EKIM 2026

Periodontoloji
Alanmda

Uluslararasi Teori,
Arastirma ve Derlemeler

&
4 _ EDITOR PROF. DR. FiLiZ ACUN KAYA
J‘\

SERUVEN

YAYINE Vi



Genel Yayin Yonetmeni / Editor in Chief « C. Cansin Selin Temana
Kapak & I¢ Tasarim / Cover & Interior Design s Seriiven Yayinevi
Birinci Basim / First Edition « © Ekim 2026

ISBN « 978-625-5054-06-7

© copyright

Bu kitabin yayin hakk: Seriiven Yayinevine aittir.

Kaynak gosterilmeden alint1 yapilamaz, izin almadan higbir yolla ¢ogaltilamaz. The right
to publish this book belongs to Seriiven Publishing. Citation can not be shown without
the source, reproduced in any way without permission.

Seriiven Yayinevi / Seriiven Publishing

Tiirkiye Adres / Turkey Address: Kizilay Mah. Fevzi Cakmak 1. Sokak
Umit Apt No: 22/A Cankaya/ANKARA

Telefon / Phone: 05437675765

web: www.seruvenyayinevi.com

e-mail: seruvenyayinevi@gmail.com

Baski & Cilt / Printing & Volume
Sertifika / Certificate No: 47083



PERIODONTOLOJI
ALANINDA
ULUSLARARASI TEORI,
ARASTIRMA VE
DERLEMELER

EKIM 2026

EDITOR PROF. DR. FiLiZ ACUN KAYA

Z@SERUVEN
YAYINE VI






ICINDEKILER

BOLUM 1

PERIODONTAL VE PERi-IMPLANT REJENERASYONDA GUNCEL
YAKLASIMLAR: KiSiSELLESTIiRILMi$ VE

MINIMAL INVAZIV TEDAVILER
Aysan LEKTEMUR ALPAN / 1

BOLUM 2
PERIODONTOLOJIDE ER-YAG VE ND-YAG LAZER KULLANIMI

Fatma Sena AKCA, Bilge KARCI/ 17

BOLUM 3

GINGIVAL HASTALIKLARA NEDEN OLABILEN ViRAL
ENFEKSIYONLAR VE GENEL OZELLIKLERi

Hasan HATIPOGLU, M.Meri¢ ERSOZ / 41

BOLUM 4
Di$ ETi VE FUNGAL HASTALIKLAR:GUNCEL BiR BAKIS

M.Meri¢ ERSOZ, Hasan HATIPOGLU / 61

BOLUM 5

PERIODONTAL VE PERi-IMPLANT HASTALIKLARIN
YONETIMINDE FARMAKOLOJIK RiSK FAKTORLERi VE
GUNCEL KLINIiK YONETIM

Siikran ACIPINAR / 77



BOLUM 6
PERIODONTOLOJIDE HYALURONIK ASIT: BiYOLOJIK ETKILER
VE KLiNiK KULLANIM ALANLARI

Umit TOMBUL / 101

BOLUM 7

KONAK MODULASYONU VE OSTEOIMMUNOLOJIK
YAKLASIMLAR: PERIODONTAL TEDAVIDE YENI
PERSPEKTIFLER

Umit TOMBUL /119



Y=

'

PERIODONTAL VE PERI-IMPLANT
REJENERASYONDA GUNCEL
YAKLASIMLAR: KiSISELLESTIRILMI$
VE MiNIMAL INVAZiV TEDAVILER

2 )

Aysan LEKTEMUR ALPAN!

1 Dog.Dr. Pamukkale Universitesi, Dishekimligi Fakiiltesi,Periodontoloji Anabilim Dali
E-mail: ysnlpn@gmail.com ORCID: 0000-0002-5939-4783




2 + Aysan LEKTEMUR ALPAN

1. GIRIS

Rejeneratif tedaviler modern periodontolojide ve implant dis hekimliginde
merkezi bir rol oynamakta; sert ve yumusak doku yetersizliklerinde kaybedil-
mis yapilarin restore edilmesini ve hem fonksiyonun hem de estetigin yeniden
saglanmasini amaglamaktadir. Kapsamli bi¢imde arastirilmis olmalarina rag-
men, rejeneratif tedavilerin uzun dénem sonuglar: degiskenligini korumakta
ve hasta 6zelindeki faktorler ile klinik tablonun karmasikliginin birlesiminden
etkilenmektedir. Sonug olarak, bireysel degiskenlik dikkate alinmaksizin genis
bir olgu yelpazesine uygulandiginda standart tedavi protokolleri siklikla yeter-
siz kalmaktadir. Buna ek olarak, rejenerasyon alaninda, gelismekte olan tekno-
lojilerin destegiyle tedavilerin her hastanin 6zgiin anatomik ve biyolojik 6zel-
liklerine gore uyarlanmasiyla kisisellestirilmis rejeneratif yaklasimlara dogru
bir doniisiim yasanmaktadir. Dijital tan1 yontemleri, ultrasonografik doku go-
riintiileme, yapay zeka destekli tedavi planlamasi ve yeni iskele tasarimlari re-
jenerasyona yaklasimi yeniden sekillendirmekte; daha dngoriilebilir, biyolojik
temeli giiglii ve daha az invaziv islemlere olanak saglamaktadir.

Bu kitap boliimii, dogal disler ve dental implantlar ¢evresindeki yumusak
ve sert doku tedavilerinin klinik sonuglari iyilestirmedeki rollerine odakla-
narak gelismekte olan teknolojiler ile kisisellestirilmis rejeneratif stratejilerin
kesisimini incelemeyi amaglamaktadir.

2. Kok yiizeyi ortiilmesine yonelik cerrahi tekniklerin evrimi

Yumugsak doku greftleme tekniklerinin klinik performansi, flep tasarimi
ve cerrahi erisimdeki iyilestirmelere paralel olarak gelismistir. Ilk koronale
pozisyone flep (CAF) protokolleri %60-75 araliginda ortalama kok yiizeyi or-
tillmesi degerleri gostermisken (Bernimoulin, Liischer, & Mithlemann, 1975;
Restrepo, 1973), gerilimsiz flep ilerletilmesi, split-full-split elevasyon ve mi-
ne-sement sinir1 (CEJ)nin 6tesinde koronal konumlandirma gibi daha son-
raki iyilestirmeler, uygun fenotiplerde tam kok yiizeyi ortiilmesi oranlarini
tutarli bicimde %90’1n tizerine ¢ikarmistir (Allen & Miller, 1989; Zucchelli &
De Sanctis, 2000, 2007).

Tiinel yaklasimlarinin gelistirilmesi bir bagka onemli ilerlemeyi temsil et-
mistir. Modifiye koronale pozisyone tiinel (MCAT) ve mikrocerrahi tiinel tek-
nikleri, kok ytizeyi ortiilmesinde yiiksek ongoriilebilirlik diizeylerini korurken,
trapezoidal CAF’lerle karsilastirildiginda daha iistiin estetik ve hasta tarafin-
dan bildirilen olumlu sonuglar gostermistir (Aroca et al., 2010; Zabalegui, Si-
cilia, Cambra, Gil, & Sanz, 1999; Zuhr, Fickl, Wachtel, Bolz, & Hurzeler, 2007).

Daha yakin zamanda, tiinellenmis koronale pozisyone flep (TCAF), bol-
geye Ozgii anatomiye ve papiller biitiinliige bagl olarak CAF benzeri erisim
ile tiinellenmis flep korumasini segici bi¢cimde birlestiren, uyarlanabilir hibrit
bir yaklasim olarak tanimlanmaistir (Barootchi & Tavelli, 2022).
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3. Iskele-temelli kemik rejenerasyonu
3.1 Yalnizca iskele kullanilan ve aseliiler stratejiler

Yonlendirilmis kemik rejenerasyonunun (GBR) temeli, alanin korunma-
sina, hiicrelerin diglanmasina ve tercih edilen hiicrelerin iskele i¢ine go¢ii ve
yerlesimine dayanir; anorganik sigir kaynakli kemik minerali (ABBM), be-
ta-trikalsiyum fosfat (B-TCP), hidroksiapatit (HA) ve alloplastik kompozitler
gibi iskeleler bu noktada temel bir rol oynar.

Lavareda Corréa ve ark., kemik iligi aspirat konsantresi (BMAC) ile birlik-
te veya BMAC olmaksizin allogreftler kullanilarak gerceklestirilen apozisyonel
rekonstriiksiyonlar1 incelemis ve kemik dolumu agisindan istatistiksel olarak
anlaml bir fark saptamamislardir; ancak BMAC gruplar: daha iyi histomor-
fometrik sonuglar saglama egilimi gostermistir (Lavareda Corréa et al., 2017).

Bir diger aseliiler strateji, sert doku rejenerasyonu igin kok hiicrelerden
elde edilen sekretomun ve/veya eksozomlarin kullanilmasidir. Bu yaklagim,
olumsuz bir immiin yanit olusturabilecek hiicresel bilesenleri icermeden kok
hiicrelerin parakrin 6zelliklerinden yararlanir. Oral kaynakli kok hiicrelerin
sekretomu, diger hiicreler tizerinde dogrudan etkili olarak bu hiicrelerin mig-
rasyonunu, proliferasyonunu ve farklilagmasini destekleyebilen ¢ok sayida si-
tokin igerir.

3.2 Kok hiicre ile giiclendirilmis yapilar

Kemik rejenerasyonundaki en umut verici egilimlerden biri mezenkimal
kok hiicre (MSC) temelli tedavilerdir. Kaigler ve ark. (Kaigler et al., 2015; Ka-
igler et al., 2013) farkli boyut ve etiyolojideki alveoler defektlerin tedavisinde
otojen, kemik iligi kaynakli kok hiicreleri (doku onarim hiicreleri-TRC’ler)
kullanarak Faz I/II ¢aligmalar gergeklestirmistir. Tedavi edilen defektler dis
¢ekimi, maksiller siniis pnématizasyonu, travma ve konjenital alveoler yarik
sonucunda olugsmus ve jelatin siingerler ile f-TCP dahil olmak tizere farkli
hiicre tastyicilar: kullanilmistir. Gjerde ve ark., siddetli mandibular kret re-
zorpsiyonunda -TCP ile kombine otojen kemik iligi mezenkimal stromal
hiicrelerinin kullanildig1 prospektif bir klinik ¢aligsma bildirmistir. On ikinci
ayda hastalarda yiiksek implant sagkalimi ile birlikte stabil kemik olusumu
elde edilmistir (Gjerde et al., 2018).

Asahina ve ark., ciddi derecede atrofik mandibulalarda kemik iligi kay-
nakli mezenkimal stromal hiicreler (BMSC)-trombositten zengin plazma
(PRP)-B-TCP yapilarinin 8 yillik stabilitesini dogrulayarak bu yaklagimlarin
uzun omiirliligiini ve giivenliligini gostermistir (Asahina et al., 2021). Gup-
ta ve ark., split-mouth bir ¢aligmada siniis lift islemlerinde MSC’leri kan pih-
tist ile karsilagtirmigtir. Her iki grupta da implant stabilitesi elde edilmistir;
ancak istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte MSC’ler 6. ayda biraz
daha hizli maturasyon ve daha iyi kemik yogunlugu gostermistir (Gupta et
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al., 2021). Khojasteh ve ark., mandibular defektler i¢in bukkal yag yastigindan
elde edilen MSC’leri ABBM ile kombine etmis ve yalnizca ABBM kullani-
mina kiyasla daha iyi kemik olusumu gostermistir (Khojasteh, Hosseinpour,
Rezai Rad, Alikhasi, & Zadeh, 2019).

3.3 Alternatif kok hiicre kaynaklar:

Feng ve ark., periferik kandan elde edilen kiigiik kan kok hiicrelerinin
dental implant tedavisindeki giivenliligini ve tolerabilitesini dokuz hastanin
yer aldig1 bir faz I klinik ¢alismada degerlendirmistir. Bulgular, bu yaklasi-
min kemik rejenerasyonu ve osseointegrasyonu destekleme potansiyeline
isaret etmekle birlikte, klinik etkinliginin daha ileri faz ¢aligmalarla dogru-
lanmasi gerektigini gostermektedir (Feng et al., 2021). Chen ve ark., periodon-
tal kemik i¢i defektlerin tedavisinde otojen periodontal ligament kok hiicre
(PDLSC) tabakalarini sigir kaynakli kemik minerali ve yonlendirilmis doku
rejenerasyonu ile birlikte kullanmistir. Aimetti ve ark. tarafindan kronik pe-
riodontitisli hastalarda bu defektlerin tedavisi amaciyla otojen dental pulpa
kaynakl1 kok hiicrelerin (DPSC’ler) kullanilmasiyla degerlendirilmistir (Ai-
metti, Ferrarotti, Gamba, Giraudi, & Romano, 2018).

3.4 Klinik sonuglar ve kontrollii calismalar

Baba ve ark. (Baba et al., 2016), kemik i¢i defektler nedeniyle cerrahi is-
lem gerektiren periodontitis hastalarinda, biyobozunur 3B dokuma kumas
kompozit iskele ve PRP ile birlikte otojen kiiltiire edilmis MSC’leri kullanan
bir faz I/IT klinik ¢aligma yiirtitmiistiir. MSC’ler her bir periodontal kemik ici
defekte implante edilmis ve hastalar 36 ay boyunca izlenmistir. Calismada,
tiim klinik parametrelerde (klinik atagman seviyesi, sondlama derinligi, line-
er kemik bitylimesi) anlamli iyilesmeler saptanmuigtur.

Fatale ve ark. tarafindan yiiriitillen randomize kontrollii bir ¢aligmada,
lateral ve krestal siniis liftlerinde periosteal MSC’ler 3-TCP iskeleleri ile bir-
likte karsilastirilmis ve 4. ayda lateral yaklasim grubunda daha iyi histomor-
fometrik parametreler bulunmustur (Fatale et al., 2022). Sanz ve ark., alveoler
kret ogmentasyonu i¢in sentetik bir iskele ile birlikte kemik kaynakli mezen-
kimal hiicrelerin kullanildig1 ¢cok merkezli randomize bir klinik ¢aligma yii-
ritmistiir. Caligmada, yalnizca iskele kullanilan gruba kiyasla anlamli volii-
metrik kemik kazanimi ve olumlu histomorfometrik sonuglar gosterilmis; bu
bulgular MSC’lerin iskele aracili rejenerasyonu artirmadaki yardimci roliinii
daha da desteklemistir (Sanz et al., 2025).

3.5 Kisisellestirilmis yapilar ve dijital stratejiler

Rejeneratif kemik tedavisine kisisellestirmenin dahil edilmesi; kok hiic-
relerin taginmasi igin Kisisellestirilmis, hassas uyumlu iskeleler tiretmek
amaciyla CAD-CAM teknolojisi, gelistirilmis biyomateryaller ve 3B biyo-
baski kullanimindan yararlanan gelismekte olan bir teknolojidir. Schulz ve
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ark. (Schulz et al., 2023), implant yerlestirilmesinden 6nce kisisellestirilmis
alveoler rekonstriiksiyon amaciyla defekte 6zgi, ii¢ boyutlu olarak basilmis
kalsiyum-fosfat iskeleler uygulamis ve kemik rejenerasyonu ile azalmis pos-
toperatif morbidite gostermistir.

Iskele yapisindaki gelismeler, daha yeni polimerik kompozitlerde goriil-
diigii iizere akilli biyomateryalleri de ortaya ¢ikarmistir. Bu materyaller imp-
lant osseointegrasyonunu iyilestirmede erken dénem etkinlik gostermistir;
ayrica trombosit konsantreleri gibi biyolojik ajanlarin tasinmasinda kullani-
labilir ve bu biyolojik ajanlarin tanimlanmis, zamana bagli salim profillerini
miimkiin kilacak sekilde uyarlanabilir.

4. Disler ¢evresinde yumusak doku ogmentasyonu

Yumugak doku rejenerasyonu agisindan degerlendirilen materyaller ara-
sinda otojen bag dokusu greftleri (CTG) en iyi sonuglar: vermis, bunu hacim
stabilitesini koruyan kollajen matriksler (VCMX) izlemistir (Barootchi, Ta-
velli, Sabri, Giannobile, & Kaigler, 2026). Bununla birlikte, CTG ile hADM,
pADM, CMX ve VCMX dahil diger yumusak doku greft ikameleri arasinda
istatistiksel olarak anlaml farkliliklar gozlenmemistir (Barootchi, Tavelli, et
al., 2026); bu durum, 6zellikle minimal invaziv veya hasta merkezli degerlen-
dirmelerin 6ncelik kazandig1 durumlarda bu materyallerin klinik uygulama-
da daha genis kullanilabilirligini desteklemektedir.

5.Yumusak doku rejenerasyonunda iskeleler ve biyomateryaller

Oral rejenerasyonda doku mithendisligi, yeterli vaskiiler destekle birlikte
ti¢ temel bilesenin sinerjik kullanimina dayanir: hiicreler, sinyal molekiilleri
ve iskeleler (Larsson et al., 2016; Tavelli, Barootchi, Rasperini, & Giannobile,
2023). Bu unsurlar birlikte dogal yara iyilesmesi kaskadini taklit etmeyi veya
giiclendirmeyi amaglar. Ozellikle iskeleler, doku entegrasyonunu yénlendi-
ren, hiicre migrasyonunu kolaylastiran ve biyolojik olarak aktif sinyalleri tagi-
yabilen yapisal cerceveler olarak gorev yapar (Pilipchuk et al., 2018). Yumusak
doku rejenerasyonu alaninda iskeleler dogal matrikslerden (6rnegin aseliiler
dermal matriksler, domuz kaynakli kollajen) veya sentetik polimerlerden elde
edilebilir. Aseliiler dermal matriksler gibi dogal iskeleler, fibroblast kolonizas-
yonunu ve anjiyogenezi destekleyen dogal ekstraseliiler matriks bilesenlerini
korur. Genellikle hacim stabilitesi i¢in ¢apraz baglanan ksenojenik kollajen
matriksler, isleme yontemine ve kokenine bagli bazi degiskenlikler bulun-
makla birlikte, olumlu klinik ve hasta tarafindan bildirilen sonuglar goster-
mistir (Tavelli et al., 2020b).

Rasperini ve ark., periodontal rejenerasyonda biyorezorbe olabilen 3B
baskil1 bir iskelenin ilk klinik uygulamasini gostererek kisisellestirilmis re-
jeneratif ¢oziimlerin 6niinii agmistir (Rasperini et al., 2015). McGuire ve ark.
ayrica kok ytiizeyi ortiilmesi disindaki keratinize doku ogmentasyonu i¢in
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hiicre-temelli bir doku mithendisligi stratejisini basariyla kullanmigtir (Mc-
Guire et al., 2011). Bununla birlikte, bu tiir yenilikler biiyiik 6l¢tide olgu su-
numlari ve erken faz ¢aligmalarla sinirl kalmaktadir.

hADM, revaskiilarizasyonu ve konak hiicre migrasyonunu destekleyen
biyouyumlu bir iskele olarak islev goriir; ancak nekrozu énlemek igin sub-
merged iyilesme gerektirir (Boha¢, DaniSovic, Koller, Dragtnova, & Varga,
2018; Hutton, Johnson, Barwacz, Allareddy, & Avila-Ortiz, 2018; Scarano,
Barros, lezzi, Piattelli, & Novaes, 2009).

Benzer sekilde, domuz kaynakli aseliller dermal matriksler (pADM),
fibroblast ve endotelyal hiicre proliferasyonunu destekleyen, hizli vaskiilari-
zasyon ve entegrasyona katkida bulunan ti¢ boyutlu kollajen6z iskeleler olarak
islev goriir (Pabst et al., 2014). Ksenojenik kollajen matriksler ek alternatifler
sunar. Birinci nesil iki tabakali CMX, stabilite saglayan kompakt ve okliiziv
bir tabaka ile piht1 stabilizasyonunu, anjiyogenezi ve hiicresel i¢e biiyiimeyi
destekleyen por6z bir tabakadan olusur (Ghanaati et al., 2011). CMX sekonder
iyilesmeye izin verir ve keratinize doku ogmentasyonu ile kret koruma dahil
olmak iizere hem dis hem de implantla iligkili uygulamalarda basariyla kul-
lanilmistir (Cairo et al., 2017; Sanz, Lorenzo, Aranda, Martin, & Orsini, 2009;
Tonetti et al., 2018). Ikinci nesil bir iskele olan VCMX, erken degradasyona
direng gosterirken hiicre migrasyonunu ve anjiyogenezi destekleyen poroz,
trabekiiler bir yap1 i¢inde ¢apraz bagli kollajen igerir (Agis et al., 2014; Thoma
etal., 2015; Thoma et al., 2016). Preklinik ¢caligmalar VCMX’in erken iyilesme
sirasinda voliimetrik biitiinliigtinii korudugunu ve hizli hiicresel infiltrasyon
ile neovaskiilarizasyonu kolaylastirdigini gostermistir.

6. Peri-implant yumusak doku fenotipinin modifikasyonu

Caligmalar, yalnizca flep iglemleriyle tedavi edilen bolgelerin resesyon
niikstine daha yatkin oldugunu (Barootchi et al., 2019; G. Pini Prato et al,,
2011; G. P. Pini Prato, Magnani, & Chambrone, 2018; Tavelli, Barootchi, Ca-
iro, et al., 2019), buna karsilik ikame materyali kullanilsin ya da kullanilma-
sin bilaminar tekniklerin muhtemelen daha kalic1 bir yumusak doku fenotipi
nedeniyle daha iyi stabiliteyle iliskili oldugunu géstermistir (Barootchi et al.,
2019; Cairo et al., 2023; G. P. Pini Prato, Franceschi, Cortellini, & Chambrone,
2018; G. P. Pini Prato, Magnani, et al., 2018; Rasperini et al., 2018).

7. Sert doku rejenerasyonunda gelismekte olan stratejiler

Periodontal ve alveoler kemik rejenerasyonuna yonelik gelismekte olan
yaklagimlar baglaminda, kok hiicre tedavisi, 3 boyutlu biyobask: ve “akilli”
materyalleri igeren bu yaklagimlara iliskin kontrollii, prospektif klinik aras-
tirmalar sinirlidir. CAD-CAM teknolojileri uzun yillardir dis hekimliginde
kullanilmasina ragmen, yakin zamana kadar esas olarak dis hekimliginin la-
boratuvar ve protetik alanlarinda kullanilmistir. Sert doku rejenerasyonuna
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yonelik cerrahi rekonstriiksiyondaki potansiyellerine iliskin artan farkinda-
lik ve yeni aragtirmalar giderek daha fazla ilgi gormektedir.

8. Rejenerasyonda yapay zeka

Hastaya 0zgii faktorler (6rn. yas, cinsiyet, tibbi durum), bolgeye 6zgii fak-
torler (6rn. defekt etiyolojisi, defekt boyutu), tedavi yontemleri ve sonuglarla
iliskili genis bir ¢aligma yelpazesinden elde edilen biiyiik veri setlerinin sen-
tezi yoluyla, belirli bir klinik senaryonun tedavisinde hangi rejeneratif yakla-
simin en etkili olacagini 6ngérmek iizere yapay zeka algoritmalar gelistirile-
bilir. Kisisellestirilmis sert ve yumugak doku rejeneratif uygulamalarinda kok
hiicre tedavileri ve iskele teknolojileri baglaminda yapay zeka, hiicrelerin en
iyi kaynagini ve kiiltiir kosullarini belirleyebilir, optimum dozu saptayabilir
ve iskeleler i¢cin optimum tasarim parametrelerini belirleyebilir (Garmany &
Terzic, 2024; Nosrati & Nosrati, 2023).

9. Sonug

Periodontal ve peri-implant sert ve yumusak doku tedavilerinde biyo-
materyaller, doku miihendisligi, dijital teknolojiler ve minimal invaziv cer-
rahi yaklagimlardaki gelismeler, hastaya 6zgii tedavi stratejilerinin olustu-
rulmasina katk: saglamaktadir. Tedavi se¢imi; defektin anatomik 6zellikleri,
hastanin biyolojik profili, beklenen klinik kazanimlar ve hasta tarafindan
bildirilen sonuglar birlikte degerlendirilerek yapilmalidir. K6k hiicre temel-
li uygulamalar, eksozomlar, kisisellestirilmis iskeleler ve yapay zeka destekli
yaklasimlar umut verici olmakla birlikte, rutin klinik kullanimlari i¢in uzun
donem giivenliliklerini ve etkinliklerini ortaya koyan, yeterli 6rneklem bi-
yiikliigiine sahip kontrollii ¢alismalara ihtiyag vardir. Bu nedenle, gelismekte
olan teknolojilerin klinik uygulamaya aktarilmasi mevcut kanitlarin elestirel
degerlendirilmesine ve hastanin gereksinimlerini gozeten bireysellestirilmis
karar siireglerine dayanmalidir.



8 * Aysan LEKTEMUR ALPAN

KAYNAKLAR

Agis, H., Collins, A., Taut, A. D., Jin, Q., Kruger, L., Gorlach, C., & Giannobile, W. V.
(2014). Cell population kinetics of collagen scaffolds in ex vivo oral wound
repair. PLoS One, 9(11), €112680. doi:10.1371/journal.pone.0112680

Aimetti, M., Ferrarotti, F, Gamba, M. N, Giraudi, M., & Romano, F. (2018). Regenera-
tive Treatment of Periodontal Intrabony Defects Using Autologous Dental Pulp
Stem Cells: A 1-Year Follow-Up Case Series. Int ] Periodontics Restorative Dent,
38(1), 51-58. doi:10.11607/prd.3425

Allen, E. P, & Miller, P. D, Jr. (1989). Coronal positioning of existing gingiva: short
term results in the treatment of shallow marginal tissue recession. ] Periodontol,
60(6), 316-319. doi:10.1902/jop.1989.60.6.316

Aroca, S., Keglevich, T., Nikolidakis, D., Gera, I., Nagy, K., Azzi, R., & Etienne, D.
(2010). Treatment of class III multiple gingival recessions: a randomized-clini-
cal trial. J Clin Periodontol, 37(1), 88-97. d0i:10.1111/j.1600-051X.2009.01492.x

Asahina, I., Kagami, H., Agata, H., Honda, M. J., Sumita, Y., Inoue, M., . . . Tojo, A.
(2021). Clinical Outcome and 8- Year Follow-Up of Alveolar Bone Tissue Engi-
neering for Severely Atrophic Alveolar Bone Using Autologous Bone Marrow
Stromal Cells with Platelet-Rich Plasma and B-Tricalcium Phosphate Granules.
J Clin Med, 10(22). doi:10.3390/jcm 10225231

Baba, S., Yamada, Y., Komuro, A., Yotsui, Y., Umeda, M., Shimuzutani, K., & Nakamu-
ra, S. (2016). Phase I/1I Trial of Autologous Bone Marrow Stem Cell Transplan-
tation with a Three-Dimensional Woven-Fabric Scaffold for Periodontitis. Stem
Cells Int, 2016, 6205910. doi:10.1155/2016/6205910

Barootchi, S., Chan, H. L., Namazi, S. S., Wang, H. L., & Kripfgans, O. D. (2020). Ultraso-
nographic characterization of lingual structures pertinent to oral, periodontal, and
implant surgery. Clin Oral Implants Res, 31(4), 352-359. doi:10.1111/clr.13573

Barootchi, S., Giannobile, W. V., & Tavelli, L. (2022). PDGF-BB-enriched collagen
matrix to treat multiple gingival recessions with the tunneled coronally advan-
ced flap. Clin Adv Periodontics, 12(4), 224-232. doi:10.1002/cap.10211

Barootchi, S., Mancini, L., Sabri, H., Wang, H. L., Tavelli, C., & Tavelli, L. (2024). Root
Coverage and Volumetric Outcomes of a Novel Porcine-Derived Acellular Der-
mal Matrix with the Tunneled Coronally Advanced Flap (TCAF) for Treatment
of Multiple Adjacent Gingival Recessions: A Clinical Prospective Study. Int J
Periodontics Restorative Dent, 44(4), 376-387. doi:10.11607/prd.6721

Barootchi, S., Rodriguez, M. V., Sabri, H., Manouchehri, N., Barootchi, E., Wang, H.
L., & Tavelli, L. (2026). Coronally Advanced Flap with a Xenogeneic Colla-
gen Matrix or an rhPDGF-BB Regenerative Approach for Bilateral Multiple
Gingival Recessions: A Split-Mouth Clinical Feasibility Study. Int ] Periodontics
Restorative Dent, 46(3), 282-297. doi:10.11607/prd.7503

Barootchi, S., & Tavelli, L. (2022). Tunneled coronally advanced flap for the treatment of
isolated gingival recessions with deficient papilla. Int ] Esthet Dent, 17(1), 14-26.



Periodontoloji Alaninda Uluslararasi Teori, Aragtirma ve Derlemeler * 9

Barootchi, S., Tavelli, L., Di Gianfilippo, R., Byun, H. Y., Oh, T. ], Barbato, L., . . . Wang,
H. L. (2019). Long term assessment of root coverage stability using connective
tissue graft with or without an epithelial collar for gingival recession treatment.
A 12-year follow-up from a randomized clinical trial. ] Clin Periodontol, 46(11),
1124-1133. doi:10.1111/jcpe.13187

Barootchi, S., Tavelli, L., Di Gianfilippo, R., Shedden, K., Oh, T. J., Rasperini, G., .
.. Wang, H. L. (2022). Soft tissue phenotype modification predicts gingival
margin long-term (10-year) stability: Longitudinal analysis of six randomized
clinical trials. J Clin Periodontol, 49(7), 672-683. doi:10.1111/jcpe.13641

Barootchi, S., Tavelli, L., Di Gianfilippo, R., Stefanini, M., Zucchelli, G., Rasperini, G.,
& Wang, H. L. (2021). Gingival Phenotype Modification as a Result of Root
Coverage Procedure with Two Human Dermal Matrices: Long-Term Assess-
ment of a Randomized Clinical Trial. Int ] Periodontics Restorative Dent, 41(5),
719-726. doi:10.11607/prd.5283

Barootchi, S., Tavelli, L., Gianfilippo, R. D., Eber, R., Stefanini, M., Zucchellj, G., &
Wang, H. L. (2021). Acellular dermal matrix for root coverage procedures:
9-year assessment of treated isolated gingival recessions and their adjacent unt-
reated sites. ] Periodontol, 92(2), 254-262. d0i:10.1002/jper.20-0310

Barootchi, S., Tavelli, L., Majzoub, J., Chan, H. L., Wang, H. L., & Kripfgans, O. D.
(2022). Ultrasonographic Tissue Perfusion in Peri-implant Health and Disease.
] Dent Res, 101(3), 278-285. doi:10.1177/00220345211035684

Barootchi, S., Tavelli, L., Sabri, H., Giannobile, W. V., & Kaigler, D. (2026). Emer-
ging, personalized, and minimally invasive technologies for periodontal and
peri-implant soft and hard tissue regenerative therapy. J Periodontol, 97 Suppl
I(Suppl 1), S103-S139. d0i:10.1002/jper.70108

Barootchi, S., Tavelli, L., Vinueza, M. E. G,, Sabri, H., Andrade, C,, Pinto, N, ... Wang,
H. L. (2025). Autologous platelet concentrates in root coverage procedures. Pe-
riodontol 2000, 97(1), 215-235. doi:10.1111/prd.12614

Bernimoulin, J. P, Liischer, B., & Mithlemann, H. R. (1975). Coronally repositioned
periodontal flap. Clinical evaluation after one year. J Clin Periodontol, 2(1),
1-13. doi:10.1111/j.1600-051x.1975.tb01721.x

Boha¢, M., Danisovig, L., Koller, J., Draginova, J., & Varga, I. (2018). What happens to
an acellular dermal matrix after implantation in the human body? A histologi-
cal and electron microscopic study. Eur ] Histochem, 62(1), 2873. doi:10.4081/
¢jh.2018.2873

Bonino, E, Steffensen, B., Natto, Z., Hur, Y., Holtzman, L. P,, & Weber, H. P. (2018).
Prospective study of the impact of peri-implant soft tissue properties on pa-
tient-reported and clinically assessed outcomes. J Periodontol, 89(9), 1025-
1032. doi:10.1002/jper.18-0031

Burkhardt, R., Himmerle, C. H., & Lang, N. P. (2015). Self-reported pain perception
of patients after mucosal graft harvesting in the palatal area. ] Clin Periodontol,
42(3), 281-287. doi:10.1111/jcpe.12357



10 * Aysan LEKTEMUR ALPAN

Caballé-Serrano, J., Zhang, S., Ferrantino, L., Simion, M., Chappuis, V., & Bosshardt,
D. D. (2019). Tissue Response to a Porous Collagen Matrix Used for Soft Tissue
Augmentation. Materials (Basel), 12(22). d0i:10.3390/ma12223721

Cairo, F, Barbato, L., Tonelli, P, Batalocco, G., Pagavino, G., & Nieri, M. (2017). Xe-
nogeneic collagen matrix versus connective tissue graft for buccal soft tissue
augmentation at implant site. A randomized, controlled clinical trial. J Clin Pe-
riodontol, 44(7), 769-776. doi:10.1111/jcpe.12750

Cairo, F, Cortellini, P, Barbato, L., Masseti, L., Mervelt, J., Nieri, M., . . . Tonetti, M. S.
(2023). Long-term comparison of root coverage procedures at single RT2 maxil-
lary gingival recessions: Ten-year extension results from a randomized, control-
led clinical trial. J Clin Periodontol, 50(4), 511-519. doi:10.1111/jcpe.13778

Chen, E M., Gao, L. N,, Tian, B. M., Zhang, X. Y., Zhang, Y. ], Dong, G. Y,, . . . Jin,
Y. (2016). Treatment of periodontal intrabony defects using autologous perio-

dontal ligament stem cells: a randomized clinical trial. Stem Cell Res Ther, 7, 33.
doi:10.1186/513287-016-0288-1

Daghrery, A., Aratjo, L. J. S., Marques, J. E, Alipour, M., Unsal, R. B. K., Chathoth,
B. M., . .. Chaurasia, A. (2025). Role of exosomes in dental and craniofacial
regeneration - A review. Tissue Cell, 93, 102684. doi:10.1016/j.tice.2024.102684

Fatale, V., Pagnoni, S., Pagnoni, A. E., Passarelli, P. C., Netti, A., Lajolo, C., . . . D’Ad-
dona, A. (2022). Histomorphometric Comparison of New Bone Formed After
Maxillary Sinus Lift With Lateral and Crestal Approaches Using Periostal Me-
senchymal Stem Cells and Beta-Tricalcium Phosphate: A Controlled Clinical
Trial. J Craniofac Surg, 33(5), 1607-1613. d0i:10.1097/scs.0000000000008319

Feher, B., Tussie, C., & Giannobile, W. V. (2024). Applied artificial intelligence in den-
tistry: emerging data modalities and modeling approaches. Front Artif Intell, 7,
1427517. doi:10.3389/frai.2024.1427517

Feng, S. W, Su, Y. H,, Lin, Y. K,, Wu, Y. C,, Huang, Y. H,, Yang, E. H,, . .. Wang, P. D.
(2021). Small blood stem cells for enhancing early osseointegration formation
on dental implants: a human phase I safety study. Stern Cell Res Ther, 12(1), 380.
doi:10.1186/s13287-021-02461-z

Ferrarotti, E, Romano, F, Gamba, M. N., Quirico, A., Giraudi, M., Audagna, M., &
Aimetti, M. (2018). Human intrabony defect regeneration with micrografts
containing dental pulp stem cells: A randomized controlled clinical trial. ] Clin
Periodontol, 45(7), 841-850. doi:10.1111/jcpe.12931

Garmany, A., & Terzic, A. (2024). Artificial intelligence powers regenerative medicine into
predictive realm. Regen Med, 19(12), 611-616. doi:10.1080/17460751.2024.24372
81

Gegout, P. Y, Stutz, C., Olson, ], Batool, F, Petit, C., Tenenbaum, H., . . . Huck, O.
(2021). Interests of Exosomes in Bone and Periodontal Regeneration: A Sys-
tematic Review. Adv Exp Med Biol, 1341, 67-87. d0i:10.1007/5584_2020_593



Periodontoloji Alaninda Uluslararasi Teori, Aragtirma ve Derlemeler - 11

Ghanaati, S., Schlee, M., Webber, M. J., Willershausen, 1., Barbeck, M., Balic, E., . . .
Kirkpatrick, C. J. (2011). Evaluation of the tissue reaction to a new bilayered
collagen matrix in vivo and its translation to the clinic. Biomed Mater, 6(1),
015010. doi:10.1088/1748-6041/6/1/015010

Giannobile, W. V., Kornman, K. S., & Williams, R. C. (2013). Personalized medicine
enters dentistry: what might this mean for clinical practice? ] Am Dent Assoc,
144(8), 874-876. d0i:10.14219/jada.archive.2013.0200

Gjerde, C., Mustafa, K., Hellem, S., Rojewski, M., Gjengedal, H., Yassin, M. A, . ..
Layrolle, P. (2018). Cell therapy induced regeneration of severely atrophied
mandibular bone in a clinical trial. Stem Cell Res Ther, 9(1), 213. d0i:10.1186/
s13287-018-0951-9

Gupta, A. S., Aurora, J. K., Dubey, K. N., Chauhan, H., Saxena, M., & Ganvir, S. R.
(2021). A comparative evaluation of bone regeneration using mesenchymal
stem cells versus blood coagulum in sinus augmentation procedures. Natl J
Maxillofac Surg, 12(3), 349-356. d0i:10.4103/njms.njms_358_21

Herrera, D., Tonetti, M. S., Chapple, 1., Kebschull, M., Papapanou, P. N., Sculean, A.,
... Sanz, M. (2025). Consensus Report of the 20th European Workshop on
Periodontology: Contemporary and Emerging Technologies in Periodontal Di-
agnosis. J Clin Periodontol, 52 Suppl 29(Suppl 29), 4-33. doi:10.1111/jcpe.14152

Hutton, C. G., Johnson, G. K., Barwacz, C. A., Allareddy, V., & Avila-Ortiz, G. (2018).
Comparison of two different surgical approaches to increase peri-implant mu-
cosal thickness: A randomized controlled clinical trial. Journal of Periodonto-
logy, 89(7), 807-814. doi:https://doi.org/10.1002/JPER.17-0597

Ivanov, A. A., Kuznetsova, A. V., Popova, O. P, Danilova, T. I., & Yanushevich, O. O.
(2021). Modern Approaches to Acellular Therapy in Bone and Dental Regene-
ration. Int ] Mol Sci, 22(24). d0i:10.3390/ijms222413454

Jung, R. E., Hiirzeler, M. B., Thoma, D. S., Khraisat, A., & Himmerle, C. H. (2011).
Local tolerance and efficiency of two prototype collagen matrices to increase
the width of keratinized tissue. J Clin Periodontol, 38(2), 173-179. doi:10.1111/
j.1600-051X.2010.01640.x

Kaigler, D., Avila-Ortiz, G., Travan, S., Taut, A. D., Padial-Molina, M., Rudek, I, . . .
Giannobile, W. V. (2015). Bone Engineering of Maxillary Sinus Bone Deficien-
cies Using Enriched CD90+ Stem Cell Therapy: A Randomized Clinical Trial.
Bone Miner Res, 30(7), 1206-1216. d0i:10.1002/jbmr.2464

Kaigler, D., Pagni, G., Park, C. H., Braun, T. M., Holman, L. A, Yi, E,, . . . Gianno-
bile, W. V. (2013). Stem cell therapy for craniofacial bone regeneration: a
randomized, controlled feasibility trial. Cell Transplant, 22(5), 767-777. do-
i:10.3727/096368912x652968

Khojasteh, A., Hosseinpour, S., Rezai Rad, M., Alikhasi, M., & Zadeh, H. H. (2019).
Buccal fat pad-derived stem cells with anorganic bovine bone mineral scaf-
fold for augmentation of atrophic posterior mandible: An exploratory prospe-
ctive clinical study. Clin Implant Dent Relat Res, 21(2), 292-300. doi:10.1111/



12 * Aysan LEKTEMUR ALPAN

cid.12729

Larsson, L., Decker, A. M., Nibali, L., Pilipchuk, S. P,, Berglundh, T., & Giannobile, W.
V. (2016). Regenerative Medicine for Periodontal and Peri-implant Diseases. ]
Dent Res, 95(3), 255-266. doi:10.1177/0022034515618887

Lavareda Corréa, S. C., Elias de Sousa, J., Pasquali, P. J., Scavone de Macedo, L. G.,
Aloise, A. C., Teixeira, M. L., & Pelegrine, A. A. (2017). Use of Bone Allograft
With or Without Bone Marrow Aspirate Concentrate in Appositional Recons-
tructions: A Tomographic and Histomorphometric Study. Implant Dent, 26(6),
915-921. doi:10.1097/id.0000000000000669

Li, Y., Wu, X,, Liu, M., Deng, K., Tullini, A., Zhang, X., . . . Tonetti, M. S. (2024). En-
hanced control of periodontitis by an artificial intelligence-enabled multimo-
dal-sensing toothbrush and targeted mHealth micromessages: A randomized
trial. J Clin Periodontol, 51(12), 1632-1643. doi:10.1111/jcpe.13987

McGuire, M. K., Scheyer, E. T., & Gwaltney, C. (2014). Commentary: incorporating
patient-reported outcomes in periodontal clinical trials. ] Periodontol, 85(10),
1313-1319. d0i:10.1902/jop.2014.130693

McGuire, M. K., Scheyer, E. T., Nevins, M. L., Neiva, R., Cochran, D. L., Mellonig, J.
T, ... Bates, D. (2011). Living cellular construct for increasing the width of
keratinized gingiva: results from a randomized, within-patient, controlled trial.
J Periodontol, 82(10), 1414-1423. d0i:10.1902/jop.2011.100671

McGuire, M. K., Tavelli, L., Feinberg, S. E., Rasperini, G., Zucchelli, G., Wang, H. L.,
& Giannobile, W. V. (2020). Living cell-based regenerative medicine techno-
logies for periodontal soft tissue augmentation. J Periodontol, 91(2), 155-164.
doi:10.1002/jper.19-0353

Musaie, E. (2025). Artificial intelligence in cancer genomics: transforming diagnosis,
treatment, and precision medicine. Kindle.

