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OZET

Tiroid nodiilleri eriskin niifusun biiylik boliimiinde saptanan ve ¢ogunlugu
benign seyreden lezyonlardir. Yiksek ¢Oziiniirliklii ultrasonografinin
yayginlagmasi nodiil saptama sikligini belirgin bicimde artirmis, buna bagh
olarak gereksiz ince igne aspirasyon biyopsisi ve asir1 tani sorunu giindeme
gelmigtir. Amerikan Tiroid Birligi tarafindan 2015 yilinda yayimlanan
sonografik patern sistemi, nodiilleri benign, ¢ok diisiik siiphe, diistik siiphe,
orta siiphe ve yiiksek sliphe olmak iizere bes kategoriye ayirmis ve biyopsi
kararii nodiil boyutuyla birlestiren bir ¢er¢eve sunmustur. Bu boliimde s6z
konusu sistemin yapisi ayrintili bigimde tanitilmakta, smiflandirilamayan
nodiiller, gézlemciler aras1 degiskenlik ve yliksek gereksiz biyopsi orani gibi
kanita dayali kisithiliklar tartisiilmakta, ACR TI-RADS, EU-TIRADS, K-
TIRADS ve C-TIRADS sistemleriyle karsilastirmali  performansi
Ozetlenmektedir. 2025 yilinda yayimlanan Amerikan Tiroid Birligi
kilavuzunun nodill yonetimini diferansiye tiroid kanserinden ayirarak ayri
bir belgeye devretmesi, otuz yila yakin siiredir korunan birlesik kilavuz
yapisinin sona ermesi anlamina gelmektedir. Bunu izleyen 2026 nodiil
kilavuzu ve buna eslik eden yeni sonografik degerlendirme araci,
siniflandirma mantiginda bir kusak degisimine isaret etmektedir. Boliim
ayrica 2023 Bethesda sistemi, 2022 Diinya Saglik Orgiitii siniflamas1 ve
molekiiler testlerin sonografik risk katmaniyla biitlinlestirilmesini, yapay
zeka destekli degerlendirmenin giincel kanit diizeyini ve tiim bu gelismelerin
genel cerrahi pratigine yansimalarin1 ele almaktadir. Amag, okuyucuya
giincel smiflandirma tartismasinin kavramsal haritasim1 ve giinliik klinik
karar siirecinde kullanabilecegi pratik bir cergeve sunmaktir.

Anahtar Kelimeler — Tiroid nodiilii, ultrasonografi, malignite risk siniflandirmast,
ince igne aspirasyon biyopsisi, Amerikan Tiroid Birligi, tiroid kanseri

GIRIS

Tiroid nodiilii, gevresindeki tiroid parankiminden ultrasonografik olarak
ay1rt edilebilen ayrn bir lezyon seklinde tanimlanir. Erigkin niifusun yaklagik
yiizde altmisinda bir ya da daha fazla nodill bulundugu, bunlarin biiyiik
¢ogunlugunun asemptomatik ve benign oldugu bildirilmektedir (Durante vd.,
2023). Nodiillerin yalnizca kiigiik bir boliimii malign niteliktedir ve bu
bolimiin de oOnemli bir kismu yavag seyirli, intratiroidal papiller
karsinomlardan olusur. Klinik sorun bu noktada belirginlesir. Hekim, ¢ok
sayida benign lezyon arasindan klinik olarak anlamli maligniteyi ayirt etmek
zorundadir ve bunu yaparken hem tamisal duyarlilifi korumak hem de
gereksiz girisim yiikiinii sinirlamak durumundadir.

Boyun bdlgesini iceren goriintiileme ydntemlerinin yayginlagmasi
insidental nodiil saptama oranmi hizla yiikseltmistir. Bu artisin dogrudan



sonucu, tiroid kanseri insidansinin pek ¢ok iilkede birkac kat yiikselmesine
karsin hastaliga 6zgli mortalitenin degismeden kalmasidir. Uluslararasi
Kanser Arastirmalar1 Ajansi verileri, yiiksek gelirli iilkelerde tani1 konulan
tiroid kanserlerinin 6nemli bir bdliimiiniin agir1 tantya karsilik geldigini ve
bu durumun kadinlarda erkeklere kiyasla belirgin bigimde daha yaygin
oldugunu gostermistir (Vaccarella vd., 2016). Asir1 taninin maliyeti yalnizca
ekonomik degildir. Gereksiz tiroidektomi, kalici hipoparatiroidi ve rekiirren
larengeal sinir hasar riski tasir, émiir boyu hormon replasmani gerektirir ve
hastada kanser tanisina bagli psikososyal yiik olusturur.

Bu tabloya verilen yanit, sonografik bulgularin standart bir dile ve
Ongoriilebilir bir risk hiyerarsisine doniistiiriilmesi olmustur. Yirmi yili agkin
siredir c¢esitli uzmanlik dernekleri, nodiiliin icerigi, ekojenitesi, sinir
Ozellikleri, kalsifikasyon paterni ve sekli gibi bulgulart birlestirerek
malignite olasiligim1 kestiren sistemler gelistirmistir. Bu sistemlerin ortak
amaci iki katmanlidir. Birincisi, nodiilii belirli bir malignite riski araligina
yerlestirmektir. Ikincisi, bu riski nodiil boyutuyla birlestirerek ince igne
aspirasyon biyopsisi kararmi kurala baglamaktir (Majety, 2023). Amerikan
Tiroid Birligi tarafindan 2015 yilinda yayimlanan kilavuzun sonografik
patern sistemi, bu yaklagimin en yaygin kullanilan 6rneklerinden biri olmusg
ve diinya genelinde hem endokrinoloji hem de cerrahi pratiginde referans
gergeve islevi gdrmiistiir (Haugen vd., 2016).

Aradan gecen on yilda tablo iki yonde degismistir. Bir yandan 2015
sisteminin gercek yasam performansia iliskin genig kanit birikmis ve
sistemin belirli zayif noktalari netlesmistir. Ote yandan sitopatoloji,
molekiiler tan1 ve histopatolojik siniflandirma alanlarinda birbirini izleyen
giincellemeler yapilmis, tiroid nodiiliine yaklagim tek bir goriintiileme
katmaninin Otesine gegmistir. Bu birikimin kurumsal karsiligi, Amerikan
Tiroid Birligi'nin 1996 yilindan bu yana siirdiirdiigii birlesik kilavuz
gelenegini sona erdirmesi olmustur. 2025 yilinda yayimlanan kilavuz
yalnizca diferansiye tiroid kanserini kapsamis, nodiil ydnetimi bilingli
bicimde ayr bir belgeye birakilmistir (Ringel vd., 2025). Nodiillere ayrilan
bu yeni kilavuz 2026 yilinda yiiriirliige girmis ve beraberinde yenilenmis bir
sonografik degerlendirme araci getirmistir.

Bu bolimiin amaci, tiroid nodiillerinde Amerikan Tiroid Birligi
smiflandirmasimin glincel durumunu biitlinciil bigimde ortaya koymaktir.
Izleyen kisimlarda énce sonografik risk siniflandirmasimin kavramsal temeli
Ozetlenmekte, ardindan 2015 patern sistemi ayrintilandirilmakta ve bu
sisteme yoOneltilen kanita dayali elestiriler tartisilmaktadir. Sonraki
bagliklarda sistemin diger uluslararasi siniflandirmalarla karsilagtirmast,
2025 kilavuzuyla ortaya ¢ikan yapisal ayrisma ve 2026 nodiil kilavuzunun
getirdigi degisim ele almmaktadir. Boliim, sitopatolojik ve molekiiler
katmanla biitiinlesme, yapay zeka destekli degerlendirme ve genel cerrahi
pratigine yansimalar bagliklariyla tamamlanmaktadir.



SONOGRAFIK RiSK SINIFLANDIRMASININ KAVRAMSAL
TEMELI

Tek bir sonografik bulgunun maligniteyi giivenilir bicimde dngérmedigi
uzun siiredir bilinmektedir. Mikrokalsifikasyon, diizensiz sinir, belirgin
hipoekojenite ve enine kesitte boyu enine gore uzun sekil gibi ozellikler
yiiksek ozgiilliik tasir, ancak tek baslarma duyarliliklar diistiktiir. Buna
karsilik spongiform yapi ve saf kistik goriiniim gibi bulgular benignite
yoniinde giiclii kanit olusturur. Siniflandirma sistemlerinin ¢ikis noktasi, bu
bulgularin tek tek degil kiimeler halinde degerlendirilmesi durumunda
tanisal performansin belirgin bicimde arttig1 gézlemidir (Haugen vd., 2016;
Tessler vd., 2017).

Patern temelli ve puan temelli sistemler

Giliniimiizde kullanilan sistemler iki temel mimariye ayrilir. Patern
temelli sistemler nodiilii, tanimlanmis goriiniim kaliplarindan birine
yerlestirir. Amerikan Tiroid Birligi sistemi, Kore Tiroid Radyolojisi Dernegi
sistemi ve Avrupa Tiroid Birligi sistemi bu gruptadir. Puan temelli sistemler
ise her bulguya sayisal deger atar ve toplam puan iizerinden kategori belirler.
Amerikan Radyoloji Koleji sistemi ile Cin kilavuzunun 6nerdigi sistem bu
gruba girer (Majety, 2023). Patern temelli yaklagimin istiinliigi gercek
zamanl incelemede hizli kategorizasyona olanak tanimasidir. Puan temelli
yaklagimin iistiinliigii ise tantmlanmis kaliplarin disinda kalan nodiillerin de
sisteme yerlestirilebilmesidir. Bu ayrim, ilerleyen kisimlarda tartigilacak olan
siiflandirilamayan nodiil sorununun kdkenini olugturur.

Risk kategorisi ile biyopsi esiginin birlestirilmesi

Smiflandirma sistemlerinin klinik degeri, yalnizca malignite olasiligini
kestirmelerinden degil, bu olasiligi bir eyleme donistiirmelerinden
kaynaklanir. Sistemlerin tamami, malignite riski yiikseldik¢e biyopsi igin
gereken nodiil boyutunu diisiiren bir mantik kurar. Bu mantigin arkasinda,
kiigiik boyutlu diisiik riskli lezyonlarin klinik olarak anlamli hastaliga
doniisme olasiligimin sinirli oldugu varsayimi yatar. Boyut esiklerinin
belirlenmesi, kagirilan kanser ile gereksiz biyopsi arasindaki dengeyi
dogrudan belirledigi igin sistemler arasindaki en onemli farklilik alanidir
(Toakim vd., 2022).

2015 ATA SONOGRAFIK PATERN SiSTEMi

Amerikan Tiroid Birligi'nin 2015 kilavuzu, nodiilleri tahmini malignite
riskine gore bes sonografik patern altinda toplamistir. Bu bes kategori, saf
kistik nodiillerden olusan benign patern, spongiform ya da kismen kistik
yapidaki ¢ok diisiik siiphe paterni, izoekoik veya hiperekoik solid nodiilleri
kapsayan diisiik siiphe paterni, siipheli bulgu icermeyen hipoekoik solid
nodiillerden olusan orta siiphe paterni ve en az bir yiiksek riskli bulgu



tastyan hipoekoik solid nodiillerden olusan yiiksek siiphe paternidir (Haugen
vd., 2016). Her kategori kendine 6zgii bir malignite risk araligryla ve bu
araliga uyarlanmig bir biyopsi boyut esigiyle eslestirilmistir.

Kategoriler ve tahmini malignite riskleri

Yiiksek sliphe paterni, solid hipoekoik nodiil ya da kismen kistik
nodiiliin solid hipoekoik bileseninde diizensiz siir, mikrokalsifikasyon,
boyu eninden uzun sekil, kesintiye ugramis rim kalsifikasyonu ile birlikte
kiigiik ekstriizif yumusak doku bileseni veya ekstratiroidal yayilim
bulgularindan en az birinin varligi durumunda tanimlanir. Bu paternde
malignite riski ylizde yetmis ile doksan araligindadir. Orta siiphe paterninde
risk yiizde on ile yirmi, diisiik siiphe paterninde yiizde bes ile on, ¢ok diisiik
siiphe paterninde yiizde ii¢lin altinda, benign paternde ise ylizde birin
altindadir (Haugen vd., 2016; Kwon vd., 2023). Kategorilerin ayrintis1 ve
buna karsilik gelen biyopsi esikleri Tablo 1'de sunulmaktadir.

Tablo 1: 2015 ATA sonografik patern sistemi, tahmini malignite riski ve ince igne
aspirasyon biyopsisi esikleri

Sonografik  [Tamimlayici bulgular Tahmini IiAB esigi
patern malignite

riski
Yiiksek siiphe |[Solid hipoekoik nodiil veya kismen kistik  %70-90 > 1 cm

nodiiliin solid hipoekoik bileseni ile birlikte
diizensiz sinir, mikrokalsifikasyon, boyu
eninden uzun sekil, kesintili rim
kalsifikasyonu ya da ekstratiroidal yayilim
bulgularindan en az biri

Orta sliphe Diizgiin sinirli, mikrokalsifikasyon ve %10-20 > 1 cm
ekstratiroidal yayilim igermeyen, boyu
eninden uzun olmayan hipoekoik solid
nodiil

Diisiik siiphe  [izoekoik veya hiperekoik solid nodiil ya da [%5-10 > 1,5 cm
cksantrik solid alan igeren kismen kistik
nodiil, siipheli bulgu yok

Cok diisiik Spongiform yap1 veya siipheli bulgu <%3 > 2 cm veya

siiphe icermeyen kismen kistik nodiil izlem

Benign Saf kistik nodiil, solid bilesen yok <%1 Biyopsi
gerekmez

Kaynak: Haugen vd. (2016) verilerinden yararlanilarak olusturulmustur. IIAB, ince
igne aspirasyon biyopsisi.

Sistemin isleyis manng ve klinik baglamla birlestirilmesi

Sistemin en sik gozden kacan yonii, boyut esiklerinin mutlak kurallar
degil, klinik baglamla birlikte yorumlanmasi gereken baslangic noktalar
olmasidir. Cocukluk ¢aginda bas boyun 1ginlanmasi dykiisii, birinci derece
akrabalarda tiroid kanseri, ekstratiroidal yayilim kuskusu ve ultrasonografide
sipheli servikal lenfadenopati varligi, biyopsi kararini boyut esiginden
bagimsiz olarak one ¢eken durumlardir. Siipheli lenf nodu saptandiginda,
tiroiddeki indeks nodiiliin boyutundan bagimsiz bi¢imde lenf nodundan da
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ornekleme yapilmasi onerilmektedir (Haugen vd., 2016). Buna karsilik
santimetre alt1 boyuttaki nodiillerde rutin biyopsiden kaginilmasi, asir1 tani
riskini sinirlamaya yonelik bilingli bir tercihtir.

2015 sistemi, tiroid nodiilii degerlendirmesinde dlgiilebilir  bir
standardizasyon saglamistir. Tiirkiye'den bildirilen bir seride, yiiksek riskli
kategoriye yerlestirilen nodiillerin yilizde 37,6'sinin malign sitolojiye sahip
oldugu gosterilmis ve sistemin yiiksek siiphe kategorisi i¢in duyarliligi yiizde
80, oOzgilligi yiizde 96,3 olarak hesaplanmistir (Sahin vd., 2021). Bu
bulgular sistemin ayirt etme giiciinii desteklemekle birlikte, izleyen baslikta
ele alinacag lizere gercek yasam uygulamasinda onemli kisitliliklar da
ortaya gikmigtir,

2015 SISTEMINE YONELIK KANITA DAYALI ELESTIRILER

Siniflandirilamayan nodiiller

Patern temelli mimarinin yapisal sonucu, tanimlanmis bes kaliptan
hi¢birine uymayan nodiillerin sistemin diginda kalmasidir. Bu duruma en sik
ornek, mikrokalsifikasyon iceren izoekoik solid nodiiller ile siipheli bulgu
tagtyan hiperekoik nodiillerdir. Yirmi bir binden fazla nodiilii kapsayan on
alt1 calismanin meta-analizinde, siniflandirilamayan nodiillerin havuzlanmig
prevalansi yiizde 7,8 olarak bulunmus, bu nodiillerde havuzlanmig malignite
riski ise yiizde 20,3 olarak hesaplanmistir (Kwon vd., 2023). Bu deger,
sistemin orta siiphe kategorisiyle karsilastirilabilir diizeydedir. Bulgunun
klinik anlami agiktir. Sistem diginda kalan nodiiller diisiik riskli degildir ve
yoOnetimsiz birakildiklarinda gercek bir kacirma riski dogar. Tiirkiye'den
bildirilen bir seride nodiillerin yiizde 3,8'inin 2015 sistemiyle
siiflandirilamadig gosterilmistir (Kog vd., 2020).

Gozlemciler arasi degiskenlik

Ultrasonografinin ~ uygulayiciya  bagimli  olmasi,  sonografik
siniflandirmanin yapisal zayifligidir. Ekojenite derecelendirmesi, sinir
diizensizliginin tanimi1 ve ekojenik odaklarin ayrimi gdzlemciler arasinda
farklilik gosterebilir. Amerikan Tiroid Birligi sisteminin uyum katsayilari,
ayrmtili sozliik tanimlart iceren puan temelli sistemlere kiyasla genellikle
daha diisiik bildirilmistir. Bu durum, ayni nodiiliin farkli merkezlerde farkli
kategorilere yerlestirilmesine ve dolayisiyla farkli biyopsi kararlarma yol
acabilmektedir (Majety, 2023).

Gereksiz biyopsi yiikii

Sistemin en ¢ok tartigilan yonii, benign nodiillerde yiiksek biyopsi
oranina yol agmasidir. Dokuz yiiz seksen dort nodiilii kapsayan prospektif
bir ¢alismada gereksiz biyopsi oran1 2015 sistemi i¢in yiizde 53,9, Amerikan
Radyoloji Koleji sistemi igin yiizde 32,0 olarak bulunmustur (Behbahaninia
vd., 2022). Tirkiye'den bildirilen bir seride, 2015 sisteminin 6lgiitleriyle 301
benign nodiiliin biyopsi endikasyonu aldigi, aym seride Amerikan Radyoloji
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Koleji sisteminin bu sayiy1 143'e diisiirdiigli gosterilmistir (Kog vd., 2020).
Alt1 yiizden fazla aspire edilmis nodiiliin incelendigi bir gercek yasam
calismasinda, diisiik riskli nodiillerde biyopsi esiginin 25 milimetreye
yiikseltilmesinin negatif kestirim degerini korudugu, dogrulugu artirdigi ve
hicbir karsinomun kagirilmadig bildirilmistir (Ioakim vd., 2022). Bu veriler,
boyut esiklerinin yeniden kalibre edilebilecegine iliskin giiclii bir gerekce
olusturmustur.

Folikiiler patolojide stnirli ayirt etme giicii

Sonografik sistemlerin tamami papiller karsinomun tipik bulgulari
tizerine kuruludur. Folikiiler karsinom ise siklikla izoekoik, diizgiin sinirli ve
siipheli bulgu icermeyen bir goriiniim sergiler. Bu nedenle folikiiler
karsinomlarin 6nemli bir bolimi diisiik ya da orta siiphe kategorilerine
yerlesir. Klinik pratikte bu durum, sonografik olarak diisiik riskli gériinen bir
nodiilin sitolojik incelemede belirsiz kategoriye diisebilecegi ve nihai
taninin ancak histopatolojik incelemeyle konulabilecegi anlamina gelir.
Tablo 2, 2015 sistemine yoneltilen baslica elestirileri ve bunlar1 destekleyen
kanit1 6zetlemektedir.

Tablo 2: 2015 ATA sonografik patern sisteminin baglica kisitliliklar1 ve destekleyici

kanit

Kisithhik Kanit Klinik sonu¢
Siniflandirilamayan [Havuzlanmis prevalans %7,8; malignite [Sistem dis1 kalan nodiillerde
nodiiller riski %20,3 (Kwon vd., 2023) yonetim belirsizligi
Gozlemciler aras1  |Patern temelli sistemlerde uyum Ayni nodiilde farkli kategori ve
degiskenlik katsayilart puan temelli sistemlere farkli biyopsi karar1

kiyasla daha diisiik (Majety, 2023)
Yiiksek gereksiz  |Gereksiz biyopsi orani %53,9 Girisim yiikii, maliyet ve hasta
biyopsi orant (Behbahaninia vd., 2022); 301 benign  |kaygisinda artig

nodiile biyopsi endikasyonu (Kog vd.,

2020)
Boyut esiklerinin  |Diisiik riskli nodiillerde esigin 25 mm'ye Mevcut esiklerin gézden
kalibrasyonu ylikseltilmesi karsinom kagirmadan gecirilmesi gerekliligi

dogrulugu artirdi (Ioakim vd., 2022)
Folikiiler patolojide [Folikiiler karsinomlarin ¢ogu diisiik veya [Sonografik risk ile
zay1flik orta siiphe kategorisinde yer alir (Haugenlhistopatolojik sonug arasinda

vd., 2016) uyumsuzluk

Kaynak: Metinde belirtilen ¢aligmalardan derlenmistir.

ATA SISTEMININ DiGER RiSK SINIFLANDIRMA
SISTEMLERIYLE KARSILASTIRILMASI

Uluslararas1 diizeyde bes biiyiikk sistem yaygm kullanim bulmustur.
Amerikan Tiroid Birligi sistemi, Amerikan Radyoloji Koleji sistemi (Tessler
vd., 2017), Avrupa Tiroid Birligi sistemi (Russ vd., 2017), Kore Tiroid
Radyolojisi Dernegi sistemi (Ha vd., 2021) ve Cin kilavuzunun onerdigi
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sistem, ayni sonografik bulgular1 farkli mimarilerle isleyerek benzer amaca
hizmet eder. Sistemlerin temel 6zellikleri Tablo 3'te karsilastirilmistir.

Tablo 3: Baslica sonografik risk siniflandirma sistemlerinin karsilastirilmasi

Sistem Mimari Kategori sayisi [lIAB boyut esikleri

ATA 2015 Patern temelli |5 'Yiiksek ve orta siiphe >1 cm; diisiik stiphe
>1,5 cm; ¢ok diisiik siiphe >2 cm

ACR TI-RADS |Puan temelli |5 (TR1-TRS5) |TRS5 >1 cm; TR4 >1,5 cm; TR3 >2,5 cm

EU-TIRADS [Patern temelli |5 (1-5) Kategori 5 >1 cm; kategori 4 >1,5 cm;
kategori 3 >2 cm
K-TIRADS Patern temelli |5 (1-5) Kategori 5 >1 cm; kategori 4 i¢in 1-1,5 cm;
2021 kategori 3 >2 cm
C-TIRADS Puan temelli |6 (C-TR1-C- [Kategoriye gore degisken, risk arttikca esik
TR6) diiger

Kaynak: Haugen vd. (2016), Tessler vd. (2017), Russ vd. (2017), Ha vd. (2021) ve
Majety (2023) verilerinden derlenmistir. IIAB, ince igne aspirasyon biyopsisi.

On iki calismayr ve 18.750 nodiilii kapsayan sistematik derleme ve
meta-analizde, biyopsi i¢in nodiil se¢iminde en yiiksek tanisal olasilik orani
Amerikan Radyoloji Koleji sistemine ait bulunmus, bu sistem hem
Amerikan Tiroid Birligi hem de Kore sistemiyle karsilagtirildiginda tistiinliik
gostermistir (Castellana vd., 2020). Bu iistiinliiglin kaynagi duyarliliktan
cok, pozitif sonucun tasidigi bilgi degerindeki artistir. Bagka bir ifadeyle
Amerikan Radyoloji Koleji sistemi, benzer sayida kanseri yakalarken
belirgin olarak daha az benign nodiile biyopsi 6nermektedir.

Tiirkiye'den  bildirilen karsilagtirmali  calismalar bu  tabloyu
desteklemektedir. iki yiiz altmis alt1 nodiiliin degerlendirildigi bir seride dort
sistemin egri altinda kalan alan degerleri benzer bulunmus, ancak en diisiik
gereksiz biyopsi orant Amerikan Radyoloji Koleji sistemiyle elde edilmistir
(Yiicel vd., 2023). Bes yiiz doksan yedi nodiiliin incelendigi bir bagka seride
2015 sisteminin duyarlilig: yiizde 82,2 ile en yiiksek diizeydeyken, dogruluk
orani Amerikan Radyoloji Koleji sisteminde daha yiiksek bulunmustur (Kog
vd., 2020). Bu bulgular birlikte degerlendirildiginde, sistemler arasindaki
farkin temelde duyarlilik ile 6zgiilliik dengesinin nereye kurulduguyla iliskili
oldugu anlasilmaktadir. Amerikan Tiroid Birligi sistemi duyarlilik yoniinde,
Amerikan Radyoloji Koleji sistemi ise 6zgiillik yoniinde konumlanmastir.

2025 ATA KILAVUZU VE NODUL YONETIMININ AYRISMASI

Amerikan Tiroid Birligi kilavuzlari 1996 yilindan bu yana tiroid nodiilii
ve diferansiye tiroid kanserini tek belge altinda ele almaktaydi. Agustos
2025'te yayimlanan giincelleme bu gelenegi sona erdirmis, yalnizca
diferansiye tiroid kanserini kapsayacak bi¢cimde yapilandirilmistir. Kilavuz,
tan1 anindan itibaren hasta yolculugunu merkeze alan bir kurgu benimsemis,
evreleme ve risk degerlendirmesi, baslangic tedavi kararlari, tedavi yanitinin
degerlendirilmesi ve izlem yaklagimlarini yeniden diizenlemistir (Ringel vd.,
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2025). Nodiil yonetimine iliskin oneriler bu belgenin disinda birakilmis ve
ayr1 bir kilavuza devredilmistir (Nguyen vd., 2026).

Bu yapisal ayrismanin gerekgesi kavramsal olarak tutarlidir. Tiroid
nodiilii ile tiroid kanseri, hasta popiilasyonu, karar esikleri ve kanit taban
bakimimdan birbirinden ayri sorunlardir. Nodiil yonetimi biiyiik dl¢iide bir
tarama ve triyaj sorunudur ve temel hedefi gereksiz girisimi sinirlamaktir.
Kanser yonetimi ise niiks riskinin dngoriilmesi ve tedavi yogunlugunun buna
gore ayarlanmasi iizerine kuruludur. ki alanin tek belgede birlestirilmesi,
gilincelleme dongiilerinin birbirine baglanmasina ve alanlardan birindeki
kanit birikiminin digerini beklemesine yol agmaktaydi.

2025 kilavuzunun nodiil pratigini dolayli bigimde etkileyen yonleri de
bulunmaktadir. Kilavuz, baglangi¢ risk smiflandirmasi ile tedavi yaniti
Olciitlerinde  degisiklikler getirmig, patoloji ve genetik boliimlerini
giincellemis ve hasta ile klinisyen arasindaki ortak karar verme siirecini
vurgulamistir. Histopatolojinin klinik karar vermenin temel dayanagi olarak
yeniden konumlandirilmasi, ameliyat oOncesi sonografik ve sitolojik
degerlendirmenin nihai karari tek basina belirlemediginin altin1 ¢izmektedir
(Ribeiro vd., 2026). Cerrahi acidan bakildiginda, 2015 kilavuzunun disiik
riskli papiller karsinomda lobektomiyi 6ne c¢ikaran yaklasiminin gergek
yasamda karsilik buldugu gosterilmistir. Yiiksek hacimli bir merkezden
bildirilen seride lobektomi kullanimi 2014 yilinda yilizde sifirdan 2023
yilinda yiizde 59.,4'e yiikselmis, tamamlayici tiroidektomi orani yiizde 32'den
yiizde 4'e gerilemis ve postoperatif komplikasyon yiikii azalmistir (Gjeloshi
vd., 2026).

ATA 2026 TIROID NODUL KILAVUZU VE YENIi SONOGRAFIK
DEGERLENDIRME ARACI

Nodiil yonetimine ayrilan yeni kilavuz 2026 yilinda yiiriirlige girmistir.
Kilavuza eslik eden ve sonografik paterne dayali degerlendirme ile yonetim
algoritmasini igeren arag, tiroid nodiillerinin sonografik siniflandirilmasi ve
degerlendirilmesi adiyla tanimlanmigtir. Bu arag, nodiiliin sonografik paterni
iizerinden malignite riskini belirlemekte ve hastaya 6zgii risk etkenlerini
karara dahil etmektedir (American Thyroid Association, 2026).

Revizyonun gerekgeleri, kilavuz gérev grubunda yer alan arastirmacilar
tarafindan kamuya agik bicimde 6zetlenmistir. Buna gore 2015 kilavuzunun
risk siniflandirma sistemi ve gorsel materyali giiclii olmakla birlikte belirli
bosluklar icermekteydi ve bu bosluklarin doldurulmasi hedeflenmistir. Ikinci
olarak izlem stratejilerinin yeniden ele almmasi amaglanmistir. Ugiincii
olarak, 2017 yilindan sonra kullanima giren yeni molekiiler testlerin kilavuza
yansitilmasi gerekliligi vurgulanmistir (Desai ve Bernet, 2026).

Bu boliimiin yazimi sirasinda yeni kilavuzun tam metni heniiz PubMed
veri tabaninda dizinlenmemis durumdadir. Bu nedenle yeni sistemin kategori
adlari, her kategoriye karsilik gelen malignite risk araliklar1 ve biyopsi boyut
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esikleri, birincil kaynak {izerinden dogrulanabilir hale geldiginde okuyucu
tarafindan kilavuzun kendisine bagvurularak teyit edilmelidir. Bu boliimde
yeni sisteme iliskin yalnizca dogrulanabilir diizeydeki bilgiler aktarilmas,
sayisal degerler bilingli olarak verilmemistir. Akademik biitiinliik agisindan
bu yaklagim, heniiz erisilemeyen bir belgeye dayandirilmis sayisal iddialarda
bulunmaya yeglenmistir.

Bununla birlikte, onceki bagliklarda oOzetlenen kanit birikimi yeni
sistemin hangi sorunlar1 ¢6zmesinin beklendigini acik¢a ortaya koymaktadir.
Smiflandirilamayan nodiillerin sisteme dahil edilmesi, boyut esiklerinin
gereksiz biyopsiyi azaltacak bigimde yeniden kalibre edilmesi, benign
nodiillerde izlem sikliginin ve siiresinin tanimlanmasi ve molekiiler testlerin
belirsiz sitoloji algoritmasina yerlestirilmesi, bu beklentilerin baginda
gelmektedir. Yeni sistemin basarisi, tipki Onciilleri gibi bagimsiz
merkezlerde yapilacak dogrulama c¢aligmalartyla dlciilecektir. Bu dogrulama
tamamlanana kadar 2015 sisteminin ger¢ek yasam performansina iliskin
birikim, klinik yorumun temel dayanagi olmayi siirdiirmektedir.

SITOPATOLOJIK VE MOLEKULER KATMANLA BUTUNLESME

2023 Bethesda sistemi

Sonografik siniflandirma tek bagina bir tan1 yontemi degildir. Sistemin
ciktist bir biyopsi kararidir ve bu kararin karsiligi sitopatolojik
degerlendirmedir. Tiroid Sitopatolojisi Raporlamasinda Bethesda Sisteminin
2023 yilinda yayimlanan ii¢lincii baskisi, alt1 tanisal kategorinin her birine
tek bir ad atamis, 6nceki baskilarda kullanilan alternatif adlandirmalara son
vermistir. Kategoriler tanisal olmayan, benign, 6nemi belirsiz atipi, folikiiler
neoplazi, malignite kuskusu ve malign seklinde tanimlanmistir. Onemi
belirsiz atipi kategorisi, niikleer atipi ve diger atipi olmak iizere iki alt gruba
sadelestirilmis, adlandirma 2022 Diinya Saglk Orgiiti simflamasiyla
uyumlu hale getirilmistir (Ali vd., 2023). Kategorilere karsilik gelen
malignite riskleri Tablo 4'te sunulmaktadir.

