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Özet
Amaç: Gömük diş çekimi, özellikle en sık gömük kalan dişler 
olan alt yirmi yaş dişlerinin çekimi, en çok gerçekleştirilen 
oral cerrahi işlemdir. Asemptomatik tam gömük alt yirmi 
yaş dişlerinin çekimi konusunda net bir görüş birliğine 
varılamamıştır. Ki-67, farklı hücre populasyonlarının 
büyüme hızını yani proliferasyon indeksini belirlemede 
kullanılmaktadır. p53 ise tümör baskılayıcı bir proteindir. 
Sağlıklı dokuların tersine, tümör hücrelerinde p53 proteininin 
ekspresyonu artmaktadır. Bu çalışmanın amacı, sigara 
kullanan ve kullanmayan bireylerin, asemptomatik tam 
gömük alt yirmi yaş dişlerinin perikoronal foliküllerinde p53 
ve Ki-67 proteinlerinin ekspresyonlarının karşılaştırılmasıdır. 
Materyal-Method: Çalışmaya 50 sigara kullanan, 50 sigara 
kullanmayan 100 hastadan, asemptomatik tam gömük alt 
yirmi yaş dişlerinin perikoronal folikülleri dahil edilmiştir. 
Dokularda, p53 ve Ki-67 antikorları ile immunohistokimyasal 
boyama yapılarak immünhistokimyasal olarak, hücre 
çekirdeği boyanan hücre sayısı ve boyanma yoğunlukları 
skorlanarak değerlendirilmiştir.   
Bulgular: Çalışmamızda, sigara kullanan ve kullanmayan 
hastaların perikoronal foliküllerinde, Ki-67 ve p53 
proteinlerinin boyanması “negatif” olarak bulundu.
Sonuç: Çalışmamızın sonuçlarına göre, her ne kadar sigaranın 
genel sağlık açısından bir risk faktörü oluşturduğu biliniyor 
olsa da, asemptomatik tam gömük dişlerin patolojik dönüşüm 
riskini arttırdığına dair net bir kanıt bulunamamıştır. Gömük 
alt yirmi yaş dişlerinin çekimine, detaylı klinik ve radyografik 
muayene ile birlikte hastanın sosyokültürel düzeyi göz önünde 
bulundurularak, karar verilmesi uygun bir seçenek olabilir. 
Anahtar kelimeler: Dental folikül, immunohistokimya, 
Ki-67, p53, sigara

Abstract
Objective: Extraction of impacted tooth, especially the lower 
third molars which have highest prevalance of impaction, 
is the most common surgical procedure performed in oral 
surgery. There is still an ongoing debate about the extraction 
of asymptomatic fully impacted lower third molars. Ki-67 is a 
proliferation marker protein used to evaluate the proliferative 
index of various cell populations. p53 is a tumor suppressor 
protein. Unlike healthy cells, there is an increased expression 
of p53 in tumor cells. The aim of this study was to evaluate 
the Ki-67 and p53 protein expression in dental follicles of 
asymptomatic fully impacted lower third molar teeth of 
smoking and non smoking patients. 
Material-Method: Study population comprised 50 smoking 
and 50 non smoking patients. Dental follicles of asymptomatic 
fully impacted lower third molar teeth attained from the 
patients were stained immunohistochemically with Ki-67 
and p53 antibodies and staining intensities and patterns of the 
specimens were evaluated. 
Results: In our study, Ki-67 and p53 stainings were found 
to be “negative” in both the study and the control group.
Conclusions: Although it is known that smoking has adverse 
affects on health, in our study, we were unable to find any 
finding confirming that smoking habit increases pathological 
transformation risk of asymptomatic fully impacted teeth. 
Therefore, when dealing with these teeth, detailed clinical 
and radiographical examinations with sociocultural aspects 
taken into consideration, monitorization can be the treatment 
of choice. 
Keywords: Dental follicle, immunohistochemistry, Ki-67, 
p53, smoking