Nosrati, H., & Nosrati, M. (2023). Artificial Intelligence in Regenerative Medicine:
Applications and Implications. Biomimetics, 8(5), 442.

Pabst, A. M., Happe, A., Callaway, A., Ziebart, T, Stratul, S. I., Ackermann, M., . . . Ka-
saj, A. (2014). In vitro and in vivo characterization of porcine acellular dermal
matrix for gingival augmentation procedures. J Periodontal Res, 49(3), 371-381.
doi:10.1111/jre.12115

Payer, M., Lohberger, B., Strunk, D., Reich, K. M., Acham, S., & Jakse, N. (2014). Effe-
cts of directly autotransplanted tibial bone marrow aspirates on bone regene-
ration and osseointegration of dental implants. Clin Oral Implants Res, 25(4),
468-474. d0i:10.1111/clr.12172

Pilipchuk, S. P, Fretwurst, T., Yu, N., Larsson, L., Kavanagh, N. M., Asaad, F, . . .
Giannobile, W. V. (2018). Micropatterned Scaffolds with Immobilized Growth
Factor Genes Regenerate Bone and Periodontal Ligament-Like Tissues. Adv
Healthc Mater, 7(22), e1800750. doi:10.1002/adhm.201800750



Periodontoloji Alaninda Uluslararasi Teori, Aragtirma ve Derlemeler - 13

Pini Prato, G., Rotundo, R., Franceschi, D., Cairo, F,, Cortellini, P,, & Nieri, M. (2011).
Fourteen-year outcomes of coronally advanced flap for root coverage: follow-up
from a randomized trial. J Clin Periodontol, 38(8), 715-720. doi:10.1111/j.1600-
051X.2011.01744.x

Pini Prato, G. P, Franceschi, D., Cortellini, P., & Chambrone, L. (2018). Long-term
evaluation (20 years) of the outcomes of subepithelial connective tissue graft
plus coronally advanced flap in the treatment of maxillary single recession-type
defects. ] Periodontol, 89(11), 1290-1299. doi:10.1002/jper.17-0619

Pini Prato, G. P, Magnani, C., & Chambrone, L. (2018). Long-term evaluation (20
years) of the outcomes of coronally advanced flap in the treatment of single
recession-type defects. ] Periodontol, 89(3), 265-274. doi:10.1002/jper.17-0379

Rasperini, G., Acunzo, R., Pellegrini, G., Pagni, G., Tonetti, M., Pini Prato, G. P.,, &
Cortellini, P. (2018). Predictor factors for long-term outcomes stability of coro-
nally advanced flap with or without connective tissue graft in the treatment of
single maxillary gingival recessions: 9 years results of a randomized controlled
clinical trial. J Clin Periodontol, 45(9), 1107-1117. doi:10.1111/jcpe.12932

Rasperini, G., Pilipchuk, S. P, Flanagan, C. L., Park, C. H., Pagni, G., Hollister, S. J.,
& Giannobile, W. V. (2015). 3D-printed Bioresorbable Scaffold for Periodontal
Repair. ] Dent Res, 94(9 Suppl), 153s-157s. doi:10.1177/0022034515588303

Restrepo, O. J. (1973). Coronally repositioned flap: report of four cases. ] Periodontol,
44(9), 564-567. d0i:10.1902/jop.1973.44.9.564

Sabri, H., Saleh, M. H. A., Hazrati, P., Merchant, K., Misch, J., Kumar, P. S., . . . Baro-
otchi, S. (2025). Performance of three artificial intelligence (AI)-based large
language models in standardized testing; implications for Al-assisted dental
education. ] Periodontal Res, 60(2), 121-133. doi:10.1111/jre.13323

Sanchez, N, Fierravanti, L., Nunez, J., Vignoletti, E, Gonzalez-Zamora, M., Santama-
ria, S., . .. Sanz, M. (2020). Periodontal regeneration using a xenogeneic bone
substitute seeded with autologous periodontal ligament-derived mesenchymal
stem cells: A 12-month quasi-randomized controlled pilot clinical trial. J Clin
Periodontol, 47(11), 1391-1402. doi:10.1111/jcpe.13368

Sandor, M., Xu, H., Connor, J., Lombardj, J., Harper, J. R., Silverman, R. P., & McQuil-
lan, D.J. (2008). Host response to implanted porcine-derived biologic materials
in a primate model of abdominal wall repair. Tissue Eng Part A, 14(12), 2021-
2031. doi:10.1089/ten.tea.2007.0317

Santamaria, M. P,, Neves, E, Silveira, C. A., Mathias, I. E, Fernandes-Dias, S. B., Jardi-
ni, M. A. N,, & Tatakis, D. N. (2017). Connective tissue graft and tunnel or tra-
pezoidal flap for the treatment of single maxillary gingival recessions: a rando-
mized clinical trial. J Clin Periodontol, 44(5), 540-547. doi:10.1111/jcpe.12714

Sanz, M., Gjerde, C., Gjertsen, B. T., Ortiz-Vigén, A., Sanchez, N., Hoornaert, A,
. . . Mustafa, K. (2025). Bone Augmentation of Atrophic Alveolar Ridges
Using a Synthetic Bone Substitute With Mesenchymal Stem Cells: A Rando-
mized, Controlled Clinical Trial. Clin Oral Implants Res, 36(11), 1498-1514.



14 * Aysan LEKTEMUR ALPAN

doi:10.1111/clr.70025

Sanz, M., Lorenzo, R., Aranda, J. J., Martin, C., & Orsini, M. (2009). Clinical evaluation
of a new collagen matrix (Mucograft prototype) to enhance the width of kera-
tinized tissue in patients with fixed prosthetic restorations: a randomized pros-
pective clinical trial. J Clin Periodontol, 36(10), 868-876. doi:10.1111/j.1600-
051X.2009.01460.x

Scarano, A., Barros, R. R., Iezzi, G., Piattelli, A., & Novaes, A. B., Jr. (2009). Acellular
dermal matrix graft for gingival augmentation: a preliminary clinical, histo-
logic, and ultrastructural evaluation. J Periodontol, 80(2), 253-259. doi:10.1902/
j0p.2009.080326

Schulz, M. C., Holtzhausen, S., Nies, B., Heinemann, S., Muallah, D., Kroschwald, L., .
.. Sembdner, P. (2023). Three-Dimensional Plotted Calcium Phosphate Scaffol-
ds for Bone Defect Augmentation—A New Method for Regeneration. Journal
of Personalized Medicine, 13(3), 464.

Shen, K. L., Huang, C. L, Lin, Y. C,, Du, J. K, Chen, F. L., Kabasawa, Y,, . . . Huang,
H. L. (2022). Effects of artificial intelligence-assisted dental monitoring inter-
vention in patients with periodontitis: A randomized controlled trial. J Clin
Periodontol, 49(10), 988-998. doi:10.1111/jcpe.13675

Stefanini, M., Mounssif, I., Barootchi, S., Tavelli, L., Wang, H. L., & Zucchelli, G.
(2020). An exploratory clinical study evaluating safety and performance of a
volume-stable collagen matrix with coronally advanced flap for single gingival
recession treatment. Clin Oral Investig, 24(9), 3181-3191. doi:10.1007/s00784-
019-03192-5

Stefanini, M., Tavelli, L., Barootchi, S., Sangiorgi, M., & Zucchelli, G. (2021). Pa-
tient-reported outcome measures following soft-tissue grafting at implant sites:
A systematic review. Clin Oral Implants Res, 32 Suppl 21, 157-173. doi:10.1111/
clr.13767

Tavelli, L., & Barootchi, S. (2022). A Minimally Invasive Approach for the Treatment of
Multiple Adjacent Gingival Recessions with a Volume-Stable Collagen Matrix:
A Case Series. Int ] Periodontics Restorative Dent, 42(2), 155-162. doi:10.11607/
prd.5747

Tavelli, L., & Barootchi, S. (2024). Soft tissue elasticity at teeth and implant sites. A
novel outcome measure of the soft tissue phenotype. J Periodontal Res, 59(6),
1130-1142. doi:10.1111/jre.13296

Tavelli, L., Barootchi, S., Cairo, E, Rasperini, G., Shedden, K., & Wang, H. L. (2019).
The Effect of Time on Root Coverage Outcomes: A Network Meta-analysis. |
Dent Res, 98(11), 1195-1203. doi:10.1177/0022034519867071

Tavelli, L., Barootchi, S., Di Gianfilippo, R., Kneifati, A., Majzoub, J., Stefanini, M., . .
. Wang, H. L. (2021). Patient experience of autogenous soft tissue grafting has
an implication for future treatment: A 10- to 15-year cross-sectional study. J
Periodontol, 92(5), 637-647. doi:10.1002/jper.20-0350



Periodontoloji Alaninda Uluslararasi Teori, Arastirma ve Derlemeler - 15

Tavelli, L., Barootchi, S., Di Gianfilippo, R., Modarressi, M., Cairo, E, Rasperini, G.,
& Wang, H. L. (2019). Acellular dermal matrix and coronally advanced flap or
tunnel technique in the treatment of multiple adjacent gingival recessions. A
12-year follow-up from a randomized clinical trial. J Clin Periodontol, 46(9),
937-948. doi:10.1111/jcpe.13163

Tavelli, L., Barootchi, S., Majzoub, J., Siqueira, R., Mendonga, G., & Wang, H. L. (2021).
Volumetric changes at implant sites: A systematic appraisal of traditional met-
hods and optical scanning-based digital technologies. ] Clin Periodontol, 48(2),
315-334. doi:10.1111/jcpe.13401

Tavelli, L., Barootchi, S., Rasperini, G., & Giannobile, W. V. (2023). Clinical and pa-
tient-reported outcomes of tissue engineering strategies for periodontal and
peri-implant reconstruction. Periodontol 2000, 91(1), 217-269. doi:10.1111/
prd.12446

Tavelli, L., Barootchi, S., Rodriguez, M. V., Mancini, L., Majzoub, J., Travan, S, . . .
Giannobile, W. V. (2022). Recombinant human platelet-derived growth factor
improves root coverage of a collagen matrix for multiple adjacent gingival re-
cessions: A triple-blinded, randomized, placebo-controlled trial. J Clin Perio-
dontol, 49(11), 1169-1184. doi:10.1111/jcpe.13706

Tavelli, L., Barootchi, S., Rodriguez, M. V., Sugai, J., Wu, D. T., Yu, N., & Giannobi-
le, W. V. (2025). Characterization of oral biomarkers during early healing at
augmented dental implant sites. ] Periodontal Res, 60(3), 206-214. doi:10.1111/
jre.13328

Tavelli, L., Barootchi, S., Stefanini, M., Zucchelli, G., Giannobile, W. V., & Wang, H.
L. (2023). Wound healing dynamics, morbidity, and complications of palatal
soft-tissue harvesting. Periodontol 2000, 92(1), 90-119. doi:10.1111/prd.12466

Tavelli, L., McGuire, M. K., Zucchelli, G., Rasperini, G., Feinberg, S. E., Wang, H. L.,
& Giannobile, W. V. (2020a). Biologics-based regenerative technologies for pe-
riodontal soft tissue engineering. J Periodontol, 91(2), 147-154. doi:10.1002/
jper.19-0352

Tavelli, L., McGuire, M. K., Zucchelli, G., Rasperini, G., Feinberg, S. E., Wang, H. L., &
Giannobile, W. V. (2020b). Extracellular matrix-based scaffolding technologies
for periodontal and peri-implant soft tissue regeneration. J Periodontol, 91(1),
17-25. doi:10.1002/jper.19-0351

Thoma, D. S., Nénni, N., Benic, G. I., Weber, E E., Himmerle, C. H., & Jung, R. E.
(2015). Effect of platelet-derived growth factor-BB on tissue integration of
cross-linked and non-cross-linked collagen matrices in a rat ectopic model.
Clin Oral Implants Res, 26(3), 263-270. doi:10.1111/clr.12496

Thoma, D. S., Zeltner, M., Hilbe, M., Himmerle, C. H., Hiisler, J., & Jung, R. E. (2016).
Randomized controlled clinical study evaluating effectiveness and safety of
a volume-stable collagen matrix compared to autogenous connective tissue
grafts for soft tissue augmentation at implant sites. J Clin Periodontol, 43(10),
874-885. doi:10.1111/jcpe.12588



16 * Aysan LEKTEMUR ALPAN

Tonetti, M. S., Cortellini, P., Pellegrini, G., Nieri, M., Bonaccini, D., Allegri, M., . . .
Zuhr, O. (2018). Xenogenic collagen matrix or autologous connective tissue
graft as adjunct to coronally advanced flaps for coverage of multiple adjacent
gingival recession: Randomized trial assessing non-inferiority in root coverage
and superiority in oral health-related quality of life. ] Clin Periodontol, 45(1),
78-88. doi:10.1111/jcpe.12834

Whitt, ]., Al-Sabbagh, M., Dawson, D., Shehata, E., Housley-Smith, M., Tezanos, A., &
Kutkut, A. (2020). Efficacy of stem cell allograft in maxillary sinus bone regene-
ration: a randomized controlled clinical and blinded histomorphometric study.
Int ] Implant Dent, 6(1), 25. doi:10.1186/s40729-020-00222-w

Xia, E.]., Zou, S., Zhao, X., Liu, W,, Zhang, Y., & Zhao, L. S. (2024). Extracellular vesic-
les as therapeutic tools in regenerative dentistry. Stem Cell Res Ther, 15(1), 365.
doi:10.1186/s13287-024-03936-5

Xu, H., Wan, H., Sandor, M., Qi, S., Ervin, E, Harper, J. R., . . . McQuillan, D. J. (2008).
Host response to human acellular dermal matrix transplantation in a pri-
mate model of abdominal wall repair. Tissue Eng Part A, 14(12), 2009-20109.
d0i:10.1089/ten.tea.2007.0316

Yu, N., Nguyen, T., Cho, Y. D., Kavanagh, N. M., Ghassib, I., & Giannobile, W. V. (2019).
Personalized scaffolding technologies for alveolar bone regenerative medicine.
Orthod Craniofac Res, 22 Suppl 1(Suppl 1), 69-75. doi:10.1111/0cr.12275

Zabalegui, I, Sicilia, A., Cambra, J., Gil, J., & Sanz, M. (1999). Treatment of multip-
le adjacent gingival recessions with the tunnel subepithelial connective tissue
graft: a clinical report. Int ] Periodontics Restorative Dent, 19(2), 199-206.

Zucchelli, G., & De Sanctis, M. (2000). Treatment of multiple recession-type defects in
patients with esthetic demands. ] Periodontol, 71(9), 1506-1514. doi:10.1902/
jop.2000.71.9.1506

Zucchelli, G., & De Sanctis, M. (2007). The coronally advanced flap for the treatment
of multiple recession defects: a modified surgical approach for the upper ante-
rior teeth. J Int Acad Periodontol, 9(3), 96-103.

Zucchelli, G., Mele, M., Stefanini, M., Mazzotti, C., Marzadori, M., Montebugnoli, L.,
& de Sanctis, M. (2010). Patient morbidity and root coverage outcome after su-
bepithelial connective tissue and de-epithelialized grafts: a comparative rando-
mized-controlled clinical trial. J Clin Periodontol, 37(8), 728-738. d0i:10.1111/
j.1600-051X.2010.01550.x

Zucchelli, G., Tavelli, L., Stefanini, M., Barootchi, S., & Wang, H. L. (2021). The coro-
nally advanced flap technique revisited: Treatment of peri-implant soft tissue
dehiscences. Int ] Oral Implantol (Berl), 14(4), 351-365.

Zuhr, O, Fickl, S., Wachtel, H., Bolz, W., & Hiirzeler, M. B. (2007). Covering of gingival
recessions with a modified microsurgical tunnel technique: case report. Int |
Periodontics Restorative Dent, 27(5), 457-463.



L

' & |
&

PERIODONTOLOJIDE ER-YAG VE ND-
YAG LAZER KULLANIMI

o

Fatma Sena AKCA'
Bilge KARCI ?

1 Ars. Gor., Alanya Alaaddin Keykubat Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi, Klinik
Bilimler Boliimii, Periodontoloji AD. sena.akca@alanya.edu.tr https://orcid.org/0009-

0007-9602-1445
2 Dog. Dr., Alanya Alaaddin Keykubat Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi, Kli-

nik Bilimler Bo6limii, Periodontoloji AD. bilge.karci@alanya.edu.tr https:/orcid.
org/0000-0003-0351-4894




18 - Fatma Sena Akc¢a & Bilge Karci

1.Giris

Periodontitis, dis plaginin birikmesiyle iliskili kronik, ¢ok faktorlii bir inf-
lamatuar hastaliktir ve periodontal ligament ile alveoler kemik de dahil olmak
tizere disleri destekleyen dokularin ilerleyici yikimryla karakterize edilir. Has-
talik, spesifik bakteriyel patojenler, yikic1 konak bagisiklik yanitlar: ve sigara
icme gibi cevresel faktorler arasinda karmasik dinamik etkilesimleri igerir.
Periodontitisin ortak 6zellikleri arasinda dis eti iltihaby, klinik atagman kaybi,
radyografik olarak alveoler kemik kaybi, sondalamada derin cepler, mobilite,
sondalama sirasinda kanama ve patolojik migrasyon bulunur (1).

Periodontal hastaligin ilerlemesi 6ncelikle agiz hijyeni, mikrobiyal fak-
torler ve diger katkida bulunan veya yatkinlastirici faktorlerden etkilenir (2).
Gelisimini etkileyen temel faktorler arasinda dis plag: birikimi, dis ¢iiriigi,
dis yer degistirmesi, eksik disler, okliizal travma, dentofasiyal anormallikler,
parafonksiyonel aliskanliklar, zararli davranislar, lokal iyatrojenik nedenler
ve sistemik ve ¢evresel risk faktorleri yer almaktadir (3).

2013 yilinda ABD’de 30 yas ve iizeri niifusta periodontitis prevalansinin
%47,2 oldugu bildirilmistir. Ote yandan, 2010 yilinda Almanya’da 35-44 yas
arasi kisilerde klinik atagsman kaybinin > 3 mm prevalansi %95,0 idi. Cin’in
2018 y1lindaki dordiincii ulusal agiz saglig1 arastirmasina gore, 35-44 yas gru-
bunda klinik atagman kaybinin > 3 mm prevalans: %33,2 idi. El aletleriyle
yapilan 6lgekleme ve kok diizeltme (SRP), kronik periodontal tedavinin altin
standardi olmaya devam etmektedir ve klinik uygulama kilavuzlarinda kro-
nik periodontitis i¢in birinci basamak tedavi olarak onerilmektedir; Ancak
teknolojinin gelismesiyle birlikte, ultrasonik cihazlar ve lazerler de dahil ol-
mak tizere SRP’de ¢esitli teknikler uygulanmaya baslandi (4).

Son yillarda SRP’de kullanilan lazerler arasinda Er:YAG lazer, Er,Cr:Y-
SGG lazer, Nd:YAG lazer ve diyot lazer bulunmaktadir. SRP’de lazer uygu-
lamasinin geleneksel SRP’ye gore daha iyi bakteriyostatik yetenege, bakteri
sayisinda azalmaya ve dekontaminasyona sahip oldugu ve erbiyum ailesi la-
zerlerinin ozellikle geleneksel periodontal aletlerin ulasamadig: bolgelerdeki
subgingival kalkiiliisleri de giderebildigi bildirilmistir (5). Dahasi, ¢aligmalar
lazer destekli tedavi ile rejeneratif onarimin daha fazla miimkiin olabilecegini
gostermistir, ancak tutarlilik ve kapsam heniiz belirlenmemistir (4).

Mevcut kanitlar, geleneksel periodontal tedaviye ek olarak uygun lazer
tedavisinin, orta ila siddetli kronik ve agresif periodontitis formlarinin teda-
visinde geleneksel periodontal tedavi yontemlerine kiyasla, sondalama derin-
ligi ve klinik atagman seviyesinde (CAL) klinik iyilesmede miitevazi bir ek
fayda (< 1 mm) saglayabilecegini gostermektedir. Kesin olmamakla birlikte,
bazi kanitlar, Er:YAG veya Nd:YAG lazerlerinin ek kullaniminin, sondalama
derinligi >7 mm olan derin periodontal ceplerde tek bagina geleneksel perio-
dontal tedaviye gore daha tistiin oldugunu gostermektedir.
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Ayni zamanda, mevcut kanitlar, orta ila siddetli kronik ve agresif perio-
dontitis tiirlerinin tedavisinde lazer tedavisinin tek basina, sondalama derin-
ligi ve klinik atagman kaybi (CAL) agisindan klinik iyilesme saglama konu-
sunda geleneksel periodontal tedaviye {istiin veya esdeger oldugu sonucuna
varmak i¢in yetersizdir.En az bir y1l boyunca geleneksel aktif periodontitis te-
davisi ve diizenli periodontal bakim sonrasinda 5 mm veya daha fazla kalint1
sondalama derinligi i¢in, lazer tedavisinin yardimci bir ydontem olarak veya
tek basina, geleneksel periodontal tedaviye kiyasla sondalama derinliginde
veya klinik atasman diizeyinde ek bir iyilesme sagladigi sonucuna varmak
icin mevcut kanitlar yetersizdir (6).

2. Lazerlerin Temel Ozellikleri ve Periodontal Dokularla Etkilegimi
2.1. Lazer Tanimi ve Tarihgesi

Lazer sistemlerinin dis hekimligine entegrasyonu, Theodore Maiman’in
1960’ta ilk fonksiyonel lazeri icat etmesinden kisa bir siire sonra basladi. On
yil icinde arastirmacilar, lazer enerjisinin hassas ve minimal invaziv dis pro-
sediirlerini miimkiin kilma potansiyelini fark ettiler. {lk aragtirmalar 6nce-
likle kavite hazirlig1 ve ¢iiritk giderme iizerine odaklandi; ancak, kararsiz
enerji iletimi, agir1 1s1 iretimi ve yiiksek maliyetler gibi teknolojik sinirlama-
lar, bunlarin yaygin klinik kullanimini kisitladi (7).

2.2. Lazer Isginin Ozellikleri ve Cihazin Bilesenleri

Lazer 15181, tek bir dalga boyunda yayilan monokromatik bir 151k demetidir.
Bir lazer sistemi temelde {i¢ birimden olusur: enerji saglayan bir pompa kayna-
g1, 151810 tretildigi ve giiclendirildigi aktif ortam ve bu ortami ¢evreleyen, kar-
silikli yerlestirilmis en az iki aynadan meydana gelen optik rezonatér. Pompa
kaynag1 olarak flag lambasi, elektrik akimi veya elektrik bobini kullanilabilir.

Isik iiretim siireci, pompa enerjisinin aktif ortama aktarilmasiyla baslar.
Enerji alan atomlar uyarilir ve kendiliginden foton yayar (spontan emisyon).
Bu fotonlar iki ayna arasinda ileri geri yansiyarak ortamdan tekrar tekrar ge-
cer; her geciste yeni fotonlarin uyarilmis emisyonuyla yayilmasini tetikler ve
151k siddeti giderek artar. Giiglenen 151k, aynalardan biri olan ¢ikis aynasi ara-
ciligryla rezonatorden disari gikar.

Klinik kullanimda lazer 15181 hedef dokuya fiberoptik kablo, i¢i bos dalga
kilavuzu veya mafsalli (eklemli) kol ile iletilir. Odaklama lensleri, sogutma
sistemi ve kontrol {initeleri cihazi tamamlayan 6gelerdir. Lazerin dalga boyu
ve diger temel ozellikleri ise biiyiik dl¢lide aktif ortamin yapisina baglidir.
Aktif ortam gaz, kristal veya kat1 hal yar1 iletkeni olabilir. Er:YAG ve Nd:YAG
lazerler, kristal yapidaki aktif ortamlara sahip kati hal lazerlerine 6rnektir (8).
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Sekil 1. Lazer sisteminin temel bilesenlerinin sematik gosterimi (8).

Kullanim siiresi, darbe genisligi, frekans, gii¢ ayarlar1 ve diger degisken-
ler lazer-doku etkilesimlerini etkilerken, lazerin se¢imi ve tanimlanmasi 6n-
celikle lazerin dalga boyuna dayanmaktadir. Lazer 15181n1n dalga boyu, lazer
cihazindaki aktif ortamin kaynagina baglidir. “Kat1 hal” lazerleri olarak da
bilinen kristal lazerler, aktif ortam i¢in yaygin bir kaynaktir ve en yaygin ola-
rak itriyum-aliiminyum-garnet (YAG) kristalini igerir (9).

2.3. Lazer-doku etkilesimi

Lazer 15181 hedef dokuya ulastiginda dort sekilde davranabilir: yansiya-
bilir, doku i¢inden gegerek iletilebilir, sagilabilir veya doku tarafindan emile-
bilir (8,10). Yansiyan 151k dokuya etki etmeden yiizeyden doner; iletilen 151k
dokuyu etkilemeden derin katmanlara geger; sagilan 151k ise yon degistirerek
dokuda yayilir ve etkisini istenen bélgenin digina tasiyabilir.

Klinik etkiyi doguran yalnizca emilen 1siktir. Her dalga boyu, dokuda-
ki farkl: bir bilesen (su, hemoglobin, melanin, hidroksiapatit) tarafindan farkl
oranda emildigi i¢in bu dort etkilesimin dengesi lazerin tiiriine gore degisir (10) .

Gelen lazer isig1 Yansima

v

e S@GHMA (151K yON degjstirir,
Erin etkisi hedef disina tagabilir)

(1stya donusur)

=== | Doku

1 iletim (1s1k dokuyu etkilemeden
derin katmanlara gecer)

Sekil 2. Lazer isigimin hedef dokuyla etkilesimleri (yansima, sagilma, emilim ve iletim) (8,10).
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Isigin doku tarafindan emilebilmesi i¢in, belirli dalga boylarina 6zgiil bir
yakinlig1 olan ve kromofor ad1 verilen 151k sogurucu molekiillerin bulunmasi
gerekir . Ag1z i¢i yumusak dokularda baslica kromoforlar melanin, hemoglo-
bin ve sudur; sert digsel dokularda ise su ve hidroksiapatittir . Her lazer dalga
boyunun bu kromoforlara kars: emilim katsayisi farkli oldugundan, kullani-
lacak lazer yapilacak isleme gore segilmelidir (8).

Ornegin Nd:YAG lazerin 1064 nm’lik dalga boyu melanin ve hemoglobin
gibi pigmentli yapilar tarafindan belirgin bigimde emilirken suyda zayif emi-
lir; Er:YAG lazerin 2940 nm’lik dalga boyu ise su ve hidroksiapatit tarafindan
cok giiclii emilir.

Emilen 151k enerjisi 1stya doniisiir ve dokunun sicakligi yiikselir. Ortaya ¢1-
kan etki ulagilan sicakliga baglidir. Yaklagik 60°C’nin iizerinde ancak 100°C’nin
altinda, alttaki dokuda buharlasma olmadan proteinler denatiire olmaya baslar.
Sicaklik 100°C’ye ulastiginda dokudaki su buharlagir ve doku uzaklastirilir; bu
isleme ablasyon denir. Sicaklik 200°C’nin iizerine ¢ikarsa doku kurur ve yanar;
karbonizasyon ad1 verilen bu durum istenmeyen bir sonugtur (8).

Karbonizasyon ¢evre dokuda termal hasara ve iyilesmenin gecikmesine
yol agabilir (10).Bu nedenle klinik uygulamada amag, hedef dokuda yeterli et-
kiyi saglarken sicakligi karbonizasyon esiginin altinda tutmaktir; bunun igin
dalga boyu, gii¢, uygulama siiresi ve sogutma gibi parametreler doku tipine
gore ayarlanmalidir.

<60 °C ~60-100 °C ~100-200 °C >200 °C
Geri donusumla  Protein denatlirasyonu  Su buharlasmasi Kuruma ve
Isinma (koagulasyon) (ablasyon) karbonizasyon
60 °C 100 °C 200 °C

>
>

Doku sicakiigi (aralikiar 6Icekli degildir; esikler yaklasiktir ve doku tiiriine ve uygulama stiresine gére degisir)

Sekil 3. Doku sicakligina bagh etkilerin sematik gosterimi (8).

2.4. Fototermal, fotomekanik, fotoelektriksel ve fotokimyasal etkiler

Lazer 151ginin dokuda olusturdugu etkiler, etkilesimin dogasina gore
dort grupta ele alinabilir (11).

Fotokimyasal etkilesimde 151k enerjisi, doku i¢inde kimyasal tepkimeleri
tetikler. Bu grubun periodontoloji agisindan en 6énemli 6rnegi biyostimiilas-
yondur; diisiik enerjili lazer 15181, iyilesme ve onarim gibi dokuda zaten ger-
ceklesen biyokimyasal ve molekiiler siirecleri uyarir (11).
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Fototermal etkilesimde emilen enerji 1s1iya doniisiir. Doku sivilarinin bu-
harlagmast ve asir1 1sitnmasi sonucu dokunun uzaklastirilmasi (fotoablasyon),
proteinlerin pihtilasmasi (koagiilasyon) ve kanamanin durmasi (hemostaz)
bu gruba girer (11). Yumusak doku uygulamalarinin ¢ogunda baskin olan
mekanizma fototermal etkidir (12).

Fotomekanik etkilesimde ise yapilar 1sidan ¢ok mekanik kuvvetle parga-
lanir. Fotodisriipsiyon olarak da adlandirilan bu siiregte, yiiksek yogunluklu
lazer 15181 doku yapisini pargalara ayirir (11).

Fotoelektrik etkilesimde (fotoplazmoliz) doku, yiiklii iyonlar ve parga-
ciklardan olusan, yar1 gaz halindeki yiiksek enerjili bir plazma durumunun
olusmast yoluyla uzaklastirilir(11).

2.5. Klinik parametreler

Lazer uygulamasinin sonucu yalnizca dalga boyuna bagl degildir. Dalga
boyu, enerjinin hangi doku bileseni tarafindan emilecegini belirler; ancak klinik
etkiyi ortaya ¢ikaran, giig, pulse basina enerji, 151n1m yogunlugu, nokta boyutu,
pulse siiresi, tekrarlama hizi, temas modu, uygulama siiresi, sogutma ve operato-
riin ucu hareket ettirme bi¢imi gibi parametrelerin bileskesidir (13). Bu neden-
le ayn1 dalga boyunu kullanan iki protokol, diger parametreler farkliysa farkli
sonuglar dogurabilir. Cihaz ekraninda segilen gii¢ degeri, fiber ucunda veya el
aletinin ucunda doku ulasan gergek giicten farkli olabilir; dolayisiyla yalnizca or-
talama giig bilgisi bir tedaviyi yeniden iiretmek igin yeterli degildir (13,14).

Bu durum literatiirdeki geliskili bulgularin bir nedenini de a¢iklar. Ca-
lismalarda hedef doku, dalga boyu, ugta 6l¢iilen ¢ikis giicii, pulse yapisi, 151n-
lanan alan, uygulama siiresi, temas durumu, ug hareketi, sogutma ve seans
say1s1 eksiksiz bildirilmediginde, bulgularin lazerin kendi sinirliligindan mi1
yoksa uygulama farkliliklarindan mi1 kaynaklandigi anlasilamaz (13,14).

3. Nd:YAG Lazer
3.1. Fiziksel ve biyolojik 6zellikleri

1064 nm dalga boyunda ¢alismasiyla karakterize edilen Nd: YAG lazer-
ler, pigmentli dokular ve bakteriler tarafindan yiiksek oranda emilimleri ne-
deniyle periodontal tedavide 6zellikle etkilidir (15). Bu emilim, etkili doku
ablasyonuna ve 6nemli bakteri azalmasina olanak tanir (16). Ayrica lazerin
1064 nm dalga boyu, hemoglobin ve melanin gibi pigmentli kromoforlar-
la giigli bir sekilde etkilesime girerek vaskiiler ve iltihapli dokularin segici
olarak hedeflenmesini saglar (17). Nd:YAG lazer, serbest ¢alisan pulse (fre-
e-running pulsed) modda yayin yapar. Cok kisa siireli pulse’lardan olusan
bu emisyonda, lazerin agik kaldig: siirenin toplam uygulama siiresine orani
(gorev dongiisii) %1’in altindadir; bu nedenle pulse basina tepe gii¢, yaklasik
100-1000 W diizeyinde, ortalama giice kiyasla ¢ok yiiksektir (18). Pulse’lar
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arasindaki uzun kapali siire, dokunun 1s1y1 yayabilmesi i¢cin zaman tanir; bu
ozellik, yliksek enerjinin kisa stirede iletilmesine karsin ortalama termal yii-
kiin diigiik tutulabilmesini saglar.

3.2. Periodontolojide endikasyonlar
3.2.1. Subgingival kiirtaj ve cep dezenfeksiyonu

Nd:YAG lazer, periodontal cep iginde bakteri yiikiinii azaltmak ve cep epi-
telini uzaklagtirmak amaciyla yaygin olarak kullanilmistir (3). Ince fiberin cep
icine yerlestirilebilmesi, el aletleriyle ulasilmasi zor, anatomik olarak karmasik
bolgelere erisim agisindan bir avantaj saglayabilir (19).Lazer ayrica uygulama bol-
gesinde bir koagiilasyon zonu olusturarak hemostaz saglar (3). Bununla birlikte
bu etkilerin klinik sonuglara yansimasi ¢aligmalar arasinda tutarli degildir.

3.2.2. LANAP protokolii

Nd: YAG teknolojisini i¢eren en bilinen yumusak doku protokollerinden
biri, geleneksel flep cerrahisi olmadan periodontal rejenerasyon i¢in tasarlan-
mis Lazer Destekli Yeni Baglant1 Prosediirii (LANAP) dir (17).

LANAP (laser-assisted new attachment procedure) protokoliinde yakla-
stk 300-400 pum ¢apinda ince bir fiber, cebin derinliklerine kadar yerlesti-
rilebilir; béylece cerrahi erisim saglanmadan cep epitelinin ve enfekte gra-
niilasyon dokusunun uzaklastirilmas: hedeflenir (20). Gelistiricilere gore,
lazer enerjisinin pigmentli dokular ve pigment igeren bakteriler tarafindan
emilmesi, patojen bakterilerin yok edilmesini ve ¢evredeki saglikli bag doku-
sunun goreceli olarak korunmasini saglar; bu etkiye “secici fototermoliz” ad1
verilmektedir (20).Uygulamanin ardindan lazer ayarlar1 degistirilerek kok
yiizeyindeki debridman tamamlanir ve cep agzinda fibrin pihtis1 olusturula-
rak hemostaz saglanir; yara kapanisi siitiir veya doku yapistiricisi olmaksizin,
bu piht1 ve doku kompresyonuyla gerceklestirilir (20).

Protokoliin rejeneratif potansiyeline iliskin 6ne siiriilen mekanizmalar
sunlardir: Epitelin uzaklastirilmasi ve cep agzinin fibrin pihtisiyla miihiirlen-
mesinin, bir bariyer membran gibi davranarak epitelin apikale dogru ilerle-
mesini engelledigi; iyilesmenin koronalden apikale degil, apikalden koronale
dogru gerceklesmesinin periodontal ligament ve alveol kemiginden pluripo-
tent hiicrelerin salinimini uyardig1 diisiiniilmektedir (20). Bu mekanizmala-
rin klinik olarak kanitlanmis olmadig1 ve bulgular biiytik dl¢tide sinirls his-
tolojik ¢alismalara dayandigi unutulmamalidir (21).

3.2.3. Yumusak doku cerrahisi
Frenektomi

Frenektomi, frenulumun kas lifleri dahil olmak iizere cerrahi olarak ¢1-
karilmasidir. Geleneksel olarak bistiiriyle yapilan bu girisimde Miller teknigi,
Z-plasti ve V-Y plasti gibi farkli yontemler kullanilmistir (22,23). Lazerlerin
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gelismesiyle birlikte CO2, Er:YAG ve Nd:YAG lazerlerin frenektomide kul-
lanimu1 bildirilmis; hasta kabuliintin daha yiiksek olmasi, kanamanin az ol-
mast ve iglemin giivenli ve etkili olmasi gibi avantajlar 6ne stirtilmiistiir (24).
Yumusak dokunun kesilme bicimi dalga boyuna gore farklilastigindan, her
lazerin kendine 6zgii avantajlar vardir.

Randomize kontrollii bir ¢aligmada, {ist dudak frenulumunda bistiiri
teknigi ile Er:YAG ve Nd:YAG lazerlerin birlikte kullanildig1 bir protokol kar-
silastirilmig; cerrahi siire, elektrokoagiilasyon veya siitur gereksinimi, islem
siras1 agri, Ui¢lincii saatte agr1 ile birinci ve yedinci giinde konusma ve ¢igne-
me rahatsizlig1 degerlendirilmis, bir ay sonra da klinik fotograflarla gruplar
karsilastirilmistir (25). Caligmanin 6zetine gore Nd:YAG igeren lazer proto-
kolii, iist dudak frenektomisinde bisturiye gore daha etkili ve daha konforlu
bir alternatif olarak degerlendirilmistir (25).

Gingivektomi

Gingivektomi yapmak i¢in kullanilan baslica yontemler arasinda cerrahi
nesterler, elektrocerrahi ve lazerler yer almaktadir (26). Kapsamli klinik ka-
nitlar, yumusak doku islemlerinde lazer kullaniminin geleneksel nester cer-
rahisine degerli bir alternatif sundugunu géstermektedir.

Gingivektomide lazerlerin bistiiriye gore kanitlanmis avantajlar1 daha iyi
hemostaz, siitiir gerektirmemesi ve daha az infiltrasyon anestezisi ihtiyacidir;
bunlarin 6tesinde tistiinlitk gosterilememistir (27). Nd:YAG ile yapilan sinirli
sayidaki ¢alismada (28) erken postoperatif donemde bistiiriye gore daha fazla
agr1 bildirilmis, iyilesme stiresi ise elektrikli bistiiriye benzer, Er:YAG’dan ise
daha uzun bulunmustur (27). Derin penetrasyon nedeniyle termal kollateral
hasar riskini azaltmak igin diisiik gii¢ ayarlariyla baslanmasi 6nerilmektedir;
ancak Nd:YAG ile ilgili kanit ti¢ kii¢iik ¢aligmaya dayandigindan kesin bir
parametre onerisi yapilamaz (27).

Depigmentasyon

Gingival melanin hiperpigmentasyonu, dis eti dokusunda melanin pig-
mentinin birikimine bagli olarak ortaya ¢ikan ve 6zellikle anterior bélgede
estetik kaygilara neden olabilen bir durumdur. Fizyolojik melanin pigmen-
tasyonu genellikle herhangi bir patolojik durumla iliskili olmamakla birlikte,
hastalarin estetik beklentileri dogrultusunda depigmentasyon tedavisi tercih
edilebilmektedir. Geleneksel tedavi yontemlerinden biri olan bistiiri tekni-
ginde, pigment iceren gingival epitel ve altindaki bag dokusunun yiizeyel bir
tabakas1 cerrahi olarak uzaklastirilir. Ancak bu yontemde kanama, posto-
peratif agr1 ve rahatsizlik goriilebilmekte; sekonder iyilesme siireci hastanin
giinlitk yasam konforunu olumsuz etkileyebilmektedir(29).

Lazer teknolojilerinin gelismesiyle birlikte, gingival depigmentasyon
amactyla farkl lazer sistemleri kullanilmaya baslanmigtir. Bu sistemler ara-
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sinda yer alan neodimyum katkil: itriyum-aliiminyum-garnet (Nd:YAG) la-
zer, 1064 nm dalga boyunda 151n iiretir. Enerjinin su tarafindan gorece diistik
diizeyde absorbe edilmesi ve hemoglobin ile melanin gibi kromoforlara y6-
nelik etkilesimi, Nd:YAG lazerin yumusak doku uygulamalarindaki klinik
ozelliklerini belirleyen temel faktorlerdir (10).Melanin iceren dokularla etki-
lesimi sayesinde pigmentli gingival dokunun uzaklastirilmasinda kullanila-
bilen bu lazer sistemi, ayn1 zamanda koagiilasyon etkisiyle islem sirasinda ve
sonrasinda kanamanin azaltilmasina katki saglayabilir.

