patojenitesi tizerinde primer neden ise yetersiz oral
hijyendir. Periodontal hastaliklarda etkin tedavi i¢in oral hijyen egitimi yam sira
bakteri plagt ve distaglarmm ortamdan uzaklaghinlmas: gereklidir. Yaptifimz
calismada da gingivitisli gurupta yiiriitillen konvasyonal tedaviye bagh olarak
baslangica gore plak indeks degerlerinde 6nemli diigiisler tespit edildi. Daha 6nce
yapilan bir gahsmada da plak skorlan ile periodontal hastalik arasinda pozitif bir
korelasyon meveudiyetinden bahsedilmigtir.'?

Plak indeksinin digeti kanama indeksi ile dogru orantih oldufu
vurgulanmistir.'?* Yapilan farkh calismalarda gerek diseti kanama indeksinin,

gerekse papil kanama indeksinin hastahkh digeti dokularinda yitksek oranda oldugu
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rapor edilmistir.'”?*!?¢  Keza aragtrmamizin gingivitisli puberta grubunda, hem
digeti kanama indeksi, hemde papil kanama indeksi yiiksek oranda bulundu.
Gingivitisli puberta grubunda digeti iltihab1 tedavisine y®onelik yapilan plak
eliminasyonu islemleri sonucu iyilesmelerin oldugu goriildil. Basit bir scaling ve
rootplaning’den bir hafta sonra plak ve ginigival indeks degerlerinde 8nemli

12128 flerlemis periodontal

derecede bir azalmamin oldufu rapor edilmigtir.
hastaliklarda yapilan bir cabiymada plak skorlanndaki degisikliin kanama
skorlarina 3 ay sonra yansidig bildirilmistir.'* Baska bir cahsmada ise bu siire
marjinal kanamaya etki olarak 6 hafta olarak belirtilmigtir.'*’

Periodontal hastaliklarda immun yamtin lokal olduBu rapor edilmis'! ve
immun yamitin regulasyonunda CD4" ve CD8" T lenfositlerin kritik elementler
olarak gorev yaptigt vurgulanmstir.'” Orta siddetli gingivitiste T hticrelerinin
predominant, yikici periodontal hastaliklarda B lenfositler baskin oldugu bildirilmig
CD4" T Ienfositlerin B hiicre aktivasyonunu arttirdigy, CD8" T lenfositlerin B hiicre
cevabim azalth belirtilmistir.”%"4132133  Seymour ve arkadaglanmn yaptii
immiinohistokimyasal ¢aliymalarda da hastahk alanlannda g8ze carpan T hiicre
infiltrattmin  konak cevabinda bir anahtar 6zelligi tagidian ve bu hiicrelerin
periodontal infeksiyona karsi lokal immiin yamtta onemli bir rol oynadigim
savunulmugtur.'>* Hizh ilerleyen periodontitis hastalaninda T lenfosit degerlerinin
saglikh grupla kargilastinidiy calismalarda, hastahkh grupta CD8" T lenfosit
hiicreleri daha dilgitk oranda oldugu’®'3>!36 ve CD4" T lenfosit oraninda 6nemli bir
fark gozlenmedipi bulunmustur.!® Kronik periodontitis hastalarmin periferal kan
bulgulanmn kontrol grubuna mukayesesinde ise nisbeten yiiksek oranda CD4" ve

CD8" oranlan tespit edilmistir.'’” Nitekim bizim gahgmada da , gingivitisli puberta
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grubumuzun tedavi Oncesi CD4" ve CD8' degerleri, saghkh digetine sahip

grubumuzun CD4" ve CD8" degerlerinden diisiik bulunmustur.

Hastahkh ve saghkh gruplar arasinda NK hiicrelere ydnelik yapilan
gahsmalarda geligkili sonuglar bildirilmistir. Sigushi ve ark.' yaptiklan caligmada
NK hiicre sayisimn  periodontitis ve saghikh grup arasinda benzer oldugunu
bildirmiglerdir. Fakat diger pek gok galigmada NK aktivitesinin siddetli periodontal
hastaliklarda arthgim vurgulanmstie, *#14! Seymour'” farkh bir agidan konuya
egilmis, degisik bir yorum katarak, artan plak birikiminin, NK aktivasyonu
artirdifim beyan etmigtir. Cahymamzda da, gingivitisli puberta grubunun tedavi
oncesi CD16'+56" degerlerinin, saghkh kontrol grubu CD16"+56 *degerlerinden

rakamsal olarak yilksek bulundu.

