G.U. Dishek. Fak. Der.
Cilt IX, Say1 1, Sayfa 37 - 67, 1982

PERIODONTITISLI HASTALARDA DISETi DOKUSUNUN TOTAL
PROTEOGLIKAN ICERIGININ INCELENMESI

Dr. Neemin YAMALIK® Dog, Dr. Feriha CAGLAYAN*
Prof. Dr, Ferhan TEZCAN*** Dt. Nur KILIC =**
Kmy, Patma AKIN##=&*

OZET

Eriskin Periodontitis ve Hizh Ilerleyen Periodontitis tams1 kon-
mus hastalardan periodontal cerrahi sirasinda elde edilen diseti do-
kusu 6rneklerinde total proteoglikan (PG} miktarlarinin belirlen-
mesi amaciyla bu calisma viiriitiildii. iltihabi &zellik gésteren dis-
eti dokusu ornekleri yamsira ortodontik amagh veva gomtilii dis
cekimi sirasinda elde edilen saglikh diseti Grnekieri de kontrol gru-
bunu olusturdu. Her iki hastalik gurubunda disetinde belirlenen or-
talama total PG miktarfari, kontrol gurubuna gore bir miktar di-
siik olmasina ragmen, guruplar arasindaki farklar istatistiksel ola-
rak anlaml bulunmadi (P>0.05). Ayrica hasta guruplart arasinda
da total PG igerigi acisindan fark olmadigr saptandi. Bu bulgular
1siginda, spesifik periodontal hastahklarda dokudaki total PG igeri-
ginin benzer olabilecefi ancak glikozaminoglikan profili ve mole-
kiiler agirhik dagilimlaninda ayiric farklar bulunabilecedi sonucuna
varildi.
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SUMMARY

THE DETERMINATION OF TOTAL PROTEOGLYCAN CONTENT
IN GINGIVA FROM PATIENTS WITH PERIODONTITIS

The present study was conducted in order to determine the
amount of total proteoglycan (PG) content of inflamed gingiva from
patients with adult periodontitis and rapidly progressive periodon-
titis, Also gingival samples without prominent signs of inflamma-
tion were obtained during tooth exiraction procedures. Although
the mean PG content of gingiva from the two patient groups was
less than the healthy gingiva samples, the difference 'was not signi-
ficant (P>0.05). Furthermore, no difference regarding the tissue PG
mean content between the two patient groups could be noticed.
Therefore, it was suggested that the tissue PG content in specific
periodontal diseases may be similar, however, glycosaminoglycan
profile and molecular size distribution may present significant
variances. '

- Key Words : Periodontitis, Connective Tissue, Proteoglycan.

GIRIS

Digetinin fibréz olmayan ekstraseliiler komponentlerinin biyo-
kimyasal olarak incelenmesi ve anatomik lokalizasyonlarimin belir-
lenmesi ile periodontal dokularin saglii arasindaki iliski oldukca
onemlidir (1). Bu komponentler icin farkl: terimler dnerilmisse de
bugiin yaygin olarak bu komponentler glikozaminoglikan (GAG)'lar
olarak isimlendirilirler. Ancak mukopolisakkarit terimi de halen
kullanilmaktadir. Bu komponentler dokuda serbest olarak bulun-
maktan cok, proteine bagli olarak bulunurlar ve proteoglikan (PG)'-
lar olarak tamymlamurlar (1, 15, 17).

PG'lar bag dokusu ara maddesinin ekstraseliller maitriksini
olustururlar ve dokunun kuru agirhgmmn yaklasik % 30a PG'-
lardrr. Yitksek molekiil agirlifina sahipiirler ve basit glikopro-
teinlerin tersine PG'lar % 95 veya daha fazla oranda karbonhidrat
icerirler. PG'lar bir¢ok dokuda vaygin olarak bulunurlarsa da ki-
kirdak, deri, tendon, kemik ve kornea gibi dokular PG’lar agisin-
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dan 6zellikle zengindirler (17). PGlarda GAG'lar disinda kiiciik
oligosakkarit zincirleri de yer ahr (1).