Tablo 4: 2023 Bethesda sistemi tanisal kategorileri, ortalama malignite riski ve
olagan yonetim

Kategori Malignite riski ortalama |[Olagan yonetim
% (aralik)
I. Tanisal olmayan 13 (5-20) Ultrasonografi esliginde biyopsinin tekrari
I1. Benign 4 (2-7) Klinik ve ultrasonografik izlem
I1I. Onemi belirsiz 22 (13-30) Biyopsi tekrari, molekiiler test, tanisal
atipi lobektomi veya izlem
[V. Folikiiler neoplazi [30 (23-34) Molekiiler test, tanisal lobektomi
V. Malignite kuskusu {74 (67-83) Molekiiler test, lobektomi veya totale yakin
tiroidektomi
VI. Malign 97 (97-100) Lobektomi veya totale yakin tiroidektomi

Kaynak: Ali vd. (2023) verilerinden uyarlanmistir. Risk tahminleri cerrahi olarak
¢ikarilan nodiillerin izlemine dayandigindan se¢im yanlilig1 igermektedir.
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Tablodaki degerlerin yorumlanmasinda iki nokta énemlidir. Birincisi,
risk tahminleri ameliyat edilen nodiillere dayandigi icin secim yanliligi
tagimaktadir. Benign sitoloji i¢in uzun dénem izlem ¢alismalarina dayanan
en iyi tahmin yiizde bir ile iki araligindadir. ikincisi, papiller benzeri niikleer
ozellikler tasiyan invaziv olmayan folikiiler tiroid neoplazisinin malignite
dist1 kabul edilmesi durumunda kategori riskleri belirgin bigimde
diismektedir (Ali vd., 2023).

Histopatolojik siniflandirma ve molekiiler testler

Diinya Saglik Orgiiti'niin 2022 yilinda yayimlanan besinci bask1
simiflamasi, folikiiler hiicre kaynakli tiimorleri benign, diisiik riskli ve malign
olmak {izere ii¢ gruba ayirmis, ¢ok nodiilli guatr zemininde goriilen
lezyonlar icin folikiiler nodiiler hastalik terimini benimsemistir. Diisiik riskli
grup, invaziv olmayan folikiiler tiroid neoplazisi, malign potansiyeli belirsiz
timorler ve hyalinizan trabekiiler tiimorii kapsamaktadir (Baloch vd., 2022).
Bu ii¢ katmanlh yaklasim, sonografik ve sitolojik risk kategorilerinin nihai
histopatolojik karsiligin1 yorumlarken goz 6niinde bulundurulmalidir.

Belirsiz sitoloji, sonografik simiflandirmanin ¢6zemedigi sorunlarin
toplandig1 alandir. Molekiiler testler bu noktada devreye girer. Cok genli
genomik simiflandiricinin  degerlendirildigi prospektif ve korlenmis ¢ok
merkezli ¢alismada, Bethesda ti¢iincii ve dordiincii kategorideki nodiillerde
duyarlilik yiizde 94, 6zgiillik yilizde 82, negatif kestirim degeri yiizde 97
olarak bulunmus ve testin hastalarin ylizde 61'inde tanisal cerrahiyi gereksiz
kilabilecegi bildirilmistir (Steward vd., 2019). Genomik dizileme
siniflandiricisinin -~ ii¢  akademik merkezde 834 belirsiz nodiilde
degerlendirildigi ¢aligmada, negatif kestirim degeri iiclincii kategoride yiizde
99, dordiincii kategoride yiizde 98 olarak hesaplanmis ve yanlis negatiflik
oramt yiizde 2 diizeyinde kalmistir (Ahmadi vd., 2024). Bu bulgular,
molekiiler testlerin malignite dislamada giiglii oldugunu, pozitif sonucun ise
Ozellikle onkositik nodiillerde smirli  kestirim  degeri  tasidigimi
gostermektedir.

YAPAY ZEKA DESTEKLi SONOGRAFIK DEGERLENDIRME

Gozlemciler arasi degiskenligin sonografik siniflandirmanin temel
zay1flig1 olmasi, otomatik degerlendirme sistemlerine ilgiyi artirmistir. Yirmi
yedi caligmayi, 146.332 hastay1 ve alti yiiz binden fazla ultrasonografi
goriintlisiinii kapsayan sistematik derleme ve meta-analizde, yapay zeka
modellerinin havuzlanmig duyarliligr yiizde 87, 6zgiilliigii yiizde 83 ve egri
altinda kalan alan degeri yiizde 91,9 olarak bulunmustur (Gatta vd., 2025).
Bu performans, tek basina degerlendirildiginde umut vericidir.

Bununla birlikte ti¢ kisithilik goz ardi edilmemelidir. Birincisi,
caligmalarin 6nemli boliimii Asya kokenli veri kiimelerine dayanmaktadir ve
farkl1 prevalans ortamlarinda gegerliligi belirsizdir. Ikincisi, referans standart
olarak sitolojinin kullanildigi ¢alismalarla histopatolojinin kullanildig:
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calismalar arasinda performans farki gdzlenmektedir. Ugiinciisii ve en
onemlisi, ayirt etme giliciindeki artisin klinik faydaya doniistip doniismedigi
gosterilmemistir. Bir modelin egri altinda kalan alan degerini ylikseltmesi,
gereksiz biyopsiyi azalttifi ya da kacirilan kanser sayisim diistirdiigii
anlamina gelmez. Yapay zekd destekli sistemler bugiin ig¢in sonografik
siniflandirmanin yerine gegen degil, ona eslik eden araclar olarak
konumlandirilmalidir (Gatta vd., 2025).

GENEL CERRAHI PRATIGINE YANSIMALAR

Cerrah, tiroid nodiilii olan hastayla genellikle sonografik ve sitolojik
degerlendirme tamamlandiktan sonra karsilasir. Bu nedenle siniflandirma
sistemlerinin cerrahi karara etkisi dolayli ancak belirleyicidir. Ameliyat
karar verilirken sonografik kategori, sitolojik kategori, varsa molekiiler test
sonucu, nodiil boyutu, basit bulgulari, tiroid fonksiyon durumu ve hastanin
tercihi birlikte degerlendirilmelidir. Bu degiskenlerden herhangi birinin tek
basina belirleyici kabul edilmesi, hem gereksiz cerrahiye hem de gecikmis
taniya yol acabilir.

Ameliyatin genisligine iliskin karar, son on yilda en belirgin degisimin
yasandigi alandir. Diisiik riskli papiller karsinomda lobektominin total
tiroidektomiye {istiin olmasa da yeterli oldugu yoniindeki kanit, cerrahi
pratigi somut bi¢imde doniistiirmiistiir. Lobektomi uygulanan hastalarda
postoperatif komplikasyon oran1 yiizde 3,0 iken total tiroidektomi
uygulananlarda yiizde 12,4 olarak bildirilmis, gegici hipoparatiroidi orani
strastyla yiizde sifir ve ylizde 8,9 bulunmustur (Gjeloshi vd., 2026). Bu fark,
ameliyat genisliginin daraltilmasinin hasta diizeyinde 6l¢iilebilir bir kazang
sagladigini gostermektedir.

Benign nodiillerde cerrahi digi segenckler de genislemistir. Amerikan
Tiroid Birligi'nin benign tiroid nodiillerinde ablasyon tekniklerine iligkin
bildirisi, bu ydntemlerin giivenli uygulanmasi, egitim gereksinimleri ve
benimsenme kosullarini tanimlamistir (Sinclair vd., 2023). Semptomatik
benign nodiilii olan secilmis hastalarda termal ablasyon, cerrahiye alternatif
olarak degerlendirilebilir. Benzer bicimde, ayaktan tiroid cerrahisine iligkin
cok disiplinli uzlas: bildirisi, uygun hasta se¢imi yapildiginda bu yaklagimin
uygulanabilirligini ortaya koymustur (Noureldine vd., 2026).

Tiirkiye baglaminda iki noktanin ayrica vurgulanmasi gerekir. Birincisi,
iilkemizin iyot yetersizligi Oykiisii nedeniyle nodiiler guatr prevalansinin
ylksek olmasi, gereksiz biyopsi yiikiiniin mutlak say1 olarak daha biiyiik
oldugu anlamma gelir. Bu durumda 6zgiilliigl yiiksek sistemlerin sagladig
kazang da biiyiimektedir. ikincisi, iilkemizden bildirilen serilerde sistemler
arasi performans farkinin uluslararasi verilerle uyumlu bulunmasi, bu
sistemlerin yerel popiilasyonda da gegerli oldugunu diisiindiirmektedir (Kog
vd., 2020; Sahin vd., 2021; Yiicel vd., 2023). Buna karsilik, hangi sistemin
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ulusal diizeyde benimsenecegine iliskin kurumsal bir uzlaginin
bulunmamasi, merkezler arasi raporlama farkliliklarini siirdiirmektedir.

Pratik diizeyde onerilebilecek yaklasim, tek bir sistemi se¢ip onu tutarlt
bigimde uygulamak ve raporlamada kullanilan sistemin adini agikca
belirtmektir. Sistemler arasi gecis, aymi hastanin farkli kategorilere
yerlestirilmesine ve izlem siirekliliginin bozulmasina yol acar. Ayrica
sonografik kategori ile sitolojik sonu¢ arasinda uyumsuzluk saptandiginda
bu durumun raporda belirtilmesi, multidisipliner degerlendirmeyi
kolaylastirir.

SONUC

Tiroid nodiillerinde sonografik risk simiflandirmasi, tanisal belirsizligi
yonetilebilir bir karar ¢ger¢evesine doniistiirme ¢abasinin iirliniidiir. Amerikan
Tiroid Birligi'nin 2015 patern sistemi bu ¢abanin en yaygin kullanilan 6rnegi
olmus ve on yil boyunca klinik pratie yon vermistir. Aymi siire ig¢inde
biriken kanit, sistemin ayirt etme giiciiniin yeterli oldugunu, buna karsilik
siniflandirilamayan nodiiller, gozlemciler arasi1 degiskenlik ve yiiksek
gereksiz biyopsi oran1 bakimindan iyilestirmeye acik oldugunu gostermistir.

2025 yilinda nodiil yonetiminin diferansiye tiroid kanserinden ayrilmasi
ve 2026 yilinda nodiillere 6zgli kilavuzun yiirtirliige girmesi, bu birikimin
kurumsal karsiligidir. Yeni sistemin kategori yapisi ve esik degerleri, birincil
kaynak iizerinden dogrulanabilir hale geldiginde ayrintili bigimde
degerlendirilmelidir. =~ Ancak  smiflandirma  sistemlerinin ~ degeri,
kategorilerinin sayisindan ya da adlarindan degil, gereksiz girisimi azaltirken
klinik olarak anlamli kanseri kagirmama kapasitesinden kaynaklanir. Bu
olgiit, yeni sistemin degerlendirilmesinde de gegerliligini koruyacaktir.

Sonug olarak, tiroid nodiiliine yaklasim tek katmanli bir goriintiileme
karar1 olmaktan c¢ikmis, sonografik, sitopatolojik, molekiiller ve klinik
bilgilerin birlikte yorumlandigi ¢ok katmanli bir siirece donligmiistiir. Genel
cerrahi pratiginde bu siirecin dogru yonetilmesi, hem gereksiz ameliyatlarin
Oonlenmesi hem de klinik olarak anlamli hastaligin zamaninda taninmasi
bakimindan belirleyicidir.
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OZET

Kok gelisimini tamamlayamamis nekrotik bir daimi disi tedavi
etmek endodontinin en dnemli klinik tablolarindan biridir. Boyle bir dis zayif
dentin duvarlar ve apikal stop eksikliginden dolay1 geleneksel kanal tedavi
prosediirleri  uygulanarak tedavi edilemez. Kalsiyum  hidroksit
apeksifikasyonu ve MTA apikal plug, enfeksiyon kontrolii ile apikal bariyer
olusturulmasinda degerli birer segenektir. Ancak kok boyunda uzama ve kanal
duvarinda kalinlasma saglayarak disin yarim kalmis gelisimini tamamlamaya
yonelik bir sonu¢ olusturmazlar. AAE, ESE ve uluslararasi konsensus
belgeleri bu hasta grubunda tedavinin yalmzca apikal bariyer olusturmakla
sinirli kalmayip, miimkiin oldugunda kdkiin biyolojik gelisim potansiyelinden
de yararlanilmasi gerektigini vurgulamaktadir.

Rejeneratif endodontik tedavi, apikal dokulardan gelen hiicre ve
damarlarla kanal boslugunda pulpa benzeri bir doku olusumunu tesvik ederek
kok gelisiminin tamamlanmasini hedeflemektedir. Giincel iist diizey kanatlar,
rejeneratif tedavi ile apeksifikasyonun genel klinik basar1 bakimindan ¢ogu
zaman benzer derecede oldugunu gdosterse de, cogu vakada kok gelisiminin
devaminin saglanmasi rejeneratif tedavinin potansiyel iistiinliigiidiir.

Son yillarda kok hiicre bazli rejeneratif tedavi uygulamalar1 ile
gelisimini tamamlamigs matur dislerin canliliginin yeniden saglanmasi
yoniinde de ¢aligmalar siirdiiriilmektedir.

Bu calisma ile yalnizca immatiir daimi dislerde kok gelisiminin
biyolojik olarak tamamlanmasimi saglamakla kalmayip, matur dislerde de
pulpa canliligimi yeniden kazandirma potansiyeline sahip rejeneratif
endodontik tedavilerin mevcut durumu ve gelecegi giincel kanitlar 1s181nda
2026 perspektifinden degerlendirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Rejeneratif endodonti, Endodontik tedavi, Immatiir dis,
Revaskiilarizasyon, Pulpa Transplantasyonu

GIRIS

AAE, rejeneratif endodontiyi hasarlanmis dentin ve kdk yapilan ile
pulpa dentin kompleksindeki hiicreleri biyolojik olarak yenilemeyi amaglayan
islemler biitiinii olarak tanimlamaktadir(Brett et al., 2025).Birbirinin yerine
kullanilan revazkiilarizasyon, kanal boslugunun yeniden damarlanmasi,
rejenerasyon ise kaybedilen dokunun oOzgiin hiicresel organizasyon ve
fonksiyonuyla yeniden olusmasidir. Klinik literatiirde bu terimler tarihsel
stirecte birbirinin yerine kullanilmis olsa da “rejeneratif endodontik prosediir”
en kapsayici ifadedir.

Standart kanama indiiksiyonlu RET sonrasinda pulpanin tamamen
yenilendigini sdylemek ¢ogu durumda histolojik olarak kanitlanmasi gii¢ bir
durumdur. Daha giivenli ifade ile “pulpa-dentin kompleksine benzer canli
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tamir dokusu olusumu ve kok matiirasyonunun desteklenmesi”nin saglandigi
sOylenebilir. Ayrica bu tutum, hasta ile iletisimde ger¢ek disi1 beklentilerin
oniine gecer; nitekim tedavide temel gayenin periapikal patolojinin, agrinin,
O6demin ve fistiiliin giderilmesi oldugu hastaya net bir sekilde aktarilmalidir.

Tablo 1. Apeksifikasyon Yontemleri ile Rejeneratif Endodontik Tedavinin Klinik
Parametreler Agisindan Karsilastirmasi

Parametre Kalsiyum Hidroksit Apikal MTA / Rejeneratif
Apeksifikasyonu Biyoseramik Endodontik
Tikama Yaklasim
Temel Amacg Apikalde kalsifiye =~ Hizl apikal = Bakteriyel
bariyer tikama dezenfeksiyon ve
biyolojik kok gelisimi
Kok Boyunda | Goriillmez Goriilmez Ongoriilemez, uygun
Uzama vakalarda goriilebilir
Dentin Duvann = Goriilmez Goriilmez Vakaya gore degisen
Kalinlagsmasi sekonder hedeftir
Seans ve Takip Ciddi zaman alabilir, Genellikle kisa Cogunlukla iki seans
Siireci coklu seans gerektirir = siireli ve seans ve uzun siireli klinik
sayist daha az izlem
Kok Hiicre =Boyle bir amag yoktur. = Bdyle bir amag¢ = Apikaldeki kok
Canhih@ yoktur. hiicrelerin korunmasi
hayatidir
Olas1 Uzun donemde dentin =~ Kanal duvarlar1 = Kron renklenmesi,
Komplikasyonlar / | yapisinda kirtlganlik = ince kalir kanal obliterasyonu,
Riskler artigl diizensiz kok gelisimi
ve direngli enfeksiyon
Klinik Endikasyon | RET uygulanamayan @Hizlica  apikal Pulpa nekrozlu, kok
Gerekeesi ya da kan | bariyer gelisimi
kontrolii/hasta uyumu = olusturulmasi tamamlanmamis  ve
gli¢ durumlarda istenen restorasyona  uygun
vakalarda diglerde

Kaynak: Yazar tarafindan bu boliim i¢in olusturulmustur.
Rejeneratif endodontik tedavinin biyolojik temelleri

Rejeneratif endodontik prosediirler, dentin ve kok yapisi ile pulpa-
dentin kompleksinin hiicreleri de dahil olmak iizere hasarli yapilar1 onarmak
veya yeniden insa etmek i¢in uyarlanan biyolojik temelli prosediirler olarak
tanimlanir(Banchs & Trope, 2004). Hayvan ve insan dislerinden yapilan
histolojik calismalar, pulpa rejenerasyonu agisindan, kanal boslugundaki
pulpa/dentin  dokularmi  yeniden olusturmayr amacglayan pulpa
rejenerasyonunun elde edilmesinin zor oldugunu gostermistir. Bu nedenle son
yillarda pulpa,dentin ve sement dokularinin onarimiyla beraber vitalitenin
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tekrar elde edilmesiyle tam bir rejenerasyonun saglanmasini temin edebilmek
amaciyla doku miihendisligi ¢aligsmalart hiz kazanmistir. Pulpa dokusunun
yeniden olusturulmasi, doku miihendisliginin temel ilkelerine dayanan cesitli
prosediirlerle gergeklestirilebilir(Kaneko et al., 2018). Bu siirecte kok
hiicreler, iskele yapilar ve hiicre farklilagsmasini tegvik eden sinyal molekiilleri
onemli rol oynar

1.Kok Hiicreler

Kendi kendini yenileme kapasiteleri kok hiicreleri rejeneratif terapiler
icin milkemmel bir hiicresel temel haline getirir. Dis kok hiicrelerinin
mezenkimal koékenli oldugu disiiniilmektedir. En yaygin dis kok hiicreleri
arasinda Dental Pulpa Kok Hiicreleri, siit dislerinden alinan kok hiicreler,
apikal papilladan (SCAP) alman kok hiicreler ve periodontal ligament kok
hiicreleri bulunur(Liu et al., 2024).

Doku miihendisliginde, rejenerasyon dokularina yonelik 2 yaklasim
vardir: hiicre bazli ve hiicresiz(Huang & Garcia-Godoy, 2014). Hiicresiz
yaklasimda kok kanali igindeki kan pihtilarini uyararak yakindaki kok hiicre
nigindeki kok hiicrelerin agiklik yoluyla kok kanalina hareket etmesi saglanir.
Boylece kok hiicreler uyarilarak kaynaktan hedef bolgeye dogru hareket
etmesi saglanmig olur. Hiicresiz rejeneratif endodontik prosediirler karmagik
tedavi adimlar1 olmamasi ve yiiksek bir maliyet icermemesinden dolay1 uzun
siiredir popiiler bir tedavi olmustur(Lin et al., 2021).

Hiicre bazli yaklasim ise mezenkimal kok hiicre nakline dayanir. Bu
yaklasim i¢in en sik kullanilan mezenkimal hiicreler, benzersiz 6zellikleri,
ndrogenez ve anjiyogenez potansiyelleri nedeniyle dental pulpa kok hiicreleri,
apikal papilla kok hiicreleri ve siit disinden elde edilen kok hiicrelerdir(Tirez
E, 2022).K&k hiicre nakline dayali rejeneratif tedavilerle ilgili sinirhi sayida
caligma olup heniiz net bir klinik protokol olusmamistir(Sui et al., 2019; Tatar
et al., 2026). Bununla birlikte rutin klinik rejeneratif endodontik tedaviler, kok
hiicre transplantasyonuna degil, apikal dokulardaki endojen hiicrelerin “cell
homing” yoluyla kanala ¢ekilmesine dayanir.

2. Dentin matriksi ve sinyal molekiilleri

Dentin yalnizca mineralize bir duvar degildir; TGF-f ailesi, BMP’ler,
VEGF, FGF ve diger matriks-bagli sinyalleri depolayan biyolojik bir
rezervuardir. demineralizasyon ve smear tabakasinin uzaklastirilmasi, bu
molekiillerin erisilebilirligini artirabilir(Galler et al., 2015). Bu nedenle
EDTA, rejeneratif protokolde yalnizca selatlayici bir temizleyici degil, hiicre
gocli ve farklilagsmasini diizenleyen dentin mikrogevresini hazirlayan
biyolojik bir ajan olarak degerlendirilir

3.Iskele yapilar(scaffold)

Iskele, dogal hiicre dis1 matrisi taklit eden mekanik ve kimyasal
ozelliklere sahip, kolonize olan hiicrelere yapisal destek saglayan, hiicrelerin
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hayatta kalmasini, ¢ogalmasini ve farklilasmasini destekleyen ve hiicre dist
matrisin yapismasi ve birikmesi gibi hiicre etkilesimlerini destekleyen ii¢
boyutlu malzemelerdir(Nivedhitha et al., 2020).Biyouyumlu ve dokunun
tamamen yenilenebilmesi i¢in pargalanabilir olmalidir.

Klasik doku miihendisligi rejeneratif endodontik tedavi modelini
hiicreler, scaffold ve sinyal molekiillerinden olusan bir triad seklinde
tanimlasa da bu ii¢ bilesenin yaninda temiz ve biyouyumlu bir mikrogevre
dordiincii bir bilesendir(Kim et al., 2026).Bu bilesenlerin saglanmasiyla elde
edilen basariin devami ise koronal sizdirmazligin saglanmasina baglhdir.

> | SINYAL MOLEKULLERI
« TGF-f « VEGF « BMP « FGF

. Def\tlr(mlﬂlal va trombosit kaynakh fauo'le'

/ \“’k\ g

l HUCRE KAYNAGI
SCAP DPSC « PDL kok hiicre
vefveya hicre transpia

/

/ REJENERAT!F
| MIKROGEVRE
Uk mikrobiyal yUk

- Btyouyumu dentin wxeyi /
N e Vaskiller erigim
- ¢

ISKELE (SCAFFOLD)
+ Kan pihtisi « PRP » PRF J H L

« Kollajen » Hidrojel

Sekil 1: Rejeneratif endodontinin biyolojik sistemi
Kaynak: Yazar tarafindan bu boliim i¢in olusturulmustur.

Tablo 2.Rejeneratif endodontide biyolojik bilesenlerin klinik kargilig1

Bilesen Bashca Kaynak / | Klinik Anlam Basarisizhga Yol Acan
Uygulama Durum

Hiicreler SCAP, DPSC, PDL, | Doku olusumu ve | Yiiksek sitotoksisite,
apikalden hiicre | mineralizasyon i¢in | apikal doku hasari, ileri
gdcii,hiicre biyolojik rezerv yas,uzun stireli
transplantasyonu enfeksiyon

Sinyal Dentin matriksi, | G6¢, proliferasyon, | Protein denatiirasyonu,

Molekiilleri trombosit  kaynakli | anjiyogenez ve | uygunsuz dentin
faktorler farklilagma kondisyonlamast,

enfeksiyon

iskele Kan pihtis;, PRP, PRF, | Ug¢ boyutlu tutunma, | Yetersiz kanama, pihti

(Scaffold) CGF, kollajen, | fibrin ag1 ve sinyal | ¢okmesi,
hidrojel salim1 kontaminasyon

27




Mikrocevre Diisiik mikrobiyal | Hiicre yasamasi ve | Persistan biyofilm,
yiik, uygun pH, nem | fonksiyon icin | irrigant tagmasl,
ve vaskiilarizasyon zorunlu ortam inflamasyon

Koronal Biyoseramik bariyer + | Yeni dokuyu oral | Gegici/kalict

sizdirmazhik | adeziv restorasyon mikrofloradan  izole | restorasyon  sizintisi,

eder, restorasyon | kirik, marjinal bozulma
biitiinliigliniin temini

Kaynak: Yazar tarafindan bu boliim igin olusturulmustur.

Rejeneratif tedaviler icin uygun hasta ve dis segcimi

Pulpa nekrozu bulunan, apikal kok gelisimini tamamlamamis, restore
edilerek korunabilecek disler icin rejeneratif tedavi endikasyonu
koyulabilir(Wei et al., 2022).Bir dise rejeneratif tedavi endikasyonu
koyulurken kok gelisim evresi, enfeksiyon siiresi, apikal aciklik, travma
siddeti ve restoratif prognoz birlikte yorumlanmalidir. Koronal yapinin restore
edilemeyecek kadar harap olmasi ve buna bagli olarak rubber dam
izolasyonunun saglanamamasi, post yerlestirme gereksiniminin olmasi,
vertikal kok kirigi, kontrol edilemeyen periodontal hastalik varlig: bir dis igin
rejeneratif tedaviyi kontrendike kilar(Rossman, 2009)

Hasta seciminde yas Onemli bir biyolojik degiskendir; daha geng
hastalarda kok matiirasyonu olasiligi daha yiiksek olabilir. Bununla birlikte
kronolojik yas tek bagma endikasyon veya kontrendikasyon degildir. Immiin
yetmezlik, kontrolsiiz sistemik hastalik, kanama bozuklugu, kullanilan ilaglar
ve antibiyotik alerjileri hasta bazinda degerlendirilmelidir. Estetik bolgede
renklenme riski, tedavi plani ve onamin zorunlu bir pargasidir. Hasta
uyumsuzlugu ve takip olanagimin bulunmamasi rejeneratif tedavilerin
anlamini azaltir(Brett et al., 2025).
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Sekil 2: Rejeneratif Endodontik Tedavi Endikasyon ve Karar Algoritmast
Kaynak: Yazar tarafindan literatiir temelinde olusturulmustur

Tani, baslangi¢ kayitlar ve goriintiileme

Baslangic kaydi; semptomatoloji, etiyolojik faktorler (travma/giiriik),
lokal doku tepkileri (6dem, fistiil varligi, perkiisyon ve palpasyon hassasiyeti)
ile periodontal parametrelerin (mobilite, sondalama derinligi) sistematik
bicimde kayit altina alinmasimi gerektirir. Harabiyete bagh renk degisimleri,
koronal c¢atlaklar ve mevcut restorasyonlarin biitiinliigli eksiksiz
belgelenmelidir. Pulpal duruma iligkin olarak soguk ve elektrikli pulpa testleri,
dogrudan pulpal kan akimim (vitalite) degil, yalnizca noéronal duyarlilig:
(sensibilite) olgmektedir. Bu durum, 6zellikle kok gelisimi tamamlanmamig
(immatiir) veya yakin zamanda travmaya maruz kalmis dislerde yalanci
negatif yamit riskini artirir. Dolayisiyla elde edilen veriler, komsu ve
kontralateral kontrol digleri ile klinik ve radyografik bulgular 1s18inda
biitiinciil olarak degerlendirilmelidir.

Takip kayitlarinda; standart periapikal radyografiler temel tanisal arag
konumundadir. Projeksiyon hatalarimi en aza indirmek ve kok boyu, apikal
aciklik ile dentin duvar kalinlig1 gibi parametrelerde hassas ol¢timler elde
edebilmek adina; paralel teknik, bireye 6zgii 1sirma bloklar ve ayni radyografi
cihazi kullanilarak standart agilanmanin saglanmasi kritik 6nem tasir. Bose ve
arkadaslarinin yar1 nicel yontemi ile Flake ve arkadaslarinin standardize dijital
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0lciim yaklagimi, klinik arastirmalarda kok geligsimini nesnellestirmek igin sik
kullanilmistir(Bose et al., 2009; Flake et al., 2014).

Izlem siireglerinde CBCT’ye basvurulmast rutin bir yaklasim olmayip,
konvansiyonel radyografinin tedavi planlamasini netlestiremedigi spesifik
durumlarla kisithdir. Kok kirigi veya rezorpsiyon siiphesi, atipik/genis
boyutlu patolojiler ve anatomik varyasyonlarin varliginda, ancak hasta
yoOnetimini degistirecek ek tanisal fayda beklendiginde diistintilmelidir. AAE
ve AAOMR'nin 2025 yili ortak uzlasi raporu; selektif endikasyon segimi,
kisith alan goriintiilemesi (kiiciik FOV) ve tanisal gereksinimi karsilayan
minimum radyasyon maruziyeti ilkelerinin altin1 ¢izmektedir(Melo et al.,
2026).

Bulgularin raporlanmasinda, kok boyu, kok alani, apikal agiklik ve
dentin duvar kalmlig1 ayr degiskenler olarak raporlanmalidir. Olgiim yapan
gozlemciler miimkiinse korlenmeli; gozlemci i¢i ve godzlemciler arasi
giivenilirlik verilmelidir. CBCT kullanilan ¢aligmalarda FOV, voxel boyutu,
segmentasyon yontemi ve doz parametreleri agik¢a yazilmalidir.

Antimikrobiyal Etkinlik ve Biouyumluluk Sinirinda Dezenfeksiyon

Rejeneratif endodontik prosediirlerde dezenfeksiyon asamasi hassas bir
biyolojik ikilem barindirir. Ortamda kalan rezidiiel bakteriler yeni doku
rejenerasyonunu ve organizasyonunu engelleyerek klinik basariyi risk altina
sokarken; agresif kimyasal ajanlarin kullanimi apikal papilla kok hiicrelerinin
canliligimi, dentin matriksinde bagl biiylime faktorlerinin salinimini ve
periapikal dokularn biitiinliigiinii olumsuz etkileyebilmektedir(Martin et al.,
2014; Trevino et al., 2011).

Bu nedenle amag steril bir kanal olugturmak degil, biyolojik iyilesmeye
izin verecek Ol¢iide diigsiik mikrobiyal yiik saglarken kok hiicre nigini
korumaktir. Ince duvarli immatiir koklerde minimal veya sifira yakin mekanik
preparasyon, kimyasal irrigasyonun dnemini artirir(Karatas et al., 2023).

Sodyum hipoklorit

Sodyum hipoklorit (NaOCl), giiclii organik doku ¢dzme yetenegi ve
genis spektrumlu  antimikrobiyal kapasitesi sayesinde kok kanal
irigasyonunun ana ajanidir. AAE (Amerikan Endodontistler Dernegi) klinik
uygulama ilkeleri; RET prosediirlerinde NaOCl’nin %1,5-3 konsantrasyon
araliginda tercih edilmesini Onermektedir(Endodontists, 2016). Bu
irigasyonun, apikal ekstriizyon riskini en aza indirmek amaciyla yiiksek
hacimde, diislik akis hiziyla ve yandan delikli kaniiller kullanilarak apikal
dokulara basinca yol agmayacak sekilde uygulanmasi gerekmektedir. Hiicre
kiiltiirii galismalari, konsantrasyon yiikseldikge SCAP canlilig1 ve odontojenik
farklilagsmanin azaldigim1 gostermistir(Martin et al., 2014; Parchami et al.,
2024). Acik apeksli diste irrigasyon ignesi calisma boyundan belirgin
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derecede kisa tutulmali ve diisiik basingla kullanilmalidir. Apikal negatif
basing sistemleri giivenligi artirabilir; ancak higbir aktivasyon yoOntemi
giivenli igne yerlesiminin yerini tutmaz.

EDTA (Etilen diamin tetra asetik asit) ve Dentin Matriksinin
Biyolojik Aktivasyonu

Rejeneratif tedavi protokollerinin nihai irigasyon asamasinda (ikinci
seans) siklikla %17 EDTA tercih edilmektedir. Bu uygulamanin temel
gerekceleri; smear tabakasinin etkin sekilde elimine edilmesi, NaOCl’in
dentin {izerindeki sitotoksik etkilerinin nétralize edilmesi ve en Onemlisi
dentin matriksine baghh biliylime faktorlerinin (TGF-B1, bFGF vb.)
serbestleserek kok hiicre aktivasyonunu tetiklemesidir(de Oliveira et al.,
2026).

AAE oOrnek protokolii, ikinci seansta yaklasik 20 mL %17 EDTA’y1 bes
dakika boyunca pasif irrigasyonla kullanir (Endodontists, 2016). Cok uzun
siireli veya agir1 agresif selasyon dentin erozyonu olusturabileceginden siire,
hacim ve aktivasyon kontrollii olmalidir.

Irrigasyon aktivasyonu

Mekanik preparasyonun kisith tutuldugu kok kanallarinda sonik ve
pasif ultrasonik aktivasyon (PUTI) teknikleri; irrigantin penetrasyon derinligini
artirmakta ve endodontik biyofilmin fiziksel olarak dagitiimasini
kolaylastirmaktadir. Buna karsin, apeksi acgik dislerde uygulanan enerji
kokenli ajitasyonlarin periapikal dokulara soliisyon ekstriizyonu, lokal 1s1
artis1 ve radikiiler dentinde asir1 erozyon gibi riskler barindirdig1 géz oniinde
bulundurulmahidir. Son donemde One ¢ikan lazer destekli irigasyon ve
fotodinamik tedavi (aPDT) yaklagimlari belirgin bir potansiyel sunsa da;
uygulama protokollerindeki heterojenlik ve periapikal progenitor kok hiicreler
iizerindeki sitotoksik/biyolojik giivenlik profillerine iliskin klinik veri
eksikligi devam etmektedir. Dolayisiyla bu ileri teknolojiler, kanita dayali
standart irigasyon prosediirlerinin alternatifinden ziyade, uygun vakalarda
siirece entegre edilebilecek yardimci araglar olarak konumlandirilmalidir(Kim
et al., 2026).
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Tablo 3. Rejeneratif Endodontide irrigant ve Yardime1 Yéntemlerin Klinik Rolii

Ajan/ Ana Katki Risk / Kisithhk Klinik Yaklasim

Yontem

NaOCl Antimikrobiyal etki | Konsantrasyona Bol hacim, diisiik basing,

(%1,5-3) ve nekrotik doku bagli sitotoksisite, | yandan delikli igne; agik
¢cozlinmesi apikal tasma apekste ekstra dikkat.

