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OZET

Amagc: Asin kilo alimi ve obezite, tip 2 diyabet, hiperlipidemi, arteriyosklerozis, gegitli dental ve periodontal hastaliklar igin bir risk
faktoriidiir Bu calismanin amaci, deneysel olarak yiiksek yag diyetiyle beslenen ve obezite gelistirilen ratlarin dig ve ¢evre dokula -
rinda olugabilecek histolojik degisiklikleri incelemektir.

Gereg ve Yontem: 12 erkek Wistar ratlar, geligigiizel olarak iki gruba ayrildi. Bir grup (A grubu) standart diyetle 28 giin beslendi. B
grubu ise ayni slirede yiiksek yag iceren diyetle beslendi. Plazma glukoz konsantrasyonu, serum insulin, kolesterol and trigliserit dii-
zeyleri deneysel periyodun éncesinde ve sonrasmda 6l¢iildii. Histokimyasal boyama, dig ve ¢evre dokularinin degerlendirilmesi igin
yapildi.

Bulgular: B grubu ratlarda deney sonucunda obezite gelisti ve 4 hafta sonunda yagdan zengin diyetle beslendiginde A grubuna gore
%32 daha agirdi. 4 haftalik diyet uygulamasindan sonra, B grubu ratlarda glukoz ve lipid metabolizmas: belirgin sekilde degisti, fa-
kat dental ve periodontal dokular ag¢isindan iki grup benzer histokimyasal dzellikler gdstermekteydi.

Sonug: Bu ¢caligmamizda, 4 hafta siiresince yiiksek yag diyetiyle beslenme sonucunda B grubu ratlar insiiline direng geligtirdi. Agiz
ici dokularda, yiiksek yag diyetinin etkilerine karsi erken donemde herhangi bir degisiklik izlenmedi.

Anahtar Kelimeler: Yiiksek yag diyeti, periodonsiyum, obezite, deneysel, rat

SUMMARY

Objective: Being overweight and obese are important risk factors for various diseases including type 2 diabetes, hyperlipemia, arte -
riosclerosis, dental and periodontal diseases. The aim of the study was to evaluate histochemically whether a high-fat diet has an im -
pact on tooth and surrounding tigsues in rats.

Material and Method: Twelve male Wistar rats were randomly divided into two groups. One group was fed with standard diet (A)
and the other group (B) was fed with high fat diet for 28 days. Plasma glucose concentration, serum insulin, cholesterol and triglyce-
ride levels were measured before and after experimental period. Histochemical staining was performed for evaluating teeth and peri-
odontal tissues.

Results: B group rats developed obesity and became 32% heavier than A group. Although both groups demonstrated similar bioche -
mical parameters at baseline, after 4 weeks, glucose and lipid metabolism changed in B group. However, both groups have similar
histochemical findings in dental and periodontal tissues.

Conclusion: After 4 weeks of high-fat diet in our study suggesting that the rats in group B became insulin resistant. Oral tissues may
withstand the effects of high fat diet at earlier periods.
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GIRIS
Asir1 kilo alimi ve obezite, tip 2 diyabet, hiperlipide-
mi, hipertansiyon, arteriyosklerozis, kardiyovaskiiler has-

taliklar, serebrovaskiiler hastaliklar ve gesitli dental ve pe-
riodontal hastaliklar i¢in bir risk faktoriidir

Tip 2 diyabetli hastalarin %90°1 fazla kilolu veya
obezdir, bu nedenle obezite Gnemli bir ¢evresel faktor ola-
rak diisiiniilmelidir™,

Diyabetin, dis ve ¢cevre dokularinda neden oldugu de-
Zisiklikler bircok calismada irdelenmistit. Deneysel ola-
rak diyabet olusturulan ratlarda iltihabi infiltrasyonun yo-
gunlugunun fazla ve siiresinin uzun oldugu, ve osteoklast
say1 ve aktivitesinin daha fazla oldugu bildirilmistir’. Re-
zorpsiyonu takiben yeni olusan kemik formasyonunun da
diyabetik ratlarda, normal ratlara gore 2.4 ile 2.9 kat fazla
oldugu ortaya konulmustur’. Tek doz olarak verilen strep-
tozotocin ile deneysel diyabet olusturulan ratlarda mandi-
bular gelisimin arastirildif1 bir ¢alismada, viicut agirligin-
daki azalma ile birlikte, mandibular iskeletsel iinitelerde
(simfiz, koronoid ve alveolar bdlgelerde) yiikseklikte
azalma saptanmistir. Diyabetik ratlarda mandibular geli-
sim, biitiin olarak ii¢ boyutta (uzunluk, yiikseklik ve kaide
uzunlugu), saglikli kontrol grubuna gore clduk¢a azalmis-
tir*, Alveolar kemik remodelasyonun da diyabetin etkisiy-
le bozuldugu gosterilmistir®

