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PERIODONTAL HASTALIGIN PATOGENEZINDE GENETIGIN ETKISI

THE EFFECT OF GENETICS ON THE PATHOGENESIS OF PERIODONTAL DISEASE

Didem KECECIOGLU ERGUVEN"*

OZET

Aile galismalari, periodontal hastaligin erken baslayan formlari ve 6zellikle prepubertal ve jivenil periodontitise yatkinlikta
konak genotipinin dnemli rol oynadigini géstermistir. Kalitimsal fagositik hiicre eksikligi prepubertal periodontitis igin risk
olarak ortaya cikar. Etkilenen ailelerde juvenil periodontitisin dagilimi ve prevalansi kalitimin otozomal resesiv sekli ile
daha fazla olusur. Bununla birlikte genetik heterojenite gibi dnemli etiyolojiler klinik olarak bazi hastaliklarda belirlenir. Sik
gorllen erigkin periodontitislerde genetik faktorlerin etkisi daha azdir. Aile galismalarinin sonuglarn cevresel faktorlerin
erigkin periodontitis varyasyonlarindaki major determinantlar olarak agida ¢iktigini géstermesine ragmen, ikiz hastalarda
yapilan ¢alismalarda, hem genetik hem de gevresel faktorlerin hastaligi etkiledigi saptanmistir.

Anahtar Kelimeler : Periodontal hastalik, genetik
SUMMARY

Family studies suggest that susceptibility to the early onset forms of disease, particulary prepubertal and juvenile peri-
odontitis, is, at least in part, influenced by host genotype. Inherited phagocytic cell deficiencies appear to confer risk for
prepubertal periodontitis. The prevalance and distribution of juvenile periodontitis in affected families are most consistent
with an autosomal recessive mode of inheritance . However, considerable etiologic as well as genetic heterogencity with-
in these clinically defined diseases is evident whether or not genetic factors influence the more common adult chronic
periodontitis is less clear. Although results from family studies suggest that environmental factors appear to be the major
determinants of variance in adult periodontitis, data from our twin studies indicate that both genetic and environmental
factors influence disease.

Key Words : Periodontal disease, genetics.
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GIRIS periodontal lezyonlarin gelisiminde rol oynayan bak-
teriyel ve konak, ve bunlari etkileyen gcevresel faktor-
ler izerinde calismalarini yogunlastirmiglardir '€,
Periodontal hastalik gelisimi en az gevresel faktorler
kadar konak genotipiyle de iligkili bulunmustur"® . Bir

grup farkl hastalik seklini ifade eden periodontal

Periodontal hastaliklar, diinya gevresinde ytzmil
yonlarca insani etkileyen bir hastalik grubudur.
1950'li yillarda Waerhaug'un yaptigi calismalarla
mikrobiyal dental plak ve periodontal hastalik

arasindaki iliski ortaya cikarilarak glnimiz perio
dontolojisinin temelleri atilmistir®. Bunu takiben
deneysel gingivitis ¢aligmalari sonucunda mikrobiyal
dental plagin periodontal hastaligin olusmasindaki
rolii ortaya konmustur'*'. Son yillarda arastirmacilar
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hastaliklara karsi oOzellikle bazi bireyler yiksek
hastalik riski tasirlar. Yiksek risk altindaki hasta gru-
plarinda, konak faktérlerinin periodontitise yatkinlikta
onemli bir rol oynadigi bilinmektedir ve bu risk
kismen genetik kontrol altinda olabilir. insanlarda
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cesitli mikrobiyal enfeksiyonlara karsi olusan immin
cevabi kontrol eden genetik faktérlerin tanimlanmasi
genetik olarak ortaya konan konak cevabinin 6nemi
ni artirmistir. Ayrica, son zamanlarda periodontitisli
belirli hasta gruplarinda immiin cevap fenotipleriyle
ilgili bulunan belirli genetik polimorfizimlerin saptan-
masi, genetigin periodontitislerdeki katilimini destek-
lemektedir #9,

