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Periodontal hastaliklarin patogenezinde [enfositlerin ve bu hiicrelerin salgiladify gesitli aranlerin rold bilin- E
mektedir. Lenfositlerin aktivasyonu normalde doku savunmast i¢in gerekli bir olay olmasina ragmen B-lenfositle- i
rinin poliklonal aktivasyonu esnasinda ortaya gikan pek ¢ok tran, doku yikiamuni hizlandirarak veya aktive ederek
periodontal hastaliklarin pategenezinde rol oynar. Bu makalede periodontal hastaliklann patogenezinde poliklo-
nal B-lenfosit aktivasyonunun tizerinde durulmustur.
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The role of lym

hocytes and some molecules which are syntﬁesized by these cells in the pathogenesis of periodon-

tal diseases are wefl known. Lymphocytes are essential elements to dt'zﬁne the host but some Iymhocyte derived ele-
o

ments also activates tissue degredation. In this paper the role of polyc

ressed.

nal Blymhocyte activation is tried to be exp-

eriodontai hastaliklarin patogenezinde len-
E} fositierin roll uzun yillardan beri bilinmekte-

dir. Teknik clanaklarin ilerlemesi ile birlikte
periodontal lezyonlardaki lenfosit gruplar:
lzerine histolojik ve uitrastruktiirel ¢aligmalar yapil-
migtir. Oral bioloji ve oral immunoloji (izerine yapilan
caligmalarda ilgi lenfositier {izerine yodunlagmistir
(42). 197Q%erde ilgi T-lenfositlerine ve antijene bagl
gecikmig asiri duyarlilik Uzerine yogunlasmigtir(21).
Periodontal hastalikli bireylerden elde edilen lenfosit-
lerin periodontopatojen bakterilere kargi 6zel bir du-
yarliid: oldugu ve bu yanitin periodontal hastalik pa-
togenezinde rol oynadid: éne siiriilmesine kargin bu
yanitin her zaman gerceklesmedidi gosterilmigtir (19,
23,32). Bu farklilik &rneklemenin yapildigi dénemin
tedavi dncesi veya sonrasinda olmasi ile agiklanmak-
tadir (26). Burada en dikkat gekici nokta saglik!i birey-
lerin lenfositlerinin proliferatif yanittarininda perio-
dontopatojen bakteriler tarafindan uyarnimasidir
(10,15). B-lenfositierinin proliferasyon ve farklilagma-
sinin periodontal bakterilerin bazilar: tarafindan 6z-
gln olmayan bigimde uyartldidi {poliklonal aktivas-
yon) ortaya konmustur(5,8,11,46). Periodontal has-
taliklarda lenfositlerin uyarnimasi 6zgiin, polikional
veya karma olarak gergeklegebilir.

Bir B-hiicresinin yagam siireci dort agsamaya ayri-
iir: Dinlenme, Aktivasyon, Proliferasyon ve Farklilag-
ma. Dinlenme halindeki bir B-hiicresi gesitli uyarnici
molekiillerin etkisi ile aktive olur ve DNA sentezieme-
ye baslar. Bu uyanimay! mitoz izler. Dig crtamdan ge-
len pek gok madde mitoz gegiren B-hilcresinin pias-
ma hiicresi veya bellek hiicresine dénlglimiini etki-
ler. Burada en dnemli nokta B-hiicresinin yizey Ig re-
septdrlerinin antijenle olan reaksiyonudur. Bu etkile-
simler sonucunda antijene spesifik antikor Uretimi
gergeklesir. Bazi durumlarda B-hiicresi diger faktérler
tarafindan da aktive edilir. Bakteri hiicre duvar kom-
ponentleri (lipopolisakkaridler), bitki lektinleri ve uya-
rilmig mitojenler gibi faktérler poliklonai B-lenfosit ak-

tivattrleri olarak adlandinhirar. Polikional B-tenfosit

aktivasyonu faktorleri kavrami ile B-hiicresi mitojenle-
ri birbirine karistiniabilir. PBA faktdrleri B-hicresi mi-
tojenleri birbirine kanstiniabilir. PBA faktérleri B-hiic-
resinin DNA sentezi ve mitoz gegirmesini veya plas-
ma hiicresine ddniismesini aktive ederler. Buna kar-
sin B-hicresi mitojenleri yalnizca mitozu saglar. De-
Jisik PBA fakttrieri dedisik B-hiicresi kolonilerini etki-
leyebilir(29). Bu faktérler yarigma faktorleri ve gelig-
me faktérleri olarak ikiye aynlir.