Nd:YAG lazerle depigmentasyonun temel amaci, melanin igeren hiicre-
lerin ve pigmentli epitel dokusunun kontrollii bicimde uzaklastirilmasidir.
Geleneksel bistiiri yontemine kiyasla lazer uygulamasinin daha az kanama,
daha iyi cerrahi goriis alan1 ve daha konforlu bir postoperatif donem sagla-
yabilecegi bildirilmistir. Bununla birlikte, klinik sonuglar kullanilan lazerin
enerji parametrelerine, uygulama teknigine, doku 6zelliklerine ve operatoriin
deneyimine bagli olarak degisebilir. Ozellikle gii¢, atim siiresi, atim siklig1 ve
uygulama siiresinin uygun bigimde belirlenmesi, istenmeyen termal hasarin
sinirlandirilmasi agisindan 6nem tasir (30,31).

Gingival depigmentasyon tedavisinin basarisi yalnizca pigmentasyonun
azaltilmasiyla degerlendirilmemelidir. Hastanin postoperatif agri, kanama ve
rahatsizlik diizeyi ile elde edilen estetik goriinimden duydugu memnuniyet de
tedavi bagarisinin onemli bilesenleridir. Bu nedenle Nd:YAG lazer uygulamala-
r1, geleneksel cerrahi yontemlerle karsilagtirilirken hem klinisyen degerlendir-
meleri hem de hasta bildirimli sonuclar dikkate alinmalidir. Nd:YAG lazerin
gingival melanin hiperpigmentasyonunun estetik tedavisindeki kullanimini
bildirmistir (32). Bununla birlikte, lazerin her hastada bistiiri tekniginden iis-
tiin oldugu sonucuna varmak i¢in klinik sonuglarin, iyilesme siirecinin ve uzun
dénem pigmentasyon niiksiiniin birlikte degerlendirilmesi gerekir.

Sonug olarak Nd:YAG lazer, gingival melanin hiperpigmentasyonunun
tedavisinde degerlendirilebilecek alternatif yontemlerden biridir. Kanama
kontrolii ve postoperatif konfor agisindan saglayabilecegi avantajlar, bu yon-
temi estetik periodontal uygulamalarda 6nemli kilmaktadir. Bununla birlik-
te, uygun hasta se¢imi, dogru enerji parametrelerinin kullanilmasi ve dokuya
kontrollii enerji aktarimyi, basarili ve giivenli bir tedavi i¢in temel unsurlardir.

3.3. Klinik uygulama ve parametreler

Nd:YAG lazer enerjisi, periodontal uygulamalarda ¢ogunlukla 300-400
um c¢apinda ince bir optik fiber araciligiyla cep igine veya cerrahi alana iletilir
(20). Ayn1 dalga boyu kullanilsa bile gii¢, pulse enerjisi, tekrarlama hizi, pulse
stiresi, 151nlama siiresi ve fiber hareketi doku yanitini degistirdiginden, fark-
I caligmalarda bildirilen protokoller birbiriyle dogrudan karsilastirilamaz
(13,14). Yumusak doku cerrahisinde pulse Nd:YAG ile bistiirinin karsilagti-
rildig1 bir caligmada kontakt modda yaklagik 320 pm ¢apli fiber ve 1,25-3 W
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gibi diisiik ile orta gii¢ ayarlar: kullanilmistir (27,28). LANAP’ta ise debridmanin
tamamlanmasi ve fibrin pihtis1 olusumu, lazer ayarlarinin protokoliin asamala-
rina gore degistirilmesiyle saglanir (20).

Ayarlar cihaza, hedef dokuya, doku pigmentasyonuna ve kanama durumuna
YAG 15181 derine ilerledigi icin termal kolateral hasar1 sinirlamak amaciyla en dii-
stik etkili giigle baslanmasi dnerilmektedir (27). Doku 1sinmasi giig, 1s1nlama siiresi

.....

kullanilan tiim ayarlar eksiksiz kaydedilmelidir (33).
3.4. Klinik sonuglar ve kanit diizeyi

Nd:YAG lazerin SRP’ye adjunktif kullanimini degerlendiren randomize
calismalardan elde edilen kanit tutarsizdir. Erken tarihli bir sistematik derleme
calismalarin ¢ogunda geleneksel tedaviye gore ek bir yarar saptamamuistir (34);
yakin tarihli bir meta-analiz ise sondalama derinliginde yaklagik yarim mili-
metrelik kiigiik bir ek azalma bildirmistir (3). Lazerlerin genel olarak orta ile ileri
periodontitiste geleneksel tedaviye ek olarak 1 mm’nin altinda bir klinik katk:
saglayabildigi, tek basina kullaniminin Gstiinliigiine iliskin kanitin ise yetersiz
oldugu belirtilmektedir (4,6).

LANAP’n rejeneratif etkisine iliskin bilgiler agirlikli olarak insanlarda ya-
pilmis az sayida histolojik ¢alismaya dayanir; bu ¢alismalarda yeni sement ve bag
dokusu atagsmani olusumu bildirilmistir (21,35). Ancak drneklemler kiigiiktiir ve
bu bulgularin klinik karsiligin1 gosteren genis, uzun izlemli ¢alismalara gerek-
sinim vardir. Bu nedenle mevcut kanit, Nd:YAG1 bagimsiz bir alternatiften ¢ok,
secili endikasyonlarda ve eksiksiz raporlanmis protokollerle kullanilabilecek ad-
junktif bir ara¢ olarak konumlandirmaktadir (6,13).

3.5. Avantajlar, sinirliliklar ve komplikasyonlar

Nd:YAG1n baslica avantajlari, pigmentli ve vaskiiler dokulara afinitesi sa-
yesinde bakteri yiikiinii azaltmasi ve kanama kontrolii saglamasi (16,27) ile ince
tiber sayesinde flep kaldirmadan ¢aligmaya olanak vermesidir (20). Sinirliliklar:
arasinda ise 1064 nm 15181n suda ve mineralize dokuda zayif emilmesi nedeniyle
enerjinin derine ilerlemesi sayilabilir; bu durum kok ytizeyi ve alttaki dokularda
termal hasar riski dogurur (10). Dental islemlerde olusan 1sinin intrapulpal si-
cakligi etkileyebildigi de bilinmektedir (36). Gingivektomi derlemesinin yazarla-
r1, termal kolateral hasar egilimi nedeniyle Nd:YAG1 yumusak doku cerrahisinde
en az tercih edilebilir lazer olarak degerlendirmistir; ancak bu goriis ti¢ kiigiik
calismaya dayanmaktadir (27).

Bildirilen komplikasyonlar arasinda erken postoperatif agr1 ve gecici kok du-
yarlilig1 yer alir (27). Termal yaralanma ytizeyde goriiniir hasar olmadan da geli-
sebileceginden g6z korumasi, ug ve fiber kontrolii ve sogutma gibi onlemler esastir
(13). Cihaz maliyeti, egitim gereksinimi ve bakim da klinik benimsemeyi etkileyen
faktorlerdir (13).
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4. Er:YAG Lazer
4.1. Fiziksel ve biyolojik 6zellikleri

Er:-YAG lazer, 2940 nm dalga boyunda yayin yapan bir kat1 hal lazeridir
ve bu dalga boyu suyun ve hidroksiapatitin giiglii emilim bolgesine denk ge-
lir (8,13). Giiglii emilen dalga boylar1 enerjiyi dokunun ytizeyel tabakasinda
topladigindan Er:YAG'in penetrasyonu Nd:YAG’a gore ¢ok sinirlidir (13). Et-
kilesim fototermal ve fotomekanik/fotoakustik niteliktedir; dokudaki suyun
hizla 1sin1p buharlagmasi, su sogutmasi esliginde sert ve yumusak dokunun
diisiik termal hasarla uzaklagtirilmasini saglar (13,19). Er:YAG 15181n1n peri-
odontopatojenlere kars1 in vitro bakterisidal etkisi de bildirilmistir (37). Ist
birikiminin denetiminde etkin su sogutmasi 6nemlidir (13,38).

4.2. Periodontolojide endikasyonlar
4.2.1. Kalkiiliis ve biyofilm uzaklastirma, kok yiizeyi enstriimantasyonu

Er:YAG lazerin subgingival kalkiiliisii uzaklastirabildigi in vitro olarak
gosterilmistir (39); erbiyum ailesi lazerler geleneksel aletlerin ulasamadig:
bolgelerdeki kalkiiliisii de giderebilir (5). Klinik ¢aligmalarda Er:YAG ile ya-
pilan debridman, el aletleri veya ultrasonik aletlerle karsilastirilabilir klinik
iyilesme saglamistir (40,41,42). Bolinmiis agiz tasarimli yakin tarihli bir ran-
domize ¢alismada Er:-YAG, SRP ile genel olarak benzer sonug vermis; posto-
peratif duyarlilik daha az, tedavi siiresi daha kisa olmus, ancak sondalama
derinligi ve atasman kazancinda ustiinliik gosterilememistir (43). Kalkiiliis
uzaklastirma etkinligi enerji, ug agis1 ve sogutmaya da baghdir (13).

4.2.2. Kemik cerrahisi ve rejeneratif girisimler

Er:-YAG lazerle kemik kesisinde, su sogutmasi altinda 1sinlanan kemik
dokusunda belirgin termal hasarin ve karbonizasyonun sinirli kaldig: ult-
rastriiktiirel olarak gosterilmistir (44). Agiz cerrahisinde gomiilii alt Giglincii
molar vakalarini inceleyen bir meta-analiz, Er:YAG osteotomisinin daha az
6dem ve komplikasyonla iligkili oldugunu, rotatif aletlerden daha yavas oldu-
gunu ve kanitin heterojenlik ile yanlilik riski nedeniyle sinirli kaldigini bil-
dirmistir (45). Periodontal rejeneratif cerrahide erbiyum ailesi lazerler defekt
debridmani igin kullanilmigtir; cok merkezli bir randomize ¢alismada Er,C-
r:YSGG ile yapilan cerrahi protokol, intraosseoz defektlerde minimal invaziv
cerrahiye gore 12. ayda kotii olmayan sonug vermis, ancak bu ¢aligma tek
basina lazerin degil, tiim tedavi stratejisinin etkisini degerlendirmistir (46).
Lazerlerin periodontal ve periimplant yara iyilesmesi {izerindeki etkileri ay-
rica derlenmistir (47,48).

4.2.3. Yumusak doku uygulamalar1

Er:-YAG 15181 suda giiglii emildiginden yumusak dokuda koagtilasyon ta-
bakasi ince kalir; bu durum hemostazi sinirlasa da ¢evre dokudaki termal
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etkiyi azaltir (27). Eksizyonel biyopsilerin karsilastirildigi randomize bir ¢a-
lismada CO2 lazer daha gii¢lii hemostaz saglamis, Er:-YAG ise 6rnek kenar-
larinda daha az termal degisiklik olusturmustur (49). Tiim lazer gruplarinin
histolojik termal degisiklik olusturabildigi, bunun da patolojik degerlendir-
meyi gliclestirebilecegi unutulmamalidir (50). Gingivektomide Er:YAG ile
iyilesmenin Nd:YAG’a gore daha hizli oldugu bildirilmistir (27).

4.3. Klinik uygulama, su sogutmasi ve parametreler

Er:YAG uygulamalarinda lazer 15181, su spreyi esliginde el aleti ucu ara-
ciligryla iletilir. Su sogutmasi hem 1s1 birikimini sinirlar hem de ablasyon
stirecinin bir pargasidir; dental sert doku ablasyonunda su sogutmasinin et-
kisini inceleyen klasik ¢aligma, sogutmanin 1s1l hasar1 azaltmadaki 6nemini
vurgulamistir (38). Ablasyon verimi ve giivenlik; pulse enerjisi, pulse siiresi,
tekrarlama hizi, u¢ geometrisi ve konumu, 1sinlama siiresi ve sogutma gibi
birgok degiskene baghdir (13,33). Cihazlar arasinda ayar tanimlar: farklilik
gosterebildiginden, burada da sabit degerler yerine tiim parametrelerin eksik-
siz belirtilmesi gerektigi vurgulanmaktadir (14,33).

4.4. Klinik sonuglar ve kanit diizeyi

Er:YAG’1n SRP ile kargilastirildig: sistematik derlemelerde, klinik para-
metreler agisindan iki yaklasim arasinda genel olarak anlamli bir fark bu-
lunmamuistir (51,52). EFP S3 kilavuzunun dayandig: sistematik derleme, la-
zer veya antimikrobiyal fotodinamik tedavinin SRP’ye eklenmesinin segili
sonuglarda kisa vadeli iyilesme saglayabildigini, ancak etkinin dalga boyuna
ve tedavi semasina gore tutarsiz oldugunu gostermistir (53). Bu bulgular AAP
kanit uzlasisiyla uyumludur (6). Er:YAG ile elde edilen avantajlar daha ¢ok
hasta konforu ve tedavi siiresi gibi sonlanimlarda goriilmekte, klinik atagman
kazancina yansimamaktadir (43). Dolayisiyla Er:-YAG'in etkinligi SRP’ye es-
deger, katkusi ise secili sonuglarla sinirlidir.

4.5. Avantajlar, sinirliliklar ve komplikasyonlar

Er:YAGn avantajlary; kalkiiliis ve sert dokuyu su sogutmasi altinda dii-
stik termal hasarla isleyebilmesi (13,19), postoperatif duyarliligin ve tedavi
stiresinin azalmasi (43) ve agiz cerrahisinde diisitk morbidite potansiyelidir
(45). Sinirhiliklar: arasinda yumusak dokuda zayif hemostaz (27), sogutma ye-
tersiz oldugunda 1s1 birikimi riski ile cihaz maliyeti ve egitim gereksinimi yer
alir (13). Bir karar modelinde periimplantitis tedavisinde Er:YAG monotera-
pisi bazi mekanik stratejilere gore daha az maliyet-etkili bulunmustur; ancak
temeldeki kanit belirsizdir (54). Lazer ablasyonu aerosol da olusturur: Er:YAG
ile ctirtik uzaklastirmada yiiksek hacimli emis kullanildiginda tiirbine gore
yaklasik %42 daha az aerosol partikiilii ve %79 daha az havadaki aerobik bak-
teri saptanmis, ancak degerler baslangi¢ diizeyinin tizerine ¢ikmistir (55).
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5. Er:-YAG ve Nd:YAG Lazerlerin Karsilastirmasi
5.1. Karsilastirmali tablo

Iki lazer, doku ile etkilesim bicimleri bakimindan birbirini tamamlar.
Nd:YAG (1064 nm) pigmentli ve vaskiiler dokulara afinite gosterir, derine
ilerler ve koagiilasyon saglar; Er:YAG (2940 nm) ise su ve hidroksiapatit tara-
findan giiglii emilir, enerjisini ytlizeyel olarak birakir ve su sogutmas altinda
sert dokuyu isleyebilir (8,13) (Sekil 4). Bu fark endikasyon se¢imini belirler:
Nd:YAG daha ¢ok cep dezenfeksiyonu, LANAP ve pigmentli yumusak doku
girisimlerinde, Er:YAG ise kalkiiliis uzaklastirma, kemik isleme ve minimal
termal artefakt istenen yumusak doku iglemlerinde 6ne ¢ikar. Nd:YAG’in de-
rin penetrasyonu kolateral hasar riskini artirirken, Er:YAG’da bu risk su so-
gutmasiyla sinirlandirilabilir (10,13). Nd:YAG'1n koagiilasyon zonu genellikle
daha belirgin kabul edilir (3,27). Gingivektomide iki lazerin karsilastirildig:
randomize bir ¢alismada Er:YAG daha iyi epitelizasyon hizi ve daha az agriile
avantajli bulunmustur (27). Maliyet, egitim gereksinimi ve bakim iki sistem
icin de klinik benimsemede dikkate alinmalidir (13). Bununla birlikte hicbir
karsilastirma, bir lazerin digerine ya da mekanik debridmana kesin iistiinlii-
glinii gostermemektedir (4,6).

Nd:YAG Er:YAG
1064 nm 2940 nm

Goreli emilim
(sematik, logaritmik élcek)

500 1000 1500 2000 2500 3000
Dalga boyu (nm)
Sematik gdsterim: egilimleri gésterir, 6lglilmls emilim katsayilarini yansitmaz.

= Melanin = = Hemoglobin == Su =« Hidroksiapatit

Sekil 4. Nd:YAG (1064 nm) ve Er:YAG (2940 nm) dalga boylarinin, baslica
kromoforlarm emilim egilimleri iizerindeki konumu (8,13,56,57).
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5.2. Kombine kullanim yaklasimlar1

Kombinasyonun temel mantigi, Nd:YAG'1in dezenfeksiyon ve hemostaz
ozelliklerini Er:YAGin kalkiiliis ve sert doku isleme yetenegiyle birlestirmek-
tir. Non-cerrahi periodontal tedavide iki lazerin birlikte kullanildigi dort
randomize ¢aligmay1 kapsayan sistematik derlemede, kombinasyonun SRP’ye
gore sondalama derinliginde yaklasik 1,0 mm ve klinik atasman diizeyinde
yaklasik 0,8 mm ek iyilesme sagladig: bildirilmistir; ¢alisma sayis1 az oldu-
gundan sonuglar temkinle yorumlanmalidir (9). Ust dudak frenektomisinde
iki lazerin birlikte kullanildig1 randomize bir ¢alismada kombine protokol,
bistiiriye gore daha konforlu bir secenek olarak degerlendirilmistir (25). Et-
kinin hangi lazerden kaynaklandig1 ayristirilamadigindan, kombinasyonun
her bir lazere iistiinliigt kanitlanmis degildir.

6. Periimplant Hastaliklarda Kullanim
6.1. Periimplant mukozit ve periimplantitis

Periimplant mukozit, implant ¢evresi yumusak dokuda destek kemik
kayb1 olmaksizin goriilen inflamasyondur; periimplantitis ise inflamasyona
ek olarak ilerleyici destek kemik kaybiyla karakterize, plak iliskili patolojik
bir durumdur (58). Tedavinin temelinde implant yiizeyindeki biyofilmin
uzaklastirilmas: yer alir; lazerler bu amagla 6zellikle ytizey dekontaminasyo-
nunda adjunktif ara¢ olarak denenmistir (59).

6.2. Implant yiizeyi dekontaminasyonu ve yiizey hasari riski

Implant yiizeyinin lazerle dekontaminasyonunda temel sorun, bakteriyel
yiikii azaltirken yiizeyi ve ¢evre dokuyu 1s1l hasardan korumaktir. U¢ geometri-
si, 1s1nlama siiresi, sogutma ve implant yiizey 6zellikleri hem dekontaminasyonu
hem de yiizey veya termal hasar riskini etkiler (13). Titanyum disklerde yapilan
taramali elektron mikroskobu ¢alismalari, diyot ve Nd:YAG lazer 1sinlamasinin
uygulanan enerjiye bagli olarak ytizey degisikliklerine yol acabildigini (60), farkli
dalga boylarinin endossedz implant yiizeyine etkisinin ise dalga boyuna ve enerji
diizeyine gore degistigini gostermistir (61). Bu nedenle Nd:YAG'1n implant ytize-
yinde kullanimi parametrelerin dikkatle se¢ilmesini gerektirir; bu in vitro bulgu-
lar klinik sonuca dogrudan aktarilamaz.

6.3. Giincel rehber onerileri ve kanit diizeyi

On bes randomize ¢alismay1 kapsayan yakin tarihli bir meta-analizde
cerrahi olmayan lazer tedavisi baglangica gore kanama ve sondalama derinli-
gini azaltabilmis, ancak geleneksel tedaviden tutarli bigimde tistiin bulunma-
mig ve marjinal kemik kaybini énlememistir (59). Ileri vakalarda tekrarlanan
diyot lazer destekli cerrahi olmayan tedavi yerine cerrahinin tercih edildigi
bir randomize ¢alisma da lazer protokollerinin cerrahi erisimin yerini ala-
mayacagini diisiindiirmektedir (62). EFP S3 kilavuzu, cerrahi periimplantitis



Periodontoloji Alaninda Uluslararas: Teori, Aragtirma ve Derlemeler - 31

tedavisinde yiizey dekontaminasyonu i¢in lazer kullanimina yonelik giigli
bir 6neri sunmamaktadir (63). Ekonomik a¢idan da bir karar modelinde baz1
mekanik periimplantitis stratejileri Er:YAG monoterapisinden daha mali-
yet-etkili bulunmustur (54). Dolayisiyla periimplant uygulamalarda lazerler,
etkili debridman ve idame iginde segici bir yardimci olarak ele alinmalidur.

7. Giivenlik ve Klinik Oneriler
7.1. GOz ve gevre giivenligi

Lazer giivenligi; hasta, asistan ve operatdr i¢in dalga boyuna 6zgii goz koru-
masl, tedavi alanina erisimin kontroli, fiber ve uglarin dogru kullanimi, ekipman
kontrolii ile yanic1 maddelere ve yansiyan 1sinima dikkat edilmesini gerektirir
(64). Doku diizeyindeki baslica tehlike termal hasardir; bu hasar nominal giicten
cok pulse yapisi, bekleme siiresi, ug hareketi, sogutma ve ¢cevre doku 6zelliklerine
baglidir (64,65). Lazer ablasyonu duman ve aerosol olusturdugundan etkili emis,
havalandirma ve kisisel koruyucu ekipman da gereklidir (55).

7.2. Hasta se¢imi ve kontrendikasyonlar

Hasta se¢iminde tedavi amaci (biyofilm, kalkiiliis, yumugak doku veya
kemik), sistemik durum ve kanama egilimi, ag1zda implant ya da restorasyon
bulunmasi ve lezyonun pigmentasyonu birlikte degerlendirilmelidir. Kana-
ma bozuklugu olan veya lokal anesteziye uygun olmayan hastalarda lazer,
kanama kontrolii ve anestezi gereksinimini azaltma ag¢isindan belirleyici bir
secenek olabilir (27). Lazerin yeterli mekanik debridman ve plak kontroliiniin
yerini almadig: akilda tutulmalidir (13). Histopatolojik inceleme gerektiren
dokularda termal artefakt riski nedeniyle temkinli olunmali, gerekirse bistiiri
tercih edilmelidir (13,50). Kontrendikasyonlar cihaz iireticisinin yonergeleri
ve klinik degerlendirme ile belirlenmelidir.

7.3. Klinik protokol 6nerileri

Klinik uygulamada su ilkeler 6ne ¢ikmaktadir: lazer mekanik debridma-
nin yerine degil, onu tamamlayici olarak kullanilmali (13,53); dalga boyu he-
def dokuya gore secilmeli (pigmentli yumusak doku i¢in Nd:YAG, sert doku
ve kalkiiliis i¢in Er:-YAG); en disiik etkili enerjiyle baslanip doku yanitina
gore ayarlanmaly, fiber veya ug siirekli hareket ettirilmeli ve sogutma ihmal
edilmemeli (13,27); cihaz ayarlari, ¢ikis giicii, ug tipi ve 151nlama siiresi dahil
eksiksiz kaydedilmeli (33); giivenlik 6nlemleri uygulanmali (64); hasta teda-
vinin adjunktif dogas1 hakkinda bilgilendirilmeli, diizenli kontrol ve idame
tedavisi planlanmalidir (6).

8. Giincel Kanitlar ve Elestirel Degerlendirme
8.1. Sistematik derleme ve meta-analiz sonuglarinin 6zeti

Sistematik derlemeler ve meta-analizler birlikte degerlendirildiginde, la-
zerlerin periodontitis tedavisinde SRP’ye adjunktif etkisinin kii¢iik, degisken
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ve ¢cogunlukla kisa vadeli oldugu goriilmektedir (4,6,53). Nd:YAG i¢in sonuglar
celiskilidir: erken derlemede ek yarar saptanmazken (34), yakin tarihli bir me-
ta-analizde yaklagik 0,5 mm’lik kii¢iik bir sondalama derinligi azalmasi bil-
dirilmistir (3). Er:YAG SRP ile benzer etkinlik gostermistir (51,52). Iki lazerin
birlikte kullanimi umut verici olmakla birlikte az sayida ¢alismaya dayanir (9).
Periimplant hastaliklarda cerrahi olmayan lazer tedavisi baslangica gore iyiles-
me saglayabilmis, ancak geleneksel yontemlerden tutarli bicimde iistiin bulun-
mamuigstir (59). Yumusak doku cerrahisinde lazerlerin kanitlanmis avantajlari
hemostaz, siitiir gerektirmemesi ve daha az anestezi gereksinimidir (27).

8.2. Kanit bosluklar1 ve literatiirdeki ¢eliskiler

Literatiirdeki celigkilerin 6nemli bir kismi yontemsel heterojenlikten
kaynaklanir. Dalga boyu, ¢ikis giicii, pulse yapisi, 1sinlanan alan, uygulama
sliresi ve sogutma gibi parametreler eksik veya tutarsiz bildirildiginde, so-
nuglarin lazerin kendisinden mi yoksa uygulama farkliliklarindan m1 kay-
naklandig1 anlasilamaz (13,14,33). Bu sorun yeni degildir: lazerlerin perio-
dontolojideki roliinii degerlendiren AAP derlemesi de parametrelerin yetersiz
raporlanmasi nedeniyle enerji yogunlugunun hesaplanamadigini belirtmistir
(10). Diger sinirliliklar kiigiik 6rneklem, kisa izlem siiresi, farkl: karsilastir-
ma gruplari ve bakteri azalmasi gibi yedek sonlanimlara dayanan sonuglardir
(13). LANAP’1n rejeneratif etkisine iligkin kanit agirlikl olarak histolojik ve-
rilere dayandigindan (21,35), bu bulgularin bagimsiz arastirma gruplarinca
ve genis klinik ¢aligmalarla dogrulanmasi gerekmektedir.

8.3. Gelecek perspektifleri

Gelecekteki ¢alismalarda lazerin alternatif mi yoksa adjunkt m1 olarak
amaglandig1 agik¢a tanimlanmali, uygun karsilastirma grubu kullanilmals,
hasta agisindan 6nemli sonlanimlar ve yan etkiler 6nceden belirlenmeli ve niiks
ile iyilesmeyi degerlendirecek kadar uzun izlem yapilmalidir (13). Raporlama-
da giincel standartlara uyulmali (66) ve tiim lazer parametreleri eksiksiz bildi-
rilmelidir (33). Cok merkezli ¢calismalar ve ekonomik degerlendirmeler, teknik
olarak umut verici protokollerin rutin kullanima girmesinden dnce 6nem tasir
(13,54). Antimikrobiyal fotodinamik tedavi ve fotobiyomodiilasyon gibi, farkli
biyolojik hedefleri ve doz tanimlayicilar1 olan diisiik yogunluklu 151k uygula-
malar1 ise Er:YAG ve Nd:YAG’dan ayr1 degerlendirilmelidir (67,68).

9. Sonug

Er:YAG ve Nd:YAG lazerler, dalga boylarindaki fark nedeniyle periodon-
tolojide birbirini tamamlayan etkiler gosterir: Nd:YAG pigmentli ve vaskiiler
yumusak dokularda, Er:YAG ise su igeren ve mineralize dokularda 6ne ¢ikar.
Mevcut kanitlar, her iki lazerin de mekanik debridmanin yerini almaktan
¢ok, secilmis endikasyonlarda adjunktif bir ara¢ olarak degerlendirilmesi
gerektigini gostermektedir; SRP’ye ek katki kiigiik, degisken ve ¢ogunlukla
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kisa vadelidir. Klinik etkinlik ve giivenlik, dalga boyunun yani sira tiim para-
metrelerin dogru segilmesine ve eksiksiz raporlanmasina baglidir. Ozellikle
Nd:YAG’da ve implant yiizeylerinde termal hasar dikkat gerektiren basglica
risktir. Standart protokoller, uzun izlemli ¢aligmalar ve ekonomik degerlen-
dirmeler, lazerin periodontolojideki yerini gelecekte netlestirecektir.
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GIRIS

Hastaligin etiyolojik faktorlerine ve patogenezindeki mekanizmalara
iliskin daha iyi anlagilma sayesinde, zaman zaman periodontal hastaliklarin
siniflandirilmasinda degisikliklere gidilmektedir. Son olarak, genis kabul
goren 2017 Diinya Periodontal ve Peri-implant Hastaliklari ve Durumlarinin
Siniflandirilmasi Calistayr Konsensiis Raporunda siniflandirma yeniden ele
alinmigtir. Gingival ve periodontal hastaliklarin ana etiyolojik faktorii mik-
robiyal dental plaktir. Genel olarak bakildiginda, periodontal-gingival hasta-
liklar “Dental Plak Biyofilm Kaynakli Olanlar” ve “Dental Plak Biyofilm Kay-
nakli Olmayanlar” olarak iki ana baslikta incelenir. Son siniflandirmada plak
kaynakli olmayan gingival hastaliklar bashig altinda farkli klinik durumlara
da yer verilmistir. Bu konu baglig1 altinda genetik/gelisimsel bozukluklar,
spesifik enfeksiyonlar, iltihapli ve bagisiklik sistemi rahatsizliklari, reaktif
stirecler, neoplazmalar, endokrin, beslenme/metabolik hastaliklar, travmatik
lezyonlar ve dis eti pigmentasyonlari alt bagliklar1 irdelenmistir. Spesifik en-
feksiyon alt baghig altinda bakteriyel, viral ve fungal kékenli lezyonlar ince-
lenmistir (Chapple et al., 2018; Holmstrup, Plemons, & Meyle, 2018).

Oral kavite, viicutta savunma ve mikrobiyal yapisi agisindan son derece
6zgiin, dinamik ve karmagik bir ekosistem 6zelligi ortaya koymaktadir. Bu
yapiy1 diger viicut kistmlarindan farkl kilan temel farkliliklar: siirekli degi-
sen fizikokimyasal kosullar, dis ve yumusak dokularin bir arada bulunmasi-
dir. Ote yandan tiikiiriik aracili savunma-etki (lubrikasyon vb.) bu anatomik
kavitenin taslarindan birini olusturmaktadir (Takahashi, 2005).

Dogas1 geregi paraziter bir yapida olan viriisler, mikroskobik bir gene-
tik bilgi biitlinii olarak tanimlanabilir (Taylor, 2014; Thakkar, Banks, Rahat,
Brandini, & Naqvi, 2022). Morfolojik olarak, bakterilerden ¢ok daha kiigiik
olan viriisler, kendi kendilerine ¢ogalmazlar; ¢ogalmak i¢in daha biyiik bir
konak hiicrede bulunan molekiiler ve hiicresel mekanizmalara bagimli olarak
yasamlarini siirdiiriirler (Koonin, Senkevich, & Dolja, 2006).

Viral enfeksiyon, viral hastalikla ayn1 degildir. Birgok viral enfeksiyon
subklinik olarak seyredebilir, digerleri ise etkilenen farkli konakta klinik sid-
det ve belirtilerle hastaliga neden olur. Viriislerin hastalik olusturmasi i¢in
once konakgiy1 enfekte etmeleri, konakg1 iginde yayilmalari ve hedef dokulara
zarar vermeleri gerekir. Bu kisimda viriis viriilansi, konak doku direnci ve
hassasiyeti 6nemli basamaktir (MacLachlan & Dubovi, 2017).

Viriisler, genel olarak aerosol yoluyla havada taginan pargaciklar, digki-a-
g1z yoluyla temas, kan ve kan iiriinleri, cinsel yolla, giysiler, bocekler ve diger
hayvanlarla temas (zoonoz) dahil olmak iizere yayilim gosterir (Taylor, 2014;
Thakkar et al., 2022).
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Viral hastaliklarin halk sagligi (6zellikle ¢ocuklarda yayilim gibi) agisin-
dan 6nemi biiyiiktiir. Komplikasyonlarinin ciddi olma potansiyeli (kalp ve
diger organlara hasar verme vb.), tan1 ve tedavilerinde zorluklar barindirmasi
ve beraberinde getirdigi sosyoekonomik yiik bu konunun giincelligini her za-
man canli tutmaktadir.

Daha &énce de deginildigi iizere, 2017 Diinya Periodontal ve Peri-Implant
Hastaliklar1 ve Durumlarinin Siniflandirilmasi Caligtayr Konsensiis Rapo-
runda spesifik enfeksiyon alt baglig1 altinda viral kokenli gingival hastalikla-
ra deginilmistir (Tablo 1).

Tablo 1: 2017 Diinya Periodontal ve Peri-Implant Hastaliklar1 ve Durumlarinin
Smiflandirilmast Calistayr Konsensiis Raporu’nda irdelenen plak kaynakli olmayan
gingival hastaliklarm spesifik enfeksiyonlar alt bashg altinda yer alan baslica viral

kokenli gingival hastaliklar (Chapple et al., 2018; Holmstrup et al., 2018)

Viral Orjinli Gingival Hastaliklar Not
(a) | Coxsackie viriisii (El-Ayak-Agiz Hastalig1) *
(b) | Herpes simpleks I ve II (birincil veya tekrarlayan) *
(c) | Varicella zoster [sugicegi ve zona (V.sinir)] *
(d) |Molluscum contagiosum *
(e) |Insan papilloma viriisii [(Human papilloma Viriis) skuaméz hiicreli

papilloma; kondiloma akuminatum; verruca vulgaris; fokal epitelyal

hiperplazi]

*Sistemik tutulum gosteren veya sistemik durumlarin agiz igi belirti-
leri olan rahatsizliklar. Tan1 ve tedavide diger saglik brans1 uzmanlar: da
yer alabilir.

Bu gibi durumlar, ¢alistay raporuyla uyumlu ana basliklar altinda ince-
lenecektir. Gingival-periodontal iliskiler incelenecektir. Buna ek olarak, bazi
viriislerle iliskili literatiir bilgileri ayr1 bir baglik altinda ele alinacaktur.

VIRAL KOKENLI GINGIiVAL HASTALIKLAR
COXSACKIE ViRUSU (EL-AYAK-AGIZ HASTALIGI)

El-Ayak-Ag1z Hastaligi (EAAH), bulasic1 bir hastaliktir. EAAH, ates, el
(avug iclerinde) ve ayak (ayak tabaninda) kabarcikli goriintii ortaya koyan, do-
kiintiilerin oldugu ve agiz mukozasinda aftoz tlserasyonlarla karakterize bir
hastaliktir (Stanimirov & Gateva, 2016). Genital bolgede ve kalcalarda da belirti
verebilmektedir (Guerra, Orille, & Waseem, 2023; Matsuzawa, Ishii, Demitsu,
& Sugawara, 2014). Ulsere olan vezikiiller; dil, damak ve yanak mukozasini
ciddi anlamda etkileyebilmektedir (Repass, Palmer, & Stancampiano, 2014).
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Hastaligin klinik tablosu daha ayrintili olarak ele alindiginda, EAAH
genel olarak, ates (38-39 derece), istahsizlik, belli belirsiz bir kiriklik hali ve
bogaz agrisi ile baslar. Karin agrisi ve oksiiriik eslik eden bulgulardir. Atesin
baslamasindan 1-2 giin sonra, agizda agrily, i¢i su dolu dokiintiiler olusturur.
Su dolu kabarciklar patlayarak tilserlesmeyi ortaya koyar. Deri dokiintiileri
genelde hastalik baslangicindan 1-2 giin sonra gelisir. El ve ayaklardaki do-
kiintiiler genellikle 5-7 giin icerisinde kendiliginden iyilesir (T.C. Saglik Ba-
kanlig1, Halk Saglig1 Genel Mudirlagd, t.y.).

EAAH’a neden olan viriislerin tasiyicisi insandir. Bulagi, diski-agiz,
ag1z-ag1z ve solunum yolu damlacik temasiyla meydana gelmektedir (Saguil,
Kane, Lauters, & Mercado, 2019).

Bu hastalikta etken genelde Coxsackie viriisii A tipi 16 olup, Coxsackie ve
enteroviriislerin (6rn. enterovirus 71 gibi) baska tiirlerinin de bu enfeksiyona
neden olabilecegi bildirilmistir (Di Prinzio, Bastard, Torre, & Mazzuoccolo,
2022; Guerra et al., 2023; Lott et al., 2013; Matsuzawa et al., 2014). Daha siklik-
la izlenen etken olan Coxsackie viriisii, zarfsiz tek sarmallit RNA viriislerini
iceren Picornaviridae ailesinin bir iiyesidir (Guerra et al., 2023).

Bu viral enfeksiyon diinya ¢apinda goriilmektedir. Ozellikle 10 yagindan
kiigiik cocuklarda ve temasta olunan yetiskinlerde etkilenme s6z konusu ola-
bilir. Hastalik mevsimsel olarak daha ¢ok ilkbahar ve yaz baslarinda izlen-
mektedir (Repass et al., 2014).

EAAHnin kulugka siiresinin 3-6 giin oldugu tahmin edilmektedir. {1k
hafta hastaligin en bulasic1 oldugu zaman dilimidir. Aktif viriis digkida dort
ila sekiz haftaya kadar izlenebilir. Dolayistyla bu hususlara hastalik ge¢isi ag1-
sindan dikkat edilmelidir (Saguil et al., 2019).

Tedavi, EAAHnin dogasi nedeniyle agrinin hafifletilmesine, atesin diisii-
riilmesine ve yeterli ag1z yoluyla sivi alimina yonelik destekleyici nitelikte bir
tedavi yaklasimi mevcuttur. Hastalig1 geciren az sayida kiside nadiren dliimciil
komplikasyonlar ortaya ¢ikar (Ventarola, Bordone, & Silverberg, 2015). Hasta-
ligin agis1 yoktur (T.C. Saglik Bakanligi, Halk Sagligi Genel Mudiirliigi, ty.).

EAAH’nda oral kavite disinda izlenen komplikasyonlar ve sekeller genel
olarak: goz (konjuktivit), kardiyak (miyokardit, perikardit), karaciger (hepa-
tit), pankreas (pankreatit), iiriner (mesane iltihaplari, epididimitis), tirnak
(onikomadezis), santral sinir sistemi (beyin sap1 ensefaliti, meningoensefalit,
ensefalomiyelit, aseptik menenjit, akut gevsek felg, ensefalit), akciger (noroje-
nik akciger 6demi, akciger 6demiyle birlikte otonomik disfonksiyon, akciger
kanamasi, akciger 6demi, akciger enfeksiyonu), mide (gastrit), bagirsak (en-
terit) ve deride (makiilopapiiler dokiintii, vezikiiler dokiintii, vaskiilit benzeri
dokiintii) seklinde siralanabilir (Zhu et al., 2023).
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Ayiricr tanida, aftoz tilser, Behget sendromu, herpangina, herpetik gin-
givostomatit, pemfigus vulgaris gibi oral semptom veren hastaliklar, atopik
dermatitis, bullous impetigo (genelde Staphylococcus aureus kaynakli bir cilt
enfeksiyonu), eritema multiforme, herpes, kizamik, uyuz, Stevens-Johnson
sendromu, su ¢icegi gibi makiilopapiiler veya vezikiiler dokiintii ortaya koyan
klinik tablolar goz 6niinde bulundurulmalidir (Saguil et al., 2019).

Ulkemizde gerceklestirilen EAAH bulunan pediatrik bireylerin klinik
ve demografik 6zelliklerini ortaya koyan bir ¢aligmada, hastaligin cinsiyet
farki gozetmedigi ve ortalama ¢ocuklarda goriilme yasinin 5,38 yil oldugu
tespit edilmistir. Yapilan degerlendirmede, hastalarin dokularda izlenen d6-
kiintiilerin %90,5’inin oral mukozada oldugu tespit edilmistir. Bu rakam dis
hekimligi agisindan dnemli bir veridir ve dikkatle irdelenmelidir (Topkarci,
Erdogan, & Yazic, 2013).

HERPES SIMPLEKS ViRUSU I VE II (HSV 1-2)

Herpes viriisleri, belirgin morfolojik 6zelliklere sahip ¢ift sarmalli DNA
viriisleridir. Yapilar1 karmagik viriisler arasinda yer almaktadir. Bu viriis, {i¢
aileye gore siniflandirilmaktadir. Orthoherpesviridae (Alfaherpesvirinae, Be-
taherpesvirinae ve Gammaherpesvirinae alt familyalar1); Malacoherpesviridae
ve Alloherpesviridae (Dotto-Maurel, Arzul, Morga, & Chevignon, 2025).

Herpes viriisleri karmagik bir genomik mimariye sahiptir. Sahip oldugu ben-
zersiz bolgeler genomik izomerlerin olusumu ile yasam dongiisii i¢in 6nemlidir.

Genel olarak degerlendirme yapildiginda, “Herpes Simpleks Viriis” (HSV)
enfeksiyonlari iki tip baghigi altinda incelenebilmektedir. Bunlar HSV-1 ve HSV-
2 olup, DNA viriislerinin Herpesviridae ailesinin tiyeleridir ve alfaherpesviriis
alt ailesinde gruplandirilirlar (James, Sheftield, & Kimberlin, 2014).

HSV-1 daha ¢ok oral bolgede goriiliirken, HSV-2 ise daha ¢ok genital
bolgedeki lezyonlardan sorumludur. HSV enfeksiyonlarinin bir¢ogu asemp-
tomatiktir. Klinik bulgu verenler agrili kabarciklar veya iilserlerle karakteri-
zedir (World Health Organization, ty.). HSV enfeksiyonlar: tedavi edilebilir,
ancak tam anlamiyla iyilestirilemez ve viicutta latent olarak kalir ve zaman
zaman reaktivasyonlar goriiliir (World Health Organization, ty.). Reaktivas-
yonda giines 15181, stres, soguk ve menstriiasyon (hormonal) gibi faktorler
etkili olabilmektedir (Koray, 2013). Beslenmenin de reaktivasyonda olas: bir
faktor oldugu diisiiniilmektedir (Fetriani & Nur’aeny, 2025).

