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Ozet

Amag: Diyabetli hastalarda periodontal hastalik olusma riskinin ve hastaligin siddetinin daha fazla oldugu bilinmektedir. Bu raporun

amact Tip | diyabetli 15 yaginda lokalize agresif periodontitisli erkek olgunun klinik, radyografik ve laboratuvar bulgularimn
sunuimasidir.

Yoéntem: Olgunun Klinik, radyografik ve tibbi muayenesi yapilmig, periferik kan analizleri degerlendiriimigtir. Periodontal iedavisi
yapilmis ve aglik kan sekeri kontrol altina alinmistir. Hasta kontrolleri igin idame tedavisi programina alinrmgtir.

Bulgular: Klinik muayenede, alt ve st gene keser digler ve Ust ¢ene sag birinci molar dis gevresinde ileri derecede periodontal
yikimlar saptanmigtir. Radyografik olarak dzellikle birinci ve ikinci keser digler ¢evresinde horizontal kemik kaybi ve {ist sag birinci
molar disin mezyalinde agili kemik defekti izlenmistir. Tibbi anamnez ve muayenede 3 yaginda diyabet teghisi konulan olgunun 12
yildir yetersiz izlem ve tedavi altinda oldugu belirlenmigtir. Hiperglisemi ve hipomagnesemi diginda olgunun rutin kaﬁ analiz
sonuglar normal sinirlar igerisinde bulunmustur. Olgunun periferik kan nétrofil ve monositlerinin fagobdrst aktivitelerinin normal
sinirlar igerisinde oldugu, periferik kan mononiikleer hiicre alt gruplannin miktarlanmin saglikh kontrol grubununkine benzedii
saptanmigtir. Olgunun HLA fenotipi A1, A23(9), B35, Bw6, HLA-CW4, HLA-CWe6, DR1, DR17, DR52, DQ6 olarak belirlenmigtir.

Sonug: Bu olgunun incelenen konak savunma mekanizmalarinda herhangi bir bozukluk saptanmamistir. Elde edilen veriler, diyabet
ve periodontal hastalik iligkisinde bagka molekiler mekanizmalarin ve genetik faktorlerin rolii olabilecegini akla getirmektedir.

Anahtar sozciikler: diyabet/lokalize agresif periodontitis/patogenez; nétrofil; mononikleer hiicreler/HLA antijenleri

Abstract

Objectives: Poor metabolic control of diabetes mellitus has often been associated with the severity of periodontal disease. The
aim of this report was to present a 15 year-old male with localized aggressive periodontitis who had a history of Type | DM.

Methods: The patient had received medical, clinical, and radiographic periodontal examination. In addition, peripheral blood
analysis was done as well. He had a non-surgical periodontal treatment, and medical management of his diabetes was performed
at the same time.

Results: Clinical evaluation revealed severe periodontal breakdown around upper and lower incisor teeth, and upper right first
molar tooth. Radiographic examination showed localized severe alveolar bone loss around upper and lower incisor teeth, and
upper right first molar tooth. Medical examination revealed no pathological findings except for growth retardation, delayed puberty,
and limited joint mobility. Laboratory tests showed that his diabetes was poorly controlled. The phagoburst activities of neutrophil
and monocytes and the relative amount of peripheral blood mononuclear cells were found to be normal. The HLA phenotype of the
patient was A1, A23(9), B35, Bw6, HLA-CW4, HLA-CWe, DR1, DR17, DR52, DQ6.

