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ÖZ ABSTRACT 

 

Periodontitis ve diabetes mellitus (DM) toplumda yaygın 

görülen kronik hastalıklardır. Periodontitis bakteriyel plak ve 

konak immün yanıtı arasındaki dengenin bozulmasından 

kaynaklanan dişlerin destek dokularının (periodontal 

ligament ve kemik) yıkımıyla karakterize diş kaybıyla 

sonuçlanabilen kronik inflamatuar bir durumdur. Diabetes 

mellitus insülin hormon sekresyonunun yokluğu / yetersizliği 

veya insülin direnci ile karakterize çeşitli komplikasyonlarla 

kendini gösteren karbonhidrat, yağ ve protein metabolizma 

bozukluğu hastalığıdır. Periodontitis son dönemlerde 

diyabetin klasik komplikasyonlarından biri halini almıştır. 

Epidemiyolojik veriler diyabetin periodontitis için majör risk 

faktörü olduğunu ve diyabetiklerin diyabetik olmayanlara 

göre periodontitise daha yatkın olduğunu göstermektedir. Bu 

iki kronik hastalık arasında karşılıklı ilişki olduğu 

bilinmektedir. Çeşitli hücresel, immünolojik yolların ve 

sitokinlerin rolü olduğu belirlenmiş olsa da mekanizma halen 

tam olarak anlaşılamamıştır.  

 

Periodontitis and diabetes mellitus (DM) are common chronic 

diseases in the society. Periodontitis is a chronic 

inflammatory condition that can result in tooth loss due to 

destruction of the supporting tissues (periodontal ligament 

and bone) of the teeth resulting from impaired balance 

between bacterial plaque and host immune response. Diabetes 

mellitus is an impairment of carbohydrate, fat and protein 

metabolism, manifested by the absence of insulin hormone 

secretion / insufficiency or by various complications of 

insulin resistance. Periodontitis has recently become one of 

the classic complications of diabetes. Epidemiological data 

suggest that diabetes is a major risk factor for periodontitis 

and that diabetics are more likely to be periodontitis than non-

diabetics. It is known that there is a mutual relationship 

between these two chronic diseases. Although the role of 

various cellular, immunological pathways and cytokines has 

been determined, the mechanism is still not fully understood. 

 

Anahtar Kelimeler: Diabetes mellitus, inflamasyon, 

periodontitis 
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GİRİŞ 

Periodontitis dişi destekleyen, periodonsiyum adı 

verilen periodontal ligament, sement, dişeti ve 

kemikten oluşan dokuların bakteriyel tahribatıyla 

karakterize kronik inflamatuar bir hastalıktır. 

Periodontitisin temel etkeninin mikrobiyal dental plak 

olduğu bilinse de konak yanıtını etkileyen çeşitli 

sistemik, metabolik ve çevresel faktörlerin de hastalık 

riskini artırdığı bilinmektedir. Periodontitis riskini 

artıran önemli bir sistemik hastalık diabetes mellitus 

(DM)’tur. Diabetes mellitus yaşam kalitesini olumsuz 

etkileyen insülin hormon eksikliği/yetersizliği veya 

vücudun kullanamamasından kaynaklanan kronik 

hiperglisemi ile karakterize toplumda yaygın görülen 

bir hastalıktır. Diyabet 1998 yılında Amerikan Diyabet 

Birliği tarafından 4 sınıfa ayrılmıştır. Bunlar: Tip 1 

diyabet, Tip 2 diyabet, diğer tipler, gestasyonel 

(gebelik) diyabettir. Periodontitis-diyabet ilişkisinde 

bahsedilen diyabet toplumda en sık görülen Tip 2 

diyabettir. Tip 2 diyabet insülinden bağımsız diyabet 

veya erişkin diyabet olarak adlandırılır. Genellikle 40 

yaş üstü bireylerde obeziteye ve fiziksel aktivite 

yetersizliğine bağlı oluşmaktadır. Yaşam tarzıyla 

tetiklenen insülin direnci ve zamanla azalan 

kompensatuar insülin hormon sekresyonundan 

kaynaklanır. Hastalar genellikle kronik hiperglisemiyle 

ilişkilendirilen retinopati, nefropati, nöropati ve 

mikro/makro vasküler hastalık, kardiyovasküler 

hastalık komplikasyonları ile hekime başvurmaktadır. 

