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IMMUNSUPRESIF ILACLARIN KULLANIMINA BAGLI
GELISEN DIiSETi BUYUMELERINDE PERIODONTAL
YAKLASIM

PERIODONTAL APPROACH IN GINGIVAL GROWTH INDUCED BY
IMMUNOSUPPRESSIVE DRUGS

Nilsun BAGIS”

OZET

Immunsupresif ilaclar ~siukhkla  organ
transplantasyonlarinda doku reddini engellemek
iizere kullanilan ve transplantasyonda basart
oramini  ciddi sekilde yiikselten ajanlardir.
Bunun yami swra pek ¢ok yan etkileri
bulunmaktadir. Ozellikle, periodontal acidan
diseti bag dokusu iizerine etkileri onemlidir.
Digeti bityiimesine neden olmas: klinik acidan
istenmeyen bir sonuctur. Ila¢ kullanimi hayati
onem gerektirdiginden, bu bireylerde
periodontal tedavi yaklasimi énem tasimaktadur.

Anahtar sozciikler: Immunsupresif ilaglar,
gingival biiyiime, periodontal tedavi

ABSTRACT

Immunosuppressive medications are often
used to prevent tissue rejection in organ
transplantation and increases success rate the
agents. In addition, it must be noted that there
are many side effects. Particularly, these effects
are on gingival connective tissue. Caused by the
gingival growth of undesirable clinical outcome.
The use of drugs is of crucial importance for a
successful transplantation, and as a result the
periodontal treatment is approach is significant
in this patient.

Keywords:  Immunosuppressive  drugs,
gingival growth, periodontal treatment
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GIRIS

Immiinsupresif ilaglar, immiin sistemin
cesitli  komponentleri  {izerinde  selektif
inhibisyona ya da supresyona neden olurlar.
Immiinsupresif ilaglarm ¢ogu, CD4 tipi
lenfositlerin araciligit ile olusturulan red
reaksiyonunun, otoimmiinite gelismesine yol
acgan hastaliklarin (romatoid artrit ve sistemik
lupus eritematosus gibi), psoriyazis ve atopik
dermatitin  tedavisinde kullanilir.  Akut
allogreft reddi reaksiyonunu gii¢lii bir sekilde
onlerler. Organ transplantasyonunda basari
oranini ileri derecede artirmiglar ve bu
girisimin son 40 yil i¢inde rutin hale
gelmesine olanak saglamiglardir. Ancak
gelisen kronik red reaksiyonu iizerindeki
etkinlikleri ~ diisiiktir. Red reaksiyonunu
onlemek i¢in red riskinin en yiiksek oldugu
baslangi¢ doneminde yiiksek dozda ve sonra
birkag yil daha diisik idame dozunda
kullanilirlar.  Immiinsupresif ilaglarin en
onemli sakincalar1 enfeksiyona ve malignite
gelismesine karsi viidudun immiin savunma
sistemini  kirmalar1  ve  uzun  siire
kullananlarda ileride neoplazm gelisme
riskini (transplantasyon yapilanlarda 30 yil
icinde %30- 40) artirmalaridir.
Immiinosupresyon yapan (immiin sistemi
baskilayan) ilaglarin yani immiinsupresif
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ilaglarin baslicalar glukokortikoidler,
antiproliferatif ~ ilaglar  ve  kalsinorin
inhibitorleridir (1).

1. Glukokortikoidler

Glukokortikoidler, immiin hastaliklarin
tedavisinde, immiinosiipresyon yapip
hastaligin altinda yatan immiinolojik ve
enflamatuar olaylar1 baski altinda tutmak
icin, ilk sira ilag olarak ve yiiksek dozda
kullanilirlar. Baz1 endikasyonlarda (6rnegin
organ transplantasyonu) daha etkin olan
Siklosporin-A (CsA) ile kombine edilirler.
Etki mekanizmalar1 oldukga ¢esitlidir:

- T lenfositlerinin sitokin (IL- 1,IL-
2,IL-3,IL-5, TNF- o ve Interferon-y gibi)

salgilamasini ve boylece hiicresel
immiinolojik reaksiyonu baslatmasini
onlerler.

- B lenfositlerin antikor olusturma
yetenegini inhibe ederler.