Conclusions: In the present case report, no outstanding defects could be detected in the host defense mechanisms of the patient.
These findings suggest that other molecular mechanisms and genetic factors might play a role in the pathogenesis of localized
aggressive periodontitis associated with Type | diabetes.
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Diabetes mellitus (Diyabet), ensiilin yetersizligi veya
bulunmamasindan kaynakli, karbonhidrat, yag ve
protein metabolizmasinda bozukluklarla karakterize
kronik metabolik bir hastaliktir.!> Periodontal hasta-
hgin diyabetin bir komplikasyonu oldugu bilinmek-
tedir.>* Diyabetli hastalarin metabolik bozukluklan
periodontal dokularin enfeksiyona karsi olan diren-
cini azaltir ve bdylelikle periodontal hastali@in olus-
masi ve ilerlemesine neden olabilir.*5 Diyabetli has-
talarda periodontal hastaligin olugma riskinin daha
fazla oldugu ve oOzellikle diyabeti kontrol altinda
olmayan hastalarda periodontal hastaligin siddetinin
arttigy cesitli aragtirmalarda gosterilmigtir.57

Cesitli periodontal hastaliklarin Klinik gériiniimleri
ve etiyolojileri birbirlerinden farklidir.® Periodontal
hastaligin hizh ilerleyen tipi olan agresif periodonti-
tis sistemik olarak saghkh ¢ocuklarda ortaya gikabil-
digi gibi, cesitli sistemik hastaliklarla birlikte de gérii-
lebilir.® Arastirmalar, diyabetlilerde periodontitis in-
sidansinin puberteden sonraki donemde ve diyabe-
tin suresi ile arttigim goéstermistir.” Bakteriyolojik
faktorler, konak savunma sistemierindeki degisiklik-
ler ve kalitsal faktorler diyabet ile birlikte gériilen
periodontal hastaligin patogenezinde 6nem tagiya-
bilir.! Bugiine degin diyabetli hastada agresif perio-
dontal hastah@n varligini ortaya koyan az sayida ol-
guya rastlanmistir.3.9-10

Bu olgu raporunda Tip [ diyabetli ve lokalize agresif
periodontitisli 15 yasindaki erkek olgunun Klinik,
radyografik ve laboratuvar bulgulannin sunulmasi
amaclanmisgtir,

Olgu

15 yaginda erkek ¢ocuk periodontal sorunlan nede-
ni ile Ege Universitesi Dishekimligi Fakiiltesi Perio-
dontoloji Klinigi'ne bagvurmustur. Alinan anamnez-
de alt sol birinci daimi keser disinin yaklagik 2 sene
once, st sag birinci daimi keser disinin ise 6 ay
once distugi ogrenilmistir. Hastaya 3 yasinda iken
Tip [ diyabet teghisi konulmus ve ensiilin tedavisine
baglanmugtir. Anne ve babada akrabalik olmadigi ve
bu Kigilerde periodontal hastallk nedeni ile dig
kayiplarinin bulunmadid belirlenmistir.

Aguz ici klinik ve radyografik muayene: Hastanin
klinik muayenesinde sondalama derinlikleri Williams
sondasi ile saptanmugtir. Yapilan muayenede tiim

adizda ileri derecede digeti enflamasyonu (kanama
var/yok) ve tum diglerde plak birikimi (plak var/yok)
belirlenmistir (Tablo 1). Ust sol birinci ve ikinci
keser ve sag ikinci keser diglerde 6-8 mm civarinda
derin ceplerin varh@ saptanmugtir. Alt sag birinci
keser digin devital ve klinik olarak ikinci derecede
mobil oldugu, bu disde 8 mm’nin tlizerinde derin
ceplerin varligi izlenmigtir. Ayrica, alt sagd ve sol ikin-
Ci keser diglerde ve ist sad birinci molar disin mez-
yalinde de 5 mm’nin lizerinde derin cep varlid goz-
lenmistir (Resim 1). Radyografik olarak iist ve alt
¢ene birinci ve ikinci keser digler cevresinde hori-
zontal kemik kaybi izlenmistir. Ayrica, Gist sag birin-
ci molar disin mezyalinde acgih kemik defektinin
varh@ saptanmigtir (Resim 2). Keser disler ve iist
sag birinci molar dis disindaki diger dislerde Klinik
ve radyografik olarak periodontal yikim saptanma-
mustir. Bu verilere dayanarak olguya lokalize agresif
periodontitis tanisi konmustur.? Baglangic muayene-
sinden sonra hasta tibbi muayene icin Ege Univer-
sitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sadhdi ve Hastaliklar
Klinigi‘'ne gonderilmistir.