Perlstein ve Bissada®, deneysel calismalarinda, obez-
hipertansif ratlarda daha siddetli periodontal yikim oldu-
gunu gostermislerdir, Bunlarin disinda obezitenin, dis ¢ii-
riikleri ile iligkisini irdeleyen calismalarda, normal agirli-
ga sahip bireylerin, kilolu bireylere gore daha az ciiriige
sahip olduklar1 g&sterilmistirs,

Kraniyofasiyal bilgede normal biiylime gelisimi dii-
zenleyen faktorler hormonlar, besinler, mekanik kuvvetler
ve lokal olarak fonksiyon goren biiyiime faktérleridir', Iyi
bir metabolik kontrole sahip olan diyabetli hastalarda bu
biiyiime ve gelisim normal seyrinde gercekleseceginden,
ortodontik tedavi dahil tiim dental islemler ozel Snlemle-
re basvurmadan uygulanabilir,

Ancak ender olarak izlense de, diyabete bagh mikro-
anjiyopati, periapikal damarlar cevresinde gelisebilir, ve
bunun sonucunda disde agri, perkiisyonda hassasiyet, ve
hatta disde vitalite kaybi izlenebilir’. Diglere kuvvet uygu-
landiginda bu durum g&zoniine alinmalidir,

Ortodontik tedavide, obezite ve buna bagli olarak ge-
lisen insiilin direncinin oldugu bireylerde dokularin kuv-
veti karsilama kapasitesinin nasil etkilenebilecegini bil-
mek tedavinin seyri agisindan olduk¢a dnemlidir.

Bu ¢alismanin amaci, deneysel olarak yiiksek yag di-

168

vetiyle beslenen ve obezite gelistirilen ratlarin dis ve cev-
re dokularinda olusabilecek histolojik degisiklikleri sag-
likh kontrollerle karsilastirmaktir.,

GEREC VE YONTEM

Deneysel islemler, Gazi Universitesi Hayvan Calis-
malar1 Etik Kurulu tarafindan onaylandi. 12 erkek Wistar
ratlar, gelisigiizel olarak iki gruba ayrildi. Bir grup (A gru-
bu) standart diyetle 28 giin beslendi. Bu diyet %65 kar-
bonhidrat, % 30 protein ve % 5 yagdan olusuyordu. B gru-
bu ise aymi siirede yiiksek vag iceren, %35 karbonhidrat,
% 20 protein ve % 45 yagdan olusan diyetle beslendi (D-
12451, Research Diets, New Brunswick, NJ, USA). Calis-
ma siiresince ratlarin viicut agirliklar ve kan glukoz sevi-
yeleri haftalik olarak Ol¢iildii. Dort haftalik periyod bitti-
ginde, ratlara, 4 saatlik bir acliktan sonra Ketalar ile (Ke-
tamin hidrokloriir, 50 mg/ml, Eczacibas1) anestezi yapildi.
Kardiyak kan alindi ve santrifuj yapilarak serum ayrild,
ornekler -80 derecede analiz giiniine kadar saklandi.

Plazma glukoz konsantrasyonu, glukoz oksidaz meto-
du ile 6l¢iildii. Serum total kolesterol, trigliserid seviyele-
ri Aeroset sistemi kullanilarak ticari kitlerle saptandi (Ab-
bott, USA). Serum insiilin seviyeleri ise radyoimmunoas-
say yontemi kullanilarak yine ticari rat kiti ile (Linco Re-
search, St. Charles, MO, USA) analiz edildi.

