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Öz
Amaç: Bu çalışmanın amacı cerrahi olmayan periodontal tedavinin 
(COPT) klinik parametreler, glisemik kontrol ve tükürük IL-1β 
seviyesi üzerine etkisini değerlendirmektir.

Gereç ve yöntemler: Çalışmamıza 10 sistemik olarak sağlıklı 
kronik periodontitisli (KP) ve 10 tip-2 diabetes mellitusu olan 
kronik periodontitisli (DMKP) birey dahil edildi. Tüm bireylere 
4 seansta kök yüzey temizliği ve kök yüzey düzleştirmesini içeren 
cerrahi olmayan periodontal tedavi (COPT) uygulandı. Plak indeks 
(Pİ), gingival indeks, sondalama derinliği, sondalamada kanama 
ve klinik ataşman seviyesi değerleri başlangıçta ve tedavi sonrası 
3. ayda ölçüldü. Tükürük örnekleri toplanarak IL-1β seviyeleri 
analiz edildi. HbA1c testleri başlangıçta ve tedavi sonrası 3. ayda 
ölçüldü.

Bulgular: Tedavi sonrası 3. ayda tüm klinik parametreler, 
HbA1c ve tükürükte IL-1β seviyesi her iki grupta da anlamlı 
olarak azaldı (p<0.05). Başlangıçta iki grup arasında tüm klinik 
parametreler benzerdi (p>0.05). Tedavi sonrası 3. ayda DMKP 
grubunda Pİ ve HbA1c seviyesi sistemik olarak sağlıklı KP 
bireylere göre daha yüksek bulundu (p<0.05).

Sonuç: COPT’nin, KP ve DMKP bireylerin klinik ve 
biyokimyasal parametrelerinde iyileşme sağladığı ortaya kondu.
Anahtar Kelimeler: Hemoglobin A1c proteini, interlökin 1 beta, 
kronik periodontitis, tip 2 diabetes mellitus

Abstract
Aim: The aim of this study to evaluate the effect of non-surgical 
periodontal therapy (NSPT) on clinical parameters, glysemic 
control and level of salivary IL-1β.

Material and Methods: 10 systemically healthy subjects with 
chronic periodontitis (CP) and 10 chronic periodontitis patients 

with diabetes mellitus (DMCP) were included in this study. Non-
surgical periodontal therapy including scaling and root planing 
performed in 4 sessions for all patients. At baseline and 3 months 
after clinical parameters consisting of plaque index (PI), gingival 
index, bleeding on probing, probing depth and clinical attachment 
level were recorded. IL-1β levels were analysed in saliva samples. 
HbA1c tests were measured at baseline and 3 months after 
treatment.

Results: All clinical parameters, HbA1c and salivary IL-1β 
levels decreased in both groups 3 months after NSPT (p<0.05). All 
clinical parameters were similar between two groups at baseline 
(p>0.05). Three months after treatment, only PI and HbA1c levels 
were higher in DMCP group than CP ones (p<0.05).

Conclusion: NSPT led to clinical and biochemical 
improvements in CP and DMCP patients.
Keywords: Hemoglobin A1c protein, interleukin 1 beta, chronic 
periodontitis, type 2 diabetes mellitus

GİRİŞ

Kronik periodontitis (KP), bakteri florasına ve ürünlerine 
karşı konak immün-enflamatuvar sistemi uyarmakla 
karakterize multifaktöriyel etiyolojiye sahip bir hastalıktır 
(1).

Diabetes mellitus (DM), insülin hormon sekresyonunun 
ve/veya insülin etkisinin mutlak veya göreceli azlığı sonucu 
karbonhidrat, protein ve yağ metabolizmasında bozukluklara 
yol açan bir hastalıktır. Kan glukoz seviyesindeki 
artış sonucu meydana gelen hiperglisemi tablosuyla 
karakterizedir (2). Hastaların uzun dönem hiperglisemiye 
maruz kalması nefropati, nöropati, retinopati ve ateroskleroz 
gibi mikrovasküler ve makrovasküler komplikasyonların 
gelişmesine neden olmaktadır (3). Bu komplikasyonlara ek 
olarak periodontitis, 1993 yılında Löe tarafından DM’nin 6. 
komplikasyonu olarak tanımlanmıştır (4).

