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ONSOZ

Dis ¢ekimi sonrasi en sik goriilen komplikasyonlardan biri olan alveolar osteitis
’in meydana gelmesinde oral bakterilerin rolii uzun yillardir bilinmektedir. Ancak
etken oldugu diisiiniilen mikroorganizmalarla ilgili yapilan ¢calismalar sinirli sayidadir.
Mikroorganizmalarin belirli gen bolgelerini taklit eden sentetik oligoniikleotid
primerlerin kullanildigi Polimeraz Zincir Reaksiyonu bakterilerin tanimlanmasinda
devrim niteliginde bir gelisme olmustur. Bu nedenle bu tez calismasinda alveolit
olgularinda etken olarak gosterilen bakterilerden ikisini Polimeraz Zincir Reaksiyonu
ile incelemeye ve alveolit etiyolojisinde yer alan diger parametrelerle birlikte
arastirarak alveolit olusumuna neden olan faktorleri ayrintili olarak incelemeye
calistik.

Uzmanlik egitimim ve tez ¢aliymamun her asamasinda bana yardimer olan ve
bilgisini esirgemeyen danigman hocam Prof. Dr. Cahit UCOK’a,

Tez konusunun belirlenmesinden tezin son agsamasina gelene kadar bana yol
gosteren, hi¢ bilmedigim bir alanda tiim bilgi ve birikimini bikmadan bana aktaran,
tezimin her asamasinda biiyiik katkilari olan sevgili Ay¢a YILMAZ’a;

Bilgi birikimlerini ve tecriibelerini paylasarak, bu meslegi ve cerrahi alanim
sevmeme neden olan Agiz Dis ve Cene Cerrahisi Anabilim Dali’nin tiim degerli
Ogretim iiyelerine,

Degerli bilgilerini benimle paylasan, hem 6grencilik hem de uzmanlik egitimim
boyunca iizerimde ¢ok emekleri olan Agiz Dis ve Cene Radyolojisi Anabilim Dali’nin
cok degerli 6gretim iiyeleri Do¢.Dr.Hakan EREN, Do¢.Dr. Hakan KURT ve Dog.Dr.
Eray KOLSUZ’a

Fakiiltedeki ailem gibi gordiigiim ve dort y1l boyunca tiim kahrimi ¢eken Havva
CAKAL, Zekiye KAHYAOGLU ve Ozlem CETINER’e; genel ameliyathanenin
melekleri Elif DEMIR ve Ipek YILDIRIM a ve diger tiim idari personel ve hemsirelere
emekleri ve sabirlari igin,

Ikinci boliimiim Endodonti Anabilim Dali’ndaki ¢ok sevgili asistan
arkadaslarima,

Uzerimde emegi olan tiim degerli hocalarim, fakiiltemiz personel ve hemsirelerine
biitiin i¢ten dileklerimle tesekkiir ederim.

Hayatimdaki her giizellikte, her basarimda yanimda olan birlikte biiyiidiigiim
dostlarim Ayse, Ebru ve Giilsah’a her daim yanimda olduklart i¢in;

Beni kosulsuz ve sonsuz sevgileri ile yetistiren, evlatlart olmanin hayatimdaki en
biiyiikk gurur kaynagi oldugu, yasamim boyunca her zaman varliklarmi yanimda
hissettigim babam, annem ve kardeslerime; son olarak da her animda yanimda olan
destegi ve sevgisi ile hayatimi giizellestiren esime sonsuz sevgilerimi sunarim.

Funda Gok¢ce AKBULUT



SEKILLER, RESIMLER, GRAFIKLER

Resimler:

Resim 1.1: P. gingivalis ’in elektron mikroskop goriintiisii

Resim 1.2: T. denticola’nin elektron mikroskop goriintiisii

Resim 3.1: Dis ¢ekimi sonrasi alveolit vakasi

Resim 3.2: Ependorf tiipleri i¢erisinde alinan 6rnekler

Resim 3.3: Biometra, Thermocyler

Resim 3.4: Jel elektroforez {izerine PZR iriinlerinin yiiklenmesi
Resim 3.5: Jel elektroforeze PZR tirlinlerinin yiiriitilmesi

Resim 3.6: T. denticola ’ya ait agaroz jel goriintiisii

Resim 3.7: P. gingivalis’ ¢ ait agaroz jel goriintiisii

Sekiller:

Sekil 2.1: Cift sarmalli DNA molekiiliiniin yapisi

Sekil 2.2: PZR’da gerceklesen asamalar

Sekil 4.1: Alveolit hastalarinin cinsiyete gore dagilimi

Sekil 4.2: Alveolit hastalarinin yasa gére dagilimi

Sekil 4.3: Alveolit olgularinin ¢ekilen diglere gore dagilimi
Tablolar:

Tablo 3.1: PZR deneylerinde kullanilan oligoniikleotid primer dizileri
Tablo 3.2: Polimeraz Zincir Reaksiyonu bilesenleri

Tablo 4.1: Alveolit goriilme sikligt

Tablo 4.2: Cekim soketlerinden 6rnek alinabilen dislerde

T. denticola ve P. gingivalis DNA sonuglari yoniinden frekans dagilimi
Tablo 4.3: Alveolit olgularinda sigara dykiisii

Tablo 4.4: Alveolit hastalarinin ortalama klinige bagvuru zamanlari

Tablo 4.5: Agri agisindan olgularin bulgular

11
14
42
43
46
47
47
48
48

34
36
52
53
53

44
45
o1
51

55

55
56

Vi



Tablo 4.6: Olgularin diger klinik bulgular 58
Tablo 4.7: Sigara kullanim1 ve ¢ekim sonrasi dis firgalama durumuna 59
gore olgularin ¢ekim sonrasi agiz kokusu sikayeti yoniinden frekans dagilimlari
Tablo 4.8: T. denticola sonucuna gore olgularin 61
demografik ve klinik 6zellikleri

Tablo 4.9: P. gingivalis sonucuna gore olgularin 63

demografik ve klinik 6zellikleri

vii



SEMBOLLER KISALTMALAR

A: Adenin

Bg: Baz gifti

CHX: Klorheksidin

CTLP: Kemotripsin benzeri proteaz kompleksi
DNA: Deoksiribo Niikleik Asit

dNTP: Deoksiriboniikleotid trifosfat

E.coli: Esherichia coli

EIA: Enzim immunoassays

ELISA: Enzym-Linked Immunosorbent Assay
FVa: Aktif faktor bes

FX: Faktor on

FXIII: Fibrin stabilize edici faktor

G: Guanin

Hemin: Haemin-ferriprotophrin IX

IF: Immunofloresans

KCI: Potasyum Klorur

M: Marker

Mg: Magnezyum

MgCI2: Magnezyum Kloriir

Msp: Major Surface Protein- Ana Yiizey Proteini
NaCl: Sodyum Klortir

OK: Oral Kontraseptif

P: Phorphynomonas

Pg: P. gingivalis

viii



PZR: Polimeraz Zincir Reaksiyonu
RNA: Reoksi Niikleik Asit

rRNA: Ribozomal RNA

S: Sitozin

S: Streptokokus

T: Timin

T: Treponema

TBE: Tris-EDTA-Buffer

Td: T. denticola

vWf: von Willebrand faktor



1. GIRIS VE AMAC

Dis ¢ekimi sonrasi en sik karsilasilan komplikasyonlardan biri olan alveolar
osteitis; ¢cekim soketinde yara iyilesmesinin bozulmasina bagli olarak ortaya ¢ikan bir
durumdur. Alveolar osteit, fibrinolitik alveolit, alveolit veya dry soket gibi ¢esitli
isimlerle bilinen alveolit; 1896 yilinda Crawford tarafindan tanimlanmstir. (Crawford,
1896)

Alveolit; alt ¢enede kulaga ve sakak bolgesine, iist cenede ise alin ve géz cevresine
yayilan agrilara; bitkinlik ve huzursuzluga neden olan, ¢ekimden 1-3 giin sonra ortaya
¢ikan, kismen veya tamamen bozulmus kan pihtisinin sebep oldugu, siklikla kotii agiz
kokusunun eslik ettigi bir durumdur (Blum, 2002).Agr1; siddetine bagli olarak tedavi
edilmedigi takdirde 7-10 giin arasinda devam edebilir. Agrinin sebebi soket
cevresindeki alveolar kemigin agikta olmasidir. Hastalar gida parcaciklart ve dil
hareketleri ile kemigin mekanik uyarimini engelleyemedigi i¢in ¢ok siddetli agri
hissederler. Soket icerisine giren gida artiklari ve mekanik dil uyarimi da bolgedeki

yara iyilesmesinin bozulmasina sebep olan baslica etkenler arasindadir.

Alveolit’in goriilme sikligr %2 — 5,3 arasinda degismektedir. Ancak alt tiglincii
molar dislerin ¢ekimini takiben bu oranin %20 — 35’e kadar yiikselebildigi rapor
edilmistir. (Carvalho, ve ark, 1997; Cheung ve ark, 2001)

Alveolit’in esas sebebi olarak ¢ekim sonrasi olusan pihtinin bozulmasi
gosterilmistir. Etiyolojisinde oral bakterilerin varligi (6zellikle Treponema Denticola),

kotii oral hijyen, travmatik ¢ekim, perikoronitis gibi lokal enfeksiyonlarin varligi,



cekim kavitesinde kalmis olan kok veya kemik pargaciklarimin varligi, cekim
sonrasinda soketin asir1 kiirete edilmesi, olusan pihtinin yerinden oynamasi, oral

kontraseptif veya sigara kullanimi gibi etkenler iizerinde durulmaktadir. (Glingdérmiis,

ve ark, 2000; Vezeau ve ark. ,2000)

Alveolit olgularinda bakterilerin rolii bir¢ok caligmada gosterilmistir. Agiz
boslugunda alveolite neden olabilen fibrinolitik aktiviteye sahip mikroorganizmalar
mevcuttur. Fibrinojenolitik ve fibrinolitik aktivite ya da her ikisini de gdsteren
mikroorganizmalar Actinomyces sp., Bacteroides sp., Fusobacterium sp., Peptococus
sp., Propinobacterium sp. ve Staphylococus aureus’tur. (Wikstrom ve ark., 1983,
sf:759-767) Bunlar diginda 6zellikle alveolit olusumunda rolii oldugu diisiiniilen
Phorphynomonas gingivalis (P. gingivalis) ve Treponema denticola’ nin (T. denticola)

da fibrinolitik aktivitesi belirlenmistir.

Uretilebilen oral spiroket tiirleri igerisinde en iyi karakterize edileni T. denticola’
dir. Ancak bu bakterinin kiiltiire edilmesi ¢ok zordur. T. denticola plazmin benzeri
fibrinolitik aktivite uygulayarak alveolit olusumuna neden olabilmektedir (Wikstrom
ve ark., 1983, sf:759-767). Cocukluk doneminde alveolitin meydana gelmemesinin
nedeni olarak T. denticola’nin ¢ocukluk ¢aginda agizda bulunmamasi gosterilmistir.
(Nitzan, 1978)

P. gingivalis; zorunlu anaerob, gram negatif ¢ubuk sekilli bakteridir. Oral
kavitede en ¢ok periodontal bolgede bulunmaktadir (Baumgartner ve ark., 2006).
Yapilan bir arastirmada siirmekte olan 3. Molar dislerinin 5-7 mm’lik periodontal
ceplerinde P. gingivalis ile birlikte Actinobacillus actinomycetemcomitans, Prevotella
intermedia ve Tannerella forsythensis bakterileri polimeraz zincir reaksiyonu (PZR)

ile arastirilmig ve P. gingivalis %20 oraninda tespit edilmistir (Rajasuo ve ark., 2007).



P. gingivalis enfeksiyonun yayilmasina neden olan fibrinojenolitik ve fibrinolitik

aktivite gostermektedir.

P. gingivalis ve T. denticola’ nmn arasindaki sinerji bir¢ok ¢alismada
gosterilmistir. Bakteri tilirleri arasindaki sinerji, bakterilerin yasama sanslarini ve

konak dokudaki zararli etkilerini arttirmaktadir. (Siqueira ve ark., 2001)

Kary Mullis’ in 1993 yilinda Nobel Kimya Odiilii kazanmasma sebep olan
‘Polimeraz Zincir Reaksiyonu’ (PZR) modern bilimi tamamen degistirmistir. 16S
ribozomal RNA genlerindeki 6zel bolgelerin ¢ogaltildigi bu yontem giiniimiizde
mikroorganizmalarin tanimlanmasi amaciyla kullanilan en popiiler yontemlerdendir.
PZR yonteminde, saptama i¢in kiiltiir yonteminde oldugu gibi bakteri iiretilmesi
islemine gerek duyulmamaktadir. Bu 6zellik, cekim soketlerinde sik¢a rastlanan ve zor
tireyen anaerobik bakterilerin tanimlanmasinda 6nemli bir avantaj olusturur. Bu
yontem ile ¢ok kisa bir siirede herhangi bir organizmaya ait herhangi bir geni

cogaltmak miimkiindiir.

PZR yo6ntemi; belirli uzunluktaki DNA fragmaninin invitro replikasyonuna ve 25-
35 siklusta DNA polimeraz enziminin hedef DNA’y1 laboratuvar ortaminda
cogaltmasi esasina dayanir. PZR teknigi temelde iic asamadan olugsmaktadir. Bunlar
sirasiyla; DNA zincirinin agilmasi, Primerlerin agilan DNA zincirlerine yapigmasi ve
primer uzamasidir. PZR tekniginin bulunmasindan bu yana teknolojideki gelismelerle
birlikte ¢cok farkli PZR yontemleri gelistirilmistir. Bu ¢calismada standart PZR yontemi

kullanilmastir.



PZR yontemi hem Kkiiltiirii yapilabilen hem de yapilamayan bakteri tiirlerini
saptayabilmektedir. PZR yontemi ile bakteri tiirlerinin incelenmesi c¢ogunlukla

periodontoloji ve endodonti alaninda olmustur.

Dis ¢ekimi sonrast meydana gelen alveolit olgularinda etken olarak gosterilen
bakterilerin PZR analizi ile saptanmasina ait ¢aligma sinirli sayidadir. Bu ¢alismanin
amaci dis ¢cekimi sonrasi alveolit 6n tanisi ile basvuran hastalarin ¢ekim soketlerinden
alinan orneklerin Polimeraz Zincir Reaksiyonu ile incelenip T. denticola ve P.
gingivalis oranlarinin belirlenmesidir. Bu sayede alveolit olgularinin meydana

gelmesinde bakterilerin rolii ortaya koyulacaktir.

Dis hekimliginde ¢ogu oral enfeksiyon, belirli bir etiyolojik ajan tanimlanmadan
ampirik olarak tedavi edilmektedir. Ancak, bu ampirik yaklagim her zaman bagarili
olamamaktadir. Klinik mikrobiyolojide en dogru ve iyi yaklasim etiyolojik
mikroorganizmay1 tamimlamak, takiben uygun tedaviyi se¢mek olmalidir. Bu
arastirma ile ortaya g¢ikacak sonuglar alveolit tedavisinde daha segici tedavilere
yonelmek agisindan yol gosterici olacaktir. Es zamanli olarak arastirmaya dahil edilen
hastalar iizerinde yapilan anket ¢aligmasi sonucunda alveolit etiyolojisinde yeri olan
durumlarm siklig1 arastirilacak ve Ankara Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz,
Dis ve Cene Cerrahisi Anabilim Dalina alveolit sikayeti ile bagvuran hastalarin siklig
belirlenecektir. Ortaya ¢ikan sonuglar ile alveolite sebep olan durumlar daha ayrintili
incelenebilecek ve bu sayede alveolitin 6nlenmesi ve tedavisi igin yol gosterici

olacaktir.



2. GENEL BILGIiLER

2.1 Oral Flora

Amniyon sivist steril olarak kabul edilmektedir. Bu sebeple embriyonun agzinin
primer taslagi olan cavum oris proprium dogum o6ncesi sterildir. Yeni doganin dogum
kanalindan ¢ikis1 sirasinda annenin vajinal florasinda yer alan bakteriler ¢cocugun ilk

ag1z florasin1 meydana getirir. (Cengiz ve Misirligil, 2004, sf:45)

Yeni doganin agzinda genellikle streptokoklar, stafilokoklar, neisseria gibi bazi
bagirsak bakterileri ile laktobasiller, aktinomigesler gibi vajinanin anaerop lyeleri
bulunur. Anaerop iiyeler yeni doganin agzinda uzun siire yasayamazlar ¢linkii
yasayabilecekleri anaerop bir ortam bulunmamaktadir. Dogumu takiben birkag¢ giin
icerisinde bebegin florasi annenin agiz el ve meme derisi florasiyla ¢esitlenmeye

baglar.

[k dis siirmesi yaklasik 6. ayda gerceklesir. Bu donemden itibaren ag1z icerisinde
oksijenin az ulastig1 veya hi¢ ulasamadig: bolgeler olusmaya baslar. 11k dis siirmesiyle
beraber anaerop bakteri popiilasyonunda ciddi bir artis meydana gelmektedir. Bir
yasindan sonra agiz ekolojisini belirleyen en 6nemli faktor bebegin beslenmesidir. Siit
ile beslenmenin yogun oldugu bu donemde Laktobasiller adi verilen laktik asit
bakterilerinin sayis1 artar. Omiir boyu devam edecek ve sekillenecek kalic1 agiz florasi

olusmaya baslar. (Cengiz ve Misirligil, 2004, sf.: 46)



Erigkin agzinda yaklasik olarak 500 bakteri genusunun oldugu diistiniilmektedir.
Her genusun 100-200 arasi iiyesi oldugu diisiiniiliirse agizdaki bakteri ¢esitliligi 240-

260 genus barindiran diski florasindan bile fazladir.

2.2 Oral Mikroorganizmalarin Siniflandirilmasi

Bakteriler, mikroskobik goriintiilerine gore 3 ‘e ayrilmaktadir;

1-Yuvarlak sekilli bakteriler: Bunlara” coccus (kok)” adi verilir. Kiiltiirde
iiretildiklerinde {iztim salkimi, kiip, ikili kahve ¢ekirdegi gibi cesitli yuvarlak
sekiller gosterirler. Stafilokokus, streptokokus, neisseria, peptostreptokokus

gibi bakteriler bu siniftadir.

2-Cubuk /Comak sekilli bakteriler: Bunlara “basil” adi verilmektedir. En ve
boylar1 ¢esitlilik gostermektedir. Basillus, Mikobakteriler, Aktinomiges,

Mikoplazma, Brusella gibi bakteriler bu siniftadir.

3-Spiral Sekilli Bakteriler: Mikroskopta burgu veya yay seklinde goriintii veren

bakterilerdir. Hepsi sporsuzdur ve ¢gogunlukla gram negatif bakterilerdir.

Bakterilerin hiicre yapilarindaki farkliliklar nedeniyle cesitli kimyasallarla
etkilesime gectiginde farkli renge boyanmasina “Gram boyama” denir. Gram boyama
ile bakteriler “gram pozitif” ve “gram negatif” olarak iki ana gruba ayrilir. Basillerin
yaklasik olarak yarisi, koklarin biiyiik bir kism1 ve mantarlar gram pozitiftir. Spiral

sekilli bakteriler ise cogunlukla gram negatiftir.



Gram boyanma 6zelligi bakteri hiicre duvarmin yapisi ile ilgilidir. Gram pozitif
bakterilerin hiicre duvarlarinda gram negatif bakterilere gore daha kalin bir
peptidoglikan tabakasi mevcuttur. Ayrica gram pozitif bakteri duvarinda teikoik asit

olmasina ragmen, gram negatif bakterilerde yoktur.

Erigkin agzinda sik bulunan mikroorganizmalarin siklik sirasina gore siralamasi

asagidaki gibidir:

1. Streptokoklar

2. Anaeroplar;

1) Bacteroides

i) Porphyromans

iii) Prevotella

iv) Fusobacterium

v) Capnocytophaga

vi) Peptostreptococcus

vii) Selenomonas

viii) Leptothrichia

ix) Eubacterium

X) Veillonella

xi) Wolinella

xii) Bifidobacterium

Xiii) Propinobacterium
xiv)Actinomyces

xv) Lactobacillus
xvi)Camphylobacter ve Helicobacter
Xvii) Spiroketler

3. Actinobacillus

4. Gram- negatif bagirsak bakterileri
5. Stafilokoklar
6

. Diger mikroorganizmalar ve candida albicans



Agiz igerisinde en fazla karsilasilan mikroorganizma cinsi Viridans
Streptokoklardir. Dissiz agizda Streptokokus (S.) mutans ve S. sanguis
bulunmamaktadir. Dis siirmesiyle beraber ise agizda en fazla bulunan iki bakteri cinsi

konumuna gelmektedirler.

Bakteriler dis lizerinde plak ad1 verilen biyofilm bir tabaka olusturur. Bakterilerin
olusturdugu bu plakta erken donemlerde anaeroblar bulunmazken plagin zamanla
kalinlagsmasiyla plak alti kisimlarda anaerop ortamlar olusur boylece anaeroblar da
plakta tiremeye bagslar. Tiikiiriikteki mikroorganizmalarin yarisindan fazlasi
anaeroptur. Dis eti olugundaki m. o’larin ise 2/3” si anaeroptur. Kok kanali
enfeksiyonunda rol alan mikroorganizmalarin ise %90-94’{i anaeroptur. Bu sebeple;

ag1z mikrobiyolojisi bilyiik 6l¢lide anaerop bakteriyoloji lizerine oturur.

