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Ozet

Periodontal hastaliklar, mikrobiyal dental plaktaki patojenik bakterilerin ve Grinlerinin etkisiyle gelisen,
periodontal doku ve alveoler kemik kaybiyla sonuglanan kronik enflamatuvar hastaliklardir. Periodontal hastalik
kiresel bir dagihm gdésterir ve insanlarin kargilastigi en yaygin hastaliklardan birisidir. Periodontal hastaliklarda
subgingival biyofilmdeki mikroorganizmalara maruz kalma kronik diglik seviyeli enflamasyona sebep olur. Birgok
arastirici periodontitisteki enflamasyonun sistemik enflamatuvar yaniti tetikleyebilecegini géstermiglerdir.

C - reaktif protein (CRP) enfeksiyon ve enflamasyon sirasinda plazma dizeyi belirgin bir sekilde artan bundan
dolay da sistemik enflamasyonun belirteci olarak kabul edilen bir akut faz proteinidir. CRP’nin uzun plazma yari
omri (12-18 saat) sayesinde kolay Olgulebilmesinin yaninda enflamatuvar siregte, periodontal hastaliklarin
sistemik enflamatuvar yanita olan etkisinin degerlendiriimesinde ve periodontitisin tedavisinde de énemli bilgiler
sunmaktadir. Fakat bunun daha detayli anlagiimasi i¢cin genis kapsamh ve uzun slreli ¢alismalara ihtiyag
duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: C-Reaktif Protein, Enflamasyon, Periodontal Hastalik.

Abstract

Periodontal diseases are chronic inflammatory diseases that improving the impact of pathogenic microbial
bacteria in dental plaque and its products, resulting the loss of alveolar bone and periodontal tissues. Periodontal
disease has a global distribution and is one of the most common diseases to human beings. Exposure to
microorganisms in subgingival biofilm in periodontal disease leads to chronic low-level inflammation.

Many investigators showed that periodontal inflammation can affect systemic inflammatory response. C- reactive
protein (CRP) is an acute phase protein which plasma levels markedly increased during infection and
inflammation. CRP has long plasma half-life (12-18 hours) that allows easy measurement as well as it offers
important information in the evaluation of the effects of periodontitis to systemic inflammatory response and
treatment of periodontal diseases in the inflammatory process. But it is necessarily need extensive and long term
studies to be more fully understood.
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Giris desteklemektedir (7). Zhou ve ark. (8) stabil koroner kalp
hastaligina sahip kronik periodontitisli hastalarda yaptiklar
bir caligmada cerrahisiz periodontal tedavinin serum TNF-
a, IL-6 ve CRP seviyeleri iizerine etkilerini incelemislerdir.

Periodontal hastaliklar mikrobiyal dental plagin (MDP)
sebep oldugu dis destek dokularmin kronik enflamatuvar
hastaliklar1 olup diinya genelinde insanlar arasinda goriilen
en yaygin kronik enflamatuvar durumlardan birisidir (1).  Sadece agiz bakimi egitimi verilen gruba goére cerrahisiz
Periodontal hastaliklarin patogenezi hala tam olarak  periodontal tedavi uygulanan grupta 3 ay sonra kanama
anlagilamamasina ragmen, dental plak igerisindeki bakteri  indeksi, plak indeksi ve klinik atasman seviyelerindeki
ve idriinleri ile konak doku cevabi arasindaki iliski hastaliga ~ azalmayla beraber serum CRP seviyelerinin de belirgin
yon vermektedir (2). Periodontal hastalifin subgingival  diizeyde azaldig1 goriilmiistiir. Kumar ve ark. (9) tarafindan
alanda kolonize olan anerobik ve mikroaerofilik bakteriler ~ generalize kronik periodontitisli hastalar iizerinde yapilan
tarafindan baglatildig1 disiiniilmektedir (3). Konak ve  baska bir ¢alismada ise periodontal tedavinin CRP
bakteriler arasindaki cift yonlii etkilesimde IL-1, IL-6, seviyesine etkisi aragtirtlmistir. Faz 1 tedavisi Oncesinde,
PGE2, TNF-a gibi proenflamatuvar sitokinler, kemokinler = 14. giinde ve 45. giinde diseti olugu sivisi alinmis ve
ile matriks metalloproteinazlar ~ (MMP) gibi konak  CRP’nin 6.34 mg/l seviyesinden 45. giinde 0.58 mg/l
enzimlerinin salmmm artarak periodontal dokularin  seviyesine diistiigii gosterilerek yiikselmis CRP seviyesinin
yikimina sebep olabilmektedirler (4, 5) Lokal faktorler ve  pe odontal hastaligin gostergesi oldugu savunulmustur.
diabetes mellitus, osteoporoz, AIDS ve Down Sendromu ) » ) o

