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'Nikoffﬁin D’igeti Ulzerindeki
Histopatolojik Etkileri

Dr. Fisun BAYLAS (")

Nikotinin, tlitlndeki en etkili irritan madde oldudu ve organiz-
maya zarari bugiin kesinlikle bilinen bir gercektir. Biz de, nikotinin
digetinde meydana getirdigi degisiklikleri incelemek gavesiyie sigara
tiryakilerinin digeti papillerinde ve nikotin enfekte edilen tavsan di-
setlerinde cahstik. Adizici yumugak dokularindan digetini secmemiz-
deki amag, arastincilarin doha cok nikotinin mukozaya olan  etki-
sini inceleyip, disetini geri plana atmalariydi. Bu konu ile elimizdeki
kayitlara gére ilk olarak B er g e ron ilgilenmis, nikotinin klinik
olarak ilseromembrandz gingivitise ortam hazirladigini bildirmistir.
Biz bu gahsmamizda nikotinin digetinde meydana getirdidi patolojik
degisiklikleri inceleyip, mukoza ile karsilastirmaga calistik.

DISETI : Cgneme mukozasinin bir pargasidir. Mukoza gibt ha-
reketli bir doku olmayisi histolojik yapisi ite ilgilidir. Makroskobik o-
ldrak ¢ bélge secilir.

(*) Ege Universitest Dishekimiidi Fakiltesi Tedavi Kirsiisti Asistans
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| — Yapisik digeti : Portakal kabugu goériinimi ile karakterli-
dir. Bu gériinlim laming propria iginde epitel papiilerine kadar soku-
lan kollagen lif demetleri ile ilgili olup, disetinin sadhk belirtisidir.
Odem, iitihap gibi patolojk durumlarda ve yasliikta Kollagen lifter-
deki sikatrizasyon nedeni ile benekli gorinim yok olur.

2 — Serbest diseti : Dislerin koleleti etrafinda dise yapigma-
don arada 1-2 mm derinligindeki fizyolojik diseti cebini yaparak do-
lanan disetl parcasidir. Dag dokusu icermedidinden’ seffaf gorinim-
dedir.

3 — Digeti papili : Komsu diglerin- temas noktalarina  kadar
viikselerek disler arasindaki bolgeyi dolduran ucgen sekiindeki ser-
best -diseti parcasidir. Papilin klinikte ayrt bir énemi vardir  ¢linkd
keratinsiz olan ickenar epiteli periodontal hastaliklara girig kapisi
olur ve ik hastalk belirtisi- papilden alimir. . -

Fizyolojik diseti cebi icinde kaynadini kan-serumundan alan bir
sivi akisi vardir. Mikroskobik incelemede sivi icinde plasma protein-
leri, erivik halde tuz, l6kosit, epitel hicreleri ve bakteriler goriildr.
Lokositlerin  hazirladiklan imminckimyasal maddeler cep midafa-
gsinda dnemli rol oynar.

Diseti histolojik olarak iki tabakadan olusmustur :

1 — Epitel : Dort farkh hiicre tabakasindan kurulur.  Hicreler
arasinda interselliiler képriler bulunur ayrica bazal hiicrelerin bazal
uclarindaki pedicles adi verilen cikintilar, epitelin Lamina propria ile
baglantisine ve beslenme yiizeyini arttirir. Bozal hitcreler aktif mi-
totik faaliyeti olan hiicrelerdir, yapilan yeni hiicre yizeye dogru géc
ederek ylzeyden dékilen 6lii hlcrenin yerini alir ve bu gbéc¢ hadi-
sesi dmilr boyu devam eder. Normal diseti hafif keratinize ve para-
keratinizedir.

