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BOLUM 1

PERIODONTAL HASTALIKLARDA

DISETi OLUGU SIVISININ ROLU

Bahtiyar Zana GUZEL!

Anvar DADASHOV?

Giris

Periodontal hastaliklar; konak ile mikrobiyal biyofilm
arasindaki karmagsik etkilesim sonucunda ortaya ¢ikan, disi
destekleyen  dokularin  yikimiyla  karakterize  inflamatuar
durumlardir (Chaturvedi et al., 2015). Giiniimiizde periodontal
hastaliklarin teshisi biiyiik 6l¢iide sondalamada kanama, sondalama
derinligi ve klinik atasman seviyesi gibi geleneksel klinik
parametrelere dayanmaktadir (Miller et al., 2006). Ancak bu
yontemler, mevcut hastalik aktivitesini veya gelecekteki olasi doku
yikimimni dngérmekten ziyade, yalnizca ge¢miste meydana gelmis
olan hasarin fiziksel sonucunu yansitir (Armitage, 2013).
Geleneksel  tan1  yontemleriyle  hastalifin  ciddiyetinin

1 Uzm. Dt., Atatiirk Univ. Dis Hekimligi Fak., Periodontoloji AD.,
bzanaguzel@gmail.com , ORCID: 0009-0000-9764-2373.
2Uzm. Dt., Atatiirk Univ. Dis Hekimligi Fak., Periodontoloji AD.,

enver93atu@gmail.com , ORCID: 0009-0003-0547-1936.
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anlasilabilmesi i¢in dokularda zaten 6nemli 6lgiide bir yikimin
gerceklesmis olmasi gerekir. Bu temel smirlamalar, hiicresel
diizeydeki hastalik aktivitesini doku yikimi gerceklesmeden once
tespit edebilecek, giivenilir ve non-invaziv belirteclere olan ihtiyaci
dogurmustur (Giannobile et al., 2009).

Hastaligin patogenezini anlamak ve molekiiler diizeyde
izlemek i¢in en umut verici biyolojik kaynaklardan biri Diseti
Olugu Swvist'dir (DOS). DOS, diseti bag dokusundaki kan
damarlarindan koken alan ve periodontal cebe sizan bir serum
transiidat1 veya inflamatuar eksudadir (Lamster, 1997). igeriginde
periodonsiyumdaki savunma hiicrelerinin ve patojenik biyofilmin
etkilesimi sonucu ortaya ¢ikan konak tiirevli enzimleri, inflamatuar
mediyatorleri ve doku yikim {riinlerini barindirir (Wassall &
Preshaw, 2016).

DOS'nin biyolojik bir tani araci olarak en biiyiik avantaji,
tim agz1 yansitan tiikiiriigiin aksine site-specific olmasidir.
llgilenilen tek bir disin veya spesifik bir lezyonun durumunu
yansitmasl ve Ornegin non-invaziv toplanabilmesi, DOS'yi anlik
hastalik aktivitesini degerlendirmede vazgeg¢ilmez kilar (Egelberg,
1966). Bu essiz sivinin analizi, hastaliklarin erken teshisi, tedaviye
verilen yanitin izlenmesi ve hedeflenmis "kisisellestirilmis" tedavi
uygulamalarinin gelistirilmesi i¢in miikemmel bir biyokimyasal
zemin sunmaktadir (Sackmann et al., 2014).

Periodontal Hastaliklar ve Biyobelirte¢ Kavram

Periodontal hastaliklar; genetik, c¢evresel, mikrobiyal
faktorler ve konagmn immiin yanitinin kiimiilatif etkisiyle ortaya
cikan, diseti iltihab1 ve alveolar kemik rezorpsiyonu ile karakterize
olan multifaktdriyel durumlardir (Savage et al., 2009). Hastaliklarin
onlenmesi, erken teshisi ve tedavisi saglik hizmetleri acisindan
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biiyiik dnem tagimaktadir. Gilinlimiizde periodontitis tanis1 biiyiik
ol¢iide sondalama derinligi (SD), klinik atagman seviyesi (KAS),
sondalamada kanama (SK), plak indeksi (PI) ve radyografik
bulgular gibi bir dizi klinik 6l¢iime dayanmaktadir (Slots, 2013).
Ancak bu geleneksel parametreler zaman alict olmakla birlikte
bireyler aras1 farkliliklar ve 6l¢iim hatalar1 barindirabilmektedir.
Daha da 6nemlisi, bu 6l¢iimler yalnizca gecmiste meydana gelen
periodontal doku yikimi hakkinda bilgi verirken, mevcut hastalik
aktivitesinin durumunu netlestirmede veya hastaligin gelecekteki
ilerleyisini ongodrmede yetersiz kalmaktadir. Teshis
parametrelerinin hastali§in ciddiyetini degerlendirebilmesi igin
disin destek yapilarinda zaten 6nemli miktarda bir hasarin olugsmus
olmas1 gerekir. Bu nedenle, aktif hastalik durumunun erken teshisi
ve periodontal tedaviye verilen yanitin izlenmesi i¢in yenilikei,
giivenilir ve non-invaziv tani yontemlerinin gelistirilmesine biiylik
bir ihtiya¢ vardir (Xiang et al., 2010).

Biyobelirte¢ Tanimlar1 Calisma Grubu (2001) tarafindan
"normal, anormal veya basitce biyolojik bir siirecin taniabildigi
veya izlenebildigi hiicresel, biyokimyasal, molekiiler veya genetik
degisiklikler" olarak tanimlanmistir (Atkinson et al., 2001).
Yalnizca ge¢misteki yikimi yansitan klinik parametrelerin aksine,
biyobelirtegler mevcut hastalik aktivitesini 6lgmek i¢in oldukca
uygundur ve konak-mikrop etkilesimleri sirasindaki hiicresel ve
molekiiler yanitlar1 anlamada temel bir rol oynarlar (Buduneli &
Kinane, 2011).

Periodontoloji alanindaki en biiylik zorluklardan biri,
periodontal doku yikimini gosteren ideal bir molekiiler belirteg
bulmaktir. Ideal bir tanisal biyobelirte¢; duyarli bireyleri genel
popiilasyonda tarayabilmeli, aktif ve inaktif hastalik bdlgelerini
ayirt edebilmeli, gelecekteki doku yikimimi Ongdrebilmeli ve
periodontal tedaviye verilen yaniti izleyebilmelidir (Slots, 2013).
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Periodontal hastalik potansiyeli tagtyan biyobelirtegler genellikle {i¢
ana kategoriye ayrilmaktadir (AlRowis et al., 2014):

1. Konak kaynakli enzimler.
2. Inflamatuar mediyatérler ve iiriinleri.
3. Doku yikim triinleri.

DOS, diseti bag dokusundaki kan damarlarindan
kaynaklanan ve diseti olugu (sulkus) icinden toplanabilen
fizyolojik bir sivi ve inflamatuar eksudadir. DOS'nin bilesimi;
serum, konak dokulari, periodonsiyumun yapisal hiicreleri ve
subgingival biyofilmden gelen Idkositler, proteinler, enzimler,
inflamatuar mediyatorler ve doku yikim iiriinlerinin karmasik bir
karigimini igerir (Griffiths, 2003).

DOS'nin biyolojik belirte¢ kaynagi olarak arastirmacilarin
bu kadar ilgisini ¢ekmesinin en biiyiik nedeni bélgeye 0Ozgii
dogasidir. Tiim agiz boslugunun durumunu yansitan tikiirigiin
aksine DOS, tek tek dis bolgelerindeki hiicresel ve molekiiler
patolojik durumun dogrudan bir profilini yansitir (Wassall &
Preshaw, 2016). Ayrica DOS 06rnegi aliminin non-invaziv bir
prosediir olmasi, siv1 bilesenlerinin hiicresel diizeyde incelenmesini
cok pratik hale getirir. Bu siviyr toplamak i¢in yikama ve
mikrokapiller tlipler gibi teknikler de kullanilmasina ragmen, en
pratik, hizli ve travmatik olmayan yontem filtre kagidi seritlerinin
(Periopaper) kullanimidir. (Morelli et al., 2011)

Bugiine kadar, periodontal hastaligin teshisi ve
ilerlemesinin izlenmesi amaciyla DOS igerisinde 90'dan fazla farkli
bilesen potansiyel biyobelirte¢ olarak degerlendirilmistir (Loos &
Tjoa, 2005). DOS bilesenlerinin bu sekilde analiz edilmesi,
histopatolojik degerlendirmeye (doku biyopsisine) gerek kalmadan
bolgeye 6zgii inflamasyon durumunu ve konak yanitin1 glivenilir
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sekilde degerlendirme imkani sunar. DOS, hastaligin ilerlemesini
yikim gerceklesmeden Once Ongdérme ve hastalik yOnetimi
acisindan gelecegin periodontoloji pratigi i¢in en ¢ok umut
vadeden, essiz araglardan biridir (Gupta et al., 2018).

Diseti Olugu Sivis1 (DOS)

DOS, diseti bag dokusundaki kan damarlar1 agindan koken
alan ve birlesim epiteli yoluyla diseti oluguna sizan fizyolojik bir
stvi ve inflamatuar eksudadir (Lamster, 1997). Bu sivinin olusumu,
normal sartlar altinda subgingival dokular arasi stvinin ozmotik bir
gradyanla dise dogru sizmasi sonucu bir transiida seklinde
gerceklesir (Griffiths, 2003). Saglikli bir periodonsiyumda oldukca
minimal iretilen DOS, diseti olugunu yikayarak patojenleri ve
toksik metabolitleri uzaklastirir, boylece disi dis etkenlere karsi
koruyan temel bir fizyolojik bariyer gorevi goriir (Khurshid et al.,
2017). Hastalik veya inflamasyon durumunda ise bakteriyel plagin
olusturdugu mekanik veya kimyasal uyarim, kan damarlarinin
gecirgenligini (vaskiiler permeabilite) artirir ve sivinin yapist bir
transiidat formundan hiicresel diizeyde zengin bir inflamatuar
eksuda formuna doniisiir. Saglikli dokudan hastalikli dokuya
geciste DOS'nin hem hacminde hem de biyokimyasal igeriginde
belirgin degisimler gdzlenir; inflamasyonun siddeti arttikca bolgeye
gelen sivi akis hizi ve hacmi Onemli Olgiide artar. Ayrica,
periodontal hastaligin aktiflesmesiyle birlikte konagin savunma
hiicreleri, bakteriyel {iriinler ve bag dokusu yikim siirecleri devreye
girdigi icin DOS'nin igerisine interldkinler (IL-1p, IL-6), TNF-a ve
PGE2 gibi inflamatuar mediyatorler; MMP'ler, elastaz gibi konak
kaynakli  enzimler ve doku yikim drlinleri  yliksek
konsantrasyonlarda salinir (Khurshid et al., 2017). Meydana gelen
bu hiicresel ve molekiiler seviyedeki degisimler DOS'yi, giincel
hastalik aktivitesini tespit etmek ve tedaviye verilen yaniti izlemek



icin essiz, bolgeye 6zgii ve non-invaziv miikemmel bir tani araci
haline getirmektedir (Wassall & Preshaw, 2016).

Periodontal Hastaliklarda Diseti Olugu Sivisinin Rolii

Periodontal hastaliklarin erken evresi olan gingivitiste,
subgingival bakteriyel plaga karsi verilen ilk konak yanit1 olarak
subepitelyal kan damarlarimin gecirgenligi artar ve buna bagl
olarak DOS akisinda artis gozlenir. Deneysel gingivitis
modellerinde, inflamasyonun tetiklenmesiyle birlikte DOS
hacminin ti¢ haftalik bir siirecte 5.5 kata kadar artabildigi
gosterilmistir (Kowashi et al., 1980). Bu baslangi¢c doéneminde,
artan notrofil gocli ve hiicresel yanitlarla birlikte DOS igerisinde
IL-1B ve PGE2 gibi proinflamatuar aracilarin seviyeleri sagliga
kiyasla iki ila {i¢ kat yiikselmeye baslar (Offenbacher, 1996).
Inflamasyonun daha derin dokulara yayilarak periodontitise
ilerlemesiyle birlikte DOS'nin biyokimyasal igeriginde dramatik bir
hiicresel yikim profili ortaya ¢ikar. Bu asamada, bag dokusu ve
alveolar = kemik  yikimindan  sorumlu  olan  matriks
metalloproteinazlarinin (6zellikle MMP-8, MMP-9 ve MMP-13),
notrofil elastaz ve kollajenaz enzimlerinin konsantrasyonlari
DOS'de ciddi oranda yiikselir. Ayrica, kemik rezorpsiyonunun
molekiiler belirte¢leri olan tip I kollajenin karboksiterminal
telopeptidi (ICTP), RANKL/OPG oranindaki artis, osteokalsin ve
osteopontin gibi kemik metabolizmasi iirinleri DOS'de yogun
olarak tespit edilmeye baslanir (Crotti et al., 2003; Mogi et al.,
2004).

DOS igerisindeki bu bilesenlerin analizi, hastaligin mevcut
aktivitesini degerlendirmede ve aktif ile inaktif lezyonlari
birbirinden ayirt etmede kritik bir rol oynar (Kinney et al., 2014).
Aktif klinik atagsman ve kemik kaybi gosteren bolgelerden alinan
DOS orneklerinde IL-1B, PGE2, B-glukuronidaz, ICTP ve MMP-13
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gibi yikim molekiillerinin seviyeleri, stabil bolgelere kiyasla
anlamli derecede daha yiiksek bulunmustur (Hernandez et al.,
2007; Pawar & Mehta, 2015). Bu molekiillerin izlenmesi yalnizca
gecmisteki yikimi gostermekle kalmaz, ayn1 zamanda hastaligin
gelecekteki ilerleyisini 6ngdrmek i¢in prognostik bir tarama araci
olarak da kullanilir. Gliniimiizde bu biyolojik belirtecleri (6rnegin
MMP-8) hizlica analiz edebilen hasta basi test kitleri, hastalik
aktivitesinin histopatolojik degerlendirmeye gerek kalmadan
kolaylikla ve aninda degerlendirilmesine olanak tanimaktadir
(Romero et al., 1998).

Non-cerrahi periodontal tedavi sonrasinda DOS igeriginde
meydana gelen degisimler, doku iyilesmesini yansitan en Onemli
biyokimyasal kanitlardir. Basarili bir tedaviyle mikrobiyal ytikiin
azaltilmasmin ardindan, sivi igerisindeki IL-1B, TNF-a ve
PGE2'nin seviyelerinde belirgin bir diisiis gdzlenir (Sexton et al.,
2011). Aym sekilde kemik rezorpsiyon belirteci ICTP ile MMP-8,
MMP-9 ve elastaz gibi doku yikic1 enzimlerin DOS'deki aktivitesi
istatistiksel olarak anlamli derecede azalir. Yikict molekiillerin
azalmasina  karsilikk, doku onarimim1 ve inflamasyonun
baskilanmasini destekleyen inhibitorlerin (6rnegin TIMP-1) ve
antioksidan kapasitenin DOS icerisindeki seviyeleri yiikselerek
biyolojik denge yeniden kurulur. Sonug olarak, tedavi sonrasinda
DOS profilinde goriilen bu iyilesme, konagin inflamatuar yanitinin
rezoliisyona gectigini biyokimyasal diizeyde dogrulamaktadir
(Romero et al., 1998).

Diseti Olugu Sivisimin Icerigi

DOS konak dokularindan ve kan dolagimindan kaynaklanan
cesitli hiicresel elemanlar igerir. Diseti olugundaki lokositlerin en
baskin olani, hiicresel infiltratin %90'indan fazlasin1 olusturan
notrofillerdir. Notrofiller, bakteriyel plaga karsi ilk savunma hattini
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olusturmak tizere bag dokusundaki kapiller agdan birlesim epiteli
yoluyla oluk bosluguna gog¢ ederler (Fatima et al., 2021). Ayrica
DOS  igerisinde  hiicresel  bagisiklikta ~ rol  oynayan
monositler/makrofajlar ve lenfositler (T ve B hiicreleri) gibi diger
hiicresel elemanlar da bulunur. Bolgedeki yiiksek hiicre
dongiisiinlin (turnover) bir yansimasi olarak, sulkular ve birlesim
epitelinden dokiilen epitel hiicreleri ile kiigiik kan damarlarindaki
hasar sonucu ortaya c¢ikan eritrositler de sivi igerisinde yer
almaktadir (Khiste et al., 2011).