Hyaluronik asit (HA)}, kondroitin siilfat, dermatan siilfat, he-
paran siilfat, ve keratan siilfat dokuda Ffarkl formlardaki GAG'lar
olusturur. GAG'lar PG'larin major karbonhidrat komponentleri olup,
HA disindaki tiimii siilfat guruplan icerir (1, 17). PG'lar in vivo ola-
rak bagimsiz iiniteler halinde bulunmaktan cok, degisik ekstraselii-
ler ve hiicre yiizeyi komponentleriyle etkilesirler. Karbonhidrat-kar-
bonhidrat, PG-hiicre yiizeyi ve PG-kollagen etkilesimleri yoluyla bi-
volojik fonksiyonlarini gerceklestirirler (1). '

- Bag dokusunun major komponentlerinden olan PG'lar doku-
nun biitiinliigliniin korunmasinda, basinca kars1 direnc gostermesin-
de ve dokunun elastikliginin saBlanmasinda rol oynarlar. Ayrica
hiicre morfogenezine de katihirlar (1, 17) Oral ve periodontal do-
kularin PG ve GAG igerigi birgok calismada incelenmistir (3, 4, 13,
14, 18). Mukoza, periodontal ligament, diseti epiteli ve bag doku-
sunda: PG'larm varh@ gosterilmistir (1, 3, 4, 13, 14, 18). Diseti epiteli
ve bag dokusunun molekiiler agirhk yanisira GAG kompozisyonu
acismdan da birbirlerinden -farkli PG’lardan olustugu rapor edil-

mistir (3). Iltihaph diseti dokusunun PG ve GAG igerigine iliskin ga-
lismalarin sonuglar: ise uyumlu degildir. Iltihapl bélgelerde nétral
mukopolisakkaritler daha az reaktif iken, GAG'lar iltihabi odak
gevresinde daha yogun olarak ‘bulunmustur (12). Total GAG mik-
tarmnin iltihaph disetinde azaldipini gésteren c¢alismalar vanisira,
saglikli ve tltihapli diseti dokulari arasinda GAG igerigi ac¢isindan
farkhlik olmadigmi gésteren cahgmalar da mevcuttur. PG’larmn
iltihapli “dokuda y1=k1]malar1ha bagh olarak miktarlarmn azaldigt
da ileri siiriilmektedir (5, 10, 16). Phenytoine bagh diseti biiyiime-
lerinde PG'larin artis gosterdigi, bu tiir digeti biiyiimelerinin bag
dokusu kompozisyonundaki ' degisimler -ile iliskili olabilecegi de
onerilmistir (9). Periodontal hastalikl bélgelerden elde edilen diseti
cep sivist drneklerindeki GAG'larin ise aktif period'o'l_ltal yikim var-
Liginin bir gﬁstergési olabilecegi ileri siirtilmiistiir _(11)..'Yine de pe-
riodontal dokularin PG icerigi ile periodontal hastalik gelisimi ara-
sindaki iliskiye ait calismalarin vetersiz oldugu ve bu konuda yeni
calismalara ihtivac duyuldugu belirtilmektedir (1).
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Bu calismanin amaci, farkh periodontal yikim paternlerine sa-
hip periodontitisli hastalarda diseti dokusu Orneklerinde total PG
miktarlarimin belirlenmesi ve saglikli diseti dokusu drneklerindeki
PG igerigi ile karsilastirmali olarak incelenmesidir.

MATERYAL VE METOD

Bu amagla H.U. Dishekimligi Fakiiltesi Periodontoloji Anabilim
Dali'na basvuran, klinik ve radyvografik incelemeler sonucunda eris-
kin periodontitis (EP) tanis1 konmus 10 hasta ile mzh ilerleyen pe-
riodontitis (HIP) tamist konmus 10 hasta secildi. Sistemik hastalik
ve/veya antibiotik ve/veya anti-enflamatuar ila¢ kullamm &ykiisiine
sahip hastalar calisma kapsamima alinmadi. Sistemik ve periodon-
tal acidan saglikli, ortodontik amach dis ¢ekimi veya gbmiilii dis
cekimi islemleri gerceklestirilecek 10 birey de kontrol gurubunu
olugturdu. Cinsiyet dagihm: agsindan guruplar arasinda benzerlik
olmasina ozen gosterildi. Titm guruplar 5 kadin ve 5 erkek olmak
fizere toplam 10 bireyden olusuyordu. EP gurubunda yas ortalama-
s1 45.6 iken, HIP gurubunda 31.6, kontrol gurubunda ise 24.7 idi.