- Makrofajlarin ve onlarin 6nciilii olan
monositlerin ve ayrica polimorfoniikleer
lokositlerin ~ migrasyon  ve  fagositoz
yetenegini inhibe ederler; bu hiicrelerin
lizozomlarini stabilize ederler.

- Lenfositlerin dolasimdan lenf
diigiimlerine ve kemik iligine yani
ekstravaskiiler kompartmana kaymalarini
artirirlar;  dolasgimdaki  lenfosit  diizeyini
azaltirlar. T’lerde yaptiklar1 lenfositopeni,
B’lerdekinden daha fazladir. Lenfosit
yikimmi  artirirlar - ve  lenfatik  dokuyu
kiigultiirler (lenfolitik etki).

- Kompleman  sisteminin  aktivas-
yonunu engellerler.

Kortikosteroidlerin periodontal dokular
iizerinde yarattigi degisiklikler konusunda
bir¢ok hayvan ¢aligmasi yapilmistir. Sistemik
steroidlerin  periodonsiyum ve bakteriyel
plaga karsi gelistirilen cevap lizerine yan
etkileri oldugu belirtilmistir. Bu ¢aligmalarda
histolojik olarak periodonsiyumda, osteoblast
sayisinda, hiicreler arasi1 matrikste, alveoler
kemik boyutunda, kollajen fibrillerin ve
fibroblastlarin sayisinda azalma saptanmustir.
Her ne kadar Kortizol periodonsiyumda
degisiklikler yapiyorsa da, antienflamatuar
tabiatindan  dogan  bu  degisikliklerin
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periodontal hastaligin olugmasini
etkilemedigi sonucuna varilmistir (2).

2. Kalsinorin inhibitorleri
Siklosporin- A

CsA’nin primer etkisi T-hiicre cevabi
tizerinedir. Bu hiicrelerin greft rejeksiyonunda
gosterdigi antijenin (greft dokusu) yabanci
madde olarak taninmasi, hiicreden interlokin
1(IL-1) tiretimi ve salinimimi takiben antijenin
makrofajlar tarafindan islenmesi, interlokin 2
(IL-2) reseptorleri kazanan prekiirsor sitotoksik
T-lenfositlerinin  IL-1 aktivasyonu, IL -1
tarafindan vurgulanan, IL-2 iiretimi ve
salmmuyla ~ yardimer  T-  lenfositlerin
aktivasyonu, lizis ve greft rejeksiyonuna neden
olan  sitotoksik  T-lenfositlerinin  klonal
genislemesi seklindeki reaksiyonlarini, hem
hiicresel hem de molekiiler diizeyde etki ederek
inhibe eder (3,4).

CsA, oldukga basarili bir
immiimsupresif ajan olmasina karsin, bir
takim yan etkilere sahiptir. En sik goriilen
(%25-75) ciddi yan tesiri nefrotoksisitedir.
CsA’nin transplantasyonda basariyla
kullanimi; renal, kardiyak ve gingival
fibrozisin  gelismesi  nedeniyle kisitlan-
maktadir (5).

flacin diseti biiyiimesi iizerindeki yan
etkisini ilk defa Starzl ve arkadaglar1 1981°de
bildirmis ve 1983’te dental literatiirde
Rateitschak-Pliiss ve arkadaglar1 yaptiklari
calismada bu bulguyu dogrulamistir. Daha
sonra bir¢cok arastirmacit bu konu iizerinde
calismistir. Kaynaklarda, CsA kullanimina
bagli olarak ¢esitli derecelerde diseti
bliylimesi gelistigini ileri siiren pek ¢ok
arastirma bulunmaktadir (6-15).

Takrolimus

CsA’nim yan etkilerinin ortaya cikist ile
yasanan giigliikkler sonucunda, daha az toksik
fakat daha etkin bir kalsindrin inhibitorii
gelistirilmesi  ¢abalarinin  {irlinli  olarak
takrolimus (Tac) kullanima sunulmustur (16).
Tac, sitokin  sentezini CD4 lenfosit
diizeyinde inhibe ederek hiicresel
immiinitede rol oynar. Etkisini, Organ
reddinden sorumlu olan sitotoksik T-
lenfositlerinin olugsumunu inhibe ederek; IL-
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1, IL-2, reseptorleri ve vy- interferon gibi
lenfokinlerin {iretimini inhibe ederek; B
hiicre aktivasyonunu engelleyerek ve TNF-a
gen transkripsiyonunu bloke ederek gosterir.
Boylece immiin yanitin ilk basamaklarinda
etkisini gostermis olur (17).

