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Konu 27

FOKAL INFEKSIYONLAR

Aydin M. Fokal infeksiyon. Ed. Cengiz, Misirligil, Aydin. Tip ve dis hekimliginde genel ve 6zel
Mikrobiyoloji. Konu 27. Sa:237-244. Glnes yayinevi, Ankara, 2004.

TANIMI ve MEKANIZMASI:

Fokal (focal) kelimesi, fokus (focus=odak) ve lokal (local=bdlgesel)
kelimelerinden olusur. Fokal infeksiyon vakalarinda genellikle organizmanin bir
yerinde kroniklesmis ve gizli kalmis bir infeksiyon bulunur. Buna infektif odak denir.
Buradan organizmanin bitinine yayilan mikroorganizmalar ve mikrop atijenleri
konagin diger duyarli organ ve dokularinda infeksiyon veya inflamasyona sebep olur.
Yayilma ile olusan bu yeni hastaliga fokal infeksiyon denir. Fokal infeksiyon terimi,
kolayca tespit edilemeyen, subklinik ve asemptomatik seyreden sessiz bir
infeksiyonun, uzak organ ve dokularda sebep oldugu hastaliklan ifade eder. Bu
hastaliklar lokal baslayip zamanla sistematize olabilir, inflamasyon (infeksiyon degil)
seklinde olabilir ve bazen tek bir tane olmayabilir.

Lokalize bir infeksiyonun baska bir dokuda hastaliga sebep olmasi igin 2
mekanizma vardir; 1) bakteriyemi ve 2) immin mekanizma:

1- BAKTERIYEMi MEKANIZMASI:

Hastalia sebep olan bakteriler infektif odaktan kan veya lenf dolagimi yolu ile
yayilarak uzak organ ve dokulara ulasir. Duyarli oldugu dokuya yerleserek orada
fokal infeksiyonu baslatir. Yakin anatomik komsuluk sebebiyle meydana gelen
yayllmalar (bulasma) fokal infeksiyon cercevesinin disinda ele alinir. Ornegin st
¢cene buyuk azilarinin apikal infeksiyonlarindan kaynagini alan odontojen maksiller
sinlizit, anatomik komsuluk sebebiyle meydana geldiyse fokal infeksiyon tanimina
uymaz. infektif odak olabilecek subklinik infeksiyonlarin sik rastlananlari (gérilme
sikhklarina gére) sunlardir: tonsillit, batin dental infeksiyonlar (periapikal ve
periodontal lezyonlar), sinlzit, otit, Uretrit, safra kesesi iltihabi, sistit, endometrit,
apandisit, pasanis. Ayrica bakteriyemiler, nadir de olsa sindirim kanalinda
bulunabilecek divertikll tabanindan da kaynagini alabilir.

Konagin hastalanan dokusu, bakteriyemi yapan mikroorganizmaya en duyarli
olan dokudur ve yeni olusan hastalik endokardit, myokardit, Gveit, glomerulonefrit,
menenijit, artrit gibi kendi bagina ayri bir hastaliktir. Boyle hastalar, infektif odaktan
habersiz olarak bakteriyemi sonucu hastalanan organlarindaki sikayetleri sebebiyle
klinige bagvururlar.

Odontojen fokal infeksiyon yapan bakteriler:

Odontojen kaynakli bakteriyemilere en sik sebep olan bakteriler gérilme
sikhklarina gére: C grubu streptokoklar (S. viridans, S. salivarius, S. mitior, S. mitis, S.
morbillorum, S. sanguis, S. mutans, S. intermedius, S. anginosus), Streptococcus
faecalis, Prevotella oris, Bacteroides, Fusobacterium, Actinomyces, Eubacterium ve
Peptostreptococcus’lardir. (Tonsiller kaynakl fokal infeksiyonlardan Streptococcus pyogenes,
safra kesesi kaynakli olanlardan E. coli en sik bakteriyemi sebebidir).
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Bu bakterilerden bilhassa C grubu streptokoklar periapikal dokudan sistemik
dolasima katilmaya megdillidirler. Deney hayvanlarinin steril dig pulpalarina inokile
edilen S. mutans sistemik kan dolasimindan izole edilebilmektedir. Steril dis
pulpasina S. pyogenes inokilasyonlari yapildiginda, hem pozitif kan kiltiri elde
edilir, hem de ge¢ dénemde ASO titresinde bir artig gorultr. Dis pulpasi ve periapikal
dokular tonsillerden sonra en makul infektif odaktir.

iiginctirki, agizdaki infektif odagin daima ve sadece kalici flora lyeleri fokal
infeksiyona sebep olmaktadir, agizin gecici flora Uyeleri fokal infeksiyon
yapmamaktadir. Ornegin oral patojen olmayan Yersinia, Klebsiella veya Proteus gibi
bir bakteriden kaynaklanan odontojen fokal infeksiyon rapor edilmemistir.
Bakteriyemiden sorumlu olan mikroorganizma genellikle infektif odagin kalici
florasina ait oldugu icin, infektif odagin adresi hakkinda ipucu verebilir. Bu bakteri
infekte kdk kanali veya periodontal infeksiyonlarda sik rastlanan bir bakteriyse fokal
infeksiyonun odontojen kaynakli olabilecegi dustnilmelidir. immian  sistem
yetmezliklerinde hicbir bakteri listesi veya kural gézetiimeksizin hemen hepsinin
herhangi bir anda bakteriyemi yapabilecegi hatirlanmalidir.