HSV’nin litik ve latent olmak {izere iki ¢ogalma dongiisii vardir. Litik
dongiide, HSV hiicreleri ve organizmalar1 enfekte etmek igin bulagici vi-
ral pargaciklar iretir, latent donemde ise bu pargaciklar bulunmaz (Zhu &
Viejo-Borbolla, 2021).
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Klinik olarak saglikli dis etine sahip bireylerin yaklagik %60’mn1n sulkiiler
epitelinde herpes viriisii antijenleri tespit edilmistir. Bu veriler, agiz boslugu-
nun latent HSV igin tercih edilen bir bolge olabilecegini 6ne siiriiyor. Dolayisty-
la, travmatik dis tedavisi ve doku hasar1 gibi stresli olaylar herpetik reaktivas-
yonu tetikleyebilir. Ote yandan, bu bélge de ¢alisan dis hekimligi personelinin
sagligini riske atabilir (Hochman, Ehrlich, & Zakay-Rones, 1989).

HSV-1 ve HSV-2 ayrica herpes stromal keratit, menenjit ve ensefalit gibi
cesitli hastaliklara neden olabilmektedir (Zhu & Viejo-Borbolla, 2021). HSV,
hematolojik malignitesi bulunan bireylerde kemoterapiye bagli oral mukoza
tilserlerinin gelisiminde rol oynayabilmektedir (Shibuya et al., 1989).

Mevcut projeksiyonlara gore oral herpesin ana etmeni olan HSV-1 vi-
risiiniin diinya toplumunun 50 yas alt1 bireylerde goériilme orani %64; ge-
nital herpesin etkeni oldugu bilinen HSV-2 viriisiiniin diinya toplumunun
15-49 yas aras1 bireylerde goriilme oraninin %13 oldugu tahmin edilmektedir
(World Health Organization, t.y.).

Oral perspektifle HSV lezyonlarina bakildiginda, “Primer Herpetik Gin-
givostomatit” veya klinikte kullanilan diger ismiyle “Akut Herpetik Gingi-
vostomatit” (AHG), primer HSV enfeksiyonunun neden oldugu, sik goriilen
akut klinik tablo goze ¢arpar. Daha 6nce de belirtildigi tizere, orofasiyal alan-
dakilezyonlarda etken HSV-1'dir. Ancak HSV-2'nin de AHG olusumunda yer
alabilecegi bilinmektedir (George & Anil, 2014). Siklikla bu rahatsizlik 10 yas
altindaki ¢ocuklarda viriisle ilk karsilasma sonrasi gozlenir (Cogulu, Asik,
& Pinar, 2023). AHG genel olarak ilk bulgu agiz-agiz ¢evresi mukozasinda
hiperemidir. Bu tabloyu dis eti, damak, yanak ve dudak mukozasinda hiz-
I1 seyreden vezikiiller lezyonlar takip eder. Bu vezikiiller riiptiire olabilir ve
tlserlesme (genelde 2-5 mm ¢apinda) goriilebilir. Bu lezyonlar genelde 2 ila
3 hafta icinde iz birakmadan iyilesir. Vakalarin 1/3’tinde tekrarlayan herpes
lezyonlar1 yaygin olarak gelisir. Bazi vakalar sistemik olarak asemptomatik
seyredebilir. Ancak kisilerde ates, istahsizlik, sinirlilik ve agrili agiz lezyonla-
rinin gelismesi, halsizlik ve servikal/submandibular lenfadenopatinin izlen-
mesi miimkiindiir (Aslanova, Ali, & Zito, 2023). Genel olarak semptomlar
tipik oldugu i¢in direkt klinik olarak tani konulabilir. Tan1 koymada Tzanck
testi, direkt immiin floresan ve viral kiiltiirlerden de yararlanabilir (Cogulu et
al., 2023). Akut nekrotizan iilseratif gingivitis, streptokokal farenjit, rekiirrent
aftoz stomatit, eritema multiforme ve Stevens-Johnson sendromu ay1rici tani-
da goz 6nitinde bulundurulmalidir (Yildirim, Hastar, Yilmaz, & Aydin, 2011).
Dilde izlenen tekrarlayan herpetik enfeksiyonlarda, kiigiik dairesel erozyon-
larin birlestigini gosteren diizensiz erozyon kenarlarinin izlendigi, bunun da
klinik tan1 agisindan yardimeci bir entite olabilecegi belirtilmistir (Kobayashi,
Kusukawa, Terasaki, & Kameyama, 1996).



Periodontoloji Alaninda Uluslararas: Teori, Aragtirma ve Derlemeler - 47

AHG bulagicidir. Otoinokiilasyon izlenebilir. Parmak ve tirnak ¢evresin-
deki derinin enfekte olmasi, bilinen adiyla “Herpes Digitalis” (diger adlariyla
herpetik dolama / herpetik whitlow) buna bir 6rnektir. Semptomatik tedavi
(topikal anestezik, analjezik kullanimi), dinlenme, bol siv1 alimyi, irrite edi-
ci gidalardan kaginma, oral hijyenin optimumda tutulmasi, direkt-indirekt
temastan kacinma bu hastalarin tedavisinde temel noktalar1 olusturur (Ge-
orge & Anil, 2014; Yildirim et al., 2011). Antiviral ilaglar (asiklovir) tedavide
kullanilabilir. Bu kullanim genelde siddetli agri veya dehidratasyon mevcutsa
(semptomlarin baslangicindan sonraki ilk 72 saat i¢inde) baslatilmaktadir
(Goldman, 2016). Yine bagka bir tedavi stratejisi acisindan diisiintildiigiinde,
diisiik seviyeli lazer tedavisinin primer herpetik gingivostomatit hastalarinda
etkili sonug verebilecegi animsanmalidir (Navarro, Marquezan, Cerqueira,
Silveira, & Corréa, 2007).

“Herpes Labialis” (HL) yine klinikte sik karsilasilan bir diger viral klinik
durumdur. Genel pratikte HL tanisinda 6ykii ve fizik muayene 6nemli bir yer
tutar. HSV-1 ile primer enfeksiyon genellikle asemptomatiktir. Semptomatik
veya asemptomatik olabilen bu tabloda, agiz ¢evresinde yanma hissi veren
deri dokiintiileri (papiiller, vezikiiller) izlenebilir. Niiks vakalarinin yaklasik
%25’inde enfeksiyon blister olusmaksizin iyilesebilir. Viriisiin tekrar HLye
neden olmast i¢in baz1 hazirlayict durumlar mevcuttur. Bunlar ana baslik ola-
rak ele alindiginda, soguk alginlig, giinese maruziyet, emosyonel durumlar,
menstriiasyon ve oral kaviteye gelen travma olarak sayilabilir. Ancak bazen
etki eden faktor tespit edilemez (Spruance, 1984). Tedavi stratejisi ana viral
tedavi stratejisi ile benzerdir. Ancak HL'de antiviral ila¢ (topikal-oral) tetikle-
yici faktore (giines 15181 gibi) maruz kalmadan 6nce baslanirsa, bir miktar ko-
ruma saglamasi olasidir (Goldman, 2016; Opstelten, Neven, & Eekhof, 2008).

Periodontal agidan bakildiginda, tedavi goren hastalarin dis eti olugu
epitel hiicrelerinde HSV-1’e 6zgii antijenlerin bulundugu gosterilmistir. Muh-
temelen HSV-1'in antijenlerinin stratum granulosum ve spinosum’da lokalize
oldugu ileri stiriilmiistiir (Ehrlich, Cohen, & Hochman, 1983).

Agresif periodontitis hastalarinda insan sitomegaloviriisii (Human Cyto-
megalovirus-HCMYV) ile HSV-1 ve P. gingivalis, P. intermedia, T. forsythia ve
C. rectus arasinda; ayrica Epstein-Barr virtisii (EBV-1) ile P. gingivalis arasin-
da anlamli iligkiler bulunmustur. Ancak HSV-2 ele alindiginda, test edilen
bakterilerle hi¢ etkilesim gostermemistir. Bu ilging bir veri, olas1 viriis-bak-
teri iligkileri ve periodontal hastalik patogenezi arasindaki bir iliskiyi ortaya
koyma potansiyeline sahiptir (Saygun, Kubar, Ozdemir, Yapar, & Slots, 2004).
Ote yandan, bu giincel tartismada yapilan bir aragtirmada periodontal lez-
yonlarda subgingival herpes viriislerinin goriilme sikliginin ¢ok diisiik ol-
dugu gosterilmistir (Nibali et al., 2009). Bu hipotez hilen tartigmaya agiktir.
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HSV-1 ile yapilan degerlendirmeler, iltihapli dis etinde viriisiin varligi-
nin fazla oldugunu ve viriisiin hem in vitro hem de in vivo olarak insan pe-
riodontal ligament kok hiicrelerini enfekte ettigini gostermektedir (Valverde
et al,, 2025). HSV-T'in insan dis eti fibroblastlarinda inflamatuar sitokinlerin
hiicresel bilesenlerinin (proteinler, RNA veya reseptorler) miktarini veya ak-
tivitesini artirmasina neden oldugu ve bu da periodontitis’teki inflamatuar
stiregleri tetikleyebilecegi 6nerilmistir (Zhang et al., 2024).

Son donemde yapilan bir ¢aligmanin sonucuna goére, HSV-1 enfeksiyonu-
nu takiben periodontitis ile iligkili ¢esitli insan dis eti fibroblast proteinlerini
ortaya koyarak, konakg¢1 organizmanin periodontal dokulardaki HSV-1 en-
feksiyonuna kars: antiviral savunma yanitini belirlemek i¢in kavramsal bir
cerceve saglanabilecegi ileri stiriilmiistiir (Zhang et al., 2026).

Periodontitis gelisimini irdeleyen bir organotipik ¢aligma modelinde, P.
gingivalis ve HSV-1 varlig1 ve bagisiklik yanit1 degerlendirildiginde, HSV-I'in
periodontitis gelisiminde rol oynadig: gosterilmistir (Golda et al., 2023).

Aktif tikiriik faktorlerinin bazi bireylerin oral HSV-1 enfeksiyonu edin-
me riskini artirabilecegi, daha siddetli semptomatik reaktivasyona neden ola-
bilecegi miimkiin gériinmektedir. Ancak bu durumun HSV enfeksiyonunu
artirici aktivite belirteci olmayabilecegi dnerilmistir (Zuo et al., 2019).

Herpes viriisii-bakteri enfeksiyon birlikteliginin Down Sendromu (Tri-
zomi 21) hastalarindaki yikici periodontal hastaligin patogenezinde 6nemli
roller oynayabilecegi ileri siirtilmiistiir (Hanookai, Nowzari, Contreras, Mor-
rison, & Slots, 2000).

Prato, Rotundo, Magnani ve Ficarra (2002) dis eti ¢ekilmelerinin etiyo-
lojisinde HSV-1 enfeksiyonunun da neden olabilecegi bildirilmistir. Klinik
ozellikler, periodontitis veya travma (6rn. dis fir¢asi travmasi) sonucu olusan-
lardan farkl: izlenmektedir. Dis eti ¢ekilme tablosunda agri, ates ve lenfade-
nopati ile seyreden ani baslangig, hizli ilerleme ve dis eti dokularinda goriilen
ciddi yikim, bu durumun baglica karakteristik 6zellikleridir.

Agi1z bakim iriinlerinde kullanilan antiseptik ve katyonik bir madde
olan setilpiridinyum kloriir, insan epitel hiicrelerinde ve dis eti fibroblastla-
rinda HSV’ye kars: antiviral etki gosterdiginden, bunun muhtemelen niikleer
faktor kappa B (NF-kB) yolu aktivasyonunu engelleyerek sagladigi ve HSV'nin
viral replikasyon dongiisiinii bloke ettigi spekiile edilmistir (Alvarez, Duarte,
Corrales, Smith, & Gonzalez, 2020).

VARICELLA ZOSTER ViRUSU (VZV)

“Varicella Zoster Viriisii” (VZV), yasam boyu latent kalabilen ve aktif-
lestiginde “Herpes Zoster” (HZ-yaygin adiyla Zona) rahatsizligina zemin ha-
zirlayan yaygin bir insan herpes viriisiidiir (Peng et al., 2026). VZV, HSV-1
ve HSV-2 ile ayn1 alt familyada yer alan bir alfaherpesviriistiir (Cohen, 2010).
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Sadece insanlarda hastalik yapan bir patojen olan VZV, damlaciklarin so-
lunmast veya vezikiil sivisiyla temas yoluyla yayilma gosterir (Peng et al., 2026).

Bu viriisiin neden oldugu birincil enfeksiyon niteligindeki Varicella (yay-
gin bilinen adiyla sugigegi) hastaligidir. Siklikla ¢ocuklarda goriiliir. Sugigegi
son derece bulagici olmakla birlikte, gogunlukla viicuda yayilmis dokiintiiler
(ekzantem) ile seyreden, iyi seyirli bir hastaliktir. Bu tablo klinik olarak ken-
dini kiigtik, kasintili kabarciklarla birlikte kabuk baglayan bir deri dokiin-
tiisti seklinde gosterir (Saleh, Ayoade, & Kumar, 2025; T.C. Saglik Bakanligy,
As1 Portaly, ty; Tyler, 2026). VZV nedeniyle oral lezyonlarin izlenmesi de
miimkiindiir. Hastaligin akut evresinde, eritemli makiiller iizerinde vezikiil-
ler seklinde lezyonlar olusur ve bunlar yaklasik 10 giin icinde tilserlesip kabuk
baglamaktadir. VZV enfeksiyonlarinda oral enantem (mukozada meydana
gelen dokiintii-leke) bulgusu dikkat ¢ekicidir. Bu bulgunun hastaligin siddeti
nedeniyle hastaneye yatirilan bireylerde daha sik gozlemlendigi gosterilmistir
(Stoeva, Kondeva, & Stoyanova, 2026). Ote yandan ¢ocuk popiilasyonunda
yapilan bir degerlendirme de oral bulgularin gériilme sikliginin hastaligin
siddetiyle iliskili oldugunu géstermistir (Kolokotronis, Louloudiadis, Fotiou,
& Matiais, 2001).

Sugicegi oncelikle ¢ocuklari etkilese de, ergenler, yetiskinler, hamile ka-
dinlar, bagisiklik sistemi zayif olan kisiler ve yenidoganlar icin daha biiytik
risk olusturur. Tan1 genellikle klinik olarak konulur, ancak laboratuvar test-
leri vakalar1 dogrulayabilir veya komplikasyonlari belirleyebilir (Saleh et al.,
2025; T.C. Saglik Bakanligi, As1 Portaly, t.y.; Tyler, 2026).

Genellikle antiviral tedavi veya Varicella Zoster immiinoglobulini gibi
destekleyici tedaviler gerektirir (Saleh et al., 2025).

Asilama olduk¢a basarili sonuglar verir (T.C. Saglik Bakanligi, As1 Por-
taly, ty.).

Oral kavite agisindan bakildiginda, mukozal lezyonlar harig tespit edilen
bazi klinik belirtilere rastlanmistir. VZV’nin lokalize pulpa nekrozuna ve
apikal periodontitise neden olabilecegi bildirilmistir. Buna bagli olarak ¢oklu
apikal radyolusensiler ve eksternal servikal rezorpsiyonlar izlenebilmektedir
(Patel, Schirru, Niazi, Mitchell, & Mannocci, 2016). idiyopatik olarak sinif-
landirilan baz: internal kok rezorpsiyonu vakalari viral kokenli olabilir. Bu
nedenle, hastalarin VZV 6ykiisiiniin degerlendirilmesi mutlaka 6nerilmek-
tedir (Talebzadeh, Rahimi, Abdollahi, Nouroloyuni, & Asghari, 2015). Yine
yapilan bir sistemik derlemede, diisiik kanit diizeyine ragmen periapikal pa-
tolojilerin ve kok rezorpsiyonunun patogenezinde VZV’nin roliiniin buluna-
bilecegi bildirilmistir (Jakovljevic et al., 2017).

Ikinci durum ise enfeksiyonun yeniden ortaya ¢ikmastyla gelisen HZ
olarak bilinen lokalize dokiintiilerdir. HZ, duyusal sinirlerin dorsal ganglion
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hiicrelerinde latent halde kalan VZV’nin aktive olmasi sonucu ortaya ¢ikar
(Lamichhane, Humagain, Subba, Neupane, & Dawadi, 2020). HZ genellikle
viicudun tek bir tarafinda goriilen agrili, vezikiiller bir dokiintii ortaya koy-
makta ve siklikla yasli ve bagisiklik sistemi baskilanmig bireylerde ortaya ¢ik-
maktadir (Tyler, 2026).

Ozellikle yasli bireylerde HZ dis etinde agrili deskuamatif vezikiiler lez-
yonlar, pulpal sorunlar veya diger agrili nevraljik durumlar seklinde kendini
gosterebilir (Chopra, Sivaraman, & Thomas, 2017).

Bunun 6tesinde genel olarak bakildiginda, HZ gelisimi i¢in baslica risk
faktorleri su sekildedir: stres, HIV, maligniteler, kronik-otoimmiin hastalik-
lar, diyabet ve travmadir. Hastaligin siddetini ve klinik siiresini azaltmak
amactyla, tercihen HZ baglangicindan sonraki 72 saat i¢inde antiviral teda-
viye (asiklovir, valasiklovir ve famsiklovir) baglanmalidir (Lim et al., 2024).

HZ enfeksiyonunun 6nde gelen baslica komplikasyonlar1 HZ oftalmikus
ve Ramsay-Hunt sendromudur. Ayrica akut retinal nekroz, keratit ve iiveit,
aseptik menenjit, ensefalit ve transvers miyelit; idrar retansiyonu ve hematiiri,
diyafram tutulumlar: da izlenebilir (Lim et al., 2024).

Dis hekimligi agisindan bakildiginda, HZ prodromal evresinde (6ncii
evre) dis agris1 seklinde bir bulgu ortaya koyabilir. HZ ile ilgili, oral bolgeyi
de igine alabilen can sikici bir komplikasyon da yiiz ve agiz igi belirtilerin
iyilesmesini takiben postherpetik nevraljinin (dokiintii iyilestikten sonra 3
aydan uzun siire devam eden yanma tarzinda agr1) goriilmesidir (Paquin et
al., 2017). Dis hekimleri, trigeminal sinir tutulumu gosteren HZ’in prodro-
mal belirtilerini dental islem 6ncesi ve sonrasi mutlaka gozetmeli; belirtileri
hatal1 degerlendirme veya geri doniisii olmayan bir tedavi yapmamak adina,
gerekirse baska disiplinlerle tartismalidir (Guttiganur, Devanoorkar, Aspalli,
& Shetty, 2013).

HZ gecirmis hastalarda ikincil olarak gelisebilen aktinomikotik enfeksi-
yonlar hastalarin tekrarlayan veya kronik oral patolojilerinin nedeni olabilir.
Bu konuyla ilgili literatiirde maksiller osteomiyelit vakalar1 mevcuttur (War-
rier et al., 2023).

Trigeminal sinirin HZ enfeksiyonu ile sekel birakabilen ciddi kemik
nekrozu ve spontan dis kaybi bildirilmistir (Lambade, Lambade, Saha, Dolas,
& Pandilwar, 2012; Mendieta, Miranda, Brunet, Gargallo, & Berini, 2005).

HZ &ykiisii olan bireylerde de pulpa nekrozu ve hatta ilerlemeye bagl
olarak apikal periodontitise neden olabilecegi bildirilmistir (Heithersay &
Chew, 2022).
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MOLLUSCUM CONTAGIOSUM VIiRUSU (MCV)

“Molluscum Contagiosum Viriisii’niin (MCV) neden oldugu klinik tab-
lo iyi huylu epidermal bir dokiintii olarak tanimlanmaktadir. MCV, Poxvi-
ridae ailesinden ¢ift sarmalli bir DNA viriisii yapis: gostermektedir (Kumar,
Stern, & Daley, 2025). MCV lezyonlar1 pediatrik popiilasyonda, cinsel agi-
dan aktif yetiskinlerde ve bagisiklik sistemi baskilanmis bireylerde (6r.AIDS)
siklikla izlenmektedir (Meza-Romero, Navarrete-Dechent, & Downey, 2019).
Bulagma: cilt temasi, otoinokiilasyon ve ortak havlu, giysi, tiras bigagi, spor
ekipmani ve havuz veya banyo oyuncaklar: gibi kontamine olmus nesnelerle
temas yoluyla gerceklesir (Kumar et al., 2025).

Cocuklarda MCV'nin neden oldugu lezyonlar yiizde, gévdede, koltuk
altlarinda ve ekstremitelerde daha fazla iken, yetiskinlerde ise kasik-genital
bolgelerde daha fazladir (Ramdass, Mullick, & Farber, 2015).

MCV epidermise genellikle mikro siyriklar veya biitiinligii bozulmus
bir cilt bariyeri yoluyla niifuz eder. Kulugka siiresi 2 ila 7 hafta arasinda degis-
mektedir. Ancak bu siire 1 haftadan 6 aya kadar degisebilir. Klinik goériinim
olarak, 2 ila 5 mm c¢apinda, deri renginde, kubbe seklinde ve merkezinde ¢6-
kiiklik bulunan papiiller seklindedir (Kumar et al., 2025). MCV papiilleri
genellikle asemptomatiktir (Fornatora, Reich, Gray, & Freedman, 2001).

Bu klinik tablonun oral kavitede bukkal mukozaya yerlesmis, yiizeyi he-
morajik, mukozada piirulan akinti izlenen ve 1,5 mm ¢apinda sert kivamda
nodiiler lezyonlar seklinde olabilecegi rapor edilmistir (Schiff, 1958).

Yine dudakta yerlesim alan MCV, vermilyon sinirinda ¢ok sayida sarimsi
papiil varlig1 seklinde izlenebilir (Miranda et al., 2023). Ayirici tanida patolojik
degerlendirme 6nemli bir yer tutabilmektedir (Miranda et al., 2023; Schiff, 1958).

Bagisiklik sistemi saglam bireylerde enfeksiyon kendiliginden iyilesir.
Birey lezyonun ortaya ¢ikmasindan 2 ila 4 hafta sonra tekrar muayene edil-
mesi uygun bir yaklasimdir. Tedavide hizli ve klinik agidan belirgin yanit
nedeniyle kriyoterapi, kiiretaj, podofilotoksin veya kantaridin gibi topikal
ajanlar kullanilabilir (Ramdass et al., 2015).

Oral bolgede nadirdir. Rapor edilmis az sayida olgu sunumu mevcuttur
(Fornatora et al., 2001; Miranda et al., 2023; Schiff, 1958).

INSAN PAPiLLOMA VIRUSU (HUMAN PAPIiLLOMA VI-
RUS-HPV)

Papillomaviridae ailesinin bir iiyesi olan “Insan Papilloma Viriisii” (ge-
nel kullanim olarak “Human Papilloma Viriis”-HPV); zarfsiz, ¢ift sarmallt
bir DNA virtsiidiir (Burd & Dean, 2016).
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HPV’ler filogenetik olarak 5 cinse ayrilir: alfa, beta, gamma, nu ve
mu’dur. Alfa ve beta, onkojenik (kanseri tetikleyen) olduklar: bilinmektedir.
Gama, bag ve boyun skuamoz hiicreli karsinomu i¢in sorumlu olabilecegi 6ne
strtilmustiir. Nu ve mu alt tipler i¢in heniiz bir tespit yapilamamuistir (Kohli,
Bunker, & Kravvas, 2026).

Birgok alt tipi bulunan HPV’nin giincel klinik siniflandirmalarindan biri
su sekildedir (Luria & Cardoza-Favarato, 2023):

» Genital olmayan (kutanoz-deri ile ilgili)
» Mukozal veya anojenital (aniis ve genital)
« Epidermodisplazi verruciformis

Burada sigillerden bahsetmek gerekir. Kutanoz sigillerin klinik gorii-
nimi, viicuttaki yerlesim yerine gore farklilik gosterir. “Verruca vulgaris”,
ozellikle parmaklar, eller, dizler, dirsekler veya travmaya maruz kalan diger
bolgelerde izlenen, hiperkeratotik, ekzofitik ve kubbe seklinde papiil-nodiil-
lerdir. “Verruca plana” (diiz sigiller), hafif pullanma gésteren, ¢ok az kabarik,
diiz tepeli ve 2-4 mm ¢apinda papiillerdir. “Myrmecia” tipi sigiller; biiyiik,
derin ve doku i¢ine gomiilerek ilerleyen sigillerdir. “Plantar” sigiller; nasirlas-
mis, derinlere uzanan egimli kenarlara ve merkezi bir ¢okiintiiye sahip endo-
titik papiillerden olusur ve agrili,gri-kahverengi renge sahip, ytizeyi piirtzli,
hiperkeratotik ytizeyli papiiller veya plaklar olarak izlenir. Klinik olarak ba-
kildiginda, kiitanoz sigiller (verruca vulgaris, verruca plantaris), anogenital
sigiller (condyloma acuminatum) ve servikal displazi (skuamoz ve glandiiler)
mutlaka varliklar: fiziksel muayenede degerlendirilmelidir. Kétii kozmetik
goriinim depresyon (6zsayg1 kaybi nedeniyle), iiretral tikanliga neden olan
genital sigiller, iilserlesebilen ve enfekte olabilen kondilomlar, malignite ve
baska bireylere bulastirma, HPV lezyonlarinin komplikasyonlari arasinda sa-
yilabilir (Luria & Cardoza-Favarato, 2023).

Oral olarak degerlendirme yapildiginda, HPV ile iliskili olabilecek baslica
oral klinik tablolar su sekildedir: Fokal epitelyal hiperplazi (FEH diger ismiyle
“Heck” hastalig1), oral skuamoz papillom (yetiskinlerde laringotrakeobronsiyal
kompleks ile yumugsak damak, dil, frenulum, alt dudak ve uvula tizerindeki oral
mukozada yaygin olarak goriiliir), oral kondiloma akuminata (dil, dudaklar,
damak ve agiz tabaninda ¢ogalan; sapli veya sapsiz olabilen, kii¢iik pembemsi
veya beyazimsi nodiillerle karakterizedir; yiizey konturu genellikle karnaba-
har gértinimiinde), yaygin sigiller-Verruca vulgaris (genellikle dudaklar, sert
damak, dis eti ve dilin dorsal yiizeyinde), oral liken planus, oral verriikoz karsi-
nom, oral I6koplaki, oral skuamoz hiicreli karsinom, tekrarlayan solunum yolu
papillomatozisi (iyi huylu skuamdéz papillomalarin ¢ogalmasiyla karakterize-
dir) ve WHIM (Warts-sigiller, Hypogammaglobulinemia-hipogamaglobuli-
nemi, Infections-enfeksiyonlar ve Myelokathexis-miyelokatheksis) sendromu
(Bharti, Chotaliya, & Marfatia, 2013).
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HPV lezyonlar1 genelde cilt-mukoza bariyeri bozulmus ve kontamine yii-
zeylerle dogrudan temas, dogum yolu ve en sik cinsel iliski nedeniyle bulas-
maktadir. Ozellikle adélesan donemdeki HPV enfeksiyonlarinin malign lez-
yona doniisme potansiyeli oldugu bildirilmistir (Boyiik & Citak Bilgin, 2023).
HPV enfeksiyonlarinda gozetilmesi gereken risk faktorleri arasinda cinsel
aktivite (ilk cinsel iliski yas1 ve cinsel partner sayisi), sigara kullanimi, oral
kontraseptif kullanimi (5 yildan uzun siire), betel ¢igneme, radyasyona-UV
isinlarina maruz kalma yer alir (Luria & Cardoza-Favarato, 2023). Ayrica
sosyoekonomik durum (diisiik!), yas (genelde 18-30 yas aralig1) ve immiin
sistem bozukluklar: da risk faktorleri olarak akla gelmelidir (Boyiik & Citak
Bilgin, 2023). Bir olgu sunumunda, gebe ergen bireyde rahim agzini ve oral
bolgeyi etkileyen farkli HPV enfeksiyonu alt tipleri mevcut oldugu goriilmiis-
tiir. Agizda HPV enfeksiyonu kesin risk faktorlerini belirlemek amaciyla, bi-
reysel Ozelliklerin ve davranislarin irdelenmesi gerektiginin alt1 ¢izilmistir
(Cavalcanti et al., 2016).

HPV lezyonlarinin ayirici tanisinda akrokordon (et beni), kondiloma
latum (sifiliz sigili), keratoakantom (bir ¢esit deri tiimorii), psoriazis (sedef
hastalig1), sebore (en yaygin seboreik dermatit) ve sankroid (Haemophilus
ducreyi etkenli enfeksiyon) goz 6niinde bulundurulmalidir (Luria & Cardo-
za-Favarato, 2023).

HPV lezyonlarinin malignite gelistirme riski tasimasi nedeniyle bu lez-
yonlarin takibi 6nemlidir. Rahim agzi, orofaringeal (bogaz, bademcik ve dil
kokiini i¢ine alan), anal, vajinal ve penis maligniteleri HPV ile iligkilendiril-
mistir. Asinin gelistirilmesi ile HPV kaynakli bu tarz tablolarin gériilmesinin
oniine gegilmeye baglanmistir (Jensen, Becker, Jackson, & Rysavy, 2024). Bir
meta-analiz, potansiyel olan malign oral bozukluklarin beste birinden fazla-
sinin HPV barindirdigini gostermistir. En yaygin genotipin HPV-16 oldugu
gortilmistiir (de la Cour, Sperling, Belmonte, Syrjanen, & Kjaer, 2021).

HPV enfeksiyonunun tedavisinde genelde bireysel bir tedavi plani uygu-
lanmaktadir.

Genel olarak bakildiginda, ana bagliklar olarak topikal tedavi (podofilo-
toksin, imikimod ve sinekatekin krem), kriyoterapi-triklorasetik asit tedavisi
ve cerrahi tedavi (elektrocerrahi, kiiretaj, eksizyon ve CO2 lazer uygulamala-
r1) yer almaktadir (Boyiik & Citak Bilgin, 2023).

Periodontitis ile HPV enfeksiyonu arasinda bir iliski olduguna dair di-
stik diizeyde ve kesin olmayan kanitlarin bulundugu 6nerilmistir (Ali, Lassi,
Kapellas, Jamieson, & Rumbold, 2021).

Normal oral mukozada HPV-16 varlig1 tespit edilmis olsa da bu viriisiin
kronik periodontitis patogenezine katkida bulunmadig: ve dis eti dokusunun
bir viriis rezervuari olarak islev gérmedigi sonucuna varilmistir (Horewicz,
Feres, Rapp, Yasuda, & Cury, 2010).
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Arjantin’de jinekolojik enfeksiyonu olan kadinlar arasinda gerceklestiri-
len bir aragtirmada, incelenen popiilasyonda yiiksek oranda HPV (6zellikle
genotip 16) saptandigi, HPV ile periodontal lezyonlar arasinda pozitif bir ko-
relasyon (siddet ve insidans agisindan) bulunmadig: rapor edilmistir (Fus-
ter-Rossello, Ribotta, Cuffini, & Fuster-Juan, 2014).

Ote yandan, bagka bir aragtirma periodonsiyumun yiiksek riskli HPV icin
bir rezervuar gorevi gorebilecegini belirtmistir. HPV E6/E7 mRNA’sinin var-
liginin anlamlilik esiginin tizerinde bulunmasi; bag-boyun karsinomu, perio-
dontitis ve HPV arasinda bir sinerji olugturabilecegi hipotezini destekleyebilir.

Klinik agidan 6zellikle dikkat ¢eken bir tablo da FEH olup, kendini oral
mukoza, dis eti, dil ve dudaklarda ¢ok sayida belirti vermeyen ve zaman za-
man agrili olabilen ekzofitik papiil veya nodiiller seklinde ortaya ¢ikmakta-
dir. Oral mukozanin nadir goriilen ve semptomsuz bir proliferasyonudur.
HPV enfeksiyonundan kaynaklanan bu lezyonlarin ¢ogunda HPV 11, HPV
13 veya HPV 32 alt tipleri saptanir (Bennett & Hinshaw, 2009; Giiltekin, Tok-
man Yildirim, & Sarisoy, 2011). Oral FEH bulunan geng hastalarda ayirici
tanida, florid oral papillomatozis, verruca vulgaris, papillom ve kondilomlar
mutlaka goz 6niinde bulundurulmalidir (Giiltekin et al., 2011).

SONUC

Viral etiyoloji ile iliskili periodontal dokular igine alan tablolar dis he-
kimleri tarafindan iyi irdelenmelidir. Bu klinik tablolarin ortaya ¢ikmas1 di-
ger tip branslariyla iletisimde olunmasini gerektirir. Dig hekimlerinin bu tarz
hastalarin teshis basamaginda ve tedavisinde yer almas: kaginilmazdir. Ge-
nel olarak viriitik hastaliklarin bulagma yollari, klinik goriiniimleri ve tedavi
secenekleri oldukg¢a iyi bilinmelidir. Son yillarda periodontal hastaliklarin
etiyolojisinde viral hastaliklarin tartisilmas: da bu konuda bilgi birikiminin
giincel tutulmasini gerektirmektedir.
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GIRIS

Oral flora kendine has dinamikleri ve 6zellikleri bulunan bir ortamdir.
Bu ortamda bakteriler, viriisler, funguslar (mantarlar), arkeler [tek hiicreli,
belirgin bir ¢ekirdegi olmayan (prokaryot) canlilar] ve protozoalar [tek hiic-
reli ancak gelismis (6karyotik) mikroorganizmalar] dahil olmak {izere agiz
i¢ci mikroorganizmalar essiz bir ekosistemde yer alirlar.

Kisinin yagsam1 boyunca, konakg1 ve bu ekosistem arasinda gesitli ¢ift
yonlii iletisim-mekanizmalar araciligiyla homeostatik bir denge mevcuttur.
Ancak ozellikle oral enfeksiyoz hastaliklar oral mikrobiyotadaki disbiyoz so-
nucunda ortaya ¢ikabilir. Bu husus 6nemlidir. Degisen oral mikrobiyotanin
birgok sistemik hastalik (Alzheimer, bazi kanser tiirleri vb.) ile iligkili oldugu
ortaya konulmustur (Li, Liu, Yang, Li, & Song, 2022).

Funguslar, yukarida da bahsi gecen ekosistemin dogal birer pargasi
(kommensal) olarak oral kavitede bulunurlar. Firsat¢ enfeksiyonlarda konak
bagisikliginin baskilanmasi, biyolojik dengeyi hastalik lehine bozmaktadir.
Bu o6zellikle bagisikligi baskilanmis bir konak s6z konusu oldugunda, tama-
men zararsiz-patojenik olmayan bir fungustan bahsetmek miimkiin degildir.
Dolayisiyla bu tarz enfeksiyonun goriilmesi sistemik ve oral kavite patolojileri
acisindan daha genis bir yelpazede diisiinmeyi gerekli kilmaktadir.

Mikozlar (fungal enfeksiyonlar), degisen klinik varyasyonlar sergileye-
bilmektedir.

Yerlesim alanlarina gore mikozlar: stiperfisiyal, kiitanoz, subkiitanéz ve
sistemik seklinde kategorize edilebilir. Hastaligin edinilme ve viicuda giris
yollar1 esas alindiginda ise ekzojen ve endojen olmak iizere ikili bir siniflan-
dirma karsimiza ¢ikar. Ekzojen mikozlar, hava yolu ya da kiitanoz-perkiita-
noz temas gibi dis kaynakli faktorlerle gelisirken, endojen mikozlar normal
mukoza florasindaki firsatc1 patojenlerin veya latent enfeksiyonlarin aktifles-
mesi sonucunda ortaya ¢ikar (Walsh & Dixon, 1996).

Oral mikozlarin teshisi lezyonun klinik ve histopatolojik bulgularina daya-
nir. Bu durumdan etkilenen kisilerin kliniginde, ag1zda yanma hissi, tat bozuk-
lugu, beyaz plaklar, tilserasyonlar, eritem ve agr1 yer alir (Kader & Daley, 2026).

Periodontoloji agisindan temel bir degerlendirme yapildiginda, fungal
lezyonlar 1999 yil1 Periodontal Hastalik Siniflandirmasrnda “plak kaynakli
olmayan dis eti lezyonlar” ana maddesinde ele alinmaktaydi. Bu siniflandir-
mada yaygin dis eti kandidiyazisi, lineer gingival eritem, histoplazmozis ve
digerleri gibi alt bagliklar fungal kaynakli dis eti hastaliklar1 boliimii altinda
irdelenmistir (Armitage, 1999).

Ancak giincel bilgi birikiminin artmasiyla birlikte bu tabloya bakis agis1
degismis olup, fungal durumlar 2017 siniflandirmasinda yine ayni ana mad-
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denin altindaki “Spesifik Enfeksiyonlar” boliimiine dahil edilmistir. Yeni s1-
niflandirmada kandidiyazis ve diger mikozlar (6rn. histoplazmozis, aspergil-
lozis gibi) seklinde alt basliklar iceren dis etini etkileyen fungal kokenli dis
eti hastaliklar1 olarak cok daha net bir bigimde tanimlanmistir. Bu durum,
klinik agidan tani ve tedavide (6zellikle kullanilan farmakolojik ajanlar ve
altinda yatan sistemik immiin tablo agisindan) yeni bir bakis agis1 sunmustur
(Chapple et al., 2018). Ornegin, eskiden ayr1 bir entite olarak kabul edilen
lineer gingival eritem tablosu giiniimiizde daha ¢ok dis eti kandidiyazisi ola-
rak kabul edilmekte; bu nedenle eski siniflandirmada ayr1 olan bu alt baglik
cikarilmistir (Holmstrup, Plemons, & Meyle, 2018).

Fungal enfeksiyonlar, oral-dental tedavilere yanit vermeyen tablolarda,
klinisyenin tedavi-teshislerde hata yapmamak adina {izerinde durmasi gereken
bir basliktir. Mikrobiyolojik agidan funguslar yalnizca bagimsiz enfeksiyonlar
olusturmakla kalmay1p, Porphyromonas gingivalis gibi periodontal patojenlerle
bir sinerji de kurmaktadir. Bu da periodontal hastalikta kemik kaybinin olus-
masinda dolayli bir faktérdiir. Ote yandan, kontrolsiiz diyabet, HIV/AIDS veya
kemoterapi gibi bagisiklig1 baskilanmis bireylerde dis etindeki fungal koloni-
zasyon sistemik mikozlara (fungemi) neden olma potansiyeline sahiptir (Kar-
kowska-Kuleta, Satala, Smolarz, Zawrotniak, & Rapala-Kozik, 2022).

Genel olarak bakildiginda, funguslar1 diger mikroorganizmalardan bir tii-
riin baskin hale gelmesi ve klinik direng gelisimi agisindan ayirt etmemek gere-
kir. Literatiir, non-albicans Kandida tiirlerinin giderek daha yaygin hale geldigi-
ni; Candida tropicalis, Candida glabrata, Candida parapsilosis ve Candida auris
gibi klinik agidan 6nem tastyan tiirlerde antifungal direncin arttigini belirtmek-
tedir. Ozellikle Candida auris saghk hizmetleri acisindan ciddi bir tehdit haline
gelmektedir (Mohiddin, Nagasrilatha, Sowmya, Mounika, & Mythili, 2026).

Giincel periodontal siniflandirmada bu patolojilerin “Spesifik Enfeksi-
yonlar” altinda, kokenlerine gore konumlandirilmasi, sistemik-oral disip-
linler arasinda iletisimi, bilgi paylasimini, 6nlemleri ve tedavileri birey i¢in
6nemli kilmaktadir. Bu kitap béliimiinde dis eti hastaliklar1 ve fungal kokenli
patolojiler incelenecektir.

DIS ETi HASTALIKLARINA NEDEN OLABILEN FUNGAL
LEZYONLAR

-KANDIDA (CANDIDA)

Kandida, tiim diinyada yaygin olarak bulunan, gelismis hiicre yapisina
sahip (6karyotik) ve firsat¢1 olan bir fungal maya tiiriidiir. Kandida, yalnizca
organik maddelerin varliginda gelisebilen heterotrof bir mikroorganizmadir.
Uygun kosullarda hastalik yapic1 potansiyellerini ortaya koyan, endojen veya
ekzojen kokenli kommensal patojenlerdir (Bouopda Tamo, 2020). Diinyadaki
tiim mantar enfeksiyonlarinin yaklasik %80’ini kandida cinsinden kaynak-
lanan enfeksiyonlar (kandidiyazis) olusturmaktadir (Bouopda Tamo, 2020).
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Giiniimiizde tespit edilebilen yaklagik 150 kandida tiiriinden 15’ insan-
lar igin potansiyel bir risk tasimaktadir. Ozellikle bu fungal tiirde ciddi klinik
tablolara neden olabilen invaziv (sistemik mikozlar kategorisinde degerlendiri-
lebilir) enfeksiyonlarin ¢ogu su birkag tiire atfedilmektedir: Candida albicans,
Nakaseomyces glabratus (eski ad1 Candida glabrata), Candida parapsilosis, Can-
dida tropicalis ve Pichia kudriavzevii (eski ad1 Candida krusei). Son donemde
Candidozyma auris (eski ad1 Candida auris), agresif yayilma yetenegi nedeniyle
dikkat cekmektedir (Smadu et al., 2026; Thambugala et al., 2024; Yapar, 2014).