Periodontitisin etkisi bu klasik komplikasyonların 

patofizyolojisine benzer olduğundan son dönemlerde 

periodontitis 6. komplikasyon olarak düşünülmektedir 

(1). Yani diyabet-periodontitis arası mekanizma 

diyabet komplikasyonları ile ilişkili karakteristiklere 

sahiptir. Periodontitiste oral bakteriler ülsere 

periodontal cep yoluyla kana giriş yapabilirler ve direkt 

organları enfekte edebilir veya diyabet gibi sistemik 

hastalık progresyonunu etkileyerek inflamatuar 

reaksiyonları uyarabilirler (2). Her iki hastalığın birer 

kronik subklinik enfeksiyon olması düşüncesine 

dayanarak, periodontitis ve diyabetin lokal ve sistemik 

seviyede artmış inflamatuar yanıtı içeren ortak bir 

patogenezi paylaştığı düşünülmekte ve çift yönlü ilişki 

olduğu bilinmektedir (3). İnflamatuar durumun 

başlangıcının diyabetten mi periodontitisten mi 

kaynaklandığını ayırt etmek zordur. Bu çift yönlü 

ilişkide diyabetin periodontitise olan etkisi üzerine 

yeterli bilgi bulunmaktadır ancak periodontitisin 

diyabet üzerine etkisi üzerine bilgiler sınırlıdır. 

Periodontitis ile diyabet arasındaki muhtemel 

bağlantılar şu şekilde özetlenebilir: İkisinin de 

inflamatuar birer hastalık olması, periodontal hastalığın 

neden olduğu geçici ve düşük dereceli bakteriyemi, 

periodontal hastalığın tetiklediği sistemik immün yanıt 

ve inflamasyon, periodontopatojenlerin virülans faktör 

ekspresyonları, ağız dışı dokularda periodontopatojen 

varlığı. 

Periodontitis Etiyopatogenezi 

İnsan oral mikrobiyomu dental plak olarak bilinen diş 

yüzeylerinde ve çeşitli yüzeylerde kolonize olan 

yüzlerce mikroorganizmadan oluşmaktadır. 

Periodontitis dişetinde plağa karşı oluşan inflamatuar 

yanıtla diş ve kemik arasındaki kollajen ataşmanının ve 

kemiğin yıkımıyla sonuçlanan bir hastalıktır (4). 

Periodontitisten yaygın olarak gram negatif bakteriler 

sorumludur. Bu bakteriler lipopolisakkarit gibi 

endotoksinler ile interlökin-1 beta (IL-1β), tümör 

nekroz faktörü-alfa (TNF-α), prostaglandin E2 (PGE2) 

gibi periodontal doku yıkımında merkezi rol oynayan 

sitokin üreten makrofajları uyarırlar (5). Dolayısıyla 

periodontitiste plağa karşı oluşan konak cevabı konağın 

kendi yıkımını da tetiklemektedir. Bu proinflamatuar 

immün mediyatörlerin ülsere periodontal cep yoluyla 

sistemik dolaşıma geçmeleri mümkündür. Sonuç olarak 

periodontitis lokal periodontal çevrede sınırlı kalmayıp 

sistemik etkilere sebep olabilen bir hastalıktır.  

Diyabetin Periodontitise Etkisi 

Periodontal hastalığı olanlar obezite, kardiyovasküler 

hastalıklar, diyabet gibi hastalıklara daha duyarlıdır. 
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Diyabetin periodontitis riskini artırdığı bilinmektedir 

(6). Hiperglisemi durumunda kan damarları hasara 

uğrar, anjiyopati meydana gelir. Glisemik kontrolün 

seviyesi periodontitis için artmış riskin belirlenmesinde 

anahtar rol oynamaktadır. Glisemik kontrolün seviyesi 

kanda glikolize hemoglobin ile değerlendirilir. Bu 

değer diyabetik olmayanlarda %5.5 civarıdır. Son 3 

aylık kan glikoz durumu hakkında bilgi verir. Ayrıca 

diyabet ilaçlarından metforminin oral dokularda 

likenoid reaksiyon oluşturabildiği ve zayıf 

kontrollü/kontrolsüz diyabetiklerde ağız kuruluğu, 

çürük, tekrarlayan periodontal apse, halitozis, kandida 

enfeksiyonları, kronik ağız ülserleri ve periodontitis 

gibi oral etkileri diş hekimleri tarafından bilinmektedir. 

Diyabetiklerde periodontal hastalığa yatkınlığın birkaç 

faktöre bağlı olduğu bilinmektedir. Bunlar; ilerlemiş 

glikasyon son ürünleri (AGE) birikimi ve AGE 

reseptörü (RAGE) ile etkileşimi, mikro ve makro 

anjiyopati, değişmiş immün hücre fonksiyonları, 

subgingival flora değişikliği, artmış oksidatif stres, 

hiperlipidemi ve sitokinlerin etkisidir.  

