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SIGARA ICEN VE ICMEYEN BiREYLERIN SABIT ORTODONTIK
TEDAVILERI SIRASINDAKI INTERLOKIN-18 VE PROSTAGLANDIN
E; SEVIYELERININ KARSILASTIRILMASI

Comparing the Interleukin-18 and Prostaglandin E2 Levels During Fixed Orthodontic
Treatment in Smokers Versus Non-Smokers
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Ozet

Amacg: Bu arastirmada sigara icen ve icme-
yen sabit ortodontik tedavi goren bireylerin diseti
olugu smisindaki (DOS) kemik rezorpsiyonunu
gosteren belirteclerden prostaglandin E; (PGE>)
ve interlokin-1fi (IL-1f3) seviyelerinin karsilasti-
rilmast amaclanmustir.

Materyal-Metod: Arastirmaya Yiiziincii Yil
Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Ortodonti
Anabilim Dali’na tedavi amacwyla bagvuran farkh
digsel malokliizyona sahip sigara icen 15 (yas or-
talamasi: 21,07 = 5,934 yil) ve sigara icmeyen 15
(yas ortalamasi: 18,53 + 3,662 yil) olmak iizere
toplam 30 birey dahil edilmistir. Bireylerin perio-
dontal durumlari periodontal sondla plak indeks,
gingival indeks, sondlamada kanama ve cep derin-
ligi olciimleri yapilarak degerlendirilmistir. Orto-
dontik braket uygulamasin takiben 0.12, 0.14 ve
0.16 Ni-ti ark telleri ile seviyeleme asamast ta-
mamlanmistir. 16x22 celik ark tellerinin kullanil-
digr asamada DOS érnekleri iist keser diglerin dis-
tal bolgelerinden periopaper kullanilarak toplan-
mustir. DOS’daki IL-1f ve PGE: seviyelerinin in-
celenmesinde ise ELISA yonteminden faydalanil-
mshr.

Bulgular: Sigara icen bireylerdeki gingival
indeks ve sondlamada kanama parametrelerinin
icmeyenlere gore daha diisiik, cep derinligi’nin ise
daha yiiksek oldugu saptanmigtir. Her iki grup
arasindaki farkin istatistik olarak anlamh olmadi-
&1 tespit edilmistir. IL-1f total ve konsantrasyon,
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PGE: total ve konsantrasyon seviyelerinin sigara
icen bireylerde icmeyen bireylere oranla daha faz-
la oldugu goriilmiistiir. Ancak iki grup arasindaki
fark istatistik olarak anlaml bulunmamustir.

Sonuclar: Arastirmanin sonuclarina gore si-
gara icen ve icmeyen gruplar arasinda ortodontik
tedavi sirasindaki DOS sitokin seviyelerinde ista-
tistik olarak anlaml bir fark citkmamigtir. Konu ile
ilgili daha fazla sayida bireyi kapsayan ve farkl
kuvvetlerin uygulandigi ortodontik tedavi asama-
larindaki DOS sitokin seviyelerinin incelendigi ge-
lecek calismalara ihtiya¢ oldugu diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Sigara, Ortodontik Teda-
vi, Digeti Olugu Swisi, IL-1f3, PGE:

Abstract

Aim: The present study aimed to compare
prostaglandin E> (PGEz) and interleukin-1 (IL-
1p) levels, which are the indicators of bone resorp-
tion and found in the gingival crevicular fluid
(GCF), between smokers and nonsmokers who
were under fixed orthodontic treatment.

Material-Method: A total of 30 subjects (15
smokers (mean age: 21,07 + 5,934 years) and 15
nonsmokers (mean age: 18,53 + 3,662 years), who
had different types of dental malocclusion and
applied to the Yiiziincii Yil University Faculty of
Dentistry, Department of Orthodontics for treat-
ment, were enrolled in the study. The periodontal
status of individuals was evaluated by plaque in-
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dex, gingival index, bleeding on probing and pro-
bing depth of the periodontal pocket measure-
ments using a periodontal probe. After placing
orthodontic brackets, leveling stage was completed
using 0.12, 0.14 and 0.16 Ni-ti arch wires. In the
stage where 16x22 steel arch wires have been
used, GCF samples were collected from the distal
aspects of maxillar incisors using periopaper. IL-
18 and PGE: levels in GCF were analyzed by
ELISA method.