Kandidiyazis gelisimine zemin hazirlayan faktorler lokal ve sistemik ola-
rak incelenebilir. Kétii agiz hijyeni, ag1z kurulugu, mukoza hasarlari, hatali
protez kullanimi ve floray1 etkileyen gargaralar lokal riskleri olusturmakta-
dir. Antibiyotik veya steroid kullanimi, kanser ve HIV gibi immiinite iizerine
etkili olan hastaliklar, nétropeni, demir eksikligi anemisi ve hormonal dii-
zensizlikler sistemik faktorler arasinda sayilabilir (Laskaris, 2006).

Bu baslik altinda ayrica bir de kandidemi (candidemia) teriminden bah-
setmek gerekir. Bu kelime, kandida tiirlerinin dogrudan kan dolagimina pe-
netre olmasi durumunu tarif edebilir.

Oral kavite kaynakli kandidiyazislerin biiyiik ¢ogunlugu Candida albi-
cans, daha seyrek olarak ise Candida glabrata, Candida krusei, Candida tro-
picalis ve Candida parapsilosis tiirleri tarafindan meydana getirilmektedir
(Laskaris, 2006).

Oral kandidiyazis i¢in bazi tani kriterlerinden yararlanilabilir. Dig etin-
de beyaz plaklar -eritemli alanlar, tiikiiriikte Candida albicans kiltiiriiniin
yapilmasi, lezyondan alinan yaymanin incelenmesinde miselyum varlig (pa-
muksu bir iplik yumagina benzeyen yapi), karakteristik histolojik degisiklik-
ler, Candida albicans’a kars1 serum tiikiiriikte yapilan antikor testinin pozitif
sonug vermesi tani konulmasinda olduk¢a degerlidir (Bascones-Martinez,
Criado-Camara, Bascones-Ilunddin, Arias Herrera, & Bascones-Ilundain,
2011; Lehner, 1965).

Terminolojik olarak dikkat edilmesi gereken bir diger husus, oral kan-
didiyazis tablosunda primer ve sekonder enfeksiyon ayrimidir. Bu siniflan-
dirmaya gore primer oral kandidiyazis, lezyonlarin sadece agiz ici ve dudak
cevresi bolgesi ile sinirli kalmasini ifade ederken, sekonder oral kandidiyazis
ise sistemik bir hastaligin parcasi olarak agiz boslugunda gelisen kandidal
enfeksiyonlar1 tanimlamaktadir.

Axéll, Samaranayake, Reichart ve Olsen (1997) bu klinik terminolojiyi
goz oniinde tutarak siklikla kullanilan bir siniflandirma énermistir. Primer
oral kandidiyazis te, akut formlar psédomembrandz ve eritematoz tipler ola-
rak irdelenirken; kronik formlar [hiperplastik (nodiiler, plak benzeri), erite-
matoz, psodomembrandz], kandida ile iliskili bazi lezyonlar (protez stomatiti,
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angular cheilitis, median rhomboid glossitis) ve kandida siiperenfeksiyonu
olarak gelisen keratinize primer lezyonlar (l6koplaki, liken planus, lupus eri-
tematozus) olmak tizere 4 alt baslikta ele alinmaktadir. Sekonder oral kandi-
diyazis ise, sistemik mukokutanoz kandidiyazisin agiz i¢i belirtileri (“Kan-
didiyazis-Endokrinopati Sendromu”, “Timik Aplazi”) olarak tanimlanmuigtir.

Lu (2021) klinik patolojik 6zelliklere ve yerlesim yerlerine gére yeni bir s1-
niflandirma 6nermistir. Bu siniflandirmaya gore farkli klinik durumlar su alt
basliklar altinda irdelenmistir. Akut/Kronik Kandidiyazis, kandida ile iliskili
lezyonlar, orofaringeal kandidiyazis, stiptiratif oral kandidiyazis, hiperplastik
kandidiyazis, kandida siiperenfeksiyonu gelismis keratinize primer lezyonlar
ve kronik mukokutanéz kandidiyazis.

Bu kitap boliimiinde, Axéll ve ark. (1997) tarafindan gelistirilen siniflan-
dirma esas alindiginda; Primer Oral Kandidiyazis

Akut formlar:

Akut Psodomembraniéz Kandidiyazis; halk arasinda “pamukguk” olarak
da bilinen bu form oral kandidiyazisin en klasik ve yaygin goriilen seklidir
(Taylor, Brizuela, & Raja, 2023). . Klinik goriiniim olarak, dil, yumusak da-
mak, bukkal mukoza ve dudaklara yerlesen krem tarzinda beyaz plaklarla ka-
rakterize olup, gazli bez ile uzaklastirilabilir ve lezyonlarin altinda eritemli,
bazen de eroziv yapidaki goriiniim ortaya ¢ikar (Jerez, Ambrosio, Fernandes,
& Mima, 2026). Vakalar asemptomatik olabilir. Bu klinik varyant, yenido-
ganlarda, immiinitesi baskilanmis olan bireylerde, kserostomisi bulunan,
kortikosteroid preparatlar: (genelde inhaler veya vezikiilo-iilseratif ya da oto-
immiin hastaliklar nedeniyle topikal oral kullanim), gargara, jel ve merhem
kullanan bireylerde sik izlenebilir (Hellstein & Marek, 2019).

Akut Eritematoz Kandidiyazis; dil sirtinda (genellikle orta-arka bolgede),
damakta veya bukkal mukozada eritemat6z bir lezyon seklinde kendini gos-
terir. Genelde semptomatiktir. Mukozada hassasiyetin yan1 sira uyaranlara
(gidalar vb.) kars1 duyarlilik izlenebilir (Hellstein & Marek, 2019; Talapko et
al., 2021). Hasta tabloya bagli olarak tat alma bozuklugu veya agiz kurulugu
sikayeti nedeniyle muayene talebinde bulunabilir (European Association of
Oral Medicine, t.y.). Goriiniimii nedeniyle literatiirde “atrofik kandidiyazis”
olarak da adlandirilan bu klinik tablo, ge¢mis donemlerde “antibiyotik kay-
nakli ag1z yarasr” olarak bilinmekteydi. Bu lezyon, 6zellikle genis spektrumlu
antibiyotiklerin uzun siireli kullanimi sonucu ortaya ¢ikabilmektedir. Anti-
biyotiklerin normal bakteri florasini baskilamasinin akabinde, kandida tiir-
lerinin hizla ¢ogalmasi bu tablonun gelismesine yol acgabilir (European Asso-
ciation of Oral Medicine, t.y.; Giimrii Tar¢in, 2011; Hellstein & Marek, 2019).
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Kronik formlar:

Kronik Hiperplastik Kandidiyazis; kandida hifleri (hyphae-funguslarin
cogalirken ve dokulara yayilirken olusturdugu ipliksi yapilar) ile infiltre ol-
mus beyaz plak seklinde kendini gosteren bir kandidiyazis formudur (Euro-
pean Association of Oral Medicine, t.y.).

Klinik olarak plak (homojen) ve nodiiler form olmak iizere ikiye ayrilir
(Jerez et al., 2026; Mortazavi et al., 2019) Zaman zaman “kandidal 16koplaki”
olarak da adlandirilir (Giimrii Targin, 2011; Hellstein & Marek, 2019). Lezyon,
kendini kii¢iik ve yar1 saydam, beyazimsi alanlardan biiyiik ve opak plaklara
kadar degisen, sinirlar1 belirgin, elle hissedilebilir ve kabarik lezyonlar seklinde
gosterir. Bu beyaz lezyonlar kazinarak giderilemez. En sik dilin yan kisimlarin-
da ve bukkal mukozada goriilir. Bilateral olabilir. Malignansi ve displazi ag1-
sindan mutlaka takip edilmesi 6nerilir. Ayiric tanida lokoplaki, liken planus,
angular cheilitis ve skuamoz hiicreli karsinom gozetilmelidir. (Mortazavi etal.,
2019; Patil, Rao, Majumdar, & Anil, 2015; Talapko et al., 2021).

Kronik Eritematiz ve Kronik Psédomembranoz Kandidiyazis; akut form-
lara kiyasla aylar ya da yillar boyu siiren, konagin bagisiklik direncinin veya
lokal faktorlerin uzun vadede etkisiyle olusan inatci tablolardir. Kronik eri-
tematoz kandidiyazis (kronik atrofik kandidiyazis- “protez stomatiti” terimi
yerine de kullanilir, bu yiizden siniflandirmadan farkli olarak konu burada
ele alinacaktir) sinirl, kalic1 ve genellikle asemptomatik veya hafif semptom-
lu, yaygin piirtizsiiz-parlak kirmizi alanlar seklinde seyreder (Williams &
Lewis, 2011). Genelde protez kaidesinin altindaki mukozada goriilen kizarik-
likla karakterizedir. Ozellikle maksillada damak bélgesinde daha sik rastla-
nan bir durumdur. S6z konusu degisiklik, her tiirlii akrilik protez veya agiz ici
aparey kullanicisinda (kotii agiz hijyeni, uzun siireli kullanim, yetersiz uyum
gibi nedenlerle) ortaya ¢ikabilir (Jerez et al., 2026). Bu durum genellikle sid-
detli bir belirti vermez. Ancak hastalar hafif bir agr1 veya yanma hissinden
bahsedebilirler (Glimrii Tar¢in, 2011; Hellstein & Marek, 2019).

Kronik psédomembrandz kandidiyazis ise, mevcut akut formun tekrar-
layic1 ve kalic1 bir hal almasiyla karakterize, kendini HIV/AIDS gibi sistemik
immiin yetmezlik neticesinde, mukoza katmanlarina daha derin yerlesen,
yutma giigliigiine yol agabilen, farenkse kadar yayilim gosterebilen, bazen
inatg1 olabilen zar benzeri beyaz plaklar halinde kendini gosteren klinik for-
mudur (Williams & Lewis, 2011).

Kandida ile iliskili lezyonlar;

Angular Cheilitis (Perles); goriintim olarak, agiz koselerinde, kuru ka-
buklu kirmiz: ¢atlaklar seklinde izlenebilir. Soyulma ve catlaklar vermilyon
hattina kadar uzanabilir. Ayirt edici tanida 6zellikle “eksfoliyatif cheilitis”
(asir1 keratin tiretimi ile karakterize, kronik bir inflamatuar dudak hastalig1)
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ile benzer bir goriiniim ortaya koyabilir. Genel olarak bilateral (¢ift tarafl)
gelisebilir (European Association of Oral Medicine, ty.).

En sik protez kullanimi (vertikal boyut yetersizligi!), dudaklari sik yala-
ma, ag1z koselerini 1sirma, bolgenin kronik olarak nemli kalmasi (maseras-
yon) bu tablonun gelismesine yol agabilir (Taylor et al., 2023). .

Atopik dermatit, immiin yetmezlikler, sistemik hastaliklarin (Sjogren
sendromu, Crohn hastali§1 ve pernisiydz anemi vb.) belirtileri, beslenme
bozukluklari, enfeksiyon, spesifik enfeksiyon etkenleri (6rn. Staphylococcus
aureus), tekrarlayan mekanik, kimyasal veya termal yaralanma etiyolojik et-
kenler arasinda sayilabilir (Brizuela & Daley, 2025).

Diger faktorler arasinda demir, folik asit, tiamin, riboflavin ve B,, vitami-
ni gibi element ve vitamin eksiklikleri yer alir (Taylor et al., 2023).

Median Rhomboid Glossitis; genelde yetiskinlerde goriilmesine ragmen,
eski donemlerde gelisimsel bir olusum olarak kabul edilirdi. Giiniimiizde ise
bu durum bir kandidal enfeksiyonun son evresini yansittig1 diistiniilmek-
tedir. Lezyonun klinigi: genelde asemptomatik, dil sirtinda, orta hatta ve
sirkumvallat papillalarin 6n kisminda yer alan, piiriizsiiz, kirmizims1 veya
pembemsi ve bazen lobiillii bir alandan meydana gelmektedir (McNally &
Langlais, 1996).

Bu klinik goriintimiin etiyolojisi hentiz tam olarak ortaya konulamamuis-
tir. Durumun eskiden

Tuberculum impar’in (dil olusumunda etkili konjenital bir yapisal kaba-
riklik) varligini siirdiirmesinden kaynaklandig: diistiniilmekteydi (Rogers &
Bruce, 2004). Ancak giincel veriler, median rhomboid glossitis ile kandida
enfeksiyonu ve diabetes mellitus arasinda anlamli bir iliski bulundugunu or-
taya koyarken, sigara kullanimi ve protez varlig1 gibi potansiyel risk faktorle-
rinin roliiniin ise héala tartigmali oldugunu gostermektedir (Goregen, Milog-
lu, Buyukkurt, Caglayan, & Aktas, 2011).

Genelde kozmetik bir sorundan ileriye gitmedigi i¢in tedavi gerektirmez
(Hellstein & Marek, 2019). Ayiric tanida lenfanjiyom, cografik dil, sifiliz,
hemanjiyom, non-Hodgkin lenfoma gozetilmelidir (Laskaris, 2006). Ancak
atipik karakter sergileyen lezyonlarda, skuamoz hiicreli karsinom patolojisini
diglamak ve kesin histopatolojik taniya ulasmak adina biyopsi endikasyonu
mevcuttur (Rogers & Bruce, 2004).

Dildeki lezyonun tam karsisinda, damakta “kissing” (temas-opiisen) lez-
yon olarak tarif edilen, siklikla immiinsiipresyona da isaret edebilen eritem-
li bir lezyon gelisimi olasidir. Bu lezyonlar, kandida ile enfekte olmus dilin
sert damak ile uzun siireli temas sonucunda olusabilecegi gibi (Goregen et al.,
2011), potansiyel bir HIV gostergesi de olabilir ve buna yonelik mutlaka ileri
tetkikler yapilmalidir (McNally & Langlais, 1996).
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Kandida Siiperenfeksiyonu olarak Gelisen Keratinize Primer Lezyonlar;
oral mukozanin l6koplaki, oral liken planus veya lupus eritematozus gibi hi-
perkeratozu ile seyreden mevcut patolojilerinin tizerine, firsat¢i kandidanin
sekonder olarak yerlesmesiyle karakterize klinik durumlardir. Bu lezyonlar
klinik takibi zorlastirir. Ozellikle 16koplaki gibi zeminlerde malignite riskini
ve epitelyal displazi derecesini artirabileceginden 6tiirii, ayirici tanida biyop-
siye ve antifungal tedavi protokollerine hizla baglanmasi zorunlu kilar (San-
kari, Gayathri, Balachander, & Malathi, 2015).

Geleneksel olarak eski donemlerde HIV/AIDS enfeksiyonu ile iligkilendi-
rilen (HIV-gingivitisi olarak da adlandirilan) (Ryder, Nittayananta, Coogan,
Greenspan, & Greenspan, 2012) lineer gingival eritem, giiniimiiziin perio-
dontal hastaliklar klasifikasyonunda farkli bir sekmede incelenmektedir. Li-
neer gingival eritem tablosunun mikrobiyolojik etiyolojisinde yer alan yogun
kandida varlig1, bu tablonun primer olarak plaga karsi gelismeyebilecegini;
aksine, fungal invazyonun azimsanamayacak derecede etkili oldugu goste-
rilmistir. Giiniimiizde bu lezyon ayr1 bir alt baglik olmaktan ¢ikarilarak, yu-
karidaki metinde de belirtildigi tizere “Plak Kaynakli Olmayan Dis Eti Has-
taliklar1” (Non-plaque-induced gingival diseases) ana kategorisi altindaki
“Fungal Enfeksiyonlar / Dis Eti Kandidiyazisi” bagligina entegre edilmistir
(Holmstrup et al., 2018).

Klinik goriiniim olarak, marjinal dis etinde 2-3 mm’lik eritemli bir bant
ve buna ek olarak yapisik dis etinde petesi veya eritem benzeri lezyonlar sek-
linde kendini gostermektedir (Patil et al., 2015).

Lezyon plak kontroliine yanit vermemektedir. Ayirici tanida, plak kay-
nakli gingivitis, herpetik gingivitis, deskuamatif gingivitis, grantilomatoz
gingivitis, plazma hiicreli gingivitis ve 16semi gozetilmelidir (Laskaris, 2006).

Sekonder Oral Kandidiyazis;

Axéll ve ark. (1997) tarafindan onerilen siniflandirmaya gore, sistemik
mukokutandz kandidiyazis tablosunun bir par¢asidir. Bu heterojen grup, “Ti-
mik Aplazi” (timus bezinin dogustan olmamasi-gelismemesi) ve tekrarlayan
fungal enfeksiyonlar ve ¢oklu endokrin yetmezliklerle seyreden “Kandidiya-
zis-Endokrinopati Sendromu” gibi sistemik bozukluklar zemininde geliserek
ag1z, deri ve tirnaklarda tekrarlayan yiizeysel lezyonlara yol agar. Olgularin
%90’ 1ndan fazlasinda oral tutulum izlenir. Enfeksiyon farenks, larinks veya
ozofagusa yayilsa da ileri sistemik tutulum nadirdir (Patil et al., 2015).

Oral Kandida Hastalarinda Genel Tedavi Yaklasimi

Oral kandidiyazisli hastalarin tedavisi, yatkinlik yaratan faktor ortadan
kaldirilamaz veya tedavi edilemezse kandidiyazisin tekrar nitksetmesi her za-
man olasilik dahilindedir.
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Enfeksiyonun sekline ve yayginligina, izole edilen tiire ve konak¢inin
genel sistemik durumuna gore topikal-sistemik kullanima uygun antifungal
ajanlar mevcuttur.

[lk akla gelen antifungal nistatindir. Bu ajan gastrointestinal sistemden
emilmez. I¢erigindeki siikroz nedeniyle, kserostomi ve ciiriik insidansi yiik-
sek kisilerde kullanimi 6nerilmez.

Amfoterisin B, klotrimazol ve mikonazol de topikal tedavide oldukga ya-
rarl1 etki gosterir.

Ketokonazol ilk basamak tedavi seceneginde olusturabilecegi karaciger
toksisitesi nedeniyle tercih edilmez. Flukonazol ve itrakonazol hem topikal
hem de sistemik kullanima uygun triazol grubu ajanlardr.

Diger kullanim alani1 olan antifungal ajanlar ise vorikonazol, posakona-
zol ve kaspofungindir (European Association of Oral Medicine, ty.).

-DIGER MiKOZLAR

Yukarida da sozii gegen yeni periodontal hastalik siniflandirmasinda
fungal orijinli lezyonlarda, kandida haricinde ikinci bir alt baglik olarak di-
ger mikozlar (6rn. histoplazmoz, aspergilloz) maddesi yer almaktadir. Ancak
literatiir incelendiginde, bu maddede belirtilen bu iki fungal durum haricin-
de oral lezyon olusturabilen baska fungal lezyonlar da mevcut oldugu goriil-
mektedir. Hatta akademik kaynaklar incelendiginde, konunun daha genis
bir perspektifle “Agzin Kandida Dis1 Mantar Enfeksiyonlar1” seklinde ele
alindig1 gortilmektedir (Valdebran, 2022).

Histoplazmoz (histoplasmosis), aspergilloz (aspergillosis) haricinde mu-
kormikoz (mucormycosis), blastomikoz (blastomycosis), kriptokokoz (crypto-
coccosis), parakoksidioidomikoz (paracoccidioidomycosis) ve jeotrikoz (geot-
richosis) gibi funguslarca olusturulan oral kaviteyi de etkileyen tablolar s6z
konusudur.

Histoplazmoz (Histoplasmosis);

Histoplasma capsulatum adiverilen dimorfik bir mantarin neden oldugu,
ag1z boslugu ve ¢evresindeki dokular: etkileyen invaziv bir mantar enfeksiyo-
nudur. Havadaki fungus sporlarinin solunmasi, ana bulagsma yoludur (Folk
& Nelson, 2017). Amerika Birlesik Devletleri, Hindistan, Latin Amerika ve
Avustralya’nin bazi bolgelerinde endemiktir (Bhatia, 2024). Bu fungus tiirii
daha ¢ok kus ve yarasa gibi canlilarin digkilarinda bulunur. Agiz i¢inde-
ki yaralar genellikle akcigerlerdeki ya da viicuda yayilmis haldeki hastaligin
bolgesel bir belirtisi olarak ortaya ¢ikar (Ertekin & Aytimur, 2005). Ozellikle
HIV pozitif bireyler gibi bagisiklik sistemi baskilanmus kisileri etkileme po-
tansiyeli yiliksektir (Bhatia, 2024). Histoplazmoz vakalar: erkeklerde daha stk
goriilme egilimindedir (Kamboj et al., 2022). Histoplazmozun oral lezyonlar:
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en sik dil, damak ve bukkal mukozada saptanir. Hastalarda, haftalarca siiren
agril iilserler tipiktir. Klinik goriiniimde spesifik olmayan iilserlerden ma-
ligniteye kadar uzanan olusumlar degerlendirme kapsamina girer. Biyopsi ile
ayirt edici taniya gidilmelidir (Folk & Nelson, 2017).

Histoplazmoz, bagisiklik sistemi saglam bireylerde kendiliginden iyiles-
me egilimindedir. Ancak, bagisiklik sistemi baskilanmis hastalarda amfote-
risin B tedavisi tercih edilir. itrakonazol tedavide kulanim alan1 bulan diger
bir antifungal ajandir (Kader & Daley, 2026).

Aspergilloz (aspergillosis);

Basta Aspergillus fumigatus olmak tizere aspergilloz enfeksiyonu, kandi-
diyazisden sonra en sik goriilen ikinci oral mikozdur ve erkeklerde goriilme
siklig1 daha yiiksektir. Bu mikoz siklikla kontrolsiiz diabetes mellitus, bagi-
siklik sistemini baskilayan durumlar ve kemoterapi goren hastalarda ortaya
cikabilir. Mortalite oran1 %30 dur. Aspergillus sporlar1, maksiller siniis de
dahil olmak iizere solunum yoluna yerlesebilir. En sik etkilenen oral bolge
dis eti olup, bunu sert damak ve maksiller siniis izler. Nadiren bu bolge de
osteomiyelite neden olabilir. Oral boslukta primer invaziv aspergilloz nadir
goriiliir (burun ve siniislerden yayilim miimkiin!) (Bhatia, 2024; Kader & Da-
ley, 2026; Scully, Monteil, & Sposto, 1998). Damakta antral invazyona bagl
olarak sar1 veya siyah renkli nekrotik iilserler seklinde izlenir. bazen dilin
arka kisminda da goriilebilir (Scully et al., 1998).

Myoken, Sugata, Kyo ve Fujihara (1996) hematolojik malignansiye sahip
hastalarda aspergillozun {i¢ evre de incelenebilecegini belirtmistir. Hasta-
ligin erken evresinde, marjinal dis etinde goriilen menekse rengindeki izo-
le bolgeler, mantar hifleri ile infiltre olmus dejenere epitel ve bag dokusun-
dan olugur. Ileri evrede bu bélgeler, yapigik dis etine kadar uzanan gri renkli
nekrotik lezyonlara doniisebilir ve tizerlerinde bir psddomembran yapusi izle-
nebilir. Geg evrede ise iilserli lezyonlarin daha da ilerledigi; alveolar kemik ile
cevre yiiz kaslarinda yikim meydana geldigi ve dokularda yogun mantar hifi
infiltrasyonu olusabilecegi ifade edilmistir (Myoken et al., 1996).

Aspergillozun tedavisi fungal kiitlenin cerrahi debridmani ve vorikona-
zol gibi ajanlarla antifungal tedavisi temeli tizerine kurulmaktadir (Bhatia,
2024).

Mukormikoz (mucormycosis);

Mukormikoz, en yaygin {igiincii oral mikozdur (Kader & Daley, 2026).
Hastaliga neden olan ve Mucorales takiminda yer alan mantarlar, 6zellikle
Mucor ve Rhizopus cinsleri toprakta, giibrede ve giiriimekte olan organik
maddelerde yaygin olarak bulunur (Scully et al., 1998). Mukormikoz, saglikli
bireylerde nadiren goriiliir. COVID-19 hastalarinda rinomaksiller mukormi-
koz insidansy; kotii kontrol edilen diyabet, uzun siireli kortikosteroid kulla-
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nimi, sitokin firtinalari, lenfopeni, endotel hasar1 ve demir disregiilasyonu
nedeniyle artis gostermistir. Oral mukormikoz genellikle yasamin dérdiincii
ila altinci on yilinda ortaya ¢ikar (Kader & Daley, 2026). Genel olarak tablo
ele alindiginda, arter invazyonu, tromboz ve bunu takiben goriilen nekroz,
enfeksiyonun tipik 6zelliklerindendir. (Bhatia, 2024).

Agiz iilserleri, siniizit/fasiyal selliilit tanimlanan klinik bulgulardir. Di-
ger 6nemli semptomlar arasinda kanli burun akintisi, tek tarafli ytiz agrisi ve
hissizlik bulunur. En 6nemli baslangi¢c semptomu nekrotik iilserasyon veya
maksilla-yanak mukozasinin soyulmasidir (Ertekin & Aytimur, 2005). Ta-
nimlanan diger yaygin agiz ii belirtiler: baslica kemigin agiga ¢ikmasi, agiz
kokusu, piire akintisi, dis etinin kalinlagmasi ve periodontitis (Mora-Marti-
nez, Murcia, & Rodriguez-Lozano, 2023). Bu tablonun 5 klinik formu vardr.
Rinoserebral, pulmoner, kiitandz, gastrointestinal ve dissemine (yayilim gos-
teren) olmak tizere bes tipe ayrilabilir. Rinoserebral form, ortaya ¢ikarabildi-
gi yukarida belirtilen oral bulgular nedeniyle dis hekimleri agisindan 6nem
tasir (Mora-Martinez et al., 2023).

Mukormikoz tedavisinde esas cerrahi debridman ve antifungallerle teda-
vidir. Amfoterisin B birinci basamak tedavide kullanim alani bulur. Prognoz
genelde kétiidiir ve mortalite orani %30-70 arasinda degisir (Bhatia, 2024)

Blastomikoz (blastomycosis;

Blastomyces dermatitidis’in sebep oldugu derin yerlesimli fungal bir en-
feksiyondur (Ertekin & Aytimur, 2005). Blastomikoz, agik havada galisan 20-
50 yas arasi erkeklerde yaygin olarak goriiliir (Kader & Daley, 2026). Primer
enfeksiyon bolgesi akcigerler olup; oral lezyonlar nadirdir ve yumusak doku
kitleleri izlenebilir (Bhatia, 2024).

Blastomikoz dokularda yayilim gostererek oral mukozada tlseratif lez-
yonlarin olusumuna neden olabilir. Mandibula tutulumu nadirdir. Kutanoz
blastomikoz yayilarak dudaklari etkileyebilir (Valdebran, 2022).

Kesin tani, yayma veya kiiltiir ile konulur. Direkt immiin boyama, en yararl
teshis dogrulama yontemidir (Scully et al., 1998). Tedavide genel yaklasim itra-
konazol ve amfoterisin B (hafif-orta siddette itrakonazol; agir formlarda amfo-
terisin B, ardindan itrakonazol) gibi antifungallerin kullanimidir (Bhatia, 2024).

Kriptokokoz (cryptococcosis);

Cryptococcus cinsi mantarlarinin (6zellikle Cryptococcus neoformans) yol
a¢t1g1, akcigerleri ve merkezi sinir sistemini etkileyen ciddi bir fungal enfeksi-
yondur (Bhatia, 2024). Kriptokokkoz sporadik bir enfeksiyondur. Kriptokok-
koz kronik hastaliga neden olabilir ve mortalitesi oldukga yiiksektir. Enfek-
siyonda meninksler ve beyin dokusu etkilenmektedir. Klinik bulgular olarak
ates, bas agrisi, meningismus, gorme bozukluklari, mental durumdaki degisim
ve nobetler izlenebilmektedir (Birinci, Tanriverdi Cayci, & Alakbarova, 2016).
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Oral kriptokokkozun klinik 6zellikleri arasinda genellikle damak, dis eti
veya tonsil bolgesinde gelisen iyilesmeyen tilserlerin yani sira eritemli plaklar
veya graniilomlar izlenir (Kader & Daley, 2026). Oral kriptokokkoz olgularin
¢ogunlugu HIV ile enfekte kisilerde ortaya ¢ikar.

Tan, kapsiiler antijen testleri ve beyin omurilik sivis1 (BOS) kiiltiirii gibi
yontemlerle desteklenerek mikroskobik olarak mutlaka dogrulanmalidir (Er-
tekin & Aytimur, 2005).

Hafif ila orta siddetteki enfeksiyonlar, flukonazol ile tedavi edilirken, sid-
detli enfeksiyonlarda genelde amfoterisin B tercih edilir. HIV veya organ nakli
hastalarinda amfoterisin B ve flusitozin kullanilabilmektedir (Bhatia, 2024).

Parakoksidioidomikoz (paracoccidioidomycosis)

Paracoccidioides brasiliensis adl1 fungusun neden oldugu bir enfeksiyon-
dur. Orta ve Giiney Amerika cografyasinda daha sik goriliir. Primer enfeksi-
yon bolgesi akcigerlerdir (6ksiiriik, dispne, ates, kilo kayb1 ve hemoptizi bulgu-
lar1 mevcuttur). Oral kavitede de enfeksiyon birden fazla bolgenin etkilenebile-
cegi kanamali iilserasyonlar, eritemli ve graniilomat6z lezyonlar seklinde ken-
dini gosterir. Kesin tani igin biyopsi gerekir. (Bhatia, 2024; Scully et al., 1998).

Tedavide hafif-orta siddetteki vakalar itrakonazol veya ko-trimoksazol
ile tedavi edilirken, agir hastalik formlarinda amfoterisin B tercih edilmekte-
dir (Bhatia, 2024).

Jeotrikoz (geotrichosis);

Jeotrikoz tanisinda kiiltiir yontemi esastir (Kader & Daley, 2026).

Jeotrikoz, Geotrichum tiirlerinin (oral lezyonlara Geotrichum candidum)
etki etmesi neticesinde gelisebilir. Bu organizmalar, bitkiler, toprak, siit, pey-
nir, hava ve su gibi ¢esitli ortamlarda bulunabilir (Valdebran, 2022).

Jeotrikozun klinik belirtileri, oral kandidiyazise benzer ve genellikle ba-
g1s1klik sistemi baskilanmis bireylerde goriilme olasilig1 artar. Tutulan bolge-
ye bagli olarak jeotrikoz; pulmoner, bronsiyal, intestinal, kiitanz veya mu-
kozal (oral) tiplere ayrilarak degerlendirilebilir (Rajendra Santosh, Muddana,
& Bakki, 2021). Beyaz psodomembranoz lezyonlar, damak iilserasyonlar: ve
hiperplastik alanlarla karakterize olan oral mukoza jeotrikozu, klinik olarak
farklilik gosterebilen bir tablodur (Rajendra Santosh et al., 2021). Klinik ola-
rak jeotrikozun osteomiyelit olusturdugu da olgu sunumu ile gosterilmistir
(Baskol et al., 2019).

Oral lezyonlarin tedavisinde, oral kandidiyazis ile gosterilen klinik ben-
zerlik nedeniyle lokal vakalarda nistatin kullanimu ilk diistiniilecek segenek-
ler arasindadir; ileri ve yaygin sistemik tablolarda ise amfoterisin B ve itrako-
nazol gibi sistemik antifungal ajanlarin kullanilmasi 6nerilmektedir (Ertekin
& Aytimur, 2005; Kader & Daley, 2026).
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SONUC

Oral kavite, fungal flora, konak immiinitesi ve bakteriyel mikrobiyotanin
dinamik bir denge iginde bulundugu benzersiz bir ekolojiye sahiptir. Bu den-
genin bozulmasi (disbiyozis); basta dental ciiriikler, periodontitis ve firsati
mukozal enfeksiyonlar olmak {izere patolojik siireclerin tetiklenmesinde ma-
jor bir rol oynamaktadir. Oral kavitenin fungal enfeksiyonlari, basta kandida
tiirleri olmak iizere, bagisiklig1 baskilanmis bireylerde hayati risk tasiyan cid-
di klinik tablolar olusturmaktadir. Klinik olarak kandida dis1 nadir goriilen
fungal etkenlerin de g6z 6niinde bulundurulmasi, dogru tani ve etkili tedavi
protokolleri i¢in kritik bir 6neme sahiptir. Hekimlerin ve dis hekimlerinin
bu lezyonlar1 erken fark etmesi, enfeksiyonun derin dokulara veya sistemik
dolasima yayilmasini 6nlemede kilit rol oynar.
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1. Giris

Periodontal hastaliklar ve peri-implant enfeksiyonlar, dis hekimligi pra-
tiginde sik karsilagilan, multifaktoriyel etiyolojiye sahip kronik inflamatuar
durumlardir. Bu hastaliklarin temelinde disbiyotik mikrobiyal dental biyo-
film yatsa da, hastaligin baslangicy, ilerlemesi ve tedaviye yaniti; konak im-
miin cevabi, genetik yatkinlik, sistemik hastaliklar ve ¢evresel faktorlerden
onemli olgiide etkilenmektedir (Papapanou ve ark. 2018, Galarraga-Vinueza
ve ark. 2025). Bu faktorler arasinda yer alan ilag kullaniminin degerlendiril-
mesi, son yillarda artan yash niifus ve polifarmasi uygulamalar1 nedeniyle,
giderek daha fazla 6nem kazanmaktadir (Halasabalu Kalgeri ve ark. 2026).
Yaslanmayla birlikte sistemik hastalik sikliginin artmasi, kullanilan ilagla-
rin gesitlenmesine, konkomitan kullanilmasina ve dozlarinin yiikselmesine
yol agmaktadir. [laglar yalnizca bireysel yan etkileriyle degil, ayn1 zamanda
ilag-ilag etkilesimleri ve ilag-hastalik etkilesimleri nedeniyle periodontal ve
peri-implant dokular iizerinde dngoriilemez ve karmasik klinik tablolara ne-
den olabilmektedir (Halasabalu Kalgeri ve ark. 2026). Polifarmasi hastalarin-
da bu etkilerin toplamy, bireysel ilag etkilerinin basit toplamindan ¢ok daha
biiyiik ve 6ngoriilemez sonuglar dogurabilmektedir.

Periodontal ve peri-implant hastaliklarin basarili yonetimi, yalnizca
mekanik debridman ve cerrahi miidahalelerle sinirli degildir; hastanin ilag
profilinin detayli olarak degerlendirilmesi, olas: etkilesimlerin 6ngoriilmesi,
gerektiginde medikal konsiiltasyon ile doz veya tiir degisikliklerinin plan-
lanmasi bu siirecin bir pargasi haline gelmistir. Bu baglamda, Amerikan Pe-
riodontoloji Akademisi (AAP) ve Avrupa Periodontoloji Federasyonu (EFP)
basta olmak tizere uluslararasi otoriteler, giincel kilavuzlar araciligiyla klinis-
yenlere kanita dayali yol haritalar1 sunmaktadir. EFP tarafindan gelistirilen
S3 diizeyi klinik uygulama kilavuzu, giincellenen periodontal ve peri-imp-
lant hastaliklarin siniflandirma sistemine dayanmakta ve hastalik siddeti ile
karmagiklik diizeyine gore kisisellestirilmis tedavi yaklagimlar: sunmaktadir
(Sanz ve ark. 2020, Herrera ve ark. 2023). Ayrica peri-implant hastaliklar agi-
sindan Osseointegrasyon Akademisi (AO) ve AAP ortak konsensiis konferan-
s1 kapsamli risk degerlendirmesi ve tedavi protokolleri sunmustur (Wang ve
ark. 2025). Bu rapor, sistemik risk faktorleri ile ila¢ kullanimini da igeren fak-
torlerin tedavi planlamasinda dikkate alinmasi gerektigini vurgulamaktadir.

Bu kitap boliimiinde, giincel kilavuzlar ve yayinlar 1s181nda periodontal ve
peri-implant hastaliklarin yonetiminde karsilagilan farmakolojik risk faktorle-
rini ele alarak patofizyolojik temellerini agiklamak ve klinik yonetim siirecinde
kanita dayal1 yaklasimlarla yol gosterici bir gerceve olusturmak hedeflenmistir.
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2. Periodontal ve Peri-implant Dokular1 Etkileyen ilaglarin Siniflan-
dirilmast ve {lgili Dokular Uzerindeki Molekiiler Mekanizmalar1

2.1. Gingival Fibroblast Proliferasyonu ve Ekstraseliiler Matriks Sen-
tezini Uyaran Ilaglar

Iagla iliskili gingival bityiime, periodontal dokular etkileyen en yaygin
ve klinik agidan en belirgin farmakolojik yan etkilerden biridir. Bu durum,
farkl terapotik endikasyonlara sahip baslica iig ilag grubu ile iliskilendiril-
mektedir: antikonviilzan (fenitoin), immiinsupresif (siklosporin A) ve anti-
hipertansif kalsiyum (Ca®*) kanal blokerleri (nifedipin, amlodipin). Her ne
kadar bu ilaglar farkl: terapotik endikasyonlara sahip olsa da, iigii de gingival
fibroblast proliferasyonunu artirir ve ekstraseliiler matriks (ECM) bilesen-
lerinin agir1 sentezinden sorumludur (Tungare ve Paranine 2022). Bu ortak
sonlanim, ilaglarin gingival bag dokusu homeostazinda kritik rol oynayan
transforme edici bitylime faktorii-beta 1 (TGF-f1) sinyal yolagini aktive et-
meleriyle iliskilendirilmektedir (Subramani ve ark. 2013).

Fenitoin, fibroblastlarda TGF-P1 ekspresyonunu artirip niikleer trans-
lokasyonu tetikleyerek kolajen sentezini uyaran genlerin transkripsiyonunu
hizlandirirken, ayni zamanda matriks metalloproteinazlarin (MMP) ekspres-
yonunu baskilayarak kolajen yikimini azaltir (Subramani ve ark. 2013, Yama-
da ve ark. 2000). Fenitoin, niikleer faktor-kappa B (NF-kB) sinyal yolagini
aktive ederek sitokin ekspresyonunu artirir (Arabaci ve ark. 2014). Plazma
yarilanma omrii yaklasik 22 saat olmakla birlikte, yiiksek lipofilisitesi ne-
deniyle genis bir dagilim hacmi ile uzun siireli birikim gosterir. Bu 6zellik,
fenitoinin gingival dokuda yiiksek konsantrasyonlarda bulunabilmesine ve
ila¢ kesildikten sonra bile biiyiimenin aylarca gerilememesine neden olur
(McLaughlin ve ark. 1995).

Siklosporin A ise, TGF-P1 iiretimini dogrudan stimiile etmenin yani sira,
trombosit kaynakl biiytime faktorti (PDGF) gibi sitokinlerin salinimini da arti-
rarak fibroproliferatif siireci gliglendirir (Yoshida ve ark. 2005). Bir diger 6nem-
li etkisi, gingival epitel bariyer fonksiyonunu bozarak, subgingival mikrobiyal
triinlerin bag dokusuna daha kolay penetre olmasina zemin hazirlamasidir
(Imagawa ve ark. 2023). Bu durum, siklosporin A kullanan hastalarda siddetli
inflamatuar komponentli biiyiimelere neden olmaktadir. Ayrica siklosporin A,
osteoklast aktivitesini indirekt olarak artirarak, eslik eden periodontal kemik
kaybinin hizlanmasina da katkida bulunabilir (Imagawa ve ark. 2023). Plazma
yarilanma omrii 8-24 saat olup, %90’dan fazlasi plazma proteinlerine baglanir ve
eritrositlerde yiiksek konsantrasyonlarda bulunur; bu durum, gingival dokuda
ol¢iilen konsantrasyonlarin yiiksek olmasina yol agar (Sasano ve ark. 2017).

Ca** kanal blokerleri ise, hiicre i¢i Ca®>" homeostazini degistirerek a2-in-
tegrin ekspresyonunu upregiile eder; bu durum fibroblastlarin ECM’e olan
adezyonunu giiglendirir ve kollajen sentezinde artisa yol agar. Ca®>" kanal blo-
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kerleri, fibroblast proliferasyonunu ve anjiyogenezi destekler; bityiimenin vas-
kiilarizasyonunda da artisa yol acar (Ju ve ark. 2000). Ayrica, proinflamatuar si-
tokinlerin tiretimini modiile ederek, lokal inflamatuar ortamin fibroproliferatif
bir fenotipe kaymasina neden olur (Chen ve ark. 2023). Ca** kanal blokerleri
arasinda yarilanma 6mrii ve doku dagilimi 6nemli farkliliklar gosterir. En yay-
gin kullanilan nifedipin kisa yarilanma omriine sahiptir ancak yiiksek doku
afinitesi ve genis dagilim hacmi nedeniyle kronik kullanimda dokularda biri-
kir; amlodipin ise uzun yarilanma 6mriine sahiptir ancak yiiksek lipofilisitesi
gingival fibroblast membranlarinda yiiksek konsantrasyonlarda birikmesine
ve uzun siireli farmakodinamik etki gostermesine neden olur (Speroni ve ark.
2025). Bu farmakokinetik farkliliklar nedeniyle gingival hiperplazi riski agi-
sindan en biiyiik risk nifedipin ile iligkilendirilmektedir (Speroni ve ark. 2025).
Uzun yarilanma 6mriine sahip ilaglar, kisa yarilanma 6mriine sahip olanlara
gore daha belirgin ve uzun siireli bityiimeye yol agmaktadir; ancak kisa yari-
lanma 6mriine sahip ilaglarda da kronik kullanim ve yiiksek dozlar dokuda
birikime ve benzer siddette biiyiimelere neden olabilir.