Bakteriyemi sebepleri:

Manikir, pedikir veya derinin tiras edildigi durumlarda bile 50-100 tane bakteri
hiicresi sistemik dolagima katilabilir. Saglikh bireylerde bu bakteriler 5-20 dakika
icerisinde immun hucreler tarafindan yok edilirler. Bunlar normal degerlerdir. Bu
durum, duyarli veya immunsprese bireylerde, bazen uzak organ ve dokularda bakteri
kolonizasyonu ve fokal infeksiyon ile sonuglanabilir.

1. infektif odagin maniiplasyonu: Infektif odaga disaridan gelebilecek
mekanik uyarilar bakteriyemi sansini ve dolasima katilan bakteri sayisini artirir.
Ornegin, ne kadar steril kosullarda yapilirsa yapilsin dis ¢ekimini takiben bakteriyemi
meydana gelmesi ihtimali %55-100 olarak tespit edilmistir. Herhangi bir kanamanin
olmadidi, masum bir kdk kanali tedavisi bile fokal infeksiyona sebep olabilir. Bir
calismada, asemptomatik apikal periodontitisi olan 26 hastanin kék kanali tedavileri
yapllmadan 6nce kok kanali floralari tespit edilmis ve dis tedavisinden 10 dakika
sonra hastalarin kanlarinda bu bakterilerin ve antijenlerinin bulundugu gdésterilmistir.
Bu calismada, %31-54 vakada bakteriyemi gelismis ve kan kilturlerinden toplam 132
tane kok kanali patojeni izole edilmistir. Bu bakterilerin hepsi, tedavinin yapildigi
hastanin kendi infekte disinin kdk kanali igerisinde énceden bulunan bakterilerdir.
izole edilen bu bakteriler: Propionibacterium acne, Peptostreptococcus prevotii,
Fusobacterium nucleatum ss. vincentii, Prevotella intermedia, Prevotella nigrescens,
Actinomyces israelii, Streptococcus intermedius ve Streptococcus sanguis olarak
tespit edilmistir.

Bir bagka galismada, 183 dis ¢ekiminden hemen sonra hastalarin kan kalturleri
yapilmis, 132 tanesinde pozitif kiltir sonucu elde edilmistir. Kandan Uretilen
bakteriler : Eubacterium (n=40), Peptostreptoccus (n=40), Propionibacterium (n=20),
Lactobacillus (n=15), Streptococcus (n=13); Staphylococcus (n=12) dur. Bu
bakterilerden Staphylococcus harig digerleri kok kanali patojenidir.

Asemptomatik ve nekrotik iki tane sit azisindan kaynaklanan Streptococcus
milleri bekteriyemisi ve buna bagli olarak gelisen bir akciger apsesi bildirilmistir.
Tedaviye direnen bakteriyel sebepli pnémoni ve nefrit vakalarinda adizda, tonsillerde
ve paranazal sinuslerde fokal enfeksiyon odagi aranmasi dogru olur.

2. Kétii agiz hijyeni: infektif odaktaki kalici flora Gyelerinin sayi ve cesitliligi
arttikgca bakteriyemi sansi da artar. Apikal periodontitiste cogu anaerop olan yaklasik
150, marginal periodontitiste yaklasik 350 civarinda mikroorganizma ¢esidi bulunabilir
(kar§|la§t|rmak amaciyla hatirlanmalidirki, diski florasinda yaklasik 240 bakteri ¢esidi bulunur). Fena
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agiz hijyeni veya infekte  periodonsiyumu  bulunan bireylerde bu
mikroorganizmalardan bir kisminin hasarli dokudan sistemik kan dolagsimina gegmesi
surpriz degildir.

K&t agiz hijyeni olan bir bireyde basit bir dig gekimiyle olusan paraspinal apse
rapor edilmigtir. Bu vakada beyin omurilik sivisinda oral patojenler Gremigtir.

3. immiinsiipresyon ve Spontan bakteriyemiler: Odontojen (ve tonsiller)
infektif odaklar herhangi bir dis ¢ekimi veya dis tedavisi gibi bir mantplasyon
gerekmeden, spontan bakteriyemiler de yapabilirler. Bilhassa immin sisteminde
oénceden bir defekt bulunan bireylerde, yaslilarda, yeni dodanlarda, seker ve kalp
hastalarinda spontan bakteriyemiler daha mimkundur.

Bireyde 6nceden kalp hastaligi bulunmasi durumunda, bakteriyemi énemli bir
tehdit olugturur. 171 kalp hastasi Gzerinde yapilan bir galismada, en fazla siklikla
bakteriyemi sebebi olan dighekimi muidahalesinin “kék kanali tedavisi” oldugu
gosterilmisti. En sik bakteriyemiyi ise Streptococcus viridans yapmaktadir, ve
profilaksi yapilsa bile %5-10 koruyucu olabilmektedir.

Sebepsiz yiuksek ates ile hastahaneye miracat eden ve bir tani konulamayan
498 tane c¢ocuk hasta incelendiginde, 50 tanesinde streptokok bakteriyemisi
bulundugu tespit edilmistir. Sebepsiz tekrarlayan bir vertebral osteomiyelit ve bir de
psoas apsesinden Streptococcus constellatus izole edilmistir. Ayrica atrial septum
defekti olan bir hastanin bakteriyemisinde kan kultirinden Fusobacterium nucleatum
izole etmistir. Blatin bu bakterilerin ayni hastanin agizinda da bulunuyor olmasi,
bakteriyeminin kaynaginin infekte disler oldugunu telkin etmektedir. infektif
endokardit tanisiyla hastahaneye yatan ¢ocuklarin %30.5'inin sebebi odontojen fokal
infeksiyon olarak bulunmustur.

