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ÖZ
Amaç: Bu çalışmada Evre III Derece B periodontitis 

hastalarında başlangıç periodontal tedavinin klinik parametreler ve 
tükürük interlökin (IL)-6 ve IL-17 seviyelerine etkisini belirlemek 
amaçlandı.

Gereç ve Yöntemler: Çalışma popülasyonunu sistemik 
sağlıklı olan 10 periodontal sağlıklı ve 10 Evre III Derece B 
periodontitisli olmak üzere 20 katılımcı oluşturdu. Periodontitis 
grubuna 4 seans başlangıç periodontal tedavi uygulandı. Tüm ağız 
plak indeks, gingival indeks, sondalama derinliği, sondalamada 
kanama ve klinik ataşman seviyesi tedavi öncesi ve 3 ay sonrası 
kaydedildi. Periodontitisli gruptan tedavi öncesi ve sonrası 3. ayda 
olmak üzere 2 kez, sağlıklı gruptan ise 1 kez tükürük örnekleri 
alındı. Bu örneklerdeki IL-6 ve IL-17 seviyeleri sandwich Enzyme-
Linked Immunosorbent Assay (ELISA) yöntemi ile tespit edildi.

Bulgular: Evre III Derece B periodontitis hastalarının 
başlangıç klinik parametreleri sağlıklı gruba göre istatistiksel 
anlamlı yüksek bulundu (p<0,05). Periodontitisli hastaların tedavi 
sonrası tüm parametrelerinde istatistiksel olarak anlamlı azalma 
görüldü (p<0,05). Periodontitisli hastaların başlangıç tükürük IL-6 
ve IL-17 seviyeleri sağlıklı gruba göre anlamlı derecede yüksek 
(p<0,05) tespit edilirken, tedavi sonrasında her iki biyobelirteç 
seviyesinde anlamlı azalma görüldü (p<0,05).

Sonuç: Periodontitis hastalarında sağlıklı bireylere 
göre yüksek tespit edilen tükürük IL-6 ve IL-17 seviyesinin 
başlangıç periodontal tedavinin olumlu etkisiyle azalması, 
bu pro-enflamatuvar sitokinlerin başlangıç periodontal tedavi 
başarısını ortaya koyan biyobelirteçler olarak kullanılabileceğini 
düşündürmektedir.

Anahtar Kelimeler: IL-6, IL-17, periodontitis, tükürük

ABSTRACT
Objective: The aim of this study is to establish the effect of 

initial periodontal treatment on salivary interleukin (IL)-6 and IL-
17 levels in Stage III Grade B periodontitis patients.

Materials and Methods: The study population consisted 
of systemically healthy, 10 periodontally healthy and 10 Stage 
III Grade B periodontitis individuals. Four sessions of initial 
periodontal treatment was performed to periodontitis patients. 
Plaque index, gingival index, probing depth, bleeding on probing 
and clinical attachment levels were recorded before and 3 months 
after the treatment. Saliva samples were collected before and 3 
months after treatment from periodontitis patients and once from 
healthy group. Salivary IL-6 and IL-17 levels were determined by 
ELISA.

Results: At the beginning all clinical parameters were 
statistically higher in periodontitis group than the healthy group 
(p<0,05). All of the clinical parameters are decreased significantly 
after treatment in periodontitis group (p<0,05). There was a 
statistically significant decrease in IL-6 and IL-17 level after 
treatment in Stage III Grade B periodontitis group (p<0,05).

Conclusion: The levels of salivary IL-6 and IL-17 which are 
higher in periodontitis group than healthy individuals decrease by 
the positive effects of initial periodontal treatment. This finding 
suggests that IL-6 and IL-17 can be used as markers for the success 
of initial periodontal treatment.

