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Abstract

Ama¢: Bu calsmada baangi¢ periodontal tedavinin kror
periodontitisli hastalarda klinik parametreleredigeti olugu si-
visi  (DOS) icergindeki proinflamatuvar sitokinler ol
interl6kin-6 (IL-6) ve interl6kin-8 (IL-8) seviyetelzerine etki-
sinin dgerlendiriimesi amaclandi.

Gere¢ ve Yontemler: Arastirma, yalarn 27-54yil arasinda d@éser
(41.3 £ 6.95), 10'u kadin10'u erkek olmak uzere kror
periodontitisli 20 goénullll hasta tzerinde yurituldLalsmaye
dahil edilen butlin hastalarin periodontarumlari sondlan
cep derinlgi (SCD), klinik ataman duzeyi (KAD), plak indek
(Pi) ve dieti indeksi (O) 6lclimleriyle saptandi. IL-6 ve IB-
dizeylerinin dgerlendiriimesi icin DOS o6rnekleri toplandi
Klinik 6lgimler ve DOS o6rneklemeleri, Klangi¢ periodonta
tedavi sonrasi 1. ayda tekrarlanBOS o6rneklerindeki sitok
duzeyleri ELISA yontemiyle dgerlendirildi.

Bulgular: Baslangic periodontal tedavi sonrasinda, SCD, KADve
Di ortalama dgerlerinde istatistiksel olarak anlamh bir azal
gozlendi (p< 0.05). DOS o6rneklerinde yalnizca |kehsantras-
yonunda bir art belirlendi (p< 0.05). DOS miktarinin ise azal-
digl saptandi (p< 0.05).

Sonug: Tedavi sonrasi klinik parametrelerde belirgin bilesme
sgzlanmasina rgmen, her iki sitokin seviyesinin total miktarin-
da farklihk g6%enmedi. Balangic periodontal tedavir
enflamatuvar mediatérler Uzerine etk@itiin dezerlendiriime-
sinde uzun dénem cafnalara gereksinim vardir.

Anahtar Kelimeler: Periodontitis; dieti olugu sivisi ,
ELISA, interlokBy interlokin-8
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Objective: The aim of this study was to evaluate the efféanibial
periodontal therapy on clinical parameters and gfirgival
crevicular fluid (GCF) contents of the pro-inflamogy cyto-
kines interleukin-6 (IL-6) and interleukin-8 (I8) in patient
with chronic periodontitis.

Material and Methods: The study base consisted of 20 patients
range 27-54 years (41.3 + 6.95) including 10 vaantale:
and 10 volunteer females totally 20 Patients wittonic perio-
dontitis The clinical parameters including probing dep®Dy,
clinical attachment level (CAL) plaque index (Pdjngival in-
dex (GIl) were recorded and GCF samples were celle@
analysis of GCF contents of IL-6 and IL-8 levétem all of
cases. After the*Iimonth of initial periodontal therapy, all
these procedures were repeated. Cytokine levelg weter-
mined by ELISA in the GCF samples.

Results: All of the clinical parameters decreased aftetiahiperio-
dontal therapy (p< 0.05). The concentration of IIn65CF in-
creased and the amount of GCF decreased fromlititiae '
month (p< 0.05).

Conclusion: Initial periodontal therapy led to clinical imprement
but did not affect the levels of IL-6 and B.in GCF in patien
with chronic periodontitis. Further studies are degbto deter-
mine effectiveness of initial periodontal therapy iaflamma-
tory mediators.

Key Words: Periodontitis; gingival crevicular fluid; ELISA
interleukin-6; interleukin-8

Gelig Tarihi/ Received: 08.11.2006 Kabul Tarihi/ Accepted: 22.03.2007

Yazigma Adresi/ Correspondence: Yrd.Dog.Dr. Ebru OLGUN ERDEMIR
Kirikkale Universitesi Dig Hekimligi Fakiiltesi
Periodontoloji AD, Kirikkale
ebruerdemir@hotmail.com