Results: It was determined that gingival in-
dex and bleeding on probing parameters were
lower but pocket depth was higher in smokers as
compared to nonsmokers. The difference between
the groups was statistically not significant. Total
and concentration levels of IL-1ff and PGE: were
higher in smokers versus nonsmokers. However,
the difference between the groups was not found
statistically significant.

Conclusion: The results of the study revealed
no statistically significant difference between
smokers and nonsmokers in terms of GCF cytoki-
ne levels during orthodontic treatment. Further
studies that investigate GCF cytokine levels during
orthodontic treatment performed with different
forces in larger series are required.

Key Words: Cigarette, Orthodontic Treat-
ment, Gingival Crevicular Fluid, IL-1f}, PGE:

GIRIS

Sabit ortodontik tedavi goren eriskin hasta
sayisinda son yillarda 6nemli artiglarin oldugu
goriilmektedir.! WHO’nun verilerine gore
Tiirkiye’de 15 yas istli niifusun %31,2’sinin
sigara ictigi belirtilmektedir.? Bu durumda or-
todonti hastalar igerisinde sigara igenlerle kar-
silasilmasi kaginilmaz olmaktadir.

6000’den fazla sitotoksik, mutajenik ve
karsinojenik madde icerdigi belirtilen sigaranin
her igilisinde 20-30 ml karbonmonoksit ve 2-3
mg nikotin inhale edildigi rapor edilmistir.’
Yapilan arastirmalar sigaranin en psikoaktif bi-
leseni olarak kabul edilen nikotinin kemik ya-
pmmut ve yikiminda 6nemli rol oynayabildigini
gostermektedir.’”

Ortodontik dis hareketi sirasinda dis ko-
kiiniin alveol kemik igindeki yer degisimine
bagl olarak periodontal aralikta meydana ge-
len daralma ve genisleme bolgelerinin kemik
modelingini tetikledigi bilinmektedir. Bu nok-

tada hareket eden digse yer agmak icin perio-
dontal liflerin sikistigi daralma bolgesinde pe-
riodontal ligament dokusu ve alveol kemik yi-
kilirken, periodontal liflerin gerildigi genisle-
me bolgesinde ise yeni periodontal ligament
dokusu ve alveol kemik sekillenmektedir.®’

Yapilan arastirmalarda nikotinin insan
gingival fibroblast hiicrelerinden cyclooxyge-
nase-2 (COX-2) salmimimi uyardigr ve COX-
2’nin kemik remodelingi ile ortodontik dig ha-
reketi i¢in 6nemli bir mediyator olan PGE;’ye
doniisiimiinii sagladig1 belirtilmektedir.*® Ay-
rica IL-18 gibi kemik rezorpsiyonunu gosteren
belirteclerin salinimmin da nikotin varliginda
arttirdig1 ifade edilmektedir.”'® Sodagar ve
ark.* da nikotinin kan damarlarinda neden ol-
dugu vazokonstriiksiyonla birlikte kemik me-
tabolizmasini degistirerek osteoklastlarin re-
zorptif fonksiyonlarin1 ve PGE; ile IL-18 gibi
kemik rezorpsiyonu gosteren medyatorlerin sa-
lmimin1 arttirmasi neticesinde ortodontik dis
hareketlerini hizlandirdigini tespit etmislerdir.

Bu arastirmada ise sigara icen ve igmeyen
sabit ortodontik tedavi gbren bireylerin
DOS’daki alveol kemik rezorpsiyonunu goste-
ren belirteclerden PGE, ve IL-1B seviyelerinin
karsilastirilmasi amaglanmustir.