AGE-RAGE Etkileşimi 

Hipergliseminin önemli bir kronik etkisi AGE 

oluşumudur. Diyabette hiperglisemi hücrelerde 

prooksidan ve proinflamatuar direkt etkiye sahip, 

kollajen gibi proteinler, lipitler ve nükleik asitler aldoz 

şekerleri ile non enzimatik glikasyona ve oksidasyona 

uğramaları sonrası ilerlemiş glikasyon son ürünlerinin 

irreversibl oluşumuna neden olur. Protein, lipit ve 

nükleik asitlerin yapı, fonksiyonları değişir ve 

organlarda birikmelerini etkileyerek çeşitli spesifik 

komplikasyonlara neden olur (7). Diyabetik hastalarda 

hiperglisemi durumunda plazma ve dokularda AGE 

oluşumu ve birikiminin arttığı bilinmektedir. 

AGE’lerin oluşumu kollajen stabilitesini ve vasküler 

bütünlüğü etkiler, makrofaj ve monosit reseptörleri 

üzerinden IL-1 ve TNF-α stimülasyonuyla duyarlılığı 

artırır. AGE nötrofile bağlandığında normal 

fonksiyonunu bozar. Nötrofil fonksiyonunun bozulması 

ve makrofajların dekstrüktif fenotipe değişimiyle 

kontrolsüz proinflamatuar sitokin üretilir ve artan 

vasküler permeabiliteye, kollajen lif yıkımına, bağ 

doku ve kemik yıkımına, artmış lipit 

peroksidasyonuna, artmış IgA, IgG seviyelerine yol 

açar, böylece diyabetik hastalar periodontitise yatkın 

hale gelir (8). Diyabetiklerde gingival dokularda artmış 

AGE seviyeleri hızlandırılmış doku hasarı için 

potansiyel bir mekanizma olan artmış oksidatif stres 

durumu ile ilişkilendirilebilir. AGE’ler hücre yüzey 

moleküllerinin immünglobülin süper ailesinin bir multi 

ligand üyesi olan RAGE ile bağlanır. RAGE’ler 

diyabetiklerde AGE ile benzer şekilde yüksek oranda 

ekspresedir ve diyabet komplikasyonlarından sorumlu 

tutulmaktadır (9). Diyabetik gingivada endotel, 

fibroblast ve infiltre monositleri de içeren çeşitli hücre 

tiplerinde AGE ve RAGE’ler tanımlanmıştır (10). Bu 

permeabilite ve adezyonu artırır, matriks 

metalloproteinaz (MMP) artar, kollajen azalır, sitokin 

artar. AGE, RAGE’ye bağlandığında hücre fenotipi, 

fonksiyonu etkilenir, artan inflamasyon, oksidatif stres 

ve bozulmuş doku onarımı oluşur (11). Periodontal 

enfeksiyon duyarlı diyabetiklerde bu kısır döngüyü 

güçlendirir ve daha hızlı, şiddetli yıkıma yol açar. 

RAGE’ler makrofajları dekstrüktif fenotipe 

değiştirebilir (8). RAGE blokajının faydası gingival 

dokularda ligand ve reseptörlerinin süprese 

ekspresyonları ile paraleldir ve glisemik seviyeden 

bağımsızdır. Tüm bunlar AGE-RAGE etkileşiminin 

diyabetteki aşırı inflamatuar yanıtı ve periodontal doku 

yıkımını desteklediğini düşündürmektedir. 

Hiperglisemi toll like reseptör (TLR) yoluyla 

proinflamatuar sitokin üretim kaskadını başlatarak 

proinflamatuar sitokinleri artırır, onlar da nükleer 

faktör kappa B (NF-kB) ile kemik yıkımını tetikler, 

osteoblast inhibisyonu ve osteoklast aktivasyonu yapar 

(8).  

Mikro ve Makroanjiyopati 

Diyabette artan anjiyopati sebebiyle oluşan vasküler 

değişikliğin; besin taşınmasını, oksijen difüzyonunu, 

lökosit göçünü, metabolik atıkların ortadan 
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kaldırılmasını etkileyerek periodontitisi 

şiddetlendirdiği ve yara iyileşme kapasitesini azalttığı 

düşünülmektedir (12). Diyabette yara iyileşmesinin 

bozulması modifiye hücresel aktivite, azalan kollajen 

sentezi, artan kollajenaz ile ilişkilendirilmektedir. 

Diyabette kollajen sentezi, matürasyonu ve 

homeostasisinin etkilendiği düşünülmektedir. 