DM varlığında periodontal hastalığın şiddeti ve 
ilerleme hızı artmaktadır (5). Bununla birlikte periodontitis 
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varlığında DM’nin kontrolünün zorlaşması nedeniyle 
DM ile KP arasında çift yönlü etkileşimin varlığından 
bahsedilmektedir (6-8).

DM, konak immün cevabı değiştirerek, ileri 
glikozillenmiş son ürünlerinin birikimi ve pro-enflamatuvar 
sitokinlerin artışı ile periodonsiyumu etkilemektedir (9). 
Diyabetli hastalarda nötrofil fonksiyonlarında azalmayla 
birlikte bakteriyel antijenlere karşı monosit ve makrofaj 
sayılarında artış görülmektedir. Monosit ve makrofajlardaki 
bu artış proenflamatuvar sitokinlerin fazla miktarda 
üretilmesine neden olur. Doku yıkımıyla yakından ilişkili 
olan IL-1β, IL-6 ve TNF-α seviyelerindeki artış, diyabetli 
bireylerde artmış periodontal doku yıkımını açıklayan olası 
mekanizmadır (10). IL-1β fibroblastlara bağlanarak bağ 
dokudaki kolajeni yıkan ve kemik rezorbsiyonunu uyaran 
kolajenaz enziminin salınımına yol açmaktadır. IL-1β 
tarafından başlatılan olaylar dizisi ile birlikte osteoklastların 
düzenlenmesi sonucu periodontal destek dokuların kronik 
enflamasyonu ve alveol kemiği yıkımı söz konusu olur 
(11). Aynı zamanda periodontal hastalık varlığında IL-1β 
gibi proenflamatuvar sitokinlerin artışının glukoz ve 
lipid metabolizmasını etkileyerek insülin direncine sebep 
olabileceği düşünülmektedir (6).

DM ve periodontal hastalığın IL-1β seviyesi üzerine 
etkisinin değerlendirildiği çalışmalarda sağlıklı bireylere 
göre KP ve/veya DM’si olan bireylerin IL-1β seviyesinin 
yüksek olduğu ortaya konulmuştur (12-16). KP ve 
DMKP’li bireyler karşılaştırıldığında çelişkili sonuçlar 
mevcuttur. Çalışmaların bir kısmı bu iki grup arasında IL-1β 
konsantrasyonunu benzer bulurken (14, 17), diğerleri DM 
varlığında daha yüksek IL-1β seviyesi tespit etmişlerdir (13, 
15, 16). Literatürde cerrahi olmayan periodontal tedaviyi 
(COPT) takiben IL-1β seviyelerinde (18) azalma gösteren 
çalışmaların yanı sıra değişimin bulunmadığı çalışmalar da 
yer almaktadır (19-21).

Avrupa Periodontoloji Derneği’nin 2013 yılında tip-2 
DM ve periodontal hastalıklarla ilgili yayınladığı raporda 
DM tedavisinde hedefin HbA1c seviyesinin azaltılması 
olduğu belirtilmiştir (22). HbA1c seviyesindeki azalma 
diyabetik komplikasyonların azalmasıyla ilişkilidir (23). 
Yapılan meta-analizlerde COPT’nin 3. ayda HbA1c seviyesi 
üzerinde azaltıcı etkisi olduğu gösterilmiştir (22, 24). Bu 
etkinin de ikinci bir anti-diyabetik ilacın eklenmesinin verdiği 
farmakolojik katkıya eş değer olduğu belirtilmiştir (22).

Bu çalışmamızın amacı, KP ve DMKP’li bireylerde 
COPT’nin klinik parametreler, glisemik kontrol ve tükürük 
IL-1β seviyesi üzerine etkisini değerlendirmektir.