Tac kullanimi ve diseti biiylimesiyle
ilgili az sayida yaym mevcuttur. Baz
caligsmalar Tac kullaniminin diseti
biliyiimesini olusumuna neden olmadigim
gosterirken (18-20), bazi c¢aligmalar Tac
kullanan hastalarda diseti biiyiime prevalans
ve siddetinin CsA’ya nispeten daha az
oldugunu gostermistir (15,21,22). Bunun
yaninda, CsA’ya bagh diseti biiyiimesi
gbozlenen  hastalarda, ilacin Tac ile
degistirilmesiyle diseti biiylimesinin
kendiliginden azaldigin1 gosteren c¢aligmalar
yayinlanmustir (17, 23-28).

3. Antiproliferatif ilaglar

Antineoplastik olarak kullanilan
alkilleyici ve antimetabolit tiirii ilaglardan
bazilari, neoplazmlara kars1 kullanilan
dozlarma oranla daha diisiik dozlarda
immiinosiipresyon yapmak i¢in kullanilirlar.
Sitotoksik immiinsupresif ilaglar diye de
adlandirtlir. Bunlarla tedaviye, esas olarak
glukokortikoidlerle kontrol altina alinamayan
durumlarda  bagvurulur.  Immiinsupresif
etkinlik gostermeleri, esas olarak, immiin
reaksiyonlarda rol oynayan lenfositlerin,
makrofajlarin ve polimorfoniikleer
l6kositlerin ~ yapimint  inhibe etmelerine
baghdir. Baslica antiproliferatif ilaglar
azatioprin, mikofenolat mofetil, metotreksat,
siklofosfamid ~ ve  klorambusil  olarak
siniflandirilir (1).

Azatioprin

Purin antimetaboliti olan bir ilagtir.
Bagta CD4 tipi T hiicreleri olmak {izere
cesitli immiin sistem hiicrelerinde yeni purin
niikleotidi sentezini inhibe ederek onlarin
proliferasyonunu  engellerler. Digerlerine
oranla en hafif yan tesiri olusturmasi
nedeniyle antiproliferatif ilaglarin
immiinsupresif olarak en sik kullanilanidir.
Yapilan pek c¢ok c¢alisma, azatioprinin
periodontal dokularda istenmeyen etkisinin
olmadigini bildirmistir (29-31).

Mikofenolat mofetil

Mikofenolik asit (MPA), DNA sentezi
icin gerekli olan guanin niikleotidinin
tretimini bloke ederek B ve T hiicre
proliferasyonunu inhibe eden giigli bir
immiinosupresandir (32).

Mikofenolat mofetilin periodonsiyum
lizerine etkilerini inceleyen bir ¢aligma hentiz
bulunmamaktadir. MMF kullanan organ
transplant ~ hastalarinda  oral  {ilserler
goriildiiglinii belirten yayinlar bulunmaktadir.
flacn kullammmin kesilmesiyle iilserlerin
iyilestigini ~ bildiren bir vaka raporu
yaymlanmistir (33,34).

Mikofenolat Sodyum

Mikofenolat mofetilin gastrointestinal
sistem {izerindeki yan etkilerini azaltmak
amaciyla, enterik kapli mikofenolat sodyum
gelistirilmistir. Azatioprin ya da mikofenolat
mofetile alternatif olabilen mikofenolat
sodyum, daha giivenli yan etki profiline
sahiptir; ilacin renal transplantasyonda
kullanimi1 onaylanmistir (35).

ilaca Bagh Diseti Biiyiimeleri

flaca bagh diseti  biiyiimelerinin
patogenezi heniiz tam olarak
aciklanamamistir  (36). Disetini  olusturan
bilesenlerle ilaglar  arasindaki iligkiyi
etkileyen faktorler ¢esitlilik gosterir (Sekil.1)
(37).
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Yas: CsA’ya bagh diseti biiyiimeleri
icin  yasin bir risk faktérii oldugu
belirtilmistir (7,11,38). Bu gozlemler hayvan
calismalariyla desteklenmistir (39,40). Diger
calismalarda 6zellikle gocuk organ transplant
hastalarinda  diseti  biiylimesi iizerinde
durulmustur (41-44). Bu c¢alismalara katilan
hastalarin hemen hemen hepsinde disetinde
degisiklikler saptanmis ve klinik olarak
anlamli diseti biliyiimesi goriilen ¢ocuk sayisi,
erigskinlere nispeten daha fazla (%52)
bulunmustur (37).