%17 EDTA Smear tabakasinin Uzun siireli Ikinci seansta son yikama
uzaklastirilmasi, kullanim yada ajani ve dentini biyoaktif
biiytime faktorii aktivasyonla hale getirme.
salimimi dentin erozyonu

Serum Kimyasal Antimikrobiyal Irigant ve medikament

Fizyolojik seyreltme, kanali etkinligi yok artiklarini temizlemek i¢in
notralize etme seans arasi yikama.

Sonik / Irigantin derin Apikal tagma, 1s1 Diistik giicte ve giivenli

Ultrasonik penetrasyonu ve artisi calisma boyunda, secilmis

Aktivasyon | biyofilm yikimi vakalarda.

Lazer / PDT | Biyofilm Yiiksek maliyet, Rutin degildir; arastirma ve
kontroliine destek termal risk, kisitl 6zel durumlarda yardimet

klinik kanit yontem.

Kaynak: Yazar tarafindan olusturulmustur.

Intrakanal medikamentler

I1k ve ikinci tedavi seanslar1 arasinda uygulanan medikasyonun temel
hedefi; mekanik sekillendirmenin kisith tutuldugu kok kanallarindaki
bakteriyel yiikii belirgin sekilde diisiirmek ve periapikal dokulardaki akut
inflamatuar yaniti baskilamaktir. AAE Onerileri dogrultusunda bu amacla
kalsiyum hidroksit ya da diisiik konsantrasyonlu antibiyotik patlarindan
faydalanilabilir(Endodontists, 2016). Medikament tatbikinde kritik husus;
servikal bolgede olusabilecek renklenmeleri onlemek adina patin mine-
sement smirinin koronaline temas ettirilmemesi ve apikal papilla kok
hiicrelerinin canliligim1 korumak amaciyla materyalin apikal dokulara
tagirilmamasidir.

Uclii ve ikili antibiyotik patlart

Uclii antibiyotik pat, metronidazol, siprofloksasin ve minosiklin
kombinasyonudur ve polimikrobiyal endodontik floraya kars1 genis
spektrumlu etki i¢in gelistirilmistir(Karatas et al., 2023). En 6nemli sorunlar
yliksek konsantrasyonda apikal papilla kok hiicreleri {izerine sitotoksisite,
minosiklin iligkili koronal renklenme, antimikrobiyal direng kaygis1 ve patin
dentinden uzaklastirilmasinin giigliigiidiir(Arruda et al., 2018). Bu nedenle
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estetik bolgede minosiklin icermeyen ikili antibiyotik pat veya modifiye
kombinasyonlar tercih edilebilir. Antibiyotik pat1 kullanilacaksa AAE’ nin 1—
5 mg/mL diisiik konsantrasyon cergevesinin alt smirina yakin, ince ve
kontrollii uygulamalar diisiiniilmelidir(Endodontists, 2016).

Kalsiyum hidroksit

Kalsiyum hidroksit yiikksek pH ile antibakteriyel etki saglar,
lipopolisakkaritleri inaktive eder ve antibiyotik patlarina gére daha iyi hiicre
uyumu gosterebilir. Bununla birlikte materyalin kanaldan tamamen
uzaklastirilmasi giictiir ve uzun siireli kullanim radikiiler dentinin mekanik
Ozelliklerini olumsuz etkileyebilir(Pekpinarli et al., 2024). Rejeneratif
endodontik tedavilerde 1-4 haftalik kisa siire kullanim, koronal/orta iicliide
kontrollii yerlestirme ve ikinci seansta etkili uzaklastirma makul yaklagimdir.
2026 tarihli dolayl karsilagtirmali meta-analiz, TAP, DAP ve kalsiyum
hidroksit arasinda bir yillik klinik basari agisindan belirgin ve kesin bir
tstlinlik gostermemis; calisma heterojenligi ile dolayli karsilagtirmanin
sinirliliklarini vurgulamigtir(Alovisi et al., 2026). Bu nedenle medikament
secimi enfeksiyon siddetine gore, estetik risk, alerji, yas, kanal anatomisi
degerlendirilerek  ve  klinisyenin  giivenli  uygulama  becerisiyle
bireysellestirilmelidir.

Tablo 4. Intrakanal Medikament Karsilastirmas1

Medikament Avantaj Kisithlik Klinik Tercih

Kalsiyum Biouyumlu, yiiksek pH | Zor temizlenir, uzun | Anterior bdlgede

Hidroksit renklenme yapmaz siire kullanim dentini | ve hiicresel

zayiflatabilir giivenlik odakli

vakalar

Uglii Gii¢lii  antibakteriyel | Minosiklin Siddetli

Antibiyotik etki,genis spektrum renklenmesi, enfeksiyonda

Pat sitotoksite,direng disiik dozla segili
kullanim

Ikili Minosiklin yok, Diigiikk | Doz kisit1 var, yiiksek | Estetik bolgede

Antibiyotik renklenme riski dozda sitotoksik | tclii pata alternatif

Pat olabilir

Modifiye Kisisellestirilebilir Kanit az, standart degil | Rutin degil, o6zel

Antibiyotik (vaka ve alerji gerekeeli kullanim

Patlar durumuna gore)

Kaynak: Yazar tarafindan literatiirden derlenmistir.
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Iskele materyali (Scaffold) secimi

Scaffold, hiicrelerin tutunacagi ve organize olacagi ii¢ boyutlu gegici
matrikstir. Kan pihtisi, vendz kan alimi veya laboratuvar hazirlig:
gerektirmedigi i¢in halen en yaygin klinik segenektir. Apikal kanama fibrin
ag1 olusturmanin yani sira; endojen mezenkimal hiicreleri ve trombosit
kaynakli sinyalleri de kanal bosluguna tasir. Kanamanin miktari, pihti
yiiksekligi ve stabilitesi ise vakadan vakaya degisir.

PRPve PRF

Alternatif scaffold materyalleri arasinda yer alan PRP, yiiksek trombosit
yogunlugu sayesinde biiylime faktorlerini hizli bicimde salgilarken; PRF ise
antikoagiilansiz tliplerde hazirlanan stabil fibrin ag1 ile daha uzun siireli bir
salinim profili sunar. Yapilan randomize ve kontrollii klinik arastirmalarda,
gerek PRP ve PRF'nin gerekse kan pihtisinin tedavide yiiksek klinik basari
sagladig bildirilmistir(Nivedhitha et al., 2020; Qiao et al., 2017). 2025
sistematik derleme ve meta-analizi ise kan pihtisi, PRP ve PRF arasinda
evrensel klinik {istiinliik gosterilemedigini belirtmistir(Tsiolaki et al., 2025).

Hidrojeller ve biyomimetik scaffoldlar

Diizensiz kanal geometrisine tam entegrasyon, hedeflenen hiicre veya
antimikrobiyal ajanlarin taginmasi ve zamana yayili bozunma profili, enjekte
edilebilir hidrojellerin sundugu temel avantajlardandir. Yapilan preklinik
arastirmalarda temel tasiyict sistemler olarak agirlikli bigcimde kitosan,
kollajen, jelatin metakrilat ve kendiliginden diizenlenen peptit yapil
hidrojeller tercih edilmektedir(Raddall et al., 2019). 2025 tarihli sistematik
derleme, hidrojellerin pulpa iyilesmesi ve doku organizasyonu agisindan umut
verici oldugunu; ancak optimal materyal, uygulama ve uzun dénem
protokollerinin standardize edilmedigini bildirmistir(Hsueh et al., 2025).
Biiyiime faktorii ve ilag tagiyan platformlarin 2026 meta analizi de translasyon
potansiyelini desteklemekle birlikte klinik heterojenligi
vurgulamaktadir(Kaur et al., 2026)
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Rejeneratif endodontide scaffold secenekleri

Secim; blyolojik hedel, uygulanabllirlik ve xamt dizeyine gore yaplir

KAN PIHTI

Dofal « Dagak Maliyath
Hucre + fibrn sajlar
Stabite degdigken

&

sl PRP
Ylksek trombost
Ml faktdr salrm

Stancardizasyon gerekir

PRF

Stabé fNibrin af
Oaha uran salim
Kan aiimi gereldr

HIDROJEL
Enjukte ediebilic
Hag/sinyal tagiyabile
Klinik vort sireh

Giincel kanitin ortak mesaji
Kan pihtasi, PRP ve PRF yliksek basan saglayabilir; evrensel Gstuntik gosteriimemigtir.

[Scaﬂ‘old segimi, dezenfeksiyon ve koronal seal’in yerini tutmuJ

Sekil 3. Scaffoldlarm Klinik Ozelliklerinin Karsilastirilmasi

Kaynak: Yazar tarafindan bu boliim i¢in olusturulmustur.

Tablo 5. Scaffold Se¢eneklerinin Klinik Kargilagtirmasi

Iskele Yapisal ve Klinik Avantajlari Kisitlamalar ve
(Scaffold) Biyolojik Mevcut Kanit Diizeyi
Tiirii Ozellikler
Endojen Kan Trombositler, Uygulamast Yapisal kararliligt
Pihtis1 hiicresel unsurlar zahmetsiz, maliyetsiz | degisken; her vakada
ve fibrin agindan ve ilave ekipman yeterli kanama
olusan dogal yap1. | gerektirmez. olmayabilir.
PRP Yiiksek Hazirlik siireci kontrol | Hazirlik protokollerinde
(Trombositten | yogunlukta edilebilir; erken standart eksikligi,
Zengin trombosit ve hizli | evrede hizli biyolojik antikoagiilan
Plazma) biliyiime faktorii stimiilasyon saglar. kullanilir,maliyetlidir.
salmim kapasitesi.
PRF Kararl fibrin Tamamen otolog; Kan alim1 ve santrifiij
(Trombositten | matriks yapisi ve digaridan kimyasal islemi gerektirir; pthtiya
Zengin Fibrin) | zamana yayilan katk1 veya aktivator gore mutlak klinik
faktor salinimi. gerektirmez. ustiinliigii heniiz
kanitlanmamustir.
Kollajen Kan pihtisi ile Biyoseramik Tek basina birincil
Matriks bariyer malzemesi | materyallerin bolgeye | biyolojik doku
arasinda fiziksel konumlandirilmasini iskelesinin islevini
ve mekanik kolaylastirir. istlenemez.
destek.
Sentetik Enjekte edilebilir, | Kisiye 6zel Standart klinik
Hidrojeller biyomiihendislik uyarlanabilirlik ve protokollere

iirlind, ilag ve

girmemistir; uzun
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sinyal molekiilii hedefli/kontrollii dénemli giivenilirlik ve
tastyici yapi. salinim olanagi sunar. | takip verileri sinirlidir.

Kaynak: Yazar tarafindan bu boliim igin olusturulmustur.
Koronal restorasyon ve sizdirmazlk

Miikemmel bir dezenfeksiyon prosediirii ve ideal bir doku iskelesi
uygulansa dahi, gelismekte olan dokunun agiz i¢i mikrofloradan tam
izolasyonu saglanamazsa tedavi basarisizlikla sonuglanabilir. Bu nedenle, kan
pihtist veya trombosit tiirevli matrikslerin {izerine siklikla 3-4 mm
kalinliginda kalsiyum silikat kokenli biyoseramik bir oOrtii materyali
konumlandirilir. Bu asamada tercih edilen MTA; yiiksek biyouyumlulugu,
bazik pH diizeyi, nem varliginda sertlesebilme yetenegi ve sert doku
rejenerasyonunu stimiile etme kapasitesiyle One ¢ikmaktadir(Parirokh &
Torabinejad, 2010). Ancak uzun sertlesme siiresi, manipiilasyon giicliigli ve
Ozellikle kanla temas halinde renklenme riski olmasi bu materyalin
dezavantajidir.

Kullanima hazir biyoseramik putty ve Biodentine gibi materyaller, hizlt
sertlesme  Ozellikleri, kolay islenebilirlikleri ve bazi serilerde renk
kararliliklart ile 6ne ¢ikarlar. Buna karsin, marka bazli yaklasimlar yerine
materyalin radyoopaklik, renk stabilitesi, yikanma direnci ve sertlesme
mekanizmas1 gibi fizikokimyasal parametreleri ile spesifik kullanim
talimatlar1 degerlendirilmelidir. On grup dislerde renk bozulmalarinin éniine
gecmek icin pihti yiiksekliginin mine-sement sinirinin 2-3 mm apikalinde
birakilmasi, koronal pulpa duvarlarina adeziv izolasyon uygulanmasi,
minosiklin tiirevlerinden uzak durulmasi ve renk stabilasyonu kanitlanmig
tiriinlerin se¢ilmesi kritik onem tagir(Kahler & Rossi-Fedele, 2016).

Kalsiyum silikat bazli ortii materyalinin iistiine rezin modifiye cam
iyonomer (RMCIS) ya da uyumlu bir adeziv kaide uygulandiktan sonra daimi
kompozit restorasyona gecilmelidir. Tedavi planlamasinda nem izolasyonu,
kenar uyumu, okliizal kuvvet dagilimi ve olasi travma faktorleri mutlaka goz
oniinde bulundurulmalidir. Asir1 koronal madde kaybi izlenen olgularda, kok
kanali igerisine post uygulamaktan kacinilarak disi destekleyecek adeziv
restoratif yaklagimlar ve ihtiya¢ halinde ortodontik veya protetik stratejiler
onceden kurgulanmalidir.

Iki seansh klinik protokol

Birinci seans: enfeksiyon kontrolii

Tani ve onam:

Tam1 dogrulanir, alternatif tedaviler ve ek tedavi ydntemleri
degerlendirilir. Restoratif prognoz ve renklenme gibi durumlar onamda agik¢a
belirtilir. Hastanin yazili rizasi alinir.

Izolasyon ve anestezi:
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Hastanin sistemik durumuna uygun lokal anestezi yapildiktan sonra,
aseptik girig i¢in rubber dam izolasyonu saglanir.
Sekillendirme:

Radyografik ve elektronik bulgular birlikte degerlendirilerek ¢aligma
boyu belirlenir. Zaten ince olan kanal duvarlari agresif sekillendirmeden
kacinilarak. miimkiin oldugunca korunur. Yalnizca gevsek nekrotik doku ve
debris uzaklastirilir.

Irrigasyon ve dezenfeksiyon:

AAE’ye gore kanal bagina yaklasik 20 mL ve bes dakikalik irrigasyon
yapilmalidir(Endodontists, 2016). %1,5-3 NaOCI, side-vented (yandan
perfore) igneyle diisiik basing altinda ve apikalden tasirilmadan kullanilir.
Serum fizyolojik ile ara/final yikama yapilir; kanal nazikc¢e kurutulur.

Mine-sement sinirin1 gegmeyecek sekilde Kalsiyum hidroksit veya
diisitk konsantrasyonlu antibiyotik pati, apikal dokulara tasirilmadan
yerlestirilir. En az 3—4 mm kalinlikta sizdirmaz bir gecici restorasyon yapilir;
hasta genellikle 1-4 hafta sonra ¢agrilir.

Ikinci seans: biyolojik uyarim ve scaffold

Degerlendirme:

Sislik, fistiil, perkiisyon/palpasyon hassasiyeti, eksiida ve gegici
restorasyonun biitlinligii kontrol edilir. Eger aktif enfeksiyon devam ediyorsa
rejeneratif basamaga gecilmez; dezenfeksiyon tekrarlanir.

Izolasyon ve anestezi:

Kanama olusturmay1 kolaylastirmak igin vazokonstriktorsiiz lokal
anestezi, Ornegin %3 mepivakain, kilavuz temelli pratik bir
tercihtir(Endodontists, 2016).Rubber dam izolasyonu saglanir.

Irrigasyon:

Serum fizyolojik ile medikament dikkatli bir sekilde uzaklastirilir. 20
mL %17 EDTA ile bes dakika nazik final irrigasyonu yapilir ve kanal
kurutulur.

Kanama olusturma:

Periapikal alanda hedeflenen kanamayi1 uyarmak amaciyla, 6n kavis
verilmis steril bir K-tipi el egesi apikal foramenin 1-2 mm 0tesine tasirilarak
cevre dokular kontrollii bir sekilde irrite edilir. Kanama seviyesi mine-sement
sinirinin yaklasik 2—3 mm altinda stabilize edilir. Pihtilasma i¢in birkag dakika
beklenir; gerekirse kollajen matriks, PRP veya PRF kullanilir.

Koronal bariyer ve restorasyon:

P1ihti/scaffold iizerine asir1 kondensasyon yapilmadan yaklagik 3—4 mm
biyoseramik bariyer yerlestirilir. Uzerine sizdirmaz adeziv restorasyon
tamamlanir.

Baslangi¢c fotograf ve radyografileriyle standardizasyonda kontrol
kayitlar1 planlanir.
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Tablo 6. Rejeneratif Endodontik Tedavide Adim Adim Klinik Kontrol Dizilimi

Asama

Bir Sonraki Adima Gegis
Kriteri

1. Endikasyon &
Vaka Secimi

Temel Gereksinimler &
Kontrol Noktalari

Pulpa nekrozu, acgik apeks
(immatiir kok), diste

restorasyon yapilabilirligi ve
hastanin takip uyumu

Disin  biyolojik  iyilesme
kapasitesi ile uzun vadeli
restoratif plan RET
protokoliiyle ortligiiyor mu?

2. Ilk Seans (Kanal
Dezenfeksiyonu)

Rubber dam ile izolasyon,
minimal/sekillendirmesiz
preparasyon, diisiik basinglt
giivenli irrigasyon

dokular zarar
igindeki

yeterli

Apikal
gormeden  kanal
mikrobiyal  yiik
diizeyde azaltildi m1?

vazokonstriktor icermeyen lokal
anestezi

3. Seanslar Arasi | Sizdirmaz gegici dolgu, klinik | Kanal i¢ci semptomsuz hale

Dénem semptomlarin  ve  eksiidanin | geldi mi ve 2. seansa uygun
(akintinin) kontrolii ortam saglandi mi1?

4. ikinci Seans | Medikamentin uzaklagtirilmasi, | K6k kanalinda hiicre gdg¢iinii

(Revaskiilarizasyon) %17 EDTA  uygulamasi, | uyaracak biyouyumlu yiizey

ve apikalde kontrollii kanama
saglandi m1?

takip

5. Koroner Bariyer & | Stabil iskele (scaffold) yapisi, | Olusturulan kan pihtisini
Restorasyon 3—-4 mm biyoseramik materyal | bozmadan, ag1z ici
yerlesimi, adeziv kalict | mikroorganizmalara kars1
ortiileme uzun sireli tam sizdirmazlik

saglandi m1?
6. Takip ve | 6, 12 ve 24. aylarda ile yillik | Agri/enfeksiyonun ¢oziilmesi
Degerlendirme periyotlarda klinik/radyografik | (primer basari), kok gelisimi

(sekonder basar1) ve olasi
komplikasyonlar ayr1 ayri
belgelendi mi?

Kaynak: Yazar tarafindan bu boliim igin olusturulmustur.

Kritik karar noktasi

Devam eden eksiida varliginda veya akut sislik tablosunda kan pihtist
indiiksiyonuna gidilmesi, kok kanal iskeletinin kontamine olmasina ve
tedavinin basarisizlikla sonuglanmasina yol acabilir. Biyolojik uyarim
asamasina geciste yalnizca tedavi seansinin gelmis olmasi degil, kanalin
klinik olarak tamamen asemptomatik ve kuru olmasi sarttir.

Basar kriterleri ve takip

AAE tarafindan rejeneratif tedavi ciktilar1 {i¢ asamali bir hiyerarsiyle

siiflandirilmaktadir.

Birincil  (primer)

amag,

klinik  semptomlarin

rezoliisyonu ve periapikal kemik dokusunun rejenerasyonudur. Ikincil
(sekonder) amag, radikiiler duvar kalinliginda artis ve/veya apikal uzamanin
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saglanmasidir. Uciinciil (tersiyer) amag ise vitalite/sensibilite testlerinde
pozitif yanit elde edilmesidir(Endodontists, 2016).

Arastirma sonuglarinin raporlanmasini standartlastirmay1 amaglayan
COS-ENDO 2025 o6nerilerinde; disin agizda kaliciligi, agrn diizeyi, enfeksiyon
parametreleri, periradikiiler alandaki radyografik iyilesme, radikiiler gelisimin
devamlilig1, genel basari, fonksiyonel durum, ek miidahale ihtiyaci ve advers
etkiler/komplikasyonlar temel ¢ekirdek parametreler olarak
tanimlanmigtir(Zanjir et al., 2025). Bu gergeve, “basart oran1” gibi tek bir
kompozit sonucun ardinda klinik olarak farkli sonuglarin gizlenmesini 6nler.

Klinik kontrol araliklar1 hastaligin siddetine gore degisebilir. Ik 1-3 ay
restorasyon ve semptom kontrolil; 6 ay periapikal yanit; 12 ve 24 ay kok
gelisimi, apikal kapanma ve kalsifikasyon; daha sonra yillik takip igin
uygundur. Erken donemde kok boyu artis1 goriilmemesi, periapikal iyilesme
ve semptomsuzluk varsa tek basina basarisizlik degildir. Kok matiirasyonu

¢ogu zaman daha yavas ve heterojen ilerler.

Tablo 7. Rejeneratif Takip Protokolii: Siire¢ ve inceleme Alanlar

izlem
Asamasi

inceleme Alam
Radyografik)

(Klinik &

Klinik Yorum ve Klinik Hedef
Degerlendirmesi

Erken Donem
(1-3 Ay)

* Klinik: Semptom, sislik, fistiil,
perkiisyon ve restorasyon biitiinliigii

* Radyolojik: Erken radyografik
degisimler sinirli kalabilir

Persistan semptom varliginda olas1
re-enfeksiyon ve restoratif sizinti
yoniinden yeniden degerlendirme
yapilir.

Orta Donem
(6 Ay)

» Klinik: Asemptomatik klinik tablo
ve periodontal stabilite

* Radyolojik: Lezyon boyutunda
kiiglilme ve radyodansitede artig

Semptomlarin  rezoliisyonu  ve
periapikal ~ kemik  iyilesmesini
kapsayan primer hedefin
kontroliidiir.

1 Yilhk izlem
(12 Ay)

* Klinik: Pulpal sensibilite yanitlari,
renk degisimi ve fonksiyonality

* Radyolojik: Periapikal iyilesme,
apikal maturasyon ve kok gelisimi

Kok yapisinda belirgin - gelisme
gozlenmese bile klinik ve periapikal
iyilesme ile primer basari saglanmig
say1lir.

rezorpsiyon varligi

Uzun Dénem | « Klinik:  Okliizal fonksiyon, | Kok gelisimi ve duvar
(18-24 Ay) mobilitenin olmamasi, renklesme ve | kalinlasmasini igeren sekonder
restorasyon kontrolii hedefler ile olasi komplikasyonlar
*  Radyolojik:  Dentin  duvar | degerlendirilir.
kalinlasmasi, kok boyunda arts,
apikal kapanma
Rutin . Klinik: Semptomatoloji, | Disin fonksiyonel sagkalimi ve ek
Kontroller restorasyonun takibi, travma Oykiisii | girisim ihtiyaci uzun dénemli olarak
(Yilhik) * Radyolojik: Ge¢  periapikal | kayit altina alinir.
lezyonlar, kalsifikasyon ve

Kaynak: Yazar tarafindan ilgili literatiir temelinde bu béliim i¢in olusturulmustur.
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Komplikasyonlar ve komplikasyon yonetimi
Renklenme

Koronal renklenmenin sebebi antibiyotik pat icindeki minosiklin, kan
tiriinlerinin dentinle uzun siireli temasi ve koronal bariyer materyali olarak
kullanilan bazi kalsiyum silikat materyallerle iliskilidir(Kahler & Rossi-
Fedele, 2016).Bu durumu oOnlemek amaciyla diisiik konsantrasyonda
minosiklinsiz medikament kullanilmali, pulpa odas1 duvarlar1 adeziv bariyerle
korunarak medikament sinir1 mine-sement siniriin altinda tutulmalidir. Kan
pithti seviyesinin de mine-sement smirinin 3mm altinda sonlandirilmast
gerekir. Tedavi sonrasinda renklenme olmussa i¢ beyazlatma, mikroabrazyon,
kompozit veya veneer restorasyon gibi restoratif ¢oziimler disin gelisim
durumu ve yasa gore planlanabilir.

Direncli Enfeksiyonlarda Klinik Yaklasim

Agr ve sisligin devam etmesi, fistiil varligi, periapikal radyolusensinin
genislemesi veya eksiida sizintisinin siirmesi; restoratif sizinti, eksik
dezenfeksiyon, varyasyonel kanal anatomisi, kdk kiriklari ya da rezorpsiyon
ihtimallerini giindeme getirir. Bu asamada oncelikle kanal i¢i pansumanin
tazelenmesi ve irrigasyon adimlarinin giivenli bir bigimde tekrarlanmasi
diisiiniilmelidir. Persistan vakalarda tedavi secenegi; disin periodontal ve
restoratif gelecegi hesaba katilarak rejeneratif siirecin yinelenmesi, apikal
MTA tikaci, konvansiyonel endodonti, cerrahi miidahale veya ¢ekim yoniinde
sekillendirilir.

Kanama Basarisizligi ve Scaffold Yetersizligi

Kok kanali igerisinde kanamanin saglanamamasi durumu; kullanilan
lokal anesteziklerin vazokonstriktdr etkisine, apikal dokunun fibrotik
degisimine, dar apikal foramen varligina veya periapikal dokunun yetersiz
irrite  edilmesine  baglanabilir.  Klinik  ¢6ziim olarak  oOncelikle
vazokonstriktorsiiz anestezi kullanimi, dogru ege se¢imi ve apikal sinirin
kontrollii olarak asilmasi diisliniilmelidir. Bu adimlarla da kanama
saglanamadigi takdirde PRP veya PRF benzeri otolog matrikslerden (scaffold)
yararlanilabilir. Ancak uygulanan skafoldun tiiri ne olursa olsun, bu
yontemlerin eksik dezenfeksiyonu telafi edemeyecegi g6z Oniinde
bulundurulmalidir.

Kanal Tikanmast (Obliterasyon) ve Kanal I¢i Kireclenme (Kalsifikasyon)

Kok kanali boslugunun mineralize doku birikimiyle kismen ya da
tamamen daralmasi sik¢a karsilasilan bir durumdur ve bu kireglenme siireci
zamanla ilerleme gdsterebilir(Song et al., 2025). Semptom vermeyen, agizda
cigneme islevini siirdiiren ve periapikal dokular1 saglikli olan bir diste tikali
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(oblitere) kanal yapis1 tek basina basarisizlik gostergesi sayilmaz. Yine de
olas1 bir reenfeksiyon durumunda ortograd yoldan kanala erisimi oldukca
zorlagtirir. Bu sebeple, tedavinin ilk anindan itibaren ayrintili dijital verilerin
arsivlenmesi ve hastanin uzun dénemli takibi biiyiik 6nem tasir.

Kok Fraktiirii ve Restoratif Basarisizltk

Gelisimini tamamlamamis (immatiir) dislerdeki kirilma (fraktiir) riski,
sadece radikiiler duvar kalinligiyla aciklanamaz; gecirilmis travma hikayesi,
servikal bolgedeki dentin kaybi, uzun donemli kalsiyum hidroksit
uygulamalari, gelen okliizal kuvvetler ve restoratif koruma biitiinliigii de bu
siiregte kritik faktorlerdir. Radyolojik olarak gozlemlenen kok duvari
kalinlagmasi, mekanik dayaniklilik agisindan makul bir ikame gosterge
(surrogate) sayilsa da uzun vadede kirilma oranlarini dogrudan diislirdigiinii
gosteren kanitlar kisithdir. Bu dogrultuda okliizal yiiklerin dengelenmesi,
olas1 travmalarin engellenmesi ve koronal sizdirmazlig1 saglayan giiclii adeziv
restorasyonlarin yapilmasi temel koruyucu yaklasimlardir.

Giincel kanitlarin elestirel sentezi

Glincel literatlirdeki sistematik derlemeler incelediginde, RET
uygulamalarinin apeksi kapanmamig nekrotik daimi dislerde basarili klinik
sonuglar ve yiiksek sagkalim oranlar1 sundugu goriilmektedir; ancak kok
gelisimine dair parametrelerde ciddi bir standart eksikligi ve vaka gesitliligi
mevcuttur(Sabeti et al., 2024; Tewari et al.,, 2025). Mevcut g¢aligsmalar;
incelenen dis tipi, yas grubu, etiyoloji, apeks acikligi, irigasyon
konsantrasyonu, kullanilan medikament, matriks/iskele yapisi, bariyer
materyali ve takip siireleri bakimindan farkliliklar barindirmaktadir.
Dolayisiyla, rejeneratif tedavilerin klinik bagarisim1 tek bir istatistiksel
ylizdeye indirgeyerek genellemek dogru bir yaklasim degildir.

Tedavi degerlendirmesinde klinik basar1 kriterleri ile biyolojik
rejenerasyon c¢iktilari es tutulmamalidir. Semptomsuzluk ve periapikal
radyolusensinin kaybolmasi, dogrudan hastay1 konforlu kilan kuvvetli primer
sonuclardir; kok uzunlugundaki artis ve dentin duvarlariin kalinlagsmasi ise
degerli fakat daha instabil olan sekonder hedeflerdir. Dise uygulanan
sensibilite testlerine pozitif yanit alinmasi ndral innervasyonun yeniden
saglandigin1 disiindiirse de, doku diizeyinde hakiki bir pulpa-dentin
kompleksi olustugunu kanitlamaz. Ek olarak, intrakanal kalsifiye doku
birikimi biyolojik aktivitenin varligim kamtlasa da gelecekteki olasi
retreatment veya kok kanal erigimlerini kisitlayan advers bir tablo yaratabilir.

Medikament ya da scaffoldlar arasinda istiinliik acisindan kesin
kamitlar elde edilememistir. Uglii pat, ikili pat ve kalsiyum hidroksitin
karsilastirildigi 2026 meta-analizinde belirgin bir fark gdzlenmemistir(Alovisi
et al., 2026).Trombosit konsantrelerinin karsilastirildigi meta-analizde ise kan
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pihtisina gore herhangi bir iistiinlik goriilmemistir(Tsiolaki et al., 2025).Bu
sonuglar degerlendirildiginde en iyi materyalden ziyade rejeneratif tedavilerde
biyolojik gilivenligin saglanmasi, standart uygun protokol, iyi bir koronal
tikama ve iyi takip daha dnemlidir.

Tablo 8. Giincel Literatiir Isiginda RET Kanitlariin Klinik Sentezi (2026)

inceleme Konusu Mevcut En Giivenilir Klinik | Yanit Bekleyen Sorular ve
Sonu¢ Gelecek Calismalar
Apeksifikasyon mu | Cogu analize gore genel klinik | Kok duvarlarindaki
Rejeneratif tedaviler | basari ve disi koruma oranlari es | kalinlagma miktar1 ve bunun
mi daha iistiindiir? degerdir; RET’in farki kok | uzun vadedeki kirilma riskini
gelisimini destekleme | ne kadar diistirdiigii
potansiyelidir. heterojendir.
ideal irrigant | Diisiik yiizdeli NaOCI takiben | Irrigant miktari, temas siiresi,
kombinasyonu %17 EDTA uygulamas: hem | ajitasyon teknikleri ve apikal
nedir? glivenlik hem de kok yiizeyi | doku emniyeti arasindaki
aktivasyonu icin ana | optimum denge.
protokoldiir.
En basarih kanal i¢i | Ca(OH). veya diisiik dozlu | Mikrobiyal ekosistem
pansuman materyali | antibiyotik patlarinin kullanimi | {izerindeki etkileri, direng
hangisidir? klinik olarak onaylanmistir; | mekanizmalari, —sitotoksisite
aralarinda belirgin bir fark | ve  vakaya 06zel secim
yoktur. kriterleri.