Copyright © 2007 by Turkiye Klinikleri

Turkiye Klinikleri J Dental Sci 2007, 13

eriodontal

formu olan periodontitis, geti kenarinda

baslayan enflamasyonun destek periodontal
dokulara yayilarak periodontal atean ve alveoler
kemik yikimi ve sonunda gikaybi ile karakterize
enfeksiydz bir hastaliktir. Periodontitisin gitoa-
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sinda cgitli etkenler rol oynamakla birlikte, primer  kiyaslandginda enflamasyonlu alanlarda seti
etyolojik etken mikrobiyal plak bakterileri ve Grin  olugu sivisindaki (DOS) seviyesinin agitibildi-
leridir. Ancak yapilan caimalarda, periodontal rilmistir.”> Zou ve ark’?® kronik periodontitisin
hastalik olgumunu aciklamada sadece bakteri ve siddetini deerlendirmede DOS IL-8 dizeyinin
drdnlerinin varlginin yetersiz oldgu, hastalgin Onemli bir parametre olabileg@i ortaya koymg-
gelisebilmesi ve ilerleyebilmesi icin bakteri ile lardir. Ayrica DOS IL-B, IL-6 ve IL-8 duzeyi ve
konak savunma sistemi arasindaki etfitgerin periodontal hastalikiddeti arasinda gugli bir gki
ve bireysel duyarlifiin da énemli oldgu belirtil-  oldugu da belirtilmitir.>**

mistir.  Konak ~savunma  sistemi hucreleri, Periodontal hastaliklarin aktivitesinin objektif
mikrobiyal di plagi ve bakteri Grunleriile kaflas-  gj5rak dgerlendirilebilmesi icin tiikiiriik, kan, bak-
tiginda hem doku yikici, hem de koruyucu meka- (o hias ve DOS drnekleri incelenmektedir. DOS,
nlzmalar ayni zamaqda aktive oImakFadlr. bakterileri, enflamatuvar mediatorleri, enzimlea v
Perlodontal. dgku yikimi ise koruygclu mekanizma- doku yikim Grdnlerini icerir ve serum kaynakhdir.
larin yetersiziginde gergeklgmektedir. Enflamasyonugiddeti ile orantili olarak artan DOS
Hastallk patogenezinde onemli rol oynayan jceriginin deserlendiriimesi, periodontal hastalik
bakteriler ve UrUnIeri, makrOfaanrl, IenfOSitIeri, aktivitesinin Saptanmas|nda gUVeni"r bir yéntem_
fibroblastlar1 ve endotel hucreleri uyararak gir.2> DOS'inda bulunan sitokinler ile ilgili cama-
sitokinlerin sentez ve salinimina neden olurlar. |5 jge, periodontal dokulardaki enflamasyonlg ili
Periodontal hastalikta enflamatuvar olaylarig-ba i degisikliklerin ve doku tamirinin izlenmesinde
lamasina ve ilerlemesine neden olan sitokinleg, ba oldukca onemiidi#* Bu calsmada bglangic
dokusu yikimindan kemik kaybina kadar bir¢ok heriodontal tedavinin kronik periodontitisli hasta-

patolojik olaydan s'orumlud&.r.?eriod'ontal YIKI-  |arda DOS IL-6 ve IL-8 seviyeleri Gizerine etkisinin
min tehisinde ve ilerlemesinin belirlenmesinde deserlendiriimesi amaglandi

bazi sitokinlerin oldukgca Onemli olgu ortaya

konmustur >* Sitokin gginin diger tyeleri ile birlik-

te interlokin (IL)-18, IL-4, IL-6 ve IL-8in

periodonsiyumdaki hiicresel enflamatuvar cevabi )

duizenledikleri belirtilmitir.® Arastirma, KKU Dis Hekimligi Fakiltesi
Periodontoloji Klingi'ne bavuran, yalari 27-54

n yil arasinda désen (ortalama + SS, 41.3 + 6.95),

10'u kadin, 10'u erkek olmak lzere toplam 20

Gereg ve Yontemler
Calisma Grubu

IL-6, insan B-lenfositlerinden immunglobulin
salinimi, hepatositlerden akut faz proteinlerini

sentezlenmesi ve salinimi, kompleman sistemin™ -~ ™ S TR o
aktivasyonundan sorumlu bir sitokindiBakteri- gondlli hasta lzerinde ydratuldd. Hasta segiminde

