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•• HapponenHapponen et al, 1985et al, 1985
-- ActinomycesActinomyces og og 
PropionibakteriumPropionibakterium arter arter 
kan etablere seg i kan etablere seg i 
periapikaleperiapikale lesjonerlesjoner

•• TronstadTronstad et al, 1987et al, 1987
-- fant mange forskjellige fant mange forskjellige 
bakteriearterbakteriearter ii
periapikaleperiapikale lesjonerlesjoner

•• ekstraradikulekstraradikulæærere infeksjoner fremdeles et kontroversielt temainfeksjoner fremdeles et kontroversielt tema

SpredningSpredning avav infeksjoninfeksjon utenforutenfor rotkanalenrotkanalen

•• IwyIwy et al 1990, et al 1990, WaymanWayman et al 1992, et al 1992, AbouAbou--RassRass, Bogen 1998 , Bogen 1998 



•• Kirurgisk/Kirurgisk/kirurgiskkirurgisk--endodontiskendodontisk behandling pbehandling påå tenner tenner 
med med asymptomatiskasymptomatisk apikal periodontittapikal periodontitt

Pasienter og metoderPasienter og metoder

•• MetoderMetoder
-- konvensjonell dyrkning og biokjemisk/enzymatisk konvensjonell dyrkning og biokjemisk/enzymatisk 
identifiseringidentifisering

-- elektronmikroskopielektronmikroskopi
-- molekylmolekylæære metoder: DNAre metoder: DNA--DNA hybridiseringDNA hybridisering

Fluoriserende in Fluoriserende in situsitu hybridisering     hybridisering     



Metodestudie, Metodestudie, Sunde et al, 2000Sunde et al, 2000

•• PrPrøøver fraver fra mukosamukosa
ben                                         ben                                         
periapikalperiapikal lesjonlesjon

marginalsnittmarginalsnitt

submarginalsnittsubmarginalsnitt
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AntallAntall mikroorganismermikroorganismer i i munnhulenmunnhulen : 770 (: 770 (AasAas et al 2005)et al 2005)

-- 50% er ikke identifisert (50% er ikke identifisert (PasterPaster et al 2001et al 2001))

•• ProblemerProblemer med med vanligvanlig dyrkningsteknikkdyrkningsteknikk::



•• ProblemerProblemer med med vanligvanlig dyrkningsteknikkdyrkningsteknikk::
-- noennoen bakterierbakterier erer vanskeligevanskelige åå dyrkedyrke
-- noennoen bakterierbakterier erer tilstedetilstede i i lavtlavt antallantall
-- noennoen bakterierbakterier kankan ikkeikke dyrkesdyrkes



MolekylMolekylæærr metodemetode
•• DNADNA--DNA DNA hybridiseringhybridisering
•• FlereFlere bakterierbakterier med DNAmed DNA--DNA DNA hybridiseringhybridisering

ennenn vedved dyrkningdyrkning ((GattiGatti et al 2000, et al 2000, SundeSunde et al 2000et al 2000))
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metodemetode
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•• FusobacteriumFusobacterium nucleatumnucleatum
sppspp. . vincentiivincentii

•• VeillonellaVeillonella parvulaparvula
•• StreptococcusStreptococcus anginosusanginosus
•• StreptococcusStreptococcus gordoniigordonii
•• PeptostreptococcusPeptostreptococcus microsmicros
•• ActinomycesActinomyces israeliiisraelii

ofte identifisertofte identifisert
i infiserte kanaleri infiserte kanaler
og og periapikaltperiapikalt vevvev

MolekylMolekylæær metoder metode
•• DNADNA--DNA DNA hybridiseringhybridisering

Sunde et al 2000



•• Arter tilstede i hArter tilstede i høøyt antall (yt antall (≥≥ 101066 celler):celler):

* * StreptococcusStreptococcus intermediusintermedius
* * FusobacteriumFusobacterium nucleatumnucleatum sppspp.. vincentiivincentii
* * TreponemaTreponema denticoladenticola

•• DNADNA--DNA DNA hybridiseringhybridisering
MolekylMolekylæær metoder metode

Sunde et al 2000
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•• DNADNA--DNA DNA hybridiseringhybridisering

Sunde et al 2000



Extraradicular Infection

Totalt 36/650 pasienter (6 Totalt 36/650 pasienter (6 åår)r)
26 26 –– AsymptomatiskAsymptomatisk apikal periodontittapikal periodontitt
10 10 -- Apikal periodontitt m/ fistelApikal periodontitt m/ fistel 33--4 uker4 uker

7070

Konvensjonell endodonti Konvensjonell endodonti txtx
NaOClNaOCl 1% + EDTA + Ca(OH)21% + EDTA + Ca(OH)2

Sunde, Olsen, Sunde, Olsen, DebelianDebelian, , TronstadTronstad, JOE 2002 , JOE 2002 