Bu sebeple, en basta kalp hastalari olmak Uzere, yashlar, seker hastalari,
radyoterapi alanlar, kortizol kullananlar, gibi immuUnsUpresif bireylerde dis tedavisi
isleminden &nce antibiyotik profilaksisi yapiimasi dogru olur. Halbuki saglkh
bireylerde bakteriyemi yoluyla fokal infeksiyon olugsmasi i¢in bakteriyeminin uzun
sturmesi, dolagima katilan bakteri sayisinin yiksek olmasi ve konak dokuda énceden
bir hasar bulunmasi gerekir.

Bakteriyemi ile yayllan fokal infeksiyonlara, kan kultird ile tani konulabilir.
Hastaligin belirtilerinin fazla oldugu déneminde arka arkaya tekrarlanan kan
kultGrlerinde patojen bakteriyi Gretmek mimkuindar.

2- IMMUN MEKANIZMA:

Fokal infeksiyon ortaya ¢ikmasi icin bakteriyemi sart degildir. infektif odaktan
dolasima sizan antijenler ve olugan antijen-antikor kompleksleri konagin sinovyal
membranlari ve damar endoteli gibi dokularinda birikerek hasara sebep olabilir. Bu
sirada kan kdltdrleri negatiftir. Hatta konagin ikinci defa hastalanan dokusundan
alinan materyalde de patojen bakteri bulunmaz. Hastalik tablosu, adresi belirsiz bir
infektif odaktan dokulara dagilmis antijen, ve bu antijenlerin olusturdugu antijen-
antikor komplekslerinin sebep oldugu hasar seklinde 6zetlenir. Aslinda immin
mekanizma ile ortaya c¢ikan fokal infeksiyonlara “fokal inflamasyon” terimini
kullanmak belkide daha makul olurdu. Ginkl, bu mekanizma ile gelisen fokal
infeksiyon tam bir infeksiyon degildir, daha ¢ok bir inflamasyondur.

Farelerin diseti dokusuna bakterinin (kendisi degil) sadece antijeni injekte edilerek
diz ekleminde inflamasyon gelistirmek mumkdndir. Bu farelerin eklem sivisinin
histokimyasal incelemesinde nétrofil degrantlasyonu, IL-3 ve IL-6 bulundugu géralir
(bu sitokinler romatoid artrit'in immun profiline uyar).

Periapikal apseli ve bakteriyemisi bulunmayan hastalarin serum globulinlerindeki
ve 1sI sok proteinlerindeki artis bize gostermektedirki; immun sistem, adresi belli
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olmasa bile konakta bir infektif odagin varliginin farkinda olur, uyarilir ve strekli bir
uyari durumunda kalir. Bu durum uzadiginda konagin humoral ve seliler immin
profili degisir, yanlig immin reaksiyonlar ortaya ¢ikar, sonugta doku hasari baslar.
Antijenik uyar devam ettiginde konakta daha yaygin seyreden ve 6zgll olmayan
hedeflere yonelik immun cevaplar gelisir, hastalik sistematize olur, daha fazla dokuyu
icerisine alan bir inflamasyon kimligi kazanir (disemine intravaskiler koagulasyon,
sistemik lupus veya romatoid artrit gibi).

immin mekanizmayla gelisen fokal infeksiyonlarda bes tane ana hasar
mekanizmasi bilinmektedir:

1. Antijen sizintisi: infektif odak yeterince kroniklestiginde, konak savunmasi
tarafindan fibroepitelyal bir duvar ile enkapsile edilir. Bu durum infektif odaktan
dolasima bakteri gecisini buyldk 6lglide durdurur, fakat antijenemiyi tamamen
durduramaz. Kronik periapikal apselerin periferinde ve subanguler lenf nodlarinda
infektif odaktan sizan antijenlerin varligi gdsterilmigtir. Bilhassa infeksiyon
merkezindeki basincin arttigi dénemlerde antijenler dolagima daha kolay sizarlar. Bu
antijenin bir kismi antikorlar ile baglanirken diger bir kismi ise konagin muhtelif organ
ve uzak dokularina diffiz sekilde dagilir. Bdyle durumlarda humoral savunma
elemanlar antijen ile sicak temasi temin edemezler. Fagositik hicreler, doku
icerisine infiltre olduktan sonra, litik enzimlerini antijene en yakin bdlgede bosaltarak
konak dokunun harabiyetine sebep olurlar. Oteyandan bu antijenlere karsi hazirlanan
antikorlar dolagimda birikerek Tip-3 asiri duyarlliga egilim baslatir.

Bir calismada, kronik hipertrofik tonsillitli hastalarin kanlarinda bulunan TNFaq,
IL-1a ve IL-6 seviyeleri 6lclldikten sonra hastalarin tonsillerinin Gzerine bir cisim ile
kisa bir sure baski uygulanmis ve 3 saat sonra kandaki sitokinler yeniden
Olctlmustur. Kan kultird negatif olmasina ragmen basta TNFa olmak Uzere diger
monosit kaynakli sitokinlerde artis goértlmustir. Bu c¢alisma antijen sizintisini
dogrular niteliktedir.

Sadece tonsiller degil ayni zamanda periapikal radyolusensi olan hastalarin
sitokinlerindeki artis farkli gcalismalar ile dogrulanmistir. Bir dis apsesine bagl olarak
spontan gelisen ve 6limle sonuglanan disemine intravaskiler koaglulasyon vakasi
rapor edilmigtir.

S. sanguisin dolasima sizan antijenleri trombositlerin agregasyonuna ve
aterom plaklarinin olusumuna yardimci olur. 9760 tane koroner darligi olan hastalarin
agizlarindaki odontojen infeksiyonlarin siddeti ile mevcut aterom plaklarinin fazlaligi
arasinda dogrusal bir iligki tespit edilmistir. Yaglar 28 ile 68 arasinda degisen, 88
erkek 12 kadin génulli koroner hastasi tzerinde yapilan bir incelemede, aterom plak
gelisimi ile dental infeksiyon arasinda bariz bir iliski tespit edilmigtir.