ERKEN BASLAYAN PERIODONTAL HASTA-
LIKLARDA GENETIGIN ROLU

Genetik risk faktorleri 6zellikle prepubertal, juve-
nil (lokalize ve generalize) gibi erken baslayan perio
dontitisler (EBP) ve hizl ilerleyen periodontal
hastaliklarda arastinlmigtir’. Bunun nedeni; erigkin
periodontitisten farkli olarak geng bireylerde oldukca
yikict ilerleyen bu hastalik sekillerinin kronik gevresel
faktérlerden (mikrobiyal dental plak) baska sebepler
nedeniyle gelistigi teorisidir. Buna ek olarak EBP’li
hasta grubu erigkin periodontitis grublina oranla
daha homojen bir yapi gostermektedir. Ayrica bu iki
hastalik grubu arasindaki mikrobiyolojik ve
imminolojik heterojenite giin gegtikge daha kesinlik
kazanmaktadir. Periodontal hastalik sekilleri
lizerinde genetik epidemiyolojik caligmalar yapan
arastincilar hastalik fenotipleri igin klinik, mikrobiyo
lojik ve imminolojik kriterlere dayanan daha kesin
tanimlamalara ihtiya¢ oldugunu bildirmislerdir *.

~ ERKEN BASLAYAN PERIODONTITISLERDE
AILESEL GEGi$

Birgok galismada EBP sekillerinde ailesel gegisin
gorildigi ve bu gegiste genetik faktdrlerin de rol
oynadig! bildirilmigtir **'7##%_ Ancak, ortak ailesel
cevre ve oral mikroorganizmalarin ailesel aktarimi
da bu hastalik seklini etkileyebilmektedir. Hastaligin
genetik gecisini destekleyen EBP nin ailesel
gegisinin gdzlendigi calismalar segregasyon analiz-
leri ile degerlendirilmistir. Genetik segregasyon anal-
izi, test edilen modellerden hangisinin genetik
gegiste godzlenen bulgular ile iligkili oldugunu belir-
ler..Genetik modeller segregasyon analizleri ile ince-
lendiginde, EBPde genetik gegisin oldugunu ve
bunun otozomal dominant sekilde gerceklestigini
gosteren bulgular tespit edilmigtir * .
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GENETIK BAGLANTI.A.NALiZLERi VE ERKEN
BASLAYAN PERIODONTITIS

Genetik baglanti analizi, hastaig en ¢ok etki
leyen genin kromozomal lokasyonunu inceleyen bir
metotdur. Genetik baglantinin saptanmasi, o
vakadaki genetik faktdrlerin gegisini dogrular #. EBP
hastalarda yapilan genetik linkaj calismalarinda bazi
belli poplilasyonlarda (Brandywine toplulugu ¢ocuk-
larinda) °, lokalize jlvenil periodontitislilerde, kromo-
zom 4q uzerinde vitamin D baglayan proteinde
dénemli bir gen tespit edilmistir. Ancak farkli popllasy-
onlarda yapilan benzer galismalarda kromozom 4
Uzerindeki gen tespit edilmis ve bu bulgu EBPlerin
genetik heterojenitesine baglanmistir *. Yine bu
konuda EBP'li 100 den fazla ailede yapilan bir
aragtirmada kromozom 6 ve kromozom 9q 32-33 Un
insan |6kosit antijeni (HLA) bdlgesi icin genetik
baglanti bulundugu bildirilmistir # Kromozom 9q 32-
33 bolgesindeki diger aday genler iginde
prostaglandin endoperoksit sentaz 1 (siklooksijenaz)
ile ilgili genler bulunmaktadir. Siklooksijenaz
prostaglandin sentezinde rol oynayan anahtar enzim
dir. Kromozom 6 nin HLA bdélgesinin immiin cevapta
rol oynayan bircok gen tasidigi bilinmektedir ®. Bu
bélge igin timdr nekroz faktor-alfa (TNF-c) gen har-
itast ve son olarak genin 5'regllatér bélgesinde
tespit edilen genetik polimorfizim, bu genin enfeksiy-
ona karg! olusan cevapla ilgili oldugu ve bazi peri-
odontitis sekillerinde énem tasidigini gostermektedir
2%, Ayrica, daha 6nce EBP ile iligkili HLA bolgelennln
oldugu bildirilmigtir *.