Tablo 1. Tim agiz klinik &lglimlerinin ortalama degerleri.

Tedavi dncesi  Tedavi sonrasi 2. ay
Sondalama derinligi (mm) 2,47 2,34
Kanama (%) 60,9 35,2
Plak (%) 85,7 45,3

Tibbi anamnez ve muayene: 3 yasinda diyabet
teshisi konulan olgunun 12 yildir yetersiz izlem ve
tedavi altinda oldugu belirlenmistir. Ailenin soygeg-
misinde ailede diyabetli kigini bulunmadii saptan-
mugtir, Ancak, annede Colyak (Celiac) hastaligi oldu-
gu odrenilmistir. Hastanin fizik bakisinda biyiime
geriligi (aqirlik 42,4 kg, boy 140,9 cm -<3 persantil)
gecikmis puberte (evre 2) ve sinirl eklem hareketi-
nin varhg saptanmigtir. G6zde retinopati, nefropati
ve ndropati bulgusu belirlenmemistir.

Tedavi: Hastaya adiz hijyeni egitimi verilmis ve dis
yluzeyi temizligi ve kok ylzeyi diizlestirmesini iceren
baglangi¢ periodontal tedavisi uygulanmistir. Tedavi-
nin baglanmasindan 2 ay sonra yapilan muayenede
hastada giinlik agiz bakimi eksiklikleri ve yeni
olusmug dig taglarimin varhd saptanmstir (Resim 3).
2. ayin sonunda a@iz hijyeni egitimi, dis yhzeyi
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Resim 3. Tip | diyabetli hastada lokalize agresif periodontitis.

temizligi ve kok yhzeyi diizlestirmesi iglemleri tek-
rarlanmig ve Kkontroller igin hasta idame tedavisi
programina alimmisgtir.

Kan analizleri: Rutin kan analizleri otoanalizor ile
yapilmigtir. Serum imminoglobilin G (1gG), immi-
noglobilin A (IgA) ve immiinoglobiilin M (IgM) kon-
santrasyonlan ve serum kompleman C3 ve C4 kom-
ponentleri nefolometre (Dade Behring, Germany) ile
analiz edilmigtir.

Periferik kan mononiikleer hiicre alt gruplarimin
fenotip analizi: Hastadan alinan venoz kan Lym-
phoPrep solisyonu (Nycomed Pharma AS, Oslo,
Norway) ile tabakalandinlip mononiikieer hiicreler
elde edilmistir. Monoklonal antikorlar (Becton &
Dickinson, Mountain View, CA) Kullanilarak CD3+
(T hiicresi), CD4+ (yardimar T hiicresi), CD8+ (baski-
layict T hiicresi) hicreler, HLA DR+ ve interleukin-
2R+ T hucreleri, CD19+ B hiicresi ve dogdal dldiraci
hiicrelerin  (CD3-/CD16+/56+) miktart iki renkli
“flow sitometre”” (FACScan, Becton & Dickinson,
Mountain View, CA) ile saptanmistir. Periodontal
acgidan saghikli 10 birey (yas ortalamasi 12,5+2,1)
kontrol grubu olarak alinmis ve periferik kan mono-
nikleer hiicre alt gruplannin fenotipik analizleri
yapilmstir.