Cinsiyet: Cogu CsA calismasinda erkek
birey daha  fazladir, ¢linkii  organ
transplantasyonu (6zellikle kalp
transplantasyonu) daha ¢ok erkeklere
yapilmaktadir. Yapilan ¢aligmalar, ilaca bagh
diseti biliylimesinin olugma riskinin ve
siddetinin erkeklerde daha fazla oldugunu
gostermistir (45,46).

fla¢c Degiskenleri: Diseti biiyiimesinin
siddeti ve yayginligi ile ilag¢ degiskenlerinin
(ilacin kullanim siiresi, dozu, serum ve salya
konsantrasyonlari) arasindaki iligkiyi
saptamaya yoOnelik caligmalarin sonuglari
farkliliklar gostermektedir. Ila¢ dozu, diseti
degisiklikleri i¢in zayif bir belirleyicidir
(2,3). Dozu hastanin viicut agirhigiyla
iliskilendirmek, dozajin ve diseti
bliylimesiyle iligkisinin daha anlamli sekilde
yorumlanmasi agisindan daha dogrudur.
Disetindeki degisikliklerin baglamasi igin
ilacin dokularda belli bir esik degere
ulasmas1 gerektigi ve bu esik degerin
bireyden  bireye  farklililk  gosterdigi
konusunda ¢ok yazar hem fikirdir (37).

Kombine kullamlan ilaclar: Organ
transplant hastalari, sadece takrolimus (Tac)
veya CsA kullanip monoterapi alabildikleri
gibi, diger bir immiinosupresan (6rn.:
azatioprin, mikofenolat mofetil, mikofenolat
sodyum), kortikosteroid (6rn.: prednisolone),
ve/veya kalsiyum kanal blokoriinii  (Orn.
nifedipin) de kombine kullanabilmektedir
(18). Kalsiyum kanal blokdrii ve CsA’nin
birlikte kullaniminin, bu ajanlarin tek bagina
kullanimina nispeten, daha fazla diseti
biiyiimesine neden olabilecegi gosterilmistir
(45-50). Eriskin organ transplant hastalar
prednizolon  ve/veya  azatioprin  de
kullanmaktadir. Bu  iki ilag  diseti
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bliylimesinin olugmasina karsi koruyucu
olarak gorev yapmaktadir. Bu koruyucu
etkileri, plaga baghh olusan gingival
enflamasyon  iizerinde  antienflamatuar
etkilerinden dolay1 olusabilir. Yapilan bazi
caligmalarda azatioprin ve prednizolonun
diseti biiyiimesini azaltti§i gosterilmistir
(11,51).

Periodontal Degiskenler: Plak
kontroliiniin  iyi olmamast ve diseti
enflamasyonu, kullanilan ilaca bakilmaksizin,
ilaca bagl diseti biiyiimesini siddetlendirir
(2,3,8,52-54). Ancak, plagin diseti
biiylimesine katkisi olan bir faktdr mii oldugu
yoksa disetinde olusan degisikliklere bagh
diizensizlikler sonucunda mi arttigi veya
uzaklastirllmasimin zorlagtigt tam olarak
acikliga kavusmamistir. Seymour ve Smith,
1991°de yaptiklart calismada oral hijyen
programinin diseti biiylimesi tlizerine etkisi
incelenmis, plak kontroli ve gingival
irritanlarin uzaklagtirilmasinin CsA’ya baglh
diseti  biiyiimesini  inhibe edemedigini
gostermistir.  Oral hijyenin saglanmasi,
hastaya fayda saglamasina ragmen, diseti
biiyiimesinin olusmasini engelleyemez (8).
Ayni sekilde, yapilan bir bagka calisma oral
hijyen motivasyonuyla periodontal durumda
iyilesme saglanmasina ragmen, hastalarin
%43’tinde  diseti biiyiimesi  kaydedildigi
sonucuna ulagmistir (11). Tim bu bulgular
géz Oniine alindiginda, iyi oral hijyen
saglanmasinm,  CsA’ya  baghh  diseti
biiyiimesinin siddetini, lezyonun enflamatuar
komponentini elimine ederek azaltabilecegi
ancak tek bagma diseti Dbilylimesini
engelleyemeyecegi sonucuna varilmistir (37).