MiIKROBIYAL ENFEKSIYONLARA GENETIK
DUYARLILIK

immiin sistemin spesifik kisimlarindaki kalitimsal
bozukluklar, immin mekanizmalarin mikrobiyal
enfeksiyona karsi direnci hakkinda pek gok ipucu
icermektedir®. Hayvan modelindeki genel ¢alismalar
ve murin modelindeki spesifik ¢calismalardan degerli
bulgular elde edilmistir °. Ayrica insanlarda yapilan
az sayidaki incelemede saglikl bireylerdeki genetik
degisikliligin nasil daha siddetli mikrobiyal enfeksiy-
onlarin gelistigi konusunda bilgi vermektedir ve bu
bulgular bazi periodontitis sekilleri icin de gegerli
olan modeller teskil eder. Bu konuda érnek olarak;
bilinen immiin yetmezlik bulunmayan ve direngli
enfeksiyonlarin saptandigi gocuklarda yapilan
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incelemelerde monositlerden interferon gama ve
TNF-c dretiminin azaldigi ve TNF-o geninin promot-
er bélgesindeki polimorfizim bagl olarak TNF-o. (re-
timinde artis meydana geldigi saptanmistir®. Yine
son calismalarda, insan immun yetmezlik virlsl
(HIV) bireylerde kemokine reseptéri CCR5de sap-
tanan genetik degisiklik, genetigin enfeksiyoz
hastaliklara duyarliliktaki roliinii géstermektedir "*".
Bu goézlem ve arastirmalar, antikor titreleri, monosit
fonksiyonu ve sitokin dretimi gibi sabit immin
fenotipik karakteristiklerin spesifik genetik polimorfiz-
imin sonucu olarak ortaya c¢ikabilecegini ve peri-
odontitisi igeren ¢esitli mikrobiyal enfeksiyonlara
yatkinlik ve direngte genlerin dnemini gdstermekte-
dir.

PERIODONTITISTE ONEMLI ADAY GENLER

incelenen fenotip genellikle genetik ve gevresel
etkiler altinda oldugundan insanlarda immin sis-
temdeki kalitimsal degisikliklerin arastiriimasi
oldukga karmasgiktir. Bu durum 6zellikle birgok hiicre-
sel ve molekiler faktorler katildigi gr(-) bakteri ve
lipopolisakkaritierine kargi konak defansi igin dogru
olabilir. Bu immdinoiltihabi faktdrlerin birgogu igin
genetik polimorfizimlerin bulunmasi olasidir*.
Periodontitisin klinik formlarina birgok immiin cevap
ozellikleri eglik eder ve bunlardan bir kisminda altta
yatan genetik determinantlar bilinmektedir®. Genel
olarak, eder bir genin ortaya koydugu fizyolojik
islemler periodontal hastaligin varligi ya da siddeti ile
iligkili ise o gen genel olarak periodontitise sebep
olan ya da modifiye eden faktdr olarak kabul

edilebilir. Periodontal hastaligin olugmasi ve
siddetinde rol oynayan bazi genler asagida
anlatiimigtir.

IMMUNGLOBULIN G2 URETIMININ iMMON
DUZENLENMESI

Mikrobiyal enfeksiyonlari sinirlama veya kontrol
altina almada serum immuinglobilin cevabi énem
tasir. Cesitli imminglobulin alt gruplar konak savun-
masinda farkli gérevler Ustlenirler. IgG2 eksikliginin
Ozellikle Haemophilus influenza ve St. pnemoni gibi
kapsilli bakterilerle ilgili tekrarlayan enfeksiyonlarla
iligkili oldugu gdsterilmigtir **.

Bakteriyel karbonhidratlar ve lipopolisakkaritlere
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karsi reaksiyon gdsteren birincil immiingloblin altgr
uplar olan IgG2 antikorlarinin hem EBP hem de
erigkin periodontitisinde baskin olan immiinglobdlin
oldugu bildirilmigtir®**=', |gG2 seviyeleri LJP olgu-
larinda GJP ve hastalik olmayan kontrol gruplarina
gére daha yiksek bulunmustur. Bu durum artmisg
serum antikor cevabinin JP vakalarinda koruyucu rol
oynadigi disincesini desteklemistir®. Genetik
calismalarin sonuglan IgG2 seviyelerinin, EBP'nin
generalize formlar haricinde LJP’li hastalarda yik-
selmis oldugu ayrica zencilerde beyazlara gére daha
ylksek oldugu gostermistir. Bu sonuglar IgG2
cevabinin genetik olarak kontrol edildigini ve artmis
lgG2 seviyelerinin A.a. nin daha genis yayillhimini
sinirlayarak hastaligin lokalize olarak kalmasina
neden oldugu disincesini desteklemektedir®.
Ayrica, IgG2 antikorlarini igeren LJP serumunun en
st seviyede fagositik etkisini gtsterebilmesi icin bu
antikor alt gruplarinin taninmasinda yetenekli Fc- g
reseptdrlerini agiga c¢ikartan nétrofillerin gerekli
oldugu gésterilmigtir.