Bu calismalara gére, bakterilerin dolagsima sizan antijen ve enzimleri asir
monosit uyariimasina, trombosit agregasyonuna sebep olmakta ve aterom plak
olusumuna yardim etmektedir. Bu tip asin monosit uyarimlari PNL kemotaksisini
saglayan faktorleri inhibe eder. Bu sebeple, PNL ve makrofaj gibi akut faz immun
hicrelerini, kazayla incinen uzak dokularda degil, infektif odakta birikir. Bu 6zellik,
fokal infektif odagin sintigrafi ile tespitini mimkan kilar.

2. Antijen-antikor kompleksleri: Fokal infeksiyonda bir baska hasar
mekanizmasi antijen antikor komplekslerinin dokuda birikmesidir. infektif odaktan
sizan antijen, sistemik dolagima c¢iktiginda buyUk bir kismi ¢ok 6énceden dolasimda
hazir bulunan 6zgil antikorlari ile derhal birlesir ve antijen-antikor kompleksleri
olusturur. Bu komplekslerin baska bir olusma mekanizmasi ise infektif odaga
girebilen serum ile olur. infektif odaga az miktarda sizan serum antikorlari, lezyonun
merkezinde antijen-antikor komplekslerini olusturabilir ve dolagima bu sekilde



241

(antijen-antikor kompleksi halinde) geri dénerler. Fakat daha biyik bir siklikla bu
kompleksler dolasima c¢ikan serbest antijen ile mevcut antikorun damar yataginda
sonradan birlesmesiyle olusmaktadir. Hangi suretle olursa olsun dolasimda bulunan
antijen antikor komplekslerinin Fc parcasi fagositik hicreler tarafindan taninarak
tutulur, ya fagosite edilir veya glomerillerden ihrac edilir. Ancak, konakta bilhassa
antikor fazlaligi bulundugunda, dolasimdaki serbest kompleksler slratle
yakalanamazlar. Bu kompleksler serozalarda, damar limenini déseyen endotelde,
eklemlerin sinovyal membranlarinda, g6z kuresinin 6n ve arka kameralarinda
bulunan vitriydz sivida, endokrin salgi bezlerinin parankim dokusunda (pankreas,
strrenal, ve trioid dahil), epitel dokunun bazal laminasinda birikebilir. Bu dokular fokal
infeksiyonun ortaya c¢iktigi dokulardir. Bu kompleksler kompleman aktive ederler ve
yerlestikleri dokularda hiicre lizisi ile sonuglanan bir dizi olayi baglatirlar. Bir dokuya
antijen antikor kompleksinin toplanmasi birgok bakimdan o dokunun felaketi olur.
Fokal infeksiyonda sik gérilen immun kompleks hasar mekanizmalari sunlardir:

Bu kompleksler bulunduklari dokudaki fibroblastlara tutunarak onlari osteoklast
haline dénusturebilirler. Eger bu gerceklesirse fokal infeksiyonun gérildigi dokuda
kemik rezorpsiyonu baslar. Bu doku eger bir eklem ise, artan prostaglandinler ve
bilhassa bradikinin eklem basinda deformasyonlara, sinovyal materyalin
denaturasyonuna sebep olur. Bu kompleksler fibroblastlari epitele veya dokunun allel
yapisina ters gelen soysuz bir dokuya da transforme edebilir. GlomerUlonefritis,
Uveitis ve hatta guatr, diabetes mellitus, Alzeheimer ve katarakt'in bu sekilde gelistigi
hakkinda muhtelif iddialar vardir. Bu kompleksler fibroblastlar yerine trombositler
tarafindan yakalanirsa pihti olusur. Bu durumda fokal infeksiyonun bulundugu
dokuda dolasim yetmezligi gelisir. Eger bu kompleksler mast hicreleri tarafindan
yakalanirsa lokal olarak katepsin, 5-HT salinarak dokuda lokal Tip1 asiri duyarhliga
sebep olurlar. Sonucgta CPF ve lizozomal enzimler agida ¢ikarak doku yikimi hizlanir.

Fokal infeksiyon goérilen organda yerlesen immin kompleksler bulunduklari
dokuda Hageman faktérinid aktive ederler. O bélgede IL-2 salinarak NK ve PNL’ler
dokuya davet ve aktive edilir. Ayrica CD14 makrofajlari davet ve aktive edilir. Bu
hicreler énemlidir. Cinkt CD14 makrofajlarinin yaptigi fagositoz belirli bir hedefe
oryente edilmez. Aktive olduklarinda énceden kestirilemeyen hedefleri tahrip ederler.
Fokal infeksiyon bulunan dokunun igerisinde aktive olmalari mutlak doku hasari ile
sonuglanir. CD14 makrofajlarini davet eden baska unsurlar da vardir. Eger infektif
odakta Gram negatif bakteriler kolonize olduysa, dolagima sizan antijenlerin bir kismi
lipopolisakkaritler olacaktir. Lipopolisakkaritler, LBP tarafindan yakalanirlar. Olusan
LPS-LBP kompleksi bilhassa CD14 makrofajlar tarafindan derhal taninir ve fokal
infeksiyonun bulundugu dokuda 6zgul olmayan fagositoz baslatilir. Bu olaylar yerine,
bazen lipopolisakkarite bagli olarak sure ve siddeti sinirl bir endotoksik gsok
gelisebilir.