GEREÇ VE YÖNTEMLER

Çalışma Grubu

Bu çalışmaya Marmara Üniversitesi, Dişhekimliği 
Fakültesi, Periodontoloji Anabilim Dalı’na başvuran, 
yaşları 33-61 arasında değişen (ortalama 46.40±7.4), KP 
teşhisi konmuş 10 sistemik olarak sağlıklı (KP) ve 10 
diabetes mellituslu (DMKP) toplam 20 gönüllü hasta dahil 
edildi. Araştırmaya katılan bireylerde son 3 ay içerisinde 
antibiyotik kullanmamış ve 6 ay içinde periodontal tedavi 
görmemiş olmalarına dikkat edildi. Bununla birlikte en 
az 15 doğal dişin olması, majör DM komplikasyonlarının 
bulunmaması, düzenli steroid, immunosupresif veya non-
steroid anti-enflamatuvar ilaç kullanmaması, hamilelik ve 
laktasyon döneminde bulunmaması ve sigara içmemesi 
şartları arandı. Araştırma protokolü, Marmara Üniversitesi 
Tıp Fakültesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu tarafından 
onaylandı (Protokol kodu:09.2014.0327). Bilgilendirilmiş 
onam formunu imzalayan hastalar çalışmaya dahil edildi. 
Tüm hastaların boy ve kiloları tespit edilip, vücut kitle 
indeksleri (VKİ) hesaplandı.

Klinik değerlendirme

Bu çalışmaya, en az 3 dişinde ≥5 mm sondalama derinliği 
(SD), sondalamada kanama (SK) ve radyografik kemik 
kaybının görüldüğü hastalar dahil edildi (25). Her hastada 
COPT’den önce ve 3 ay sonra, plak indeks (Pİ) (26), 
gingival indeks (Gİ) (27), SK, sondalama derinliği (SD) ve 
klinik ataşman seviyesini (KAS) içeren klinik ölçümler 20 
yaş dişleri hariç tutularak tüm dişlerin 6 noktasından yapıldı.

HbA1c

Tüm hastalardan alınan detaylı anamnez ve kullandıkları 
ilaçlar bilgisi ışığında diyabet durumları hakkında bilgi 
sahibi olundu. Başlangıçta ve COPT sonrası 3. ayda 
tüm hastalardan kan testleri istenerek HbA1c seviyeleri 
değerlendirildi.

Cerrahi olmayan periodontal tedavi

Araştırmaya dahil edilen tüm hastalara COPT’ye 
başlamadan 1 hafta önce ağız hijyen eğitimi (AHE) 
verildi. Her iki gruptaki hastaların COPT’si 4 seansta 
tamamlandı. Uygulanan COPT kapsamında ilk seansta 
tüm ağız supragingival diş taşı temizliği sonrası seçilen bir 
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kadrandan başlanarak lokal anestezi altında subgingival diş 
taşı temizliği ve kök yüzeyini düzleştirme işlemi yapıldı. 
Takip eden 3 haftada sırasıyla diğer kadranlarda da aynı 
tedavi işlemleri uygulandı ve her seans AHE tekrarlandı.

Tükürük örneklerinin toplanması

Tükürük örnekleri sabah aç karnına başlangıçta ve 
tedaviden sonraki 3. ayda toplandı. Tükürük örnekleri 
toplanırken hastanın tükürüğünü yaklaşık 5 dakika boyunca 
ağız boşluğunda biriktirmesi ve başını öne eğerek yaklaşık 
2 ml tükürüğün doğrudan ve yavaş bir şekilde steril cam 
behere aktarması istendi. Toplanan bu örnekler mikro pipet 
yardımıyla steril tüplere aktarıldı. Daha sonra bu örnekler 
analiz edilecekleri güne kadar – 80°C’de muhafaza edildi.

Tükürük örneklerinin analizi

Tüm örnekler toplandıktan sonra Finlandiya, Turku 
Üniversitesi, Diş Hekimliği Enstitüsü, Periodontoloji 
Anabilim Dalı’na kuru buz içinde yollandı. Örneklerdeki 
IL-1β seviyesine, Bio-Plex Pro™ kitleri kullanılarak 
Luminex® x-MAP™ tekniği ile bakıldı.

