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ON SOZ
Kiymetli bilim insanlar1 ve sevgili okurlarimiz,

Her canli varligin1 devam ettirebilmek igin yenilenme ve adaptasyona
ihtiyag duyar. Insanlar varligm devam ettirmede kendi soyunun yani sira
diger tiirlere de katki sunmaktadir. Bu da insana bahsedilen diisiinme yetenegi
sayesinde olmaktadir. Baslangicta doga olaylari ile bas etmeye calisan
insanoglu bilim sayesinde olaylar1 ayrintili bir sekilde analiz ederek yeterli ve
gerekli dnlemleri almanin yani sira doganin giiciinii kendi lehine ¢evirmeyi de
basarmistir. Asir1 yagislar1 ve sel baskinlarini 6nlemek i¢in barajlar yapmay1,
riizgadrdan ve gilinesten enerji elde etmeyi basarmistir. Tip alaninda da
olumsuz bir durumdan “botilizm toksini gibi” olumlu sonug¢ ¢ikarabilmeyi
basarmistir. Biitiin bu kazanimlar biiylik ¢caba ve gayretler neticesinde elde
edilmistir. Her alanda oldugu gibi tip ve saglik alaninda da bilginin
dogrulanmasi ve yanlislanmasi, yenilenme, farkli bakis acilari ile gelismeler
hizla devam etmektedir. Teknolojik gelismelere paralel olarak akilli ilag,
robotik cerrahi ve yapay zekanin da kullanimi ile ¢cok umut verici gelismeler
olmaktadir.

Bilimde multidisipliner ve hatta interdisipliner bakis agis1 gelismeleri
hizlandiracaktir. Her gegen giin konunun 6nemini vurgulayan akademik ve
bilimsel camia iiniversitelerde fakiilteler ve bilim enstitiilerinde ¢ift ana dal,
yan dal gibi multidisipliner programlarin agilmasim1 Onermektedir. Bu
baglamda tip ve saglik bilimleri anindaki konularin bir araya getirerek ortak
bir kitap halinde sunulmasini saglayan bilim insanlarini kutluyorum.

Yasanan zorluklara, yogun 1is temposuna ragmen kitabin
olusturulmasinda emegi gecen tiim bilim insanlarini1 ve her tiirlii destegi veren
IKSAD yayin evi ekibini kutlarim. Ayrica bu siiregte katkilari
esirgemeyerek bana sabirla yardimei olan kizlarima, esim Melahat’a ve
degerli abim Dog. Dr. Hiiseyin KAFADAR hocama ¢ok tesekkiir ederim.

Cok degerli boliimler igeren bu gilizel kitabi bilim diinyast ve
okurlarimiz ile paylasmaktan onur duyariz.

Doc. Dr. S. Cem YUCETAS!

t Adiyaman University, Department of Neurosurgery, Turkey, Email: seyhocem@hotmail.com
ORCID: 0000-0002-2891-1805
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GIRIS
Yapay zeka terimi glinimiizde biiyiik kii¢iik farkli yas gruplarinda ya
da doktor, aragtirmaci, gazeteci gibi farkli meslek gruplarinda birgok kisi

tarafindan merak duygusu barindirsa da yapay zeka hakkinda cogunlukla
kimsenin gergek bir bilgisi bulunmamaktadir.

Bilimin ve teknolojinin gelismesiyle birlikte hayatimizin hemen hemen
her alanina giren yapay zeka kavraminin saglik alanina girmesiyle birlikte
saglikli kalma, erken teshis, tani, tedavi, tedavi sonuglarini tahmin edebilme,
tedavi yontemleri, ilaglarin gelistirilmesi gibi pek c¢ok alanda gelismeler
yasanmaktadir (Tugge, 2020).

Hastaliklarin teshisi i¢in kullanilan ‘Watson for Health’ uygulamasi,
kronik hastaliklarda erken teshis ve tedavi siirecinin takibini kolaylastiran [oT
tabanli yapay zeka destekli uzaktan takip sistemleri de hekimlere kisiye 6zel
teshis ve tedavi konusunda hekime olduk¢a yardimci uygulamalardir (Tugge,
2020).

Dis hekimliginde de lezyonlar ile normal yapilari ayirt etmek, risk
faktorlerini belirleyip oncelik vermek ve ileriye doniik sonuclari simiile etmek
ve degerlendirmek i¢in yapay zeka algoritmalar1 kullanilmaktadir. Bunlarin
yani sira ¢ok sayidaki elektronik dental verilerin varligi, makine 6grenimi
olarak bilinen veriye dayali yapay zeka uygulamalart ile en iyi tedavi
yontemini se¢ebilmeleri konusunda hekime yardimer olmaktadir (Shan et al.,
2021).

Faydalarin yani sira en biiyilk olumsuz yani ise etik sorunsalidir.
Ozellikle robotik cerrahide sorumluluk su an hekimlere ait olsa da kullanilan
robotlar biiyiikk bir hata yaparsa gelecekte sorumlulugun kime ait olacagi
biiyiik bir endise konusudur. Insan diisiincelerini yansitamamasi, insanlar ve
makineler arasinda uyumsuzluga yol agabileceginden ¢alismay1 zorlastiran bir
diger olumsuz faktor olarak karsimiza ¢ikmaktadir (Tugge, 2020).

Bu bolimiin amaci son donemlerde dis hekimliginde yapay zeka
uygulamalarinin artmasiyla birlikte restoratif dis hekimligi alanindaki
gelismeleri yakindan incelemektir.
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1. YAPAY ZEKA NEDIR?

Bilimin gelismesiyle birlikte insan beyninin isleyislerini taklit etmeye
caligan yeni teknolojiler gelistirilmeye caligilsa da bugiin bile tam anlamiyla
insan beyni gibi diistiniilebilen bir makine hala riiya olarak kabul edilmektedir
(Tandon et al., 2020). 1950 yilinda Ingiliz bir matematik¢i Alan Turing sifreli
mesajlarin  kodunu ¢o6zebilen, siiper bilgisayarlarmn ilk atilimi olarak
isimlendirilen bir makine ve bu makinenin de bir zekaya sahip olup
olmadigin1 gostermek i¢in Turing Testini tasarlamistir. 1956 yilinda ise
Dortmund Konferansi’'nda John McCarthy ilk defa yapay zeka terimi
kullanilmistir (Arslan, 2020).

Dowp Blus

@ 1340 1956 @ 1980 Q 1997
; Makine

Shanon

@ 1950 @ 1970 1990 O 2000

Sekil 1: Yapay zekanin kronolojik tarihi (Arslan, 2020)

LA - dofa Yopoy Sk

Son yillarda aragtirmacilarin bu konu tizerinde siirekli ¢calismalari yapay
zeka kavramiyla sonuclanmigtir. Bu kavram insanlarin yerine getirdigi
gorevleri yapabilecek makineler tasarlama ve {iiretme fikrine gonderme
yapmaktadir. Yapay zeka insan zihninin yerini alamayarak yorumlamay1 ve
eylemi biiyiikk oranda desteklemektedir. Son yetmis yillik bir siire zarfinda
yapay zeka ve uygulamalar1 beklentileri karsilayamasa da son on yilda yapay
zeka alaninda olaganiistii basarilar elde edilmistir (Tandon et al., 2020).

Yapay zekada iki alt kategori vardir: makine Ogrenimi ve derin
o0grenme. Makine 6grenimi, bilgisayarlara bir sorunu ¢6zmek i¢in algoritmalar
ile ne yapacaklarimi Ogrenmelerini saglamaktir. Yapay zekanin temelini
algoritmalar olusturmaktadir. Algoritma basitce bir matematik problemini
¢O6zmek igin belli tekrarlardan olusan bir ¢6ziim yoludur. Derin 6grenme ise
giris verilerini analiz etmek i¢in farkli hesaplama katmanlarina sahip insan
beyni ve sinir sisteminin islevlerini taklit eden, yapay sinir hiicrelerinden
olusan yapay sinir aglarmi kullanan yapay zekanin alt kategorisidir. Derin
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ogrenmede ilgili ozellikler tek asamada Ogrenilip eslenmektedir. Bu durum
karmasik veri kiimelerini isleme konusunda daha basarili olmasim
saglamaktadir (Ossowska et al., 2022).

2.YAPAY ZEKA VE DiS HEKiMLIiGi
2.1. Yapay Zeka ve Hasta Yonetimi

Yapay zeka tabanli sanal dental asistanlar, dental kliniklerdeki randevu
vermek, hastanin tibbi ve dental anamnezini almak, sigortayr yonetmek ve
hekime teshis ve tedavi planlamasinda yardimci olmak gibi ¢esitli isleri daha
az hata ve daha fazla hassasiyetle gerceklestirebilmektedir. Hastanin sistemik
anamnezinde her basamagi detayli bir sekilde sorarak ayrintilarin
atlanmamasina O0nem vermektedir. Boylece yapay zeka tabanli dental
asistanlar, her hastanin sanal bir veri tabanini olusturularak hekime teshis ve
tedavi planlamasinda yardime1 olmaktadir (Tandon et al., 2020).

2.2. Yapay Zeka ve Oral Tami

Dogru teshis herhangi bir hastaligin tedavisi agisindan olduk¢a dnemli
bir yere sahiptir. Cok faktorlii etiyolojiye sahip hastaliklarda yapay sinir
aglari, hastaligin teshisi i¢in iyi bir sekilde ¢alismaktadir (Tandon et al.,
2020).

Temporomandibular eklemlerin i¢ diizensizliginde klinik ve radyolojik
tan1 altin standart olarak kabul edilir. Birkag¢ calismada bir cerrah tarafindan
ifade edilen tanilar ve yapay sinir aglardan elde edilen tanilar
karsilagtirildiginda yapay sinir aglarinin yiiksek duyarliliga sahip oldugu
sonucuna varilmistir. Bdylece agiz hastaliklarinin teshisinde ve insan hatasi
olasiligiin azaltilmasinda yapay zekanin onemi ortaya ¢ikmaktadir (Tandon
etal., 2020).

Radyolojide dijital intraoral periapikal radyografiler, ti¢ boyutlu (3D)
taramalar yoluyla cok miktarda hasta verisi kaydedilmektedir. Bu durumda
hastaliklarin hizli teshisi ve tedavisi i¢in verileri toplamak ve hesaplamak i¢in
yapay zekaya ihtiyag duyulmaktadir. Agiz kanserleri ve agiz kanserleri
gelisme riski tasiyan hastalari belirlemede yapay sinir aglart altin standart
kabul edilmektedir. Bu ylizden yapay sinir aglar1 erken evre agiz kanserleri
teshisinde 6nemli bir yere sahiptir (Tandon et al., 2020).
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2.3. Yapay Zeka ve Ortodonti

Yapay zeka ortodontide teshisten tedavi planlamasina kadar gesitli
asamalarda kullanilmaktadir. Yapay zeka algoritmalar1 6zellikle sefalometrik
analizlerde ortodontistlere yardimci olmaktadir. Yapilan bir caligmada
ozellestirilmis bir evrisimli sinir ag1 (CNN) derin 6grenme algoritmasi
temelinde otomatik bir sefalometrik analiz sunulmus ve hassasiyeti
degerlendirilmigtir. Mevcut altin standart kabul edilen deneyimli hekimlerle
karsilastirilabilir hassasiyette analiz edebilen bir yapay zeka algoritmasi
olusturulmustur. Yapay zekay1 ortodontiye basariyla entegre edebilen ilk
arastirmalardan biridir (Kunz et al., 2020).

Yapay zeka algoritmalart biiyiime ve gelisimin belirlenmesinin gerekli
oldugu alanlarda teshis amacgli kullanilabilmektedir. Yapilan bir calismada
kemik yasmi otomatik olarak belirlemek i¢in el-bilek radyografilerinde
goriintiiler iizerinde incelemeler yapilmistir (Giordano et al., 2007). Farkli bir
caligmada makine Ogrenmesi metodu kullanarak ortodontik cerrahi
vakalarinin tanisini belirlemek amaglanmistir. Cerrahi/ameliyat disi karar ile
cekim karar1 icin yeni bir yapay zeka modeli gelistirilip performansinin
degerlendirilmistir (Choi et al., 2019).

Ug boyutlu taramalar ve sanal modeller kraniyofasiyal anomaliler ve
dis anomalilerini degerlendirmede olduk¢a 6nemli olup 3 boyutlu tarayicilarla
tedaviler kisiye 6zgii 6zellestirilmektedir. Dislerin nasil ve ne kadar hareket
ettirilmesi gerektigi, uygulanmasi gereken basing miktarlar1 ve disler i¢in
basing noktalarini tantyan bir veri algoritmasi olusturulabilmektedir. Bu yapay
zeka tabanli plaklar ile hata oram ve toplam tedavi siiresi azalmaktadir
(Tandon et al., 2020).

2.4. Yapay Zeka ve Radyoloji

Yapay zeka konik 1smli bilgisayarli tomografi gibi goriintiileme
yontemleriyle birlestirildiginde insan goziiniin ayirt edemedigi ¢ok kiiciik
miktarlardaki farkliliklart ayirt edebilmektedir. Yapilan bir ¢aligmada yapay
sinir aglart ile minér apikal foramenleri bulmak i¢in yeni bir yaklasim
gelistirilmis ve radyografilerle calisma uzunlugunu belirleme hassasiyeti
artarak hata yapma olasilig1 azalmistir (Tandon et al., 2020).

CNN tabanli yapay zeka modelleri, dental radyografilerde giiriikleri,
periapikal lezyonlari, dis eriipsiyonunu ve dislerin numaralandirilmasini,
dikey kok kiriklarini, kok morfolojisini, periodontal kemik kaybini, dis ve
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cene patolojilerini, osteoporozu ve maksiller siniiziti degerlendirmek igin
uygulanmustir (Orhan et al., 2020).

2.5. Yapay Zeka ve Periodontoloji

Periodontal hastalik, kardiovaskiiler hastaliklar, diyabet, erken dogum
gibi faktorlerle de iliskili olabilecek kronik ve ilerleyici periodontal dokularin
yikimi olarak tanimlanabilmektedir (Ossowska et al., 2022).

Derin CNN algoritmasi kullanilarak periapikal radyografiler iizerinden
periodontal olarak zarar goérmiis dislerin belirlendigi bir ¢aligmada, CNN
algoritmasinin premolarlarda molarlara gore tanisal olarak daha yiiksek
dogruluga sahip oldugu sonucuna varilmistir. CNN algoritmasinin periodontal
olarak zarar gormiis disleri belirlemede deneyimli periodontistler kadar
basarili oldugu sonucuna varilmistir. Periodontal kemik kaybinin panoramik
radyografilerde degerlendirildigi bir ¢alismada, CNN ve 6 farkli deneyimli dis
hekiminin periodontal kemik kaybinin tanisal performanst karsilastirilmistir.
Sinirlt miktarda radyografik goriintii segmentleri iizerinde egitilmis CNN ve
dis hekimlerinin periodontal kemik kaybimi degerlendirmeleri agisindan
benzer sonuglar elde edilmistir (Ossowska et al., 2022).

Yapay sinir ag1 tabanli simiflandiricilar 16kosit, interlokin, IgG antikor
titreleri ve bakteri yiikiine odaklanarak agresif ve kronik periodontitisi ayirt
etmede tatmin edici sonuglar elde etmistir (Shan et al., 2021).

2.6. Yapay Zeka ve implantoloji

Dental implantlar total, parsiyel ya da tek dis eksikliginde tercih
edilmektedir. Implant cerrahisi oncesi detayli planlama implantin basarisi
acisindan olduk¢a onemlidir. Cerrahi bolgedeki alveolar kemik ozellikleri
(kemik densitesi, kalinligi, yiiksekligi) ve bdlgedeki anatomik olusumlari
(mandibular kanal, maksiller siniis, mental foramen gibi) degerlendirmek i¢in
de panoramik radyografilere alternatif olarak bilgisayarli tomografi (BT) ve
konik 1sml bilgisayarli tomografi (KIBT) gibi goriintiilleme yontemleri de
kullanilmaktadir (Kurt Bayrakdar et al., 2021).

Implant planlamasina yonelik yapilan bir calismada maksiller siniis,
nazal fossa ve dis eksiklikleri tespiti i¢cin yapay zeka sistemleri kullanilmistir.
Tespit analiz sonuglari siniis/ fossa i¢in %66.4, dis eksiklikleri i¢cin %95.3
bulunmustur. Kayip dis, siniis, fossa tespiti ile ilgili yapilan ilk ¢alisma olup
yapay zeka ile ilgili basarili sonuglar elde edilmistir. Kemik kalinlig1 ve boy
Olciimiiniin de yapildigi bu calismada kalinlik Ol¢limlerinin yapay zeka
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sistemleri kullanilarak iyilestirilmesi gerektigi sonucuna varilmistir (Kurt
Bayrakdar et al., 2021).

Periapikal radyografilerde implant ¢evresi kemik kaybi yiizdesi ve
kemik kaybi siddetinin degerlendirildigi bir ¢alismada CNN modeli ile dis
hekimi arasinda implant cevresindeki yer tespitlerinde anlamli bir fark
bulunamamustir. CNN modellerinin periimplantitis ciddiyetini
degerlendirmek, kemik kaybi miktari1 Olgmek icin kullanilabilecegi
sonucuna vartlmistir (Cha et al., 2021).

2.7. Yapay Zeka ve Endodonti

Endodontik tedavilerde teshis, zorluk tahmini ve tedavi planlamasi
tedavinin basaris1 agisindan en Onemli faktorlerdir. Yapay zeka modelleri
kanal anatomisini incelemek, kok kiriklarini ve periapikal lezyonlari teshis
etmek, calisma boyu uzunlugunu tespit etmek, dental pulpa hiicrelerinin
canliligini tahmin etmek gibi konularda kullanilmaktadir (Ossowska et al.,
2022).

Yapilan bir ¢alismada Standart Amerikan Endodontistler Birligi (AAE)
Endodontik Vaka Zorluk Degerlendirme Formuyla vakanin zorluk derecesini
tahmin etme agisindan yardimci olabilecek makine &grenmesi algoritmasi
kullanilmistir. 500 kanal hastasindan doldurulmus formlar kullanilarak
makine Ogrenmesi algoritmast ile %94.96 hassasiyet elde edilmistir
(Mallishery et al., 2020).

Yapilan bir caligmada yapay zeka tabanli bir sistemle KIBT
gorlintlilerinden periapikal lezyonun saptanmasinin giivenilirligi  %92.8
bulunmustur (Ossowska et al., 2022).

Basgka bir calismada yapay sinir ag1 modeli kullanilarak periapikal
radyografiler ve KIBT goriintiilerinden saglam ve kanal tedavili tek kokli
premolar dislerde vertikal kok kirigi teshis edilmistir. KIBT goriintiilerinin
duyarlilik ve 6zgiilliik agisindan daha dogru sonuglar verdigi tespit edilmigtir
(Johari et al., 2017).

Mandibular 1. molarlarin kék morfolojilerinin siiflandirilmasi igin
derin 6grenme sistemi ile tan1 agisindan etkinligin degerlendirildigi bir baska
calismada, distal koklerin tek kok mii ya da ekstra koklerin mi oldugunu
belirlemede 9%86.9 oraninda tanisal dogrulugun saglandigi belirtilmistir
(Hiraiwa et al., 2019).
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Calisma boyu uzunlugunu belirlemek i¢in yapay sinir agmin
kullanildig1 bir ¢alismada ger¢ek Ol¢iimle yapay sinir agi tarafindan elde
edilen 6l¢lim arasinda fark bulunamamistir. Ayrica yapay sinir agi ile elde
edilen Olgimiin (%96), periapikal radyografileri kullanan bir endodontist
(%76) ile karsilagtirildiginda mindr apikal daralimi belirlemede iistiin oldugu
sonucuna vartlmistir (Ossowska et al., 2022).

2.8. Yapay Zeka ve Agiz, Dis ve Cene Cerrahisi

Yapay zeka tabanli robotik cerrahi uygulamalar1 son donemde oldukga
popiiler hale gelmeye baslamistir. Riskli ve karmasik anatomik yapilara sahip
oral bolge icin kilavuz rehberliginde cerrahi ya da robotik uygulamalarla olas1
komplikasyonlar ve tedavi siiresi azaltilmaktadir (Ossowska et al., 2022).

Panoramik radyografilerin kullanildigit CNN tabanli derin 6grenme
modeli ile yapilan bir ¢alismada mandibular {i¢iincli molarin ¢ikarilmasinin
zorlugu Pedersen Zorluk Skoru ile ti¢ hekimin fikir birligi temelinde
degerlendirilmistir. CNN kullanilarak dogru tahminler elde edilebilecegi
sonucuna varilmstir (Yoo et al., 2021).

Farkli bir calismada gomiilii 3. molarlarin KIBT goriintiilerinde
degerlendiren yapay zeka uygulamasiin tanisal etkinligi degerlendirilmistir.
Sonug olarak %86.2 oraninda gémiili dis sayisi, %78.6 oraninda kok sayis1 ve
%68.1 oraninda kanal sayisi dogru tespit edilmistir (Orhan et al., 2021).

GOmiili ticlincii molarlarin ¢ekimi sonrasi post operatif yiiz sismesinin
tahmininde yapay sinir aglarmin kullanmildig1 bir ¢alismada yapay sinir agi
modelinin dogrulugu %98 olarak bulunmustur (Zhang et al., 2018).

2.9. Yapay Zeka ve Protez

Bilgisayar destekli tasarim (CAD) ve bilgisayar destekli tiretim (CAM)
protetik dis tedavisi alaninda oldukca yaygin kullanilmaktadir. Yapay zeka
uygulamalarint CAD/CAM ile birlestirmek hasta basi uygulamalarini daha da
gelistirmektedir. Yapay zeka uygulamalart CAD/CAM teknolojisinde veri
toplama ve tretim kismindaki eksikleri gidermek agisindan énemli bir yere
sahiptir. Inley, onley, kron ve k&prii tasarimlarinda kullanilan yapay zeka
sistemleri geleneksel protez dokiim yontemlerinin yerini almakta, tedavi
stirelerini ve hata oranlarini azaltmaktadir (Tandon et al., 2020).
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2.10. Yapay Zeka ve Oral Kanserler

Yapay sinir ag1 prekanser ya da yiiksek agiz kanseri riski olan
hastalarin tanisinin konulmasi, kanserin derecelendirilmesi ve tedavi planinin
yapilmasi agisindan biiyiik 6nem tasimaktadir. Hastalik taramasinda yapay
zeka uygulamalarinin kullanilmasi, tarama ve erken kanser teshisini artirabilir,
is akisini hizlandirip insan kaynakli taramalara gore daha duyarli olmasi
sebebiyle taniyi iyilestirebilmektedir (Tandon et al., 2020).

3. YAPAY ZEKA VE RESTORATIF DiS HEKIMLIGi

Son donemlerde estetik beklentinin artmasiyla birlikte restoratif dis
tedavisi alaninda da tant ve tedavi siiregleri biiylikk 6nem kazanmaktadir.
Teknolojik gelismelerle birlikte yapay zeka uygulamalar1 degerlendirilmeye
baglanmustir.

Yapilan sistematik bir derlemede yapay zeka modellerinin dis
curtiklerini ve dis kiriklarini teshis etme, dis preparasyon sinirlarini belirleme
ve restorasyon basarisizligini tahmin etme yetenegi degerlendirilmistir. 34
makalenin dahil edildigi bu derlemede yer alan 29 ¢alisma ¢iiriik teshisi, 2
calisma dis kirig1 teshisi, 1 calisma dis preparasyonu bitis ¢izgisi konumu ve 2
calisama da restorasyon basarisizliginin degerlendirilmesi i¢indir. Yapay zeka
modelleri ile elde edilen dogruluk degerleri dis ¢iiriik teshisi i¢in %76-88.3
arasinda, cliriik tahmini i¢in %83.6-97.1 arasinda, dikey dis kirig1 teshisi i¢in
%88.3-95.7 ve bitis ¢izgisi i¢in de %90.6-97.4 arasindadir (Revilla-Leon et
al., 2022).

3.1. Ciiriik Teshisi

Dis curiigli, biyofilm ve diyetle baglantili, ¢ok faktorli, bulasic
olmayan, dis sert dokularinda mineral kaybma sebep olan dinamik bir
hastaliktir. Ciiriik lezyonlarin erken teshisi non-invaziv ve mikro-invaziv
tedaviler i¢in olduk¢a onemlidir. Ciiriilk lezyonlarinin erken teshisi i¢in de
standart teshis araclar1 yetersiz kalmaktadir. Dental radyografik goriintiileme
icin otomatik yardim sistemleri lezyonlarin daha giivenilir ve dogru bir
sekilde degerlendirilmesine olanak saglayabilir (Cantu et al., 2020).

Yapilan bir ¢caligmada dis c¢uirtiklerini tespit emek i¢in 3000°den fazla
bitewing radyografisinden olusturulan bir veri seti ile bilgisayar destekli tani
sistemi gelistirilmistir. Sistem bitewing radyografilerinde ciiriik tespiti i¢in
egitilmig ve tam evrisimli bir sinir ag1 olusturulmustur. Sistem performansi ii¢
egitimli dis hekimi ile karsilastirllmigtir. Sistemin cliriikleri tahmin etme
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hassasiyeti dis hekimlerinden daha yiiksek bulunmustur (Srivastava et al.,
2017).

Yapilan baska bir ¢calismada bir grup dis hekiminin ve derin bir sinir
aginin performansi karsilagtirilmistir. Calismada Berlin’deki bir klinikten
2016-2018 yilina ait 3686 bitewing goriintiisiinden olusan veri kiimesi
kullanilmigtir.  Sinir ag1 %80’lik genel bir dogruluk gostermistir. Dis
hekimlerinin ortalama dogrulugu 0.71 bulunmustur. Sinir ag1 énemli 6l¢iide
daha hassas bulunmustur. Baslangi¢ ve ilerlemis lezyonlar1 saptamaya yonelik
duyarlilik degerlendirildiginde, sinir ag1 modeli her iki durumda da 0.70 ve
iizeri duyarlilik gosterirken, dis hekimleri baslangi¢ lezyonlar1 icin biiylik
olgiide diisiik duyarlilik gdstermistir. Ilerlemis lezyonlar i¢in de 0.40 ve 0.75
arasinda duyarlilik gostermistir (Cantu et al., 2020).

Dis mineralizasyon derecesine bagli olarak kizilotesi 15181n sagilmasi ve
emilmesindeki farkliliklardan yararlanan iyonlastirici olmayan goriintiileme
yontemi yakin kiziltesi transilliminasyon erken giiriiklerin tespiti igin
kullanilabilmektedir. DIAGNOcam (KaVo) erken mine ¢iiriikleri ve dentin
gliriikleri i¢cin gri tonlamali goriintiiler saglamak i¢in bu teknolojiyi
kullanmaktadir. Yapilan bir c¢alismada yakin kizil6tesi transilliiminasyon
goriintiileme ile elde edilen ¢iiriik lezyonlarimin tespiti ve siniflandirilmasi i¢in
CNN tabanli bir model gelistirilmistir. Veri kiimesini DIAGNOcam sistemi
ile elde edilen premolar ve molar dislerin 217 gri tonlamali goriintiisii
olusturmaktadir. DIAGNOcam kullanilarak dental uzmanlardan goriintiilerin
arka plan (B), mine (E), dentin (D), proksimal ciiriik (PC) ve okluzal ¢iiriik
(OC) olmak iizere referans segmentasyon haritalar1 olugturmalari istenmistir.
Model arka plan, mine, dentin smiflar1 i¢in %80’in iizerinde bir uyum
gostermektedir. Ciiriikk lezyonlar1 i¢in daha diisiik deger gostermektedir.
Kisith sayidaki egitim Ornegiyle veri seti derin sinir agmmi egitmek icin
yetersiz bulunmustur (Casalegno et al., 2019).

Veri seti i¢in 3000 periapikal radyografi kullanilan bir ¢alismada dis
ciiriiklerinin tespiti ve teshisi i¢in GoogLeNet Inception v3 mimarisine
dayanan CNN algoritmalar1 kullanilmistir. Premolarlar i¢in %89, molarlar i¢in
%88, hem premolar hem molarlar i¢cin %82 tanisal dogruluk elde edilmistir
(Lee etal., 2018).

Kok ciirtiklerinin tanisal tahmini igin yapilan bir ¢aligmada makine
Ogrenimi algoritmasi1 kullanilmistir. 5135 orneklem biiyiikliigii ve 357
degisken kullanilmistir. Degiskenlerin kok ciiriiklerinin varligina/yokluguna
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gore siiflandirabilen bir algoritma gelistirmek amaglanmistir. Kok ctirtikleri
i¢in yag onemli bir kriter olarak bulunmustur. Makine 6grenimi algoritmalari
icin dogruluk %97.1, kesinlik %95.1, duyarlilik %99.6 ve o6zgiillik %94.3
bulunmustur (Hung et al., 2019).

Proksimal ¢iiriikk teshisinde yapay zeka kullanimimin maliyetinin
degerlendirildigi bir ¢aligmada bitewing radyografilerde yapay zeka ile giiriik
tespiti daha uygun maliyetli bulunmustur. Maliyet etkinligi, ciirlikleri daha
erken teshis edebilmek igin daha yiliksek hassasiyete dayandirilarak, gec
kalinmig maliyetli tedavilerden uzak durmaya imkan saglamistir
(Schwendicke et al., 2021).

3.2. Dental Plak Tespiti

Dental plak dis eti iltihabinin yani sira ¢liriige de sebep olabilen bir¢ok
hastaligin onciisiidiir.

Yapilan bir ¢alismada siit dislerindeki plagi tespit etmek ve modelin
tanisal dogrulugunu degerlendirmek icin derin 6grenme tabanli bir yapay zeka
modeli gelistirilmistir. Egitim i¢in 886 agiz ici fotografi kullanilmis, klinik
uygulanabilirligi dogrulamak i¢in de yapay zeka modeli ile 98 agiz igi
fotografi degerlendirilmistir. Dijital kamera kullanilarak da fotograflar
cekilmistir. Pedodontis tarafindan incelenen fotograflarda plak iceren bolgeler
belirlenmistir. Daha sonra plak boyayici ajan uygulanarak tekrar belirleme
yapilmistir. Bir hafta sonrasinda manuel teshisin tutarliligi acgisin dijital
kamera ile g¢ekilen 98 fotografta tekrar plak iceren bolgeler isaretlenmistir.
Yapay zeka modeli ile pedodontistin isaretledigi alanlar karsilastirildiginda
yapay zeka modelinin klinik olarak kabul edilebilir seviyelere ulastig
sonucuna vartlmistir (You et al., 2020).

3.3. Gelisimsel Lezyonlarin Ayirt Edilmesi

Dis hekimleri klinik muayene esnasinda birbirinden ayirt edilmesi zor
olan fakat teshisin de tedavi siirecini degistirecegi dis sert doku anomalileriyle
karsilasabilmektedir. Ornek olarak beyaz lezyonlar ortodontik tedavi siireci
sonrast goriilebilecek ciiriikk baslangiclar1 olabilecegi gibi florozis ya da
hipomineralizasyon gibi gelisimsel kusurlar olabilmektedir.

Dental fotograflardan bir veri seti olusturularak beyaz nokta
lezyonlarini tespit etmek amaciyla derin 6grenmenin kullanildig1 bir ¢alisma
yapilmigtir. 434 fotograf goriintiisii kullanilarak 2781 adet etiketli disten veri
seti olusturulmustur. Modeller beyaz lezyonu, florotik ya da florotik olmayan
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lezyonlar1 belirlemek i¢in egitilmistir. Bu egitim plan1 dogruluk tahminlerinin
saglamlhigin1 arttirarak daha fazla uyum izlenmesini saglamistir. Sonuglara
gore dogru pozitiflerde modeller klinisyenlerle ayni alanlara odaklanmaktadir.
Yanlis pozitifler 151k yansimalariyla ilgili bir durum olabilmektedir.
Gelecekteki calismalarin bu durumun 6niine gegmesi i¢in yansimalari tek tek
etiketlemesi Onerilmektedir. Sonug¢ olarak lezyon prevelanst %37 tespit
edilmistir. Lezyonlarin %24t florotik iken diger lezyonlar siklikla
bulunamamustir. Ust dislerde %32-52, alt dislerde %20,28 oraninda lezyon
tespit edilirken en ¢ok {iist kesici dislerin etkilendigi sonucuna varilmstir.
Florotik ya da florotik olmayan lezyonu egitmek i¢in kullanilan modeller
arasinda ortalama dogruluk degerleri 0.81 ile 0.84 arasinda bulunmustur.
Tatmin edici bir dogruluk elde edilmistir (Askar et al., 2021).

3.4. Robotik Preparasyon

Laminate veneer restorasyonlar estetik beklentileri karsilamasi ve
konservatif yaklagimlariyla oldukca tercih edilen restorasyonlardir.
Restorasyonun  bitis  ¢izgisi mine {zerine supragingival olarak
yerlestirildiginde olduk¢a basarili sonuglar elde edilmektedir (Otani et al.,
2015).

Yapilan in vitro bir calismada porselen laminate veneerler igin
geleneksel dis hazirligi yontemi ve otomatik robotik bir dis hazirlama
sisteminin dogruluk ve hassasiyeti degerlendirilmistir. Robotik sistem ve
geleneksel yontemin ikisi i¢in de 10 dis modeli belirlenmistir. Otomatik
robotik dis hazirlama sistemi, geleneksel serbest dis hazirligi kadar dogru
degerler gostermistir. Geleneksel yontemle tim bolgelerden elde edilen
verilerle dis modelleri 6nemli 6lglide daha iyi hassasiyetle elde edilmistir. Her
bagimsiz yiizey icin robotik sistem bitis ¢izgisinde, geleneksel yontem fasial
yilizeyde daha iyi hassasiyet gostermistir (Otani et al., 2015).

3.5. Renk Eslestirme

Teknolojinin  hizla gelismesiyle beraber dental materyallerdeki
degisimler de biiyiik 6nem tasimaktadir. Ozellikle estetik beklentinin fazla
artt1g1 son donemlerde, restorasyonlarin renk uyumu bu beklenti agisindan
anahtar unsurlardan biri haline gelmistir. Renk eslestirme icin bilgisayar
programlar1 kullanilmasi subjektif faktorlerin etkisini azaltabilse de estetik
restoratif ve protetik dis hekimliginde hala en zorlu konulardan biridir (Li et
al., 2015).
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Yapilan bir ¢alismada bilgisayar renk eslestirmesinde genetik algoritma
ve geri yayitlhimli yapay sinir ag1 modeli kullanilmistir. Calismada porselen
numuneler hazirlanip kristal dental spektrofotometre ile renk tonu &lgiimleri
yapilmistir. Bu yontemle 119 veri seti elde edilmistir. Verilerin %751 egitim,
%25°1 test veri seti olarak kullanilmistir. Geri yayilimli sinir aginin kararsizlik
ve diisiik dogruluk gibi baz1 dezavantajlari bulunmaktadir. Genetik algoritma
ve geri yayilimli sinir ag1 modeli ile restorasyonun renk eslestirmesi daha
dogru ve objektif bir hale gelerek daha miikemmel bir model elde edilmistir
(Lietal., 2015).

3.6. Restorasyon Basarisi

Metal, seramik restorasyonlarin yani sira kompozit rezin restorasyonlar
estetik nedenlerle ¢ok yaygin kullanilmaktadir. Bilgisayar destekli tasarim ve
iretim teknolojisi de hizla bliylimektedir.

Yapilan bir ¢alisgmada CAD-CAM kompozit rezin kronlarmin yapigma
olasiligt CNN yoOntemiyle tahmin edilmistir. 24 vakadan 8640 goriintii elde
edilmigtir. 6480 gorlintli egitim ve dogrulama, 2160 goriintii test igin
ayrilmistir. CNN yontemiyle debonding olasiliginin tahmin dogrulugu %98.5,
kesinligi %97, hatirlatma degeri %100 bulunmustur. Ug¢ boyutlu tarama
goriintiileri kullanilarak CAD-CAM ile kompozit rezin kronlarin baglanma
durumlart CNN yontemiyle sorunsuz bir sekilde tahmin edilebilmektedir
(‘Yamaguchi et al., 2019).

3.7. Restoratif Materyaller

Dis sert dokularinda plak, c¢iirtik, gelisimsel bozukluklar gibi
durumlarin yani sira dolgu materyalleri ve dental restorasyonlar igin de
CNN’ler egitilebilmektedir.

Tanisal bir ¢caligmada posterior dislerin dijital fotograflar1 kullanilarak
bir CNN’nin fissiir ortiiciileri tespit edip kategorize etmesi arastirilip standart
bir referans karsilastirilmigtir. Gortintiiler {i¢ dis hekiminden olusan bir grup
tarafindan etiketlenip CNN i¢in standart referans olarak kullanilmistir.
CNN’nin egitimini hizlandirmak icin Onceden egitilmis bir sinir agi
kullanilmigtir (ResNeXt-101-32x8d ImageNet). Calismada %98.7 yiiksek
tanisal dogruluk elde edilmistir. CNN alt kategorileri daha az dogrulukla
siniflandirarak %90 oraninda bir teshis performanst bulunmustur
(Schlickenrieder et al., 2021).
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Yapilan bagka bir ¢aligmada ti¢ farklt LED 1s1kla polimerizasyon {initesi
ve kuvars tungsten halojen (QTH) 1sikla polimerizasyon iinitesinin farkll
tonlardaki 3 farkli kompozitin alt ve iist yilizeylerdeki Vicker’s Sertlik oranina
etkisi degerlendirilmistir. Renk tonu, 1sikla polimerizasyon iinitesi ve
kompozit parametrelerinin Vicker’s Sertlik oranini belirlemesinde yapay sinir
aglar1 kullamilmistir. Yapay sinir ag1 sonuglari polimerizasyon initesi ve
kompozit parametrelerinin kombinasyonunun en O&nemli etkiye sahip
oldugunu gostermistir. Renk tonu ise en diisiik etkiye sahiptir (Deniz Arisu et
al., 2018).

Yapilan farkli bir c¢alisgmada panoramik radyografide dental
restorasyonlarin tespiti ve smiflandirilmasi i¢in yapay zeka algoritmasi
gelistirilmistir. Dental restorasyonlar baslangigta bir hekim tarafindan manuel
olarak tespit edilip isaretlenmistir. Yapay zeka algoritmasi ise birinci adimda
otomatik algilamay1, ikinci adimda da restorasyonlarin smiflandirilmasini
icermektedir. 738 dental restorasyonu igeren 83 panoramik radyografi
degerlendirilmistir. Sonug olarak yapay zeka algoritmasi restorasyonlari hem
algilamada hem de smiflandirmada basarili bir performans gostermistir
(Abdalla-Aslan et al., 2020).