Diyabetik hastalarda kollajenin azaldığı kollajenazın 

arttığı bildirilmiştir (13). Yara bölgesinde AGE sentezi 

çözünürlüğün azalmasına ve yara iyileşmesinin 

etkilenmesine neden olabilir. Diyabette artan kollajenaz 

varlığında da yara bölgesindeki daha az çapraz bağa 

sahip yeni oluşan kollajenler daha kolay yıkıma 

uğramaktadır ve yara iyileşmesi olumsuz 

etkilenmektedir (14). 

Değişmiş İmmün Hücre Fonksiyonları 

Hiperglisemi immün hücre fonksiyonuna direkt etki 

ederek immün yanıtın etkilenmesine neden olabilir. 

Diyabette nötrofillerin adezyon, kemotaksis ve 

fagositik aktiviteleri azalır (15). Hücrenin savunma 

mekanizmalarından intrasellüler ölüm bozulur. Böylece 

savunma mekanizmasının etkisi azalır ve bakteriyel 

proliferasyon artarak kişiyi periodontitise duyarlı hale 

getirir. Diyabette periodontal hastalığa karşı 

duyarlılığın artması öncelikle bakteriyel değişime karşı 

değişen konak yanıtıyla oluşmaktadır. Nötrofil 

adezyon, kemotaksisi ve fagositozundaki bozulmalar 

bakteriyel rezistansı kolaylaştırabilir ve periodontal 

yıkımı artırabilir. Tip 2 DM’lu kronik periodontitis 

(KP) hastalarında nötrofil kaynaklı enzim beta-

glukuronidaz ve nötrofil kemotaktik faktör IL-8 

sistemik olarak sağlıklı KP hastalarına göre 

baskılanmıştır. Bu da diyabette gingival nötrofil aracılı 

immün yanıtın bozulabileceğini düşündürmektedir 

(16). Son dönemdeki kayıtlar insüline duyarlı 

dokularda T hücre birikiminin, makrofaj fonksiyonunu 

düzenleme yetenekleriyle ilgili olarak obezite ve 

diyabetle ilişkili metabolik bozukluklarda önemli 

olduğunu göstermektedir (17). Periodontitis 

patogenezinde ve progresyonunda Th1/Th2 hücrelerin 

değişen dengelerinin rolü olduğu düşünülmektedir. 

Th17 ve Th1 kemik rezorpsiyonunun düzenlenmesinde 

role sahiptir ve diyabetik periodontitislilerde artmış 

reseptör aktivatör nükleer kappa B ligand (RANKL) ve 

IL-17’lerin kaynağını oluşturmaktadır. Ancak diyabetle 

ilgili spesifik T hücre bilgisi yoktur. 

Periodonsiyumdaki hiperaktif nötrofillerin 

proinflamatuar yolların aktivasyonuna yol açan ve 

periodontitise sahip diyabetiklerde insülin direncini 

artıran önemli bir reaktif oksijen kaynağı olabileceği 

önerilmiştir (18). 

Subgingival Flora Değişikliği 

Diyabetin periodontal mikrobiyatayı değiştirmediği 

düşünülmektedir ancak diyabetin dişeti oluğu sıvısında 

(DOS) glikoz seviyelerini artırabileceği, subgingival 

ortamdaki bazı bakteri türlerinin gelişimini olumlu 

etkileyebileceği böylece periodontitis duyarlılığını 

artırabileceği ve hastalık progresyonunun 

hızlanabileceği düşünülmektedir. Daha sonraki 

çalışmalarda ise glisemik kontrolün subgingival 

biyofilm kompozisyonunu önemli şekilde etkilemediği 

bulunmuştur. Bir çalışmada P. gingivalis, T. denticola, 

T. forsythia ve A. actinomycetemcomitans zayıf 

glisemik kontrollü hastalarda fazla bulunmuştur (19).  

Artmış Oksidatif Stres 

Hiperglisemi bir takım yolaklarla oksidatif strese neden 

olabilir ancak periodontal patogenezde proinflamatuar 

yolları aktifleştirdiği düşünülse de rolü net değildir. 