Notrofil ve monosit fonksiyon testleri: Hastadan
alinan heparinize kanda nétrofil ve monosit fagosi-
toz ve oksidatif borst aktivitesi opsonize edilmis
E. coli (N:70-80), uyaric1 ajan olarak kemotaktik
peptid N-formyl-Met-Leu-Phe (fMLP) (dasiik kontrol,
N:1-20) ve phorbol 12-myristate 13-acetate (PMA)
(yiiksek Kkontrol, N:99-100) ve dihydroorodamine
(DHR) 123 (florojenik substrat) bulunan Phagoburst
kiti (Orpegen Pharma, Heidelberg, Germany) kulla-
nilarak “flow sitometre” ile degerlendirilmistir. Bu
test reaktif oksidan (DHR 123(in R 123’e doniisi-
mii) areten fagositik hicrelerin ve enzimatik aktivi-
telerinin ylizdelerini belirlemektedir.

HLA antijenlerinin tayini: HLA Simif I ve HLA-Simif
I antijenlerinin tayini mikrolenfositotoksisite yonte-
mi ile yapilmigtir.!!

Bulgular

Hiperglisemi ve hipomagnesemi diginda olgunun
rutin kan analiz sonuglari normal sinirlar igerisinde
bulunmustur (Tablo 2). Ayrica, periferik kan notrofil
ve monositlerinin fagoborst aktivitelerinin normal
sinirlar igerisinde oldugu, periferik kan mononiik-
leer hicre alt gruplannmin miktarlarinin saglikli kont-
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rol grubununkine benzedigi saptanmistir (Tablo 2,
3). Olgunun HLA fenotipi Al, A23(9), B35, Bw6,
HLA-CW4, HLA-CW6, DRI, DR17, DR52, DQ6 olarak
belirlenmistir.

Tablo 2. Kan analiz sonuglan

Olgu Normal deger
BKH (x10° hiicre/mm?) 57 4,5-13,5
KKH(x10? hiicre/mm?) 5,38 452
Hb g/dl 13,3 13-16
Trombosit (x10° hiicre/mm?) 242 150-400
Nétrofil (%) 60 54-62
Lenfosit (%) 39 25-33
Monosit (%) 1 3-7
Aclik kan sekeri (mg/dl) 203 60-100
HbA1c (%) 9,7 3-6,2
Kalsiyum (mg/dL) 9 8.1-10.4
Fosfor (mg/dL) 45 2,6-4,7
Magnezyum (mg/dL) 1,2 1,6-2,6
Ure (mg/dL) 35 10-50
Kreatin (mg/dL) 1 0,6-1,2
Alkalen fosfataz (U/L) 799 130-525
Total kolesterol (mg/dL) 125 126-191
Trigliserid (ma/dL) 61 36-138
Total protein (g/dL) 7.2 6,4-8,1
Alblimin (g/dL) 4,3 4,053
idrar mikroalbumin (/dk) 5,15 <20
Antigliadin antikor (IgA)
Antiendomisium antikor (IgA)
Antimikrosomal antikor )
Antitiroglobin (-)
TSH (mU/mL) 1,9 0,3-3,8
Serbest (T4 ng/dL) 14 0,66-1,5
IgG (mg/dL) 1190 639-1349
IgA (mg/dL) 228 70-312
IgM (mg/dL) 79 56-352
C3 (mg/dL) 110 83-177
C4 (mg/dL) 25 15-45
Fagobbrst (%) 89 70-80

Tablo 3. Periferik kan mononiikleer hiicrelerinin fenotip analiz sonug-

lar (%).
Mononiikleer hiicreler Olgu  Kontrol grubu
CD3+ (T hiicresi) 65 62,759,99
CD19+ (B hiicresi) 17 22,1513,28
CD4+ (yardimai T hiicresi) 41 45,9519,62
CD8+ (baskilayici T hiicresi) 33 38,90+4,35
CD4/CD8 1.2 1,18+0,28
CD3-/CD16+56(+) Dogal oldiiriicii hiicre (NK) 11 15,1016,35
CD3/HLA-DR+(aktif T-hiicresi) 5 7,5542,43