Keywords: IL-6, IL-17, periodontitis, saliva

GİRİŞ

Periodontitis, periodontopatojenlerin neden olduğu 
kronik enflamatuvar bir hastalıktır ve dişe destek olan 
yumuşak ve sert dokuların geri dönüşü olmayan yıkımı ile 
karakterizedir. Primer etyolojik faktörü mikrobiyal dental 
plak olmasına rağmen hastalığın ilerlemesi ve şiddeti plağın 
içindeki bakteriler ve konak cevabı arasındaki etkileşimlere 
bağlıdır (Becerik ve ark., 2012). Enflamatuvar sistem 
bakteriyel endotoksinler tarafından aktive edilir ve akut 
faz proteinleri ve sitokinler gibi doku yıkımına yol açan 
enflamatuvar mediyatörler salınır (Slade ve ark., 2000).
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Periodontitiste patojenler savunma hücrelerinin dokuya 
infiltrasyonunu arttırırlar. Bu da makrofajlar, nötrofiller, 
T-hücreleri ve B-hücreleriyle birlikte tümör nekrotizan 
faktör (TNF) – α, TNF – β, interlökin (IL)-1, IL-6 ve IL-11 
gibi enflamatuvar sitokinlerde artışa neden olur (Hienz ve 
ark., 2015). Kronik enflamasyonda IL-1, TNF-γ ve IL-6 gibi 
proenflamatuvar sitokinler osteoklastları uyararak kemik 
yıkımında aktif rol oynarlar (Cekici ve ark., 2014; da Costa 
ve ark., 2015; Isaza-Guzmán ve ark., 2015).

IL-6, endotoksin olan lipopolisakkarite cevap olarak 
birçok hücre tarafından üretilen hem proenflamatuvar hem 
de antienflamatuvar role sahip bir sitokindir. Enflamatuvar, 
rejeneratif ve metabolik süreçlerde yer alır (Scheller ve 
ark., 2011). Kronik periodontitis hastalarında sağlıklı 
bireylere kıyasla dişeti oluğu sıvısı IL-6 düzeylerinin 
arttığını (Tymkiw ve ark., 2011) ve başlangıç periodontal 
tedavi (BPT) sonrasında serum IL-6 düzeylerinin azaldığını 
gösterilmiştir (Zhou ve ark., 2013). IL-17 endotelyal 
ve epitelyal hücrelerle, fibroblastları uyararak IL-6’nın, 
matriks metalloproteinazların (MMP) ve kemokinlerin 
salınımına neden olur (Takahashi ve ark., 2005).

IL-17, Th-17 hücreleri tarafından salgılanan 
proenflamatuvar sitokindir. Th-17 hücrelerinin üretimi 
ve olgunlaşması IL-23, IL-6 ve transforme edici büyüme 
faktörü – β’ya bağlıdır. IL-17 kemokin ekspresyonu 
sağlayarak nötrofilleri çok güçlü bir şekilde aktive eder. 
Birçok otoimmün ve enflamatuvar hastalığın patogenezinde 
yer alır (Yu ve ark., 2007; Lin ve ark., 2015). Kronik 
periodontitiste IL-17 seviyelerinin arttığı gösterilmiştir (Oda 
ve ark., 2003; Mitani ve ark., 2015). Periodontal enfeksiyon 
IL-17’yi indüklediği halde, IL-17’nin kemik yıkımına karşı 
koruyucu rolü olduğunu gösteren çalışmalar mevcuttur (Yu 
ve ark., 2007; Goswami ve ark., 2009).

Tükürük IL-6 ve IL-17 seviyelerinin Evre III Derece 
B periodontitis hastalarında BPT sonrasında azalacağı 
hipotezinden hareketle bu çalışmanın amacı, BPT’nin Evre 
III Derece B periodontitis hastalarında klinik parametreler 
ve tükürük IL-6 ve IL-17 seviyeleri üzerine etkisini 
değerlendirmektir.

GEREÇ VE YÖNTEM

Çalışma Grubu

Bu çalışmada yer alan 20 birey, Marmara Üniversitesi 
Diş Hekimliği Fakültesi Periodontoloji Anabilim Dalı’na 

başvuran, sistemik açıdan sağlıklı yaşları 23-51 arasında 
değişen, klinik ve radyografik bulgulara göre Evre III Derece 
B periodontitis teşhisi (Papapanou ve ark., 2018) konulan 
hastalar (P grubu) ve periodontal olarak sağlıklı gönüllüler 
(S grubu) arasından seçildi. Araştırmaya katılan bireylerin 
sigara kullanmamış, son 6 ay içerisinde periodontal tedavi 
görmemiş ve 3 ay içinde antibiyotik kullanmamış olmalarına 
dikkat edildi. Bu çalışmaya, klinik ataşman seviyesi KAS 
≥ 5 mm, radyografik kemik kaybı bulunan, periodontitise 
bağlı diş kaybı sayısı <4 olan, kemik kaybı/yaş oranı 
%0.25-1 arasında olan ve plak birikimi ile orantılı kemik 
kaybı bulunan hastalar ile SK ≤ %10, sondama derinliği <3 
mm olan, interdental ataşman kaybı olmayan, alveol kemiği 
kaybı gözlemlenmeyen ve geçirilmiş periodontitis hikayesi 
bulunmayan periodontal sağlıklı bireyler dahil edildi. 
Bununla birlikte en az 20 doğal dişinin olması, hamilelik 
ve laktasyon döneminde bulunmaması, düzenli steroid, 
immunosupresif veya non-steroid anti-enflamatuvar ilaç 
kullanmaması şartları arandı.