Periodontal agidan saghkhi ve hastahkh  durumlarda CD4%/CD8*
degerlerini mukayese eden ¢alismalar mevcuttur. Ancak sonuclar metodlardaki
farkhibk kadar hastahBin sathalanndaki farklardan dolayrda birbirleriyle geliskili
olabilir. Hastalikh ve saghkh durumlarna gore diseti CD4'/CD8" degerlerini
mukayese eden galigmalarda oranlann benzer oldugu bildiritmistir.® Bir ¢ok
arastirmacida  kronik periodontitisli hastalarda CD4*/CD8* oranlanm normal
simrlarda  bulmuglardir.®™®  Ancak bunun aksine, periodontal hastalikli
dokulardan alman hiicrelerde baskilanmiy bir CD4*/CD8* oram rapor eden
galismalarda meveuttur.!%!!*42 Bagka bir calismada hizh ilerleyen periodontitiste
azalan CD4"/CD8' oram bildirilmesine ragmen®, aym metodlu diger
galiymalarda hzh ilerleyen periodontitisde CD4'/CD8"* oram artrmy bir oranda
tespit edilmigtir."** Son dénemlerde yapilan galismalarda da periodontal agidan

saplikh prubta CD4'/CD8* oramnda yikselmis nisbi bir deperden
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bahsedilmisdir.>'*® Gniimiize kadar CD4"/CD8" deperlerini mukayese eden
cahismalann gopu periferal kanda yapiimig olmakla birlikte doku gahgmalan son
dénemde agirhk kazanmigtir. Doku ve periferal kan bulgularimn mukayesesinde
de, iltihapli doku CD4"/CD8" orammmn aym hastalarn periferal kan oranlarndan
daha diistk oldugu belirlenmigtir.>* Periodontal lezyona sahip dokulardan
ahnan T hilcrelerinin, saglikh dokudan alinanla mukayese edildigi ¢ahgmalarda
ise, CD4*/CD8" oranlannda bir arty bulunmugtur.**'** Mevcut gahymalarn
yorumlarina gore, periodontal hastalikh dokulardaki CD4'/CD8" oramindaki
degisikliklerin gingivada bulunan ayin derecede ki antijen ve poliklonal
aktivatorlere karsi olusan lokal konak cevabim regule etmek igin ortaya gikan
hemostatik mekanizmalardan kaynaklanabilecegi sonucuna vanlmigtir.’
Lezyonun aktivitesinin CD4"/CD8" oramm etkiledigi; aktif lezyonda ytksek,
kronik lezyonda diisik CD4'/CD8* oram mevcut oldugu rapor edilmigtir.®!
Seymour ve ark'*’mmn. deneysel gingivitis modeli tizerinde yaptiklan gahismada
da, T hilcre lezyonunun immiinoregiilator kontrolii 6n plana alinmmyg, inflamatuar
lezyonun perivaskiiler bir infiltrat olarak geligtifi vurgulanmstir. Bu galigmada
da gingivitis gelisimine paralel olarak, CD4"/CD8" oranlanmn 21 giin {izerine
degistigi poriflmiistiir; ilk giin 2:1 olan oramn ilerleyen piinlerde dilstiigii tespit
edilmistir.' Benzer bir cahsmada da gocuklarda ginigivitis durumlannda bu
oramn 2:1 oldupunu bildirmistir.!® Hastahkh lezyonlardan ahnan dokular
tizerinde yapilan gahsmalarda genelde CD4'/CD8 oranlanmn baskilandifim ileri
siirmilstiir>'® Ancak romatoid artrit gibi baz: hastahklarda CD4'/CD8* orammnn

(9:1 e kadar) yikselebilecegi bildirilmisdir.® Cahymamizda da gingivitisli
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puberta grubunun hastalikli dokularindan abman biyopsilerinden, tedavi dncesi
elde edilen CD*4/CD8" degerleri saghkl gruba gére daha disiik bulundu.