gibi sistemik hastaliklarda konak doku cevabini degistirerck ~ Periodontitiste  CRP’nin  seviyesinin arttigim  gdsteren

periodontal hastaligin siddetini artirabilmektedirler (6). birgok aragtirmanin yaninda saglikli bireylerin serumunda
da c¢ok az miktarda CRP bulundugunu gosteren kanitlar

Literatiirde periodontal patojen mikroorganizmalarin ve  mevcuttur (10). Tim bu aragtirmalar da iizerinde durulan
viriilans faktorlerinin kan dolasimina katilarak sistemik  nokta periodontal enflamasyonun ve periodontal tedavi
enflamatuvar yanita neden oldugunu destekleyen kanitlar  sonrasi periodontal iyilesmenin 6zellikle sistemik etkilerini
mevcuttur. Sistemik enflamasyonun 6nemli bir gostergesi  degerlendirme de serum CRP seviyesinin 6nemli bir isaret¢i
olan CRP gibi akut faz proteinlerinin, oksidatif stres  olabilecegidir. Bu nedenle giinlimiizde periodontal
isaretgilerinin ve diger enflamasyonla iligkili sitokinlerin  enflamasyon ve serum CRP seviyesi arasindaki iligkinin
serum  seviyelerindeki artis bu durumu agikca  aydimlatilmasi gittikge Gnem kazanmaktadir.
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C - reaktif protein

Akut faz proteinleri akut veya kronik enflamatuar olaylar
sonucu artmis olan basta interlokin-6 (IL-6) olmak iizere
IL-1, tiimor nekroz faktor-alfa (TNF-a), prostoglandin E,
(PGE,) ve interferonlar gibi birgok mediyatdre yanit olarak
karaciger hiicrelerinden sentezlenen cesitli proteinlerdir
(11,12). Bunlar arasinda fibrinojen, plazminojen, CRP,
komplemanlar, haptoglobin, seruloplazmin, ferritin ve
serum amiloid A sayilabilir. Bu akut faz proteinleri
enflamatuvar durumlarda arttigindan pozitif akut faz
proteinleri olarak adlandirtlirlar (13).

C - reaktif protein oldukca hassas ve enflamasyonun
spesifik olmayan bir akut faz proteinidir (14). Streptococcus
pneumonia’nin C-polisakkaridini presipite edebildigi i¢in
CRP ismi verilmistir (13). CRP geni 1. kromozom {izerinde
lokalize Ca™ baglanabilen, 118.000 molekiil agirhiginda,
benzer bes protein alt iinitesinin  non-kovalent
baglanmastyla olusan bir beta-globulindir (12).

CRP, bakteri hiicre duvar1 ve normal doku hiicrelerinin
membran yapisinda bulunan fosfokoline baglanma
ozelligiyle immiinolojik siirecin baglamasinda etkisini
gostermektedir (15). CRP’nin baglanmasiyla klasik yoldan
kompleman sistemi aktive olur, fagositoz hizlanir,
enflamatuvar medyatorler salgilanir ve hiicre lizisi meydana
gelir (16). CRP dogal immiin yanitta da Onemli roller
oynamaktadir;

» Zarar gormils dokular ve bakteri yapisindaki
fosfokolini tanir ve baglanir (17).