PRP veya PRF, kan | Uc yontem de tatmin edici klinik | Santrifiij ve hazirlama
pihtisina gore daha | sonuglar vermektedir; birinin | standartlari, hasta alt gruplari

avantajh mi? digerine mutlak bir istiinliigli | ve radikiller —matiirasyon
bulunmamaktadir. iizerine gergek klinik etkileri.
Rejenerasyon sonucu | Geleneksel yontemle elde edilen | Tipik bir odontoblast
olusan dokunun | yapi, agirlikli olarak heterojen | tabakasinin, sinir aginin ve
niteligi nedir? canli tamir dokusu ve kalsifiye | bagisiklik yanitinin
yapilardan olugur. ongoriilebilir bicimde

rekonstriiksiyonu.

CBCT kullanimi | Gerekli degildir; standardize | Kisith ve karmagik vakalarda
rutin bir zorunluluk | edilmis periapikal rontgenler | diisiik doz 3B tomografinin
mudur? birinci basamak degerlendirme | net katkisinin belirlenmesi.

i¢in yeterlidir.

Kaynak: Yazar tarafindan ilgili literatiir temelinde bu béliim i¢in olusturulmustur.
Gelisimini tamamlanug olgun dislerde rejeneratif yaklagimlar

Matiir dislerde apikal foramen daha dardir, apikal papilla artik mevcut
degildir ve endojen hiicre girisi immatiir dislere gore daha smirlidir. Buna

ragmen apikal genisletme, kanama indiiksiyonu, scaffold ve biyoseramik seal
iceren arastirma  protokolleri semptom ve periapikal iyilesme
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saglayabilmistir(Tatar et al., 2026). On randomize ¢aligmalar ve sistematik
derlemeler umut verici sonuglar bildirse de yontemler heterojen, 6rneklemler
kiigiik ve uzun dénem histolojik/fonksiyonel kanit yetersizdir(Li et al., 2023;
Youssef et al., 2022).

Rejeneratif endodontide gelecek stratejileri
Hiicresiz tedaviler

Hiicresiz  yaklagimlarda amag; eksozomlar, sekretom, salimi
diizenlenmis biiyiime faktorleri, dentin kdkenli sinyal mobilizasyonu ve
immiinomodiilator molekiiller ~yardimiyla viicudun kendi onarim
mekanizmalarii desteklemektir. Bu tutum, hiicre kiiltiirii ve hiicresel nakil
islemlerinin igerdigi lojistik zorluklar1 ve riskleri sinirlayabilir. 20252026 yili
biyomateryal ve tasiyici platform derlemeleri, ¢ok yonlii sinyal salan
hidrojeller ile hem antibakteriyel hem de doku yenileyici hibrit sistemlerin
gelecek vadeden secenekler oldugunu; ancak klinik giivenlik ve etkinlik
kriterlerinin  henliz  standardizasyona ulagsmadigmni  vurgulamaktadir
(Farjaminejad et al., 2025; Kaur et al., 2026; Kim et al., 2026)

Hiicre transplantasyonu

Hiicre temelli rejeneratif tedaviler; otolog kok hiicrelerin laboratuvarda
cogaltilmasiyla veya otolog dental pulpa kok hiicrelerinin scaffold ve sinyal
molekiilleriyle beraber kanala transplantasyonu sonucu uygulanan daha yeni
tedavilerdir. Amag gercek pulpa benzeri dokunun olusturulmasini temin
etmektir.Mobilize dental pulpa kok hiicreleriyle yapilan ¢alismada vaskiilerize
doku olusumu saglanmistir(Nakashima & Tanaka, 2023).Dental pulpa
hiicrelerinin pulpa dokusuyla bir biitiin olarak kanala nakledildigi 2025-2026
yillarina ait daha yeni ¢alismalar mevcuttur(Kim et al., 2025; Tatar et al.,
2026).Boylece pulpa hiicreleri kendi dogal ortamlarinda herhangi bir
laboratuvar siireci ve ilave bir scaffold gerekmeksizin nakledilerek
semptomsuzluk ve periapikal iyilesme gibi primer hedefler saglanmakla
beraber sensivitenin de elde edildigi gosterilmistir.Ancak daha uzun takip
stireleriyle bu tedavilerin basarisinin uzun dénem takibi gerekmektedir.Bu
nedenle heniiz rutin klinige gegmemistir.

Akilli Doku Iskeleleri (Scaffold), 3B Biyobaski ve Yapay Zeki

Ileri teknoloji iiriinii scaffoldlar; kok kanalinin korono-apikal
gradyanina uyumlu mekanik nitelikte, zamana bagli biyobozunur 6zellikli ve
sirastyla antimikrobiyal ve anjiyojenik sinyal aktarimi sunacak bigimde
gelistirilmektedir. Ug boyutlu biyobaski yontemleri; damarsal ve sinirsel
yonlenmeye olanak taniyan boélgesel mikro mimarilerin olusturulmasini
amaclar. Yapay zeka tabanli goriintii analizi algoritmalar1 ise standart

43



radyografilerde kok ylizey alani, dentin duvan kalinligi, lezyon boyutu ve
intrakanal kalsifikasyonlar1 ¢ok daha objektif bir sekilde takip etme imkéam
barindirir. Bu yenilikei sistemlerin klinik entegrasyonu ve degeri; harici
dogrulama (dis validasyon), aciklanabilir yapay zeka (XAI) modelleri, veri
standardizasyonu =~ ve  radyasyon  dozlarinin  optimizasyonu ile
kanitlanmalidir(Kim et al., 2026; Kyaw et al., 2025).

Biyolojik Beklentiler ve Dogru Iletisim

Rejeneratif Endodontik Tedavi (RET) siirecinde hasta ve ebeveynlere,
uygulamanin biyolojik temelli ve sonuglar1 kisiden kisiye degisebilen bir
tedavi oldugu net bicimde iletilmelidir. Iletisimde "Dis kesinlikle yeniden
canhilik kazanacak" gibi kesin ifadeler yerine; "Oncelikli hedefimiz
enfeksiyonu baskilayarak kok gelisiminin oniinii agmak ve bu potansiyeli
desteklemektir" seklinde gergekei bir yaklasim sergilenmelidir.

Aydinlatilmig onam siirecinde; agr1 ve enfeksiyon tablosunun
giderilmesi, dogal disin agizda tutulmasi, kok matiirasyonunun (gelisiminin)
devam etme olasilig1 gibi tedavinin sundugu faydalar ile; diste renk degisimi
(diskolorasyon), kanal boslugunun tikanmasi (obliterasyon), kok gelisiminin
yetersiz kalmasi veya durmasi, enfeksiyonun niiksetmesi, dis dokusunda kirik
olusumu gibi karsilagilabilecek riskler seffaflikla sunulmalidir. Alternatif
tedavi segeneklerine (Orn. apeksifikasyon veya g¢ekim) gecis gereksinimi
dogabileceg anlatilmalidir.

Aileye Verilecek Yazli Oneriler

Ozellikle ¢ocuk hastalarda klinik basarmin ebeveyn is birligiyle
dogrudan iliskili oldugu unutulmamalidir. Bu dogrultuda aileye su konularda
yazili bilgilendirme yapilmalidir:

e Agiz hijyeninin eksiksiz saglanmasi

e Fiziksel travmalardan korunma ve sportif faaliyetlerde agiz
koruyucu (splint) kullanimi1

e Okliizal dengenin ve restorasyon biitlinliigiiniin diizenli kontrolii

Tedavinin Askiya Alinmasint ve Yeniden Degerlendirilmesini Gerektiren
Kritik Ikazlar

Asagidaki durumlarin varliginda, dogrudan rejenerasyon veya biyolojik
uyarim (revaskiilarizasyon) asamasmna gecilmemeli; tedavi protokolii
durdurularak siire¢ yeniden gdzden gegirilmelidir:

e Baskilanamayan Odem ve Eksiida: Kanal icinde sizintimn/akitinin
devam etmesi veya kontrol altina alinamayan siglik varligi
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o Izolasyon Yetersizligi: Rubber dam veya benzeri yontemlerle giivenli
ve steril bir ¢calisma alaninin olusturulamamasi

e Restoratif Prognostik Kayiplar: Disin uzun donemde restore
edilebilirligini tehdit eden madde kayb1 veya yapisal zayiflik

o Irrigant Taskinlig1 Siiphesi: Dezenfeksiyon sirasinda apikal dokulara
sollisyon sizmasi/agmasi ihtimali

o Ilerleyen Kok Rezorpsiyonu veya Kirik: Kok yapisinda devam eden
yikim (rezorpsiyon) veya ¢atlak/kirik tespiti

e Hasta Takip Uypumsuzlugu: Hastanin periyodik kontrol
randevularina devamlilik gésterememesi

SONUC

Rejeneratif endodontik tedaviler, kdk gelisimi tamamlanmamis ve
pulpa canliligini yitirmis daimi dislerin yonetiminde, geleneksel apikal bariyer
(apeksifikasyon) yaklasimlarindan biyolojik doku onarimi ve kok
matiirasyonunu esas alan modern bir anlayisa gegisi simgelemektedir. Dogru
endikasyon koyuldugunda diste yiiksek periapikal iyilesme ve uzun dénemli
agizda kalicilik saglansa da; kok uzunlugunda artig, kanal duvarlarinda
kalinlagma, noéral duyu (sensibilite) geri kazanimi ve histolojik diizeyde
gercek pulpa dokusunun olusumu her vakada kesin olarak éngoriilemeyebilir.

Tedavide basarty1 belirleyen unsurlar tek bir kanal i¢i dezenfektana,
ilaglama ajanina veya doku iskelesine (scaffold) indirgenemez. Biitiinciil bir
basari i¢in dogru hasta ve vaka se¢imi, apikal dokularin korunmasi ve giivenli
irrigasyon, etkin mikrobiyal dezenfeksiyon, kok kanalinda kok hiicre dostu bir
dentin yiizeyi eldesi, kararli bir doku iskelesi olusturulmasi, biyoseramik
bariyer ile {istiin koronal sizdirmazlik (seal), siirdiiriilebilir ve disiplinli uzun
donem takip siireci kriterlerinin saglanmasi gerekmektedir.

Giiniimiiz klinik pratigindeki en kritik ilkelerden biri, teknolojik ve
materyal bazli yeniliklerin temel biyolojik kurallarin 6niine ge¢mesine izin
vermemektir. Kan pihtisi, PRP, PRF veya sentetik hidrojel gibi iskele
secenekleri; ancak yetkin bir enfeksiyon kontrolii ve kusursuz bir koronal
izolasyon saglandiginda klinik deger kazanur.

Gelecekte kok hiicre nakli, eksozom ve sekretom uygulamalari, akilli
hidrojeller ile hedeflenmis molekiil tasima sistemlerinin gelismesiyle, dogal
pulpa-dentin kompleksine daha yakin doku rejenerasyonlart miimkiin
olabilecektir. Bu ileri teknolojilerin rutin klinik uygulamalara giivenle
aktarilabilmesi ise standardize edilmis basar1 kriterlerine, uzun dénemli
karsilagtirmali arastirmalara ve hasta odakli klinik verilerin diizenli
bildirimine baglidir.
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OZET

Davranis yonlendirme, ¢cocuk dis hekimliginde giivenli, etkili ve gocuk
merkezli bakimin temel bilesenlerinden biridir. Dental korku ve anksiyetenin
cocuklarda sik goriilmesi, tedavi siirecinde yalnizca teknik basartya degil,
cocugun duygusal ve davranigsal gereksinimlerine de odaklanilmasini gerekli
kilmaktadir. Bu bdliimde davramisin ve dental anksiyetenin klinik
degerlendirilmesi ile glincel davranis yonlendirme yaklasimlar1 kanita dayali
bir c¢ercevede ele alimmistir. Anlat-gdster-uygula, sor-anlat-sor, olumlu
pekistirme, modelleme ve duyarsizlagtirma gibi temel iletisim tekniklerinin
yan sira gorsel-isitsel dikkat dagitma, sanal gerceklik, video modelleme ve
randevu Oncesi dijital hazirlik gibi giincel yontemler degerlendirilmistir.
Ebeveyn varlig1 ve aile ile ortak karar verme siirecinin 6énemi ile 6zel saglik
bakimi gereksinimi olan ¢ocuklarda duyusal ve iletigimsel uyarlamalar ayrica
ele alinmistir. Temel yontemlerin yeterli olmadigi secilmis durumlarda
koruyucu stabilizasyon, nitr6z oksit/oksijen, sedasyon ve genel anestezi gibi
ileri yaklagimlar davranig yonlendirme planinin bir pargast olabilir. Giincel
kanitlar, tim c¢ocuklar ve klinik durumlar icin {stiin tek bir yontemin
bulunmadigimi gostermektedir. Bu nedenle davranis ydnlendirme plan;
cocugun yasl, gelisim diizeyi, kaygisi, onceki deneyimleri, duyusal 6zellikleri,
tedavinin niteligi ve aile tercihleri dikkate alinarak bireysellestirilmelidir.
Temel amag¢ yalnizca dental islemin tamamlanmast degil, cocugun
giivenliginin, katiliminin  ve gelecekteki olumlu dental tutumunun
desteklenmesidir.

Anahtar Kelimeler — davranis yonlendirme, dental anksiyete, ¢cocuk dis hekimligi,
dikkat dagitma, modelleme, sanal ger¢eklik, sedasyon

GIRIS

Dental korku ve anksiyete, cocukluk doneminde sik karsilasilan ve
dental tedavinin yiiriitiilmesini giiglestirebilen 6nemli bir klinik sorundur.
Cocuk ve addlesanlari kapsayan sistematik derleme ve meta-analizde dental
anksiyetenin genel prevalansi %23,9 olarak bildirilmis; oranin okul 6ncesi
cocuklarda daha yiiksek oldugu ve yasla birlikte azalma egilimi gosterdigi
belirtilmistir (Grisolia et al., 2021). Bu nedenle ¢ocugun kaygisinin taninmast
ve uygun davranis yonlendirme yaklasiminin belirlenmesi, pediatrik dental
bakimin temel bilesenlerinden biridir.

Giincel yaklagimda davranis yonlendirme, yalnizca gocugun dental
islem sirasinda is birligi gostermesini saglamaya yonelik bir uygulama olarak
degerlendirilmemektedir. Temel amacg; g¢ocukla gelisim diizeyine uygun
iletisim kurmak, giiven olusturmak, kaygiy1 azaltmak ve dental islemlerin
giivenli bigcimde tamamlanmasini desteklemektir. Amerikan Cocuk Dis
Hekimligi Akademisi (AAPD), davranis yonlendirmeyi temel ve ileri
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teknikleri kapsayan siirekli bir siire¢ olarak ele almakta; yontem seciminde
cocugun tibbi dykiisii, mizaci, agr1 durumu, 6nceki dental deneyimleri, tedavi
gereksinimi ve hasta-aile tercihleri gibi faktorlerin birlikte degerlendirilmesini
onermektedir (American Academy of Pediatric Dentistry, 2025).

Davranis yonlendirme yontemlerine iliskin bilimsel kanitlar son
yillarda genislemis olmakla birlikte, tiim tekniklerin her ¢ocukta ayni etkiyi
gostermedigi  bilinmektedir. AAPD'min kanita dayali klinik rehberinde
nonfarmakolojik yontemlere iliskin Onerilerin tamami kosullu olarak
siniflandirilmigs  ve kanit kesinliginin ¢ogunlukla ¢ok diisiik oldugu
belirtilmistir. Bu durum, davranisg yonlendirme ydntemlerinin ¢ocugun yas,
gelisimsel oOzellikleri, kaygi diizeyi, uygulanacak islem ve bireysel
gereksinimleri dogrultusunda segilmesi gerektigini gostermektedir (Dhar et
al., 2023).

DAVRANISIN VE DENTAL ANKSIYETENIN KLIiNiK
DEGERLENDIRILMESI

Davranis yonlendirme, dental islem sirasinda kullanilan tekniklerle
sinirhi degildir; uygun yaklasimin belirlenebilmesi i¢in c¢ocugun tedavi
oncesinde degerlendirilmesi gerekir. Yas ve gelisim diizeyinin yani sira
mizag, dental korku ve anksiyete, 6nceki dental veya tibbi deneyimler, agr
varligt ve tedavi gereksiniminin niteligi c¢ocugun klinik davranisim
etkileyebilir. AAPD de davranis yonlendirme plani olusturulurken tibbi 6ykii,
mizag, agr1 degerlendirmesi, dnceki dental davranis ve tedavi gereksiniminin
aciliyeti gibi faktorlerin birlikte degerlendirilmesini 6nermektedir (American
Academy of Pediatric Dentistry, 2025).

Ilk goriismede cocukla yasma uygun sekilde iletisim kurulmasi,
ebeveynin gozlemlerinin alimmasi ve ¢ocugun klinik ortamdaki spontan
davranisinin degerlendirilmesi yararlidir. Frankl Davranig Degerlendirme
Olgegi, cocugun dental tedavi sirasindaki is birligi diizeyini dort kategoride
degerlendiren ve pediatrik dis hekimliginde yaygin olarak kullanilan bir klinik
siniflamadir. Dental korku ve anksiyetenin degerlendirilmesinde ise yasa
uygun 0z bildirim, yiiz ifadelerine dayali veya gozlemsel Olceklerden
yararlanilabilir. Bununla birlikte hi¢bir degerlendirme aracinin tek basina
cocugun davranigini biitiiniiyle aciklamasi beklenmemeli; 6lgek sonuglart
klinik gozlem ve gocugun bireysel Ozellikleriyle birlikte yorumlanmalidir
(Gomes et al., 2022).

Agriya baglh davramigsal tepkiler ile dental anksiyete veya is birligi
glicliigiiniin birbirinden ayrilmasi da Snemlidir. Agr1 yasayan bir ¢ocugun
hareket etmesi, aglamasi veya tedaviyi reddetmesi yalnizca olumsuz davranig
olarak degerlendirilmemelidir. Etkili lokal anestezi, uygun agri1 kontrolii ve
atraumatik klinik yaklasim, davranig yonlendirmenin temelini olusturur.
Klinik hedef yalmzca islemin tamamlanmasi degil; ¢ocugun giivenliginin
korunmasi, kaygisinin azaltilmasi ve dental deneyimin miimkiin oldugunca
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olumlu bigimde siirdiiriilmesidir (American Academy of Pediatric Dentistry,
2025).

ILETISIM TEMELLI TEMEL DAVRANIS YONLENDIRME
TEKNIKLERI

Temel davranig yonlendirme teknikleri, dental ortam1 ve uygulanacak
islemleri cocuk i¢in daha anlasilir ve Ongoriilebilir hale getirmeyi
amaglamaktadir. Anlat-goster-uygula, modelleme, olumlu pekistirme, dikkat
dagitma ve benzeri nonfarmakolojik yontemlerin dental anksiyete ve is birligi
tizerinde yararli etkiler gosterebildigi bildirilmektedir. Bununla birlikte
yontemlerin etkinligi cocugun yasi, uygulanan islem ve kullanilan
degerlendirme oOlgiitlerine gore degisebilmektedir. Bu nedenle davranig
yonlendirme teknikleri birbirinden bagimsiz protokoller yerine, hastaya gore
birlikte kullanilabilen iletisim araglar1 olarak degerlendirilmelidir
(Almarzouq, Chua, Yiu, ve Lam, 2024; Dhar et al., 2023; Kaur, Saini,
Binduhayyim, Mosaddad, ve Heboyan, 2025).

Anlat-Géster-Uygula

Anlat-goster-uygula (tell-show-do), pediatrik dis hekimliginde en
yaygin kullamlan temel davrams yonlendirme tekniklerinden biridir. Ilk
asamada yapilacak islem cocugun gelisim diizeyine uygun sozciiklerle
aciklanir, ardindan islem veya kullanilan araglar tehdit olusturmayan bir
bicimde gosterilir ve son asamada agiklanan islem uygulanir. Asamalar
arasindaki tutarlilik, ¢ocugun giiveninin korunmasi agisindan 6nemlidir.
Giincel kanitlar yontemin dental anksiyetenin azaltilmasinda yararh
olabilecegini gostermekle birlikte, farkli nonfarmakolojik tekniklere kiyasla
istiinliigii tiim klinik kosullarda gosterilmis degildir (Almarzougq et al., 2024;
American Academy of Pediatric Dentistry, 2025; Pande, Rana, Srivastava, ve
Kaushik, 2020).

Sor-Anlat-Sor

Sor-anlat-sor (ask-tell-ask) yaklagiminda 6nce ¢ocugun yapilacak islem
hakkindaki bilgisi ve kaygilar1 degerlendirilir; ardindan yasina uygun kisa ve
anlagilir bilgi verilir ve sonrasinda ¢ocugun anlatilanlar1 nasil algiladigi
yeniden degerlendirilir. Bu yaklasim, c¢ocugun iletisim siirecine aktif
katilimm ve ihtiyag duydugu bilginin belirlenmesini destekler. Islem
sirasinda 6nceden belirlenen bir “dur isareti” kullanilmas1 da ¢ocugun kontrol
duygusunun desteklenmesine yardimci olabilir (American Academy of
Pediatric Dentistry, 2025).
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Olumlu Pekistirme ve Betimleyici Ovgii

Olumlu pekistirme, istenen davranigin fark edilmesi ve bu davranisin
tekrarlanmasini destekleyecek geri bildirim verilmesini igerir. Betimleyici
Ovgiide ise genel bir Ovgili yerine, ¢ocugun hangi davraniginin olumlu
bulundugu agik¢a ifade edilir. Ornegin “agzim cok giizel acik tuttun”
seklindeki bir ifade, hangi davranigin pekistirildigini ¢ocugun anlamasini
kolaylastirir. Pekistirmenin davranisin hemen ardindan ve gergekgi bigimde
verilmesi 6nemlidir (American Academy of Pediatric Dentistry, 2025).

Ses Kontrolii ve Sozel Olmayan Iletisim

Ses kontrolii; bagirmak veya cocugu korkutmak yerine, sesin tonu, ritmi
ve siddetinin dikkati yonlendirmek amaciyla kontrollii bigimde
degistirilmesini ifade eder. S6zel olmayan iletigim ise yiiz ifadesi, goz temast,
viicut pozisyonu ve hekimin davraniglart araciligiyla iletisimin
desteklenmesini kapsamaktadir. Bu teknikler cocuk merkezli yaklasim iginde
acik, sakin ve giliven verici iletisimin bir parcasi olarak kullanilmalidir
(AAPD, 2025). Ebeveyn kabuliinii degerlendiren ¢aligmalarda olumlu
pekistirme ve anlat-goster-uygula gibi iletisim temelli yontemlerin yiiksek
kabul gordiigii, ses kontroliiniin ise daha diistik kabul gorebildigi bildirilmistir
(Abbas et al., 2026; Qureshi et al., 2023)

MODELLEME, DUYARSIZLASTIRMA VE RANDEVU
ONCESI HAZIRLIK

Modelleme, ¢ocugun dental ortam1 ve beklenen davranislar1 baska bir
kiginin deneyimini go6zlemleyerek Ogrenmesine dayanan bir davranig
yonlendirme yaklasimidir. Model gergek bir akran veya kardes olabilecegi
gibi video, animasyon ya da gorsel egitim materyali seklinde de sunulabilir.
Amag, oOzellikle ilk dental deneyim 6ncesinde ¢ocugun karsilasacagi ortami
ve islemleri daha tanidik hale getirerek belirsizligi azaltmaktir. Giincel
caligmalar video modelleme ve gorsel hazirlik yontemlerinin bazi ¢ocuk
gruplarinda dental kayginin azaltilmasina ve is birliginin desteklenmesine
katki saglayabilecegini gostermektedir (Cirio et al., 2022; Tasgaonkar et al.,
2026).

Duyarsizlastirma, kaygi olusturan uyaranlarm daha kiiciik ve tolere
edilebilir basamaklara ayrilarak c¢ocugun bunlarla kademeli bigimde
karsilastirilmasini igerir. Ozellikle yogun dental korkusu veya ozel saghk
bakim gereksinimi bulunan c¢ocuklarda kisa ve tekrarlayan adaptasyon
ziyaretleri yararli olabilir. Otizm spektrum bozuklugu bulunan ¢ocuklarda
yapilan galismalar, yapilandirilmis dental duyarsizlagtirma programlari ve
gorsel pedagojinin dental islemlere uyumu destekleyebildigini géstermektedir
(Balian et al., 2021; Smith, Forero, Finkelman, ve Dolan, 2023).

Randevu 6ncesi hazirlikta olumlu dental gorseller, kisa videolar ve
¢ocuga uygun dijital materyallerden de yararlanilabilir. Dijital randevu 6ncesi
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gorsel hazirligin cocuklarda anticipatuvar dental anksiyeteyi azaltabilecegini
bildiren calismalar bulunmakla birlikte, olumlu dental goriintiilerin etkinligine
iligkin sonuglar tiim c¢aligmalarda tutarli degildir (Fox ve Newton, 2006;
Ramos-Jorge, Ramos-Jorge, Vieira de Andrade, ve Marques, 2011). Bu
nedenle ebeveynlere ¢ocugu gercek¢i ve yasmma uygun ifadelerle
hazirlamalari; kesin glivence vermek veya gereksiz bicimde korkutucu
ayrmtilara dikkat ¢ekmek yerine cocugun soru sormasini ve siirece katilimini
desteklemeleri Onerilebilir (Ramesh, Sathyaprasad, Nandan, Havaldar, ve
Antony, 2024).

DIiKKAT DAGITMA VE DiJiTAL YONTEMLER

Dikkat dagitma, c¢ocugun dikkatini dental islemin rahatsiz edici
yonlerinden bagka bir uyarana yonlendirmeyi amaglar. Miizik, video, tablet
uygulamalar1 ve gorsel-isitsel igerikler bu amagla kullanilabilir. Sistematik
derleme ve meta-analizler, gorsel-isitsel dikkat dagitmanin ¢ocuklarda dental
kaygi ve agn algisinin azaltilmasina katki saglayabilecegini gostermektedir;
ancak etkinlik kullanilan yontem ve klinik isleme gore degisebilmektedir
(Patil, Onkari, ve Gurunathan, 2024).

Sanal gerceklik, daha yogun gorsel-igitsel dikkat dagitma saglayan
giincel yontemlerden biridir. Pediatrik dental hastalar1 degerlendiren
sistematik derleme ve meta-analizlerde sanal gercekligin dental kaygi ve
agrimin azaltilmasinda yararli olabilecegi bildirilmistir. Bununla birlikte
caligmalar arasindaki yontemsel farkliliklar nedeniyle standart bir uygulama
protokolii olusturmak i¢in mevcut kanitlar heniiz yeterli degildir (Barros
Padilha, Veiga, Mello-Moura, ve Nunes Correia, 2023; Yan et al., 2023). Bu
nedenle dijital yontemler, temel iletisimin yerine gegen degil, ¢ocugun
ozellikleri ve tercihleri dogrultusunda kullanilabilecek tamamlayici davranig
yonlendirme araglari olarak degerlendirilmelidir.

EBEVEYN VARLIGI, AiLE iLE iLETiSiM VE ORTAK KARAR
VERME

Ebeveynin dental iglem sirasinda odada bulunmasinin gocuk davranigi
iizerindeki etkisi her ¢cocukta ayni degildir. Giincel sistematik derlemelerde
ebeveyn varligmin bazi ¢ocuklarda 6zellikle gliven duygusunu ve is birligini
destekleyebildigi, baz1 calismalarda ise ebeveynin odada bulunmasi veya
bulunmamasi arasinda anlamli bir fark saptanmadigi bildirilmistir. Bu nedenle
ebeveyn varlig1 veya ayriligi kat1 bir klinik kural olarak degerlendirilmemeli;
g¢ocugun yasi, gelisim diizeyi, davramisi, kaygi diizeyi, onceki dental
deneyimleri ve aile dinamikleri dikkate alinarak bireysellestirilmelidir (Passos
De Luca et al., 2021; Vello-Ribes, Aura-Tormos, Valero-Contelles, Casaria-
Ruiz, ve Catala-Pizarro, 2026). Ebeveynin odada bulundugu durumlarda
¢ocuga sakin ve tutarli bigimde destek vermesi yararli olabilirken, ayni anda
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farkli talimatlar verilmesi veya cocugun korkusunu artirabilecek ifadelerin
kullanilmasi klinik iletisimi giiclestirebilir. Bu nedenle randevu dncesinde
ebeveynin siiregteki roliiniin kisaca agiklanmasi yararli olabilir.

Davranis yonlendirme yonteminin aile tarafindan anlasilmasi ve kabul
edilmesi de tedavi siirecinin Onemli bir pargasidir. Meta-analizlerde
ebeveynlerin anlat-gdster-uygula ve olumlu pekistirme gibi temel iletisim
tekniklerini daha ileri veya kisitlayici davranis yonlendirme yontemlerine
gore daha yiiksek oranda kabul ettigi gosterilmistir (Massignan et al., 2022).
Ebeveynin yontemin neden Onerildigini ve hangi amagla kullanilacagin
anlamast, klinisyen ile aile arasindaki giivenin ve ortak karar verme siirecinin
desteklenmesine katki saglayabilir. Ozellikle koruyucu  stabilizasyon,
sedasyon veya genel anestezi gibi ileri yaklasimlarda yontemin amaci,
beklenen yararlari, olasi riskleri, alternatifleri ve uygulanmamasi durumunda
ortaya cikabilecek sonuglar agik ve anlasilir bigimde anlatilmalidir. Boylece
aile yalmzca bilgilendirilmis olmakla kalmaz, c¢ocugun bireysel
gereksinimlerine uygun davranis yonlendirme planinin olusturulmasina da
aktif olarak katilabilir (American Academy of Pediatric Dentistry, 2025).

OZEL SAGLIK BAKIMI GEREKSIiNiMi OLAN COCUKLARDA
DAVRANIS YONLENDIRME

Ozel saghk bakimi gereksinimi olan ¢ocuklarda davranis yonlendirme,
yalnizca taniya gore degil; cocugun iletisim becerileri, biligsel diizeyi, duyusal
hassasiyetleri ve bireysel gereksinimleri dikkate alinarak planlanmalidir.
Aileden ¢ocugun iletisim bigimi, tolere edemedigi uyaranlar ve daha once
basarili olmus saglik deneyimleri hakkinda bilgi alinmasi, uygun yaklagimin
belirlenmesine yardimci olabilir (American Academy of Pediatric Dentistry,
2025).

Duyusal uyarlanmis dental ortamlar; 11k, ses ve gorsel uyaranlarin
azaltilmasi gibi ¢evresel diizenlemeleri igerebilir. Sistematik derleme ve meta-
analizlerde bu diizenlemelerin otizm spektrum bozuklugu veya gelisimsel
yetersizligi bulunan ¢ocuklarda o6zellikle fizyolojik stres yanitlarim
azaltabilecegi, ancak davranissal sonuglarin tiim ¢aligmalarda tutarli olmadig1
bildirilmistir (Reynolds et al., 2023; Tirupathi ve Afnan, 2024). Gorsel
programlar ve video modelleme gibi yontemler de dental ortamin daha
Ongoriilebilir hale getirilmesine ve is birliginin desteklenmesine katki
saglayabilir (Prynda, Pawlik, Niemczyk, ve Wiench, 2024). Bu nedenle
cevresel ve iletisimsel uyarlamalar gocugun bireysel gereksinimlerine gore
secilmelidir.

ILERi DAVRANIS YONLENDIRME YAKLASIMLARI

Temel davranis yonlendirme yontemlerinin yetersiz kaldigr veya
tedavinin giivenli bigimde tamamlanamadigi durumlarda koruyucu
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stabilizasyon, nitréz oksit/oksijen, sedasyon veya genel anestezi gibi ileri
yaklagimlar degerlendirilebilir. Koruyucu stabilizasyon yalnizca hasta ve
dental ekibin giivenligini saglamak amaciyla, uygun endikasyonlarda ve
miimkiin olan en kisa siireyle kullanilmali; rutin bir davranig kontrolii yontemi
olarak goriilmemelidir. Uygulama oncesinde ebeveyn bilgilendirilmeli,
alternatifler aciklanmali ve miimkiin oldugunda ¢ocugun gelisim diizeyine
uygun katilimi desteklenmelidir (American Academy of Pediatric Dentistry,
2025; Massignan et al., 2022).