Glinlimiiz teknolojisi ile ag1zdaki biitiin bakterileri besi yerinde iiretmek miimkiin
degildir. Baz1 bakteriler ¢ok zor tiredikleri i¢in suni besi yerlerinde iiretilememektedir.
Bu nedenle tiikiiriik besi yerine ekildiginde biitiin mikroorganizmalar iiremez. Ileri
mikrobiyolojik tetkikler ile DNA dizilimi bilinen bakterilerin agiz florasindaki varligi
arastirilmaya baglamistir. Ancak buna ragmen giliniimiizde oral bakterilerin ancak

1/40°1n1 iiretmek miimkiin olmustur.

2.2.1 Streptokoklar

Streptokoklar; Gram pozitif, hareketsiz fakiiltatif koklardir. Oral mikrofloranin
biiyliik cogunlugunu streptokok tiirleri olusturur ve agzin tiim bolgelerinden izole

edilebilirler.



Cok cesitli streptokok tiirleri olmasina ragmen agizda en sik goriilenleri;
Streptococcus faecalis (S. faecalis), Streptococcus faecium (S.faecium),Streptococcus
mutans ( S.mutans),Streptococcus salivarius ( S. salivarius) ve Streptococcus sanguis

( S.sanguis) tir.

2.2.2 Bacteroides

Bu bakteri ailesi; zorunlu anaerop, gram negatif, hareketsiz bakterileri
icermektedir. Sakkarolitik olanlar1, genellikle sekerleri kuvvetli asitlere doniistiiriirler.

Kok kanali enfeksiyonlarinin ilerlemesinde 6nemli rol oynarlar.

Oral anaerobik gram negatif ¢ubuklarin biiyliik ¢ogunlugu Bacteroides genusu
icinde yer almaktadir. Bakteroides lerin dis hekimligi agisindan 6nemli olabilecek
pigment yapmalarina gore siniflamasi mevcuttur. Eger bir bakteroides tiyesi tiretildigi
besi yeri igerisinde siyah renkli pigment yapabilir ise, bu bakterilere siyah pigmentli
bakteroides adi verilmektedir. Siyah pigmentli mikroorganizmalarin, kok kanal
tedavisindeki akut alevlenmeler ve ¢evre dokulardaki yikici harabiyetler ile ilgisi
oldugu disiiniilmektedir. Porphyromonas gingivalis (P. gingivalis) siyah pigmentli

asakkarolitik bacteriodes ailesindendir.

Provotella sp. ve Porphyromonas sp. tiirleri gibi pulpal lezyonlar i¢erinde var olan
siyah pigmentli bakteriler, doku yikimi ve kemik rezorbsiyonunda rol oynayan yikici
enzimlerin aktivasyonu ve klinik semptomlarin gelisiminde 6nemli rol oynamaktadir.

(Chang ve ark., 2002)



Yapilan bir c¢alismada; DNA-DNA hibridizasyon yontemi kullanilarak
periodontal hasarin ciddiyetiyle en fazla iligkili bulunan ‘P. gingivalis, T. forsythia ve
T. denticola’ tgliisiine “kirmizi kompleks (red complex)” adi verilmistir. Siyah
pigmentli bakterilere dahil olmamasma ragmen T. denticola kirmizi komplekse
dahildir. P. gingivalis ile sinerjist iliskisi bulunur ve bu sinerjinin akut periapikal

semptomlarla yakindan iliskili oldugu gosterilmistir. (Socransky ve ark., 1998)

T. denticola, T. forsythia ve P. gingivalis ‘in bir diger 6zelligi ise gelencksel kiiltiir
yontemi ile iiretilmelerinin ¢ok zor olmasidir. Bu nedenle bu mikroorganizmalara zor

tireyen mikroorganizmalar denilmektedir.

2.2.3 Porphyromonas gingivalis

Porphyromonas genusuna ait bakteriler gram negatif, anaerop, hareketsiz, daginik
dizilmis kokobasil veya uglar1 yuvarlak sonlanan ¢omaklar halindedir. Bagirsak, dis
genital organ ve agiz florasinda yer alirlar. Siklikla kapali organ apselerinden, siniizit,
apandisit, dis ve diseti enfeksiyonlarindan izole edilirler, bakteriyemi yoluyla
endokardit sebebi olabilirler. Bu genusun en bilinen fiyeleri; P.asaccharolytica,
P.gingivalis, P.endodontalis, P. circumdentaria ve P.salivasa’ dir. Porphyromonas
gingivalis dis eti hastaliklarindan en sik sorumlu tutulan bakteridir. (Cengiz ve
Misirligil, 2004, sf:131-136)

P. gingivalis, non-fermenter, siyah pigmentli zorunlu gram negatif bir anaerob
cubuktur (Jacinto ve ark., 2006). Siklikla kokobasil goriiniimiinde olmakla beraber
morfolojisi besi yerinin dzelliklerine gore degismektedir. P. gingivalis oral kavitede
en cok periodontal bolgede bulunmaktadir. Cogunlukla subgingival bolgelerde ve

digseti olugunda kiimeler halinde bulunurlar; dil ve tonsillerden de izole
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edilebilmektedir. Ozellikle abseli disler ve semptomatik peri-radikiiler lezyonlardan

da izole edilebilmektedir. (Cengiz ve Misirhigil, 2004; Jacinto ve ark., 2006)

Resim 1.1: P. gingivalis elektron mikroskop goriintiisii

Son yillarda dis hekimliginde en cok iizerinde calisilan iki bakteriden biri
P.gingivalis'tir. Beslenme gereksinimi, konak davramisi, dis ve diseti
enfeksiyonlarinin birgogunda yer almasi ve yikici viriilans faktorleri nedeniyle birgok

caligmanin konusu olmustur.

Mandibulada osteoradyonekroz olgularinda yapilan bir ¢alismada, rezeke edilen
11 mandibulanin derin medullar yapilari DNA-DNA hibridizasyon yontemi ile
incelenmis ve en predominant bakteri P. gingivalis tespit edilmistir. (Store ve ark.,
2005)

Yapilan bagka bir c¢alismada siirmekte olan 3. Molar dislerin 5-7mm.’lik
periodontal ceplerinde P. gingivalis bakterisi polimeraz zincir reaksiyonu ile

arastirtlmis ve P. gingivalis %20 oraninda tespit edilmistir. (Rajasuo ve ark., 2007)
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Bu bakteri hemin bagimli olarak yasar. Ortamda hemin bulunmasi hem
tiremelerini  hem de patojeniteyi attirir. Hemin, diger siyah pigmentli
mikroorganizmalar i¢in oldugu gibi P. gingivalis i¢in de 6nemli bir faktordiir. Hig
hemin igermeyen besi yerinde iiretilen P. gingivalis, siispansiyon igerisinde deney
hayvanlarina enjeksiyon ile verildiginde hastalik yapmamaistir. Ayni deney 0.33 ug/ml
hemin igeren besi yerinde tiretilen P. gingivalis suslari ile tekrarlandiginda hayvanlarin
%20’ si oliir. Hemin konsantrasyonu 0.4 ug/ml’ye cikarildiginda ise 6liim %50’ye
yiikselir. Hemin konsantrayonu 0.5-5.0 ug/ml arasinda oldugunda ise biitiin deney
hayvanlar1 6liir. Bu bakterinin agiz igerisinde iki tiirlii hemin kaynagi vardir. Birincisi
agizdaki camphylobacter, veillonella ve wolinella iiyelerinin artiklaridir. Digeri ise dis
etindeki eritrositlerdir. (Cengiz ve Misirligil, 2004, sf:131-136)

Bu bakterinin dis duvarindaki lipopolisakkaritler diger gram negatiflere gore daha
0zel ve daha antijeniktir. Bakteri govdesinde ¢ok sayida proteaz bulunmaktadir. En
Oonemli viriilans faktorii ise ektraseliiler vezikiil yapmasidir. P. gingivalis, immiin
sistemi sasirtmak icin c¢evresine 50-100 tane ovoid sekilli 20-150 nm c¢apinda
ekstraseliiler vezikiil sacar. Bu vezikiiller fagositik hiicrelerin hedefini sasirtir ve
boylece bakteri fagositozdan korunmus olur. Ayrica bu vezikiiller kuvvetli
proteolitiktir. Konak eritrositlerini bulup agliitine ve hemoliz ederek hemin agiga

cikmasini saglarlar. Bu vezikiiller hidroksiapatit kapli yiizeylere de tutunabilir.

Vezikiiller hem birbirleriyle hem de diger bakterilerle agrege olmaya yatkindir.
Boylece bakterilerin adezyon ve agregasyonunu da saglarlar. Vezikiiliin yapisinda
bulunan alkalen fosfataz periodontal dokulara yayildiginda kemik organik matriksinin

yikilmasina neden olur. (Cengiz ve Misirligil, 2004, sf:131-136)

12



P. gingivalis diseti epitel hiicrelerinin icine girebilmektedir. Hiicre igine
girdiginde hiicre ¢ekirdegine yakin yerleserek fagositozdan korunur ve iiremeye
baglar. Epitel hiicresini pargalayarak bag dokusuna gecebilir. Ancak her insanda
hastalik yapabilmesi, periodontal problemler yaratmasi miimkiin degildir. Konagin
savunma mekanizmasi, agiz hijyeni, predispozan faktorler gibi ¢ok ¢esitli hazirlayici

sebeplerin bulunmasi gerekmektedir.

P. gingivalis cerahat veya kan igerisinde ve oda 1sisinda giinlerce canli
kalabilmektedir. Mikrobiyolojik boyalara ve kuruluga duyarlidir. Birgok bakterinin
aksine, diisiik konsantrasyonlarda (30 pg/ml’ den diisiik) chlorhexidine (CHX) ile
muamele edilen P. gingivalis, membran gegirgenligi bozuldugu i¢in ortama daha fazla
vezikiil, proteazlar ve alkalen fosfataz gibi viriilans faktorlerini salar. Bu nedenle bu
bakteri tizerine CHX kullanilacaksa daha yiiksek konsantrasyonda kullanilmalidir.

(Cengiz ve Misirhigil, 2004, sf:131-136)

2.2.4 Treponema Denticola

Treponemalar spiroket ailesinde bulunan bir genustur. Spiroketler insan
viicudunun birgok bolgesindeki enfeksiyonlarla iliskili bulunmaktadir. Spiroketler;
endoplazmik flajelleri olan ve cok hareketli bir bakteri ailesidir. Hiicre duvarlarinda

di-amino-pimelik asit bulunmaktadir ve hiicre duvarlari antijeniktir.

Spiroketler gram boyama yoOntemleri ile boyanamazlar c¢linkii 0.1-0.4 um
kalinliktadirlar ve boya alip almadiklarini 151k mikroskobu ile gormek zordur.
Hareketli yapilari ve ince govdeleri oldugu i¢in kok kanali igeriSine ve periodonsiyuma

diger bakterilere gore daha erken donemde yerlesebilirler.
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Hareket kabiliyetleri sayesinde periodontal atasmani daha kolay asabilirler. Dis
plagi, dis tas1 ve enfekte kok kanali florasinin erken tiyeleridir. Gene hiicre yapilarinin
cok kiigiik olmasindan dolay1 kan beyin bariyeri ve plasenta gibi bariyerleri kolayca
asabilirler. Spiroket ailesi i¢inde agizda ve enfekte kok kanalinda daha cok T.
denticola, T.macrodentium, T.orale , T.vincentii bulunur. Bunlara oral treponemalar
da denir. Oral treponemalar diger spiroketlere gore biraz daha anaerobiktir ve

karbonhidratlara biraz daha diskiindiir.

Treponema; hareketlilik 6zelligi yiiksek, helezonik kivrim gosteren asakkarolitik,
anaerobik gram negatif bir bakteridir. Uretilebilen oral spiroket tiirleri i¢inde en iyi
karakterize edilebileni T. denticola‘dir. Ancak beslenme gereksinimleri sebebiyle bu
bakterinin kiiltiir ortaminda iiretilmesi ¢ok zordur. T. denticola’nin baslica viriilans
faktorleri, Major Surface Protein (msp-Ana yiizey proteini) ve kemotripsin benzeri
proteaz kompleksi (CTLP) gibi sitotoksik aktiviteli yiizey proteinleridir. T.
denticola’nin bazi yiizey proteinleri adeziv, sitotoksik 6zellikler gosterir ve doku yikici

aktiviteleri vardir. (Fenno ve ark., 1998)

Resim 1.2: T. denticola elektron mikroskop goriiniimii (Fenno ve ark., 1998)
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T.denticola’nin Msp proteini epitel hiicreleri ve eritrositlere karsi toksiktir. 64
kDA Msp proteini T. denticola’nin diseti fibroblastlarina adezyonunda 6nemli bir role
sahiptir. (Nisengard ve Newman, 1994) Bu protein ayn1 zamanda; T. denticola’nin
konak hiicrelere ve hiicre dis1 matrikse baglanmasini diizenler, baglandig yiizeylerde
por olusturucu aktivite gosterir hem epitelyal hiicre ylizey reseptorlerine hem de

sitoplazmik proteinlere baglanir. (Caimano, 1999)

Baz1 T. denticola tiirlerinin dis memranlarinda CTLP (chymotrypsin- like protease
complex) bulunur. Bu protein kompleksine “dentisilin” adi da verilmektedir. Bu
kompleks adezyonda etkili olmaktadir. Ayrica epitel hiicrelerine baglanarak onlari
apoptozise siiriikledigi belirlenmistir. (Caimano, 1999) T.denticola’nin eritrositlerin
bir araya gelmesini saglayici etkileri ve hemolitik aktiviteleri bulunmaktadir. Konak
hiicrelere ve diger dokulara adezyon gosterebilirler ve dokulara invaze olabilirler.

(Fenno ve ark., 1998)

Sinerji; aymi ortamda bulunan mikroorganizmalarin birbirlerinin etkilerini
giiclendirmesidir. P. gingivalis ve T. denticola arasinda da sinerji bulunmaktadir. Bu
sinerjinin kok kanali enfeksiyonlarinin ilerlemesinde 6nemli bir role sahip oldugu
diistiniilmektedir. Bu iki bakterinin sik sik subgingival plakta birlikte yerlesim
gosterdigi belirlenmistir. Ayrica ayn1 ortamda bulunduklarinda birbirlerinin besin

ithtiyaglarin karsilayabilmektedirler.
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2.3 Yara Iyilesmesi

Yara; viicuttaki dokunun normal biitiinliigliniin bozulmasidir. Yaralar akut veya
kronik olarak meydana gelmektedir. Akut yaralar; cerrahi, travmatik veya patolojik
olaylar sonucu olusabilmektedir. Yaralanma sonrasi 8 hafta igerisinde iyilesmeyen
yaralar kronik yara olarak kabul edilmektedir. Bu tiir yaralar genellikle yasli bireylerde

ve venodz yetmezlik gibi kanlanmanin bozuldugu alanlarda géziikmektedir.

Yara iyilesmesinde kaybolan dokunun yerine konmasi rejenerasyon ve onarim
olarak iki sekilde meydana gelmektedir. Kaybolan dokunun yerine aynisi veya yakin
benzerlikte dokularla iyilesmesine rejenerasyon adi verilmektedir. Farkli 6zellikte
doku ile iyilesmesine ise onarim adi verilmektedir. Rejenerasyonda doku yapisal ve

fonksiyonel olarak yaralanma oncesi haliyle uyumlu olarak iyilesmektedir.

Onarimda ise doku biitiinliigii fibroz ya da konnektif doku yapisinda skar

formasyonu ile iyilesmektedir.

2.3.1 Yara lyilesmesinin Fazlari

Yara iyilesmesi; kendi igerisinde biitiinliik arz eden, hiicresel ve molekiiler bir dizi

olay sonucu gerceklesmektedir. Yara iyilesmesi temelde 3 fazdan olusmaktadir;
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1-Hemostaz ve enflamasyon
2-Proliferasyon (Hiicre boliinmesi)

3- Yeniden Yapilanma ve olgunlagma

Bu asamalardan herhangi birinde meydana gelen aksama yara iyilesme siirecinin

bozulmasina neden olmaktadir.

2.3.1.1 Hemostaz ve inflamasyon Faz

Doku yaralanmasi o bdlgedeki kan damarlarinin devamliliginin bozulmasina
neden olur ve damar i¢i kan hiicrelerinin damar disina ¢ikmasi ile sonuglanir. Bu
asamada ilk olarak damarda vazokonstriiksiyon meydana gelir ve kisa siireli hemostaz
saglanmis olur. Bunu damar liimeninde fibrin tikag olusup hiicrelerin migrasyonu igin

gecici iskelet yap1 olugsmasi takip eder.

Fibrinojen gibi koagiilasyonu uyaric1 ¢esitli faktorler yaralanmis hiicrelerden
salinarak koagiilasyon mekanizmasini baglatir. Hemostaz saglanamadan iyilesme

sureci devam etmez.

Hemostaz saglandiginda enflamatuar hiicreler yara alanina dogru hareket etmeye
baslar. Bu hiicreler yara alanindan bakterileri uzaklastirarak olas1 bir enfeksiyonun
Oniline geger. Yara alaninda meydana gelen enflamasyonun klinik belirtileri lokalize
O0dem, agr, 1s1 artist ve kizarikliktir. Enflamasyon fazi enflamasyonun uzamasina

sebep olacak herhangi bir durum bulunmuyorsa 3-5 giin igerisinde sona erer.
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2.3.1.2 Proliferasyon Fazi

Yaralanmanin 3. Giiniinde baglar ve 3. Haftaya kadar devam edebilir. Bu asamada
epitel hiicreleri yara bolgesine go¢ etmeye baglar. Yara bolgesine go¢ eden hiicrelerin
esasi fibroblastlardir. Fibroblastlar yeni hiicre dis1 matriks ve kollajen sentezlemeye

baglar.

2.3.1.3 Yeniden Yapilanma ve Olgunlasma Faz

Bu asama yara bolgesindeki iyilesmenin tamamlandigi asamadir. Fibroblastlarin
sayis1 azalir, kollajen {iretimi dengeye ulasir ve epitelizasyon tamamlanir. lyilesen
yaradaki metabolik ihtiyacin azalmasina bagli olarak kapiller ag gerilemeye baslar ve

yara rengi soluklasir.

2.3.1.4 Hemostaz Mekanizmasi

Hemostaz; mevcut kanamanin biyolojik ya da yapay olarak durdurulmasidir.
Biyolojik hemostaz yara iyilesmesinin de ilk basamagini olusturmaktadir. Hemostaz 4

evreden meydana gelmektedir.

i.  Vaskiiler Faz (Vazokonstriiksiyon)

Kanamayr  takiben  yara  bolgesinde  olusan  ilk  cevap
vazokonstriiksiyondur. Bu iki yolla ger¢eklesmektedir. Yaralanmay1 takiben

olusan agrinin sempatik agr1 reseptorlerini uyarmasi ile gergeklesen refleks
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vazokonstriiksiyon ve tromboksan A2, serotonin, endotelin ve norepinefrin

gibi mediyatdrlerden kaynaklanan vazokonstriiksiyondur.

ii.  Trombosit Fazi (Trombosit Tika¢ Olusumu)

Damar yaralanmasini takiben yara bolgesinde agiga c¢ikan kollajenlerin
trombositlerle etkilesimi sonucu trombositler aktive olur. Trombositler bu
kollajenlere yapisir ve gevrelerindeki trombositleri de ¢ekerek trombosit tikag
olustururlar. Endotel ve altindaki bag dokusundan von Willebrand faktor(vWy)
salgilanir. VWF hem trombositlerin kollajene hem de birbirlerine yapigsmasini
saglar. Bu nedenle bu faktor eksikliginde trombosit eksikligi ile ayn1 kanama

problemleri ortaya ¢ikar.

iii.  Koagiilasyon Fazi (Pithti Olusumu)
Bu agamada saglam olmayan trombosit tikaci saglam piht1 haline doniisiir.
Koagiilasyonu baglatan iki yol vardir;
1-Yarada a¢iga ¢ikan kolllajen (kontakt aktivasyon yolu, intrinsik yol)

2- Yaradan salgilanan doku faktorleri (Doku faktor yolu, ekstrinsik yol)

Piht1 olusumunda ekstrinsik yol daha baskindir. Intrinsik yolda gerekli faktdrlerin

eksikliklerinde ciddi kanama problemleri olmazken ekstrinsik yol faktor eksiklikleri

kanama problemleri ile karsimiza ¢ikar. Ekstrinsik ve intrinsik yol ile aktive olan FX,

FVa ile birlesir. Bu birlesime protrombinaz kompleksi denir. Bu yap1 protrombini

trombine dondistiirtir. Trombin ise fibrinojeni fibrine doniistiiriir. Fibrin stabilize edici

faktor olan FXIIl fibrin monomerlerini birbirine baglar ve pihti saglamlasir. Yara

iyilegsmesi tamamlanana kadar pitht1 saglam kalir ve ¢at1 gérevi olusturur.
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iv.  Pihtimin Yikim (Fibrinoliz)

Yara iyilesmesinde fibrinolizis ¢ok 6nemli bir basamaktir ve olusan fibrin pihtinin

¢oziilmesini saglar. Plazmin (fibrinolizin) fibrinojeni yikar.

Organizmada fibrin olusumunu sinirlayan veya olusan fibrini imha eden

mekanizmalar mevcuttur. Bunlar;

1-Self Inhibisyon: Prokoagiilan maddeler daima kendi aktive ettikleri
sistem olan fibrin tika¢ olusumunu denetler ve gerektigi durumda inhibe

eder.

2-Spesifik inhibitorler: Antitrombin 111, Heparin Co-Faktor 11, Protein
C, Protein S, Doku Faktor Yolu Inhibitorii ve plazmindir.

Bazi durumlarda patolojik fibrinoliz de meydana gelmektedir. Doku travmasi,
yanik, cerrahi, bakteriyel enfeksiyon gibi durumlarda doku plazminojen aktivatori
asir1 miktarda dolasima katilmakta ve koagiilasyon mekanizmasi engellenmektedir.
Erken evrede meydana gelen bu durum sonucunda heniiz tamamlanmamis yara

tyilesmesi sekteye ugramaktadir.