Fenitoin ile tedavi edilen yetigskinlerin %50’sinde, siklosporin ile tedavi
edilenlerin %30’unda ve nifedipin ile tedavi edilenlerin %20’sinde dis eti bii-
ylimesi goriildiigii tahmin edilmektedir (Doufexi ve ark. 2005). Bu ilaglarin
meydana getirdikleri molekiiler degisimlerin klinik yansimasi olan gingival
hiperplaziler yalnizca estetik bir sorun olmanin dtesinde; artan plak retan-
siyonu, yetersiz oral hijyen uygulamasi ve derin periodontal ceplerin olusu-
mu araciligryla periodontal hastalig1 siddetlendirir; ayrica ara yiiz temizligi-
nin fiziksel olarak engellenmesi gibi sorunlara da yol agarak stireci kisir bir
dongii haline getirebilir. Ayrica, biiylimenin okliizal travmaya neden oldugu
durumlarda dis mobilitesi ve migrasyon da gozlenebilir. Biiylimenin siddeti,
ilacin dozu, kullanim siiresi, hastanin genetik yatkinlig1 ve eslik eden plak
kontrolii diizeyine gore bireyler arasinda onemli farkliliklar gosterir. Yeter-
siz plak kontrolii olanlarda biiytime hizla ilerler; bu hastalarda lokal faktérler
durumu siddetlendirebildigi i¢in degerlendirilmelidir. Ayrica bu hiperplazi,
bireysel genetik varyasyonlarla iligkilidir; TGF-p1 ve IL-1 gen polimorfizmle-
ri, yatkinlikta belirleyici rol oynar (Ramirez- Ramiz ve ark. 2017).

[laca bagl gingival biiyiime, yonetimi multidisipliner yaklagim ve aga-
mali tedavi protokolleri gerektiren karmagik bir durumdur. Ilk agama tedavi
yaklasimi, oncelikle ilacin dozunun veya tiiriiniin ilgili medikal hekim ile
konstiltasyon sonucu riski daha diisiik olan bir alternatif ile degistirilmesini,
ardindan profesyonel mekanik debridman ve optimal plak kontrolii esliginde
takibi igerir (Snaz ve ark. 2020, Nibali ve ark. 2026). Ila¢ degisikligi, bityiime-
nin gerilemesinde en etkili yaklasimdir ve genellikle birkag ay i¢inde belirgin
iyilesme saglar. Plak kontrolii zorlagabileceginden, hasta evde uygulayacag:
oral hijyen prosediirleri konusunda motive edilmelidir. Bu yaklagimlara ya-
nit vermeyen, fonksiyonel veya estetik soruna sahip olgularda, gingivektomi
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veya gingivoplasti miidahaleleri gerekebilir; ancak ila¢ kullanimi1 devam et-
tigi stirece niiks oranlar1 %50’ye yaklasabilir (Mawardi ve ark. 2021). Ayrica
azalmis folat kullaniminin fenitoin ile iligkili gingival hiperplaziden sorum-
lu olmasina bagli olarak, bu hastalarda folik asit takviyesi bityiimeyi kismen
azaltabilmektedir (Nayyar ve ark. 2014). Gingival hiperplaziye neden olan
ilaglarin taninmasi, molekiiler temellerinin anlasilmasi ve yonetim algorit-
malarina hakim olunmasi, ilag kullanan hastalarda periodontal sagligin ko-
runmast agisindan kritik 6neme sahiptir.

2.2. Inflamatuar Sinyal Yollarini ve Sitokin Salinimini Etkileyen laglar

Periodontal ve peri-implant hastaliklarin patogenezinde, konak yaniti-
nin siddeti, stiresi ve dokulardaki yikici etkileri, immiin sistem hiicrelerinin,
proinflamatuar sitokinlerin ve inflamatuar sinyal yollarinin aktivasyon diize-
yine baglidir. Non-steroid antiinflamatuar ilaglar (NSAII) ve kortikosteroid-
ler, inflamatuar sinyal yollarini dogrudan hedef alarak hastaligin seyrini mo-
diile edebilen en 6nemli farmakolojik ajanlardir. Ancak bu ilaglarin etkileri,
yalnizca terapoétik yararlariyla sinirli olmayip, uzun siireli veya yiiksek doz
kullanimlarinda iyilesme gecikmesi, enfeksiyona yatkinlik ve kemik metabo-
lizmasinda bozulmalar gibi olumsuz klinik sonuglara da yol agabilmektedir
(Etikala ve ark. 2019, Sarbu ve ark. 2025).

Periodontal ve peri-implant dokulardaki inflamatuar yanitin merkezin-
de, NF-kB sinyal yolag1 bulunur. Mikrobiyal uyarilarla aktive olan bu yolak
proinflamatuar sitokinlerin, kemokinlerin, MMP ve siklooksijenaz-2 (COX-
2) gibi genlerin transkripsiyonunu baslatir. Bu gen tiriinleri, bag dokusu yiki-
m1, osteoklast aktivasyonu ve kemik rezorpsiyonunun temel aracilaridir. Bu
sinyal kaskadi, NSAII tarafindan dogrudan ve giiglii bir sekilde inhibe edilir
(Ren ve ark. 2023). NSAII’in temel etki mekanizmasi, arasidonik asit meta-
bolizmasindaki COX-1 ve COX-2 enzimlerini inhibe ederek prostaglandin
E2 (PGE2), prostasiklin (PGI2) ve tromboksan A2 (TXA2) sentezini azalt-
masidir. PGE2, periodontal hastaligin en giiclii kemik rezorpsiyon uyarici-
larindan biridir; Niikleer faktor-«B ligandinin reseptor aktivatorii (RANKL)
ekspresyonunu artirir ve osteoklast aktivasyonunu tetikler (Tominari ve ark.
2024). Flurbiprofen, naproksen gibi NSAII, periodontal hastalik yénetiminde
adjuvan tedavi olarak arastirilmis ve deneysel ve klinik ¢aligmalarda alveo-
lar kemik kaybini azaltmistir (Williams ve ark. 1989, Carvalho ve ark. 2025).
Ancak rutin adjuvan olarak 6nerilmesinin 6nitinde uzun siireli kullanimda
ortaya ¢ikan gastrointestinal {ilserasyon, renal toksisite, kardiyovaskiiler risk
artig1 ve trombosit agregasyon inhibisyonuna bagli kanama riski nedeniyle
onemli engeller bulunmaktadir (Ren ve ark. 2023). Periodontal veya implant
cerrahisi planlanan hastalarda, NSAII kullanimi kanama siiresini uzatarak
perioperatif kanama komplikasyonlarina yol agabilir; bu nedenle cerrahi 6n-
cesinde kullanim1 sorgulanmali ve gerektiginde ilgili hekimle konsiilte edi-
lerek doz ayarlanmasi yapilmalidir. Ayrica, uzun siire kullanimda NSAIl’in,
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kemik iyilesmesi tizerindeki negatif etkileri nedeniyle, implant osseointegras-
yonu veya rejeneratif cerrahi gibi kemik iyilesmesinin kritik oldugu durum-
larda, NSAII kullanimi konusunda dikkatli olunmali ve miimkiinse alternatif
analjezikler tercih edilmelidir.

Kortikosteroidler, inflamatuar yanitin en giiglii farmakolojik baskila-
yicilaridir. Hiicre i¢i reseptorlerine baglanarak fosfolipaz A2’yi, arasidonik
asit salinimini ve dolayisiyla prostaglandin, 16kotrien ve tromboksan sente-
zini ve yani sira, genis bir sitokin yelpazesinin gen transkripsiyonunu inhibe
ederler (Smith ve ark. 2025). Kortikosteroidler deskuamatif gingivitis, liken
planus gibi otoimmiin-mukokutandz hastaliklarda, topikal veya sistemik ola-
rak kullanilmaktadir. Siddetli inflamatuar yanitin eslik ettigi periodontitis
olgularinda, sistemik kortikosteroidlerin kisa siireli ve diisiik dozda adjuvan
kullanimi, mekanik tedaviye yanit1 destekleyebilir (Sfetcu ve ark. 2021). An-
cak, bu yaklagimin rutin klinik pratikteki yeri, uzun siireli veya yiiksek doz
kortikosteroid kullanimina bagl yara iyilesmesinde ve kemik metabolizma-
sindaki bozulmalar gibi olumsuz etkileri nedeniyle sinirlidir. Kortikosteroid-
ler osteoblast aktivitesini azaltir, osteoklast dmriinii uzatir ve RANKL/OPG
oranini artirarak alveolar kemik kaybini hizlandirir (Henning ve ark. 2022).
Bu nedenle cerrahi islemler sonrasi sistemik kortikosteroid uygulamasinin
rejeneratif prosediirlerde ve implant osseointegrasyon siirecine etkisi dikkatle
degerlendirilmelidir. Tiim bunlara ek olarak 3 haftadan uzun siireli ve/veya
yiiksek doz kortikosteroid kullanan hastalarda, 6zellikle cerrahi girisim 6n-
cesinde hipotalamik-hipofizer-adrenal aks baskilanmasi (adrenal supresyon)
riski bulunmaktadir (Seo 2021). Bu hastalarda, cerrahi stres aninda yeterli
endojen kortizol yanit1 olusamayabilir, islem 6ncesi ve sirasinda stres dozu
steroid uygulamas: gerekebilir.

NSAII ve kortikosteroidler, periodontal ve peri-implant hastaliklarin
seyrini modiile edebilen farmakolojik araglardir. Uzun stireli kullanimlarin-
da ortaya ¢ikan etkileri nedeniyle bu ilaglarin kontrollii kullanilmas: gerek-
mektedir. Klinik basari, ilacin dozu, kullanim siiresi, hastanin sistemik du-
rumu ve planlanan tedavi prosediiriiniin degerlendirilmesi ve multidisipliner
yaklagim ile miimkiindiir.

2.3. Kemik Metabolizmasini Etkileyen Ajanlar

Antiresorptif ajanlar osteoblast-osteoklast dengesini farmakolojik ola-
rak modiile etmektedir. Bu ilaglar ¢ene kemiklerinde ciddi bir komplikasyon
olan ilagla iliskili cene osteonekrozu (MRONJ) ve implant osteointegrasyonu
tizerinde olumsuz etkiler ile iligkilendirilmektedir. MRONT], patogenezi tam
olarak aydinlatilamamis olmakla birlikte, giincel hipotezler asir1 osteoklast
inhibisyonu, anjiyogenez inhibisyonu, enfeksiyon ve inflamasyon, yumusak
doku toksisitesi ve immiin fonksiyon bozukluguna odaklanmaktadir (Boston
ve ark. 2023). Bu nedenle, bu ajanlar periodontal/peri-implant yonetimin en
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kritik farmakolojik risk faktorlerinden biri haline gelmistir. AAOMS (Ame-
rican Association of Oral and Maxillofacial Surgeons) kilavuzu antiresorptif
ila¢ kullananlarin tamaminin MRONT] agisindan riskli oldugunu bildirmek-
tedir (Ruggiero ve ark. 2022). Riskin siddeti ilacin veya intravenoz (IV) kul-
lanimy, kag yildir kullanildig, ek risk faktoriintin varlig: (kortikosteroid kul-
lanimi, diyabet, sigara, immiinsupresyon varlig1) ve yapilacak cerrahi islemin
invazivite durumu dikkate alinarak belirlenmelidir.

Bifosfonatlar, osteoklast fonksiyonunu baskilayarak ve oral epitel {ize-
rinde dogrudan sitotoksik etkisi ile normal kemik remodelingini durdurur,
dokular1 enfeksiyona yatkin hale getirir (Boston ve ark. 2023). Bu ilaglar pi-
rofosfat analoglari olup, kemikteki hidroksiapatite yiiksek afinite ile baglana-
rak kemik yiizeyinde birikirler. Kemik rezorpsiyonu sirasinda osteoklastlarin
enzimatik aktivitesini inhibe eder ve apoptozlarini tetikler. Nitrojen igeren
bifosfonat olan zoledronik asit en giiclii antiresorptif etkiye sahip olan ajan-
dir (Lawson ve ark 2010). Bifosfonatlarin kemikteki yarilanma 6mrii, plazma
yarilanma dmriinden tamamen farklidir ve klinik etkileri agisindan bu ayrim
kritiktir. Plazma yarilanma 6miirleri kisa olmakla birlikte, kemik dokusu-
na baglandiktan sonraki kemik yarilanma émiirleri yillar stirebilir. Bu uzun
kemik yarilanma 6mrii, bifosfonatlarin terapétik etkilerinin uzun stirmesini
saglarken, ayn1 zamanda MRON] gibi ge¢ déonem komplikasyonlarin ilag ke-
sildikten yillar sonra bile ortaya ¢ikabilmesine neden olur (Santora ve Sharma
2020). Kemikte biriken bifosfonat miktari, kiimiilatif doza ve kullanim siire-
sine bagli olarak artar; bu nedenle, uzun siireli bifosfonat kullanan hastalarda
MRON] riski yiikselir.

Denosumab, RANKLye baglanan ve RANK-RANKL etkilesimini bloke
eden tam insan monoklonal antikorudur. Bifosfonatlardan farkli olarak kemik
mineraline baglanmaz; dolayisiyla kemikte birikmez (Lacey ve ark. 2012). An-
cak, farmakodinamik etkisi uzun siirelidir ve ila¢ kesildikten sonra rebound
etki (hizli kemik kaybi) goriilebilir. Denosumab, bifosfonatlardan farkl ola-
rak geri doniigiimlidiir; kesildikten sonra etkisi 6-12 ay i¢inde azalir, ancak
MRONT riski bifosfonatlara benzer sekilde devam eder. En yiiksek MRON]
riski, IV bifosfonatlar ve denosumab ile onkolojik dozlarda kullanimda goriiliir
(Sharma ve ark 2023). Oral bifosfonatlarda ve osteoporoz tedavisinde risk daha
diigiiktiir ancak uzun yillar kullanimda risk artar. Anti-anjiyojenik ilaglar da
MRONT riski ile iligkilendirilmektedir. Bu grupta yer alan vaskiiler endotelyal
bitytime faktorii (VEGF) inhibitorleri, kemik dokusunun vaskiilarizasyonunu
azaltir; bu da iskemik nekroza yol agar (Aguirre ve ark. 2025).

Kemik metabolizmasini etkileyen ila¢ kullanan hastalarda periodontal ve
peri-implant tedavi planlamasi, MRON] riski nedeniyle 6zel dikkat gerekti-
rir. Onceden var olan, kemik a¢iga ¢itkmadan ortaya ¢cikan erken evre MRON]
ile periodontitis arasinda ayrim hekimler i¢in 6nemli bir klinik zorluk teskil
etmektedir. MRON], baslangicta dis mobilitesi olarak kendini gosterebilir ve
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potansiyel olarak yanlis periodontitis teshisine yol agabilir. Hatali periodontitis
teshisine bagli olarak dis ¢ekimi gerceklestirilebilir. Daha sonra meydana gelen
MRONT] hatal1 bir sekilde, dis ¢ekimi kaynakli olarak tanimlanabilir. Klinik
olarak, her iki durum da benzer 6zelliklere sahip olmakla birlikte, ayrim i¢in
pulpa vitalite durumunun, cep lokalizasyonunun ve lamina duranin degerlen-
dirilmesi teshiste kilit noktadir (Wei ve ark. 2025). Periodontitisten etkilenen
disler tipik olarak normal pulpa yanitlar1 gosterirken, MRON]J’den etkilenen
dislerde pulpa nekrozu goriilebilir (Kiho ve ark. 2020). Onemli diger bir ayirt
edici faktor de, periodontal cep lokalizasyonudur; periodontitiste cep, alveoler
kemik ile kok yiizeyi arasinda olusurken, MRON]J de dis eti ile alveoler kemik
arasinda gelisir ve altta yatan kemiksel etiyolojiyi yansitir (Ruggiero ve ark.
2022). Ayrica, MRONJ’den etkilenen disler kemik rezorpsiyonu gostermez ve
lamina dura kalinlagmas gosterebilir (Kim ve ark. 2020). Bu nedenle, 6nceden
var olan MRONTJu tanimlamak klinik karar stireci i¢in oldukea kritiktir.

MRON] risk yonetiminde preoperatif olarak ilacin tiirii, dozu, kullanim
stiresi ve uygulama yolu sorgulanmalidir. Onkolojik nedenle yiiksek doz IV
antiresorptif alan, radyoterapi 6ykiisii, kortikosteroid + antiresorptif kom-
binasyonu kullanimi gibi ek faktorler iceren yiiksek riskli hastalarda elektif
implant cerrahisi ve komplikasyon orani yiiksek olan rejeneratif girisimler
onerilmez (Yu ve ark. 2025). Dis ¢ekimleri ve cerrahi girisimler miimkiinse
konservatif tedavilerle ikame edilmelidir. Zorunlu cerrahi islemlerde, ilgi-
li hekim ile konsiiltasyon yapilarak, antibiyotik profilaksisi ve klorheksidin
gargara esliginde, minimal travmatik teknikler ve primer siitiirasyon uygu-
lanarak gerceklestirilmelidir. Osteoporoz nedeniyle oral bifosfonat kullanan
hastalarda, kullanim siiresi 3-5 yildan kisa ise ve ek risk faktori yoksa, den-
tal cerrahi giivenli kabul edilir, cerrahi 6ncesi veya sonrasi ilag tatili gerek-
li degildir (Scottish DCEP 2017). Ek risk faktorlerinin eslik ettigi orta risk
grubunda ise rejeneratif girisimlerden kaginilmaly; miimkiinse implant cer-
rahisi, rejenerasyon gerektirmeyen (6r. kisa implant, dar ¢ap implant) sekilde
planlanmalidir. 5 yildan uzun kullanimda, ilacin 2 ila 3 ay siireyle ilag tatili
yapilmasi 6nerilir, ancak bu yaklasimin etkinligi ilacin etki etme siirelerinin
uzunlugu ve osteoporotik degisikliklere neden olmasi sebebiyle net degildir.
Osseointegrasyon beklentisi ve implant basarisizlik riski hasta ile detayli ola-
rak tartisilmalidir. Hasta, MRON] belirtileri agisindan sik araliklarla takip
edilmelidir. MRON] gelisimi durumunda ise ilgili ilacin kullanim1 multidi-
sipliner olarak yonetilmelidir. Farmakolojik ve cerrahi yonetimine adjuvan
tedavi olarak hiperbarik oksijen tedavisi kullanilabilir.

Kemik metabolizmasini etkileyen ajanlar MRONT] riski nedeniyle perio-
dontal/peri-implant hastalik yonetimde en kritik farmakolojik risk faktorleri
arasindadir. Klinik bagari, detayli anamnez, risk diizeyine gore bireysellesti-
rilmis multidisipliner yaklasim, minimal travmatik cerrahi teknikler, primer
stitiirasyon, uzun dénemli takip ve hastanin egitimi ile mimkiindiir.
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2.4. Hemostaz ve Koagiilasyonu Etkileyen laglar

Kardiyovaskiiler hastaliklar, serebrovaskiiler olaylar ve vendz trombo-
emboli gibi durumlarin tedavisinde yaygin olarak kullanilan antikoagiilan ve
antiagregan ilaglar periodontal ve peri-implant cerrahiler sirasinda, koagii-
lasyon kaskadinin farkli basamaklarini hedef alarak kanama riskini artira-
bilmektedir. Bu ilaglarin primer etkisi hemostaz {izerine olsa da, anjiyogenez
ve vaskiiler permeabilite tizerinde de etkileri vardir.

Varfarin koagiilasyon faktorlerinin ve dogal antikoagiilan proteinlerin
karboksilasyonunu inhibe eden bir K vitamini antagonistidir. Inhibisyon,
bu faktorlerin fonksiyonel hale gelmesini engeller ve antikoagiilan etki olus-
turur. Varfarinin antikoagiilan etkisi, koagiilasyon faktorlerinin yarilanma
omiirlerine baglidir; bu nedenle etki 3-5 giinde ortaya ¢ikar ve genellikle cer-
rahi 6ncesi 3-5 giin kesilir (Patel ve ark. 2024). Ilacin dar terapétik araligi ve
gesitli gen polimorfizmleri ve diyetle K vitamini alimi gibi faktorlere bagl
olusan bireyler arasi biiyiik farmakokinetik varyasyon, stk INR takibi ve doz
ayarlamasini zorunlu kilar ve klinik yonetimini karmagik hale getirir. Var-
farin, endotel hiicreleri tizerindeki spesifik reseptérlere baglanip hiicre pro-
liferasyonunu destekleyen proteinleri baskilayarak anjiyogenezin azalmasina
ve yara iyilesmesinin gecikmesine neden olabilir. Ayrica, damar duvarindaki
proteinleri inhibe etmesi, vaskiiler kalsifikasyonu artirabilir ve mikrosirkii-
lasyonu olumsuz etkileyebilir (Elango ve ark. 2021).

Direkt etkili yeni nesil oral antikoagiilanlar (DOAK) koagiilasyon kaska-
dinin spesifik enzimlerini dogrudan hedef alan sentetik kiigitk molekiillerdir.
Varfarine gére daha 6ngoriilebilir farmakokinetik profilleri, sabit doz uygu-
lamasi, minimal ilag-gida etkilesimi nedeniyle kullanimlar: giderek yaygin-
lagsmaktadir (Kumbhani ve ark.2026). Bu gruptan olan Dabigatran, dogrudan
trombine baglanarak, fibrinojenin fibrine doniisiimiinii, trombosit agregas-
yonunu ve trombinle aktive edilebilen fibrinoliz inhibisyonunu bloke eden
yarilanma omrii 12-17 saat arasinda olan bir ajandir (Eisert ve ark. 2010). Bu
ilaglarin periodontal ve peri-implant cerrahi islemler dncesinde kullanimi
kanama risk diizeyinin durumuna gore belirlenmelidir (ADA 2025). DO-
AK’larin anjiyogenezdeki etkileri daha az arastirilmistir; ancak dabigatranin
endotel hiicre proliferasyonunu ve vaskiiler diiz kas hiicre migrasyonunu mo-
diile edebilecegine dair bulgular bulunmaktadir (Elango ve ark. 2021).

Direkt Faktdr Xa Inhibitérleri, koagiilasyon kaskadinda trombin olusu-
mundan hemen 6nceki basamak olan faktér Xa'y1 dogrudan ve geri donii-
stimlii olarak inhibe ederler. Faktor Xa inhibisyonu, trombin olusumunu blo-
ke ederek protrombin zamanini uzatir. Bu grupta yer alan Apiksaban, bobrek
yetmezliginde az birikim gosterir ve yash hastalarda giivenligi nedeniyle sik-
likla tercih edilir (Byon ve ark. 2019).
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Bir antiagregan olan asetilsalisilik asit, COX-1 enzimini geri dontisiimsiiz
olarak inhibe ederek trombositlerde tromboksan A2 sentezini bloke eder; bu da
trombosit agregasyonunun azalmasina ve kanama siiresinin uzamasina neden
olur. Asetilsalisilik asidin plazma yarilanma 6mrii 15-20 dakika gibi ¢ok kisa
olmakla birlikte farmakodinamik etkisi trombosit dmriine bagli olarak 7-10
giin devam eder (Patrono 2023). Diisiik doz olarak (75-100 mg/giin) kardiyak
profilakside yaygin kullanilirken, yiiksek dozu analjezik ve antiinflamatuar
amaglarla kullanilir (Cofer ve ark 2022). Asetilsalisilik asidin COX-2’yi inhibe
ederek prostaglandin sentezini azaltmasi dolayli olarak VEGF ekspresyonunu
ve anjiyogenezi baskilayabilir (Shtivelband ve ark. 2023). Antiagreganlarin vas-
kiiler permeabilite iizerine dogrudan etkileri sinirlidir; ancak trombositlerin,
VEGF, PDGF ve TGF-p gibi anjiyojenik faktorlerin salinimindaki kritik rolii
nedeniyle, trombosit fonksiyonunun inhibisyonu, iyilesme dokusunun vaskii-
larizasyonunu dolayl: olarak etkileyebilir.

Klopidogrel ve prasugrel, P2Y12 reseptoriinii inhibe ederek trombosit agre-
gasyonunu bloke eden tiyenopiridin tiirevleridir. Tikagrelor ise siklopentiltria-
zolopirimidin sinifina ait kimyasal bir ajandir. Klopidogrel, prasugrel ve tikag-
relorun (aktif metabolitlerinin) yarilanma omiirleri sirastyla 30 dakika, 7 saat ve
7-12 saat iken, farmakodinamik etkileri 7-10 giin, 5-10 giin ve 3-5 giindiir (Teng
2015). Bu ilaglarin kullanimi, 6zellikle koroner stent varliginda stent trombozu
riski nedeniyle cerrahi 6ncesi hekim ile mutlaka konsiilte edilmeli; miimkiinse
cerrahi, ilag kesimine ihtiyag duyulmayacak sekilde planlanmalidir.

Antikoagiilan ve antiagregan kullanan hastalarda periodontal ve pe-
ri-implant cerrahi planlamasi, kanama riski ve tromboembolik risk arasin-
daki hassas dengenin yonetilmesini gerektirir. Giincel kilavuz, bu hastalarda
preoperatif donemde ilacin tiiriiniin, dozunun, kullanim endikasyonunun ve
sliresinin sorgulanmasi gerektigini vurgulamaktadir (ADA 2025). Hastanin,
tromboembolik olay agisindan risk durumu sorgulanmalidir (6r. mekanik kalp
kapag1 varlig1). Varfarin kullanan hastalarda, net bir sinir olmamakla birlikte
cerrahi 6ncesi INR degeri 2.0-3.0 arasi ise dis ¢ekimi gibi orta derecede invaziv
cerrahiler yapilabilirken, degerin 3.5-4.0’iin {izerinde oldugu durumlarda ise
ilgili hekim ile konsiiltasyon yapilarak cerrahi ertelenmeli veya doz ayarlan-
malidir (AAOM 2016). Yiiksek tromboembolik riskli hastalarda, ilacin regete
edildigi hekim tarafindan kesilme siiresince diisiik molekiil agirlikli heparin
ile gecici tedavi uygulanabilir. Biiyiik kismi renal yoldan elimine olan DOAK
kullanan hastalarda, ilacin son alim zamani ve bobrek fonksiyonlarinin krea-
tinin klirensi ile degerlendirilmesi 6nemlidir. Bobrek fonksiyonlar1 azaldik¢a
ilacin yarilanma 6mrii uzar ve kanama riski artar. Kardiyak profilaksi ama-
cryla diisiik doz aspirin, klopidogrel kullanan hastalarda ve diger ajanlarda,
ilaglarin yarilanma omiirleri, kanama riskinin biyiikliigii géz 6niine alinma-
lidir. Rutin dis ¢ekimleri ve kiigiik cerrahi girisimlerde ilacin kesilmesi genel-
likle gerekli degildir; ancak biiyiik cerrahi girisimlerde ilag¢ kullanimina ara
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verilmesine mutlaka hekim ile birlikte karar verilmelidir. Perioperatif olarak
minimal travmatik cerrahi teknikler, vazokonstruktorli lokal anestezikler ve
lokal hemostatik ajanlar kullanilmaly, alan primer siiturasyon ile kapatilmali-
dir. Cerrahi sonras1 kompresyon, soguk uygulama, sert gidalardan kaginma,
sicak iceceklerden uzak durma ve fiziksel aktivitenin sinirlanmasi 6nerilebilir.
Riski yiiksek hastalarda postoperatif 24-48 saat icinde kanama kontrolii de-
gerlendirilmelidir. Ilag kullanim1 devam eden hastalarda, cerrahi sonrasi geg
kanamalar (6r. 5-7. glinlerde) da goriilebileceginden hasta bilgilendirilmeli ve
gerektiginde iletisim saglanmalidir. Ilag kullanimi kesildiyse, hekimi ile koor-
dinasyon saglanarak ilacin ne zaman tekrar baslanacagi belirlenmelidir.

Hemostaz ve koagiilasyon kaskadini hedef alarak cerrahi islemlerde kana-
ma riskini artiran bu ilaglar, anjiyogenez ve vaskiiler permeabilite tizerindeki
dolayli etkileri nedeniyle yara iyilesmesi ve kemik remodelingi de etkileyebilir.
Bu hastalarda kisisellestirilmis cerrahi planlama, multidisipliner yaklagim ve
uzun donem takip esastir.

2.5. Tiikiiriik Sekresyonunu ve Oral Mikrobiyotayi Etkileyen Ilaglar

Uyarilan tiikiiriik akis hizinin <0,5 ila 0,7 mL/dk ve uyarilmamus tiikiiritk
akis hizinin 0,1 mL/dk olmasi hiposalivasyon olarak tanimlanir (Sreebny ve Vis-
sink 2010). Hiposalivasyona bagli gelisebilen xerostomi, periodontal ve peri-imp-
lant saglig1 dogrudan ve dolayl: olarak etkileyen ciddi bir klinik durumdur. Bu
durum, gida ve plak birikiminin fiziksel olarak temizlenmesini zorlastirir; dis ve
implantla iligkili ylizeylerde mikrobiyal dental biyofilm birikimine ve mekanik
temizlik zorluguna neden olur. Tikiiriik azalmasina bagli antimikrobiyal etki
azalir, pH diiser, asidik ortam mikroorganizmalarin biiyiimesini destekleyerek
mikrobiyotada disbiyoz olusabilir, ¢iiriik, periodontal ve peri-implant hastalik
riski artabilir. Epitelyal migrasyon ve yara iyilesmesi i¢in gerekli bityiime fak-
torlerini igeren tiikiirtigiin azalmas, cerrahi sonrasi iyilesmenin gecikmesine ve
enfeksiyon riskinin yiikselmesine yol agar (Brand ve ark. 2014). Antidepresanlar
ve antipsikotikler basta olmak tizere birgok ila¢ tiikiiriik bezlerinin muskarinik
ve adrenerjik reseptorleri araciligiyla uyarilmasini engelleyerek veya dogrudan
tiikiiriik bezi asiner hiicrelerinde toksik etki gostererek hiposalivasyon ve xeros-
tomiye neden olur (Wolff ve ark. 2017).

Trisiklik antidepresanlar (TSA), M1 ve M3 muskarinik reseptorleri iizerinde
gliclii antagonist etki gostererek tiikiiritk bezlerinde asetilkolin aracili tiikiiriik
salgilanmasini bloke eder; bu antikolinerjik etki de agiz kuruluguna yol agar
(Filho ve ark. 2026). Segici serotonin geri alim inhibitorleri (SSRI), serotonin ta-
styicisini inhibe ederek sinaptik serotonin seviyesini artirirlar. Artan serotonin,
dolayli yoldan tiikiiriik salgisini azaltir. SSRI’larin xerostomi yapma potansiyeli
TSA’lara gore daha disiiktiir (Johnson ve ark. 2016). Antipsikotik ilaglar, dopa-
min reseptor antagonizmasi yoluyla etki gosterir. Bu ilaglarin gogu belirgin anti-
kolinerjik etkiye sahiptir ve xerostomiye neden olur (Arany ve ark. 2021).
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Xerostomiye neden oldugu bilinen ila¢ kullanan hastalarda detayl
anamnez alinmali, hastanin kullandig: ilaglar sorgulanmali, xerostomi sii-
resi ve siddeti degerlendirilmelidir. Hastanin periodontal/peri-implant has-
talik bulgular ve ¢iiriik sayis1 gibi genel agiz bulgular: kaydedilmeli ve takip
edilmelidir. Ilgili ilacin konsiiltasyon sonucu degistirilmesi veya dozunun
azaltilmasi giindeme alinabilir. Konsiiltasyon ile pilokarpin veya sevimelin
gibi kolinerjik agonistler recete edilebilir. Semptomatik tedavi olarak yapay
tikiirtk preparatlari, sik su igme ve sekersiz sakiz ¢igneme, oral nemlendirici
ajanlarin kullanimi 6nerilebilir. Ancak, yan etkiler (terleme, sik idrara ¢ikma,
gastrointestinal rahatsizlik) ve kontrendikasyonlar (kontrolsiiz astim) agisin-
dan dikkatli olunmalidir. Bu hastalar asidik veya sekerli iceceklerden kagin-
maly, ksilitol igeren tiriinlerin kullanimi tegvik edilmelidir. Dental, periodon-
tal/peri-implant bakim seanslari sik araliklarla planlanmali, evde oral hijyen
egitimi vurgulanmalidir. Bu hastalarda klorheksidin gargara kullaniminin
kuru mukozada tahris edici olabilecegi i¢in hasta uyarilmali ve gargara kul-
lanimi en fazla iki hafta ile sinirli olmalidir. Periodontal cerrahi planlanacak-
sa, postoperatif iyilesmenin gecikebilecegi ve enfeksiyon riskinin artabilecegi
hasta ile paylasilmali; cerrahi sonrasi sik kontroller yapilmalidir.

Tiikiiriik sekresyonunu ve oral mikrobiyotay: etkileyen ilaglar, perio-
dontal hastalik, peri-implantitis, ¢liriik ve yara iyilesmesinde gecikme riskini
artirir. Klinik yonetim, multidisipliner yaklasim, semptomatik tedavi ve sik
periodontal/peri-implant kontrolleri gerektirir.

2.6. Yara fyilesmesini Olumsuz Etkileyen Kemoterapotik Ajanlar ve
Hedefe Yonelik Molekiiller

Kanser tedavisinde kullanilan geleneksel kemoterapétik ajanlar, hedefe
yonelik molekiiller ve anjiyogenez inhibitorlerinin periodontal ve peri-imp-
lant dokular tizerinde ¢ok yonlii ve geri doniisiimsiiz etkileri olabilir. Gele-
neksel kemoterapétik ilaglar, hizla boliinen hiicreleri hedef alir ve DNA sente-
zi, replikasyonu veya mitozu bozar. Bu ilaglarin oral etkileri, oral epitel hiic-
releri ve kemik iligi hiicreleri tizerinde belirgindir. Bazal epitel hiicrelerinin
DNA sentezini inhibe ederek epitelyal atrofi, iilserasyon, eritem ve mukozite
neden olur (Naidu ve ark. 2004). Ek olarak kemoterapinin neden oldugu nét-
ropeni, trombositopeni ve anemi enfeksiyon riskini artirir; kanama kompli-
kasyonlarina yol agar (Crawford ve ark. 2024). Ayrica kemoterapi, bas-boyun
radyoterapisi goren hastalarda gelisme ihtimali olan osteoradyonekroz riskini
artiran bir faktordiir (Lee ve ark. 2025).

VEGF inhibitorleri, tiimor anjiyogenezini hedef alan antikanser ajanlar-
dir. Bu ilaglar, tiimor bityiimesi ve metastaz i¢in gerekli olan anjiyogenezi blo-
ke eder, vaskiiler permeabiliteyi azaltir. VEGF inhibitérleri kemik dokusunun
vaskiilarizasyonunu azaltarak osteonekroza zemin hazirlar; ayrica osteoblast
ve osteoklast fonksiyonlarini da modiile eder. VEGF inhibitérleri, antiresorp-
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tifler ile birlikte kullanildiginda MRONTJ riski artar (Kim ve ark. 2020). Bu ilag-
lar1 kullanan uygun hastalarda, zorunlu dental cerrahi girisimler 6ncesinde ya-
rilanma Omiirleri ve yara iyilesme siireci dikkate alinarak ilacin modifikasyonu
degerlendirilmelidir.

Epidermal biiyiime faktorii reseptorii (EGFR) inhibitorleri, EGFR sinyal yo-
lagini bloke ederek tiimor hiicre proliferasyonunu ve anjiyogenezi inhibe ederler.
Ancak EGEFR, oral epitel hiicrelerinin proliferasyonu, farklilasmasi ve yara iyi-
lesmesinde de kritik rol oynar; inhibisyonu, oral epitelyal rejenerasyonun baski-
lanmasina, oral mukozada eriteme, atrofiye, iilserasyona ve mukozite yol agabilir
(Carrozzo ve ark. 2019).

mTOR inhibitorleri, hiicre bitylimesi, protein sentezi ve otofaji gibi siireg-
leri diizenleyen mTOR sinyal yolagini inhibe ederek hiicre proliferasyonu, an-
jiyogenez ve metabolizma iizerinde etki gosterir. Fibroblast proliferasyonunu
ve kolajen sentezini baskilayarak bag doku iyilesmesini olumsuz etkileyebilir.
immﬁnsupresif etkileri de bulunan bu ajanlarin; oral ilserasyon, mukozit, tat
duyusunda bozulma ve yara iyilesmesinde gecikme gibi oral etkileri bulunur
(Carrozzo ve ark. 2019).

Kemoterapétik ajanlar kullanilmaya baslamadan dnce, hastanin periodon-
tal ve implant saglig1 degerlendirilmeli ve gerekli dental islemler tamamlanmali,
implant planlamasinin acil olmadig1 durumlarda ise kemoterapi sonrasina erte-
lenmelidir. Gerekli olgularda antibiyotik profilaksisi ihtiyac1 degerlendirilmeli
ve hastanin onkologu ile konsiiltasyon yapilmalidir. Aktif tedavi sirasinda ise,
notropeni, trombositopeni, mukozit ve enfeksiyon riski g6z éniinde bulundurul-
malidir. Dental implant cerrahisi, aktif kanser tedavisi sirasinda kontrendikedir,
ertelenmelidir (Ababneh ve ark. 2023). Kemoterapi sonras: dental girisimlerin
zamanlamasi ise; hastanin kan tablosunun diizelmesine, kemik iligi supresyonu-
nun ortadan kalkmasina ve kullanilan kemoterapétik ajanin tiiriine bagli olarak
degisiklik gosterir. Miiddahale i¢in beklenmesi gereken ideal siireye dair literatiir-
de heniiz tam bir fikir birligi bulunmamakla birlikte radyoterapi basamaginin
varlig1 karar verme siirecini etkilemektedir (Alberga ve ark. 2021).

2.7. Proton pompa inhibitdrleri

Proton pompa inhibitorleri (PPI), gastro-dzofageal reflii, gastrit ve gastrik
tilser tedavisinde kullanilan, midenin H'/K*-ATPaz proton pompasini engelle-
yerek, midedeki gastrik asit iiretimini inhibe eden ilaglardir. Bu ajanlarin ke-
mik morfogenetik protein-2 ve -4 gibi biiytime faktorlerinin ekspresyonunu,
graniilosit ve osteoblast aktivitesini azaltarak kemik iyilesmesini ve implant os-
seointegrasyonunu olumsuz etkiledigi ¢aligmalarda bildirilmistir (Al Subaie ve
ark.2016, Chrcanovic ve ark. 2017, Wu ve ark. 2017). Mide asiditesinin diigmesine
bagli olarak Ca** emiliminin azalmasi da kemik metabolizmasini olumsuz etki-
ler. Kronik olarak PPI kullanan hastalarda periodontal ve peri-implant cerrahi
karari dikkatle verilmeli ve hasta konu ile ilgili bilgilendirilmelidir.
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3. Tla¢ kullanimina ve Ilag-ila¢ Etkilesimlerine Bagli Periodontal ve
Peri-implant Risk Degerlendirmesi, Klinik Yonetim ve Tedavi Stratejileri

Periodontal ve peri-implant hastaliklarin basarili yonetimi hastanin
sistemik durumuyla birlikte kullandig1 ila¢ profilinin kapsamli bir sekilde
analiz edilmesi ile dogrudan baglantilidir. Bu degerlendirme, sadece hastanin
mevcut ilaglarini listelemekten ¢ok daha kapsamli olmaly; ilaglarin endikas-
yonlari, dozlari, kullanim siireleri, uygulama yollari, son doz alma zamanlari,
olas1 yan etkileri ve ilag-ila¢ etkilesimleri multidisipliner bir yaklagimla sor-
gulanmalidir. Polifarmasi durumunda, ilag-ilag etkilesim riski daha yiiksek-
tir ve degerlendirme daha detayli yapilmalidir. Periodontal ve peri-implant
dokular tizerinde spesifik etkileri olan ilaglar1 kullanan hastalar, bu potan-
siyel riskler yoniinden detaylica analiz edilmelidir. Uygun durumlarda ilag-
larin etki mekanizmalariyla iliskilendirilen INR, PT, kalsiyum, D vitamini,
kortizol diizeyi, nétrofil, trombosit sayis1 gibi laboratuvar testlerinden bilgi
edinilebilir. Ayrica ilaglarin yarilanma omiirleri ilacin kesilmesi veya dozu-
nun ayarlamasi kararinda belirleyici oldugundan, ilaglara ait farmakokine-
tik veriler klinik olarak géz oniinde bulundurulmalidir. Hasta; kullandig:
ilaca, doza, kullanim siiresine, sistemik durumuna ve cerrahi prosediiriin in-
vazivite derecesine gore bireysellestirilmis bir risk profili ¢cercevesinde sinif-
landirilabilir. Cerrahi dncesi ilag¢ profili degerlendirmesi, hastanin medikal
hekimi ile paylagilmali ve planlamasi multidisipliner yapilmalidir. laglarin
etkilerini basaril1 ve giivenli bir sekilde yonetebilmek icin cerrahi tekniklerin
modifikasyonu ve postoperatif yakin izlem gerekebilir.