DOS'deki konak kaynakli enzimler, periodontal doku
yikiminda ve matriks yeniden yapiminda (remodeling) merkezi bir
rol oynar (Soder et al., 2002). MMP'ler o6zellikle MMP-8
(kollajenaz-2), MMP-9 (jelatinaz) ve MMP-13, kollajen ve
ekstraseliiler matriks bilesenlerinin yikimindan sorumlu olan ¢inko
ve kalsiyum bagimli hayati enzimlerdir (Giannobile et al., 2009).
Bunlar arasinda biiylik oranda nétrofiller tarafindan tiretilen MMP-
8, hastalikli periodontal dokularda en yiiksek seviyelerde bulunan
formdur (Romero et al., 1998). Diger onemli DOS enzimleri
arasinda; hiicre o6limi ve nekrozu sirasinda serbest kalan bir
sitoplazmik enzim olan aspartat aminotransferaz (AST), kemik
yapimi ve yikimiyla yakindan iligkili alkalen fosfataz (ALP),
notrofillerden lizozomal graniil saliniminin bir géstergesi olan beta-
glukuronidaz (BG) ve elastin ile kollajeni hizla yikabilen gii¢lii bir
proteolitik enzim olan noétrofil elastaz bulunur (Nakashima et al.,
1994).

Sitokinler ve inflamatuar araci molekiiller,
periodonsiyumdaki konak immiin yanitinin diizenlenmesinde kilit
oneme sahiptir (AlRowis et al., 2014). IL-1B, IL-6 ve TNF-a gibi
proinflamatuar sitokinler, bakteriyel uyarilara yanit olarak
makrofajlar, fibroblastlar ve epitel hiicreleri tarafindan yogun bir
sekilde DOS'ye salmir. IL-1B ve TNF-a, alveolar kemik
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rezorpsiyonunu ve bag dokusu yikimint dogrudan uyaran oldukca
giicli aract molekiillerdir (Roos-Jansdker, 2007). IL-8 ise,
notrofilleri enfeksiyon bolgesine c¢eken gliclii bir kemoatraktan
olarak gorev yapar (Tonetti et al., 1994). Sitokin aginin bir diger
kritik pargas1 olan PGE2, bir arasidonik asit metaboliti olup; damar
gecirgenligini artirarak 6deme neden olur ve kemik yikimi igin
osteoklastlar1 aktive eden ¢ok 6nemli bir inflamatuar mediyatordiir
(Goodson et al., 1982).

Periodontal doku yikimi, reaktif oksijen tiirlerinin (ROS)
asirt Uretimi ile antioksidan savunma sistemleri arasindaki
dengesizlikten kaynaklanan oksidatif stresle yakindan iligkilidir.
DOS, bu oksidatif dengeyi dogrudan yansitan c¢esitli biyolojik
belirtecler barindirir. Onemli bir antioksidan enzim savunma
sistemi  olan  siiperoksit dismutaz  (SOD) ve lipid
peroksidasyonunun bir yikim iiriinii olan malondialdehit (MDA)
bunlara baslica 6rneklerdir (Zelko et al., 2002). Periodontitisin aktif
asamalarinda noétrofillerden asirt miktarda salinan reaktif oksijen
metabolitleri, dogrudan hiicresel hasara yol agabildigi gibi konak
dokusunu koruyan proteaz inhibitorlerini de inaktive ederek
harabiyeti siddetlendirir. Basarili bir periodontal tedavi sonrasinda
DOS igerisindeki antioksidan kapasitenin yeniden artarak redoks
dengesinin (iyilesmenin) saglandigi gozlemlenmektedir (Ghallab,
2018).

Diseti olugu, karmasik bir subgingival biyofilme ev
sahipligi yaptigindan DOS c¢ok c¢esitli mikrobiyal bilesenlerin
izlerini tagir. Sivinin icerisinde bozulmamis oral bakterilerin yani
sira, bakteriyel yikim iriinleri, toksinler ve enzimler de bulunur.
DOS'de bulunan en kritik mikrobiyal bilesenlerden biri,
Porphyromonas gingivalis gibi gram-negatif bakterilerin hiicre
duvarindan kaynaklanan bir endotoksin olan lipopolisakkarittir
(LPS). LPS, diseti dokularina niifuz ederek konak bagisiklik
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hiicrelerini muazzam miktarda proinflamatuar sitokin (IL-1f, TNF-
a) ve doku yikict enzim salgilamasi igin tetikleyen ¢ok giiglii bir
viriilans faktoridiir. Ek olarak DOS, asakkarolitik (karbonhidrat
yerine  protein  metabolize  eden) kirmizi  kompleks
periodontopatojenleri i¢in dogrudan bir besin kaynagi gorevi goriir;
bakterilerin sividaki host (konak) proteinlerini metabolize
etmesiyle bolgesel pH artar ve bu durum patojenik tiirlerin
cogalmasina daha da elverisli bir ortam hazirlar (Foster et al.,
1993).

Klinik Kullanimdaki Avantajlar1 ve Kisithhiklar:

DOS klinik tanida kullanilmasinin en biiyiik avantaji, filtre
kagid1 seritleri gibi yontemlerle son derece pratik ve non-invaziv
bir sekilde toplanabilmesidir (Balu et al., 2026). Sadece ge¢misteki
periodontal doku yikiminm1 gosteren sondalama derinligi, klinik
atagman seviyesi veya radyografik kemik kayb1 gibi geleneksel tani
yontemlerinin aksine, DOS analizi mevcut hastalik aktivitesini
anlik olarak yansitir ve gelecekteki doku hasarimi klinik belirtiler
ortaya ¢cikmadan Once dngdrme potansiyeli sunar (Ghallab, 2018).
DOS'nin, agiz i¢indeki tiim bolgelerin genel durumunu yansitan
havuzlanmig bir sivi olan tiikiiriige kiyasla en belirgin stiinliigii
bolgeye 0zgii olmasidir; bu sayede klinisyenler agiz icindeki aktif
yikim gosteren bolgeler ile saglikli (stabil) bolgeleri tek tek ayirt
edebilir ve ilgilenilen belirli dislerden hedeflenmis ¢oklu &rnekler
alabilirler. Ayrica, diseti dokularinda kalici bir degisiklige yol
acmadig1 icin, periodontal tedavinin etkinligini zaman iginde
izlemek amaciyla ayni bolgeden ardisik ornekler alinmasina da
olanak tanir (Lamster, 1997). Giiniimiizde, DOS i¢erisindeki MMP-
8 gibi bazi enzimleri sadece birkac dakika i¢inde analiz edebilen
hasta bast (chair-side) test kitlerinin gelistirilmesi, bu sivinin
karmagik laboratuvar ~ prosediirlerine gerek  kalmadan
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muayenehanede hekimlere aninda rehberlik eden giivenilir bir tam
araci olarak kullaniminit miimkiin kilmaktadir (Ghallab, 2018).

Tiim bu umut verici avantajlarina ragmen, DOS tabanli tani
testlerinin giinliik klinik rutinde yaygin bir sekilde kullanilmasini
zorlagtiran belirgin kisitliliklar da mevcuttur. Her seyden Once,
diseti olugundan elde edilen "dogal" sivi hacmi olduk¢a diisiiktiir
(genellikle 0.5 ile 1 mikrolitre civarinda) ve bu kadar kiiciik
hacimlerdeki molekiillerin tespiti, Periotron cihazi veya ELISA
(Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) gibi pahali ve yiiksek
teknik hassasiyet gerektiren ileri laboratuvar yontemlerine ihtiyag
duyar (Ghallab, 2018; Lamster, 1997). Ornek toplama siireci
teknige son derece duyarhdir; filtre kagidi ile sulkustan Ornek
almirken sivinin tiikiiriik, kan veya subgingival dis tas1 ve plak ile
kontamine olmas1 analiz sonuglarini tamamen yaniltabilir (Balu et
al., 2026). Ayrica, bu kadar az miktardaki sivinin toplanmasi ile
cihazda Olc¢lilmesi arasinda gecen kisa siirede bile yasanabilen
buharlagsma kayiplari, sivi hacminin ve dolayisiyla biyobelirteg
konsantrasyonunun hatali hesaplanmasina yol agan ciddi bir
sorundur. DOS analizlerinden elde edilen biyokimyasal verilerin
"toplam miktar" olarak mi1 yoksa "konsantrasyon" olarak mi
raporlanmast gerektigi konusu da literatiirde halen tartismali bir
metodolojik eksikliktir (Griffiths, 2003). Klinik pratik agisindan
bakildiginda, bir hastanin agzindaki ¢ok sayida farkli bolgeden ayri
ayrt DOS 6rnegi toplamak, bunlar1 dogru bir sekilde saklamak ve
analiz etmek klinisyenler i¢in hem ¢ok zaman alict hem de oldukca
maliyetli bir islemdir. Son olarak, periodontal hastalifin ¢ok
faktorlii dogasi ve bireyler arasi bagisiklik yaniti farkliliklari
nedeniyle hastali§1 kesin olarak belirleyecek evrensel biyobelirteg
esik degerlerinin heniiz tam olarak kurulamamis olmasi, DOS'nin
tek basina kesin bir tam1 araci olmaktan ziyade geleneksel klinik

bulgular1 destekleyici bir unsur olarak kalmasina neden olmaktadir

(Ghallab, 2018).
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Sonuc¢

Periodontal  hastaliklarin  teshisinde ve tedavisinin
yonlendirilmesinde SD, KAS ve SK gibi geleneksel klinik dl¢timler
halen en giivenilir temel parametreler olmaya devam etmektedir.
Ancak bu geleneksel yoOntemlerin yalnizca ge¢misteki doku
yikimin1 yansitmasit ve gelecekteki doku hasarini 6ngdrmede
yetersiz kalmasi, arastirmacilar1 hastalik aktivitesini anlik olarak
gosterebilecek alternatiflere yOneltmistir. Bu baglamda DOS
periodonsiyumdaki hiicresel ve molekiiler olaylar1 dogrudan
yansitan, non-invaziv bolgeye 0zgli yapisiyla periodontal
hastaliklarin  erken teshisi ve ilerleyisinin izlenmesi igin
glinlimiizdeki en umut verici tan1 araglarindan biridir.

Gilintimiize kadar DOS igerisinde 1L-18, MMP-8, PGE2 ve
cesitli doku yikim {riinleri gibi sayisiz biyobelirte¢ incelenmis
olup, bunlarin mevcut inflamasyon durumunu ve tedaviye verilen
yanit1 izlemede oldukca etkili oldugu kanitlanmistir. Gelistirilen
MMP-8 hasta bas1 test kitleri gibi hizli tan1 araglari, bu biyolojik
belirteglerin karmagik laboratuvar ortamlarina gerek kalmadan
muayenchanede sadece birkag dakika iginde pratik bir sekilde
kullanilabilecegini gdstermistir. Ancak, otuz yili agkin siiredir
yapilan yogun arastirmalara ragmen, tek basina periodontal
hastaligin aktivitesini ve prognozunu kesin olarak belirleyebilecek
ideal bir "tek" biyobelirte¢ heniiz bulunamamistir. Hastaligin ¢ok
faktorlii dogas1 nedeniyle, tek bir molekiil yerine birden fazla
biyobelirtecin bir arada degerlendirildigi ¢oklu belirte¢ panellerinin
kullanilmasi tanisal dogruluk agisindan ¢ok daha giivenilir sonuglar
vermektedir.

Gelecekte proteomik ve genomik alanlarindaki teknolojik
ilerlemelerin, DOS analizlerini ¢ok daha ileri bir boyuta tasimasi
beklenmektedir. Ozellikle microfluidic cihazlar, "lab-on-a-chip"
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sistemleri ve gelismis POCT testlerinin yayginlagsmasi, riskli
bireylerin  yikim  gerceklesmeden  Once  tespit  edilerek
"kisisellestirilmis periodontal tip" uygulamalarmin giinliik pratige
girmesini  saglayacaktir. Sonu¢ olarak; evrensel olarak
standartlastirilmis 6rneklem ve analiz yontemleri heniiz tam olarak
oturmadigi i¢in DOS biyobelirteclerinin su an i¢in geleneksel klinik
parametrelerin tamamen yerini almasi beklenmemektedir. Ancak
bu molekiiler analizler, gelecegin periodontoloji pratiginde klinik
bulgular1 destekleyen, hastalik aktivitesini molekiiler diizeyde
dogrulayan ve tedavi planlamasina yon veren vazgecilmez
yardimci tan1 araglari olarak essiz bir potansiyel tagimaktadir.
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BOLUM 2

PUBERTEDEN MENOPOZA KADIN YASAM
DONGUSUNDE HORMONAL DEGISIMLERIN
PERIODONTAL DOKULAR UZERINDEKI
ETKILERI

Bahtiyar Zana GUZEL!
Anvar DADASHOV?
Mehmet Ali TUNA?

Giris

Periodontal dokular, mikrobiyal dental biyofilme Kkarsi
gelisen konak yanitiyla sekillenen dinamik bir biyolojik sistemdir;
bu yanitin siddeti mikrobiyal yiikiin yani sira bireyin genetik,
immiinolojik, metabolik ve endokrin Ozellikleriyle de belirlenir
(Genco, 1992). Kadinlarda yasam boyunca fizyolojik veya
patolojik nedenlerle ortaya ¢ikan hormonal degisimler, periodontal
dokularin hiicresel isleyisini, inflamatuvar yanitin1 ve doku
yenilenme kapasitesini  etkileyerek periodontal homeostazin
korunmasinda belirleyici rol oynar (Palanisamy, 2025; Villar et al.,
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2024). Ogzellikle &strojen ve progesteron diizeylerindeki
dalgalanmalar; gingival vaskiilarite, bag dokusu metabolizmasi,
alveoler kemik dongiisii, oral mikrobiyota kompozisyonu ve
konagin immiin yaniti Ulzerinde c¢ok yonlii etkiler olusturur
(Palanisamy, 2025). Bu nedenle kadinlarda periodontal sagligin
degerlendirilmesi yalnizca lokal biyofilm birikimiyle sinirh
kalmamali, hormonal profil ve sistemik durum biitlinciil bicimde
ele alinmalidir.

Son yillarda periodontal hastaliklarin  kadin  saghigi
tizerindeki etkilerine iliskin bilgiler genislemis; hormonal
degisimlerin yalnizca gingival inflamasyonu modiile eden olaylar
olmadig, aym zamanda sistemik inflamasyon, kemik
metabolizmas1 ve immiin regiilasyonla yakindan iligkili karmagik
biyolojik siiregler oldugu ortaya konmustur (Jawed & Jawed, 2025;
Palanisamy, 2025; Villar et al., 2024). Bu dogrultuda kadin yasam
dongiisiiniin farkli evrelerinde goriilen hormonal degisimlerin
periodontal dokular iizerindeki etkilerinin ve bu etkilerin sistemik
hastaliklarla ¢ift yonlii iliskisinin glincel molekiiler ve klinik veriler
1s181inda  degerlendirilmesi, hem koruyucu hem de tedavi edici
periodontal yaklagimlarin gelistirilmesi agisindan giderek daha
fazla 6nem kazanmaktadir.

Periodontal Dokularda Kadin Seks Hormonlarinin Biyolojik
Etkileri

Kadin seks hormonlar1 periodontal dokular {iizerinde
yalnizca dolagimdaki endokrin mediyatorler olarak degil, hiicresel
sinyal aglarin1 diizenleyen biyolojik modiilatorler olarak da gdrev
yapar (Palanisamy, 2025). Periodontal dokularda Ostrojen ve
progesteron reseptorlerinin gosterilmesi, bu dokularin hormonal
degisimlere dogrudan yamit verebildigini ortaya koymustur
(Markou et al., 2009; Palanisamy, 2025). Buna gore kadin yasam
dongiisiinde  gozlenen periodontal degisikliklerin  yalnizca
mikrobiyal faktorlerle agiklanamayacagini sdylenebilir.



Ostrojen, periodontal ligament fibroblastlarinda kollajen
sentezini  destekleyip matriks metalloproteinaz  aktivitesini
sinirlandirarak  bag dokusunun yapisal devamliligina katkida
bulunur; osteoblast farklilagmasini uyarirken osteoklast olusumunu
baskilayarak alveoler kemigin fizyolojik yeniden sekillenmesinde
denge saglar (Palanisamy, 2025). Bu etkinin temelinde, Ostrojenin
OPG ekspresyonunu artirtp RANKL  {iretimini  azaltti1
RANK/RANKL/OPG ekseni yer alir (Riggs, 2000).

Progesteronun etkileri ise daha ¢ok vaskiiler ve
immiinolojik siirecler {izerinden gergeklesir. Progesteron, gingival
mikrovaskiiler agda vazodilatasyonu ve kapiller permeabiliteyi
artirarak inflamasyon sirasinda 6dem olusumunu kolaylastirir ve
prostaglandin sentezini modiile eder (Markou et al., 2009). Bu
durum, ayn1 miktardaki biyofilm varhiginda kadinlarin belirli
hormonal donemlerde neden daha belirgin gingival inflamasyon
gelistirdigini agiklayan mekanizmalardan biridir.