FC-% RIIA RESEPTOR HETEROJENITESI

Konagin mikroorganizmalara karsi
savunmasinda anahtar roli oynayan fagositik
hiicreler gevrelerindeki ortamla iligkilerini ylizey-
lerinde bulunan reseptérler araciliiyla saglarlar.
Fagositleri immingloblinlere baglayan Fc reseptor-
lerindeki polimorfizimlerin enfeksiyonlara yatkinlikta
onemli rol oynadigi gosterilmistir®. Fc-g Rlla
(CD32) reseptori IgG2 nin Fc bdlgesini tanir ve
bdylece I1gG2 tarafindan opsonize edilen bakterileri
nétrofiller bu reseptérleri araciligiya tanirlar. immin-
globilin Fc Il genleri 1. kromozomda kodlanmistir’.
IgG2 cevabinin periodontitiste prominent oldugu
gosterilmistir®. Bu IgGnin alt grubu zayif opsonik
olarak bilindigi halde son calismalar fagositler 11131
reseptorlerini eksprese ettiklerinde bu alt grubun
belirgin fagositik aktivitesi oldugunu gostermistir®*.
Wilson ve ark. yaptiklar bir galismada**. LJP seru-
munda bulunan |gG2 antikorlarinin bu immiin-
globllin alt grubunu taniyan Fc g reseptorlerini
eksprese etme yetenegi olan nétrofillerle birlikte kul-
lanildiginda Aa.nin fagositozunda etkili oldugunu
gostermistir®. Bu nedenle Fc-g RIl reseptoriinde
tanimlanan genetik polimorfizim LJP ye yatkinlik igin
Umit vadeden bir marker olarak gésterilir.
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ILTIHABIN MEDIATORLERI
PROSTAGLANDIN E2 :

Prostaglandinler, periodontitisi de igeren cesitli
patolojik durumlarda ters fizyolojik etkiye sahip
potansiyel biyolojik mediatérlerdir®*. Prostaglandin
endoperoksit sentaz enzim sentezi, aragidonik asidi,
prostaglandin, prostsiklin ve tromboksanlar igin
preklrsér olan prostaglandin H2'ye gevirir. Bu enzi
min benzer katalitik aktiviteye sahip (prostaglandin
endoperoksidaz sentaz 1 ve 2 ) 2 izoformu vardir.
Prostaglandin endoperoksit sentaz 2 sitokinler,
blyime faktorleri ve bakteriyel lipopolisakkaritleri
iceren proiltihabi uyarilara bir cevap olarak indiik-
lenir. Periodontal hastalikta meydana gelen doku
yikiminin biylk bir kismindan sorumlu tutulan®.
prostaglandin E2 nin erigkin periodontitis ve EBP ile
iligkisi oldugu gosterilmigti. EBP de prostaglandin
endoperoksit sentaz 1 i¢in gen igeren kromozomun,
9q32-33 bolgesiyle aktarilabildigi saptanmigtir”.

INTERLOKIN —1:

immun sistem, konak dokulari iltihabi ajanlar
mikrobiyal invazyon ve yikimdan korumak igin
sitokinler ve diger hiimoral faktérlerden uretir®. Ancak
bu immiinregulatér mediatorlerin asiri  dretimi
konaga zarar verir’. inflamasyonun anahtar medi-
atdrleri olan interldkin periodontal dokulari olusturan
kemik ve ekstraselller matriks komponentlerini
dizenlerler **" interldkin IL-1p doku ve cep
sivisinda yikselmis seviyeleri 6zellikle tekrarlamig
olan periodontitisle ilgilidir. IL-1 kimelerinin bulun-
dugu genlerde birgok genetik polimorfizim tespit edil-
mistir. Ayrica bu genetik polimorfizimlerle iltihabi
hastalik siddetinin artmasi arasinda belirgin bir
iliskinin bulundugu ve IL-1 genotipinin erigkin perio
dontitisin klinik gérinimi ve patogenezinde énemli
rol oynadidi bildirilmistir®.

