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Oral Kanser ve Periodontal Hastalik Iliskisi

Disease
The Relationship of Oral Cancer and Periodontal Disease

Ebru Saglam, Zeliha Betiil Ozsagir

Saglik Bilimleri Universitesi Hamidiye Dis Hekimligi Fakiiltesi, Periodontoloji
Anabilim Dal, Istanbul, Tiirkiye

Ozet: Hiicrelerin kontrolsiiz gogalmasindan olusan hastalik gruplari kanser olarak tanimlanmaktadir. Periodontitis mikrobiyal dental plak
tarafindan uyarilan enflamatuar ve immun reaksiyonlar sonucu olusan atagman kaybi ve alveol kemik yikimi ile karakterize kronik bir
hastaliktir. Bu literatiir incelemesinde, oral kanser ve periodontitis arasindaki etkilesimin bilimsel bulgular 1s18inda degerlendirilmesi
amaglanmigtir. Pubmed veritabaninda, “periodontitis” ve “oral kanser” anahtar kelimeleri kullanilarak Mart 2019'dan 6nceki yayinlarda
literatiir taramasi yapilmistir. Agiz hijyenine gore degerlendirilen, bas-boyun kanserini degerlendirmeyen ve tam metinine ulagilamayan
caligmalar gikarilmustir. Oral kanserler ile periodontitis iliskisini aragtiran 17 ¢aligma degerlendirmeye katilmustir. Dahil edilen arastirmalarin
%47,06’s1 vaka kontrol, %17,65°1 kesitsel, %23,53’i kohort ve %11,76’s1 meta-analiz ¢alisma tasarimindadir. Dahil edilen c¢aligmalar
periodontitis ile oral kanser arasinda iliski oldugunu bildirmektedir. Oral skuaméz hiicreli karsinoma igin tiikiiriik S100P mRNA'sinin
biyobelirteg olarak kullanilabilecegi belirtilmistir. Orodigestive kanser mortalite riski igin P.gingivalis'in mikrobiyal belirte¢ olarak
kullanilabilecegi bildirilmistir. Literatiirde varolan kisith ¢aligmalar, periodontitis ile kanser arasinda iliski olabilecegini bildirmislerdir. Oral
kanser-periodontitis arasindaki iliski dogrulanirsa, periodontitis hastalar1 kanser agisindan taranabilir ve erken tani ile sag-kalim oranlar
iyilestirilebilir. Periodontitis ile kanser iliskisini dogrulamak ve sebep-sonug iligkisini daha net tanimlayabilmek i¢in histolojik inceleme
yapilan prospektif ¢alismalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: periodontitis, oral kanser, inflamasyon

Abstract: Cancer is defined as an uncontrolled proliferation of cells. Periodontitis is a chronic disease and characterized by loss of
attachment and alveolar bone destruction caused by inflammatory and immune reactions induced by microbial dental plaque. In this study,
we aimed to evaluate the interaction between oral cancer and periodontitis. The literature search was conducted in publications before March
2019, was searched the keywords of “periodontitis” and "oral cancer" in the Pubmed database. Studies that are evaluated according to oral
hygiene, do not evaluate head and neck cancer, and whose full text is not available, were excluded. 17 studies investigating the relationship
between oral cancers and periodontitis were included in the evaluation. 47.06% of studies were case control, 17.65% were cross-sectional,
11.76% were meta-analysis and 23.53% were in cohort study design. The included studies report that there is a relationship between
periodontitis and oral cancer. There are studies indicating that saliva SI00P mRNA may be a biomarker for oral squamous cell carcinoma
and P. gingivalis may be a microbial marker for the risk of oro-digestive cancer mortality. It has been reported that there may be a
relationship between periodontitis and cancer. If the relationship is confirmed, periodontitis patients can be considered high-risk and screened
for oral cancer. Therefore, early diagnosis and survival rates can be improved. Prospective studies are needed.
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Oral kanser ve Periodontitis

1. Giris

Kanser, hiicrelerin kontrolsiiz  biiyiliyerek
koken aldigi  dokulara invazyon ve
kan/lenfatik  dolagim  sistemleri  yoluyla
metastaz yaparak uzak organlara tutulum
yapan bir hastaliktir. Tim diinyada
mortalitenin ve morbiditenin en Onemli
sebeplerinden biri olarak gosterilmektedir (1).
Oral kanserlerde genellikle birden fazla
primer lezyon gozlenmekte olup ve sekonder
primer oral kanser goriilme riskinin 20 kata
kadar arttig1 belirtilmistir. Oral kanseri olan
bireylerde, alan karsinogenezisi fenomeninden
dolay1 Ozofagus, larinks, akciger ve mide
kanseri gelisme ihtimali yiiksektir (2).