Genetik Faktorler: ilac kullanimima
baslamay1 takiben hastalarda goriilen farkli
diseti cevabi, fibroblastlarin heterojenitesiyle
aciklanmaya calisilmistir (55). Bunun nedeni
ilagc  kullanan tiim  hastalarda  diseti
biiyiimesine rastlanmamasidir. Bu bireyler
arast farkliliklar genetik predispozisyona
bagh olabilir (36). Diseti biiylimesinin
genetik bir marker1 da, insan lenfosit antijeni
(HLA) ekspresyonudur. HLA’nin
incelenmesi  genellikle organ transplant
hastalarinda yapilmistir, ¢linkii HLA fenotipi
organ transplantasyonu Oncesinde zaten
tanimlanmaktadir. Yapilan ¢aligmalarda
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HLA-DR1 pozitif olan hastalarda diseti
biliylimesine karst belli bir koruyuculuk
saptanirken, HLA-DR2 pozitif olanlarin bu
yan etkiye daha yatkin olabilecegi
belirtilmistir (56,57).

flaca Bagh Diseti Biiyiimelerinin
Patogenezi

flaca bagh diseti biiyiimelerinin, epitelde
biiylime ile farkli derecelerde enflamasyonla
birlikte fibrotik ya da biiyiime gosteren bag
dokusu icerdigi kabul gormektedir (58). Tiim
ilaca bagh diseti biiylimelerinin  ortak
histopatolojik bulgusu bag dokusu
matriksindeki artistir (36). Diseti fibroblastlari
tarafindan  kollajen  {iretimi,  kollajeni
diizenleyen mekanizmalarca ayarlamr. Hiicre
ici pargalanma mekanizmasi, metalloproteinaz
sentezi ~ ve  inhibitorleri ~ ve  ayrica
metalloproteinazin doku inhibitorleri (TIMPs)
tarafindan diizenlenmektedir.

flaca Bagh Diseti Biiyiimesinin Klinik
Goriintiisii
flaca bagh diseti biiyiimelerinin genel

ozellikleri asagidaki gibi siralanir (Mariotti,
1999):

1. Hastalar arasinda ve aymi hastada
farkl1 bolgelerde degisiklik gosteren farkli
oranlarda diseti biiyiimesi gozlenebilir.

2. Digeti biiylimesi, siklikla anterior
bolgede olusma egilimindedir.

3. Cocuklarda goriilme prevalansit daha
yiiksektir.

4. Ilag kullanimina baslamay1 takiben 3
ayda biiytime baglar.

5. Diseti Dbiiylimesi miktarina bagh
olarak diseti konturu degisir.

6. Diseti bilyiimesi interdental papilde
baglar.

7. Diseti renginde degisiklik gozlenir.
8. Gingival eksudada artig gozlenir.
9. Sondalamada kanama artar.

10. Kemik kaybi1 olan veya olmayan
disetinde gozlenebilir, atagman kaybiyla
iliskili degildir.

11. Biiyiimeler, lokal faktorlerin neden
oldugu enflamasyonun derecesine bagl
olarak 6demli veya fibrotik olabilir.

12. Plak varhigma bagli olarak artms
enflamatuar yanit gorliir.

13. Dental plagin eliminasyonu,
lezyonlarin siddetini sinirlayabilir.

14. Bu hastalar, antikonviilsan, kalsiyum
kanal blokdrleri ya da immiinosupresan ilag
gruplarindan en az Dbirini  kullamyor
olmalidir.

Fibrotik biiyiime normalde yapisik
disetiyle sinirhdir ama estetik, ¢igneme ve
konusmay1 etkileyecek sekilde koronale
uzanabilir. Bu ilaglara baglh diseti biiyiimesi
sadece estetigi olumsuz ydonde etkilemekle
kalmaz, ayrica beslenmeyi ve agiz hijyenini
bozar, oral enfeksiyona yatkinlik, ¢iiriik ve
periodontal hastalikla sonuglanir (5).