4. Farmakolojik Risk Faktorleri ve flag Yonetimi Yaklasimlarina Y6-
nelik Giincel Kilavuzlar ve Klinik Karar Verme Siireci

Periodontal ve peri-implant hastaliklarin yonetiminde farmakolojik risk
faktorlerinin sistematik olarak degerlendirilmesi, uluslararas1 kilavuzlarin
klinik pratige entegrasyonu ile miimkiindiir. AAP ve AO gibi uluslararas:
otoriteler, farmakolojik risk faktorlerinin periodontal ve peri-implant tedavi
planlamasindaki 6nemini vurgulamaktadir (Wang ve ark. 2025).

AAP ve EFP ortakliginda diizenlenen Diinya Calistay1, periodontitis si-
niflandirmasinda koklii bir degisiklik yaparak, evre ve derece temelli olan
ve risk faktorlerinin goz 6nitinde bulunduruldugu bir sistem olusturmus ve
kisisellestirilmis tedavi planlamasini miéimkiin kilmistir (Papapanou ve ark.
2018, Tonetti ve ark. 2018). Bu sistem risk faktorlerine sahip hastalarda peri-
odontitisin hassas bir sekilde degerlendirilmesini ve daha iyi yonetilmesini
saglayabilir. Bu siniflandirmada yer alan diyabet ve sigara kullanim1 diginda
osteoporoz gibi 6nerilen risk faktorlerinin oldugu da bilinmektedir (Saleh ve
ark.2025). Sistemik hastaliklar ve tedavileri i¢in kullanilan ilaglar, periodon-
tal hastaligin evre ve derecesini etkileyebilir. Ornegin, uzun siireli kortikoste-
roid kullanimi konak immiin yanitin1 modiile ederek hastaligin daha agresif



Periodontoloji Alaninda Uluslararas: Teori, Aragtirma ve Derlemeler - 91

seyretmesine ve hastanin derecesinin artmasina neden olabilir. Ila¢ kullanimi-
na bagli gingival biiytime, plak retansiyonunu artirarak periodontal hastaligin
siddetlenmesine zemin hazirlar, hastaligin ilerleme hizini etkileyebilir ve hasta-
lik derecesini artirabilir. Uzun siireli antiresorptif ajan kullanimi, cerrahi son-
ras1 gelisebilecek MRONT riski nedeniyle rejeneratif girisimler gibi tedavi sege-
neklerini sinirlandirabilir; bu durum vakanin karmagiklik diizeyini artirarak
hastaligin klinik evresinin ytikselmesine yol agabilir. Sonug olarak, AAP/EFP
2017 periodontitis siniflandirmasi, farmakolojik risk faktorlerini dogrudan bir
kriter olarak icermese de, derece ve evre belirlemesi, dogru risk siniflamas ve
kisisellestirilmis tedavi planlamasi i¢in dolayli ve kritik bir role sahiptir.

EFP tarafindan yayimlanan S3 diizeyi klinik uygulama kilavuzu, perio-
dontal tedavide basamakli, kanita dayali bir yaklagimi benimsemekte ve mev-
cut en yiiksek diizeydeki bilimsel kanitlar1 ve uzman goriislerini birlestirerek,
net ve uygulanabilir 6neriler sunmaktadir (Sanz ve ark. 2020). Ozellikle NSA-
[T ve bifosfonat kullanimina iliskin degerlendirilmeleri konu alir.

AO ve AAP ortakliginda yayimlanan giincel rapor ise peri-implant has-
taliklar ve durumlar igin kapsamli bir risk degerlendirmesi ve tedavi proto-
kolleri sunmus, giincel standartlari belirlemistir (Wang ve ark. 2025). Rapor-
da peri-implant hastalik risk faktorleri, risk belirtegleri ve uzman goriisleri
detaylandirilmigtir. Bu raporda 6zellikle antidepresanlarin peri-implantitisle
olasi iligkisine ve implant-peri-implant tedavi planlamasinda hastanin ila¢
profilindeki risk faktorlerinin degerlendirilmesine vurgu yapilmistir.

Giincel kanitlar 1s181nda klinisyenler, ilag kullanan hastalarda, ilaglarin
periodontal/peri-implant dokular iizerindeki potansiyel etkilerini, ila¢-ilag
etkilesimlerini degerlendirmelidir. Her idame seansinda hastanin ilag liste-
sini giincellemeli ve yeni kullanmaya basladig: ilaglar: takip edilerek birey-
sellestirilmis basamakli ve kanita dayal1 bir yol haritasi izlemeli, ila¢ modifi-
kasyonunun tedavi basarisindaki kritik roliinii bilinerek multidisipliner yak-
lasim1 benimsemelidir. Bu sayede ila¢ kullanan hastalarda tedavi basarisi ve
hasta giivenligi artacaktir. Ayrica hastalar, kullandiklar ilaglarin periodontal
ve peri-implant tedavi izerindeki etkileri konusunda bilin¢lendirilmelidir.

5. Sonug ve Gelecek Perspektifleri

Yaslanan niifusla birlikte, polifarmasi giderek yayginlagsmakta ve bu du-
rum periodontal/peri-implant yonetimi daha da karmagik hale getirmektedir.
Multimorbiditeye bagli birden fazla ve ¢esitli ilaglara maruz kalmak ilag-ilag,
ilag-hastalik etkilesimleri ve kiimiilatif ila¢ etkileri gibi 6ngoriilemez ve kli-
nik olarak yonetilmesi zor tablolara yol agmaktadir. Bu noktada, detayli ve
sistematik ila¢ anamnezi, basarili tedavinin kritik bir basamag1 olarak one
cikmaktadir. Periodontal ve peri-implant hastaliklarin yonetiminde farma-
kolojik risk faktorleri, giiniimiiz dis hekimligi pratiginde goz ard: edilemeye-
cek kadar 6nemli bir yer tutmaktadir.
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Gelecekte, periodontal ve peri-implant yonetimde farmakolojik risk fak-
torlerinin daha hassas bir sekilde yonetilmesi, farmakogenomik ve yapay zeka
(YZ) destekli karar destek sistemleri ile miimkiin olacaktir. Farmakogeno-
mik olarak bireyin genetik yapisinin ilaglara verdigi yanit1 nasil etkiledigi,
polimorfizmler gibi genetik varyasyonlar, bireysel ilag yanitlarini ve yan etki
risklerini belirlemede kritik rol oynar. Tedavi 6ncesi genetik testlerle hasta-
larin farmakolojik risk profilleri ¢ikarilabilir ve yiiksek riskli hastalarda ilag
ve uygulamasina yonelik modifikasyonlar 6nerilebilir. “Tek doz herkese uyar’
yaklagimindan uzaklagarak, kisisellestirilmis farmakoterapi ve dolayisiyla
daha giivenli ve etkili bir yonetim saglanabilir. Ayrica karmagik farmako-
lojik risk degerlendirmesinde ve klinik karar verme siirecinde YZ ve maki-
ne 6grenmesi algoritmalarindan faydalanilabilir. Bu sistemler, hastanin ila¢
profilini ve klinik bulgularini entegre ederek, ilgili hekimlere risk siniflamasi
sunabilir; risk sinifina ozel veri tabanli tedavi onerilerinde bulunabilir. Po-
tansiyel ilag-ilag etkilesimlerini ve bunlarin periodontal/peri-implant tedavi
tizerindeki etkilerini tespit edip uyar1 verebilir, tedavi sonrasi iyilesme siireci,
implant bagarisi, MRONJ gelisimi gibi klinik ¢iktilarin olasiligini, prognozu-
nu belirtebilir. YZ modelleri genis veri tabanlar tizerinde egitilerek; MRON],
implant basarisizlig1, periodontal hastalik ilerlemesi gibi klinik ¢iktilar: tah-
min eden, yitksek dogrulukta prediktif modeller gelistirilmesine olanak ta-
niyabilir. Bu sistemler insan faktoriinden kaynaklanan hatalar1 minimize
edip, elektronik saglik kayitlari ile entegre ¢alisarak hasta verilerinin gercek
zamanli olarak giincellenmesini ve takibini saglayabilir ve uzun donem ida-
me protokollerinin kisisellestirilmesine katkida bulunabilir. Gelecekte, 6zel-
likle geriatrik popiilasyonda polifarmasi, potansiyel ilag-ilag etkilesimleri ve
eslik eden geriatrik sendromlarin periodontal ve peri-implant sagliga olan
kiimilatif etkilerini biitiinciil bir yaklasimla inceleyen kapsamli “geriatrik ve
odontolojik” ¢aligmalarin literatiire kazandirilmasi, gelecekteki kanita dayali
tedavi algoritmalarinin sekillenmesinde kritik bir rol oynayacaktur.
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Hyaluronik asit’in molekiiler yapisi,biyosentezi ve yikimui:

Hyaliironik asit (HA), N-asetil-D-glukozamin ve D-glukuronik asitten
olusan tekrarlayan disakkarit birimlerinin p-1,3 ve p-1,4 glikozidik baglarla
birlesmesiyle meydana gelen, siilfatlanmamis dogrusal bir glikozaminogli-
kandir (Fallacara, Baldini, Manfredini, & Vertuani, 2018).

Diger glikozaminoglikanlardan farkli olarak HA, baslica plazma memb-
raninda bulunan hyaliironan sentaz enzimleri tarafindan sentezlenir. Sentez
sirasinda aktive monosakkaritler bityiiyen glikozaminoglikan zincirine ardi-
sik olarak eklenir (Agarwal, Vk, Prasad, Bhaduri, & Jayaraman, 2019).

HAnin dokulardaki dagilimi farkliik gostermekle birlikte periodontal
dokularda fibroblastlar, periodontal ligament hiicreleri, sementoblastlar ve os-
teoblastlar tarafindan sentezlenmektedir. Periodonsiyumda en yiiksek diizeyle-
ri diseti bag dokusu ve periodontal ligamentte, daha diisiik diizeyleri ise sement
ve alveoler kemikte bulunmaktadir (Gupta, Lall, Srivastava, & Sinha, 2019).

HA’nin doku doniisiimii lokal metabolik yikim veya lenfatik sistem ara-
ciligryla dolagima tasinma yoluyla gerceklesmekte ve biyolojik yar1 6mrii yak-
lasik 12 saat ile 3 giin arasinda degismektedir (Pratt, 2021). Enzimatik yiki-
minda basglica hyaliironidaz, 3-N-asetil-heksozaminidaz ve p-D-glukuroni-
daz gorev almakta; yiiksek molekiil agirliklt HA kademeli olarak daha kiigiik
fragmanlara ayrilarak metabolize edilmektedir.

Hyaliironik Asidin Ozellikleri:

Higroskopik ve viskoelastik ozellikler: HA, yiiksek su baglama kapasite-
sine sahip higroskopik bir molekiildiir; 1 g HA yaklasik 6 L su baglayabilmek-
tedir. Bu 6zelligi sayesinde bosluk doldurma, lubrikasyon ve sok absorpsiyonu
gibi islevler tstlenir. Viskoelastik yapis1 ayrica doku yiizeylerinin korunmasi-
na, hiicresel mikrogevrenin diizenlenmesine ve mikroorganizmalarin dokulara
penetrasyonunun sinirlandirilmasina katkida bulunabilir (Sutherland, 1998).

Bakteriyostatik etki: Ozellikle orta ve diisiik molekiil agirlikli HA'nin
yiiksek konsantrasyonlarda Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Prevo-
tella oris ve Staphylococcus aureus gibi oral bakterilere kars1 bakteriyostatik
etki gosterebildigi bildirilmistir (Pirnazar et al., 1999).

Anti-inflamatuar ve antiddematoz etki: HA; prostaglandinler, metallopro-
teinazlar ve diger inflamatuar mediyatorlerin uzaklastirilmasina katkida bulu-
narak anti-inflamatuar etki gosterebilir (Laurent & Fraser, 1995). Osmotik 6zel-
likleri ve yara iyilesmesini destekleyici etkileri ise antiodematoz aktivitesiyle
iliskilendirilmekte ve mekanik periodontal tedaviye yardimci bir ajan olarak
kullanimini desteklemektedir (Jentsch, Pomowski, Kundt, & Gocke, 2003).

Antioksidan etki: HA, reaktif oksijen tiirlerini (ROS) temizleyerek oksi-
datif stresi sinirlandirabilir ve graniilasyon dokusundaki ekstraselliiler mat-
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riks stabilitesinin korunmasina katkida bulunabilir (Waddington, Moseley,
& Embery, 2000).

Periodontal Tedavide Hyaluronik Asidin Rolii:

Hyaliironik asit (HA), periodontal ligament matriksinin temel bilesenle-
rinden biri olup, CD44 gibi ¢esitli HA baglayic1 proteinler ve hiicre yiizeyi re-
septorleri araciligiyla hiicre adezyonu, migrasyonu ve diferansiyasyonu gibi bir-
¢ok o6nemli biyolojik siirete rol oynamaktadir.(Oksala et al., 1995)Ayrica HA,
gingival sulkus sivisinda (GCF) inflamasyonun metaboliti veya tanisal belirteci
olarak incelenmis ve doku biiytimesi, gelisimi ve onarim siireglerinde 6nemli
bir faktér olarak degerlendirilmektedir.(Pogrel, Lowe, & Stern, 1996)

Hyaluronik asit, sahip oldugu biyolojik ve fizikokimyasal 6zellikler ne-
deniyle alveolar kemik rejenerasyonunda umut verici bir biyomateryal olarak
kabul edilmektedir. HA suda ¢6ziinebilen, viskoz, higroskopik ve homeosta-
tik 6zelliklere sahip bir molekiildiir.(Kobayashi, Okamoto, & Nishinari, 1994)
Ayrica immiinojenik olmamasi, bakteriyostatik etki gostermesi ve yiiksek bi-
youyumluluga sahip olmasi, periodontal ve kemik rejenerasyonu uygulama-
larinda kullanimini destekleyen 6nemli 6zelliklerdir.(Ahmadian et al., 2020;
Amarnath, Srinivas, & Ramamurthi, 2006; Zamboni, Wong, & Collins, 2023)

HAnin fibroblast proliferasyonunu artirdigs, kollajen sentezini uyardig:
ve osteoblast aktivitesini destekledigi bildirilmistir. Bu 6zellikler yeni kemik
olusumunun desteklenmesine katkida bulunmaktadir.(Kawano et al., 2021;
Mariggio ' et al., 2009; Zhao, Wang, Qin, Guo, & Li, 2015) Bu ozellikleri sa-
yesinde HA;dental implantoloji,oral cerrahi,periodontal tedavi,oral hijyen
triinleri gibi bir¢ok alanda arastirilmaktadir.

Son yillarda HA bazli hidrojel scaffold sistemlerinin kemik rejenerasyonu
amaciyla kullanimzi iizerine birgok ¢alisma yapilmistir. Bu scaffold sistemleri
cesitli biyolojik ajanlar ile kombine edilerek kemik olusumunun artirilmasi
hedeflenmektedir.(Fawzy El-Sayed et al., 2015)Ornegin; kemik morfogenetik
protein-2 (BMP-2) ve vaskiiler endotelyal bityiime faktorii (VEGF) igeren HA
hidrojel sistemlerinin kemik mineral yogunlugunu ve yeni kemik olusumunu
artirdig1 gosterilmistir.(Kim SK et al.,2016)

Bununla birlikte HA'nin bazi sinirlamalar1 bulunmaktadir. Ozellikle
diisiik mekanik dayanikliliga sahip olmasi ve in vivo ortamda hizli degra-
dasyona ugramasi, kemik rejenerasyonu uygulamalarinda kullanimini sinir-
landirabilecek faktorler arasinda yer almaktadir.(Velasco, Narv’ aez-Tovar, &
Garzon-Alvarado ', 2015)

2.1.Cerrahi Olmayan Periodontal Tedavide Hyaluronik Asit:

Periodontitis, periodontal destek dokularinda ilerleyici atasman ve alveoler
kemik kaybryla karakterize inflamatuar bir hastalik olup ileri olgularda dis mo-
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bilitesi, dis kayb1 ve yasam kalitesinde azalmaya neden olabilmektedir (Buset
et al., 2016).

Cerrahi olmayan periodontal tedavinin temelini supra- ve subgingival
mekanik debridman olusturmakla birlikte, kok yiizeyi anatomisi, periodon-
tal ceplerin erisilebilirligi ve mikroorganizmalarin dokulara invazyonu ne-
deniyle mekanik tedavi her zaman tek basina yeterli olmayabilir (Adriaens,
De Boever, & Loesche, 1988; Golub et al., 1983; Rams & Slots, 2000). Sistemik
antimikrobiyallerin yan etkileri ve direng gelisimi gibi sinirliliklari, lokal
yardimc ajanlarin periodontal tedavide kullanimini giindeme getirmistir
(Dodwad, Vaish, Mahajan, & Chhokra, 2012; Goodson, Haffajee, & Socrans-
ky, 1979; van Winkelhoff, Rams, & Slots, 2000).

HA’nin gingivitis ve periodontitis tedavisindeki yardimci etkileri ¢esitli
klinik ¢aligmalarda degerlendirilmistir. Gingivitisli hastalarda topikal HA
kullaniminin plak ve gingival inflamasyon gostergeleri ile gingival sulkus s1-
visinda azalma saglayabilecegi bildirilmistir (Jentsch et al., 2003; Pistorius et
al., 2005). Benzer sekilde, %0,2 HA jel emdirilmis dis ipinin degerlendirildigi
randomize kontrollii bir ¢alismada, dort haftalik takip sonunda her iki grupta
klinik iyilesme goriilmekle birlikte baz1 plak ve gingival inflamasyon para-
metrelerinin HA grubunda daha diisiik oldugu saptanmistir (Atagiin, Sen,
Ustaoglu, & Ozcan, 2025).

Periodontitisli hastalarda HA'nin scaling ve root planing (SRP) tedavi-
sine eklenmesinin BOP, PPD ve CAL gibi klinik periodontal parametrelerde
ek iyilesme saglayabilecegi bildirilmistir (Rajan et al., 2014). Eick et al. (2013),
farkli molekiil agirliklarindaki HA preparatlarinin SRP’ye ek kullaniminin
PPD azalmas: ve bazi periodontopatojenlerin yeniden kolonizasyonunun
sinirlandirilmast agisindan olumlu etkiler gosterebildigini bildirmistir. Bu-
nunla birlikte, HA jel ve klorheksidin jelin SRP’ye ek olarak karsilastirildig:
bir ¢aligmada her iki yaklasim da klinik iyilesme saglamis, ancak gruplar ara-
sindaki PPD ve CAL farkliliklari istatistiksel anlamliliga ulasmamistir (Cha-
uhan et al., 2013). Subgingival amino asit ve HA jelinin mekanik debridmana
ek uygulanmasinin ise PPD ve BOP degerlerinde azalma saglayabilecegi bil-
dirilmistir (Bevilacqua et al., 2012).

Orta dereceli intrabony defektlerin minimal invaziv cerrahi olmayan
teknik (MINST) ile tedavisinde ¢apraz bagli HA (xHyA) kullanimini deger-
lendiren randomize kontrollii bir ¢alismada, her iki grupta da klinik iyiles-
meler elde edilmistir. xHyA ilavesi ilk {i¢ ayda bazi klinik sonuglar ve altinci
ayda radyografik defekt dolumu agisindan avantaj saglamakla birlikte, altinci
ayda genel klinik parametreler agisindan tek basina MINST e iistiinlitk gos-
termemistir (Iorio-Siciliano et al., 2025).

Kontrolli Tip 2 diyabet ve Evre II periodontitisi bulunan hastalarda ger-
ceklestirilen bir bagka randomize kontrollii ¢alismada, profesyonel mekanik
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plak temizligine (PMPR) %0,88 HA jel eklenmesi alt1 ay sonunda CAL, PPD,
BOP ve PI agisindan yalnizca PMPR uygulamasina kiyasla ek bir klinik iis-
tiinliik saglamamistir. Bununla birlikte, PMPR + HA grubunda HbAlc di-
zeylerinde anlamli azalma bildirilmistir (Al-Abbadi, Shemais, Nawwar, &
Fawzy El-Sayed, 2025).

2.2.Rejeneratif Periodontal Cerrahi Uygulamalarinda:

Mamajiwala ve ark. tarafindan gergeklestirilen randomize kontrolli
split-mouth ¢aligmada, intrabony defektlerin tedavisinde agik flep debridma-
nina (OFD) eklenen %0,8 HA jelinin etkinligi degerlendirilmistir. Bir yillik
takip sonunda OFD + HA grubunda yalnizca OFD grubuna kiyasla daha faz-
la klinik atagman kazanimi, sondalama cep derinligi azalmasi ve radyografik
kemik dolumu elde edilirken, diseti cekilmesindeki artisin daha diisiik oldu-
gu bildirilmistir. Bulgular, HA'nin intrabony defektlerin cerrahi tedavisinde
yardimct bir ajan olarak rejeneratif sonuglari iyilestirebilecegini gostermek-
tedir (Mamajiwala, Sethi, Raut, & Karde, 2021).

Pilloni ve ark. intrabony defektlerin single-flap approach (SFA) ile reje-
neratif tedavisinde HA ve mine matriks tiirevinin (EMD) etkinligini karsi-
lagtirmustir. Tki yillik takip sonunda her iki grupta da anlaml klinik iyiles-
me ve CAL kazanimi elde edilmis; CAL kazanimi ve BOP agisindan gruplar
arasinda anlamli fark bulunmazken, PPD azalmasinin EMD grubunda daha
fazla oldugu bildirilmistir. Sonug olarak HA, intrabony defektlerin rejeneratif
tedavisinde olumlu klinik sonuglar saglamis ancak PPD azalmasi agisindan
EMD’ye istiinlitk gostermemistir (Pilloni et al., 2021).

2.3.Periodontal Plastik Cerrahide Hyaluronik Asit:

Diseti ¢ekilmesi, gingival marjinin sement-mine birlesiminin apikaline
dogru yer degistirmesi ile karakterizedir.(Pini Prato, 1999)Bu durum atasman
kaybu ile iligkilidir ve kok yiizeyinin a¢iga ¢ikmasina neden olur.(Cortellini,
2018)Ayrica diseti ¢ekilmesi siklikla dentin hassasiyeti, servikal ¢iirtikler ve
abrazyon veya erozyon gibi servikal lezyonlar ile iliskilidir.(Cortellini, 2018;
Kassab, 2003) Diseti ¢ekilmesi, saglikli bireyler de dahil olmak iizere popii-
lasyonun %50’sinden fazlasini etkilemektedir.(Jepsen, 2017)

Diseti ¢ekilmesinin etiyolojisi tam olarak agikliga kavusmamis olsa da
cesitli predispozan faktorler bildirilmistir. Bunlar arasinda ince diseti biyoti-
pi, yapisik dis eti eksikligi ve ortodontik tedavi ge¢misi yer almaktadir.(Jep-
sen, 2017; Joss-Vassalli, 2010) “Uygun olmayan dis fircalama” en dnemli eti-
yolojik faktor olarak onerilmistir.(Kassab, 2003; Khocht, 1993) Diseti ¢ekil-
melerinin cerrahi olarak tedavisinde bir¢ok yontem 6nerilmis olsa da CAF ve
CTG kombinasyonu, ortalama kok yiizeyi ortiilmesi (MRC), keratinize doku
genisligi (KTW), gingival kalinlik ve estetik sonuglar agisindan elde edilen
en iyi sonuglar nedeniyle altin standart yontem olarak kabul edilmektedir.
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(Novaes, 2000) Bununla birlikte, bag dokusu grefti prosediirleri bazi deza-
vantajlar icermektedir. Bunlar arasinda ikinci bir cerrahi alanin bulunmasi,
palatal dokunun sinirli olmasi ve/veya hasta morbiditesi sayilabilir.(Tavelli,
2018) Bu nedenle CTG’ye alternatif olarak ¢esitli materyaller gelistirilmistir.
Bunlar arasinda kollajen bazli membranlar ve dermal doku tiirevleri gibi bi-
yomateryaller ile mine matriks tiirevi (EMD) gibi biyoaktif ajanlar yer al-
maktadir.(Jhaveri, 2010; Pilloni, 2006)Bu materyallerin koronale pozisyone
flap prosediirii ile birlikte kullanildiginda basarili klinik ve histolojik sonug-
lar sagladig: bildirilmistir.(Pilloni, 2006)

2.3.1.Koronale Pozisyone Flap(CAF) Uygulamalari:

Rojas ve ark. tarafindan gergeklestirilen sistematik derlemede, RT1 diseti
¢ekilmelerinin tedavisinde koronale pozisyone flebe (CAF) eklenen HA’nin
etkinligi degerlendirilmistir. U¢ randomize kontrollii caligmanin analizinde,
CAF + HA uygulamasinin kontrol tedavilerine kiyasla kok yiizeyi ortiilme-
si ve digeti gekilmesi agisindan olumlu sonuglar sagladigi, ancak istatistiksel
anlamliligin yalnizca ortalama kok yiizeyi ortiilme yiizdesinde (MRC) elde
edildigi bildirilmistir (Rojas, Marini, Sahrmann, & Pilloni, 2022).

Kumar ve ark. tarafindan gergeklestirilen split-mouth ¢alismada ise CAF
+ %0,2 HA jel ile yalnizca CAF uygulamas: karsilastirilmistir. Alt1 aylik takip
sonunda her iki grupta da diseti ¢ekilmesi, PPD ve CAL agisindan anlamli iyi-
lesmeler goriilmiis; ancak gruplar arasinda bu parametreler agisindan anlamli
fark saptanmamuigtir. Bununla birlikte HA uygulanan boélgelerde kok yiizeyi or-
tiilmesinin klinik olarak daha stabil oldugu bildirilmistir (Kumar et al., 2014).

2.3.2.Serbest Diseti Grefti(FGG) Uygulamalari:

Khalil ve ark. tarafindan gerceklestirilen randomize kontrolli ¢alisma-
da, serbest diseti grefti (FGG) cerrahisinde donér ve alic1 bolgelere topikal
HA uygulanmasinin etkileri degerlendirilmistir. HA grubunda postoperatif
ilk 7 gtindeki agr1 diizeyleri kontrol grubuna gore anlamli derecede diisiik
bulunurken, 6 aylik takipte greftin renk uyumu ve hasta memnuniyeti agisin-
dan gruplar arasinda anlamli fark saptanmamaistir. Bulgular, HA’nin 6zellikle
erken postoperatif donemde hasta rahatsizligini azaltabilecegini gostermek-
tedir (Khalil, Habashneh, Alomari, & Alzoubi, 2022).

Yildirim ve ark. ise FGG cerrahisi sonrasinda palatal donor sahaya uy-
gulanan %0,2 ve %0,8 HA jellerinin etkilerini degerlendirmistir. Her iki HA
grubunda postoperatif agr1 ve yanma hissinin daha diisiik oldugu, ayrica tam
epitelizasyonun 21. giinde gergeklestigi; kontrol grubunda ise epitelizasyonun
42. giine kadar uzayabildigi bildirilmistir. HA uygulanan gruplarda renk
uyumunun da daha iyi olmasi, topikal HA'nin palatal dondr saha iyilesmesini
hizlandirabilecegini ve postoperatif morbiditeyi azaltabilecegini gostermek-
tedir (Yildirim, Ozcan, Ustaoglu, & Sen, 2018).
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2.4.Papil Rekonstruksiyonlar1 Uygulamalar::

Giiliis estetiginin saglanmasinda interdental papilla 6nemli bir role sahip-
tir (Lee, Kim, & Yu, 2016; Lee, Seo, Kim, & Yu, 2016). Saglikli interdental pa-
pilla 6zellikle anterior bolgede tiggen morfoloji gosterirken; sekli ve stabilitesi
kontakt noktasinin konumu, aproksimal alanin genisligi ve sement-mine birle-
sim hatti gibi anatomik faktérlerden etkilenmektedir (Cohen, 1959; Hochman,
Chu, & Tarnow, 2012).

Interdental papilla kayby, estetik agidan “siyah {iggen” olarak tanimlanan
bosluklarin olusmasina neden olmaktadir (Bertl, Gotfredsen, Jensen, Bruck-
mann, & Stavropoulos, 2017). Papilla kaybi; periodontal hastaliklar, yaglanma,
malokliizyon, aproksimal kontakt iliskilerindeki degisiklikler ve travma gibi
cesitli faktorlerle iliskili olup estetik sorunlarin yani sira gida retansiyonu ve
plak birikimine de yol acabilmektedir (Cho et al., 2006; Chow, Eber, Tsao, Sho-
twell, & Wang, 2010; Kokich Jr, Kiyak, & Shapiro, 1999).

Papilla kaybinin cerrahi ve ortodontik tedavilerinde 6ngoriilebilir sonugla-
rin her zaman elde edilememesi, minimal invaziv ve cerrahi olmayan yaklagim-
lara ilgiyi artirmistir (Alahmari, 2018). Bu amagla son yillarda hyaliironik asit
ve enjekte edilebilir platelet-rich fibrin (i-PRF) gibi biyomateryallerin interdental
papilla rekonstriiksiyonundaki potansiyel kullanimlar: aragtirilmaktadir.

Lal ve ark. tarafindan yapilan randomize kontrollii klinik bir ¢aligmada,
interdental papil kaybina bagli olusan siyah tiggenlerin tedavisinde hyaluro-
nik asit enjeksiyonu ile i-PRF enjeksiyonunun klinik etkinligini karsilagtirmali
olarak degerlendirilmistir.Ust anterior bolgede papil kaybi bulunan 30 hasta-
nin dahil edildigi ¢alismada bir gruba hyaluronik asit enjeksiyonu uygulanir-
ken diger gruba i-PRF enjeksiyonu uygulanmigtir. Tiim hastalara baslangigta
periodontal baglangi¢ tedavisi olarak SRP uygulanmis, ardindan enjeksiyon
islemleri baslangicta, ti¢lincii haftada ve altinci haftada olmak {izere ti¢ seans
halinde gergeklestirilmistir. Klinik degerlendirmelerde siyah tiggen yiiksekligi
UNC 15 periodontal sondu ile 6lgiilmiis, siyah tiggen alani ise standartize di-
jital fotograflar kullanilarak Image] yazilimi ile analiz edilmistir.Elde edilen
sonuglara gore, hem HA hem de i-PRF gruplarinda siyah ti¢gen yiiksekligi ve
alaninda zamanla anlamli azalma gozlenmis ancak altinci ay sonunda gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaistir.Grup igi analizler-
de HA grubunda iyilesmenin 6zellikle erken donemde belirgin oldugu, i-PRF
grubunda ise ilk ayda daha hizli bir rejeneratif yanit olustugu gozlenmistir. Bu
durum i-PRF’nin igerdigi biiyiime faktorlerinin (PDGF, TGF-B, VEGF) doku
rejenerasyonunu ve fibroblast aktivitesini uyarmasi ile agiklanmaktadir.Sonug
olarak, hyaluronik asit ve i-PRF enjeksiyonlarinin her ikisinin de interdental
papil kaybina bagl siyah tiggenlerin tedavisinde giivenli, minimal invaziv ve
etkili tedavi segenekleri oldugu belirlenmistir. i-PRF biyolojik olarak biiyime
faktorlerinden zengin olmasi nedeniyle dogal doku rejenerasyonunu destekler-
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ken, hyaluronik asit uygulama kolaylig1 ve yiiksek hasta memnuniyeti sagla-
maktadir. Bu nedenle klinik uygulamada tedavi se¢imi; hasta tercihleri, ma-
liyet, uygulama kolaylig1 ve klinisyenin deneyimi gibi faktorlere bagli olarak
yapilabilir. Bununla birlikte daha uzun takip siirelerine sahip, ¢ok merkezli
calismalarin yapilmasi bu tedavi yontemlerinin uzun donem etkinligini de-
gerlendirmek agisindan 6nem tasimaktadir.(Pal, Lal, Verma, & Pathak, 2025)

Awartani ve ark. tarafindan yapilan prospektif klinik ¢aligmada, anteri-
or diglerde interdental papilla kaybinin estetik rekonstriiksiyonunu enjekte
edilebilir hyaliironik asit jel kullanilarak degerlendirmeyi amaglamislardr.
Caligmaya en az bir adet anterior bolgede sinif I veya II interdental papilla
kayb1 bulunan 10 hasta dahil edilmistir. Lokal anestezi altinda, yaklasik 0.2
ml hyaliironik asit jel, papilla tabanina dogrudan enjekte edilmis,enjeksiyon
islemi 21 giin sonra iki kez daha tekrarlanmistir. Calismay1 tamamlayan 9
hastada toplam 17 bolge tedavi edilmis(13 maksiller, 4 mandibular),kayip in-
terdental papilla alaninda baslangi¢,4.ay ve 6.ayda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmustur.(Awartani & Tatakis, 2016)

2.5. Dental Implantolojide Hyaliironik Asit

Hyaliironik asidin (HA) dental implant tedavisindeki potansiyel rolii
ozellikle osseointegrasyon ve peri-implant yumusak doku iyilesmesi ile ilig-
kilidir. HA; mezenkimal stromal hiicreler ve osteojenik hiicreler tizerindeki
biyolojik etkileri araciligiyla osteojenik farklilagmay1 ve kemik rejenerasyo-
nunu destekleyebilmektedir. Ayrica yara iyilesmesi sirasinda inflamatuar ya-
nitin diizenlenmesi, hiicre proliferasyonunun desteklenmesi, reepitelizasyo-
nun hizlandirilmasi ve doku organizasyonunun iyilestirilmesi gibi siireglerde
rol oynayabilmektedir (Traini, Degidi, Strocchi, Caputi, & Piattelli, 2005).

Implant yiizeylerinin biyolojik aktivitesinin artirilmasi, kemik-implant
araytiziinde daha elverisli bir iyilesme ortaminin olusturulmasina katki sag-
layabilir. Bu durum o6zellikle erken veya immediat yiikleme protokollerin-
de implant stabilitesinin korunmasi acisindan 6nem tagimaktadir (Meto &
Meto, 2013; Monje, Ravida, Wang, Helms, & Brunski, 2019). Bu ozellikleri
nedeniyle HA’nin implant yiizeylerinin biyofonksiyonellestirilmesinde kulla-
nilabilecek potansiyel biyomateryallerden biri oldugu diisiiniilmektedir.

de Aratjo Nobre, Cintra ve Malo (2007), immediat fonksiyon uygulanan
implantlarin iyilesme déneminde peri-implant dokularin saglik durumunu HA
ve klorheksidin (CHX) jelleri kullanarak karsilastirmistir. Calismada HA gru-
bunda modifiye kanama indeksinin CHX ile tedavi edilen kontrol grubuna ki-
yasla anlamli derecede daha diisiik oldugu bildirilmistir. Aragtirmacilar, ilk iki
ay boyunca %0,2 HA jel, ardindan 2-6. aylar arasinda %0,2 CHX kullanimini
iceren kombine bir bakim protokoliiniin avantajli olabilecegini 6ne stirmiislerdir.
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2.6. Peri-implantitis Tedavisinde Hyaliironik Asit

Peri-implantitis, dental implantlari ¢evreleyen dokularda inflamasyon ve
progresif destekleyici kemik kaybu ile karakterize plakla iligkili patolojik bir
durumdur. Hastaligin gelisimi ve ilerlemesinde mikrobiyal disbiyozun yan1
sira konagin inflamatuar yanit1 da énemli rol oynamaktadir (Berglundh et
al., 2018; Alves et al., 2022).

Peri-implantitis tedavisinde temel amag; peri-implant cep derinligini ve
sondalamada kanamay1 azaltmak, inflamasyonu kontrol altina almak ve pe-
ri-implant kemik seviyelerinin stabilizasyonunu saglamaktir. Cerrahi olma-
yan tedavi yaklagimlar: kapsaminda mekanik debridman, ultrasonik cihazlar
ve ¢esitli ylizey dekontaminasyon yontemleri kullanilabilmektedir. Bununla
birlikte implant ytizeylerinin piiriizlii morfolojisi bakteriyel adezyonu kolay-
lagtirmakta ve yiizeyin tamamen dekontamine edilmesini giiglestirmektedir.
Bu nedenle mekanik tedaviler antiseptik veya antimikrobiyal ajanlarla des-
teklenebilmektedir (Ephros, Kim, & DeFalco, 2020). implant yiizeyinin etkin
sekilde dekontamine edilmesindeki giigliik, 6zellikle peri-implantitisle ilis-
kili kemik defektlerinin tedavisinde 6nemli bir klinik sorun olmaya devam
etmektedir (Almohandes, Abrahamsson, Dionigi, & Berglundh, 2022).

HA’nin periodontal ve kemik dokularindaki biyolojik etkileri iyi bilin-
mekle birlikte peri-implant dokulardaki klinik etkisini degerlendiren ¢alis-
malar daha sinirlidir. HA’'nin inflamatuar yaniti modiile etmesi, doku rejene-
rasyonunu desteklemesi ve osteojenik iyilesmeye katkida bulunabilmesi, bu
biyomateryalin peri-implant lezyonlarin yardimci tedavisinde kullanilmasi-
na yonelik bilimsel gerekge olusturmaktadir (Sasaki & Watanabe, 1995).

Soriano-Lerma et al. (2020), peri-implantitisli hastalarda HA jel uygu-
lamasinin subgingival mikrobiyom iizerindeki kisa donem etkilerini deger-
lendirmistir. Calismada HA uygulamasindan 45 giin sonra mikrobiyal ¢e-
sitlilikte azalma gozlenmis ve bu degisimin kontrol grubuna kiyasla anlaml
oldugu bildirilmistir. Bu bulgular, HA'nin peri-implant mikrobiyal ekosistem
tizerinde modiilator bir etki gosterebilecegini diisiindiirmektedir.

Sanchez-Fernandez, Magan-Fernandez, O’Valle, Bravo ve Mesa (2021),
HA’nin peri-implantitisli hastalarda klinik peri-implant parametreler ve inf-
lamatuar biyobelirtecler iizerindeki etkilerini aragtirmistir. Ozellikle son-
dalama cep derinligi >5 mm olan implant bolgelerinde, 45. giinde kontrol
grubundaki IL-1p diizeylerinin HA uygulanan test grubuna gore daha yiik-
sek oldugu belirlenmistir. Bu sonuglar, lokal HA uygulamasinin peri-implant
inflamasyonun azaltilmasina ve peri-implant sulkuler sividaki IL-1p diizeyle-
rinin digiiriilmesine katk: saglayabilecegini gostermektedir.

Rakasevic¢ et al. (2023), peri-implantitis ile iliskili kemik defektlerinin
rekonstriiktif cerrahisinde sigir kaynakli kemik greftinin HA ile birlikte kul-
lanilmasinin klinik ve radyografik sonuglarini degerlendirmistir. Alt1 aylik
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takip sonunda HA kullanilan test grubunda minimum krestal kemik ytiksek-
liginde kontrol grubuna kiyasla anlamli derecede daha fazla vertikal kazang
elde edildigi bildirilmistir. Bu bulgu, HAnin rekonstriiktif peri-implantitis
cerrahisinde kemik greftlerine yardimci bir biyomateryal olarak kullanilabi-
lecegini diisiindiirmektedir.

Friedmann et al. (2024) tarafindan gerceklestirilen prospektif olgu seri-
sinde, ¢apraz bagli HA ile biyofonksiyonellestirilmis riboz ¢apraz bagli kol-
lajen matriksin peri-implant defektlerin rekonstriiktif tedavisindeki etkinligi
degerlendirilmistir. Cerrahi sonrasinda sondalamada kanama goriilen bol-
gelerin say1 ve sikliginda azalma, sondalanabilir cep derinliginde diisiis ve
mineralize doku miktarinda artis bildirilmistir.

Genel olarak mevcut ¢aligmalar, HAnin peri-implantitis tedavisinde me-
kanik veya cerrahi tedavinin yerine gecen bagimsiz bir tedavi yaklasimindan
¢ok, inflamasyonun kontrolii, yumugsak doku iyilesmesi ve rekonstriiktif siireg-
lerin desteklenmesi amaciyla kullanilabilecek yardimci bir biyomateryal olabi-
lecegini gostermektedir. Bununla birlikte uygulama konsantrasyonlari, tedavi
protokolleri ve takip siireleri arasindaki farkliliklar nedeniyle HAnin peri-imp-
lantitis tedavisindeki klinik etkinligini dogrulamak i¢in daha genis 6rneklemli
ve uzun dénemli randomize kontrollii ¢alismalara ihtiyag bulunmaktadir.