2 — Lamina propria. @ Ince bir bag dokusudur. Mukozadan
farkli olarak salgi bezi ve elastik lif icermedidinden diseti, mukoeza
gibi gevsek ve oynak bir doku olmayip altindaki periosta stkica ya-
pismigtir, hareketsizdir. Bu tabakada disetinin ait oldugu alveolden
gelen damarlar ve sinirder bulunur. Damarlar epitel papillerinin altin-
da anostomoz yaparlar, sinirler damarlara komsu olarak gelip epitel
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papillerinin altinda agriyi, basine, 1s1y1 algilayacak sekilde degisik-
lide ugrayarak oOzel sinir sonlanmalarint yaparlar. Bu sinir sonlan-
malarina Krause-Maissner korpuskiilleri adi verilir, bazi sinir lifleri-
nin epitel icine kadar uzandiyi da gorilir.

NJKOTIN : Nicotina tobacum’un yapraklanindan cikartiian  bir
alkaloiddir. Deri ve mukozadan kolay emilen zehirli bir sividir.  Or-
ganizma Gzerindeki pek ¢ok dzellijinden sadece cuiismumlzla ilgili
olan iki dzelligini vermekle yetinecegiz.

1 — Nikotinin damarlara etkisi : Mukozadan emilen nikotin
sempatik sistemi tenbh ederek damarlarda kontraksiyona vol acar.
Shuler oz mukozas: damarlarindaki etkisini arastirmis, bir si-
gara igiminden sonra mukoza damarlannda % 50 oraninda kontrak-
siyon ve dolusnmda da % 50 oraninda  yavasiama kaydetmistir,
Shuler’e gore damarlar tarafindan absorbe edilen nikotin, da-
mar endotellerine ve damar ceperindeki diiz adalelere etki ederek
post ganglionik sinir uglarindan noradrenalin salgilanmasini arttir -
makta, damarda kontraksiyona yol agmaktadir.

2 — Nikotinin hiicre fonksiyonuna etkisi: Eichel bir si-
gara igiminden sonra adiz idkosit fonksiyonlarinin %50 oraninda
inhibe oldudunu bildirmistir. Hiicre tarafindan absorbe edllen niko-
tin, hiicredeki oksidasyon ve glikoliz metabolizmasini bozardk sitop-
lusma iginde lipid birikmesine, vezikll olusumuna neden olmakta ve
hiicre fonksiyonu azalmaktadir. R. N. A. sentezinin bozulmasi ile
hiicrenin mitotik aktivitesinde ise artis gériilmekiedir.

Nikotinin agizici yumusak dokularindaki etkisini titin tiryaki -
lerinde gorityoruz. Meydana gelen degisikliklerde nikotinin lokal et-
ksi yaninda igim aninda ortaya cikan 1s1, titdnde bulunan yan Griin-
ler, thtiiniin fabrikasyonu, titdndn icilme sekli gibi faktdrler de rol
oynar,

Nikotinin lokal etkisi ile doku reaksiyoniari dogmaktadir. Nor-
maide adiz ortaminmn pH't 6,75 iken sigara icenlerde bu deder 5,35'e
dusmektedir. Ortamdaki bu degisiklik dokunun direncini kirar, ilti-
habi hadiseleri davet eder. Bu nedenle biitiin tiryakilerinde gingivi-
tis, stomatitis, periodontitis orant yliksektir,

Tatinan islenme metodlart da nikotin miktarini etkiteyen fak-
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torlerdir. Titlin yapraklarinin kesim kahnlidl, titlinin cinsi, bekle-
tilme siiresi, bu miktar degistirir. M o o r e 56 cins sigara tutd-
nunde nikotin miktar tayini yapmis, yeni imal edilen bir sigarada
nikotin mikiarinl 2,6 mg bulurken aynt sigaranin bir sive bekletil -
mesinden sonra bu mikitarin 1,8 mg’a distigind bildirmistir,. Mo o-
re’a gbre aym cins titinden yapilan sigaralar arasinda bile mad-
de farki vardir,