Tartisma

Cesitli caligmalarda diyabetli ¢ocuklarda, diyabeti
bulunmayan sadhkl ¢ocuklara nazaran gingivitis ve
periodontitisin daha fazla goraldagi bildirilmis-
tir.'213 Ozellikle diyabeti kontrol altinda olmayan ya
da kota kontrol altinda olan gocuklarda periodontal
yikimin daha hizh ve giddetli oldugu gdsterilmis-
tir.'213 Bu olgumuzda, 15 yasindaki diyabetli hasta-
da periodontal hastah@in lokalize agresif periodonti-
tis tipi saptanmistir. Olgunun klinik gériiniimii,
keser digler ve ast sag birinci molar digde asiri
periodontal yikimlarin varh@ ve disetinde yogun
enflamasyonun bulunusu ile karakterizedir. Keser
digler ve bir molar dis disindaki dislerde ise perio-
dontal yikim saptanmamistir. Hastada, periodontal
hastalikla iligkili oldugu bilinen sistemik baska her-
hangi bir hastaligin bulunmamasi ve kontrol altinda
olmayan Tip [ diyabetin varli@, gbzlenen ileri dere-
cede hizh periodontal yikimda diyabetin,_rolii olabi-
lecegini disiindirmektedir. Bu nedenle, hastada
diyabetin metabolik kontrolinin sadlanmasi icin,
hasta ve ailesinin egitimine ve diyet tedavisine bas-
lanmigtir. Ayni zamanda dis yiizeyi temizlidi ve kok
yuzeyi diizlegtirmesini iceren periodontal tedavi de
hastaya uygulanmigtir. Periodontal tedaviden 2 ay
sonra hasta tekrar muayene edildiginde klinik perio-
dontal degerlendirmelerde baglangica gore bir mik-
tar diizelme elde edilmis olmasina karsin, hastanin
gunluk agiz bakiminda yetersizlik gozlenmis ve bas-
langi¢ periodontal tedavisi islemleri tekrarlanip has-
ta idame programina alinmstir. '

Diyabet ile periodontal hastalk iligkili olmasina kar-
sin, periodontitisin patogenezinde diyabetin roliniin
ne oldugu konusu tam olarak aydinlanamamustir.
Diyabetli bireylerin periodontal hastahda karsi olan
duyarliliklarinin, noétrofil, monosit ve lenfositlerin
sayisal ve fonksiyonel yetersizliklerini iceren konak
savunma sistemlerindeki bozukluklara bagh oldu-
dguna iligkin bilgiler mevcuttur.!* Arastirmalarda,
periodontal hastaligin hizh periodontal yikim ile sey-
reden tiplerinde kemotaksi, fagositoz, siiperoksit
tiretimi ve bakterisidal aktivite gibi nétrofil fonk-
siyonlannda bozukluk ve yetersizlikler saptanmig-
tir.'* Ancak, onceki ¢alismalardan farkh olarak bu
olguda nétrofil ve monositlerin fagositik aktivitele-
rinde herhangi bir yetersizlik saptanamamustir. Bu
farkhhk, arastirmalar arasindaki yontem farklihgin-



dan kaynaklanabildigi gibi nétrofillerin kemotaksi,
superoksit Gretimi ve bakterisidal aktivite fonksiyon-
larindaki yetersizlikten de kaynaklanabilir. '

Bu olgu raporunda, periferik kan mononikleer hiic-
relerinin miktarlan saglikl kontrol grubununkinden
farkh bulunmamugtir. Periferik kan mononiikleer
hicrelerinin sayisal azligi veya ¢oklugu periodontal
hastaliklarin patogenezindeki immun bozukluklarin
gostergesi olabilir.!'>'6 T hicreleri, yardimc1 T ve
baskilayici T hicreleri, aktif T hiicreleri, B hiicre-
leri, monosit/makrofajlar ve dogal oldiriicii hiicreler
immiin cevaplarda bir¢ok hiicre fonksiyonlarina ara-
ciik ederler. Cesitli periodontal hastaliklarda soz
konusu hiicrelerin fenotiplerine iliskin celiskili bul-
gular mevcuttur.!>'® Bazi arastincilar bu hiicrelerin
yiizde ve oranlarnin dedgismemis oldugunu bulmus-
lardir.!3 Aragtirmamizin sonuglan hastada gézlenen
diyabet ile iliskilendirilen ileri periodontal yikimlarin
patogenezinde mononiikleer hiicre fenotiplerinin
rol oynamadigini gdstermektedir.