Kronik inflamasyonun kanser igin bir risk
faktorii oldugu (3) ve viral enfeksiyonlar gibi
bakteriyel enfeksiyonlarin da karsinogenez ile
iliskili ~ oldugu  savunulmaktadir  (4).
Periodontitis, dental biyofilmde gram negatif
anaerobik  bakterilerin ~ neden  oldugu
diistiniilen kronik bir oral enfeksiyondur (5).

Oral kanserlerin insidansinin azaltilip, sag
kalim oranmin arttirabilmesi i¢in  risk
faktorlerinin belirlenerek Onleme
stratejilerinin  gelistirilmesi  gereklidir. Bu
literatlir incelemesinde periodontitis ile oral

kanser riski arasindaki iliskiyi Dbilimsel
bulgular 15181nda degerlendirmek
amaclanmustir.

2. Gerec ve Yontem

Literatiir taramasi, Mart 2019 tarihinden 6nce
bilgisayar destekli arama motoru Pubmed’de
“oral cancer” ve “periodontitis” anahtar
kelimeleri kullanilarak yapilan ¢aligmalar
degerlendirilmistir. Google Akademik veri
tabaninda “oral kanser” ve ‘“periodontitis”
kelimeleri ile arama yapilmis ancak iligkili
yayimn bulunamamustir.

Dahil etme kriterleri:

1-Vaka kontrol, kohort, kesitsel veya meta-
analiz tasarimindaki ¢alismalar

2-Tam metinine ulasilan ¢alismalar
3-Yayin dili ingilizce olan ¢aligmalar

4-Periodontitis  tanisint  uzman hekimler
tarafindan konulan g¢aligmalar veya alveoler
kemik kaybi, klinik atagman kaybi, toplumda
periodontal tedavi gereksinim indeksi gibi
periodontitis  belirteglerine gdre arastirma
yapan ¢alismalar incelemeye dahil edildi.

Haric tutma kriterleri:
Vaka raporlar1
Tam metnine ulagilamayan c¢aligmalar

Periodontitis tanisin1 agiz hijyeni indeksine
gore belirleyen ¢alismalar degerlendirme dis1
birakilmugtir.

3. Bulgular

Secilen veri tabanlar1 ve anahtar kelimeler
kullanilarak taramalar yapilmis ve sonuglari

kayit edilmistir. Veri tabani aramasiyla
listelenen 827  kayittan  periodontitis
hastalarint da dahil eden oral kanser

aragtirmalarindan vaka kontrol, kohort veya
kesitsel calisma tasarimindaki tam metnine
ulasilan 17  makale  degerlendirmeye
almmustir. Dahil edilen arastirmalarin 8 tanesi
(%47,06) vaka kontrol caligmasi, 3 tanesi
(%17,65) kesitsel ¢alisma, 4 tanesi (%23,53)
kohort ¢alisma ve 2 tanesi (%11,76) meta-

analiz caligma tasarimindaydi.
Degerlendirmeye alman 17  calismanin
orneklem  boyutu, calisma  tasarimi,

periodontal hastalik degerlendirme yontemi ve
sonuglart Tablo-1’de verilmistir.
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Tablo 1. Degerlendirmeye alinan ¢alismalarin 6zellikleri ve sonuglari

Kontrol
Grubu

Alveoler kemik kaybina
gore .

Alveoler kemik kaybina
gore




Oral kanser ve Periodontitis

Klinik atagman kayb1 ve
cep derinligine gore
P.gingivalis-
orodigestive (oral ve
gastrointestinal) kanser
iligkisi

Hastalarin periodontitis
tanis1 alip/ almadiklarin
bildirmelerine gore
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2016 40,140

)

| I

Kriter bildirmeden
periodontitis tanist alan
hastalar dahil edilmistir.