Oksidatif stres de kronik inflamasyon ile ayrılmaz 

ilişkidedir (20). Diyabet ve periodontitis arasındaki 

ilişkinin temelinde oksidatif stres ve mitokondriyal 

disfonksiyon gibi hücre temelli olayların olabileceği 

düşünülmektedir (21). Periodontitise sahip hastalarda 

antioksidan kapasitenin azalması insülin rezistansının 

gelişimini tetikler (22). Diyabette glikoz ve yağ asidi 

kullanımı artar, bu mitokondride fazla oksijen 

kullanımı yüksek redoks potansiyeli ve fazla reaktif 

oksijen ürünü demektir. AGE’ye bağlı oksidatif stres 

beta hücresine zararlıdır ve mitokondri 
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depolarizasyonuna, şişmesine ve hücre ölümüne yol 

açabilir (21). Diyabette artmış komplikasyonların 

patolojisinde reaktif oksijen ürünleri majör rol 

oynamaktadır (23). Reaktif oksijen ürünü birikimi, 

oksidatif stres ve AGE-RAGE etkileşimi 

periodonsiyumda inflamasyonun artışına katkı 

sağlamaktadır. Reaktif oksijen ürünü NF-кB ve mitojen 

aktive protein (MAP) kinaz gibi hücre içi sinyal 

yolaklarını aktive ederek proinflamatuar sitokin 

üretimini artırmaktadır (20). Reaktif oksijen türlerinin 

kemik formasyonu, osteoblast aktivite regülasyonu 

üzerine geniş etkileri olduğu bilinmektedir. 

Lipit Metabolizması (Hiperlipidemi) 

Diyabet komplikasyonlarının oluşumunda hiperglisemi 

ile birlikte lipit metabolizmasındaki dengesizliğin de 

etkisi bulunmaktadır. Endotoksinlerin uyarımıyla 

serum lipitleri ile etkileşen makrofajların koruyucu 

özellikleri yerini inflamasyon uyarıcı hale bırakır. 

Trigliseritlerle etkileşimdeki nötrofiller fazla IL-1β 

üretir, kemotaksis, fagositoz özellikleri değişir. Bu 

değişim hipelipidemili diyabetiklerde serumda ve 

DOS’ta izlenir. İnflamatuar mediyatörlerin glikoz ve 

lipit metabolizmasını etkilediği de gösterilmiştir (24). 

Bu sitokinlerin artışı ve koruyucu faktörlerin 

azalmasıyla bir dengesizlik oluşur ve doku onarımı 

azalır. Bu nedenle hiperglisemiyle ilişkili hiperlipidemi 

hücre tiplerinde bozulma ve diyabet 

komplikasyonlarına yol açabilir. Beyaz kan 

hücrelerinin hiperaktivitesiyle oksijen radikali oluşumu 

artar bu periodontitis gelişiminde rol alır ve 

periodontitiste hiperlipidemi için risk faktörüdür. 

Artmış oksidatif stres proinflamatuar etkiye sahip lipit 

peroksidasyonunu da uyarır (22). 

Sitokinler 

Periferik sitokin dengesinin kronik disregülasyonu 

prediyabetin bir özelliğidir (25). Bu nedenle 

periodontal hastalığın diyabeti etkilemesi muhtemeldir 

ve kronik periodontitis ile diyabetin kontrolünün 

sitokinler üzerindeki etkisi önemlidir. Çeşitli hayvan 

çalışmaları diyabetteki periodontitise IL-1β, TNF-α, 

IL-6, osteoprotegerin (OPG) ve RANKL’ın aracılık 

edebileceğini ortaya koymuşlardır. Bu sitokin değerleri 

kronik düşük dereceli inflamasyonu tetikler ve 

diyabette insülin direncini ve adacık hücre apoptozunu 

destekleyerek insülin yokluğuna ve diyabetin 

ilerlemesine neden olur. Bu nedenle sitokinlerin 

modülasyonu potansiyel terapötik yaklaşım olabilir. 

Sitokinlerden özellikle TNF-α, IL-1β ve IL-6 bu 

ilişkide rol oynamaktadır (26). TNF-α, insülin etkisini 

insülin reseptör substratı-1 üzerinden baskılamaktadır. 