Extraradicular Infection

Sunde et al, JOE 2002Sunde et al, JOE 2002

Ca(OH)Ca(OH)22 pakketpakket
i 3i 3--6 mnd6 mnd

33--6 mnd6 mnd
Ingen klinisk/Ingen klinisk/rtgrtg

tilhelingtilheling

Operasjon og Operasjon og 
periapikalperiapikal
prprøøvetakingvetaking



* * StaphylococcusStaphylococcus sppspp.: 61%.: 61%
** BacillusBacillus sppspp.: 19.4%.: 19.4%
** EnterococcusEnterococcus faecalisfaecalis.: 8.3%.: 8.3%
** CandidaCandida albicansalbicans: : 5.6%5.6%
* * PseudomonasPseudomonas sppspp.: 11.1%.: 11.1%

Typiske bakterier i terapiresistente kasus:Typiske bakterier i terapiresistente kasus:

-- 79% Gram79% Gram--positivepositive
-- 50% anaerobe50% anaerobe

Extraradicular Infection

Sunde et al 2002



•• ””SvovelkornSvovelkorn”” ble funnet i 25% av tilfellene (9 av 36)ble funnet i 25% av tilfellene (9 av 36)

Extraradicular Infection

Sunde et al 2002



•• Dyrkning av svovelkorn: Dyrkning av svovelkorn: 

* * ActinomycesActinomyces israeliiisraelii
* A.* A.viscosusviscosus
** A. A. meyerimeyeri
** A.A.naeslundiinaeslundii

Extraradicular Infection

** S. S. aureusaureus
* * Pseudomonas Pseudomonas aeruginosaaeruginosa

Sunde et al 2002



•• PeriapikalPeriapikal lesjonlesjon -- svovelkornsvovelkorn

Spiroketer

Ekstracellulært
materiale Sunde et al,

2002



-- svovelkornsvovelkorn
•• PeriapikalPeriapikal
lesjonlesjon

Sunde et al 2002



•• svovelkorn i svovelkorn i periapikaleperiapikale lesjonerlesjoner

ekstracellulekstracellulæært materialert materiale Sunde et al 2002



•• biofilmbiofilm ppåå rotoverflatenrotoverflaten ppåå terapiresistente tennerterapiresistente tenner
•• ((TronstadTronstad et al 1990, et al 1990, NoiriNoiri et al 2002)et al 2002)

••biofilmbiofilm ppåå ekstruderte ekstruderte guttagutta perkaperka pointspoints

NoiriNoiri et al, 2002et al, 2002

TronstadTronstad et al, 1990et al, 1990



BiofilmBiofilm

bakterierbakterier →→ planktoniske: de flyter rundt i vannplanktoniske: de flyter rundt i vann
→→ biofilmbiofilm: de er festet til en overflate : de er festet til en overflate 

BiofilmBiofilm: definert som et strukturert samfunn av bakterier: definert som et strukturert samfunn av bakterier
som er festet psom er festet påå en flate og omgitt av en en flate og omgitt av en matrixmatrix



Fordeler med Fordeler med åå leve som leve som biofilmbiofilm

•• Beskyttelse mot omgivelsene Beskyttelse mot omgivelsene 

•• MetabobolskMetabobolsk samarbeidsamarbeid

•• Unik Unik biofilmbiofilm--fysiologyfysiology

•• AntiobiotikaAntiobiotika resistensresistens

•• KommunikasjonKommunikasjon

•• Bytte av genetisk materialeBytte av genetisk materiale



→→ a a widewide arrayarray ofof artificialartificial, , medicalmedical devicesdevices implantedimplanted
in human: in human: catheterscatheters, , heartheart valvesvalves, pacemakers, , pacemakers, 
differentdifferent prosthesesprostheses and and contactcontact lenseslenses

BiofilmBiofilm



••Medisinsk viktig Medisinsk viktig 

BiofilmBiofilm

→→ 80% av alle mikrobielle infeksjoner80% av alle mikrobielle infeksjoner
-- periodontitt, karies    periodontitt, karies    

-- alvorlige lungeinfeksjoneralvorlige lungeinfeksjoner
hos pasienter med hos pasienter med 
cystisk fibrosecystisk fibrose

-- infeksiinfeksiøøs s endokardittendokarditt



•• Hvordan lever bakteriene i det Hvordan lever bakteriene i det 
periapikaleperiapikale vevet?vevet?

→→ spredt ?spredt ?

→→ organisert ?organisert ?



Fluorescence in situ hybridization (FISH)Fluorescence in situ hybridization (FISH)
SundeSunde et al 2003, Microbiologyet al 2003, Microbiology

-- detektererdetekterer ogog identifisereridentifiserer
bakterierbakterier i i sittsitt retterette miljmiljøø

-- bakterienesbakterienes arvematerialearvemateriale kankan
undersundersøøkeskes inneinne i i cellencellen
utenuten åå forandreforandre cellenscellens anatomianatomi



FISHFISH

Bakterier ble identifisert iBakterier ble identifisert i
50% av de 50% av de periapikaleperiapikale lesjonene lesjonene 

→→ bakterier i lokaliserte omrbakterier i lokaliserte områåderder
→→ store omrstore områåder er bakteriefrieder er bakteriefrie
→→ bakteriene var lokalisert inne i bakteriene var lokalisert inne i 

lesjonenlesjonen
→→ ingen bakterier pingen bakterier påå lesjonens lesjonens 

overflateoverflate



FISH FISH 
•• bakterier i mikrokolonibakterier i mikrokoloni



FISH  FISH  
•• bakterier i mikrokolonibakterier i mikrokoloni



FISH  FISH  

Lange 
spiralformede 
bakterier 
bekreftes 
i seriesnitt 



FISH  FISH  



P. P. gingivalisgingivalis



FISHFISH

-- T. T. vincentiivincentii



FISHFISH -- ““storestore”” bakterierbakterier

DahleDahle et al, 1993et al, 1993Sunde et al, 2003Sunde et al, 2003



Hvordan kommer bakterier til Hvordan kommer bakterier til 
den den periapikaleperiapikale lesjonen? lesjonen? 