4. SONUC

Yapay zeka modelleri dental uygulamalar i¢in hala gelisim
asamasindadir. Restoratif dis hekimligi agisindan da yapay zeka modellerinin
kullanim1 6zellikle 2019°dan bu yana artmistir ve yapay zeka modellerinin
klinik performanslarinin degerlendirilmesi i¢in daha fazla ¢aligmaya ihtiyag
vardir (Revilla-Leon et al., 2022).
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GIRIS

Spinal epidural hematom ve bir dizi istenmeyen ndrolojik olaylar
gecici ya da kalict sakatliga yol agmakta olup, santral noroaksiyel blokaja
atfedilmistir. Enfeksiyonlar (Menenjit ve apse), kimyasal yaralanmalar ve
olduk¢a nadir olarak serebral iskemi ve/veya hemoraji de dogrudan veya
dolayli olarak spinal ve/veya epidural anesteziye baglanmistir. Bazi olgu
raporlart ile az sayida retrospektif calismada santral sinir bloklarinin nadiren
de olsa spinal kord ya da sinir koklerinde veya her ikisinde hasar
olusturmasina odaklanilmistir. Cogu durumda bu hasarin nedeni agik degildir.
Bununla birlikte santral blogun hipotansiyon ve bradikardi, kardiyak arrest,
iiriner retansiyon, Horner sendromu, lokal ve sistemik toksisite, basagrisi,
postdural ponksiyon agrisi, konus medullaris yaralanmasi, spinal veya
epidural hematom gibi komplikasyonlar1 da s6z konusudur. Bu bdliimde
santral blokajn  bu komplikasyonlari, giincel literatiir esliginde
irdelenmektedir.

1. SANTRAL BLOK

Epidural, spinal ve kaudal anestesi ya da analjeziyi igeren santral
blok, cerrahi anestezi ve postoperatif analjezide kullanilan bir tekniktir.
Santral blok cerrahide, acil hastalarda, yash hastalarda, gebelerde, akut
postoperatif agri yonetiminde ve kronik agrinin giderilmesinde ve alt-iist
ekstremitelerin kisa siireli (30 dak-1 saat) cerrahi girisimlerinde yaygin olarak
kullanilmaktadir. Santral blok, spinal korddan ¢ikan sinirlerin etrafina opioid
ile ya da opioidsiz olarak lokal anestezik enjekte edilen rejyonel anestezi
seklinde tanimlanmaktadir. Amerika Birlesik Devletleri’'nde her yil 700,000
spinal, epidural, kombine spinal-epidural ve kaudal noroaksiyel prosediirii
uygulanmaktadir (Cook, Counsel and Wildsmith, 2009).

Modern klinik uygulamada santral néroaksiyel blokaj, anestezistlerin
giivenli ve etkili bir anestezi saglamada kullandiklar1 uygulamalarin 6nemli
bir kismi haline gelmistir. Normal anatomisi bulunan hastalarda spinal
progesin palpasyonunun noktaya dayali teknigi ile salin ya da havaya karsi
diren¢ kaybinin epidural yerlestirmede yiiksek bir basar1 orani vardir (Chin,
2018). Benzer sekilde spinal anestezi, igne dokunma tepkisi ve net bir son
nokta gorevi goren beyin omurilik sivisinin akigi ile yer isareti teknigi
kullanilarak ~ gergeklestirilebilmektedir.  Bununla  birlikte  obezite,
konjenital/edinilmis ya da yasa bagl olarak degisen anatomi ve Onceki
omurga cerrahisi bu prosediirleri teknik olarak zorlayici kilabilmektedir
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(Kalagara, Nair, Kolli et al., 2021 ). Spinal ve epidural anestezi, rejyonel ve
kondiiksiyon anestezinin bir alt kategorisini olusturmaktadir. Cerrahi anestezi
ve genel anesteziye yardimci olarak ameliyathanede yaygin bir sekilde
kullanilmalarina ek olarak, ndroaksiyel teknikler obstetrik ve postoperatif
agriy1 kontrol altina almanin da etkin bir yoludur. Bu teknikler arasinda
onemli farkliliklar bulunmakla birlikte hepsi de sempatik, duyusal ya da
motor blokajin biri ile veya bunlarin kombinasyonu ile sonuc¢lanmaktadir.
Spinal anestezi, hizli, derin, tekrarlanabilir ancak smirli duyusal analjezi
olusturmak i¢in az miktarda ilag¢ gerektirir. Buna karsilik epidural anestezi
daha yavas ilerler, genellikle bir kateter kullanilarak gerceklestirilir ve biiyiik
miktarda lokal anestezik gerektirir, bu da spinal anestezide rastlanmayan
sistemik yan etkiler ve komplikasyonlarla iliskilendirilebilir (Guay, Choi,
Sures et al., 2014). Santral noroaksiyel blok bilesenleri Sekil 1°de
goriilmektedir.

SPINAL ANESTEZI

I PIDURAL ANESTEZI

\ KAUDALANESTEZI

Sekil 1. Santral blokajin bilesenleri

Spinal veya epidural anestezinin tek enjeksiyonu alt abdomen, pelvik
organlar (Orn. prostat), alt ekstremite ve sezaryen dogumda yaygin olarak
kullanilmaktadir. Siirekli kateter bazli epidural infiizyonlar ise gebelikte
dogum analjezisi amaciyla ve major bir ameliyattan giinler sonra postoepratif
agrimin giderilmesinde kullanilmaktadir. Noroaksiyel analjezi pulmoner ve
kardiyak morbiditeyi azaltabilir, ancak mortaliteye etkisi minimaldir (Leslie,
Mcllroy, Kazsa et al., 206; Beattie, Badner and Choi, 2001). Kaudal bloklar
ise en ¢ok cocuklarda cerrahi anestezi ve analjezide, ayrica kronik agrisi
bulunan yetiskinlerde terapotik analjezi amaciyla kullanilmaktadir. Kalict
uzun siireli spinal kateterler kronik malignan ya da non-malignan agri igin
takilabilmektedir. Santral analjezi teknikleri, her hastanin fiziksel durumu ve
anatomisi yapilacak cerrahi tiiriiniin 6zellikleri hesaba katilarak bireysel bazda
uygulanir.
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2. SANTRAL BLOKAJIN TARIHCESI

Santral noroaksiyel blokaj ilkesi ilk kez 1884 yilinda James Leonard
Corning tarafindan agiklanmistir. 1984 ylilinda Corning, once bir kopekte
daha sonra saglikli bir goniilliide alt lomber vertebralarin spindz progesleri
arasina kokain enjekte etmistir (Corning, 1885). 1899 yilinda bir cerrah olan
August Bier, spinal anestezi altinda ilk cerrahi operasyonu ger¢eklestirmistir
(Bier, 1889). 1921 yilinda Ispanyol askeri cerrah1 Fidel Pagés, modern lomber
epidural anestezi teknigini gelistirmistir (Pagés, 1921). Ilk lomber siirekli
anestezi 1947 yilinda  Manuel Martinez  Curbelo  tarafindan
gergeklestirilmistir. O yillardan bu yana anestezi ve analjezide kullanilmak
lizere yeni anestezikler gelistirilmistir. Daha iyi ve giivenli anesteziklerin
gelistirilmesi 1948 yilinda Nils Lofgren ve Bengt Lundquist’in klinik
uygulamada lidokaini kullanmasi ile sonuc¢lanmistir (Lofgren, 1948).
Yirminci yiizyilin sonlarinda klinik olarak ve farmakolojide kullanilmaya
baslamistir. Giiniimiizde santral blokaj, tek basina ya da genel anestezi ile
kombine olarak cerrahi sirasinda opioid kullanimini azaltmak ve etkili
postoperatif agr1 giderimi amaciyla en ¢ok kullanilan yontemlerden biri haline
gelmistir.

3. SANTRAL BLOKAJIN KOMPLIKASYONLARI

Santral blokaj ile iligkili komplikasyonlar, rahatsizliktan sakatlik ve
Olime kadar genis bir yelpazede yer almaktadir. Bunun nedeni teknigin
kendisi ve verilen ilaca bagli olabilecegi gibi erken ya da ge¢ komplikasyonlar
seklinde de goriilebilmektedir (Molina, Loraz Borraz, Guerrero-Orriach et al.
2015). Psoriasis, diyabet, l6semi ya da onceki norolojik hastaliklar gibi altta
yatan medikal kondisyonlar daha fazla komplikasyon olugsma riskini
arttirmaktadir (Picard and Meek, 2010). Bu komplikasyonlart birgogu
kullanilan anestezi teknigine bagl olmakla birlikte dogum veya cerrahi tiirii
gibi faktorler de goz oOniinde bulundurulmalidir, ¢iinkii norolojik defisitler
siklikla anesteziye bagli olmayan bu faktorlerle iliskilendirilmektedir. Baglica
santral blok komplikasyonlar1 Sekil 2’de goriilmektedir.
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O Hipotansiyon

U Bradikardi

O Kardiyak arrest

[ Uriner retansiyon

O Horner sendromu

O Lokal toksisite

O Sistemik toksisite

J Basagnisi

O Postdural ponksiyon basagnsi
O Norolojik komplikasyonlar

3 Konus medullaris yaralanmasi
O Multiple skleroz

O Spinal ya da epidural hematom
O Menenjit ve epidural apse

Sekil 2. Santral Blok Komplikasyonlari
3.1 Sempatik Blokaja Bagh Komplikasyonlar
3.1.1. Hipotansiyon ve bradikardi

Preganglionik sempatik blokaja bagli olarak bunlar, spinal anestezinin
en sik gorilen erken komplikasyonlaridir (Hyderally, 2002). Yapilan
hesaplamalar, hipotansiyon olgularinin  insidansinin, hipotansiyonu
tanimlamak i¢in kullanilan parametrelere bagl olarak (sistolik kan basimnci
genellikle <80-90 mmHg) %8 ile %33 arasinda degismektedir. (Molina, Loraz
Borraz, Guerrero-Orriach et al. 2015).

Noroaksiyel anestezi sirasinda gelisen hipotansiyon, intraoperatif
bulanti ve kusma icin en Onemli etiyolojik faktdrlerden biridir. Ayrica
hipertansiyon (sistolik kan basinct > 120 mmHg), ileri yas (>40 yil), yiiksek
bir viicut kitle indeksi ve genel anestezi ile birlikte spinal anestezi, L2-L3
iizerinde bir ponksiyon diizeyi, fenilefrin lokal ajaninin eklenmesi, kronik
alkol tiiketimi, acil cerrahi ve yiiksek blokaj da spinal anestezide hipotansiyon
icin diistiniilmesi gereken faktorlerdir (Shitemaw, Jemal, Mamo et al. 2020;
Hartman, Junger, Klasen et al. 2002 ). T10’un altinda bir blokaj, periferik
direnci modifiye etmez, ¢linkii anestetize edilmeyen diizeylerdeki sempatetik
innervasyonlar vazokonstriksiyona neden olurlar (Delong and Sharma, 2022).
Hipotansiyon, iyi bir prehidrasyonla (kolloid ya da kristalloid ¢ozeltileri) ile
Onlenebilir ya da efedrin gibi vazoaktif ajanlarin kii¢iik dozlartyla elimine
edilebilir.
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Bradikardi kalp hizlandirici fiberlerin blokajindan (T1-T4) ya da
azalmis bir venoz doniisten kaynaklanabilmektedir. Bradikardi gelisimi igin
cesitli risk faktorleri vardir. Bu faktorler <60atim/dakika kalp atis hizi, ASA 1,
betablokerler, T6’nin {izerinde blokaj diizeyi, <50 yas ya da daha uzun PR
araligin1 icermektedir (Hartman, Junger, Klasen et al.).

3.1.2. Yiiksek Blokaj

Yiiksek blokaj, kilitli dermatomun asir1 yayilmasina verilen addir ve
hem spinal hem de epidural anestezide ortaya cikabilir (Beyaz, Ozocak,
Ergdneng et al., 2014). Genellikle lokal anestezik ajanin, hemodinamik ve
respiratuar etkilere neden olan spinal ya da subdural diflizyonu olarak
tanimlanmaktadir (Becker and Reed, 2012). Spinal total blokaj, yiiksek
blokajin tam ekspresyonu olup, total sempatetik blokaj ve respiratuar arrestle
iligkilidir.

Ponksiyon diizeyi ve dozaj, analjezi yiiksekligini belirleyen en énemli
faktorlerdir. Ayrica az da olsa enjeksiyon hizi ve hastanin boyu ile yasi da
bunu etkilemektedir (She, Liu, Wang et al., 2021). Gebelik spinal, epidural ve
subdural bosluklara enjekte edilen anesteziklerin yayilimini énemli derecede
modifiye eder. Blokajin duyarlilik ve sempatetik diizeyi bunun esasidir.
Blokaj diizeyi T4 kardiyo hizlandiricisint asarsa, etkileri hipotansiyon ve
bradikardi olan lifler bloke edilebilir.

Hipotansiyon intravenéz sivilar, trendelenburg pozisyonu ve
vazopressor ilaglarla tedavi edilmelidir (Zorko, Lamenik and Starc, 2009).
Ko-hidrasyon prehisrasyondan daha etkili olup, kolloid ¢ozeltiler de kardiyak
ritim ve kan basmcinin siirdiiriilmesinde oldukga etkilidir. Bradikardi, atropin
ve efedrin ile tedavi edilmelidir. Ciddi olgularda adrenalin dnerilmektedir.

3.1.3. Kardiyak arrest

Agir bradikardi ve kardiyak arrest, spinal anestezi ile iligkili en ciddi
komplikasyonlardir. En ¢ok genel anestezi spinal bloklarinda goriiliirler. Kalp
yetmezliginin insidansi, epidural blok sonrasi subaraknoid anestezide énemli
derecede yiiksek olup, cesitli calismalarda farkli oranlar bildirilmistir (Yoon,
Do and Yun, 2017). Yapilan bir g¢alismada rejyonel anestezi sirasinda
kardiyak arrest insidanst 2.73/10,000 hasta olarak bildirilmistir
(Charuluxananan, Thienthong, Rungreungvanich et al., 2008). Hastalar
genellikle saglikli, ASA I ya da II, erkek olup, bazal vagal tonuslar1 artmistir.
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Cogu olguda kardiyak arrest sonrasi bilateral midriyazis ile birlikte daha
yiksek bir T2 duyarlilig1 saptanmustir.

Cerrahi de bradikardi ve kardiyak arresti tetikleyerek vagal sok veya
embolizasyon iiretebilir. Tedavisi atropin ve efedrine dayalidir, ancak yanit
alimmaz ise adrenalin erken uygulanmalidir (Jang, Do and Song, 2013). Hem
kalp yetmezligi hem de solunum yetmezligi, epidural dozlarin verilmesi
sirasinda anestezik ¢Ozeltinin kasitsiz olarak intravaskiiler, intratekal veya
subdural diizeye enjeksiyonuna bagli olabilir (Seidel, Tietke, Heese et al.,
2021). Spinal anestezi sirasinda kardiyak arrest saptanan hastalarin orani
genel anesteziye kiyasla daha yiiksektir (Kumari, Gupta, Bajda et al., 2014).

3.1.4. Uriner retansiyon

Spinal anestezi sinir liflerini (S2-S4) bloke ederek idrar yapmay1
etkilemekte olup, bunun sonucunda hasta gergin bir mesane ya da idrar
aciliyeti hissetmez. Diger bir ifade ile refleks miksiyonunu ortadan kaldirir.

Gergin bir mesane postoperatif rahatsizlik verir ve giderilmez ise
detrusor kasinin kalici hasar gormesi gibi daha ciddi komplikasyonlara yol
agabilir. Cesitli ¢alismalarda tiroloji detrusor kasinin fonksiyonunun, S2-S3
sensOr diizeyinin normale dondiikten yaklagik 100 dakika sonra normale
doéndigii bildirilmistir (Kamphuis, Kuipers, van Venrooij et al., 2008).

Uriner retansiyon iiroloji problemleri bulunan 50 yas iizeri erkeklerde
yaygin bir komplikasyondur (Abdullahi, Yunusa, Mashi et al., 2016).
Insidans1 anorektal cerrahi, inguinal herni, ortopedik cerrahi, abdominal
cerrahi ve jinekolojik cerrahide daha yiiksektir. Perioperatif ve operasyondan
hemen sonra iiriner kateterizasyon gereklidir.

3.1.5. Horner sendromu

Horner sendromunun insidansi degisken olup, bazen fark edilemeyen
nadir bir komplikasyondur. Horner sendromu miyozis (kiigiik pupil), parsiyel
pitozis, anhidrosis ve enoftalmus ile karakterizedir (Matos, Infante, Costa et
al.,, 2022). Son derece nadir olarak hipotansiyon ile birlikte ortaya
cikabilmektedir.

3.1.6. Lokal toksisite

Lokal toksisite, para-ambinobenzoik asite karsi lokalize alerjik
reaksiyondan, myotoksisite ve norotoksisiteye uzanan genis bir yelpazede
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ortaya ¢ikar (Simurina, Mraovié, Zup&i¢ et al., 2019). Myotoksisite diiz ve
¢izgili kast doza bagli olarak etkiler (Valiyil and Christopher-Stine, 2010).

Bu komplikasyon, yiiksek konsantrasyonlarda (%5) lidokainin
intratekal uygulanmasi ve mikrokateter kullanimi (30%) ile yakindan
iliskilendirilmistir (Forget, Borovac, Thackeray et al., 2019).

Diger lokal toksisite olgular1 gecici norolojik semptomlar ile gegici
radikiiler irritasyonu igermekte olup, duyusal ya da motor defisit olmaksizin
sirt agrisi ile karakterizedir. Spinal anestezinin rezoliisyonundan sonra yer alir
ve birka¢ giin sonra kendiliginden gecer. En yiiksek insidansi erkeklerde
litotomi pozisyonunda hiperbarik lidokain kullaniminda goriiliir.

3.1.7. Sistemik toksisite

Sistemik toksisite, norolojik ve kardiyovaskiiler semptomlardan
anafilaksiye kadar degisir. Merkezi sinir sistemi daha duyarli olup, toksisite
etkileri daha diisiik bir doz ve kan konsantrasyonunda olusur. Merkezi sinir
sistemi toksisitesi iki fazda olusur: eksitatuar ilk faz ve depresyon fazi. Erken
semptomlar1 yliz ve dilde uyusma, metalik tat ve tinnitusu takiben nobetlere
kadar ulasan konflizyon veya ajitasyonu igerir. Bu semptomlari koma ve
respiratuar depresyon fazi izler.

Kardiyovaskiiler toksisite ise ii¢ fazdan olusur: hipertansiyon ve
tasikardi ile baslangi¢ fazi, myokardial depresyon ve hipotansiyon ile ikinci
faz ve derin yogun vazodilatasyon, hipotansiyon ve bradikardi, kondiiksiyon
bloklari, ventrikiiler tasiaritmiler ve asistolden olusan iiglincii faz. Anafilaksi
nadir olup, en ¢cok amid ester tiiriindeki lokal anestezikler ile olusur.

3.2. Igne/Kaniil Yerlestirmeye Bagh Komplikasyonlar
3.2.1. Sirt agrisi

Sirt agrisinin insidansi spinal veya genel anestezi sonrasinda benzerdir.
Yapilan calismalar, 1 saatten az siiren operasyonlarda yaklasik %18’den, 4-5
saat siiren operasyonlarda %30’a kadar ¢iktigin1 gostermistir (Molina, Loraz
Borraz, Guerrero-Orriach et al. 2015). Bu komplikasyon genellikle birkag giin
ya da hafta siirer ve tedavisi non-steroid antiinflamatuar ilaglar ve soguk ya da
sicak kompreslere dayali olmalidir. Sirt agris1 benign bir komplikasyon
olmakla birlikte epidural apse veya hematoma isaret edebileceginden, bu ciddi
komplikasyonlarin dncelikle ekarte edilmesi gerekir.
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Cerrahi sonrasi olusan sirt agrisi, kullanilan anestezi tekniginden
bagimsiz olarak cerrahinin siiresiyle iliskili en 6nemli faktordiir.

3.2.2. Post dural ponksiyon basagris1 (PDPH)

Kiigiik igneler kullanildiginda PDPH insidans1 %0-%14.5 arasindadir
(Pouskoulas, Taub and Ruppen, 2013). Basagrisinin nedeni ponksiyon
sonrast dural defektten BOS sizmasi ve intrakranial hipotansiyondur. igne
tasariminin spinal anestezi ile iligskili PDPH riskini ¢arpici bir sekilde azalttigi
bilinmektedir.

PDPH i¢in birinci basamak tedavisi supin pozisyon, hidrasyon,
analjezikler, kortikotropin ve kafeindir. igne él¢iisii disinda PDPH ile iliskili
diger risk faktorleri yas, cinsiyet ve gebeligi icermektedir.

Diplopi ve tinnitus, intrakranial hipotansiyon ile iliskilidir. Diplopinin
insidans1 1/400 ile 1/8000 arasinda degismektedir. Patofizyolojisi tam olarak
belirli degildir. En ¢ok kabul géren mekanizma, BOS kacagina bagh olarak
intrakranial hipotansiyona sekonder gerilme ve/veya kompresyonun neden
oldugu noéropraksi veya aksonotmezis gibi bir sinir lezyonudur.

Hastalarmm %80’inde unilateraldir. Ponksiyon sonrasi bas agrisinin
tedavisi, kan bantlarini icermekte olup, diplopinin evrilmesini ve prognozunu
etkilemez. Tedavi konservatif olup, 2 hafta ile 8 ay arasinda siirmektedir.

3.2.3. Norolojik Komplikasyonlar

Igne travmasi ile lokal anestezik ndrotoksisitesinin, norolojik
komplikasyonlarin ¢ogunun baslangicinda yer aldigi saptanmistir. Brull ve
ark., spinal anesteziyi takiben kalici norolojik hasar insidansinin 0-4.3/10,000
oldugunu bildirmistir (Brull, McCartney, Chan et al., 2007). igne travmasinin
norolojik komplikasyonlarn onlenebilir bir nedeni oldugu goriinmektedir.
Tek enjeksiyonlu spinal anesteziye kiyasla tipik olarak kateter yerlestirilmesi
ile iligkili epidural teknikleri takiben persistan parestezi/radikiilopati siklig1
daha diisiiktiir.

3.2.4. Konus medullaris hasari

L3 diizeyinin altinda bir ponksiyon disiiniildiigiinde kuyruk sokumu ve
spinal ponksiyon olasilig1 diigiiktiir. Rider ve ark., tiim konus medullaris
hasar1 olgularinda L1 altinda bir yerlesme diizeyinin varsayildigini bildirmistir
(Rider and Marra, 2023). Obez hastalarda ya da obstetrik alanda Tuffier
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hattinin belirlenmesi giictiir. Bu nedenle Reynods ve ark. dogru intervertebral
diizeyin saptanmasinda Tuffier hattinin giivenilir olmadigi ileri siirtiilmiistiir.

Dogrudan spinal korda enjeksiyon paraplejiye neden olabilir. Medullar
konus hasar1 sensoriyal defisitler ve bagirsak ile mesane hastaliklariyla
birlikte kuyruk sokumu sendromuna yol agabilir. Kuskusuz ultrason kullanimi
bu hasarlarin herhangi birini azaltmaktadir (Neal, Perlas, Chan et al., 2011).

3.2.5. Santral blok ve norolojik kondisyonlar

Multiple skleroz, amyptrofik lateral skleroz, post plyomyelit
kondisyonu ve Guillen Barre sendromu gibi onceden mevcut spinal
patolojiler,  ndroaksiyel  blokaji  takiben  postoperatif = norolojik
komplikasyonlarin insidansini artirir (Brull, McCartney, Chan et al., 2007).

Mekanik travma, lokal anesteziklerle toksisite, katki maddelerine bagh
noral iskemi ve stres hastanin ndrolojik durumunu koétiilestirebilir. Bu
faktorlerin sonuncusu noral hasara yol agan prosediirle birlikte konfiizyon
tiretebilmektedir. Genel anesteziye karsi rejyonel anestezinin yarari-riski, yine
de bunun mutlak bir komplikasyon oldugu diisiiniilmeden yeniden
degerlendirilmelidir (Wipfli, Arnold and Luginbiihl; 2013).

3.2.6. Multiple Skleroz

Multipl skleroz, sinir iletimini degistiren sodyum kanallarin sayisinda
ve dagiliminda bir bozulmanin varliginin saptandigi, merkezi sinir sistemi
demiyelinizani olan ndrolojik bir durumdur. Beyin omurilik sivisinda, sodyum
kanallarm1 bloke etme aktivitesine sahip bir dizi oligopeptit, izole edilmis
olup, lokal anestezikler gibi hareket eder ve hastaliin olumsuz
semptomlarindan sorumludur (Becker and Reed, 2012).

Dolayli kanitlar, sistematik olarak uygulanan intravenéz lokal
anesteziklerin, sessiz demiyeline plaklarin maskesini kaldirarak gegici
semptomlara neden oldugunu diisiindiirmektedir. Bu testin multiple sklerozun
erken tanisi i¢in bir test olarak kullanimi tartisilmistir (Molina, Loraz Borraz,
Guerrero-Orriach et al. 2015). Bununla birlikte lokal anestezikler spastisite ve
parestezi gibi semptomlara neden olan ektopik impulslar1 bloke ederek, bu
pozitif semptomlar1 iyilestirebilmekte olup, bu pozitif semptomlar igin
lidokain bir tedavi segenegidir (Yang, Wei, Mu et al., 2020). Anestezi
tekniginin kendisi ile spinal anestezi siiresinde bir artis oldugu ve ameliyat
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veya dogum sonrasi gibi bir strese gore daha fazla niiksetme oldugu
goriilmektedir (Milosavljevic, Pavlovic, Trpkovic et al., 2014).

Dalmas ve ark epidural anestezinin bu baglamda zararsiz oldugunu ve
bdylelikle de bu ndrolojik kondisyonun dnceki tanisinin epidural ya da spinal
anestezi i¢in bir kontrendikasyon olmadigini bildirmistir (Dalmas, Texier,
Ducloy-Bouthors et al., 2003). Ne olursa olsun son karar, hasta ve doktor
tarafindan birlikte alinmalidir.

3.2.7. Spinal veya epidural hematom

Spinal anestezi sonrasinda spinal hematom, kalict ndrolojik hasarin
Onlenmesi amaciyla erken cerrahi midahale gerektiren ciddi bir
komplikasyondur (Pozza, Tavares, Cruz et al., 2023). Insidansi epidural
anestezide 1:150,000 ve spinal anestezide 1:200,000 olup, artma egilimi
mevcuttur (van Veen and Christopher-Stine, 2010). Bu kondisyon epidural
anestezi veya kateter yerlestirmede, koagililasyon bozukluklar1 bulunan
hastalarda epidural boslugun artan vaskiilaritesi nedeniyle ve ayrica
antikoagiilan ve antiagregan ilaglarin varliginda, kadin cinsiyette ve ileri yasta
daha sik goriiliir (Bauer, George, Seif et al., 2012).

Semtomplar spinal kord veya spinal sinirlerin dogrudan kompresyonu
ve iskemiden kaynaklanmakta olup, akut bacak veya sirt agrisi, motor zayiflik
ve sfinkterlerin disfonksiyonu bu komplikasyonlarin en onemli olanlaridir.
Epidural veya spinal CT ya da tercihen MR ¢ekilmelidir. Ponksiyondan 8-12
saat sonra yapildiginda, spinal dekompresyon sonrasinda fonksiyone iyilesme
miimkiindiir (Molina, Loraz Borraz, Guerrero-Orriach et al. 2015).

Izlenen koagiilasyon durumuna gore bilinen kanama bozuklugu
bulunan hastalarda spinal anestezi giivenli goriinmektedir. Giivenli bir say1
iizerinde konsensus olmamakla birlikte 50,000 ile 80,000 arasinda bir
trombosit sayis1 genellikle spinal veya epidural anestezi igin giivenli
goriinmektedir (Estcourt, Malouf, Hopewell et al., 2018).

3.4.8. Menenjit ve epidural apse

Apse olusumuna sekonder olarak santral noroaksin bakteriyel
enfeksiyonu menenjit ya da kord kompresyonu olarak goriilebilir. Bakteriyel
menenjit tibbi bir acil durumdur. Antibiyotik tedavisi ile bile mortalite
%30’lara yaklagir. Noroaksiyel blok sonrasi menenjit nadirdir, ancak
mikroorganizmalarin (viriis veya bakteri) kasitsiz inokiilasyonu veya
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serebrospinal siviya kimyasal karigmasinin bir sonucu olarak ciddi bir
durumdur. Insidans1 diisiik olup (0-2/10, 000 prosediir), bu olgularm yalnizca
30’u bibliyografyada diisiiniilmektedir (Martinez, Robles, Isach et al., 2010).
Ates ve norolojik rahatsizlik varligi PDPH'den ayrimi saglayabilir.

Anestezi sonrasi spinal menenjit etiyolojik olarak septik, aseptik ve
viral seklinde smiflandirilabilir. Farkli olgular tanimlanmustir: Stafilokok
aureus, Enterokok fecalis, Psodomonas aeruginoza, Streptokok agalaktie ve
Listeria monositojenez (Martinez, Robles, Isach et al., 2010).

Celigkili bulgulara ragmen, pek ¢cok uzman santral blokajin son derece
nadir durumlar hari¢ olmak {izere tedavi edilmemis sistemik enfeksiyon
bulunan hastalarda uygulanmamasi gerektigini One siirmistiir. Bununla
birlikte mevcut veriler, sistemik enfeksiyon bulgusu bulunan hastalarda dural
ponksiyon Oncesi uygun antibiyotik tedavinin baslamasi ve hastanin buna
cevap vermesi kosuluyla giivenli bir sekilde spinal anestezi
uygulanabilecegini gostermektedir (Molina, Loraz Borraz, Guerrero-Orriach
et al. 2015).

SONUC

Santral blok giivenli bir anestezi teknigidir bununla birlikte erken
tedavisi gereken komplikasyonlarm hasta {izerinde ©nemli etkileri
bulunabilmektedir. Bu komplikasyonlarin bilinmesi ve erkenden ele alinmasi
ve bunlarm Onlenmesi agisindan gerekli onlemlerin alinmas1 gereklidir.
Komplikasyonlarin erken yonetimi genellikle en 6nemli prognostik faktor
olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bununla birlikte mevcut veriler giiven verici
olup, santral blokajin komplikasyonlarinin insidansinin diisiik oldugunu ve
bunlarin ¢ogunun 6 ay i¢inde diizeldigini gostermektedir. Santral blokajin
gergek risklerinin bilinmesi, hastalarin anestezi igin bilgilendirilmis bir segim
yapmasina olanak saglayacaktir.
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EKSTERNAL KOK REZORPSiYONLARI

Kok rezorpsiyonu, odontoklastik aktivite nedeniyle dis sert dokularinin
kaybi olarak tamimlanmistir (Patel, Saberi, Pimental, & Teng, 2022).
Genellikle siit dislerinin rezorpsiyonu fizyolojiktir ancak daimi dislerde ¢cogu
durumda patolojik olarak kabul edilir. Kok kanal duvarimin dis yiizeyi
(odontoblast tabakasi ve predentin) ve kok yiizeyi (presement ve periodontal
ligament) alttaki dentini sirasiyla internal ve eksternal kok rezorpsiyonundan
korur (Harrington & Natkin, 1979; Wedenberg, 1987). Predentin ve
presementin zarar gordiigli durumlarda rezorpsiyon mekanizmasi devreye
girmeye baglar (Tronstad, 1988; M Trope, 1998).

Kok rezorpsiyonu, 3 sekilde gergeklesebilir: Baslangig, rezorpsiyon ve
onarim (Mavridou, Bergmans, Barendregt, & Lambrechts, 2017). Kendi
kendini smurlayarak klinik olarak tespit edilemeyebilir; fakat rezorptif siireg
devam ederse disin ¢ekimine de sebep olabilir. Kok rezorpsiyonlarinin dogru
teshis ve tedavisi disin prognozu agisindan ¢ok énemlidir (Patel et al., 2022).

Kok rezorpsiyonlari kokteki konumlarina gore 2 ana gruba ayrilr,
ayrica patogenezine gore alt tiplerine ayrilmaktadir (Patel et al., 2022):

1. Internal K&k Rezorpsiyonu:
+ Inflamatuar
* Replasman
2. Eksternal K6k Rezorpsiyonu:
* Yiizeyel
» Inflamatuar
* Replasman
» Servikal
* Gegici Apikal Kok Rezorpsiyonu
2. Eksternal Kok Rezorpsiyonu:

a- Eksternal Yiizeyel Kok Rezorpsiyonu: Eksternal yiizeyel kok
rezorpsiyonu, basinca baghdir ve kokiin disg yilizeyinde meydana gelir.
Enfektif degildir ve kendi kendini sinirlar ve enfektif degildir. Basing kaynagi
ortadan kalkinca semental onarimla tamir baglar (J. Andreasen, 1981,
Tronstad, 1988).
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Etiyolojisinde; Gomiilii dislerin uyguladig1 basing, ortodontik tedavi,
dental travma Oykiisii, kistler veya tiimorler bulunmaktadir. Yapilan bir
calismada ortodontik tedavi gormis dislerin %1-5" inde ciddi yiizey
rezorpsiyonu ( >4 mm veya 1/3 kok kaybi) gézlendigi bildirilmistir (Killiany,
1999; Weltman, Vig, Fields, Shanker, & Kaizar, 2010).

Histopatolojisi: Patogenezi etiyolojisinde yer alan faktorlerin yarattigi
travma nedeniyle presementin hasar gormesine baglidir. Bu travmanin
periodontal ligamentteki kan damarlarint sikistirarak hipoksi sonucunda
sementoblastlarin dliimiine yol actigi, daha sonra da odontoklastlarin kok
yiizeyini rezorbe etmeye basladigi bildirilmistir (Martins, Oliveira, &
Consolaro, 2019).

Klinik Gorliniim: Yiizey rezorpsiyonu genellikle asemptomatiktir ve
rutin klinik muayenelerde saptanan bir radyografik bulgu olarak teshis edilir.
Klinik bulgular genellikle belirgin degildir ve endodontik hastalik belirtisi
yoktur. Etkilenen disler pulpa testlerine normal yanit verir (Patel et al., 2022).

Radyografik Goriiniim: Digin basing kaynagina bitisik kok yiizeyinin
asimetrik olarak kaybi1 yaygin bir radyografik goriiniimdiir. Ileri vakalarda bu
durum kok kanal perforasyonuna sebep olabilir. Ortodontik tedaviyle iligkili
ylizey rezorpsiyonu, kok uglarinin diizlesmesine sebep olarak etkilenen disin
komsu dislere gore daha kisa goriinmesiyle sonuglanir (Patel et al., 2022).
Konik Isinli Bilgisayarli Tomografi (CBCT) kullanimi dogru teshiste ¢ok
O6nemlidir (Marmulla, Wortche, Muhling, & Hassfeld, 2005).

Tedavisi: Etiyolojik faktoriin uygun sekilde ortadan kaldirilmasiyla
gerceklestirilir. Ornegin; gomiilii bir disin cekimi veya kistin tedavisiyle
mevcut travmanin ortadan kaldirilmasi. Ayrica ortodontik tedaviyle iliskili
ylizey rezorpsiyonu durumunda rezorbe olan sementin iyilesmesi igin aktif
ortodontik tedaviye 3 aylik ara verilmesi Onerilmistir (Mehta, Deshmukh,
Sable, & Patil, 2017; Roscoe, Meira, & Cattaneo, 2015). Ciddi rezorpsiyon
vakalarinda ise ortodontik tedavinin sonlandirilmasi gerekebilir. Ayrica
ortodontik tedavi olan hastalardan 6-12 aylik siirelerde panoramik bir
radyografi almarak kontrol saglanmalidir (Artun, Van't Hullenaar, Doppel, &
Kuijpers-Jagtman, 2009).

b- Eksternal Servikal Kok Rezorpsiyonu: Genellikle disin servikal
bolgesinde epitelyal atagmanin altinda olusur. Ilerlemis vakalarda, kékiin orta
ve apikal ticte birlik kismina ulasabilir (Mavridou et al., 2016).
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Etiyolojisi, tam olarak anlagilamamistir ve prevalansi da ¢ok yiiksek
degildir. Caligmalar multifaktdryel olabilecegini ve ortodontik tedavinin
eksternal servikal kok rezorpsiyonu ile en sik iligkili faktér oldugunu
gostermistir. Ayrica travma ge¢misi, parafonksiyonel aliskanliklar, kotii agiz
hijyeni, periodontal tedavi gibi faktorler etken olabilir (Mavridou et al., 2017).
Eksternal servikal kok rezorpsiyonuna katkida bulundugu bildirilen diger
faktorler arasinda bitisik dislerin ¢ekimi, varisella-zoster viriisii, kedi immiin
yetmezlik viriisii, tiflemeli calgilar, bifosfonat kullanimi ve intrakoronal
beyazlatma yer alir. Belirtilen tiim etiyolojik faktdrler nedensel olmaktan ¢ok
predispozan faktorler olarak kabul edilir (Patel, Mavridou, Lambrechts, &
Saberi, 2018).

Histopatolojisi: Patogenezi tam olarak anlagilamamigtir. Mineralize
olmamig koruyucu sementin hasar gérmesi, odontoklastik hiicrelerin dentini
rezorbe etmesine izin verir. Patogenez 3 asamali bir siireci i¢erir (Mavridou et
al., 2016). Baslangigta, periodonsiyumdan gelen osteoklastik hiicreler agikta
kalan kok ylizeyini istila eder. Rezorpsiyon fazinda, rezorptif lezyon dis
yapisini rezorbe eder ve fibrovaskiiler dokudan olusur (S Patel, AM
Mavridou, et al., 2018). Onarim faz1 ise ilerlemis vakalarda kemik benzeri
dokunun rezorpsiyon boslugunda depolanmasi olarak goriiliir (Berman &
Hargreaves, 2020).

Klinik Gorlinim: Standart bir goriniimii yoktur. Klinik bulgular,
defektin ciddiyeti ve dogasina, dis tipine ve rezorpsiyonun evresine bagl
olarak degiskenlik gosterebilir (S Patel, AM Mavridou, et al., 2018). Erken
evrede genellikle semptom vermez. Bazen disin servikal bolgesinde ‘pink
spot’ gelisebilir. Pink spot: Koronal bolgede dis sert dokularinin zayifladigi
durumlarda olusan graniilasyon dokusunun pembe renkli goriintiisii
(Haapasalo & Endal, 2006; Masterton, 1965). Bu gériiniimiin sebebi yiiksek
derecede vaskiilerize olmus rezorptif dokunun, zayiflayan ince mine
dokusundan goriiniir hale gelmesidir (Hiremath, Yakub, Metgud, Bhagwat, &
Kulkarni, 2007).

Diger bir 6zellik periodontal atagmanin kaybi ve vaskiiler graniilasyon
dokusunun bozulmasmma bagli asir1 kanamadir. Ayrica rezorpsiyonun,
sondlamada sert olmasi ¢iiriik ile ayriminda 6nemlidir (Patel, Kanagasingam,
& Ford, 2009). Ciddi vakalarda rezorpsiyon kok kanal duvarini perfore ederek
pulpaya gecebilir bu durum da pulpanin bakteriyal kontaminasyonuyla
pulpitis ve/veya periapikal periodontitis semptomlarina sebep olabilir. Pulpa
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nekrozuna giden durumlar disinda genellikle etkilenen disler pulpa testlerine
pozitif yanit verir (Frank & Torabinejad, 1998; Patel et al., 2009).