Oral bolgede fibrinolitik aktiviteye sahip mikroorganizmalar saptanmistir. Beta
hemolitik streptokoklar ve staphlococcus ailesi fibrinolitik aktiviteye sahiptir. Yapilan
bir aragtirmada burun kanamasi sikdyete olan hastalarin burun ve bogaz bolgelerinden
ayirt edilmiglerdir. (Birn, 1970) T. denticola plazmin benzeri fibrinolitik aktivite
uygulayarak alveolit olusumuna neden olabilmektedir. Fibrinojenolitik ve fibrinolitik
aktivite ya da her ikisini de gosteren mikroorganizmalar, Actinomyces sp., Bacteroides
sp., Fusobacterium sp., Peptococus sp., Propinobacterium sp. ve Staphylococuss

aureus’ tur.
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2.4 Alveolit

Alveolit; Dis ¢ekimi sonrasi en sik karsilagilan komplikasyonlardan biri olarak
bilinmektedir. Bu komplikasyon literatiirde ilk kez 1896 yilinda, Crawford (1896)
isimli arastirmaci tarafindan “dry socket” olarak tanimlanmistir. O zamandan beri,
alveolar osteit (AO), lokalize osteit, postoperatif alveolit, alveolalgi, alveolitis sicka
dolorosa, septik soket, nekrotik soket, lokalize osteomiyelit ve fibrinolitik alveolit gibi

bu duruma atifta bulunmak i¢in baska terimler kullanilmistir.

Dis ¢ekiminden ortalama 2 giin sonra ¢ekim bolgesinde agr1 ile kendini gosteren;
siklikla mevcut agriya agiz kokusunun da eslik ettigi hastayr huzursuz eden ve giinliik

yasantisini sekteye ugratan bir durumdur.

Mevcut agr sizlamadan, alt cenede kulak ve sakak cevresine, iist genede ise alin
ve goz cgevresine kadar yayilan siddetli zonklamalar seklinde ¢ok cesitli seviyelerde
kendini gosterebilir. Burada hastalarin agr1 esigi mevcut durumu tanimlamalarinda
farkliliga yol agmaktadir. Bazi hastalar rahatsizlik olarak tanimladigi bu durum
normalden uzun siirdiiglinde klinige bagvurabilirken bazilar1 ise dayanilmaz agrilar
sebebiyle cok kisa bir zamanda bagvurmaktadir. Hastalarin bir kisminda agr1 kesiciler
ile agrinin hafifledigi bilinmektedir. Ancak biiyiik bir kisminda ise agr1 kesicilerle
gegmeyen, gece uykularini sekteye ugratan bitkinlik ve huzursuzluga sebep olan ciddi
bir agr1 s6z konusudur. Agrinin sebebi soket gevresindeki alveolar kemigin acikta
olmasidir. Hastalar gida parcaciklar: ve dil hareketleri ile kemigin mekanik uyariminm
engelleyemedigi i¢in ¢ok siddetli agr1 hissederler. Soket icerisine giren gida artiklar
ve mekanik dil uyarimi da bolgedeki yara iyilesmesinin bozulmasina sebep olan

baslica etkenler arasindadir.
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Alveolit insidansinin normal dis ¢ekimini takiben %2-5 arasinda oldugu, ti¢iincii
molar dislerin ¢ekimini takiben ise bu oranin %20-35’e kadar yiikseldigi yapilan

birgok ¢alismada gosterilmistir. (Carvalho ve ark., 1997)

2.4.1 Alveolit Etiyolojisi

Alveolitin esas nedeninin ¢ekim sonrasi olusan pihtinin gesitli sebeplerle
bozulmas1 oldugu bilinmektedir. Pihtida var olan fibrin aginin fibrinolitik aktivite
sonucu bozulmasi ile soket igerisindeki pihti ortadan kalkmaktadir ve kemik dis
etkenlere agik hale gelmektedir. Pthtinin bozulmasinda ise ¢ok cesitli faktorlerin etkili

oldugu yapilan arastirmalar ile gdsterilmistir.

2.4.1.1 Oral Mikroorganizmalar ve Oral Hijyen

Alveolit’te oral bakterilerin roliiniin oldugu uzun zamandir one siiriilen bir
durumdur. Agiz hijyeni diisiik olan hastalarda alveolit sikliginin arttig1, ¢ekilecek diste
perikoronitis gibi lokal bir enfeksiyonun olmasi ve peridontal problemlerin alveolit
insidansini arttirdig belirlenmistir. (Rud, 1970) Ayni sekilde iyi oral hijyenin mevcut
olmasi ve ¢cekim sonrasi oral hijyenin devam ettirilmesinin alveolit olusumunun 6niine

ge¢mede onemli bir durum oldugu bilinmektedir.

Alveolit sikayetiyle gelen hastalarda ¢ogunlukla soket icerisinde gida pargalarinin
kaldig1 ve bunlarin oral bakteriler yoluyla piitrifikasyona ugradigi goriilmektedir. Bu
durum ise mekanik olarak kemigin uyarilmasi ile agriya ve piitrifikasyon sebebiyle de
ag1z kokusuna neden olmaktadir. Sonu¢ olarak oral hijyen eksikliginin alveolit

insidansini arttirdigi ve meveut durumu siddetlendirdigi bilinmektedir.
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Disin ag1z igerisindeki konumu da temizlenmeyi etkilemektedir. Anterior bolgeler
dilin etkisi ve hastanin fircalamasi ile daha kolay temizlenebilirken, posterior bolgeler
ozellikle de 3. Molar dislerin oldugu bolgeler dil ve yanak etkisiyle kapanabilmekte
ve hasta tarafindan ¢ok zor temizlenebilmektedir. 744 hasta {izerinde yapilan bir
calismada ¢ekim sonrasi klorheksidinli gargara kullanan ve kullanmayan hastalar
arasinda alveolit goriilmesi agisindan anlamli bir fark olmadigini ancak riskli
hastalarda (oral hijyen yetersizligi, siddetli periodontitis VvsS.) ¢ekim sonrasi
klorheksidinli gargara kullaniminin alveolit insidansini1 azaltmada giivenli ve etkili

oldugu belirtilmistir (Halabi ve Escobar, 2018).

Oral kavitede alveolite neden olabilen fibrinolitik aktiviteye sahip
mikroorganizmalar mevcuttur. Bakterilerin alveolit ile olan iligkisini ortaya ¢ikarmak
icin ¢ok cesitli ¢alismalar yapilmigtir. Yapilan bir ¢alisma perikoronitte de etkisi
oldugu bilinen anaerobik mikroorganizmalarin alveolit etiyolojisinde 6nemli bir rolii

oldugunu gostermistir (Wikstrom, 1983, sf: 759-767).

Ayni ¢calismada periodontal hastalik gelisiminde 6nemli bir rolii oldugu diisiiniilen
Treponema Denticola kiiltiirlerinde yiiksek plazmin benzeri fibrinolitik aktivite
gozlemlemislerdir. Cocukluk ¢aginda alveolitin ortaya ¢ikmamasinin nedeni olarak da
bu organizmanin heniiz agizda kolonize olmamasi gosterilmistir (Nitzan, 1978) T.
denticola ile sinerjistik oldugu bilinen P. gingivalis’in de fibrinolitik etkisinin oldugu
ve yikic1 peridontal hastaliklar, perikoronitis ve alveolit ile iliskisi oldugu

bilinmektedir. (Rajasuo, 2007)

23



2.4.1.2 Cekim Zorlugu ve Travma

Cekim zorlugunun ve ameliyat sirasinda travmatik ¢alismanin alveolit gelisiminde
onemli bir etkisi vardir (Alexander, 2000; Birn, 1973). Flep kaldirilip kemikte islem
yapilan bir agik ¢ekimde alveolit goriilme siklig1 artmaktadir (Lily ve ark., 1974). Asir1
travma gecikmis yara iyilesmesi ile sonuglanir. Bunun sebebinin damarsal
penetrasyonu saglayan kemigin sikismasi oldugu diistiniilmektedir (Birn, 1973). Asir1
travma kemikte baskiya ve kemik i¢i damarlarda tromboza neden olabilir. Bunun
sonucu olarak soket i¢i kanlanma saglanamaz ve alveolit gelismesi kaginilmaz hale
gelir. Bazi1 yazarlar ise travmanin doku direncinde azalmaya neden oldugu ve buna
bagl olarak yara enfeksiyonu olusmasiyla iligskilendirmislerdir (Lele ve ark., 1974).
Birn (1973) isimli bir aragtirmaci ise dis ¢ekimi sirasinda meydana gelen travmanin
alveolar kemik hiicrelerine zarar verdigini bunun da doku aktivatdrlerinin ortaya
c¢ikmasina neden olarak fibrinolitik aktiviteyi baslattigin1 bildirmistir. Yapilan bir
calismada ise daha az deneyimli olan cerrahlarin yaptig1 alt gomiilii yirmi yas disi

¢ekimleri sonrasinda alveolit oraninin arttigi belirlenmistir. (Sisk ve ark, 1986)

2.4.1.3 Yarada Kalan Kok, Kemik Parcalari, Yabanci Cisimler

Rutin dis ¢ekimi ve cerrahi dis ¢ekimi sonrasi ¢ekim soketinde minik kok
parcalari, kemik parcalari, dis taslar1 gibi artiklarin kalmasi ¢ok sik karsilasilan bir
durumdur. Simpson (1969); bu tiir yabanci cisimlerin genellikle oral epitel tarafindan
disart atildig1 icin iyilesme sirasinda komplikasyona neden olmadigini gostermistir.
Soket igerisinde bulunan yabanci cisimlerin ve kok- kemik parcalarinin alveolit
olusumu i¢in nedensel bir faktér olduguna dair bir kanit bulunamamasina ragmen, bu
kalintilarin ilgili bolgeyi travmatize etmesi, rahatsizlik hissi vermesi ve bu his
sebebiyle hastanin dil yardimi ile parcadan kurtulmaya caligmasi gibi durumlar

sebebiyle alveolit gelisimine katkida bulundugu diistiniilmektedir.
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2.4.1.4 Asin Irrigasyon ve Cekim Sonrasi Asir1 Kiiretaj

Asirt basinglt irrigasyonun pihti olusumunu engelleyebilecegi ve siddetli kiiretajin
alveolar kemige zarar vererek alveolite sebep olabilecegi diisiiniilmektedir. Ancak bu

konuyu destekleyecek bir calisma bulunmamaktadir.

2.4.1.5 Pihtinin Fiziksel Olarak Yerinden Oynatilmasi

Pihtinin dil hareketleri, negatif basinca sebep olabilecek pipet kullanilmasi, dis
firgalama, asir1 gargara kullanimi gibi durumlarla fiziksel olarak yerinden
oynatilmasinin alveolit olusumunda etkisi siiphesizdir. Pthtinin organize olacag ilk 24

saat igerisinde hastalarin bu gibi durumlar konusunda uyarilmasi 6nemlidir.

2.4.1.6 Lokal Kan Akimi ve Anestezi

Dis ¢ekimi sonrasi kan akiminin zayif olmasi da alveolite neden olabilmektedir.
Kruger (1973); mandibular molar dis ¢ekimleri sonrasi alveolit insidansinin daha gok
olmasimin mandibuladaki lokal kan akiminin daha az olmasi ile iliskili olabilecegini
belirtmistir. Lokal anestezik soliisyonlarn igerisindeki vazokonstriiktor ajanlarin da
alveolit patogenezinde yeri oldugu diistiiniilmektedir. Ancak bunu destekleyecek bir
calisma bulunmamaktadir. Anestezi seklinin de alveolit patogenezinde rolii oldugu
diistiniilmiistiir. Yapilan bir arastirmada periodontal intraligamenter anestezinin
bakteri tasinmasina etkisi oldugu diisiiniilerek alveolite sebep olabilecegi sdylenmistir
(Meecan ve ark., 1987). Ancak intraligamenter anestezinin herhangi bir etkisinin

olmadigini gosteren ¢aligmalar da mevcuttur. (Tsirlis ve ark., 1992)
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2.4.1.7 Sigara Icilmesi

Sigara i¢ilmesi iyilesme mekanizmasina zarar verebilir. Dumani igeri ¢ekme
sirasinda pihti fiziksel olarak yerinden oynatilabilir ve kan damarlarina etki ederek
soketin kanla daha zayif bir sekilde dolmasina neden olabilir (Parthasarathi ve ark.,
2011). Yapilan bir arastirmada ¢ekim giiniinde sigara igilmesinin (ameliyattan once
veya sonra) ameliyat sonrasi ikinci giinde sigara igmeye kiyasla kuru soket olusma
olasiligmi arttirdifin1 ve ayrica giinlik igilen sigara sayisimin riski arttirdigini
gozlemlemistir. (Al-Belasy, 2004) Giinde en az 5 sigara icen hastalarda alveolit
olusumunda 6nemli bir artis olabilecegi gosterilmistir. Giinde bir paket sigara igen
hastalarda alveolit olusma insidans1 %20 artmakta iken, operasyon giinii ya da
operasyon sonrasi birinci giinde sigara icen hastalarda bu artis %40 olarak
bildirilmistir. (Sweet ve Butler, 1979) Sigara i¢imi ile alveolit arasinda nedensel bir
mekanizma eger var ise bu bilinmemektedir ancak sigara icerisindeki nikotin, karbon

monoksit ve hidrojen siyonit gibi sitotoksik maddeler suglular arasinda olabilir.

2.4.1.8 Oral Kontraseptif Kullanim

Kadinlarda alveolit goriilme sikliginin erkeklere gore daha fazla olmasina katkida
bulunabilecek faktdrlerden biri oral kontraseptif kullanimidir. Oral kontraseptifler
(OK) igerisine ilave edilen Ostrojen plazma fibrinolizini arttirabilir. Baz1 aragtirmacilar
OK kullanan kadinlarda alveolit i¢in daha yiiksek risk olabilecegini 6ne stirmiislerdir.
Dogum kontrol hap1 alan kadinlar1 kapsayan bir ¢alismada 5 kat daha yiiksek kuru
soket riski gorilmiistiir (Benediktsdottir ve ark., 2004). Mudali ve Mahomed’in (2016)
2000’ den fazla hasta lizerinde yaptigi ¢alismada ¢ekim sonrasi alveolit gelisen

hastalarin %71,4 i oral kontraseptif kullantyordu.
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2.4.2 Alveolitin Patogenezi

Klinik ve deneysel calismalar sonucunda alveolitin patogenezisinde esas
sorumlunun fibrinolitik aktivitenin artmast oldugu belirlenmistir. Birn (1976) yaptig
arastirmada alveolar kemik ile c¢evrili kuru soket lezyonlarinda yiiksek

konsantrasyonda plazmin ve yiiksek fibrinolitik aktivite gozlemlemistir.

Plazmin Onciisii olan plazminojen, kanda dolasir ve yara bdlgelerinde pihtiya
baglanir. Cesitli doku kinazlarinin etkisi ile kandaki plazminojen indirekt veya direkt
aktivasyon ile plazmine doniisiir. Plazmin deneysel olarak iltihaplanma i¢in 6nemli bir
molekiildiir ¢linkii pihtiy1 eritmek, lokal kilcal gegirgenligi arttirmak ve enflamatuar
hiicreleri ve komplemanlarini yara bolgesine ¢ekmek i¢in fibrinolizisi tetiklemektedir.
Birn (1976), ¢ekim sirasindaki travmanin veya bolgede bakteriyel enfeksiyonun
varliginin bir sekilde doku aktivitorlerinin salinimina neden oldugunu ve bunun da

plazminojeni plazmine ¢evirerek pihtinin erimesine neden oldugunu belirtmistir.

Bu aktivatorler direkt veya indirekt olarak siniflandirilabilir. Direkt ekstrinsik
akvitatorler doku plazminojen aktivatorleri ve endotelyal plazminojen aktivatorlerini
igermektedir. Doku plazminojen aktivatorleri alveol kemik de dahil olmak {izere biitiin
dokularda bulunmaktadir. Indirekt aktivatdrler ise bakteriler tarafindan iiretilen
streptokinaz ve stafilokinaz gibi maddelerdir. Bu da bakterilerin alveolit olusumundaki

roliini desteklemektedir.

Plazmin alveolar kemikte olusan pihtinin par¢alanmasina neden olmaktadir. Bir
diger etkisi ise kemik iligindeki kallikreini kinine dontstiirmektir. Kinin ise efferent
sinirlerin akvite ederek agridan sorumlu olan bir molekiildiir. Plazminin varligi
alveolitin iki onemli karakteristik o6zelligi olan noropatik agr1 ve kan pihtisinin

parcalanmasini aciklamaktadir.
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Alveolit patogenezinde Birn’in fibrinolitik teorisi en ¢ok kabul goren teori
olmasina ragmen farkli patogenez modelleri de 6nerilmistir.  Mamoun (2018) yaptigi
bir ¢alismada ¢ekim sirasinda alveolar kemige yapilan yiiksek baski ve sikistirma
kuvvetinin ¢ekimi takip eden 24 ile 96 saatlik siire boyunca ¢ekim soketindeki
osteoblastlarin nekrozuna neden oldugunu belirtmistir. Osteoblastlarin nekroze olmasi
nedeniyle pihtinin osteoblastlarla etkilesime giremedigi ve bu nedenle yara
tyilesmesinin bozuldugunu ileri siirmiistiir. Osteoblastlara baglanamayan pihtinin ise
mekanik olarak yerinden oynadigin1 veya fibrinolitik aktivite ile yok oldugunu
belirtmistir. Agrinin ise agikta kalan kemigin mekanik stimiilasyonu ile oldugunu

belirtmistir.

2.5 Bakteri Genetigi ve Bakterilerin Taninmasinda Kullanilan Yoéntemler

Canlilarin genetik yapist bazi viriisler haric DNA’ dan olugmaktadir. Bir DNA
molekiilii poliniikleotid bir zincirden ibarettir. Her niikleotid’te seker (deoksiriboz),
fosforik asit ve azotlu baz (piirin veya pirimidin) bulunur. Her sarmaldaki azotlu baz,

kars1 sarmaldaki kendi komplementeri ile eslesir.

Organik bazlar, purin ve primidinler olmak {izere ikiye ayrilir. Purinler;
adenin(A) ve guanin(G), primidinler; timin(T) (urasil) ve sitozinden(S) olusur. Bakteri
DNA's1 septal mezozoma baghdir. Bu noktada kirilma olusarak DNA iplikgikleri
ayrilirlar. DNA'min tasidigi genetik sifre birka¢ bin niikleotid yapisindaki genler
araciligiyla olusur. Genin DNA'daki yerine lokus adi verilir. Genetik 6zellikler, genler
aracilifiyla tayin edilir. DNA'da, bir maddenin sentezi ile ilgili genler ardi ardina

bulunur.

Bakteri DNA’s1 boliinme sirasinda birebir kopyalanarak yavru hiicrelere aktarilir.

Birbirinin aynis1 olan iki DNA olusunca birbirinden ayrilir ve aralarina hiicre zarindan
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olusan bir bolme girer. Fragmantasyonu saglayan bu zar ilerleyerek iki DNA ‘y1

birbirinden uzaklastirip iyi yavru hiicre olusturur.

DNA’nin yapisint olusturan iki poliniikleotid zinciri birbirinden ayrildiklari
zaman her iplik¢igin eskiden karsisinda bulunan diger yarimi yeniden ve aynen
olusturabilme yetenegi vardir. Buna DNA replikasyonu denir. DNA polimeraz enzimi
ve sentezde gerekli maddeler bir araya konulduklarinda bir siire sonra yeni DNA
molekiilleri sentez edilmektedir. Bu durumun ortaya c¢ikmasiyla birlikte ¢ok az
miktardaki DNA bile ¢ogaltilabilmekte ve mikroorganizmalar tanimlanabilmektedir.
Bu yontem ise molekiiler biyolojide ¢18ir agan Polimeraz Zincir Reaksiyonunun (PZR)

temelini olusturmaktadir.

2.5.1 Bakterilerin Taninmasinda Kullanilan Yontemler

Bakterilerin taninmasinda bir¢cok yontem bulunmaktadir. Bu yontemler arasinda
hala altin standart olarak tanimlanan kiiltiir yontemi ile bakterilerin 6zgiil DNA
dizilerini taklit eden oligoniikleotid primerlerin kullanildigi Polimeraz Zincir

Reaksiyonu en giincel ve sik kullanilan iki yontemdir.