İstatistiksel değerlendirme

Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilirken 
istatistiksel analizler için SPSS* (Statistical Package 
for Social Sciences) programı kullanıldı. Aynı gruba 
ait tekrarlayan verilerin grup içi değerlendirilmesinde 
Wilcoxon testi uygulandı. Gruplar arası karşılaştırmalarda 
Mann-Whitney U testi kullanıldı. İstatistiksel anlamlılık 
p<0.05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Demografik veriler

Her iki grupta yer alan hastaların yaşları arasında istatistiksel 
olarak bir farklılık görülmedi (p=0.075). VKİ, KP grubunda 
DMKP grubuna kıyasla daha düşük tespit edildi (p=0.035) 
(Tablo 1).

Tablo 1. Demografik veriler
KP
Medyan
(Min-Max)
Ort±SS

DMKP
Medyan
(Min-Max)
Ort±SS

p*

Yaş
42
(33-56)
43.4±7.39

50
(37-61)
49.4±6.42

0.075

VKİ
24.75
(20.5-33.33)
26.19±3.81

28.57
(25.22-38.56)
30.76±4.95

0.035

*Mann Whitney-U Testi, p<0.05, KP: Sistemik olarak sağlıklı kronik 
periodontitisli hastalar, DMKP: Diabetes mellitusu olan kronik 
periodontitissli hastalar, Min: Minimum, Max: Maksimum,Ort: Aritmetik 
osrtalama, SS: Standart sapma, VKİ: Vücut kitle indeksi

Klinik parametreler

Başlangıçta her iki grupta tüm klinik parametreler benzerdi 
(p>0.05). COPT sonrası 3.ayda klinik parametrelerden 
sadece Pİ DMKP grubunda daha yüksek tespit edilirken 
(p=0.015), diğer klinik parametrelerde gruplar arası bir 
fark bulunamadı (p>0.05). COPT sonrasında her iki grupta 
da tüm klinik parametreler başlangıca kıyasla istatistiksel 
olarak anlamlı bir azalma gösterdi (p<0.05) (Tablo 2). COPT 
sonrası SD’de KP grubunda 1,08’lik bir azalma görülürken, 
DMKP grubunda 1,03 olarak tespit edildi. Gruplar arasında 
bu azalma miktarında anlamlı bir fark bulunamadı (p>0.05) 
(Şekil 1).

Şekil 1. KP ve DMKP grupları arasında sondalama derinliğindeki 
azalmanın karşılaştırılması. (*Mann Whitney U testi, p<0,05)
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HbA1c seviyesi ve Tükürük IL-1β

Hba1c seviyesinin hem başlangıç hem COPT sonrası 
DMKP grubunda daha yüksek olduğu tespit edildi (p<0.05). 
Başlangıç ve COPT sonrası tükürük IL-1β seviyesinde 
gruplar arasında bir farklılık görülmezken (p>0.05), COPT 
sonrası her iki grupta da HbA1c ve tükürük IL-1β seviyeleri 
başlangıca kıyasla istatistiksel olarak anlamlı azalma 
gösterdi (Tablo 2). COPT sonrası HbA1c seviyesinde 
KP grubunda %0.20’lik DMKP grubunda ise %0.35’lik 
bir azalma görüldü. DMKP grubundaki bu azalmanın 
istatistiksel olarak KP grubuna kıyasla daha fazla olduğu 
tespit edildi (p<0.05) (Şekil 2).

Şekil 2. KP ve DMKP grupları arasında HbA1c seviyesindeki 
azalmanın karşılaştırılması. (*Mann Whitney U testi, p<0,05)