Giriş
Alt yirmi yaş dişleri, gömük kalma prevalansı en yüksek 
olan dişlerdir (1). Gömük dişler uzun yıllar ağızda semptom 
vermeden kalabildikleri gibi bazen semptomatik veya 
asemptomatik olarak patoloji gelişmesine de neden olabilirler 
(2).
Dişlerin çekimini gerektiren endikasyonlar dışında hiçbir 
semptom vermeyen, radyografik muayenede sağlıklı 

görüntü veren gömük yirmi yaş dişlerinin çekim kararı ile 
ilgili tam bir fikir birliğine varılamamıştır. Asemptomatik 
ve radyografik olarak sağlıklı görünen gömük yirmi yaş 
dişlerinin foliküllerinde yapılan histolojik incelemelerde 
tespit edilen patolojik değişiklikler profilaktik çekimin tercih 
edilmesi gerektiği şeklinde yorumlanmaktadır (3).
Sigara kullanımı en sık akciğer kanserine neden olmakla 
beraber, baş-boyun bölgesi kanserlerinin en büyük 
etkenlerinden biridir ve erkeklerdeki baş-boyun bölgesi 
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kanserlerinin %23’ünden sorumlu tutulmaktadır (4). Sigara 
içinde yer alan kanserojen maddelere tekrarlayan şekilde 
maruz kalma, oral kavitenin çok katlı yassı epitel hücrelerinde 
proliferatif değişikliklere yol açmaktadır (4).
Dokuların kansere yatkınlığını ve kanserin prognozunu 
değerlendirmek için yapılan çalışmalarda Ki-67 ve p53 
proteinlerinin kanserle ilişkili olabileceği rapor edilmiştir 
(5). Ki-67, hücre proliferasyonu için hayati öneme sahip 
bir proteindir ancak etki mekanizması hakkında net bir 
bilgi bulunmamaktadır (6). Ki-67 proteinin dokulardaki 
ekspresyonu, patolojide tümör hücrelerin büyüme 
fraksiyonunu ölçmek için hücre çoğalması belirleyicisi 
olarak kullanılır (5). 
p53 proteini normal koşullar altında dokularda çok az 
miktarda bulunur. Normal hücre siklusunda herhangi 
bir değişiklik yaratacak veya hücrenin kanserli hücreye 
dönüşmesine yol açacak bir mutasyonu tetikleyebilecek 
hücresel stress varlığında aktive olur. Aktive olan p53 proteini 
hücre siklusunu durdurarak veya apoptozu başlatarak hasarlı 
hücrelerin yok edilmesini sağlar (7). 
Bu çalışmanın amacı, radyografik olarak sağlıklı ve 
asemptomatik olan gömük alt yirmi yaş dişlerinden elde 
edilen perikoronal foliküllerde, Ki-67 ve p53 proteinlerinin 
immunohistokimyasal boyanmaları ve dağılımının tespit 
edilmesi ve elde edilen bulguların sigara kullanımıyla ilişkili 
olup olmadığının araştırılmasıdır.

Materyal-Method
Bu çalışma Süleyman Demirel Üniversitesi Diş Hekimliği 
Fakültesi Ağız Diş Çene Cerrahisi Anabilim Dalı’nda 
gerçekleştirildi. Çalışma için 08.05.2013 tarihinde, 125 
sayı ile Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Klinik Araştırmalar Etik Kurulu’ndan onay alındı. Proje 
Süleyman Demirel Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projeleri 
Koordinasyon Birimi Destekleme Protokolü tarafından, 
28.05.2013 tarihli karar ve 3608-D2-13 proje numarası ile 
desteklendi.
Çalışmaya, Süleyman Demirel Üniversitesi Diş Hekimliği 