MATERYAL VE METOD

Arastirmaya Yiiziincii Y1l Universitesi Dis
Hekimligi Fakiiltesi Ortodonti Anabilim Da-
I1’na tedavi amaciyla bagvuran farkli digsel ma-
lokliizyona sahip sigara igen 15 ve sigara ig-
meyen 15 olmak {izere toplam 30 birey dahil
edilmistir. Arastirma grubu herhangi bir siste-
mik problemi ve buna baglh ilag kullanim1 ol-
mayan, son alt1 ay i¢inde herhangi bir nedenle
antibiyotik kullanmamis ve 4 mm’den fazla
cep derinligi bulunmayan periodontal olarak
saglikli bireylerden olusturulmustur. Bireylere
arastirma hakkinda kapsamli bilgi verildikten
sonra ‘bilgilendirilmis olur’ alinmistir. Arag-
tirmaya Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiilte-
si Arastirma Etik Kurulu’ndan Etik Kurul ona-
y1 (B.30.2.YYU.0.01.00.00/128) alinarak bag-
lanmustir.

Bireylerin periodontal durumlar1 perio-
dontal sondla (PQW7 Williams, Hu Friedy,
Chicago, USA) plak indeks (PI; Silness ve
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Lde, 1964), gingival indeks (GI; Loée ve Sil-
ness, 1963), sondlamada kanama (SK) ve cep
derinligi (CD) odlgiimleri yapilarak degerlendi-
rilmigtir. Her hastada baslangi¢ periodontal te-
davi gerceklestirilmis ve hastalara oral hijyen
egitimi verilmistir. Baslangi¢ periodontal teda-
vinin tamamlanmasindan yaklasik 4 -6 hafta
sonra hastalar tekrar degerlendirilmis ve uygun
hastalar ¢calismaya dahil edilmistir. Sigara i¢cen
ve igmeyenler seklinde iki grubun olusturuldu-
gu aragtirmamizda, sigara icenler grubuna
giinde en az 10 adet sigara icen bireyler dahil
edilmistir.

Ortodontik braket uygulamasmi takiben,
0.12, 0.14 ve 0.16 Ni-ti ark telleri ile seviyele-
me asamasi tamamlanmistir. 16x 22 celik ark
tellerinin kullanildigi asamada DOS o6mekleri
iist keser dislerin distal bolgelerinden periopa-
per kullanilarak toplanmistir. Ornek almacak
bolge hava ile kurutulmus ve eger varsa bolge-
deki supra-gingival plak ortamdan uzaklasti-
rilmigtir.  Tikiirik kontaminasyonundan ka-
¢inmak amaciyla pamuk rulolar yardimiyla
izolasyon yapilmistir. Kagit stripler orta dere-
cede basing hissedilinceye kadar cep igerisine
yerlestirilerek 30 saniye beklenilmistir. Kanla
veya eksuda ile kontamine olan Ornekler ca-
lismaya dahil edilmemistir. Periopaperlar ile
toplanan DOS Orneklerinin hacmi Periotron
8000® cihazinda olgiilerek kaydedilmistir.
Stripler laboratuvar agamasina kadar -40 °C’de
saklanmustir. Her bir stripteki cep sivis1 miktari
(mg) DOS 06zgiil agirlig1 1 olarak kabul edile-
rek voliime (mikrolitre) ¢cevrilmistir.

DOS’daki IL-1B ve PGE: seviyelerinin
incelenmesinde ELISA (enzyme-linked immu-
nosorbent assay) yonteminden faydalanilmistir.
Bu amagla enzimler i¢in standart ELISA kitleri
kullanilmigtir. DOS 6rnekleri kagit striplerden
sentrifiijal metodla ayrigtirilmistir. Daha sonra
DOS enzim seviyeleri i¢in rutin laboratuar is-
lemleri tretici firmanin 6nerdigi prosediire uy-
gun olarak yapilmistir.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Uzerinde durulan dzellikler igin tanimla-
yict istatistikler; ortalama, standart sapma, mi-
nimum ve maksimum degerler olarak ifade

edilmistir. Bu 6zellikler bakimindan sigara
icen ve igmeyen gruplart karsilastirmada
Mann-Whitney U testi kullanilmistir. Hesap-
lamalar i¢cin SPSS for windows version 22.0
(SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) istatistik paket
programi kullanilmis ve istatistik anlamlilik
diizeyi %5 olarak alinmistir. Calismada 6rnek-

lem biyikligi | _ 2’0’ esitligi kullanilarak
dZ

hesaplanmustir. Esitlikte Z=1,96 (%95 giiven
katsayis1 ve yaklasik %80 giic degerine gore);
o= 10 mg/dl ve d=5 alinarak 6rneklem biiyiik-
ligh 15 olarak hesaplanmistir.

