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Az elmult negyedszdzad kutatdsi eredményei jelentésen hozzdjarul-
tak a periapicalis térben zajlé gyulladds, az apicalis periodontitis kér-
eredetének és természetének megértéséhez. A periapicalis tér gyulla-
ddsos folyamatdnak egyes fdzisait jellegzetes szoveti kép kiséri. Az
acut apicalis periodontitis a periapicalis tér heveny gyulladdsa, ame-
lyet bakteridlis invdzié okoz, hisztoldégiailag tdlyogképzidéssel jar. A
chronicus apicalis periodontitis (CAP) a periradicularis szévet hosz-
szan tartd, destruktiv gyulladdsa, szovettanilag periapicalis granulo-
mdnak vagy cystdnak felelhet meg. Sajat vizsgdlati eredményeinkre
tdmaszkodo irodalmi dttekintéstinkben elemezni kivdnjuk a periapi-
calis granuloma kialakuldsdban és perzisztdldsdban szerepet jatszo,
a betegség klinikai tiineteit kialakit6 és kezelési stratégiankat meg-
hatdrozé tényezdket, valamint a lokdlis gyulladdsnak a gazdaszerve-
zet egészére gyakorolt hatdsat.

A gyokércsatorna fertézése

Ma mdr kétségtelen, hogy az esetek dont6 tobbségében a pulpa kevert
bakteridlis fert6zése jelenti azt a stimulust, amely meginditja és
fenntartja a periapicalis tér idiilt lobos folyamatdt [11, 25], Figyelem-
re mélté, hogy az egészséges emberi szdjlireget kolonizdlé tébb mint
300 mikroorganizmus koziil a fajok szik spektruma vesz részt csu-
pdn az endodontium flérdjdnak kialakitdsdban [22, 25]. A pulpafer-
t6zés korai szakaszdban aerob és fakultativ anaerob speciesek ural-
jdk a mikroflérat [6]. A lokdlis oxigénkonzumpcié a késébbiek sordn a
anaerob baktériumok, igy Fusobacterium, Prevotella, Eubacterium és
Peptostreptococcus torzsek térnyerésének kedvez.

A pulpat fertéz6 kérokozék exo- és endotoxinjaik, bakteridlis pro-
tedzaik révén kozvetleniil is képesek hozzdjdarulni a CAP-t jellemzé
periapicalis szoveti 16zi6, csontlebomlds kialakuldsdhoz. Kollagendz,
hialuroniddz enzimjei, fibrinolyticus rendszeriik segitségével olyan



extracelluldris mdtrixot képeznek maguk koriil, amely eldsegiti szo-
veti invaziéjukat, és rejti a kérokozdtelepeket mind a szervezet véde-
kezé er6i, mind az adekvat endodontiai instrumentdcid, illetéleg a
szisztémads antibiotikum-kezelés elél [12, 27].

A pulpat fert6z6 mikroorganizmusok koéroki szerepének ex juvan-
tibus bizonyitéka, hogy a megfelelé gyokérkezelés az egyes utdnkove-
téses vizsgdlatok szerint az esetek mintegy 85-90%-dban a periapica-
lis 16716 teljes, vagy legaldbbis jelent6s radiolégiai regressziéjdt ered-
ményezi, mig a gyokérkezelést kovetéen perzisztdld tiinetek leggya-
koribb oka a nem tokéletes dezinfekcid, illetéleg a pulpatr tokéletlen
zardsa [5, 12]. Ugyanakkor kozismert, hogy a periapicalis granuloma
maga az esetek donté tobbségében steril, extraradicularis infekeié dl-
taldban a f6 apicalis nyilds kozvetlen kozelében, illet6leg a gyokér-
csucs kornyéki, kiilsé feliiletének lacundiban mutathaté ki [2, 15, 27].
Endodontiai fiaskdk tapasztalatait elemezve megdllapithatd, hogy a
periapicalis garanulomédk egy része megfelelé gyokérkezelés ellenére
is éveken at tlinetmentesen perzisztdlhat [32].

Védekezo mechanizmusok

A védekez6 elsd, nem specifikus 1épcsdjeként neutrophil leukocytak
és monocyta/macrophagok kebelezik be az extraradicularis térségbe
jutott mikroorganizmusokat. Mivel a fert6zott gyokércsatorna tarto-
san ,szolgdltatja” a baktériumokat, illetéleg toxinjaikat, a heveny, de
a nem specifikus immunrendszer dltal jelentésen lefékezett infekcid
hatdsdra klasszikus granuldciés szovet képzddik, amelyben hdrom
zb6na, a nekroticus és a granulatiés valamint a 1éziét kortilolels fibro-
ticus kapszula kiilonithet6 el [21, 39]. Az aktiv iduilt gyulladds ,mo-
torjat” képezé granulatiés zoéndban a sejtes elemek lényeges szegre-
gdcigja nélkil lymphocytdkat, neutrophil és eosinophil granulocytdkat,
macrophagokat, plazmasejteket és fibrovascularis elemeket ldtha-
tunk. Néhdny esetben habos sejtet, Malassez-féle epithelialis resi-
duumokat, Russell-testeket figyelhetiink meg. A hizésejtek csoporto-
kat alkotva a fibrosus kapszuldaban taldlhatok [19, 27].