Fokal infeksiyonun bulundugu dokudaki immin komplekslerin yapisindaki
immuanoglobulinlerin Cy2 pargasi, komplemanin C1q pargasina afinite gdsterir.
Sonugta ortaya ¢ikan zara hiicum kompleksi konak doku bazal membranlarini tahrip
eder. Bazi yayinlar masum bir lokal infeksiyonun kroniklestikten sonra neden bu hale
doénustigund incelemis ve THF'Un rolu bulundugunu distnmaglerdir. Simazine'nin
fokal infeksiyonlu dokudaki etkisini arastirmiglardir.

3. Heterofil antikor reaksiyonu: immin mekanizma ile olusan fokal
infeksiyonlarda bir bagka hasar mekanizmasi heterofil antikor reaksiyonudur.
Dolasima sizan hem mikrop antijenleri hem de konak doku yikim drdnleri immun
sistem tarafindan taninarak antikor cevabi gorir. Yeni olusan antikorlar hedef
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antijene tesadifen benzeyen konak epitoplarina yanlislikla baglanabilir. Maymun
dislerinin kok kanali igerisine birakilan sigir albumini ve koyun eritrositleri, 6zgl
antikorlar olusturup, deney hayvaninin kendi bébrek ve dalak dokularina hasar
vererek nefrit, splenit ve hepatit sebebi olmaktadir.

Bilhassa A grubu streptokoklarin streptolizin O isimli hemolizin’i dolasima
kolaylikla sizabilir. Bu madde oksijen ile inaktive olan, alkolde ¢dziinen, 50-60 kDa
luk bir proteindir. Konakta buna karsi ge¢ dénemde olusan IgG tipi 6zgul antikorlara
ASO adi verilir. Herhangi bir A grubu streptokok infeksiyonun iyilesmesi veya
kroniklesmesinden yaklasik 4 hafta sonra yikselen ASO antikorlari, perikarda veya
eklemlere yanliglikla baglanarak akut romatizmal ates sebebi olabilir.

Yine bilhassa A grubu streptokoklarda M, T ve R proteinleri adi verilen 52 ve
62 kDa agirhiginda protein antijenler vardir. insan kalbinin sarkolemmasinda M-
proteini’nin yapisina tesadifen benzeyen meromisin adi verilen bir protein bulunur.
Gegirilmis veya kroniklesen A grubu streptokok infeksiyonlarindan bir sire sonra
kanda M-proteinleri’'ni hedef alan anti-M-protein antikorlar belirir ve meromisin’in 18
ve 25 kDa luk L zincirlerine baglanarak kalp romatizmasina sebep olabilirler. M
protein antijenler az veya ¢ok miktarda olarak bitin streptokoklarda bulunur. Oral
streptokoklardan S. viridans, S. mutans ve S. sobrinus*a 6zgul antikorlar 1:100
sulandirmada bile kalp kaslyla kolayca reaksiyon verir.

Tablo 27.1 Fokal infeksiyon sirasinda gérilen heterofil antikorlarin olustugu
mikroorganizmalar ve bunlarin konaktaki hedef dokulari.

Mikroorganizmalar Heterofil antikorlarin hedefi
Streptokoklarin M proteini Meromisin (kalp, sinovyal sivi)
Klebsiella HLA-B27 (eklemler, ankilozan spondilit)
E. coliO14 Kolon mukozasi

M. pneumonia Eritrositlerin | endo antijeni

S. pneumonia Tip XIV A Kan grubu eritrosit endo antijeni
Ebstein Bar Virus Timus

M. tuberculosis HSPG65 (Isi sok proteini)

N. meningitidis Noral dokular

Plasmodium malaria Tymocin-O1

Trypanasoma cruzi Kalp ve néral dokular
Schistosoma’lar Gluthathione transferase

Meromisin’e benzer proteinler, eklemlerdeki sinovyal sivilarda da bulunur.
Dolayisiyla 6zgil anti-M-protein antikorlar eklem harabiyeti de yaparlar (akut eklem
romatizmasi). Bu sirada hem fokal infeksiyonun goérildigia eklem dokular sterildir
hem de kan kiltird negatif bulunabilir. Bazi mikroorganizmalarin antijenlerine 6zgul
hazirlanan antikorlarin konaktaki yanhs hedefleri Tablo.1’de verilmistir.

Gerek ASO gerekse 6zgtl anti-M-protein antikorlar kendi antijenleri ile birlesip
immdn kompleksler olusturduklarinda, bébrek glomerdllerinin bazal laminasinda
harabiyete sebep olurlar (glomerilonefritis). Bilhassa A grubu streptokok tip 4, 12, 49
ve 58, digerlerinden biraz daha fazla nefritojeniktir. G6z dokulari, heterofil
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antikorlarin bir bagka hedefidir. Birgok Uveit vakasinda mikroorganizma bulunamadigi
halde serumda antijen antikor kompleksleri, abartilmis humoral cevap, uyarilmis PNL
ve plazmositler tespit edilmistir.

Bir galigmada 5121 saglikh gériinen kisi incelenmisg, 143 tanesinin ASO titresi
833 U'in Gzerinde bulunmustur (normal deger < 200U), Bunlarin hepsininin A grubu
streptokok tasiyicisi oldugu gdsterilmistir. ASO titresi yikselen ¢ocuklarda streptokok
kolonizasyonunun genellikle tonsiller Gzerinde oldugunu tespit edilmigtir.