Diseti
inflamasyonu(kizariklik,
6dem) ve diseti
¢ekilmesi gorsel
degerlendirilmistir

CPITN (Toplumda
periodontal tedavi
gereksinim indeksi)
indeksine gore
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Yao(16) 2014 = Meta-analiz 1191 oral kanser Uc calismada alveolar —Periodontal hastaligin oral kanser igin
ve 1992 kontrol kemik kaybi, diger iki = bagimsiz bir risk faktori oldugunu ve
denegini  igeren ¢alismada CPITN  periodontal hastaligi olan bireylerde oral
toplam 5 vaka indeksi kullanilmigtir kanser riskinin 2,66 kat daha fazla
kontrol oldugunu bildirmislerdir.
¢alismanin analizi

Zeng(17) 2013 Meta-analiz 2 kohort, 6 vaka- Tim ¢aliymalar farkli Periodontal hastaligi olan bireylerde

kriterlere
degerlendirmistir

bas-boyun kanseri riskinin, saglikli
bireylere gore 2,63 kat daha fazla oldugu
ve periodontal hastaligin bas-boyun
kanserlerinde bagimsiz risk faktori

kontrol ¢alisma gore

oldugu bildirilmistir

4. Tartisma ve Sonug

Literatiir taramasinda dahil edilen ii¢ ¢alisma
(6-8) hari¢ tiim caligmalar; periodontitis ile
oral kanser arasinda istatistiksel olarak
anlamli  bir iliski  bulundugunu  ve
periodontitisin oral kanser i¢in risk faktorii
oldugunu belirtmislerdir (9-20). Laprise ve
ark.’1 (7) generalize diseti c¢ekilmelerinin
artmig oral kanser riski ile iligkili oldugunu,
ancak diseti inflamasyonu ile agiz kanseri
arasinda anlamli bir iliski gdzlenmedigini
bildirmislerdir. Klinik atagman kaybi oral
kanser gelisimiyle iligkili bulunmusken,
gingivitis  veya  periodontitis ayrimi
yapilmadan diseti inflamasyonu belirtilerinin
oral kanserle iligkili olmadigi goézlenmistir.
Heikkild ve ark.’1 (8) periodontitis ile artmis
kanser mortalitesini iliskilendirmis ancak bas-
boyun kanserindeki mortaliteyle istatistiksel
bir anlamlilik bulamamuslardir. Sadece 21
kiside bas-boyun kanserine bagli mortalite
goriildiigi  bunlardan da 7 tanesinde
periodontitis varligi bildirilmistir. Caligmanin
tim  kanser tiplerini  degerlendirmesi
nedeniyle, bas-boyun kanseri i¢in Orneklem
boyutu nispeten diisiiktiir. Tezal ve ark. (9)
sigara icme durumu, yas, 1k, etnik kdken ve
dis sayisindan bagimsiz olarak kronik
periodontitis ile dil kanseri riski arasinda bir
iligki oldugunu bildirmiglerdir. Bir diger
calismalarinda (10) sigara, yas gibi karistirici
faktorlerin  etkilerini  istatistiksel  olarak
ayarladiklarinda, periodontal hastaligin bas-
boyun skuomoéz hiicreli karsinoma igin
bagimsiz bir risk faktorii oldugunu, ancak
sigaranin bunu olumsuz yonde modifiye
edebilecegini belirtmislerdir. Yao ve ark. (21)
periodontal hastalik ile oral kanser arasindaki

iliskiyi inceledikleri meta-analiz
caligmalarinda, periodontal hastaligi olan
bireylerde oral kanser riskinin 2,66 kat daha
fazla oldugunu ve periodontal hastaligin oral
kanser i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugunu
bildirmislerdir. Zeng ve ark. (22) periodontal
hastalik ile bas-boyun kanserleri arasindaki
iliskiyi degerlendirdikleri meta-analiz
caligmalarinda, periodontal hastaligi olan
bireylerde bag-boyun kanseri riskinin saglikli
bireylere gore 2,63 kat daha fazla oldugunu ve
periodontal hastaligin bas-boyun kanserleri
icin bagimsiz bir risk faktorii oldugunu
belirtmislerdir.