Çalışma protokolü Marmara Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Klinik Araştırmalar Etik Kurulu tarafından 06.11.2020 
tarih ve 09.2020.1178 protokol numarası ile onaylandı. 
Katılan tüm bireylere bilgilendirilmiş onam formu 
imzalatıldı.

Başlangıç Periodontal Tedavi

Çalışmaya dahil edilen tüm bireylere ağız hijyen eğitimi 
(AHE) verildi. Uygulanan BPT kapsamında P grubunda 
tüm ağız supragingival diş taşı temizliği sonrası lokal 
anestezi altında subgingival diş taşı temizliği ve kök yüzeyi 
düzleştirme işlemi ultrasonik cihazlar (WOODPECKER® 
Cavitron, Guilin Woodpecker Medical Ins. Co., China) 
ve el aletleri (EverEdge®; Gracey, 5/6, 7/8, 11/12, 13/14, 
Hu-Friedy Ins. Co., USA) yardımıyla, yapıldı. BPT işlemi 
toplam 4 seansta tamamlandı.

Klinik Değerlendirme

P grubundan BPT’den önce ve 3 ay sonra, S grubundan 
ise başlangıçta plak indeks (Pİ) (Silness ve Loe, 1964), 
gingival indeks (Gİ) (Loe ve Silness, 1963), sondalamada 
kanama (SK), sondalama derinliği (SD) ve KAS içeren 
klinik ölçümler periodontal sond (University of North 
Carolina UNC-15, Hu-Friedy, Chicago, IL, ABD) 
vasıtasıyla 20 yaş dişleri hariç tutularak tüm dişlerin 6 
noktasından yapıldı.
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Tükürük Örneklerinin Toplanması

Tükürük örnekleri tüm bireylerden başlangıçta 
periodontal ölçümlerden 1 gün sonra sabah aç karnına ve 
P grubunda tedaviden sonraki 3. ayda da toplandı. Tüm 
bireylere ağızlarını musluk suyu ile çalkalaması ve 5 dakika 
beklemesi söylendi. Bireylerin tükürüğünü yaklaşık 5 
dakika boyunca ağız boşluğunda biriktirmesi ve başını öne 
eğerek steril cam behere yavaşça akıtması istendi. Daha 
sonra tükürük 2 ml’lik steril polipropilen tüplere aktarıldı 
ve analiz gününe kadar – 80°C’de muhafaza edildi.

Tükürük Örneklerinin Analizi

Biyokimyasal analiz için önce tüm örnekler buz üzerinde 
eritilerek oda sıcaklığına getirildi. Tükürük örnekleri 5000 
rpm’de 15 dakika santrifüj edildi ve süpernatantlar deney 
için hemen kullanıldı. Tükürük IL-6 ve IL-17 düzeyleri 
enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) kitleri 
(Human IL-6 ELISA Kit, Thermo Fisher Scientific, Viyana, 
Avusturya, Human IL-17 Quantikine ELISA Kit, R&D, 
Minneapolis, ABD) kullanılarak analiz edildi.

İstatistiksel Değerlendirme

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS v24 ((SPSS 
version 24, Chicago, ABD) kullanıldı. Tüm verilerin 
dağılımları Shapiro-Wilk testi ile incelendi ve değişken 
normal dağılım göstermediği için grup içi karşılaştırmalarda 
Wilcoxon signed testi, gruplar arası karşılaştırmalarda ise 
Mann-Whitney U testi kullanıldı. İstatistiksel anlamlılık 
p<0.05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Demografik Veriler

S ve P gruplarının yaş ortalamaları sırasıyla 31.70±8.43 
ve 40.60±5.60 olarak hesaplandı. P grubundaki hastaların 
yaşlarının S grubuna göre daha yüksek olduğu görüldü 
(p<0.05).