4. Otoantikor olusumu: Fokal infeksiyonlarda, infektif odaktan gelen antijenik
uyart ve buna kargi olusan abartilmis humoral cevap yeteri kadar uzun sirerse,
konak, immin reaksiyonlari durdurabilmek icin kendi immin hicre ve sitokinlerine
karsi antikor Uretebilir. Bu antikorlar siklikla konagin HLA antijenlerine veya APP'ne
karsi olusur. Bdyle immun cevaplar, immin sistemin firen etkisi yapan Ts aktivitesinin
artan uyarisi sonucu gelismektedir. Tavsanlarin kendi dis pulpalarinin ekstraktlar
tekrar ayni hayvana verildiginde bdyle antikorlari olusturmak mumkindir. Bu gérise
gore, fokal infeksiyon odaginin cevresine T lenfositleri infiltre olmakta, bu bdélgede
HLA-DR antijenleri Uretilmektedir. Bu antijenlere humoral cevap olugsmakta ve bu
cevap genigleyerek ve amplifiye olarak fokal enfeksiyonlarin immin hasar
mekanizmalarindan birisini olugturmaktadir.

Fokal infeksiyon vakalarinda kanda APP artigi gérulir. APP'lerinden bir tanesi
65 kDa agirhginda olup HSP65 olarak bilinir. IL-6 uyarisiyla karacigerden salinan bu
protein, inflamasyonun bulundugu dokuya ulastiginda, kallikrein, plazmin, kininaz gibi
bazi inflamasyon mediyatoérlerinin sentezinde rol alir. Bu protein, uzun siren antijenik
uyarilarda konak tarafindan sanki bir antijenmis gibi muamele gérebilir. Bilhassa
tonsiller ve odontojen kaynakl fokal enfeksiyonlarda, IgG yapisindaki anti-HSP65
antikorlarinin serumda varhgdi gésterilmistir. Dental infeksiyonlarda serumdaki HSP65
artis1 (0.230 = 0.065, n = 7, p<0.0001), tonsiller infeksiyonlardaki artistan (0.178 *
0.032, n =4, p <0.001) daha fazla bulunmustur. Bu sonuclar, odontojen fokal
infeksiyonlarda, digerlerinden daha fazla otoantikor olustugunu gd&stermektedir.
istatistiksel olarak odontojen fokal infeksiyonlar siniis kaynakli olanlara gére %77.2
oraninda daha sik gorular.

Otoantikorlar ile olusan hastaliklar bir organ veya dokuda lokalize olmayabilirler.
Yaygin retikller harabiyet, damar endotelinin harabiyetine baglh olarak lupus
eritematosus, eritrojenik purpura veya daha degisik sekillerde klinige yansiyabilirler.

5. Allerji: Konak immuin sistemi, dolasima sizan antijenik yapilara karsi
herhangi bir zamanda bilinmeyen bir sebep ile duyarllasabilir ve allerji olugturabilir.
Akut veya kronik pulpitisli 256 hastanin 180 tanesinde hem stafilokoklara hem de
streptokoklara, 40 tanesinde sadece streptokoklara, 15 tanesinde ise sadece
stafilokoklara allerji tespit edilmistir. Ayrica surekli antijen uyarisi, lenfoproliferasyonu
indUkleyerek, kromozom translasyonlarina, hemopoetik hastaliklara, lenfoma, 16semi
gibi malign seyreden retikiloendotelyal sistem hastaliklarina da sebep olabilmektedir

ODONTOJEN FOKAL INFEKSIYONLARDA INFEKTIF ODAGIN TESPIT
EDILMESi:

Agiz icerisinde fokal infektif odak tagiyan hastalar, dighekimine kendisi
miracaat etmezler, genellikle bir baska doktor tarafindan konsiltasyon amaciyla
yollanirlar.

Agizda sik rastlanan infektif odaklar, (rastlanma sikliklarina gore) sunlardir:
kronik veya subakut periapikal apse,

periodontal apse,

derin kemik cepleri (>6mm),

cok koklu diglerin bi(/tri)furkasyon lezyonlart,

N
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5. perikoronit,

6. kistler, (noninfeksiy6z olduklari ispatlanmadikga).

7. mukoza Ulserleri ve atipik infeksiyonlar (selllit, parulis, lokalize gingivit, her
tarlh radyolusenslikler vs..)

Bir infektif odak genellikle su 6zellikleri tagir: a) Genellikle kronik ve lokal bir
infeksiyondur, b) zaman zaman alevlense bile, ¢ogunlukla asemptomatiktir, c)
hastanin dikkatinden kacgtigi veya kendisini rahatsiz etmedigi icin anamnezde yer
almayabilir, d) doktorun sorgulamasi, muayenesi ve arastirmasi ile ortaya c¢ikar, e)
genellikle yuzeyel bir lezyon dedgildir, f) geleneksel tedaviye kolay cevap vermeyen
eski bir infeksiyondur. Vital pulpasi olan ¢irtk dis genellikle fokal infeksiyon sebebi
degildir.

Bu bilgiler dogrultusunda agizda fokal infektif odak aranmasi 6 basamakta
gercgeklesir:

1. Anamnez: Hastanin agizinda gecirdigi hastaliklar sorgulanirken bilinen ve
belirgin olan degil, belirgin olmayan sikayetlerin sorgulandigi kendisine séylenmelidir.
Onemsemese bile gecirilmis her turlii kiictik sikayetini belirtmesi istenmelidir. Sorular
su merkezlere odaklanmalidir:

A) Hastanin doktora gitmesine sebep olan sikayetinin neresinde oldugu
ogrenilmelidir. Sikayetlerinin bébrek, sinovyal membranlar, damar endoteli, kalp
kapag ile iliskili oldugu dogrulanmalidir. Ornegin bir mide Ulseri icin fokal infeksiyon
aranmaz.