SONUC:

Hyaliironik asit, biyouyumlulugu, anti-inflamatuar ve yara iyilesmesini
destekleyici ozellikleri sayesinde periodontolojide énemli bir yardimci ajan
olarak 6ne ¢itkmaktadir. Mevcut klinik ¢alismalar, HAnin 6zellikle gingivitis
ve periodontitis tedavisinde, kanama indeksi, cep derinligi ve klinik atagman
diizeyi gibi periodontal parametreler {izerinde olumlu etkiler sagladigini gos-
termektedir. HA'nin cerrahi ve cerrahi olmayan periodontal tedavilere adjuvan
olarak kullanimyi, iyilesme siirecini hizlandirmakta ve hasta konforunu arti-
rabilmektedir. Bununla birlikte, literatiirdeki ¢alismalar arasinda heterojenite,
farklt HA formiilasyonlar1 ve uygulama protokolleri nedeniyle sonuglarin stan-
dardizasyonu sinirlidir.Bu nedenle, HA'nin periodontal tedavideki etkinligini
daha giiglii sekilde ortaya koyabilmek i¢cin uzun dénem takipli, genis 6rneklem-
li ve iyi tasarlanmis randomize kontrollii ¢alismalara ihtiyag vardir.
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Periodontitis, mikrobiyal biyofilm tarafindan indiiklenen, disleri des-
tekleyen dokularda ilerleyici hasara yol agan kronik inflamatuvar bir hasta-
liktir. Periodontitis, diinya genelinde en yaygin oral hastaliklardan biri olup
ozellikle sistemik saglik ve bireylerin genel yasam kalitesi {izerindeki etki-
leri nedeniyle 6nemli bir halk saglig1 sorunu olusturmaktadir. 2021 Kiiresel
Hastalik Yiikdi (Global Burden of Disease) Raporuna gore diinya niifusunun
%12,5'1 siddetli periodontitisten etkilenmektedir. (Nascimento, Alves-Cos-
ta, & Romandini, 2024) Diinya Saglik Orgiitii Kiiresel Ag1z Sagligi Durum
Raporu (WHO Global Oral Health Status Report; GOHSR-2019) ise 15 yas
tizerindeki bireylerde siddetli periodontitisin kiiresel prevalansinin yaklagik
%19 oldugunu ve diinya genelinde bir milyardan fazla olgunun bulundugunu
bildirmektedir. (WHO, 2022)

Mikrobiyal biyofilm, periodontitisin gelisiminde temel etiyolojik fak-
tordiir. Hastalik siireci, geri doniisiimlii gingivitisten baslayarak periodontal
ligament, sement ve alveoler kemigi etkileyen destriiktif bir tabloya ilerleye-
bilmektedir. Doku yikiminin diizeyi genellikle biyofilm birikimiyle iligkili
olmakla birlikte, hastaligin progresyonu konak savunma mekanizmalari ile
diyabet ve sigara kullanimi gibi risk faktorlerinden 6nemli olgiide etkilen-
mektedir. Bu nedenle bireysel risk profilinin degerlendirilmesi giincel perio-
dontal hastalik siniflamalarinda 6nemli bir yer tutmaktadir.

Periodontitis bolgeye 6zgii bir hastalik 6zelligi gostermekte ve dentisyon
genelinde homojen bir doku yikimui yerine, farkli bolgelerde degisken diizey-
lerde atagman ve kemik kaybr ile karakterize olmaktadir. (Kinane, Statho-
poulou, & Papapanou, 2017) Mikrobiyal homeostazin bozulmasi, hastalikla
iliskili mikrobiyal kompozisyonun gelisimine zemin hazirlayabilir (Marsh,
1994). Periodontitisin progresyonunda ise diizensiz konak immiin-inflama-
tuvar yanit: ve inflamasyonun fizyolojik rezoliisyonundaki yetersizlik 6nemli
rol oynamaktadir (Van Dyke & Sima, 2020).

Periodontal tedavinin temelini, subgingival biyofilm ve dis tas1 birikim-
lerinin mekanik olarak uzaklastirilmasi olusturmaktadir (Cobb & Sottosan-
ti, 2021). Bununla birlikte, periodontitisin ortaya ¢ikist ve progresyonunda
mikrobiyal faktérlerin yani sira konagin immiin-inflamatuvar yanitinin da
onemli rol oynadigy; 6zellikle hizli periodontal doku yikimi gosteren olgular-
da mikrobiyal disbiyoz ile konaga 6zgii immiin ve genetik faktorler arasinda-
ki etkilesimin hastaligin progresyonuna katkida bulunabilecegi bildirilmek-
tedir (Nibali, 2015). Bu nedenle, bakteriyel kontroliin yani sira agir1 ve diizen-
siz immiin-inflamatuvar yanitin diizenlenmesini amaglayan konak modiilas-
yon tedavileri (Host Modulation Therapy, HMT) periodontal tedavide 6nemli
bir arastirma alani haline gelmistir. Antiinflamatuvar sitokinler, nonsteroid
antiinflamatuvar ilaglar, subantimikrobiyal doz doksisiklin ve lipid mediya-
torleri gibi cesitli konak modiilasyon stratejileri arastirilmis olmakla birlikte,
bu yaklasimlarin uzun dénem etkinlik, giivenlilik ve klinik uygulanabilirlik



Periodontoloji Alaninda Uluslararas: Teori, Aragtirma ve Derlemeler - 121

acisindan cesitli sinirliliklar: bulunmaktadir ve HM T nin periodontal teda-
vide yaygin rutin kullanimi heniiz sinirlidir (Phanrungsuwan et al., 2026).

1.Periodontitiste Konak Modiilasyon Tedavileri (HMT)

Periodontitis baglaminda konak modiilasyon tedavileri (Host Modula-
tion Therapy, HMT), 1980’1i yillardan bu yana periodontal doku yikiminda
rol oynayan asir1 ve diizensiz konak immiin-inflamatuvar yanitinin kontrol
altina alinmasina yonelik tamamlayici bir tedavi yaklagimi olarak arastiril-
maktadir. HMT, mikrobiyal biyofilm kontroliiniin yerine gegmekten ziya-
de bu tedavilere ek olarak konagin destriiktif inflamatuvar yanitini modii-
le etmeyi; boylece bag dokusu ve alveoler kemik yikimina katkida bulunan
inflamatuvar siiregleri sinirlandirmayr amaglamaktadir (Research, Science,
and Therapy Committee, 2002; Golub, Lee, Bacigalupo, & Gu, 2024).Konak
immiin yanitinin modiilasyonu amaciyla farkli stratejiler gelistirilmis olup,
bu yaklagimlarin temel amaci doku hasarini azaltmak, proinflamatuar ve
antiinflamatuar mediyatorler arasinda dengeli bir ortam olusturmak ve inf-
lamasyonun ¢6ziilmesi ile periodontal doku tamirini desteklemektir (Balta,
Papathanasiou, Blix, & Van Dyke, 2021).

1.1 Non-Steroid Antiinflamatuar flaglar (NSAID)

Non-steroid antiinflamatuvar ilaglar (NSAII’ler), siklooksijenaz (COX)
enzimlerini inhibe ederek prostaglandin sentezini azaltmaktadir. Periodonti-
tis sirasinda artan prostaglandin E, (PGE,), inflamatuvar yanitin ve alveoler
kemik rezorpsiyonunun onemli mediyatorlerinden biri olarak periodontal
doku yikimina katkida bulunmaktadir (Cekici, Kantarci, Hasturk, & Van
Dyke, 2014). Klinik ve deneysel ¢aligmalar, NSAIT’lerin periodontal hasta-
likta inflamatuvar yaniti baskilayarak gingival inflamasyonun ve alveoler
kemik kaybinin progresyonunu azaltabilecegini gostermektedir (Howell &
Williams, 1993; Salvi & Lang, 2005). Bununla birlikte, bu ajanlarin uzun sii-
reli kullanimina bagli yan etkiler ve tedavinin sonlandirilmasinin ardindan
koruyucu etkinligin stirdiirillememesi, periodontal tedavide rutin yardimci
ajanlar olarak kullanilmalarini sinirlandirmaktadir (Salvi & Lang, 2005; Tai
& McAlindon, 2021).

Klinik ¢alismalarda, giinde iki kez 50 mg flurbiprofen kullaniminin orta
ve ileri siddette periodontitisli bireylerde alveoler kemik kaybini azaltabile-
cegi bildirilmistir (Jeffcoat, Williams, Reddy, English, & Goldhaber, 1988).
Benzer sekilde, giinde iki kez 50 mg flurbiprofenin iki yil siireyle degerlendi-
rildigi bir ¢alismada, alveoler kemik kayb1 hizinin 6zellikle tedavinin 12. ve
18. aylarinda plasebo grubuna kiyasla anlamli diizeyde azaldig gosterilmistir
(Williams et al., 1989). Farkli NSAII protokollerinin degerlendirildigi klinik
calismalarda da bazi periodontal klinik parametrelerde iyilesmeler bildiril-
mistir (Aras, Caglayan, Giincii, Berberoglu, & Kiling, 2007; Oduncuoglu et
al., 2018). Buna karsin, %0,3 tamponlanmuis asetilsalisilik asit ile giinliik sup-
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ragingival irrigasyonun, alt1 aylik takip sonunda yalnizca su ile yapilan sup-
ragingival irrigasyona kiyasla periodontal cep derinliginin azaltilmasinda ek
bir klinik yarar saglamadig bildirilmistir (Flemmig et al., 1995).

Sonug olarak, NSAII’ler periodontal inflamasyon ve kemik rezorpsiyo-
nunun kontroliinde potansiyel yardimci ajanlar olmakla birlikte, klinik bul-
gularin tutarsizligl ve uzun doénem sistemik yan etkileri rutin periodontal
tedavide kullanimlarini sinirlandirmaktadir.

1.2.0zellesmis pro-rezoliisyon mediyatorleri

NSAil’lerin uzun siireli kullanimindaki sinirliliklar nedeniyle, periodon-
tal hastaliklarin tedavisinde 6zellesmis pro-rezoliisyon mediyatorlerine (speci-
alized pro-resolving mediators; SPMs) yonelik ilgi artmistir. Lipoksinler, rezol-
vinler, maresinler ve protektinleri kapsayan SPM’ler, inflamasyonun ¢6ziilme
stirecini aktif olarak diizenleyen lipid mediyatorleridir (Serhan et al., 2015).

Deneysel periodontitis modellerinde 6zellikle resolvin EI'in (RvE1) infla-
masyonu baskilayarak alveoler kemik kaybin1 azalttig1 ve kaybedilen periodon-
tal dokularin rejenerasyonunu destekledigi gosterilmistir (Hasturk et al., 2007;
Lee et al., 2016). SPM’ler, notrofil infiltrasyonunu siirlandirmanin yani sira
makrofajlarin fagositoz ve efferositoz kapasitesini artirarak mikroorganizma-
larin, apoptotik hiicrelerin ve hiicresel artiklarin ortamdan uzaklagtirilmasini
desteklemekte ve boylece inflamasyonun aktif rezoliisyonuna ve doku homeos-
tazinin yeniden saglanmasina katkida bulunmaktadir (Van Dyke, 2017).

Klinik olarak, gingival inflamasyonu bulunan bireylerde LXA4 analo-
gu metil ester-benzo-lipoksin A4 (BLXA4) iceren ag1z gargarasinin 28 giin
stireyle giinde bir kez kullaniminin gingival inflamasyonu anlaml diizeyde
azalttig1 gosterilmistir. Ayrica, baslangicta 26 mm periodontal cep derinli-
gine sahip bireylerin degerlendirildigi alt grup analizinde, BLXA4 uygula-
mastyla cep derinliginde azalma ve klinik atasman kazanci yoniinde klinik
olarak olumlu sonuglar gézlenmis olmakla birlikte, gruplar arasindaki farkli-
liklar istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (Hasturk et al., 2021).

Bu bulgular SPM’lerin periodontal konak modiilasyonunda potansiyeli-
ni desteklemekle birlikte, rutin klinik kullanimlari i¢in daha genis 6rneklem-
li ve uzun dénemli klinik ¢aligmalara ihtiya¢ bulunmaktadir.

1.3.Sub-antimikrobiyal doz doksisiklin

Subantimikrobiyal doz doksisiklin (SDD), periodontal tedaviye yardim-
c1 bir konak modiilasyon ajani olarak FDA tarafindan onaylanmis ve klinik
kullanima girmis baslica HMT yaklagimidir. Genellikle 20 mg dozunda giin-
de iki kez uygulanan SDD’nin, scaling ve root planing (SRP) tedavisine yar-
dimci olarak kullanildiginda yalnizca SRP uygulamasina kiyasla sondalama
cep derinligi ve klinik atasman diizeyi gibi periodontal klinik parametrelerde
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ek iyilesmeler saglayabildigi ve periodontal inflamasyonla iligkili belirtegleri
azaltabildigi gosterilmistir (Emingil et al., 2004; Smiley et al., 2015).

SDD’nin temel konak modiilator etkilerinden biri, 6zellikle matriks me-
talloproteinaz-8 (MMP-8) ve matriks metalloproteinaz-13 (MMP-13) gibi
kollajenolitik enzimlerin aktivitesini inhibe ederek patolojik kollajen yiki-
mini ve periodontal bag dokusu destriiksiyonunu sinirlandirmasidir (Ashley,
1999; Sorsa et al., 2026).

Klinik ¢aligmalar, uzun siireli subantimikrobiyal doz doksisiklin (SDD)
kullaniminin subgingival mikrobiyota iizerinde anlamli bir antibakteriyel
etki olusturmadigini ve doksisikline direngli mikroorganizmalarin gelisimi-
ni veya ¢oklu antibiyotik direncini artirmadigini gostermistir (Walker et al.,
2000; Thomas, Walker, & Bradshaw, 2000).

Bununla birlikte, SDD tedavisinin bazi sinirliliklar1 bulunmaktadair.
SDD’nin konak modiilator etkisi temel olarak periodontal doku yikiminda rol
oynayan matriks metalloproteinazlarin aktivitesinin baskilanmasina dayan-
maktadir (Phanrungsuwan et al.,2026). Kontrollii klinik ¢alismalarda SRP’ye
yardimcr olarak klinik yararlar1 gosterilmis olmakla birlikte, bu yararlarin
rutin klinik uygulamadaki etkinligi ve klinik 6nemi konusunda belirsizlik-
ler bulunmaktadir. Ayrica periodontitis patogenezinde ¢ok sayida hiicresel ve
molekiiler inflamatuvar yolak rol oynadigindan, yalnizca MMP inhibisyonu-
na dayal1 konak modiilasyonunun hastaligin kompleks immiin-inflamatuvar
mekanizmalarinin tamamini hedeflemesi miimkiin degildir.

1.4.Sitokin tedavisi

Sitokinler, dogustan ve kazanilmis immiin yanitlarin aktivasyonu ve di-
zenlenmesinde gorev alan temel hiicresel sinyal mediyatorleridir. Periodonti-
tis patogenezinde IL-1 ve TNF-a gibi proinflamatuvar sitokinler, inflamatu-
var yanitin siirdiiriilmesinin yani sira osteoklast farklilagsmasi ve aktivasyo-
nunu destekleyerek alveoler kemik rezorpsiyonuna katkida bulunmaktadir.
Deneysel periodontitis modellerinde IL-1 ve TNF-a aktivitesinin inhibisyo-
nunun osteoklast olusumunu ve alveoler kemik kaybini 6nemli dl¢iide azalt-
t1g1 gosterilmistir. Osteoklastogenez siirecinin temel diizenleyicilerinden biri
RANKL-RANK-OPG sistemi olup, inflamatuvar sitokinler bu sistem iize-
rinde etkili olarak osteoklast olusumu, aktivasyonu ve kemik rezorpsiyonu-
nun diizenlenmesine katkida bulunmaktadir (Assuma et al., 1998,Kobayashi
et al., 2000; Boyle, Simonet, & Lacey, 2003).

Son yillarda antiinflamatuvar sitokinlerin periodontal hastaliklarin
patogenezindeki ve tedavisindeki potansiyel rollerine yonelik ilgi artmis-
tir (Neurath & Kesting, 2024). Bu sitokinler arasinda IL-10, immiin yanitin
diizenlenmesinde 6nemli rol oynayan giiclii bir antiinflamatuvar sitokindir.
IL-10, aktive immiin hiicrelerden proinflamatuvar sitokinlerin tiretimini bas-
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kilayarak inflamatuvar yanitin kontroliine katkida bulunmakta; 6zellikle IL-
1, IL-6 ve TNF-a gibi proinflamatuvar mediyatérlerin tiretimini sinirlandir-
maktadir (Mosser & Zhang, 2008; Neurath & Kesting, 2024).

IL-10, proinflamatuvar sitokinlerin {iretimini baskilamasinin yani sira
osteoklastogenezin diizenlenmesinde de 6nemli rol oynamaktadir. Deneysel
calismalar, IL-10'un osteoprotegerin (OPG) ekspresyonunu artirirken resep-
tor aktivator niikleer faktor-kB ligand (RANKL) ve koloni uyarici faktor-1
(CSF-1) ekspresyonunu azalttiginiy; IL-10 ekspresyonunun baskilanmasinin
ise RANKL ekspresyonunda artis ve OPG ekspresyonunda azalma ile sonug-
landigini gostermistir (Liu, Yao, & Wise, 2006).

Osteoklastogenezi baskilayici etkilerinin yani sira IL-10'un kemik olu-
sumu tizerinde de diizenleyici rol oynadig: bildirilmektedir. Deneysel ¢alis-
malar, IL-10’un osteoblastik farklilagmay1 ve mineralizasyonu destekleyebil-
digini; IL-10 eksikliginin ise osteoblast ve osteositlerle iliskili belirteglerin
azalmasi ve alveoler kemik kaybuyla iligkili oldugunu gostermistir (Claudino
et al., 2010; Xiong et al., 2020). Bu bulgular, IL-10’un periodontal kemik ho-
meostazinin diizenlenmesinde potansiyel bir rol oynayabilecegini ve antiinf-
lamatuvar sitokinleri hedefleyen konak modiilasyon yaklagimlarinin gelecek-
teki periodontal aragtirmalar agisindan 6nem tasidigini diisiindiirmektedir.

Giintimiize kadar sitokin temelli tedaviler, periodontitis baglaminda bii-
yiik dl¢iide kisa siireli preklinik hayvan modellerinde arastirilmis olup, iyi ta-
sarlanmis insan klinik ¢aligmalarina aktarimi sinirli kalmistir. Periodontiti-
sin kronik yapis1 goz éniinde bulunduruldugunda, optimal uygulama siklig
ve uygulama yolu ile uzun donem giivenlilik ve terapétik etkinligin siirdiirii-
lebilirligi gibi konular heniiz netlik kazanmamuistir. Ayrica sitokin aglarinin
karmasik ve birbiriyle ortiisen yapisi, tek bir sitokinin hedeflenmesiyle elde
edilebilecek terapotik etkinligi sinirlandirabilmektedir. Bu nedenle sitokin
temelli konak modiilasyon yaklasimlarinin klinik uygulanabilirliginin belir-
lenebilmesi i¢in iyi tasarlanmis, daha genis 6rneklemli ve uzun siireli klinik
calismalara gereksinim bulunmaktadir (Phanrungsuwan et al., 2026).

1.5.Probiyotikler

Probiyotikler, oral mikrobiyal ekolojiyi ve konak immiin yanitin1 mo-
diile edebilme potansiyelleri nedeniyle periodontal tedavide yardimci ajanlar
olarak degerlendirilmektedir. Bununla birlikte, 6zellikle oral kavite kokenli
olmayan bazi probiyotik suslarin agiz ortaminda kalici kolonizasyon kapa-
sitesinin sinirli olabilecegi ve bu nedenle mikrobiyota tizerindeki etkilerinin
gegici olabilecegi bildirilmektedir (Allaker & Stephen, 2017).

Deneysel ¢alismalar, Lactobacillus gasseri ve Lactobacillus brevis gibi
probiyotiklerin konak immiin yanitini ve periodontal mikrobiyotay1 modiile
ederek periodontal inflamasyonu ve alveoler kemik kaybini azaltabilecegi-
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ni gostermektedir (Maekawa & Hajishengallis, 2014; Kobayashi et al., 2017).
Klinik ¢aligmalarda ise probiyotiklerin periodontal tedaviye yardimci olarak
kullanilmasinin sondalama cep derinligi (PPD), klinik atasman diizeyi (CAL)
ve sondalamada kanama (BOP) basta olmak tizere baz1 periodontal klinik pa-
rametrelerde ek iyilesmeler saglayabilecegi bildirilmistir. Bununla birlikte,
elde edilen sonuglarin kullanilan probiyotik susuna, uygulama protokoliine
ve takip stiresine gore degiskenlik gosterdigi ve klinik kanitlarin heterojen
oldugu dikkate alinmalidur.

Bununla birlikte, probiyotiklerin periodontal tedavideki etkinligine ilis-
kin klinik kanitlar hentiz tutarli degildir. Probiyotiklerin SRP’ye yardimci
olarak uygulanmasinin anlamli ek klinik yarar saglamadigini bildiren ran-
domize kontrollii ¢calismalar bulunmaktadir (Morales et al., 2021). Sistematik
derleme ve meta-analizlerde ise belirli takip donemlerinde bazi klinik perio-
dontal parametrelerde ek iyilesmeler bildirilmekle birlikte, mikrobiyolojik ve
immiinolojik sonuglara iligkin kanitlarin sinirli ve heterojen oldugu belirtil-
mektedir (Ho et al., 2020). Bu nedenle probiyotiklerin periodontal tedavideki
uzun dénem klinik, mikrobiyolojik ve immiinolojik etkinliginin ortaya ko-
nulabilmesi i¢in standartlastirilmis protokollere sahip, daha genis 6rneklemli
ve uzun siireli randomize kontrollii ¢aligmalara gereksinim bulunmaktadir.

1.6.Bifosfonatlar

Bifosfonatlar, osteoklast aracili kemik rezorpsiyonunu baskilayan ve bas-
ta osteoporoz olmak iizere artmis kemik rezorpsiyonu ile karakterize ¢esitli
hastaliklarin tedavisinde kullanilan sentetik antirezorptif ajanlardir (Duns-
tan, Felsenberg, & Seibel, 2007). Kimyasal yapilar1 ve antirezorptif potansiyel-
lerine gore bifosfonatlar {i¢ jenerasyonda siniflandirilmaktadir. Birinci jene-
rasyon bifosfonatlar nitrojen igermeyen bilesiklerden olusmakta ve etidronat
bu grubun baslica érneklerinden birini olugturmaktadir. Ikinci jenerasyon
bifosfonatlar aminoalkil yan zincirleri igeren nitrojenli bilesikler olup alend-
ronat ve pamidronat bu grupta yer almaktadir. Ugiincii jenerasyon bifosfonat-
lar ise nitrojen igeren heterosiklik yapilara sahip, daha yiiksek antirezorptif
potansiyel gosteren bilesiklerdir; zoledronat ve risedronat bu grubun 6nemli
Ornekleridir (Sietsema et al., 1989).

Inorganik pirofosfatin yapisal analoglar: olan bifosfonatlar, kemik mine-
raline yiiksek afinite gosteren giiclii antirezorptif ajanlardir. Kemik remode-
lingi sirasinda kemik yapimi temel olarak osteoblastlar, kemik rezorpsiyonu
ise osteoklastlar tarafindan gergeklestirilmektedir. Bifosfonatlarin temel etkisi,
osteoklastlarin farklilagmasini ve fonksiyonunu baskilayarak kemik rezorpsi-
yonunu azaltmalarina dayanmaktadir (Dunstan, Felsenberg, & Seibel, 2007).
Bununla birlikte, 6zellikle alendronatin osteoblastik aktivite ve matriks olusu-
mu {izerinde osteostimiilatif etkiler gosterebilecegine iliskin deneysel bulgular
bulunmaktadir. Periodontal olarak lokal alendronat uygulamasinin ise SRP’ye
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yardimci olarak kullanildiginda klinik atagsman kazanci ve radyografik kemik
dolumunu artirabildigi bildirilmistir (Sharma & Pradeep, 2012).

Bifosfonatlarin temel antirezorptif etkilerinin yani sira periodontal doku
yikiminda rol oynayan bazi matriks metalloproteinazlarin (MMP’ler) eks-
presyonu ve aktivitesi tizerinde de modiilator etkiler gosterebildigi bildiril-
mistir.Deneysel ¢alismalarda klodranatin gibi baz1 bifosfonatlarin MMP-9
ekspresyonu ve aktivitesini modiile edebildigine iliskin bulgular bulunmak-
tadir (Ozdemir et al., 2012).MMP’lerin periodontal ekstraseliiler matriks ve
kollajen yikimindaki 6nemli rolleri g6z 6niinde bulunduruldugunda, bu etki-
lerin periodontal bag dokusunun korunmasina katkida bulunabilecegi diisii-
niilmektedir. Osteoklast fonksiyonunu ve kemik rezorpsiyonunu baskilayici
etkileriyle birlikte degerlendirildiginde bifosfonatlar, periodontal tedavide
konak yanitin1 modiile etmeye yonelik potansiyel yardimci ajanlar arasinda
yer almaktadir (Giannobile, 2008).

Periodontal tedaviye yardimci olarak lokal bifosfonat uygulamalarini de-
gerlendiren klinik caligmalar umut verici sonuglar ortaya koymugtur. Ozellik-
le SRP’ye yardimci olarak uygulanan %1 alendronat (ALN) jelinin, plasebo jel
ile karsilagtirildiginda sondalama cep derinliginde (PPD) daha fazla azalma,
klinik atasman diizeyinde (CAL) daha fazla kazanim ve intrabony defektlerde
daha yiiksek radyografik kemik dolumu sagladig: bildirilmistir (Sharma &
Pradeep, 2012). Benzer sekilde, cerrahi periodontal tedavi sirasinda intrabony
defektlere topikal olarak uygulanan %1 sodyum alendronat jelinin, plasebo-
ya kiyasla sondalama cep derinliginde daha fazla azalma ve klinik atagman
diizeyinde daha fazla kazanim sagladigi; ayrica periodontal kemik onarimini
olumlu yonde etkiledigi gosterilmistir (Carvalho Dutra et al., 2019).

Ayrica, trombositten zengin fibrin (PRF) ile %1 alendronat (ALN) jel kom-
binasyonunun periodontal kemik defektlerinin tedavisindeki etkinligi klinik
caligmalarda degerlendirilmistir. intrabony defektlerde PRF + %1 ALN uygula-
masinin yalnizca PRF kullanimina kiyasla daha fazla sondalama cep derinligi
(PPD) azalmasi, klinik atasman diizeyi (CAL) kazanimi ve radyografik defekt
derinligi azalmasi sagladig: bildirilmistir (Kanoriya et al., 2016). Benzer sekil-
de, mandibular Smif II furkasyon defektlerinde PRF + %1 ALN kombinasyo-
nunun yalnizca PRF uygulamasina kiyasla daha fazla PPD azalmasi, vertikal
ve horizontal klinik atagman kazanimi ve radyografik defekt dolumu sagladig:
gosterilmistir (Kanoriya et al., 2017; Wanikar, Rathod, & Kolte, 2019). Bununla
birlikte, bu sonuglarin dogrulanmasi ve yaklasimin uzun dénem klinik etkin-
liginin belirlenebilmesi i¢in daha genis 6rneklemli ve uzun takip siireli rando-
mize kontrollii galigmalara gereksinim bulunmaktadir.

Periodontitis tedavisinde SRP’ye yardimci alendronat uygulamasini SRP
+ plasebo ile karsilastiran sekiz randomize kontrollii ¢caligmanin dahil edil-
digi bir meta-analizde, baslangi¢tan 6 aylik takibe kadar kemik defekti do-
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lumu, sondalama cep derinligi (PPD) ve klinik atagsman diizeyindeki (CAL)
degisimler degerlendirilmistir. Yalnizca SRP uygulanan grupla karsilastiril-
diginda, lokal alendronat uygulamasinin %38,25 oraninda ek kemik defekti
dolumu, 2,29 mm ek PPD azalmasi ve 1,92 mm ek CAL kazanimi sagladig:
bildirilmistir. Sistemik alendronat uygulamasinda ise ek PPD azalmasi 0,36
mm, ek CAL kazanimi 0,39 mm olarak bulunmustur. Bu bulgular, 6zellikle
lokal alendronat uygulamasinin SRP’ye yardimci olarak periodontal klinik ve
radyografik sonuglari iyilestirme potansiyeline sahip oldugunu gostermek-
tedir. Bununla birlikte, dahil edilen ¢alisma sayisinin sinirli olmasi ve bazi
sonuglarda yiiksek heterojenite bulunmasi nedeniyle bulgularin dikkatle yo-
rumlanmasi ve daha genis kapsamli ¢cok merkezli randomize kontrollii ¢alig-
malarla dogrulanmasi gerekmektedir (Chen, Chen, Hu, Wang, & Song, 2016).

Cerrahi olmayan periodontal tedaviye yardimci olarak lokal alendronat
uygulamasini degerlendiren ve en az 6 aylik takip siiresine sahip yedi ran-
domize kontrollii ¢galigmanin dahil edildigi sistematik derleme ve meta-ana-
lizde, cerrahi olmayan periodontal tedaviye ALN eklenmesinin sondalama
cep derinliginde (PPD) daha fazla azalma ve klinik atasman diizeyinde (CAL)
daha fazla kazanim saglayabilecegi bildirilmistir. Ayrica intrabony ve furkas-
yon defektlerinde kemik defekti derinliginin azaltilmasi agisindan da ALN
lehine sonuglar elde edilmistir. Bununla birlikte, mevcut kanitlarin sinirlilik-
lar1 nedeniyle topikal alendronatin cerrahi olmayan periodontal tedavideki
klinik etkinliginin daha genis 6rneklemli ve uzun siireli randomize kontrollii
galismalarla dogrulanmasi gerektigi belirtilmistir (Arena et al., 2022).

1.7.Diyetsel omega-3 yag asidi destegi

Coklu doymamis yag asitleri (PUFA’lar), baslica omega-3 ve omega-6
yag asitleri olmak tizere iki ana grupta siniflandirilmaktadir. Omega-3 yag
asitlerinden biri olan dokosahekzaenoik asit (DHA), hiicre membranlarinin
onemli bir yapisal bileseni olmasinin yani sira inflamatuvar yanitin diizen-
lenmesinde de rol oynamaktadir. Omega-3 yag asitleri; inflamatuvar lipid
mediyatorlerinin profilini degistirme, NF-xB sinyal yolunu baskilama ve
NLRP3 inflammazom aktivasyonunu inhibe etme gibi ¢esitli mekanizmalar
araciligiyla proinflamatuvar mediyatorlerin iiretimini azaltarak inflamatuvar
yanitin modiilasyonuna katkida bulunmaktadir (Williams-Bey et al., 2014;
Martinez-Micaelo et al., 2016).

Agresif periodontitisli bireylerde gingival oluga ait sivida (GCF) pro-re-
zolv edici ve proinflamatuvar lipid mediyatorlerin prekiirsorleri arasindaki
dengenin bozuldugu gosterilmistir. Ozellikle pro-rezolv edici lipid mediyator
prekiirsorlerinin proinflamatuvar lipid mediyator prekiirsérlerine oraninin
saglikli bireylere kiyasla daha diisiik bulunmasi, periodontal inflamasyon-
da rezoliisyon mekanizmalarinin yetersiz kalabilecegini diisiindiirmektedir
(Elabdeen et al., 2013). Bu bulgular, omega-3 PUFA’larin periodontal tedavide



128 - Umit Tombul

konak modiilator bir yaklagim olarak aragstirilmasina biyolojik bir temel sag-
lamaktadr.

Omega-3 PUFA’larin diisiik doz aspirin ile birlikte giinliik kullanimi-
nin ve periodontal debridmana yardimci konak modiilasyon tedavisi olarak
uygulanmasinin, tip 2 diyabet ve periodontitisi bulunan bireylerde klinik ve
immiinolojik yararlar saglayabilecegi bildirilmistir. Iki ay siireyle omega-3
PUFA ve diisiik doz aspirin uygulanan randomize kontrollii bir ¢aligmada,
ozellikle periodontal debridman sonrasinda uygulanan destek tedavisinin
klinik atagman kazanimi sagladig1 ve bazi proinflamatuvar mediyatorlerin
diizeylerini azalttig1 gosterilmistir (Castro dos Santos et al., 2020). Benzer se-
kilde, alt1 aylik omega-3 ve diisiik doz aspirin desteginin de periodontal kli-
nik parametrelerde ve inflamatuvar belirteglerde olumlu degisiklikler sagla-
yabilecegi bildirilmistir (Elwakeel & Hazaa, 2015).

1.8. Statinler

Statinler, hiperlipidemi tedavisinde ve kardiyovaskiiler hastaliklarin 6n-
lenmesinde uzun yillardir kullanilan ilaglardir. Bu ajanlar, kolesterol biyo-
sentezinin hiz kisitlayici enzimi olan 3-hidroksi-3-metilglutaril koenzim A
(HMG-CoA) rediiktazi inhibe ederek kolesterol sentezini azaltmaktadir. Lipid
diistiriicii etkilerinin yani sira statinlerin antiinflamatuvar, antioksidan ve im-
miinomodiilator pleiotropik etkiler gosterdigi; ayrica BMP-2 ekspresyonunu
artirarak osteoblast farklilasmasi ve aktivitesini destekleyebildigi ve boylece
kemik olusumuna katkida bulunabilecegi bildirilmistir (Petit et al., 2019).

Statinlerin HMG-CoA rediiktazi inhibe ederek farnesil pirofosfat (FPP)
ve geranilgeranil pirofosfat (GGPP) olusumunu azaltmas, kii¢itk GTPazlarin
prenilasyonunun baskilanmasina ve osteojenik sinyal yolaklarinin modiilas-
yonuna neden olmaktadir. Bunun yani sira statinlerin alkalen fosfataz (ALP)
aktivitesini artirdig1 ve kemik morfogenetik protein-2 (BMP-2) ile vaskiiler
endotelyal bitytime faktorii (VEGF) ekspresyonunu yiikselttigi bildirilmistir.
Bu mekanizmalar osteoblast farklilasmasi ve aktivitesini destekleyerek kemik
olusumu ve rejenerasyonuna katkida bulunabilmektedir (Chen et al., 2010;
Petit et al., 2019).

Mevcut kanitlar, statinlerin 6zellikle lokal olarak uygulanmasinin cerrahi
olmayan periodontal tedaviye yardimc bir yaklagim olarak klinik ve radyog-
rafik yararlar saglayabilecegini gostermektedir. Atorvastatin, simvastatin ve
rosuvastatin igeren lokal jel uygulamalarinin, intrabony defektlerle iliskili peri-
odontal ceplerin cerrahi olmayan tedavisinde SRP’ye yardimei olarak kullanil-
masy; sondalama cep derinliginde (PPD) daha fazla azalma, klinik atagman dii-
zeyinde (CAL) daha fazla kazanim ve radyografik kemik defekti derinliginde
azalma ile iliskilendirilmistir (Pradeep et al., 2016; Priyanka et al., 2017).
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Bertl et al. (2017) tarafindan gergeklestirilen sistematik derleme ve me-
ta-analizde, lokal statinlerin cerrahi olmayan periodontal tedaviye yardimci
olarak uygulanmasinin, 6zellikle intrabony defektlerle iligkili derin perio-
dontal ceplerde sondalama cep derinliginde (PPD) azalma, klinik atasman
diizeyinde (CAL) kazanim ve radyografik kemik defekti iyilesmesi agisindan
ek yararlar saglayabilecegi bildirilmistir. Daha sonra Donos et al. (2020) ta-
rafindan gerceklestirilen sistematik derleme ve meta-analizde ise, cerrahi
olmayan periodontal tedaviye ek olarak lokal %]1,2 statin jel uygulamasinin
intrabony defektlerde kontrol tedavisine kiyasla 6 ve 9 aylik takiplerde sira-
siyla 1,83 mm ve 2,25 mm ek PPD azalmasi; 1,93 mm ve 2,19 mm ek CAL
kazanimi sagladigi gosterilmistir. Bununla birlikte, mevcut ¢alismalarin
onemli bir bolimiiniin ayn1 arastirma grubu tarafindan yiritilmiis olmasi
ve calismalar arasindaki heterojenite, bu sonuglarin dikkatli yorumlanmasini
gerektirmektedir (Bertl et al., 2017; Donos et al., 2020).

Bazi randomize kontrollii ¢aligmalarda, intrabony defektlerin cerrahi te-
davisinde lokal statin jellerinin trombositten zengin fibrin (PRF) ile kombine
edilerek acik flep debridmanina (OFD) eklenmesi degerlendirilmistir. Ozel-
likle %1,2 rosuvastatin jel ile PRF kombinasyonunun, OFD tek basina veya
OFD + PRF uygulamasina kiyasla dokuz aylik takipte daha fazla sondalama
cep derinligi azalmasi, klinik atagman kazanimi ve intrabony defekt derinli-
ginde azalma saglayabildigi bildirilmistir. Atorvastatin ve PRF kombinasyo-
nu da OFD tek bagina uygulamasina kiyasla olumlu klinik ve radyografik so-
nuglar gostermis olmakla birlikte, radyografik defekt azalmasi agisindan PRF
tek basina uygulamasina gore belirgin bir iistiinliik géstermemistir (Martan-
de et al., 2016; Pradeep et al., 2016; Bertl et al., 2017).

Bunun yaninda, cerrahi olmayan yontemlerle tedavi edilen mandibular
Siif IT furkasyon defektlerinde lokal statin uygulamalarinin yardimei etkile-
rine iligkin sinirli kanitlar bulunmaktadir. SRP’ye yardimei olarak lokal %1,2
rosuvastatin veya %1,2 atorvastatin jel uygulamasinin PPD azalmasi, relatif
vertikal ve horizontal CAL kazanimi ve radyografik defekt derinliginde azal-
ma saglayabildigi; bu etkilerin rosuvastatin uygulamasinda atorvastatine ki-
yasla daha belirgin oldugu bildirilmistir (Garg & Pradeep, 2017).

Cerrahi olarak tedavi edilen mandibular Sinif II furkasyon defektlerin-
de, %1,2 rosuvastatin jelinin otolog trombositten zengin fibrin (PRF) ve poroz
hidroksiapatit (HA) grefti ile birlikte kullaniminin etkinligi de degerlendiril-
mistir. Dokuz aylik takip sonunda, rosuvastatin + PRF + HA kombinasyo-
nunun yalnizca agik flep debridmanina kiyasla PPD azalmasi, relatif vertikal
ve horizontal CAL kazanimi ve radyografik kemik dolumu ag¢isindan daha
olumlu sonuglar sagladig: bildirilmistir. Ayrica rosuvastatinin PRF + HA
kombinasyonuna eklenmesiyle 6zellikle klinik periodontal parametrelerde
ek yararlar elde edilmesi, bu ajanlarin birlikte kullaniminin potansiyel siner-
jistik etkisini diistindiirmektedir (Pradeep et al., 2016).
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Sistemik statin uygulamalarinin periodontal dokular tizerindeki etkileri
preklinik ¢alismalarda umut verici sonuglar gostermistir. Deneysel periodon-
titis modellerini degerlendiren sistematik derleme ve meta-analizde, hem lo-
kal hem de sistemik statin uygulamalarinin alveoler kemik kaybinin azaltil-
mast agisindan olumlu etkiler gosterebildigi bildirilmistir (Bertl et al., 2018).
Bununla birlikte, bu sonuglar insan klinik calismalarinda sistemik statin
uygulamasi agisindan tutarl: bicimde dogrulanamamustir. Klinik ¢alismalar:
degerlendiren bir sistematik derleme ve meta-analizde, lokal statin uygula-
malarinin SRP’ye ek klinik ve radyografik yararlar sagladigi, buna karsilik
sistemik statin kullaniminin periodontal tedavinin sonuglarini anlamli dii-
zeyde iyilestirdigine iligskin yeterli kanit bulunmadig bildirilmistir (Bertl et
al., 2017). Sistemik statin kullanimina iliskin klinik ¢aligma say1sinin olduk¢a
sinirli olmasi ve galismalar arasindaki metodolojik farkliliklar, bu uygulama
yolunun periodontal tedavideki etkinligi konusunda kesin bir sonuca ulasil-
masini giiclestirmektedir.

Genel olarak degerlendirildiginde, statinlerin periodontal tedavide kul-
lanimini destekleyen mevcut kanitlarin giiglii olmadig: goriilmektedir. Siste-
mik statin uygulamalar1 insan ¢aligmalarinda tutarli klinik iyilesmeler gos-
termemistir. Lokal statin uygulamalarina iliskin olumlu sonuglarin ise bityiik
ol¢iide tek bir arastirma grubu tarafindan rapor edildigi ve bagimsiz ¢alisma-
larla yeterince dogrulanmadig belirtilmektedir.

SONUC:

Periodontitisin gelisimi ve ilerlemesinde bakteriyel biyofilmin yani sira
konagin inflamatuvar yanit: da belirleyici rol oynamaktadir. Bu nedenle giin-
cel periodontal tedavi yaklasimlari, mikrobiyal kontroliin yaninda yikici ko-
nak yanitinin modiilasyonunu da hedeflemektedir. Subantimikrobiyal doz
doksisiklin basta olmak {izere omega-3 yag asitleri, 6zellesmis pro-rezoliisyon
mediyatorleri, NSAII'ler, bisfosfonatlar, probiyotikler ve gesitli biyolojik ajan-
lar bu amagla arastirilmis; ancak ¢ogu yaklasim i¢in uzun dénem etkinlik ve
giivenlilige iliskin kanitlarin sinirli oldugu gorilmiistiir.

Molekiiler ve immiinolojik mekanizmalarin daha iyi anlagilmasiyla NF-
kB, NLRP3, RANKL/OPG ve diger inflamatuvar ve rejeneratif sinyal yolak-
larin1 hedefleyen yeni tedavi stratejileri giindeme gelmistir. Bununla birlikte
konak modiilasyon tedavileri, mekanik biyofilm kontroliiniin alternatifi de-
gil, temel periodontal tedaviye yardimci yaklasimlar olarak degerlendirilme-
lidir. Gelecekte daha segici, giivenli ve kisisellestirilmis konak modiilasyon
stratejilerinin gelistirilmesi, periodontitis tedavisinin etkinliginin artirilma-
sina katki saglayabilir.
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