BULGULAR

Arastirma grubu 15 sigara icen (yas orta-
lamasi: 21,07 £ 5,934 yil) ve 15 sigara igme-
yen (yas ortalamasi: 18,53 + 3,662 yil) olmak
iizere toplam 30 bireyden olusturulmustur. Bi-
reyler arasinda yas ortalamalar1 bakimindan is-
tatistik olarak anlamli fark bulunmamigtir
(Tablo 1).

Bireylerin PI, GI, SK ve CD parametrele-
rine iligkin tanmimlayici istatistikler Tablo 2’de
gosterilmektedir. PI, GI ve SK parametreleri-
nin sigara i¢en bireylerde igmeyenlere gore da-
ha diisiik, CD’nin ise daha yiiksek oldugu sap-
tanmistir. Fakat sigara icen ve igmeyen gruplar
arasinda istatistik olarak anlamli bir fark olma-
dig1 tespit edilmistir.

Sigara icen ve igcmeyen bireylerin DOS
hacmi, IL-18 total ve konsantrasyon, PGE, to-
tal ve konsantrasyon seviyelerine iligkin tanim-
layict istatistikler Tablo 3’te gosterilmektedir.
DOS hacminin sigara igen bireylerde icmeyen
bireylere oranla daha fazla oldugu goriilmiis-
tiir. Her iki grup arasindaki farkin istatistik ola-
rak anlamli olmadigi tespit edilmigtir. 1L-108
total ve konsantrasyon seviyelerinin sigara icen
bireylerde igmeyen bireylere oranla daha fazla
oldugu goriilmiistiir. Ancak gruplar arasinda is-
tatistik olarak anlamli fark bulunmamustir.

PGE: total ve konsantrasyon seviyelerinin
sigara igen bireylerde icmeyen bireylere oranla
daha fazla oldugu goriilmiistiir. Ancak gruplar
arasinda istatistik olarak anlamli fark bulun-
mamistir.
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Tablo 1. Sigara icen ve igmeyen birey sayisi ile yas ortalamalari

Birey sayisi (n) Ort £ Ss Minimum Maksimum p
Sigara icen grup 15 21,07 + 5,934 16 39
Sigara icmeyen grup 15 18,53 + 3,662 16 25 0,17

Tablo 2. Sigara icen ve igmeyen bireylerin plak indeks (PI), gingival indeks (GI), sondlamada kanama (SK)
ve cep derinligi (CD) dlglimleri

Sigara icen Grup Sigara icmeyen Grup
Ort =Ss Ort =Ss P
PI 0.733 £ 0,458 1,000 + 0,535 0,153
GI 1,267 £ 0,458 1,400 + 0,507 0,456
SK 13,333 +£ 22,887 20,000 + 25,355 0,456
cD 2.141 £ 0,383 1,863 £ 0,450 0,079

Tablo 3. Sigara icen ve igmeyen bireylerin DOS hacmi, IL-18 total, IL-16 konsantrasyon, PGE ; total ve PGE,
konsantrasyon seviyeleri

Sigara icen Grup Sigara icmeyen Grup p
Ort £Ss Ort £Ss
DOS hacmi 97,702 + 31,834 92,063 + 28,679 0,614
1118 Total 24.701 + 10,466 22,918 = 5,930 0,570
IL-18 Konsantrasyon 0,284 + 0,143 0,262 + 0,069 0,588
PGE; Total 20,991 + 19,485 16,977+ 20,842 0,590
PGE: Konsantrasyon 0,214 + 0,191 0,174+ 0,184 0,561

TARTISMA

Yapilan ¢ok sayidaki epidemiyolojik aras-
tirmalarin sonuglarina gore periodontal hasta-
liklarin goriilme siklig1 ve ilerlemesinde genel
olarak sigara kullaniminin Onlenebilen en
onemli risk faktorii oldugu rapor edilmistir.'"