B) Apse, agn ve sislik yapip sonradan kendiliginden sikayetleri kaybolan bir
disin bulunup bulunmadigi sorulmalidir. Béyle bir dis pulpitis sonucu nekroze olan
devital bir pulpanin adresidir. Muhtemelen subklinik periapikal infeksiyonun
merkezidir ve fokal infeksiyon sebebi olmaya kuvvetli bir adaydir. Eger hasta,
onceden kok kanali tedavisi gbérmus bir diginin zaman-zaman sistigini ve apse
yaptigini ifade ediyorsa, bu sigligin kék kanali tedavisinden énce mi sonra mi oldugu
sorulmalidir. Kék kanali tedavisinden sonra apse yaptiysa bu dis infektif odak olmaya
adaydir. CUnkl basarisiz kék kanali tedavileri de fokal infeksiyon sebebi
olabilmektedir.

C) Varsa eksik dig(ler)ini neden kaybettigi sorulmalidir. Periodontal sebeplerle
dis kayiplari komsu bélgelerde peridontal sonda ile cep arastiriimasini gerektirir.

D) Sebepsiz yere atesinin ¢ikip ¢gikmadigi sorulmalidir. Atesinin yiksek oldugu
saatte kan Kkultird yaptirmasi istenmelidir. Atesin yikseldigi dénem bakteriyemi
fazidir ve sorumlu bakterinin en kolay izole edilecegi zamandir. Pozitif kultur elde
edilmesi durumunda izole edilen mikroorganizmanin bir oral patojen olup olmadigina
bakilmalidir.

2. Klinik muayene:

A) Subanguler lenf bezleri palpe edilmelidir. Siglik gbsteren taraf infektif odak
bakimindan stphelidir. Lenf bezlerinde simetri aranmalidir.

B) Fistul bulunmasi blylk 6él¢ide ait oldugu disten fokal infektif odak olarak
stphelenmeyi gerektirir. Agizdaki disler, diseti 6zenle incelenip fistil aranmalidir.
Takrik bezlerinin agllma agizlarinda, dilaltinda, damakta ve yumusak damak
mukozasinda vyasli lezyonlar aranmalidir. Gerekirse eski kuron ve ko&pri
restorasyonlari daha sonra simante etmek Uzere yerinden sékmeye tereddit
edilmemelidir.

C) Cep derinlikleri o6lgtulmelidir. Mobilite bakilmaldir. Derin cepler fokal
infeksiyon sebebi olabilmektedir.
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D) Ust kesicilerin palatinal yGzinde varsa dens in dentenin fokal infeksiyon
sebebi olabilir. Whyman , 1994 yilinda dens in dente orijinli bir streptokokal
endokardit rapor etmistir.

3. Radyolojik muayene: ister tek-tek periapikal (tercih edilir), ister
ortopantomografi ile olsun batiin agizin radyolojik incelemesi esastir.

A) Butin apikal radyolusenslikler stipheli infektif odak olarak yorumlanmalidir.

B) Cekilmis digler bolgesinde kirilmis infekte kdk pargalari aranmahdir.

C) Yeterince ilerlemis periodontal hastaliklar, doku kaybinin arttigi ve
radylusenslik gésteren periodonsiyum infektif odak olabilmektedir.

D) Eriskinlerde 20 yas disi perikoroner infeksiyonlari, internal kok rezopsiyonu,
cocuklarda ertpsiyon kistleri infektif odak olabilirler. Fakat dentikel, hipersemantoz ve
pulpanin vital oldugu pulpa soysuzlasmalarinin infektif odak olabilecegine iliskin delil
yoktur.

4. Vitalite muayenesi: Dislerde infektif odak arastirilirken en sadik ipucu
vitalitedir. Vitalite muayenesi infektif odagin tespiti degil, eliminasyonu igin yapilir.
(Eger bir disin cevresinde ileri periodontal doku yikimi yok ise,) vital bir dis fokal
infeksiyon sebebi olamaz. Eger agizda devital bir dig(ler) bulunuyorsa (pulpasi kapall
bile olsa) infektif odak olarak en ¢ok bu disten stphelenilmelidir. Vitalite muayenesi
soyle yapilir:

A) incelenen dise hava spreyi veya klor etil spreyi sikilarak veya dise bir buz
pargasi dokundurularak, dig Uzerinde termik travma olusturulur. Hastanin agn
duymasi o disin vital oldugunu gd&sterir. Senil pulpa atrofisinde, pulpa
soysuzlagsmalarinda, yasli restorasyonlarda, test kétl yapildiginda veya bu test arka-
arkaya birka¢ defa tekrarlandiginda yanlis negatif sonug verebilir. Negatif sonuclar
diger vitalite testleriyle dogrulanmalidir. Dentin hassasiyeti olan diglerde erken pozitif
sonug verir ama bunun bir énemi yoktur.

B) Bu amag ile kullanilan ve dise zayif elektrik akimi uygulayan vitalometre
cihazlari vardir. Akrdiyak aritmilere sebep olabilecedi icin bdyle cihazlar kalp
hastalarina kullanilmazlar. Pulpanin senil atrofisine baglh olarak yanhs negatif
sonuglar da verebilirler. Test kétu yapilirsa, 6rnegin dis kurutulmadan yizeyine prob
uygulanirsa yanls pozitif sonug verir. Disg devital olsa bile yiksek akim seviyelerinde
yanlis pozitif test sonucu elde edilebilecedi hatirlanmalidir.

C) Vitalite muayenesi icin en guvenli yol “Douniau frez testi”dir. Vitalometre ile
devital bulunan dise anestezi yapilmadan frez ile kavite acilmaya baslanir. Hasta agri
duymadigi yere kadar ilerlenir, agri duymuyorsa pulpa odasi delinir. Eger hasta agr
duyarsa, agri duydugu yerde disin vital olduguna karar verilerek, durulur ve daha
fazla ilerlenmez. Kavite uygun dolgu maddesi ile restore edilir. Dis vital ise bu metot
nispeten travmatik olabilir ama en kesin sonucu veren yol budur. EGer dis devital ise
pulpa kavitesi zaten agilacak oldugu i¢in bu uygulama isabetli olur.