yel ve viral enfeksiyonlar, neoplaziler, travma ve Nerhangi bir sistemik hastain bulunmamasina,
kronik enflamatuvar hastalik durumlarinda kan ve SO 6 ay icerisinde antibiyotik kullanmamve
biyolojk  sivilarda  seviyesi  artmaktadir. daha onceden periodontal tedavi gormeofinala-
Periodontal hastaliklarda da artan IL-6 seviyesi, f'na dikkat edildi. Oral diagnoz ve radyoloji khini
fibroblastlarin bilyiimesini inhibe ederek, osteok- ginde hastalarin éncelikle panoramik radyografileri
last sayisini arttirarak, osteoblast alkalen fagfat Gekilerek alveoler kemik kayiplari saptandi. Batin
aktivitesini ve kollajen sentezini inhibe ederek radyografiler Planmeca 2002 CC (Planmeca, Hel-
kemik yikimina neden olmaktadir. Ayrica IL-6, IL- Sinki, Finland) cihaz kullanilarak goértntdlendi.
1 ile sinerjistik olarakkemik yikimini artirici etki  Elde edilen radyografilerin banyslemi Velopex
gostermektedif. Kono ve ark IL-6'nin enflame  Extra-X (London, England) otomatik banyo ciha-
diseti dokusunda gozlenen IgG miktarindakisrti  zinda taze soltsyonlar kullanilarak gercgtididi.

tan da sorumiu olgiunu ortaya koymtur. Arastirma protokolii, KKU D§ Hekimligi Fa-
IL-8 ise enflamasyon alanlarina l6kosit go- kultesi Etik Kurulu tarafindan onaylandi. Klinik ve
ciinde anahtar rol oyrdr! ve s&likli alanlarla  radyografik olarak kronik periodontitis stgisi ko-
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nunan ve bilgilendirilmyi onam formunu imzalayan talimatlarina gére, ELISA (Biosource, California,
hastalar cagmaya dahil edildi. USA) ticari kitleriyle analiz edildi.

Klinik De gerlendirme Pikogram pg/ml olarak elde edilengde kon-

Her hastada 5 mm veya daha derin sondlamaS@ntrasyon ve total miktar iciagidaki slemlerle
cep derinlgine sahip 4 farkli interproksimal bolge hesapland:

calsma alani olarak belirlenip, secilen bdlgelerde, pgil = (Konsantrasyon x 500/DOS miktart) /
plak indeksi (P),'® diseti indeksi (0),"” sondlama 1000
cep derinlgi (SCD) ve klinik ataman duzeyi Total miktar = (pgll x DOS miktari)/4 = pg/4

(KAD) olcuimleri yapildi ve kaydedildi.
DOS Orneklemesi istatistiksel Analiz

Hastalarda belirlenen en buyik cep degini Bu calsma alan bazinda planlanyrolup, te-
(=2 5 mm olmak tizere) sahip 4 farkli interproksimal davi 6ncesi ve sonrasi parametreler arasindaki
calsma alanindan Kkat seritler (Periopaper, farkliliklar Wilcoxon Signed Ranks Testi ile analiz
ProFlow, Inc., Amityville, NY, USA) kullanilarak  edildi. Klinik parametreler ile DOS IL-6 ve IL-8
DOS drneklemesi yapildi. seviyeleri arasindaki #ki Spearman Rank

Ornekleme alanlarindaki supragingival plak Correlation Coefficent testi ile derlendirildi.
pamuk peletlerle uzaldarilip, bolge basingli hava
ile kurutuldu ve pamuk rulolarla izole edildierit- Bulgular
ler sulkus tabanina hafif bir diren¢ hissedilinceye Klinik Gozlemler
kadar yerlgtirilirken kanama ve salya ile
kontamine olmamasina ve mekanik bir travma
olusturulmamasina dikkat edildi. Egti olugunda
30 saniye bekletildikten sonra her baritin DOS
hacmi Periotron 8000 (Oraflow Inc, Plainview, ) ) )
New York, USA) ile olciildi. Her bir hastadan sel olarak anlamli bir azalma olglu belirlendi (p<
alinan 4serit, 500l fosfatla tamponlanngisalin 0.05) (Tablo 1).
(PBS pH: 7.0) iceren ependorf tiiplere konuldu. DOS Olgiimleri