Sigara nedeniyle olusan periferal kan
damarlarindaki vazokonstriiksiyon, periodontal
dokular1 da etkilemekte ve azalmis kan akimi-
na bagli olarak sigara icenlerde, igmeyenlere
gore gingivitis belirtileri daha az goriiniir hale
gelmektedir. Gingivitisin en erken belirtisi olan
sondlamada kanama periodontal hastalikta ak-
tif lezyonu klinik olarak tanimlamak igin kul-
lanilmaktadir. Basit gingivitis varliginda sigara
icenler ve igmeyenler arasinda, digetinde klinik
olarak belirgin bir farklilik saptanmazken, GI
ve SK parametreleri gibi degerlendirme yon-
temlerinin kullanildig1 arastirmalarda yiiksek
plak seviyeleri bulundugunda, sigara i¢enlerde
disetindeki iltihabi reaksiyonun klinik goriintii-

siiniin igmeyenlere gore belirgin sekilde mas-
kelendigi saptanmigtir. Bu nedenle sigara igen-
lerin nadiren siddetli gingivitis tablosu goster-
dikleri bildirilmistir.'">"* Klinik ve epidemiyo-
lojik aragtirmalara gore sigara igmeyenlerde
daha ¢ok sondalamada kanama goriiliirken, si-
gara icenlerde atagsman kaybi ve cep derinligi
daha fazla bulunmustur.'*'>'  Arastirmadan
elde ettigimiz veriler bu bilgilerle uyumlu
olup, GI ve SK parametrelerinin sigara igen-
lerde igmeyenlere gore daha diisiik, CD’nin ise
daha yiiksek oldugu saptanmistir. Fakat sigara
icen ve igmeyen gruplar arasinda istatistik ola-
rak anlamli bir fark olmadig: tespit edilmistir.

Yapilan arastirmalarda sigara igme sonu-
cunda nikotinin periodontal fibroblastlara bag-
landig1'” ve osteoklastogenezisi indiikledigi
bildirilmistir.'"'*?° Ayrica subgingival bolgede
neden oldugu degisikliklere bagli olarak perio-
dontal patojenlerin ¢ogalmasini kolaylastirdigi
rapor edilmistir.?! Sigara kullamimina bagh
olarak gerceklesen periodontal yikimin ¢ogu-
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nun, sigaranin periodontal dokularda artmis
yikima neden olan yikici inflamatuar yanittaki
etkisinden kaynaklandig1 bildirilmistir.**

Kemik rezorpsiyon siirecini birgok sitokin
ve hormonun regiile ettigi bilinmektedir.?***
IL-18; ¢esitli uyaranlar vasitasiyla monositler,
makrofajlar, fibroblastlar, endotel hiicreleri ve
epidermal hiicrelerden salinarak kemik rezorp-
siyonu siirecine katilmaktadir. In vitro arastir-
malarda IL-1B8’nin kemik rezorpsiyonu ile ya-
kindan iligkili diger bir sitokin olan PGE; {ire-
timini indiikledigi bulgulanmistir.***>* Bilin-
digi {izere bu sitokinler non invaziv bir yontem
olan DOS analizi ile tespit edilebilmektedir.
Aragtirmamizda da bu yontem kullanilmistir.