DenDen periapikaleperiapikale lesjonlesjon--bakteriefiendtligbakteriefiendtlig miljmiljøø

Unngår vertsforsvaret ?

BiofilmdynamikkBiofilmdynamikk??



Herpesvirus i Herpesvirus i periapikaleperiapikale
lesjonerlesjoner



EpsteinEpstein--Barr virus (EBV) Barr virus (EBV) ogog Cytomegalovirus Cytomegalovirus 
(CMV) i (CMV) i periapikaleperiapikale lesjonerlesjoner
-- Humane Humane herpesvirusherpesvirus
-- LatenteLatente i i kroppenkroppen etteretter primprimæærinfeksjonrinfeksjon..



EBV/CMVEBV/CMV::
-- PrimPrimæærinfeksjonrinfeksjon: : InfeksiInfeksiøøss mononukleosemononukleose men men oftestoftest
asymptomatiskasymptomatisk (90% (90% avav voksnevoksne erer smittetsmittet))

BakgrunnBakgrunn

-- SpredningSpredning: saliva: saliva

-- InfisererInfiserer immunologiskeimmunologiske cellerceller

-- PeriodiskPeriodisk reaktiveringreaktivering
((BurkittsBurkitts LymfomLymfom, , nasonaso--
pharyngealtpharyngealt carsinomcarsinom))



BakgrunnBakgrunn

Assosiert med leukoplaki-utvikling



CMVCMV::
-- PrimPrimæærinfeksjonrinfeksjon: : 
ingeningen ellereller varierendevarierende symptomersymptomer

((mononukleoselignendemononukleoselignende))

BakgrunnBakgrunn

-- SpredningSpredning: : kroppsvkroppsvææskersker
(11% i saliva (11% i saliva hoshos friskefriske voksnevoksne, 50% , 50% hoshos barn)barn)

-- InfisererInfiserer immunologiskeimmunologiske cellerceller



BakgrunnBakgrunn

•• EpsteinEpstein--Barr virus Barr virus ogog CytomegalovirusCytomegalovirus
identifisertidentifisert i i opptillopptill 100% 100% avav undersundersøøktekte
apikaleapikale lesjonerlesjoner

Slots et al 2001 Slots et al 2001 



BakgrunnBakgrunn

Virus?Virus?



•• EBV ble funnet i 40 % av lesjonene, men i lavt antallEBV ble funnet i 40 % av lesjonene, men i lavt antall
CMV ble ikke identifisertCMV ble ikke identifisert

• Er reaktivering av Er reaktivering av virusvirus--åårsakenrsaken til apikal sykdom til apikal sykdom 
eller er apikal sykdom foreller er apikal sykdom foråårsaket av bakterierrsaket av bakterier
som trigger en reaktivering av virus?som trigger en reaktivering av virus?

•• Ved store mengder virus: mer sannsynlig at Ved store mengder virus: mer sannsynlig at 
virus har betydning i patogenese.virus har betydning i patogenese.

FunnFunn



KonklusjonKonklusjon

• DetDet finnes mange forskjellige typer bakterier i finnes mange forskjellige typer bakterier i 
asymptomatiskeasymptomatiske periapikaleperiapikale endodontiskeendodontiske
lesjoner. lesjoner. EpsteinEpstein BarrBarr virus er tilstede i noen lesjonervirus er tilstede i noen lesjoner

• Bakteriene er ofte organisert (Bakteriene er ofte organisert (biofilmbiofilm) slik at de beskytter) slik at de beskytter
seg mot vertsforsvaret og antimikrobiell behandlingseg mot vertsforsvaret og antimikrobiell behandling

•• ””TerapiresistenteTerapiresistente””lesjonerlesjoner (langtidsbehandling med(langtidsbehandling med
Ca(OH)Ca(OH)2 2 og/eller antibiotika)  og/eller antibiotika)  
→→ ””terapiresistenteterapiresistente”” bakterier                                      bakterier                                      



KonklusjonKonklusjon

Med molekylMed molekylæære metoder blir det detektert flere bakterier re metoder blir det detektert flere bakterier 
enn tidligere, men ogsenn tidligere, men ogsåå ikke dyrkbare og uidentifiserte ikke dyrkbare og uidentifiserte 

bakterierbakterier

→→ den den endodontiskeendodontiske mikrofloraen er nmikrofloraen er nåå

i ferd med i ferd med åå bli bli redefinert!redefinert!