Farmakolojik yontemlerin se¢imi ise ¢ocugun kaygi diizeyi,
kooperasyon kapasitesi, tibbi durumu ve uygulanacak tedavinin kapsamina
gore yapilmalidir. Nitr6z oksit/oksijen uygun hastalarda kayginin azaltilmasi
ve tedavi toleransinin artirilmasi amaciyla kullanilabilirken, daha ileri
sedasyon diizeyleri ve genel anestezi daha yiliksek izlem ve giivenlik
gereksinimi tasir. Ozellikle kapsamli tedavi ihtiyact bulunan veya klinik
ortamda giivenli tedavisi miimkiin olmayan ¢ocuklarda genel anestezi uygun
bir secenek olabilir. Her durumda yarar-risk dengesi, alternatif tedavi
secenekleri ve aile tercihleri birlikte degerlendirilmelidir (American Academy
of Pediatric Dentistry, 2025).

KLINIK TEKNIK SECIMIi: TEK BiR YONTEMDEN
BIiREYSELLESTIiRILMIiS YAKLASIMA

Giincel kanitlarin ortak mesaji, tiim ¢ocuklar ve tiim dental iglemler i¢in
gecerli tek bir “en iyi” davramig yonlendirme tekniginin bulunmadigidir.
Nonfarmakolojik yontemleri degerlendiren sistematik derleme ve meta-
analizlerde bir¢ok teknigin dental kaygi, agr1 ve davranis iizerinde olumlu
etkiler gosterebildigi bildirilmekle birlikte, sonuglar gocugun yasi, uygulanan
islem, kullanilan degerlendirme aract ve c¢alisma Ozelliklerine gore
degismektedir (Almarzouq et al., 2024; Kaur et al., 2025). 2024 yilinda
yayimlanan bir ag meta-analizinde 61 randomize Kkontrollii calisma
kapsaminda miizik, oyun, modelleme, hipnoz, rahatlama, sanal gerceklik ve
diger nonfarmakolojik yaklasimlar karsilagtirlmistir. Miizik dental
anksiyetenin azaltilmasinda, hipnoz ise kalp hizinin diisiiriilmesinde {ist
siralarda yer almakla birlikte, mevcut kanitlarin sinirliliklart nedeniyle bu
siralamalarin kesin bir klinik tstiinliikk olarak yorumlanmamasi gerektigi
vurgulanmistir (Kong, Song, Chen, ve Li, 2024).

Klinik uygulamada davramis yonlendirme ¢ogu zaman tek bir teknik
yerine, c¢ocugun gereksinimlerine gore secilmis yontemlerin birlikte
kullanilmasiyla yiiriitiiliir. Ornegin ilk kez restoratif tedavi uygulanacak hafif
kaygili okul ¢agindaki bir gocukta randevu Oncesi hazirlik, anlat-goster-
uygula, dur isareti, betimleyici 6vgili ve gorsel-isitsel dikkat dagitma birlikte
kullanilabilir. Duyusal hassasiyetleri bulunan 6zel gereksinimli bir cocukta ise
kisa adaptasyon randevulari, gorsel programlar, duyusal olarak uyarlanmis
klinik ortam ve ebeveyn destegi daha fazla 6nem kazanabilir. Buna karsilik
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akut agris1 bulunan, yasi kiiciik ve acil tedavi gereksinimi olan bir ¢cocukta
nonfarmakolojik ydntemlerin yani sira koruyucu stabilizasyon veya uygun
farmakolojik yaklagimlar giindeme gelebilir. Dolayisiyla aym teknik farkli
cocuklarda farkli amaglarla kullanilabilir ve ydntem se¢iminin temelini
cocugun bireysel gereksinimleri ile klinik gerekce olusturmalidir (American
Academy of Pediatric Dentistry, 2025; Dhar et al., 2023).

Davranis yonlendirme plant olusturulurken birkag temel soru klinik
karar siirecini kolaylastirabilir. Oncelikle cocugun davranisinin altinda agr,
dental korku, dnceki olumsuz deneyimler, gelisimsel 6zellikler veya duyusal
asirt yiklenme gibi hangi faktorlerin bulundugu degerlendirilmelidir.
Ardindan uygulanacak tedavinin aciliyeti, siiresi ve invazivligi gdz Oniinde
bulundurulmalidir. Daha az kisitlayici hangi yontemlerin uygulanabilecegi ve
cocugun mevcut bag etme kapasitesinin bu yontemlere ne 6lgilide izin verdigi
degerlendirilmelidir. Son olarak ¢ocuk ve ebeveynin Onerilen segeneklere
iligkin tercihleri ve beklentileri karar siirecine dahil edilmelidir. Bu yaklasim,
teknik seciminin klinisyenin aligkanliklarindan ziyade hasta ve tedavi
gereksinimleri dogrultusunda yapilmasini destekler (American Academy of
Pediatric Dentistry, 2025).

Davranis yonlendirme plani aynt zamanda dinamik ve yeniden
degerlendirilebilir olmalidir. Bir ydntemin baglangicta beklenen etkiyi
gostermemesi hemen basarisiz oldugu anlamima gelmeyebilecegi gibi,
cocugun distresi giderek artarken ayni yaklasimda israr edilmesi de uygun
degildir. Tedavi sirasinda ¢ocugun yiiz ifadesi, sozel geri bildirimi, viicut
hareketleri, agr1 belirtileri ve genel davranisi izlenmeli; gerektiginde
kullanilan teknik degistirilmeli, islem kisaltilmali veya tedavi farkli bir
randevuya ertelenmelidir. Davranig yonlendirmenin basarisi yalnizca mevcut
islemin tamamlanmasiyla degil, ¢ocugun giivenliginin korunmasi ve
gelecekteki dental deneyimlerine yonelik olumlu bir temel olusturulmasiyla
birlikte degerlendirilmelidir (American Academy of Pediatric Dentistry,
2025; Dhar et al., 2023).

SONUC

Davranis yonlendirme, ¢ocuk dis hekimliginde yalnizca tedavinin
tamamlanmasimi kolaylastiran bir ara¢ degil, giivenli ve ¢ocuk merkezli
bakimin temel bilesenlerinden biridir. Cocugun yasi, gelisim diizeyi, dental
kaygisi, onceki deneyimleri, agri durumu, duyusal o6zellikleri ve tedavi
gereksinimi davranisim1 dogrudan etkileyebildiginden, tiim ¢ocuklarda aym
yaklasimin kullanilmas1 uygun degildir. Bu nedenle davranis yonlendirme
plani, her g¢ocuk i¢in bireysellestirilmeli ve klinik siire¢ boyunca yeniden
degerlendirilmelidir.

Anlat-goster-uygula, olumlu pekistirme, modelleme, duyarsizlastirma
ve dikkat dagitma gibi temel yontemler ¢ogu cocukta iletisimi ve ig birligini
destekleyebilirken, gorsel-isitsel teknolojiler ve duyusal ¢evre diizenlemeleri
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ozellikle secilmis hasta gruplarinda tamamlayic1 yarar saglayabilir. Temel
yaklagimlarin yeterli olmadigi durumlarda ise koruyucu stabilizasyon,
sedasyon veya genel anestezi gibi ileri yontemler uygun endikasyon, etik
ilkeler ve yarar-risk dengesi gercevesinde degerlendirilmelidir.

Giincel yaklasimin temelinde tek bir “en iyi” teknigi segcmekten cok,
cocugun gereksinimlerine uygun yontemleri birlikte ve esnek bigimde
kullanmak yer almaktadir. Basarmin 6lgiitii yalnmizca islemin tamamlanmasi
degil; cocugun giivenliginin, katiliminin, giiven duygusunun ve gelecekteki
dental tedavilere yonelik olumlu tutumunun korunmasidir.
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OZET

Siit molar dislerde ileri diizeyde madde kaybi, direkt restorasyonlarin
uzun donem bagarisim1 simirlayabilmekte ve tam koronal restorasyon
gereksinimini artirmaktadir. Glinlimiizde paslanmaz celik, prefabrike
zirkonyum, BioFIx ve {i¢ boyutlu (3B) baski ile iiretilen rezin kuronlar siit
molar diglerin restorasyonunda kullanilabilen baslica kuron sistemleridir. Bu
boliimiin amaci, giincel pediatrik kuron sistemlerinin materyal 6zelliklerini,
klinik uygulama prensiplerini, avantajlarini, sinirliliklarin1 ve mevcut klinik
kanitlarini karsilastirmali olarak degerlendirmektir. Paslanmaz ¢elik kuronlar
uzun donem klinik basarilar1, dayanikliliklar1 ve ekonomik olmalari nedeniyle
temel restoratif seceneklerden biri olmayr siirdiirmektedir. Prefabrike
zirkonyum kuronlar yiiksek estetik ve olumlu yiizey 6zellikleri sunarken daha
hassas preparasyon gerektirmektedir. Esnek rezin-polimer yapiya sahip
BioFIx kuronlar estetik ve klinik uygulanabilirlik arasinda alternatif bir
yaklagim sunmakla birlikte uzun dénem kanitlar1 halen sinirlidir. Prefabrike
3B baski rezin kuronlar ise iiretim esnekligi ve estetik 6zellikleriyle dikkat
cekmekte; ancak asinma, renk stabilitesi ve uzun donem klinik performans
acisindan daha fazla galigmaya gereksinim duyulmaktadir. Kuron seg¢imi;
disin yapisal durumu, hasta kooperasyonu, estetik beklentiler, okliizal
kosullar, maliyet ve mevcut bilimsel kanitlar birlikte degerlendirilerek
yaptlmalidir.

Anahtar Kelimeler: Siit molar dis, paslanmaz ¢elik kuron, zirkonyum kuron, BioFIx
kuron, 3B baski, pediatrik kuron

GIRIS

Siit diglerinin agizda saglikli bir sekilde korunmasi; ¢igneme
fonksiyonunun devami, ark bitlinligiinlin siirdiiriilmesi ve daimi dislerin
uygun sekilde siirmesine katki saglamasi agisindan onemlidir. Siit molar
dislerde goriilen genis c¢ilriik lezyonlari, ozellikle birden fazla yiizeyin
etkilendigi durumlarda, direkt restorasyonlarin uzun doénem basarisini
olumsuz etkileyebilir. Bu nedenle tedavi planlamasinda kalan saglam dis
dokusunun miktari, ¢cocugun ciiriik riski ve oral hijyen diizeyi ile disin
fizyolojik eksfoliasyona kadar agizda kalmasi beklenen siire birlikte
degerlendirilmelidir (Finucane, 2012; Zahdan, Szabo, Gonzalez, Okunseri, ve
Okunseri, 2018).

Genis madde kaybi bulunan siit molar dislerde kuron restorasyonlari,
kalan dis dokusunun korunmasi ve digin fonksiyonunun fizyolojik
cksfoliasyona kadar siirdiiriilebilmesi amaciyla tercih edilmektedir. Ozellikle
birden fazla yiizeyi igeren genis ciiriikk lezyonlarinda ve pulpa tedavisi
uygulanmig siit molar diglerde kuron sistemleri 6nemli restoratif segenekler
arasinda yer almaktadir. Bununla birlikte kuron sistemi segilirken kalan dis
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dokusunun miktari, cocugun yasi ve kooperasyonu, estetik beklentiler, okliizal
kosullar, uygulanacak sistemin preparasyon ve retansiyon gereksinimleri ile
disin agizda kalmas1 beklenen siire birlikte degerlendirilmelidir (Alzanbagqi et
al., 2022; Patnana, Chugh, Chugh, Vanga, ve Kumar, 2022).

Paslanmaz celik kuronlar, dayanikliliklar1 ve uzun yillara dayanan
klinik kullanimlar1 nedeniyle siit molar dislerin restorasyonunda temel kuron
sistemlerinden biri olmayi siirdiirmektedir. Bununla birlikte metalik
gorliniimleri, estetik beklentilerin 6n planda oldugu vakalarda 6nemli bir
sinirhilik  olusturabilmektedir. Bu nedenle dis rengindeki prefabrike
zirkonyum kuronlar klinik kullanima girmis; son yillarda ise esnek polimer
esaslt BioFIx kuronlar ve ii¢ boyutlu (3B) baski teknolojisiyle iiretilen rezin
kuronlar alternatif kuron sistemleri olarak degerlendirilmeye baslanmistir.
Giincel kuron sistemlerinin c¢esitlenmesiyle birlikte materyal se¢iminde
yalmzca mekanik dayanikliligin degil; preparasyon gereksinimi, retansiyon,
estetik ozellikler, gingival yanit, okliizal asinma ve mevcut klinik kanitlarin
da birlikte degerlendirilmesi 6nem kazanmistir (Abdelhafez ve Dhar, 2025; K.
E. Lee et al., 2024).

SUT MOLAR DiSLERDE KURON ENDIKASYONU VE KURON
SECiMi

Siit molar dislerde kuron restorasyonu karar1 yalmizca kaybedilen dis
dokusunun miktarina gore verilmemelidir. Cocugun kooperasyonu, estetik
beklentiler, uygulanacak kuron sisteminin retansiyon ve biyouyumluluk
ozellikleri, tedavinin klinik uygulanabilirligi ve ekonomik faktorler de
materyal se¢ciminde g6z 6niinde bulundurulmalidir. Bu nedenle giincel kuron
sistemleri arasinda se¢im yapilirken her materyalin avantaj ve sinirliliklarinin
hasta ve dise 6zgii kosullarla birlikte degerlendirilmesi 6nemlidir (Abdelhafez
ve Dhar, 2025; Sztyler, Wiglusz, ve Dobrzynski, 2022).

Kuron sistemi seg¢iminde materyalin Ozelliklerinin yam1 sira
uygulanacak sistemin gerektirdigi dis preparasyonu da 6nem tasimaktadir.
Paslanmaz ¢elik kuronlar klinik olarak konturlanabilme ve servikal bolgede
adapte edilebilme avantajina sahipken, rijit yapidaki prefabrike zirkonyum
kuronlarin preparasyon iizerine pasif olarak yerlesmesi gerekmektedir. Bu
nedenle zirkonyum kuronlarda yeterli okliizal ve g¢evresel rediiksiyonun
saglanmas1 O6nemlidir. Esnek polimer yapiya sahip BioFlx kuronlarda ise
preparasyon ve yerlestirme prensipleri zirkonyum kuronlardan farklilik
gostermekte ve uygulanacak protokol kullanilan kuron sistemine gore
degisebilmektedir (Alzanbaqi et al., 2022; Hamdy et al., 2026).

Ug boyutlu (3B) baski teknolojisiyle iiretilen rezin kuronlar, dijital
tasarim ve katmanli iiretim siirecine dayanan giincel restoratif segeneklerden
biridir. Bu kuronlar, hastaya 6zgii olarak tasarlanabildigi gibi standart
anatomik form ve boyutlarda prefabrike sekilde de tiretilebilmektedir. Dijital
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iiretim stireci; kuron anatomisi, dis konturlar, okliizal morfoloji ve restorasyon
kalinlig1 gibi ozelliklerin tasarim asamasinda kontrol edilmesine olanak
saglamaktadir. Bununla birlikte siit molar dislerde 3B bask1 kuronlarin klinik
kullanimina iligskin kanitlar, paslanmaz ¢elik ve zirkonyum kuronlara kiyasla
halen daha sinirlidir ve mevcut klinik ¢calismalarin biiyilik boliimii kisa donem
takip sonuglarina dayanmaktadir (Alper, Simsek, Buyuk, Kurt Demirsoy, et
al., 2026; Alzanbaqi et al., 2022).

PASLANMAZ CELIiK KURONLAR
Genel Ozellikler

Paslanmaz c¢elik kuronlar (stainless steel crowns, SSC), siit molar
dislerin tam koronal restorasyonunda uzun yillardir kullanilan ve klinik
etkinligi iyi belgelenmis restoratif segeneklerdir. Metal yapilarinin
sekillendirilebilir olmasi, kuronun servikal bolgede konturlanmasina ve dise
uyumlandirilmasia olanak saglamaktadir. Bu ozellikleri, 6zellikle genis
madde kaybi bulunan siit molar diglerde uygun marjinal adaptasyon ve
retansiyon saglanmasi acisindan klinik avantaj olusturmaktadir (Kindelan,
Day, Nichol, Willmott, ve Fayle, 2008).

Paslanmaz ¢elik kuronlarin klinik performansim1  degerlendiren
caligmalar, o6zellikle ¢ok ylizeyli restorasyon gerektiren siit molar dislerde
intrakoronal restorasyonlara kiyasla daha diisiik basarisizlik ve daha yiiksek
sagkalim oranlar1 gosterebildiklerini bildirmektedir.(Maupomé et al., 2017;
Randall, Vrijhoef, ve Wilson, 2000) Uzun yillara dayanan klinik kullanimlari
ve Ongoriilebilir performanslar1 nedeniyle SSC’ler, yeni pediatrik kuron
sistemlerinin klinik performansim1 degerlendiren giincel ¢alismalarda da
siklikla karsilastirma grubu olarak kullanilmaktadir (Muller-Bolla et al.,
2026).

Klinik Uygulama

Konvansiyonel SSC preparasyonunda okliizal yiizey, dogal anatomik
konturlar korunarak yaklasik 1-1,5 mm azaltilir. Mezial ve distal kontaklar
acilir ve proksimal preparasyonun servikal bdlgede basamak olusturmadan
sonlanmasina dikkat edilir. Bukkal ve lingual ylizeylerde gereksiz
preparasyondan kac¢imilir; yalnizca kuronun yerlesmesini engelleyen belirgin
konveksiteler gerektiginde azaltilir. Keskin kose ve kenarlar yuvarlatildiktan
sonra disin meziodistal genigligine uygun kuron segcilir (Agrawal, Khanduja,
Singhal, Gupta, ve Kaushik, 2022; Kindelan et al., 2008).

SSC’lerin 6nemli klinik avantajlarindan biri, kuron marjinlerinin
gerektiginde  kisaltilabilmesi  ve  konturlanarak  servikal —uyumun
artirllabilmesidir. Uygun boyuttaki kuron preparasyon iizerine hafif bir
direncgle oturmali, yeterli retansiyon saglamali ve proksimal kontaklari
yeniden olusturmalidir. Marjinal uyumun yetersiz olmasi ve simantasyon
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sonrasinda kalan fazla siman, plak birikimi ve gingival inflamasyonla iligkili
olabileceginden kuronun servikal adaptasyonu dikkatle degerlendirilmeli ve
fazla siman Ozellikle interproksimal ve subgingival bolgelerden tamamen
uzaklastirilmalidir (Alharbi et al., 2024; Sharaf ve Farsi, 2004).

Hall Teknigi

Paslanmaz  ¢elik  kuronlarm  uygulanmasinda  konvansiyonel
preparasyona alternatif olarak, biyolojik ¢iiriik kontrolii prensiplerine dayanan
Hall teknigi de kullanilabilmektedir. Hall tekniginde uygun vakalarda lokal
anestezi uygulanmadan, c¢iirik doku uzaklastirilmadan ve geleneksel dis
preparasyonu yapilmadan prefabrike metal kuron dis {izerine simante edilir.
Temel yaklagim, ¢iiriik lezyonunun oral gevre ile baglantisinin kesilmesi ve
karyojenik biyofilmin fermentabl karbonhidratlara erigiminin
sinirlandirilmasi  yoluyla lezyon aktivitesinin kontrol altina alinmasidir
(Altoukhi ve El-Housseiny, 2020; Hu et al., 2022).

Avantajlart ve Stirliliklart

Paslanmaz c¢elik kuronlarin baglica avantajlari; uzun yillara dayanan
klinik deneyimle desteklenen yiiksek dayanikliliklari, ekonomik olmalar ve
uygulama tekniginin Ozellikle adeziv restorasyonlara kiyasla daha az
hassasiyet gostermesidir. Yiiksek retansiyon ve klinik basari oranlari, genis
madde kaybi bulunan siit molar dislerde uzun siireli koronal ortiiciiliik
saglanmasina olanak tanimaktadir. Bu 6zellik, 6zellikle genel anestezi altinda
kapsamli dental tedavi uygulanan ¢ocuklarda 6énem kazanmaktadir; ¢ilinkil
dayanikli tam koronal restorasyonlarin tercih edilmesi, ilerleyen déonemde
restoratif basarisizlik ve yeniden tedavi gereksiniminin azaltilmasina katki
saglayabilir (Abdelhafez ve Dhar, 2025; Azadani et al., 2024).

Bununla birlikte SSC’lerin metalik gdriiniimii, estetik beklentinin
yliksek oldugu hastalarda en belirgin dezavantajlarindan biridir. Ayrica bu
kuronlarin yapisinda bulunan nikel gibi metal iyonlarinin biyolojik etkileri de
dikkate almmalidir. Mevcut kanitlar SSC’lere bagli klinik alerjik
reaksiyonlarin seyrek oldugunu gostermekle birlikte, bilinen nikel
hipersensitivitesi bulunan ¢ocuklarda materyal se¢imi dikkatle yapilmalidir.
Klinik basar1 agisindan kuronun servikal uyumu da 6nem tasimaktadir. Uygun
olmayan marjinal adaptasyon, asir1 subgingival uzanim ve yetersiz oral
hijyen; plak retansiyonunu artirarak cevre gingival dokularn sagligini
olumsuz etkileyebilir. Bu nedenle dogru kuron boyutunun seg¢ilmesi,
marjinlerin uygun bi¢imde adapte edilmesi ve simantasyon sonrasinda oral
hijyenin siirdiiriilmesi uzun déonem klinik basar1 agisindan 6énemlidir (Schiiler,
Hiller, Roloff, Kiihnisch, ve Heinrich-Weltzien, 2014; Zafar ve Siddiqi,
2020).

68



PREFABRIKE ZIRKONYUM KURONLAR
Gelisimi ve Materyal Ozellikleri

Prefabrike zirkonyum kuronlar, siit diglerinde tam koronal restorasyon
gereksinimini estetik beklentilerle bir araya getirmek amaciyla gelistirilen
metal icermeyen restoratif seceneklerdir. Dis rengine yakin goriiniimlerinin
yani sira yiiksek mekanik dayanimlari, renk stabiliteleri, biyouyumluluklar
ve piirlizsiiz ylzey oOzellikleri bu kuronlarin pediatrik dis hekimliginde
kullanimim destekleyen baslica materyal 6zellikleridir. Ozellikle estetigin 6n
planda oldugu vakalarda metalik goriiniime sahip paslanmaz ¢elik kuronlara
alternatif olusturmaktadirlar.(Alzanbaqi et al., 2022; Ludovichetti et al., 2021)

Zirkonyum kuronlarin diizglin ve cilali ylizey yapisi, diisiik plak
birikimiyle iligkilendirilen 6zelliklerinden biridir. Klinik c¢alismalarin
degerlendirildigi sistematik derleme ve meta-analizlerde, zirkonyum
kuronlarla restore edilen siit dislerinde plak birikimi ve gingival indeks
degerlerinin paslanmaz celik kuronlara kiyasla daha diisiik olabildigi
bildirilmistir. Bununla birlikte periodontal dokularin klinik goériiniimiiniin
yalnizca kuron materyaline bagl olmadigi; cocugun oral hijyen diizeyi, kuron
marjininin konumu ve uyumu ile preparasyon ve simantasyon gibi klinik
asamalardan da etkilenebilecegi goz oniinde bulundurulmalidir.(Alzanbaqi et
al., 2022; Pei ve Chen, 2023)

Preparasyon ve Kuronun Yerlestirilmesi

Prefabrike zirkonyum kuronlarin klinik uygulama prensipleri,
paslanmaz ¢elik kuronlardan belirgin sekilde farklidir. Rijit seramik yapilar
nedeniyle bu kuronlar krimplenemez ve klinik olarak anlamli 6l¢iide yeniden
sekillendirilemez. Bu nedenle kuronun dise adapte edilmesinden ziyade, dis
preparasyonunun sec¢ilen kuronun i¢ formuna uygun sekilde hazirlanmasi
gerekir. Kuron preparasyon Tizerine herhangi bir zorlamaya ihtiyag
duyulmadan pasif olarak yerlesmelidir. Kuronun direngle oturtulmaya
calisilmast tam yerlesmeyi engelleyebilecegi gibi zirkonyum yapida
mikrogatlak olusma riskini de artirabilir. Bu nedenle proksimal kontaklarin
yeterli diizeyde agilmasi, okliizal ve cevresel rediiksiyonun saglanmasi ve
keskin gecislerin yuvarlatilmasi klinik uygulamanin 6nemli basamaklarini
olusturmaktadir (J.-H. Lee, 2018; Wilson, Versluis, Tantbirojn, ve Wells,
2021).

Preparasyon sirasinda uzaklastirilmasi gereken dis dokusu miktari,
kuronun tasarimina ve kullamilan ticari sisteme gore farklilik
gosterebilmektedir. Bu nedenle tiim prefabrike zirkonyum kuronlar igin
gegerli tek bir rediiksiyon miktar1 tanimlamak yerine, kullanilan sistemin
preparasyon ve yerlestirme protokoliiniin dikkate alinmasi daha uygun bir
yaklagimdir (Wilson, Versluis, Tantbirojn, ve Wells, 2021).

69



Kuronun prova edilmesi sirasinda i¢ yilizeyin tiikiiriik veya kanla
kontamine olmasi1 da simantasyon asamasinda dikkate alinmasi gereken bir
faktordiir. Zirkonyum yiizeyindeki kontaminasyonun &zellikle adeziv rezin
simanlarla elde edilen baglanma dayanmimim azaltabildigi gosterilmistir.
Kontaminasyon sonrasinda yalnizca suyla yikamanin her durumda
baglangictaki baglanma dayanimini yeniden saglamadigi ve uygulanacak
temizleme protokoliiniin ylizey islemi ile siman sistemine gore degisebildigi
bildirilmektedir. Bu nedenle prova sonrasinda kuronun i¢ yiizeyi, kullanilan
kuron ve simantasyon sisteminin dnerilerine uygun sekilde temizlenmeli ve
hazirlanmalidir (Tian et al., 2022).

Klinik Performans

Prefabrike zirkonyum kuronlarin siit diglerindeki klinik performansina
iligkin kanitlar son yillarda artis gostermistir. Sistematik derlemelerde bu
kuronlarin genel olarak iyi retansiyon, renk stabilitesi, estetik gdriiniim ve
yiiksek ebeveyn memnuniyeti sagladigi; ayrica gingival ve periodontal saglik
acisindan olumlu sonuglar gosterebildigi bildirilmektedir. Bununla birlikte
mevcut ¢alismalarin takip siireleri ve degerlendirdikleri klinik parametreler
arasinda farkliliklar bulunmasi, sonuglarin yorumlanmasinda dikkate
alinmalidir (Alzanbagqi et al., 2022; Pei ve Chen, 2023).

Zirkonyum ve paslanmaz ¢elik kuronlar1 karsilastiran ¢aligmalarda her
iki sistemin de siit molar dislerde basarili klinik sonuglar saglayabildigi
goriilmektedir.  Zirkonyum  kuronlar &zellikle estetik  beklentilerin
karsilanmas1 ve daha diigiik plak birikimi agisindan avantaj gosterebilirken,
paslanmaz ¢elik kuronlarin uzun klinik geg¢misi, daha kolay adapte
edilebilmesi ve daha diisiik maliyeti onemli avantajlaridir (Alzanbaqi et al.,
2022; Pei ve Chen, 2023).

2025 yilinda siit molar dislerde paslanmaz gelik, zirkonyum ve BioFIx
kuronlarin karsilastirildigi randomize kontrollii bir ¢aligmada, ii¢ kuron
sisteminin de 12 aylik takip sonunda kabul edilebilir klinik performans
gosterdigi bildirilmistir. Gruplar arasinda plak birikimi, gingival inflamasyon
ve kuron retansiyonu agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamakla birlikte, zirkonyum kuronlarda daha diisiik plak ve gingival
indeks degerleri, paslanmaz ¢elik kuronlarda ise daha iyi retansiyon egilimi
gozlenmistir (Abdelhafez ve Dhar, 2025).

Avantajlar ve Stnurliliklar

Prefabrike zirkonyum kuronlarin baglica avantajlari; dis rengine yakin
estetik gorlintimleri, renk stabiliteleri, biyouyumluluklari, diizgiin ylizey
ozellikleri ve metal icermemeleridir. Ozellikle estetik beklentinin yiiksek
oldugu cocuklarda ve ebeveynlerde paslanmaz c¢elik kuronlara alternatif
olusturabilmeleri 6nemli bir iistiinliiktiir. Bununla birlikte yiiksek maliyetleri,
preparasyon tekniginin daha hassas olmasi ve rijit yapilar1 nedeniyle kuron
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kenarlarinin paslanmaz c¢elik kuronlarda oldugu gibi konturlanarak dise
adapte edilememesi klinik uygulamalarini sinirlandirabilmektedir. Kuronun
preparasyon iizerine pasif olarak yerlesmesi gerektiginden, Ozellikle
kooperasyonu sinirli ¢ocuklarda yeterli preparasyonun ve uygun kuron
oturumunun saglanmasi klinik agidan giicliik olusturabilir (Alzanbaqi et al.,
2022; Ludovichetti et al., 2021; Wilson et al., 2021).

Zirkonyum kuronlarla iliskili diger bir konu, karsit dis minesinde
olusturabilecekleri aginmadir. Siit molar dislerde gergeklestirilen klinik bir
calismada, prefabrike zirkonyum kuronlarin karsisindaki dogal minede
paslanmaz celik kuronlara kiyasla daha fazla asinma meydana geldigi
bildirilmistir. Bununla birlikte antagonist asinmanin yalnizca materyalin
sertligine bagli olmadig1; kuronun yiizey 6zellikleri, okliizal iliskiler ve klinik
uygulama kosullarindan da etkilenebilecegi goéz oniinde bulundurulmalidir.
Bu nedenle simantasyon sonrasinda okliizyon dikkatle degerlendirilmeli ve
belirgin prematiir temaslarin varliginda kuronun tam olarak oturup oturmadigi
ile preparasyonun yeterliligi yeniden kontrol edilmelidir (Amer ve Abdellatif,
2024).

Sonug olarak zirkonyum kuronlarin sagladig estetik avantaj, materyal
seciminde tek basina belirleyici olmamalidir. Cocugun kooperasyonu,
preparasyonun klinik olarak uygulanabilirligi, maliyet, okliizal kosullar ve
karsit diste aginma potansiyeli birlikte degerlendirilerek hasta ve dige 6zgii bir
secim yapilmalidir (Alzanbaqi et al., 2022; Amer ve Abdellatif, 2024;
Ludovichetti et al., 2021).

ESNEK REZIiN ESASLI PEDIATRIK KURONLAR: BIOFLX
Materyal Yaklasimi

BioFIx kuronlar, paslanmaz ¢elik kuronlarin dayaniklilik ve klinik
uygulanabilirlik ~ 6zelliklerini dis rengindeki restorasyonlarin estetik
avantajlariyla bir araya getirmeyi amaclayan yeni nesil prefabrike pediatrik
kuron sistemleridir. Metal veya rijit seramik yapi yerine esnek, rezin-polimer
esaslt hibrit materyallerden {iretilmeleri bu kuronlarin temel 6zelliklerinden
biridir. Bu yap1, kuronlara belirli oOl¢iide esneklik kazandirarak onlari
paslanmaz ¢elik ve prefabrike zirkonyum kuronlardan farklilagtirmaktadir
(Al-Haj Ali, 2025).

BioFIx kuronlarin zirkonyum kuronlardan énemli farkliliklarmdan biri
rijit yapida olmamalaridir. Materyalin esnekligi, kuronun preparasyon iizerine
yerlestirilmesi sirasinda belirli Ol¢lide adaptasyona olanak saglayabilir.
Bununla birlikte farkl: iireticilere ait BioFIx sistemlerinin materyal bilesimi,
yiizey Ozellikleri ve mekanik davramslar1t  birbirinden  farklilik
gosterebildiginden, bu kuronlarin tamaminin ayni klinik ve mekanik
ozelliklere sahip oldugu diisiiniilmemelidir (Al-Haj Ali, 2025).

Mevcut kanitlar BioFlx kuronlarin siit dislerinin tam koronal
restorasyonunda umut verici bir se¢cenek oldugunu gostermekle birlikte, bu
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materyallere iligkin literatiir paslanmaz celik ve zirkonyum kuronlara kiyasla
daha yenidir. 2025 yilinda yayimlanan bir derlemede klinik ve laboratuvar
bulgularinin genel olarak olumlu oldugu, ancak mevcut kanitlarin 6nemli bir
boliminiin  kisa donemli veya in vitro ¢alismalardan olustugu
vurgulanmistir.(Al-Haj Ali, 2025) 2026 yilinda yayimlanan ve 26 ¢alismay1
degerlendiren sistematik derlemede ise BioFIx kuronlarin kisa dénem klinik
sagkaliminin yliksek oldugu, zirkonyum kuronlara kiyasla karsit dis
minesinde daha az asinmaya yol acabildigi ve retansiyonlarinin kullanilan
simantasyon sisteminden etkilenebildigi bildirilmistir. Bununla birlikte uzun
donem klinik sonuglarin heniiz sinirli olmasi nedeniyle mevcut bulgularin
dikkatli yorumlanmas1 gerekmektedir (AlMawash, Sulimany, Alhowaish,
Alayad, ve Bawazir, 2025; Hamdy et al., 2026).