Kadinlardaki hormonal degisimler, dogustan ve kazanilmig
immiin yanitin da farkli bilesenlerini etkiler. Notrofil kemotaksisi,
makrofaj polarizasyonu, dendritik hiicre aktivasyonu ve T lenfosit
alt gruplarinin fonksiyonlart hormonal ortamdan etkilenirken,
Ostrojenin fizyolojik diizeylerde antiinflamatuvar sitokin {iretimini
destekledigi bildirilmistir (Chakraborty et al., 2023). Buna karsin
hormon diizeyindeki ani dalgalanmalarin veya eksikliginin IL-1p,
IL-6 ve TNF-a gibi proinflamatuvar sitokinlerin ekspresyonunu
artirabildigi  bildirilmektedir ~ (Arias-Herrera et al, 2019;
Palanisamy, 2025). Benzer sekilde RANKL sentezindeki artis ve
OPG diizeyindeki azalma, inflamatuvar kemik rezorpsiyonunu
hizlandirarak  periodontal ~ hastalik  progresyonuna  zemin
hazirlayabilir (Riggs, 2000). Bu nedenle hormonal degisimler,
periodontal inflamasyonu dogrudan baslatan bir etken olarak degil,
konagin biyofilme verdigi yanitin yoniinii ve siddetini belirleyen
diizenleyiciler olarak degerlendirilmektedir.
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Ayrica hormonal degisimler gingival sulkus icerigini ve
doku  oksijenizasyonunu  degistirerek  oral = mikrobiyota
kompozisyonunda segici degisikliklere yol agabilir. Bazi siyah
pigmentli anaerob bakterilerin belirli hormonal dénemlerde daha
avantajli hale geldigi bildirilmistir (Cornejo Ulloa et al., 2021;
Kornman & Loesche, 1980). Giincel metagenomik caligmalar bu
etkinin belirli patojenlerin sayisal artisiyla smirli olmadigini,
mikrobiyal  topluluklarin  ¢esitliligini,  fonksiyonel  gen
ekspresyonunu ve konagin immiin yanitiyla kurdugu etkilesimi de
kapsadigin1 géstermektedir (Wen et al., 2023).

Buna gore kadinlardaki hormonal degisimlerin periodontal
etkisinin; doku hiicreleri, immiin sistem ve mikrobiyota arasinda
siiregelen dinamik bir etkilesim ag1 lizerinden gergeklestigini
ortaya koymakta ve puberte doneminden menopoza uzanan siiregte
gozlenen periodontal degisikliklerin dogru yorumlanmasi i¢in bu
biyolojik cerceve temel olusturmaktadir.

Puberte

Puberte, endokrin sistemin yeniden sekillendigi ve Ostrojen
ile progesteron diizeylerinde belirgin artiglarin basladigi gegis
evresidir (Sisk & Foster, 2004). Bu donemde hormonal
degisiklikler periodontal dokularin inflamatuvar uyaranlara verdigi
yanit1 dogrudan etkiler ve dental biyofilm miktarinda belirgin bir
degisiklik olmaksizin gingival inflamasyon siddetlenebilir (Baser et
al., 2009). Bu durum puberte gingivitisinin temel biyolojik
ozelligini olusturur ve konak yanitinin periodontal etiyolojideki
Onemini ortaya koyar.

Artan seks hormonlar1 gingival vaskiiler permeabiliteyi
artirirken noétrofil fonksiyonlari, sitokin iiretimi ve fibroblast
aktivitesindeki hormonal modiilasyon, mikrobiyal biyofilme karsi
gelisen immiin yanitin niteligini degistirir (Palanisamy, 2025;
Villar et al., 2024). Klinik olarak en sik gozlenen bulgular, plak
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varligiyla orantisiz derecede belirgin gingival eritem, 6dem ve
sondalamada kanamadir. Iyi bir plak kontroliiyle bu bulgularin
biiylik olclide gerilemesi, hormonal etkinin tek basina periodontal
hastalik olusturmadigini, mevcut biyofilme verilen inflamatuvar
cevabr giiclendirdigini gostermektedir (Baser et al., 2009). Bu
nedenle puberte donemindeki periodontal yaklasimin temelini;
bireye 6zgili agiz hijyeni egitimi, diizenli profesyonel bakim ve bu
gegici risk donemine yonelik koruyucu uygulamalar olusturmalidir.
Puberte sonrasinda hormonal dalgalanmalarin dongiisel bir karakter
kazanmasi, periodontal dokularin menstrual siklus boyunca farkl
biyolojik kosullara uyum saglamasini gerektirir.

Menstrual Siklus

Menstrual siklus boyunca Ostrojen ve progesteron
diizeylerinde meydana gelen fizyolojik dalgalanmalar, periodontal
dokularin biyolojik davranigin1 dongiisel olarak etkileyebilmektedir
(Machtei et al., 2004). Siklusun erken folikiiler fazinda hem
Ostrojen hem de progesteron diizeylerinin diisiik olmasi nedeniyle
gingival dokularda hormonal etkiler sinirlidir ve periodontal
bulgular genellikle stabil seyretmektedir (Cardoso et al., 2025).
Geg folikiiler faza ilerledikge over kaynakli Ostrojen diizeyleri
belirgin sekilde yiikselir ve ovulasyon Oncesinde en yiiksek
seviyesine ulasir. Artan Ostrojen, gingival fibroblast aktivitesini ve
vaskiiler  endotelyal yamit1  diizenleyerek  kapiller agin
genislemesine, damar gecirgenliginin artmasina ve inflamatuvar
hiicrelerin dokuya gog¢iiniin kolaylagmasima katkida bulunabilir
(Cardoso et al.,, 2025; Palanisamy, 2025). Ovulasyonu takiben
baslayan luteal fazda ise progesteron diizeyleri hizla yiikselirken
Ostrojen orta diizeylerde seyrini siirdiiriir. Progesteronun gingival
mikrovaskiiler permeabiliteyl artirmasi, bag dokusunda sivi
retansiyonunu kolaylastirmas: ve prostaglandin sentezini modiile
etmesi sonucunda gingival 6dem ve sondalamada kanama egilimi
gibi klinik bulgular daha belirgin hale gelebilmektedir (Baser et al.,
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2009; Cardoso et al., 2025). Ayrica luteal fazda hormonal ortamin
notrofil fonksiyonlari, sitokin dengesi ve oral mikrobiyota ile
konak arasindaki etkilesimi gecici olarak degistirebildigi; bunun da
dental biyofilme kars1 gelisen inflamatuvar yanmitin siddetini
artirabilecegi  bildirilmektedir  (Cardoso et al.,  2025).
Menstruasyonun baslamasiyla birlikte hem 0Ostrojen hem de
progesteron diizeylerinin hizla azalmasi sonucunda vaskiiler
degisiklikler gerilemekte, inflamatuvar yanit fizyolojik sinirlarina
donmekte ve hormonal etkiler biiyiik 6l¢iide ortadan kalkmaktadir
(Baser et al., 2009). Bununla birlikte bu dongiisel degisikliklerin
klinik yansimasi biiyiikk 0l¢iide bireyin agiz hijyeni diizeyine
baglidir. Diizenli biyofilm kontrolii saglanan kadinlarda periodontal
degisiklikler cogunlukla subklinik diizeyde kalirken, yetersiz plak
kontroliine sahip bireylerde hormonal dalgalanmalar mevcut
gingival inflamasyonu belirgin bi¢gimde siddetlendirebilmektedir
(Baser et al., 2009).

Bu bulgular, hormonal degisimlerin periodontal hastalik
icin bagimsiz bir risk faktoriinden c¢ok, mevcut inflamatuvar
slirecin siddetini etkileyen diizenleyiciler oldugunu
desteklemektedir. Dolayisiyla gereksiz invaziv tedaviler yerine
periodontal bakimin siirdiiriilmesi ve hormonal dongiiniin klinik
degerlendirmeye dahil edilmesi uygun bir yaklagimdir.

Kadin yasam dongiisiinde hormonal etkilerin en belirgin
klinik yansimalar1 ise, seks hormonlarinin fizyolojik olarak en
yiiksek diizeylere ulastig1 gebelik doneminde ortaya ¢ikmaktadir.

Gebelik

Gebelik; endokrin, immiinolojik ve metabolik sistemlerin es
zamanli yeniden diizenlendigi bir siiregtir. Plasenta kaynakl
hormonlarin etkisiyle Ostrojen ve progesteron diizeylerindeki
belirgin artig, dental biyofilme karsi gelisen inflamatuvar yaniti
giiglendirir (Figuero et al., 2013; Wen et al., 2023). Bu nedenle
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gebelik oncesinde periodontal acidan stabil bireylerde dahi gingival
inflamasyon belirginlesebilir (Figuero et al, 2013). Artan
progesteron gingival vaskiiler permeabiliteyi ve bag dokusunda sivi
birikimini artirirken, gebelikte gelisen immiin tolerans amaciyla T
yardime1 hiicre yaniti ve sitokin dengesindeki yeniden yapilanma,
dokularin mikrobiyal uyarilara verdigi cevabi farklilastirir. Bu
nedenle gebelik gingivitisi, yalnizca hormonal degisimin degil,
hormonal degisimle birlikte gelisen immiin adaptasyonun bir
sonucu olarak degerlendirilmektedir (Wen et al., 2023). Hormon
artisinin  gingival sulkus ortamini degistirmesi bazi anaerob
mikroorganizmalarin ¢ogalmasin1 kolaylastirabilir ve biyofilm
kompozisyonunun daha inflamatuvar bir 6zellik kazanmasina da
neden olabilir (Cornejo Ulloa et al., 2021; Kornman & Loesche,
1980). Giincel metagenomik c¢alismalar bu degisimin tek bir
patojen artisindan ziyade mikrobiyal toplulugun fonksiyonel
ozelliklerindeki degisimle iligkili oldugunu gostermektedir (Wen et
al., 2023). Bu durum, periodontal inflamasyonun yalnizca
mikrobiyal yiik ile degil, konagin hormonal ve immiinolojik
durumu ile birlikte degerlendirilmesi gerektigini bir kez daha
ortaya koymaktadir.

Gebeligin ikinci ve liglincli trimester'inda gingival kanama
ve 6dem sikliginda belirgin artig goriilebilir (Figuero et al., 2013).
Bazi olgularda benign karakterde ancak travmaya egilimli lokalize
hiperplastik lezyonlar olarak izlenen gebelik tiimorii (pregnancy
granuloma) gelisebilir ve ¢ogu olguda dogum sonrasinda spontan
regresyon izlenir (Kamal et al., 2012; Lomeli Martinez et al.,
2023). Buna karsin fonksiyon veya estetigi etkileyen persistan
lezyonlarda cerrahi yaklasim gerekli olabilmektedir (Lomeli
Martinez et al., 2023). Periodontal hastalik ile gebelik sonuglar
arasindaki iliskiyi inceleyen calismalar, periodontal dokulardan
dolagima gecen inflamatuvar mediyatorler ve bakteriyel {irtinlerin
maternal sistemik inflamasyonu etkileyerek preeklampsi, preterm
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dogum ve diisiik dogum agirhigiyla iliskili olabilecegini ancak bu
iliskinin biyolojik olarak giiclii gorlinmesine ragmen klinik
diizeyde tiim popiilasyonlarda tutarli olmadigini bildirmektedir
(Machado et al., 2023; Manrique-Corredor et al., 2019; Zhang et
al., 2022). Bu nedenle giincel yaklagim, periodontal tedavinin
obstetrik komplikasyonlar1 kesin olarak onledigini iddia etmek
yerine, gebelik boyunca periodontal sagligin korunmasini anne ve
fetlis saghgim destekleyen koruyucu bir uygulama olarak kabul
etmektedir (Machado et al., 2023).

Nitekim gebelik doneminde edinilen bu bilgiler, hormonal
degisimlerin periodontal dokular iizerindeki etkisinin yalnizca
fizyolojik yasam evreleriyle smirli olmadigini gdstermektedir.
Benzer mekanizmalar, disaridan uygulanan hormonal preparatlar,
endokrin hastaliklar ve menopoz gibi farkli klinik durumlarda da
periodontal dokularin davranigini sekillendirmekte olup, kadin
yasaminin sonraki donemlerinin incelenmesi bu biitiinciil roliin
anlasilmasini tamamlayan bir basamak olusturur.

Oral Kontraseptif Kullanimi

Oral kontraseptifler, iceriklerindeki sentetik Ostrojen ve
progesteron tiirevleri nedeniyle periodontal dokular {izerinde de
biyolojik etkiler olusturabilir; bu etkinin derecesi preparatin icerigi,
kullanim siiresi ve bireyin agiz hijyeni diizeyine bagli olarak
degisir. Erken donem ¢alismalarda yiiksek doz preparatlarin
gingival inflamasyonu ve sondalamada kanamay1 artirdigi
bildirilmis olsa da, giiniimiizde yayginlasan diisilk doz kombine
preparatlarda bu etkiler daha sinirlidir (Preshaw, 2013).

Gincel ¢alismalar, yeni nesil oral kontraseptiflerin etkisinin
cogunlukla konak yanitinin modiilasyonuyla iliskili oldugunu
gostermektedir (Rojo et al, 2024). Hormonlarin vaskiiler
gecirgenlik, sitokin liretimi ve fibroblast fonksiyonlari {izerindeki
diizenleyici etkileri devam etmekle birlikte, iyi plak kontroliine
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sahip bireylerde bu degisikliklerin klinik olarak anlamli periodontal
yikima doniismedigi bildirilmektedir (Preshaw, 2013). Buna karsin
yetersiz agiz hijyenine veya mevcut inflamasyona sahip kadinlarda
kontraseptif kullanimi gingival inflamasyonun belirginlesmesine
katkida bulunabilir (Ali et al., 2016). Bu nedenle oral kontraseptif
kullanimi, bagimsiz bir risk faktorii olarak degil, mevcut
inflamatuvar yanit1 etkileyebilen yardimeci bir degisken olarak
degerlendirilmektedir. Klinik agidan 6zel bir protokolden ziyade
diizenli periodontal kontrol, etkin biyofilm kontrolii ve hormonal
Oykiiniin anamneze dahil edilmesi Onerilmektedir ancak uzun
donem prospektif calismalarin smirli  olmasi bu alandaki
arastirmalarin stirmesini gerekli kilmaktadir (Rojo et al., 2024).

Hormonal dengenin farmakolojik yollarla degistirildigi bu
durumun yani sira, endokrin sistemde ortaya c¢ikan patolojik
degisiklikler de periodontal dokular iizerinde Onemli sonuglar
dogurabilmektedir. Bu agidan son yillarda giderek daha fazla ilgi
goren hastaliklardan biri polikistik over sendromudur.

Polikistik Over Sendromu

Polikistik over sendromu (PCOS), hiperandrojenizm,
ovulasyon diizensizligi ve polikistik over morfolojisiyle
karakterize, lireme cagindaki kadinlarda en sik goriilen endokrin
bozukluklardan biridir. Giintimiizde PCOS yalnizca jinekolojik
degil, kronik diisilk dereceli inflamasyon, insiilin direnci ve
metabolik bozukluklarla iliskili sistemik bir sendrom olarak kabul
edilmektedir (Bitonti et al., 2025). Bu durum periodontal hastalikla
iligkisinin neden giderek daha fazla arastirildigini agiklamaktadir.

PCOS'lu kadinlarda IL-6, TNF-a ve C-reaktif protein gibi
belirteclerin artmis olmasi periodontal dokularin inflamatuvar
uyarilara duyarliligini artirabilirken, periodontitisin olusturdugu
kronik inflamasyon da sistemik sitokin yikiinii artirarak insiilin
direncini siddetlendirebilir. Bu durum da iki hastalik arasinda tek
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yonlii  olmayan karsilikli  bir biyolojik iliskinin  varligim
distindiirmektedir (Bitonti et al., 2025; Preshaw et al., 2026). Son
yillardaki sistematik derleme ve meta-analizler, PCOS'lu
kadinlarda periodontitis prevalansinin saglikli kontrollere gore daha
yiliksek olabilecegini bildirmekte ancak bu iligskinin viicut kitle
indeksi, diyabet riski ve agiz hijyeni gibi karistirici faktorlerden
etkilendigini vurgulamaktadir. Dolayisiyla mevcut bulgularin
dogrulanmasi ve nedensellik iligkisinin degerlendirilmesi i¢in uzun
stireli longitudinal calismalara gereksinim vardir (Bitonti et al.,
2025).

Kadin yasam dongiisiinde hormonal etkinin en belirgin uzun
donem sonuclar1 ise, Ostrojen diizeylerinde kalici azalmayla
karakterize menopoz doneminde ortaya ¢ikmaktadir.