Fakültesi Ağız Diş Çene Cerrahisi Anabilim Dalı kliniğine, 
tam gömük alt yirmi yaş dişi çekimi için başvuran hastalar 
dahil edildi. Çalışmaya, 18 yaşından büyük, sistemik olarak 
sağlıklı, son bir ay içerisinde analjezik veya antibiyotik 
kullanmamış, klinik olarak asemptomatik tam gömük alt yirmi 
yaş dişi olan 50 sigara içen ve 50 sigara içmeyen olmak üzere 
toplam 100 hasta dahil edildi. Hastaların sosyodemografik 
bilgileri, sigara kullanma durumları kaydedildi. 
Çalışmaya dahil olan tüm hastaların işlem öncesinde 
panoramik radyografileri alındı. Radyografiler Planmeca, 
ProMax (Planmeca Oy, Helsinki, Finlandiya) X-ray cihazı ile 
elde edildi ve Planmeca Romexis (Planmeca Oy, Helsinki, 
Finlandiya) yazılımı aracılığıyla dijital ortama aktarıldı. 
Programdaki araçlar kullanılarak çalışmaya dahil edilen 
gömük alt yirmi yaş dişlerinin perikoronal aralıkları, en geniş 
noktaları baz alınarak dijital olarak ölçüldü. Perikoronal 
aralığı 2,5 mm’den geniş olan dişler çalışma dışı bırakıldı 
(Resim 1).
Çalışmaya dahil edilen tüm hastaların yaşı, cinsiyeti, sigara 
kullanma durumları kaydedildi. Sigara kullanan hastaların, 
sigara kullanma süreleri yıl olarak ve günde içtikleri sigara 
miktarı kaydedildi. Bir günde tüketilen paket sayısı ile sigara 
kullanılan yıl sayısı çarpılarak paket yılı hesaplandı. 
Çalışma kriterlerine uyan hastalara, yapılacak işlemler ve 
olası riskleri anlatıldıktan sonra çalışma hakkında bilgi verildi. 
Çalışmaya dahil olmayı kabul eden hastalara “Aydınlatılmış 
onam formu” imzalatılarak onayları alındı.
Araştırma kapsamında tüm cerrahi işlemler Süleyman 
Demirel Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi Ağız Diş Çene 
Cerrahisi Anabilim Dalı ameliyathanesinde, lokal anestezi 
altında, asepsi-antisepsi koşulları sağlanarak gerçekleştirildi. 
Perikoronal folikül tek parça halinde ve zedelenmeden 
çıkarılmaya çalışıldı. Foliküller immunohistokimyasal 
boyama yapılıncaya kadar %10’luk formaldehit içinde 
+4°C’de muhafaza edildi. 
Elde edilmiş olan kesitlerin biri Ki67 proteinine karşı 
geliştirilmiş monoklonal antikor (NCL-L-Ki67-MM1, 
Novocastra) ile, biri de p53 proteinine karşı geliştirilmiş 
monoklonal antikor (NCL-L-p53-DO7, Novocastra) ile 
boyandı. p53 ve Ki-67 proteinlerinin immünhistokimyasal 
boyamalarında kullanılan antikorlar üretici firmanın önerdiği 
şekilde taze olarak hazırlandı.
İmmunohistokimyasal boyanmanın değerlendirilmesinde iki 
faktör göz önünde bulunduruldu. İlk olarak, hücre çekirdeği 
boyanan hücre sayısı skorlandı. Daha sonra ise hücre 
çekirdeklerinin boyanma yoğunluğu skorlandı.
Boyanan hücre sayısına göre
0 puan : boyanma yok
1 puan : %1’den az boyanma var
2 puan : %1-10 arası boyanma var
3 puan : %11-33 arası boyanma var
4 puan : %34-66 arası boyanma var
5 puan : %67’den fazla boyanma var

Resim 1. Çalışmaya dahil edilen hastalardan alınan panoramik 
radyografide yapılan dijital ölçüm.
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Boyanma yoğunluğuna göre 
0 puan : boyanma yok
1 puan : zayıf boyanma var
2 puan : orta derecede boyanma var
3 puan : yoğun boyanma var

şeklinde skorlandı ve iki skorun toplamı, incelenen örneğin 
skoru olarak alındı. Skorlama işleminden sonra toplam skoru 
4’ten küçük olan örnekler “negatif”, 4’ten büyük olanlar ise 
“pozitif” olarak değerlendirildi (8).

Bulgular
Çalışmaya katılan hastaların yaş ortalaması 22,85±5,85’ti. 
Sigara kullanmayan kontrol grubunun yaş ortalaması 
21,36±5,12, sigara kullanan çalışma grubunun yaş ortalaması 
ise 24,34±6,20 olarak bulunmuştur. Kadınların yaş ortalaması 
23,21±6,89, erkeklerin ise 22,36±4,04’tür (Tablo 1).