Radyografik Goriiniim: Klasik radyografik bir goriiniimii yoktur.
Lezyonun yeri, siddeti ve fazina bagh olarak degisen radyografik 6zelliklere
sahip olabilir. Rezorptif fazda radyoliisensi olarak ortaya c¢ikarken, orta ve
ilerlemig vakalarda viicut rezorptif defekti onarmaya c¢alisirken kiigiik
radyoopasiteler lezyonun iginde goriinebilir (Gunst et al., 2013; Patel et al.,
2009).

Heithersay, eksternal servikal kok rezorpsiyonunu lezyonun uzantisina
gore siniflandirmustir (G. S. Heithersay, 1999).

Smif 1: Servikal bolgeye yakin dentinde derine penetre olmamis
rezorpsiyon alani.

Sinif 2: Tyi tanimlanabilen, koronal pulpaya penetre olmaya yakin fakat
kok dentinine ¢cok az uzanan veya hi¢ uzanmayan rezorpsiyon alani.

Smif 3: Dentine derin invazyonu olan yalnizca koronal dentini
icermeyip kokiin en azindan koronal iigliisiinii iceren rezorpsiyon dokusu.

Smif 4: Kok kanalinin koronal {i¢liisiinden daha apikale uzanan
rezorpsiyon alant.

Lezyonun ytiksekligi, ¢evresel yayilim ve kok kanalina yakinligi
dikkate alinarak 3 boyutlu bir siniflandirma sistemi 6nerilmistir (Patel, Foschi,
Mannocci, & Patel, 2018). Smiflandirma, periapikal radyografilerin ve
CBCT’nin radyografik bulgularina dayanmaktadir. Bu smiflandirma dogru
tan1 koymayr ve hekimler arasindaki iletisimi kolaylastirmayi amaglar.
Gelecekte bu siiflandirmanin tedavi sonucu ile ilgili objektif degerlendirme
saglamasi da beklenmektedir (Shanon Patel et al., 2018).

Tedavisi: Defektin kok kanal sistemi ile iliskisine, rezorpsiyonun
siddetine, disin restore edilebilirligine gore tedavi secenekleri degisiklik
gostermektedir. Cogu zaman tedavi rezorptif dokunun uzaklagtirilmasi, geride
kalan defektin biyoseramik esasli materyallerle restorasyonunun yapilmasi ve
eger lezyonun pulpa ile iliskisi mevcutsa endodontik tedavi uygulanmasin
icerir (Patel et al., 2009). Biodentine rezorbe olmus dentini onarmaya ve
yiiksek Ph’1 ile osteoklastlarin etkisini durdurmaya yardimci olabilir. Tedavi
sec¢iminde rezorpsiyondan etkilenen dis dokusunun yiizdesi 6nem tagimaktadir
ayrica saglam kalan dis yapist miktarinin da prognoz lizerinde 6nemli bir
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etkisi oldugu belirtilmigtir (Matny, Ruparel, Levin, Noujeim, & Diogenes,
2020).

Tedavi Segenekleri (Patel, Foschi, Condon, Pimentel, & Bhuva, 2018);
o Rezorptif defektin eksternal onarimi,
e Internal onarim ve endodontik tedavi
e Kasitl replantasyon
o Periyodik takip (tedavi edilemeyen disler)
o Ekstraksiyon (tedavi edilemeyen disler)

Eksternal onarim; rezorptif defektin cerrahi olarak agiga ¢ikarilmasini,
defektin kiirete edilmesini ve defektlerin kompozit, cam iyonomer siman veya
biyoseramik esasli materyallerle restorasyonunu igerir (Patel et al., 2022).

Trikloroasetik asidin, rezorbe dokunun koagiilasyon nekrozunu
sagladigr one surilmistir (G. S. Heithersay, 1999). Ancak giiniimiizde
kanserojen ve genotoksik etkileri sebebiyle Onerilmemektedir (Patel et al.,
2022). Trikloroasetik aside alternatif olarak mikrofirca ile uygulanan sodyum
hipoklorit rezorptif alanin kimyasal olarakta debridmani i¢in Onerilmistir (S
Patel, F Foschi, et al., 2018).

Irreversible pulpitis, pulpa nekrozu veya apikal periodontitis
semptomlart bulunan olgularda kok kanal tedavisi endikedir. Eksternal
onarimdan 6nce kok kanalina giris yapilmalidir. Eksternal onarim sirasinda
apikal patensiyi korumak igin giita perka kok kanallarina yerlestirilmelidir,
eksternal onarim tamamlandiktan sonra kok kanal tedavisi tamamlanabilir
(Patel et al., 2022).

Internal onarim; rezorpsiyon bélgesi ve pulpa odasinn iliskide oldugu
veya aralarindaki mesafenin ¢ok inceldigi durumlarda uygulanan ve kok kanal
tedavisi yapilmasim da gerekli kilan bir yaklasimdir. Islem sirasinda uzun
sapli frezler, ultrasonik uclar, dental operasyon mikroskobu kullanilmasi
onerilmektedir. Bolgenin izole edilmesinden sonra kok kanal tedavisi
bitirilerek giris kavitesinin rezorpsiyon alanin1 igine alacak sekilde
genisletilmesiyle rezorpsiyon ile periodontal dokular arasindaki agikligin
gecici olarak politetrafloroetilen ile kapatilabilecegi belirtilmistir (AYDIN &
SAHIN, 2023). Seanslar arasinda fibrovaskiilarizasyon sebebiyle rezorpsiyon
bolgesinde kanama durmazsa, koagiilasyon nekrozuna katki saglamasi icin
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kalsiyum hidroksit uygulanabilir (Aeinehchi, Eslami, Ghanbariha, & Saffar,
2003). Ayrica kalsiyum hidroksitin sahip oldugu yiiksek pH’inin, osteoklastik
aktiviteyi inhibe ederek osteoblastik aktiviteye katki saglamasi onemlidir.
Rezorpsiyon alanmin biyoseramik esasli materyallerle doldurulmasi
literatiirde kabul gormektedir. Bunun nedeni rezidiiel eksternal servikal
rezorpsiyon kalintilarinin oldugu durumlarda bu materyallerin yiiksek ph’inin
osteoklastik aktiviteyi baskilayacak olmasidir (Arnett, 2008).

Kasith replantasyon, daha once endodontik tedavi goérmiis disin
soketten ¢ikarilip yeniden sokete yerlestirilmesi olarak tanimlanir. Kalm bir
bukkal kortikal plaka, kdklerin inferior alveolar sinir veya mental sinir gibi
anatomik yapilara yakin olmast gibi anatomik engeller nedeniyle
uygulanabilecegi literatiirde belirtilmistir. Ekstraksiyon ve disin replantasyonu
arasindaki stirenin 15 dakika ile sinirlandirilmas: gerektigi arastirmacilar
tarafindan vurgulanmaktadir. Boylece eksternal replasman rezorpsiyonu
ihtimalinin azalacagi belirtilmistir. Prosediiriin 2 farkli hekim tarafindan
uygulanmasi Onerilmektedir bu sayede islem siiresinin kisalabilecegi
belirtilmistir. Rezorpsiyon alanina uygulanacak islemler sirasinda disin kron
bolgesinden tutulmasi gerektigini ve salin soliisyonu veya Hank’in dengeli tuz
cozeltisiyle (HBSS) enjektor yardimiyla nemli tutulmasimin 6nemli oldugu
belirtilmistir. Rezorpsiyon bdlgesinin restorasyonunda cam iyonomer siman,
kompozit, biyoseramik esasli materyaller kullanilabilir. Ozellikle Biodentine
(Septodont, Saint-Maurdes Fossés, Fransa) kullanimi; hizhi sertlesme siiresi,
biyoaktif ve biyouyumlu olmasi sebebiyle sement birikimini ve yeni
periodontal ligament atagmaninin uyarimimanada katkisi oldugu igin
onerilmektedir (AYDIN & SAHIN, 2023). Disin sokete hafif parmak
basinciyla yerlestirilip 2 hafta siireyle semirijit olarak splintlenmesi gerekliligi
belirtilmistir. Islem sonrasi disin uzun siireli takibinin gerekliligi ve eksternal
replasman rezorpsiyonu gibi komplikasyonlarin ilk yil i¢inde goriildiigii rapor
edilmigtir (Cho et al., 2016). Alternatif olarak implant tedavisi
disiiniildiigiinde yliksek maliyeti g6z Oniinde bulundurularak kasith
replantasyon uygulanabilir bir tedavi olarak literatiirde kabul gérmektedir.

c- Eksternal Inflamatuar Kok Rezorpsiyonu: Pulpa nekrozunun
ardindan, apikal yonde ilerleyen kok kanal enfeksiyonu periapikal dokularda
inflamatuar siirecin baglamasina neden olabilmektedirr. Bu siire¢ periapikal
dokularda ve dis sert dokularinda yikimi stimiile edebilmektedir. Bu durum
inflamatuar apikal kok rezorpsiyonu olarak tanimlanmaktadir. Etiyolojisine
bagl olarak eksternal ya da internal koruyucu hiicre tabakasinin zarar
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gormesiyle beraber inflamatuar ya da replasman tipi kok rezorpsiyonlari
kokiin herhangi bir kisminina etki etmektedir. Bu eksternal rezorpsiyon tipi,
hem teshisi hem de tedavisi kompleks olan asemptomatik bir lezyondur
(Nance, Tyndall, Levin, & Trope, 2000; Tronstad, 1988).

Etiyolojisi: Ciiriik, mikrosizinti ve/veya basarisiz olmus mevcut kok
kanal tedavisi nedeniyle enfekte olan kok kanal sistemi ¢ogunlukla eksternal
inflamatuar kok rezorpsiyonu ile sonuglanir. Ayrica radyografik olarak bu
diglerin ¢ogunda kronik apikal periodontitis goriilmektedir (Laux, Abbott,
Pajarola, & Nair, 2000; Vier & Figueiredo, 2002).

Pulpa nekrozu ve siddetli dis travmalarindan sonra (aviilsiyon ve
liksasyon gibi) etkilenen dislerin kok kanallarinin enfeksiyonu sebebiyle
bakterilerin dentin tiibiillerini gecerek kokiin dis yiiziinliin rezorbe olmus
bolgesine gegmesi ve bu gegiste eksternal inflamatuar kok rezorpsiyonunun
ilerlemesine neden olabilir (Patel et al., 2022).

Histopatolojisi: Dental travmadan sonra rezorpsiyonun patogenezi,
periodontal ligamentteki konkiizyon yaralanmalarim1 takiben baslar
presementte bir yikim ile sonuglanir. Odontoklastlar, osteoklastlar ve
makrofajlar yaralanma bolgesine go¢ eder ve alttaki sert dokuya baglanarak
kok yiizeyini rezorbe ederler (Fuss, Tsesis, & Lin, 2003; Tronstad, 1988).
Histolojik olarak rezorpsiyon alani tabak veya kase seklinde gorilir (J.
Andreasen &  Hjerting-Hansen,  1966b).  Enflamasyonlu  bdlge
polimorfoniikleer l16kositler, lenfositler ve plazma hiicrelerini igerir.

Klinik Gériiniim: Irreversible pulpitis ve/veya apikal periodontitisteki
gibi agr1, sisme perkiisyon veya palpasyona hassasiyet, siniis yolu, diste renk
degisimi gibi 6zellikler gosterir. Genellikle pulpa testlerine yanit negatiftir (J.
Andreasen & Hjerting-Hansen, 1966a; Tronstad, 1988).

Radyografik Goriinim: Eksternal inflamatuar kok rezorpsiyonu tanisi
radyografik bulgularla dogrulanir. Yalnizca nekrotik pulpa igerigine bagl
oldugunda disler normalden daha kisa goriinebilir. Bazen kok ucunda
diizensiz kenar bosluguna sahip olabilir ve etkilenen koke bitisik periapikal
radyoliisensiyle iligkilendirilebilir. K6k ucuda diizensiz bir goriiniime sahip
olabilir (Patel et al., 2022).

Eksternal inflamatuar kok rezorpsiyonu, orta ve siddetli dental travma
Oykisiiyle iligkili oldugunda, genellikle bitisik periapikal randyoliisensi ile
birlikte kokiin yan sinir1 boyunca diizensiz c¢anak seklinde girintiye sahip
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olacaktir (J. Andreasen & Hjerting-Hansen, 1966b). Ayrica rezorpsiyondan
etkilenen bolgede lamina dura kaybi da goriilebilir bu durum travmadan 3-4
hafta sonra gozlemlenebilir. Erken evrelerde kok kanal sisteminin ana hatlar
bozulmamus olabilir (Patel et al., 2022).

Rezorpsiyonun geg teshis ve tedavi edildigi ileri agamalarda kok kanal
duvarinin perforasyonu ortaya ¢ikabilir. Agresif ilerleme potansiyeli
nedeniyle en kisa siirede teshis edildikten sonra tedaviye baslanmalidir (Patel
etal., 2022).

Kok kanal rezorpsiyonu vakalarinda perforasyon ve rezorpsiyon yaygin
olsada radyografide teshis edilemeyebilir, ancak bunlar CBCT gériintiilerinde
acik¢a goriilebilir (Bhuva, Barnes, & Patel, 2011).

Tedavisi: Eksternal inflamatuar kok rezorpsiyonu vakalarinin
tedavisinde amag, etiyolojik faktorii ortadan kaldirmak i¢in dezenfeksiyon
saglamaktir. Tedavi edilebilir vakalar i¢in kok kanal tedavisi endike olmakla
beraber, tedavi sansi diisiik oldugunda ¢ekim endikasyonu bulunmaktadir.
Kok kanal tedavisi, uyaran faktorleri ortadan kaldiracak (bakteriler ve
toksinleri) ve rezorpsiyonun ilerleme siirecini durduracaktir, ayni zamanda
hasarli kok yiizeyinde sert doku onarimina izin verecektir (Fuss et al., 2003;
Tronstad, 1988). Eksternal inflamatuar kok rezorpsiyonu, dental travma ile
iligkili oldugunda, daha hizli ilerleyeceginden en kisa siirede kok kanal
tedavisine baglanmalidir. Kapali apeksli diglerin aviilsiyon yaralanmalarinda,
pulpa canliliginin siirdiiriilme ihtimali diisiikk oldugu icin ve eksternal
inflamatuar kok rezorpsiyonu riski yiiksek oldugundan radyografik olarak
rezorpsiyon bulgusu olmasa da, reimplantasyon isleminden sonra 7-10 giin
icinde bu dise kok kanal tedavisi yapilmalidir (Fouad et al., 2020). Aksi
takdirde ciddi sekilde kok rezorpsiyonu sebebiyle disin ¢ekimi gerekecektir.

Dental travma ile iligkili eksternal inflamatuar kok rezorpsiyonu
tedavisinde ¢esitli ila¢g kullanim protokolleri 6nerilmistir (by: et al., 2021,
Krastl et al., 2021). 4 haftadan bir kag aya kadar kanal i¢i kalsiyum hidroksit
uygulamasi onerilmistir (Haapasalo & Endal, 2006; Mohammadi & Dummer,
2011; Martin Trope, 2002). Ayrica rezorpsiyon siireci radyografik olarak
kontrol altina alinana kadar kalsiyum hidroksit uygulamasi dnerilmistir ancak
bu uygulamayi1 destekleyen ¢ok sinirli sayida veri vardir (Berman &
Hargreaves, 2020).

Kalsiyum hidroksitin bir alternatifi, Ledermix (Riemser, Almanya)
veya Odontopaste (Australian Dental Manufacturing, Avustralya) gibi
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antibiyotik-kortikosteroid kombinasyonu kanal i¢i medikament kullanimini
takiben kalsiyum hidroksit kullanilmasidir (Krastl et al., 2021). Antibiyotik-
kortikosteroid kanal i¢i ilag kombinasyonu odontoklastlari inhibe eder ve
rezorptif membrandaki inflamasyonda azalma saglar (G. Heithersay, 2007,
Angela Pierce, Berg, & Lindskog, 1988; Angeld Pierce & Lindskog, 1987).
Ancak gilinlimiize kadar yapilan arastirmalarda eksternal inflamatuar kok
rezorpsiyonunun tedavisinde antibiyotik-kortikosteroid kullaniminin kalsiyum
hidroksite gore distiin etkinligini kanitlayan bir veri yoktur. Periapikal
lezyonun iyilesmesi ve rezorbe olmus kok ¢evresinde periodontal ligamentin
rejenerasyonu klinik olarak basarili sonu¢ olarak kabul edilir (Patel et al.,
2022).

d- Eksternal Replasman Kok Rezorpsiyonu: Kok yiizeyinde olusan
rezorpsiyonun ardindan dis kok dokularinin, alveoler kemik dokusuyla yer
degistirmesi ve ankiloz ile sonu¢lanabilen durumdur (Patel et al., 2022).

Etiyolojisi: Intriizyon ve aviilsiyon gibi siddetli travmalarla iliskilidir.
Yapilan bir c¢aligmada aviilsiyon olgularinda daha sik replasman
rezorpsiyonunun (%87,2) goriildiigiinii, bunu %57,1 ile intriizyon vakalarinin
izledigi belirtilmistir (Soares et al., 2015). Bagka bir meta-analizde aviilsiyon
olgularinda %51 oraninda replasman rezorpsiyonu vakasi tespit edilmistir
(Souza et al., 2018).

Histopatolojisi: Genellikle travmanin dogasina bagli olarak, periodontal
ligament ezilebilir, dehidratasyon nedeniyle dejenere olabilir bu da
periodontal ligament hiicrelerinin nekroz gegirmesine sebep olur. Hasarli
sement ve dentin osteoklastik etkiyle rezorbe olur ve daha sonra onarim
stirecinin bir par¢asi olarak osteoblastlar tarafindan yapilan kemik yapiyla yer
degisimi olur (Andersson, Blomlof, Lindskog, Feiglin, & Hammarstrom,
1984).

Klinik Goriiniim: Yapilan bir ¢caligmada 6zellikle rezorpsiyon alani kok
ylizeyinin %20’sinden fazlasini etkilemigse disin fizyolojik hareketliligini
kaybedebilecegi ve perkiisyonda tiz veya metalik bir ses {iiretebilecegi
sonucuna vartlmistir (Andersson et al., 1984).

Hastanin pubertal biliyime atagi donemi Oncesinde replasman
rezorpsiyonu meydana gelirse, dis infraokliizyonda kalabilir. Pulpa testlerine
yaniti geciktiren tersiyer dentin olusmadik¢a dis bu testlere normal yanit
verebilir. Testlere yanit eksikligi, etkilenen diste kanal tedavisi endikasyonu
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konulmas: igin gereklilik olusturmamaktadir, ¢iinkii bu patolojik durum
etkilenen periodonsiyum tarafindan yonlendirilir.

Radyografik Goriliniim: Rezorbe olan bolge kemik ile doldugu igin
radyografilerde, radyoliisensi yerine radyoopak alanlar izlenir. Rezorpsiyon
alaninda periodontal ligament aralig1 ve lamina dura izlenmez (Abbott, 2022).

Ankilozda ise; kok yiizeyi ve alvoler kemik arasinda tam bir birlesme
vardir, aralarinda herhangi bir doku mevcut degildir. Kok yiizeyinde bulunan
periodontal membran hiicrelerinin yoklugunda, osteoblastlarin hasarli bolgeye
sementoblastlardan 6nce gitmesiyle birlikte durum ankiloz ile sonuglanabilir
(OZDEMIR, HAZAR, KOCAK, KOCAK, & SAGLAM, 2019).

Ankilozun 2 tipi vardir;

Gegici tip: Orta siddetli travmalarda goriiliir. ilk énce gegici ankiloz
olusur, sonrasinda bu durum ortadan kalkar ve gegici ankilozun yerine
periodontal membran ve sert doku olusumu ile onarim gergeklesir.

Ilerleyici tip: Kok sert dokulari rezorbsiyona ugrayarak kemik dokusu
ile yer degistirir. Bu durum kdk yiizeyinin %20'sinden fazlasinda hasar olan
durumlarda goriilebilir (OZDEMIR et al., 2019).

Geleneksel radyografiler yalnizca kokiin proksimal yo6nlerinde
eksternal replasman kok rezorpsiyonunun kapsamim agiklayabilir bu nedenle
tam teshis ve degerlendirme de bukkal ve palatinal yonlerdede rezorpsiyon
degerlendirilmesi yapilabilmesi icin CBCT endikedir (Patel et al., 2022).

Tedavisi: Giiniimiizde replasman rezorpsiyonunu durduracak bir tedavi
yoktur. Kendi kendini sinirlayabilir veya kokii rezorbe edip yillarca koki
kemik benzeri doku ile degistirmeye devam ederek sonunda tiim kokii rezorbe
edebilir (Finucane & Kinirons, 2003). Yash hastalarda rezorpsiyonun
ilerlemesi daha yavas olabilir, dig aktif bir miidahaleye ihtiya¢ olmadan
yillarca fonksiyonda kalabilir (Andersson, Bodin, & Sorensen, 1989).
Replasman rezorpsiyonu ve ankilozun erken teshisi ve tedavisi ¢cocuklarda ve
ergenlerde ¢ok Onemlidir ¢ilinkii ankiloze disler o bolgedeki alveolar kret
gelisimini durdurur bir yandan da bitisik alveolar kret biliylimesini siirdiiriir.
Bu da etkilenen disin infraokliizyonda kalmasina sebep olur (Andersson &
Malmgren, 1999). Bu durum hastanin estetigini, fonetigini tehlikeye atacak ve
gelecekteki restoratif veya protetik tedaviyi daha da karmasik hale getirecektir
(Malmgren, 2013; Malmgren, Malmgren, & ANDREASEN, 2006). Malmgren
(Malmgren, 2013), cocuk ve ergenlerde ankiloze dislerin kasitli olarak mine-
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sement birlesiminin altinda dekorone edildigini savunmustur. Bu teknikte
mukoperiosteal flep kaldirilir ve dis marjinal kemik seviyesinin 2 mm altina
kadar dekorone edilir, kok kan pihtisiyla dolduktan sonra flep kapatilir.
Dekoronasyon, vertikal biiyiimenin devamini saglamak ve dekorone edilmis
kok iizerinde yeni kemik olusumunu kolaylastirmak icin alveolar sirtin
bukkal-palatinal boyutunu korumay1 amaglar. 20’li yaslarinin baginda implant
tedavisi gibi daimi tedavileri disiiniilebilir (Malmgren, 2013). Rejeneratif
endodontik tedavi ile yapilan bir ¢aligmada 3 tane eksternal replasman kok
rezorpsiyonu vakasinin tedavisi incelenmistir (Yoshpe, Einy, Ruparel, Lin, &
Kaufman, 2020). Kok hiicre farklilasmasini uyarmak igin trombositten zengin
fibrin iskelet olarak kullanilmis ve tizerine Biodentine yerlestirilmistir. Bu
vakalar 3 yila kadar takip edildiginde rezorpsiyonun durduruldugu hatta
tersine ¢evrildigi bildirilmistir (Yoshpe et al., 2020). Rejeneratif endodontik
tedavi segenegi, dekoronasyon ve g¢ekim yontemleri yerine umut verici bir
tedavi olmustur ancak daha ileri klinik ¢aligmalara ihtiyag duyulmaktadir.
Bugiine kadar kanita dayali klinik galigmalarin olmamasi nedeniyle eksternal
replasman kok rezorpsiyonunun tedavi protokoliine iliskin net bir klavuz
yoktur.

e- Gegici Apikal Kok Rezorpsiyonu: Yakin zamanda dental travma
oykiisii olan saglikli dislerde kokiin apikal kisminin rezorpsiyonudur (Boyd,
1995). Rezorpsiyon yaralanma tipi ve kok gelisim asamasiyla iligkilidir.

Etiyolojisi: Bugiine kadar dental travma Oykiisii olan 637 diste %4,2
prevalans bildirilen bu rezorpsiyon tipiyle ilgili yalnizca bir kapsamli ¢aligma
vardir (F. M. Andreasen, 1986). Bu rezorpsiyon tipi apeksi kapanmis veya
kapanmak iizere olan dislerde bildirilmistir. Ciinkii kok gelisim asamalarinin
apikal patoloji bulgularini gizledigi belirtilmistir (Patel et al., 2022).

Histopatolojisi: Patogenezi net bir sekilde bilinmemektedir. Nekrotik
veya hasarli dokunun onarim siirecinden gegctigi orta dereceli dental travmatik
yaralanmalarin bir sekeli oldugu diisiiniilmektedir. Hasarli doku ¢ikarilir ve
bir siire sonra saglikli doku ile yer degistirir. Cogunlukla pulpa {izerinde kalic1
bir etkisi yoktur ve bir yil iginde diizelme egilimi gosterir. Bu durumu
aragtiran bir ¢aligma olmadigi i¢in histolojik 6zellikleri bilinmemektedir (F.
M. Andreasen, 1986).

Klinik Goriinim: Klinik 6zellikleri arasinda diste hafif renk degisikligi
vardir ayrica dis pulpa testlerine gec yanit verir veya yanit yoktur. Testlere
pozitif yanit dise gecici apikal kdk rezorpsiyonu teshisi konulduktan sonraki 1
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yil iginde olur. Tersiyer dentin olusumuna sekonder pulpa obliterasyonu varsa
testlere yanit alinamayabilir. Renk degisikligi genellikle 1 yil i¢inde diizelir
(F. M. Andreasen, 1986; Boyd, 1995).

Radyografik Goriiniim: Etkilenen digin radyografik muayenesinde,
periodontal ligament araliginin genisledigi ve apikaldeki lamina duranin
devamliliginin kayboldugu géziikmektedir. Bu durum 1 yil i¢inde normale
donebilir (F. M. Andreasen, 1986; Cohenca, Karni, & Rotstein, 2003).
Konvansiyonel radyograflarin, bir 15in hedefleme cihaziyla bile, ayni
acilandirmada gorilintiiyii dogru bir sekilde ¢ogaltmak i¢in smirli kapasiteye
sahip oldugu bilinmektedir (Rudolph & White, 1988). A¢ilamada ki kiigiik bir
degisiklik periapikal dokulardaki degisikliklerin goriiniimiinde hataya sebep
olabilir bu nedenle radyografik artefaktlar da bu rezorpsiyon tipinde
radyografik teknikleri sinirlandirir (Patel & Saberi, 2018).

Tedavisi: Travma gecirmis veya ortodontik tedavi gormiis dislerde
gecici apikal kok rezorpsiyonunun etiyolojisini ve klinik 6zelliklerini anlamak
onemlidir. Pulpal nekroz riski diisiikse (konkiizyon, subliiksasyon, ortodontik
kuvvetler), bekle ve gor yaklagimi izlenir. 1 yillik takip uygundur.
Radyografik inceleme sirasinda acilanmadaki hafif bir degisiklik mindr
periapikal radyoliisensi veya periodontal ligament araliinin genislemesini
maskeleyebilecegi icin, periapikal bolgedeki ve periodontal ligamentteki
degisikliklerin kaybolmasi yanlis teshise sebep olabilir (Patel et al., 2022).
Andreasen (F. M. Andreasen & Pedersen, 1985), intriizyon ve lateral
liiksasyon gibi travmalarda pulpa nekrozu riskinin arttigini bildirmistir. Diste
renk degisikligi, pulpa testlerine gecikmis yanit ve radyografik degisiklikler
pulpa nekrozu teshisi konulmasi i¢in yeterli degildir. Perkiisyon ve bukkal
palpasyon pozitif yanitlar1 siklikla pulpa nekrozu ile iligkilendirilir (F. M.
Andreasen, 1988). Lazer Doppler flowmetre ve pulse oksimetre pulpal kan
akigini Olgtiikleri igin soguk veya elektrikli pulpa testlerine gore daha dogru
sonug verirler (Cohenca et al., 2003).
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GIRIS

COVID-19 Cin’in Wuhan Eyaletinde solunum yolu belirtileri ile
gelisen viriis kaynakli bir salgin hastaliktir. SAR-CoV-2 viriisiiniin neden
oldugu bu hastalikta ates, Oksiirik ve nefes darligi en ¢ok karsilagilan
belirtilerdir. Siddetli olgularda zatiirre, agir solunum yetmezligi, bobrek
yetmezligi ve oliim gelisebilmektedir ("COVID-19 Bilgilendirme Platformu,"
2020). Hastaligin tanimlandigi 2020 yilindan bu yana ilag gelistirme, asi
gelistirme calismalart hizla slirmiistiir ve bu siirecte bu salgin hastaliktan
korunmak ve tedavi olmak maksadiyla kisiler birgok tibbi bitkisel iirlin
kullanmustur.

Ekinezya, propolis, c¢orekotu, beta glukan gibi immunstimulanlar;
konjesyon, oOksiiriik vb. semptomlarin giderilmesinde 1hlamur, adacayi,
ebegiimeci gibi bitki caylar;; miisilaj ve sineol igeren bitkiler, meyan,
zerdagal, zencefil, nar meyve kabugu ve laden gibi icerikler barindiran
pastiller; dkaliptol, mentol, djenol ve karvakrol gibi inhalasyon ¢ozeltileri, nar
kabugu, zerdecal, zencefil, Pelargonium sidoides, miirver, laden, propolis,
sarimsak gibi antienfektif bitkiler; gelincik gibi antitiissifler kullanilmigtir.

COVID-19’dan sonra sekonder olarak ortaya g¢ikan streptococcus
pneumoniae ve streptococcus aureus gibi bakterilerde quorum sensing
mekanizmasi adi verilen bakterilerin ¢evreyi algilamasini saglayan
mekanizma ile ¢ogaldiklar1 varsayilmaktadir (Loke et al., 2022). Quorum
sensing mekanizmasinda glukoz glukozil transferaz enzimi araciligiyla EPS
(su, glukanlar, fruktanlar, lipitler, proteinler vb) ile biyofilm olusturarak
midedeki asit sivisi gibi sivilarda bozulmasini engeller ve sinyal {ireten
proteinler ile hayatlarini siirdiiriirler. Bunun i¢in de anti-quorum sensingler
kullanilir. influenza enfeksiyonunda oldugu gibi COVID-19’da néraminidaz
aktivitesinin arttig1 disiiniilmektedir (Wu et al, 2022). Viriislerin
replikasyonunda rol alan ndraminidazin blokaji viriislerin ¢ogalmasini
engellemektedir. Baz1 bitkilerin de bu yollar iizerinden mikroorganizmalarin
cogalmasini engelledigi belirlenmistir (Cepni, 2011; T. Zhang et al., 2018).
Klorojenik asit ve kafeik asit tiirevleri influenza viriisii iizerinde etkisini
néraminidaz enzimini inhibe ederek gostermektedir (Karar, 2016).
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1. COVID-19°’DA KULLANIMI FAYDA SAGLAYACAK
TIBBI BiTKIiSEL URUNLER

Nar kabugu icerigindeki elajik asit, gallik asit, punikalin, punikalagin,
antosiyanin ve flavonoitler sayesinde bakteri kaynakli hastaliklarda hiicre
sinyalizasyonunu ve bakterilerin biiyiimesini engelledigi boylece enterik
enfeksiyonlarn azalttigi, agiz ve bagirsak sagligina katkilar1 oldugu, yara
iyilestirici gibi Ozellikleri oldugu bildirilmistir. Viral hastaliklarda ise
viriislerin replikasyonunu engelledigi, viral baglanma ve enfeksiyonu azalttigi
ve yapisal hasara sebep olarak bagirsak viriisleri, Herpes viriisleri, HIV,
influenza gibi viriislere karsi etkinligi oldugu bilinmektedir (Howell &
D'Souza, 2013). Yapilan bir ¢aligmada nar suyunun antioksidan ozellikleri ve
diger icerikler yoniinden zenginlikleri nedeniyle sumak ile birlikte tiiketiminin
COVID-19 semptomlart olan ates, titreme, Oksiiriikk, koku ve tat almada
azalma bozukluklari, nefes darligi, ishal, bulanti ve kusmada azalma
saglayabilecegi belirtilmistir (Forouzanfar et al., 2022). In siliko ve in vitro
olarak yapilan baska bir ¢aligmada nar polifenollerinin SARS-CoV-2-S-
glikoproteininin ACE2  reseptoriine  baglanma yetenegini azaltma
potansiyeline sahip oldugu ve bu nedenle olasi terapotik uygulama igin aday
oldugu belirtilmistir (Suruci¢ et al., 2021). Nar kabugu, zerdecal ve zencefil
ekstresi iceren pastil, lokal anestezik ve analjezik etkilere sahip bir NSAI
tirevi benzidamin hidrokloriir igerikli preparat, pandemide Wuhan’da ¢ok
yogun kullanilan bir flavon glikoziti olan Scutellaria baicalensis, Eucalyptus
globulus ekstresi tasiyan Calyptol isimli iiriin, jel formunda ¢am kabugu 6ziitii
iceren agiz i¢i sprey ve laktoferrin, Aloe vera ve pantenol igeren jel formunda
bir preparat yast 55’in altinda 33 asemptomatik COVID-19 hastasinda
denenmigtir. Tiim virisidaller etkili bulunmus, nar kabugu ekstresi, zencefil
ve zerdacal igeren pastil en uzun siireli etki gdsteren {irliin olmustur (Belcaro,
2020).

Kekik yag1 ve etkili bileseni karvakroliin antiviral etkisi bilinmektedir
(Belcaro, 2020). Origanum onites’in ugucu yagi %90 karvakrol tagimaktadir.
Yapilan bir ¢alismada COVID-19’un temel proteaz enzimi MP® proteinine
kars1 ursolik asit, karvakrol ve oleanolik asit etkisini karsilagtiran bir Docking
caligmas1 yapilmis ve COVID-19’a kars1 gelistirilebilecek fitokimyasallar
olduklarindan bahsedilmistir (Kumar et al., 2021). Tibbi adagay1 olarak
bilinen Salvia officinalis antiviral, antioksidan etkilere sahiptir. Ugucu
yaginda 1,8-sineol tasidigi bilinmektedir (FFD Monograflar: Bitkiler ve
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Etkileri, 2017). Cay ve gargara seklinde bogaz agris1 tedavisinde yaygin
sekilde kullanilmaktadir. Eucalyptus globulusun taze yaprak ve ince
dallarindan buhar distilasyonu ile 1,8-sineol bakimindan zengin ugucu yag
elde edilebilmektedir (Can Baser, 2022). Yapilan bir calismada influenza A
virlisine karsi intranazal yoldan 1,8-sineol kullaniminin IL-4, IL-5, IL-10,
MCP-1, IL-1B, IL-6, TNF-a, IFN-x, NFkB p65, ICAM-1 gibi immiinolojik
belirtegleri diisiirdiigii, burun akintisini azalttig1 ve sitokin firtinasini 6nledigi
belirtilmektedir (Li et al., 2016).

Miirver ismiyle bilinen Sambucus nigra meyveleri bilesiminde a-
amirenon, betulin, oleanolik asit, B-sitosterol, rutin ve c¢esitli organik asitler
icermektedir. Meyvelere siyah rengini veren antosiyaninler yagda ¢oziindiigii
icin efervesan gibi suda c¢oOziinmeli yollar yerine yagda c¢doziindiigi
formiilasyonlar tercih edilmelidir. Antiviral ve antienflamatuar etkileri
bilinmekte olup yapilan in vitro ¢aligmalarda influenza A ve B viriislerinin
replikasyonun inhibe etmekte ve yapilan klinik calismalarda yiiksek ates,
yorgunluk, bas agrisi, bogaz agrisi, Oksiirik ve kiriklik gibi gribal
semptomlarda plaseboya gore 4 giin 6nce iyilesme goriilmiistiir (Zakay-
Rones, Thom, Wollan, & Wadstein, 2004; Zakay-Rones et al., 1995). Ancak
miirver takviyelerinin 1-3 yas arasindaki ¢ocuklarda kullanim1 uygun degildir.
Sambunigrin toksik etkiler gosterebilecegi gibi kursun ve siyaniir
zehirlenmesine neden olabilmektedir (Gutierrez, Silbert-Flagg, & WVohra,
2015).

Cistus tiirlerinden tiiylii laden olarak bilinen Cistus creticus ve Cistus
incanus ekstresi 160 kiside plasebo kontrollii randomize ¢aligmada yiiksek
polimerize polifenol icerigi sayesinde antiviral ve antibakteriyel etkinlik
gosterdigi ve enflamasyon belirteci olan CRP degerinde belirgin diisiis
sagladig1 gozlenmistir (Kalus et al., 2009).

Sarimsak bitkisinin (Allium sativum) bulbus kisminin bilesiminde
ajoen, allisin, allil metil tiyosiilfinat, metilallil tiyosiilfinat gibi bilesenler
bulunmakla birlikte antiviral etkinlikten ajoen bileseni sorumludur. Ajoen,
allisinin alkol ya da sirkede bekletilmesi sonucunda ortaya c¢iktigindan tentiir
tipi preparatlar1 kullanilabilmektedir. In vitro ¢aligmalarda influenza B, HSV-
1, HSV-2, parainfluenza viriis tip 3, vaccinia viriis, VSV, insan rinoviriis tip 2,
sitomegaloviriis iizerine etkili oldugu disiiniilmektedir. Yapilan klinik
calismalarda her gilin sarimsak kullaniminin viral {ist solunum yolu
enfeksiyonu semptomlarinin  siddeti ve siiresinde azalma sagladigi
belirtilmektedir (El-Saber Batiha, Elewa, & Abd-Elhakim, 2020; Gruhlke,
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Nicco, Batteux, & Slusarenko, 2016). Yapisindaki organosiilfiir ve flavonit
tiirevleri sayesinde MP™® proteaz enzimine katkida bulunabilecegi ve COVID
insidansin1  azaltabilecegi  bildirilmistir  (Khubber, Hashemifesharaki,
Mohammadi, & Gharibzahedi, 2020).