Tedavi sonrasinda CD4'/CD8" degerlerinde hastahkh grupla benzer
oranlar bulunmustur.®® Periodontal hastahk esnasmmda CD4* T lenfositlerin
orammn diistigit, CD8" T lenfositlerin oranlan arttg, CD4'/CD8" oram ise
dilstiigit tedaviden sonra ise CD4" arttipn ,CD8" azaldigh, CD4/CD$ orammin ise
artti) rapor edilmistir,'*’

Caliymamzda CD4/CD8 oranminda tedavi sonrasinda bir azalma gézlendi.
CD4" ve CDS" oranlannda ise anlamh 8lgitde bir artig vardi, bu artisa ragmen
CD4'/CD8" oranindaki azalma CD8" oraminda artisin fazlah@ina baglandi. NK
oraninda ise dnemli bir fark yoktu. Bizim sonuglarimiza benzer olarak; Stoufi ve
ark rapor ettigi gibi tedavi sonras1 CD4'/CD8" oramindaki azalma vardir ve bu
azalma CD8 T lenfositlerindeki ciizi artig nedeniyledir.146 Dtistik CD4" oram
tedaviden sonra normal degerlere déner.'*” Tedavi sonras: biopsi alinarak yapilan
karsilashrmalarda  oranlar normal simrlarda bulunmustur.’® Cahsamizda
CD4'/CD8" oramnda tedavi sonrasinda bir azalma gbzlendi. CD4" ve CD8"
oranlannda ise anlamh odlgiide bir artis vardi, bu artiya ramen CD4'/CD8*
oranindaki azalma CD8" oraminda artisin fazlaligina baglandi. NK oramnda ise
6nemli bir fark yoktu.

Hormonlarm, diseti iltihaplan ile iligkisi hakkinda yapilan caligmalarda ise,
farkh goriisler bildirilmekie birlikte, giintimtizde vanlan ortak gériis, hormonlarn
diseti hastabklan igin tek etken olmadify seklindedir.*® Yetersiz oral hijyen
durumunda, artan sex hormonlan nedeniyle gingival mast hiicrelerinin yikimi ve

histamin ve protolitik enzimlerin sahnmasma sebeb olunmas:; lokal irritanlara
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kars1 abartih bir inflamatuar cevabin olugmasina katkida bulunabilir yorumu
yapilmistir.'®  Temel anlamda puberta dSneminde gdrillen gingivitis puberta
déneminde olmayan bireylerde oldugu gibi bakteri plagi nedeniyle olugur.!'*®
Yapilan farkh: cahgmalarda da pubertal olgunlagmadan plak ve gingival indeksin

8nemli derecede etkilenmedi belirtilmistir.'*°

Baska bir galiymada da sex hormonlan ile klinik parametreler arasinda iliski
oldugu ileri sitrittmiistiir.®® Calismamizda da, istatistiksel olarak puberta
gingivitisli bireylerle saghikl bireyler E, , FT, TT degerleri, arasinda anlamh bir

fark postermemistir.
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SONUCLAR
Puberta dSnemindeki biitlin bireylerde mutlak diseti hastalifi gelisecektir
diye bir sart yoktur. Hastalk hali dengenin virulans faktSrler lehine
dondiigit bireylerde meydana gelir.
Puberta gingivitisli bireylerin oral hijyen durumu, puberta déneminde
bulunan saghkl bireylere gore daha kotiidiir.
Puberta gingivitisli bireylere konvansiyonel tedavi yapihip iyi bir oral
hijyen egitimi verildikten sonra hastalifin klinik bulgulan kaybolmakta
ve klinik indeks degerleri ditsmektedir.
Puberta gingivitisli hasta grubunda tedavi 6ncesi CD16'+56" degerleri
diseti saghkh olan grubun CD16'+56" degerlerinden daha yiiksek
bulundu.
CD4" ve CDS8" lenfositler pubertal gingivitisin pathobiolojisinde &nemli
rol oynadi@ belirlendi.
Puberta gingivitisli hasta grubunda tedavi Oncesi immiinregiilasyonu
belideyen CD4'/CD8" indeks deperleri, diseti saglikh olan grubun
CD4*/CD8" degerlerinden daha yitksek bulundu.
Puberta gingivitisli hasta grubunda convansiyonal tedavi ile CD4*,CD8"*
degerleri ve CD4'/CD8" oram  diistis gosterdi ve digeti saghkh olan
kontrol grubunun degerlerine yaklagt.
Diseti sagh@ iizerine oral hijyenin durumu, steroid hormonlann

artmasindan daha etkili bulundu.
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