I.  Direkt inceleme
a) Mikroskopi

b) Gram Boyama
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Il.  Kiiltiir ve Duyarhlik Testleri
a) Kiiltiir Teknikleri
(i) Aerobik ve Anaerobik Teknikler
b) Ozellestirme Teknikleri
i.  Gaz-stvi Kromatografi
ii.  DNA-DNA Hibridizasyon
€) Antimikrobiyal Duyarlilik Testleri
I.  Broth Dilusyon Testleri
ii.  Broth Disk Testi
iii.  Bakteriyel Disk Difiizyon Testi
Iv.  Antimikrobiyal Duyarhilik i¢in Hizli Test
Il. Immunolojik Testler
i.  Immunofloresans (IF)
ii.  Enzim Immunoassays (EIA)
iii.  Latex Aglutinasyon
iv.  Immunodot/Blot
v.  Flow Sitometri
vi.  Enzyme-linked Immunosorbent Assay (ELISA)
IV. Molekiiler Biyolojik Testler
i.  Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR)

ii.  Antikorlarin Tanmimlanmasi (ELISA)

30



2.5.1.1 Kiiltiir Teknigi

Kiiltiir islemleri, mikroorganizmalarin laboratuvarda suni biiyiime kosullarinda
tiretilmesini esas almaktadir. Bu teknik tek bir materyal igerisindeki ¢ok cesitli
mikroorganizmalar1 tanimlayabilmesi agisindan avantajlidir. Ayrica bakteri
duyarliliklarinin incelenmesine de olanak tanir. Giiniimiizde halen altin standart olarak

gosterilmekle beraber bazi eksik yonleri de bulunmaktadir:

a. Her mikroorganizmanin kendine ait bir yasam kosulu ve liremek icin gerekli
ithtiyaglar1 vardir. Kiiltlir ydonteminde her mikroorganizma i¢in optimum sartlar

saglanamadigi i¢in bazi bakterilerin iiretilmesi olanaksiz hale gelmektedir.

b. Giinlimiiz sartlarinda hastaliklarin teshisi ig¢in hizli ve kesin sonuglar biiyiik
Oonem tagimaktadir. Ancak kiiltliir yontemi bazi bakterilerin iiretilmesi igin

yavas kalmaktadir ve negatif yaniltict sonuglara sebep olabilmektedir.

c. Bakteriler arasinda genetik agidan farkliliklar bulunmakla beraber fenotipik
ozellikler baz1 bakterilerde benzerdir. Bu ise kiiltiir yonteminde birbirine yakin

fenotipik 6zellikler gdsteren bakterilerin ayrimini zorlagtirmaktadir.

d. Materyal igerisindeki ¢ok az sayida bulunan bir bakteri bile esas etken
olabilmektedir. Ancak bu diisiik say1 kiiltiirde {iretimi zorlastirmaktadir. Bu ise

kiiltiir yonteminin etkeni belirlemedeki eksikligini gézler oniine sermektedir.

e. Ornekte bulunan dier mikroorganizmalarin salgiladigi maddeler hedef

tiirlerin tiretimini engelleyebilmektedir.
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2.5.1.2 Molekiiler Biyolojik Yontemler ve Polimeraz Zincir Reaksiyonu

Molekiiler yontemlerin ¢ogu mikroorganizmalar1 tanimlamak ig¢in kiiltiive
edilmelerine gerek kalmadan, bakterinin gen dizilerini kullanarak tespit edilebilmesine
dayanir. Mikroorganizmalarin tanimlanmasi amaciyla giinlimiizde kullanilan genotip
tabanli molekiiler yontemlerden en popiiler olani, 16S ribozomal RNA genlerindeki
0zel bolgelerin gogaltildigi ‘Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR) ‘dur.1983 yilinda
Kary Mullis tarafindan ilk kez bilim diinyasina sunulan bu yontem modern bilimde
c1gir agmustir (Akar, 1999). Kary Mullis bu bulusundan dolay1 1993 yilinda Nobel

Kimya Odiiliinii kazanmustir.

PZR diger saptama yontemlerine gore 10-100 kat arasinda daha duyarlidir (Akar,
1999). Bu yiiksek duyarlilik bakteriyel tanimlama i¢in bu yontemi ideal kilmaktadir.
Bu yontemde bakterilerin iiremesine gerek duyulmamaktadir. Bakterilerin canli olmasi
bile gerekmemektedir. Ortamda hedeflenen bakterinin genetik materyalinin bulunmasi
yeterlidir. Bu 6zellik ¢ekim soketlerinde sikg¢a rastlanan ve zor iireyen anaerobik

bakterilerin tanimlanmasinda dnemli bir avantaj olusturmaktadir.

i.  Polimeraz Zincir Reaksiyonunun Kullanim Alanlar1 (Akar, 1999)

Kalitsal hastaliklarda hastanin ve tastyicinin tanisinda

Prenatal Tanida

Klinik 6rneklerde patojen organizmalarin tanisinda

Adli Tipta

Proplarin olusturulmasinda, klonlamada, gen aktarim ¢alismalarinda
Onkogenezisin arastirilmasinda

DNA dizi analizinde, biiyiik miktarda DNA 6rneklerinin olusturulmasinda

Bilinmeyen genetik dizilerinin tayininde

© © N o g bk~ w0 DR

Antik DNA’larin incelenmesinde ve evriminin aydinlatiimasinda
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10. RFLP “Restriction Fragment Length Polymorphism” analizinde

11. Laboratuvar ortaminda dolleme yapilan tek hiicrede, implantasyon oOncesi
genetik testlerin yapilmasi ve bu sayede bebegin normal dogmasinin
saglanmasinda

12. DNA protein etkilesiminin arastirilmasinda kullanilmaktadir.

Giliniimiizde PZR kullanarak bir mikroorganizmanin herhangi bir genini
cogaltmak miimkiindiir. Yontem DNA’nin in vitro replikasyonu ve basit dongiilerden
olugmaktadir. PZR bir ¢esit in vitro klonlama yontemi olarak da tanimlanabilir. Temel
olarak DNA polimeraz enzimi hedef DNA’y1r 25-35 dongiide ¢ogaltmaktadir.
Oncelikle 1s1 ¢ok yiikseltilerek ¢ift sarmallt DNA yapisinin tek sarmalli hale gegmesi
saglanir. (DENATURASYON ASAMASI). Is1 diisiiriildiigiinde ise bir ¢ift oligoniikleotid
primer, tek sarmalli hale gelen hedef DNA dizisindeki tamamlayici esine yapisir
(ANNEALING ASAMASI). Primerler kopyalanacak DNA bélgesinin smirlarini
tamimlar. Sicaklik biraz daha arttirnflinca DNA Polimeraz Enzimi, primerlere
baglanarak, niikleotidleri ikinci sarmali uzatmak icin ekler. Devam eden dongiilerle bu

basamaklar tekrarlanir ve DNA kopya sayilar artar.
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Sekil 2.1 : Cift Sarmalli DNA Molekiiliiniin Yapis1

PCR tekniginde her bir dongii esnasinda 1sitma ve sogutma iglemlerini bir yazilim
programi  dogrultusunda gergeklestiren thermocycler adi  verilen cihazlar
kullanilmaktadir. Giiniimiizde degisik firmalar tarafindan sicaklik, inkiibasyon siiresi
ve dongili sayisinin programlanabildigi cihazlar iiretilmistir. Bu cihazlara degisik
hacim ve sayida ependorf tiipleri yerlestirilebilmektedir. Bu cihazlarda sicaklik 4 ile

100 °C arasinda ayarlanabilmektedir (Arda, 1980)
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1. DNA’nin Denatiirasyon Asamasi

Bu asamada ¢ift zincirli hedef DNA’nin 1s1 yardimi ile birbirinden ayrilmasi
saglanmaktadir. Cift sarmallt DNA, sarmallar arasindaki Hidrojen baglarinin kopmasi
ile tek sarmal hale gelmektedir. Sik kullanilan denatiirasyon sicakliklar1 95°C’ de 30
saniye veya 97 °C ‘de 15 saniyedir. Denatiirasyon sicakligmnin ¢ok yiiksek veya

stirenin uzun olmasi enzim aktivitesini olumsuz etkilemektedir. (Erlich ve ark., 1991)

2. Primerlerin Baglanmasi Asamasi (Annealing Asamasi)

PZR islemlerinin bu asamasinda, ¢ogaltilmasi istenen DNA ‘ya 6zgii olan primer
olarak adlandirilan oligoniikleotidler, denatiirasyon asamasinda elde edilen tek
sarmall1 DNA {izerinde kendisi i¢in uygun olan diziye baglanir. Bu asamada sicaklik

37-65 °C’ ye indirilir.

3. Primerlerin Uzatilmas1 Asamasi (Polimerizasyon Asamasi)

Primerlerin uzatilmas: asamasi genellikle 72°C de gergeklestirilir. Primerlerin
baglanma asamasindan sonra primerlerin hibritlestigi tek sarmallarin karsiligi, DNA
polimeraz enzimi tarafindan sentezlenir. Reaksiyon sicakligi tekrardan arttirilarak 95
°C’ye yiikseltilir. Boylece PZR’ 1n {i¢ agamali olan birinci asamasi ayni dongiiniin 25-
30 kez tekrarlanmasi ile sonlanir. Boylelikle tek bir DNA ‘nin milyonlarca kopyasi

iretilmektedir. (Birben, 2006).
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PCR : |PoLIMERAZ ZINCIR REAKSIYONU
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SEKIL 2.2: Polimeraz Zincir Reaksiyonunda Gergeklesen Asamalar (Denatiirasyon, Yapisma,
Uzama)
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2.6 Polimeraz Zincir Reaksiyonunda Kullanilan Bashica Bilesenler

a. Hedef DNA:

Incelenmek istenen drnegin DNA’s1 PZR reaksiyonuna cift sarmalli veya tek

sarmall1 olarak eklenir.

b. Oligoniikleotid Primerler:

Hedef DNA’nin belirli bolgelerine baglanacak tek zincirli sentetik oligoniikleotid
primerler reaksiyona eklenir. Genellikle ImM konsantrasyon reaksiyon i¢in yeterlidir.
Cok yiiksek konsantrasyonda eklenmesi hedeflenen bolgeler dis1 yapismalara neden

olabilir. Yetersiz konsantrasyonda primer ise PZR iiriiniiniin az miktarda olusmasina
neden olabilir.

C. 4-Deoksiriboniikleotid Trifosfat (ANTP)

DNA sentezi sirasinda serbest deoksiriboniikleotid trifosfatlara ihtiyag
duyulmaktadir. Kullanilan her bir dNTP’nin konsantrasyonunun esit olmasi dogru
tiriin elde edilmesi i¢in 6nemlidir. ANTP ortamda olmas1 gerekenden fazla olursa hedef

DNA disindaki bolgelerin gogalmasina neden olabilir.
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d. Tamponlar

Standart PCR tamponunun 10 x konsantrasyonundaki stok, 500 mM KCI, 100 mM
Tris-Cl, 15 mM MgCI2 igermektedir. PCR sirasinda 1x konsantrasyona sulandirilan
tampondan gelen Mg+2 iyonunun optimal konsantrasyonu oldukga diisiik oldugundan
(1.5 mM), kalip DNA hazirlanirken yiiksek konsantrasyonda selasyon yapici ajanlarin

bulunmamas1 gerekir. Ayrica fosfatlar gibi negatif ytiklii iyonik gruplar olmamalidir.

Magnezyum (Mg) DNA polimeraz’in ¢alismasini saglayan en énemli faktordiir.
DNA, dNTP ve proteinlerin tiimii magnezyum iyonlarina baglandigi i¢in her PZR ‘da
konsantrasyonu iyi ayarlanmalidir. Fazla miktarda Mg Taq Polimeraz enziminin
Ozglinligiinii azaltirken; az miktarda olmasi ise enzimin aktivitesini disiiriir (Akar,

1999).

e. DNA Polimeraz

DNA polimerizasyonunda en Onemli asama DNA polimeraz enziminin
dogrulugudur. Saflastirilmis DNA polimerazlar, molekiiler biyolojinin en 6nemli
araglarindandir. PZR reaksiyonu i¢in kullanilan DNA polimeraz enzimi Thermus
aquaticus’ dan izole edilen 1s1ya dayanlikli Taq Polimeraz enzimidir. Enzim yiiksek
1silara  dayanabildigi ve DNA sentezini hizli yapabilmesi nedeniyle tercih

edilmektedir.
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Yukarida anlatilan  ydntem KONVANSIYONEL POLIMERAZ ZINCIR
REAKSIYONU ve buna ait asamalardir. Bunun disinda Nested PCR, Real-time PCR,

multipleks PCR gibi ¢esitli polimeraz zincir reaksiyonu yontemleri bulunmaktadir.

2.7 DNA Ekstraksiyon Yontemleri

Son yillarda molekiiler biyoloji tarafindan gelistirilen ¢ok sayida yontem klinik
mikrobiyoloji alaninda uygulanmistir. Bu yontemlerde en sik kullanilan genetik
materyal DNA’dir. Bu nedenle etkili bir DNA ekstraksiyonu i¢in farkli prensiplere

dayanan birkag¢ yontem vardir.

Tanisal amagli PCR gibi molekiiler tekniklerin uygulanmasinda kritik bir adim,
yeterli saflikta ve miktarda niikleik asit sablonu elde etmektir. Bakteriyel DNA nin
izole edilmesinde sicaklik, kimyasallar ve enzimlerin kombinasyonlar1 ve ardindan
fenol / kloroform 6ziimlemesi kullanilarak hiicre erimesi gergeklesir (Peterson’s, 2004,

sf:151).

[lk DNA ekstraksiyonu 1869 yilinda Friedrich Miescher tarafindan
gerceklestirildi. Niikleik asit izolasyonu igin gelistirdigi bu yontemde izole ettigi
yapinin DNA olup olmadigindan emin degildi. 1958 de Meselson ve Stahl DNA
ekstraksiyonu i¢in tam fonksiyonlu bir protokol gelistirdi. Bu yontem sayesinde DNA
E.coli bakterilerinden izole edilmistir. O giinden itibaren ¢ok ¢esitli ekstraksiyon
yontemleri gelistirilmistir. Bunlarin iginde nispeten en basit ve ucuz olan1 ise kaynatma

metodudur.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calismada 01.01.2019-01.03.2019 tarihleri arasinda alveolit 6n tanisi ile
basvuran ve yapilan muayene sonucunda alveolit teshisi konulan hastalarin ¢ekim
soketlerinden alinan Ornekler konvansiyonel Polimeraz Zincir Reaksiyonu
kullanilarak incelendi. Incelenen bu &rneklerde P. gingivalis ve T. denticola varlig ve
prevelanslari incelenerek karsilastirildi. 01.01.2019 ile 01.03.2019 tarihleri arasinda
Agiz, Dis ve Cene Cerrahisi Boliimiine bagvuran hastalar taranarak alveolit 6n tanisi
olanlar arastirmaya dahil edilmistir. Calismaya yalnizca fakiiltemizde dis ¢ekimi
yapilan ve c¢ekim sonrasi alveolit sikayeti ile tekrardan basvuran hastalar dahil
edilmistir. Farkli hastanelerde ¢ekimi yapilan hastalar arastirma dis1 birakilmustir. Iki
aylik siire zarfinda basvuran alveolit hastalarinin yilizdesi hesaplanmistir. Saglikli
cekim soketlerinden kontrol grubu olarak 6rnek alinmasi saglikli iyilesen ¢ekim
soketinde yara iyilesmesini bozacagi i¢in etik degerler agisindan bu ¢alismanin disinda
birakilmigtir. Alveolit hastalari kendi icerisinde degerlendirilerek alveolite sebep
oldugu diisiiniilen diger parametreler de “hasta anamnez formu” ile incelenerek
arastirmaya dahil edilmistir. Antibiyotik olarak amoksisilin + klavulanik asit; gargara
olarak ise Kklorheksidin gargara kullanan hastalar dahil edilmistir. Alveolit
etiyolojisinde yer alan ve alveolit bulgular1 arasinda yer alan parametreler de birbirleri
ile kargilagtirllmistir. Ayrica T. denticola ve P. gingivalis degiskenleri olgularin
demografik ve klinik 6zelliklerine gore incelenmistir. Bu sayede cerrahi poliklinigine
bagvuran alveolit hastas1 yiizdesi ile literatiir bilgileri kiyaslanmistir ayrica alveolit

etiyolojisinde yer alan parametreler ile alveolit bulgulari literatiir ile karsilagtirilmigtir.
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3.1 Ornek Secimi

Bu tez ¢alismasinda Ankara Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz Dis ve
Cene Cerrahisi Anabilim Dali’na alveolit 6n tanis1 sikdyeti ile bagvuran hastalar
incelendi. Hastalarin ¢ekim sonrasinda agr1 sikayetiyle basvurmus olmasi veya rutin
muayene sirasinda iyilesmemis ¢ekim soketi olmasina dikkat edildi. Alveolit olan
hastalar, alt ¢enede kulaga ve sakak bdlgesine, iist ¢enede alin ve gz g¢evresine
yayilan; agri kesiciler ile hafifletilemeyen siddetli agrilara neden olarak, bitkinlik ve
huzursuzluga sebep olan, dis ¢gekiminden sonra ortaya ¢ikan, kismen veya tamamen

bozulmus piht1 ve kotii agiz kokusu olmasi seklinde degerlendirildi.

Soket bolgesi izolasyonu bozulan hastalar PZR incelemesi i¢in ¢alisma dis1
birakilmigtir. Ancak alveolit etiyolojisinde yer alan diger parametrelerin incelenmesi
acisindan calismaya dahil edilmistir. Alveolit goriilen hastalardan alinan anamnez ile
hastalarin demografik verileri kaydedildi. Bayan hastalarda oral kontraseptif kullanimi
degerlendirildi. Sigara aligkanligi ile ¢ekim sonrasi sigara kullanimi degerlendirildi.
Bunun yani sira ¢ekim sonrast oral hijyen devamlilifi ve agiz kokusu sikayeti de

degerlendirildi.

Cekilen dis sayis1 ve ¢ekim bolgesi, ¢cekim sonrasi agrinin gorildiigi giin
kaydedildi.

41



Resim 3.1: Dis ¢ekimi sonrasi alveolit vakasi

3.2 Cekim Soketinden Ornek Alinmasi

Soket bolgesi pamuk peletler ile izole edildikten sonra kuru soket bdlgesinden
cerrahi kiret kullanilarak ornekler alindi. Alinan o6rnekler 0.5ml %0,09’luk NacCl
iceren ependorf tiiplere konuldu ve o6nce -24°C’de sonra ise inceleme yapilacak

zamana kadar -70°C’ de donduruldu.

3.3 Orneklerin PZR ile incelenmesi

Dondurulan doku 6rnekleri ependorf tiipleri igerisinde Fakiiltemiz Molekiiler
Biyoloji Laboratuvarinda incelenmistir. Yontem olarak Konvansiyonel Polimeraz
Zincir Reaksiyonu (PZR) kullanilmistir.
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Resim 3.2: Ependorf tiipleri igerisinde alinan 6rnekler

DNA izolasyonu asamasinda; 1.5 ml’lik ependorf tiipleri icerisinde laboratuvara
ulagtirilan doku ornekleri oncelikle bisturi yardimiyla steril distile su igerisinde
parcalanarak dokularin homojen hale gelmesi saglanmistir. Ardindan her bir doku
ornegi 100°C derecelik 1s1 blogunda 15 dakika kaynatilarak, patlatma yontemiyle
bakteri DNA’ sinin agiga ¢ikmasi saglanmistir. Kaynatma isleminin ardindan tiipler
buz lizerine alinmustir. Santrifiijde 3000 rpm’ de 15 dakika santrifiij edildikten sonra
tiiplerdeki siipernatanlar baska tiiplere aktarilmig ve PZR’a hazir hale gelmistir.
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Orneklerde P. gingivalis ve T. denticola DNA’ smin varligimi arastirmak icin bu

mikroorganizmalarin

16S

rRNA dizilerine

Ozgii  oligoniikleotid primerler

kullanilmistir. Calismada kullanilan oligoniikleotid primerler Tablo 3.1°de verilmistir.

Tablo 3.1: PZR deneylerinde kullanilan oligoniikleotid primer dizisi (Sentegen, Tiirkiye)

Hedef Primer / Prob Ad1 Niikleotid Dizisi
Organizma
Porphyromonas  Pgl6SF (forward) 5’-AAG CAG CTT GCC ATA CTG CG-3”
gingivalis
Porphyromonas Pgl6SR (reverse)  5-ACT GTT AGC AAC TAC CGATGT-3’
gingivalis
Treponema Td16SF (forward) 5-TAA TAC CGA ATG TGC TCA TTT
denticola ACAT-3
Treponema Td16SR (reverse) 5-TCA AAG AAG CAT TCC CTC TTC
denticola TTCTTA-3

Polimeraz zincir reaksiyonu bilesenleri 50 pl hacim igerisinde ve Tablo 3.2°de

belirtilen miktarda tiriinler kullanilarak hazirlanmistir.
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Tablo 3.2: Polimeraz Zincir Reaksiyonu Bilesenleri

Bilesenler Kullanilan miktar
Taq Buffer (Fermentas,Thermo Fisher Scientific, ABD) 5ul
MgCI2 1.5 mM
dNTP 0.25 mM
Forward ve Reverse Primerler (Sentegen, Tiirkiye) 10 pmol
Genomik bakteri DNA’s1 (Fermentas, Thermo Fisher 50ng
Scientific,ABD)
Taq Polimeraz 0.5 iinite
Steril Distile su 30.5 ul

PZR reaksiyonu Biometra, Thermocyler (Analitik GmbH, Almanya) ‘de
gerceklestirilmistir. Amplifikasyon reaksiyonu P. gingivalis ve T. denticola her ikisi

icin aynidir ve su sekildedir;

e 95°C 3dk )
e 05°C 1dk

e 54°C 1dk ~—— olmak tzere toplam 34 siklustur.
e 72°C 1dk
e 72°C 5dk
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Resim 3.3: Biometra, Thermocyler

Ortaya ¢ikan PZR iiriinleri 1X TBE (Tris-EDTA-Buffer) ile hazirlanan %2’lik
agaroz jelde degerlendirildi. 100 pl hacimde 2 pl Etidium Bromid olacak sekilde
agaroz jele ilave edilerek jel hazirlandi. Agaroz jelin hazirlandiktan sonra uygun
taraklar konularak jel tabagina yiiklendi. Agaroz jel donmasimin ardindan 5ul PZR
tirtinleri 6X yiikleme tamponu (Fermentas,ABD) ile karistirilarak jel {izerindeki
taraklara aktarildi. PZR {rilinlerinin degerlendirilmesi ve reaksiyonun istenilen
uzunluktaki dogru bdlgeyi c¢ogalttigini  gorebilmek icin DNA  marker’1
(MassRuler,Fermentas,ABD) PZR fiiriinleri ile birlikte jele yiiklendi. 100 Voltta 20
dakika yiritiildiikten sonra translimiinator (Vilber Lourmat, Fransa) ‘de goriintiilendi.
Jel tizerinde goriintiilenen bantlar (Pg :404 baz cifti, Td: 316 baz cifti) alinan doku
orneklerinde bakterilerin varligini bize gostermistir. Sonuclarin dogrulanmasi icin
ornekler ayni kosullar altinda da ti¢ kez tekrarlanmistir. Tiim incelemelerde ayni sonug

alinarak sonuglar dogrulanmaistir.
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Resim 3.4: Jel Elektroforez iizerine PZR iiriinlerinin aktarilmasi

Resim 3.5: Jel Elektroforezde PZR iiriinlerinin eklenmesi ve yiiriitiilmesi
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Resim 3.6: T. denticola’ ya ait agaroz jel goriintiisii b¢: baz ¢ifti, M: marker; 1,3,4,5,8= T.
denticola bulunamayan hastalar; 2,6, 7=T.denticola bulunan hastalar (316 baz cifti)

b§ M 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

500 —»
400

Resim 3.7: P. gingivalis’e ait agaroz jel goriintiisii. B¢:baz ¢ifti, M marker. 1,2,3,5,6,8,10,11,12
P. gingivalis bulunamayan hastalar; 4,7, 9=P.gingivalis bulunan hastalar (404 baz cifti)
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Konvansiyonel PZR yontemi ile kuru ¢ekim soketlerinde T. denticola ve P.
gingivalis bakterilerinin varligi arastirilmistir. Bu yontem ile T. denticola ve P.
gingivalis bakterilerinin 16S rRNA bolgelerini hedef alan primerler ile ¢ogaltilmasi
sonucu soket bolgesinde bu bakterilerin varligr gosterilmistir. Bakterilerin yalnizca
varligi veya yoklugu arastirilmis olup bakterilerin yogunlugu hakkinda bilgi

edinilmemistir.