Klinik Parametreler

Tablo 1’de görüldüğü gibi başlangıçta tüm klinik 
parametreler P grubunda S grubuna göre anlamlı yüksekti 
(p<0.05). BPT sonrası 3. ayda P grubunun ölçülen tüm klinik 
parametrelerde ortalamaların başlangıç ortalamalarına 
kıyasla anlamlı daha düşük olduğu görüldü (p<0.05).

Tablo 1. Klinik parametrelerin gruplar arası ve grup içi 
karşılaştırılması

S grubu
(Ort±SS)
n=10

P grubu
(Ort±SS)
n=10

p*

Pİ
Başlangıç 0.12±0.07 1.89±0.39 0.000
3. ay - 0.16±0.16 -
p** - 0.005

Gİ
Başlangıç 0.13±0.06 1.79±0.26 0.000
3. ay - 0.21±0.10 -
p** - 0.005

SD (mm)
Başlangıç 1.92±0.20 3.52±0.49 0.000
3. ay - 2.57±0.34 -
p** - 0.005

SK (%)
Başlangıç 6.62±2.42 80.35±17.83 0.000
3. ay - 14.40±5.93 -
p** - 0.005

KAS 
(mm)

Başlangıç 1.94±0.21 3.91±0.76 0.000
3. ay - 3.11±0.50 -
p** - 0.005

S: Sağlıklı, P: Evre III Derece B periodontitis, Pİ: plak indeks, Gİ: gingival 
indeks, SD: sondalama derinliği, SK: sondalamada kanama, KAS: klinik 
ataşman seviyesi, Ort: ortalama, SS: standart sapma, * Mann Whitney U 
testi, p<0.05, **Wilcoxon signed testi, p<0.05

Biyokimyasal Veriler

Başlangıç ve BPT sonrası 3. ayda tükürük IL-6 ve IL-
17’nin konsantrasyonları Tablo 2’de gösterildi. Tükürük 
IL-6 ve IL-17 seviyeleri başlangıçta P grubunda S grubuna 
göre daha yüksek olduğu tespit edildi (p<0.05). BPT 
sonrasında P grubunda tükürük IL-6 ve IL-17 seviyelerinde 
anlamlı bir azalma gözlendi (p<0.05).

Tablo 2. Tükürük biyokimyasal parametrelerin gruplar arası ve 
grup içi karşılaştırılması

S grubu
(Ort±SS)
n=10

P grubu
(Ort±SS)
n=10

p*

IL-6 (pg/ml)
Başlangıç 2.72±0.94 7.25±4.68 0.013
3. ay - 3.87±1.66 -
p** - 0.005

IL-17 (pg/
ml)

Başlangıç 14.37±6.6 23.97±5.86 0.008
3. ay - 16.43±7.16 -
p** - 0.048

S: Sağlıklı, P: Evre III Derece B periodontitis, IL: İnterlökin, Ort: ortalama, 
SS: standart sapma, * Mann Whitney U testi, p<0.05, **Wilcoxon signed 
testi, p<0.05

TARTIŞMA

Periodontal hastalık, konak cevabı ile subgingival 
mikroorganizmalar arasındaki etkileşimlerin sonucu oluşan 
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ve birçok faktörün etkili olduğu enfeksiyöz ve enflamatuvar 
bir hastalıktır. Periodontal tedavi sonrası konak cevabını 
değerlendirirken subgingival bakterilerle birlikte tükürük 
komponentlerinin incelenmesi, hastalığın ilerlemesinin 
belirlenmesinde ve tedaviye verilen yanıtın izlenmesinde 
oldukça önemlidir. Bu bilgilerin ışığı altında bu çalışmada 
BPT’nin klinik periodontal parametreler ve tükürük IL-6 ve 
IL-17 seviyeleri üzerine etkisi değerlendirildi.

BPT’nin başarısını ortaya koyan en önemli sonuçlar 
cep derinliğinin azalması, klinik ataşman kazancı ve 
SK skorlarının azalmasıdır. Çalışmamızda periodontal 
parametrelerin tedavi sonrasında azalması yapılan klinik 
çalışmalarla paraleldir. (Kaldahl ve ark., 1993; Haffajee ve 
ark., 1997; Cugini ve ark., 2000).