HISTOKIMYASAL iISLEMLER

Her bir rat’in maksilla ve mandibulasinda yer alan ke-
sici ve molar disleri érneklenerek %10’luk tamponlanmis
formalin soliisyonunda tespit edildikten sonra, %10 for-
mik asit sollisyonunda oda 1s1sinda dekalsifiye edildi. Mo-
lar disler labio-lingual ve mezio-distal yonde, kesici disler
ise yalmzca mezio-distal yonde kesit diizlemine gelecek
sekilde kodlanarak parafin bloklara gdmiildii. Her bir grup
icin 5 maksiler molar, 5 mandibuler molar, 5 maksilla an-
terior, 5 mandibula anterior dise ait blok elde edildi. Her
bir parafin bloktan 5 p’luk kesitler alindi. Kesitler rutin
hematoksilen-eozin boyamasmin yani sira, bag dokuya
yonelik olarak Gomori’s Retikiilin ile Van Gieson trikrom
histokimyasal boyalari ile boyandi ve 151k mikroskobunda
degerlendirildi.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Istatistiksel analiz yontemi, SPSS kullanilarak (Statis-
tical Package for Social Science, version 10.0, Chicago,
IL, USA) yapildi. Biitiin sonuglar ortalama + standart sap-
ma olarak sunuldu. Eglestirilmis student t-testi grup ici
farkliligin gosterilmesinde, Mann-Whitney U testi ise
gruplar arasindaki farkliliin degerlendirilmesinde kulla-
nildi. Tim analizler i¢in P degeri < 0.05 olarak anlaml
kabul edildi.
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BULGULAR

Baslangicta iki gruptaki ratlar benzer agirliktaydi. A
grubu ortalama 218123 g ve B grubu 220 £25 g d1 ve ara-
daki fark istatistiksel olarak anlamsizdi (p>0.03). B grubu
ratlarda deney sonucunda obezite gelisti ve 4 hafta sonun-
da yagdan zengin diyetle beslendifinde A grubuna gore
%732 daha agrd (313229 ve 236123 g, p<0.01).

Baslangigta gruplar arasinda serum glukoz, total ko-
lesterol, trigliserid ve insulin seviyeleri arasinda fark yvok-
tu. 4 haftalik diyet uygulamasindan sonra, B grubu ratlar-
da glukoz ve lipid metabolizmasi1 belirgin sekilde degisti
(Tablo I).

Tablo I. Standart diyetle (Grup A) ve yagdan zengin diyetle (Grup B)
beslenen ratlarda serum glukoz ve lipid degerleri

Grup A Grup B p
Glukoz (mg/dl) 142 + 16 207 +34 <0.01
Total kolesterol (mg/dl) 56 + 14 51+3 >0.05
Trigliserit(mg/dl) 76 +15 112 +23 <0.01
Insiilin (ng/ml) 4+1 15+4 <0.01

HISTOKIMYASALBULGULAR

A ve B gruplarina ait olan tiim kesitlerde benzer his -
tolojik goriiniim izlendi.

Epitel Yapisi:

Oral epitel genel olarak hiperkeratinize, yuvarlak ug-
lu rete sonlanmalar gosteren ¢ok katl yasst epitel idi. Bir-
iki ornekte epitelde hafif akantozis bulunmaktaydi. Sulku-
ler epitel (gingival sulkus epiteli) ise Orneklerin tamamin-
da rete yapisi icermeyen, 8-10 hiicre sirali, mine-sement
bileskesine dogru gittikce hiicresel kalinlig1 azalan, non-
keratinize ¢ok katli yass1 epitel seklinde izlendi (Resim 1
ve 2). Sulkuler epitelde apikale dogru migrasyon veya mi-
ne-sement bileskesinden kok apikaline dogru yer degistir-
me izlenmedi. Birkag Ornekte en son molar disin distalin-
de yer alan sulkus epitelinde diger bolgelere oranla kera-
tin tabakasinda hafif diizeyde kalinlasmanin bulundugu
dikkati ¢ekti.

Lamina Propria:

Lamina proprianin genel olarak ince kollajen liflerden
olustugu ve konjese goriiniimde kapiller damarlar bulun-
durdugu goriildii (Resim 2). A grubundaki iki 6rnekte ha-
fif diizeyde kapillerler ¢evresinde mononiikleer inflamatu-
ar hiicre infiltrasyonu goriildii. Van Gieson boyamasinda
kollajenin matiir yapida oldugu izlendi (Resim 3 ve 3).