3.4 istatistiksel Analiz

Verilerin analizi IBM SPSS Statistics 17.0 (IBM Corporation, Armonk, NY,
USA) paket programinda yapildi. Kesikli sayisal degiskenlerin dagilimimin normale
yakin olup olmadigi Shapiro Wilk testi ile aragtirildi. Tanimlayici istatistikler kesikli
sayisal degiskenler icin ortalama + standart sapma ya da medyan (minimum-
maksimum) bigiminde kategorik degiskenler ise gozlem sayis1 ve (%) seklinde ifade
edildi. T. denticola ve P. gingivalis agisindan negatif ¢ikan ve pozitif olarak saptanan
gruplar arasinda yas yoniinden istatistiksel olarak anlamli fark olup olmadigi Mann
Whitney U testiyle incelendi. 2x2'lik ¢apraz tablolarda ise gdzelerin en az birinde
beklenen frekansin 5'in altinda olmasi durumunda s6z konusu kategorik veriler;
Fisher'in Kesin Sonuglu Olasilik testiyle degerlendirilirken beklenen frekansin 5-25
arasinda oldugu durumlarda Siireklilik Diizeltmeli Ki-Kare testi kullanildi. p<0,05 igin

sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza fakiiltemiz Agiz Dis ve Cene Cerrahisi Anabilim Dali’na 01.01.2019
ile 01.03.2019 tarihleri arasinda alveolit sikayeti ile bagvuran 56 hasta dahil edilmistir.
Bu hastalarda ¢ekim sonras1 alveolit teshisi konulan toplam ¢ekim soketi sayis1 ise 59
olarak belirlenmistir. 59 adet soketin 9 tanesinde islem 6ncesi izolasyon bozulmasi

sebebiyle 6rnek alinamadigi i¢in toplam 50 adet ¢ekim soketinden 6rnek alinmustir.

Konvansiyonel PZR ile incelenen toplam 50 adet ornegin tiimiinde bakteri
DNA’s1 tespit edildi. Boylece kullanilan DNA ekstraksiyonu metodu ile DNA
ekstraksiyonu’nun basarili bir sekilde yuriitiildiigii belirlendi.

Caligma siiresince klinigimize bagvuran toplam 3740 ¢ekim yapilan hastanin 56
tanesi alveolit tanist almistir. 3740 adet hastanin 840 tanesinde siit disi ¢ekimi
yapilmigtir. 220 hastada ise alt tglincii molar dis ¢ekimi yapilmistir. (Kemik
retansiyonlu + mukoza retansiyonlu) 30 adet hastada yalnizca gomiilii iist 20 yas disi
cekimi tek basmna yapildigi i¢in normal dis ¢ekimi yapilan hasta sayisindan
diisiilmiistiir. Buna gore; 2650 adet normal dis ¢ekiminde yalnizca 30 tanesinde
(%1,13) alveolit meydana gelmistir. 220 adet alt {iglincli molar dis ¢ekiminin ise 24

tanesinde (%10,9) alveolit meydana gelmistir. (Tablo 4.1)
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Tablo 4.1: Alveolit goriilme sikhig

Normal Dis Cekimi Siit Disi Cekimi Alt Uciincii Molar
Dis Cekimi
Hasta Sayisi 2650 840 220
Alveolit Olan Hasta 3( 0 24
Sayisi
Yiizde (%1,13) 0 (%10,9)

Calismamizda klinik tanis1 alveolit olan toplamda 50 adet 6rnek mevcuttu. Biitiin

ornekler T. denticola ve P. gingivalis varlig1 agisindan degerlendirildi. Konvansiyonel

PZR ile inceleme sonucunda 50 6rnegin 38 ‘inde (%76) T. denticola DNA’s1 saptandi.

PZR ile inceleme sonucunda 50 adet 6rnegin 16°‘sinda (%32) P. gingivalis DNA’s1

saptandi. P. gingivalis ve T. denticola DNA’ sinin birlikte goriildiigii toplam 6rnek

sayist 16 (%32) dir. P. gingivalis pozitif olan tiim 6rneklerde T. denticola da pozitif

cikmustir. (Tablo 4.2)

Tablo 4.2: Cekim soketlerinden drnek alinabilen dislerde T. denticola ve P. gingivalis
DNA sonuglari yoniinden frekans dagilim

n=50
T.Denticola
DNA - 12 (%24,0)
DNA + 38 (%76,0)
P.Gingivalis
DNA - 34 (%68,0)
DNA + 16 (%32,0)

Calismamiza katilan 56 alveolit vakasinda hastalarin kadin ve erkek oranlarmna

gore dagilimi incelenmistir. 35 Kadin ve 21 Erkek olarak belirlenmistir. (Sekil 4.1)
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Sekil 4.1: Alveolit Hastalarimin Cinsiyete Gore Dagilimi

CiNSIYET DAGILIMI

ERKEK

38% KADIN
62%

B KADIN m ERKEK |

Kadin hastalarin dogum kontrol hapt kullanimi sorgulandiginda ise 35 kadin
hastanin yalnizca 2 tanesinin dogum kontrol hapi kullandigi belirlenmistir. Bu
calismadaki hastalarin yag ortalamasi 40 oldugu i¢in dogum kontrol hap1 kullaniminin

diisiik olmas1 muhtemeldir.

Hastalarin yas ortalamalari ise 17-85 arasinda (ortalama yas 40,16) degismektedir.
Hastalar 15-19 yas, 20-29 yas, 30-39 yas, 40-49 yas ve 50 yas ve iizeri olarak
gruplandirilmistir. Buna gore en sik alveolit ile karsilagilan grup %39 ile 50 yas ve

tizeri hastalardir. Higbir cocuk hastada alveolit vakasina rastlanmamustir. (Sekil 4.2)
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Sekil 4.2: Alveolit hastalarinin yasa gore dagilim

ALVEOLIT HASTALARININ YASA GORE
DAGILIMI

15-19
3%

50+
39%
20-29
29%
40-49 30-39
18% 11%

Alveolit olgusu tespit edilen dis ¢ekim soketleri ¢ekim bolgesine ve dis sayisina
gore gruplandirilmistir. Buna gore 59 ¢ekim soketinin 20 tanesi molar dis (1. ve 2.
Molar disler); 13 tanesi premolar dis; 24 tanesi alt 3. Molar dis; 2 tanesi ise {ist 3.
Molar dis ¢ekimine aittir. 59 ¢ekim soketi igerisinde santral-lateral ve kanin dis
cekimine rastlanmamistir. Buna gore %40,67 ile en sik alt ii¢lincli molar dis ¢ekimi

sonrasi alveolit meydana gelmistir. (Sekil 4.3)

Sekil 4.3: Alveolit olgularinin ¢ekilen dislere gore dagilimi

ALVEOLIT OLGULARININ CEKILEN DiSLERE GORE
DAGILIMI

Keser Disler
0%

Ust 3. molar dis
3%
1. ve 2. molar
dis
. 34%

Alt 3. molar dis
41%
Premolar dis
22%
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Dis ¢ekim bolgeleri agisindan ise alt ¢ene ve iist ¢ene olarak iki gruba ayrilmistir.
Buna gore 59 ¢ekim soketinin 45 tanesi (%76,3) alt geneye; 14 tanesi ise (%23,72) iist

geneye aittir.

Dis ¢ekimi sonrasi alveolit on tanisi ile bagvuran hastalarin sigara kullanip
kullanmadigi sorgulamigtir. Buna gore 56 alveolit saptanan hastanin 20 tanesinin
(%35) sigara kullandig1 tespit edilmistir. Sigara kullanan hastalarin ¢ekim sonrasi
kaginci saatte sigara igmeye basladigi ve glinliik i¢tigi sigara miktar1 da sorgulanmustir.
Buna gore; sigara kullanan 20 hastadan 14 tanesi giinde 1 paketten az; 6 tanesi ise

giinde 1 paket sigara i¢tigini belirtmistir. (Tablo 4.3)

Hastalarin ortalama sigaraya geri baslama siireleri soruldugunda ise 5 hasta hekim
uyarisina uyarak ¢cekimden 24 saat sonra sigara igmeye basladigini belirtmistir. 13
hasta ¢ekimden O ile 12 saat arasinda degisen siirelerde ilk sigarasini ictigini
belirtmistir. 2 hasta ise siddetli agrilar1 sebebiyle ¢ekim sonrasi 48 saat boyunca sigara
icemedigini belirtmistir. 24 saatlik siireyi tamamladigini belirten hastalara saat olarak
hangi saatte sigara igtigi soruldugunda ise 5 hastanin 4 i ¢ekimin ertesi sabahi

uyandiginda ictigini sdylemistir. (Tablo 4.3)

54



Tablo 4.3: Alveolit olgularinda sigara oykiisii

n=56
Sigara oykiisii
Yok 36 (%64,3)
Var 20 (%35,7)
1 paketten az 14 (%25,0)
1 paket 6 (%10,7)
Cekim sonrasi sigara icme zaman (saat) 12(1-72)

Alveolit sikayeti ile bagvuran hastalarin dis ¢ekim zamani ile agri baglama
zamanlart da sorgulanmigtir. Buna gore 19 hasta ¢ekimden 2-5 giin sonra, 32 hasta
¢ekimden 7 giin sonra; 4 hasta cekimden 14 giin sonra; 1 hasta ise ¢ekimden 21 giin
sonra klinigimize bagvurmustur. Hastalarin %57’ si agr1 duymasina ragmen ¢ekimden

bir hafta sonra bagvurmustur. (Tablo 4.4)

Tablo 4.4: Alveolit hastalarinin ortalama klinige basvuru zamanlari

Toplam Cekimden 2-5 Cekimden7  Cekimden 14 Cekimden

Alveolit Hasta  giin sonra giin sonra giin sonra 21 giin
Sayis1 sonra
56 19 32 4 1

Agr baslama siireleri sorgulandiginda ise; 32 hasta anestezinin etkisi gectikten
hemen sonra agrisinin basladigini ve gegmedigini belirtmistir. 21 hasta ¢ekimden 1-2
giin sonra agr1 basladiini; 2 hasta ¢ekimden 3 veya daha fazla giin sonra agr

bagladigini sdylemistir. 1 hasta ise agrisinin olmadigini belirtmistir. (Tablo 4.5)
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Tablo 4.5: Agr1 agisindan olgularin bulgular:

n=56
Agr1 baslama siiresi
Cekimden hemen sonra 33 (%58,9)
Cekimden 1-2 giin sonra 21 (%37,5)
Cekim sonrasi1 3. giinden itibaren 1 (%1,8)
Agr1 yok 1(%1,8)
Agrimin sikhig
Ara sira 21 (%37,5)
Stirekli 34 (%60,7)
Agrinin tipi
Sizlama 34 (%60.7)
Zonklayict 22 (%39,3)
Agrimn diger o6zellikleri
Uykudan uyandiran 11 (%19,6)
Agri kesici ile gegmeyen 8 (%14,3)

Hastalardan agri tipini tanimlamalari istenmistir. Buna gore 22 hasta agrisini gok
siddetli ve zonklayic1 olarak tanimlamistir. 34 hasta ise sizlama seklinde agridan
bahsetmistir. Agrimin siirekliligi sorgulandiginda 34 hasta siirekli bir agridan
bahsederken; 21 hasta ise ara sira agr1 oldugunu sdylemistir. Agrisinin ¢ok siddetli

oldugunu sodyleyen 22 hastanin 8’1 agrisinin agri kesiciler ile dinmeyecek kadar
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siddetli oldugunu belirtmistir. 11 hasta ise agr1 yiiziinden uykusunun boliindiigiinii

belirtmistir. (Tablo 4.5)

Calismaya dahil edilen 56 hastanin 26’s1 (%46) ¢ekim sonras1 postoperatif olarak
antibiyotik kullanmasina; 29 (%51) hasta ise ¢ekim sonras1t CHX gargara kullanmasina

ragmen alveolit geligsmistir. (Tablo 4.6)

Hastalara ¢ekim sonrasi dis fircalama durumu soruldugunda 56 hastanin 34
(%60,7) tanesi ¢ekimden sonra dislerini firgalamadigini sdylemistir. Cekimden 24 saat
sonra dis firgalamaya baslamayan hastalar firgcalamamis kabul edilmistir. Buna gore
34 hastadan 26 tanesi bagvuru zamanina kadar hi¢ firgalamadigi sdylerken; geri kalan
8 hasta ise en erken 3. Gilinden itibaren degisen zamanlarda fir¢alamaya basladigini

sOylemistir. (Tablo 4.6)

Cekim sonras1 hekim tarafindan hastaya tembih edilen tiikiirme yapmamasi, agzi
su ile calkalama yapmamasi, ¢ekim bolgesini dil ile kontrol etmemesi gibi islemlere
uygunluk konusu hastalara sorulmustur. Buna gére 56 hastanin 26’s1 hekimin
uyarisina uymayarak bu islemlerden bir ya da birkacini yaptigini sdylemistir. (Tablo

4.6)

Calismamizda 56 alveolit vakasinda agiz kokusu sikayeti olan 36 hasta (%64)
saptanmigtir. (Tablo 4.6)
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Tablo 4.6: Olgularin diger klinik bulgulari

n=56
Cekim sonrasi antibiyotik kullanim
Yok 30 (%53,6)
Var 26 (%46,4)
Son 2 haftada gargara kullanmim
Yok 27 (%48,2)
Var 29 (%51,8)
Islem sonrasi dislerini fircalama
Yok 34 (%60,7)
Var 22 (%39,3)
Cekim sonras tiikiirme, dil ile kontrol vs
Yok 30 (%53,6)
Var 26 (%46,4)
Dis ¢cekiminin zorlu ge¢cmesi
Yok 16 (%28,6)
Var 40 (%71,4)
Cekim sonrasi agiz kokusu sikayeti
Yok 20 (%35,7)
Var 36 (%64,3)

Sigara kullanan 20 adet alveolit hastasinin 15 tanesi (%75) agiz kokusu sikayeti
oldugunu belirtmistir. Sigara Oykiisii olan grup ile sigara Oykiisii olmayan grup
arasinda ¢ekim sonrasi ag1z kokusu sikayetinin goriilme siklig1 yoniinden istatistiksel

olarak anlamli bir fark yoktur. (p=0,708) (Tablo 4.7)
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Dis fircalamayan 34 hastanin 21 tanesi ¢ekimden sonra agiz kokusu sikayeti
oldugunu belirtmistir. Dis firgaladigini belirten 22 hastanin ise 15 tanesi ¢ekim sonrasi
agiz kokusu sikayeti oldugunu belirtmistir. Buna gore alveolit hastalarinda islem
sonrasi disini fircalayan grup ile islem sonrasi digini firgalamayan grup arasinda da
cekim sonrasi agiz kokusu sikayetinin goriilme siklig1 yoniinden istatistiksel olarak

anlaml fark yoktur (p=0,838). (Tablo 4.7)

Tablo 4.7. Sigara kullanim ve ¢ekim sonrasi dis fircalama durumuna gore olgularin ¢ekim
sonrasi agiz kokusu sikayeti yoniinden frekans dagilimlari

Sigara oykiisii yok Sigara oykiisii var p-
degeri
Cekim sonrasi 0,7081
Ag1z kokusu sikayeti yok 14 (%38,9) 6 (%30,0)
Agiz kokusu sikayeti var 22 (%61,1) 14 (%70,0)
Disini fircalamayan Disini fircalayan p-
degeri
Cekim sonrasi 0,838t
Agiz kokusu sikayeti yok 13 (%38,2) 7 (%31,8)
Agiz kokusu sikayeti var 21 (%61,8) 15 (%68,2)

+ Streklilik diizeltmeli Ki-Kare testi
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Tablo 4.8 ‘da T. denticola sonucuna gore alveolit olgularinin demografik ve klinik
ozellikleri yoniinden yapilan karsilagtirmalar yer almaktadir. Olgulardan biri iki ¢ekim
soketine (ikisinde de T. denticola negatif ¢ikmis) sahip olmasina karsin s6z konusu
demografik ve klinik 6zellikler bireye ait oldugundan n= 49 tizerinden degerlendirme
yapildi. T. denticola sonucuna gore olgularin yas ve sigara oykiileri ile T. denticola
varlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark goriillmemistir. (P=0.952 ve p=0,716).
Buna karsin T.denticola’nin negatif oldugu gruba gore T.denticola pozitif ¢ikan grupta
kadin orami istatistiksel anlamli olarak fazla ; erkeklerin orani ise istatistiksel anlamli

olarak daha diistik idi (p<0,001).

T. denticola negatif ve T. denticola pozitif ¢ikan gruplar arasinda sirasiyla;
antibiyotik kullanimi, son iki haftada gargara kullanimi, islem sonrasi dis fircalama ve
¢ekim sonrast agiz kokusu sikayeti yoniinden ise istatistiksel olarak anlamli bir fark

yoktur. (P>0,05)
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Tablo 4.8: T. denticola sonucuna gore olgularin demografik ve klinik 6zellikleri

DNA - (n=11) DNA + (n=38) p-

degeri
Yas (y1l) 40 (21 -69) 37 (17 - 85) 0,952+
Cinsiyet <0,001%
Erkek 9 (%81,8) 9 (%23,7)
Kadin 2 (%18,2) 29 (%76,3)
Sigara oykiisii 0,716%
Yok 7 (%63,6) 27 (%71,1)
Var 4 (%36,4) 11 (%28,9)
Cekim sonrasi antibiyotik kullanimi 0,9399
Yok 5 (%45,5) 20 (%52,6)
Var 6 (%54,5) 18 (%47,4)
Son 2 haftada gargara kullanim 0,9399
Yok 6 (%54,5) 18 (%47,4)
Var 5 (%45,5) 20 (%52,6)
Islem sonras dislerini fircalama 0,729%
Yok 6 (%54,5) 24 (%63,2)
Var 5 (%45,5) 14 (%36,8)
Cekim sonrasi agiz kokusu sikayeti >0,999%
Yok 4 (%36,4) 13 (%34,2)
Var 7 (%63,6) 25 (%65,8)

1 Mann Whitney U testi, I Fisher’in kesin sonuglu olasilik testi, q Siireklilik diizeltmeli Ki-Kare testi.
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Tablo 4.9°da P. gingivalis sonucuna gore olgularin demografik ve klinik
ozellikleri yoniinden yapilan karsilastirmalar yer almaktadir. Olgulardan biri iki
¢ekim soketine (ikisinde de P. gingivalis negatif ¢ikmis) sahip olmasina karsin s6z
konusu demografik ve klinik 6zellikler bireye yonelik oldugundan n=49 iizerinden
degerlendirme yapilmistir. P. gingivalis sonucuna gore olgularin yas, cinsiyet ve
sigara Oykiileri yoniinden istatistiksel olarak anlaml1 bir fark gériilmemistir.

(p>0,05).