Umckaloaba ismi ile de bilinen Pelargonium sidoides bitkisinin kok
kisimlan etkili olup Giliney Afrika sardunyasi olarak da bilinmektedir. 6
randomize/plasebo kontrollii calismada P. sidoides ekstresi kullanilmistir.
Akut bronsit vakalarinda uzun siireli kullanimda etkinligi giderek artirdigi,
akut rinosiniizit ve yetigkinlerde soguk alginligi vakalarmmda sikayetleri
hafiflettigi bildirilmis, yan etki bildirimi bulunmamisti. 8 randomize
kontrollii ¢alismanin meta analizine gore akut solunum sistemi hastaliklari
(akut bronsit, akut tonsilofarenjit) semptomlarinda kontrol grubuna gore
belirgin gelisme saglanmistir. Astimli ¢ocuklarda krizlerin siklig1 ve
siddetinde azalma saglanmistir. Immiin sistemi sorunlu ¢ocuklarda akut {ist
solunum yolu enfeksiyonu (USYE) semptomlarinda hafifleme sagladig
bildirilmistir. Yapilan tiim caligmalarda da giivenli oldugu tespit edilmistir
(Careddu & Pettenazzo, 2018). 6 yas altinda 1067 akut brongit vakasinda P.
sidoides etkinligini belirlenmistir. 2 randomize ¢alismada akut bronsit
hastalarinda semptomlarin yogunlugu ve tam iyilesmeye kadar gecen siire
bakimindan plaseboya gore belirgin sekilde etkisi oldugu belirtilmistir. 2
karsilagtirmali olmayan gézlem calismasinda benzer etkinlik bulunmustur. 1
acik etiketli c¢aligmada akut tonsilofarenjit tam iyilesme ve major
semptomlarda belirgin gelisme gozlenmistir. 1 acik etiketli calismada da
rinosiniizitte tam iyilesme ve major semptomlarda belirgin gelisme
gbzlenmistir (Kamin, Funk, Seifert, Zimmermann, & Lehmacher, 2018). P.
sidoidesin virlis hiicre membranina baglanmasi ve konak¢inin savunma
sistemi lizerine etkisinin incelendigi bir ¢alismada in vitro insan bronsiyal
epitel hiicresinde (Hbec) calisma yapilarak Western blot ve PCR analizi
yapilmigtir. Rhinoviriisiin hBEC iizerinde etkisini doza bagh olarak inhibe
ettigi gosterilmistir. P. sidoidesin konak¢inin savunma proteinlerini olan beta
defeksin-1 ve SOCS-1 miktarini artirdig belirlenmistir. MyD88, TRL2/4 ve
ICAM-1 gibi diger hiicre membran1 proteinlerinin ekspresyonu iizerine ise
herhangi bir etki olusturmamaistir. Sonug olarak P. sidoides rinoviriisiin hiicre
membranina tutunma proteinlerini azaltarak ve konak¢inin savunma sistemini
destekleyerek rinoviriis enfeksiyonunu 6nleyebilmektedir (Roth, Fang, Stolz,
& Tamm, 2019). P. sidoides ve laktoferrinin SARS-CoV-2 iizerinde etkisi
icin yapilan in siliko ¢alismada umckaloabanin gastrointestinal yan etkileri
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olsa da giivenli oldugunun diisiiniilmekte olup laktoferrinin pseudomonas
aeruginosa ile enfekte olmus farelerin akciger epitelinde asir1 demir
yiiklenmesine ve iltihaplanmaya karsi temizleyici gorevi ve bircok viriise
kars1 etkili (Campione et al., 2020) oldugundan birlikte kullanimlarnin
sinerjik etki yaratacagindan sz edilmistir (Iacovelli et al., 2022).

Echinacea purpurea Amerika’da 4-17 yas arasindaki cocuk ve
yetigkinlerde en yaygin kullanilan tibbi bitkisel {iriindiir (Wu C. H., Wang C.
C., & J., 2013). Ust solunum yollar1 ve enfeksiyonlarin tedavisinde etkili
oldugu bilinmektedir. E. purpureadan hazirlanan {i¢ ayn tiirlin ile yapilan bir
calismada 1. tablette herba ve kok kismi, 2. tablette 1. tabletle hazirlanan
icerigin 7 kat fazla ekstresi ve 3. tablette sadece kok ekstresi kullanilmistir ve
giinde 2 tablet soguk alginliginin ilk semptomlarinin baslamasiyla 7 giinii
gecmemek sartiyla 6 ay boyunca plasebo ile karsilagtirmali c¢aligsmalari
yapilmis sonug olarak 2. tableti kullananlarda 1. tableti kullananlara gore, 1.
tableti kullananlarda 3. tableti kullananlara gore ve 3. tableti kullananlarda
plaseboya gore kendini iyi hissetme sonuglarinin daha iyi oldugu tespit
edilmistir (Brinkeborn, Shah, & Degenring, 1999). Bagka bir c¢aligmada
ekinezya ekstresi ile plasebo karsilastirildiginda siv1 ekstre alanlarda iyilesme
i¢in gecen siire plaseboya gore azalmustir. ileri seviyede semptomlar: olan
kisilerde iyilesme siiresi 4 giine inmistir, plaseboda ise 8 giin slirmektedir
(Hoheisel, 1997). Profilaktik etkisi i¢in yeterli veri olmamakla birlikte
gelismis fagositoz ve non-spesifik T- hiicre uyarict oldugu i¢in in vivo/in vitro
immiin sistem uyarici 6zellikte oldugu belirtilmektedir. Klinik olarak soguk
alginlig1 ve grip belirtileri basladiginda kullanimi hastalik siddetini ve siirecini
azaltabilmektedir (Alan D. Kaye, 2012). 2 aydan uzun stireli kullanimi
tagiflaksiye neden olabilecegi ve ¢ocuklarda en sik goriilen yan etkinin deride
dokiintii ve kizariklik oldugu bilinmektedir (Karsch-Volk et al., 2014). Yaslart
2-11 arasinda degisen USYE hastas1 407 ¢ocukta yapilan ¢ift kor randomize
kontrollii bir ¢aligmada ise ailelerin doldurdugu 6lgeklerle yapilan hastalik ile
ilgili skorlarda ekinezyanin plaseboya gore istatistiksel olarak anlamli bir fark
gostermedigi bildirilmistir (Pearcy, 2012). 5-16 yas arasit 300 tekrarlayan
tonsilit hastas1 ¢ocukta 3 grup halinde ¢aligma yapilmistir. 1. gruba profilaktik
uygulama yapilmamis ve kontrol grubu olarak kullanilmis, 2. gruba 6 ay
boyunca 6 ardisik giin profilaktik olarak 10 mg/kg/giin azitromisin
uygulanmis, 3. gruba ise 2. gruba yapilan uygulamaya ek olarak her 10 ardigik
giin 5 mL oral yoldan ekinezya uygulanmis ve gruplar arasinda tonsilit atak ve
semptomlarinda farkliliklar gézlenmistir. 6 giin siiresince 2. ve 3. gruplarda



TIP VE SAGLIK BILIMLERINDE MULTIDISIPLINER BAKIS-I | 68

tonsilit semptomlarinda siddeti 1. gruba gore belirgin sekilde azalttig1 ancak
ekinezyanin herhangi bir profilaktik etkisi olmadig1 gézlenmistir (Abdel-Naby
Awad, 2020). 5-11 yas aras1 100 USYE hastasinda 10 giin siiresince ekinezya
kok ekstresi kullanilmis ve plasebo olarak da analjezik ve serum fizyolojik
kullanilmistir. USYE semptomlarinin siddeti ve siiresinde degisim ve yan
etkiler 10 giin siiresince izlenmistir. Ates, oksiiriikk, burun akintisi ve nazal
konjesyon semptomlarinda her iki grup arasinda belirgin fark gézlenmemistir
(Rahmati, 2012). 4-12 yaslarinda 203 c¢ocuk Isvicre’de 13 klinikte yapilan
calismada plasebo olarak C vitamini tablet kullanilmis, nazal salgidan PCR
patojen analizi yapilarak izlenmistir. Akut solunum sikayetlerinde 1,2-1,7 giin
once iyilesme saglamistir. Ekinezya igeren preparatin bakterilerin epitel
iizerinde ICAM-1 reseptorlerine baglanmasini inhibe ederek siiperenfeksiyon
gelisme riskini azaltabilecegi, 6zellikle 5 yasa kadar cocuklarda yaygin
enfeksiyon yapan RSV viriisii, parainfluenza, influenza vb. membran
viriislerine 6zgili kullanilabilecegi bildirilmistir (Bachler, 2018). Buradan da
amaglanan etkiye ulagmak icin ekinezya koklerinin sivi tip olarak surup,
damla, siispansiyon, ampul tipi formiilasyonlarda kullanilabilecegi, kapsiil,
tablet gibi kati tip preparatlarda zayif etki goOsterecegi ve preparatlarin
profilaktik kullanimdan ziyade hastalik basladiktan sonra kullanilabilecegi
anlasilmaktadir. COVID-19°da orta gilivenlik dercesine sahip olarak solunum
yolunun rahatlamasi igin kullanilabilecegi diisiiniilmektedir (Silveira et al.,
2020).

Duvar sarmasi81 ismi ile bilinen Hedera helix yapraklarindaki saponin
(hederasaponin B ve C), steroller, flavonoidler (rutin), kinik asit, kafeik
esterler, polialkoller (falkarinol, falkarinon) sayesinde spazmolitik, akut
bening brongial hastaliklar, brongit ve Oksiiriigiin semptomatik tedavisinde
kullanilmaktadir (Rashed, 2013). Icerigindeki falkarinol sebebiyle cay
seklinde kullanimlarda bulant1 yapabileceginden oksiiriik kesici formiilasyon
tipi surup seklindedir. Hedera helix yapraklarinin etanolik ekstresinin
bronkokonstriiksiyonu %57 oraninda inhibe ettigi yapilan bir calismada
gozlenmistir (Lutsenko, 2010). H. helix yapraklarinin sulu ekstresi 2,2-difenil-
1-pikrilhidrazil radikalini (DPPH) %32 oraninda inhibe etmistir (Deliorman
Orhan, 2012). Bagka bir ¢alismada etanollii, metanollii ve sulu H. helix
ekstresinin siiperoksit radikalini siipiiriicli etkisi arastirilmig ve tlim ekstreler
etki gosterdigi gibi sulu ekstrenin en iyi etki gosterdigi, DPPH radikalini ise
metanollii ekstrenin en yiiksek oranda inhibe ettigi ve yine diger ekstrelerin de
etkili oldugu belirtilmistir (Miser Salihoglu, 2013). Yapilan ¢aligmalarda da
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COVID-19’a kars1 semptomatik tedavide kullanilacak bitkisel {iriinler
arasinda yer almaktadir (Nawrot et al., 2022; Silveira et al., 2020).

Yayla tutyasi, ¢uha ¢igegi gibi isimlerle bilinen Primula vernis-
Primula elatior koklerindeki triterpenik saponinler (primulasaponinler) ve
fenolik glikozit bilesenleri dekoksiyon seklinde kullanildiginda balgamh
oksiiriigiin semptomatik tedavisinde, solunum sistemi nezlesinde ve kronik
bronsite iyi gelmektedir. Primula vernis koklerinin hekzanli ekstresi COX
(siklooksijenaz)-1 enzimini %54, COX-2 enzimini ise %66 oraninda inhibe
etmektedir (EMA, 2012). P. veris koklerinde bulunan saponinlerin bakteri ve
funguslar1 inhibe ettigi goriilmiistiir. P. veris’ten elde edilen saponin
karisiminin influenza virlisiinii %89 oraninda inhibe ettigi bilinmektedir
(EMA, 2012). Saponin karisimi kiirar verilmis kurbagalarin girtlak epitelinde
tikiiriik salgisint artirmis, bu etki saponinlerin mukus yiizey gerilimini
azaltmasindan kaynakli oldugu varsayilmistir (EMA, 2012). P. elatior’un
toprakiistlii kisimlarinin etil asetatli ekstresinden elde edilen bilesenler pence
O0demine karst antienflamatuar etki ve aym zamanda antioksidan etki
gosterdigi saptanmistir (Mostafa, 2014). P. veris ve 5 diger bitki ekstratinin
COVID-19 fiizerine etkisinin aragtirildig1 bir ¢alismada P. vernis ektratinin
IFN-c ekspresyonu iizerine inhibitor etkisi, defeksin HBD1 ve katelisidin L-
37°nin salinmasin1 ve dogustan gelen bagisiklik savunmasii etkinlestirdigi
bildirilmistir (Tran, Peterburs, Seibel, Abramov-Sommariva, & Lamy, 2022).
Yapilan bagka bir ¢aligmada SARS-CoV-2 replikasyonunu kisitlamak igin bir
potansiyel oldugu belirtilmistir (De Pellegrin, 2021).

Meyan ismi ile bilinen Glycyrrhiza glabra bitkisinin koklerindeki
triterpen saponinler (glisiretik asit, glisirizin, glisiretik asit-3-p-diglukuronit’in
potasyum ve kalsiyum tuzu), flavonoidler (liquiritin, glabrol)) Oksiiriikte
ekspektoran olarak ve bronsgiyal nezlede kullanilmaktadir. Kronik viral
hepatiti olan hastalara enjeksiyon yolu ile G. glabra uygulanmis ve doz yanit
seviyeleri incelenmistir. Hastalarda alanin aminotransferaz (ALT) degerlerini
etkili bir bicimde baskiladig1 tespit edilmistir (Miyake et al., 2002). Baska bir
caligmada kronik hepatit B hastalarinda ALT diizeylerini diisiirmede G.
glabranin etkinliginden bahsedilmistir (L. Zhang, Wang, B., 2002) G. glabra
ve diger 7 bitkinin de yer aldig1 (Allium sativum, Camellia sinesis, Zingiber
officinale, Nigella sativa, Echinacea spp., Hypericum perforatum, Scutellaria
baicalensis) yapilan bir derleme ¢alismasinda farkl tipte terpenoidlerin viral
replikasyon inhibisyonunda umut verici oldugu ve bitkisel {iriinlerin protein
(emodin,baicalin gibi koronaviriis hedeflerini ve 3CLpro (Iguesterin), PLpro
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(Cryptotanshinon), helikaz (Silvestrrol) ve RdRp (Sotetsuflavone) gibi viral
enzim replikasyonunu inhibe edebilecegi, bu iirlinlerin koronaviriis ile
miicadelede koruyucu ve tedavi edici ajanlar olarak tanitilabileceginden
bahsedilmektedir. SARS-CoV-2 gibi viriisler otofaji mekanizmalarini inhibe
etmektedir. G. glabranin otofaji mekanizmasi iizerine etkisi olup patojenleri
temizlemeye yardimci olup patojen replikasyonunu ve enflamatuar sonuglar
azalttig1 tespit edilmistir. G. glabra Beclin-1 konsantrasyonunu artirarak
otofajiyi indiiklemektedir (Laconi, 2014). Bu mekanizmadan dolay1 da G.
glabranin SARS-CoV-2 de dahil olmak tizere diger viriislere kars1 da etkili
olabilecegi diisliniilmektedir (Abraham & Florentine, 2021).

Ugucu yag tasiyan bilegikler ise oral uygulamada emilir, kismen
akcigerlerden atilirken serdz grandular hiicrelerin uyarilmasi mukoz grandular
hiicrelerin inhibisyonu ve sonug olarak siirfaktan etki ile tiiylii epitelyum
hiicrelerin uyarilmasin saglayarak ekspektoran etki yaratmaktadir.

Okaliptus ismi ile bilinen Eucalyptus globulus yapraklarinda 1,8-
sineol (0kaliptol), flavonoidler (rutin, hiperozit), fenolikler, tanenler ve kafeik
asit icermektedir. Mukolitik, ekspektoran, antiseptik ve febriflij olarak
kullanilmaktadir. Yapraklarinin sicak suda bekletilmesi ile yapilan ¢aylar1 bu
etkiler i¢in kullanilmaktadir. Ancak uzun stireli kullanimda miyopati riski s6z
konusudur. Ayrica ugucu yaglart ile sik temas ciltte ve mukdz membrada
alerjik tepkiye sebep olabilmektedir. Okaliptus geleneksel olarak koku
egitiminde kullanilmaktadir. TRPMS (gecici reseptor potansiyeli melastatin)
1,8-sineol ve mentol tarafindan aktive edilmektedir (Hummel et al., 2009).
Yapilan ¢aligmalar 1,8-sineoliin interlokin 18 (IL-1p), timdr nekréz faktori o
(TNF-a)), lokotrien 4 (LTB4) ve tromboksan B2 f{iretimini baskiladig:
bildirilmigtir (Caceres, 2017; Kim T., 2020). Enflamasyon ve koku duyu
kayb1 COVID-19 belirtilerinden oldugu igin Okaliptusun COVID-19
tedavisinde kullanilabilecegini diisiindiirmektedir (Koyama, 2021). Cesitli
yazilimlar kullanilarak Eucalyptus globulus ve Corymbia citrodora’dan elde
edilen bilesikler ile SARS-CoV-2 etkilesimi incelenmis ve Mpro ile baglanma
etkilesiminin olumlu oldugu sonucuna varilmistir (Panikar et al., 2021).

Niaouli yag1 ise Melaleuca viridiflora yapraklarindan elde
edilmektedir. Bilesiminde Okaliptol, terpinenol, nerolidol wve linalol
barindirmaktadir. Petroleum jelly, niaouli yagmin kursun oksit ile
saflastirilmasi ile elde edilen antiseptik bir iiriin olarak da bilinmektedir.
Uygun iirtinlerin inhalasyonu ile kullanilmasi gerekmektedir. Ender bi¢cimde
bulanti, kusma ve diyareye sebep olabilmektedir. Okaliptol karaciger
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enzimlerinin seviyesini ylikselttiginden es zamanli uygulanan ilaglarin etkisini
azaltabilmektedir., Bunun i¢in de doz ayarlamasmma  gidilmesi
gerekebilmektedir.

Yaygin olarak da kullanilan kekik Tymus wvulgaris ve Thymus
serpyllum bitkilerinin toprakiistii kisimlarindan elde edilmektedir. Timol,
karvakrol gibi ugucu yag bilesenlerinin yani sira flavonoitler ve saponinler de
icermektedir. Ucucu yaglar1t sekrolitik, sekromotor, bronkolitik ve
antibakteriyel etkilere sahiptir. Brongiyoller iizerinde spazmolitik etkisi
bronsit ve spastik Oksiiriiklerde, bogmacada etkilidir. Ayrica amfizem ve
astimda tedaviye yardimeci destek iirtin olarak kullanilabilmektedir. Ucucu
yaglarim1 tasiyan nazal inhaler ve spreyler, merhemler, gargaralar
kullanilmaktadir. Ugucu yagimin seyreltiimeden dahilen kullanilmasi toksik
olabilmektedir (3,5 mL), bu sebeple haricen kullanilmasit daha giivenlidir.
Zehirlenme semptomlarinda epigastrik yanma, bulanti, kusma, halsizlik, kas
zayifligl, miyoz, tikanma hissi, siyanoz, delirium ve konviilsiyonlar yer
almaktadir. Ugucu yaginda bulunan aldehitler mukoz membranda irritasyon
yapabildiginden bazi durumlarda etkin bilesen 6kaliptol (1,8-sineol) saf olarak
da kullanilabilmektedir. Kekik TNF-a, IL-6 ve diger enflamatuar sitokinleri
baskilayabilmektedir Ayrica TGF-f ve IL-10 gibi antienflamatuar sitokinleri
de gelistirebilmektedir. Kekik o0ziiti ayni zamanda IL-1f sitokinlerinin
inhibitorii olarak da islev gdérmektedir. Timol ndro-enflamasyonun
ilerlemesini de kontrol altinda tutabilmektedir. Timol ve karvakrol renin-
anjiyotensin sistemi (RAS) ve bagirsak mikrobiyatasi iizerinde de olumlu
etkilere sahiptir. Bu 6zelliklerinden dolayr COVID-19 komplikasyonlarmin
onlenmesinde kullanilabilecegi diisiiniilmektedir (Nadi, Shiravi, Mohammadi,
Aslani, & Zeinalian, 2023).

Oksiiriik solunum yollarindaki yabanci ve istenmeyen olusumlarin
atilmasi i¢in viicudun gelistirdigi koruyucu bir mekanizmadir. Yabanci cisim
varliginda oksiiriik refleks olarak tetiklenir mekanik veya kimyasal uyarilar ve
{ist solunum yolunun uyarilmasi ile meydana gelir. Oksiiriik bazen de gereksiz
olarak gerceklesir, hastay1 fizyolojik ve fiziksel olarak rahatsiz eder. Bu tiir
durumlarda oOksiiriiglin  kesilmesi i¢in antitissifler kullanilabilmektedir.
Miisilaj igeren bitkiler lokal iritasyonun azaltilmasini saglamaktadir. Mukozal
ylizeyler iizerinde koruyucu bir tabaka olusturarak irritasyondan
korumaktadir. Ugucu yaglar Oksiiriik refleksinin periferal baskilanmasinda
gorevlidir. Opiatlar ise Oksiiriik merkezinin hassasiyetinin azaltilmasi igin
kullanilabilmektedir.
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Sigir kuyrugu ismi ile bilinen Verbascum densiflorum bitkisinin
cigeklerinde ksiloglukan ve arabinogalaktanlar seklinde miisilaj mevcuttur.
COVID-19 i¢in kullamlabilecek bitkiler ile ilgili yapilan bir in-siliko
calismada Verbascum denflorumun kullanilabilecegi belirtilmistir (Rivero-
Segura & Gomez-Verjan, 2021).

Ebegiimeci olarak bilinen Malva sylvestris bitkisinin yaprak ve
ciceklerinden galaktiironoramnan ve arabinogalaktan seklinde miisilaj elde
edilmektedir. Yapilan bir ¢aligmada Misir ve Hindistan’da ¢esitli hastaliklari
tedavi etmek i¢in Unani Tip Yonteminde kullanilmis ve birgok calismada
ucucu yaglarin antimikrobiyal ve antiviral etkinligi dogrulandigindan
bahsedilmektedir. AYUSH ve ICMR rehberlerinde farkli modellerde bitkisel
driinlerin  etkinligini kanitlamak i¢in daha fazla c¢alisma gerektigi
belirtilmektedir (Fatima, Haider, Alam, Gani, & Ahmad, 2020; "Guidelines
for Unani practitioners for COVID 19,").

Hatmi olarak bilinen Althea officinalis bitkisinin kok ve yapraklari
galaktiironik asit, glukuronik asit seklinde miisilaj igermekte olup ¢icek kismi
ofisinal olarak kullanilmamaktadir.

Ihlamur olarak bilinen Tilia platyphyllos, Tilia cordata ¢igeklerinden
elde edilen linalol ugucu yagi, misilaj ve flavonoitler ihtiva etmektedir.
Antienflamatuar, antinosiseftif, diyaforetik ve emoliyan olarak oksiirik ve
soguk alginliginda kullanilmaktadir.

Hashas olarak bilinen Papaver somniferumdan elde edilen morfin ve
kodein oksiiriik merkezindeki opiat reseptorlerin {izerinde agonist etki ederek
santral antitiissif etki saglamaktadir. iran ve Cin geleneksel tibbinin iddiasina
gore COVID-19’u kontrol etmede etkilidir. Hashas bitkisinden elde edilen
papaverin alkoloitinin sitomegalo viriis, kizamik ve insan immin
yetmezliginde etkili oldugu ve COVID-19 tedavisinde de kullanilip
kullanilamayacag1 tizerinde c¢alismalar yapilmasi gerektigini bildirmektedir
(Mirakbari, 2020).

Gelincik ise Papaver rhoeas bitkisinin ¢icek ve meyvelerindeki
roeadin, izoroeadin ve papaverin gibi alkoloidler ile Oksiiriilk baskilayici,
ekspektoran ve hafif sedatif etkilidir.

Corekotu adi ile bilinen Nigella sativa, Reishi ismi ile bilinen
Ganoderma lucidum, 1-3 ve 1-6 beta glukan, Cin Geveni olarak bilinen
Astragalus membranaceus kokleri immiinostimulan etkilidir.
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Corekotu adiyla bilinen Nigella sativa tohumlar1 kimyasal bilesen
olarak sabit yaglar (linoleik asit, oleik asit, linolenik asit, steroller, timokinon,
A vitamini, karatenoit), ugucu yaglar (timokinon, ditimokinon,
timohidrokinon, timol), proteinler (lizin, glisin, alanin), fitosteroller,
glikolipitler ve fosfolipitler ihtiva etmektedir. Goniillii kisilerde c¢orekotu
kullaniminin arastirildigi ¢aligmalarda CD4/CD8 T hiicre oraninda ve NK
(dogal oldiiriicii) hiicre fonksiyonunda artis sagladigi, insan periferik kan
mononiikleer hiicrelerde karma lenfosit kiiltiirde uyarici/baskilayici etkiler
goriildiigli, egzamali hastalarda el egzamasinda diizelme ve yasam kalitesinde
artis tespit edildigi, alerjik rinitli hastalarda N. sativa yaginin burun mukoza
tikaniklig1, burun kasintisi, burun akintisi ve hapsirma ataklarii azalttigi, N.
sativa tohumlarinin ise alerjik rinitli hastalarda polimorfoniikleer lokosit
fonksiyonlar1 ve CD8 aktivitesini artirdig, vitiligo lezyonlar1 olan hastada ise
lezyon biiyiikligiinde azalma tespit edildigi bildirilmistir (Gholamnezhad,
Havakhah, & Boskabady, 2016). N. sativa ve timokinonun immunomodiilator
etkilerinin arastirildigi bir ¢aligmada ise hiicresel immiinite ve hiimoral
immiinite acisindan karsilastirilmis ve N. sativanin hiicresel immiinite
acisindan splenositler ve T lenfositlerinin ¢ogalma kapasitesini artirdigi,
CDAT lenfositlerini uyardigi, CD4T hiicre sayisinda artis nedeniyle HIV
enfeksiyonuna karsi terapdtik rol oynadigi, hiimoral aktivite agisindan ise
serum antikor miktarin1 diisiirdiigii, B lenfosit proliferasyonunu baskiladigi,
serum IgA, IgM ve C3 diizeylerini diisilirdiigli, ayrica hemaglutinasyonu
artirdigr tespit edilmistir. Timokinonun hiicresel immiinite acisindan T
lenfositlerinin proliferatif kapasitesini artirdigi, CD4 ve CD8 T lenfositlerini
artirdigy, IL-5, IL-13 diizeylerinde diisiis, IL-2 diizeylerinde artis sagladigi,
sitokin saliimini azalttig1 ve toplam 16kosit sayisi, fagositik aktivite, kemokin
ekspresyonu ve kemotaksisi artirdigi, hiimoral aktivite agisindan ise total Ig
seviyelerinin ve antikor hemagliitinasyonu  artirdigr  bildirilmistir
(Majdalawieh & Fayyad, 2015). Yapilan kontrollii bir ¢aligmada COVID-19
hastalar1 2 ayr1 gruba ayrilarak gruplardan birinde 10 giin boyunca giinde 2
kere ¢orek otu yagi kullanmilmistir. Corek otu yagi kullanan grupta 10.7£3.2
giinde iyilesme gozlenirken, kullanmayan grupta 12.3+2.8 giinde iyilesme
gozlenmistir. Anozmi ve burun akintis1 iizerine etkisinin oldukg¢a belirgin
oldugu belirtilmistir (Koshak et al., 2021). Bagka bir ¢alismada N. sativa
tohumunun biyoaktif bilesiklerinin, oOzellikle timokinon, o-hederin ve
nigellidinin COVID-19 ile savagmak icin gelecek vaad eden bitkisel ilag
olabileceginden soz edilmistir (Islam et al., 2021). Baska bir ¢alismada ise N.
sativa ve timokinonun antiviral, antienflamatuar, immunmodiilatér ve
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vazodilator o6zelliklerinden dolayr COVID-19 tedavisinde de yararh
etkilerinin olabilecegi bildirilmistir (Khazdair, Ghafari, & Sadeghi, 2021).
Randomize plasebo kontrollii klinik ¢aligmada SARS-CoV-2 enfeksiyonu
olan hastalar rastgele yedi alt gruba ayrilmistir. On giin boyunca grup 1:
kontrol grubu olarak komiir kapsiilleri almis, grup 2: giinde ii¢ kapsiil N.
sativa tohumu, grup 3: 12 saatte 1 ii¢ kapsiil N. sativa tohumu, grup 4:
sabahlar1 bes, aksamlari dort kapsiil N. sativa tohumu, grup 5: her 12 saatte bir
N. sativa tozu, grup 6: 12 saatte bir iki kapsiil N. sativa tozu, grup 7 her 12
saatte bir li¢ kapsiil N. sativa tozu almistir. Enflamatuar parametreler kullanim
oncesi ve sonrasinda degerlendirilmis ve gruplar arasinda anlamli fark
olmadigr belirtilmistir. WBC’ler arasinda Oncesi ve sonrasit degerlerinde
anlamli fark olmus ve prokalsitonin i¢in ise 1, 4 ve 6. gruplarda anlamli
farklilik gézlenmistir (Bin Abdulrahman et al., 2022). N. sativanin COVID-
19°da kullanimina dair yapilan molecular docking ¢alismasi sonucunda N.
sativanin COVID-19 tedavisinde kullanimmin yarar saglanabilecegi
bildirilmistir (Ahmad, Abbasi, Shahid, Gul, & Abbasi, 2021). Baska bir
caligmada ise uzun COVID-19 yasayan hastalarda kotiilesmeyi ve hastaneye
yatig1 onlemek icin semptomatik tedavi ve destekleyici bakim ile N. sativa
kullanilabilecegi belirtilmistir (Pakkir Maideen, Hassan Jumale, Ramadan
Barakat, & Khalifa Albasti, 2023).

Kirmizi reishi mantari olarak bilinen Ganoderma lucidum Cin ve
Japon tibbinda 2000 y1li agkin siiredir kullanilan bir mantar tiiriidiir. Kimyasal
bilesiminde triterpenler (ganoderik asit A-X), polisakkaritler (B-(1—3)
glukan, B-(1—6) glukan), seskiterpenler (ganomastenoller), polipeptitler ve
polisakkarit-peptit konjugati igermektedir. Geleneksel Cin tibbinda antitiimér,
immunmodulatér, hepatit tedavisi, antioksidan ve kemoterapi ve
radyoterapinin zararli etkilerini azaltmak i¢in kullanilmaktadir. Yapilan in
vitro ve in vivo c¢aligmalarda yapisindaki polisakkaritler ve polisakkarit-peptit
konjugatlarinin  CR3/Dectin-1 gibi immiin reseptorlere etki ettigi ve
makrofajlar, notrofiller, monositler ve NK hiicreleri araciligr ile
immunomodiilator etkisi tespit edilmistir. Yapilan bir ¢caligmada G. lucidum
polisakkaritlerinin akut pnémoniden kaynaklanan potansiyel hasar1 onleme
avantajina sahip oldugu bildirilmistir. G. lucidum polisakkaritleri enflamatuar
hiicre infiltrasyonunu inhibe etmekte, sitokin sekresyonunu azaltmakta,
noropilinl (NRP1) ekspresyonunu diizenlemekte, ayrica pndmonosit apoptozu
ve otofajiyi baskilamaktadir, bu sayede de pnomoniyi hafifletmektedir (X.
Zhang et al., 2022). COVID-19 ‘un ACE2 reseptdrlerini kullanmasima karsin
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¢ok hizli bir sekilde yayilim saglamasinin nedeni olarak eski akrabalarina
kiyasla fazladan bir par¢a oldugu ve bu parganin solunum yolu, damarlar ve
sinirlerde bol miktarda bulunan ndropilinl reseptorlerine baglandigi ortaya
konmustur (Cantuti-Castelvetri et al., 2020).  Yapilan bir ¢aligmada
Houttuynia cordata, Coriolus versicolor, Sinomenium acutum ve Ganoderma
lucitum Dbitkilerinin COVID-19 iizerinde etkileri incelenmistir. RNA
polimeraz ve helikaz gibi replikatif poliprotein Onciilii enzimler SARS-CoV
yasam dongiisiinde kilit hedefler oldugu ve yapilan ¢alismaya gore G. lucitum
ve H. cordatanin SARS-CoV RNA polimerazim1 inhibe etmede en giiclii
ajanlar oldugu, viral biiyiimeyi en aza indirdikleri bildirilmistir (Fung, 2011).
Yapilan baska bir caligmada lipopolisakkarit kaynakli akut pndmoni modeli
olusturulmus 60 erkek farede G. lucitum polisakkaritleri 2 hafta boyunca
intraperitonal yolla uygulanmistir. Enflamatuar medyatorler ekspresyonu,
notrofilinl  ekspresyonu, apoptoz ve otofaji incelenmistir. G. lucitum
polisakkaritlerinin ~ lipopolisakkarit kaynaklt akut pndmoniye karsi
enflamatuar hiicrelerin infiltrasyonunu bloke etme, sitokin sekresyonunu
inhibe etme, norofilinl aktivasyonu, pndmosit apoptozu ve otofajinin
diizenlenmesini sagladigi bildirilmistir (X. Zhang et al., 2022).

Beta glukanlar B-glikozidik baglarla birbirine baglanmis D-glukoz
monomerlerinden olusan polisakkarit zincirlerdir. D-glukoz halkalar1 cesitli
konumlara baglanabilmektedir. Bagisiklik sistemi {izerine etkili olan
baglanma 1,3 ve 1,6 baglanmadir. Shiitake (Lentinus edodes), mantar ve
mayalarin hiicre duvarinda yer almaktadir. B-glukanlar insan tarafindan
sentezlenmezler, bu sebeple bu bilesikler bagisiklik sistemimiz tarafindan
yabancit molekiil olarak algilanirlar ve hem dogustan gelen hem de adaptif
bagisiklik sistemini uyarirlar. Yapilan bir ¢alismada 81 kiside maya ((1,3)-
(1,6)-B-D-glukan) ve 81 kisiye de plasebo 16 hafta boyunca kullanilmis ve
(1,3)-(1,6)-p-D-glukan kullananlarin plaseboya gore soguk algmligina
yakalanma sikhiginda diisiis, soguk alginligi semptomlarinda %25 diisiis
sagladigi ve soguk algmligindan kaynaklanan uyku giigliigiinii 6nemli 6l¢iide
azalttig1 tespit edilmistir (Auinger, Riede, Bothe, Busch, & Gruenwald, 2013).
Yapilan bir ¢aligmada B-glukanin dogal bagisiklig1 indiikleyici roliiniin SARS-
CoV-2’ye kars1 bagisiklik tepkilerine yardimci olabilecegi ve klinik gidisatta
ilerlemeyi Onlemeye yardimci olabileceginden bahsedilmektedir. Oral B-
glukan kullanimimin profilaktik olarak da kullanilabilecek giivenli bir iiriin
oldugu bildirilmistir (Geller & Yan, 2020). 34 influenza 38 COVID-19 agisin1
olan goniilliide yapilan randomize, ¢ift kor, plasebo kontrollii bir calismada
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beta glukan, selenyum ve ¢inko agisindan zengin Sacchoromyces cerevisiae
tedavisi influenza grubu i¢in 30, COVID-19 grubu i¢in 35 giin boyunca
uygulanmistir. Uygulama yapilan goniillillerde CD4+T, CD3+T ve CD8+8
lenfositleri baslangica gore yiikselirken plasebo grubunda diisiis gostermistir.
IgG ve IgM’deki artiglar takviye alanlarda plasebo grubuna goére daha
yiiksektir (Geller & Yan, 2020). Baska bir g¢aligmada ise COVID-19
hastalarinda sitokin firtinas1 ve koagiilopati i¢in beta glukan acisindan zengin
oldugu bilinen Aureobasidium pullans AFO-202 ve N-163 kullanilmistir. 24
COVID-19 hastas1 3 gruba ayrilmis, 1. gruba standart tedavi, 2. gruba standart
tedavinin yaninda AFO-202 beta glukan ve 3. gruba standart tedavi ve AFO-
202 ve N-163 beta glukan tedavisi 30 giin boyunca uygulanmistir. Gruplarin
hicbirinde mortalite veya ventilasyon gereksinimi olmamistir. 1. grupta D-
dimer degerlerinde ve IL-6 degerlerinde 15 giinde azalma olurken 30. giinde
artis oldugu tespit edilmistir. 2. ve 3. grupta D-dimer ve IL-6 degerleri 30 giin
boyunca azalmistir. Ayrica 3. grupta CD4+ ve CD8+T hiicre sayis1 diizenli bir
bicimde yiiksek seviyede artig gostermistir. Bu sonuglar dogrultusunda beta
glukanin COVID-19 tedavisi ve ardindan gelen COVID-19 sendromunda
etkili olacagi belirtilmektedir (Raghavan et al., 2022).

Cin geveni olarak bilinen Astragalus membranaceus bitkisinin kdkleri
triterpen saponinler (astragalozitler [-X, izoastragalozitler I-V), polisakkaritler
(astragalan, astraglukan), izoflavonoitler (formononetin) gibi kimyasal
bilesenlerden olugmaktadir. Soguk algmlig1 ve grip tedavisinde kullanildig1
gibi bagisiklik sistemi giiclendirici etkileri de bulunmaktadir. Hem in vitro
hem in vivo deneyler ekstrelerin immiinostimulan etki gosterdigini ortaya
koymustur. Yapisindaki polisakkaritler IL-2 VE NK salimimi artirmaktadir. A.
membranaceus su ekstresinin soguk algimliginda 2 aylik oral uygulamada
onemli Ol¢iide hastalarin burun salgilarinda IgA ve IgG diizeylerini artirdigi,
kokiintin sicak su ekstresinin kullanirminda IgM, IgE ve siklik AMP
konsantrasyonlarinda artisa sebep oldugu ve koksaki viriisiiniin neden oldugu
miyokarditli hastalara intramiiskiiler yol ile uygulandiginda NK hiicrelerinde
artis oldugu tespit edilmistir. ("WHO Monograps on Selected Medicinal
Plants,"). Yapilan in siliko bir ¢aligmada Lonicera japonica (hanimeli) ve A.
membranaceus kullanilmig ve 2 bitkin de mikro RNA’y1 upregiile etmistir.
Her 2 bitki de COVID-19’a yakalandiktan sonra meydana gelen akut solunum
sikintis1 ve sitokin firtinasina sebep olan IL-6 ve TNF-a dahil proenflamatuar
sitokinleri baskiladig belirtilmistir (Yeh et al., 2021). Yapilan bir caligmada A.
membranaceus polisakkaritlerinin ACE2’nin flizyonunu Onleyebilecegi
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belirtilmigtir. Ayrica akciger ve sitokin firtinasinda viral replikasyonu azaltma
potansiyeline sahip olabilecegi gibi makrofaj aktivasyonun diizenleyebilecegi
bildirilmigtir. Calismada PG2, M2 makrofaj aktivasyonunu uyarmis ve
antienflamatuar sitokinler IL-10 ve IL-1RN’nin ekspresyon seviyelerini
artirmistir. PG2 artis1 notrofil-lenfosit oranim1 azaltarak ciddi COVID-19
semptomlar1 olan hastalar1 tedavi etmek igin kullanilmis olup sinsitya
olusumu Onleme potansiyeline sahip oldugunu gostermistir. Alfa ve beta
suslart S proteinlerinin rekombinant ACE2’ye baglanmasini engellemekte ve
makrofajlarin M2 hiicrelerine polarizasyonunu diizenleyerek COVID-19
siddetli gelisimini durdurmakta oldugu belirtilmistir (Lee et al., 2023).

2. SONUC

COVID-19 hem profilaksi hem de tedavisinde bitkilerin 6nemli rol
oynadig1 aciktir. Ancak bu bitkilerin uygun organlarindan elde edilen uygun
sekilde kimyasal icerigin acgiga c¢ikarilabildigi standardize preparatlarda
uygulama yapilmasi ¢ok oOnemlidir. Ciinkii bir bitkinin kimyasal igerigi
genetik Ozelliklerine, cografi etkenlere ve tarimsal etkenlere bagli olarak
degisebilmektedir. Bir bitkinin tiim organlar1 ayn1 etkiyi yaratmayacagi gibi
drog i¢in kullanilmas1 gereken kisim belirlenmelidir. Bunun digindaki bitki
organlarindan elde edilecek preparatlarda icerik tamamen degisip yan etkilere
neden olabilmektedir. Bir bitki materyalinin kalitesini dogru bitki tiirii olup,
dogru kisminin kullanilmasi disinda toplandigi yer, kurutuluyorsa kurutuldugu
bolgenin uygun kurutma ve isleme 6zelliklerine sahip olmasi, mikrobiyolojik
giivenligin  saglandigi, kalint1 analizlerinin yapildigt uygun saklama
kosullarina sahip ortamlarda gerekli analizleri yapilarak standardize edilmis
iriinleri kullanmak fayda saglayacaktir.