Bakterilerin yapısal özelliği olabileceği gibi aynı 
zamanda bakteriler tarafından üretilebilen virülans faktörleri 
konak yanıtının oluşmasında önemlidir. Proteazlar, 
MMP’ler ve sitokinler gib birçok molekül bağ dokusunu 
ve alveol kemiğini yıkmak için aktive olur. İnsanlarda IL-6 
ve MMP-1’in üretiminin periodontal ligament fibroblastları 
tarafından uyarıldığı bildirilmiştir. IL-17 MMP-1 üretimini 
hem direkt olarak hem de IL-6 üretimini arttırarak indirekt 
olarak uyarır. Bu da periodontal ligamentte bulunan 
kolajenlerin yıkımına yol açar (Shibata ve ark., 2014).

IL-6 antijene özgü immün cevapla ve enflamatuvar 
reaksiyonlarla ilişkilidir. Çalışmamızda tükürük IL-6 
seviyeleri P grubunda S grubuna göre daha yüksek bulundu 
ve tedavi sonrasında azaldığı görüldü. Periodontitis 
hastalarında artan tükürük IL-6 seviyesi, periodontal yıkımın 
neden olduğu lokal enflamatuvar yanıtın artışını; BPT 
sonrası azalması ise tedavinin IL-6 seviyesi üzerine olumlu 
etkisini gösterdi. Bu sonuçlar benzer çalışma bulgularını 
destekler niteliktedir (Shyu ve ark., 2015; Doğan ve ark., 
2016; Torumtay ve ark., 2016; Silvestre-Rangil ve ark., 
2017; Al-Hamoudi ve ark., 2018). Bizim bulgularımızdan 
farklı olarak Bajaj ve ark. (Bajaj ve ark., 2018) tedavi 
sonrası tükürük IL-6 seviyesinde değişim olmadığını rapor 
etmiştir. Bunun nedeni, çalışmalarına sistemik sağlıklı 
değil siroz hastalarını dahil etmeleri olabilir. Sonuçlarımız 
BPT’nin tükürük IL-6 seviyelerini periodontal iyileşmeyle 
paralel olarak azalttığını ortaya koydu.

Kemik rezorpsiyonuyla ilişkili olduğu ortaya konan 
IL-17, farklılaşması ve büyümesi IL-6 ve diğer sitokinler 
tarafından yönetilen Th17 hücresi tarafından salgılanan 
proenflamatuvar sitokindir (Garlet, 2010; Luo ve ark., 
2015). Çalışmalarda IL-17’nin kronik periodontitisteki 
görevi değerlendirilmiş olmakla birlikte IL-17’nin kemik 

rezorpsiyonuna mı yol açtığı yoksa kemiği koruduğu mu 
henüz bilinmemektedir. Mevcut çalışmada tükürük IL-
17 seviyeleri S grubunda P grubuna göre daha düşüktü. 
İlgili çalışmalarda da, bizim sonuçlarımızla paralel olarak 
tükürük, dişeti oluğu sıvısı ve serumda IL-17 seviyelerinin 
periodontitisli hastalarda sağlıklı bireylere kıyasla daha 
yüksek olduğu bildirilmiştir (Cardoso ve ark., 2009; Azman 
ve ark., 2014; Prakasam ve Srinivasan, 2014; da Costa ve 
ark., 2015). Bu çalışmada BPT sonrasında Evre III Derece 
B periodontitis hastalarında tükürük IL-17 seviyesinde 
azalma tespit edildi. Her ne kadar Yang ve ark. (Yang ve 
ark., 2016) çalışmamızla benzer sonuç bulduysa da tedavi 
sonrasında IL-17 seviyesinin değişmediğini gösteren 
çalışmalar da mevcuttur (Fine ve ark., 2009; Prakasam ve 
Srinivasan, 2014). Kullanılan örnekleme yöntemi, klinik 
değerlendirmenin zamanlaması, hasta ve bölge seçimi, 
periodontal tedavi protokolündeki ve tedavi sonuçlarının 
değerlendirilmesindeki farklılıklar nedeniyle sitokin 
seviyeleri ile ilgili çalışmalarda tutarsız sonuçlar ortaya 
çıkmaktadır.

SONUÇ

Tükürük IL-6 ve IL-17’nin Evre III Derece B periodontitis 
hastalarında sağlıklı bireylere göre yüksek seviyede olması 
ve BPT’nin olumlu etkisiyle klinik parametrelere paralel 
şekilde azalma göstermesi, bu pro-enflamatuvar sitokinlerin 
hem periodontal hastalık teşhisinde hem de tedavi başarısının 
ortaya konmasında kullanılabileceğini düşündürmektedir.
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fikir ve tasarımında, verilerin yorumlanmasında, yazımında 
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