Hastalara @iylzeyi temizlgi yapilip a&iz hij- Baslangi¢ periodontal tedavi sonrasinda yal-
yen motivasyonu bilgileri verildikten 1 hafta sonra nizca DOS IL-6 konsantrasyonunda istatistiksel
60 dakikalik tek seanstan ean kok ylizeyi diiz-  olarak anlamli bir ar§igézlenirken (p< 0.05), DOS
lestirmesi slemi uygulandi. Buslemden sonraki 1.  IL-8 konsantrasyonu, IL-6 ve IL-8 total miktarinda
ayda, butun klinik élciimler ve 6rneklemeler giiniin herhangi bir farklhk saptanmadi (p> 0.05). DOS
ayni zaman diliminde tekrarlandi. miktarindaki azalmanin ise istatistiksel olarak an-
lamli oldugu belirlendi (p< 0.05) (Tablo 2).

bdlge

Arastirmaya dahil edilen hastalara yapilan
periodontal tedavi sonrasi herhangi bir komplikas-
yon gorilmedi. Bglangic periodontal tedavi sonra-
sinda SCD, KAD, Pve DI deserlerinde istatistik-

DOS’nin Analizi
DOS 6rneklerinin analizi, KKU Tip Fakiiltesi Korelasyon
Mikrobiyoloji Anabilim Dal'nda yapildi. icinde Tedavi 6ncesi ve sonrasi gaha alanlarindan

sivi olan tlpler 10 saniye vortekse ve sonra 20elde edilen DOS sitokin konsantrasyon ve total
dakika kargtiricida calkalandi. 5800 rpm devirde, miktar ortalamalari ile klinik parametreler arasin-
20°C'de 5 dakika santrifij edildikten sonra daki korelasyon analizi sonuglari Tablo 3 ve 4'te
(Heraeus Sepatech, Dusseldorf, Germany), 400 go0sterilmektedir. Tedavi oncesinde herhangi bir
sivi farkli bir ependorf tipe ayrildilk giin 6érnek-  korelasyona rastlanmazken (p> 0.05), tedavi sonra-
ler -25° C'de dondurulup analiz siiresine kadar -80 sinda DOS IL-8 konsantrasyonu ild, DOS IL-8
°C'de saklandi. DOS ornekleri, uretici firmanin total miktari ile SCD ortalama derleri arasinda
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Tablo 1. Tedavi 6ncesi ve sonrasi klinik élcimlerin ortadafe standart sapma gieleri ve istastiksel
analiz sonuclari.

SCD KAD Pi Di
Tedavi 6ncesi 4,74 +0.24 4.37 +0.50 2.06 +0.16 132 0.18
Tedavi sonrasi 3.67 +0.24* 3.55+0.27* 1.55 #8.2 1.71 £ 0.26*
SCD:Sondlama cep deripij KAD:Klinik atasman diizeyi, PPlak indeksi, xDiseti indeksi

*p< 0.05.

Tablo 2. Tedavi 6ncesi ve sonrasi 6lcimlerde DOS mikta@SBsitokin konsantrasyon ve total miktara-
lama ve standart sapmageeleri ve istatistiksel analiz sonuglari.

IL-6k (pg/pl) IL-6tm (pg/4 bolge) IL-8k (pg/ul) IL -8tm (pg/4 bolge) DOS (ul)
Tedavi 6ncesi 0.26 £ 0.08 0.02+£0.01 1.60+0.78 .16@0.10 0.35+0.08
Tedavi sonrasi 0.31+0.15* 0.02+0.01 1.67+1.23 0.10 £ 0.07 0.25 + 0.08*

IL-6k:Interlkin-6 konsantrasyonu, IL-6tinterlokin-6 total miktari, IL-8Kinterlokin-8 konsantrasyonu, IL-8tinterlékin-8 total
miktari, DOS: Dgeti olugu sivisi
*p< 0.05

ve DOS IL-6 konsantrasyonu ile DOS miktari ara- Tablo 3. Tedavi oncesi klinik parametreler i
sinda korelasyon saptandi (p< 0.05). DOS sitokin seviyeleri ve DOS miktari arasindaki
iligki (r degerleri).