B-hicreleri periodontal hastalk patogenezinde
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rol alan pek ¢ok effektdr molekil salgilarlar. Sentezle-
nen en 8nemli molekil immunoglebulindir. Immunog-
lobulinler diginda en 6nemli faktdr interlékin-1 (11-1)
dir. 11-1 ostecklast aktive edici faktor olarak da bilinir.
11-1'in1l-1ec ve 1l-1pB olarak iki alt grubu vardir {1,9). Mo-
nositler (Makrofajlar) ve B-hiicreleri en énemli 11-1
kaynagidir. Bakteri ktkenli lipopolisakkaridler mono-
sitlerin 1l-1 sentezlemesini hizlandirirlar (18,25). B-
hiicrelerinin nasil H-1 sentezledi§i hakkinda kesin bir
kanit oimamakla birlikte monositler ile benzerlikler ol-
dugdu digiiniilimektedir (27,28). B-hiicreleri interldkin-
2, interferon-a. (IFN- o), ¢dzUnebilir baskilayic: B-hiic-
resi faktdrl, timdr necrosis faktdr, blylime ve geligim
faktérl, lenfotoksin, kemotaktik faktér gibi bir dizi fak-
t6rll de salgilarlar (3,4). llerlemis periodontal lezyon-
larda B-hiicreleri ve plasma hiicreleri egemendir (9-
11,36). Bir periodontitis lezyonu baglangigta nétrofil-
lerin egemen oldudu akut iltihap tablosu ile ortaya ¢i-
kar. 4-7 gln igerisinde T-lenfositleri egemen hale gelir
ve son olarak da B-lenfositleri ve plasma hiicreleri or-
tama egemen olur (33-35,43). Bu tip lezyonlarin api-
kal tarafinda yilksek oranlarda plasma hicresi ve B-
hilcresi bulunur. Periodontal yikimin artmasina para-
lel plarak B-hiicreleri ve plasma hiicreleri lezyona
egemen oluriar (43). Mitojenik aktiviteye sahip PBA
taktorleri lezyon bolgesindeki B-hiicrelerinin gogdal-
masini saglarken digerleri B-hiicrelerinin plasma hiic-
relerine dénlsmesini kolaylastirir (37,53). Bakteri k-
kenli PBA takibrleri ve antijenlerin etkisi ile B-lenfosit-

leri plasma hiicresine déniisir ve periodontal lezyen-
larda egemen hale gelir. Gingivitis ve pericdontitisli-

hastalarin lenfositleri saglikli bireylerin lenfositlerine
gore daha duyarhdir (2,21,22,26). B-hlcresi mitojen-
leri digeti dokusuna niifuz ederek pericdontal lezyon-
daki plasma hiicrelerinin sayisintin artmasina yol
acgarlar. Lenfositleri B-hlicresi mitojenlerine duyarl
olan bireylerin periodontal doku ytkimina egilimli ol-
duklar! diginllebilir. Bu durum dzellikle erken d-
nemde gérilen periodontitisler (Prepubertal perio-
dontitis, Juvenil periodontitis, Hizli llerleyen Perio-
dontitis) in pategenezinde dnemlidir. Periodontal has-
talik diginda saglikli bu tip hastalarda B-hiicreleri mi-
tojenlere karst asin duyarl olur (41,49-51). B-lenfosit-
lerinin bu &zellijinin ctosomal resessif olarak aktaril-
dif gosterilmistir (15,48). T-lenfositleri yetmezlidi
olan deney hayvanlarinda periodontal kemik kayln ol-
dudu bu hayvanlann T-lenfositi yetmeziiginin gideril-
mesini izleyerek B-lenfositlerinin antijenlere ve PBA
aktivatdrlerine kargi yamtlarinin dlizeldidi bitdiriimigtir
(55). Belirli B-hlicresi kolonileri PBA fakt@rleri tarafin-
dan stimule edilir ve digeti dokusunda antijene 6zglin
clmayan plasma hicreleri kiimelenir {54). Erken dé-
nemde goérilen periodontitisli hastalarin digeti olugu