Çalışmaya dahil edilen hastaların %58’i kadın, %42’si 
erkektir. Sigara içen hastaların %36’sı kadın, %64’ü erkek 
hastadan oluşmaktadır. Sigara kullanmayan hastaların ise 
%80’i kadın, %20’si erkek hastadan oluşmaktadır (Tablo 2).

Çalışmaya dahil edilen hastaların sigara kullanma alışkanlıkları 
incelendiğinde, sigara kullanımında en kısa süre 7 ay, en uzun 
süre 33 yıl olarak tespit edildi. Ortalama sigara kullanma 
süresi 7,67±6,35 yıldır. Sigara kullanma miktarına göre ise 
en az sigara kullanan hasta ayda 1-2 adet sigara kullandığını 
belirtirken, en çok sigara kullanan hasta günde 30 adet sigara 
kullandığını belirtmiştir. Çalışma grubunun ortalama günde 
kullandığı sigara adedi 12,49±7,48 bulunmuştur. Günlük 
tüketilen sigaranın paket cinsinden miktarı ile toplamda sigara 
kullanılan sürenin yıl olarak çarpımı ile elde edilen “paket/
yıl” değerleri ise en düşük 0,006, en yüksek 25 bulunmuştur. 
Çalışma grubunun ortalama “paket/yıl” değeri ise 4,90±5,06 

olarak bulunmuştur.
Çalışmaya katılan hastaların sosyodemografik bilgileri, diş 
retansiyonu, dişin pozisyonu Tablo 3’de verilmiştir.

Kontrol ve çalışma grubunda yapılan immunohistokimyasal 
analizlerde, p53 ve Ki-67 proteinlerinin boyanma skorları 
değerlendirilmiş ve doku örneklerinin boyanma skorları 4’den 
düşük bulunduğu için “negatif” olarak rapor edilmiştir (Resim 
2a ve b). Bu verilere istatistiksel analiz uygulanamamıştır.

  Sigara kullanma durumu Yaş ortalaması

+ -

Kadın 26,89±8,23 21,55±5,55 23,21±6,89

Erkek 22,91±4,21 20,60±2,95 22,36±4,04

Yaş ortalaması 24,34±6,20 21,36±5,12 22,85±5,85

Tablo 1. Çalışmaya dahil edilen hastaların sigara kullanma durumu 
ve cinsyiyete göre yaş ortalamaları dağılımı.

  Cinsiyet

Kadın (%) Erkek (%) Toplam (%)

Sigara
- 40 (40) 10 (10) 50 (50)

+ 18 (18) 32 (32) 50 (50)

Toplam 58 (58) 42 (42) 100 (100)

Tablo 2. Cinsiyetlere göre sigara kullanım durumu dağılımı.

Sayı (%)

Cinsiyet

Kadın 58  (58)

Erkek 42  (42)

Sigara kullanımı

Evet 50  (50)

Hayır 50  (50)

Kemik retansiyonu

Tam 70  (70)

Yarım 30  (30)

Diş pozisyonu

Distoanguler 2    (2)

Vertikal 55  (55)

Mezioanguler 17  (17)

Horizontal 26  (26)

Tablo 3. Çalışmaya katılan hastaların sosyo-demografik bilgileri.