A granulatiés szovetben jelen 1év6 plazmasejtek a gyokércsatornd-
bél, illetéleg a periapicalis térb6l szarmazé antigéninger hatdsdra
specifikus immunglobulinokat termelnek [23, 35]. A specifikus humo-
rdalis immunrendszer részvétele mellett, részben az immunglobuli-
nokkal egyiittmitkodve, a CAP-ban kimutathaté a komplement rend-
szer aktivalédasa is [10].

A humordlis immunrendszer jelentés szerepe ellenére a T-lym-
phocytdk ardnya kovetkezetesen meghaladja a B-lymphocytdkét, igy
a human periapicalis granulomat alapvetéen T-sejtes 1éziénak tart-
juk [1, 29]. A CD4 és CD8 molekuldk sejtfelszini kifejezédése az érett
T-sejteket két alcsoportra osztja. A CD4-pozitiv T-lymphocytdk az an-
tigénprezentdl6 sejtek felszinén a II. osztdlyd maior hisztokompatibi-
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litdsi komplexummal (MHC) koexprimdlt antigének ingerére vdla-
szolva képesek el@segiteni az immunglobulinképzés, valamint a T-
sejt dltal medidlt cytolysis folyamatait [4, 30]. Az MHC-I restriktalt
CDS8-pozitiv T-lymphocytdk cytolyticus képességet nyernek az anti-
génnel komplexet képz6 MHC-I hatdsdra [26]. Ezen tul bizonyos
szuppresszorfunkcickat is a CD8-pozitiv T-lymphocytdk latnak el [8].
A CD4/CD8 arany jol haszndlhaté a T-sejtes szabdlyzds egyensulya-
nak jellemzésére. A CAP esetek tdbbségében az egészséges egyénekre
jellemz6 2:1 ardnytdl elmaradé CD4/CD8 ardny mutathato ki [13, 14,
19]. Allatkisérletes modellben megfigyelheté a CD4/CD8 ardny di-
namikdja: a korai lézidkat a helper, a késéi lézickat a cytotoxicus/
szuppresszor T-lymphocytdk tdlsilya jellemez [33]. Magunk inter-
leukin (IL)-2 receptor alpha lancot és MHC-II molekuldt (HLA-DR
antigént) exprimadld, aktivdlt T-lymphocytdk, valamint HLA-DR-po-
zitiv macrophagok jelenlétét mutattuk ki human CAP-ban alata-
masztva a T-lymphocyta-macrophag kolecsonhatds alapveté szerepét a
CAP kialakuldsdban és perzisztdlasaban [17].

A szovetkarosodas mechanizmusa

A szovetkdrosodas, a csontlebomlds kialakuldsdban, a lobos folya-
mat fenntartdsdban a granuloma sejtes elemeinek szolubilis effek-
tor és szabadlyzé molekuldi jatszanak vezetd szerepet. A phagocyta
sejtek aktivdaléddsa sordn a sejtmembranjukban taldlhaté arachi-
donsavbdél bioldgiailag aktiv molekuldk képzdédnek, és szabadulnak
fel magas lokalis koncentrdciéban. A ciklooxigendz utvonalon kép-
z6d6 prosztaglandin (PG) E2 és 12 a csontreszorpciéért felel6s osteo-
clastok hatékony aktivdatorai. Az elGbbi jelenlétét kimutattak hu-
maéan periradicularis elvdltozdsban [24]. A lipoxigendz uton leuko-
triének képzddnek az arachidonsavbdl. A CAP-ban magas koncent-
rdciéban van jelen a panaszokkal korreldlé leukotrién B4 és C4 [3,
34]. Feladatuk betoltése kozben a pusztulé phagocyta sejtekbdl az
ép szovet extracelluldris matrixdat bonté metalloproteindz enzimek
szabadulnak fel [27]. Munkacsoportunk mutatta ki els6ként, hogy a
phagocyta sejtek oxidativ robbandsa sordn keletkezd reaktiv oxigén
intermedierek a szoveti destrukcié irdanydba toljdk el a lobos peri-
apicalis térben az oxiddns és az antioxiddns tényezdék kozott fennadl-
16 egyensulyt [16].