Menopoz

Menopoz, over fonksiyonlarinin sonlanmasiyla Ostrojen
liretiminin belirgin bi¢cimde azaldigi dogal bir yasam evresidir.
Artan yasam beklentisi nedeniyle kadinlar yasamlarinin énemli bir
boliimiinii postmenopozal donemde gegirmekte, bu da menopozun
periodontal saglik iizerindeki klinik Onemini artirmaktadir.
Ostrojen seviyesinin azalmasi, alveoler kemikte yapim yikim
dengesini osteoklast aktivitesi lehine kaydirir (Jayusman et al.,
2023; Palanisamy, 2025; Riggs, 2000). RANKL ekspresyonundaki
artis ve OPG diizeyindeki azalma, inflamasyon varliginda kemik
kaybinin hizlanmasma uygun bir zemin olusturur (Riggs, 2000).
Bunun yaninda periodontal ligamentte kollajen sentezinin azalmasi,
fibroblast fonksiyonlarinin zayiflamasi ve ekstraseliiler matriks
dongiisiiniin yavaslamasi, dokunun rejeneratif kapasitesini olumsuz
etkileyebilir ve bu yapisal degisiklikler uzun vadede periodontal
doku kaybinin kiimiilatif seyrini sekillendirebilir (Palanisamy,
2025).
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Menopozun etkileri sert dokularla sinirli degildir. Tiikiirtik
akis hizindaki azalma, agiz kurulugu ve mukozal hassasiyet bircok
postmenopozal kadinda yasam kalitesini etkilemekte, azalan
tikiirik miktar1 biyofilm kontroliinii giiglestirip oral mikrobiyal
ekolojiyi degistirebilmektedir (Shrivastava, 2024).

Menopoz ile osteoporoz arasindaki iligski de dikkat ¢ekicidir.
Glincel kanitlar sistemik kemik mineral yogunlugu azalmasinin
periodontal yikimi dogrudan belirlemedigini (Alayash et al., 2023)
ancak osteoporozun inflamasyon varliginda alveoler kemigin
direncini azaltan ek bir risk unsuru oldugunu gostermektedir
(Jayusman et al., 2023). Bu nedenle postmenopozal kadinlarda
periodontal degerlendirme yapilirken yalnizca klinik atagsman kaybi
degil, sistemik kemik mineral yogunlugu, kullanilan ilaglar ve kirik
Oyktist gibi faktorler de goz oniinde bulundurulmalidir.

Son yillarda peri-implant dokularin menopozdan nasil
etkilendigi de arastirilmaya baslanmistir. Mevcut veriler Ostrojen
eksikliginin  implant c¢evresi kemik metabolizmasini da
etkileyebilecegini diisiindiirmekle birlikte, implant basarisinin
yalnizca hormonal duruma bagh olmadigi; biyofilm kontrolii,
sistemik hastaliklar ve implant bakimmin uzun dénem prognoz
iizerinde ¢ok daha belirleyici oldugu bildirilmektedir. Bu nedenle
menopoz, implant tedavisi i¢in mutlak bir risk faktorii olarak degil,
bireysel risk degerlendirmesinde dikkate alinmasi gereken biyolojik
bir degisken olarak ele alinmalidir (Sinha et al., 2024).

Kadin yasam dongiisiiniin farkli evrelerinde goézlenen bu
hormonal degisiklikler farkli mekanizmalarla islese de ortak
paydada inflamatuvar yamitin  diizenlenmesi ve  kemik
homeostazinin degismesi yer alir. Ancak periodontal hastaligin
onemi agiz bosluguyla siirli degildir. Hormonal durum ile
periodontal inflamasyon arasindaki etkilesim, birgok sistemik
hastaligin gelisimi ve seyri lizerinde de belirleyici olabilmektedir.
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Hormonal Durumun Periodontal-Sistemik Hastahk
Tliskisindeki Rolii

Periodontal hastaliklarin ~ sistemik saglik {izerindeki
etkilerine iliskin bilgi birikimi son yillarda 6nemli Slgiide artmais,
kadinlarda hormonal degisimlerin bu iliskiyi nasil sekillendirdigi
daha iyi anlagilmaya baslanmistir (Genco & Sanz, 2020; Villar et
al., 2024). Periodontal inflamasyon artik yalnizca agiz bosluguyla
smirli lokal bir enfeksiyon degil; dolasima gecen bakteriyel
tirtinler, proinflamatuvar sitokinler ve akut faz yaniti araciligiyla
sistemik  stirecleri  etkileyebilen kronik bir odak olarak
degerlendirilmektedir (Hasan et al., 2025).

Bu iliskinin en fazla arastinldigi alan  gebelik
komplikasyonlaridir. Artan IL-1p, IL-6, TNF-a ve PGE. gibi
mediyatorlerin maternal dolasima katilarak fetoplasental {initede
inflamatuvar yanmit1 etkileyebilecegi, periodontal patojenlere ait
lipopolisakkaritlerin de hematolojik yolla plasental dokulara
ulasabilecegi distinlilmektedir (Machado et al., 2023). Bu
mekanizmalar periodontitis ile preterm dogum, diisik dogum
agirhgr ve preeklampsi arasindaki iliskiyi ac¢iklamak i¢in One
stiriilmiis olsa da, genis Olgekli derlemeler klinik sonuglarin tiim
poplilasyonlarda tutarli olmadigini gostermektedir. Bu nedenle,
gebelik Oncesinde ve siiresince periodontal sagligin korunmasinin
maternal saglik yonetimi i¢in 6nemli bir bilesen oldugu sdylenebilir
(Manrique-Corredor et al., 2019; Zhang et al., 2022).

Benzer sekilde diyabet ve obezite gibi metabolik hastaliklar
da hormonal durum ile periodontal inflamasyon arasindaki
etkilesimin 6nemli belirleyicileridir (Checa-Ros et al., 2024; Shinjo
& Nishimura, 2024). Insiilin direnci, hiperglisemi ve adipoz
dokudan salinan inflamatuvar mediyatorler periodontal dokularda
kronik inflamasyonu desteklerken, periodontitis kaynakli sistemik
sitokin ylikii de metabolik kontroliin bozulmasina katkida

bulunabilmektedir (Checa-Ros et al., 2024; Lima et al., 2021).
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Ozellikle kadmlarda menopoz, polikistik over sendromu ve
obezitenin bir arada bulundugu klinik tablolar, bu karsilikli
etkilesimi daha da belirgin hale getirmektedir (Bitonti et al., 2025).
Leptin, adiponektin, rezistin ve asprosin gibi adipokinlerin hem
metabolik hem de periodontal inflamasyonda rol oynayabilecegini
gosteren yeni c¢alismalar, bu iliskinin yalnizca klasik sitokinlerle
aciklanamayacagini ortaya koymaktayken heniiz bu
biyobelirteglerin klinik kullanimimi destekleyecek giiclii kanitlar
yeterli degildir (Giil et al., 2024; Kandaswamy et al., 2024).

Hormonal durumun sekillendirdigi immiinolojik
degisiklikler, otoimmiin  hastaliklarla  periodontal hastalik
arasindaki iliskiye de yansimaktadir. Ozellikle romatoid artrit ve
sistemik  lupus  eritematozus  gibi  hastaliklarda  kronik
inflamasyonun ortak molekiiler mekanizmalar1 dikkat ¢ekmektedir
(Bagheri-Hosseinabadi et al., 2026; Rutter-Locher et al., 2017).
Sitokin agindaki degisiklikler, osteoklast aktivasyonunun artmasi
ve bag dokusu yikimina iligkin benzer biyolojik yolaklar, bu
hastaliklarda periodontal dokularin daha hassas hale gelmesine
neden olabilecegi diigiiniilmektedir. Kullanilan immiinomodiilator
tedavilerin periodontal inflamasyon iizerindeki etkileri hasta
bazinda farklhilik gosterebildiginden, bu bireylerde periodontal
degerlendirme de multidisipliner bir yaklasimla planlanmalidir
(Bagheri-Hosseinabadi et al., 2026).

Genel olarak kadinlarda hormonal degisimler, periodontal
hastaliklarin sistemik etkilerini dogrudan olusturan bir faktdrden
cok, inflamatuvar yanitin yoniinii ve siddetini belirleyen biyolojik
bir diizenleyici olarak goriinmektedir. Bu nedenle giliniimiizde
periodontal hastalik ydnetiminin; hormonal durum, metabolik
ozellikler ve sistemik hastalik yiikiiniin birlikte degerlendirildigi
kisisellestirilmis stratejilere dogru evrilmesi gerektigini diisiinen
giincel yaklagimlar kabul gérmeye baslamistir.
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Kadin Hastalarda Klinik Yaklasim ve Giincel Tedavi
Stratejileri

Kadinlarda periodontal tedavinin planlanmasinda temel
yaklasim, hormonal degisimlerin fizyolojik bir siire¢ oldugu ancak
mevcut biyofilm varliginda inflamatuvar yaniti giiclendirebildigi
gercegine dayanir. Bu nedenle tedavinin hedefi hormon diizeylerini
degistirmek degil, hormonal degisimlerin periodontal dokular
tizerindeki olumsuz etkilerini etkin biyofilm kontrolii ve diizenli
periodontal bakimla en aza indirmektir (Jawed & Tul Kubra Jawed,
2025).

Klinik degerlendirmede hastanin yasi, menstrual durumu,
gebelik Oykiisii, menopoz durumu, oral kontraseptif veya hormon
replasman tedavisi kullanimi ve eslik eden endokrin hastaliklar
ayrintili ~ sorgulanmalidir.  Bu  bilgiler  yalmzca  risk
degerlendirmesine degil, tedavi zamanlamasi ve bakim araliklarinin
bireysellestirilmesine de katki saglar. Gebelikte koruyucu
yaklasimlar, etkin agiz hijyeni egitimi ve gerekli durumlarda
cerrahi olmayan periodontal tedaviler giivenli uygulamalar olarak
kabul edilir (Le et al., 2022). Postmenopozal kadinlarda rutin
periodontal degerlendirme, kollajen sentezindeki azalmaya bagl
olarak gingiva ve periodontal ligament yapilarindaki degisikliklerin
yan1 sira alveol kemigin sistemik kemik saghgi ile birlikte
degerlendirilmesini igermelidir (Jayusman et al., 2023; Palanisamy,
2025). Ayrica sistemik hastaliklar, ila¢ kullanimi ve agiz kurulugu
gibi klinik bulgular da rutin muayenenin bir pargasi olarak ele
alimmalidir. Polikistik over sendromu, diyabet veya osteoporoz gibi
sistemik durumlarin eslik ettigi olgularda da periodontolog,
jinekolog,  endokrinolog ve  gerektiginde diger saglik
profesyonelleri arasindaki is birligi tedavi basarisini artirabilecek
onemli bir yaklagimdir.

Son yillarda periodontal tedavide kisisellestirilmis risk

degerlendirme modelleri giderek daha fazla 6nem kazanmaktadir.
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Kadinlarda hormonal durumun bu modeller igerisine entegre
edilmesi, ayn1 klinik periodontal tabloya sahip iki bireyin farkli
biyolojik risk profillerine sahip olabilecegini gdstermesi agisindan
onemlidir. Gelecekte biyobelirteg temelli tanisal yaklagimlarin ve
dijital risk analiz sistemlerinin gelismesiyle birlikte hormonal
durumun periodontal tedavi planlamasindaki roliiniin daha da
belirginlesmesi beklenmektedir (Dipalma et al., 2025; Gundelly et
al., 2024).

Sonuc¢

Kadmlarin yasami boyunca fizyolojik ve patolojik
nedenlerle ortaya ¢ikan hormonal degisimler, periodontal dokularin
biyolojik davramisim1 ¢ok yonlii mekanizmalarla etkilemektedir.
Ostrojen ve progesteron diizeylerindeki degisimler; inflamatuvar
yanitin diizenlenmesi, bag dokusu metabolizmasi, alveoler kemik
homeostazi ve oral mikrobiyota-konak etkilesimi iizerinde
belirleyici rol oynar (Cornejo Ulloa et al., 2021; Palanisamy, 2025;
Villar et al.,, 2024). Giincel kanitlar, hormonal degisimlerin
periodontal hastaliklarin dogrudan nedeni olmadigini, mevcut
biyofilm kaynakli inflamasyonun siddetini ve klinik yansimalarini
modiile eden biyolojik diizenleyiciler oldugunu gostermektedir
(Jawed & Tul Kubra Jawed, 2025).

Kadin saghginin yasam boyu degerlendirilmesinde
periodontal dokularin sistemik sagliktan bagimsiz ele alinmasi
dogru degildir. Gebelikten menopoza uzanan siirecte periodontal
saghigin korunmasi, yalnizca agiz saghgini degil genel saglik
yonetimini de destekleyen biitlinciil bir yaklasimin pargasi olarak
degerlendirilmelidir. Bu dogrultuda multidisipliner is birligini
temel alan, bireysel risk faktorlerini dikkate alan ve giincel bilimsel
kanitlarla desteklenen periodontal yaklasimlar, kadinlara yonelik
koruyucu ve tedavi edici saglik hizmetlerinin kalitesini arttiracaktir
(Gundelly et al., 2024). Endokrinoloji, jinekoloji ve periodontoloji
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arasindaki is birliginin arttirilmasi, periodontal dokularin sagliginin
korunmasini ve siirdiiriilebilmesi giiglii kilacaktir.
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BOLUM 3

PERIODONTAL HASTALIKLARDA

POINT-OF-CARE TANI SISTEMLERI

Anvar DADASHOV!
Bahtiyar Zana GUZEL?
Mehmet Ali TUNA3

Giris

Periodontitis, disi destekleyen dokularda geri doniisiimsiiz
yikima yol agan kronik enflamatuar bir hastaliktir (Kinane et al.,
2017). Glniimiizde tani temel olarak periodontal cep derinligi
(PPD), sondalamada kanama (BOP) ve klinik atagsman seviyesi
(CAL) gibi geleneksel olglimlere dayanmaktadir (Deng et al.,
2021b). Ancak bu yontemler, mevcut hastalik aktivitesini veya
gelecekteki yikim riskini anlik olarak gdstermekten ziyade,
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yalnizca gegmiste meydana gelmis hasari yansitirlar (Ji & Choi,
2015).

Geleneksel klinik dl¢iimlerin bu kisitlilig, hekimleri anlik
ve erken tant imkani sunan yeni araclara yOneltmistir. Bu
dogrultuda, elde edilmesi kolay, givenli ve non-invaziv tikurik ve
agiz gargarasi gibi biyolojik sivilar ideal tani araglari olarak 6ne
¢tkmistir  (Giannobile et al., 2009). Ozellikle periodontal
dokulardaki kolajen yikiminin bas aktorii olan aktif Matriks
Metalloproteinaz-8 (aMMP-8) enzimi, giincel doku hasarini
yansitan en giiclii ve giivenilir biyobelirteglerden biri olarak kabul
edilmektedir (Sapna et al., 2014).

Tukirlkteki aMMP-8 seviyelerini 6lgmek igin kullanilan
standart laboratuvar testleri (ELISA, IFMA) hassas olsalar da;
pahalidirlar, zaman alicidirlar ve 6zel donanim gerektirirler (Sorsa
et al., 2010a). Bu engelleri agsmak amaciyla, laboratuvara ihtiyag
duymadan hasta koltugunda sadece birkac dakika iginde pratik ve
uygun maliyetli sonuglar verebilen "Hasta Bas1" (Point-of-Care /
POCT) test sistemleri gelistirilmistir (Deng et al., 2022). Bu bolim;
periodontolojide yeni bir donem agan ve erken taniyr miimkiin
kilan aMMP-8 odakli POCT sistemlerinin temel prensiplerini,
avantajlarini ve klinik uygulamalarini 6zetlemeyi amaglamaktadir.

Periodontal Hastaliklarin Tanisindaki Mevcut Yaklasimlar

Giliniimiizde periodontal hastaliklarm tanisi temel olarak
PPD, CAL, BOP gibi klinik dlcimlere ve radyografik olarak
alveoler kemik kaybinin degerlendirilmesine dayanmaktadir (Salvi
et al., 2008). Ancak bu geleneksel klinik yontemlerin tanisal agidan
cok onemli kisitlamalar1 bulunmaktadir (Wei et al., 2024a). ilk
olarak, bu Kklinik Ol¢iimlerin yapilmast zaman alicidir ve
uygulanmast zordur. En kritik kisithilik ise, bu parametrelerin



mevcut hastalik aktivitesini veya gelecekteki ilerleme riskini
gostermekten ziyade, yalnizca gegmiste meydana gelmis olan doku
yikiminin sonuglarini yansitmalaridir (Ji & Choi, 2015; Sorsa et al.,
1999). Ayrica bu geleneksel Olgiimler, baslangi¢ asamasindaki
periodontitisi tespit edebilecek yeterli hassasiyete ve teknolojik
kesinlige sahip degillerdir (Deng et al., 2021b; Wei et al., 2024a).

Point-of-Care Testleri

Geleneksel klinik tan1 yontemlerinin aktif doku yikimini
anlik olarak belirlemedeki yetersizlikleri ve zaman alict dogasi,
klinisyenleri yeni nesil, hizl1 ve pratik tan1 araclar1 aramaya itmistir
(He et al., 2018). Tiikiiriik ve dis eti olugu sivis1 (DOS); guvenli,
non-invaziv olmast ve hastaya minimum rahatsizlik vererek
defalarca elde edilebilmesi nedeniyle hastalik taramasinda ideal
biyolojik sivilar olarak 6ne ¢ikmustir (Giannobile et al., 2009).
Ozellikle periodontal dokulardaki kolajen yikimmm temel
sorumlusu olan MMP-8 ve aMMP-8, periodontal hastaligin
aktivitesini ve doku hasarin1 yansitan son derece giiglii
biyobelirtegler olarak tanimlanmustir (Arias-Bujanda et al., 2020;
Zhang et al., 2018).