Preparasyon ve Retansiyon

BioFIx kuronlarin preparasyon prensipleri genel olarak paslanmaz celik
kuronlara benzerlik gostermekle birlikte, kuronun uygun sekilde
yerlesebilmesi i¢in yeterli okliizal rediiksiyonun saglanmasi ve proksimal
kontaklarin agilmasi gerekmektedir. Preparasyon miktar1 kullanilan iiriine
gore degisebildiginden, klinik uygulamada iiretici tarafindan Onerilen
preparasyon protokoliiniin dikkate alimmasi 6nemlidir (Al-Haj Ali, 2025;
Morsy, Dowidar, El Din, Abolgheit, ve Sharaf, 2025).

BioFIx kuronlarin esnek yapisi, rijit zirkonyum kuronlardan farkl
olarak preparasyon flizerine belirli Ol¢lide uyum gostermelerine olanak
saglamaktadir. Bununla birlikte materyalin esnekligi, yetersiz veya uygun
olmayan bir preparasyonu tamamen kompanse edebilecegi anlamina
gelmemektedir. Yetersiz okliizal rediiksiyon kuronun tam olarak oturmasin
engelleyebilir ve prematiir okliizal temaslara neden olabilir. Bu nedenle
simantasyon 6ncesinde kuronun oturumu, marjinal uyumu ve okliizal iliskileri
dikkatle degerlendirilmelidir (Al-Haj Ali, 2025; Hamdy et al., 2026).

BioFIx kuronlarin retansiyonunda siman se¢imi de Onemli bir
faktordiir. Laboratuvar calismalarinda retansiyon kuvvetinin kullanilan
simantasyon materyaline gore degisebildigi ve bazi rezin modifiye veya rezin
esaslt simanlarin geleneksel cam iyonomer simanlara kiyasla daha yiiksek
retansiyon saglayabildigi bildirilmistir. Bununla birlikte mevcut verilerin
Oonemli bir boliimii laboratuvar ¢aligmalarina dayandigindan, bu sonuglarin
klinik ortama dogrudan genellenmesinde dikkatli olunmalidir. Bu nedenle
siman se¢imi ve simantasyon protokolii, kullanilan BioFlx kuron sisteminin
iiretici Onerileriyle birlikte degerlendirilmelidir (AlMawash et al., 2025;
Hamdy et al., 2026; Morsy et al., 2025).

Klinik Kanitlar

BioFIx kuronlara iligkin klinik kanitlar son yillarda artmakla birlikte,
bu materyallerin kanit tabani paslanmaz ¢elik ve zirkonyum kuronlara kiyasla
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halen daha smirlidir. Abdelhafez ve Dhar tarafindan gergeklestirilen
randomize kontrollii ¢aligmada siit molar dislerde paslanmaz ¢elik, zirkonyum
ve BioFlx kuronlar 12 aylik takip siiresince karsilagtirilmistir. Plak birikimi,
gingival saglik, kuron retansiyonu ve materyal kaybi agisindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamis ve ii¢ kuron
sisteminin de kabul edilebilir klinik performans gosterdigi bildirilmistir
(Abdelhafez ve Dhar, 2025).

Daha giincel derlemeler de BioFIx kuronlarin kisa dénem klinik
sonuclarinin genel olarak olumlu oldugunu gostermektedir. Bununla birlikte
mevcut klinik ¢caligmalarin sayisinin ve takip siirelerinin sinirli olmasi, uzun
donem performans hakkinda kesin sonuglara ulagilmasini gii¢lestirmektedir.
BioFIx kuronlarin karsit dis minesinde zirkonyum kuronlara gore daha diisiik
asinma olusturabilmesi potansiyel bir avantaj olarak bildirilmekle birlikte,
agsinma davraniginin kullanilan BioFlx iriiniine gore degisebildigi ve bu
konudaki kanitlarin Onemli bir boliimiiniin laboratuvar ¢alismalarina
dayandig1 goz onilinde bulundurulmalidir (Al-Haj Ali, 2025; Hamdy et al.,
2026).

BioFIx kuronlarin uzun dénemde renk stabilitesi, ylizey ozellikleri,
materyal asmnmast ve retansiyon acisindan davraniglarinin  ortaya
konulabilmesi i¢in daha uzun takip siirelerine sahip klinik ¢aligmalara ihtiyag
vardir. Bu nedenle mevcut kanmitlar BioFIx kuronlar1 paslanmaz celik
kuronlarin dogrudan yerine gecen bir materyal olarak degerlendirmekten
ziyade, estetik beklentilerin ve klinik uygulanabilirligin birlikte g6z oniinde
bulunduruldugu vakalarda alternatif bir tam koronal restorasyon segenegi
olarak desteklemektedir (Al-Haj Ali, 2025; Hamdy et al., 2026).

UC BOYUTLU BASKI ILE URETILEN PREFABRIKE REZIN
PEDIATRIK KURONLAR

Materyal ve Uretim Yaklasimi

Uc boyutlu (3B) baski teknolojisi, siit molar disler igin rezin esash
kuronlarin standart anatomik form ve farkli boyutlarda 6nceden liretilmesine
olanak saglamaktadir. Bu yaklasimda kuronlar klinik uygulama 6ncesinde
hazirlanarak prefabrike sekilde kullanilabilir ve uygun boyuttaki kuron
prepare edilen dise gore secilebilir. Bdylece 3B baskinin materyal ve iiretim
avantajlarindan yararlanilirken, her hasta igin ayr bir dijital tasarim ve tiretim
stirecine olan gereksinim azaltilabilir (Alper, Simsek, Buyuk, Guler, ve
Cadirci, 2026; Park et al., 2023).

Uretim Parametrelerinin Onemi

3B baski rezin kuronlarin 6zellikleri yalnizca kullanilan materyale baglh
degildir. Baski teknolojisi, tabaka kalinligi, baski yonii, yikama ve post-
polimerizasyon islemleri nihai restorasyonun mekanik &zelliklerini
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etkileyebilmektedir. Farkli yikama ve post-polimerizasyon protokollerinin
termal yaslandirma sonrasinda pediatrik 3B baski kuronlarin kirilma direncini
anlamh sekilde degistirebildigi gosterilmistir. Bu nedenle {iretim ve baski
sonrasi iglemlerin standardizasyonu, prefabrike 3B baski kuronlarin giivenilir
performansi agisindan 6nem tasimaktadir (Alper, Simsek, Buyuk, Guler, et
al., 2026).

Klinik ve Laboratuvar Bulgular:

Laboratuvar calismalarinda 3B baski rezin kuronlarin c¢ocuklarda
goriilen okliizal kuvvetlere karsi yeterli mekanik dayanim gosterebildigi
bildirilmekle birlikte, termomekanik vyaslandirma sonrasinda ylizey
degisiklikleri ve materyal aginmasi gozlenebilmektedir.(Park et al., 2023)

Prefabrike sekilde kullanilan 3B baski rezin kuronlarin klinik
performansina iligkin kanitlar ise heniiz sinirhdir. Yakin tarihli split-mouth bir
klinik ¢aligmada 3B baski rezin kuronlar ile prefabrike zirkonyum kuronlar 12
ay stireyle karsilastirilmistir. Her iki kuron sistemi retansiyon, kirilma ve
proksimal kontak agisindan yiiksek basar1 gosterirken, 3B baski rezin
kuronlarda daha yiiksek plak ve gingival indeks degerleri ile daha fazla
okliizal aginma ve renk degisikligi bildirilmistir (Alper, Simsek, Buyuk, Kurt
Demirsoy, et al., 2026).

Avantajlart ve Giincel Stmirliliklart

3B baskiyla prefabrike olarak iiretilebilen rezin kuronlar; dis renginde
olmalari, farkli anatomik form ve boyutlarda iiretilebilmeleri ve iiretim
siirecinin standardize edilebilmesi agisindan potansiyel avantajlara sahiptir.
Bununla birlikte bu kuronlara iligkin klinik kanitlar SSC ve zirkonyum
kuronlara kiyasla halen sinirhidir. Ozellikle uzun dénem retansiyon, yiizey
ozellikleri, plak birikimi, asinma ve renk stabilitesinin degerlendirilmesi i¢in
daha uzun siireli klinik ¢caligmalara gereksinim vardir (Alper, Simsek, Buyuk,
Guler, et al., 2026; Alper, Simsek, Buyuk, Kurt Demirsoy, et al., 2026; Park
et al., 2023).
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GUNCEL PEDIATRIK KURON SISTEMLERININ
KARSILASTIRILMASI

Tablo 1. Siit molar dislerin restorasyonunda kullanilan giincel kuron sistemlerinin
temel klinik ve materyal 6zelliklerinin karsilastirilmasi. Tablodaki degerlendirmeler
mutlak bir listlinliik siralamasi olarak yorumlanmamalidir. Kuron se¢imi; kalan dis
dokusu, hasta kooperasyonu, estetik beklenti, preparasyon gereksinimi, okliizal
kosullar ve mevcut klinik kanitlar birlikte degerlendirilerek yapilmalidir. BioFlIx ve
3B baski rezin kuronlara iligkin uzun dénem klinik verilerin SSC ve zirkonyum
kuronlara kiyasla daha sinirli oldugu goz 6niinde bulundurulmalidir (Al-Haj Alj,
2025; AlMawash et al., 2025; Alper, Simsek, Buyuk, Guler, et al., 2026; Alper,
Simsek, Buyuk, Kurt Demirsoy, et al., 2026; Alzanbagqi et al., 2022; Amer ve
Abdellatif, 2024; Hamdy et al., 2026; J.-H. Lee, 2018; Morsy et al., 2025; Park et
al., 2023; Pei ve Chen, 2023; Schiiler et al., 2014; Wilson et al., 2021).

Ozellik Paslanmaz Prefabrike BioFIx Kuron 3B Baski Rezin
Celik Kuron Zirkonyum Kuron
Kuron
Klinik kamt Yerlesik, uzun Artmakta, orta-uzun  Gelismekte, Erken donem,
donem donem veriler ¢ogunlukla kisa sintrlt klinik veri
mevcut donem
Estetik Diisiik Cok yiiksek Yiiksek Yiiksek; zamanla
renk degisimi
goriilebilir
Preparasyon  Gorece Daha kapsamli; Orta diizey, lirine ~ Kuron tasarimi ve
konservatif pasif oturum gerekli  bagh materyale bagl
Konturlama Krimpleme ve Klinik olarak Esnek yapist Krimpleme
/ adaptasyon  konturlama konturlanamaz nedeniyle belirli miimkiin degil
miimkiin Olgiide
adaptasyon
gosterebilir
Retansiyon Genellikle Preparasyon, pasif Kuronuyumuve  Adeziv
yiiksek uyum ve siman simantasyon ve
simantasyona bagli sisteminden iretim
etkilenebilir ozelliklerine bagh
Renk Uygulanamaz; Yiiksek Mevcut uzun Materyale bagli;
stabilitesi metalik goriinim donem veri smirli  klinik renk
degisimi
bildirilmektedir
Karsit dis Genellikle diisiik ~ Daha yiiksek Zirkonyuma gore  Klinik kanit
asimmasi olabilir daha diisiik yetersiz
olabilir; kanit
sinirli
Maliyet* Genellikle diisiik  Genellikle yiiksek Orta-yiiksek Materyal, tiretim
ve is akigina bagl
Uretim / Sinirh Sinirlt Sinirlt Yiiksek
tasarim
esnekligi
Uzun dénem  Gugli Artmakta Sinirh Oldukga sinirh
klinik veri
SONUC

Siit molar dislerde ileri madde kaybinin tedavisinde tam koronal
kuronlar giivenilir bir restoratif secenektir. Paslanmaz celik kuronlar uzun
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donem klinik basarisiyla 6ne ¢ikarken, prefabrike zirkonyum kuronlar estetik
avantaj saglamaktadir. BioFlx ve 3B baski rezin kuronlar ise umut verici
alternatifler olmakla birlikte uzun dénem klinik kanitlar1 halen sinirlidir. Bu
nedenle kuron se¢imi; disin durumu, hasta kooperasyonu, estetik beklenti,
okliizal kosullar, maliyet ve mevcut bilimsel kanitlar birlikte degerlendirilerek
yaptlmalidir.
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OZET

Paratiroid bezleri, paratiroid hormonu araciligiyla kalsiyum ve fosfor
homeostazinin diizenlenmesinde gorev alan endokrin organlardir. Bu bezlerin
embriyolojik gelisim sirasinda izledigi go¢ yollar; sayi, konum ve
morfolojilerinde 6nemli anatomik varyasyonlarin ortaya ¢ikmasina neden
olmaktadir. Ozellikle inferior paratiroid bezlerinin timusla iliskili uzun gég
yolu, servikal bolgeden mediastene kadar uzanan genis bir yerlesim c¢esitliligi
olusturmaktadir. Ektopik ve aksesuar paratiroid dokularinin bulunmasi,
cerrahi  girisimler  sirasinda  patolojik  bezlerin  belirlenmesini
giiclestirebilmekte ve reoperasyon gereksinimine yol acabilmektedir. Bununla
birlikte basarili bir cerrahi yaklasim yalnizca bezlerin lokalizasyonuna degil,
vaskiiler pedikiillerinin ve komsu anatomik yapilarin korunmasina da baglidir.
Paratiroid hormonunun kemik, bobrek ve bagirsaklar iizerindeki etkileri,
kemik biitiinliigiiniin, ndéromiiskiiler islevlerin ve mineral dengesinin
stirdiiriilmesinde 6nem tagimaktadir. Bu fizyolojik islevler, yogun mekanik
yliklenmeye maruz kalan sporcular agisindan ayrica degerlendirilmelidir. Bu
bolimde paratiroid bezlerinin embriyolojik gelisimi, anatomisi, yerlesim
varyasyonlari, cerrahi yonii ve sporcu saglig1 agisindan énemi giincel kanitlar
dogrultusunda biitiinciil olarak ele alinmistir.

Anahtar kelimeler: Paratiroid bezi, paratiroid hormonu, embriyoloji, anatomik
varyasyon, cerrahi anatomi, kalsiyum homeostazi, sporcu saghgi.

1. GIRiS

Paratiroid bezleri, tiroid beziyle yakin komsuluk gosteren ve paratiroid
hormonu araciligiyla serum kalsiyum homeostazinin siirdiiriilmesine katki
saglayan endokrin organlardir (Peissig ve ark., 2018). Klasik anatomik
tanimda iki superior ve iki inferior olmak iizere toplam dort paratiroid bezinin
bulundugu kabul edilmekle birlikte, bezlerin sayisi ve yerlesimi bireyler
arasinda onemli Ol¢iide degisebilmektedir. Nitekim 26 calismada yer alan
7.005 bireyin degerlendirildigi bir meta-analizde, bireylerin %81,4’tinde dort
paratiroid bezi bulundugu belirlenmistir (Taterra ve ark., 2019). Bu bulgu,
dort bezden olusan anatomik diizenin en yaygin yapi oldugunu ancak biitiin
bireyler icin degismez bir 0Ozellik olarak degerlendirilemeyecegini
gostermektedir.

Paratiroid bezlerinin erigkin donemdeki degisken topografisi, embriyolojik
gelisimleriyle yakindan iligkilidir. Insanlarda inferior paratiroid bezi tigiincii
faringeal postan timusla birlikte gelisirken, superior paratiroid bezi dordiincii
faringeal postan ultimobrankiyal cisimle birlikte gelismektedir (Peissig ve
ark., 2018).
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Paratiroid taslaklarmin koken aldiklar faringeal yapilardan ayrilarak
boyundaki son konumlarina ulasincaya kadar izledikleri gelisimsel yollar,
superior ve inferior paratiroid bezlerinin erigkin anatomisindeki farkli
yerlesim Oriintiilerinin temelini olusturmaktadir. Normal erigkin paratiroid
bezlerinin kadavra diseksiyonlariyla incelendigi klasik bir anatomik
calismada, bezlerin dagiliminin paratiroid bezi, tiroid bezi ve timusun
embriyolojik gelisimiyle uyumlu topografik orlintiiler gosterdigi ortaya
konmustur (Wang, 1976).

Genis orneklemli anatomik ¢aligmalar, paratiroid bezlerindeki degiskenligin
yalnizca istisnai olgularla simirli olmadigini gostermektedir. Toplam 942
kadavrada histolojik olarak dogrulanmis 3.796 paratiroid bezinin incelendigi
bir ¢calismada, kadavralarin %93’iinde dort, %5’inde bes ve %2’sinde ii¢ bez
saptanmis; bezlerin %38,5’inin ektopik yerlesimli oldugu bildirilmistir
(Lappas ve ark., 2012). Buna karsilik, farkli cografi bolgelerdeki saglikli
bireyleri ve hiperparatiroidizm hastalarini kapsayan ¢aligmalarin birlestirildigi
meta-analizde, sekiz calismadan elde edilen 7.529 paratiroid bezinin
%15,9’unun ektopik yerlesimli oldugu belirlenmistir (Taterra ve ark., 2019).
Bu oranlar arasindaki farklihlk dogrudan bir g¢eliski olarak
degerlendirilmemelidir. Lappas ve ark. tarafindan gerceklestirilen ¢aligma,
patolojik paratiroid bezi bulunan olgularin dislandig: tek bir kadavra serisine
dayanirken Taterra ve ark. tarafindan gerceklestirilen meta-analiz; kadavra ve
cerrahi bulgularla birlikte saglikli ve hiperparatiroidili 6rneklemleri
harmanlayan heterojen bir veri havuzunu temsil etmektedir.

Paratiroid bezlerinin say1 bakimindan gosterdigi varyasyonlar, ektopik
yerlesimleri ve komsu anatomik yapilarla iligkileri, cerrahi sirasinda
taninmalarin1 giiglestirebilir. Patolojik bir paratiroid bezinin olagan dis1 bir
konumda bulunmasi, cerrahi eksplorasyonun basarisizlikla sonuglanmasina ve
reoperasyon gereksiniminin ortaya ¢ikmasina neden olabilir (Taterra ve ark.,
2019). Bununla birlikte cerrahi giivenlik yalnizca bezlerin bulunmasina bagh
degildir. Normal paratiroid dokusunun iglevinin siirdiiriilebilmesi i¢in bezlere
ait vaskiiler pedikiillerin de korunmasi gerekir (Sadowski ve ark., 2017).
Dolayisiyla paratiroid cerrahisinde giivenilir bir anatomik yaklasim;
embriyolojik  kokenin, normal topografinin, say1 ve yerlesim
varyasyonlarinin, vaskiiler beslenmenin ve komsu cerrahi yapilarin birlikte
degerlendirilmesini gerektirir. Bu boliimde paratiroid bezlerinin embriyolojisi
ile normal anatomisi agiklandiktan sonra anatomik varyasyonlar1 vaskiiler ve
cerrahi kanitlar dogrultusunda ele alinacaktir.
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A Tipik yerlesim B Anatomik degiskenlik
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Sekil 1. Paratiroid bezlerinin tipik ve degisken yerlesimleri. A) Tiroid bezinin
posterior yiiziiyle komsuluk gdsteren superior ve inferior paratiroid bezlerinin tipik
yerlesiminin sematik goriiniimii. B) Paratiroid bezlerinin embriyolojik go¢ yollartyla
iliskili olas1 ektopik yerlesim alanlari. Semada gosterilen noktalar, tek bir bireyde es

zamanli bulunan bezleri degil, alternatif yerlesim olasiliklarini temsil etmektedir.

2. PARATIROID BEZLERININ EMBRIYOLOJiSi VE NORMAL
ANATOMISI

Paratiroid bezlerinin eriskin donemdeki sayi, yerlesim ve bi¢im 6zellikleri,
embriyonik kokenleri ve gelisim sirasinda izledikleri go¢ yollariyla yakindan
iligkilidir. Insanlarda paratiroid bezleri, faringeal endodermden gelisen iki gift
taslak halinde ortaya c¢ikar. Klasik embriyolojik modele gore inferior
paratiroid bezi liglincii faringeal posun dorsal boliimiinden ve timusla ortak bir
taslaktan; superior paratiroid bezi ise dordiincli faringeal posun dorsal
bolimiinden, ultimobrankiyal cisimle iligkili bir taslaktan koken almaktadir
(Fancy ve ark., 2010; Peissig ve ark., 2018). Embriyonik kdken ve gog
yollarindaki bu farklilik, inferior paratiroid bezinin erigkin donemdeki
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konumunun superior paratiroid bezine gore daha degisken olmasinin temelini
olusturmaktadir (Fancy ve ark., 2010; Wang, 1976).

Insan embriyolarinda paratiroid gelisimini &zgiil bir molekiiler belirteg
araciligtyla inceleyen Liu ve ark. (2010), altinci gebelik haftasinin
baglangicinda GCM?2 ekspresyonunu figiincii ve dordiincii faringeal poslarin
dorsal boliimlerinde gostermistir. Bu bulgu, incelenen iki embriyoda birden
saptanmuigtir.

Yedinci haftanin baslangicinda tiglincli faringeal postan gelisen ortak
paratiroid—timus taslagimin farinksten ayrildigr ve GCM?2 pozitif hiicrelerin
taslagin anterior boliimiinde ve timik bilesenin posterior ucunda kiimelendigi
belirlenmistir. Yedinci haftanin sonlarina dogru ana paratiroid taslaklari ortak
yapidan ayrilirken, ana GCM?2 pozitif hiicre kiimelerinin disinda kii¢iik pozitif
hiicre topluluklarinin da bulundugu gosterilmistir.

Sekizinci haftanin erken ve orta donemlerine ait tek tarafli preparatlarda ii¢
biiyiik GCM?2 pozitif paratiroid taslagina ek olarak timus lobuyla iligkili daha
kiigiik bir paratiroid odag1 gézlenmistir. Bununla birlikte insan embriyolarinda
hiicresel soy izleme yontemi uygulanamadigindan, bu taslaklarin hangilerinin
erigskin dénemdeki superior ve inferior paratiroid bezlerini olusturdugu kesin
bicimde belirlenememistir. Bu nedenle igiincii faringeal postan inferior,
dordiincii faringeal postan ise superior paratiroid bezinin gelistigini kabul
eden klasik model, giiclii morfolojik kanitlara dayanmakla birlikte insan
embriyosunda hiicresel soy izlemesiyle kanitlanmis dogrudan bir eslestirme
olarak degerlendirilmemelidir (Liu ve ark., 2010; Peissig ve ark., 2018).
Paratiroid hiicrelerinin farklilasmasinda GCM2 6nemli bir molekiiler belirteg
ve dizenleyicidir. Fare embriyolarinda gergeklestirilen deneysel bir
calismada, tgilincli faringeal pos igerisindeki paratiroid alaninin GCM2
yoklugunda baslangigta olustugu; ancak bu alandaki hiicrelerin paratiroid
hormonu ekspresyonu gostererek farklilasamadigi ve embriyonik 12-12,5.
giinler arasinda programli hiicre 6liimiine ugradig: belirlenmistir. Bu bulgu,
GCM2’nin paratiroid alaninin  belirlenmesinden c¢ok, paratiroid Oncii
hiicrelerinin farklilasmasi i¢in gerekli oldugunu diisiindiirmektedir (Liu ve
ark., 2007). Bununla birlikte s6z konusu zamanlama ve deneysel sonugclarin
fare embriyolarindan elde edildigi dikkate alimmali ve bulgular insan
gelisimine dogrudan aktarilmamalidir.

Ucgiincii faringeal postan gelisen ortak paratiroid—timus taslagi, farinksten
ayrildiktan sonra kaudal yonde ilerlemektedir. Timusun anterior mediastene
dogru gergeklesen gogiine eslik eden inferior paratiroid taslaklari, genellikle
timustan ayrilarak tiroid bezinin inferior kutbu g¢evresine yerlesmektedir.
Timusla paylasilan bu uzun go¢ yolu, inferior paratiroid bezinin tirotimik
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ligament, servikal timus ve mediasten boyunca farkli konumlarda
bulunabilmesinin embriyolojik temelini olusturmaktadir (Fancy ve ark.,
2010; Peissig ve ark., 2018). insan embriyolarinda paratiroid ve timik
bilesenlerin ayrilmasi sirasinda kiiciik GCM?2 pozitif hiicre kiimelerinin geride
kalmasi, eriskin donemde goriilen aksesuar paratiroid dokularin bir
boliimiiniin bu yapilarin tam olarak ayrilamamasindan kaynaklanabilecegini
diisiindirmektedir (Liu ve ark., 2010). Paratiroid bezlerinin embriyolojik
kokenleri ve farkli gog yollar1 Sekil 2’de gosterilmistir.

Dordiincii faringeal postan gelistigi kabul edilen superior paratiroid taslaginin
g6¢ mesafesi daha kisadir. Bu taslak, kaudal yonde ilerleyen tiroid beziyle
iliski kurarak ¢ogunlukla tiroid lobunun posterior yiiziindeki superior katman
cevresinde konumlanmaktadir. Bu gelisimsel farklilik nedeniyle superior
paratiroid bezi gorece daha sinirli bir anatomik bolgede bulunurken, inferior
paratiroid bezi daha genis bir kraniyokaudal dagilim gosterebilmektedir
(Fancy ve ark., 2010; Wang, 1976).

Normal paratiroid bezi sayisi ¢ogunlukla dort olmakla birlikte bu 6zellik
mutlak degildir. Yirmi alt1 ¢aligmada yer alan 7.005 birey ve 23.519 paratiroid
bezinin degerlendirildigi bir meta-analizde, bireylerin %81,4’tinde dort bez
bulundugu bildirilmistir. Bununla birlikte analizde saptanan yiiksek
heterojenlik; kadavra ve cerrahi ¢alismalarinda farkli bez arama yontemlerinin
kullanilmasindan ve saglikli bireylerle hiperparatiroidizm hastalarinin ayni
genel degerlendirmeye dahil edilmesinden kaynaklanmisg olabilir (Taterra ve
ark., 2019). Patolojik paratiroid bezi ile bobrek veya kemik hastaligi bulunan
olgularin dislandig1 942 kadavralik 6zgiin anatomik calismada ise olgularin
%93’{inde dort, %5’inde bes ve %2’sinde ii¢ paratiroid bezi histolojik olarak
dogrulanmistir (Lappas ve ark., 2012). Bu sonuglar, dort bezden olusan
diizenin baskin oldugunu ancak normal anatominin yalnizca degismez bir dort
bez semast iizerinden tanimlanamayacagini gostermektedir.

Paratiroid bezlerinin tipik topografik dagilimi, 160 erigkin kadavrada saptanan
645 paratiroid bezinin incelendigi Wang (1976) ¢alismasinda ayrintili olarak
gosterilmistir. Superior paratiroid bezlerinin %77’si krikotiroid bileskenin
posteriorunda, %22’si ise tiroid bezinin superior kutbunun posteriorunda
bulunmustur. Inferior paratiroid bezlerinin %42’sinin tiroid bezinin inferior
kutbunun anterior veya posterolateral yiiziinde, %39 unun ise inferior kutup
ile mediastinal timus arasinda uzanan timik yapi1 igerisinde yerlestigi
bildirilmistir. Aym ¢aligmada inferior paratiroid bezlerinin %2’si mediastinal
timus icerisinde bulunurken, geri kalan bezler tiroid bezi ¢evresindeki lateral
bolgelerde veya daha superior servikal konumlarda yer almigtir. Bu dagilim,
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superior paratiroid bezinin daha sabit, inferior paratiroid bezinin ise timik gog
yolu boyunca daha genis bir yerlesim alanina sahip oldugunu gostermektedir.
Normal paratiroid bezleri kii¢iik ve yumusak yapilardir; ancak boyutlar1 ve
agirliklart galigmalar arasinda farklhilik gostermektedir. Wang (1976)
tarafindan incelenen kadavra 6rneklerinde ortalama boyut yaklagik 5 x 3 x 1
mm, ortalama agirlik ise 35-40 mg olarak bildirilmistir. Patolojik olgularin
dislandig1 daha genis Lappas ¢alismasinda ortalama boyutlar 6,76 x 3,97 x
1,31 mm, ortalama agirlik ise 40 mg olarak belirlenmistir (Lappas ve ark.,
2012). Elli alt1 kadavradan elde edilen ve histolojik olarak dogrulanan 220
paratiroid bezinin degerlendirildigi baska bir arastirmada ise ortalama
boyutlar 6,7 x 3,9 x 2,0 mm, ortalama agirlik 33,1 mg olarak bulunmustur
(Hojaij ve ark., 2011).

Calismalar arasinda goézlenen bu farkliliklar, tek bir boyut veya agirlik
degerinin biitiin bireyler i¢in degismez normal sinir olarak kullanilmasinin
uygun olmadigimi gostermektedir (Ghandur-Mnaymneh ve ark., 1986;
Hojaij ve ark., 2011).

Paratiroid bezleri ¢ogunlukla oval veya yassilagsmig bir goriiniim sergilemekle
birlikte damla, yaprak, fasulye, cubuk veya sosis benzeri bicimlerde de
bulunabilir. Subkapsiiler yerlesimli bezlerin ¢evre dokularin basisina bagl
olarak daha yasst; krikotiroid bdlgede veya timus igerisinde bulunan bezlerin
ise gorece yuvarlak ya da oval olabildigi bildirilmistir. Bezlerin rengi, stromal
yag miktar1 ve vaskiilariteye bagl olarak kirmizimsi kahverengiden sarimsi
kahverengiye kadar degisebilmektedir. Bu nedenle bigim veya renk 6zellikleri
tek basina paratiroid dokusunun giivenilir bigimde tanimlanmasi i¢in yeterli
degildir (Wang, 1976).

Normal paratiroid bezinin histolojik goriiniimii de homojen degildir. Daha
once saglikli ve fiziksel olarak aktif oldugu bildirilen 100 ani 6liim olgusu ile
hastanede yasamin1 kaybeden 66 olgunun karsilagtirildigi bir otopsi
caligsmasinda, stromal yagin bez igerisinde diizensiz dagildig1 ve yag oraninin
hem bireyler hem de ayn bireye ait bezler arasinda degiskenlik gosterdigi
saptanmistir. Parankimin c¢ogunlukla genis hiicre tabakalar1 hélinde
diizenlendigi; lobiiler ve trabekiiler yapilanmanin ayni bez igerisinde
bulunabildigi ve kiiclik oksifil hiicre nodiillerinin normal &rneklerde de
goriilebildigi  bildirilmistir (Ghandur-Mnaymneh ve ark., 1986).
Dolayisiyla stromal yag miktarmin diisiikk olmasi veya sinirli oksifil hiicre
kiimelerinin bulunmasi, tek basina patolojik biliylime gostergesi olarak
degerlendirilmemelidir.

Normal, hiperplastik ve adenomatdz paratiroid bezlerinden olusan 53 6rnekli
karma bir histomorfometri ¢aligmasi, parankimal hiicrelerle yag hiicrelerinin
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ayni bezin farkli bolgelerinde degisebildigini gostermistir. Arastirmacilar,
bezin tamamindaki parankimal hiicre oraninin giivenilir bigimde tahmin
edilebilmesi i¢in bazi 6rneklerde 1015 histolojik kesitin degerlendirilmesi
gerektigini belirtmistir. Bununla birlikte ¢alisma normal toplum degerlerini
belirlemek amaciyla tasarlanmamistir. Bu nedenle s6z konusu bulgular,
normal histolojik degerleri tanimlamaktan ¢ok paratiroid bezinin histolojik
yapisinin tek bir kesit veya toplam bez agirlig: lizerinden degerlendirmenin
yontemsel sinirliligini ortaya koymaktadir (Akerstrom ve ark., 1980).
Sonug olarak paratiroid bezlerinin normal anatomisi; degismez say1, boyut ve
konum smirlarindan ¢ok, ortak embriyolojik siirecler sonucunda ortaya ¢ikan
baskin bir anatomik diizen ve bu diizenin kabul edilebilir degiskenlik alani
seklinde ele alinmalidir. Dort bezden olusan yapida, superior paratiroid
bezlerinin posterior ylizdeki sabit konumu ve inferior paratiroid bezlerinin
tirotimik hat boyunca gdsterdigi dagilim en sik karsilasilan anatomik oriintiiyii
olusturmaktadir.