Diseti doku érnekleri, kontrol gurubunda dis cekimi islemleri s1-
rasinda elde edilirken, hastalik guruplarinda periodontal cerrahi gi-
rigimler sirasinda elde edildi. Doku drnekleri etanol iceren cam tiip-
lere konularak + 4°C’de saklandi. Doku o6rneklerindeki total PG
miktarlar1 Embery ve arkadaslarimin tanimladiklari yontem ile be-
lirlendi (10).

Yoéntem geregince, érneklerdeki etanol dekante edilerek deney
giinii ayrildi. 4 ml. etil eterde kiiciik pargalara ayrilarak ezildi ve
homojenizasyon yapildi. Eterli fazin ugurulmasini takiben doku &r-
nekleri soffuk hava akimt altinda kurutuldu, kinci kurutma islemi
CaCl; dolu petri kabinda yapildi, ve &rneklerin kuru agirliklart be-
lirlendi. Kuru doku drnekleri 2M Cacl: iceren ciizelti ile iki kez ¢alka-
lands, bir giin bekletilmeyi takiben santrifiij edildi. Ust fazlar atildik-
tan sonra birlestirildi. Cacl; iceren ekstraktlar diyaliz torbalarina ko-
nularak 4+ 4°C’de bir gece distile suya karsi diyaliz edildi. Diyaliz
tamamlandiktan sonra drneklere 0.4 ml. setilpridinyum kloriir ¢o-
zeltisi ilave edilerek karstialds ve + 4°C’de c¢okmeye birakild,
Setilpridinyum kloriir + PG kompleksi 24 saat sonra 2500 devirde
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30 dakika santrifiij edilerek siipernatan alindi. Cokeltiye absol al-
kolde hazirlanmig potasyum asetat ¢Szeltisi ilave edilerek tekrar 3000
devirde santrifiij edildi. Elde edilen ¢okelti soguk hava akimi altin-
da kurutuldu ve distile su ile ¢bziildii. Siipernatanda hekzuronik
asit dlciimii yapild: (6). Degerler 525 nm. dalgaboyunda spekirofoto-
metrede okundu.

Total PG icerigine iliskin farkhiliklar Kruskall-Wallis analiz yon-
temi ile istatistiksel olarak degerlendirildi (8).

SONUCLAR

Doku &rneklerinde mg kuru agirlik basina belirlenen total PG
miktarlarinin guruplara gore dagiuni Tablo 1'de gosterilmistir. EP
gurubunda mg. doku agirlifn basina saptanan total PG miktar:
0.329 + 0.110 mg. iken, HIP gurubunda bu deger 0.314 F 0.112 mg.
olarak belirlendi. Saghikl diseti 6rneklerinden olusan kontrol gu-
rubundaki total PG miktar: ise 0.385 F 0.179 idi. Istatistiksel de-
gerlendirmeler doku &rneklerindeki total PG igerigi acisindan gu-
ruplar arasindaki farklarin dnemli olmadigim gosterdi p>0.05.
(Tablo 2).
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Tablo 1 : Guruplarda belirlenen toial PG mikiaclar: (mg).