Tukiruk veya DOS bu biyobelirteclerin seviyelerini 6lgmek
icin ELISA ve IFMA gibi laboratuvar tabanli altin standart
yontemler mevcuttur (Johnson et al., 2016; Sorsa et al., 2010a,
2010b). Ancak bu teknikler olduk¢a hassas olmalarina ragmen
pahalidir, sonu¢ vermeleri uzun zaman alir ve 0Ozel egitimli
personel ile laboratuvar donanimi gerektirir. Bu zorluklar, s6z
konusu laboratuvar yontemlerinin giinlik rutin dis hekimligi
pratigine entegre edilmesini ve hizli tarama yapilmasmi biiylik
Olclide engellemektedir (Lorenz et al., 2017).



Bu engelleri agsmak ve hekimlerin karsilanmamis ihtiyacini
gidermek amaciyla, laboratuvar ortamimna ihtiyag duymadan
hastanin yaninda sadece birka¢ dakika i¢cinde hizli, uygun maliyetli
ve kullanimi1 kolay sonuglar verebilen "Point-of-Care" (POCT)
cihazlarina ihtiya¢ duyulmustur (Ji & Choi, 2015). Buna ek olarak
POCT cihazlar1 sadece dis hekimleri tarafindan degil;
periodontitisin  diyabet, romatoid artrit ve kardiyovaskuler
rahatsizliklar gibi sistemik hastaliklarla olan giiclii iliskisi goz
oniine alindiginda, tip doktorlar1 tarafindan da risk altindaki
bireylerin hizlica taranip uzmanlara yonlendirilmesi amaciyla
kolaylikla kullanilabilir (Berg et al., 2011; Surlin et al., 2014;
Tchetverikov et al., 2004).

Point-of-Care Tam Testlerinin Temel Prensipleri

Point-of-Care veya hasta bas1 testleri; merkezi bir
laboratuvar ortamia, biiylik cihazlara veya uzun prosedirlere
ihtiya¢ duyulmadan, dogrudan hastanin bakimi sirasinda ve
bulundugu yerde (hasta yataginda, doktor ofisinde, dis hekimi
koltugunda veya hastanin evinde) gerceklestirilen tibbi tami
testleridir (Song et al., 2014). Periodontolojide bu testler, hastadan
tamamen agrisiz ve giivenli bir sekilde alman tiikiiriik veya agiz
gibi non-invaziv biyolojik sivilarin kullanilmasiyla gerceklestirilir
(Gangbar et al., 1990; Sorsa et al., 2010a). Temel ¢alisma prensibi
olarak POCT cihazlari, 6rnegin doku yikiminin ana belirteci olan
aMMP-8 enzimini tespit edebilmek icin spesifik monoklonal
antikorlar igeren immiinokromatografik bir test seridi kullanir
(Lorenz et al., 2017). Alman biyolojik 6rnek bu test seridine
damlatilir ve aMMP-8 enzimi tespit edildiginde 6zel partikiillerle
reaksiyona girerek testin sonucunu belirler. Bu reaksiyon daha
sonra bir dijital okuyucu (6rnegin ORALyzer) araciligiyla
degerlendirilerek hiicresel yikimin boyutu hakkinda kantitatif veya
renk degisimine dayali kalitatif veriler sunar (Deng et al., 2021a).
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POCT cihazlarinin, periodontolojide altin standart kabul edilen
ancak pratik olmayan geleneksel laboratuvar (ELISA veya IFMA)

1.

yontemlerine kiyasla cok dnemli avantajlar1 bulunmaktadir:

Hiz: Test sonuglarmm alinmasi i¢in numunelerin bir
laboratuvara gonderilmesine ve gunlerce beklenmesine
gerek yoktur; sonuglar hasta henliz koltuktayken sadece
birka¢ dakika (6rnegin 5-6 dakika) igcinde elde edilir (Deng
et al., 2021a; Lorenz et al., 2017).

Uygun Maliyet ve Pratiklik: Karmasik laboratuvar
altyapilarma veya 0Ozel egitimli, uzman laboratuvar
personeline ihtiya¢ duyulmaz. Test islemi, standart bir dig
hekimi asistan1 tarafindan bile kolaylikla ve uygun
maliyetlerle uygulanabilir (Domokos et al., 2024).

Konfor ve Guvenlik: Kan o6rnegi alinmasi veya diseti
oluguna kagit yerlestirilmesi gibi islemlere kiyasla, tiikiiriik
veya gargara ile 6rnek almak hastalar i¢in tamamen agrisiz
ve risksizdir. Bu durum, kan yoluyla bulasan hastalik riskini
ortadan kaldirarak hem saglik personeli i¢in guvenli bir
calisma ortami sunar hem de hastalarmm muayene kaygisini
ciddi oranda azaltir (Lee & Wong, 2009).

Kullanict Dostu Tasarim: Diinya Saghk Orgiitii'niin
"REASSURED" kriterleriyle de uyumlu olan bu test
cihazlar;; saglam, hizl, hassas, spesifik ve karmasik
donanimlar gerektirmeden son kullaniciya (hekim veya
hasta) dogrudan bilgi ulastiracak pratikliktedir (Lee &
Wong, 2009).
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Periodontolojide kullanim amact POCT cihazlarinin klinik
peridontoloji pratigine entegre edilmesinin ve kullaniimasinin

temel amagclar1 sunlardir:

a.

Erken Teshis ve Taramalar: Doku yikimmin erken habercisi
olan aMMP-8 gibi belirteclerin tespit edilmesi sayesinde,
periodontal hastaliklar heniiz klinik olarak geri doniilmez
hasarlara yol agmadan hiicresel boyutta cok erken
asamalarda saptanabilir (Domokos et al., 2024).

Hastalik Aktivitesini ve Tedavi Yamtini Izleme: Mevcut
klinik dl¢timler genellikle gecmiste meydana gelmis yikimi
yansitirken, hasta basi cihazlari ile o anki aktif doku yikimi
izlenebilir. Ayrica cerrahi veya cerrahi olmayan periodontal
tedavilerin ardindan, dokulardaki inflamasyonun basariyla
durdurulup durdurulmadigi koltuk basinda aninda takip
edilebilir (Salvi et al., 2008).

Kisisellestirilmis Tedavi ve Koruma: Bireye 6zgii ve anlik
risk degerlendirmesi  yapilmasma olanak taniyarak
kisisellestirilmis tedavi planlar1 olusturulmasini saglar;
boylece hastalar i¢in "asir1 tedavi" (over-treatment) veya
"yetersiz tedavi" (under-treatment) riskleri en aza
indirgenmis olur (Deng et al., 2022). Epidemiyolojik
caligmalarda tam agiz muayenelerinin zaman alic1 dogasina
kiyasla ¢ok verimli bir risk belirleme aracidir (Wei et al.,
20244).

Sistemik Saglik ile Entegrasyon: Periodontitisin diyabet,
kardiyovaskiiler hastaliklar, romatoid artrit ve hamilelik
komplikasyonlar1 gibi sistemik durumlarla ¢ift yonlii giiglii
bir iliskisi vardir. POCT cihazlarmin kullanimi sadece dis
hekimleriyle smirli kalmaz; 6zel dis hekimligi uzmanligi
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olmayan tip doktorlar1 (kardiyologlar, diyabetologlar veya
jinekologlar) tarafindan da kullanilarak, risk altindaki
hastalarin  tespit edilip zamaninda dis hekimine
yonlendirilmesi saglanir (Tchetverikov et al., 2004).

Periodontolojide Kullanilan TUkUruk Point-of-Care Testleri

Takarak, icerdigi zengin biyobelirte¢ havuzu sayesinde
periodontitisin POCT tespit edilmesi i¢in ideal bir temel olusturur.
Periodontal hastaliklarin  patogenezi swrasinda ortaya c¢ikan
inflamasyon, yumusak doku yikimi ve kemik hasarina ait izler,
tikiirik tabanli  hizli test sistemleri 1ile anhk olarak
saptanabilmektedir (Sorsa et al., 2010a). Periodontolojide POCT
cthazlariyla en sik Ol¢iilen ve potansiyeli en yiliksek olan tiikiiriik
biyobelirtegleri sunlardir:

aMMP-8, periodontal dokulardaki tip I kolajen yikimimin
temel sorumlusu olan nétrofil kaynakli ana enzimdir ve doku
hasarmin  giincel aktivitesini yansitan en gii¢cli  klinik
gostergelerden biri olarak kabul edilir. Hastaligin ilerlemesiyle
orantili olarak tiikiiriikteki seviyesi belirgin sekilde artar (Aro et al.,
2017; Sorsa et al, 2010b). Ginumizde PerioSafe® ve
PerioMarker® gibi ticari POCT cihazlari, tiikiiriik ve agiz sivisi
orneklerindeki aMMP-8 seviyelerini immunokromatografik yanal
akis seritleriyle 10, 20 veya 25 ng/mL gibi diagnostik esik
degerlerde, klinik pratiklikte 6lcebilmektedir (Deng et al., 2021a;
Schmalz et al., 2019). Yapilan giincel meta-analizler, tukaruk
aMMP-8 POCT cihazlarinin periodontitisi tespit etmede %63
duyarlilik ve %84 06zgiillik ile olduk¢a iyi bir tanisal dogruluk
sundugunu gostermektedir (Deng et al., 2021b).

IL-1B periodontal patogenezde bakteri biyofilm uyarisina
kars1 iiretilen erken donem inflamatuar yanit1 yansitan ¢ok giiclii
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bir pro-inflamatuar sitokindir (Tobon-Arroyave et al., 2008).
Periodontal cepteki kemik yikimini1 ve doku hasarini uyaran ana
aracilardan biridir ve hastalikli bireylerin tikiiriiglinde saglikli
bireylere kiyasla anlamli derecede yliksek seviyelerde bulunur.
Teknoloji alanindaki son gelismelerle birlikte, mikroakiskan ve ¢ip-
Usti-laboratuvar tabanli optik POCT sistemleri; IL-1p'y1 aMMP-8
ve CRP ile birlikte eszamanl olarak tek bir platformda biiyiik bir
hassasiyetle olgebilecek diizeye ulagsmustir (Isaza-Guzman et al.,
2015).

MMP-9 veya diger adiyla jelatinaz B, periodontal
hastaliklarin ilerlemesi sirasinda yumusak doku yikimi ve matriks
bozunumu ile dogrudan iligkili olan bir diger ©Onemli konak
kaynakli enzimdir (Gorska & Nedzi-Gora, 2006). Arastirmalar,
tukdrukteki MMP-9 seviyelerini hasta koltugunda hizlica analiz
eden yanal akis POCT testlerinin gelistirildigini gdstermektedir.
Elde edilen veriler, bir MMP-9 hasta bas1 testinin, hastalarin
demografik Ozellikleri ve yasam tarzi faktorleriyle birlikte
degerlendirildiginde periodontitis riskinin dogru tespit edilmesini
onemli 6lglide destekledigini kanitlamistir (Sukriti et al., 2020).

Periodontitisin karmasik ve ¢ok faktorlii dogasi, birden fazla
biyobelirtecin bir arada degerlendirilmesini gerektirebilir. aMMP-
8, IL-1B ve MMP-9 disinda, POCT cihazlarinin hedefine giren
diger dnemli tiikiiriik biyobelirtegleri ii¢ ana gruba ayrilabilir:

1. Inflamatuar ve Yumusak Doku Yikim Belirtegleri:
TNF-a, IL-6, CRP, LDH ve AST doku nekrozu ve
inflamasyonun gostergeleri arasindadir (Miller et al.,
2006). Gunimizde  "IMPOD"  (Integrated
Microfluidic Platform for Oral Diagnostics) gibi
entegre POCT cihazlar1 tiikiiriikteki TNF-a, IL-6 ve
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CRP gibi belirtecleri sadece 10 dakikadan daha kisa
bir surede 6lgebilmektedir (Ji & Choi, 2015).

2. Kemik Yikim Belirtecleri: ALP, OPG, RANKL ve
tukardk kalsiyumu alveoler kemik rezorpsiyon
dinamiklerini  yansitan potansiyel belirteglerdir
(Totan et al., 2006).

3. Bakteri  Kaynakli  Biyobelirtecler:  Konagin
bagisiklik yaniti haricinde, P. gingivalis, P.
intermedia ve T. forsythia gibi  major
periodontopatojen bakterilere ait spesifik DNA
dizilimleri  veya dipeptidil peptidaz enzim
aktiviteleri de genetik/mikrobiyal bazli ¢ip tabanh
POCT sistemleriyle dakikalar icinde tespit
edilebilmektedir (Sawamoto et al., 2005).

Klinik Uygulamalar

Point-of-Care test cihazlarinn, ozellikle tiikiriik ve DOS
analizlerinin,  periodontolojinin  gilinlik  klinik  pratigine
entegrasyonu dort ana alanda ¢i8ir agici yenilikler sunmaktadir:

Erken tanmi periodontal hastaliklar ¢ogu zaman semptom
vermeden sinsi bir sekilde ilerler ve hastalar genellikle alveolar
kemik kaybi1 gibi geri doniisiimsiiz hasarlar olustuktan sonra tedavi
arayisina girerler(Arias-Bujanda et al., 2020). Geleneksel tani
yontemleri (sondalama ve radyografi) yalnizca doku yikimi
gelistikten sonra bu durumu tespit edebilirken; tukdrikte olgllen
aMMP-8 seviyeleri hicresel duzeydeki inflamasyonun cok erken
bir gostergesidir. Bu sayede Klinik olarak heniiz herhangi bir
atasman veya kemik kaybi gozlemlenmeden hiicresel diizeydeki
hastalik baglangici saptanabilir (Sackmann et al., 2014). Erken tani,
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hekimlerin hastalara zamaninda miidahale etmesine, koruyucu
uygulamalar1 devreye sokmasina ve tedavi basari sansimi en list
diizeye ¢ikarmasina olanak tanir (Deng et al., 2021b).

Hastalik aktivitesi periodontitis, siirekli ve dogrusal bir
sekilde ilerleyen bir hastalik degildir; aksine, spesifik bdlgelerde
meydana gelen aktif yikim ataklar1 ve bunlar1 takip eden duraklama
veya onarim donemleri ile epizodik bir karakter sergiler. Mevcut
klinik parametreler, o anki aktif doku yikimindan ziyade, sadece
gecmiste gerceklesmis olan sekelleri gosterir (Salvi et al., 2008).
Ancak aMMP-8 dogrudan giincel periodontal doku yikim
aktivitesini yansittig1 i¢in, o anki hastalik aktivitesinin objektif ve
anlik bir gostergesidir (Méantyla et al., 2003). Tukirik ve DOS'deki
yuksek aMMP-8 seviyelerinin artmis cep derinligi, BOP ve artmis
giincel doku yikimu ile giiclii bir pozitif korelasyona sahip oldugu
birgok giincel ¢alismada gosterilmistir (Deng et al., 2021a; Wei et
al., 2024a).

Tedavi takibi cerrahi veya cerrahi olmayan periodontal
tedavilerin temel amaci, inflamasyonu kontrol altina almak ve doku
yikimin1 durdurmaktir (Saquib et al., 2021). Basarili bir tedavi
sonrasinda, cep derinligi ve kanama gibi klinik parametrelerdeki
iyilesmeye paralel olarak tikiirik ve DOS'daki MMP-8
seviyelerinin de anlaml bir sekilde, saglikli bireylerin seviyelerine
kadar distiigli bilimsel olarak kanitlanmistir (Lang & Bartold,
2018). Hasta basi testleri, idame fazindaki hastalarin tedavilerine
verdikleri yanitin biyokimyasal olarak izlenmesinde kullanilabilir.
Tedavi sonrasi elde edilen baslangigtaki klinik basarmin uzun
donemde stabilitesini koruyup korumadigmi veya hastaligin niiks
edip etmedigini hizli, objektif ve agrisiz bir sekilde takip etmek
POCT sistemleri ile mimkindur (Deng et al., 2022).
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MMP-8 (kolajenaz-2) enziminin doku yikimindaki kilit rolii
yalnizca dogal dislerin etrafindaki periodontal dokularla smirli
degildir; ayn1 mekanizma dental implantlarin gevresindeki destek
dokularin yikimiyla karakterize olan peri-implantitis igin de
gecerlidir. Arastirmalar, peri-implant olugu sivisinda (PISF) aktif
peri-implantitis lezyonlarinin ilerlemesiyle iliskili olarak MMP-8
dizeylerinin oldukca yuksek oranlarda ve aMMP-8 bulundugunu
gostermistir (Deng et al., 2022). Bu nedenle, aMMP-8 tespiti yapan
immiinokromatografik seritlere dayali hasta basi testleri, implant
cevresi dokularin saghgmi izlemek, aktif peri-implant doku
yikimmi ¢ok erken asamalarda tespit etmek ve uygulanan peri-
implantitis tedavilerinin etkinligini koltuk basinda takip etmek igin
basariyla kullanilabilmektedir (Deng et al., 2021a).