Bununla birlikte bezlerin sayisi, boyutlari, bigimleri, stromal yag icerikleri ve
ozellikle inferior paratiroid bezlerinin yerlesimleri bireyler arasinda dnemli
Olciide degiskenlik gosterebilmektedir (Ghandur-Mnaymneh ve ark., 1986;
Lappas ve ark., 2012; Taterra ve ark., 2019; Wang, 1976).
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Sekil 2. Paratiroid bezlerinin embriyolojik gelisimi ve normal eriskin anatomisi. A)
Inferior paratiroid taslagmin iigiincii faringeal postan timusla birlikte geliserek daha
uzun bir kaudal go¢ yolu izlemesi ve superior paratiroid taslaginin dérdiincii
faringeal postan geliserek daha kisa bir gé¢ yolu izlemesi. B) Superior ve inferior
paratiroid bezlerinin tiroid bezinin posterior yiiziindeki tipik yerlesimleri ile normal
bir paratiroid bezinin yaklasik boyutlari. Gorsel sematik olarak hazirlanmistir.
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3. PARATIROID BEZLERININ ANATOMIK VARYASYONLARI
Paratiroid bezlerinin anatomik varyasyonlari, bez sayisindaki farkliliklari,
topografik alan icerisindeki konum degisikliklerini ve embriyonik gd¢ yollar
boyunca ortaya cikan ektopik yerlesimleri kapsamaktadir. Bununla birlikte
“ektopik paratiroid bezi” kavramimin sinirlar1 caligmalar arasinda farklilik
gostermektedir. Phitayakorn ve McHenry, inferior paratiroid bezleri i¢in tiroid
bezinin anterior veya posterolateral yiiziiyle komsuluk géstermeyen, superior
paratiroid bezleri icin ise krikotiroid bileskenin posterioru veya kapsiiler alan
disinda kalan bezleri ektopik olarak tanimlamistir (Phitayakorn ve
McHenry, 2006).

Bu nedenle farkli ¢aligmalarda bildirilen ektopi oranlar1 yalnizca biyolojik
degiskenligi degil, incelenen anatomik alanin genisligini, kullanilan arastirma
yontemini ve ektopik yerlesim tanimindaki yontemsel farkliliklart da
yansitmaktadir (Hojaij ve ark., 2011; Taterra ve ark., 2019).

Bez sayisi bakimidan en sik karsilasilan anatomik diizen dort paratiroid
bezinin bulunmasidir. Bununla birlikte daha az veya daha fazla sayida bez
bulunmasi da anatomik gesitliligin bir pargasidir. Yirmi alt1 ¢alismada yer alan
7.005 bireyin degerlendirildigi bir meta-analizde, dort bezli diizenin
birlestirilmis prevalansi %81,4, {i¢ bezli diizenin prevalanst %9,1, bes veya
daha fazla bez bulunmasinin prevalansi ise %5,4 olarak bildirilmistir. Aym
meta-analizde bes veya daha fazla bez bulunma orani saglikli grupta %4,9,
hiperparatiroidizm grubunda %6,3 olarak belirlenmis; gliven araliklarmin
ortlismesi nedeniyle gruplar arasinda belirgin bir farklilik gosterilememistir.
Bununla birlikte say1 analizindeki yiiksek heterojenlik, bu oranlarin degismez
toplum degerleri olarak kullanimimi sinirlandirmaktadir (Taterra ve ark.,
2019).

Kadavra ¢aligmalarinin sonuglari, diseksiyonun kapsadigi anatomik alanin ve
histolojik dogrulama yodnteminin saptanan bez sayisi iizerinde belirleyici
oldugunu gostermektedir. Boyun ve mediastenin incelendigi, tiroid bezinden

kesitlerin alindig1 ve paratiroid patolojisi bulunan olgularin diglandigi 942
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kadavralik ¢alismada, kadavralarin %93’iinde dort, %5’inde bes ve %2’sinde
ii¢ paratiroid bezi saptanmistir (Lappas ve ark., 2012). Buna karsilik 56
kadavrada Carnoy soliisyonu kullanilarak ek doku incelemesi yapilan bir
calismada, dort bez %78,6, bes bez %8.9 ve alt1 bez %1,8 oraninda bulunmus;
daha az sayida bez saptanan kadavralar da bildirilmistir (Hoejaij ve ark.,
2011). Yalnizca 19 erkek kadavraya ait servikal preparatlarin incelendigi daha
kiigiik bir calismada ise bez sayisi iki ile alti arasinda degismis ve dort bez
yalnizca dokuz kadavrada belirlenmistir (Botelho ve ark., 2004). Bu sinirh
orneklem toplumdaki gercek prevalansin belirlenmesi i¢in yeterli olmayabilir;
ancak incelenen alanin genisligi ve kullanilan arama yonteminin saptanan bez
sayisini etkileyebilecegini gostermesi agisindan onemlidir.

Toplam bez sayisinin bes veya daha fazla olmasi durumunda, ilave yapilar

stiperniimerer __paratiroid __bezleri  olarak  tamimlanmaktadir. Insan

embriyolarinda ana paratiroid taslaklarindan ayri kiigiik GCM?2 pozitif hiicre
kiimelerinin ve timik yap1 lizerinde geride kalan paratiroid hiicrelerinin
gosterilmesi, bazi aksesuar paratiroid dokularmin ortak paratiroid—timus
taslaginin ayrilmasi sirasinda olusabilecegini desteklemektedir (Liu ve ark.,
2010). Wang tarafindan incelenen 160 kadavralik 6rneklemde ii¢ kadavrada
bes, bir kadavrada ise alt1 bez bulunmus ve siiperniimerer bezlerin siklikla
timik doku lobiilleriyle iligkili oldugu bildirilmistir (Wang, 1976). Hojaij ve
ark. tarafindan saptanan yedi siiperniimerer bezin altisinin mediastende
bulunmasi da bu bezlerle timik goc¢ yolu arasindaki gelisimsel iliskiyi
desteklemektedir (Hojaij ve ark., 2011).

Patolojik paratiroid bezlerini iceren cerrahi ¢aligmalardaki sliperniimerer bez
oranlari, saglikli kadavra ornekleminden elde edilen verilerle dogrudan
esitlenmemelidir. Son donem bdbrek hastaliina baglhh  sekonder
hiperparatiroidizmi bulunan 35 hastanin besinde (%14,3) besinci paratiroid
bezi saptanmistir (Gomes ve ark., 2007). Renal hiperparatiroidizm nedeniyle
ameliyat edilen 166 hastanin degerlendirildigi bagka bir ¢aligmada ise sekiz

stiperniimerer bez belirlenmis; bunlarin yedisi olagan kabul edilen anatomik
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bolgelerde, biri ise ektopik konumda bulunmustur (Andrade ve ark., 2014).
Calismalar arasinda bildirilen oranlardaki farkliliklar; hiperplazi nedeniyle
bliyliyen bezlerin cerrahi sirasinda daha kolay taninmasi, mediastinal
arastirmanin kapsami ve mikroskobik paratiroid odaklarin ayr1 bir bez olarak
degerlendirilmesinde kullanilan 6lciitlerden kaynaklanabilir.

Ektopik yerlesim, paratiroid bezinin beklenen anatomik alanin disinda
bulunmasini ifade etmektedir. Bununla birlikte ektopik yerlesimli normal
bezlerle hiperplastik veya adenomatéz bezlerin ayni anatomik dagilimi
gosterdigi varsayllmamalidir. Sekiz ¢alismadan elde edilen 7.529 paratiroid
bezinin birlestirildigi meta-analizde, bezlerin %15,9’u ektopik olarak
siniflandirilmistir.  Saglikli  6rneklem alt grubunda bezlerin %94,7’si
ortotopik, %2,7’si servikal ektopik ve %2,6’s1 mediastinal yerlesimli
bulunurken hiperparatiroidizm grubunda oranlar sirasiyla %82,5, %12,3 ve
%S5,2 olarak belirlenmistir. Her iki alt analizde de yiiksek heterojenlik
bulunmasi nedeniyle bu oranlarin dikkatle yorumlanmasi gerekmektedir
(Taterra ve ark., 2019).

Saglikli kadavra 6rneklemleri, ektopik paratiroid bezlerinin hastaliga bagh
biliylimeden bagimsiz olarak incelenmesine olanak saglamaktadir. Lappas ve
ark. tarafindan incelenen 3.796 paratiroid bezinin 324’1 (%8,5) ektopik
yerlesimli bulunmustur. Bezlerin %0,2’si tiroid parankiminde, %2’si
boyundaki farkli anatomik alanlarda, %4,1°1 superior mediastende ve %2,2’si
inferior mediastende saptanmistir (Lappas ve ark., 2012). Hojaij ve ark.
tarafindan gerceklestirilen ¢aligmada ise beklenen dort bez {izerinden yapilan
degerlendirmede bezlerin %14’ii ektopik olarak siniflandirilmis ve
kadavralarin %42,9’unda en az bir ektopik bez belirlenmistir. Ayn1 ¢caligmada
kadavralarin %19,6’sinda mediastinal veya timik, %12,5’inde subkapsiiler,
%10,7’sinde lateral ve %35,4’linde intratiroidal yerlesim bildirilmistir (Hojaij
ve ark., 2011). Bir ¢aligmada biitiin bezler igerisindeki ektopik bez oraninin,
digerinde ise en az bir ektopik bezi bulunan kadavra oraninin verilmesi

nedeniyle %8,5 ile %42,9 degerleri birbiriyle ¢elisen prevalanslar degildir.
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Superior ve inferior paratiroid bezlerinin ektopik dagilimlari, embriyolojik
go¢ yollarinin uzunluguna bagh olarak farklilasmaktadir. Saglikli 160
kadavrada incelenen 312 superior paratiroid bezinin %77’°si krikotiroid
bileskenin posteriorunda, %22’si tiroid bezinin superior kutbunun
posteriorunda bulunmus; ii¢ bez ise retrofaringeal veya retro6zofageal alanda
saptanmistir. Ayni kadavra 6rnekleminde incelenen 312 inferior paratiroid
bezinin %42’si tiroid bezinin inferior kutbu ¢evresinde, %39’u timik uzanti
icerisinde ve %2’si mediastinal timus igerisinde bulunmustur.

Alt1 inferior paratiroid bezi ise karotis bifurkasyonu diizeyinde veya karotis
kilifina komsu superior servikal bolgelerde yer almistir (Wang, 1976).

Bu dagilim, inferior paratiroid bezlerinin mandibula agis1 ile mediasten
arasindaki genis timik gog¢ hatt1 boyunca; superior paratiroid bezlerinin ise
daha ¢ok posterior servikal, retrofaringeal ve retrodzofageal alanlarda
aranmasi gerektiginin anatomik temelini olusturmaktadir (Sekil 3).
Hiperparatiroidizm bulunan hastalardaki biiyiimiis ektopik bezlerin dagilima,
saglikli  kadavralarda  gozlenen  dagilimdan  kismen  farklidir.
Hiperparatiroidizm nedeniyle ameliyat edilen 231 hastanin 37’sinde (%16)
ektopik paratiroid bezi saptanmistir. Ektopik bezlerin 23’i inferior, 14’
superior paratiroid bezi olarak simflandirilnstir. Inferior paratiroid bezleri en
sik timus igerisinde, anterosuperior mediastende, tiroid parankiminde ve
tirotimik ligamentte; superior paratiroid bezleri ise en sik trakeodzofageal
olukta, retrodzofageal alanda ve posterosuperior mediastende bulunmustur.
Aynt hasta grubunda karotis kilifi, paradzofageal alan ve submandibular bolge
gibi daha seyrek yerlesimler de cerrahi bulgularla dogrulanmistir
(Phitayakorn ve McHenry, 2006). Bu oranlar yalnizca ektopik ve patolojik
bezleri bulunan se¢ilmis bir cerrahi hasta grubuna aittir ve saglikli toplumdaki
prevalans1 gostermemektedir.

Renal hiperparatiroidizm nedeniyle ameliyat edilen hasta gruplarinda da
superior ve inferior paratiroid bezleri i¢in farkli ektopik yerlesim Oriintiileri

bildirilmistir. Andrade ve ark. tarafindan incelenen 166 hastada saptanan
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ektopik bezlerin %35,2’si retrodzofageal, %32,9’u ise timik bolgede
bulunmustur. Retrodzofageal bezlerin tamami superior, timik bdlgede
bulunan bezlerin %90°1 inferior paratiroid bezi olarak smiflandirilmistir
(Andrade ve ark., 2014). Sekonder hiperparatiroidizmi bulunan 35 hastanin
degerlendirildigi daha kiigiik bir calismada ise 27 ektopik bezin dokuzu tiroid
parankiminde, besi tirotimik hat tizerinde ve dordii timusta saptanmis; ektopik
inferior paratiroid bezlerinin sayist superior bezlerden daha yiiksek
bulunmustur (Gomes ve ark., 2007). Bu c¢alismalar, renal
hiperparatiroidizmde biitiin bezlerin hiperplastik olabilecegi 6zel bir hasta
grubunu temsil ettiginden, elde edilen sonuglar normal kadavra anatomisinden
ayr1 degerlendirilmelidir.

Intratiroidal paratiroid bezi, cevresi biitiiniiyle tiroid parankimiyle sarilmis
gercek bir paratiroid bezi olarak tanimlanmalidir. Tiroid bezinin yiizeyindeki
bir yarik icerisinde bulunan veya cerrahi kapsiiliin altinda yer alan bezler bu
tanima dahil edilmemelidir (Phitayakorn ve McHenry, 2006; Wang, 1976).
Lappas ve ark. tarafindan incelenen genis kadavra érnekleminde yalnizca yedi
intratiroidal bez saptanmis ve bu sayi1 biitiin bezler tizerinden %0,2’lik bir
orana karsilik gelmistir (Lappas ve ark., 2012). Buna karsilik ektopik ve
patolojik bezleri bulunan 37 hastalik cerrahi olgu grubunda alt1 intratiroidal
bez bildirilmis; sekonder hiperparatiroidizmi bulunan hasta grubunda ise 27
ektopik bezin dokuzu tiroid parankimi igerisinde saptanmistir (Gomes ve
ark., 2007; Phitayakorn ve McHenry, 2006).

Saglikli kadavra orneklemleri ile hiperplastik veya adenomatéz bezlerin
incelendigi gruplar arasindaki bu farklilik; hastalik durumunun yam sira
intratiroidal yerlesim i¢in kullanilan tanim ve tiroid bezinin incelendigi kesit
gibi yontemsel 6zelliklerle birlikte yorumlanmalidir.

Literatiirde bildirilen genis yerlesim cesitliligini kraniyokaudal bir ¢ercevede
toplamak amaciyla yakin tarihli bir ¢alismada ektopik paratiroid adenomlari;
faringokraniyal bdlge, tiroid bezine komsu servikal bolge, tiroid bezinden

uzak servikal bdlge ve mediasten olmak iizere dort ana gruba ayrilmistir. Bu
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siniflamada  nazofarinks, orofarinks ve hipofarinks; intratiroidal,
retrodzofageal ve timik alanlar; submandibular bolge, karotis kilift ve
supraklavikiiler bolge ile mediastenin superior, anterior ve posterior
kompartimanlar1 olas1 yerlesim bdlgeleri arasinda gosterilmistir. Siniflama,
137 yayinda bildirilen 875 ektopik adenom ile ayni kurumdan 13 olgunun
degerlendirilmesiyle olusturulmustur. Bu yaklagim nadir anatomik bolgelerin
sistematik bicimde adlandirilmasina yardimci olmakla birlikte olgu temelli
veri havuzu, s6z konusu yerlesimlerin toplumdaki prevalansini1 hesaplamaya
uygun degildir (Zhu ve ark., 2026).

Say1 ve konum varyasyonlarinin yani sira iki paratiroid bezinin birbirine ¢ok
yakin yerlesmesi, kissing pair olarak adlandirilan birbirine temas eden bez
cifti goriniimiinii olusturabilir. Gerg¢ek bir bez ciftinde iki yapi arasinda
ayrilma diizlemi bulunurken bilobiile tek bir bezde belirgin bir ayrilma
diizlemi bulunmaz. Bununla birlikte Wang tarafindan incelenen 160
kadavralik orneklemde gergek bir kissing pair saptanmamig olmasi, bu
morfolojik varyasyonun seyrek goriildiigiinii dislindiirmektedir (Wang,
1976).

Sonug olarak paratiroid bezlerinin anatomik varyasyonlar1 tek bir ektopi
ylizdesiyle aciklanamayacak kadar genistir. Saglikli kadavralarda saptanan
gelisimsel varyasyonlarla hiperplazi veya adenom nedeniyle biiylimiis
bezlerin cerrahi dagilimi birbirinden ayrilmali; bildirilen oranlarin bezler,
bireyler veya yalnizca ektopik yapilar lizerinden hesaplanip hesaplanmadigi
acikca belirtilmelidir. Superior paratiroid bezleri icin posterior servikal,
retrodzofageal ve trakeodzofageal alanlar; inferior ve siiperniimerer paratiroid
bezleri i¢in tirotimik hat, timus ve mediasten baglica varyasyon bolgelerini
olusturmaktadir. Intratiroidal, submandibular ve karotis kilif yerlesimleri ise
daha seyrek olmakla birlikte anatomik olarak miimkiin goriinmektedir
(Andrade ve ark., 2014; Lappas ve ark., 2012; Phitayakorn ve McHenry,
2006; Taterra ve ark., 2019; Wang, 1976).
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Tablo 1. Paratiroid bezlerinin baslica anatomik varyasyonlari ve degerlendirme

Ozellikleri

Bashica anatomik|Yorumlanirken
Varyasyon |Tamimlama
bolgeler dikkat edilecek nokta
Saptanan sayl,
. ~_|diseksiyon  alanmin
Ug, bes veya dahaBoyun, tirotimik, =
Sayisal o _ genisliginden ve
fazla paratiroidhat,  timus  ve . ]
varyasyon o _ histolojik  inceleme
bezinin bulunmas1 |mediasten .
yonteminden
etkilenebilir.
Aksesuar mikroskobik
Toplam bez|, ~_lodak ile anatomik
Siiper- Ozellikle timik

niimerer bez

sayisinin bes veya

doku ve mediasten

olarak bagimsiz bez

daha fazla olmas1 birbirinden
ayrilmaldir.
Superior paratiroid )
o Retrofaringeal, Saglikl bezlerle
bezinin  beklenen -
. __ retrodzofageal, biiylimiis  patolojik
Superior bezposterior krikotiroid )
) trakeoozofageal velbezlerin  dagilimlar
ektopisi veya superior kutup ]
o posterosuperior aynit kabul
cevresinin  disinda o . o
mediastinal alanlar ledilmemelidir.
bulunmasi
Tirotimik ligament,
Inferior  paratiroid timus, Uzun  embriyolojik
. bezinin inferior/anterosuperior gd¢ yolu daha genis bir|
Inferior bez ) . . .
kutup c¢evresindekimediasten ve dahakraniyokaudal
ektopisi
beklenen alanin|seyrek olarak|dagilima neden
disinda bulunmasi |superior  servikal|olabilir.
alanlar
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Subkapsiiler veya
. Bezin tamamen tiroid ylizeyindeki
Intra-tiroidal] o o o
tiroid parankimiyle Tiroid parankimi |yarikta bulunan bezler
yerlesim . . .
¢evrili olmasi intratiroidal kabul
edilmemelidir.
Iki ayr1  bezin Bilobiile tek bezden,
birbirine temas ) iki yapt arasindaki
Kissing pair Degisken )
edecek kadar yakin ayrilma  diizlemiyle
yerlesmesi ay1rt edilmelidir.
A Superior paratiroid bezi B inferior paratiroid bezi

(O Submandibular

Retrofaringeal

Karotis kilif
Retrodzofageal
intratiroidal

Tipkyweagin Tipik yerlesim

Trakeodzofageal Embriyoloyk gdc you

oluk
Tirotimik ligament

Timus

Posterosuperior
mediasten
Anterosuperior
mediasten

( © Tipik yeresim (O Olasi ektopik yerlesim ]

Not: Olas: ektopik yerlegimler aiternatif yerlerdir; aym bireyde ayni anda bulunmalan beklenmez.

Sekil 3. Superior ve inferior paratiroid bezlerinin tipik ve olas1 ektopik yerlesimleri.
A) Superior paratiroid bezinin tipik posterior yerlesimi ile retrofaringeal,
retrodzofageal, trakeodzofageal ve posterosuperior mediastinal alternatif

yerlesimleri. B) Inferior paratiroid bezinin tipik yerlesimi ile embriyolojik go¢ yolu

boyunca tirotimik ligament, timus ve anterosuperior mediasten basta olmak iizere
goriilebilen alternatif konumlar1. Intratiroidal, karotis kilifi ve submandibular
yerlesimler daha seyrektir. Bos halkalar alternatif olast konumlari gostermekte olup
bu yerlesimlerin tek bir birevde es zamanli bulunmasi beklenmez.
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4. PARATIROID BEZLERININ VASKULER VE CERRAHI
ANATOMISI
Paratiroid bezlerinin cerrahi sirasinda korunmasi yalnizca bez dokusunun
taninmasina degil, besleyici damarlarinin biitiinliigiiniin siirdiiriilmesine de
baghdir. Bezlerin kiigiik olmasi, tiroid kapsiililyle degisen derecelerde
yakinlik gostermesi ve ince terminal damarlarla beslenmesi, vaskiiler
anatomiyi tiroid ve paratiroid cerrahisinin temel belirleyicilerinden biri héline
getirmektedir. Cerrahi alanda anatomik olarak korunmus goriinen bir
paratiroid bezinin yeterli perfiizyona sahip oldugu kesin olarak ifade edilemez.
Bu nedenle bezin taninmasi ile vaskiiler biitiinliigiiniin korunmasi, birbirinden
ayrt ancak tamamlayici cerrahi amaglar olarak degerlendirilmelidir
(Sadowski ve ark., 2017; Shaari ve ark., 2022).
Paratiroid bezlerinin arteriyel beslenmesine iliskin klasik goriis, Halsted ve
Evans tarafindan insan kadavralarinda gercgeklestirilen damar enjeksiyonu
caligmasina dayanmaktadir. Aragtirmacilar, inceledikleri bezlerin her birinde
belirgin bir hilustan giren ince ve 6zgiil bir paratiroid arteri tanimlamaistir.
Inferior paratiroid bezini besleyen arterin hemen her drnekte inferior tiroid
arterden (a. thyroidea inferior); superior paratiroid bezini besleyen arterin ise
inferior tiroid arterin dallarindan veya superior ve inferior tiroid arterler
arasindaki posterior anastomotik kanaldan koken alabildigi bildirilmistir.
Superior paratiroid bezinin besleyici arteri genellikle kisa seyrederken, tiroid
bezinin inferior kutbunun tabaninda bulunan bezlerde pedikiil uzunlugunun
2-3 cm’ye ulasabildigi gosterilmistir (Halsted ve Evans, 1907). Bununla
birlikte bu bulgular, sinirli sayidaki erken donem enjeksiyon Ornegine
dayandigindan, her paratiroid bezinin yalnizca tek bir arterle beslendigi
biciminde evrensel anatomik bir kural olarak yorumlanmamalidir.
Daha genis kapsamli bir vaskiiler enjeksiyon calismasinda 357 paratiroid
pedikiliinii inceleyen Flament ve ark., bezlerin %80,3’linde tek besleyici arter
bulundugunu, bazi bezlerde ise arter sayisinin doérde kadar ¢ikabildigini
bildirmistir (Flament ve ark., 1982; aktaran Shaari ve ark., 2022). Delattre
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ve ark. tarafindan 100 kadavradan elde edilen tiroid drneklerinde superior
paratiroid bezlerinin %77 sinin inferior tiroid arterden, %15’inin superior
tiroid arterden (a. thyroidea superior) ve %8’inin bu iki arter arasindaki
anastomozlardan beslendigi bildirilmistir. Ayn1 ¢alismada inferior paratiroid
bezleri i¢in inferior tiroid arterin katkisi1 %90,3, superior tiroid arterin katkisi
ise %5 olarak belirlenmistir (Delattre ve ark., 1982; aktaran Sadowski ve
ark., 2017). Bu veriler, inferior tiroid arterin her iki bez ¢ifti i¢in de baslica
arteriyel kaynak oldugunu; ancak Ozellikle superior paratiroid bezlerinde
superior tiroid arter ile posterior anastomotik damarlarin da vaskiiler destege
katilabilecegini gostermektedir.

Hojaij ve ark. tarafindan 56 kadavrada histolojik olarak dogrulanan 220
paratiroid bezinin incelendigi ¢alismada, bezlerin toplam %96,5’inin inferior
tiroid arterden beslendigi belirlenmistir. Bu oran sag inferior bezlerde %95,5,
sol inferior bezlerde %96,0, sag superior bezlerde %98,2 ve sol superior
bezlerde %96,2 olarak bulunmustur (Hojaij ve ark., 2011). Bu dagilim,
Delattre ve ark. tarafindan 6zellikle superior bezlerde bildirilen daha yiiksek
superior tiroid arter katkisindan farklidir. Calismalar arasindaki bu farklilik;
kullanilan enjeksiyon ve diseksiyon ydntemlerinden, arteriyel kaynagin
siniflandirilma bigiminden ve anastomotik damarlarin hangi ana artere dahil
edildiginden kaynaklanabilir. Bu nedenle bildirilen ylizdeler sabit bir
anatomik formiil olarak degil, vaskiiler cesitliligin farkli 6rneklemlerdeki
gorlinlimler olarak degerlendirilmelidir (Delattre ve ark., 1982; aktaran
Sadowski ve ark., 2017).

Tek bir hilar arter modeliyle uyusmayan bir baska bulgu, Botelho ve ark.
tarafindan gergeklestirilen korozyon ¢aligsmasinda elde edilmistir. Yaslar1 20—
60 arasinda degisen 19 erkek kadavradan cikarilan 76 servikal paratiroid
bezinin incelendigi ¢alismada, superior ve inferior tiroid arterlerden gelen
kapiller dallarin bezlerin yakininda birlestigi gosterilmis ve higbir bezde
bagimsiz, tek bir paratiroid arteri tanimlanamamistir. Bu sonugla Halsted ve

Evans’m tek hilar arter bulgusu arasindaki farklilik, ¢aligmalarda kullanilan
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enjeksiyon maddeleri ve damarlar1 goriiniir hale getirme yontemleriyle
birlikte ele alinmalidir (Botelho ve ark., 2004; Halsted ve Evans, 1907).
Botelho ve ark. ayrica 36 bezde vendz drenaji degerlendirmis; drenajin
superior ve inferior tiroid venleri (vv. thyroideae superiores et inferiores) ile
bu venlerin dallar1 arasinda degisen baglantilar araciligiyla saglandigini
gostermistir. Bes bezde vendz drenajin gosterilememesi ve vendz
degerlendirme 6rnekleminin sinirli olmasi, bu bulgularin degismez bir drenaj
modeli olarak genellenmesini engellemektedir (Botelho ve ark., 2004).
Paratiroid damarlarinin tiroid parankimiyle iliskisi, damarlarin kaynak aldig:
arter kadar onemlidir. Flament ve ark. tarafindan cerrahi devaskiilarizasyon
riski tastyan ii¢ temel konfiglirasyon tanimlanmistir. Bunlar, terminal
paratiroid arterinin beze ulagmadan Once tiroid parankiminden gegmesi,
paratiroid arterinin ayrilma noktasi ile tiroid dokusuna giris noktasi arasindaki
mesafenin 2 mm’den kisa olmasi ve inferior tiroid arterin bulunmamasidir.
Inferior tiroid arterin bulunmadig1 6rneklerde inferior paratiroid bezine ulasan
damar superior tiroid arterden veya a. thyroidea ima’dan koken alabilmektedir
(Flament ve ark., 1982; aktaran Shaari ve ark., 2022).

Delattre ve ark. tarafindan inferior tiroid arterin bulunmama orani %4,5 olarak
bildirilmistir. Bu durumda anterior seyreden superior tiroid arter dalinin
lobektomi sirasinda oOzellikle yaralanma riski tasiyabilecegi belirtilmistir
(Delattre ve ark., 1982; aktaran Sadowski ve ark., 2017).

Besleyici pedikiilin uzun olmast tek basina giivenli bir vaskiiler
konfigilirasyon anlamina gelmemektedir. Delattre ve ark. tarafindan incelenen
paratiroid damarlarinin %38,2’sinin standart tiroid diseksiyonu sirasinda
yaralanma riski tasidigi; kadavralari %5’inde ise dort paratiroid bezine ait
damarlarin tamaminin riskli konfiglirasyonda bulundugu bildirilmistir. Aym
calismada 25 mm uzunlugundaki bir pedikiiliin, tiroid parankimine giren 2 ve
3 mm uzunlugundaki iki kisa dal nedeniyle yine de devaskiilarizasyon riski
tagidig1 gosterilmistir. Bu gézlem, cerrahi risk agisindan temel belirleyicinin

yalnizca pedikiill uzunlugu olmadigini; paratiroid damarinin tiroid
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parankimine gore seyri ve tiroid dokusuyla yaptigi vaskiiler baglantilarin da
degerlendirilmesi gerektigini gostermektedir (Delattre ve ark., 1982;
aktaran Sadowski ve ark., 2017). Baslica arteriyel kaynaklar ve cerrahi
acidan riskli damar oriintiileri Sekil 4’te gosterilmistir.

Rekiirren laringeal sinir (n. laryngeus recurrens), inferior tiroid arter ve
paratiroid bezleri arasindaki iligki hem bezlerin bulunmasi hem de damarlarin
korunmasi agisindan 6nem tasimaktadir. Hojaij ve ark. tarafindan sunulan
kadavra verilerine gore inferior paratiroid bezleri sagda %98,1, solda %94
oraninda rekiirren laringeal sinirin medialinde; superior paratiroid bezleri ise
sagda %88.9, solda %100 oraninda sinirin lateralinde bulunmustur (Hojaij ve
ark., 2011). Cerrahi anatomi c¢aligmalarinda bu iligki farkli bir diizlem
tizerinden tanimlanmis; inferior paratiroid bezlerinin ¢ogunlukla rekiirren
laringeal sinirin olusturdugu diizlemin anteriorunda, superior paratiroid
bezlerinin ise tiroid bezinin posterior yiiziinde ve inferior tiroid arter—sinir
kesisiminin superiorunda yer aldigi belirtilmistir (Fancy ve ark., 2010).
Medial-lateral ve anterior—posterior tanimlamalar ayni anatomik ekseni ifade
etmediginden, bu iligkiler birbirlerinin alternatifi degil, ii¢ boyutlu cerrahi
topografiyi tamamlayan isaretler olarak degerlendirilmelidir.

Paratiroid eksplorasyonunda arama sirasinin embriyolojik go¢ yollart ve
vaskiiler pedikiiliin kaynaklandigt yon dikkate alinarak diizenlenmesi
anatomik acidan anlamhidir. Wang tarafindan 160 kadavrada incelenen 645
paratiroid bezinin degerlendirilmesinde, superior bezlerin baslica yerlesim
alanlart krikotiroid bileskenin posterioru, tiroid bezinin superior kutbunun
posterior yiizii ve retrofaringeal bolge olarak belirlenmistir. Inferior bezlerin
baslica yerlesim alanlar1 ise tiroid bezinin inferior kutbu ve timik uzanti
olmustur. Tiroid bezinin inferior kutbu diizeyinde bulunan bir superior
paratiroid bezi, krikotiroid bileske bdlgesinden kaynaklanan inferior tiroid
arter ve lateral tiroid veniyle iligkili uzun ve ince bir pedikiile bagl olabilir.

Boyle bir durumda pedikiiliin proksimal yonii, bezin embriyolojik kokeninin
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ve aragtirilmasi gereken anatomik bolgenin belirlenmesine yardimer olabilir
(Wang, 1976).

Normal kadavra anatomisinden elde edilen sistematik arama modeli,
hiperparatiroidizm bulunan hastalardaki bliylimiis ektopik bezlerin
dagilimiyla dogrudan esitlenmemelidir. Hiperparatiroidizm nedeniyle
ameliyat edilen 231 hastanin degerlendirildigi calismada, 37 hastada ektopik
paratiroid bezi bulunmustur. Ektopik inferior bezler en sik timus igerisinde,
anterosuperior mediastende, tiroid parankiminde veya tirotimik ligament
boyunca; ektopik superior bezler ise en sik trakeodzofageal olukta,
retroozofageal alanda veya posterosuperior mediastende saptanmigtir
(Phitayakorn ve McHenry, 2006). Buna karsilik 942 kadavra ve histolojik
olarak dogrulanmis 3.796 paratiroid bezinin incelendigi anatomik c¢alismada,
324 bez ektopik kabul edilmis ve bunlarin 238’1 mediastende bulunmustur
(Lappas ve ark., 2012). Orneklem ve hastalik durumu arasindaki bu farklilik,
cerrahi hasta gruplarinda bildirilen ektopi oranlarmin normal kadavra
prevalansi olarak kullanilmamasi gerektigini gostermektedir.