5. Laboratuvar testleri:

A) Hastadan bogaz kultiri istenmelidir. Patojen olsun olmasin bitin
bakterilerin listesi alinmaldir. Kultir belirli araliklarla tekrarlanmali, bogazda siradisi
bir bakterinin israrli ve yogun kolonizasyonu stpheli karsilanmalidir. Bdéyle bir
durumda, hastayi yollayan doktor haberdar edilmelidir. Floraya egemen bakterinin bir
streptokok olup olmadigina bakilmalidir. Flora icerisinde A grubu streptoklarin
hakimiyeti hastanin doktoruna bildirilmelidir.

B) Kanda CRP, ASO, RF ve APP tayin edilmelidir. Bunlardan birisinin normal
degerlerden dikkat ¢ekecek kadar yuksek olmasi, fokal infeksiyon aramaya devam
etmeyi gerektirir. Bilhassa RF’Un degerli bir bulgu oldugunu rapor edilmistir. Clnku
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kandaki bu faktériin, bir cok oral patojenin ylzey antijenik determinantlariyla ¢arpraz
reaksiyon verdigi gosterilmigtir.

C) Lokosit formilt incelenmelidir. Lenfosit sayisindaki artig kronik infeksiyonun
varhgini telkin eder.

D) Gerekirse sintigrafi istenmelidir. Sintigrafiler, dolagima technetium-99m
(99m-Tc) maddesi verilerek elde edilen gamma kamera goérUntileridir. Bu madde
gamma emisyonu yapan ve lipozomlara ve |6kositlere baglanan bir maddedir.
Dolayisiyla sintigrafiler 16kositlerin toplandigi dokulari monitérize etmeye yarar. Fokal
infeksiyon aranirken bu 6zellik ¢ok gereklidir, ¢linkd, |6kositlerin toplandiklari dokular
infektif odagi isaret eder. 26 fokal infeksiyon vakasinin incelendigi bir ¢alismada,
sintigrafi tekniginin  6zgullugu %91, duyarhhdr %95, dogrulugu %94 olarak
bulunmustur. Bagka galigmalar, bu sonuglar fareler Gzerinde S. aureus kullanarak
dogrulamistir.

99m-Tc disinda baska kontrast maddeler fokal infeksiyon arastirmalarinda
kullanilabilir. Karsilastirmali bir calismada hem S. aureus hem E. coli ile deneysel
fokal infeksiyonlar olusturulmus. 99m-Tc ve indium-11 ile sintigrafiler alinmistir.
Indium-111 maddesi de 99m-Tc gibi gamma emisyonu yapar fakat en erken 20
saatten sonra lipozomlara baglanir. 99m-Tc kullanildiginda 1 saat icerisinde en dogru
sonuglar alinmigtir.

E) Bottyan antijen testi yapilabilir. incelemeler sonucunda belirli bir lezyonun
infektif odak oldugu tespit edilir ve bu dogrulanmak istenirse, lezyondan aspire edilen
materyal formalin ile fikse edilip serum fizyolojik ile dilie edilir ve hastaya cilt altindan
0.1 ml injekte edilir. Eger stiphelenilen lezyon gergekten infektif odak ise, bu lezyonda
(injeksiyon yerinde degil) alevilenme olacaktir. Hastahane kosullarinda yapilmalidir.
Belkide hi¢ yapiimamalidir.

6. Bulgularin degerlendiriimesi ve tedavi yaklasimi: Agizda en sik
rastlanan infektif odaklar periapikal radyolusensi olan devital diglerdir. Hele b&yle bir
disin fistlli bulunuyorsa infektif odak olmaya en kuvvetli adaydir. Eksik doldurulmus
kanallar, devital disler, travma sonucu gelisen perapikal graniloma ve kistler, yirmi
yas diglerinin perikoroner supurasyonlari, derin periodontal cepler ikinci derecede
suphelenilecek lezyonlardir.

Fokal infeksiyon vakalarinda, infektif odak tespit edilir veya bir disten kuvvetle
stphelenilirse nasil tedavi edilecegi konusunda bir goérus birligi yoktur. Bazi ekoller
radikal bir tutum ile sdpheli disin ¢ekimini dngérirken, bazi ekoller kék kanali
tedavisinin yeterli olacagini savunurlar. Ancak tedavi edilmesine ragmen infektif odak
olma 6zelligini koruyan disler rapor edilmigtir. Bir bébrek veya kalp kapagi, bir disten
daha kiymetli olabilecegi igin muhtemelen disin ¢ekilmesi karari dogru olabilir.
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Tablo 27.2 Dislerin fokal infeksiyon bulgularinin degerlendirilmesi. Agiz igerisindeki
infektif odagdin birden fazla diste veya periodonsiyum’da olabilecegi hatirlanmalidir.
Kuvvetli ihtimali ifade eder.

S |n.
A BEREE
= c (@) —
glsC|8¢ |23, .. I
>| >E| 2 E| ] G |Budis infektif odak olabilir mi?
L sg|loc|XEE
O|x> a> 00
+ + + + | Periodontal kaynakl olabilir.
+ - + + | Periodontal kaynakl olabilir.
+ + - + |Birsey séylenemez.
+ | + + - | Olmayabilir.
+ | - - - | Olmayabilir
+ + - - |Birgey sdylenemez.
+ - + - Olmayabilir*
+ - - + Olmayabilir*
- + | + | + |Olabilir
- - + + | Olabilir
-+ | - | + |Olabilir
- + + - | Olabilir
- - - - | Olmayabilir.
- + - - | Olabilir.
- - + - | Olabilir
- - - + | Olabilir
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