Guncel Ticari Test Sistemleri

Periodontal ve peri-implant hastaliklarm tanisinda doku
yikiminin ana belirteci olan aMMP-8 enzimini anlik olarak tespit
etmek amaciyla c¢esitli ticari POCT test sistemleri gelistirilmistir.
Bu sistemlerin temel amaci; laboratuvar yontemlerinin (ELISA
veya IFMA gibi) getirdigi yiiksek maliyet, giinlerce siiren zaman
kayb1 ve uzman personel gereksinimini ortadan kaldirarak, klinik
pratikte hizli, glivenilir ve non-invaziv bir risk analizi sunmaktir
(Gubala et al.,, 2012; Sorsa et al., 2010a). Gunimuzde bilimsel
calismalarla tanisal dogrulugu kanitlanmis ve periodontolojide
kendine yer edinmis baslica ticari sistemler arasinda PerioSafe®,
ImplantSafe® wve bu testlerin okuyucusu olan ORALyzer®
bulunmaktadir.

PerioSafe®, temel olarak hastadan alinan tiikiiriikk veya agiz
stvist Orneklerinde aMMP-8 konsantrasyonunu tespit etmek igin

--52--



kullanilan, immiinokromatografik yanal akis prensibiyle calisan
ticari bir test kitidir. Alinan biyolojik 6rnekteki aMMP-8 enzimi,
test seridi tlizerindeki lateks partikiilleri ve ©6zel monoklonal
antikorlarla reaksiyona girerek yaklasik 5-6 dakika gibi kisa bir
sirede hasta koltugunda sonu¢ vermektedir (Deng et al., 2021a,
2022; Keskin et al., 2023). Ticari pazarda bulunan PerioMarker®
gibi bazi sistemler sonucun esik degerin altinda veya {istiinde
oldugunu test seridi lizerinde sadece tek veya cift cizgi ile
gOstererek kalitatif bir sonuc verirken; PerioSafe® sistemi dijital
bir cihazla entegre kullanildiginda kantitatif analiz olanagi da
saglar (Wei et al., 2024a). Klinik ¢aligmalarda, PerioSafe® testinin
periodontitis teshisi i¢in genellikle 10 ng/mL, 20 ng/mL veya 25
ng/mL gibi aMMP-8 konsantrasyonlarin1 diagnostik esik degeri
olarak kabul ettigi bildirilmektedir (Izadi Borujeni et al., 2015;
Schmalz et al., 2019).

ImplantSafe® periodontal dokularda tip I kolajen yikimina
yol acan aMMP-8 enzimi, dislere ek olarak dental implantlarin
cevresindeki destek dokularin enflamatuar yikimiyla karakterize
olan peri-implantitis durumunda da Kilit bir patojenik rol
oynamaktadir (Al-Majid et al., 2018). implantSafe® konsepti; dis
eti olugu sivisi yerine, dogrudan implant ¢evresi olugu sivisindan
aliman numunelerle calisarak peri-implant doku saghgmi izlemek
icin adapte edilmistir. Bu test sayesinde klinisyenler; heniiz
radyografik olarak kemik kayb1 gdozlemlenmeden hiicresel diizeyde
aktif peri-implantitis lezyonlarinin varligini erken dénemde teshis
edebilir, hastaligin gidisatin1 ve uygulanan peri-implant tedavilerin
klinik basarisini laboratuvar analizine gerek kalmadan anlik olarak
degerlendirebilirler (Al-Majid et al., 2018).

ORALyzer®, PerioSafe® test seritlerindeki biyokimyasal
reaksiyonun renk yogunlugunu optik olarak analiz ederek, aMMP-8
seviyesini dogrudan kantitatif bir veriye doniistiiren dijital okuyucu
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bir cihazdir (Deng et al., 2021a; Keskin et al., 2023). Uygulanan
test cubugu cihaza yerlestirildiginde, ORALyzer® test ¢izgisindeki
reaksiyonu okur ve ekranda kesin bir rakamsal aMMP-8
konsantrasyon degeri sunar (6rnegin esik deger olan 10 ng/mL'nin
asildig1 durumlarda spesifik bir sayisal deger gosterir). Dijital
okuyucunun sagladigr bu sayisal veri, hekimlere anlik hastalik
aktivitesinin veya doku yikiminin siddeti hakkinda daha objektif bir
Olgim  sunarak; durumun "saglkli", "aktif yikim riski
(gingivitis/erken periodontitis)" veya "siddetli enflamatuar doku
yikim1" seklinde hassas¢a smiflandirilmasina imkan tanir. Bu
teknoloji, hastalarin dis hekimligi disindaki tibbi kliniklerde de
taranmasini kolaylastirarak, interdisipliner sevklerin daha giivenilir
ve dogru bir sekilde yapilmasina katkida bulunmaktadir (Wei et al.,
2024b).

Kisithhiklar ve Gelecek Perspektifi

POCT tukuriik aMMP-8 testlerinin periodontal hastaliklarin
tanisinda devrim niteliginde avantajlar1 bulunmasma ragmen,
giinimiizde asilmasi gereken bazi metodolojik, biyolojik ve
teknolojik kisithiliklar1 bulunmaktadir:

a. Bolgeye Ozgii Olgiim Yapilamamast: Tiikiirik ve agiz
stvist ile yapilan testler, agizdaki genel inflamasyon yiikiinii
yansitir ancak hangi diste veya hangi periodontal cepte aktif
yikim oldugunu gosteremez (Kraft-Neumérker et al., 2012).

b. Tanisal Esik Degerler ve Cihaz Limitleri: POCT
cihazlariin saptama alt sinirinin olmasi (6rnegin 10 ng/mL)
veya farkli firmalarin farkl diagnostik esik degerler (10, 20
veya 25 ng/mL) kullanmasi, tanisal dogruluk oranlarinda ve

klinik standardizasyonda dalgalanmalara neden olmaktadir
(Wei et al., 2024D).
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C.

Kapsamli Dis Kayiplari: Tikirik ve agiz sivisindaki
aMMP-8 seviyeleri, dislerin etrafindaki DOS beslenir.
Hastada ¢ok sayida dis eksikligi olmasi (kapsamli dis
kayb1), toplam DOS hacmini azaltacagi igin test
sonu¢larinda aMMP-8 diizeylerinin oldugundan diisiik
cikmasma (yanlis negatiflik) neden olabilir (Deng et al.,
2021a).

Fizyolojik ve Sistemik Karistirict Faktorler: Tikiirtikteki
biyobelirteg konsantrasyonlari; yas, bagisiklik yanitini ve
MMP-8/TIMP-1 dengesini bozan sigara kullanimi1 veya
diyabet gibi sistemik hastaliklar gibi karistiric1 faktorlerden
etkilenebilir (Gursoy et al., 2010; Zappacosta et al., 2011).

Literatiirdeki Heterojenlik: POCT cihazlarin1 inceleyen
bircok c¢aligmada vaka-kontrol dizayninin kullanilmasi,
orneklem boyutlarinin kiigiik olmasi1 ve periodontitis tanimi
icin evrensel olmayan farkli klinik kriterlerin benimsenmis
olmasi, elde edilen tanisal dogruluk oranlarinda calismalar
arasi heterojenlige yol agabilmektedir (Wei et al., 2024a).

Periodontal teshiste biyobelirteglerin  klinik rutine tam
anlamiyla entegre olabilmesi i¢in gelecekte odaklanilacak yenilik¢i
yaklagimlar ve arastirma alanlar1 sunlardir:

1.

Coklu Biyobelirteg ve Cip Tabanli Paneller: Yanlis pozitif
ve negatifleri en aza indirmek icin aMMP-8'in diger konak
ve bakteri belirtecleriyle kombinasyonlar1
hedeflenmektedir. Gelecekte, "akut™ atak evresini belirleyen
aMMP-8 ile "kronik" doku yikim evresini gdsteren MMP-
13, IL-1B ve CRP gibi belirteglerin ¢ip tabanli laboratuvar
(lab-on-a-chip, LOC) sistemlerinde tek bir test ¢ubugunda
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eszamanli olarak Olgiilebilmesi planlanmaktadir (Ji & Choi,
2015).

Biitiinlesik Risk Analizi Algoritmalari: aMMP-8 POCT
testinin tek basma kesin bir tani1 aract olmaktan ziyade;
hastanin yasi, sigara kullanim durumu gibi diger
demografik risk faktorleriyle veya hassas klinik tarama
yontemleriyle birlestirilerek kullanilacag1 algoritmaya
dayali tan1 modellerine gecis yapilmasi Oongoriilmektedir
(Deng et al., 2021a).

Klinik Smiflandirmaya Resmi Entegrasyon: Bilimsel
verilerin giclenmesiyle birlikte, aMMP-8 testinin Glincel
(2017)  Periodontal = Hastaliklar ~ Smiflandirmasidaki
"Evreleme” ve "Derecelendirme” sistemlerine resmi bir
objektif parametre olarak adapte edilmesi en buyik
hedeflerden biridir (Domokos et al., 2024).

Uluslararas1 Konsorsiyumlar ve Standardizasyon: Test
protokolleri, 6rnek toplama yontemleri ve klinik hastalik
tanimlamalarindaki  tutarsizliklar1  gidermek amaciyla
Uluslararas1  Tiikiirik  Biyobelirtecleri  Konsorsiyumu
(ICSBP) gibi yapilarin kurulmasi cihazlarin
standardizasyonunu hizlandiracaktir (Ji & Choi, 2015).

Interdisipliner Tip Alanlarma Yayilim: Kullanim kolayligi
saglayan bu hizli testlerin sadece dis hekimleri tarafindan
degil; romatologlar, diyabetologlar, kardiyologlar ve
jinekologlar gibi tip uzmanlar: tarafindan da risk altindaki
bireylerin tespit edilip erken donemde dis hekimlerine
yonlendirilmesi amaciyla tip kliniklerinde rutin bir araca
doniismesi beklenmektedir (Lorenz et al., 2017).
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Sonug

Periodontitis, yetigskinlerde dis kaybmnin baslica nedenlerinden biri
olan kronik inflamatuar bir hastaliktir. Geleneksel klinik
yontemlerin aktif doku yikimini erken donemde goOsterememesi,
yeni tan1 yaklasimlara olan gereksinimi artirmigtir. Bu kapsamda,
tikardk ve DOS gibi non-invaziv biyolojik sivilarin analizi nem
kazanmig, Ozellikle aMMP-8 aktif periodontal doku yikimini

yansitan giivenilir bir biyobelirteg olarak 6ne ¢cikmustir.

aMMP-8'1 hedefleyen POCT, kisa siirede hizli, giivenilir ve uygun
maliyetli sonuglar saglayarak periodontal ve peri-implant
hastaliklarin erken tanisi ile tedavi takibini kolaylastirmaktadir.
Ayrica bu testler, biyobelirteg verilerinin 2017 Periodontal
Hastaliklar ~ Siniflandirmasi'nin = evreleme ve derecelendirme
sistemiyle birlikte degerlendirilmesine katki  sunmaktadir.
Periodontitisin diyabet ve kardiyovaskiiler hastaliklarla olan iliskisi
dikkate alindiginda, POCT cihazlar1 hem dis hekimligi hem de tip
alaninda 6nemli bir tarama ve risk degerlendirme araci olarak
gelecekte rutin klinik uygulamada daha genis yer bulmasi beklenen
yenilik¢i teknolojiler arasinda yer almaktadir.
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BOLUM 4

GUMMY SMILE: ETiYOLOJI, SINIFLANDIRMA
VE MULTIDISIPLINER TEDAVI YAKLASIMLARI

Shahrzad AMIZADEH!
Sema Nur SEVINC GUL?

Giris

Estetik bir giiliis, dislerin morfolojisi, dudaklarin konumu
ve dis eti dokusunun goriiniirliigli arasindaki harmonik bir dengeye
dayanir. Giiliimseme sirasinda bu dengenin bozularak dis eti
dokusunun normalden fazla goriinmesi durumu, literatiirde
"Gummy Smile" (GS) veya "Asir1 Dis Eti Gorlinimii" olarak
tanimlanmaktadir. Klinik olarak ideal dis eti goriinim miktari
iizerinde tam bir fikir birligi olmasa da, estetik parametrelerde
kabul goren en yaygin sinir: maksimum giilimseme esnasinda {ist
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merkezi kesici diglerin iizerinde 2 mm'den fazla dis eti dokusunun
goriinmesidir (Maleki et al., 2024).

Modern estetik dis hekimliginde kusursuz bir giiliis
tasarimi, yalnizca beyaz estetik olarak adlandirilan dis formlariin
restorasyonu veya optik 0Ozelliklerinin diizenlenmesiyle smnirh
degildir. Maksillofasiyal kompleksin ayrilmaz bir parcasi olan
periodontal dokularin sagligi, anatomik pozisyonu ve simetrisi, bu
biitiiniin gorsel basarisint dogrudan belirleyen "pembe estetik"
kavraminin temelini olusturur. Anterior estetik bolgede harmonik
bir denge yakalayabilmek, dis eti ¢ekilmeleri, interdental papil
kayiplar1 (siyah tiggenler) ve GS gibi perioral varyasyonlarin ve
doku diizensizliklerinin makro, mikro ve mini estetik kurallar
cergevesinde, bir biitiin olarak yonetilmesini gerektirir.

Gummy Smile’in Etiyolojisi

GS, tek bir nedene bagl olmayan, multifaktoriyel bir klinik
tablodur. Basarili bir tedavi stratejisinin kurgulanabilmesi, altta
yatan primer etiyolojik faktoriin veya faktdrlerin dogru analiz
edilmesini gerektirir. Literatiirde kabul goéren temel -etiyolojik
unsurlar su sekilde siniflandirilmaktadir (Maleki et al., 2024):

1. iskeletsel faktorler: Vertikal maksiller asirilik (VME:
vertical maxiller excess), maksillanin dikey yonde asiri
biliylimesi sonucunda iist ¢cene ve dislerin apikal yonde
konumlanmasiyla karakterizedir.

2. Yumusak doku ve dudak kaynakli faktorler: Filtrum
boyunun kisa olmasi veya iist dudagi yukari kaldiran levator
kas gruplarmin (6zellikle levator labii superioris alaeque
nasi) hipermobilitesi.
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3. Dental ve dentoalveoler faktorler: Dislerin siirme
stireclerindeki aksakliklardan kaynaklanan "Degismis Pasif
Erilipsiyon" (Altered Passive Eruption - APE), klinik kuron
boyunun kisa kalmasi, dis eti biliylimesi veya maksiller
kesicilerin supraeriipsiyonu/retroklinasyonu.

Giincel yaklagimlar, bu morfolojik problemleri tekil
patolojiler olarak ele almak yerine, "biitlinsel pembe estetik
tedavisi"  konsepti altinda  multidisipliner  bir  vizyonla
degerlendirmektedir. Boylece, hastalarin biyolojik doku sinirlarina
sadik kalinarak hem fonksiyonel biyomimetik hem de kozmetik
beklentiler en iist diizeyde optimize edilmektedir (Kim et al., 2025).

Cerrahi ve Cerrahi Olmayan Tedavilerin Etkinlik
Karsilastirmasi

Akademik literatiirde GS yOnetimi, invazivlik diizeylerine,
kalicilik siirelerine ve etiyolojik endikasyonlarina gore cerrahi ve
cerrahi olmayan yaklagimlar olmak {izere iki ana baglikta incelenir
(Maleki et al., 2024).

Giincel meta-analiz verilerine gore, cerrahi ve cerrahi
olmayan yaklasimlarin kisa ve uzun vadeli klinik ¢iktilar ile
stabilite oranlar1 su parametrelerle 6zetlenmektedir (Maleki et al.,
2024):

1. Kisa vadeli etkinlik (1. ay sonuglar1): Tedavinin hemen
ardindan gelen 1. ayda, hem cerrahi hem de cerrahi
olmayan yaklasimlar birbirine olduk¢a yakin ve basarili bir
dis eti azalmasi saglar. Cerrahi miidahaleler ortalama 3.50
mm (2.13-4.86 mm) azalma saglarken, cerrahi olmayan
miidahaleler ortalama 3.43 mm (2.67-4.19 mm) azalma
gostermektedir (Maleki et al., 2024).
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2. Uzun vadeli stabilite (6. ve 12. ay sonuglar): iki yaklasim
arasindaki en radikal fark uzun wvadeli takipte ortaya
cikmaktadir. 6. aya gelindiginde, cerrahi olmayan
yontemlerin etkinligi belirgin sekilde azalarak ortalama
0.51 mm seviyesine gerilerken (kismi niik), cerrahi
yontemler 2.86 mm seviyesindeki azalma etkisini stabil bir
sekilde korumaktadir. Cerrahi olmayan yontemler 12. ayin
sonunda neredeyse tamamen baslangic seviyelerine geri
donmektedir (Maleki et al., 2024).