P. gingivalis sonucu negatif olan gruba gore, P. gingivalis sonucu pozitif ¢ikan
grupta ¢ekim sonrasi antibiyotik kullanim orani istatistiksel anlamli olarak daha
diisiik (p<0,001); son iki hafta igerisinde gargara kullanim orani istatistiksel anlaml
olarak daha diisiik (p<0,001); islem sonrasi dislerini firgalayan hasta sayisi ise
istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek idi. (p=0,039). Gruplar arasinda ¢ekim
sonrast ag1z kokusu sikayeti yoniinden ise istatistiksel olarak anlamli fark yoktur. (p>

0,999)
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Tablo 4.9: P. gingivalis sonucuna gore olgularin demografik ve klinik ézellikleri

DNA - (n=33) DNA + (n=16) p-

degeri
Yas (y1l) 41 (20 — 85) 325(17-71) 0,709}
Cinsiyet 0,694%
Erkek 11 (%33,3) 7 (%43,8)
Kadin 22 (%66,7) 9 (%56,3)
Sigara oykiisii >0,999
Yok 23 (%69,7) 11 (%68,8)
Var 10 (%30,3) 5 (%31,3)
Cekim sonrasi antibiyotik kullanim <0,001%
Yok 11 (%33,3) 14 (%87,5)
Var 22 (%66,7) 2 (%12,5)
Son 2 haftada gargara kullanim <0,001%
Yok 10 (%30,3) 14 (%87,5)
Var 23 (%69,7) 2 (%12,5)
Islem sonras dislerini fircalama 0,039%
Yok 24 (%72,7) 6 (%37,5)
Var 9 (%27,3) 10 (%62,5)
Cekim sonrasi agiz kokusu sikayeti >0,999%
Yok 11 (%33,3) 6 (%37,5)
Var 22 (%66,7) 10 (%62,5)

+ Mann Whitney U testi, I Siireklilik diizeltmeli Ki-Kare testi, § Fisher’in kesin sonuglu olasilik testi.
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5. TARTISMA

Dis ¢ekimi sonrasi en sik karsilasilan komplikasyonlardan biri olan alveolar
osteitis; ¢cekim soketinde yara iyilesmesinin bozulmasina bagli olarak ortaya ¢ikan bir
durumdur. Alveolit olusumunda oral florada yer alan mikroorganizmalarin rolii bir¢ok
bilimsel yaymnda tartisilmistir. Oral kavitede alveolite neden olabilen fibrinolitik
aktiviteye sahip mikroorganizmalar mevcuttur. Bu organizmalar arasinda o6zellikle T.

denticola ve P. gingivalis 6nemli 6lgiide yer almaktadir.

T. denticola plazmin benzeri fibrinolitik aktivite uygulayarak alveolit olusumuna
neden olabilmektedir. (Wikstrom ve ark., 1983) Cocukluk doneminde alveolit’in
meydana gelmemesinin nedeni olarak T. denticola’nin gocukluk c¢aginda agizda

bulunmamasi gosterilmistir. (Nitzan ve ark. 1978)

P. gingivalis, zorunlu anaerob gram negatif gubuk sekilli bakteridir. Oral kavitede
en ¢ok periodontal bolgede bulunmaktadir. Yapilan bir arastirmada siirmekte olan 3.
Molar dislerinin 5-7 mm.’lik periodontal ceplerinde P. gingivalis polimeraz zincir
reaksiyonu ile aragtirilmig ve P. gingivalis %20 oraninda tespit edilmistir. P. gingivalis
enfeksiyonun yayilmasina neden olan fibrinojenolitik ve fibrinolitik aktivite

gostermektedir. (Rajasuo ve ark., 2007)

T. denticola ve P. gingivalis in geleneksel kiiltiir yontemleri ile iiretilmeleri ¢ok
zor hatta ¢ogu zaman imkansizdir. Bu mikroorganizmalar molekiiler mikrobiyolojik
yontemlerin gelisiminden O6nce yalnizca periodontal patojenler olarak bilinmekteydi.
Bugiin ise kok kanal enfeksiyonlarindan, osteomyelite, alveolite kadar bir¢ok oral

enfeksiyonda etken mikroorganizma olduklari bilinmektedir (Rajasuo ve ark., 2007:
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Store ve ark., 2005). Molekiiler biyolojik yontemlerin kullanilmaya baglanmasindan
once bu bakterilerin tireme zorluklar1 yiiziinden alveolit {izerindeki etkisini arastiran
caligmalar ¢ok sinirli sayidadir. Bu ¢calismada alveolit olgularinda molekiiler biyolojik

yontemler kullanilarak bu bakterilerin varligi aragtirilmistir.

Molekiiler biyolojik yontemler mikroorganizmalarin mikrobiyal DNA’larinin
saptanmas1 sayesinde enfeksiy0z hastaliklar hakkinda onemli bilgiler edinilmesine
neden olmustur. Molekiiler mikrobiyolojik teknikler arasinda en fazla duyarlilik ve

ozgiilligi PZR gostermektedir.

Calismamizda incelenen iki bakterinin de geleneksel kiiltiir yontemleri ile
tiretilmeleri olduk¢a zordur. Ayrica geleneksel kiiltlir yontemlerinde sonuca 7-14 giin
arasinda ulasilabilmektedir. PZR’de ise yalnizca birkag saat igerisinde tek bir bakteri
hiicresinin varliginda bile sonuca ulasilabilmektedir. Kiiltiir yonteminin bir diger
dezavantaji ise saklanma kosullarindaki zorluktur. Kiiltiir yonteminde alinan
orneklerin bakterilerin yasam kosullar1 degistiginde 6lme riski nedeniyle derhal
incelenmesi gerekmektedir. PZR’ da ise tiim 6rnekler incelenecek zamana kadar -24
derecede saklanabilmektedir. PZR yontemi mikroorganizmalar1 tanimlamak igin
onlarin canlilifina ihtiya¢c duymamaktadir. Bu ise zamandan biiyiik oranda tasarruf

saglamaktadir.

Kiiltiir yonteminde uygun tireme kosullarinin saglanmasinin yani sira basarili bir
sonu¢ alabilmek icin belirli sayida bakterinin de Ornek igerisinde bulunmasi
gerekmektedir. PZR’ de ise tek bir bakteri DNA’simin varligi bile yeterlidir. Bu ise
yasam kosullar1 zor olan bu iki bakteri tliriiniin az miktarlarinin bile degerlendirerek
daha gergekei sonuglar elde edilmesini saglar. Gomes ve arkadaslarinin (2005) yaptigi
bir ¢alismada 50 adet nekrotik disten drnekler alinarak P. gingivalis ve baska ii¢ gram

negatif bakterinin varligt hem kiiltir yontemiyle hem de PZR kullanilarak
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arastirilmistir. P. gingivalis insidans kiiltiir ydntemiyle %1 oraninda saptanirken PZR
ile bu oran %38 e kadar yiikselmistir. Aradaki bu yiliksek farkin nedeni kiiltiir islemleri
sirasinda iiretilmesi zor olan bakterilerin olas1 kaybidir. Calismamizda arastirilan iki
bakteri tiiriinlin de lireme kosullarinin laboratuvar ortaminda saglanmasinin zor olmasi
ve PZR yonteminin diger tiim avantajlarindan dolay1 T. denticola ve P. gingivalis’in

aragtirtlmasinda PZR yontemi tercih edilmistir.

Alveolit insidansinin normal dis ¢ekimini takiben %0,5-5 arasinda oldugu; alt
ticlincti molar dislerin ¢ekimini takiben ise bu oranin %3 ‘ten %20-35’¢ kadar

yiikseldigi yapilan birgok ¢alismada gosterilmistir (Peterson’s, 2004, sf: 151).

Calisma siiresince klinigimize bagvuran toplam 3740 ¢ekim yapilan hastanin 56
tanesi alveolit tanist almistir. 3740 adet hastanin 840 tanesinde siit disi ¢ekimi yapildig1
icin ¢aligma dig1 birakilmistir. 220 hastada ise alt ti¢lincti molar dis ¢ekimi yapilmistir.
(Kemik retansiyonlu + mukoza retansiyonlu). 30 adet hastada yalnizca gomiilii tist 20
yas disi ¢ekimi tek basina yapildigi icin normal dis ¢ekimi yapilan hasta sayisindan
diistilmiistiir. Buna gore; 2650 adet normal dis ¢ekiminde yalnizca 30 tanesinde
(%1.13) alveolit meydana gelmistir. 2 aylik siire zarfinda ¢alismamizdaki alveolit
insidansi literatiirle uyumlu bulunmakla beraber nispeten diisiik bir oran gostermistir.
Calismada klinige alveolit sikayetiyle bagvuran ve fakiiltemizde dis ¢cekimi yapilmis
olan hastalar dahil edilmistir. Ancak alveolit vakalarinin hepsinin basvuru yapmadigi
ve dis ¢ekimi yapilan hastalarin hepsinin ¢ekimden sonra rutin muayenesinin

yapilmadig: diistintildiiglinde bu oranin daha yiiksek ¢ikabilecegi diisiiniilmektedir.
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Alveolit’ in esas sebebinin ¢ekim sonrasi olusan pihtinin ¢esitli nedenlerle
bozulmast oldugu bilinmektedir. Pihtinin organizasyonunu saglayan fibrin aginin
fibrinolitik aktivite sonucu bozulmasi ile soket icerisindeki piht1 ortadan kalkmaktadir.
Etiyolojisinde oral bakterilerin varlig1 (6zellikle Treponema Denticola), kotii oral
hijyen, travmatik cekim, perikoronitis gibi lokal enfeksiyonlarin varligi, c¢ekim
kavitesinde kalmis olan kok veya kemik parcaciklarinin varligi, ¢ekim sonrasinda
soketin asir1 kiirete edilmesi, olusan pihtinin yerinden oynamasi, oral kontraseptif veya
sigara kullanim1 gibi etkenler iizerinde durulmaktadir (Gilingérmiis ve ark.,2000;

Vezeau ve ark., 2000).

Alveolit olgularinda oral bakterilerin rolii oldugu uzun zamandir 6ne siiriilen bir
durumdur. Agiz hijyeni diisiik olan hastalarda alveolit sikliginin arttig1, ¢ekilecek diste
perikoronitis gibi lokal bir enfeksiyonun olmasi ve periodontal problemlerin alveolit
insidansini arttirdig1 belirlenmistir (Rud, 1970). Ayn1 sekilde iyi oral hijyenin mevcut
olmasi ve ¢cekim sonrasi oral hijyenin devam ettirilmesinin alveolit olusumunun 6niine

geemede 6nemli bir durum oldugu bilinmektedir.

Agiz boslugunda alveolite neden olabilen fibrinolitik aktiviteye sahip
mikroorganizmalar mevcuttur. Fibrinojenolitik ve fibrinolitik aktivite ya da her ikisini
de gosteren mikroorganizmalar Actinomyces sp., Bacteroides sp., Fusobacterium sp.,
Peptococus sp., Propinobacterium sp. ve Staphylococus aureus’tur. Bunlar disinda
ozellikle alveolit olusumunda rolii oldugu diisiiniilen Phorphynomonas gingivalis (P.
Gingivalis) ve Treponema denticola (T. Denticola)’nin da fibrinolitik aktivitesi
belirlenmistir. Birn (1973) tarafindan yapilan bir ¢alismada kuru soketten izole edilen
bakterileri iceren oral anaerobik bakterilerin fibrinolitik aktivitesi incelenmis ve
Treponema denticola giiglii plazmin benzeri fibrinolitik aktiviteye sahip tek

mikroorganizma olmustur.
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Nitzan (1978) da Birn tarafindan yapilan c¢alismadan yola ¢ikarak alveolit
gelisiminde sorumlu mikroorganizma olarak Treponema Denticola’yt uygun
gormiistiir. T. denticola plazmin benzeri fibrinolitik aktivite uygulayarak alveolit
olusumuna neden olabilmektedir (Wikstrom ve ark., 1983). Aymi c¢alisma
perikoronitte etkisi oldugu bilinen anaerobik mikroorganizmalarin alveolit
etiyolojisinde onemli bir rolii oldugunu gostermistir. Bu caligmada periodontal
hastalik gelisiminde Onemli bir rolii oldugu diisiiniilen Treponema Denticola
kiltiirlerinde yiiksek plazmin benzeri fibrinolitik aktivite gézlemlemislerdir. Cocukluk
doneminde alveolitin meydana gelmemesinin nedeni olarak T. denticola’nin ¢ocukluk

caginda agizda bulunmamasi gosterilmistir. (Nitzan, 1978)

P. gingivalis enfeksiyonun yayilmasina neden olan fibrinojenolitik ve fibrinolitik
aktivite gostermektedir. T. denticola ile sinerjistik oldugu bilinen P. gingivalis’in de
fibrinolitik etkisinin oldugu ve yikici peridontal hastaliklar, perikoronitis ve alveolit
ile iligkisi oldugu bilinmektedir. (Rajasuo ve ark., 2007)

Alveolit’in esas sebebinin fibrinolitik aktivite olmasi, periodontal problemli, agi1z
hijyeni kot hastalarin alveolit agisindan riskli olmasi, T. denticola ve P. gingivalis ‘in
en ¢ok izole edilen ve iizerinde en ¢ok c¢alisma yapilan iki periodontal patojen olmasi
ve ikisinin de fibrinolitik aktivitesinin mevcut olmasi gibi nedenlerden dolayr bu
calismada T. denticola ve P. gingivalis alveolit olusumundaki etkileri agisindan

degerlendirilmistir.

T. denticola, konak hiicrelere ve diger doku elemanlarina adezyon
gosterebilmekte ve hiicrelere invaze olabilmektedir. Viriilans faktorleri ile hiicrelere
adezyon gosterip dokulara invaze olarak ve ardindan fibroblastik aktiviteyi bozarak
doku yikimina neden olmaktadir. Nitzan ve ark. perikoronitiste etken olan

mikroorganizmalarin alveolit olusumuna da neden olabilecegini savunmustur. Ayrica
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cocukluk doneminde alveolitin meydana gelmemesinin nedeni olarak da bu
mikroorganizmanin ¢ocukluk ¢aginda agizda bulunmamasi olarak belirtilmistir. Bizim
calismamizda yaptigimiz incelemeler sonucunda da higbir ¢cocuk hastada alveolite

rastlanmamuistir.

Yapilan bir caligmada ¢esitli periodontal patojenler diseti sagligi, diseti iltihab1 ve
periodontitis biyofilmleriyle alakali bakteri gruplari halinde smiflandirilmistir. Farkli
mikrobiyal kompleksler, dis yiizeyindeki dizilimin yani sira hastalik siddetiyle de
iliskilendirilmistir. T. denticola, P. gingivalis ve Tannerella forsythensis “kirmizi
kompleks” periodontal patojenler olarak kabul edilmis ve ilerleyen periodontitisten

sorumlu tutulmuslardir (Socransky ve Haffajee, 2005).

Siqueira ve ark. endodontik kaynakli apselerde farkli Treponema tiirlerinin
varhigin arastirmis ve %79 oraninda T.denticola’ya rastlamiglardir.(Siqueira ve ark,
2004) Ayni arastirmacilarin ayni yil yaptiklart bir baska ¢alismada ise T.denticola 'y
cliriik, nekrotik pulpali ve periradikiiler kemik kaybina dair radyografik bulgu veren
21 vakada incelemis ve %52.4 oraninda saptamistir. Her iki ¢alismada da PZR yontemi
kullanmiglardir. Her iki ¢alismadan yola ¢ikarak periradikiiler bolgeye ulasmis
enfeksiyonlardaki bakterilerin alveol kemigi etkileyerek g¢ekim sonrasi alveolit’e
neden olabilecegi diisiiniilebilir. Calismamizda hastalar ¢cekimden sonra goriildiigli ve
yalnizca ¢ekilen dis numarasi ile gomiilii dis olup olmadig1 sorgulandigi i¢in ¢ekim
oncesi dislerde enfeksiyon varligi bilinmemektedir. PZR ile incelenen 50 adet alveolit

orneginin 38’ inde (%76) T. denticola DNA’s1 saptanmustir.
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P. gingivalis oral kavitede en ¢ok periodontal bolgede bulunmaktadir. P.
gingivalis dis eti epitel hiicrelerinin i¢ine girebilmektedir. Cogunlukla subgingival
bolgede ve diseti olugunda kiimeler halinde bulunmaktadirlar. Ozellikle apseli disler
ve semptomatik peri-radikiiler lezyonlardan izole edilmektedirler (Jacinto ve ark.,
2006.)

Mandibula osteoradyonekroz olgularinin incelendigi bir ¢alismada, rezeke edilen
11 mandibulanin derin medular yapilar1 incelenmis ve en predominant bakteri P.
gingivalis tespit edilmistir (Store ve ark., 2005). Siirmekte olan ii¢iincii molar disglerin
periodontal ceplerinin incelendigi bir ¢alismada ise P.gingivalis varligi PZR ile

arastirilmis ve %20 oraninda tespit edilmistir. (Rajasuo ve ark., 2007)

Enfekte kanallarin apikal ti¢liisiindeki mikroorganizmalarin PZR ile arastirildigi
bir ¢calismada T. denticola’ya %26, P. gingivalis’e de %4 oraninda rastlanmistir. Bu
caligmada alinan 6rnekler, ¢ekilmis dislerden ve yalnizca apikal tiglii bolgesinden elde
edilmistir (Siqueira ve ark., 2004). Bu ise bize g¢ekilen dislerdeki mevcut bir
enfeksiyonun apikal bolgeye ulasmasi ile soket bolgesini de etkileyebilecegini

gostermektedir.

P. gingivalis enfeksiyonlarin yayilmasina neden olan fibrinojenolitik ve
fibrinolitik aktivite gostermektedir (Yang ve ark., 2003). Gosterdigi bu aktivite
nedeniyle alveolit olgularina neden olabilecegi disiiniilmektedir. Bu nedenle
caligmamizda P. gingivalis’ in alveolit olgularindaki varligi incelenmis ve 50 6rnegin
16 tanesinde (%32) P. gingivalis DNA’sina rastlanmigtir. T. denticola ve P. gingivalis
disinda Actinomyces sp., Bacteroides sp., Fusobacterium sp., Peptococcus sp.,
Staphylococcus aureus ‘da fibrinojenolitik ve fibrinolitik aktivite gosteren bakteriler
arasinda sayilmaktadir. Bu bakteri tiirleri arasinda da karsilastirmali calismalara

ihtiya¢ duyulmaktadir.
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‘Kirmiz1 Kompleks’ in iki iiyesi olan P. gingivalis ve T. denticola arasindaki sinerji
bir¢ok calismada gosterilmistir. Sinerji; ayni ortamda bulunan mikroorganizmalarin
birbirlerinin etkilerini giiglendirmesidir Hayvan modellerine birlikte asilandiklarinda
sinerjik bir patogenez sergiledikleri ve sinerjik biyofilm iiretimine yardimei olduklari
gosterilmistir (Kheng ve ark.,2014). Calismamizda PZR ile incelenen 50 adet 6rnegin
16’ sinda (%32) her iki bakterinin birden DNA’sina rastlanmistir. Ortaya ¢ikan sonuca
gore P. gingivalis hi¢bir ornekte tek basina bulunamamustir. P. gingivalis DNA’s1
saptanan tim Orneklerde T. denticola da pozitif bulunmustur. Bu ¢alismada ortaya

¢ikan sonug iki bakteri arasinda sinerji olabilecegini diisiindiirmiistir.

Cinsiyetler acisindan alveolit olma riski incelendiginde bazi arastirmalar
kadinlarda alveolit goriilme sikliginin arttigimi belirtirken (Bui ve ark, 2003;
Parthasathi ve ark., 2011), bunun tam tersini savunan arastirmalar da mevcuttur.
(Benediktsdottir ve ark., 2004; Macgregor, 1968). Onciil ve ark. (2009) yaptig1 bir
calismada alveolit teshisi konulan 30 hasta incelenmis ve %83,3’ii bayan hasta olarak
belirlenmistir. Cinsiyet degiskeninin gergekte genellikle dlciilemeyen sayisiz faktoriin
etkisi altinda olmasi nedeniyle degisken sonuglarin ¢ikmasi muhtemeldir. Iki
degiskenli degiskenliklerde diger etkenler degiskenler acisindan dengeyi
degistirebilmektedir. Ornegin erkeklerde sigara igme sikligmin kadinlara gére daha
yiiksek olmasi cinsiyetle ilgili iki degiskenli analizi 6nemli Slgiide etkileyebilir.
Alveolit etiyolojisinde olas1 sebep olarak birden ¢ok faktoér oldugu diisiintildiiglinde
cinsiyeti tek basina degerlendirmenin olas1 olmadigi asikardir. Calismamiza katilan 56
hastanin kadin ve erkek oranlarina gore dagilimi incelendiginde %62 kadin; %38 erkek
oldugu goriilmektedir. Kadin hasta sayis1 erkek hasta sayisina gore fazla ¢ikmasina

karsin bir anlam ifade etmemektedir.
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Kadinlarda ergenlik, mentriiasyon periyodu, gebelik, kontraseptif kullanimi ve
menopoz gibi hormon degisimine sebep olan durumlarin periodontal hastaliklarda
onemli rol oynadig1 6ne siiriilmiistiir (Steinberg, 2000; Mascarenhas ve ark., 2004).
Plazmadaki Ostrojen ve progesteron konsantrasyonunun armasinin bakteri tiremesini
tesvik ettigini One siiren ¢alismalar da mevcuttur (Zachariasen, 1991; Tilakarantne ve
ark., 2000). Saglikli hastalarda periodontal patojenlerin incelendigi bir ¢aligmada P.
gingivalis ve T. denticola bakterileri de incelenmis ve cinsiyet agisindan anlamli bir
fark bulunamamistir (Choi ve ark., 2018). Bizim ¢alismamizda T. denticola pozitif
olan grupta kadin hasta orani istatistiksel anlamli olarak fazla bulunmustur (p<0,001)
ancak P. gingivalis ve cinsiyet agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamastir (p>0,05). Cinsiyet ve bakteriler arasindaki iliski ile ilgili calisma sinirl
sayidadir ve cinsiyetin oral bakteriler iizerine etkisi ile ilgili ileri ¢caligmalara ihtiyag

duyulmaktadir.