Resim 2a. Örneklerin immünohistokimyasal boyanma sonuçları, 
Ki-67 boyaması, x100 büyütme.
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Tartışma
Asemptomatik gömük dişlerin proflaktik çekimi hakkında 
henüz görüş birliğine varılamamıştır. Proflaktik çekimi 
savunan araştırmacılar bu dişlerin her zaman patolojik 
dönüşüm riski taşıdıklarını ve ilerleyen yaşlarda postoperatif 
komplikasyonlar ve tedavinin daha zor tolere edilebileceğini 
öne sürmektedirler (9).
Literatürde, panoramik radyografide perikoronal 
radyolusensinin, 2,5-3 mm’den geniş olduğu dişlerin şüpheli 
olarak değerlendirilmesi gerektiği belirtilmiştir (10). Ancak 
yapılan çalışmalarda perikoronal radyolusensinin 2,5 mm’den 
daha az olduğu ve klinik olarak asemptomatik olan dişlerin 
perikoronal foliküllerinde de histopatolojik değişikliklerin 
görülebileceği rapor edilmiştir (11,12).
Odontojenik patolojilerin etyolojisinde, epitel artıklarının 
proliferasyonunun rol oynadığı düşünülmektedir. Odontojenik 
keratokistik tümör, dentigeröz kist, dental folikül ve oral 
mukoza üzerinde yapılan çalışmada, odontojenik keratokistik 
tümörde dentigeröz kistten ve dentigeröz kistte dental folikül 
ve oral mukozadan daha yüksek oranda Ki-67 tespit edilmiş 
ve Ki-67 boyanan hücreler sağlıklı dokuda bazal tabakada 
sınırlı iken displazik ve kistik dönüşüm görülen olgularda 
boyanmanın yüzeyel tabakalara da uzandığı görülmüştür 
(13,14).
Ki-67 üzerine yapılan çalışmalar, bu proteinin bilinen en 
önemli özelliğinin sadece çoğalan hücrelerin çekirdeklerinde 
(G1, S, G2 ve M evreleri) bulunurken dinlenme fazındaki hücre 
çekirdeklerinde (G0) görülmemeleri olduğunu göstermiştir 
(15,16). Ki-67 proteini üzerine yapılan çalışmalar sonucunda, 
bu proteinin belirli bir hücre popülasyonunun “büyüme 
fraksiyonunu” belirlemede kullanılabileceği gösterilmiştir 
(17).
p53, bulunan ilk tümör baskılayıcı genlerden biridir. p53 
proteini normal sağlıklı dokularda çok az miktarda bulunur 
ve yarı ömrü çok kısa olduğu için rutin immunohistokimyasal 
yöntemlerle tespit edilemez (18-21). Ancak normal hücre 
döngüsünün ilerleyişini bozan veya hücrenin genomunda 
bir mutasyona neden olabilecek herhangi bir hücresel stres 
varlığında p53 proteini çeşitli yolaklarla stabilize olarak 