3. Vaka siddetine gore endikasyonlar: Cerrahi olmayan
yaklagimlar (0zellikle Botulinum Toksini enjeksiyonlart)
baslangic asamasinda hafif GS vakalarinda daha etkili
sonuglar verirken, cerrahi yaklagimlar siddetli GS
vakalarinda ¢ok daha iistlin, radikal ve kalic1 sonuclar
sunmaktadir (Maleki et al., 2024).

Minimal Invaziv Bir Yaklasim Olarak Botulinum Toksini Tip
A (BTX-A) Uygulamalan

BTX-A, st dudak kaldirict  (levator)  kaslarin
hipermobilitesinden kaynaklanan GS vakalarinda cerrahiye
alternatif sunan, minimal invaziv ve geri donlisimli bir
miyomodiilasyon yontemidir. Toksin, motor sinir uglarindaki
SNARE protein kompleksini hedef alarak asetilkolin salinimini
geri doniisiimlii olarak bloke eder; bu sayede hedef kaslarin
kasilma giiciinii azaltarak giilimseme sirasinda iist dudagin yukari
yonli asir1 hareketini sinirlar (Inchingolo et al., 2024; Kim et al.,
2025).
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BTX-A enjeksiyonlar1 tek basma veya kombine tedavi
olarak su spesifik endikasyonlarda tercih edilmektedir (Inchingolo
et al., 2024; Kim et al., 2025):

¢ Maksimum giilimseme esnasinda iist dudak hareketinin
normal fizyolojik smirlar1 (6-8 mm) asarak hiperaktif
karakter sergiledigi (>10 mm) vakalar.

e Hafif ila orta dereceli (2—4 mm) asir1 dis eti goriiniimiine
sahip, cerrahi prosediirleri reddeden veya sistemik
kontrendikasyonu bulunan hastalar (Kim et al., 2025).

e Cerrahi veya ortodontik tedaviler sonrasinda tam simetri
saglanamayan durumlarda destekleyici tedavi olarak.

BTX-A enjeksiyonlarinda dozaj ve nokta secimi, klinik
basariy1 optimize etmek ve dudak diismesi, asimetri veya konugma
bozuklugu gibi komplikasyonlar1 6nlemek agisindan kritik dneme
sahiptir. Dozajlar hastanin kas kiitlesine, cinsiyetine ve
hipermobilite  derecesine gore kisisellestirilmelidir.  Klasik
protokollerde genellikle her bir enjeksiyon noktasi i¢in 1.95 ila 5.0
inite (U) arasinda Onabotulinumtoxin-A (veya es degeri)
uygulanmasi 6nerilmektedir (Inchingolo et al., 2024).

GS tiplerine gore hedeflenen anatomik kas gruplari ve
enjeksiyon bolgeleri su sekilde siniflandirilmaktadir (Inchingolo et
al., 2024):

1. Anterior GS (6n bolge baskin): Dis eti goriiniimiiniin sadece
santral ve lateral disler bolgesinde yogunlastig1 vakalardir.
Bu tabloda birincil sorumlu Levator Labii Superioris
Alaeque Nasi (LLSAN) kasidir. Enjeksiyon, burun
kanadinin (ala nasi) lateral simnirindan 1 cm disarida ve
nazolabial olugun hemen iizerinde yer alan Yonsei Noktasi
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(LLSAN, Levator Labii Superioris [LLS] ve Zygomaticus
Minor kaslarinin kesisim geometrisi) hedeflenerek bilateral
olarak gerceklestirilir (Inchingolo et al., 2024).

2. Posterior GS (arka bolge baskin): Dis eti goriiniimiiniin
kanin ve premolar disler bolgesinde belirgin oldugu
vakalardir. Bu durumda Zygomaticus  Major ve
Zygomaticus Minor kaslar1 asir1 aktiftir. Enjeksiyon noktast,
tragus-ala hatt1 iizerinde, goéziin dis kantusundan (lateral
canthus) asag1 indirilen dikey c¢izginin kesisim noktasina,
kas govdesi hedeflenerek lateral olarak uygulanir
(Inchingolo et al., 2024).

3. Kombine GS: Hem anterior hem de posterior dis eti
goriinlimiiniin ~ birlikte izlendigi olgulardir. Tedavide
LLSAN kasi ile birlikte zigomatik kas gruplarim1 da
kapsayacak sekilde 4 mnoktali (bilateral double-point)
enjeksiyon protokolii veya modifiye Yonsei noktasi doz
artirimi tercih edilir (Inchingolo et al., 2024).

Botulinum toksini, molekiiler yapisi geregi fonksiyon
gosterebilmek  i¢cin  ¢inko iyonuna bagmmli  bir ¢inko-
endopeptidazdir (zinc-dependent endopeptidase). Toksinin hafif
zinciri, noronal sitoplazmada SNAP-25 proteinini kesebilmek icin
aktif merkezinde bir ¢inko atomuna ihtiya¢ duyar. Bu biyokimyasal
mekanizmadan yola ¢ikan giincel klinik ¢aligmalar, viicuttaki ¢inko
biyoyararlaniminin artirtlmasinin  BTX-A’nin  klinik etkinligini
dogrudan etkiledigini géstermektedir.

Klinik yonetimde ¢inko takviyesinin entegrasyonu su
sekilde kurgulanmaktadir (Fatani, 2023):

e Dozaj ve zamanlama: BTX-A enjeksiyon uygulamasindan 4
giin O6nce baslanmak {izere giinlik 50 mg c¢inko sitrat /

—-71--



glukonat ve toksinin emilimini ve hiicre i¢i tagimmasini
desteklemek amaciyla 3000 FCC birimi fitaz (phytase)
kombinasyonu hastaya regete edilir. Takviyeye enjeksiyon
giinli dahil olmak tizere toplam 5 giin boyunca devam edilir.

e FEtki mekanizmasi: Fitaz enzimi, diyetteki c¢inkonun
emilimini bloke eden fitatlar1 pargalayarak sistemik ¢inko
absorpsiyonunu maksimize eder. Yeterli hiicre i¢i ¢inko
satlirasyonu saglandiginda, BTX-A'nin norotoksik etkisi
daha hizli ve daha giiglii bir sekilde ortaya ¢ikar.

e Klinik ¢iktilar: Cinko takviyesi yapilan hastalarda, dis eti
goriinlimiindeki azalma miktarinin (mm cinsinden) daha
belirgin oldugu ve en Onemlisi, niiks/relaps siiresinin
gecikerek toksin etki siliresinin (uzun vadeli stabilite) %20
ila %30 oraninda uzayabildigi bildirilmektedir. Bu durum,
hastalarin seans araliklarin1 uzatarak tedavi konforunu
artirir.

Hiyaliironik Asit (HA) Dermal Dolgulari ile Miyomodiilasyon
ve Perioral Hacim Yonetimi

Geleneksel olarak HA dermal dolgulari, dis hekimligi ve
fasiyal estetikte sadece doku hacmini artirmak ve perioral
kirisikliklart restore etmek amaciyla kullanilan pasif ajanlar olarak
goriilmekteydi. Ancak giincel periodontoloji ve estetik literatiiri,
HA enjeksiyonlarinin kas aktivitesi lizerinde aktif bir mekanik
bariyer ve miyomodiilasyon etkisi yarattigini ortaya koymustur
(Maci et al., 2024).

Dudag1 yukar1 kaldiran (levator) hiperaktif kaslarin altina
veya derin doku kompartmanlarina yiiksek viskoziteli ve yiiksek
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elastikiyet modiiliine (G') sahip HA dolgular yerlestirildiginde iki
temel biyomekanik mekanizma tetiklenir:

1. Kaldirag etkisinin engellenmesi (mechanical blocking):
Dolgu materyali, hedef kas liflerinin kemik dokusu (periost)
lizerindeki kayma diizlemini degistirir ve kasin dikey
yondeki traksiyon kuvvetine karsi fiziksel bir direng/agirlik
olusturur (Maci et al., 2024).

2. Yumusak doku destegi: Ozellikle piriform fossa ve
maksiller kopek disi cukurlugu (canine fossa) gibi kemik ve
derin yag dokusu kaybi/yetersizligi olan bolgelerde, dolgu
maddesi dokuyu  destekleyerek  kasin  kaldirag
mekanizmasini anatomik olarak zayiflatir (Maci et al.,
2024).

HA uygulamalarinin perioral bolgedeki klinik omrii, bu
alanin yiiksek mobilitesinden dolayr modifiye edilmekle birlikte,
uygun capraz bagli (cross-linked) iiriinler tercih edildiginde
ortalama 10 ila 18 ay arasinda stabilite gostermektedir (Maci et al.,
2024).

Gorsel analizler ve dinamik giilis parametreleri
dogrultusunda, yar1 kalict infiltrasyonlar (HA) i¢in Onerilen tedavi
algoritmalar1 ve enjeksiyon teknikleri spesifik anatomik bolgelere
gore su sekilde kurgulanir (Maci et al., 2024):

e Ust dudak vermilion bolgesi (tip 1 smiflandirmasi):
Maksimum giiliimseme sirasinda orbicularis oris kasinin
asirt kasilmasina bagli olarak {ist dudagin igeri donmesi
(inversiyon) ve incelmesi izlenen vakalardir. Bu tablonun
tedavisinde eversiyon teknigi (dudagin disa dogru donmesi)
tercih edilir. HA, dudak mukozasinin vermilion hattina

73



mikroenjeksiyonlar (lineer retrograd teknik) seklinde
uygulanarak dudaga hem dikey hacim kazandirilir hem de
disa dogru donmesi saglanarak dis eti dokusunun
goriintirliigii kamufle edilir (Maci et al., 2024).

Piriform fossa ve maksiller fossa yonetimi (tip 2
simiflandirmasi): Maksiller kemik yapisindaki veya bu
bolgedeki derin yag yastikg¢iklarindaki hacim eksiklikleri,
levator kaslarin (0zellikle LLSAN ve LLS) anterior
destegini azaltarak kasilma aninda kontrolsiizce yukari
hareket etmelerine yol agar. Klinik protokolde, igne veya
kaniil yardimiyla dogrudan periost {izerine (supraperiosteal)
bolus teknigi ile yiiksek G' degerli HA yerlestirilir. Piriform
olukta yer alan bu hacim replasmani, kasin vektorel
kuvvetini mekanik olarak bloke ederek altindaki dis etinin
goriinmesini siirlar (Maci et al., 2024).

Nazal Spinal ve Kolumellar Destek (Burun Ucu Y 6netimi):
Bazi GS hastalarinda giiliimseme esnasinda nasal septal
depressor (myrtiformis) kasmin hiperaktivitesine bagh
olarak burun ucunun asagi dogru sarktigi ve iist dudagi
yukart ittigi gozlenir. Bu vakalarda, anterior nazal spine ve
kolumella tabanina lineer retrograd veya bolus teknigiyle
HA enjekte edilerek burun ucuna yapisal bir projeksiyon
destegi saglanir. Bu destek, orbicularis oris kasinin asir1 iist
traksiyonunu fiziksel olarak kesintiye ugratir (Maci et al.,
2024).

Kombine Protokoller (BTX-A + HA) ve Komplikasyon
Yonetimi

Siddetli veya kombine (iskeletsel + kas kaynakli) GS

olgularinda, botulinum toksini ve HA dolgularinin ayni seansta
veya ardisik olarak kombinasyonu en yiiksek klinik basariyr ve
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uzun vadeli stabiliteyi saglar. BTX-A kasin kimyasal olarak
kasilmasini durdururken, HA ise altyapidaki anatomik eksikligi
tamamlayarak mekanik bir bariyer olusturur. Bu sinerji, toksinin
etki sliresinin uzamasina da katki sunar (Maci et al., 2024; Maleki
et al., 2024).

Perioral bolge, zengin vaskiiler ag1 (6zellikle arteria facialis
ve kollar1 olan arteria labialis superior) nedeniyle enjeksiyon
uygulamalarinda yiiksek dikkat gerektirir. Klinik uygulamada
karsilagilabilecek riskler ve yonetimi su sekildedir (Maci et al.,
2024):

* Mindr ve gegici yan etkiler: Enjeksiyon bolgelerinde gegici
odem, eritem, ekimoz veya hafif nodiil olusumu.

e Major komplikasyonlar: Enjeksiyon esnasinda dolgunun
yanliglikla damar ig¢ine verilmesi sonucu gelisebilecek doku
nekrozu ve retinal arter tikanikligina baglh iskemik korliik
riskidir.

e Klinik giivenlik 6nlemleri: Uygulama esnasinda mutlaka
diisiik basincli enjeksiyon, her enjeksiyon dncesi aspirasyon
testi ve miimkiin olan alanlarda kiint kaniil kullanimi tercih
edilmelidir. Olas1 bir vaskiiler ttkanma siiphesinde (dokuda
ani beyazlagsma/solukluk ve siddetli agr1), alana acilen
yiiksek dozda hiyaliironidaz enzimi infiltre edilerek dolgu
maddesi eritilmeli ve vaskiiler akis yeniden restore
edilmelidir.

Cerrahi Yaklasimlar ve Ortodontik Intriizyon Mekanikleri

GS klinik tablosunun kalici, stabil ve radikal yonetimi, altta
yatan etiyolojinin iskeleksel, dental veya major yumusak doku
kaynakli olmasina bagl olarak cerrahi ve ortodontik miidahaleleri
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zorunlu kilmaktadir. Giincel meta-analiz verileri, cerrahi
prosediirlerin uzun vadeli takipte (6. ve 12. aylar) niiks oranlarinin
cerrahi olmayan yoOntemlere kiyasla istatistiksel olarak anlamli
derecede diisiik ve stabil oldugunu ortaya koymaktadir.

Periodontal ve Mukogingival Cerrahi Yaklasimlar

Anatomik olarak APE kaynakli GS vakalarinda, tedavi
planlamasinin ve cerrahi yaklagimin sinirlar1 estetik bolgedeki dis
goriiniimiinii  optimize  edecek  sekilde  kurgulanmalidir
(Moslehitabar et al., 2025; Tatakis & Silva, 2023). Klinisyen,
tedavi karar1 verirken yumusak ve sert doku iliskilerini biitiinciil bir

karar verme mekanizmasi ¢ergevesinde ele almalidir (Moslehitabar
et al., 2025).

e Kuron boyu uzatmada agik flep ve flepsiz minimal invaziv
tekniklerin kiyaslanmasi: Estetik kuron boyu uzatma
prosediirlerinde geleneksel agik flep cerrahisi uzun vadeli
doku stabilitesi sunsa da, son yillarda cerrahi stentler, dijital
planlamalar veya 6zel el aletleri yardimiyla gerceklestirilen
minimal invaziv flepsiz teknikler popiilerlik kazanmustir.
Randomize kontrollii ¢caligmalarin meta-analitik sonuglari,
flepsiz yaklagimlarin postoperatif donemde daha erken ve
stabil doku 1iyilesmesi sagladigini, hasta konforunu
artirdigint ve erken donem estetik sonuglari optimize
ettigini géstermektedir (Oglah et al., 2025).

e (Cagdas yaklasimlar: GS etiyolojisinde yer alan altered
passive eruption ve iist dudak hipermobilitesi gibi kombine
durumlarda, giincel cerrahi kilavuzlar ve cagdas tedavi
teknikleri klinisyenlere enjeksiyonlardan radikal cerrahi
modifikasyonlara kadar genis bir gercevede kanita dayali
¢Ozlimler sunmaktadir (Tatakis & Silva, 2023).
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Konvansiyonel ve Lazer Destekli Gingivektomi
Yaklasimlarimin Karsilastirilmasi

Geleneksel olarak skalpel yardimiyla gergeklestirilen
gingivektomi ve gingivoplasti prosediirleri, GS vakalarinda altin
standart olarak kabul edilse de, operasyon sirasindaki kanama
vizyonu bozabilmekte ve postoperatif donemde hasta konforunu
olumsuz etkileyebilmektedir. Son yillarda periodontoloji
literatiiriinde genis yer bulan lazer teknolojileri (6zellikle Diot,
Er:YAG, CO; ve Nd:YAG lazerler), yumusak doku eksizyonunda
konvansiyonel yontemlere giiclii bir alternatif sunmaktadir (Jha et
al., 2017).

e Hemostaz ve goriis alan1 avantaji: Diot ve Nd:YAG gibi
yumusak doku lazerleri, hedef dokudaki hemoglobin
tarafindan yiiksek oranda absorbe edilir. Bu sayede kesi
esnasinda  kiiciik kan damarlarin1  koagiile ederek
miilkemmel bir hemostaz saglarlar. Operasyon alaninin
kansiz olmasi, klinisyenin estetik sinirlar1 ve mine-sement
smirmi (MSS) cok daha net simetrik bir sekilde takip
edebilmesine olanak tanir (Jha et al., 2017).

e Postoperatif konfor ve iyilesme dinamikleri: Skalpel
cerrahisinde agiga ¢ikan serbest sinir u¢lar1 ve inflamatuar
yanit, hastada operasyon sonrast agr1 ve ddem sikayetlerine
yol acar. Lazer uygulamalarinda ise doku yiizeyinde olusan
mikroskobik koagiilasyon tabakasi sinir uglarini kapatarak
hasta konforunu artirir. Literatiirdeki kontrollii klinik
caligmalar, lazer destekli GS cerrahilerinden sonra
hastalarin analjezik kullanim ihtiyacinin, konvansiyonel
cerrahiye kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
oldugunu gostermektedir (Jha et al., 2017).
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e Biyouyumluluk ve sert doku etkilesimi (Er:YAG): Eger
hastada sadece gingivektomi degil, osteotomi de
gerekiyorsa Er:YAG lazerler devreye girer. Er:YAG dalga
boyu suya ve hidroksiapatite afinitesi yiiksek oldugu i¢in,
kemik dokusunda nekroz yaratmadan "fotomekanik
ablasyon" ile kemigin kaldirilmasini saglar. Bu durum, flap
kaldirilmadan yapilan minimal invaziv estetik kuron boyu
uzatma protokollerinin 6niinii agmaktadir (Jha et al., 2017).