Tutinl icme sekli veya tatin icme aliskanhd, alinan nikotin
miktarini ve doku reaksiyonlarimi etkilemektedir. Tiryaki bir sigarg
icimi sonunda 0,7 mg, bir puro igimi sonunda 2,7 mg, bir pipo icimi
sonunda 3,8 mg intravendz enjeksiyona esdeger nikotin almis ol-
maktadir. Buna kargt sigara tiryakisinin idrarinda puro ve pipo tir-
yokisinden daha bol nikotin bulunmaktadir,. Turner ve Ar-
mitage bu konu iizerinde cahgmuslar, farkin absorban mukoza
yiizeyi ile ilgili oldugunu bildirmislerdir. Aragtirictlara gore sigara tir-
yakisi dumani inhale eder duman akcider alveoilerine kadar gider
ve absorban mukoza ylzeyi ile organizmaya giren nikotin miktan
artmis olur. Puro ve pipo igicisi dumani inhale etmez duman agiz
boslugu icinde kalir, absorban mukoza yizeyi ve emilen nikotin mik-
tart az olur.

Son yillarda yapilan calismalar adiz kanserterine dudak tiryaki-
lerinde ve tltln cifineyenierde doha fazla rastlandidint gdstermis-
tir. Bu nokta titin icme "~ sekiinin dnemini aciklomaktadir,

MATERYAL VE METOD : Nikotinin digeti {zerinde meydana ge-
tirdigi degisiklikleri incelemek amaciyla galismalarimizi laboraiuvar
ve klinik olorak iki kistmda gercekiestirdik.

1 — Laboratuvar calismas! : 5 deney tavsant Uzerinde calig-
tik. Doz tayini yapilan % 98 itk nikotini serum fizyolojik ile sulandi-
rarak BCG asi enjektoril ile ist kesici digler bolgesindeki diseti ve
mukozaya enjekte ettik. Enjeksiyonu takiben G¢ gln sonra bu bol-
gedekKi diseti ve mukozadan parga alip preparat hazirladik ve mik-
roskobik incelemesini yaptik. Ayrica nikotin enjekte edilmeyen nor-
mal tavsaniardan hazirladi§imiz preparatiart kontrol gurubu olarak
ayirip, dederlendirmege dahil ettik. Preparatian hematoksilen - eosin
teknigi ile " boyadtk.

Laborgtuvar calismamizda veriler nikotin dozunun azh@i, sire-
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nin yetersiziigi nedeni ite kronik etkilerini géremedik, buna karsi ni-
kotinin deokuda meydana getirdigi akut dedisiklikleri kaydettik.

Akut degisliklikler :
aj epitel kati hicrelerindeki vakuolizasyon
b} lamina propria katinda fibroblast artis

¢) lamina propria katinda ddem ve 10kosit infiltrasyonu ile ka-
rakterli akut iitihap cevabiydr’

Diseti ve mukoza cevaplanm karsiastirdidimizda akut reaksi -
yonlarin mukozada ¢ck daha belirgin olusu mukozanin nikotine kar-
g1 daha hasas oldugunu ve disetine oranla daha fazla etkilendidini
gostermistir,

2 — Klinik calismasi : 14 sigara tiryakisi Gzerinde calistik. Di-
setlerinde meydand gelecek dedisikliklerin kesin olarak- nikotinden
geldidini ayirdetmek amaci ile kiside, digetlerinde patolojik degdisim-
lere yol acacak sistemik bir bozuklugun olmomasina, biopsi bdlge-
sinde dis tas), taskin dolgu ve protez, ortodontik aparey, digeti ka-
pusonu, pos, gingivitis, pericdontitis ve hiperkeratotik olugum ol-
mamasina iting ettik. Ayrica hi¢ sigara icmeyen ve klinik olarak di-
setleri saghkh gérilen kisilerin disetlerinden hazirladidimiz preparat-
lart kenirol gurubu olarak ayinp, dederlendirmede dahil ettik. Pre-
paratarl hematokislen-eosin teknigi ile boyadik.

Klinik calismalarimizda alinan nikotin miktan ve siire uzun ol-

dugundan dokuda dezlikle krohik dedisiklikler kaydettik.