Doku drneklerinin Dokudaki total . mg. kuru agirlik basmna
kuru agih@ PG miktan PG mikiar
Kontrol Gurubu
129 2.177 0.168
- 8.8 6.107 0.694
5.07 1.825 0.360
29.3 10.460 0.357
15 2.175 (.290
11.1 4,007 - 0.361
5.78 1.618 0.280
9.68 2807 0.290
- %) ' ' 6.536 0.760
106 3.074 0.290

Hizls ilerleyen Periodontitis Gurubu

52.1 12.868 0.247
54.2 13.333 0.246
49.9 4,241 _ 0.085
70 21910 0313 .
819 29,074 0355
119 42.840 0.360
63.5 35.560 0.560
533 18.015 0.338
55.1 17.962 0.326
16 4976 0.311

Erigkin Periodontitis Gurubu

24.4 6.344 0.260
69.8 20,970 0.300
70 30.800 0.440
72.1 13.626 0.189
99 30.294 0.306
92 27.876 0.303
54.5 16.677 0.306
81.2 25.578 0.315
19 4.978 0.262
833 50.813 0.610
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Table 2 : mg. kwru doku agirhg basina ortalama PG
miktarlar1 {mg.)

Ortalama PG miktan S.H. KwW. P

Eriskin S :
Periodontitis 0.329 0.110 =
Gurubu

Hizls :
Ilerleyen 0.314 0.112 -| 0.493 >0.03
Periodontitis '

Kontrol o
Gurubu 0.385 0.179 —

TARTISMA

_ Disetinde iltihabin yarattifi 6nemli degisiklikler arasinda do-
kunun gériiniim ve kivaminda gozlenen degisimler sayilabilir. Bu
degisimlerin olusmasi, bir¢cok faktdriin yamsira, kismen de etkile-
nen diseti dokusunun GAG icerigindeki farklilagma ile iliskilidir
(10, 12). GAG/lar disetinin fibriéz olmayan makromolekiillerinden bi-
ridir ve dokuda proteine bagli agregatlar seklinde bulunur. PG’lar
olarak isimlendirilen bu formlarm katabolizmasi disetinde iltihap
olgular: sirasinda gozlenen yikim ile yakindan iliskilidir (1, 7, 10,
15, 17). '

Itihabi 6zellikler varhiginda diseti dokusunun PG ve GAG ige-
rigine iliskin yapilmus ¢alismalar bu makromolekiiller ve periodon-
tal hastahk gelisimindeki rollerine iliskin bilgilerimizi artirmig ol-
malkla beraber, veterli degildir (1, 2). Ayrica bu galismalarda elde
edilen sonuclar da birbirleriyle tiimiiyle uyumlu degildir. Embery
ve arkadaslan (10), GAG igerigi acisindan iltihapli ve saghkl diseti
ornekleri arasinda farkhl:k olmadigimi ancak siddetli diseti iltiha-
bun varhiginda dokuda PG'larin belirgin bigimde yikima ugradigim
ve buna bagh olarak da saghkli disetine oranla daha az PG igerdigini
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gistermiglerdir, Ciancio ve Mather (7), ise yaptiklar: calismada asit
mukopolisakkarit miktarimn iltihap varlhiginda azaldigim rapor et-
miglerdir. Ote yandan normal ve iltivapli diseti drnekleri arasinda
bu makromolekiilierin miktar1 ve tipleri arasinda farklilik olmadig
da ileri siiriilmiistiir (5, 16). Iltihaph doku bélgelerinde nétral mu-
kopolisakkaritlerin daha az reaktif olduklari, iltihabi odak gcevre-
sinde ise GAG'larin yosun olarak bulundugu belirtilmistir (12).

Total PG miktarlarmin incelendigi ¢calismamizda, deney gurup-
lann arasmda anlamh farklihiklar olmadig: saptanmistir. Konuya
iliskin calismalarin sonuglarina iliskin farkhliklar diseti iltihab1 ve
periodontal yikim bulgularindaki farkliiklara bagii olabilir. Ayrica
periodontal cerrahi &ncesi lokal irritanlarin uzaklastinlmas:, ilti-
habin siddetini dolayisiyla da calismamizdaki hasta guruplarindaki
PG'larin miktarlarnim etkilemis olabilir. Saghkh diseti drnekleri kli-
nik olarak iltihabi ozellikler gostermezken, subklinik diizeyde ilti-
hap bulgularma sahip olmasi da miimkiindiir. Bu nedenle diseti
iltihabimn klinik ve histolojik olarak degerlendirilmesinin yararl
olabilecegi tnerilmektedir (7).