hücrelerde daha uzun süre kalır (7). Çeşitli lezyonlarda 
immunohistokimyasal yöntemlerle p53 proteininin 
ekspresyonunun araştırıldığı çalışmalarda, normal sağlıklı 
dokularda p53 proteini gözlenmezken ya da sadece hücre 
çoğalmasının olduğu bazal tabakada gözlenirken, farklı 
evrelerdeki kanser dokularında ve premalign lezyonlarda p53 
proteininin ekspresyonunun arttığı ve suprabazal tabakalara 
da yayıldığı gösterilmiştir (14,20,22-24). Premalign ve 
malign lezyonlarda p53’ün yüksek oranda ekspresyonunun 
izlenmesi, bu proteinler hakkında iki görüşü öne çıkarmıştır. 
Bazı çalışmacılar, p53 proteininin tümör baskılayıcı 
özelliğinden dolayı malign ve premalign lezyonların 
etyolojisinde rol oynayan DNA hasarlarının tamiri için hücre 
döngüsünü durdurmak veya hasarlı DNA’ya sahip hücreleri 
apoptoza yönlendirmek, böylelikle tümör hücrelerinin 
aşırı çoğalmasını ve ilerlemesini engellemek amacıyla 
transkripsiyonunun arttığını iddia etmektedirler (25,26). Bu 
süreçte p53’ün yıkılması engellenmekte ve proteinin yarı 
ömrü 48 saate kadar uzayabilmektedir (18,27,21) İkinci bir 
görüşe göre ise TP53 geninde meydana gelen bir mutasyon 
nedeniyle mutant ve yarı ömrü daha uzun olan (yaklaşık 
9 saat) bir protein sentezlenmektedir ve dokularda tespit 
edilebilen protein, mutant p53 proteinidir (18,21,28,29).
Radyografik olarak sağlıklı, asemptomatik tam gömük alt 
yirmi yaş dişlerinin çekimi ile ilgili yapılan çalışmalarda, 
perikoronal dokuların  histopatolojik inceleme ve 
immunohistokimyasal boyamaları yaygın olarak kullanılan 
bir metotdur. Baas et al. (30) tarafından hatalı pozitif sonuç 
verme ihtimalinin bulunduğu rapor edilmesine rağmen 
özellikle sağlıklı dokularda, düşük seviyelerdeki p53 
proteininin boyanmasını sağlamak için antijen retrieval 
yöntemi ve sinyal amplifikasyon yöntemi ile antikorların 
hassasiyetinin arttırılması yaygın olarak kullanılan bir 
yöntemdir. Ancak bu proteinlerin farklı lezyonlarda ve 
kanser türlerinde ekspresyonunun artmasının, proteinlerin 
stabilizasyonunun artmasından mı kaynaklandığı yoksa 
bu proteinleri sentezleyen gen bölgelerinde bir mutasyon 
sonucu yarı ömrü daha uzun proteinlerin sentezlenmesinden 
mi kaynaklandığı tam olarak açıklanamamıştır. Genel görüş 
lezyonların şiddeti arttıkça özellikle p53 proteininin boyanma 
yoğunluğu ve dağılımının değiştiği yönündedir. Ayrıca p53 
proteininin ekspresyonundaki artışla, TP53 geninde mutasyon 
görülme sıklığı arasında korelasyon bulunmuştur (31).
Bizim çalışmamızda, gömük alt yirmi yaş dişlerinin 
folikül hücrelerinin büyüme fraksiyonunu belirlemek için 
dokularda Ki-67 boyanması incelenmiştir. Ayrıca sigara içen 
ve içmeyen bireylerin dokularının hücre çoğalma indeksi 
arasında fark olup olmadığı araştırılmıştır. Sigaranın hücreler 
üzerindeki genotoksik etkilerinin belirlenmesi için hücre 
genomunun koruyucusu olan p53 proteininin ekspresyonu 
immunohistokimyasal yöntemlerle incelenmiştir.
Yapılan çalışmada sigara içen ve içmeyen bireylerde, 
radyografik ve klinik olarak sağlıklı tam gömük alt 
yirmi yaş dişlerinin perikoronal foliküllerinde yapılan 
immunohistokimyasal boyama işleminde, Ki-67 boyanma 
sonuçları “negatif” olarak bulunmuştur. Bu sonuçlar daha 
önce Toptaş et al. (32), Cabbar et al. (13), Edamatsu et 