Tarti sma
Periodontal hastalik, patojenik subgingival IL-6k  IL-6tm_ IL-8K IL-8tm _DOS
SCD 0258 0045 0258 0394  0.402

mikroorganizmalar ve konak cevabi arasindaki a5 0021 -0470 0247 0347  -0.081
karmalk etkilesimlerin sonucu olgan ve birgok Pi  -0.045 0117 -0500 -0.500 -0.029
faktoriin etkili oldgu bir hastaliktir® Bu etkile- DI -0.004 -0.247 0.383  0.049  -0.049
simlerle ilgili caligmalar, tghise yardimci yeni
yontemlerin argtirilmasi gergini ortaya koymy-
tur.’® Konak cevabini derlendirirken spesifik
subgingival bakterilerle Dbirlikte spesifik DOS
komponentlerinin incelenmesi, hastalik ilerlemesi-
nin belirlenmesinde ve tedaviye verilen yanitin
|zl?nme3|nde oldukca 6nemlidit?* Bu bilgilerin Lok ILem L8k  IL8m  DOS
Isigl altinda bu cajmada bglangic periodontal SCD 0223 0371 0372 0580 0545
tedavinin klinik periodontal parametreler ve DOS kap -0.035 -0.192 -0.084 -0.161 0.022
IL-6 ve IL-8 Uzerine etkisi deerlendirildi. Calsma PL 0215 -0400 -0.262 -0.571 -0.640*
alanlarindaki klinik dgerlendirmede, SCD, KAD, DI 0318 0434 0618 0447 -0.127
Pl ve DI dahil tum klinik parametrelerde azalma *p<0.05

oldugu belirlendi. Bununla birlikte, yalnizca DOS
IL-6 konsantrasyonunda artve DOS miktarinda
azalma oldgu saptandi.

Tablo 4. Tedavi sonrasi klinik parametreler
DOS sitokin seviyeleri ve DOS miktari arasindaki
iligki (r degerleri).

hacmi hem ¢ok az miktarda, hem de cogigesn
oldugundan, gunimuze kadar ¢ok farkli DOS 0r-
Periodontal hastalik aktivitesinin gerlendi-  nekleme yontemi kullanilnstir.?*2* DOS ile ilgili
riimesinde en objektif yontem, DOS dizeyi ve erken dénem caimalarda standart sivi hacmi top-
molekiiler yapisinin incelenmesidir. Ancak DOS |amak icin kapiller tipler kullanilng fakat bunun
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DOS analizi icin fizyolojik bir yaklam olmadgi
belirtilmistir.?***> Son zamanlarda DOS &rnekleme-
sinde yaygin olarak standartgkaseritler kullanil-

Ebru OLGUN ERDERR ve ark.

dir. Ancak DOS IL-8 seviyesi ve periodontitisin
siddeti arasindaki igki ile ilgili ¢celigkili sonuclar
ortaya konmstur. Jin ve ark® salikli kontroller-

maktadir. Yine DOS o6rnekleme suresi Uzerindele kiyaslandiinda periodontitisli hastalarda daha

farkli yaklagimlar olmasina kam literatiirde daha

¢ok 30 sn sireyle yapilan 6rnekleme tercih edil-

mektedir’®?® Bu calsmada DOS’nin degerlendi-
rimesinde standart ks seritler kullanilp,
periodontal cep icerisinde 30 sn bekletildi. Ornek-

disik konsantrasyonda IL-8 Dbelirlegterdir.
Chung ve ark® daha derin ceplerde dahasiik
seviyede DOS IL-8 miktar1 g6zlemlegterdir.
Mathur ve ark.’n& gére ise DOS IL-8 total mikta-
rinin, sglikli kontrollerle kiyaslandiinda kronik

lemedeki standardizasyon, tekrarlanan sivi toplamgperiodontitisli hastalarda daha yiksek @dworta-

islemleri ayni sirede yapilarakganabilir>® DOS
hacmi ve alg oraninin, dieti travmasi ve ornek-
lemenin tekrarlanmasi gibi pek ¢ok faktérden etki-
lendigi bilinmektedir. Bununla birlikte DOS
sitokinleri ve enzimlerinin konsantrasyonlarina
kiyasla total miktarinin hastalik aktivitesiyle dah
fazla iliskili oldugu kabul edilmektedif? Bu ne-
denle cakmamizda sitokinlerin dgerlendirilmesi,
total miktara gore yapildi.