Cinsiyet tartismalara kadin cinsiyet agisindan katkida bulunabilecek bir diger
degisken ise Ostrojendir. Oral kontraseptiflerde bulunan ek Ostrojenin plazma
fibrinolizini arttirdigi bulunmustur (Rakhshan, 2018). 1970’ler ve sonrasinda
kadinlarda oral kontraseptif kullaniminin hizla artmasiyla beraber alveolit sikliginin
da belirgin olarak ylikseldigi belirlenmistir. Bu tarihten sonra oral kontraseptifler ile
alveolit goriilme siklig1 arasinda kesin bir korelasyon oldugu gosterildi (Blum, 2002).
Yapilan bir ¢alisma oral kontraseptif kullanimi ile birlikte artan Ostrojen dozu ile
alveolit olasiliginin arttigini ve fibrinolitik aktivitenin adet dongiisiiniin 23 ile 28.
giinlerinde en diisiik oldugu sonucuna varmistir (Catellani ve ark., 1980). Dogum
kontrol hapr alan kadinlar1 kapsayan bir calismada alveolit riski 5 kat daha yiiksek
bulunmustur (Benediktsdottir ve ark., 2004). Mudali ve Mohamed’in (2016) 2000 ‘den
fazla hasta {izerinde yaptig1 ¢alismada ise alveolit gelisen hastalarin %71,4 ‘i oral
kontraseptif kullandig1 belirtilmistir. Calismamizda kadin hastalarin dogum kontrol
hap1 kullanimi sorgulandiginda ise 35 kadin hastanin yalnizca 2 tanesinin dogum
kontrol hapr kullandig1 belirlenmistir. Bizim ¢alismamizdaki yas ortalamasinin 40
olmas1 ve siklikla 50 yas ve lizeri hastalarin olmas1 oral kontraseptif kullaniminin

diistik ¢ikmasinin nedeni olarak diistiniilmiistiir.
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Alveolit ve yas arasindaki iligki de belirsiz konular arasindadir. Bazi arastirmalarda
yas ve alveolit arasinda bir iliski bulunamamigsken (Muladi ve Mahomed, 2016;
Larsen, 1992) baz1 arastirmacilar ise yasla arasinda iliski kurmustur. Bruce ve ark.
(1968) yasin morbidite i¢in bir risk faktori oldugunu; McGregor (1968) ise alveolitin
liciincii ve dordiincii dekatta en yiiksek insidansta goriildiigiinii rapor etmistir. Onciil
ve ark. (2009) ileri yas grubunda alveolit goriilme sikliginin azaldigini ve en sik orta
yas grubunda arttigini tespit etmislerdir. Cogu literatiirde alveolitin ¢ocukluk ¢aginda
meydana gelmedigi belirtilmistir (Awang, 1989; De Boer, 1995).

fleri yaslarda alveolit sikliginin artmasinin sebebinin ileri yaslarda kemik ve kok
sertliginin armasi ve buna bagli olarak da ¢ekimin zorlagmasiyla travmatik ¢ekim
oraninin artmasi oldugu diisiiniilmiistiir. Ayrica gen¢ hastalara oranla ileri yaglarda
sigara igme oraninin artmasinin da alveolit insidansini etkilemesi muhtemeldir. Ancak
alveolit’ in en ¢ok gomiilii 20 yas disi ¢ekimi sonrasi gerceklestigi diisiiniildiiglinde
alveolit sikliginin da buna bagl olarak 2. Dekatta daha sik olarak goriilmesi gerektigi

diistiniilebilir.

Ancak pek c¢ok calismada siklikla 3. Dekat ve 4. Dekatta alveolitin daha sik
goriildiigli belirlenmistir.2214 hasta {izerinde yapilan bir ¢alismada alveolite en sik
tiglincii ve dordiincii dekatta rastlanirken (Mudali ve Mahomed, 2016); 1013 hastanin
degerlendirildigi baska bir calismada ise en sik licilinclii dekatta alveolit gelistigi
belirtilmistir (Chandran ve ark., 2016). Calismamizda hastalar 15-19 yas, 20-29 yas,
30-39 yas, 40-49 yas ve 50 yas ve iizeri olarak gruplandirilmigtir. Hastalarin yas
ortalamasi 17-85 (ortalama yas 40,16) arasinda degismektedir. Bizim ¢alismamizda en

sik alveolit ile karsilasilan grup %39 ile 50 yas ve {lizeri hastalardir.
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En sik alt {iglincii molar ¢ekimi sonrasi alveolit olgusuna rastlanan ¢alismamizda
buna ragmen alveolit en sik 50 yas ve lizeri hastalarda goriilmiistiir bunu %29 ile 20-
29 yas arasi hastalar takip etmistir. Bizim ¢alismamizda da literatiirle uyumlu olarak
ileri yaslarda alveolit riskinin arttig1 sonucuna ulasilmistir. Ayrica yine literatiirle
uyumlu olarak hicbir ¢ocuk hastada alveolit’e rastlanmamistir. P. gingivalis ve T.
denticola sonucuna gore yas ve bu iki bakterinin varlig1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark gortilmemistir (p=0.952, p> 0.05).

Alveolit olgularinin daha ¢ok alt ¢ene molar bolgede meydana geldigini belirten
pek cok calisma vardir. Mandibular ti¢lincii molar dis ¢ekiminde alveolit oraninin
%30’ a kadar ¢ikabilecegi rapor edilmistir (Blum, 2012; Gilingoérmiis ve ark., 2000).
Bunun nedeni ise bu bolgede siklikla gomiilii dis ¢ekimi yapildigi ve normal dis
cekimine nazaran daha travmatik olmasi gosterilebilir. Ayrica alt c¢enenin
kanlanmasinin iist ¢geneye gore daha az olmasi da yara iyilesmesi agisindan negatif bir
etkiye sebep olmaktadir. Molar bdlgeye dogru ¢ekim bolgesi temizliginin de zor
olmasi nedeniyle alveolit goriilme riski artmaktadir. Ust gene kemiginin daha spongioz
yapida olmasi da dis ¢ekimini kolaylastirmaktadir ve spongioz yap1 soketin daha hizli
kanla dolmasini saglamaktadir. Calismamizda alveolit olgusu tespit edilen dis ¢ekim
soketleri ¢ekim bolgesine ve dis sayisina gore gruplandirilmistir. Buna gore 59 ¢cekim
soketinin 20 tanesi molar dis (1. Ve 2. Molar); 13 tanesi premolar dis; 24 tanesi alt 3.
Molar dis; 2 tanesi ise iist 3. Molar dis ¢cekimine aittir. Buna gore %40,67 ile en sik alt
ticlincii molar dis ¢cekimi sonrasi alveolit meydana gelmistir. Ortaya ¢ikan bu sonuglar
literatiirle uyumlu bulunmustur. 59 ¢ekim soketi igerisinde santral-lateral ve kanin dis

¢ekimine rastlanmamuistir.

Anterior bolgede gida retansiyonunun daha zor olmasi ve dilin temizleyici etkisi
nedeniyle bu bolgede alveolite rastlanmamasi muhtemeldir. Dis ¢ekim bolgeleri
acisindan ise alt ¢cene ve list ¢ene olarak iki gruba ayrilmigtir. Buna gore 59 c¢ekim
soketinin 45 tanesi (%76,3) alt geneye; 14 tanesi ise (%23,72) iist geneye aittir. Cikan

sonug diger ¢alismalarla paraleldir.
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Dis ¢ekimi sonrasi alveolit olusumunu 6nlemek igin her dis hekiminin hastasina
sOyledigi ilk seylerden biri iyilesme sirasinda sigara icmemesidir. Sigara i¢imi ve
alveolit arasindaki iligki biitiin dis hekimlerinin hemfikir oldugu bir konudur. Sigara
igmek iyilesme mekanizmasina zarar verebilir. Sigara, nétrofil kemotaksisini ve
fagositozunu azaltmakta ve immunoglobulin iiretimini engellemektedir. Mechan ve
ark. 3541 dis ¢ekimi iizerinde bir arastirma yapmistir ve dis ¢ekimi sonrasi sigara
kullaniminin sokette kan birikmesini azalttigini ve agir igicilerde sigara igmeyenlere
oranla alveolit oraninin arttigini ortaya ¢ikarmislardir (Meechan ve ark., 1988). Ayni
calisma sigaranin igerisindeki nikotinin oral mukozada absorbsiyonunun
vazokonstriktor etki yaptigi belirlenmistir. Dumani igeri gekme sirasinda piht1 fiziksel
olarak yerinden oynatilabilir ve kan damarlarina etki ederek soketin kanla daha zayif
bir sekilde dolmasina neden olabilir (Parthasarathi ve ark., 2011). Yapilan bir
arastirmada ¢ekim giinlinde sigara ig¢ilmesinin (ameliyattan 6nce veya sonra) ameliyat
sonrast ikinci giinde sigara igmeye kiyasla kuru soket olugma olasiligin1 arttirdigini ve
ayrica gilinliik igilen sigara sayisinin riski arttirdigini gézlemlemistir (Al-Belasy,
2004). Giinde en az 5 sigara icen hastalarda alveolit olusumunda 6nemli bir artig
olabilecegi gosterilmistir. Giinde bir paket sigara igen hastalarda alveolit olusma
insidanst %20 artmakta iken, operasyon giinii ya da operasyon sonrasi birinci giinde
sigara i¢en hastalarda bu artis %40 olarak bildirilmistir (Sweet ve Butler, 1979). Sigara
icimi ile alveolit arasinda nedensel bir mekanizma eger var ise bu bilinmemektedir
ancak sigara igerisindeki nikotin, karbon monoksit ve hidrojen siyonit gibi sitotoksik

maddeler suglular arasinda olabilir.

Calismamizda dis ¢ekimi sonrasi alveolit 6n tanisi ile bagvuran hastalarin sigara
kullanip kullanmadig1 sorgulamistir. Buna gore 56 alveolit saptanan hastanin 20
tanesinin (%35) sigara kullandig1 tespit edilmistir. Sigara kullanan hastalarin ¢ekim
sonras1 kaginci saatte sigara igmeye basladigi ve giinliik ictigi sigara miktar1 da
sorgulanmistir. Buna gore; sigara kullanan 20 hastadan 14 tanesi giinde 1 paketten az;
6 tanesi ise giinde 1 paket sigara igtigini belirtmistir. 20 hastanin tamamu giinliik sigara

iciminin 8 taneden fazla oldugunu sdylemistir.
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Diger caligmalara paralel olarak bizim calismamizda da sigara igen alveolit
hastalariin tamami giinde 5 ve daha fazla sigara igmektedir. Olgularin sigara dykiileri

ve T. denticola ve P. gingivalis varligi agisindan anlamli bir fark gortilmemistir.

Hastalarin ortalama sigaraya geri baslama siireleri soruldugunda ise 5 hasta hekim
uyarisina uyarak cekimden 24 saat sonra sigara igmeye basladigini belirtmistir. 13
hasta ¢ekimden O ile 12 saat arasinda degisen siirelerde ilk sigarasini ictigini
belirtmistir. 2 hasta ise siddetli agrilar1 sebebiyle ¢ekim sonrasi 48 saat boyunca sigara
icemedigini belirtmistir. 24 saatlik siireyi tamamladigini belirten hastalara saat olarak
hangi saatte sigara ictigi soruldugunda ise 5 hastanin 4 {i ¢ekimin ertesi sabahi
uyandiginda ictigini sOylemistir. Bu ise bize hastalarin 24 saatlik siireye aslinda
uymadigini gostermistir. Bizim ¢alismamizda da literatiirle uyumlu olarak 20 hastanin
17 tanesinin ¢ekim giinii ve ¢ekimden sonraki 24 saati bile tamamlamadan sigara igtigi
belirlenmistir. Bu ise bize sigara igen hastalarin uyumsuzlugunu ve sigaranin alveolit

tizerindeki etkisini net bir sekilde gostermektedir.

Alveolit; alt cenede kulaga ve sakak bolgesine, iist genede ise alin ve goz ¢evresine
yayilan agrilara, bitkinlik ve huzursuzluga neden olan; ¢ekimden 1-3 giin sonra ortaya
¢ikan, kismen veya tamamen bozulmus kan pihtisinin sebep oldugu, siklikla kotii agiz
kokusunun eslik ettigi bir durumdur. Agri; siddetine bagl olarak tedavi edilmedigi
takdirde 7-10 giin arasinda devam edebilir. Agrinin sebebi soket ¢evresindeki alveolar
kemigin agikta olmasidir. Birn (1973), dis ¢ekimi sonrasinda olusan kan pihtisinda
fibrinolitik aktivitenin dis ¢ekimi sonrasi ikinci glinde ortaya ¢iktigini belirtmistir. Bu
bilgilerden yola cikarak alveolit’in dis ¢ekiminden ortalama 1-3 giin sonra ortaya

¢tkmast ve agrisinin yaklasik 10 giine kadar devam etmesi diigtintilmiistiir.
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Calismamiza dahil olan hastalarda dis ¢ekim zamani ile agr1 baslama zamani
sorgulanmistir. Buna gore 19 hasta ¢ekimden 2-5 giin sonra, 32 hasta ¢ekimden 7 giin
sonra, 4 hasta ¢ekimden 14 giin sonra, 1 hasta ise ¢ekimden 21 giin sonra klinigimize
basvurmustur. Hastalarin %57’ si agr1 hissetmesine ragmen ¢ekimden bir hafta sonra
basvurmustur. Bunda hastalarin biiyiik ¢cogunlugunun goémiilii 20 yas operasyonu
gecirmis olmasi ve ameliyat sonrast agri semptomunun devam ettigini diigiinerek
postoperatif birinci haftada rutin muayene i¢in basvurmasidir. Bir diger etken ise
hastalarin ¢ekim sonrasi agr1 olmasin1 normal kabul ettigin i¢in agrisinin gececegi
diisiincesiyle beklemesidir. Bu sonuca gore postoperatif bilgilendirme asamasinda
hastalar1 alveolit hakkinda dogru bilgilendiremedigimiz gbéze ¢arpmaktadir. Bir¢ok
hasta ¢cekimden sonra devam eden agrinin normal oldugu diisiincesine sahiptir. Hekim
olarak postoperatif bilgilendirme agsamasinda en sik atladigimiz noktalardan birinin bu
oldugu goze carpmaktadir. Buradan ¢ikarilacak sonug ise hastalari dig ¢ekimi sonrasi
agriin 1-3 giin icerisinde gegmedigi durumlarda bunun normal olmadigi ve hekimine

basvurmasi gerektigi konusunda bilgilendirmemiz gerektigidir.

Agr baglama siireleri sorgulandiginda ise; 33 hasta anestezinin etkisi gectikten
hemen sonra agrisinin basladigini ve hi¢ gegcmedigini belirtmistir. Bu hastalardan 15
tanesinde alt iiclincli molar dis ¢ekimi yapilmistir. 21 hasta ¢gekimden 1-2 giin sonra
agr1 basladigini, 1 hasta ¢ekimden 3 veya daha fazla giin sonra agr1 basladigim
sOylemistir. 1 hasta ise agrisinin olmadigini belirtmistir. Alveolit semptomlarinin dis
cekiminden sonra ortalama 2. Giinde ortaya ¢iktig1 goriisiinlin tersine bizim
caligmamizda 56 hastanin 33 tanesinde anestezinin etkisinin gegmesiyle baslayan agri
basvuru zamanina kadar gegmemistir. Bu hastalarin yalnizca 15 tanesi alt ii¢lincii
molar dis ¢ekimi yaptirmis olup ameliyat agrisinin etkisinden dolay1 bdyle belirtmis
olabilir. Ancak 17 hastada normal dis ¢ekimi yapilmasina ragmen agri hemen
baslamistir. 21 hasta ise literatlirle uyumlu olarak agrisinin ¢ekimden 1-2 giin sonra

basladigini belirtmistir.
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Alveolit alt cenede kulaga ve sakak bolgesine, iist cenede alin ve gbz ¢evresine
yayilan ve agr1 kesiciler ile hafifletilemeyen siddetli agrilarin oldugu bir durumdur.
Birn (1973), agr1 olusumunun dis ¢ekim soketinde kinin formasyonu ile ortaya
ciktigini belirlemistir. Kinin diger enflamatuar mediatorlerle beraber afferent sinirleri
aktive etmektedir. Plazmin alveol kemiginde kallikreini kinine doniistiirmektedir. Bu
nedenle plazmin alveolit’in iki karakteristik bulgusu olan kan pihtisinin bozulmasi ve

norolojik agridan sorumludur.

Hastalardan agrilarinin tipini tanimlamalari istenmistir. Buna gore 22 hasta
agrisin ¢ok siddetli ve zonklayici tarzda oldugunu agr1 olan bolgeye yayildigini
sOylemistir. 34 hasta ise s1zlama seklinde bir agridan bahsetmistir. Agrinin siirekliligi
sorgulandiginda 34 hasta siirekli ve hi¢ gegmeyen bir agridan bahsederken; 21 hasta
ise ara sira agr1 oldugunu sdylemistir. Agrisinin ¢ok siddetli oldugunu sdyleyen 22
hastanin 8’1 agrisinin agr1 kesiciler ile dinmeyecek kadar siddetli oldugunu
belirtmistir.11 hasta ise agr1 nedeniyle gece uykularinin boliindiigiinii belirtmistir. Agr1
siibjektif bir durum olmasina ve hastadan hastaya agr1 esigi degismesine ragmen bu
sonuglar bize alveolit’ in kisinin gilinliik yasamini etkileyecek kadar siddetli bir agriya

sebep oldugunu gostermektedir.

Alveolit gelisiminin 6ngoriildiigi yiiksek riskli hastalarda koruyucu saglik bakimi
uygulayarak alveolit riski azaltilabilir. Bu sayede bu komplikasyonun neden oldugu
siddetli agrilar1 hastanin yasamasinin 6niine gecilebilir. Ayrica saglik maliyetlerinin
de oOniine gegilebilir. Alveolit’in 6nlenmesini arastiran bir¢ok calisma agiz boslugu
igerisindeki bakteri sayisini azaltarak alveolit sikligin1 azaltmaya odaklanmigtir. Ag1z
icerisindeki bakterileri azaltma yontemi olarak en sik kullanilan yontemler genis
spektrumlu antibiyotik kullanim1 ve antibakteriyel gargara kullanimidir. Klorheksidin;
dis hekimliginde en yaygin kullanilan antiseptiktir, ¢linkii genis spektrumlu

antibakteriyel etkinligi iyi bilinmektedir. Kullanim basittir ve ucuz bir iiriindiir.
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Dis hekimliginde en sik kullanilan antibakteriyal gargara ise %0.12°lik
klorheksidin gargaradir. Dis ¢ekimi sonrasi %0,12 oraninda klorheksidin gargara

kullaniminin alveolit olusumunun o6nlenmesinde etkili olabilecedi Ongoriilmiistiir

(Dobson ve ark., 2018).

Larsen ve ark. (1991) mandibuler {igiincii molar dis ¢ekimi sonrasi %0.12
klorheksidin gargaranin alveolit iizerine Onleyici etkisini incelemis ve %060
prevalansinda bir azalma go6zlemlemistir. Hermesch (1998) ise %0.12 ‘lik
klorheksidinin {igiincli molar dis ¢ekimi sonrasi kullanilmasiyla alveolit prevalansinin
%38’e diistiigiinii bildirmistir. Bu ¢aligmalarin aksini sdyleyen c¢alismalar da
mevcuttur. Delilbasi ve ark. (2002) %0,2’ lik klorheksidinin mandibuler tiglincii molar
¢ekiminden sonra alveolit prevalansini azaltmada istatistiksel olarak anlamli bir
etkisinin olmadigimi belirtmistir. Yengopal ve ark. (2012) da islem oncesi, islem
sirasinda ve islem sonrast %0.12°1lik klorheksidin gargara kullaniminin alveolit
prevalansini azaltmada bir etkisi olmadig1 sonucuna varmistir. Ancak bu calismada
klorheksidinin alveolit agisindan 6nleyici olabilecegini ve uygulama rejimi ile birlikte
doz degisimiyle daha etkili sonuglar alinabilecegini belirtmistir. Bir¢ok bakterinin
aksine, diisiik konsantrasyonlarda (30 pg/ml’ den diisiik) chlorhexidine (CHX) ile
muamele edilen P. gingivalis, membran gegirgenligi bozuldugu i¢in ortama daha fazla
vezikiil, proteazlar ve alkalen fosfataz gibi viriilans faktorlerini salar. Bu nedenle bu
bakteri lizerine CHX kullanilacaksa daha yiiksek konsantrasyonda kullanilmalidir
(Cengiz ve Misirhigil, 2004). Bu nedenle ¢alismamizda hastalarimiza postoperatif
olarak klorheksidin gargara kullanimi sorulmustur. 56 hastanin 29 ‘u (%51) ¢ekim
sonrast CHX gargara kullanmasina ragmen alveolit geligsmistir. Klorheksidin gargara
kullanim1 ve T. denticola varligi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamustir. P. gingivalis sonucu pozitif ¢ikan hastalarda ise gargara kullanim oran1
istatistiksel anlamli olarak daha diisiik (p<0,001) bulunmustur. P. gingivalis pozitif
¢ikan 16 hastanin yalnizca 2 tanesi gargara kullandigini belirtmistir. Buna gore
klorheksidin gargaranin P. gingivalis bakterisi lizerinde T.denticola’ya kiyasla daha

etkili oldugu sonucuna varilabilir.
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Agz icerisindeki bakteri oranini azaltmada etkili olan bir diger yontem de
antibiyotik kullanimidir. Dis hekimliginde en rutin uygulama dis ¢ekimi sonrasi
postoperatif olarak antibiyotik kullanimi oldugu i¢in ¢alismamizda islem sonrasi
postoperatif antibiyotik kullanimi sorgulanmistir. Amoksisilin; ampisilin anologudur.
Gram pozitif ve gram negatif mikroorganizmalara kars1 etkili bir penisilin grubu olup,

bakterisid etkiye sahip genis spektrumlu bir antibiyotiktir.