NOTROFIL FONKSIYON BOZUKLUKLARI :

Konagi periodontal hastaliga karsi korumaya
yardimci olan pek c¢ok fiziksel ve immunolojik
mekanizma mevcuttur. Bu savunmada kuskusuz en
énemli imminolojik eleman polimorfonikleer
I6kositlerdir. Notrofil fonksiyonlarini etkileyen genetik
defektler siddetli periodontitisi de igine alan mikro-
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biyal enfeksiyonlara karsi konagdi yatkin hale getirir-
ler®. Ornegin, generalize PP'li hastalarda polimor-
fonlkleer |6kositler veya nétrofillerde fonksiyonel
anomaliler saptanmistir®. Nétrofil ve monositler
bulunduklari dokudaki lokal faaliyetlerini integrin ve
selektin adi verilen yiizey molekilleri aracihgiyla
gerceklestirirler. Bu adezyon molekillerindeki
sayisal yetmezlik fagositlerin bakterileri yok etmeleri-
ni engeller. LAD | ve |l olarak iki tip 16kosit yetmezligi
tanimlanmistir®. LAD I'de granilosit ve monositler
Uzerinde bulunan ve komplemanin baglanmasi ve
endotelyuma hiicre yapismasini saglayan molekiller
etkilenmistir. GPP li hastalarin bazilarinda CD11/18
grup olarakta bilinen MAC-1, LFA-1 ve p150.95
glikoproteinlerinin kalitimsal defektlerini igeren ve
otozomal resesif gegis gosteren LAD tip 1 hastaligi
saptanmistir®.

LAD Il de normalde nétrofillerin ylizeyinde bulu-
nan ve nétrofilleri aktive olmus endotel hiicrelerinde-
ki selektine baglayan Sialyl-Lewis X bag eksikligi
saptanmistir. LAD'll gocuklarda yapilan inceleme
lerde mental retardasyona ek olarak GPP periodon-
titisin de dahil oldugu tekrarlayan bakteriyal enfek-
siyonlar tespit edilmistir®. Her ne kadar nétrofil
fonksiyon anormallikleri GPP igin risk faktdrl olarak
belirlenmigse de heniiz tespit edilmemis bagka
etkenlerde hastaliga yatkinhig: etkileyebilir®. GPP'nin
temelinde genetik yatkinligin oldugunun bir diger
kamti da bu hastaligin diger kalitsal ya da genetik
hastaliklarla olan iligkisidir. Chediak Higaski sendro-
mu, dénemsel ya da sirekli nétropeni, Papillon Le
Fevre sendromu gibi kalitsal fagositoz bozukluklari,
hipofosfataz gibi enzim yetersizlikleri ve Ehler-
Danlos sendromu tip VI gibi kolajen sentezi bozuk-
luklarinda GPP bulgulanmugtir.

Nétrofillerde primer ya da sekonder olarak
goriilen kemotaksis bozukluklari Chediak—Higashi
sendromu, diabetes mellitus, Papillon Le Fevre
sendromu ve EBP sekillerini de igeren bir kisim
hastaliklarda tanimlanmistir®®. LJP |i hastalarin
yaklasik %70inde periferal kan nétrofillerinin kemo-
taktik ajanlara kargi cevap yeteneginde kismi defekt
ler gorllmektedir®. Ayrica bazi LJP hastalarinda
notrofillerin A.a. yI fagositozunda da defektler sap-
tanmigtir”. Bitiin bu bulgular nétrofillerdeki defekt-
lerin periodontitise duyarlilikta rol oynadigini géster-
mektedir. JP'nin X'e bagli dominant genler
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araciligiyla aktanildigina ait bulgular bulunmaktadir.
Ayrica, juvenil ve hizli ilerleyen periodontitisi olan
hastalarin %31'inde HLA-A9 antijeni tespit edilmis ve
bu antijene sahip olan bireylerde erken yaslarda
periodontal hastaliga yakalanma olasiligi bu anti-
jenin rastlanmadigi gruplara gore 2-3 kat fazla bulun-
mustur’.