ve serumdaki totai IgG ve aloumin miktarlar! karsilas-
tinldiginda digeti sivisindaki antikorlarin % 50'sinin
lokal olarak lretildi§i ortaya gikmaktadir (14, 52, 54).
Baz) bélgelerde bu antikorlar Actinobacillus acti-
nomycetemcemitans ve Bacteroides gingivalis'e kar-
g! Uretilirken baz| bolgelerde 6zginligi bilinmemek-
tedir. Fakat 8zgiin olmayan bu antikorlar da Actinoba-
cillus actinomycetemcomitans ve Bactercides gingi-
valis'e kargt reaksiyon verebilir. Digeti oludu veya pe-
ricdontal cepte bulunan pekgok mikroorganizmaya
karg! antikor sentezlenir (54). PBA fakttrleri veya an-
tijenlerin tek baglarina etkileri birlikte etkilerinden da-
ha zayiftir. Bir PBA faktfril ve antijen birlikte ayr ayn
etkilerinden gok daha gi¢lil bir yanit olugtururlar (53).
Actinobacillus actinomycetemcomitans, bacteroides
tlrleri, Capnocytophaga ochracea, Fusobacterium
nuckeatum, Selenomenas sputigena, Wolineila, Acti-
nomyces, Eubacterium ve Streptococcus tlrleri polik-
lonal immunoglebulin sentezlenmesini aktive ederler.
Bakterilerin birlikte etkileri tek clarak etkilerine veya
tek etkilerinin toplamina gére daha guglador
{10,11,29). Pericdontal plakta 300Un (zerinde bakte-
ri bulunur (30). Bu bakterilerin hangi Grlnlerinin
PBA™Ma yol agtidi kesin clarak bilinmektedir, Poliklo-
nal B-lenfosit aktivasyonuna yol agan elemanlar ara-
sinda kapsll polisakkaridleri, bakteri hilcre duvar:
komponentieri (miirein, peptidoglycanlar, stafilckokal
A proteini, Klebsiella M proteini} Actinomyces visco-
sus ve Capnocytophaga Uriinieri, Brucella ve Nocar-
dia elemanlar sayilabilir. T-lenfositleri ve makrofajlar
trettikleri lenfokinler aracili! ile poliklonal aktivas-
yonda rol alirlar (45). Lipopolisakkaridier dogrudan
poliklonal aktivasyonda rol alirken digerleri T-lenfosit-

" leri ve makrofajlara gereksinim duyarlar. Periodontal

lezyonlarda T-lenfositleri ve makrofajlara gokca rast-
lanir.

Bu hiicreler B-lenfositlerinin aktivasyonu igin ge-
reken sitokinieri sentezlerler (2,7,20,24,47). Burada
en 6nemli nokta mitojenierin new.2n sadlikl bireylerin