Amoksisilin klavulanik asit kombinasyonu ile gram negatif bakterilere karsi
etkinligi artar ve bazi anaerop bakterilere karsi etkinlik kazanir. Genis spektrumu
nedeniyle dis hekimliginde sik¢a kullanilir. Yapilan bir ¢alismada antibiyotiklerin
kirmiz1 kompleks bakterileri {izerindeki etkileri degerlendirilmistir ve amoksisilin+
metranidazol kombinesinin azitromisine ve tek basina amoksisiline gore daha etkili
oldugu bulunmustur (Hwei ve ark.,2017). Metronidazol anaerobik organizmalara etkili
bir antimikrobial ajandir. Ozellikle periodontal patojenlere olan etkisi nedeniyle
periodontal problemlerde siklikla kullanilmaktadir. P. gingivalis ve T. denticola
bakterilerinin ikisi de gram negatif ve anaerobik bakterilerdir. Calismamizda alveolit
gelisen hastalarin %46°s1 islem sonrasi amoksisilin+ klavulanik asit kombinasyonu
antibiyotik kullandigin1 belirtmistir. T. denticola negatif ve pozitif olan gruplar
arasinda amoksisilin antibiyotik kullanimi arasinda anlamli bir fark bulunmamaistir. T.
denticola pozitif bulunan 38 hastanin 20 tanesi islem sonrasi amoksisilin tiirevi
antibiyotik kullanmistir. P. gingivalis sonucu pozitif ¢ikan grupta ise ¢ekim sonrasi
antibiyotik kullanim orani istatistiksel olarak anlamli daha diisiik bulunmustur. Bu
caligmanin sonucuna gore amoksisilin+ klavulanik asit kullanimi P. gingivalis
tizerinde yeterli etkiye sahipken; T. denticola iizerinde yetersiz kalmaktadir.
Calismamizda T. denticola pozitif ¢ikan hastalarin P. gingivalis’ e gore daha fazla
oldugu da disiintildigiinde T. denticola tizerinde daha etkili olacak antibiyotik
kombinasyonlarinin kullanilmasinin alveolit olusumunun 6niine gegmede 6nemli bir

rol oynayacag diisiiniilmektedir.
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Oral hijyenin zayif oldugu, perikoronitis ve periodontal hastaliklar gibi lokal
enfeksiyonlara sahip hastalarda alveolit sikliginin arttig1 cesitli caligmalarda
gosterilmistir (Penarrocha ve ark., 2001; Chapnick ve ark., 1992,) Oral bakterilerin
kontrol altina alinmasi alveolit olusumunu Onlemede ne kadar Onemliyse agiz
hijyeninin saglanmasi da ayn1 derecede 6nemlidir. Preoperatif olarak agiz hijyeninin
iyi olmasiin yaninda ¢ekim sonrasi da agiz hijyeninin devamliligi saglanmaktadir.
Ancak bir¢cok hasta cesitli sebeplerle Ozellikle dis ¢ekimi sonrasi firgalama

aligkanligini birakmaktadir.

Ozellikle gomiilii dis cekimleri sonras1 meydana gelen postoperatif agr1, sislik ve
halsizlik gibi durumlar hastalarin dis fircalamadan uzaklagsmasina neden olmaktadir.
Bircok hasta ise ¢ekim sonrasi dis fircalamaya devam etse bile yara iyilesmesini
bozacag diislincesiyle ¢cekim bdolgesine dokunmamaktadir. Hekimlerin her islem
sonrast rutin olarak hatirlatmasina ragmen hastalar dis fircalama aliskanligini bir

stireligine birakmaktadir.

Bu bilgilerden yola ¢ikarak ¢alismaya dahil olan hastalara ¢ekimden sonra dis
firgalamaya ne zaman basladigi soruldu. Buna gore 56 hastanin 34 tanesi (%60,7)
cekimden sonra diglerini fircalamadigi soylemistir. Cekimden 24 saat sonra dis
firgalamaya geri donen hastalar fircaliyor olarak kabul edilmistir. Ayrica ¢ekim
bolgesini fircalamaktan kaginan hastalar da firgalamiyor olarak kabul edilmistir. Dis
fircalamadigin1 sdyleyen 34 hastadan 25 tanesi basvuru zamanina kadar hig
firgalamadigin1 soylerken; geri kalan 9 hasta ise en erken iiglincii giinden itibaren
degisen zamanlarda firgalamaya bagladigini sdylemistir. T. denticola varligr ve islem

sonrasi dis fircalamama arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamustir.
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Dis ¢ekimi sonrast biitiin dis hekimleri tarafindan yara iyilesmesinin sekteye
ugramamasi i¢in hastalara tembihlenen uyarilar vardir. Bunlar; dis ¢ekimi sonrasi
cekim bolgesini dil ile kontrol etmemesi, emme tiikiirme gibi islemler yapmamasi,
cekimden 24 saat sonra dis fircalamaya geri donmesi, ¢ekim sonrasi belirli siire sigara
kullanmamasidir. Bu iglemlerin alveolit olusumuyla yakindan iligkili oldugu asikardir.
Ozellikle tiikiirme, emme ve dil ile kontrol ¢ekim bdlgesindeki pihtinin fiziksel olarak
yerinden oynatilmasina neden olabilir. Bu uyarilara uyum konusu hastalara
sorulmustur. Buna goére 56 hastanin 26’s1 hekimin uyarilarina uymayarak bu
islemlerden bir ya da birkacin1 yaptigim1 sdylemistir. 14 hasta ise hem dislerini

firgalamadigini hem de postoperatif uyarilara uymadigini belirtmistir.

Calismamizda 56 alveolit vakasmin 36 (%64,3) tanesinde agiz kokusu sikayeti
saptanmistir. Bunun muhtemel sebepleri arasinda oral bakterilerin ¢ekim soketindeki
gida artiklari piitrifikasyona ugratmasi ve ¢ekim sonrast oral hijyenin zayiflamasi
sayilabilir. T. denticola ve P. gingivalis gruplar1 ve agiz kokusu sikayeti yoniinden ise

istatistiksel olarak anlamli fark yoktur.

Sigara kullanan 20 adet alveolit hastasinin 15 tanesi (%75) agiz kokusu sikayeti
oldugunu belirtmistir. Sigara Oykiisii olan grup ile sigara Oykiisii olmayan grup
arasinda ¢ekim sonrasi ag1z kokusu sikayetinin goriilme siklig1 yoniinden istatistiksel

olarak anlamli bir fark yoktur. (p=0,708)

Dis firgalamayan 34 hastanin 21 tanesi ¢ekimden sonra agiz kokusu oldugunu
belirtirken; dis firgalayan 22 hastanin ise 15 tanesinde ¢ekim sonrasi agiz kokusu
sikayeti olmustur. Buna gore alveolit hastalarinda islem sonrasi disini fir¢alayan grup
ile islem sonrasi disini firgalamayan grup arasinda da ¢ekim sonrasi agiz kokusu

sikayetinin goriilme siklig1 yoniinden istatistiksel olarak anlamli fark yoktur
(p=0,838).
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Calismamizda degerlendirilemeyen ancak alveolit etiyolojinde yer alan diger
parametreler ¢ekim zorlugu ve cerrahi travma, hekimin deneyimi ve lokal kan
akiminin azalmasidir. Cerrahi travma nedeniyle kemik iliginde meydana gelen
enflamasyon doku aktivatorlerinin salinmasina yol agabilir. Ayrica lokal kan akim1 da
kemikte meydana gelen vaskiiler hasar nedeniyle azalir. Cekimi zor dislerde ¢ekim
nispeten uzun siirmektedir bu ise ek anestezi ile beraber vazokonstriktér miktarinin
armas1 demektir. Dolayl1 yoldan lokal kan akiminin azalmasina neden olarak alveolit
i¢in predispozan faktor olarak islev gorebilir (Blum, 2002; Birn, 1973) Cekim sonrasi
gereksizce yapilan asirt kiiretaj isleminin de alveol kemige zarar veren ve alveolit
riskini arttiran bir faktor oldugu one stiriilmistiir (Birn, 1973). Fotos ve ark, (1992)
cerrahin deneyimi, ameliyat siiresi, cerrahi alan ve ameliyat zorlugu gibi operatif
degisiklikleri karsilastirdigi 70 alveolit hastasinda bu degiskenlerle alveolit arasinda
anlamli bir iligki bulamamuistir. Benediktsdo ve ark. (2004) da 388 alt {igiincii molar
dis ¢ekimiyle yaptiklar1 ¢alismada operatif faktorlerle alveolit arasinda anlamli bir
iligki bulamamstir. Bizim ¢alismamizda hastalar dis ¢cekimi sonrasi alveolit oldugu
asamada goriildiiglinde operatif durumlar incelenememistir. Ancak siibjektif bir bulgu
olarak hastalara “gekim size gore zorlu gegti mi?” sorusu yoneltilmistir. Caligmaya
katilan 56 hastadan 40 tanesi ¢ekimin zorlu gectigini belirtmistir. Ancak agr1 esigi
hastadan hastaya degistigi i¢in ve operasyon asamasi bilinemedigi i¢in bu bilgi

tartismalidir.

Dis ¢ekimi sonrasi iyilesme sirasinda kan akiminin zayif olmasi da alveolite neden
olabilmektedir (Meechan, 1987). Lokal anesteziklerin igine eklenen vazokonstriktorler
de diger bir faktordiir. Baz1 aragtirmacilar periodontal intraligamenter anestezinin blok
ve infiltrasyon anestezilerine kiyasla daha fazla alveolit olusumuna yol agtigini iddia
etmektedir (Blum, 2002; Meechan,1987). Turner (1982), 1274 dis ¢ekiminin
incelendigi bir ¢aligmada fazladan yapilan 2ml lokal infiltrasyon anestezisinin alveolit
olusum riskini yiikselttigini fakat istatistiksel olarak bir fark yaratmadigini belirtmistir.
Yapilan bir calisma; vazokostriikktor iceren lokal anezteziklerin kan akimini
yavaslatabilecegini bunun da oksijen iletimini azaltarak yara iyilesmesini sekteye

ugratabilecegini savunmustur. Ayni ¢alismada epinefrinin fibrinolizisi de arttirdigi
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belirlenmistir (Buckingham, 2008). Bazi1 arastirmacilar ise lokal anestezik igerisindeki
vazokontriiktoriin alveolit olusumunda biiyiik bir etkisi olmadigin1 diistinmektedir
(Barclay, 1987). Bizim g¢alismamizda hastalar ¢ekim asamasinda ¢alismaya dahil

edilmedigi i¢in yapilan anestezi tiirii ve dozu bilinmemektedir.

Literatiir gozden gegirildiginde dis ¢ekim soketlerinde T. denticola ve P. gingivalis
bakterilerinin PZR ydntemi ile incelendigi bir calisma bulunamamaistir. Calismamizin
sonuglar1 alveolit’te oral bakterilerin roliinii agik¢a ortaya koymakla beraber alveolite
neden olan tek bir sebep olmadigimi da gozler 6niine sermistir. Ozellikle ¢ekim yapilan
hastalarda hasta uyumunun ne denli zayif oldugu ve hekim uyarilarinin géz ardi
edildigi goriilmektedir. Dis hekimlerinin normal dis ¢ekimleri de dahil olmak iizere
biitiin ¢cekimlerden sonra hastay1 daha ayrintili bilgilendirmesi gerekmektedir. Ayrica
rutin postoperatif bilgilendirme asamasina alveolit’in ne oldugu, bulgular1 ve 6zellikle
hastanin ne zaman bagvurmasi gerektigiyle ilgili de ayrintili bilgi verilmesi gerektigi
bu ¢alismanin sonuclarindan ¢ikarilacak bir durumdur. Bu ¢alismanin sonuglarinin
alveolit olgularmin belirlenmesine, anlasilmasina ve tedavi stratejilerinin
gelistirilmesine onemli katkilar saglayacagina inanilmaktadir. Bu c¢aligma ayrica
bakteriler ve alveolit arasindaki iliskiyle ilgili ek arastirilmalara ihtiya¢ duyuldugunu
gostermektedir. Daha fazla hasta sayis1 ve farkli gruplarla ileri ¢aligmalar yapilmasi
alveolit nedenlerini daha net anlamak igin gereklidir. Bu g¢alismanin gelecekteki

arastirmalara 151k tutacagi ve yol gosterici olacagi diisiiniilmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Dis ¢ekimi sonrasi gelisen alveolit olgularinda fibrinolitik bakteri oraninin

Polimeraz Zincir Reaksiyonu analizi ile belirlenmesi isimli tez ¢alismamizda

asagidaki sonuglar elde edilmistir.

1.

PZR ile incelenen toplam 50 adet 6rnegin tiimiinde bakteri DNA’s1 tespit
edildi.

PZR ile incelenen 50 adet 6rnegin 38 tanesinde (%76) T. denticola DNA’st;
16 tanesinde (%32) ise P. gingivalis DNA’s1 saptandi. Bu sonuglar dikkate
alindiginda T. denticola ve P. gingivalis bakteri tiirlerinin soketlerde biiyiik
oranda bulunmasi ile alveolit olusum mekanizmastyla iligkilendirilebilecegi
sonucu elde edilmistir.

Calismada ortaya ¢ikan sonuca gore P. gingivalis hi¢bir 6rnekte tek basina
bulunamamustir. P. gingivalis DNA’s1 saptanan tiim 6rneklerde T. denticola
da pozitif bulunmustur. Bu ¢alismada ortaya ¢ikan sonug iki bakteri arasinda
sinerji olabilecegini diislindiirmiistiir.

Calismada alveolit ve yas arasindaki iliski degerlendirilmis ve %39 ile en sik
alveolit ile karsilagilan grup 50 yas ve ilizeri hastalar olmustur. Literatiirle
uyumlu olarak bu ¢alismada da higbir cocuk hastada alveolite
rastlanmamistir. Sonraki ¢alismalarda saglikli iyilesen ¢ekimler ve alveolit
meydana gelen ¢ekimlerde yas sorgulanarak yagin alveolit ile olan iliskisi
daha net anlasilabilir.

Calismaya dahil edilen 59 ¢ekim soketi igerisinde santral-lateral ve kanin dis
¢ekimine rastlanmamustir. 59 ¢ekim soketinde %40,67 ile en sik alt tiglincii
molar dis ¢ekimi sonras1 alveolit meydana gelmistir.

Calismada alveolit olan ¢ekim soketleri dis ¢gekim bolgeleri agisindan
gruplandirilmis ve 59 ¢ekim soketinin 46 tanesi (%77,96) alt ceneye; 13
tanesi (%22.04) iist ceneye aittir. Literatiirle uyumlu olarak alt cenede daha

sik alveolit meydana geldigi sonucuna varilmistir.
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7. Sigara ve alveolit iligkisi sorgulandiginda 56 alveolit hastasinin 20 tanesinin
(%35) sigara kullandigi tespit edilmistir. Hastalara sigaraya geri baslama
stiresi soruldugunda 20 hastanin 17 tanesi ¢ekimden sonraki 24 saatlik siireyi
beklemedigi belirtmistir. Sigara ve alveolit arasinda net bir iligki ortaya
koyulamasa bile sigara i¢en hastalarin uyumsuzlugunun alveolit tizerinde
etkili oldugu gosterilmistir. Gelecekteki calismalarda yalnizca sigara igen
hastalar taranarak dis ¢ekimi sonrasi alveolit ile sigara kullanimi1 arasindaki
iliski daha net ortaya konulabilir.

8. Ortaya ¢ikan sonuglara gore birgok hasta cekimden sonra devam eden agrinin
normal oldugu diisiincesine sahiptir. Bu sebeple siddetli agrilar1 olmasina
ragmen dis hekimlerine bagvurmadiklar: belirlenmistir. Bu ise dis
hekimlerinin postoperatif bilgilendirme konusunda yetersiz kaldig1 ve
postoperatif bilgilerin giincellenmesi gerektigini géstermektedir.

9. Calismamizda dis ¢cekimi sonrasi agiz bakim islemlerine geri doniis siiresi
sorgulanmistir. Buna gore 56 hastanin 34 tanesi (%60,7) ¢ekimden sonra
dislerini hi¢ fircalamadigini belirtmistir. Bu ise dis hekimlerinin cerrahi
islemler sonrasi agiz hijyeni konusunda hastalar1 daha iyi uyarmalar1 ve
bilgilendirmeleri gerektigini gostermektedir.

10. Dis ¢ekimi sonrasi postoperatif uyarilara uyum konusunda hastalar
incelendiginde 56 hastanin 20°si (%46,4) hekimin uyarilarina uymadigini
belirtmistir. Cekim sonras1 pthtinin fiziksel olarak yerinden
uzaklastirilmasina neden olan iglemler konusunda hasta uyumunun yetersiz
oldugu ve bu konuda daha fazla bilgilendirme gerektigi sonucuna varilmistir.

11. Calismamizda 56 alveolit vakasinin 36 tanesinde ag1z kokusu sikayeti
olmustur. Bunun muhtemel sebepleri arasinda agiz hijyeni zayiflig1 ve oral
bakterilerin ¢ekim soketindeki gida artiklarin piitrifikasyona ugratmasi

sayilabilir.
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12. P. gingivalis sonucu negatif olan gruba gore, P. gingivalis sonucu pozitif
c¢ikan grupta ¢cekim sonrasi antibiyotik kullanim orani istatistiksel anlamli
olarak daha distik (p<0,001); son iki hafta igerisinde gargara kullanim orani
istatistiksel anlaml1 olarak daha disiik ¢ikmastir. T. denticola agisindan ise
anlamli bir fark bulunamamuistir. Kullanilan antibiyotik ve gargara tiirlerinin
P. gingivalis tizerinde etkili olurken, T. denticola iizerinde yetersiz kaldig1

sonucuna varilmistir.

87



7. OZET

Dis Cekimi Sonrasi Gelisen Alveolit Olgularinda Fibrinolitik Bakteri Oraninin

Polimeraz Zincir Reaksiyonu Analizi ile Belirlenmesi.

Dis ¢ekimi sonrasi en sik karsilasilan komplikasyonlardan biri olan alveolar osteitis;
¢ekim soketinde yara iyilesmesinin bozulmasina bagli olarak ortaya ¢ikan bir durumdur.
Alveolit olgularinda bakterilerin rolii bir¢ok calismada gdsterilmistir. Agiz boslugunda
alveolite neden olabilen fibrinolitik aktiviteye sahip mikroorganizmalar mevcuttur.

Bu calismanin amaci dis ¢ekimi sonrasi alveolit 6n tanisi ile bagvuran hastalarin ¢ekim
soketlerinden alinan 6rneklerin Polimeraz Zincir Reaksiyonu ile incelenip T. denticola ve P.
gingivalis oranlarinin belirlenmesidir. Bu iki bakterinin varligi ve alveolit olgulari ile iliskileri
karsilastirilmigtir.  Ayrica alveolit nedenleri arasinda sayilan diger parametreler de
degerlendirilmistir.

56 hastadan alman 50 adet ornek DNA ekstraksiyonun ardindan T. denticola ve P.
gingivalis igin 6zgiin primerler kullanilarak PZR ile incelendi.

PZR ile incelenen 50 adet 6rnegin 38 tanesinde (%76) T. denticola DNA’s1; 16 tanesinde
(%32) ise P. gingivalis DNA’s1 saptandi. Bu sonuglar dikkate alindiginda T. denticola ve P.
gingivalis bakteri tiirlerinin soketlerde biiyiik oranda bulunmasi ile alveolit olusum
mekanizmasiyla iliskilendirilebilecegi sonucu elde edilmistir. P. gingivalis DNA’s1 saptanan
tim orneklerde T. denticola da pozitif bulunmus ve bu iki bakteri arasindaki sinerji ortaya
koyulmustur.

Alveolit’in en sik alt genede ve en sik alt ii¢lincii molar dis ¢ekimi sonrasi meydana geldigi
belirlenmistir. Ayrica anterior dis ¢ekimlerinde alveolit’e rastlanmamistir. En sik 50 yas ve
tizeri hastalarda alveolit goriilmiistiir ve ¢ocuk hastalarda alveolit goriillmemistir.

Alveolit ile iligkisi olan diger parametreler de degerlendirilmis ve hastalarin postoperatif
uyarilara uymadigi, agiz hijyenine dikkat etmedigi sonucuna varilmigtir.

Anahtar sozciikler: Alveolit, Porpyromonas gingivalis, Polimeraz Zincir Reaksiyonu,

Treponema denticola
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8. SUMMARY

Determination of Fibrinolytic Bacteria Ratio by Polymerase Chain Reaction

Analysis in Alveolitic Cases Developed After Tooth Extraction.

Alveolar osteitis, one of the most common complications after tooth extraction; It is a
condition that occurs due to disruption of wound healing in the extraction socket.
In the oral cavity; There are microorganisms with fibrinolytic activity that can cause alveolar
osteitis. The aim of this study is to determine the ratio of T. denticola and P. gingivalis by PCR
of the samples taken from extraction sockets of patients presenting with pre-diagnosis of
alveolitis after tooth extraction. In addition, other parameters among the causes of alveolitis
were evaluated.

DNA was extracted from samples which were further analysed using the primers that are
specific for T. denticola and P. gingivalis and then examined by PCR.

T. denticola DNA was found in 38 (76%) of 50 samples examined by PCR; P. gingivalis DNA
was detected in 16 (32%) of them. According to these results; It was found that T. denticola
and P. gingivalis bacteria species can be associated with alveolite formation due to their high
presence in the extraction sockets. T. denticola was also positive in all samples with P.
gingivalis DNA and the synergy between these two bacteria was revealed. Alveolitis was
found to occur most frequently in the lower jaw and most often after the third molar tooth
extraction. In addition; alveolitis wasn't occurred during anterior tooth extraction. Alveolitis
occurred most frequently in patients aged 50 years and older and no alveolitis was observed
in pediatric patients.

Other parameters associated with alveolitis were evaluated and it was concluded that
patients did not comply with postoperative warnings and did not pay attention to oral hygiene.

Key words: Alveolitis, Porphyromonas gingivalis, Polymerase Chain Reaction, Treponema
denticola
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