Kronik degisikiikler :

a) epitel hiicrelerinde pieomorfizm
b} epitel atinda keratoz ve paragkeratoz

c) epitel papillerinde proliferasyon
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d) epitel hiicrelerinin mitotik aktivitesinde artis
e} lamina propria katinda kolagen birikimi
f} damar endotellerinde proliferasyon

g) lamina propria katinda mononikler hicre infiltrasyonu  ile
karakterli kronik iltihab cevabiydi.

Degeriendirme sonunda doku reaksiyonlarinin nikotinin alinma
siiresi ve miktar! ile ilgili oldugu, stire ve mikiar artisiyla dogru ordn-
tih olarak doku reaksiyonlarinin da artti§r dikkatimizi cekti. Vak'alo-
rimizin_ hicbirinde malign olusuma rastiomadik.

TARTISMA : Bulgularimuz cesitli arastiricilarin bulgulart ile kar-
siastirdik ancak basta belirttigimiz gibi arastincilarin galigmalari a-
g1z mukozas) ve sert damada aitli, diseti Uzerinde cahgitmamigti.

Kronik etki s6z konusu oldugundan bulgularimiz Zimmer -
mann Thoma Schwartz, Quigley ile uygunluk
gbstermektedir.

Akut etki s6z konusu oldugunda bulgularimiz G imar d'in in
vitro olarak elde ettigi sonuglara uymaktadir, Gimard bu de-
nemesini Il giinliik pilic embriyosunun tiilbe yeriestirlen muskiler
implanti Gzerine karbovaksta eritimis nikotin vererek yapmis ve su
sonuglar elde etmistir :

1 — Deneyden 24 saat sonra fibrobiastiarda artig

2 — Nive yakinmndao vezikil ve lipid birikimi

3 — Nivenin ovoid sekilden bdbrek sekiine dbénmesi, niukieus
membraninin yirtikmas) sonucu nilve materyatinin vezikdle

itimesi ile ¢cok niveli gdrinim.

4 — R.N.A. sentezinde bozulma ile mitotik aktivitede belirgin
artis.

Cireliye gbre hilcredeki bu degisiklikler kiltivasyon siiresi
ile ilgilidir. Herhangi bir madde veriimeden yapilan 24 saatlik kalti-
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vasyon sonunda hilicrede degisim kaydedilmez. 48 saat sonra ise
nive yakininda vezikll ve lipid damlaiarn belirir, 72 saat sonra niive
formasyonunun bozulmasiyla tablo agirlasir. Bu dedisiklikier hiic-
renin fizyolojik olimi ile ilgilidir. KiiltGr oriomina iléve edilen mad-
denin patolojik etkileri dederlendirlirken hataya dismemek icin kiil-
tivasyon silresi gdz oniinde tutuimakchr.

Cireli ve Gimard' in bulgulan karsilastiridiginda
nikotinin hiicredeki fizyolojik dlimG hizlandirdigi gériiimektedir.

Ludwick ve Pindbarg nikotin ile Giseromembrandz
gingivitis arasinda ilgi bulundudu fikrini savunuyorlar, biz vak’alari-
mizin hicbirinde (lser odaklarina rastlomadik.

NETICE :
1 — Nikotinin okut etkisi ite disetinde akut iltihap cevabi.

2 — Nikotinin kronik etkisi ile kronik iltihap cevabi ve 6zellikle
epitetyal degisiklikler ortaya ctkmaktadir,

3 — Doku reaksiyonlari nikotin mikiarn ve ahinma siiresi ile
dodru orantilh olorak arimaktadir,

4 — Mukoza disetine oranla nikotine karst daha hassastir, do-
ha fazla etkitenmekiedir. Bu durum digetinin histolojik yapisi ile,
gevsek doku igermedidinden sert, siki, kismen keratinize ve para-
keratinize yapisiyla ilgili olarak direncli olugu ile aciklanabilir.
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Resim |

vakuoler goriiniim.

Epitel katinda belirgln keratoz ve parakeratoz. Epitel hiicrelerinde

Resim 2

: Epitel hiicrelerinde pleomorfizm, Boya :
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Resim 23 : Epitel hiicrelerindeki vakuolizasyon ve hiicreler arasindoki eritrositier.
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