Tablo 2. Klinik ve biyokimyasal parametreler
Başlangıç COPT Sonrası 3.ay

KP
Medyan (Min-Max)
Ort±SS

DMKP
Medyan (Min-Max)
Ort±SS

p*

KP
Medyan
(Min-Max)
Ort±SS

DMKP
Medyan
(Min-Max)
Ort±SS

p* p** p***

Pİ 1.42
(1.04-2.34) 1.48±0.41

1.67
(1.13-14) 2.82±3.94 0.13 0.31

(0.14-0.4) 0.28±0.08

0.41
(0.3-0.53) 
0.40±0.09

0.015 0.005 0.005

Gİ 1.71
(1.2-2.1) 1.66±0.28

1.75
(1.13-2.11) 
1.71±0.29

0.739 0.37
(0.2-0.82) 0.39±0.19

0.32
(0.2-0.9) 0.48±0.26 0.631 0.005 0.005

BOP
70.35
(34-96.7) 
69.53±18.12

68.55
(0.84-96) 
62.92±29.17

0.739
8.3
(4.3-33)
12.02±8.90

13.7
(6.6-50)
21.43±16

0.123 0.005 0.022

PD 3.71
(2.93-5.1) 3.81±0.70

3.45
(2.87-4.5) 3.51±0.52 0.315 2.62

(1.93-3.4) 2.67±0.47

2.52
(1.85-3.2) 
2.54±0.38

0.579 0.005 0.005

CAL 4.15
(3.41-6) 4.35±0.83

4.10
(3.5-6.34) 4.28±0.88 0.853

3
(2.21-4.82) 
3.27±0.80

3.45
(2.70-5.33) 
3.52±0.72

0.315 0.005 0.005

HbA1c 5.7
(4.9-6.1) 5.64±0.39

7.7
(6.2-11.6) 7.95±1.52 0.0001 5.45

(4.7-5.8) 5.4±0.36

7.15
(6-10.8)
7.46±1.39

0.0001 0.003 0.005

IL-1β
614.6
(485.53-670.24) 
600.62±58.57

621.61
(500.26-647) 
607.74±42.31

0.853
555.31
(414.28-717.95) 
558.86±80.61

548.62
(117.9-622.58) 
479.23±164.10

0.529 0.022 0.017

*Mann Whitney-U Testi. p*: gruplararası verilerin karşılaştırılması. **,***: Wilcoxon Signed Testi. p**: KP grubunda başlangıçla 3. ay verilerin grup içi 

karşılaştırması. p***: DMKP grubunda başlangıçla 3. ay verilerin grup içi karılaştırması

TARTIŞMA

Periodontal sağlıkta mikrobiyal saldırı ile koruyucu konak 
faktörleri arasında yer alan denge; sistemik, çevresel 
ve genetik faktörlerin varlığından etkilenmektedir (28). 
Kompleks bir metabolik sendrom olan DM’nin görülme 
sıklığı dünya çapında artmakta ve major komplikasyonları 
nedeniyle hayat kalitesini ve süresini etkilemektedir. 

Serumda artan glikoz konsantrasyonu insülin direnciyle 
birlikte oral mukozal dokularda artmış enflamatuvar cevaba 
neden olabilmektedir. Bu durum, özellikle periodontal 
sağlığı bozmakta veya var olan periodontitisin ilerlemesine 
yola açabilmektedir (22, 28). Bununla birlikte damarsal 
değişikliklerden dolayı DM‘li hastalar enfeksiyona karşı 
daha fazla risk taşımakta ve tedaviye verdikleri cevap zayıf 
olabilmektedir (22).
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Çalışmamızda her iki grupta da COPT sonrası tüm 
klinik parametrelerde anlamlı azalma tespit edildi (p<0.05). 
Literatürle uyumlu olarak SD’de her iki grupta da %30’luk 
azalma görüldü (20, 29). Başlangıçta her iki grup arasında 
herhangi bir klinik parametrede fark bulunmazken (p>0.05), 
COPT sonrası Pİ’nin, DMKP grubunda KP grubuna göre 
daha yüksek olduğu tespit edildi (p<0.05). Ancak her iki 
grubunda Pİ değerlerinin 0.5’in altında olması hastaların 
ağız hijyenini sağladıklarını göstermektedir. Tedavi 
etkinliğinin klinik olarak değerlendirdiği çalışmalarda da 
tedavi sonrası DMKP ve KP gruplarında Pİ<1 olarak tespit 
edilmiştir (18, 30, 31).