PG'lar ve GAG'lar diseti bag dokusunun major non-kollagenéz
makromolekiil guruplarindandir (9). PG’larin yikiminda rol oyna-
van proteolitik enzimler gingival ortamda da mevcuttur (15) ve bu
enzimler kollagen yikimi yamisira PG'larin da yikinmina katilabilirler
(10). Boylece periodontal hastalik varliginda bog dokusu ara mad-
desini olusturan makromolekiillerin de yikima ugradig, bunu ta-
kiben ise eksojen ve endojen yikim faktorlerinin dokuyu daha ko-
laylikla etkileyebildikleri ve yikimin olusmasinin ¢abuklastifa dii-
siiniilmektedir (1, 7, 10). Ayrica bu makromolekiillerin kollagen fib-
rillerinin yapisal butiinlitklerinin korunmasinda da rol oynadiklar,
dolayisiyla da yikima ugramalarinin periodontal hastalik varhginda
kollagen fibrillerinin kollagenolitik enzimler yardimiyla yikimini
da kolaylastirabilecegi dnerilmektedir (3, 7).

Bizim calismamizda da bu goriislerden yola cikilarak diseti do-
kusunda PG varlifn ve miktarlart incelenmistir, Saghkli diseti do-
kusunda bir miktar yiiksek bulunmakla beraber, guruplar arasinda
farkliliklar 8nemli bulunmamstir. Farkl 6zelliklere sahip spesi-
fik periodontal hastaliklar arasinda da total PG icerigine iliskin
onemli bir farkliik olmadif1 saptanmistir. Bu durum PG igeriginin
farkl: periodontal hastaliklari ayrimlamaktan ¢ok periodontal has-
taligin aktif ve pasif evrelerinin belirlenmesinde kullanilabilecegini
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ditslindiirebilir. Zira Last ve arkadaslari (11) periodontal yikimin
stzkonusu oldugu alanlardan elde edilen gingival cep sivis1 6rnek-
lerinde GAG profilinin aktif yikimun gostergesi olabilecegini Gner-
mislerdir. Purvis ve arkadaslan (16) ise iltithabin siddeti ile spe-
sifik GAG'larin oranlart arasinda bir iliski oldugunu rapor etmis-
lerdir. Bu goriisler dogrultusunda farkli periodontal yikun patern-
lerinde total PG igerigi yanisira GAG icerigi, tipleri ve molekiiler
agirltk dagilimlarinin incelenmesi yararh olabilir,

PG'lar heniiz bivolojik rolleri ve dnemleri tam olarak anlasila-
mamis bag dokusu komponentleridir (1, 17). Doku biitiinliigintin ko-
runmasi, termal stabilitenin saglanmasi, basinca karsi direng olug-
turulmast ve kollagen fibrillerinin korunmas: gibi fonksiyonlarn
oldugu, ayrica karbovhidratlar, kollgen ve hiicre yiizeyi ile etkile-
serek gelisimsel fonksiyonlara katildiklar: diistiniilmektedir (1, 3).
Boylece diseti gibi siirekli mekanik ve kimyasal irritasyonlara acik
dokularda biitiinliigiin korunmasmin hiicresel aktivite igin uygun
bir ortamin yamsira ekstraseliiler matriks ile de iligkisinin oldugu
belirtilmektedir (3). Bu o6zellikleri ile PG'lar ile periodontal hastalik
gelisimi arasmda bir baglant1 oldugunu sdylemek miimkiin gbriin-
mektedir (1). Ancak tiim bu Ozelliklerine karsin, bu makromole-
kiillerin periodontal hastaliklarin gelisimindeki rolit ve doku yikumt
ile PG'lar arasindaki iliskinin incelenmesine yonelik g¢alismalarin
vetersiz oldugu ve bu konuda yiiriitiilecek yeni caligmalara ihtiyag
oldugu agiktir (1, 2). '

Bu amag dogrultusunda gerceklestirilen bu on calismanin so-
nuclarim takiben, spesifik periodontal hastaliklarda total PG ve
GAG igerigi yamsira diseti dokusundaki GAG profilinin ve molekiiler
agirhk dagilmimin da incelenmesi planlanmaktadir.
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