lenfositlerinde de periodontitisli bireylerin lenfositle-

rinde oldugu gibi mitoza yol agmadigidir. Bu sorunun
cevabi moncesit {makrofa)) lerin sayisinda yatmakta-
dir. Normal monosit (makrofaj) sayilar: bakteri kdkenli
PBA faktbrlieri ve mitojenlerin lenfositleri uyarici etki-
lerini baskilamak igin yeterlidir {12,47). Eger menosit
saytlar (monosit/ lenfosit cranian) digerse sagliklt bi-
reylerin lenfositleri de periodontitisli bireylerin lenfo-
sitlerine benzer yanitlar vermektedir (10-12). Poliklo-
nal B-lenfosit aktivasyonu pek gok bakteri, virus ve
parasit enfeksiyonunda ve otoimmun hastaliklarda
immunoglobinopati bigiminde kendini gdsterir. Bu
hastalklarda spontan sentezlenen antikorlar anahtar
rolli oynarlar. B-lenfositlerinin aktivitesi ile bu tir im-
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munopatiler arasinda bagintilar vardir. Normalde
baskilanmig ve kontrol altinda olan B-lenfosit koloni-
leri baktert kdkenli mitojenler tarafindan aktive edilir-
ler ve otoantikorlarin yapimi baglar. Bu tiir agin duyar-
filk reaksiyonlan esnastnda hiicresel sitotoksisitede
rol oynayan bakteri komponentlerine karg! antikorlar
sentezlenir ve antijen-antikor kompleksi olugur. Bu
kompleks molekiil kompleman reaksiyonlarinin uya-
rilmasins ve fagositik fonksiyonlarin baglamasini sag-
lar. B-lenfositlerinden kaynaklanan lenfokinlerde ge-
cikmig tip agir duyariilik reaksiyonlanna yol agarlar.
1I-1 kemik resorpsiyonuna (38,40), fibroblastlarn kol-
lagenaz ve prostaglandin sentezlemesine yol agar
(38). Ostecblastlarin kollagen sentezlemesini (6),
kondrositlerin proteaglycan salgilamasini, digeti fib-
roblastlarinin ekstraselliler matriks proteinleri ve pro-

teoglycan sagifamasini baskilar (39). IFN-Y kemik ve
bag dokusunun kolay tahrip clmasini saglar (13). B-
tenfositleri ve plasma hiicreleri antikor sentezienme-
si, immun kompleks olusumu, kompleman aktivasyo-
nu, komplemana bagli sitotoksik reaksiyonlar aracih-
gt ile doku hasarina yol agarlar. Eger bakteriler fibrob-
lastlara tutunursa komplemana bagiml veya antikora
bagiml hilcresel sitotoksik reaksiyontar gorilir (15-
17,44). Bunun yanisira PBA faktdrleri dogrudan oto-
antikorlar clugsmasini aktive edebilirler. Otoimmun
hastaliklar ve periodontal hastaliklar arasinda bazi
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1. Her iki hastalikta da lenfosit ve plasma hilcrele-

_ riyogun olarak rol oynar.

2. Her iki hastalikta da enfeksiydz ajanlar etken-
dir.

3. Bagigik sistemi baskilayici ilaglar ve antienf-
lammatuarlar klinik belirtilerin azalmasina yol agarlar.

4. Enfeksiydz ajanlarin ortadan kaldiriimast peri-
odontal yikimi durdururken otommun hastahigin da
siddetini azaltir,

5. Her iki hastalik da tekrarlayan ddnemler halin-
de seyreder ve hastalijin siddeti zamana bagli olarak
degigkenlik gdsterir. '

Bu tiir benzerlikler periodontal hastaliklan otoim-
mun hastaiiklar kategorisine sockmak igin yeterli degii-
dir.

B- lenfositlerinin poliklonal aktivasyonu bir yan-
dan doku savunmast igin gerekli dijer yandan bu sa-
vunmayi yaparken doku yikiminin gdrilldigé bir len-
fosit uyariimasidir. Doku hasarr gerek sentezlenen
antikorlarin immun kompieks olusturmasi ve hiicrele-
re tutunmug bakterileri ortaya gikartrken hiicreyi sito-
toksik reaksiyonlarin hedefi haline getirmest &te yan-
dan PBA faktdrleri tarafindan uyarilmig otoantikor
sentezinin ve gesitli sitokinlerin ortamda bulunmast ile
doku yikimi gbrildr.
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