Literatiirde nikotinin periodontal infla-
masyona bagli kemik yikimi ile ilgili bir¢ok
arastirmaya rastlamirken,?”**** ortodontik kuv-
vetlerin nikotine bagli periodontal yikimi nasil
etkileyebilecegi ile ilgili sinirli sayida aragtir-
ma bulunmaktadir.****! Shintcovsk ve ark.’
nikotinin ortodontik dis hareketi sirasindaki
kemik remodelingine olan etkilerini ratlarda
inceledikleri aragtirmalarinda nikotinin anjio-
genezisi ve hawship lakiinalarini azaltarak ke-
mik matriksindeki kollajenin olgunlagma siire-
cini gegiktirdigini bildirmislerdir. Sodagar ve
ark.* da nikotinin ortodontik dis hareketine
olan etkilerini ratlarda degerlendirdikleri aras-
tirmalarinda nikonin kemik rezorpsiyonunu
arttirmast neticesinde ortodontik dis hareket
hizinin arttigini ifade etmislerdir. Ayrica niko-
tinin farkli dozlarinin uygulandig1 bu arastir-
mada nikotin miktar arttik¢a ortodontik dis ha-
reket hizinin da artti§i goriilmiistiir. Kirsch-
neck ve ark.?? nikotinin periodontal dokularda-
ki yikici etkilerinin ortodontik dis hareketlerini
siddetlendirip  siddetlendirmedigini ratlarda
degerlendirdikleri aragtirmalarinda yalniz niko-
tinin etkileri ile karsilagtirildiginda nikotin ile
birlikte uygulanan ortodontik kuvvetlerin
COX-2, IL-6, PGE>, ve RANKL gibi sitokinle-
rin miktarinda daha fazla artisa neden oldugu-
nu tespit etmislerdir. Li ve ark.’” ise nikotinin
ortodontik dig hareketi sirasindaki kdk rezorp-
siyonu ile iligkisini ratlarda degerlendirdikleri
arastirmalarinda nikotinin RANKL salinimini
arttirarak  odontoklastogenezisi indiiklemesi
neticesinde kok rezorpsiyonunu arttirdigini
rapor etmislerdir.

Yapilan bir hayvan arastirmasinda orto-
dontik olarak tedavi edilen disler ¢evresindeki
dokularda IL-18 seviyesinin arttig1 gosterilmis-
tir.”? Ortodontik dis hareketi sirasinda kuvvet
aktivasyonu ile IL-18 seviyesinin arttigi ve
mekanik stres ile beraber PGE; iiretiminin de
tetiklendigi belirtilen arastirmalara dayanarak,
ortodonti pratiginde bu belirteglerin hiicresel
seviyede kemik rezorpsiyonu ile ilgili bilgi
verdigi soylenebilir.*® Arastirmamizda bu ca-
lismalardan farkli olarak nispeten daha diisiik
ortodonik kuvvetlerin uygulandigi bitim asa-
masindaki ortodonti hastalarin DOS sitokin se-
viyeleri incelenmistir. IL-18 total ve konsant-
rasyon, PGE, total ve konsantrasyon seviyele-
rinin sigara i¢en bireylerde icmeyen bireylere
oranla daha fazla oldugu goriilmiistiir. Ancak
sigara i¢en ve igmeyen bireyler arasindaki fark
istatistik olarak anlamli bulunmamistir. Bu bil-
giler 1s18inda ortodontistler tarafindan sigara
icen bireylerde ortodontik tedavi planlamasi
yaparken nikotine bagli olusabilecek periodon-
tal doku yikimlar1 gézardi edilmemelidir. Or-
todontik tedaviye baslamadan dnce sigara icen
bireyler olasi periodontal riskler konusunda
bilgilendirilerek tedavi asamalarinda sigaranin
birakilmasi konusunda ikna edilmeye caligil-
malidir. Ayrica sigara kullaniminin radyogra-
fik kemik kayb1, diste olusan renklenmeler, di-
seti hastaligina bagl olusabilen diseti ¢ekilme-
leri gibi gozle goriilebilen muhtemel zararlari-
nin gosterilmesi, sigaranin birakilmasinda tes-
vik edici olabilir.

SONUC

Calismamizin sonuglarina gdre sigara
icen ve igmeyen gruplar arasinda ortodontik
tedavi sirasindaki DOS sitokin seviyelerinde
istatistik olarak anlamli bir fark ¢ikmamustir.
Konu ile ilgili daha fazla sayida bireyi kapsa-
yan ve farkli kuvvetlerin uygulandig1 ortodon-
tik tedavi asamalarinda da DOS sitokin seviye-
lerinin incelenecegi gelecek arastirmalara ihti-
yag¢ bulundugu diigiiniilmektedir.
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