Alveol Kemigi ve Periodontal Ligament;:

Alveoler kemik trabekiiler yapidaydi. Lakiinlerin pe-
riferinde yerlesim gisteren yuvarlak-oval niikleuslu oste-
ositler icermekte ve belirgin osteoblastik ¢cevrelenme gos-
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Resim 1: A grubuna ait molar diste keratinize, belirgin rete yapilari bu-
lunduran oral epitel (oe) devamhiliginda, nonkeratinize rete formasyonu
bulundurmayan sulkuler epitel (se). Kollajenize yapidaki lamina propria
(Ip) ile bunun komgulugundaki periodontal dokular. (a: alveoler kemik,
d: dentin, pl: periodontal ligament, ok: hiicresiz sement) (H&E x100)

termekteydi. Alveol kemigi ile sement arasinda yer alan
periodontal ligament ise genel olarak hiicreden zengin,

Resim 2: B grubuna ait keser diglerin interdental dig eti papilinin histo-
lojik goriiniimii. Keratinizasyon gosteren, belirgin rete yapilart bulundw
ran oral epitel (oe) altindaki kollajenize yapidaki lamina propriadaki (Ip)
konjese kapillerler (ok). (H&E x100)
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trikrom boyamasinda koyu pembe (Resim 3), alveoler ke-
mik ve sementle birlestigi bolgelerde ise retikiilin fibrille-
ri de iceren kollajen liflerden olustugu goriildii (Resim 4).
Periodontal araligin alveol kemife yakin boliimiine yer-
lesmis konjese kapiller damarlarin varligi izlendi.

[; -8 va i . L

Resim 3: A grubuna ait molar disin histolojik goriiniimii. Keratinize oral
epitel (oe) ile non-keratinize sulkus epiteli (se) altinda kollajenize yapr
daki lamina propria (Ip) devamlilifinda daha ince kollajen liflerden olu-
san periodontal ligament (pl) (a: alveoler kemik, d: dentin, hs: hiicreli se-
ment) (Van Gieson Tricrom x100)

Resim 4: A grubuna ait molar digte lamina propria (Ip)’ya gore daha in-
ce retikiiler liflerden olugan ve fakli yonlere uzanan periodontal ligament

lifleri (pl) (a: alveoler kemik, d: dentin , hs: hiicreli sement, oe: oral epi
tel,) (Gomori’s Retikiilin x40)

Sement:

Disin kole bolgesinden kok apeksine kadar uzanan
uniform yapida sement dokusu izlendi. Sement dokusu-
nun genellikle kokiin 1/3 apikal boliimiinden (ii¢ drnekte
ise kok orta {i¢liisiinden) itibaren poligonal sekilli niikle-
uslu, mineralize yap icerisine gdmiilmiis olan sementosit-
leri bulunduran hiicreli sement yapisinda oldugu goriildii
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(Resim 3, 4 ve 5). Dis kokiinii ¢evreleyen sement dokusu-
nun, hemen komsulugundaki sementoblastlar tarafindan
cevrelendigi dikkati cekti. Sement dokusunda rezorpsiyon
lehine bir bulgu saptanmadi.

Resim 5: B grubuna ait molar digteki periodontal dokular (a: alveoler ke-
mik, d: dentin, hs: hiicreli sement, pl:periodontal ligament, ok: hiicresiz
sement) { Van Gieson Tricrom x40)

TARTISMA

Yiiksek yag alimi, obezite ve insiilin direncinin geli-
simi i¢in katkida bulunan bir faktdrdiir™”. Bu ¢aligmanin
sonuglarina gore, 4 haftalik yiiksek yag icerigi olan diyet-
le beslenen normal erigkin ratlarda agirlifin artmasi disin-
da, hiperglisemi, hiperinsiilinemi ve hipertrigliseridemi
gelismesi, bu ratlarn insiilin direnci gelistirdigini goster-
mektedir.