Resim 2b. Örneklerin immünohistokimyasal boyanma sonuçları, 
p53 boyaması, x100 büyütme.
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al. (33) ‘ın yaptıkları çalışmalarının sonuçlarından farklı 
bulunmuştur. Edematsu et al. (33)’ın çalışmasında, Ki-67 
ekspresyonunun folikül epitelinin morfolojik özelliklerinin 
farklılığından etkilenebileceği belirtilmiştir. Çalışmasında, 
proliferatif rete çıkıntıları bulunan folikül epitellerinde Ki-
67 indeksinin, indirgenmiş mine epiteli ve çok katlı yassı 
epitel içeren foliküllerdekinden daha yüksek olduğunu rapor 
etmiştir. Benzer şekilde Cabbar et al. (13) da çalışmalarında 
inceledikleri foliküllerde, folikül epitelindeki histolojik 
değişikliklerin Ki-67 indeksini etkilediğini rapor etmişlerdir. 
Toptaş et al. (32) ise çalışmasında Ki-67 indeksindeki 
farklılığı bireylerin sigara kullanımına bağlamıştır.
Bizim çalışmamızın Ki-67 ekspresyonu ile ilgili sonuçları, 
Saraçoğlu et al. (34) çalışmasıyla uyumlu bulunmuştur. 
Saraçoğlu et al. (34) çalışmalarında odontojenik epitel 
artıklarında Ki-67 boyanmasının bulunmamasını, bu 
hücrelerin dinlenme fazında olmasına bağlamıştır. Oliveira 
et al. (35) dental folikülün morfolojik yapısını inceledikleri 
çalışmalarında %23 oranında epitelin bulunmadığını, 
%63 oranında indirgenmiş mine epitelinin bulunduğunu 
ve %14 oranında çok katlı yassı epitel bulunduğunu rapor 
etmişlerdir. Ayrıca diş gelişimi ilerledikçe folikül epitelindeki 
aktivitenin azaldığını belirtmişlerdir. Bunu da folikülün 
zamanla olgunlaşmasına bağlamışlardır. Villalba et al. (10) 
çalışmasında enflamasyon gözlenen folikülleri çalışma dışı 
bırakmış ve sonuçta diğer çalışmacılardan daha düşük Ki-67 
indeksi rapor etmiştir. Daha önceki çalışmalarda yüksek Ki-
67 indeksi bulunmasını bu foliküllerde enflamasyon varlığına 
bağlamıştır. Bizim çalışmamızda Ki-67 boyanmasının 
gözlenmemesinin nedeni folikülde epitel izlenmemesi veya 
epitel hücrelerinin dinlenme fazında olması olabileceği 
düşünülmektedir. Ayrıca klinik ve radyografik olarak 
asemptomatik dişlerin seçilmesi nedeniyle, her ne kadar 
histopatolojik incelemelerle teyit edilmemiş olsa da, folikül 
örneklerinde enflamasyon olmaması da Ki-67 ekspresyonunun 
izlenmemesine sebep olarak gösterilebilir.
Bizim çalışmamızda yapılan immunohistokimyasal 
boyamalarda dental foliküllerde p53 boyanma sonuçları 
“negatif” olarak bulunmuştur. Bu sonuçlar Toptaş et al. (32)’ın. 
çalışmasının sonuçlarıyla uyumluluk göstermemektedir. 
Toptaş et al. (32) çalışmalarında sigara içen bireylerde 
daha yoğun olmak üzere sigara içmeyen bireylerde de p53 
ekspresyonu gözlendiğini belirtmiştir. Sigara içen bireylerde 
ekspresyonun daha yoğun olmasını ise sigaranın kanserojen 
etkisi dolayısıyla TP53 geninde meydana gelmiş olabilecek 
mutasyonlara bağlamıştır. Kaur et al. (36) ve Field et 
al. (37) normal sağlıklı mukozada, oral malign lezyonlu 
bölgenin karşıt tarafında yer alan sağlıklı mukozada, oral 
malign lezyon çevresindeki sağlıklı mukozada ve nonmalign 
lezyonlarda p53 boyanmasının izlenmediğini bununla beraber 
displazik lezyonlarda ve oral yassı hücreli karsinomda 
aşırı ekspresyonunun izlendiğini rapor etmişlerdir. Ayrıca 
p53’ün aşırı ekspresyonunun tütün ürünlerinin kullanımıyla 
ilişkili olduğu belirtilmiştir. Ralhan et al. (38) tütün ürünü 
kullanan, premalign lezyon ve yassı hücreli karsinom teşhisi 
konmuş hastalarda TP53 mutasyonu ve p53 ekspresyonunu 
araştırmışlar ve missense mutasyon görülen vakalarda p53 