Ilaca Bagh Diseti Biiyiimesinin Klinik
Onemi

llaca baglh diseti biiyiimesi bir yan
etkidir ve sistemik tedavinin istenmeyen bu
sonucu diseti dokulariyla smirhdir. Diseti
bliyimesine neden olan ilaglar degisik
farmakolojik etkilere ve farkli primer
dokulara sahip olmalarinin yani sira, ikincil
hedef organlari olan diseti bag dokusunda
benzer klinik ve histopatolojik degisikliklere
neden olurlar (5).

flaca baglh diseti biiyiimesi, hastanin
basta mastikasyon olmak iizere oral
fonksiyonlarin1 engelleyerek, agiz kokusuna
sebep olarak, fonetik ve estetigi olumsuz
yonde etkileyerek hastada derin psikolojik
sorunlara yol agacak boyuta varabilir. Ilaca
bagl diseti biiylimesinin klinik ve histolojik
Ozellikleri birlesim epitelinde hiperplazi,
keratinize epitelde hipertrofi ve asiri miktarda
bag dokusu birikimiyle karakterizedir (60).
Etkilenen  bireyleri  estetik  olmayan
goriiniimiiyle rahatsiz etmesinin yaninda,
orta-siddetli diseti biiyiimesi oral hijyen
durumunu kotiilestirir ve
mikroorganizmalarin birikimini artirir. Oral
enfeksiyonlar sistemik sagligi  bozabilir,
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diseti biliylimesinden kaynaklanan oral
enfeksiyonlar  hastanin  genel sagligini
olumsuz yonde etkileyebilir (61). Bu durum
en ¢cok devamli CsA kullanmasi gereken ve
beraberinde diseti biiylimesi goriilen organ
transplant hastalarinda goze carpar. Olast
komplikasyonlar1 ve enfeksiyon riskini en
aza indirgemek icin tip doktorlar1 ve dis
hekimleri bu  hastalann  ¢ok  dikkatli
degerlendirmelidir (58). Ilaca bagh diseti
bliylimesi  olusmast  durumunda, diseti
biliylimesine yol agmayan alternatif ilaglarin
kullanimi tedavi segenegi gibi goriinebilir.
Yeni ilaglar gelistirilmekte olmasina karsin
hala daha eski ilaglar aktif olarak
kullanilmaktadir. Ornegin CsA, ¢ogu organ
transplant hastasinda sag kalim oranin artirir.
Yeni gelistirilen diger bir immiinosupresan
agjan olan Tac da organ transplant
hastalarinda  basariyla  kullanilmaktadir,
heniiz  diseti biiyiimesiyle tam anlamiyla
iliskilendirilmemistir ama bazi hastalar i¢in
onemli olan diger yan etkileri vardir (27).
CsA’nin  Tac’la  degistirilmesiyle ilgili
yaymlar nispeten yenidir. CsA hala greft
rejeksiyonun Onlenmesi icin en ¢ok recete
edilen ilagtir.

flaca Bagh Diseti Biiyiimelerinin
Tedavisi

flaca  baghh  diseti  biiyiimeleri
incelendiginde biiyiime gosteren dokularin;
ilacin etkisiyle olusan fibrotik yap1 ve
bakteriyel plak tarafindan baglatilan iltihabi
yap1 olmak tizere iki komponenti oldugu
goriilmektedir. Bu iki komponent farkli
patolojik siireglerin sonucunda olusmus olsa
da, cogunlukla birlikte goriiliirler (62).

Birinci basamak tedavi : Oncelikle
hastanin hekimiyle ilacin kesilmesi ya da
degistirilmesi  konusu  konsiilte  edilir.
Genelde ilacin kesilmesi s6z konusu degildir,
ama baska bir ilacla degistirilebilir. CsA’nin
bagka ilagla degistirilmesi ¢ok sinirlidir (62).
Son zamanlarda Tac ile degistirilmesiyle
diseti biiylimesinin kendiliginden geriledigini
gosteren caligmalar yaymlanmigtir (17,24-
26,28).
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ikinci basamak tedavi: Hekim, plak
kontroliiniin dnemini vurgulamahdir. ilaca
bagli diseti biliylimelerinde yalanci-cep
olusabilir ve plak birikimini kolaylagtiran bu
durum periodontitis olusma ihtimalini
dogurur. Iyi bir plak kontrolii ve eklentilerin
uzaklagtirilmasi, kok ylizey diizlemesi ayni
zamanda cerrahi olarak tedavi edilen
vakalarda olaym tekrar etmesinin
onlenmesinde yardimci olur.