Ozetle solunum yolu hastaliklarinda ve immunstimulan olarak
kullanilan standardize edilmis bitkilerin dogru doz ve dogru stirede kullanimi
ile COVID-19 proflaksi ve tedavisinde kullanilabilecegini, bu da bitkilerin
giiclinii bize kanitlamaktadir.
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GIRIS

Anne siitii, yenidogan sagliginin gelistirilmesi ve korunmasini
saglayarak, biiyiime i¢in gerekli olan tiim sivi, besin ve enerjiyi iceren
mucizevi bir besin kaynagidir (Ballard & Morrow, 2013; Zeynep Conk et al.,
2013; Keim et al., 2014). Anne siitii ile beslenen bebekler biyo-psiko-sosyal
avantajlara sahiptir. Obezite, Tip I Diyabet, astim, gastointestinal hastaliklar,
cocukluk cagi kanserleri, bagimlilik risklerinin emme ile azalmasi uzun
donem yarar olarak kabul edilmekle birlikte; nonfarmakoljik agr1 giderme,
bebegi sakinlestirme, anne bebek arasi bagi giiclendirme, nekrotizan
enterekolitten koruma, alerjik reaksiyon riskini azaltma ve intestinal
mikrobiyata olusumunu destekleme gibi kisa donem yararlar1 bildirilmektedir
(Coskun, 2003; Oktar O et al., 2018; Ozaydn T et al., 2019; G Samur, 2008;
Yurttutan S & N., 2013; Yiiksel & Bal Yilmaz, 2021). Diinya Saglik Orgiitii
ve Amerikan Pediatri Akademisi yenidoganlarin yaklasik 6 ay sadece anne
stitii ile beslenmesini (Berns et al., 2023), 7. Aydan itibaren tamamlayict
gidalara baglanmasini ve bebek kendiliginden birakincaya kadar emzirmeye
devam etmesini dnermektedir (UNICEF, 2003; Who, 2011) 6nermektedir.

Bu ¢alismanin amaci; Yenidogan bakimini giiclendirmede anne siitii
bankasinin yerini literatiir bilgisi 1s181inda ortaya koymaya ¢aligmaktir.

1.1 Bebeklerin Anne Siitii Alimini1 Engelleyen Durumlar

Bazi durumlarda bebekler anne siitiinii ya hi¢ alamaz ya da yeterince
alamazlar. Annede;

e llag, alkol veya madde bagimlihigi,

e HIV enfeksiyonu,

e Aktif durumda tiiberkiiloz hastaligi,

e Memeye ait enfeksiyonlar (herpes viriis, varisellazoster viriis),
e Meme kanseri,

e Devam eden kemoterapi veya radyoatkif izotop tedavisi,

e Annenin emzirmeyi istememesi,

e Annenin siitiiniin olmay1si,

e Dogru emzirmenin saglanamamasi,

Annede psikoz varligi,
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e Dogum sonu annenin kaybi ya da bebekte laktoz intoleransi gibi
durumlarda anne siitii ile beslenme saglanamamaktadir (Giilsiin
Atar, 2019; Atic1 et al., 2007; Cin et al., 2000; Z Conk et al., 2013;
Giilhan Samur, 2008; Turck, 2005; Yilmaz et al., 2012).

DSO, ézellikle preterm ya da hasta bebeklerin beslenmesinde formiil
siit veya mama yerine anne siitiiniin olmasi gerektigini ve gerceklesemedigi
durumlarda anne siitii bankalarindan alian siitler ile bebegin beslenmesini
tavsiye etmektedir (Organization, 2011; santé et al., 2003)

1.2. Anne Siitii Bankasi Nedir?

Anne Siitii Bankasi “bagislanan anne siitliniin toplanmasi, analiz
edilmesi, pastorize edilmesi, depolanmasi ve hastanede yatarak ya da ayaktan
tedavi goren hastalara dagitilmasi amaciyla islev goren birim” olarak
tamimlanmaktadir ((HMBANA), 2015; O'Hare et al.,, 2013). Anne siiti
bankalarinda siitiin toplanmasi, saklanmast ve dagitimi siki prosediirlere
uygun olarak yapilmaktadir. Goniillii annelerin onam alindiktan sonra saglik
taramalariin yapilmasiyla baslayan siireg; siitlerin donmus olarak annelerden
toplanmasi, bir gece 20°C ‘de buzdolabinda bekletilerek ¢oziilmesi, ¢oziilerek
birlestirilen ve havuzlanan siitlerin 62,5°C’de 30 dakika pastorize edilmesi ve
ardindan 100 ml ‘lik siselere boliinerek annelere dagitimina kadar -20°C’de
saklanmasi ile sonlanmaktadir. Dondr siitiin alinabilmesi i¢in alic1 anne ya da
bebege ait gerekliligi saglayan durumun belgelerle ibrazi gerekmektedir
(HMBANA), 2015; Hsu et al., 2012; O'Hare et al., 2013; Sanchez Luna et
al., 2021).

1.3. Donér Siitiin En Yaygin Alicilar:
e Ozellikle dogum agirlig1 1500 g'm altinda olan preterm bebekler,
e Metabolik bozuklugu olan bebekler,

e QGastrointestinal cerrahi sonrasi kisa barsak sendromu gelisen

bebekler,
e Gastrointestinal anomalisi olan bebekler,

e Annede mevcut bulasict ya da emzirmeyi engelleyici hastaliklar
nedeniyle emzirilemeyen bebekler,

e Dogumdan sonraki ilk giinlerde heniiz anne siitii gelmeyen annelerin

bebekleri,
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e Hastanede yatan, parenteral beslenmesi sonlandirilan bebekler
(Giilsiim Atar, 2019; Zeynep Conk et al., 2013; Tudehope, 2013;
Yurttutan S & N., 2013); Tiim bebekler i¢in anne siitii ile beslenme
gerekli olmakla birlikte, dondr siit ile beslenen en biiyiik grup olan
preterm ve yenidogan bebekler; anne siitii almaktan en biiyiik yarari
gormektedir. Formiil mamalara kiyasla donér siit ile beslenme;
bebeklerin gastroenterit ve sepsise karsi korunmasinda, fizyolojik
sarilik riskinin azaltilmasinda, igerdigi Immunoglobiilin ile
bagisiklik sisteminin gelismesinde, ¢ocukluk c¢ag1 kanserleri
sikliginin azalmasinda ve bebegin sosyal, duygusal ve psikomotor
gelisiminde fayda saglamaktadir (Giilsim Atar, 2019; Ballard &
Morrow, 2013; Guo, 2020; O'Hare et al., 2013; Tudehope, 2013).

1.4. Diinyada ve Tiirkiye’de Anne Siitii Bankacilig

Diinya genelinde anne siiti bankast sayisi hizla artmaktadir.
Giiniimiizde 66 iilkede 756 adet anne siitii bankasi oldugu bildirilmektedir
(Daili et al., 2020; Tyebally Fang et al., 2021). Siit bankalarinin ¢ogunun
HMBANA ve European Milk Bank Association (EMBA) birliklerine iiye
olduklar1 goriilmektedir. Diinyanin en biiyiik siit bankacilig1 sistemine sahip
olan Brezilya’da anne siitii bankaciligi, iilke saglik politikasi ¢ergevesinde ele
alinmaktadir ve bulunan 250’ye yakin anne siitii bankasindan yaklasik
200.000 bebek yararlanmuigtir (Daili et al., 2020). Birgok dinde ve kiiltiirde
anne siitii paylagimu ile ilgili herhangi bir sakinca bulunmamakla birlikte,
Misliiman {ilkelerde siit akrabaligi ve siit kardeslik kavramlart nedeniyle
sakincali goriilmils ve kabul gormemistir (Kabasakal & Bozkurt, 2019;
Kadioglu & Hotun-Sahin, 2014; Karadag et al., 2015). Tiirkiye’ de ilk defa
Dog. Dr. Serta¢c Arslanoglu tarafindan 2011 de sunulan projeye Saglik
Bakanligi olumlu bakmis ancak sistem hakkinda bilgi eksikligi, siit kardeslik
kavrami, dini otoritelerce karsi c¢ikilan bir uygulama olmasi nedeniyle
acilmasi planlanan 2 siit bankasi agilmamistir (Kabasakal & Bozkurt, 2019).
2011 yilindan bu yana yapilan calismalarda anne siitii bankasiyla ilgili
gorliglerin  olumlu anlamda degistigi, siit bagislamak isteyen annelerin
oraninin yiiksek oldugu, bebekler i¢in formiil mamalar yerine anne siitii
bankasindan alman siitlerin verilebilecegini diisiindiikleri ancak tiim bu
olumlu goriislere ragmen ayni siitle beslenen bebeklerin ileride evlenebilme
ihtimali nedeniyle anne siitii bankasi kurulmasini onaylamadiklart goriisii
ortaya c¢ikmaktadir (Giilsim Atar, 2019; Aykut et al., 2012; Bulut, 2017;
Erenel AS et al., 2017; Kadioglu & Hotun-Sahin, 2014; Kaplan, 5 - 06 Mart
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2021; Kara et al., 2013; Ozaydin et al., 2019; Siirmeli Y & Vefikulugay D,
2019).

1.5. Anne Siitii Bankacihiginda Hemsirenin Rolii

Annenin gebeliginden itibaren dogum ve dogum sonu donemde
hemsirelik bakimi 6nemli bir yere sahiptir. Hemsirelik mesleginin gelisimi
tanimlanan bagimsiz hemsirelik rolleri igerisinde bakim vericilik, egiticilik,
savunuculuk ve danismanlik yer almaktadir. Birey, aile ve toplum sagligini
koruma, gelistirme ve siirdiirme faaliyetleri i¢in anahtar niteligindeki bu
rollerin en 6nemli olanm1 bireylere dogru saglik davramislar edindirebilecek
egitimler verilmesidir (Atabek Astt T & Karadag A, 2021). 2009 yilinda
Vehid ve arkadaglar1 tarafindan yapilan bir c¢alismaya gore; hemsireler
tarafindan gebelere verilen egitim sonrasinda bebek beslenmesinde anne
siitinii tercih etme durumlarmin anlamli diizeyde arttig1 tespit edilmistir
(Vehid et al., 2009). 2015 yilinda Yurtsal ve Kogoglu tarafindan yapilan
caligmada, hemgsireler tarafindan verilen emzirme egitim ve danigmanligi
sonrasinda annelerin % 94,7 sinin ilk 6 ay sadece anne siitii ile beslenmeyi
sagladiklart belirlenmistir (Yurtsal & Kocoglu, 2015). Annelere olumlu
davranislar kazandirmada hemsireler tarafindan verilen egitimlerin etkili
oldugu goriilmektedir. 2018 yilinda Siirmeli ve Vefikulucay tarafindan anne
siiti bankasina iliskin yapilan calismada toplumu bilinglendirebilecek ve
toplumun ihtiyaclarim belirleyerek Saglik Bakanlig: ile kdprii konumunda yer
alacak anahtarin hemsireler oldugu belirtilmektedir (Siirmeli Y & Vefikulugay
D, 2019). 2019 yilinda Atar tarafindan yenidogan tnitelerinde bebegi olan
annelerle yapilan niteliksel bir ¢aligmadai ise annelerin hemsirelere giiven
duydugu, hemsirelerin 6nerilerini dikkate aldigi, anne siitlii bankasi kurulursa
hemsireler tarafindan kontrol edilmesini dnemsedikleri belirlenmistir (Giilsim
Atar, 2019). Bu veriler 1g1ginda egitim verici olan hemsirelerin anne siitii
bankas1 konusunda bilgilerinin yeterli, goriislerinin olumlu olmasi gerektigi
ve ancak bu yolla anne siiti bankasina iliskin tutumlarin olumlu ydnde
degisecegi diigiiniilmektedir. Egitici rollerinin yan1 sira yenidogan {initeleri ve
dogum kliniklerinde bakim wverici olan hemsirelerin anne siitii bankasinin
kabul gérmesinde anahtar rol oynayacaklar tahmin edilmektedir.

2. TARTISMA

Emzirme, zengin veya fakir tiim ¢ocuklara, hayata en saglikli
baslangict saglamak i¢in en dogal, ucuz, cevre dostu ve kolay erisilebilir
yontemdir ve tiim ¢ocuklarin hayatta kalmasini ve gelismesini saglar (Nangia



93 | TIP VE SAGLIK BILIMLERINDE MULTIDISIPLINER BAKIS-I

et al., 2018). Yenidogan i¢in en iyi beslenme kaynagmin kendi annelerinin
sttii oldugu konusunda yaygin bir fikir birligi vardir (Calvo et al., 2018).
Ancak bir annenin siitii yok veya yetersizse, pastorize dondr insan siitii bir
sonraki en iyi secenektir (Vedamurthy et al., 2022). Islam, anne siitii yeterli
olmadig1 i¢in bebegini emziremeyen bir anne varsa veya bebek ve anne
herhangi bir sey yiiziinden ayrilmigsa da ¢oziim saglar. Entegre yenidogan
bakimiin bir parcasi olarak insan siitii bankalari, 6zellikle 1.500 gramin
altinda dogum agirhigiyla prematiire dogan bebekler ve anne siitline erigimi
olmayan, kaynaklart smirli ortamlarda dogan bebekler icin 6lim ve
hastaliklart azaltmanin yani sira saglik bakim maliyetlerini de diistirebilir
(Nangia et al., 2018). Bebek sagligi ve gelisimi i¢in emzirmenin Onemini
destekleyen kapsamli kanitlar olmasina ragmen, diinya capinda bircok bebek
anne Oliimii, hastaligi veya ayriligi nedeniyle emzirmeye veya kendi anne
siitine  erisememektedir. Kiiresel ~ olarak  yenidogan yogun bakim
iinitelerindeki bebeklerin %40 kadari, yasamlarinin ilk gilinleri veya
haftalarinda yeterli anne siitiine erisememektedir (Israel-Ballard et al., 2019).

Pastorize donor siitii (PDM) kullanilarak yenidogan {initelerinden
taburcu edilen bebekler arasindaki emzirme oranlari, kullanmayanlara gore
daha yiiksektir. PDM miktarlar1 smirli oldugunda, hasta veya erken dogmus
yenidoganlarin kullanimina 6ncelik verilmelidir (Tran et al., 2021).Ayrica,
anne siitii ile beslenen preterm bebeklerin, formiil mama ile beslenen preterm
bebeklere kiyasla, norogelisim sonuglari daha iyidir ve yeniden hastaneye
yatma riski daha diisiiktiir (Vizzari et al., 2020). Ornegin, italya'daki 83
yenidogan yogun bakim iinitesinde yapilan bir ¢alismada, taburculuk sirasinda
sadece anne siitilyle beslenme prevalansi, anne siitii bankasi olan iinitelerde
olmayanlara gore yiizde 14 daha yiiksektir (Arslanoglu et al., 2013) ve
ABD'de, hipoglisemi, hiperbilirubinemi ve yasamin 40. saatinde >%8 Kkilo
kayb1 tedavisi i¢in hastaneye yatirilan 122 bebek {izerinde yapilan kii¢iik bir
caligsma, donér anne siitli alan yenidoganlarin, ilk 15 saatte yalnizca anne siitii
ile beslenme olasiliklariin bes kat daha fazla oldugunu bulmustur (Merjaneh
et al., 2020). Tim bebeklerin insan siitiine erigsebildigi bir diinya vizyonu
istenmektedir. Ancak kadmlarm yenidogan bakimi ve emzirme imkanlari,
cesitli kosullarda dogum yaptig1 bir diinyada, aile ve saglik i¢in birbiriyle
yarigan ¢ok sayida onceligin oldugu ortamlarda bu vizyona ulagsmak zorlu bir
gorevdir. Kosullar ne olursa olsun diinyada tiim yenidoganlarin anne siitiine
erisim hakki oldugunu unutmamak gereklidir (Israel-Ballard, 2018). Emzirme
veya diger annelerin siitiiniin gayri resmi paylasimi bazen bu sorunun
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panzehiri olarak kabul edilir ancak bu uygulama enfeksiyon bulagsma riskini
artirir. Giivenli pastorize dondr siitiin (PDM) saglanmasi artik bazi lilkelerde
insan siitii bankalar1 (HMB) araciligiyla yaygindir ve potansiyel bir ¢dziimii
temsil etmektedir (Tran et al., 2021). Insan siitii bankalarmin az olmasi, onu
yenidogan ve emzirme programlarina etkin bir sekilde entegre edecek
sistemlerin olmamasi, standart igletim prosediirlerinin olmamasi, kadin dogum
uzmanlart ve ¢ocuk doktorlar1 arasindaki smirli is birligi, emzirme
danigmanlarinin yetersizligi ve hizmet saglayicilar arasinda farkindaligin
diisiik olmasi nedeniyle zor olmaktadir (Mondkar et al., 2018).

3. SONUC

Sonu¢ olarak, anne cocugunu belirli kosullar nedeniyle bebegini
besleyemedigi i¢in anne siitii hem yeni dogan bebekler i¢in hem de prematiire
bebekler i¢cin 6nemli koruyucu faydalar1 olmasi nedeniyle saglik hizmetlerinin
kalitesi acisindan da ¢ok oOnemli bir konudur. Formil siit ile
karsilagtirildiginda savunmasiz bebeklerin DHM ile beslenmesinin avantajlari
arasinda sepsis ve nekrotizan enterokolit riskinin azalmasi, daha fazla
beslenme toleransi, yenidogan yogun bakim iinitesinde daha az kalis giinii ve
onemli maliyet tasarrufu yer almaktadir. Bu nedenle bircok kisi dondr siitii
kullanimin1 desteklemektedir.

Tiirkiye’ de 2023 yilinin basinda meydana gelen dogal afetler sonrasi
annesiz kalan bebeklerin olusu, annelerin yogun stres ve olumsuz kosullar
nedeniyle siitlerinin tiilkenmesi, formiil siit ve mamalara ulagimin kisitlanmasi
ya da miimkiin olmamasi gibi nedenler, bebeklerin beslenmesinin devam
ettirilmesi i¢in en yararli ve en dogal besin olan anne siitline erigmeyi
saglayacak yapi1 olan anne siitii bankalarinin gerekliligini hatirlatmaktadir.
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GIRIS

1. MADDE BAGIMLILIGI

Madde bagimliligi, herhangi bir maddenin amaci disinda kullanilarak,
o maddeye karsi tolerans gelistirilmesi sonucu, gittikce artan miktarlarda
alinmasi, kiginin yasaminda sorunlara neden olmasina ragmen kullaniminin
stirdiiriilmesi ve madde alimi azaltildiginda ya da birakildiginda yoksunluk
belirtileri sonucu ortaya ¢ikan tekrarlayici, kronik bir beyin hastaligi olarak
tanimlanmaktadir (Altintas ve ark., 2004; Dogan, 2001). Bir baska deyisle,
madde bagimlilig1 psikolojik ve biyolojik olarak o maddeye kars1 gelistirilen
haz, irade dis1 bir istek ve o maddenin yarattig1 yoksunluktan dolayi, siirekli o
maddeyi arayis i¢inde olma ve bu siiregte olusan davranigsal ve biyolojik
bozukluklar ile karakterize olmus bir hastaliktir (Baskurt, 2003).

Bagimlilik yapici maddelerin tiimii pekistirici etkiye sahiptir (Koob,
2009). Beyindeki odiil sistemi tizerindeki etkileri maddenin keyif verici
ozelligine ve kisinin tekrar tekrar kullanarak bagimli olmasina neden
olmaktadir (Erdamar ve Kurupmar, 2014). Bagimh kisi ise, bircok kez
olumsuz sonuglar deneyimlemesine karsin, maddenin verdigi kisa siireli
hazdan dolay1 bagimli oldugu maddeyi 1srarli ve takintili bir davranig kalib1
halinde kullanmay1 siirdiirmektedir (Bayram, 2013).

Yaygin madde kullaniminin yarattigi olumsuz bireysel ve toplumsal
sorunlar madde ile ilgili yapilan g¢alismalarin sayisini arttirmaktadir. Bu
calismalar sayesinde madde kullanimini Onlemeye yonelik adimlar da
atilmaktadir. Madde kullanimi bireyi psikolojik, biyolojik ve sosyal olarak
etkileyen biyopsikososyal bir sorundur (Sutherland ve Shepherd, 2001;
Karakus, Evlice ve Tamam, 2012). Alkol ve madde kullaniminin erken
donemlerinde sosyal ¢evre ve bireyin yakin iligki kurdugu kisiler ¢ok
etkilenmezken bu durum bagimlilik seviyesine geldiginde bireyin sosyal
iligkileri ve is yasamu ciddi sekilde etkilenebilmektedir (Yildirim, Engin ve
Yildirim, 2011). Madde kullanimin hem bireysel hem de toplumsal olarak
zarar verici sonuglari olabilmektedir (Avsar, Ko¢ ve Aslan, 2016).

Diinya Saglik Orgiitii (2012) psikoaktif maddeleri zarar verici ve
tehlikeli olarak tanimlamaktadir. Giiniimiizde bagimlilik yapan maddeler
ortak Ozelliklerine gore 10 grup icinde toplanmistir. Bu gruplarin basinda
alkol yer alir. Alkol grubunu sirasiyla su maddeler izler: Kafein, Kenevir
(kannabis), varsandiranlar, ugucu maddeler, opiyatlar, dinginlestirici, uyutucu
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ve kaygi gidericiler, uyaricilar, tiitiin ve diger maddelerdir. Bagimli kisiler bu
maddelerden birini ya da birkagini birlikte kullanabilirler.

1.1. Madde Bagimlihgin risk faktorleri

Madde kullanimu ile iligkili risk faktorlerinin ve olumsuz sonuglarinin
anlasilmasinin, madde kullanimina yonelik egitim programi ve Onlenme
caligmalarinin tasarimi, hedeflenmesi ve uygulanmasi adina 6nemli faydalar
oldugu diistiniilmektedir. Literatiir incelendiginde, madde bagimlilig1 i¢in risk
faktorleri arasinda cinsiyet, yas, egitim, arkadas ¢evresi, yasanilan yer, kisilik
ozellikleri, ruhsal saglik, medeni durum, aile ve ge¢mis yasant1 deneyimi gibi
degiskenler 6n plana ¢ikmaktadir (Altintoprak ve ark., 2014).

Genel popiilasyonda, bireylerin genetik ve kisilik 6zellikleri (Heinrich
ve ark., 2016), travma veya kotiiye kullanim deneyimi (Boschloo ve ark.,
2011; Kachadourian, Pilver ve Potenza, 2014) ve sosyokiiltiirel etkiler
(Macleod ve ark., 2013) madde kullaniminin olusumunda risk faktorleri
olarak belirlenmistir. Cinsiyet agisindan incelendiginde madde kullanmanin
sosyal rollerle ilgili olabilecegi diisliniilmektedir (Risser, Cates, Rehman ve
Risser, 2010); Erkeklerin alkol ve yasadisi psikoaktif maddeleri eglence
amagh kullanma yayginligi kadinlardan ¢ok daha fazlayken, kadinlarin ilag
olarak regete edilen maddeleri kullanmalar1 daha olasidir (McClellan 2011).
Yetiskin popiilasyonda erkekler riskli grup olarak goriilse de (Zorlu ve ark.,
2011) bugiin baz1 ¢aligmalarda ergenleri kapsayan popiilasyonda 12-17 yas
arasi kiz ve erkeklerde esit sayida yasadisi madde kullanimi bulunmaktadir.

Ailesel risk faktorleri arasinda ¢ocuklukta kotli muamele (istismar ve
ihmal dahil), ebeveyn veya aile i¢ci madde koétiiye kullanimi, ebeveynlerin
medeni durumu, ebeveyn egitim diizeyi, ebeveyn-¢cocuk iliskileri, ailesel
sosyoekonomik durum ve ebeveynlerin madde kullanimini onaylamalar1 gibi
bircok faktor bulunmaktadir (Wall ve Kohl, 2007; Singh, Thornton ve
Tommyr, 2011). Fiziksel ve cinsel istismarin, madde kullanimina iligkin
davranislar tizerindeki etkileri incelenmis, aragtirmacilar fiziksel veya cinsel
istismar ile nikotin, esrar ve alkol kullanimi arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iligki oldugunu bildirmiglerdir (Tonmyr, Thornton, Draca, ve
Wekerle, 2010; Moran, Vuchinich, ve Hall, 2004). Ayrica, kokain, eroin ve
barbitiiratlar da dahil olmak iizere, daha yiiksek seviyelerde yasadigi madde
kullaniminin fiziksel ve cinsel istismarla iligkili olduguna dair baz1 kanitlar
bulunmaktadir (Moran, Vuchinich, ve Hall, 2004). Fiziksel veya cinsel taciz
magduru olmak, madde kullanimina iki ila dort kat daha fazla girme riskini
artirmaktadir (Singh, Thornton, ve Tonmyr, 2011).
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Travma sonrasi stres bozuklugu (TSSB), 6zellikle marihuana veya
sert maddeler (LSD, kokain, eroin, inhalanlar ve tibbi olmayan regeteli ilaglar
dahil) ile birlikte bir madde kullanim bozuklugu gelistirme olasiligi ile de
iligkilidir. Bu artmig risk, tipik olarak TSSB'ye yol agan travmanin oldukca
stresli olmasi ve TSSB hastalarinin madde kullanim1 yoluyla yogun stresle bag
etmelerinin bir sonucu olarak ortaya cikabilmektedir (Kilpatrick ve ark.,
2000). Calismalarin ¢ogu, madde kullaniminin depresyona neden olmaktan
ziyade depresyonun madde kullanimmin baglamasindan 6nce ortaya ¢iktigini
bulmustur (Taylor, 2011; Clark, Ringwalt, ve Shamblen, 2011). Birgok
calisma, depresyonun dopamin salinimindan etkilendigi bilinen beynin 6diil
sistemine bagli oldugunu gostermistir (Brady ve Sinha, 2005; Naranjo,
Tremblay, ve Busto 2001). Beyindeki depresyon ile iligkili olabilecek
dopamin eksikligi, bir kisinin dopamin seviyesinin diizeltilmesi i¢in bagka
kaynaklar aramasina neden olabilmektedir (Kapur ve Mann, 1992).

Yasadist maddelerin neden bazi kisiler tarafindan kullanildiginin bir
baska aciklamasi da kisilik faktorleridir. Bireyin sahip oldugu kisilik
ozellikleri, huy, davranis ve beklentileri ya da yasanilan herhangi bir olayla
bas edebilme kabiliyeti ile baglantilidir. Kimileri yasamindaki stres kaynakli
olaylarla bas edebilirken kimileri maddeye basvurmaktadir. Ayrica bazi
bireyler bu sekilde rahatlayip stresi yok ettigini diisiinebilmektedir (Ozmen ve
Kubang, 2013). Maddenin kotiiye kullaniminda genetik faktorler de 6nemli
bir rol oynamaktadir. Arastirmalar madde kullanan ve bagimli olan bireylerin
akrabalarinda ve ¢cocuklarinda da bagimlilik olabilecegini géstermistir. Madde
kullaniminda arastirmalar gen c¢evre etkilesimini ortaya ¢ikarmigtir. Akranlar
ve ebeveynler ergenler i¢in 6nemli ¢evresel faktorlerdir (Karatay ve Kubilay,
2004). Kalitimsal olarak bagimli olmaya hazir bir bireyin en yakin arkadasi
alkol veya madde kullandiginda kendisinin de alkol ve madde kullanma
olasilig1 artar. Genetik faktorler ele alinirken ikiz caligmalar1 en fazla kaniti
sunmaktadir. Bu ¢alismalarda tek yumurta ikizlerinin ¢ift yumurta ikizlerine
gore madde kullanim bozukluklarinda daha uyumlu oldugu goézlemlenmistir
(Sahin, 2017).

Medyatik unsurlarinda maddeyi kotilye kullanmaya tesvik ettigi
incelenmistir. Reklamlar, sinema, aktor, aktris ve sanatcilar bireyin maddeye
ilgi duymasina yol agabilmektedir (Erdem, Eke, Ogel ve Taner, 2006).
Yapilan caligmalar geng bireylerde madde kullaniminin daha yaygin oldugunu
gostermektedir (Cakici, Babayigit, Karaaziz, Es, 2019). Kullanimin erken
yaslarda baglamasi ve uzun siireli kullanimin kisinin gelecek yasantisinda
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cesitli ruhsal veya saglik problemleri yasamasina neden olabilmektedir
(Yiincii, Kesebir, Ozbaran, Celik ve Aydimn, 2009). Madde kullaniminda bir
diger dnemli faktor ise egitim diizeyidir. Egitim diizeyi diigiik olan bireylerde
madde kullanimi daha yaygin olarak goriilmektedir (Nebioglu, Yalniz, Giiven
ve Gegici, 2013).

Aile, aile yapist ve kalitesinin risk faktorleri olarak kabul edildigi
arastirmalarda en fazla ilgi goren alan sosyal iliskidir (Stewart, Gossop,
Marsden, Kidd ve Treacy, 2003). Birgok ¢alisma, madde kullanimina baglama
veya mevcut madde kullanimi ile "¢6ziilmiis" bir aile, "bozuk" bir ev veya
ailede c¢atisma arasindaki iliskileri ortaya c¢ikarmaktadir. Tiitiin, alkol,
sakinlestirici ve yasadist maddelerin ebeveynler tarafindan problemli
kullaniminin ¢ocuklarda da problemli madde kullanma olasiligini artirdigini
cesitli calismalar gostermistir (Taheri, Amiri, Hosseini, Mohsenpour ve
Davidson, 2016).

Bir diger risk faktorii ise medeni durumdur. Bazi ¢aligmalar madde
bagimliligini evli bireylerde yiiksek bulurken (Zorlu, Tiirk, Manavgat,
Karadag ve Giilseren, 2011), baz1 ¢calismalar bekar/bosanmis kisilerde (Keskin
ve Babacan-Gimiis, 2017) daha yaygmn oldugunu gostermektedir.
Bagimlhiligin gelisiminde bireyin issiz olup olmamasi da 6nemli bir faktor
olarak ortaya ¢ikmaktadir. Calismayan bireylerde bagimliliklar daha yaygin
olarak goriilmektedir (Emeg ve Giilay, 2008). Antisosyal ve Borderline kisilik
bozuklugu olan bireylerde de bagimliliklarin yaygmlhigi daha yiiksektir.
Literatiir incelendiginde, kisilik bozukluklari ve bagimlilik arasinda anlamli
bir iligski oldugu goriilmektedir (Agrawal, Narayanan, ve Oltmanns, 2013).

1.2. Madde Kullanim Bozukluklarinin Olusumunu Agiklayan
Teoriler

1.2.1.Psikodinamik Teoriler

Klasik  psikodinamik  teorilere  gore, madde kullanimini,
“mastiirbasyon esdegeri bir davranig, escinsel diirtiilere karsi bir savunma
veya oral regresyonun bir goriintiisii” olarak tanimlamaktadir Psikodinamik
kuram madde bagimliligini, iist benligin yani siiper egonun yarattig1 kaygiy1
bastirmak amaciyla edinilen aliskanlik seklinde agiklamistir (Wojtynkiewicz,
2018). Geleneksel psikodinamik teoriye gore, alkolizm oral bagimli bir
kisiligi yansitir. Asir1 alkol kullanimi, bagimlilik ve depresyon gibi diger oral
ozelliklerle iliskilidir. Yetigkinlikte asir1 i¢ki veya sigara igmek, bireyin oral
doyum elde etme c¢abalarim1 sembolize eder. Alkol bagimlilig1 olan 100 kiside
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kisilik faktorleri lizerine yapilmis bir calisma (Chaudhury ve ark., 2018),
normal kontrol deneklerine kiyasla anlamli derecede yiiksek nevrotiklik, disa
doniikliik, anksiyete, depresyon, psikopatik sapma, stresli yasam olaylar1 ve
onemli dl¢ilide diisiik benlik saygisi gdstermistir.

1.2.2.Psikososyal Teoriler

Psikososyal teoriler aile ve genel olarak i¢inde yasanilan toplum
arasindaki iliskiler ile madde bagimlilig: iistiine olusturulmustur. Ayrica, bu
baglamda aile ve toplumun ¢ok Snemli rolleri vardir. Toplumun, kiiltiiriin,
dinin ve ailenin maddeye karsi tutumu kisinin bagimliligini belirlemekte
onemli rol oynar. Madde kullanimlarinin sik ve yaygin oldugu boélgelerde
madde bagimlilig1 artabilmektedir (Boztas ve Arisoy, 2010). Madde
kullanimina katilim kismen ¢evremiz- nerede yasadigimiz, ibadet ettigimiz ve
davranmiglarimizi  diizenleyen sosyal veya kiiltirel normlara gore
belirlenmektedir. Arastirmalar, alkol bagimmliligi oranlarinin etnik ve dini
gruplar arasinda degistigini gdstermektedir. Ornegin dini aktivitelere katilim
genellikle alkolden uzak durma ile baglantilidir. Akran baskis1 ve bir madde
alt kiiltiirine maruz kalma, ergenler ve genc yetiskinler arasinda madde
kullaniminin belirlenmesinde 6nemli etkilerdir (Singh ve Gupta, 2017). 15
yasindan Once i¢gmeye baslayan cocuklarin, yetiskinlikte alkol bagimlilig
gelistirme riski, daha sonraki yaslarda igmeye baslayan genclere gore bes kat
daha fazladir (More ve ark., 2015).

1.2.3.Davrams Teorileri

Pozitif pekistireg, birey zevkli bir his aldiginda olusur ve bu nedenle,
o hisse neden olan davranisi tekrarlamak icin motive edilir. Bu goriise gore,
Oforiyi uyaran tiim maddelerin siirekli kullanimina “asir1 giiglii takviye edici
etkileri” neden olmaktadir (Maisto, Galizio, ve Connors, 2017). Negatif
pekistireg, madde kullanimi kesildiginde bireyin viicudunda ortaya ¢ikan
agrili yoksunluk belirtileridir. Kullanict maddenin dozlariin bu semptomlari
hafifletebilecegini kabul ettiginden, zamanla madde igin yogun bir aserme
iiretmektedir.

Biligsel bakis agisina gore, sigara igmenin, alkol veya diger psikoaktif
maddelerin kullanilmasinin algilanan yararlar ile ilgili beklenti ve tutumlar
bu maddelerin kullanim kararmi dogrudan etkilemektedir (Cable ve Sacker,
2008; Mitchell ve Harell, 2006). Genglerde bu tutum ve beklentiler
akranlarinin inanglarindan giiglii bir sekilde etkilenmektedir.
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1.2.4.Norokimyasal ve Kalititmsal Teoriler

Birgok psikoaktif madde, beynin zevk veya Odillendirme
devrelerinde norotransmitter dopamin - zevk duygular1 veya 6fori durumlari
olusturmaktan sorumlu ndron aglar1 seviyelerini arttirmaktadir (Nestler,
2006). Bu maddelerin diizenli kullanimi1 beynin kendi isleyisini azaltmaktadir.
Sonug olarak, beynin dogal 6diil sistemi tatmin edici bir yemek tiikketmek ve
hos etkinliklere katilmak gibi yasamin olagan olarak d&diillendirici
faaliyetleriyle iligkili zevk durumlarn {ireten “iyi hisset” devresi
korlesmektedir (Adan, 2013). Aslinda bagimli kisinin beyni, kullanilan
maddenin zevk ya da memnuniyet duygusu tiretmesi ile baglantilidir (Maisto,
Galizio, ve Connors, 2017). Sonug olarak ise, s6z konusu madde olmadan

hayat yasamaya deger olarak algilanmamaktadir.

Yapilan arastirmalara gore madde bagimliliginda kalitim 6nemli bir
etkiye sahiptir. Aile ge¢misimde madde bagimliligi olan kisilerin madde
kullanmaya baglama olasiliklar1 olmayan kisilere gore 3-4 kat daha yiiksek
seyir gostermektedir. Yapilan ikiz arastirmalarina gore tek yumurta ikizlerinin
madde bagimliliginin orani diger kardeslere gore ya da ¢ift yaumurta ikizlerine
gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir (Maisto, Galizio, ve Connors, 2017).
Madde bagimlhiligi biiyiik olgiide genler tarafindan belirlenmekte ve bu
genlerle birlikte ¢evre etkisi eklenince yatkinligin artmasina iligkin savlar
yaratmaktadir.

1.2.5.Biyopsikososyal Modele Dayah Teori

Biyopsikososyal Model, psikoterapik egitimli i¢ hastaliklar1 uzmamn
Engel (1977) tarafindan, biyolojik, psikolojik ve sosyal faktdrlerin, hastalik
veya hastalik algis1 baglaminda insan islevlerinde 6nemli bir rol oynadigi
disiiniilerek Onerilmistir. Bunu, o zamandaki biyomedikal alandaki mevcut
modele alternatif olarak biitiinsel bir model olarak Onermistir. Engel'in
onerdigi ilgi odagimi hastaliktan hasta bireye aktarmaktir. Modelin temel
amac1 biyopsikososyal yonden klinik uygulama yapmaktir (Engel, 1980).
Birkag yil i¢inde, ¢esitli saglik alanlarinda ve 6zellikle istismar ilaglarinda, bu
tibbi, psikolojik ve sosyal alanlarin {igiiniin de profesyonelleri oldugu alanda
calisan bireyler tarafindan kabul edilmistir. Bagimlilik, genetik / biyolojik,
psikolojik ve sosyokiiltiirel faktorlerin madde kullanimina katkida
bulundugunu ve oOnlenmesi ile tedavisi i¢in dikkate almmasi gerektigini
belirtmektedir (Becona, 2018). Farkli mevcut bagimlilik modelleri ayni
faktorleri daha fazla veya daha az dlciide dikkate almaktadir (West ve Brown,
2013) ciinkii hasta olma siirecinde genetik-biyolojik faktorler, cevre ve
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bireylerin sagligini1 korumak i¢in diisiince ve davraniglar1 arasindaki karsilikli
iliski oldugu bilinmektedir (Melchert, 2015).

1.3. Madde Kullamminda Tedavi

Tedavide g6z oniinde bulundurulmasi gereken birinci nokta sosyal
destektir; yasanilan yer, belirli bir geliri ve ig durumu, yasal sorunlarin varligi
ve kendisini destekleyebilecek ailesi ya da yakinlar1 sorgulanir daha
sonrasinda ise ikinci nokta ruhsal ve fiziksel sorunlar; cesitli ruhsal ve fiziksel
sorunlarin tedavi yontemini, tedavi secenekleri ve son nokta olarak madde
kullanim oykiisiiniin siddeti; kullanimin ya da bagimliligin diizeyi, birden
fazla madde kullanimi, madde kullanim siiresi ve birakma girisimleri
aragtirilmaktadir (Altintoprak, Akgiir, Kitapcioglu, Yiinci ve Coskunol,
2014).