Endotoxinok, illetéleg endogén stimulusok hatdsdra a lymphocy-
takbol és a macrophagokbdl igen hatékony solubilis molekuldk, cyto-
kinek szabadulnak fel. Az utébbi években a gyulladdsos jelenségek
kozvetitésében és az osteoclastok aktivalasdban fontos szerepet jat-
sz6, bioldgiailag szamottevé mennyiségd tumor necrosis factor (TNT)
és IL-1 jelenlétét mutattdk ki a periapicalis térben [31, 37].
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A CAP ,,goc” szerepe

Az elsé bizonyitott osszefliggést stomatoldgiai betegség mint oki ténye-
z6 és a szervezet egy mas szervrendszerének patoldgids mikodése ko-
zott az ordlis eredetd bacteraemia és az endocarditis kapcsolatdnak —
ma mar tankonyvi szinti — felismerése jelentette. Nem sikertilt azon-
ban még rataldlni a kérélettani alapjara annak a feltételezett 6sszef1'ig-
gésnek, amely bizonyos lokalizalt szdjiregi gyulladdsos folyamat, igy
példdaul a CAF és a szisztémads lobos, illetéleg autoimmun kérfolyama-
tok kozott esetleg fenndllhat. Ugy gondoljuk hogy a CAP patogenezisé-
nek fentebb vdzolt modellje haszndlhaté munkahipotézisként szolgdl-
hat a kézeljové klinikai kutatémunkdjahoz. Bizonyitottdk az IL-1 és a
TNEF helyi termel6dését CAP-ban. Ezek a molekuldk nemcsak a helyi
védelem megszervezését inditjak meg, hanem egyuttal a makrofagokat
nagymértékd IL-6 termelésre serkentik. Ez a cytokin kulcsszerepet
jatszik az akutfdzis-reakcié szervezésében, valamint mdsodlagos gyul-
laddasos és myelopoieticus cytokinek termelésének eléidézésében [7,
2'7]. A feltételezést tobb klinikai megfigyelés tdmasztja ald: igy munka-
csoportunknak sikeriilt az akutfdzis-reakcié tényét igazolni krénikus
periapicalis betegekben, illetéleg kimutatni az akutfdzis-fehérjék szé-
rumszintjének szignifikans csokkenését a granuloma szdjsebészeti el-
tavolitasat kovetéen [20]. A periapicalis granulomds betegek emelke-
dett fokud, majd a gyokércsucs reszekcigja utdn, az akutfazis-fehérjék-
hez hasonlé mddon szignifikdnsan csokkend, teljes vér chemilumines-
centigja a keringé vér neutrofil granulocytdinak aktivdlt dllapotdra
utal, feltehetdleg serkentett granulocyta (G)-kolénia stimuldls faktor
(CSF) vagy granulocyta/macrophag (GM)-CSF termelés kovetkezmé-
nyeképpen [18].

Kovetkeztetés

A CAP labilis egyensulyi dllapotot reprezentdl a szervezetet a fertézott
gyokércsatorna felél éré tartés mikrobiolégiai irritdcié és a szervezet
nem specifikus és specifikus védekez6 rendszerei kozott. Az antiinfek-
tiv kiizdelem eredményeképpen a szervezet tobbnyire képes a fertézést
lokalizdlni, azonban az immunrenszer aktivdléddsa nemcsak kedvezé,
protektiv, hanem destruktiv folyamatokat is elindit és fenntart. A szo-
vetkdrosodds és csontlebomlds az érintett fog elvesztésének kockdzata-
val jdar, hiszen a CAP spontdn gyogyuldsa csak elvétve kovetkezik be
[28]. Ugyanakkor, nagy klinikai utdnkévetéses anyagok megfigyelései-
vel egybees6 sajdt tapasztalatunk szerint is a gondos gyokércsatorna-
feltardssal és -tisztitassal, kalcium-hidroxid haszndlatdval és a mikro-
szivdrgdst lehet6ség szerint maximédlisan megakaddlyozé gyokértomés
alkalmazdsdval nemcsak az érintett fog eltdvolitdsa, de a gyokércsics
reszekcidja is elkeriilheté az esetek tobbségében. Az tjabb terdpids
probdlkozasoknak, amelyek a CAP pathogenezisének elvi alapjdn
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dllanak, igy a gyokércsatorna tartdés drénezésének, gliikkokortikoidok és
kalcitonin helyi applikdldsdnak még ki kell dllniuk a randomizdlt,
prospektiv utdnkovetéses klinikai vizsgdlatok prébdjdt [9, 36, 38].*
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