Literatürde DM’li bireylerde periodontal tedavinin 
metabolik kontrol üzerindeki etkisine yönelik çelişkili 
veriler mevcuttur. Bazı çalışmalar COPT’nin HbA1c 
seviyesini düşürdüğünü (18, 31-33), diğer araştırmalar ise 
seviyesinde bir farklılık yaratmadığını ortaya koymuşlardır 
(17, 30, 31, 34-40). Bu çalışmalara yönelik yapılan meta 
analiz sonucunda COPT sonrasında HbA1c seviyesinde 
%0.36’lık bir iyileşmenin olduğu gösterilmiştir (24). 
Çalışmamızda bu bulguyla uyumlu olarak DMKP grubunda 
COPT sonrası HbA1c seviyesinde % 0.35’lik bir düşüş 
tespit edildi. Yapılan bir meta analizde başlangıç HbA1c 
seviyesi kötüleştikçe COPT sonrası HbA1c seviyelerinde 
daha fazla azalmanın meydana geldiği belirtilmiştir (41). 
Çalışmamızda DMKP grubunda başlangıç HbA1c seviyesi 
%7.7 olarak tespit edildi ve bu gruptaki bireyler ayrı ayrı 
değerlendirildiğinde kötü glisemik kontrole (≥%7) sahip 
kişilerin oranının oldukça yüksek olduğu görüldü (%80).

Günümüzde periodontal hastalıkların teşhisinde 
kullanılan DOS, ileri dönemlerde periodontal yıkım riski 
bulunan bölgelerin ve hastaların tayininde sınırlı bilgi 
vermektedir. Bununla birlikte DOS hacminin hem çok az 
miktarda hem de çok değişken olması sebebiyle yeterli 
örnek toplanması ve moleküllerin bu sınırlı miktardaki 
örnekte tespiti zorlaşmaktadır (42). Tükürüğün non-invaziv 
ve stressiz alınması diğer vücut sıvılarının tanı değerlerine 
alternatif olarak araştırmacıların dikkatini üzerine çekmiştir 
(43, 44). KP ile artmış IL-1β seviyesi arasındaki ilişki 
DOS’ta net olarak ortaya konmuştur (10, 12, 13, 17, 18, 
45). Ancak tükürükte IL-1β seviyesinin araştırıldığı tek bir 
çalışma mevcuttur (14). Bu sebeple çalışmamızda IL-1β 
seviyesini tükürük örneklerinde araştırdık.

DM ve periodontitis gibi kronik enflamatuvar durumların 
varlığında DOS’ta IL-1β seviyesinin sağlıklı bireylere 
kıyasla yüksek olduğu gözlenmiştir (10, 12-14, 19). KP 
ve DMKP gruplarının tükürük IL-1β seviyesi tüm ölçüm 

dönemlerinde benzer tespit edildi (p>0.05). Literatürde yer 
alan tek tükürük çalışmasında IL-1β seviyesi çalışmamızla 
uyumlu olarak gruplar arasında benzer tespit edilmiştir (14).

COPT sonrası DMKP ve KP gruplarının tükürük IL-1β 
seviyesinde azalma meydana geldi (p<0.05). Çalışmamızın 
sonuçları Navarro-Sanchez ve ark.’nın DOS’ta yapmış 
oldukları çalışmayla benzerlik göstermektedir (18). 
Elde ettiğimiz sonuçlar tükürük IL-1β seviyesinin 
periodontal kaynaklı enfeksiyonun ortadan kaldırılmasıyla 
DM’den bağımsız olarak azalma gösterdiğini ve temelde 
periodontitisin tükürük IL-1β seviyesi üzerine etkisi 
olduğunu düşündürmektedir.

Sonuç olarak, çalışmamızda tedavi sonrası hem klinik 
hem biyokimyasal parametrelerde belirgin bir iyileşme 
sağlandı. Sınırlı bireyin dahil edildiği çalışmamızın 
bulgularına dayanarak, enflamatuvar süreçte tükürük IL-
1β’nın önemli bir rol oynayabileceği ortaya konmuştur. 
Bu bulgunun daha fazla bireyin dahil edildiği çalışmalarla 
desteklenmesine ihtiyaç vardır.
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