ekspresyonu izlenirken, nonsense mutasyon izlenen vakalarda 
p53 boyanması izlenmediğini rapor etmişlerdir. 
Yapılan çalışmada elde edilen p53 ekspresyonu sonuçları 
Matsumoto et al. (39) ve Kaur et al. (37)’nın çalışmalarının 
sonuçları ile uyumludur. Matsumoto et al. (39)  indirgenmiş 
epitel ve çok katlı yassı epitel içeren dental foliküllerde 
p53 tespit edilmediğini rapor etmiştir. Semenzati et al. (4) 
sigara dumanına maruz bırakılan ratlarda Ki-67 ekspresyonu 
izlenirken, p53 ekspresyonu izlenmediğini rapor etmişlerdir. 
Araştırmacılar, sigaranın oluşturduğu hasar nedeniyle 
dokularda proliferasyonun arttığını ve bu nedenle Ki-67 
ekspresyonu izlendiğini ancak deney süresinin kısa olması 
nedeniyle neoplastik dönüşümün başlamadığını ve bu 
nedenle p53 ekspresyonunun gözlenmemiş olabileceğini 
iddia etmişlerdir. Bizim çalışmamızda, Ki-67 skorlarına 
bakarak, örneklerde sigaraya bağlı hücre proliferasyonunda 
artış meydana gelmediği söylenebilir. Örneklerin p53 
skorlarının “0” bulunmasının nedeni olarak, hücrelerin 
proliferasyon hızında artış olmaması, sigaranın kanserojen 
etkilerine bağlı TP53 geninde yarı ömrü uzun mutant p53 
proteini sentezlenmesine neden olacak bir mutasyon meydana 
gelmemiş olması ve sağlıklı p53 proteininin yarı ömrünün 
çok kısa olması gösterilebilir. p53 ve Ki-67 proteinlerinin 
ekspresyonlarını değerlendirmek amacıyla, asemptomatik 
dişlerle beraber klinik ve radyografik olarak semptom vermiş 
dişlerin de dahil edildiği ve histopatolojik incelemelerin de 
yapıldığı daha kapsamlı bir çalışma yapılabilir. 
Yapılan çalışmada, p53 ve Ki-67 proteinlerinin 
immünhistokimyasal boyama skorlarının güvenirliliği 
amacıyla, üretici firma tarafından önerildiği şekilde taze 
olarak hazırlanan p53 ve Ki-67 monoklonal antikorları 
kontrol dokuları ile çalışılmış ve boyanma tespit edildikten 
sonra örneklerin boyamaları otomatik olarak ve skorlamaları 
manuel olarak yapılmıştır. 
Asemptomatik tam gömük alt yirmi yaş dişlerin proflaktik 
çekimi konusunda henüz görüş birliğine varılabilmiş değildir. 
Bu dişlerin perikoronal dokularında yapılan histopatolojik 
incelemeler sonucunda patolojik değişiklikler meydana 
gelebileceği gösterilmiştir. Bu çalışmalarda en sık rastlanan 
patoloji olan kist prevalansı %2-50 arasında bulunmuştur (3, 
11). Çalışmalar arasındaki farkın ise kist teşhisi kriterlerindeki 
farklılıktan kaynaklandığı düşünülmektedir. Bu dişlerdeki 
malign tümör prevalansı ise %1’den düşük bulunmuştur 
(3,40). p53 ve Ki-67 ile yapılan immunohistokimyasal 
çalışmalarda da birbiriyle çelişen sonuçlar elde edilmiştir. 
Bu farklı sonuçların hem kullanılan antikorun çeşidine, 
hem de dokuların morfolojik özelliklerine bağlı olduğu öne 
sürülmüştür (10,13,32,33,36,37,39). p53 boyanması tespit 
edilen çalışmalarda dokuların histolojik incelemelerinde 
displazi, metaplazi ve enflamasyon izlenmesi bu dişlerin 
gerçekte asemptomatik olmadığını, patolojik dönüşümün 
başladığını ancak klinik ve radyografik olarak bulgu 
vermediğini düşündürmektedir. p53 boyanmasının elde 
edildiği çalışmalarda öne sürülen bir diğer hipotez, p53’ün 
sigara gibi kanserojen maddelere maruziyet sonucu mutasyona 
uğramış olması nedeniyle dokularda birikmiş olabileceğidir. 
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Çalışmamızda, yapılan çalışmanın limitasyonları içerisinde, 
sigara kullanımının patolojik dönüşüm riskini arttırdığına 
dair bulgulara rastlanmamıştır. Daha geniş serilerde yapılacak 
ileri çalışmalara ihtiyaç vardır. Asemptomatik tam gömük alt 
yirmi yaş dişlerinin çekim kararını verirken, dişin klinik ve 
radyografik değerlendirmesi dikkatli bir şekilde yapılmalıdır. 
Hasta, sosyokültürel durumu da dikkate alınarak, cerrahi 
çekimin komplikasyonları hakkında detaylı bir şekilde 
bilgilendirilmeli, ve karar hasta ile beraber verilmelidir.
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