TNF-α matriks degrade edici enzim sentezi için 

fibroblastı uyarır ve aktif kemik rezorpsiyonu için 

osteoklastı uyarır (10). Artmış periodontal inflamasyon 

dolaşımda TNF-α’yı artırarak, adipositten serbest yağ 

asidini artırarak monositleri etkileyerek hedef organları 

direkt etkiler, insülin direncini tetikler. Periodontal 

tedavi ile TNF-α azalır ve bu azalma muhtemelen 

insülin direncinde bir iyileşme ile diyabetin 

metabolizma kontrolü ile ilişkilendirilmektedir. Kronik 

periodontitiste Tip 2 DM’un RANKL/OPG’nin 

reseptör aktivatörünün oral seviyelerini modüle etmede 

olası bir rolü olduğu düşünülmektedir (27). Hayvan 

çalışmalarında diyabetin IFN-γ, IL-1β gibi 

proinflamatuar sitokinlerin ve makrofaj inflamatuar 

protein-2 (MIP-2), monosit kemoatraktan protein- 1 

(MCP-1) gibi kemokinlerin seviyelerini artırdığı 

gösterilmiştir ve bunun TNF-α’nın etkilerine sekonder 

olabileceği düşünülmektedir. Diyabetiklerde monosit 

ve makrofaj yanıtı artmıştır bunu periodonsiyumdaki 

immün hücrelerde fazla olan AGE-RAGE 

etkileşimlerine bağlamaktadır. Diyabette DOS’nda 

PGE2, IL-1β gibi inflamatuar mediyatörlerin seviyeleri 

artmıştır. Diyabette artan periodontal yıkım yüksek 

enflamasyona duyarlılık, konak savunması ve immün 

yanıttaki değişim ile açıklanabilir. Diyabette 

monosit/makrofaj gibi inflamatuar hücrelerde AGE-

RAGE etkileşiminin artmasına bağlı olarak 

periodontopatojenlere karşı proinflamatuar cevabın 

yoğunlaştığı düşünülmektedir. Hiperinflamatuar 



Acıpınar Ş ve ark. Periodontitis ve Diabetes Mellitus KÜ Tıp Fak Derg 2017; 19(2): 103-113 

DOI: 10.24938/kutfd.321684 

 

KÜTFD | 108 

immün hücreler diyabette artmış proinflamatuar sitokin 

üretimine ve artmış insülin rezistansına neden olur ve 

diyabet kontrolünü zorlaştırır (8). 

Periodontitisin Diyabete Etkisi 

Bazı bireyler genetik veya mikrobiyal risk 

faktörlerinden dolayı periodontitise daha duyarlıdır. 

Periodontal hastalığın sistemik hastalık için potansiyel 

risk faktörü olabileceği düşünülmektedir ancak 

mekanizma net değildir (8). Diyabetiklerde zayıf 

immün fonksiyon sebebiyle enfeksiyonun sistemik 

yayılım riski ve oral inflamasyonun yayılması daha 

yüksektir. İnflame periodonsiyum yüksek 

vaskülariteden dolayı inflamatuar mediyatörlerin 

kaynağı olarak görev görür ve ülsere cep epitelinde 

lamina propriaya mikroorganizmaların veya 

ürünlerinin geçisi ile bakteriyemi/sitokinemi, 

inflamatuar/immünolojik yanıt tetiklenip konakta bir 

hiperinflamasyon durumu oluşur ve organ sistemleri 

veya uzak dokuları hasara uğratabilir (2). Bu 

periodontitisin lokal periodontal çevreyi aşan sistemik 

etkileri olduğunu göstermektedir (28). Bu 

hiperinflamasyonda immünoinflamatuar sitokinlerin 

ekspresyonu etkilenir böylece insülin rezistansına lipit 

ve glikoz metabolizma değişimine katkıda bulunur 

(29). Miyosit, endotel, hepatosit, adiposit gibi çeşitli 

hücre ve dokuların fonksiyonları değişir ve diyabete, 

obeziteye ve çeşitli sistemik hastalıklara yatkınlık artar 

(8). Son bulgular kronik düşük dereceli inflamasyonun 

yalnızca obezite, diyabet gibi hastalıkların ve 

komplikasyonlarının patogenezinde olmadığını, 

biyofilme verilen yanıtta sitokinlerde, periodontal 

hastalık patogenezinde de rol oynadığını göstermiştir 

(8). Diyabet ve periodontitis ortak olarak fazla 

inflamatuar mediyatörler üretmektedir. Periodontal 

enfeksiyonlar insülin direncinin artmasına ve glisemik 

kontrolün kötüleşmesine neden olabilmektedir (30). 

Ayrıca periodontitisteki proinflamatuar sitokinler beta 

hücre hasarı yapıp direk diyabet gelişiminde rol 

oynayabilir (31). Periodontitiste TNF-α artışı insülin 

direncini desteklemektedir. Sistemik inflamasyon, 

obezite, insülin direnci, hiperglisemi ve diyabet gibi 

durumlarda önemli derecede artar. Akut faz reaktanları 

olarak C reaktif protein (CRP) ve fibrinojenin yüksek 

serum seviyeleri, insülin direnci ve obezitesi olan 

bireylerde görülmüştür (32). Ana mediyatörler CRP 

gibi akut faz proteinlerinin indükleyicileri olan IL-6 ve 

TNF-α olabilir ve ikisi de hücre içi insülin sinyalini 

bozmaktadır (33).  