1.3.1.Terapi ve Rehabilitasyon

Kronik niikseden bir hastaligin tedavisi basit bir girisim degildir.
Tedavi siireci hastaligin kendisini, davranigsal ve psikolojik bilesenleri, inang
sistemini ve motivasyonu icermektedir (NIDA, 1999). Psikoaktif madde
bagimlilig1 icin tedavi goren hastalar arasinda O6nemli bir niiks orani
bildirilmektedir. McLellan ve ark., astim ve hipertansiyon gibi
hastaliklarin%350-70 niiks oranina sahip oldugunu bildirmistir; tip I Diyabet
%30-50 niiks oranina sahiptir; madde bagimlilig1 niikks orani ise %40-60"tir
(McLellan, Lewis, O’Brien ve Kleber, 2000). Bununla birlikte, tiim bu
hastaliklar, ozellikle de madde bagimliligi, tedavi yontemleri ve
yaklagimlarinin bir kombinasyonu ile tedavi edilebilmektedir (NIDA, 1999;
Volkow ve ark., 2001). Tedavi ve rehabilitasyon saglamak i¢in madde
bagimliliginin tedavisinin temel ilkeleri vardir. Tim bireyler i¢in tek bir
tedavinin uygun olmadigr bilinmektedir. Etkili tedavi, sadece madde
kullanimin1 degil, bireyin ¢oklu ihtiyaclarimi da karsilamaktadir. Ayrica, bu
tedavi planin kiginin degisen ihtiyaclarin1 karsiladigindan emin olmak igin
tedavi ve hizmet planlart siirekli olarak degerlendirilmelidir (Fu, Bazazi,
Altice ve Mohamed, 2012). Hasta tedaviye hazir oldugunda, tedavide yeterli
bir siire kalmasi tedavinin etkinligi i¢in kritik bir 6neme sahiptir. Birgok
arastirmact tibbi detoksifikasyonun yardimeci olabilecegine inanmaktadir,
ancak bu bagimlilik tedavisinin sadece ilk agamasidir ve uzun siireli madde
kullanimin1 6nlemek i¢in ¢ok az etki etmektedir (McLellan, Lewis, O’Brien
ve Kleber, 2000). Psikoterapi yontemleri bagimlilik i¢in etkili tedavinin kritik
bilegenleridir. Psikoterapinin yaninda ilag tedavisi bircok hasta i¢cin 6dnemli
tedavi unsurudur. Iyilesmenin, niiks dénemleri ile yasam boyu bir siirec
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olabilecegini ve birden fazla tedavi gerektirdigini bilmek de 6nemlidir (Fu,
Bazazi, Altice ve Mohamed, 2012).

Robinson, Smith ve Saisan'a (2014) gore, bir hastanin bagimlilikla
miicadele ederken 1limli olmasi ve motivasyonunu kaybetmemesi ulasilamaz
bir hedef olarak goriinebilmektedir. Ancak, durumun ne kadar koti
goriindiigiine bakilmaksizin, iyilesmenin miimkiin oldugu bilinmelidir.
Degisim, dogru tedavi ve ilk etapta bagimliligin ana nedenine egilimle elde
edilebilmektedir. Degisiklik yapmaya karar vermek iyilesme i¢in en biiyiik ve
en zor girisim olabilmektedir. Genellikle hasta bir degisiklik yapmaktan emin
degildir ve bunun nedeni, degisikligin kolay olmamasi ve kisitlamaya
odaklanmanin, stresle basa ¢ikma, hastanin arkadaglari, hastanin dahil oldugu
aktivitelerle sinirlt olmayan bir dizi seyi degistirmeyi icermesidir.
Bagimliliktan kurtulmak, zaman, sorumluluk, ilham ve destek gerektiren uzun
bir siirectir (Ambrogne, 2002).

Madde bagimlilig1 tedavisi, her hastanin dikkat c¢ekici sorunlar1 ve
durumlarina gore degistirilmelidir. Bireylerin kendileri i¢in dogru gelen bir
program kesfetmeleri cok Onemlidir. Tedavi sadece maddenin kétiye
kullanimint degil kullanimin bir¢ok farkli boyutunu ele almalidir. Bagimlilik,
baglantilar, meslek, refah ve ruhsal refah dahil olmak {izere hastanin tiim
yasamini etkilemektedir. Tedavi basarisi, yasamak i¢in yeni bir yontem
olusturmaya ve hastanin ilk etapta maddeye basvurma egilimi nedenine
dayanmaktadir. Madde stresi denetleyememenin dogrudan bir sonucu olabilir,
bu durumda hastanin stresle basa ¢ikmak i¢in daha iyi yaklagimlar bulmasi
gerekecektir. Madde bagimlilig1 tedavisi hizli ve basit bir prosediir degildir.
Maddeye bagli kullanim aliskanli§i i¢in yardim verilmesinin yaninda,
hastalarin karsilasabilecegi diger tibbi veya ruhsal sorunlar1 da tedavi etmek
hayati énem tasimaktadir. Iyilesmenin en iyi ve etkili sonucu hem madde
kullanim sorunu hem de ruhsal refah icin birlesik tedavi saglanmasidir
(Robinson, Smith ve Saisan 2014).

1.3.2.Farmakolojik tedaviler

Farmakolojik tedaviler, belirli bir madde kullanim bozuklugu olan
hastalar i¢in yararhdir (Wutzke, Conigrave, Saunders ve Hall, 2002).
Farmakolojik tedavi kategorileri 1) zehirlenme ve yoksunluk durumlarini
tedavi etmek i¢in kullanilan ilaglar, 2) kétiiye kullanilan maddelerin takviye
edici etkilerini azaltmak i¢in kullanilan ilaglar, 3) agonist idame tedavileri, 4)
antagonist tedaviler, 5) yoksunlugu destekleyen ve niiksetmeyi Onleyici
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tedaviler ve 6) eslik eden psikiyatrik durumlar1 tedavi etmek i¢in kullanilan
ilaglar olarak siniflandirilmaktadir (Weiss, 2004).

Belirli bir maddeye tolerans gelistiren hastalar ayni farmakolojik
smiftaki diger maddelere kars1 ¢apraz tolerans gelistirir. Doktorlar, maddeyi
aymi farmakolojik siniftaki bir ilagla degistirerek yoksunluk durumlarinin
tedavisinde capraz toleranstan yararlanabilirler. Bunun Ornekleri arasinda
opioid yoksunlugu tedavisinde metadon veya buprenorfin, alkol ve sedatif-
hipnotik yoksunluk tedavisinde benzodiazepinler ve nikotin bagimliliginin
tedavisinde NRT kullanimi1 yer alir. Dolayl1 yoksunlukla iligkili semptomlar1
iyilestirmek i¢in diger ilaclar kullanilir. Ornegin, klonidin, opioid yoksunluk
semptomlarinin yan1 sira anksiyete sendromlarinin tedavisinde yararli olan bir
a2-adrenerjik agonist kullanilabilmektedir. Bas agris1 ve mide rahatsizlig1 gibi
spesifik olmayan c¢ekilme semptomlari i¢in, sirasiyla asetaminofen ve
histamin2-reseptor antagonistleri gibi ilaglar1 kullanarak bir tedavi programi
olusturmak gerektirebilir (Gowing, Farrell, Ali, ve White, 2004).

1.3.3.Psikososyal tedaviler

Psikososyal tedaviler kapsamli bir tedavi programinin temel
bilegenleridir (Wutzke, Conigrave, Saunders ve Hall, 2002). Kanita dayali
psikososyal tedaviler arasinda biligsel-davranise1 terapiler (BDT, 6rnegin niiks
onleme, sosyal beceri egitimi), motivasyonel iyilestirme terapisi (MIT),
davranisg1 terapiler (6rn. Topluluk takviyesi, acil durum yonetimi), 12 adimh
kolaylastirma, psikodinamik terapi / kisilerarasi terapi (KAT), kendi kendine
yardim kilavuzlari, davranigsal 6zdenetim, kisa miidahaleler, vaka yonetimi
ve grup, evlilik ve aile terapileri olarak siralanabilmektedir. Ayni anda hem
madde kullanimi hem de psikiyatrik bozuklugu olan hastalar i¢in entegre
tedavinin etkinligini destekleyen kanitlar vardir; bu tiir tedavi, belirli madde
kullanim bozukluklarini tedavi etmek icin kullanilan psikososyal tedavileri,
diger psikiyatrik tanilar i¢in psikososyal tedavi yaklagimlariyla (&rn.
depresyon i¢in BDT) harmanlamay1 igermektedir (DiClemente, Schlundt, ve
Gemmell, 2004).

Tedavinin amaglari ve bu hedeflere ulasmak icin segilen spesifik
tedaviler hastalar arasinda ve hatta aym hasta icin bir hastaligin farkli
evrelerinde degisiklik gosterebilmektedir. Bircok madde kullanim bozuklugu
kronik oldugu i¢in hastalar i¢in genellikle uzun siireli tedavi gerekir, ancak
tedavinin yogunlugu ve spesifik bilesenleri zamanla degisebilmektedir
(Wutzke, Conigrave, Saunders ve Hall, 2002). Tedavi plant bazi belirli
bilesenleri igerir: 1) psikiyatrik yonetim; 2) kotiiye kullanilan maddelerin



TIP VE SAGLIK BILIMLERINDE MULTIDISIPLINER BAKIS-I | 112

etkilerinin veya kullanimlarinin azaltilmasi ig¢in bir strateji; 3) tedavi
programina siirekli baglilig1 artirma, niiksii 6nleme ve islevselligi gelistirme
cabalar1 ve 4) birlikte ortaya ¢ikan ruhsal hastaligi veya genel tibbi durumu
olan hastalar i¢in gerekli ek tedaviler. Tedavi siiresi, hastanin ihtiyaclarina
gore dlizenlenmekte ve birka¢ aydan birkag yila kadar degisebilmektedir
(Wutzke, Conigrave, Saunders ve Hall, 2002). Hastanin tedavinin erken
asamalar1, daha az bakim diizeylerine gecis siireleri ve aktif tedavinin sona
ermesinden sonraki ilk yil da dahil olmak {izere, yliksek niiks riski altinda
oldugu donemlerde madde kullanimi igin izlemenin yogunlastirilmasi
onemlidir.

Hastaneye yatig, 1) ayaktan veya acil servis ortaminda giivenli bir
sekilde tedavi edilemeyen asir1 dozda madde alan hastalar i¢in uygundur; 2)
ciddi veya tibbi olarak karmasik yoksunluk sendromlar1 (6rnegin, deliryum
tremen Oykiisii, belgelenmis cok agir alkol kullamimi Oykiisii ve yiiksek
tolerans) riski altindadir; 3) ayaktan detoksifikasyonu giivensiz hale getiren
birlikte ortaya c¢ikan genel tibbi durumlara sahip olmak; 4) daha az yogun bir
ortamda (Orn. ayakta tedavi goren) tedaviye katilmayan ya da tedaviden
yararlanamayan belgelenmis bir ge¢mise sahip olmak; 5) tedaviye katilma
veya tedaviden fayda saglama becerilerini belirgin sekilde bozacak veya kendi
basina hastanede bakim gerektiren (6rnegin intihar diistinceleri ile depresyon,
akut psikoz) bir psikiyatrik komorbidite seviyesine sahip olmak ; 6) kendileri
veya baskalari icin akut bir tehlike olusturan madde kullanimini veya diger
davraniglar1 ortaya koymak; veya 7) daha az yogun tedavi ¢abalarina cevap
vermemis veya bunlara bagh kalamamig ve bagkalarini1 tehlikeye sokan veya
fiziksel ve ruhsal sagliklar i¢in devam eden bir tehdit olusturan bir madde
kullanim bozukluguna sahip olunmasidir (Bernstein, Bernstein, Tassiopoulos,
Heeren, Levenson, ve Hingson, 2005).

1.3.4. Psikoterapi ve Madde Bagimhihigi

Aragtirmalar, madde kullanim bozukluklar1 i¢in farmakoterapilerin
yararinin, yardimci psikoterapi ile verilmedik¢e smirli olabilecegini
gdstermistir. Ornegin, opioid bagimhilig1 icin naltrekson bakimi, eszamanl
davranigsal veya aile terapisi ile azaltilabilen yiiksek oranda erken birakma ile
sonu¢lanmaktadir (Carroll, Sinha, Nich, Babuscio, ve Rounsaville, 2002).
Yardimc1 psikoterapi olmadan, disiilfiramin kullanimi sinirhi olabilmekte;
bununla birlikte, bir aile iiyesiyle veya Onemli bir baskasiyla yapilan bir
sozlesme kapsaminda verildiginde etkinligi artirilabilmektedir. Opioid
bagimliligi i¢in metadon tedavisinin siirdiiriilmesi, bir madde kullanim
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bozuklugunun en basarili farmakolojik tedavisi olarak kabul edilmektedir
(Amato, Minozzi, Davoli, Vecchi, Ferri, ve Mayet, 2004) Bununla birlikte,
programlar aras1 etkinlik, sunulan yardime1 psikososyal hizmetlerin kalitesi ve
miktart ile iliskili olarak biiylik Ol¢lide degismektedir. Ayrica, metadon
tedavisinin tek basina hastalarin sadece kiiciik bir kismi i¢in kabul edilebilir
sonuglar verdigini ve sonucun eslik eden psikososyal hizmetlerin yogunlugu
ile orantili olarak arttig1 goriilmiistiir (McLellan, Arndt, Metzger, Woody ve
O’Brien, 1993). Daha yakin zamanlarda, bir meta-analiz c¢alismasi,
psikososyal tedavi ve metadon tedavisinin bir kombinasyonunun, opioide
bagimli bireyler tarafindan eroin kullaniminda sadece metadon tedavisinden
daha fazla azalma sagladigini dogrulamistir (Amato, Minozzi, Davoli, Vecchi,
Ferri, ve Mayet, 2004).

Bu bulgular, madde kullanim bozukluklar1 i¢in en etkili
farmakoterapilerin bile psikososyal miidahalelerle ele alinmasi gereken
sinirlamalara sahip oldugunu gostermektedir. Birincisi, ilaglar genellikle
madde bagimlihig sendromunun sadece bir kismini etkilemektedir. Ornegin
metadon, yoksunluk semptomlarinin hafifletilmesinde ve devam eden opioid
kullaniminin etkisinin en aza indirilmesinde oldukg¢a etkilidir, ancak tek
basina, bir hastanin tedaviye girmeden once uzun siireli madde kullanimmdan
kaynaklanan sosyal bozukluklarin 6nlenmesi iizerinde smirli bir etkisi vardir
(Guliyev, 2012). Ayrica, ¢ogu ilacin hedef semptom iizerinde degisken veya
kismi etkileri vardir. Ikincisi, ilaglarm yan etkileri veya gecikmis etkileri
kabul edilebilirligi ve uyumu kisitlayabilmektedir. Uciinciisii, ilaglar tipik
olarak sadece bir madde smifin1i hedeflerken, ¢oklu maddelerin kétiye
kullanim1 tedavi popiilasyonlarindaki normdur (Rounsaville, Petry, ve Carroll,
2003) Doérdiinciisii, niikksetme riski yasam boyu siirmektedir. Bu sinirlamalara
kars1 koymak ve farmakoterapilerin etkinligini arttirmak i¢in psikososyal
stratejiler sunlar igerir: 1) regeteli ilaglar1 alarak hastanin madde kullanimini
durdurma motivasyonunu arttirmak, 2) ilaci kullanmak ve yan etkilerini
yonetmek konusunda hastaya rehberlik etmek, 3) hastanin ilk yoksunluk
doneminden sonra ilaca devam etme motivasyonu arttirmak, 4) hastaya
tedaviyi erken sonlandirmay1 6nlemeyi amaglayan destekleyici bir terapotik
iligki saglamak ve 5) hastanin madde kullanimi olmadan bir hayata uyum
saglama becerilerini gelistirmesine yardimci olmak (Guliyev, 2012).

Psikososyal tedavilerin 6nemi, madde kullanim bozukluklari i¢in
sadece kisith sayida etkili farmakoterapinin oldugu ve ¢ogunlukla bu
tedavilerin opioid, alkol ve nikotin bagmmhiliginin tedavisi ile smirh
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oldugunun bilinmesi ile giiclendirilmektedir (Nicholss, Bragaw ve Ruetsch,
2010). Kokain ve diger uyaricilar, esrar, haliisinojenler ve yatistirict
hipnotiklere bagimlilik i¢in etkili farmakoterapiler heniiz gelistirilmemistir.
Bu maddeleri kotiiye kullanan kisiler igin, psikososyal terapiler baslica
tedaviler olmaya devam etmektedir. Bu iki tedavi, her iki tedavinin de zay1f
yonlerini ortadan kaldirabilecek farkli etki mekanizmalarina ve hedefe yonelik
etkilere sahiptir. Psikoterapiler, madde bagimliliginin motivasyon, bas etme
becerileri, islevsiz diigiinceler veya sosyal iligkiler gibi psikososyal yonlerinde
psikolojik yollarla degisimi etkilemektedir (Ogel, 2003). Bu tedavilerin zayif
yonleri, madde bagimliligi veya yoksunlugunun fizyolojik yonleri iizerinde
sinirli bir etki igermesidir. Ayrica, davranigsal tedavilerin etkisi, uygulama,
tekrarlanan oturumlar ve “calisma” siireci gerektiren gecikme egilimindedir.
Buna karsilik, farmakolojik tedavilerin goreceli giicli, ani veya uzun siireli
yoksunluk semptomlarimi, aserme ve devam eden maddenin oOdiillendirici
etkilerini azaltmadaki hizli etkisidir (Guliyev, 2012).

Ilaglar psikoterapi ile birlikte kullanildiginda, tedaviden vazgecme
orani azalmaktadir. Hastanin madde kullanma ve niiksetme diirtiisii ilag
tedavisinin etkisiyle hafifletilebilmektedir. Ek olarak, daha uzun siireli bir
yoksunluk siiresi, dikkat ve zihinsel islevler lizerindeki madde ile ilgili etkileri
onleyerek psikoterapinin etkinligini daha da artirabilmekte, bdylece hastanin
tedavide yeni davraniglar Ogrenme yetenegini en ist diizeye
cikarabilmektedir. Psikoterapilerin ve farmakoterapilerin tamamlayici
eylemleri nedeniyle, kombine tedavinin bir takim potansiyel avantajlari
vardir. Kombine tedaviye iligskin arastirma kanitlar1 seyrek olmakla birlikte
genellikle destekleyicidir (Ogel, 2003).

2. POZITIF PSIKOTERAPI

Kiiltiirlerarast kisa siireli bir psikoterapi yontemi olarak kabul edilen
Pozitif Psikoterapi 1968 yillarinda Prof. Nossrat Peseschkian ve calisma
arkadaslar tarafindan Almanya’da gelistirilmistir (Peseschkian, 1970). Pozitif
Psikoterapi Avrupa Psikoterapi Birligi tarafindan psikoterapi metodu olarak
onaylanmaktadir ve egitim yoOnelimli enstitiisi (Wiesbaden Psikoterapi
Akademisi) doktorlara, psikologlara ve sosyal ¢aligmacilara mezuniyet sonrasi
egitim vermek {izere Almanya Federal Cumbhuriyeti tarafindan
yetkilendirilmistir (Cope, 2014). Pozitif Psikoterapi (PPT) bireyler, ¢iftler ve
aileler icin kaynak odakli bir psikoterapotik tedavi yontemidir. insancil ve
kiiltiirleraras1 psikodinamik psikoterapi olarak tanimlanabilen PPT insan
dogasimin olumlu bir anlayisina dayanmaktadir. PPT, hastalara veya ailelere
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uyan yoOntemleri sistematik olarak dahil etmeye acgik olan biitiinlestirici bir
yontemdir. Aym1 zamanda bir danigma ve Onlenme yoOntemi olarak
kullanilmaktadir. Bugiin diinya ¢apinda ¢ok sayida psikoterapistin giinliik
uygulamasinda kullanilmaktadir. Halen 20'den fazla {ilkede Pozitif
Psikoterapi egitimi seminerleri verilmektedir (Henrichs, 2012; Cope, 2014).

Insancil, psikodinamik ve transkiiltiirel yaklagimlardan etkilenen
pozitif psikoterapi, insan dogasinin 6ziinde iyi oldugu Onciiligiinde
kurulmustur. Bu 6zelligi ile Pozitif Psikoterapi 6zgiin bir yaklasima sahiptir
(Peseschkian, 1986). Pozitif psikoterapinin ayirt edici o6zelliklerinden biri,
yaklasimin kiiltiirel dykiileri ve metaforlar terapideki kisi ile terapist arasinda
koprii gorevi olarak kullanilmasi ve iyilestirme siirecine hayal giiciiniin
sokulmasidir (Peseschkian ve Tritt, 1998). Pozitif psikoterapi, cinsiyet, etnik
koken, yas, smif, finansal durum veya ruhsal sagliktan bagimsiz olarak tiim
bireylerin iki temel, bilingdis1 var olan kapasiteye sahip olduguna inanir:
bilme yetenegi ve sevgi yetene8i. Peseschkian'in denge modeline gore,
insanlar ¢atigmalarla yagamin dort alani ile basa ¢ikabilir: beden / duyu, basari
/ faaliyetler, temas / ¢evre ve fantezi / gelecek. Bireyler kendi tercih ettikleri
basa ¢ikma mekanizmalarini gelistirirler, ancak bunlar dengede olmadiginda,
hastalik ve olumsuz belirtiler ortaya cikabilmektedir (Peseschkian; 1980,
1985). Pozitif Psikoterapide temel amag¢ bireyin asil kapasitelerini
gelistirmesine ve giinliik yagsaminda dort yasam alaninda dengeyi saglamasina
yonelik caligsmaktir (Peseschkian, 2002a).

Pozitif Psikoterapinin merkezinde her birey ve durumla ilgili bu
pozitif baglama noktasi, umut prensibi, bulunmaktadir. Umut ilkesi bireyi
insanligin genel pozitifligine odaklanmaya tesvik eder ve olumsuz
deneyimlerin olumlu bir yeniden ¢ergeveleme ile daha iyi bir amaca hizmet
ettigi anlagilmaya c¢aligilmaktadir. Iyi olma duygusundaki herhangi bir
aksaklik, ele alinmasi gereken bir dengesizlik olduguna dair isaretler olarak
algilanarak aragtirilmaya ve yeniden cergevelendirilmeye tesvik edilmektedir
(Henrichs, 2012). Mevcut problemi farkli bakis acilart ile ele alarak olayin
sadece negatif yoniine degil olumlu yanlarina da odaklanilarak birey de umut
olugmast hedeflenmektedir (Cope, 2014). Nossrat Peseschkian, 1970'lerde
insanlarin 2 temel kapasiteye sahip oldugunu varsaymistir: Sevmek ve bilmek.
PPT Bilingaltinda da c¢alisan, catisma merkezli ve kaynak odakli bir
psikoterapi yontemidir (Schrank, Brownell, Tylee, ve Slade, 2014).

Pozitif psikolojiden ¢ok once, biiylik filozoflar (Sokrates, Plato,
Aristoteles) ve psikolojik diisiiniirler (Freud, Jung, Adler, Rogers, ve Maslow)
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iyi yasam, zevk, biitlinliik, amag, saglik ve kendi kendini gergeklestirme
teorilerini dile getirmislerdir (Duckworth, Steen ve Seligman, 2005; Ryff,
2003). Bunun yaninda, uyum, esneklik, gelisim, maneviyat ve biiylime
iizerine ampirik calismalar da mevcuttur (Aspinwall ve Tedeschi, 2010).
Pozitif psikolojinin en biiyiik katkist bu farkli sorgulama alanlarini tek bir cati
altinda bir araya getirmek (Peterson ve Park, 2010) ve ortaya g¢ikan alanin
etrafinda kurdugu kavramsal bir harita hazirlamaktir.

Pozitif psikolojik bilim, hem normal hem de klinik popiilasyonlarin
yasam doyumunu ve mutlulugunu artirmak amaciyla anlamaya ve miidahale
etmeye c¢alismaktadir. Olumlu bir miidahale, “patolojiyi iyilestirmek veya
olumsuz diisiinceleri veya uyumsuz davranis modellerini diizeltmek yerine,
oncelikle olumlu duygulari, olumlu davranislar1 veya olumlu bilisleri
arttirmayr amaglayan bir miidahale, terapi veya etkinlik” olarak
tanmimlanmaktadir (Krentzman, 2013). Pozitif Psikoterapi bireydeki mevcut
kapasiteler iizerine odaklanmaktadir. Kapasitleri ise birincil ve ikinci olmak
tizere ikiye ayirmaktadir Birincil kapasiteler sevme, ikincil kapasiteler ise
bilme ile ilgilidir (Eryilmaz, 2011). Daha spesifik bir ifadeyle, sevginin
kapasitesi erken yasam asamasinda bir bireyin ilk bakicisiyla olan duygusal
baglarla kurulur ve gelistirilir. Bu kapasite, yasamin sonraki yillarinda dis
diinyaya sabur, iligki, gliven, umut, cinsellik, sevgi ve inan¢ gibi kavramlarla
yansitilmaktadir (Peseschkian 1987, 2002b).

Diger taraftan, bilme kapasitesi, bireylerin gerceklik hakkinda bilgi
edinme gereksinimlerini ifade etmektedir. Bireyler, olaylarin meydana
gelmesine neden olan sebep-sonug iligkisine ulagmak igin ¢ok sayida seyi
sorgulamaktadir. Sonu¢ olarak, bireyler kim olduklarmi ve nereden
geldiklerini bilmeye ihtiyag duymaktadirlar. Bu sorulara cevap aranmasi,
bilme kapasitesi anlamina gelmektedir (Kili¢ ve Eryilmaz, 2019). Bireylerin
deneyimleri arttikca, tanima kapasitesi gelismekte ve gergcek kapasitelere
doniismektedir. Dolayisiyla, bilme kapasitesi, diizenlilik, temizlik, dakiklik,
nezaket, diirtistliik, caligkanlik ve sadakat gibi alt kapasiteleri kapsamaktadir.
Pozitif psikoterapi, tiim bireylerin dogustan gelen birincil ve ikincil
kapasitelerle dogdugunun altim1 ¢izmektedir. Bu kapasiteler zaman ve cevre
kosullarinin etkisiyle olusmakta ve yetiskinlik doneminde kisilik 6zellikleri
olarak gosterilmektedir (Eryilmaz, 2011). Bu kapasiteler ne ¢ok yogun ne de
az gelismis olmalidir. En sagliklis1 gereken orta diizeyde dengeli bir sekilde
kapasitelerin gelismesidir. Bireyde var olan bu kapasiteler kiginin kislilik
ozelliklerine de yansimaktadir (Kili¢ ve Eryilmaz, 2019).
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Pozitif Psikoterapinin ii¢ temel prensibi mevcuttur. Bunlar;
Umut Prensibi

Denge Prensibi

Danisma lkesi olarak siralanmaktadir.

Birinci olarak umut prensibinde, terapist danisanin ¢atigmalarin1 ve
kapasitelerini aragtirarak bunlar1 danisanin da fark etmesini saglamaktadir.
Semptom’un pozitif yeniden yorumlamasi yapilarak da danisana uimut
asilanmaktadir (Eryilmaz, 2011). ikinci olarak denge prensibinde, denge
modeli tizerinden c¢alisilmaktadir. Denge modelinde beden, basari, temas ve
fantazi olmak {izere 4 yasam alani mevcuttur (Peseschkian 1987, 2002a).
Pozitif psikoterapi yaklagimina gore, bireyler yasadiklar1 gatigmalarla basa
¢ikmak i¢in bu dort kategoriden birini kullanir. Dort kategoriyi dengeli bir
sekilde kullanmak, bireylerin psikolojik islevselligi i¢in Onemlidir
(Peseschkian, 1980).

Son olarak danigma prensibinde ise, bes asamali terapi ve kendi
kendine yardim amaglanmkatdir.

1. adim: Gozlem; uzaklasma (algi: arzu ve sorunlari ifade etme
kapasitesi)

2. adim: Envanter alma (bilissel kapasiteler: son 5 ila 10 yildaki
olaylar)

3. adim: Durumsal tegvik (hastanin kendi kendine yardim ve kaynak
aktivasyonu: gegmis basarilar1 ¢atisma ¢oziimiinde kullanma yetenegi)

4. adim: Sozellestirme (iletisimsel kapasiteler: yasamin dort
niteligindeki olaganiistii catigmalar1 ve sorunlari ifade etme yetenegi)

5. adim: Amaglarin genigletilmesi (problemler ¢oziildiikten sonra
yasamdaki ileriye doniikk yonelimi uyandirmak; “Daha fazla sorun
¢oziilmediginde ne yapmak istersiniz? Oniimiizdeki bes yil icin hedefleriniz
var m1?” (Kili¢ ve Eryilmaz, 2019).

2.1. Pozitif Psikoterapi ve Madde Bagimhihig

Peseschkian’a gore, PPT Kiiltiirleraras1 bir yaklasimdir; PPT
psikiyatrik bozukluklarin 6nlenmesinde, tedavisinde islevsel ve etkili bir
yontemdir (Kok-Eren ve Eryilmaz, 2019). Madde bagimlilig: ile ilgili olarak
Tirkiye’de madde bagimlist olan bir bireyin ailesi ile yapilmig bir ¢aligma
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mevcuttur (Akkus ve Sar1, 2018). Pozitif psikoterapi’nin diger psikopatolojik
bozukluklarda oldugu gibi madde bagimliliginin tedavisinde oldukga etkili bir
yontem oldugu disiiniilmektedir. Denge modeli agisindan diisiiniildiigiinde
bagimli bireylerin denge alanlarinin fantazi ayaginda yogunlasma olmasi
beklenmektedir. Bunun yaninda madde kullanimina bagli olarak beden, sosyal
ve basari alanlarinda bir ihmal s6z konusu olabilecektir.

Pozitif Psikoterapinin hastaliklara ve bozukluklara yonelik kendine ait
bir kavrayisi vardir, iyi bilinen yaklasimlardan pek c¢ok acidan farkli bir
yonelimdir ve iyi bilinen yaklagimlara dair yeni ifadeleri ve farkli anlamlar
yeniden diisiinmeyi gerektirir. Bu yeniden diisiinme olgulara 151k tutmakta,
bdylece ¢oziimleri igin yeni olasiliklarin kesfine izin vermektedir. Miidahale
yontemleri sadece olumsuz davranis ile ilgilenirse istenilen hedefe yaklagmak
¢ok miimkiin olmamaktadir. Deneyimlerin sadece olumsuz ve karamsar bir
sekilde ele alinmasi, hastanin nevrotik yonelimini tekrarlamasina neden
olabilmektedir (Peseschkian, 2013). Pozitif psikoterapi bagimliliga da pozitif
bir bakis agis1 getirmektedir. Pozitif psikoterapide madde bagimlilig1 genel
olarak kendini iyilestirme c¢abasi; madde kullanimiyla sorunlarmi ¢dzme
cabasi ve varligini hissetme ¢abasi olarak ele alinabilmektedir.

Literatiire bakildiginda, madde kullanimi1 bozukluklarinin tedavisinde
psikoterapinin etkinligi {izerine yapilmig arastirmalarin biiyiik bir cogunlugu
psikoterapinin etkili bir tedavi sekli oldugu sonucuna varmistir (McLellan ve
digerleri, 1986; Larosa, Lipsius ve Larosa, 1974). PPT ve madde bagimliligi
ile ilgili bir ¢alisma bulunmamasina karsin pozitif psikoloji ve bagimlilik
arasindaki iliskiyi inceleyen ¢aligmalar mevcuttur. Ingiltere’de madde
kullanim sorunlart olan bir grup ergenle yapilan 8 oturumlu pozitif
miidahaleye iligkin bir pilot ¢alisma diginda (Akhtar ve Boniwell, 2010)
pozitif miidahaleler madde kullamim bozuklugu olan kisiler arasinda test
edilmemistir. Bununla birlikte, klinisyenler bu uygulamalar1 madde kullanim
bozuklugu olan kisilerde kullanmadan once birka¢ noktayr géz Oniinde
bulundurmalidir. Bu miidahalelerin yiiksek motivasyona sahip kisilerde
(Lyubomirsky, Dickerhoof, Boehm ve Sheldon, 2011), kendi istegi ile
uygulamalar1 katilanlarda (Lyubomirsky ve digerleri, 2011; Sin ve
Lyubomirsky, 2009) ve kendi kendine 6grendiklerini uygulamaya devam eden
kigilerde (Seligman, Steen, Park ve Peterson, 2005) daha etkin oldugu
goriilmektedir. Daha az motive olmus veya madde kullanimi bozuklugu olan
kararsiz bireylerin azami fayda icin gerekli ¢abay1 gosterip gdostermeyecegi
acik degildir.
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Iyilesme kavraminin temel fikirlerinden biri “bagimlilik iyilesmesi
bireyler, aileler ve topluluklar i¢in yasayan bir gergekliktir” olarak kabul
edilmektedir (White, 2007). 11k arastirilan konu, madde kullanim bozukluklar
olan kag kisinin iyilesme gosterdigi sorusudur. Bu soruyu cevaplamak i¢in en
az iki bilimsel yontem kullanilmistir: anket arastirmasi ve bulgularin literatiir
incelemeleri sentezi yapilmistir. ABD niifusuna gore tahmin edilen bu yiizde,
23,5 milyon insanin madde ya da alkol sorununu astigini gdstermektedir.
White (2012), 1868 ve 2011 yillar1 arasinda yayimlanan 415 bilimsel
rapordan elde edilen bulgular1 incelemis ve bu iyilesme oranlarini
belgelemistir. ABD'de genel popiilasyondaki yetiskinlerin madde kullanim
bozukluklarindan kurtulma yiizdesinin %5,3 ila %15,3 arasinda oldugunu
tahmin etmistir. Her iki iyilesme yayginligin1 tahmin etmeye yonelik
yaklasimlarin da smirlamalar1 vardir. Onceden problemi olan fakat artik
¢ozmiis olan  bireylerin  hepsi bu  durumu iyilesme  olarak
tanimlamayabilmektedir. Literatiir-inceleme-sentez yaklasimi da benzer bir
zorlukla  karst  karsiya  kalmistir;  iyilesme  tamimlari, arastirma
metodolojilerinde oldugu gibi ¢alismadan calismaya degismektedir. Her iki
caligmadan elde edilen bulgular benzerlik gostermekte %5,3 ila %15,3
araliginda yer almaktadir ve bu oranlar ABD popiilasyonundaki madde
kullanim bozukluklarinda remisyon oranlarini tahmin etmek igin bir baslangic
noktas1 saglamaktadir.

Akhtar ve Boniwell (2010), Ingiltere'deki madde kullanimi
tedavisinde 10 ergene pozitif psikoloji miidahalesini baslatmis ve sonuglari
bekleme listesinde yer aan kontrol grubundaki 10 ergen ile karsilastirmigtir. 8
haftalik miidahale, olumlu duygular, zevk, siikran, iyimserlik, giiclii yonler,
gevseme, meditasyon, degisim, hedef belirleme, iligkiler, beslenme, fiziksel
aktivite, esneklik ve biiyiimeyi destekler nitelikte bulunmustur (Messias,
Peseschkian ve Cagande, 2020). Arastirmacilar, miidahalenin etkisine iligskin
nitel ve nicel veriler toplamistir. Niteliksel veriler pozitif olarak
degerlendirilmistir. Gengler miidahalenin siikran ve mutluluk duygularini
artirdigint ve gelecekle ilgili daha iyimser olduklarindan ve diinyaya
ilgilerinin arttigimi belirtmislerdir. Birka¢1 deneyimi doniisiimsel ve yasami
degistiren bir deneyim olarak bulmustur. Bunun yaninda nicel veriler deney
grubunun kontrol grubundan daha fazla mutluluk, iyimserlik ve olumlu etkide
bulundugunu gdstermistir.

Pozitif psikoterapi baglaminda, temel amag¢ gercekte var olan
kapasiteleri ortaya cikarmaktir. Gegmiste yasanmis olan olumsuz veya
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travmatik yagam olaylar kiside var olan basa ¢ikma becerileri ve kapasiteleri
iizerinden yorumlanabilmektedir (Akkus ve Sari, 2018). Birincil ve ikincil
yetenekler acisindan incelendiginde, madde ve alkol bagmmliligi olan
bireylerin kendilerinde Onceden var olan temel kapasiteleri bu siirede
kaybettikleri ve kisilik o6zelliklerinin degistigi gozlemlenmektedir. Pozitif
psikoterapi bu kapasitelerin tekrar kazandirilmasi yoniinde bireye destek
olmaktadir. Bagimlhilik ile birlikte dogustan gelen duyguya yonelik sabur,
zaman, temas, cinsellik, giiven, umut, inang, giiven, siiphe ve birlik gibi
yeteneklerin kaybedilmesi bireyin hayatinm1 olumsuz ydnde etkilemekte ve
sosyal/toplumsal  problemler yasamasina yol agabilmektedir. Bu
kapasitelerdeki diisiis bagimli bireyin seanslara adapte olmasimi da
giiclestirebilmekte, relaps (maddeye yeniden baglama) riskini de
artirmaktadir. Terapi siirecinde temel amag¢ catisma noktalarini belirlemek,
gecmis catismaya reaksiyon tipini arastirmak, model boyutlar1 ve birincil-
ikincil kapasitelere odaklanmaktir (Karaaziz ve Cakici, 2019).
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GIRIS

Lomber dar spinal kanal (LDSK), yaslanmayla birlikte diskler,
ligamentum flavum ve faset eklemlerdeki degisiklikler sonucu  sinir
sisteminin ~ basiya  maruz  kalmasma neden olan  dejeneratif
hastaliktir. Bacaklarda ve sirtta ve kalgada agri, yiiriime bozuklugu gibi
sikayetlerle kendini gdsterir (Kwon JW, Paloglu S). LDSK igin bir standart
tanimlama yoktur. Hastanin sikayetleri, muayene bulgular1 ve tetkiklerinin
birlikte degerlendirilmesi esastir. Gorilintiileme teknolojisinin ilerlemesi
sonucu taninin kolaylagsmasi ile ileri yaslarda bu rahatsizliga siklikla
rastlanmaktadir. Ozellikle 65 yas iistii hastalarda spinal cerrahinin en yaygin
nedenidir (Kwon ve ark.,2022).

Spinal vertebranin herhangi bir anomalisi olmadan lomber vertebral
kanalin ileri derecede daralmasi ge¢mis yillarda teshis amaci ile kullanilan
miyelografi tetkiklerinde ekstradural kompresyon olarak goriilmekte idi.
Hastalarda yiiriirken ve ayakta dururken iki tarafli radikiiler tarzinda agrilarin
artmasi, ylriirken topallama, duyu bozukluklar1 ve bacaklarda kuvvet kaybi
seklinde kendini gosterir. Hastalar surtiistii  yatarken semptomlar
kayboldugundan dolay1 ve istirahat sirasinda yapilan nérolojik muayene ise
normal olarak degerlendirilebilir (Lurie ve Tomkins-Lane, 2016).