Bas ve boyun kanseri olan bireylerde
radyoterapi tedavisinden Once periodontitis
siddetinin tanimlanabilmesi i¢in daha dogru
kriterleri ~ belirlemek  amaciyla  yapilan
calismada, en az bir bolgesinde klinik
atagman kaybi >3 mm olan 4 veya daha fazla
dis ve en az bir bolgesinde sondalama cep
derinligi > 4 mm olan 4 veya daha fazla dis
varliginin bas ve boyun kanseri olgularinda
periodontitis tanisi i¢in en dogru kriter oldugu
bildirilmistir (23). Degerlendirdigimiz
caligmalardan sadece 1i¢ tanesinde klinik
atagcman kaybi ve sondlama cep derinligi
degerlendirilerek periodontitis tanisi
konulmustur (13, 18, 19). Diger calismalarda
ise kriter bildirmeden hastane kayitlarindaki
periodontitis tamist (15-17), klinik atagman
kayb1 (7, 11), alveolar kemik kaybi (9, 10, 14,
20), mobilite (6) ve toplum periodontal tedavi
gereksinim  indeksine  gore (8, 12)
periodontitis oral kanser arasindaki iligki
arastirilmigtir.
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Cheng ve ark. (19) oral skuamoz hiicreli
karsinoma vakalarinda saglikli bireylere gore
daha yiiksek degerler gosteren, oral skuamoz
hiicreli karsinoma igin potansiyel 7 tane
tikrik mRNA biyobelirtecinin (interlokin
(IL)-8, IL-1B, ¢ift spesifiklikli fosfataz-1, H3
histon ailesi 3A, ornitin dekarboksilaz
antizim-1, S100 kalsiyum baglayict protein P
(S100P) ve spermidin / spermin N1-
asetiltransferaz-1)  kronik  periodontitisten
etkilenip/etkilenmedigini

degerlendirmislerdir. Bu biyobelirtecler
kronik inflamasyonla iligkilidir. ~Sadece
S100P, oral skuaméz hiicreli karsinoma

grubunda kronik periodontitis gruplarina gore
istatistiksel olarak anlamli yiiksek
bulunmustur. Oral skuaméz hiicreli karsinoma
i¢in tiikiirik STO0P mRNA'sinin biyobelirteg
olarak kullanilabilecegi tespit edilmistir. Ahn
ve ark. (13) kronik periodontitisi artmis
orodigestive kanser mortalitesi ile iliskili
oldugu  hatta  periodonititis  siddetinin
artmasiyla mortalitenin de arttigi
bulunmustur. Periodontal hastaliktan bagimsiz
olarak P.gingivalis orodigestive  kanser
mortalitesiyle iliskili bulunmustur.
P.gingivalis'in orodigestive kanser mortalite
riski igin spesifik ve potansiyel olarak
bagimsiz bir mikrobiyal belirte¢ oldugunu
bildirmislerdir.

Periodontal hastalik ve oral neoplazmalar
arasindaki  iliski  genellikle  asagidaki
mekanizmalarla aciklanmaktadir;

Periodontal hastaligin dekstriiktif etkisine
bagli mukozal bariyer harabiyetiyle tiitiin ve
alkol gibi kanserojen etkisi olan kimyasal
maddelerin yumusak dokuya penetrasyonunun
artmasi,

Kronik inflamasyona bagli olarak kan
damarlar1 ve bag dokusunda hiicre sayisinin
artmasi,

Human papilloma viriis, Herpes simpleks
viriis-1 ve Candida albicans’in periodontitis
ve oral  kanserlerde ortak  olarak
bulunabilmesi,

Kotii agiz hijyeninine bagh bakteriyel yiikiin
artmasiyla  kanserojen potansiyeli olan
metabolit oraninin artmasi (11, 24, 25).

Sonug olarak; mevcut literatlir periodontal
hastalik ile oral kanserin iliskili oldugunu
gostermektedir. Periodontitis tanisinin net
konularak yansitilabilmesi i¢in klinik atagman
kayb1 ve periodontal cep Ol¢limiiniin beraber
degerlendirildigi, histolojik inceleme yapilan
prospektif kohort ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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