» Hiicre duvari zarar gérmiis hiicreleri belirler ve bu
hiicrelerin gekirdek artiklarini tespit eder (17).

» Opsonin gibi hareket ederek fagositoz i¢in bakterileri
isaretler (18).

» Fagositik aktiviteyi tetikleyen kompleman sisteminin
ilk komponenti olan C1’e baglanir (19).

» Enflamatuvar  sitokinlerin  olusumunu  uyaran

polimorfoniikleer 16kositlere ve monositlere baglanir
(20).

CRP enfeksiyona bagli enflamatuvar cevapta, otolimmin ve
kardiyovaskiiler hastaliklarda, sepsis, kanser, travma,
hipoksi gibi yaralanmanin bir ¢ok formunda iretilir ve
serumdaki seviyesi hizli bir sekilde yiikselir (11, 14).
Enflamasyona cevap olarak CRP seviyesi 10.000 kattan
fazla artabilir. Artmus CRP seviyesi kardiovaskiiler
hastaliklarin belirleyicisidir ve ¢esitli durumlarda sistemik
enflamasyonun belirteci olarak kullanilabilir (11). Saglikli
geng bireylerde serum CRP diizeyi oldukca diisiiktiir ve
ortalama 1 mg/Dl’dir (21). Yaslanma ile birlikte ise
CRP’nin ortalama degeri 2.0 mg/dL ‘ye ¢ikabilir (22).

Periodontal Enflamasyonun C- Reaktif Proteine Etkisi

Periodontal hastaliklar enfeksiyéz ve enflamatuvar bir
dogaya sahiptir ve enflamatuvar konak cevabina yol agan
supra ve subgingival biyofilm varlig1 ile karakterizedirler.
Periodontal enflamasyon sonucu periodontal ceplerde
olusan subgingival iilsere alanin &l¢limii i¢in literatiirde
farkli sonuglar bildirilmesine ragmen, hastaligin siddetine
gbre bu alanin ortalama 15-72 cm® arasmda oldugu
bildirilmektedir (23). Bu iilsere ve enflamatuvar cep epiteli
tedavi edilmediginde hastaligin enflamatuvar yiikii sadece
yerel seviyede kalmaz, ayni zamanda CRP gibi sistemik
enflamasyona ait biyolojik belirteglerin artisina neden
olabilecegi bircok caligmada rapor edilmistir (24, 25).
Kanaparthy ve arkadaslarnin (26) yaptig1 bir ¢aligmada
agresif ve kronik periodontitisli bireylerde saglikli bireylere
gore daha yiiksek serum CRP seviyesi gozlenmistir. Yine
Pitiphat ve ark. yaptig1 bir baska ¢aligmada da serum CRP
seviyesi ile periodontitis arasinda iliski bulunmustur (27).
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Bu calismalar periodontal enflamasyonla CRP arasindaki
iliskiyi biyolojik olarak kanitlamaktadir.

Periodontal enflamasyonun serum CRP seviyesine etkileri
sistemik enflamatuvar etkilerinin de degerlendirilmesi
acisindan ¢ok Onemlidir. Bu nedenle bu iliskiyi
degerlendirebilmek i¢in periodontal hastaliklarin sistemik
etkilerinin etiyopatogenezi hakkindaki bilgiler Oonem
kazanmistir. Bu iligki i¢in biyolojik mekanizmanin;

e Bakterilerin ve toksinlerinin kan yoluyla yayilmasi ve

o Immiinolojik hasarlar ve enfeksiyon seklinde oldugu
diisiiniilmektedir (28).