Diyabete bagli kemik metabolizmasinda, dis ve ¢evre
dokularinda goriilebilecek degisiklikler, hem insanlarda
hem de deneysel olarak hayvanlarda izlenmistir. Fakat ta-
rayabildigimiz Ol¢iide literatiirde bugiine kadar yiiksek
vag diyetiyle olusturulan obezite ve buna bagh olarak ge-
lisen insiilin direncinin neden oldugu dis ve cevre doku
degisiklikleri incelenmemistir.

Bizim c¢alismamizda, histokimyasal olarak A ve B
gruplart arasinda dis ve ¢evre dokularin goriiniimii agisin-
dan fark saptanmamistir. Hicbir grupta alveol kemiinde
ve sement dokusunda rezorpsiyon izlenmemistir. Sulkus
epitelinde apikale dogru migrasyon saptanmarmistir, A
grubundaki iki drnek disinda inflamatuar infitrasyon sap-
tanmarni1s, bu iki Grnekteki inflamasyon varligl gingivitis
lehine degerlendirilmemistir. Ratlarda deneysel diyabet
olusturulan bagska bir histolojik ¢alismada, mandibular ke-
mikte hizli rezorpsiyon, kortikal kemik ve trabekiiler ke-
mikte diizensizlik ve vaskiiler proliferasyon saptanmistir?
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Bu calismada deneysel diyabet streptozotocin enjeksiyonu
ile olusturmus ve ratlarda kilo kaybina neden olmustur.
Benzer calismalarda da, streptozotocin ile deneysel diya-
bet olusturulan ratlarda plazma glukoz seviyesindeki artis-
la viicut agirhifinda azalma goriilmektedir™>"”. Bizim ¢alis-
mamizda ise yiiksek yag diyeti hem kilo artisina hem de
instilin direncinin eslik ettigi hiperglisemiye neden oldugu
icin dis ve ¢evre dokularin, saglikli kontrollere benzer his-
tolojik goriiniime sahip olmalari, olusturulan metabolik
bozuklugun her iki calismada farkli biyokimyasal ve im-
munolojik mekanizmalar tetiklemesiyle aciklanabilir.

Viicut agirhifinda azalma ile birlikte diyabet olusturu-
lan ratlarda, kemik formasyonu, femur bolgesinde % 96,5,
dis soketinde ise % 75,9 oraninda azalmis olarak saptan-
mustir®. Bizim ¢alismamizda alveolar kemik ¢evresinde
belirgin osteoblastik aktivite izlenmistir. Obezite ile geli-
sen hiperglisemik rat dis ve ¢evre dokularinin degerlendi-
rildigi calismamizin benzerine literatiirde rastlanilamadigi
icin bulgularin karsilastirilmasi ancak kilo kaybinin eslik
ettigi diyabetik ratlardaki bulgularla yapilabilmistir. Mis-
hima ve arkadaglarinin® calismasinda, alveolar kemikte
daha az oranda kayip izlenmesinin nedeni olarak femurun
sistemik biiyiime faktoriiniin etkisinde daha ¢ok kaldii,
ayrica alveolar kemigin dis hareketleri ve mekanik stres
gibi lokal faktdrlerden daha cok etkilendigi gibi nedenler-
le agiklanmaya calisiimistir. Bizim ¢alismamizda alveolar
kemikte etkilenmenin olmamasi, viicuttaki diger kemikle-
re gore farkli cevap kapasitesine baglh olabilecegini dii-
siindiirmiistiir. Daha uzun siireli yliksek yag diyetinin, kan
glukoz diizeyindeki yiikselmeyle, alveol kemigi lizerine
daha bariz bir etkisi olabilir. Ayrica 4 haftalik inceleme sii-
reci, dis ve ¢evre dokularda olasi histopatolojik degisim-
lerin gelismesi igin erken bir siirec olabilir. Daha uzun sii-
re uygulanan yag icerifinden zengin diyetle birlikte bu
konunun ileriki deneysel ¢alismalarda ve Ozellikle obez
insan gruplarinda epidemiyolojik olarak arastirilmasi fay-
dal1 olabilir,

Obezite gelistirilen ratlarda, dislere ortodontik hare-
ket uygulayarak olusturulan mekanik stimulasyonun, dis
ve ¢evre dokulara yapabilecegi olas1 degisiklikleri deger-
lendirmenin, ilerideki arastirmalar igin ilging bir konu
olusturabilecegi de diisiiniilmelidir.
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