Uciincii  basamak tedavi: Bazi
vakalarda, tiim Oneri ve uygulamalara
ragmen diseti bilylimesi devam eder. Bu tiir
vakalar cerrahi olarak tedavi edilmelidir.
Cerrahi secgenekleri c¢esitlidir. Eklentilerin
uzaklagtirilmas1 ve kok vyiizey diizlemesi
isleminden sonra diseti hala yumusak ve
frajil ise gingivektomi tercih edilir. Ciinkii
flap insizyonu yapabilmek i¢in dokunun daha
stabil olmasi gerekir. Genellikle 6 disten daha
fazla bolgeyi icermeyen ve atagman kaybi
olmayan, kemik diizeltmesi gerekmeyen
durumlarda gingivektomi son derece etkili bir
tedavi yontemidir. Fakat gingivektomi
teknigi mukogingival problem yaratacaksa,
operasyon bittiginde apiko okluzal yonde en
az 3 mm Kkeratinize diseti kalmasi
ongoriilmediginde, flep teknigi tercih
edilmelidir (62). Flep cerrahisinin avantaji,
uygulandiginda, gingivektomide oldugu gibi
sekonder yara iyilesmesine birakilan agik
genis yara ylizeyi olmamasi ve sonrasinda
daha az postoperatif kanama ve rahatsizligin
gozlenmesidir (63). Tlaca bagh diseti
biiyiimelerinde konvansiyonel gingivektominin
ikinci alternatifi lazer gingivektomisidir. Lazer
uygulamasinin  avantajlari; cerrahi  iglem
yapilacak bdlgenin sterilizasyonu, eksizyon
sirasinda daha az kanama, daha hizl iyilesme
potansiyeli ~ve  minimal  post-operatif
rahatsizlik olarak siralanabilir (64).

Cerrahi igslem yapilmas1 ve post-operatif
hijyenin saglanmasina karsin ilaca bagh
diseti biiyiimelerinde rekiirrens genellikle
kacinilmazdir. Ilgenli ve arkadaslarmin
(1999) yaptiklar1 ¢aligmada, aktif tedaviyi
takiben 18 ay i¢inde, CsA ya da nifedipine
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bagl siddetli diseti biiylimelerinde cerrahi
periodontal tedavi sonrasinda rekiirrent orani
yaklasik %40 olarak bulunmustur. Siddetli
diseti biliylimesi olan ve tibbi nedenlerden
dolayr devamli ila¢ kullanmast gereken
bireylerde gingivektomi; ilaca bagh diseti
biliyiimesinin tekrarlayan dogasi nedeniyle
periyodik olarak tekrarlanmalidir (65,66).
Greft fonksiyonlarinin idamesi igin, hasta bir
form  immiinsupresan  tedavisi  almak
zorundadir, bu nedenle ilacin kesilmesi s6z
konusu degildir.

Glincel bir yaklasim da  diseti
biiytimesinin tedavisiyle kombine olarak
antibiyotik tedavisi uygulanmasidir.
Azitromisinin CsA’ya bagl diseti bliylimesi
tedavisinde kullanimi iizerinde duran bir
derlemede ilacin bazi sistemik faydalarindan
bahsedilmistir (67). Baska bir ¢aligmada,
azitromisinin renal transplant hastalarinda
diseti bliylimesinin tedavisinde faydal
oldugu, diseti biiyiimesinde gerilemeye yol
actig1 sonucuna varilmistir (Tokgdz ve ark.,
2004).

Ozellikle cerrahi islem sonrasinda diseti
bliylimesinin tekrar olugmasint  6nlemek
amaciyla klorheksidin diglukonat igerikli
aglz  gargarast  kullammimin  faydalan
olabilecegi bilinmektedir. Topikal olarak
uygulanan %0.12°1ik klorheksidin diglukonat
icerikli gargaranin, CsA’ya bagli olusan
diseti biiylimesi siddetini azalttig1
gosterilmistir (69).
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