Genel olarak LDSK konjenital veya akkiz olarak smiflandirilir.
Konjenital stenoz nadiren goriiliir. Cogu LDSK yasin ilerlemesi ile birlikte
omurgadaki degisikliklerden kaynaklanan dejeneratif bir durumdur. Bunlar
omurga degisiklikleri, faset eklem hipertrofileri, intervertebral disk
dejenerasyonu ile birlikte disk mesafesinde yiikseklik kaybi, disk protriizyonu,
osteofitler ve ligamentum flavum hipertrofisidir (Sekil 1ve 2).
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Sekil 2. Spinal kanali daraltan ligamentum flavum hipertrofisi

Akkiz dejeneratif stenoz, ameliyattan sonra olusan anormal skatris
dokusu veya kemik proliferasyonundan, enfeksiyon veya travmadan da
kaynaklanir. Yapilan tetkikler sonucu spinal kanalin veya foramenin anatomik
olarak daralmig goriilmesi hastada herhangi bir sikayet olusturmuyorsa bir
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6nemi yoktur. Yani herhangi bir tedavi de gerektirmez. (Chad, 2007; Lurie ve
Tomkins-Lane, 2016).

Agr hastayr hekime yonlendiren ana sebeptir. Agr1 bel bolgesi,
kalgalar ve bacaklardadir. Genellikle kramp veya yanma hissi olarak tarif
edilir. Bacaklardaki agr1 tek tarafli veya bilateral radikiiler agrilar seklindedir.
Hastalar bacaklarda uyusukluk karincalanma, dengesizlik ve gii¢siizliikten de
yakmirlar. (Chad, 2007; Kwon ve ark., 2022).

Kladikasyo, ayakta durma, yiirlime veya lomber ekstansiyon ile
baslayan bel, kalca ve bacaklarda ilerleyici agri, uyusma, halsizlik ve
karmcalanmadan olusur. Semptomlar ayakta durma ve bel ekstansiyonu ile
belirgin olarak artar. Yiiriimekle siddetlenir ve oturma veya 6ne fleksiyon ile
hafifler. Semptomlar1 hafifletmek veya azaltmak icin hastalar devaml
fleksiyon pozisyonunda yiiriimeye c¢alisirlar. (Resim 3,4). Norojenik
kladikasyoyu, periferik vaskiiler hastaliga bagli vaskiiler hastaliklardan
ayirmak gerekir. Vaskiiler kladikasyo da hastalar genellikle ayakta
durduklarmda kaybolurken, norojenik kladikasyo da ise hastalarin
sikayetlerinin azalmasi i¢in oturmasi veya egilmesi gerekir (Lurie ve
Tomkins-Lane, 2016).
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Resim 1. Lomber stenozlu hastanin yiiriime pozisyonu
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Resim 2. Lomber stenozlu hastanin yiiriime pozisyonu

LDSK 11 hastalarin yiiriime kapasiteleri sinirlidir. Yiirlirken yardima
gereksinimleri olabilir hatta yiirlimek istemezler. Bu durum genel saglik ve
fiziksel performanslarimi olumsuz yonde etkiler. Giinlilk yasam aktivitelerini
iyi diizenleyen hastalarda radyolojik goriintillerde daralmanin artmasina
ragmen klinik tablonun daha iyi oldugu gézlemlenmistir.

TANI

LDSK klinik tanisi i¢in bir standart kriterler yoktur. Genellikle 6ykii,
fizik muayene ve bilgisayarli tomografi, magnetik rezonans (MRG) gibi
radyolojik goriintiiler birlikte degerlendirilmelidir (Katz ve ark., 2022).
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Oykiiden alman en yararl bulgular yas, yiiriirken topallama, ayakta dururken
veya ylriirken siddetlenen bacak agrisi, idrar inkontinensi, otururken agrinin
olmamasi, 6ne egilirken sikayetlerinin azalmasidir. Bacaklarda kuvvet kaybz,
dermatom smirimi tam olarak tarif edemedigi hipoestezi ve patella veya asil
reflekslerin almamamasi veya azalmasi da siklikla tespit edilir. No6rojenik
kladikasyo LDSK ana semptomu olmasina ragmen, genellikle hasta yiiriirken
gortliir (Haig ve Tomkins, 2010; Lurie ve Tomkins-Lane, 2016).

Elektromiyografi tan1 da rutin olarak kullanilmaz, ancak klinik tablo
ve goriintileme sonuglar arasinda korelasyon olmadiginda ve periferik
vaskiiler hastalik, kalga osteoartriti ve omurilik lezyonlar1 gibi hastaliklardan
ayirt etmede yararlidir. (Haig ve Tomkins, 2010)

Tan1 da spinal ve noral elemanlar arasindaki anatomik iliskileri
goriintillemenin en iyi yontemi magnetik rezonans (MRG) goriintiilemedir
(Resim 3).

Sekil 3. Spinal kanali daraltan disk hernisi, ligamentum flavum
hipertrofisi ve dejeneratif degisiklik

MRG yumusak doku kontrast tutmasi nedeniyle tercih edilir. MRG yi
cektiremeyen hastalarda ve kanal ¢apmin dl¢limiinde bilgisayarli tomografi
kullanilir (Katz ve ark., 2022). Goriintiileme de anatomik LDSK tanimlamak
icin standart kriterler heniiz yoktur. Spinal seviyede MRG 6l¢iimlerini
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belirlemek i¢in yiiriitiilen bir ¢alismada L1'de <20 mm, L2 ve L3'te <19 mm,
L4'te <17 mm ve L5 ve Sl'de <16 mm On-arka ¢ap olarak tanimlanmistir
(Cheung ve ark., 2014; Mamisch ve ark., 2012). Ancak lomber bolgede
kanalin orta sagittal ¢capmnin 10 mm nin altina inmesi mutlak dar kanalin
radyolojik bulgusudur (Paloglu, 1997). Goériintiilemelerde anatomik daralma
ve ndrovaskiiler basi varligt LDSK tanis1 igin gerekli olmakla birlikte yeterli
degildir. Spinal stenoz klinik bir sendrom olup anatomik veya radyolojik bir
bulgu degildir. MRG de anatomik darligi olan kisilerin yaklagik dortte biri
asemptomatiktir. Yas1 ilerleyen insanlarin biiyiik bir kism1 goriintiilemede bir
dereceye kadar spinal stenoz gosterse de ¢ogu semptomsuzdur. Bundan dolay1
tan1 Oykii, muayene ve tetkikler ile birlikte konulmalidir (Chad, 2007; Katz ve
ark., 2022).

Gortintiiler ile klinik tablonun uyumsuzlugunun bir bagka nedeni
goriintiilemenin yatar vaziyette ¢cekilmesindendir. Ama hastalarin semptomlari
ayakta dururken veya yiirlirken ortaya ¢ikar. LDSK tanisinda {i¢ ana faktor
onemlidir. Ileri yas, ayakta durma ve yiiriime ile agrinin artmasi ve oturma
veya One egilme ile agrisinin hafiflemesidir.

TEDAVI

LDSK cerrahi olmayan yonetimi i¢in birgok segenek arasinda ilaglar,
fizik tedavi, spinal enjeksiyonlar, yasam tarzi degisikligi ve multidisipliner
rehabilitasyon yer alir. LDSK da cerrahi tedavi disinda herhangi bir spesifik
tedavi heniiz yoktur. Tedavide ortak goriis olmamasina ragmen cerrahi
miidahaleden o6nce konservatif tedavi denenmelidir. Cerrahi olmayan
tedavinin ana kategorileri ilaglar, fizik tedavi ve enjeksiyonlardir (Katz ve
ark., 2022; Paloglu, 1997). Cerrahi tedavi siireci, riskleri ve sonuglar1 goz
Oniine alindiginda oncelikle cerrahi dig1 yontemler mutlaka denenmelidir. Bel
ve bacak adalelerini kuvvetlendiren ve dik yliriime eksersizleri, denge egitimi,
beli dik tutacak korseler, agrilarim1 azaltacak tedaviler uygulanmalidir
(Tomkins ve ark., 2010). LDSK igin epidural enjeksiyonlarin etkilerine iligkin
calismalarin sonuglar1 degiskendir. Erken donemde epidural enjeksiyon olarak
steroid lokal anesteziklerle birlikte yapildiginda hastalarin agrilarinda azalma
ve ytriimelerinin daha iyi oldugu istatistik olarak saptanmistir (Konovalov ve
ark., 2021; Paloglu, 1997).

Konservatif tedavilerle sikayetleri ge¢meyen hastalarda cerrahi
endikasyon i¢in acele edilmemelidir. Ciinkii bu hastalarin zaman zaman
iyilesme gosterdikleri gozlenmektedir. Ancak sikayetleri hi¢ azalmayarak
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artan ve EMG, MRG, BT gibi radyolojik tetkiklerle tanis1 desteklenen
hastalarda cerrahi diisiiniilmelidir. Cerrahi tedavi her zaman i¢in en son
¢oziim olmalidir (Katz ve ark., 2022).

Cerrahi plan stenozun yeri, etkilenen segment sayisi, iligkili deformite
veya spinal instabilite, dnceki cerrahi Oykiisii ve cerrahin tercihlerine gore
degisir. Klasik laminektomi, unilateral hemilaminektomi yoluyla bilateral
dekompresyon ve genis foraminotomi yapilarak sinir sistemine olan basilar
ortadan kaldirilir. LDSK cerrahisi ile ilgili en biiyiik tartismalardan biri de
spinal flizyonun gerekli olup olmadigidir. Deformite veya instabilitesi
olmayan LDSK i hastalarda fiizyon yapmanin hastaya bir faydasi olmadigi
saptanmistir. Bu nedenle sadece dar kanali olan hastalarda fiizyon
onerilmemektedir (Katz ve ark., 2022; , Haig ve Tomkins, 2010).

Diger bir cerrahi miidahale olarak interspinéz cihazlar kullanilmig
olup lomber ekstansiyonda daralmayr onleyecegi diisiiniilmiistiir. Yapilan
calismalar bu yontemin bir miktar fayda saglamasina ragmen, dekompresif
laminektomi ile karsilastirildiginda tekrar yeniden operasyonun gerekmesi,
ameliyat riskleri ve maliyeti diigiiniildiigiinde bu cihazlart kullanmanin faydal
olmadigi kanaatine varilmistir (Hong, ve ark., 2015; Kwon ve ark. 2022).
Kendi deneyimlerimizde bu yonde olmustur.

Genis laminektomi ile birlikte enstriimantasyon kullanilan hastalarda
tek bagina laminektomiden daha iyi sonuglar alinmistir. Bununla birlikte
minimal invaziv dekompresyon tekniklerinin gelistirilmesiyle tek basina
dekompresyona ilgi artmaktadir (Konovalov ve ark., 2021; Kwon ve ark.,
2022).

SONUC

Spinal dar spinal kanal yasin ilerlemesi ile birlikte lomber spinal
bolgede bircok nedenden dolay1 olusan dejeneratif degisiklikler sonucu ndral
yapilarin baski altinda kalmasi sonucu olusan komplike klinik tablodur.
Lomber dar spinal kanal bel ve alt ekstremitelerde agrili ya da agrisiz olusan
bir klinik tablodur. Giderek artan bir sekilde bel ve bacaklarda uyusukluk,
yanma ve kuvvet kaybi seklinde kendini gosterir. Klinik tablo ayakta,
yiriirken artan ancak otururken ve belini fleksiyon pozisyonda iken gegici de
olsa bir rahatlama meydana gelir. Bu durum hastalarin yagam kalitesini
zamanla giderek dusiiriir. Tedavi sadece radyolojik goriintiilere gore
planlanamaz. Zira yas1 ilerlemis hastalarda goriilen lomber spinal bolgedeki
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dejeneratif degisiklikler ve stenozlar ¢ogu zaman asemptomatiktir. Bundan
dolay1 tani hastanin oykiisii ve sikayetlerinin dinlenmesi, klinik muayene ve
radyolojik tetkiklerin degerlendirilmesi ile konulur. Tedavide Oncelikle
konservatif yontemler uygulanmalidir. Bunlar ilag tedavileri, eksersizler,
birtakim lokal enjeksiyonlar ve fizik tedavi yontemleridir. Sonu¢ alinamayan
ve sikayetleri artan, yasam kalitesi diisen hastalarin sosyal ve kiiltiirel
durumlar1 da goz Oniine alinarak segilen cerrahi miidahalelerden iyi neticeler
almabilir.

Hastalar1 hastalign  hakkinda etraflica bilgilendirmek, hastalarin
psikolojik durumlar1 ve beklentilerini gdz Oniline alarak hangi tedavi
yonteminin uygulanacagi planlanmalidir. Postoperatif donemde iyilesmenin
aksine hastalik seyrinde kotiilesmeye gitmesi bunun aymi zamanda
hastaliginin dogal seyri oldugunun ayrintili olarak hastaya ve yakinlarina
anlatilmas1  gerekir. Hastalar bilgilendirilirken hangi tedavi yoOntemi
uygulanacak ise karar verme siirecinde kendileri de bu siirece dahil
edilmelidirler.
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1. GIRIS

Bal arilarindan ( Apis mellifera L. ) elde edilen ar1 zehri (AV ), bir dizi
durumu tedavi etmek icin uzun siliredir tamamlayict bir ila¢ olarak
kullanilmaktadir (Franklin R, Baer H. 1975, Castro HJ, Mendez-Lnocencio
JI.2005). Saf AV genellikle bal arilarina zarar vermeden bir AV toplayici
kullanilarak elektrikle bayiltma yoluyla elde edilmektedir. Daha sonra, nihai
iriinli vermek tizere liyofilize edilen AV'den saf olmayan kisim
cikarilmaktadir. AV, melittin, apamin, adolapin ve mast hiicre degraniilasyon
peptidi gibi bir dizi biyoaktif madde icermektedir (Son DJ, Lee
JW, 2007). Son yillarda, foto-yaslanmay1 6nleyici ve akne 6nleyici tirlinlerde
kozmetik icerik olarak kullanilmaktadir (Han SM, Lee KG, 2010). Bagka
calismalarda, AV'nin, foto-yaglanma siireclerine ana katki saglayan matris
metaloproteinazlarin protein seviyelerinin diisiiriilmesi yoluyla cilt foto
koruyucu aktivitesi uyguladigini belirtilmistir. (Han SM, Lee KG, 2007) Yine
bagka bir ¢alismada kozmetik sektoriinde kirisik onleyici olarak kullanilan
AV'nin cilt kirnigiklarini iyilestirdigini tespit edilmistir (Han SM, Hong
IP, 2015). AV, foto-hasarli cilde sahip deneklerde toplam kirigiklik sayisini ve
toplam kirigiklik alanini etkili bir sekilde iyilestirdigi yapilan caligmalarla
belirlenmistir. Cilt ve gozler lizerindeki tahrig edici etkilerin belirlenmesi, bir
maddenin giivenliginin degerlendirilmesi ve degerlendirilmesinde 6nemli bir
ilk adim olarak kabul gérmektedir. Bu baglamda, AV'nin kobaylarda cilt
duyarliligina neden olmadigi ve Yeni Zelanda beyaz tavsanlarinda cilt veya
okiiler tahris potansiyeli olmadig1 belirtilmektedir (Han SM, Lee
KG, 2012, Han SM, Lee KG, 2013).

AV'nin  harici uygulama ve topikal kullanim potansiyelini
degerlendirmek icin birgok calismada 1s18a duyarlilik ve fototoksisite testleri
yapilmaktadir (SM Han, IP Hong,2017). Isiga duyarlilik, farmasétiklerin,
pigmentlerin ve gida katki maddelerinin iyonlastirici olmayan radyasyonlara
kars1 istenmeyen fototoksik reaksiyonlarini tanimlamak i¢in kullanilan genis
bir terimdir (Kochever IE, Zalar GL, 1979). Topikal veya sistemik olarak
uygulanan ilaglara fototoksik yanit, uygun bir 151k dalga boyuna (ultraviyole
A (UVA: 320-400 nm) ve ultraviyole B (UVB: 290-320 nm) 1sinlama yaygin
olarak kullanilmaktadir ve bir ilacin varligin1 gerektirmektedir (Okumura
Y, Yamauchi H, 2005, Serrano G, Bonillo J, 1990). Antibakteriyeller, tiazid

ditiretikler, nonsteroidal antiinflamatuar ilaglar ve kinolonlar dahil olmak
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tizere birkag ilag sinifi cilt {izerinde bu tiir yan etkileri bilinmektedir (Onoue
S, Seto Y, 2009). AV igeren harici bir preparatla tedavinin akne dermatit
hastalarinda 6nemli etkinlik gosterdigini bildirilmistir. Diinya genelinde
bircok Gida ve Ilag Giivenligi Bakanligi, yeni ilaglar1 degerlendirmek igin
kilavuzlarin (ilaglarin fotogiivenlik degerlendirmesi icin) olusturulmast
gerektigini 6nermektedir (KFDS; 2014). Bagka bir ¢alismada, AV'nin in vivo
etkileri, hayvan modelleri kullanilarak 1s18a duyarlilik ve fototoksisite testleri
gerceklestirilerek degerlendirilmektedir (SM Han, IP Hong, 2017). Cesitli
akut toksisite test parametreleri 6l¢lilmekte ve AV'nin cilde zarar vermeden
topikal dermatolojik uygulamada kullanilma potansiyeline sahip olup
olmadigimi belirlemek icin belirlenmis degerlerle karsilastirilmaktadir (SM
Han, IP Hong, 2017). Ar1 ( Apis mellifera L.) zehiri (AV), yaslanma karsiti,
iltihap onleyici ve antibakteriyel etkileri nedeniyle kozmetik bir bilesen olarak
kullanilmaktadir. Bu g¢alismada, AV'nin cilt giivenliginin degerlendirilmesi
hedeflenmektedir.

2 MATERYAL VE YONTEM

2.1 AV jelleri

AV jeline eklenen saflastirilmis ar1 zehiri (PAV ™), dogal bal aris1
kolonilerinden elde edilmektedir. AV bir ar1 zehiri toplayici kullanilarak steril
bir sekilde toplanilmali ve laboratuvar kosullar1 altinda saflastirilma islemi
yapilmalidir. Kisaca, toplanan zehir soguk steril suda seyreltildi ve 10 000 x
g'de 5 dakika 4°C'de santrifiij cihazi kullanilmalidir (SM Han, IP Hong,
2017). Siipernatantda biriken kalntilar atilarak PAV ™ liyofilize edilir ve
daha sonra kullanilmak iizere 4°C'de sogukta muhafaza edilir (SM Han, IP
Hong, 2017).

2.2 Kimyasallar

Fototoksisite testi igin pozitif kontrol olarak 8-metoksipsoralen (8-
MOPS; Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, ABD) kullanilmaktadir. Aseton
(Sigma-Aldrich), hem fototoksisite hem de fotosensitivite testleri igin bir arag
olarak kullanilmaktadir (SM Han, IP Hong,2017).

2.3 Cilt fototoksisite testi

Deneyde kullanilacak hayvanlar, UV 1simasindan 1 giin 6nce, viicut
agirliklarina dayali olarak tabakali sirali randomizasyon yoOntemine gore
gruplara ayrilmigtir. Sirt derisindeki killar bir sa¢ kesme makinesi ve elektrikli
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tirag makinesi ile alindiktintan sonra 1.5x1.5 cm/site'lik iki  kare
isaretlenmistir (SM Han, IP Hong, 2017). Tirash cilde her biri 0.1 mL'de arag
(negatif kontrol), aV jeli ve pozitif kontrol (8-MOPS) uygulanmustir. Otuz
dakika sonra, arka derinin sag tarafi bir aliiminyum folyo tabakasiyla
(1sinlanmayan kisim) kaplanmis ve arka derinin sol tarafi 15 J/ cm2'de (UVA,
305-420 nm) UV isinina tabi tutuldugu bildirilmistir (SM Han, IP Hong,
2017). Radyasyondan 24, 48 ve 72 saat sonra Draize yOntemiyle
degerlendirildiginde, 1sinlanmamis bdolgelerin  aksine, tiim hayvanlarda
1sinlanmig bolgelerde eritem ve ddem olusumu goézlenmektedir (SM Han, IP
Hong, 2017, AAALAC. 2016). Her tedavi grubu i¢in eritem ve 6dem olusumu
skorlari, her gozlem zamanmmda tim hayvanlar icin  toplandi
(Tablo 1). Toplam puanlar, ortalama puanlar1 elde etmek i¢in ¢alismada
kullanilan hayvan sayisina bolinmektedir (SM Han, IP Hong, 2017) (Tablo
2). Bir bolgenin fototoksisite agisindan pozitif oldugu sonucuna varilmasi
icin, 1smmlanmig bolge i¢in puan 1smnlanmamis bolge icin olandan daha
yiiksektir. Ortalama puan, Tablo 2'de gosterildigi gibi birincil cilt tahris
indeksine gére 6dem olusumu puanlari toplanarak hesaplanmistir (SM Han, IP
Hong, 2017, J Sandler. 2010).

Tablo 1. Cilt reaksiyonlarinin degerlendirilmesi (SM Han, IP Hong,2017)

0 Eritem yok Odem yok

1 Cok hafif eritem Cok hafif 6dem
(zar zor algilanabilir) (zorlukla algilanabilir)

2 Iyi tanimlanmig Hafif 6dem (kesin
eritem kabarma ile iyi

tanimlanmig kenarlar)

3 Orta ila siddetli Orta derecede
eritem o0dem (yaklagik 1 mm

yiikseltilmis)

4 Hafif eskar Siddetli 6dem (1
olusumuna (derin | mm'den fazla
yaralanmalar) kadar | yiikseltilmis ve maruz
siddetli eritem (pancar | kalma alaninin o6tesine
kizarikligi) uzanan)
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Tablo 2. Kobaylarda cilt fototoksisite testi igin deney grubu atamasi (SM
Han, IP Hong,2017)

Ortalama puanlar Kriterler

0,0-0,5 Rahatsiz edici degil

0,6-1,2 Minimum derecede tahris edici
1.3-2.5 Ciddi derecede rahatsiz edici
2.6-5.0 Son derece rahatsiz edici

2.4 Cilt1s518a duyarhhik testi

Hayvanlar (20), Tablo 3'te gosterildigi gibi ti¢ gruba ayrilmistir. Ense
bolgesi (4x2 cm) tirag edildi ve 0.1 mL AV jeli, enjeksiyon i¢in steril su veya
TBS esit sekilde uygulanmaktadir. 30 dakika sonra ense bolgesi UVA (305-
420 nm) ile 30 J/ °™*% gimlanmaktadir. Ardindan uygulama bolgesi steril
enjeksiyonluk su ile yikanmaktadir. Duyarlilastirma tedavisi 9 giin boyunca (1
kez/giin) her 3 giinde bir uygulanmaktadir. 1,5%1,5 cm/site boyutunda iki
kareye sahip epilasyon yapilan bel bolgesindeki killar uzaklastirilmistir. Her
konsantrasyon (0.02 mL), hayvanin sol ve sag tarafindaki simetrik bolgelere
uygulanmustir. Arka derinin sag tarafi bir aliiminyum folyo tabakasiyla
(1silanmayan kisim) kaplandi ve arka derinin sol tarafi 9 J/cm2'de (UVA,
305-420 nm) UV 1ginina tabi tutulmaktadir (SM Han, IP Hong,2017, Lovell
WW, Sanders DJ. 1992) . Isinlama sonrast uygulama bdlgeleri —steril
enjeksiyonluk su ile yikanmistir. Uygulamadan 24, 48 ve 72 saat sonraki cilt
reaksiyonlari, Tablo 1 ve 2'de gosterilen semaya gore puanlanmaktadir.
Pozitiflik degerleri ve ortalama puanlari hesaplandi. Her bilesik tarafindan
indiiklenen dermal reaksiyonlar i¢in toplam puanlar hesaplandi ve her
gruptaki dermal reaksiyon i¢in ortalama skoru elde etmek iizere o gruptaki
hayvan sayisina bolinmektedir (Jordan WP Jr. 1982). Deri reaksiyonlari
pozitif olan hayvan sayist (1-4 puan) toplam hayvan sayisina boliinerek her
gruptaki her bilesik i¢in pozitiflik orani elde edildi. Isiga duyarhilik, kontrol ve
test gruplan arasindaki cilt reaksiyonu ve pozitiflik i¢in ortalama puanlardaki
farkliliklara dayali olarak topluca degerlendirildi (Tablo4) (SM Han, IP
Hong, 2017, U.S.FDA, 2016).
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Tablo 3. Gine domuzlarinda cilt 1513a duyarlilik testi i¢in deney grubu atamasi (SM
Han, IP Hong, 2017)

Grup | Test mad- | Cin | Hay- | indiiksi- | Indiiksi- | Hacim | Doz

desi si- | van yon yon (mL/sit | (%)
yet | sayist | Hacim Doz (%) e)
(mL/site)

G4 | Arag M |5 16-20 0 0.02 0
kont-rol

G5 | Ar zehiri | M | 10 21-30 100 0.02 100
jeli

G6 | Pozi-tif M |5 31-35 2 0.02 2
kont-rol

Yine domuzlarinda 1s1ga duyarlilik testinde tedavi uygulamasi icin
desen. (A) Cilt hassaslastirma testi ve (B) cilt 1s18a duyarlilastirma testi

Tablo 4. Cilt 1g18a duyarliligimin siiflandirilmasi (SM Han, IP Hong, 2017)

Duyarlilik oram Seviye Siiflandirma
(%)
0-8 - Zayif
9-28 i Hafif
29-64 i Iliman
65-80 v Giigli
81-100 V Asirt

8 Duyarlilik orani (%)=(Pozitif yanit veren hayvan sayisi/Gozlenen
hayvan say1s1)x100.

2.5 Klinik belirti ve viicut agirhg degisikligi

Tiim hayvanlar, herhangi bir klinik belirti veya yan etki agisindan
giinde bir kez gozlenmektedir. Viicut agirliklari, test maddesinin
uygulanmasindan  Once ve son  gozlem  giiniinde Olcimii
yapilmaktadir. Hayvanlara, eter anestezisi altinda dis iliak arter kesilerek
Otenazi uygulanmaktadir (SM Han, IP Hong, 2017).
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3. TARTISMA ve SONUC

AV, enflamatuar siire¢le iligkili akne olusumunu azaltmak ig¢in
gelistirilmisgtir. AV iceren serumun akne karsiti etkileri insanlarda
arastirllmigtir. AV, akne vulgaris tedavisi i¢in terapdtik bir modalite olarak
gelismek i¢in iyi bir adaydir. Aknenin AV ile uzun siireli tedavisi, dermal
tahris potansiyeli ihmal edilebilir diizeyde oldugundan giivenli olabilmektedir.
(KFDS; 2015). AB Arastirma Projesi CAESAR, cilt hassaslagmasi da dahil
olmak iizere yasal 6neme sahip bes toksikolojik u¢ nokta i¢in giigliit QSAR'lar
gelistirilmigtir (Chaudhry Q, Piclin N, 2010).Bir cilt hassaslastiricisi, cilt
temasinin ardindan alerjik bir tepkiye neden olan bir maddedir. Maddenin
onemli sayida insanda cilt temas iizerine duyarlilasmaya neden olabilecegine
dair kanit varsa veya uygun bir hayvan testinden pozitif sonuclar alindiginda,
maddeler cilt hassaslastiricilar olarak simiflandirilir seklinde tanimlanmistir
(ICH S10, 2013). Potansiyel ilaglarin fototoksisite ve 1s18a duyarliliginin
degerlendirilmesi onemli baslangig testlerindendir (KFDS; 2015). Bu nedenle,
bircok c¢aligmanin amaci, topikal dermatolojik kullanimimin cilde zarar
vermemesini saglamak igin kobaylarda AV'nin fototoksisitesini ve 1s18a
duyarliligimi belirlemektir (SM Han, IP Hong, 2017). Cilt fototoksisitesi,
1s1kla aktive olan bilesiklerin neden oldugu doku hasarina atfedilebilen bir tiir
tahris reaksiyonu olarak bilinmektedir (ICH S10, 2013). AV igeren jel cilt
fototoksisitesini indiiklenerek insanlarda biiyiik bir giivenle kullanilabilecegini
diistindiirmektedir. Pozitif kontrol (8-MOPS) grubunda cilt fototoksisitesinin
varlig1, bir hayvan modelinin kullanilmasi igin gerek¢e saglamistir (SM Han,
IP Hong, 2017).Isiga duyarli dermatit, steroid olmayan anti-enflamatuar
ilaglarin bir yan etkisi olarak ve genellikle UV 1gmlarina maruz kalmaya
atfedilmektedir. (Becker L, Eberlein-Konig B, 1996) AV jeli belirgin bir cilt
hassaslagtirma reaksiyonuna neden olmamadig1 yapilan calismalarla ortaya
konulmustur (SM Han, IP Hong, 2017).

Sonug olarak, kobaylara AV uygulamasi viicut agirhigi, diger klinik
belirtiler veya 6liim orani iizerinde hicbir toksik etkiye neden olmadigi, ayrica
ne cilt fototoksisitesi ne de cilt 1s18a duyarlilik calismasinda bir cilt
reaksiyonu uyandirmadigi belirlenmistir (SM Han, IP Hong, 2017). Son
zamanlarda AV'nin akneye neden olan bakterilere karsi ve yara iyilesmesinde
antibakteriyel etkiye sahip oldugu bildirilmistir (Han SM, Lee KG, 2010, Han
SM, Lee KG, 2011). Bu nedenle, deriye topikal tibbi uygulama i¢in gelistirme
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niyetiyle AV'nin toksikolojik yan etkilerini incelemenin uygun oldugunu
diistindiirmektedir (SM Han, IP Hong, 2017).
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GIRIS

Uzun yillardir kullanmakta oldugumuz vitamin K antagonistleri
(VKA) son on yildir yerini non- vitamin K antagonisti oral antikoagiilan
(NOAC) ajanlara birakmistir. Yaygin olarak kullamilan VKA warfarindir
(Cavallari ve Limdi, 2009). Warfarin, koagiilasyon kaskadindaki ortak
yoldaki faktorleri inhibe ederek etki gostermektedir (Hart, Pearce ve Aguilar,
2007). Warfarin, atriyal fibrilasyonda (Ababneh, Nasser, Rababa’h, ve
Ababneh, 2021), mitral darliginda (Kim ve digerleri, 2019), metalik kalp
kapag1 protezinde (Kamthornthanakarn ve Kirittayaphong, 2019), kardiyak
trombiis tedavisinde (Zhai ve digerleri, 2022), pulmoner embolide (Wilbur ve
Shian, 2017) ve venoz tromboembolizm (VTE) tedavisinde ve dnlenmesinde
kullanilmaktadir.

Warfarin dozunun ayarlanmasinda international normalised ratio
(INR) kullanilmakdir. INR, atriyal fibrilasyonlu hastalarda iskemik inmenin
onlenmesinde, kardiyak trombiislerin eritilmesinde, pulmoner embolide (PE)
ve derin ven trombozunda (DVT) iki ila ii¢ arasinda; mitral metalik protezi
olan hastalarda kapagin tromboze olmamasi i¢in INR nin 2,5-3,5 araliginda
tutulmas1 gerekmektedir. INR nin hedef aralikta tutulmasi oldukga zordur.
Hastalarin karaciger metabolizmalarindaki farkliliklar, kullanmakta oldugu
diger ilaglar ve gidalar ile etkilesimden dolay1 INR hedef araliga gelene kadar
hastalarin ¢ok sik hastaneye gelip kan tahlili yaptirmalan gerekmektedir.
Warfarin yeni baslanan hastalarda INR hedef araliga gelene kadar bir hafta
ara ile INR takibi yapilmaktadir. Warfarin kullanan grup genellikle geriatrik
hastalardan olugmaktadir. Bu hastalarin ortopedik problemlerinin olmasi,
frajil hasta grubunda olmalar1 ve sosyal desteklerinin yetersiz olusundan
dolay1 INR takiplerinin yapilmasi bir kat daha zorlagmaktadir. INR nin hedef
araligin altinda kalmasi iskemik inmelere yol agarken INR nin ¢ok yiikselmesi
inrakraniyal kanamalara, g6z kanamalarina, epistaksise, gastarointestinal
kanamalara, i¢ kanamalarina, kas i¢i kanamalara, hematiiriye, diseti
kanamalarima, anormal vajinal kanamalarmma ve ciddi hematiiriye sebep
olmaktadir. Bu durumlarin tespit ve tedavisi ilave is yiikiine ve maliyete sebep
olmaktadir. Tiim bu durumlarin varlig1r metalik kalp kapagi protezi, diyaliz,
gebelik ve emzirme donemindeki kadinlar hari¢ hastalarin takip ve tedavisini
NOAC lara kaydirmistir.

Giniimizde kullanmakta oldugumuz NOAC lar: Dabigatran
(Antonijevic ve digerleri, 2017), rivaroksaban (Kvasnicka ve digerleri, 2017),
edoksaban (Srinivasan, Ajmal, Pecci ve Lassar, 2022) ve apiksabandir (Byon,
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Garonzik, Boyd ve Frost, 2019). NOAC larin kullanim alanlar1 warfmadinin
kullanim alanlar1 ile benzer olup ilaveten atherotrombotik olaylarin
onlenmesinde de etkilidir.
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Sekil 1 Warfarinin ve NOAC larin koagiilasyon kaskadinda etki mekanizmalari
Dabigatran

Dabigatran, direkt trombin inhibisyonu ile etki gdstermektedir. ilag
icildikten {i¢ saat sonra maksimum konsantrasyona ulasir. Ilag renal atilim ile
itrah edilir. Glomeriiler filtrasyon hizina (e GFR) gore degismekle birlikte
yarilanma &mrii 12-17 saattir. Ilacin giinde iki kez 150 mg veya 110 mg
dozunda alinmasi gerekmektedir. PT, a PTT, ACT, TT testlerinde uzamaya
sebep olabilir. Dabigatran diizeyinin Ol¢iilmesi igin dilie TT, ecarin
pihtilagma zamani, ecarin kromojenik deneyi, liquid kromatografi-tandem
mass spektrometre kullanilmaktadir. Artmis kanama riski olan, verapamil
kullanan, kreatinin klirensi (KK) degeri 50 mL/dk altinda olan hastalarda
ilacin dozu azaltilmalidir. KK 30 mL/dk altinda ise ve hasta diyalize giriyor
ise dabigatran kullanilmas1 kontrendikedir. Dabigatrana bagli kanama
gelismesi durumunda veya dabigatran kullanmakta iken acil cerrahi girisim
uygulanmasi gereken durumlarda intravendz idarucizumab kullanilabilir.
Idarucizumabin  bulunmadigi durumlarda aktive protrombin kompleks
konsantresi verilebilir.
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Dabigatranin etkinligini aragtiran genis Olgekli calisma RE-LY
caligmasidir (Reilly ve digerleri, 2014). Serebral ven6éz trombozu olan
hastalarla yapilan ¢alismada, dabigatran veya warfarin ile antikoagiile edilmis
olan serebral vendz trombozu olan hastalarda tekrarlayan VTE riskinin diisiik
oldugunu ve kanama riskinin her iki ilagla benzer oldugunu bulmustur (Ferro
ve digerleri, 2019). Atriyal fibrilasyonlu hastalarda yapilan calismada,
dabigatran kullananan hastalarin iskemik inme ve sistemik emboli oranlarinin
warfarin kullanan hastalara oranla daha disiik oldugunu bununla beraber
major kanama oranlarinin dabigatran kullanan hastalarda daha diisiik
oldugunu tespit ettiler (Connolly ve digerleri, 2011). Atrial fibrilasyonlu
hastalarda warfarin ile dabigatran1 karsilagtiran bir ¢alisma yapildi.
Caligsmanin primer sonlanim noktasi beyin manyetik rezonans goriintiileme ile
inme veya yeni bir beyin lezyonunun ortaya ¢ikmasi idi. Hastalar1 bir yil takip
ettiler. Calismanin sonucunda primer sonlanim noktasinda gruplar arasinda
fark olmadig: tespit edildi (Cho ve digerleri, 2022).

Edoksaban

Edoksaban, Factér Xa inhibisyonu ile etki gostermektedir. ilag
icildikten bir iki saat sonra maksimum konsantrasyona ulasir. Ila¢ renal ve
hepatik yolla itrah edilir. Ilacin yarilanma 6mrii 10-14 saattir. PT, a PTT, ACT
testlerinde uzamaya sebep olabilir. Edoksaban diizeyinin 6l¢iilmesi i¢in liquid
kromatografi-tandem mass spektrometri veya Anti-Faktor Xa diizeyleri
kullanilir. ilacin rutinde kullanimi giinde 60 mg tek doz seklindedir. KK, 50
mL/dk altinda olan, diisiik viicut agirligi olan hastalarda 30 mg tek doz
kullanilabilir.  Diyalize  giren hastalarda  edoksaban  kullanilmasi
kontrendikedir. Edoksaban iligkili major kanamalarda ve edoksaban
kullanmakta iken acil cerrahi girisim gereken hastalarda aktive protrombin
kompleks konsantresi kullanilabilir. Eger ila¢ iki ila dort saat i¢inde alinmis
ise aktif komiir tedavisi verilebilir (Tomaselli ve digerleri, 2020).

Warfarin ile edoksabani karsilastiran bir g¢aligma yapildi. Bu
caligmanin analizinin birincil sonucu, inmenin, sistemik emboli olaylarinin,
major kanamalarin veya Oliimiin bir bilesimi olan net klinik sonugtu. Net
klinik sonucta edoksabanin warfarin kadar giivenli ve etkili oldugunu ortaya
koydu (Gencer ve digerleri, 2022). Yapilan ¢aligmada inme ve sistemik
emboliyi dnlemede benzer olduklari, major kanamalarin edoksabanda daha az
goriildiigi  tespit edildi (Giugliano ve digerleri, 2013). Yashlarda
antikoagiilanlara bagli kanamalarda artis oldugu bilinmektedir. Yash
hastalarin edoksaban ile tedavisinin daha giivenli oldugu ortaya konuldu
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(Kato ve digerleri, 2016). Edoxaban, tekrarlayan VTE'nin tedavisi ve
Onlenmesi i¢in geleneksel K vitamini antagonist tedavisine etkili ve potansiyel
olarak daha giivenli bir alternatif sunar (Shirley ve Dhillon, 2015).