Periodontal enflamasyonun sistemik etkilerini bakteriyemi
yoluyla agiklayan teoriler, sub ve supragingival biofilmden
kaynakli bakterilerin iilsere baglanti epiteli yoluyla kan
dolagimma gectigini temel alirlar (29). Agiz boslugu
viicudun uzak noktalarina kadar patojenlerin yayilmast igin
potansiyel bir kaynak olarak rol alabilir (25).
Enfeksiyon/immiin cevap bilesenlerinin kan yoluyla
yayimast periodontal enflamasyonun sistemik etkilerini
aciklayan iiciincli teoridir. Kalp kapakgiklarinda ve aort
anevrizmasinda Streptococcus mutans ve agregatibacter

actinomycetescommitans gibi bakteri tiirlerinin  kalp
orneklerinde  siklikla  izole edilmesi bu teoriyi
desteklemektedir (30).

Ikinci olarak; oral patojenlere karst meydana gelen konak
cevabi sonucunda sistemik enflamatuvar etkilerin
olusabilecegi ifade edilmektedir. IL-6, CRP, fibrinojen gibi
enflamasyon belirteclerinin serum seviyelerinin periodontal
enflamasyonun siddeti ile orantili olarak artabilecegi rapor
edilmistir (31, 32). Ayrica, periodontitis varliginda IL-1, IL-
6, TNF-a gibi enflamatuvar belirtegler serbest kalir ve CRP
iiretilmesi i¢in hepatositleri uyarirlar (33, 34).

Yine bazi arastiricilar periodontal hastalikli bireylerdeki
porphoramonas gingivalis varhiginm yiiksek CRP seviyesi
ile iliskili oldugunu rapor etmislerdir (27, 35). Birgok
aragtirict  periodontitisteki ~ enflamasyonun  sistemik
enflamatuvar yaniti tetikleyebilecegini gostermislerdir (36,
37). Paraskevas ve ark. yaptiklari meta-analiz incelemede
CRP’nin serumdaki seviyesinin periodontitis ile iligkili
olarak arttigini rapor etmistir (38).

Periodontal tedavinin serum CRP seviyesine etkisi

CRP uzun plazma yarilanma omrii (12-18 saat) sayesinde
kolay olgiilebilmesinin yaninda enflamatuvar (periodontitis)
slirecin tanisi, izlenmesi ve tedavisinde de 6nemli bilgiler
sunmaktadir  (35). Literatiirde CRP’nin  periodontal
hastaliklarin potansiyel bir belirteci olabilecegi belirtilmistir
(27, 36). Paraskevas ve ark. ile Demmer ve ark. tarafindan
yapilan meta-analiz ¢alismalarda basarili periodontal tedavi
sonrasinda serum CRP seviyesinin diistiigii rapor edilmistir
(38, 39). Bu sonuglarla uyumlu olarak, son caligmalar
periodontal tedavinin hem dis yiizeyi temizligiyle mekanik
olarak hem de sistemik antibiyotik uygulamasiyla yapilan
kemoterapotik yontemler ile CRP seviyesini dnemli oranda
diislirebilecegini gostermektedir (40, 41).

Benzer sekilde literatiirde serum CRP seviyesi ve
periodontal indekslerde periodontal tedavi sonrasi azalma
rapor eden calismalar mevcuttur (8, 40, 41). Kamil ve
ark.’da cerrahi olmayan periodontal tedavinin serum CRP
seviyesinde azalmaya neden oldugunu ifade etmiglerdir
(42).

Sonug olarak; literatiirdeki tiim bu arastirmalarin 1s18inda
periodontal enflamasyonun serum CRP seviyesini etkiledigi
yoniinde kanitlar mevcuttur. Bu durum periodontal
hastaliklarin ~ sistemik  enflamatuvar  yanita neden
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olabileceginin ¢ok dnemli isareti olarak goziikmektedir. Bu
nedenle periodontal sagligin sadece lokal degil sistemik
acidan da ¢ok onemli oldugu ortaya c¢ikmaktadir. Diger
taraftan, periodontal enflamasyonun sistemik etkilerinin
daha fazla aragtirma ile desteklenmesi gerekliligi de aciktir.
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