Hastadan alinan anamnezde, annede otoimmiin
hastalik olan Célyak (Celiac) hastaligimin varlidi sap-
tanmigtir. Otoimmun bir hastalik olan Tip 1 diyabet,
bireyi diGer organlarin spesifik otoimmiin hastalik-
larina egilimli kilabilir. Bu nedenle, hastamiz Célyak
hastali@i!” yoniinden incelenmis, antigliadin ve anti-
endomisium antikorlar negatif bulunmustur. Siste-
mik bir¢ok hastaligin ortaya ¢ikmasi ve ilerleme-
sinde HLA antijenlerinin belirleyici olabilecegi ileri
stiralmustir. HLA antijenlerinin g¢esitli otoimmun
hastaliklarla ve periodontal hastaliklarla iligkili oldu-
du ileri siriimektedir.'® Bu nedenle, olgunun peri-
odontal hastahda karsi olan duyarlilikta risk belirleyi-
cisi olabilen herhangi bir HLA antijeni tagiyip tagi-
madid@i arastinlmustir, Diyabet ve agresif periodonti-
tis ile gugli iliskisi oldugu saptanmis olan HLA-DR4
antijeninin hastada bulunmadidi, ancak HLA-A23(9)
antijeninin varoldugu saptanmigtir. Bu bulgularimiz,
Tirk toplumunda daha 6nce yapilan bir aragtirma-
min bulgulan ile farkihk gostermektedir.'® Firath ve
arkadaslan'® agresif periodontitisin lokalize tipinde
HLA-A24(9) ve HLA-DR4 antijenlerinin, yaygm tipin-
de ise HLA-A9 ve HLA-DR4 antijenlerinin oldukca sik
bulundugunu bildirmiglerdir. Tirk toplumunda yapti-
qmiz bir bagka aragtirmada ise hem kronik perio-
dontitis ve hem de yaygin agresif periodontitisli has-
talarda HLA-A24(9) antijenin sik bulundudu, buna
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karsin HLA-DR4 antijeninin bulunmadidi saptanmig-
tir.2° Tirk toplumunda elde edilen farkli bulgular,
gerek farkli periodontal hastalik tiplerinde ve gerek-
se de benzer klinik ozellikleri taglyan aym tip perio-

‘dontal hastalida sahip bireylerde HLA fenotiplerinin

Oldukga degdisken olabildigini ortaya koymustur.
Olgumuzun verileri HLA fenotiplerinin hastahk tipi
icin belirleyici olamayabildigini ve diyabet ve agresif
periodontitisin patogenezinde baska genetik faktor-
lerin rolii olabilecegini diistiindiirmektedir.

Bu olgunun incelenen konak savunma mekanizma-
larinda herhangi bir bozukluk saptanamamistir. Elde
edilen veriler, diyabet ve periodontal hastalik ilis-
kisinde bagka molekiler mekanizmalarin ve genetik
faktorlerin rolii olabilecegini akla getirmektedir.
Patogeneze yonelik daha ileri caligmalarin yapilmasi
ile agresif periodontititis-diyabet iligkisi aydinlanabi-
lecektir. Diger taraftan diyabetli hastalarda perio-
dontal hastaligin erken tanisimi koyarak bunun teda-
visini uygulamak ve aglik kan sekeri diizeyini kont-
rol altina almak suretiyle bu Kisilerin dis kayiplan
aza indirilebilecek veya onlenebilecektir.
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