SONUG

Periodontal hastaliklar igin risk faktérlerinin belir-
lenmesi amaciyla yapilan caligmalar ilk olarak
immunolojik ve Dbakteriyolojik parametrelere
dayandinimigtir. Konaga ait genetik faktdrlerin
hastaliga yatkinligi etkileyebilecegdi olasiligi (izerinde
fazla durulamamistir. Bilindigi gibi mikrobiyal dental
plak periodontitisin baslamasi ve gelisiminde primer
etyolojik ajandir. Ancak hastalik siddetinin belirlen-
mesinde ne bakteri tipi ne de miktar etkilidir. Kalitsal
ya da genetik hastaliklar ile periodontitisin birlikte
gorilmesi bu hastalik icin spesifik genetik faktérlerin
varligi olasiligini distindiirmektedir. Bu kalitsal ya da
genetik hastaliklar nadir olmakla birlikte organ sis-
temlerinde derin ve pek cok sayida defekte neden
olabilmektedir. Bu nedenle bu bireylerin hastalik
patogenezleri ve bunlara bagh risk faktorleri genel
popllasyona uygulanamamaktadir. Ayrica bu
genetik bozukluklar igin biyokimyasal ya da yapisal
defektler belirlenmelidir.

Periodontal hastaliklar arasinda genetik ya da
kalitsal yatkinhdin tespit edilebildigi tek hastalik
cesidi prepupertal periodontitistir. Bu hastalik genel-
likle Papillon Le Fevre ya da I6kosit adezyon yetmez
ligi gibi cesitli kalitsal ya da tek gen hastaliklari ile
birlikte gérillr. Buna ek olarak akraba evlilikleri gibi
resesif genlerin etkilendigi ve fagosit fonksiyonlarinin
bozuldugu durumlarda da prepubertal periodontitis
olgulari gelismektedir. Klinik gdrinim ve hastaligin
baslangi¢ yasi gibi degiskenler arttikga kalitsal ya da
genetik predispozan faktorlerin  belirlenmesi
zorlagmaktadir. JP in ailevi gegis gdsterdigi yillardir
bilinmektedir. Longitiidinal, pekgok kugag! igine alan
aile galismalari ve belli yas gruplarindaki aile birey-
lerinin detayli degerlendirilmesi konusunda heniz
yeterli sayida arastirma mevcut degildir. Kardes ve
torunlar Gzerinde yapilan ¢alismalar sonucunda JP
igin pek gok farkli kalitim modeli ileri stirimistir. Bu
geliskili sonuglar etiyolojik ve bilylik bir olasilikla
genetik  heterojeniteden  kaynaklanmaktadir.
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Genellikle bu tip calismalarda ailevi gevresel faktor-
lerle genetik risk faktorleri kanstinimaktadir. Her ne
kadar cevresel faktorler kronik periodontitis igin
primer etyolojik ajan olarak kabul edilse de benzer
ortamlara maruz birakilan bireylerde farkli siddette
hastalik gelistigi bilinmektedir. Genellikle bu bulgu
cok etkenli kalitimla uyum gbstermekte veya bazi
cevresel ve gevresel olmayan faktdrlerden etkilen-
mektedir. Kronik periodontitisli hastalarda yapilan
aile calismalarinda bu hastaligin tespit edildigi
bireylerde anlamli bir genetik degisim bulgulan-
mamistir. Ancak Michalowicz ve ark. nin ikizler
tzerinde yaptiklar ¢alisma sonuglarina gére heniiz
belirlenmemis genetik faktérlerin  hastaligin
gelisiminde rol oynadigi disinidlmektedir ©7.
Periodontal hastalik igin spesifik genetik risk faktor-
lerinin belirlenmesi bir kural degildir. Kronik erigkin
periodontitis igin spesifik genetik risk faktéri belirle
nememistir. LPS ya da immiinglobulin yetmezligi gibi
durumlar genetik olarak belirlenen konak cevabini
ortaya koyar ve bunlar hastalik igin yararli risk
belirtecleridir. Ancak potansiyel risk belirteclerinin
saptanmasi i¢in daha ayrintili galismalara ihtiyag
vardir. Genetik arastirmalarin hedefi 6zel bir
hastaliktan sorumlu olan genlerin belirlenmesidir.
Alyuvarlar ve akyuvarlar gibi kan hicreleri ve serum
proteinleri bu hastaliklarla spesifik kromozomlar bir-
birine baglamaktadir. Bu amagla DNA probe gibi
gelismis deney sistemlerine ihtiyag vardir. Genetik
risk faktorlerinin periodontal hastalik igin belirlenmesi
tedaviye yodnelik girisimlerden ¢ok, hastaliga yatkin
olan bireylerin bulunduklari ortam etkilemektedir.
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