Apiksaban

Apiksaban, Factér Xa inhibisyonu ile etki gostermektedir. Ilag
icildikten {ic saat sonra maksimum konsantrasyona ulasir. ila¢ renal ve
hepatik yolla itrah edilir. flacin yarilanma émrii 12 saattir. PT, a PTT, ACT
testlerinde uzamaya sebep olabilir. Apiksaban diizeyinin dl¢iilmesi i¢in liquid
kromatografi-tandem mass spektrometri veya Anti-Faktér Xa diizeyleri
kullanilir. flacin rutinde kullanimi giinde iki kez 5 mg dir. Diisiik viicut
agirhigr olan, sensenliklerde doz azaltilmasi gerekmektedir. Diyalize giren
hastalarda apiksaban kullanilmasi kontrendikedir. Apiksaban iligkili major
kanamalarda ve apiksaban kullanmakta iken acil cerrahi girisim gereken
hastalarda IV andeksenat alfa verilebilir. IV andeksenat alfa bulunamiyor ise
aktive protrombin kompleks konsantresi kullanilabilir. Eger ila¢ iki ila dort
saat i¢inde alinmuis ise aktif komiir tedavisi verilebilir

Atriyal  fibrilasyonlu hastalarda apiksaban ile  warfarinin
karsilastirildig1 biiyiik ¢apl ¢alismalar yapilmistir. inme, mortalite ve major
kanama riskleri, AF tipi ve siiresinden bagimsiz olarak apiksaban ile
warfarinden daha disiik bulundu (Al-Khatib ve digerleri, 2013). Atriyal
fibrilasyonu olan ve daha Once biyoprostetik kapak replasmani veya kapak
tamiri yapilmis hastalarda apiksaban ile varfarinin etkinligi ve giivenligi de
ARISTOTLE c¢alismasinda degerlendirildi. AF'si olan ve biyoprostetik kapak
replasman1  veya onarimi Oykiisit  olan hastalarda, warfarin ile
karsilastirildiginda  apiksabanin  giivenliligi ve etkililigi ARISTOTLE
caligmasinin sonuglartyla tutarli bulundu (Guimardes ve digerleri, 2019).
Apixaban, VTE'nin geleneksel akut veya uzun siireli tedavisine basit, etkili ve
giivenli bir alternatif sunar (Poredos ve Jezovnik, 2018).

Rivaroksaban

Rivoraksaban, Factor Xa inhibisyonu ile etki gdstermektedir
(Perzborn ve digerleri, 2005). Ilac igildikten iki ila dért saat sonra maksimum
konsantrasyona ulasir. flag renal ve hepatik yolla itrah edilir. ilacin yarilanma
omrii yagla birlikte degismektedir (Heidbuchel ve digerleri, 2013). PT, a PTT,
ACT testlerinde uzamaya sebep olabilir. Rivaroksaban diizeyinin 6l¢iilmesi
icin liquid kromatografi-tandem mass spektrometri veya Anti-Faktor Xa
diizeyleri kullanilir. flacin rutinde kullanimi giinde 20 mg tek doz seklindedir.
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KK, 50 mL/dk nin altinda olan hastalarda ila¢ dozu azaltilmalidir. Diyalize
giren hastalarda edoksaban kullanilmasi kontrendikedir. Rivaroksaban iligkili
major kanamalarda ve rivaroksaban kullanmakta iken acil cerrahi girisim
gereken hastalarda aktive protrombin kompleks konsantresi kullanilabilir.
Eger ilag¢ iki ila dort saat icinde alinmis ise aktif komiir tedavisi verilebilir
(Tomaselli ve digerleri, 2020).

Rivaroksabanin inme veya sistemik embolizmi Onlemede en az
warfarin kadar etkili oldugunu; intrakraniyal ve dliimciil kanama riskinin daha
az oldugunu gosterildi (Sanmartin-Fernandez ve Marzal-Martin, 2017).
ROCKET-AF c¢alismasinin alt grup analizlerinde yasli hastalarda inme ve
major kanama oranlar1 geng hastalardan daha yiiksekti, ancak rivaroksabanin
warfarine gore etkililigi ve gilivenliligi yasla farklilik gostermedi ve
rivaroksabani yaslilar igin bir alternatif olarak destekledi (Halperin ve
digerleri, 2014).

Rivaroksaban, apiksaban ve dabigatranin kafa kafaya karsilastirildig:
calismada farkli NOAC gruplart arasinda miyokard enfarktiisii, sistemik
emboli ve genel kanama oranlar1 arasinda fark tespit edildi. Rivaroxaban ile
tedavi edilen hastalarda mortalite ve iskemik inme oranlari apixaban ile
karsilastirildiginda daha diisiiktii. Kafa i¢i kanamalar rivaroksaban ile tedavi
edilen grupta daha diisiik oran gosterdi. Apixaban ile karsilastirildiginda
rivaroksaban ile tedavi edilen hastalarda gastrointestinal kanama daha
yiiksekti (Talmor-Barkan ve digerleri, 2022).
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GIRIiS
1. DIS MACUNLARI

Dis ve diseti hastaliklarinin engellenmesinde, plagin temizlenmesi ve
agiz hijyeninin saglanmasi ¢ok Onemlidir. Dis fircalama, oral hijyenin
saglanmasinda en etkili yontemdir. Dis macunlari ise tiiketiciler tarafindan en
sik kullanilan dental iiriinlerdir.(Harris & Garcia-Godoy, 2004) Dis macunlari,
cesitli aktif bilesenler ve etken maddeler iceren macun veya jel formundaki
iiriinlerdir.(Atalayin, Mustafa, & Tezel, 2018; Lippert, 2013)

1.1. Dis Macunlarinin Yapisi

Dis macunlarinin igeriginde; asindiricilar, deterjanlar, nemlendiriciler,
koku ve tat maddeleri, koruyucu maddeler, baglayicilar, terapdtik ajanlar ve
su bulunur.(Davies, Scully, & Preston, 2010)

1.1.1. Asindiricilar

Macunlarin yapisinda % 10-40 oraninda asindiric1 bulunmaktadir. Bu
asindiricilar leke ve plagi kaldirip polisaj etkisi saglar. En yaygin kullanilan
agindiricilar; kalsiyum fosfat, silika ve aliimina trihidrattir.(Hossain, Okawa,
& Miyakawa, 2006; Sharif, MacDonald, Hughes, Newcombe, & Addy, 2000)
Piyasada bulunan dis macunlari asindiricilik degerlerine gore gruplara
ayrilmaktadir. Relative Dentin  Abrasivity (RDA) dis macunlarinin
agindiriciligini kantitatif olarak 6lgmeye yarayan in vitro yontemdir.(Pecho,
Ghinea, Alessandretti, Pérez, & Della Bona, 2016) Bu yontem radyoaktif
1sinlamayla igaretlenmis kok dentininin, dis macunuyla fircalanmasi sonrasi
salinan  1smlanmig  dentin  partikiili ~ miktarina  gore  hesaplama
yapmaktadir.(Paravina et al., 2015) Her dis macununun, disin ve restoratif
materyalin ylizey piriizliliigiinii ve asmmasini etkileyen bir RDA degeri
vardir.(Barbieri, Mota, Rodrigues-Junior, & Burnett Jr, 2011; da Rosa et al.,
2016; Heintze, Forjanic, Ohmiti, & Rousson, 2010) RDA dis macunlarinin
asindiriciligini degerlendirmek igin altin standarttir, macunlarin igerigindeki
agindiricilarin boyut ve yilizey yapisina baghdir.(da Rosa et al., 2016;
Sfondrini et al., 2022) Dis macunlarinin RDA degerleri, 0-250 arasinda
degiskenlik gostermektedir. 0-70 arasi diisiik asindiricilik, 71-100 arast orta
asindiricilik, 101-150 arasi yiiksek asindiricilik ve 151-250 arasi zararli sinir
olarak kabul edilmektedir.
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1.1.2. Deterjanlar

Deterjanlar; dis macunlarinda %1-3 oraninda bulunmaktadir.
Kopiirme etkisiyle macunun agizda kalmasina yardimci olup ylizey gerilimini
diisiirerek temizligi kolaylastirir. Bu amagla en ¢ok sodyum lauril siilfat,
sodyum N-lauril sarkosinat, sodyum alkali stilfosfat
kullanilmaktadir.(Liebenberg, 2006)

1.1.3. Nemlendiriciler

Nemlendiriciler; %20-70 oraminda bulunmaktadir. Dis macununun
hava ile temasiyla kurumasini 6nleyip, nemli yapiy1 korur. Bu amagla baslica;
gliserin, sorbitol ve propilen glikol kullanilmaktadir.(Jardim, Alves, & Maltz,
2009)

1.1.4. Koku ve Tat Maddeleri

Koku ve tat maddeleri; dis macunlarinin koku ve tadmni iyilestirmede
onemli role sahiptir. Koku maddesi olarak, nane, karanfil, tar¢in, dkaliptiis ve
limon kullanilmaktadir.(Hakan & Ertas, 2000) Dis macunlarinin igerigindeki
kimyasallar ile sentetik tatlandiricilarin kimyasal uyumu énemlidir. En yaygin
kullanilan tatlandiricilar; sakkarin, ksilitol, sorbitoldiir.(Jardim et al., 2009)

1.1.5. Koruyucu Maddeler

Koruyucu maddeler; %0.05-0.5 oraninda bulunmaktadir. Dig
macununu bakteriyel kontaminasyona karsi korur. En sik kullanilanlar;
sodyum benzoat, etil paraben, metil paraben, formaldehit ve
diklorofendir.(Lippert, 2013)

1.1.6. Baglayicilar

Baglayicilar; dis macununda %]1-2 oraninda bulunan, macuna kivam
veren hidrofilik maddelerdir. En yaygin kullanilan baglayicilar; ksantum
sakizi, kolloidler ve sentetik seltilozlardir.(Stuart, 1997)

1.1.7. Terapotik Ajanlar

Dis macunlarmin yapisina eklenen terapdtik ajanlar baslica ciiriik
onleyici, plak olusumunu onleyici, antibakteriyel, beyazlatici, hassasiyet
giderici ve antitartar ajanlardir.(Dag & Ozalp, 2013).
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1.2. Etkinliklerine Gore Dis Macunlari
1.2.1. Ciiriik Onleyici Dis Macunlar

Terapotik ajanlar igerisinde bulunan floriir, ¢liriik dnleyici 6zelligiyle
bilinir. Floriirler dis macunlariin igerisinde en ¢ok sodyum floriir, sodyum
monoflorofosfat, kalay floriir, amin floriir, ve potasyum floriir olarak
bulunmaktadir. Floriir remineralizasyonun saglanmasinda etkilidir. 50 ppm
iizerindeki floriir bakteri metabolizmasina etki eder, 100 ppm f{izeri floriir
plakta birikir, 1000 ppm tizeri floriir ise aktif ¢iiriik 6nleyicidir.(Lippert, 2013;
Yu et al., 2021) Ciiriik gelisimiyle birlikte pH diisiince, plagin yapisindaki
floriir iyonik forma gecer ve mine ylizeyinde floroapatit olarak
remineralizasyona yardimci olur. Ayrica floriir antibakteriyel ve antienzimatik
etki sayesinde Dbakteriyel plagin mineye baglanmasim1  azaltip
mikroorganizmalarin asit olusturmasim baskilar.(Dag & Ozalp, 2013)
Piyasadaki dis macunlarinin ¢ogunda 1000-1500 ppm floriir iyonu
bulunmaktadir. (Sano, Nakashima, Songpaisan, & Phantumvanit, 2007; N. X.
West & Moran, 2008)

Floriir dis ciiriiklerinin 6nlenmesinde kose tasi iken, halk arasinda
kabuliiniin azalmasi, siipheli yaklasan kisi sayisinin artmasi ve c¢ocuklarda
florozis riskinin artmasi nedeniyle etkin alternatiflere ihtiya¢ duyulmaktadir.
Hidroksiapatit (HAP; Cas(PO4)3(OH)) igeren dis macunlari, son zamanlarda
¢lirik Onleyici maddeler olarak etkili oldugu gosterilen floriir icermeyen
alternatiflerdir.(O’Hagan-Wong, Enax, Meyer, & Ganss, 2022)

Remineralizasyonda 6nemli bir sinirlayict faktdr kalsiyum ve fosfat
iyonu mevcudiyeti olarak tanimlanmustir.(Gjorgievska, Nicholson, Slipper, &
Stevanovic, 2013) HAP dis macunundaki baskin bilesen, mikro veya
nanokristalin  formda kullanilabilen HAP formundaki kalsiyum ve
fosfattir.(Nobre, Piitz, & Hannig, 2020) Nano ve mikro boyut diizeyde, HAP
partikiilleri dogal olarak olusan mine apatit kristallerine
benzemektedir.(O’Hagan-Wong et al., 2022) HAP partikiillerinin hasarli mine
ylizeyine baglandig1 ve ylizey biitlinliigiinii yeniden saglamak icin gézenekli
yiizey diizensizliklerini doldurdugu gosterilmistir.(O’Hagan-Wong et al.,
2022) Sadece yiizey remineralizasyonu ile sinirli olan floriire kiyasla, HAP
partikiilleri lezyonun daha derin katmanlarina niifuz edebilmektedir.(Bordea
et al, 2020) HAP partikiillerinin remineralizasyon ajan1 olarak
kullanilmasinin mantig1, dental materyallerin disin dogal 6zelliklerini taklit
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etmesi  gerektigi inanct olan  dental biyomimetik  prensibine
dayanmaktadir.(O’Hagan-Wong et al., 2022)

HAP, ciiriige karsi koruyuculugu in vivo, in situ ve in vitro test
edilmis, ytiksek gilivenlik profiline sahip biyomimetik bir agiz bakim ajanidir.
Caligmalar, HAP dis macunlarinin mine lezyonlarinin remineralizasyonu ve
demineralizasyonun Onlenmesi/azaltilmas1 konusunda {imit verici sonuglar
verdigini gostermektedir. Spesifik olarak, aragtirmalar, g¢iiriik Onleyici
maddeler olarak floriirlii dis macununa Ustiinliigiinii veya esdegerligini
gosteriyor gibi goriinmektedir.(O’Hagan-Wong et al., 2022)

1.2.2. Plak Olusumunu Onleyici ve Antibakteriyel Dis Macunlari

En ¢ok kullanilan plak olusumunu Onleyen ajanlar triklosan, kalay
flortir, ¢inko sitrat ve ¢inko kloriirdiir. Cinko tuzlar1 bakterilerin adezyonunu,
metabolik faaliyetlerini ve biiyiimesini engeller.(Sanz, Serrano, Iniesta, Santa
Cruz, & Herrera, 2013) Triklosan antiplak 0zelliginin haricinde genis
spektrumlu antibakteriyel bir ajan olup bakteri metabolizmasini inhibe ederek
etki gosterir. Ancak giiniimiizde toksik ozelliklerinden dolayr kullanimi
kisitlanmugtir.(Van Loveren, 2013) Klorheksidin; bakterilere, viriislere ve
mantarlara karsi etkilidir. Konsantrasyonuna gore bakteriostatik veya
bakterisit etki gosterir. Ayrica ¢inko tuzlarinin etkisini arttirir. (Sanz et al.,
2013)

1.2.3 Beyazlatic1 Dis Macunlari

Dis macunlariin beyazlatma etkinligi mekanik, kimyasal ve optik
yontemler saglanmaktadir.(Joiner, 2010; Maldupa, Brinkmane, Rendeniece, &
Mihailova, 2012) Dis macunlarinin ig¢erigindeki abrazivler sayesinde mekanik
beyazlatic1 etkinlik gergeklesmektedir. Bu abrazivler; hidrate silika, silika,
kalsiyum karbonat, kalsiyum pirofosfat, dikalsiyum fosfat dihidrat, perlit,
aliimina ve sodyum bikarbonattir. Abrazivler sadece digsal renklenmeler ve
fircanin temas ettigi alanlarda etkili olmaktadir. Kimyasal beyazlik saglayan
ajanlar ise hidrojen peroksit, kalsiyum peroksit, sodyum sitrat, sodyum
pirofosfat, sodyum tripolifosfat ve sodyum hekzametafosfattir. (Joiner, 2010)
Optik yontemlerle beyazlatma saglayan dis macunlarinda ise mavi kovarin
kullanilmaktadir.(van Loveren & Duckworth, 2013)

Son zamanlarda, yiliksek gozeneklilige sahip aktif komiir iceren
beyazlatict dis macunlar1, dis ylizeyindeki renklenmelere yapisip lekeleri
gidermesiyle dislerde beyazlatmayr amaclayan popiiler {iriinler haline



171 | TIP VE SAGLIK BILIMLERINDE MULTIDISIPLINER BAKIS-1

gelmigtir.(Vaz et al., 2019) Aktif komiir iceren dis macunlari, igerdigi
pigment, kromofor, ve nanokristalin karbon yapisi sebebiyle dislerdeki
lekeleri gozeneklerinde emerek dis rengini etkilemektedir. Dis hekimleri
tarafindan dis beyazlatma tedavisi sonrasi idameyi artirmak i¢in hastalara
onerilmektedir. Aktif kdmiir, yiiksek emme kapasitesine sahip oldugu i¢in dis
macunlarindaki floriir iyonlarini azaltarak dis dokularinin
remineralizasyonunu olumsuz etkilemektedir.(Dionysopoulos, Papageorgiou,
Malletzidou, Gerasimidou, & Tolidis, 2020; Ghajari, Shamsaei, Galouyak, &
Basandeh, 2022)

1.2.4. Hassasiyet Giderici Dis Macunlari

Bu amaglar iiretilen macunlar; dentin tiibiillerini tikayarak veya sinir
desentizasyonu ile dentin lenfinin hareketini onleyerek hassasiyet olusumunu
engellemektedir. Piyasada bulunan macunlardan potasyum igerikli olanlar
sinir depolarizasyonu ile etki gosterirken, stronsiyum floriir, kalay flortir,
novamin arjinin ve kalsiyum sodyum fosfosilikat gibi bilesikler iceren dis
macunlar1 da bloke edici etkinlik géstermektedir.(Hu et al., 2018; Walters,
2005)

Novamin amorf kalsiyum fosfosilikattan olusan, dentin tiibiillerini
tikayabilen seramik esasli bir malzemedir. Sulu ortamda novaminden gelen
sodyum iyonlar tiikriikteki hidrojen katyonlari ile yer degistirir, kalsiyum ve
fosfat iyonlar1 salmir. Iyon salmimi, novaminin suyla ilk temasinda gegici bir
pH artis1 meydana getirir. Buna bagh olarak kalsiyum fosfat tabakas1 olusur.
Daha sonra bu tabaka karbonatla zenginlestirilmis hidroksikarbon apatite
(HCA) doniigiir. Novamin ve HCA kombinasyonu demineralizasyonu onler,
remineralizasyon saglar.(Andersson & Kangasniemi, 1991; Gillam, Tang,
Mordan, & Newman, 2002; Zhong, Greenspan, & Feng, 2002)

Arjinin bikarbonat, kalsiyum karbonat partikiillerinden olusan bir
aminoasit kompleksidir. Agiz ortaminda kalsiyum karbonat diizeyi azalinca,
arjinin kompleksinin igerisindeki kalsiyum iyonlar1 dis yiizeyinde birikip
remineralizasyonu saglar. Serbest kalan karbonat iyonlar1 da tiikritk pH’1n1
arttitr.  Arjinin  bikarbonat kompleksi dis macunlarinda sodyum
monoflorofosfat ile birlikte yer alir.(Amaechi & Van Loveren, 2013; N. West,
Seong, & Davies, 2014).

1.2.5. Antitartar Dis Macunlari
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Antitartar dis macunlari; supragingival plagin mineralize olarak dis
tasina donilisimiini engellemektedir. Bu etkinliklerini pirofosatlar, fosfatlar,
polivinil eter ve ¢inko tuzlar1 sayesinde gergeklestirmektedir. Pirofosfatlar,
kalsifikasyonu onleyerek kalsiyum fosfat ¢okelmesini durdururlar. Piyasadaki
antitartar dis macunlart1  genellikle %3-3.3 oraninda  pirofosfat
icermektedir.(Maldupa et al., 2012).
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GIRIS

Sigara kullaniminin, mikrobiyal plagi takiben periodontitis geligimi
ve ilerlemesi i¢in en Onemli modifiye risk faktori olduguna
inanilmaktadir(Johnson ve Guthmiller, 2007). Sigara i¢enlerde gingivitis ve
periodontitisin daha ciddi seyrettigi bildirilmektedir(Eke ve ark., 2016;
Akinkugbe ve ark., 2017). 2018 yilinda Amerikan Periodontoloji Dernegi
tarafindan yayinlanan yeni siniflamada da sigaranin bir risk faktorii oldugu ve
periodontal  hastaligin  olusumu ve ilerlemesinde etkili oldugu
bildirilmistir(Tonetti ve ark., 2018). Sigara kullanan kisilerin periodontitise
daha duyarli olduklar1 goriisiiniin nedeninin agiz hijyenlerinin daha kotii
oldugu ve plak skorlarinin daha yiiksek oldugu diisiiniilmektedir(Chaffee ve
ark., 2016). Sigara igenlerin agiz hijyenine daha az dikkat ettikleri ve daha
fazla plak biriktirdikleri ic¢in periodontite daha duyarli olduklarina
inantlmaktadir.

Sigara baslica bagisiklik sistemini baskilar, vaskiilariteyi azaltir,
noétrofil fonksiyonlart ve fibroblast aktivitesinde degisiklik ve enflamasyon
tiriinlerinin {iretimi ile dogal ve kazanilmig bagisiklik iizerinde birgok olumsuz
etkiye neden olur. Sigara kullanimi, derin periodontal ceplerle baslayan
alveoler kemik kayiplart ile devam eden siddetli periodontitis ihtimalini
arttirir. Arastirmalar, ozellikle sigara i¢cenlerde periodontitise yatkinligin 2 ile
8 kat arasinda daha yiiksek oldugunu gdstermektedir. Tiitiin dumaninin
icerigi, tiikiiriik akis hizim arttirmasina refleks olarak distasi olusumunda
artma, redoks potansiyelini degistirerek anaerobik floranin baskin hale
gelmesi ile periodontal hastalik riskini arttirir. Kronik periodontitis
vakalarinin 4’te 3’linlin sigara ictigi ve mekanik tedavinin ardindan
diizelmenin daha ge¢ oldugu gosterilmistir(Ojima ve ark., 2007; Johnson ve
Guthmiller, 2007; Luzzi ve ark., 2007; Dogan, 1999).

Sigara, inflamatuar iiriinlerin ve adrenerjik aktivitede artisa sebep
olarak yara iyilesmesini bozdugu belirtilmektedir(Alyan ve ark., 2008).
Enflamatuar cevapta birincil yamiti noétrofiller olusturur. Bakteriyel
enfeksiyonlar ve akut enflamatuar reaksiyonlar notrofil olusumu ve
enflamasyonu arttirdigi diistiniilmektedir. Notrofillerde birincil graniillerde
depolanan myeloperoksidaz, iltihaplanma ve oksidatif hasara kars1 korunmada
gorev alir. Titlin dumaniin kandaki enflamatuar iirlinlerdeki degisiklikler
lizerine yapilan bir ¢aligmada myeloperoksidaz enzim oraninda yiikselme
oldugu goriildii(Ear ve McDonald, 2008). Ayrica sigara kullanimi, mukozada
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enflamasyonu siddetlendirerek ekzojen antijenlere karsi konagin yanitini
bozar(Lee ve ark., 2012). Tiitiin dumanina maruz kalmanin, pulmoner
makrofajlarin ve noétrofil miktarinin artisi sonucu lokal inflamasyonu
siddetlendirir(van der Vaart ve ark., 2004).

Gegmis deneysel kanitlar, sigara icmenin gesitli periodontal terapotik
prosediirlerin  ardindan iyilesme sonucunu olumsuz etkileyebilecegini
gostermistir. Sigara icenler, distas1 temizligi ve kok diizlestirme(Preber ve
Bergstrom, 1996; Grossi ve ark.,, 1996), vyardimcit antimikrobiyal
tedavi(Kinane ve Radvar, 1997), modifiye Widmann flep cerrahisi(Preber ve
Bergstrom, 1990) ve aktif tedavileri takiben periodontal bakim sonrasinda
sigara igmeyenlere kiyasla Onemli Ol¢iide daha az olumlu yanit
gosterdi(Baumert ve ark., 1994; Kaldahl ve ark., 1996). Sigara igenlerde
kemik i¢i ve diseti ¢ekilmesi defektlerinde rejeneratif tedaviyi takiben yetersiz
iyilesme de bildirilmistir(Tonetti ve ark., 1995; Trombelli ve ark., 1997).

1. E-SIGARA

Periodontitisli hastalarda interlokin(IL) 1f, IL-6 ve immiinoglobulin
G gibi proinflamatuar biyobelirtegler yiiksek seviyelerde gosterir(Costa ark.,
2010; Javed ve ark., 2009; Kaushik ve ark., 2011). Cotinine bir alkoloid,
tiitliniin Oonemli bir bileseni olan nikotinin metabolitidir. Cotinine in-vivo
plazma yarilanma Oomri 19 ile 24 saat arasindadir(Bagchi ark., 2018;
Benowitz ve ark., 2019) ve tiitiin kullanimindan sonra 7 giine kadar tiikiirtik,
kan ve idrar gibi viicut sivilarinda kalir. Cotinin diizeylerinin
belirlenmesi(enzime bagli immiinosorbent testi(ELISA) kullanilarak)
genellikle tiitiin icenlerde nikotin maruziyetini degerlendirmek igin
yapilir(Binnie ve ark., 2004; Kim ve ark., 2010; Yamamoto ve ark., 2005).
Benzer sekilde hi¢ sigara igmeyenlerle karsilastirildiginda, sigara igenlerde
tiikiiriikte IL-1B ve IL-6 gibi dnemli derecede yiiksek proinflamatuar sitokin
seviyeleri bildirilmistir(Javed ve ark., 2015; Suzuki ve ark., 2016). Bu
sonuglar, cotinin, IL-18 ve IL-6 gibi potansiyel biyobelirteglerin oral
enflamatuar ve sigara igme durumlarinin  degerlendirilmesi igin
kullanilabilecegini gostermektedir.

Sigara, nargile, e-sigara kullanan ve hi¢ sigara kullanmayan bir grup
katilimeinin katildigi bir ¢alisma ile tiitiin iiriinlerinin farkli kullanim ¢esitleri
karsilagtirildi. Amag, klinik; plak indeksi(PI), sondlamada kanama(BOP),
sondlama cep derinligi(PPD), klinik atasman kaybi(CAL) ve radyografik
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(marjinal kemik kayb1,MBL) periodontal parametreleri ve tiikiiriikteki cotinin,
IL-1PB ve IL-6 seviyelerini sigara i¢enler, nargile igenler, E-sigara kullanimi1 ve
hi¢ sigara igmeyenler arasinda karsilagtirmakti. Calismaya toplam 154 erkek
(39 sigara igen, 40 nargile igen, 37 E-sigara kullanan ve 38 hi¢ sigara
icmeyen) dahil edilmistir. Tiim dislerde(ii¢lincii az1 disleri hari¢) tam agiz PI,
BOP, PPD ve CAL o6lgiildii; ve dijital agiz i¢i radyografilerde MBL 6l¢iildi.
Uyarilmamis tiim tiikiirtik akis hiz1 ve tiim tiikiiriik cotinine, IL-1p ve IL-6
seviyeleri olgiildii. Grup karsilagtirmalari, tek yonlii varyans analizi ve
Bonferroni post-hoc testleri kullanilarak yapildi. 0.05'ten kiiciik p degerleri
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi(Mokeem ve ark., 2018).

Uyarilmamis tiim tiikiirik akis hizinda tiim gruplar arasinda fark
yoktu. Sigara igenler(P < 0.001), nargile igenler(P < 0.001) ve E-sigara
kullananlar(P < 0.001) arasinda kotinin diizeyleri, hi¢ sigara igmeyenlere gore
anlamli derecede yiiksekti. IL-1B(P < 0.01) ve IL-6(P < 0.01) seviyeleri,
sigara ve nargile i¢enlerde; E-sigara kullananlar ve hi¢ sigara igmeyenlere
gore anlamli derecede yiiksekti. E-sigara kullananlar ve hig¢ sigara igmeyenler
arasinda PPD, CAL, mesial ve distal MBL ve tiim tiikiiriikk IL-1B ve IL-6
diizeylerinde fark yoktu. Sonug¢ olarak, periodontal inflamasyonun klinik ve
radyografik parametreleri, sigara ve nargile icenlerde; E-sigara kullananlar ve
hi¢ sigara igcmeyenlere gore daha zayifti. Ayrica tiikiiriik cotinin seviyeleri
tim gruplarda benzerdi. Tiikiriik IL-1B ve IL-6 seviyeleri, sigara ve nargile
icenlerde; E-sigara kullananlar ve hi¢ sigara igmeyenlere goére daha
yliksekti(Mokeem ve ark., 2018).

Bu ¢aligma ile solunan tiitin dumani baglangicta nikotin dahil
kimyasallar1 emen sudan siiziildiigii icin nargile i¢cmenin saglia sigara
icmekten daha az zararli oldugu yanilgisini da ¢iiriitiiyor(Hershberger ve ark.,
2017; Javed ve ark., 2017; Ward ve ark., 2007). Ayrica nargile igmek, sigara
icmeye benzer sekilde kardiyovaskiiler ve pulmoner fonksiyonlar tehlikeye
atmaktadir(Layoun ve ark., 2014).

Bu caligmada, sigara ve nargile igenler; E-sigara kullananlar ve hig
sigara icmeyenlerle karsilagtirildiginda, ailede tiitlin kullanimi1 Oykiisii daha
stk bildirilmistir. Bu, E-sigara kullanicilarinin sigaranin saglik iizerindeki
zararlt etkilerinin farkinda olmalarina ragmen, elektronik sigaranin,
geleneksel sigaradan daha giivenli oldugu yanilsamasi i¢inde olabileceklerini
diistindiirmektedir.  Elektronik sigara, bronsiyolit ve solunum epitel
hiicrelerinde iltihaplanma dahil olmak {izere sistemik durum riskinde artis ile
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iligkili oldugundan(Flower ve ark., 2017; Martin ve ark., 2016), sigara
igmenin gilivenli bir alternatifi olmadigi konusunda rutin toplum sagligi
bilinglendirme programlari araciligiyla halki egitmek onemlidir.

Sonug olarak, tiikiiriik cotinin seviyeleri sigara ve nargile icenler ile
elektronik sigara kullanicilar1 arasinda benzerdir. Tikirik IL-1B ve IL-6
seviyeleri, sigara ve nargile igenlerde; E-sigara kullanan ve hi¢ sigara
igmeyenlere kiyasla daha yiiksektir.

2. SIGARA ve PERIODONTAL DURUM IiLE iLGILi BAZI
CALISMALAR

* Jette ve ark.(USA) : 70+ yas, 1156 topluluk sakini; tiim dislerde,
dort bolge/diste sondlama degerlendirmeleri; zayif dental saghk igin
degistirilebilir risk faktdrii olarak yasam boyu tiitin kullaniminin
degerlendirilmesi; ¢oklu regresyon analizi yapildi. Sonug¢ olarak erkeklerin
%18.1’1 ve kadinlarin %7.9’u tiitiin kullanicisiydi(%1’i dumansiz tiitiini
iceren; toplamda %12.3). Tiitlin iriinlerine maruz kalma yili diger sosyal ve
davranigsal faktorlerden bagimsiz olarak diis kaybi, koronal kok ¢iiriigii ve
periodontal hastalik icin istatiksel olarak onemli bir faktordii. Periodontal
hastalik (etkilenmis dis sayis1); tiitiin kullanimi, erkek cinsiyeti ve daha az oral
hijyen pratigi ile tahmin edildi(Jette ve ark., 1993).

* Martinez Canut ve ark.(ispanya) : 21-76 yas aras1 889
periodontitis  hastas;;  tim  dislerde, alt1  bolge/diste  sondlama
degerlendirmeleri, periodontitis siddetinde sigaranin roliinii incelemede
varyans analizi yapildi. Sonu¢ olarak c¢oklu varyans analizinde sigara
kullanim1 artan periodontitis siddeti ile istatiksel olarak iligkilendirildi; >20
sigara/glin kullanan bireylerde yiiksek atagsman kaybi ile bir doz-cevap etkisi
gosterildi(Martinez ve ark., 1995).

« Bergstrom ve ark.(Isve¢) : 50 aktif sigara icici, 61 eski sigara icici
ve 133 sigara kullanamayan 20-69 yas 257 birey; periodontal dokularin tiim-
agiz klinik ve radyografik degerlendirmeleri; sigaraya maruz kalma
tilkketim(sigara/giin sayisi), siire(sigara kullanilan yi1l sayisi) ve yasam boyu
maruziyet(sigara/yil) terimlerinde tamamlandi; esik seviyeler kullanildi: hafife
kars1 agir: <10 sigara/giin’e kars1 >10 sigaraa/giin; siire: <15 yila kars1 >15
yil; yasam boyu maruziyet <200 sigara/yil’a karst >200 sigara/yil
karsilagtirildi. Sonug olarak eski igiciler ve kullanmayanlara kiyaslandiginda
aktif igiciler en yiiksek hastalikli bolge prevalansina sahipti. 40-69 yas aktif
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igiciler 20-39 yas igicilerden daha yiiksek bir prevalans gosterdiler(%4’e kars1
%27). Ayn1 durum tiikketim, slire ve yasam boyu maruziyet agisindan hafif
icicilerle agir igiciler karsilastirilirken de ortaya ¢ikti; coklu regresyonda, yas,
diseti kanamasi ve plak indeksi i¢in yapilan ayarlamalardan sonra yasam boyu
maruziyet hastaliklt bolge siklig1 ve periodontal kemik yiiksekligi ile ytliksek
oranda iligkili idi(Bergstrom ve ark., 2000).

* Susin ve ark.(Brezilya) : 30-103 yas araliginda, 947 birey; CD ve
AS’nin tim agiz incelemesi; siddetli atasman kayb1 >30 diste >5 mm AS
olarak tanimlandi; sigaraya maruz kalma aktif/eski, agir/orta/hafif/hi¢ olarak
siniflandirildi ve yasam boyu tiiketim olarak kantifiye edildi. Sonu¢ olarak
sigara kullanmayanlara gore agir ve orta sigara kullanicilar1 6nemli oranda
daha yiiksek >5 mm AS prevalansina sahipti; ¢coklu varyant analizinde agir ve
orta sigara kullanim1 AS igin daha yiiksek OR ortaya koydu; sigaraya bagl
AS’nin dayandirilabilir fraksiyonu sirasiyla agir ve orta igicilerde %37.7 ve
%15.6 idi(Susin ve ark., 2004).

* Phipps ve ark.(ABD): >65 yas 1210 disli erkek; tim alt1
bolge/diste CD ve AS’nin rastgele yarim-cene degerlendirmeleri;
‘periodontitis’ 1-mevcut dislerin >30’unda >5 mm interproksimal atagsman
kayb1 varligi(5. Avrupa Calistay1 tanimi1) veya 2- CDC/AAP tanimina gore
tanimlandi; sigara kullanimi aligkanliklar1 hakkindaki bilgi bireysel anketler
araciligl ile toplandi ve paket-sigaraya cevrildi. Sonu¢ olarak 5. Avrupa
calistayr tamimma gore periodontitis prevalansi hi¢ kullanmamis olanlarda
%30.4, <20 paket/yilli igicilerde %35.3 ve >20 paket/yilli igicilerde
%50.3(p<0.001); CDC/AAP tanimina gore sirasiyla prevalans verileri %22.0,
%19.2 ve %36.4(p<0.001) idi. Yas, irk ve dental ziyaret bagvurusuna gore
diizenlenmis multivaryant analizinde >20 paket/y1l periodontitisle 6nemli
olarak iliskilendirilmistir(Phipps ve ark., 2009).

(CD:Cep derinligi, AS:Atasman seviyesi, CI: Giiven aralifi,
OR:Olasilik orani)

Sigaray1r birakan bireylerin periodontal sagligi incelendiginde
periodonsiyumda geri doniisiimsiiz degisimlere yol agtig1 ancak birakildiktan
sonra bozulmanin durdugu gézlemlenmistir(Jensen ve ark., 1998). Literatiirde
sigara birakildiktan sonra baglangigta diseti enflamasyonu klinik belirtilerinde
siddetlenme, firgalama esnasinda kanamanin arttig1 goriiliirken, sigaranin
birakilmasindan ortalama 1 yilin ardindan disetinin anatomik sekli ve
konturunun normal haline donebilecegi ayrica kortikal kemik ve atagman
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miktart kaybt hizinin distiigii  bildirilmistir. Sigaranin  birakilmasinin
subgingival mikroflora iizerindeki etkisinin aragtirildigi bir calismada,
sigaranin birakilmasint izleyen birinci yilin sonunda, Parvimonasmicra,
Treponemadenticola,  Filifactoralocis,  Porphyromonasendodontalis  ve
Dialisterpneumosintes bakterilerinin miktarinda anlamli olarak bir azalma
oldugu rapor edilmistir(De Bruyn ve Collaert, 1994; Delima ve ark., 2010).
Bir¢ok calismada, sigaray1 birakan kisilerin cerrahi olan ve olmayan kapsamli
periodontal tedaviye yanitlar1 ve implant tedavisinde basar1 oranlar1 daha dnce
sigara kullanmamis olanlarla yakin derecede oldugu kaydedilmistir. Buna ek
olarak, sigaray1r biraktiktan sonra gegen yil sayistyla periodontal tedaviye
verilen yanit arasinda bir iligki goriillmemistir(Grossi ve ark., 1997). Sigara
kullaniminin cerrahi islemden 6 ile 8 hafta Oncesinden biraktirilmasi ile
postoperatif komplikasyonlarda biiyiik oranda diislis goriilmiistiir (Berrera ve
ark., 2005). Toplu olarak, bu veriler degerlendirildiginde dis hekimliginde
tiitlin birakma danigmanliginin 6nemi gozler 6niine serilmektedir.

3. SONUC

Periodontal hastalik multifaktoriyel bir enfeksiyondur ve her bireyi
ayn1 oranda etkilemez. Hastali§in patogenezinde risk faktorleri 6nemli bir yer
kaplar. Bu risk faktorleri kazanilmis risk faktorleri ve modifiye edilemeyen
risk faktorleri olarak ikiye ayrilir. Kazanilmis risk faktorleri igerisinde en
tehlikeli olanlardan biri ise sigaradir. Sigara, konak immiin yanitin1 bozarak,
agiz mikroflorasini degisime ugratarak ve savunmada onemli rol oynayan
diseti olugu s1visi(DOS) akisini azaltarak hastaligin olugsumu ve ilerlemesinde
onemli bir risk faktoriidiir. Ayrica sigara, vaskiilarizasyonu zayiflatarak
periodontal hastaligin bagladiginin gostergesi olarak en Oonemli faktor olan
kanamay1 azaltarak bireyin hastaligi farketmeksizin hastaligin kronik olarak
ilerlemesine sebep olur. Sigara igen bireylerde periodontal tedavi yaniti
azalmistir. Ayn1 zamanda nargile ve e-sigara gibi tiitiin {irlinlerinin daha az
zararl1 oldugu konusunda bir kanit elde edilememistir. Ozellikle hastaligin
tedavisinde sigaranin  biraktirllmast  6nemli yer kaplar. Sigaranin
biraktirilmasinin  periodontal dokular {izerinde olumlu etkisi oldugu
bilinmektedir. Bu nedenle dis hekimi hastay1 sigaranin zararlari konusunda
bilgilendirmeli ve sigaray1 birakma konusunda tesvik edici olmalidir.
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