Periodontitis ve Diyabet İlişkisi Üzerine Yapılan 

Çalışmalar 

Değişmiş immün hücre fonksiyonu üzerine yapılan bir 

çalışmada diyabetik olmayan şiddetli veya orta 

periodontitise sahip hastalara kıyasla şiddetli 

periodontitisi olan diyabetiklerde polimorfonükleer 

lökosit kemotaksisi deprese bulunmuştur (14). 

Periodontitis şiddeti defektif kemotaksis ile koreledir. 

Diyabetli ve periodontitisli hastaların DOS’larındaki 

IL-4 (Th1’den kaynaklı), IL-17 ile glisemik kontrol 

arasında ilişki olduğu düşünülmektedir. Sistemik 

olarak sağlıklı bireylere kıyasla zayıf kontrollü 

diyabetik ve periodontitisli bireylerde Treg hücre ve 

Th17’nin artmış olduğu bir immünohistokimyasal 

çalışmada gösterilmiştir (34). 

Diyabetle ilişkili olarak yara iyileşmesi sürecinde 

kollajen üretiminin azaldığı ve gingival dokuda 

kollajenaz aktivitesinin arttığı bilinmektedir (10). 

Diyabetik farelerdeki bir çalışmada P. gingivalis 

hasarını takiben artmış fibroblast apoptozu 

gösterilmiştir (35). 

AGE-RAGE üzerine yapılan bir çalışmada AGE’lerin 

oluşumu ve oksidatif stres belirteçleri periodontitisli 

diyabetiklerin gingival dokularında gösterilmiştir (36). 

Sonra diyabetiklerin tükürüklerinde AGE bulunmuş ve 

dental plak seviyeleriyle ilişkili olduğu gösterilmiştir 

(37). Ayrıca serum AGE seviyelerinin diyabetiklerde 

periodontitis şiddeti ile anlamlı ilişkide olduğu da 

gösterilmiştir (38). Lalla 1998’deki hayvan 

çalışmasında diyabet olmayanlara göre diyabetiklerde 

P.gingivalis ile indüklenen kemik kaybındaki artışı ve 
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gingival dokularda AGE-RAGE ve MMP’lerin artmış 

ekspresyonunu göstermiştir (39). 

Navarro-Sanchez ve ark. (2007) yaptıkları bir 

çalışmada sistemik olarak sağlıklı KP’li bireylere göre 

KP ve diyabetli bireylerde DOS’nda TNF-α, IL-1β ve 

IL-6 seviyelerinin fazla bulunduğunu göstermişlerdir 

(40). Periodontitisin diyabet üzerine etkisiyle ilgili 

yapılan çalışmalarda periodontitis olmayan hastalara 

kıyasla Gr (-) kolonizasyonlu periodontitis hastalarında 

CRP, IL-6, fibrinojen gibi serum inflamatuar 

belirteçlerinin anlamlı yüksek olduğu bulunmuştur 

(41). Kronik periodontitisli hastalarda yapılan bir 

çalışmada IL-6 ve IL-1β’nın artmış seviyeleri ve 

diyabet arasında ilişki olduğu gösterilmiştir (42). 

Sakallıoğlu ve ark. (2008) yaptıkları çalışmalarında 

diyabetik ratlarda MCP-1 ekspresyonunun gingival 

dokularda artmış olduğunu bulmuşlardır (43). 

Kronik periodontitisli diyabetiklerde DOS’nda OPG ve 

RANKL zayıf glisemik kontrolle ilişkili bulunmuştur. 

Ribeiro ve ark. yaptıkları çalışmada iyi kontrollü veya 

diyabet olmayan periodontal durumu benzer hastalara 

kıyasla periodontitis olan zayıf kontrollü diyabetiklerde 

RANKL, RANKL/OPG oranını DOS’nda yüksek 

bulmuşlardır (27). Bu, diyabette artan alveolar kemik 

yıkımını açıklayabilir. 

Diyabette DOS’nda lipit peroksidasyon belirteçlerinin 

daha fazla olduğunu gösteren çalışmada periodontitisin 

klinik parametreleri ile inflamatuar mediyatör 

seviyelerinin korele olduğu bulunmuştur (44). 

Oksidatif stresin biyokimyasal belirteçleri diyabetik 

periodontitislilerde artmıştır (22) ve sağlıklılara kıyasla 

periodontitislilerde CRP ile pozitif koreledir (45). 

Periodontitisli hastalarda HbA1c düzeylerinin 5 yıllık 

dönemde artışı yüksek CRP seviyesine sahip olanlarda 

en fazla olup, bu periodontitis ve sistemik inflamasyon 

arasında etkileşim olduğunu düşündürmektedir (46). 