T hicreleri, makrofajlar, fibroblastlar ve
endotel hucrelerinden salinan IL-6, B hicresi
proliferasyonu ve farkligmasini uyararak konak
savunma mekanizmasinda oldukca etkili rol oy-
nar®’ Periodontal hastaliklarin geisinde de
onemli bir sitokin olan IL-6'nin, enflame dokular-
da belirgingekilde daha yiiksek olgu saptanngt
tir.28%%3% | ee ve ark® DOS IL-6 seviyesinin
periodontitis hastalarinda, hastalik aktivitesinin
olasi bir belirleyicisi olarak rol oynayabilegiai
belirtmislerdir. Giannopoulou ve arkperiodontal
hastalik ve DOS ILfi, IL-6 ve IL-8 seviyeleri
arasinda gucla pozitif bir gki oldugunu bildirmi-
lerdir. Balangi¢c periodontal tedavinin DOS IL-6
seviyesi Uzerine etkisi ile ilgili bir ¢gimada, teda-
vi sonrasi 3. ve 6. aylarda DOS IL-6 total miktari-
nin tedaviden etkilenmegli ortaya konmstur.®®
Talbert ve ark’ ise periodontal tedavi sonrasi
periodontal parametrelerde iylae olmasina &
men, hem sistemik hem de DOS TMR« IL-6
seviyelerinin etkilenmedini bildirmislerdir. Bi-
zim calsmamizda da Bangic periodontal tedavi
sonrasinda DOS IL-6 miktarinda herhangi bir fark-
ik g6zlenmedi.

IL-8, polimorfoniikleer l6kositlerin fonksiyo-
nel aktivasyonunda énemli bir mediatordif¥ ve
periodonsiyumun enflamasyogiddetiyle iliskili-
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ya konmutur. Tsai ve ark? DOS IL-8 total mikta-
rinin kronik periodontitisli hastalarda tedaviden
sonra belirgin sekilde azaldiini bulmulardir.
Periodontal tedavinin DOS IL-8 uzerine etkisi ile
ilgili farkli sonuclar kaydedilmtir.">*** Bizim
calsmamizda tedaviden sonra DOS IL-8 seviye-
sinde azalma gb6zlendi, ancak bu istatistiksel &lara
anlaml dgildi. Sitokin seviyeleri ile ilgili calsma-

lar arasindaki farkliliklarin ortaya ¢ikmasinda- bir
¢cok faktor rol oynayabilmektedir. Hasta ve bdlge
secimi, kullanilan érnekleme yontemi, klinik de-
gerlendirmenin zamanlamasi, periodontal tedavi
protokoliindeki ve tedavi sonuclarininggdendi-
rilmesindeki olasi farkliliklar bu faktorler aradan
yer almaktadif’

Baglangic  periodontal  tedavinin  giti
enflamasyonu ve supragingival plak birikimini
azaltmasi ve periodontal ataan kazancini artir-
masl! gibi etkileri pek ¢ok ¢cghmada ortaya kon-
mustur.**** Bizim calsmamizda da elde edilen
klinik sonuglar bu dgrultudadir. Ancak cajma-
mizda tedavi sonrasi klinik parametrelerde belirgin
bir iyilesme sg@lanmasina rgmen, her iki sitokin
seviyesinin total miktarinda anlaml bir azalma
gOzlenmedi. Bu sonug, sitokin dretiminin yalnizca
diseti enflamasyonunu yansitmgdi gostermek-
tedir. Bununla birlikte, enflamasyonun klinik belir
tileri ve hastalik aktivitesinin farkl oldiw da orta-
ya konmutur.” Forner ve ark® dis yiizeyi temiz-
ligi ve kok yuzeyi duzlgirmesi sirasinda dokular-
daki sitokinlerin lokal olarak indiiklenebilegiai
de belirtmglerdir. Calsmamizda DOS sitokin se-
viyelerinde tedavi sonrasi fark olmamasi bu neden-
lere bali olabilir.

Sonug¢ olarak, ¢calmamizda tedavi sonrasi Kli-
nik parametrelerde belirgin bir iyijme sglanma-
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sina rgmen, her iki sitokin seviyesinin total mikta-
rinda farkhlik gozlenmedi. Béangi¢ periodontal

ginin dezerlendiriimesinde uzun dénem gahala-
ra gereksinim vardir.
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