Cerrahi Dudak Repozisyonu (Lip Repositioning) ve Teknik
Modifikasyonlar

Ust dudak kaldirici kaslarin  (levator kas kompleksi)
hipermobilitesinden ~ kaynaklanan = ve  ortognatik  cerrahi
gerektirmeyen GS vakalarinda, cerrahi dudak repozisyonu etkili ve
ongoriilebilir bir tedavi alternatiftir. Geleneksel teknik, {list ¢ene
anterior mukozasindan eliptik bir mukozal bandin eksize edilerek
dudak pozisyonunun daha apikalde stabilize edilmesi esasina
dayanir. Ancak literatiirde niiks oranlarin1 azaltmak ve klinik
basarty1 optimize etmek amaciyla farkli cerrahi modaliteler ve
modifikasyonlar gelistirilmistir.

e Miyotomi modifikasyonu: Dudak repozisyonu cerrahisinde
en Onemli tartisma konularindan biri, sadece mukozal
dokunun mu kesilecegi yoksa kas miidahalesinin mi
eklenecegidir. Levator kas grubunun kismi olarak
kesilmesini  igeren = miyotomi  prosediirii,  dudak
hareketliligini uzun vadede daha radikal sekilde
sinirlandirmay1  hedefler; ancak miyotomi yapilan ve
yapilmayan tekniklerin klinik ¢iktilarinin sistematik olarak
kargilastirilmasi, klinisyene vaka bazli karar verme
noktasinda rehberlik etmektedir (Ardakani et al., 2021).
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e Farkli cerrahi modalitelerin etkinligi: GS sikayeti olan
hastalarin yonetiminde uygulanan konvansiyonel dudak
repozisyonu cerrahisi, farkli modifikasyonlar (frenulumun
korunmasi, ¢ift eliptik kesi veya lazer destekli kesiler gibi)
altinda c¢esitlenmektedir. Genis Olgekli sistematik derleme
ve meta-analiz verileri, bu farkli modalitelerin tamaminin
dis eti gériinlimiinii azaltmada klinik olarak yiiksek diizeyde
etkili oldugunu dogrulamaktadir (Younespour et al., 2021).

e @iincel teknik protokoller ve klinik yaklasimlar: Asir1 dis
eti gOrliiniimiiniin tedavisinde cerrahi sinirlarin  dogru
belirlenmesi, komplikasyonlarin onlenmesi agisindan
kritiktir. Glincel cerrahi literatiirde standardize edilen dudak
repozisyon teknikleri, fiksasyon derinligi, siitiir materyali
secimi ve postoperatif doku stabilitesi agisindan
klinisyenlere GS yonetiminde rehberlik eden kanita dayali
protokoller sunmaktadir (Abu Alfaraj et al., 2024).

BTX-A Uygulamalar

Ust dudak kaldirict kas gruplerinin  (LLSAN  gibi)
hipermobilitesine bagli olarak gelisen asir1 dis eti gdriiniimiiniin
cerrahi olmayan yonetiminde BTX-A uygulamalari, estetik dis
hekimligi pratiklerinde hizla yiikselen ve ¢cagdas trend haline gelen
poptiler bir segenektir (Rambole et al., 2024). Klinik literatiirdeki
giincel yaklasimlar ve genis Olgekli klinik kanitlar, botoks
enjeksiyonlarinin GS tedavisindeki etkinligini gii¢lii bir sekilde
ortaya koymaktadir (Fatani, 2023).

o Sistematik  basar1 ve  klinik  etkinlik: BTX-A
enjeksiyonlarinin GS vakalarindaki klinik basarisi, en iist
kanit diizeyine sahip sistematik derleme ve meta-analiz
caligmalariyla dogrulanmistir (Rojo-Sanchis et al., 2023).
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Ozellikle orta yiiz ve alt yiiz bolgelerinde estetik hedeflere
ulasmak  amaciyla  tercth  edilen  farkli  toksin
formiilasyonlarinin (6rnegin Abobotulinumtoxin-A)
kullanimi, glivenilir dozaj protokolleri altinda minimal
invaziv olarak perioral estetigi desteklemektedir (Galadari
et al., 2021).

e FEtki siiresi ve gecicilik  dinamikleri: BTX-A
uygulamalarinin klinikteki en biiyiik dezavantaji etkisinin
gecici olmasidir. Genis kapsamli meta-analiz verilerine
gore, botulinum toksininin asir1 dis eti gOriiniimiini
azaltmadaki etkinligi ve dokusal etki siiresi dinamik olarak
incelenmis; elde edilen estetik kazanimlarin zaman iginde
azalarak geri donilisiimlii bir karakter sergiledigi kanita
dayali olarak netlestirilmistir (Chagas et al., 2018).

Ortodontik Yaklasimlar ve Geg¢ici Ankraj Elemanlar:1 (TADs)
ile Intriizyon

Dentoalveoler siipereriipsiyon veya biliyiimesi durmus
yetiskin  hastalardaki VME durumlarinda, iskeletsel ankraj
sistemleri  konvansiyonel ortodontinin  smirlarimi tamamen
degistirmektedir. invaziv cerrahi prosediirlerin getirecegi morbidite
risklerini goze almak istemeyen veya ortognatik cerrahiyi reddeden
hastalarda, TADs’ 1n klinisyenlere son derece etkili, glivenilir ve
cerrahi  olmayan (non-surgical) bir diizeltme alternatifi
sunmaktadir.

e TADs” 1n klinik etkinligi:  Yetiskin  (bliylimesi
tamamlanmis) GS hastalarinda hafif-orta dereceli vertikal
maksiller agiriligin yonetiminde, gegici ankraj elemanlar1 ve
minividalar ile yapilan biitiinclil maksiller intriizyon teknigi
son derece etkilidir. Literatiirdeki vaka raporlariin
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sistematik derleme ve meta-analiz verileri, iskeletsel ankraj
sistemlerinin invaziv ortognatik cerrahilere gerek kalmadan
dikey yon kontroliinii ve estetik iyilesmeyi istatistiksel
olarak anlamli ve giivenilir diizeyde sagladigim
dogrulamaktadir (Kiran et al., 2024).

e Mini-vida sistemleri ile cerrahi olmayan diizeltme: TADs’
i kullanimi, GS hastalarinda anterior segmentin biitiinciil
olarak apikale dogru intriide edilmesini saglar. Bu yaklagim,
ortodontik kuvvet koordinasyonunu maksimize ederek ve
geleneksel ortodontinin ankraj sinirliliklarint agarak, dikey
yon kontroliinii ve estetik iyilesmeyi istatistiksel olarak
anlaml diizeyde optimize eden, kanita dayali ve sistematik
olarak dogrulanmis bir tedavi modalitesidir (Alshammery et
al., 2021).

e Alt ¢ene rotasyonunun etkisi: Maksiller anterior dislerin ve
iliskili alveoler siire¢lerin mini vidalar yardimiyla
intriizyonunun en dnemli iskeletsel ve biyomekanik sekeli,
mandibulada tetiklenen konum degisikligidir. Ust cenede
elde edilen dikey yon apikalizasyonu, alt ¢enenin yukar1 ve
one dogru kendiliginden donmesine, yani "mandibular
autorotation"  mekanizmasinin  aktiflesmesine  zemin
hazirlar. Sistematik derleme verilerine gore, bu autorotation
etkisi hastanin alt yiiz yiiksekligini ideal smirlara
indirgerken, ¢ene ucu projeksiyonunu ve genel yiiz profil
estetigini dogrudan iyilestiren en kritik tedavi ¢iktilarindan
biri olarak kabul edilmektedir (Reddy et al., 2021).

Cerrahi Olan ve Cerrahi Olmayan Yontemlerin Uzun Vadeli
Takip ve Klinik Stabilitesi

Cerrahi ve cerrahi olmayan tedavi yaklagimlarinin zamana
bagl niiks potansiyelleri karsilastirildiginda, cerrahi yaklasimlarin
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dokusal ve anatomik modifikasyon yetenegi uzun vadede
klinisyene biiylik bir avantaj saglar (Maleki et al., 2024).

6. ay takibi: Meta-analiz ¢iktilarina gore cerrahi olmayan
enjeksiyon yontemleri (BTX-A / HA) 6. ayin sonunda
etkisini hizla kaybederek ortalama 0.51 mm gibi klinik
olarak yetersiz bir seviyeye gerilerken; periodontal cerrahi,
dudak repozisyonu veya sert doku cerrahilerini igeren
cerrahi yaklagimlar dig eti goriinimiindeki ortalama 2.86
mm'lik azalmayi stabil bir sekilde korumaktadir (Maleki et
al., 2024).

12. ay takibi: 12. aymn sonunda cerrahi olmayan
yaklasimlarda neredeyse tamamen baslangic degerlerine
geri doniis izlenirken, cerrahi yaklasimlarda elde edilen
estetik kazanimlar klinik kaliciligini  siirdirmektedir.
Cerrahi yontemler, siddetli GS olgularinda kesin ve
ongoriilebilir tedavi secenegi olarak kabul edilmektedir
(Maleki et al., 2024).

Kombine Vakalarin Yonetimi ve Klinik Algoritmalar

GS, klinik realitede nadiren tek bir etiyolojik faktdre bagh

olarak gelisir; olgularin biiylik bir kisminda iskeletsel, dental ve
yumusak doku kaynakli varyasyonlarin kombinasyonlar1 (kombine
vakalar) izlenir. Basarili ve niiks orami diisiik bir klinik yonetim
icin, klinisyenin hastay1 statik parametrelerin yani sira dinamik
fonksiyonel analizlerle de degerlendirmesi ve kisisellestirilmis bir
tedavi algoritmast kurgulamasi sarttir (Maci et al., 2024; Maleki et
al., 2024).
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Klinik Teshis ve Karar Agaci Protokolii

Bir vakanin dogru yonetimi, sistematik bir klinik muayene
zincirine dayanir. Bu dogrultuda klinisyenin takip etmesi gereken
karar agaci su asamalardan olusur:

1. Dinamik dudak analizi: Hasta istirahat halindeyken,
konusurken ve maksimum giiliimseme esnasinda {ist dudak
mobilitesi dlgiilmelidir. Ust dudak hareketinin fizyolojik
siirt 6-8 mm'dir. Eger bu hareket >10 mm ise primer veya
sekonder olarak hiperaktif iist dudak (LLSAN kas grubu)
kasilmasi teshisi konur (Maci et al., 2024).

2. Klinik kuron boyu ve dis eti muayenesi: Ust santral dislerin
klinik kuron boyu (ideal olarak 9-11 mm) Oolg¢iiliir (5).
Kuron boyunun kisa oldugu ve MSS dis eti sinirinin altinda
kaldig1 durumlarda APE varligi netlestirilir (Maci et al.,
2024).

3. Iskeletsel ve profil analizi: Hastanin yiiz oranlar1 (6zellikle
alt yiiz yiksekligi) ve lateral sefalometrik kayitlari
incelenir. VME veya dislerin supraeriipsiyon miktari
belirlenir (Maci et al., 2024).

Etiyolojiye Gore Tedavi Algoritmasi Se¢cenekleri

Klinik muayene verileri netlestikten sonra, multidisipliner
tedavi algoritmasi su kombinasyon protokollerine gore kurgulanir:

e Protokol A (kombine APE + dudak hipermobilitesi): En sik
karsilagilan klinik tablolardan biridir. Bu vakalarda hastaya
ilk olarak periodontal cerrahi (gingivektomi veya alveolar
osteotomili flep) uygulanarak klinik kuron boylar1 ideal
anatomik smirlarma (10-11 mm) ulastirilir.  Dokularin
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postoperatif  iyilesme siireci (ortalama 4-6 hafta)
tamamlandiktan sonra, yumusak doku hipermobilitesinin
eliminasyonu amaciyla BTX-A enjeksiyonu veya HA dolgu
infiltrasyonu ile kas modiilasyonu saglanir (Maci et al.,
2024).

e Protokol B (hafif-orta dereceli VME + dentoalveoler
siipraeriipsiyon): Iskeletsel bilesenin ortognatik cerrahi
siirlarinda olmadigi durumlarda, TADs yardimiyla anterior
maksiller segment biitiinciil olarak intriide edilir. Intriizyon
sonrast marjinal dig eti sinirlarinda gelisebilecek kalinlagsma
ve doku yigilmalari, son agamada estetik bir gingivoplasti
operasyonuyla diizeltilerek marjinal estetik optimize edilir
(Maci et al., 2024).

e Protokol C (siddetli VME >8 mm dis eti gOriiniimii):
Iskeletsel anomalinin ¢ok baskin oldugu durumlarda tek
basina periodontal veya medikal estetik miidahaleler
yetersiz kalir. Bu olgularda altin standart tedavi, Le Fort I
ortognatik cerrahi operasyonu ile maksillanin yukar
tasinmasidir (Maci et al., 2024). Hasta cerrahiyi kesinlikle
reddediyorsa, palyatif ve kamufle edici bir kombine
protokol olarak cerrahi dudak repozisyonu ile BTX-A + HA
kombinasyonlar1 bir arada disiiniilerek goriiniim miktari
hastanin tolere edebilecegi sinirlara indirgenir (Maci et al.,
2024; Maleki et al., 2024).

Sonug¢

GS, gilinimiiz dis hekimliginde sadece lokalize bir
periodontal doku problemi olarak degil, perioral estetigi ve
hastanin  psikososyal yasam kalitesini dogrudan etkileyen
multifaktoriyel bir klinik tablo olarak kabul edilmektedir. Bu
durumun bagarili ve Ongoriilebilir yonetimi, dogru bir etiyoloji



teshisine ve bu teshise uygun olarak kurgulanan multidispliner
tedavi protokollerine baglhdir.

Giincel kanita dayali literatiir ve meta-analiz verileri
1s1g¢1nda ulasilan temel sonuglar su sekildedir:

e BTX-A ve HA dermal dolgulari gibi cerrahi olmayan
yaklagimlar, minimal invaziv olmalari, hizli klinik sonug
vermeleri ve diisiik komplikasyon riskleri nedeniyle
ozellikle hafif-orta siddetteki hiperaktif dudak vakalarinda
milkkemmel birer primer veya destekleyici tedavi
secenegidir.

e Ancak cerrahi olmayan bu yontemlerin en biiyiik sinirliligi,
uzun vadeli stabilite eksikligidir; nitekim enjeksiyonlarin
etkinligi 6. aydan itibaren hizla azalarak 12. ayin sonunda
neredeyse  tamamen  baglangic  seviyelerine  geri
donmektedir.

e Buna karsilik, estetik kuron boyu wuzatma, apikale
pozisyonlu flep, osteotomi ve cerrahi dudak repozisyonu
gibi periodontal/mukogingival cerrahi yaklasimlar, dokusal
ve anatomik modifikasyon yetenekleri sayesinde uzun
vadeli takipte (6. ve 12. aylar) klinik basarisini ve dis eti
goriinlimiindeki azalmay1 oldukca stabil bir sekilde
korumaktadir. Cerrahi yontemler, oOzellikle siddetli
vakalarda kesin ve kalic1 ¢6ziim sunan altin standart olmaya
devam etmektedir.

Gelecegin tedavi konseptleri, invaziv cerrahi prosediirlerin
siirlarint daha da daraltacak ve cerrahi olmayan yontemlerin
kaliciligini artiracak biyokimyasal modiilasyonlara
odaklanmaktadir.  Bu  dogrultuda, toksin  etkinligini
biyokimyasal diizeyde destekleyen ¢inko ve fitaz takviyesi gibi
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uygulamalar, klinisyenlere seans araliklarini uzatma ve tedavi
konforunu artirma noktasinda yeni ufuklar agmaktadir. Dénem,
tek bir yontemin mutlak istiinliigiinden ziyade, dijital giliis
tasarim1 yazilimlar1 esliginde hastaya 6zel cerrahi, ortodontik
ve yart kalict medikal estetik kombinasyonlarin (sinerjik
protokoller) kisisellestirilerek uygulandigir "biitlinsel perioral
yaklasim" donemidir.
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