Periodontal tedavi etkenin uzaklaştırılmasını takiben 

periodontal inflamasyonun rezolüsyonuna, 

mediyatörlerin lokal olarak uzaklaştırılmasına, 

dolayısıyla dolaşımda seviyelerinin azalmasına neden 

olur, böylece metabolik kontrolü ve insülin 

duyarlılığını düzenler. Bir çalışmada başlangıç 

değerlerine göre cerrahi olmayan periodontal tedavi 

sonrası kontrolsüz ve kontrollü diyabeti olan yaşlılarda 

HbA1c ve kan glikoz seviyeleri azalmıştır (47). 

Periodontitisli diyabetik hastalarda yapılan bir 

çalışmada cerrahi olmayan periodontal tedaviye ek 

olarak lokal minosiklin uygulamasının TNF-α serum 

seviyelerini azalttığı bulunmuştur (48). Serum TNF-α 

düzeyinde azalma ile HbA1c değerini %8’den %7.1’e 

düşüşü arasında güçlü bir ilişki olduğu gösterilmiştir 

(48). Diyabetli ve periodontitisli 160 hastada yapılan 

bir çalışmada periodontal inflamasyonun rezolüsyonu 

için mekanik debridmana kombine antibiyotik 

kullanımı glisemik kontrolü iyileştirmiştir (49). 

Longitudinal bir çalışmada başlangıçta periodontitis 

olmayanlara kıyasla periodontitis olanlarda HbA1c 

değerleri 5 yılda 5 kat artış göstermiştir (46). Başka bir 

çalışmada yine kronik periodontitisli ve diyabetik 

bireylerde kök yüzey düzleştirme sonrası HbA1c ve 

açlık plazma glikozu seviyesinde azalma gözlenmiştir 

(50). Demmer ve ark. (2010) artan HbA1c ile klinik 

ataşman kaybı artışını ilişkilendirmiştir (46). 5 yıllık 

periodontal idame sürecinde diş kaybı ve periodontal 

hastalık progresyonunda glisemik kontrolün etkisinin 

araştırıldığı bir çalışmada zayıf glisemik kontrollü 

sigara içen bireylerde hastalık progresyonu ve diş kaybı 

fazla bulunmuştur (51). Bir meta analizde mekanik 

periodontal tedaviye ek antibiyotik kullanımının 

HbA1c düzeylerinde %0.71’lik azalma sağladığı 

gösterilmiştir (52). Bu değer antidiyabetiklerin %0.5-

1’lik azalma sağladığı düşünüldüğünde anlamlıdır (53). 

HbA1c’deki %1’lik azalma diyabet komplikasyonu 

riskinin ölçülebilir derecede azalmasıyla 

ilişkilendirilmiştir (54). Periodontal tedaviden 6 ay 

sonra HbA1c’nin ortalama seviyelerinde anlamlı 

değişiklik olmadığını gösteren sonuçlar literatürde 

bulunmaktadır ancak bu çalışmaların örneklem 

büyüklüğünün küçük olması gibi eleştirilen yönleri 
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vardır (55,56). Daha fazla çalışma periodontal 

tedavinin HbA1c değerlerini iyileştirdiğini 

desteklemektedir (47,52). 

 

SONUÇ 

Periodontitis ve diyabet arasındaki çift yönlü ilişki kısır 

döngü oluşturmakta ve birbirlerini tetiklemektedir. 

Periodontitis tedavisi diyabet tedavisinin bir parçası 

olmalıdır. Diyabetten kaynaklanan morbiditenin 

azaltılmasında periodontal hastalığın; periodontitisten 

kaynaklanan morbiditenin azaltılmasında ise diyabetin 

doğru yönetimi önemlidir. Periodontal tedavinin 

glisemik kontrole katkı sağladığı bilindiğinden 

diyabetik bireylerde konvansiyonel tedavi ek olarak 

periodontal tedavi ile desteklenebilir. Periodontitisi 

bulunan diyabet hastaları periodontitisin diyabete ve 

diyabetin periodontitise etkisi konusunda eğitilmelidir. 

Diyabetin ve oral sağlıkla ilgili sonuçlarının etkili bir 

şekilde yönetilmesi için oral sağlık geliştirilmeli, kanıta 

dayalı tedavi stratejileri uygulanmalı, diyabetik 

bireylerde rutin oral taramalar yapılmalı, dental cerrahi 

için yüksek risk grubundaki hastalara diyabetik tarama 

yapılmalı, farkındalık artırılmalıdır. Diyabetli ve 

periodontitisli hastalarda bu çift yönlü ilişkinin 

yönetiminde dişhekimleri ve tıp doktorlarının 

koordineli çalışması gerekmektedir.  
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