Paratiroid bezlerinin korunmasina yonelik klasik cerrahi yaklasim, tiroid
damarlarmin ana gévdelerinin baglanmasi yerine, terminal tiroid dallarinin
paratiroid arterinin ayrildig1 noktanin distalinde ve tiroid kapsiiliine yakin
diizeyde kontrol edilmesine dayanmaktadir. Halsted ve Evans tarafindan
“ultra-ligasyon” veya subkapsiiler yaklasim olarak tanimlanan bu prensibin
amaci, tiroid parankimine giren distal dallar baglanirken paratiroid
pedikiiliiniin korunmasidir (Halsted ve Evans, 1907). Giincel anatomik
yaklasimlarda da tiroid kapsiiline yakin diseksiyon, bez cevresindeki ince
damar aginin korunmasi ve damarlarin segici olarak kontrol edilmesi ilkeleri
stirdiiriilmektedir. Bununla birlikte paratiroid damarinin tiroid parankiminden
gectigi  veya parankime ¢ok kisa dallarla baglandigi  vaskiiler
konfigiirasyonlarda, bez anatomik olarak beklenen yerinde olsa bile vaskiiler

biitiinliik bozulabilir (Sadowski ve ark., 2017; Shaari ve ark., 2022).
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Paratiroid bezinin renginin ve goriiniimiiniin gozle degerlendirilmesi,
perfiizyon hakkinda yararli ipuclari saglayabilmekle birlikte tek basina
giivenilir degildir. Sadowski ve ark. tarafindan aktarilan 6n calismada,
degerlendirilen 101 paratiroid bezinin 71’1 gorsel olarak iyi kanlanmis kabul
edilmis; ancak indosiyanin yesili anjiyografisinde yalnizca 51 bez iyi perfiize
olarak degerlendirilmistir. Boylece 71 bezin 20’sinde (%28,2) perfiizyon
durumu gorsel degerlendirmeyle oldugundan daha iyi yorumlanmistir
(Sadowski ve ark., 2017).
Yakin kizil6tesi otofloresans, paratiroid dokusunun ¢evredeki yapilardan ayirt
edilmesine yardimci olmakla birlikte dogrudan perfiizyon degerlendirmesi
saglamaz. Indosiyanin yesili anjiyografisi damar akimmin ve doku
perflizyonunun degerlendirilmesine, lazer benek kontrast goriintiileme ise
kontrast madde kullanilmadan doku kan akimindaki farkliliklarin
arastirllmasina  yoneliktir (Shaari ve ark., 2022). indosiyanin yesili
anjiyografisi, tiroid rezeksiyonu 6ncesinde paratiroid bezini besleyen damar
halkalarinin ~ goriintiilenmesine ve diseksiyon hattinin buna  gdre
diizenlenmesine yardimci olabilir. Bununla birlikte tiroid dokusunun yogun
floresans1 paratiroid goriintiisiinii maskeleyebileceginden, yontem anatomik
bilginin yerine gecen bagimsiz bir lokalizasyon araci olarak
degerlendirilmemelidir (Sadowski ve ark., 2017; Shaari ve ark., 2022).
Sonug olarak paratiroid bezlerinin vaskiiler anatomisi, tek bir ana arter ve
degismez bir pedikiil modeliyle aciklanamayacak kadar cesitlidir. Inferior
tiroid arter ¢ogu paratiroid bezi i¢in baglica arteriyel kaynak olmakla birlikte
superior tiroid arter, iki arter arasindaki posterior anastomozlar ve daha seyrek
olarak a. thyroidea ima vaskiiler destege katilabilir (Halsted ve Evans, 1907;
Hojaij ve ark., 2011; Sadowski ve ark., 2017). Cerrahi giivenlik agisindan
yalnizca bezin konumu degil; besleyici damarlarin sayisi, tiroid parankimine
gore seyri, rekiirren laringeal sinirle iligkisi ve tiroid kapsiiliiyle olan vaskiiler
baglantilar birlikte degerlendirilmelidir (Botelho ve ark., 2004; Hojaij ve
ark., 2011; Shaari ve ark., 2022).
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Bu nedenle basarili bir anatomik koruma stratejisi; embriyolojik kokene

dayali sistematik arama, tiroid kapsiiline yakin secici diseksiyon ve

gerektiginde

intraoperatif

perfiizyon

degerlendirmesinin

birlikte

kullanilmasini gerektirmektedir (Sadowski ve ark., 2017; Wang, 1976).

Tablo 2. Paratiroid bezlerinin intraoperatif olarak taninmasi ve perfiizyonunun

degerlendirilmesinde kullanilan yaklagimlar

Yontem Temel amac Sagladig bilgi Bashica sinirhhik
Bezin taninmasi ve Normal renk ve
Renk, morfoloji ve .
Gorsel dolagim _ |goriiniim yeterli
gozle  goriilebilen .
degerlendirme |durumunun perfiizyonu  garanti
vaskiiler biitiinliik
tahmin edilmesi etmez.
Perfiizyondan
Paratiroid
Yakin Doku  kimligininbagimsizdir;  bezin
dokusunun gevre
kizilotesi belirlenmesine islevsel
yapilardan  ayirt
otofloresans yardimei olur. kanlanmasini
edilmesi
gostermez.
Kontrast madde
. Damar akimi ve
Indosiyanin o Besleyici damar|gerektirir; tiroid
paratiroid .
yesili halkalar1 ve bezindokusunun  yogun
perfiizyonunun
anjiyografisi o _ perfiizyon durumu (floresans1 goriintiiyii
degerlendirilmesi
maskeleyebilir.
Kontrast madde
Lazer benek Doku kanKullanim1 ve klinik
kullanmadan kan
kontrast akimindaki  gorelilesik degerleri heniiz
akiminin
goriintiileme _ farkliliklar standartlagsmamistir.
degerlendirilmesi
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[ Vaskiiler anatomi (B3 Corrabi acadan riskii damar Bcintileri
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Sekil 4. Paratiroid bezlerinin vaskiiler ve cerrahi anatomisi. A) Paratiroid bezlerinin
baglica arteriyel beslenmesi, tiroid venleri ve rekiirren laringeal sinirle iligkilerinin
posterior goriiniimii. Inferior tiroid arter ¢ogu bez i¢in temel kaynak olmakla birlikte
superior tiroid arter ve posterior anastomotik damarlar da beslenmeye katk1
saglayabilir. B) Paratiroid arterinin tiroid parankiminden ge¢mesi, tiroid dokusuyla
kisa vaskiiler baglantilar olusturmasi ve uzun bir pedikiil {izerinde yaralanmaya agik
kisa dallar tasimasi gibi devaskiilarizasyon riski tasiyan damar oriintiileri. Gorsel
sematik olarak hazirlanmistir.

5. SPORCU SAGLIGI PERSPEKTIFINDEN PARATIROID
BEZLERININ KLINiK VE FiZYOLOJIK ROLU
Paratiroid bezleri, paratiroid hormonu (PTH) salgilayarak basta kalsiyum ve
fosfor olmak iizere mineral metabolizmasinin diizenlenmesinde temel rol
oynayan endokrin organlardir. PTH salgisi, serum iyonize kalsiyum
diizeyindeki degisikliklere duyarli olan kalsiyum algilayici reseptor (calcium-
sensing receptor; CaSR) araciligiyla kontrol edilmektedir. Serum iyonize
kalsiyum diizeyinin azalmasi CaSR aktivitesini azaltarak PTH salgisini
uyarirken, kalsiyum diizeyinin yiikselmesi hormon salgisini baskilamaktadir.
Salgilanan PTH; kemik dokusu, bdbrekler ve dolayli olarak bagirsaklar

iizerindeki etkileri araciligiyla serum kalsiyum diizeyinin fizyolojik sinirlar
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igerisinde tutulmasina katki saglamaktadir (Ashford, 2014; Cianferotti ve
Brandi, 2014; Maeda ve ark., 2006).

PTH, bobreklerde kalsiyum geri emilimini artirirken fosfat geri emilimini
azaltmaktadir. Bunun yani sira bobreklerde D vitamininin aktif forma
doniisiimiinii destekleyerek bagirsaklardan kalsiyum emilimine dolayli olarak
katki saglamaktadir. PTH nin kemik dokusu iizerindeki etkisi ise hormonun
salinim Oriintlisiine ve maruziyet siiresine gore degisebilmektedir. Siirekli
yiiksek PTH diizeyleri kemik rezorpsiyonunun artmasiyla iliskilendirilirken,
aralikli PTH etkisi kemik yapimini uyarict &zellik gosterebilmektedir.
Rekombinant PTH preparatlarinin osteoporoz ve kirik iyilesmesi lizerindeki
potansiyel etkilerinin arastirilmasmin temelinde bu fizyolojik 6zellik
bulunmaktadir (Della Rocca ve ark., 2010; Sain ve ark., 2021). PTH-
kalsiyum-D vitamini ekseninin temel bilesenleri ve sporcu sagligiyla iliskileri
Sekil 5’te gosterilmigtir.

Paratiroid bezlerinin normal islevi, sporcularda kemik biitiinligiiniin ve
néromiiskiiler islevlerin korunmasi bakimindan 6nem tagimaktadir. Atletik
antrenman sirasinda kemik dokusu tekrarlayan mekanik yiiklenmelere maruz
kalmaktadir. Uygun antrenman, yeterli enerji kullanilabilirligi ve yeterli
mineral alim1 kemik dokusunda olumlu adaptasyonlar olusturabilirken asirt
yliklenme, yetersiz toparlanma ve beslenme bozukluklar1 kemik yapim-yikim
dengesini olumsuz etkileyebilir. Bu siiregte kalsiyum ve D vitamini
seviyesindeki bozulmalar, PTH salgisinda degisikliklere neden olabilir.
Egzersiz sonrasinda goriilebilen gegici PTH artisi ile paratiroid hastaliklarina
bagli kalic1 hormon yiiksekligi birbirinden ayrilmalidir. Tek bir 6lgiimde
saptanan PTH ytiksekligi, klinik bulgular ve es zamanl biyokimyasal degerler
incelenmeden dogrudan hiperparatiroidizm veya stres kirig1 nedeni olarak
yorumlanmamalidir. Olgiimiin egzersize gdre zamanlamasi, hidrasyon
durumu, kalsiyum ve D vitamini diizeyleri, bobrek fonksiyonlari ve kullanilan

ilaglar PTH sonucunun yorumlanmasinda dikkate alinmalidir.
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Yogun fiziksel egitim uygulanan gruplarda kalsiyum ve D vitamini desteginin
PTH ve kemik saghgl {zerindeki etkileri arastirimistir. Baslangic
diizeyindeki askeri egitim sirasinda gerceklestirilen randomize, ¢ift kor ve
plasebo kontrollii bir ¢alismada, kalsiyum ve D vitamini desteginin PTH
diizeylerinin kontroliine katki sagladig1 ve kemik mineral yogunlugu tizerinde
olumlu etkiler olusturdugu bildirilmistir (Gaffney-Stomberg ve ark., 2014).
Askeri egitim ile sportif antrenman biitiiniiyle ayni kosullar1 icermese de bu
bulgular, yiiksek mekanik yiiklenmeye maruz kalan bireylerde yeterli
kalsiyum ve D vitamini aliminin énemini gostermektedir. Bununla birlikte
destek kullanimi biitiin sporcular igin standart bir yaklasim olarak
degerlendirilmemelidir. Sporcunun beslenme durumu, giines 1s1gina maruz
kalmasi, serum 25-hidroksivitamin D [25(OH)D] diizeyi ve bireysel
gereksinimleri birlikte degerlendirilmelidir.

D vitamini yetersizligi, bagirsaklardan kalsiyum emiliminin azalmasina ve
serum kalsiyum diizeyinin korunabilmesi amaciyla PTH salgisinin artmasina
yol agabilir. Bu durumun wuzun sire devam etmesi sekonder
hiperparatiroidizm gelisimine ve kemik doéngiisiiniin hizlanmasina neden
olabilir. Bu nedenle 6zellikle kapali ortamda antrenman yapan, giines 1s18ina
sinirh diizeyde maruz kalan veya enerji ile besin 6gesi alimi yetersiz olan
sporcularda D vitamini ve kalsiyum seviyeleri 6nem tasimaktadir. D vitamini—
PTH ekseninin bobrek fonksiyonlariyla yakin iligkisi nedeniyle degerlendirme
yalnizca D vitamini diizeyiyle sinirlandirilmamali; kalsiyum ve fosfor
metabolizmasi ile bobrek fonksiyonlari da birlikte ele alinmalidir (Cianferotti
ve Brandi, 2014; Maeda ve ark., 2006; Volgina ve ark., 2021).

PTH ile kirik riski arasindaki iligski degerlendirilirken incelenen popiilasyonun
ozelliklerine dikkat edilmelidir. Hemodiyaliz hastalarinda gergeklestirilen bir
arastirmada diisiik PTH diizeylerinin daha diisiik kirik riskiyle iliskili oldugu
bildirilmistir (Komaba ve ark., 2024). Bununla birlikte kronik bdbrek
hastalarinda mineral ve kemik metabolizmasmin saglikli sporculardan

belirgin bi¢imde farkli olmasi nedeniyle bu sonuglarin sporculara
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genellenmesi uygun olmayabilir. Benzer sekilde PTH veya rekombinant PTH
tedavisinin kirik iyilesmesini destekleyebilecegine iliskin veriler bulunmakta,
bu tedavilerin saglikli sporculardaki stres kiriklarinda rutin kullanimini
destekleyen kanitlar sinirli kalmaktadir (Della Rocca ve ark., 2010; Sain ve
ark., 2021). Sporcularda stres kiriklarinin 6nlenmesi ve antrenman yiikiiniin
diizenlenmesi, etkin enerji kullanilabilirliginin saglanmasi, kalsiyum ve D
vitamini alimmin degerlendirilmesi ve biyomekanik risk faktorlerinin
belirlenmesi temel yaklasim olmalidir.

Kalsiyum, kas kasilmasi ve sinir iletiminin siirdiiriilebilmesi i¢in gerekli bir
mineraldir. PTH salgisindaki yetersizlik sonucunda gelisen hipokalsemi; kas
kramplar1, parestezi, tetani, kas gligsiizliigii ve néromiiskiiler uyarilabilirlikte
artig gibi belirtilere neden olabilir. Hipoparatiroidizm ve hedef organlarin
PTH’ye yanitinin bozuldugu psddohipoparatiroidizm tablolarinda goriilen bu
degisiklikler, fiziksel kapasite ile egzersiz toleransii olumsuz etkileyebilir
(Cianferotti ve Brandi, 2014; Maeda ve ark., 2006). Buna karsilik
hiperparatiroidizmde goriilen kronik PTH yiiksekligi; kemik kaybi, kas
giigsiizliigili, yorgunluk ve hareket kapasitesinde azalmayla iligkili olabilir.
Kas-iskelet sistemi iizerindeki bu etkiler, sporcunun antrenmana devamliligini
ve toparlanma siirecini olumsuz etkileyebilecek klinik sonuglar dogurabilir
(Henzen, 2019).

Paratiroid hastaliklarinin etkileri kemik ve kas dokusuyla sinirli olmayabilir.
Primer hiperparatiroidizm gibi klinik durumlarda hipertansiyon, glukoz
metabolizmas1  bozukluklari, viicut kompozisyonu degisiklikleri ve
kardiyometabolik risk gostergeleri arasinda iliskiler bildirilmistir (Corbetta
ve ark., 2018). PTH diizeyleri ile kardiyak yap1 ve fonksiyon arasindaki
iliskiler ozellikle kalp yetmezligi bulunan hasta gruplarinda arastirilmistir
(Sugimoto ve ark., 2014). Bununla birlikte bu bulgularin ¢ogunlukla klinik
hasta gruplarindan elde edildigi dikkate alinmali ve PTH’nin saglikli
sporcularda dogrudan bir performans belirleyicisi oldugu sonucuna

varilmamalidir.
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Sporcularda agiklanamayan performans kaybi, yorgunluk veya toparlanma
glicliigii goriildiigiinde endokrin nedenlerin g6z Oniinde bulundurulmasi
onemlidir; ancak  degerlendirme yalnizca  paratiroid bezleriyle
sinirlandiritlmamalidir.  Tiroid hastaliklart  da  sporcularda antrenman
kapasitesini, performansi ve toparlanmayi etkileyebilen endokrin bozukluklar
arasinda yer almaktadir (Luksch ve Collins, 2018).

Sporcularda paratiroid fonksiyonunun degerlendirilmesi, klinik bulgularla
laboratuvar sonuglarinin birlikte yorumlanmasini gerektirmektedir. Baslangic
degerlendirmesinde serum PTH, total /iyonize kalsiyum, albiimin, fosfor,
magnezyum, 25(OH)D, kreatinin ve bobrek fonksiyonlart incelenebilir.

Total kalsiyum diizeyinin serum albiimininden etkilenebilecegi dikkate
almmali; gerekli durumlarda albiimine gore diizeltilmis kalsiyum degeri veya
iyonize kalsiyum kullanilmahidir. Tekrarlayan stres kiriklari, kemik agrisi,
aciklanamayan kas gii¢slizliigii, kramp, parestezi veya belirgin performans
kaybi1 bulunan sporcularda ayrintili degerlendirme gerekebilir.

Laboratuvar bulgularinin paratiroid hastaligin1 diisiindiirdiigii durumlarda
ultrasonografiden yararlanilabilir. Bununla birlikte paratiroid
ultrasonografisinin temel amaci biyokimyasal tam1 koymak degil, patolojik
bezin lokalizasyonuna katki saglamaktir (Kaminskyi, 2020). Dolayisiyla
normal goriintilleme bulgulart biyokimyasal acidan paratiroid hastaligini
dislamadig1 gibi, goriintillemede saptanan siipheli bir yap1 da tek basina
hastalik tanis1 koymak icin yeterli degildir.

Paratiroid dokusunun hasar gordiigii veya islevini kaybettigi durumlarda
hormon salgisinin  yeniden baglamasina yonelik doku miihendisligi
uygulamalar1 aragtirllmaktadir. Paratiroid dokusunun biyomiihendislik
yontemleriyle olusturulmasi ve kontrollii PTH salgisinin saglanmasi lizerine
gerceklestirilen deneysel caligmalar, ozellikle kalict hipoparatiroidizmin
tedavisinde gelecekte kullanilabilecek yaklagimlara isaret etmektedir (Li ve
ark., 2020). Bununla birlikte bu uygulamalar heniiz deneysel niteliktedir ve

sporcu sagligina 6zgii tedavi yontemleri olarak degerlendirilmemelidir.
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Sonu¢ olarak paratiroid bezleri, kalsiyum ve fosfor homeostazini
diizenleyerek kemik biitiinliigiiniin, noéromiiskiiler islevlerin ve genel
metabolik dengenin korunmasina katki saglamaktadir. Bu fizyolojik gorevler,
yiiksek mekanik yiiklenmeye ve yogun enerji gereksinimine maruz kalan
sporcular acisindan 6nem tasimaktadir. Bununla birlikte PTH diizeyindeki her
degisiklik paratiroid hastalifi veya performans bozuklugu olarak
degerlendirilmemelidir. Egzersizin olusturdugu fizyolojik yanitlar; kalsiyum
ve D vitamini durumu, enerji kullanilabilirligi, bobrek fonksiyonlari, 6l¢iimiin
egzersize gore zamanlamasi ve klinik belirtilerle birlikte yorumlanmalidir.
Aciklanamayan performans kaybi, tekrarlayan stres kiriklarn veya
noromiiskiiler belirtileri bulunan sporcularda PTH-kalsiyum—D vitamini
ekseninin degerlendirilmesi, altta yatan bozukluklar belirlenmesine katki
saglayabilir.

Tablo 3. Sporcularda PTH—kalsiyum—D vitamini ekseninin degerlendirilmesinde

temel bilesenler

Degerlendirme Yorumlama sirasinda
Sagladig1 temel bilgi
bileseni dikkat edilecek nokta

Kalsiyum, D  vitamini,
Paratiroid bezlerinin kalsiyum
bobrek  fonksiyonlar1  ve
PTH dengesine verdigi hormonal o
egzersizin zamanlamasiyla
yanit
birlikte degerlendirilmelidir.

Dolagimdaki toplam kalsiyum

Total kalsiyum ) . Total  kalsiyum  alblimin
diizeyi ve proteine bagh ) _ .
ve albiimin ] _ diizeyinden etkilenebilir.
degiskenlik
. ] § . ] Ozellikle total kalsiyumun
Iyonize Biyolojik olarak aktif kalsiyum
) giivenilir olmadigi
kalsiyum fraksiyonu

durumlarda yararl olabilir.
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PTH bozukluklarmin ayirici

Fosfor veMineral metabolizmasinin ' '
) ) degerlendirmesine katki
magnezyum [tamamlayici bilesenleri
saglar.
Diistiik  diizeyler sekonder
D vitamini durumunun temel
25(OH)D o ] PTH artistyla  birlikte
biyokimyasal gostergesi
bulunabilir.
Bobrek  hastaligi  PTH
Kreatinin vePTH ile mineral
sonuglarinin
bobrek metabolizmasin etkileyen renal o
yorumlanmasini belirgin
fonksiyonlar1 |durum
bicimde degistirir.

Antrenman ve

Mekanik  yiiklenme, enerji

Laboratuvar sonuglar1 klinik

o _ ve  sportif  baglamdan
beslenme kullanilabilirligi ve besin ogesi
bagimsiz
oykiisil alim
yorumlanmamalidir.
Ik basamak tam testi
Biyokimyasal olarak siipheli|degildir ve biyokimyasal
Goriintilleme N . ) . ] o
patolojik bezin lokalizasyonu |degerlendirmenin yerini

tutmaz.
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[ Wakstpum mobkzamveen
' Dk recrpsipeea 1)

Arabkd PTH ethesl
Kemik clegumu ethis
(anaboli potansyel)

_/A Egzersize bagh gecici PTH yaniti # paratiroid hastaligi

Sekil 5. PTH-kalsiyum-D vitamini ekseni ve sporcu sagligiyla iligkisi. Serum
iyonize kalsiyum diizeyinin azalmas1 CaSR aktivitesini azaltarak PTH salgisini
artirir. PTH bobreklerde kalsiyum geri emilimini artirir, fosfat geri emilimini azaltir
ve D vitamininin aktif forma doniistimiinii destekler. Aktif D vitamini
bagirsaklardan kalsiyum emilimini artirirken PTH nin kemik tizerindeki etkisi
maruziyet Oriintiisiine gore degisir. Bu fizyolojik eksen kemik biitiinliigii ve
noromiiskiiler islevler acisindan 6nemli olmakla birlikte, egzersize bagh gegici PTH
yanit1 paratiroid hastaligiyla es anlamli degildir.

6. SONUC
Paratiroid bezleri; embriyolojik gelisimleri, degisken yerlesimleri ve hassas
vaskiiler yapilari nedeniyle hem anatomik hem de cerrahi a¢idan Gnem
tasimaktadir. Bez sayisi ve lokalizasyonundaki varyasyonlarin bilinmesi,
cerrahi  girisimlerin  basarisim  artirirken  paratiroid ~ fonksiyonunun
korunmasina da katki saglamaktadir. Bunun yaninda paratiroid hormonu
aracihigiyla siirdiiriilen kalsiyum-fosfor dengesi; kemik biitiinligi,
ndromiiskiiler islevler ve fiziksel kapasite agisindan dnemlidir. Ozellikle

tekrarlayan stres kiriklari, agiklanamayan kas giicsiizliigli veya performans
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kayb1 bulunan sporcularda paratiroid fonksiyonlarinin diger metabolik ve
endokrin etkenlerle birlikte degerlendirilmesi faydali olabilir.
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OZET

Cocuk hastalarda dental tedavinin genel anestezi altinda gerceklestirilmesi;
hastanin yasi, davranigsal uyumu, dental tedavi gereksinimi, sistemik saglik
durumu ve 6zel saglik bakim ihtiyaglarinin birlikte degerlendirilmesini
gerektiren multidisipliner bir yaklasimdir. Genel anestezi; kooperasyon
saglanamayan, ileri dilizey davranig yoOnlendirmesine yanit vermeyen,
kapsamli dental tedavi gereksinimi bulunan veya 6zel saglik bakim ihtiyaci
olan ¢ocuklarda tedavinin giivenli ve kontrollii bi¢imde tamamlanmasina
olanak saglayabilmektedir. Erken g¢ocukluk cag1 ciiriikleri ve yaygin dental
hastaliklar da genel anestezi gereksiniminin 6nemli nedenleri arasindadir.
Genel anestezi karar1 verilmeden 6nce ayrintili tibbi ve dental anamnez
almmmali; hastanin mevcut hastaliklari, kullandigi ilaglar, hava yolu 6zellikleri,
kardiyopulmoner durumu ve gegirilmis enfeksiyonlar1 degerlendirilmelidir.
Amerikan Anesteziyoloji Dernegi (ASA) fiziksel durum simiflamasi,
perioperatif riskin belirlenmesinde yardimet bir arag olarak kullanilmaktadir.
Ozellikle 6zel saghik bakim ihtiyaci bulunan, solunum yolu enfeksiyonu,
kardiyovaskiiler hastalik, obezite, diyabet veya norolojik bozuklugu olan
cocuklarda bireysellestirilmis risk degerlendirmesi Gnem tagimaktadir.
Preoperatif aglik siirelerinin diizenlenmesi ve tedavi siiresinin dngoriilmesi de
perioperatif giivenligin saglanmasina katki saglamaktadir. Ayrica kaygili
cocuklarda farmakolojik ve farmakolojik olmayan premedikasyon yontemleri
kullanilarak anestezi indiiksiyonuna uyum artirilabilmektedir. Sonug olarak,
genel anestezi altinda dental tedavinin giivenli ve basarih sekilde
uygulanmasi; uygun hasta sec¢imi, kapsamli preoperatif degerlendirme,
bireysellestirilmis anestezi planlamasi ve multidisipliner ekip g¢alismasina
baghidir.

Anahtar kelimeler - Cocuk dis hekimligi; genel anestezi; preoperatif degerlendirme;
ozel saghk bakim gereksinimi, erken ¢ocukluk ¢agi ¢uiviikleri.

1. GIRiS

Cocuk dis hekimliginin en kritik boyutlarindan biri, basarili bir tedavinin
onilindeki en biiyiik engel olarak kabul edilen dis kaygisi ve korkusunun
yonetilmesidir. Cocuklarin ¢ogu zaman gercek bir temele dayanmayan korku
ve kaygi gelistirebildigi bilinmektedir. Bu nedenle ¢ocuk dis hekimleri, kiigiik
cocuklarda istenen diizeyde is birligi saglayabilmek amaciyla farmakolojik
olmayan yontemlerin yam sira farmakolojik yontemlere bagvurabilmektedir
(Sharma & Tyagi, 2011). Genel anestezi hem saglikli hem de 6zel saglik
gereksinimi olan hastalar i¢in, geleneksel dis tedavisinin bir segenek olmadigi
durumlarda kapsamli, giivenli ve yiiksek kaliteli dis bakiminin saglanmasi
amaciyla kullanilmaktadir (Blayney vd., 1999; Trapp LD, 1987). Genel
anestezi altinda dis tedavisi erken cocukluk cagi ¢iiriikleri ve ¢ocuklarda
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goriilen dis kaygist gibi durumlarda rahat bir tedavi ortami sunmaktadir.
Hasta, anestezik ilaclar tarafindan indiiklenen biling kaybi halinde dis
islemlerinden ge¢mekte, bu siirecte ne sozlii ne de agrili uyaranlar hastay1
uyandirabilmekte, otonom solunum etkilenmekte ve koruyucu refleksler
kismen ya da tamamen ortadan kalkmaktadir (Ge LH, 2020). Genel anestezi,
restoratif tedaviler, kanal tedavisi, dis ¢ekimi, koruyucu rezin restorasyonu ve
cok sayida dise paslanmaz c¢elik kron yerlestirilmesi gibi farkli dis
tedavilerinin tamaminin ayni seansta gerceklestirilebilmesini miimkiin
kilmakta; is birligi kuramayan veya engelli cocuklara hastane ortaminda
giivenli ve etkili bir dis tedavisi sunulmasina olanak tanimaktadir (Al-Eheideb
& Herman, 2004; Nunn vd., 1995). Genel anestezi altinda yapilan dis
islemleri, tedavinin tek bir ziyarette tamamlanmasina imkan taniyarak hasta,
ebeveyn/bakici ve dis hekimi agisindan rahatsizligi en aza indirmektedir.

2. GENEL ANESTEZi ALTINDA DiS TEDAViSi ENDIKASYONLARI

Amerikan Pediatrik Dis Hekimligi Akademisi (AAPD), tekniklerinin
uygulanmasi yoluyla gerceklestirilemeyebilecegini kabul etmektedir. Is birligi
kuramayan, psikolojik veya duygusal olgunluk diizeyi yetersiz olan ve/veya
zihinsel, fiziksel ya da saglikla iligkili durumlara sahip hastalarda ise ileri
diizey davramig yoOnlendirme yontemlerinin  uygulanmas1  gerekli
goriilmektedir  (American Academy of Pediatric Dentistry, 2026). Bu
dogrultuda, genel anestezi altinda gergeklestirilen tedavi; akut enfeksiyon,
anatomik anomali veya alerji nedeniyle lokal anestezinin etkisiz kaldigi
cocuklar, karmasik ve uzun siireli cerrahi islem gerektiren olgular, asirt
derecede kaygili, korkulu ve is birligi kuramayan ¢ocuklar ile acil dis bakim1
gerektiren hastalar i¢in giivenli, verimli ve etkili dis bakiminin saglanmasinda
tek segenek olabilmektedir (American Academy of Pediatric Dentistry, 2026).
Genel anestezi kullanimina iliskin endikasyonlar ¢esitli ¢calismalarda daha
ayrmtili bicimde ele alinmis ve {i¢ ana grupta siniflandirilmistir (Facal M; vd.,
1996; Lopez J; vd., 1997; Machuca G; vd., 1996; Martin-Sanjuan C; vd., 2005;
Molina JD; vd., 1998; Vargas Roman vd., 2003).

A. Genel t1bbi sorunlar: olan hastalar

Bu grupta, hastalarin olagan yontemlerle tedavi edilmesinin risk tasidigi
durumlar yer almaktadir:

. Duyusal veya zihinsel bozukluklar

o Is birligini imkansiz kilan, kontrol altina alinamayan motor
bozukluklara bagl fiziksel engeller

. Lokal anestezinin etkisiz kaldigi veya alerjik reaksiyon gibi
nedenlerle uygulanamadigi durumlar

o Kontrol altina alinamayan epileptik ndbetlerin bulundugu vakalar
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B. Yaygin dis tedavisi ihtiyaci olan hastalar

Bu grup, tedavinin klinik ortamda gerceklestirilemeyecegi veya cesitli
nedenlerle tek seansta tamamlanmas1 gereken durumlari kapsar:

. Yaygin orofasiyal travma veya maksiller kiriklar

. Ciddi kraniyofasiyal anomalilere sahip ve kapsamli dis tedavisi
gerektiren hastalar; bu durum, baska herhangi bir ek sorunu
bulunmayan hastalarda dahi birden fazla dis ¢ekimini gerektirebilir.

C. Iy birligi yapamayan hastalar

Bu grupta, tedaviye is birligi gosterilememesinin ¢esitli nedenleri ele

almmaktadir:

o Korku veya fobiye bagli olarak is birligi saglanamamasi

) Fiziksel ya da zihinsel engeller veya gelisimsel olgunluk agisindan
yetersizlik (yas) nedeniyle is birligi kurulamamasi

o Tedavinin siddetle reddedilmesi ve baska herhangi bir davranig
kontrol yonteminin uygulanamamast

o Kontrol altina alinamayan davraniglarla seyreden agir otizm ve psikoz
vakalar1

3. OZEL BAKIM iHTiYACI DUYAN COCUKLARDA DENTAL
GENEL ANESTEZIi

AAPD’ye gore, tibbi yoOnetim, saglik hizmeti miidahalesi ve/veya ozel
hizmetler veya programlar kullanmay1 gerektiren her tiirlii fiziksel, gelisimsel,
zihinsel, duyusal, davranigsal, biligsel veya duygusal bozukluk veya sinirlayici
durum, 6zel saglik bakim ihtiyaclari tanimina dahildir (American Academy of
Pediatric Dentistry. Council on Clinical Affairs, 2026). (Loyola-Rodriguez
vd., 2009). En sik tedavi edilen 6zel saglik bakim ihtiyaci olan hastalarinin
serebral palsi, zihinsel engellilik ve Down sendromu tanili bireyler oldugu
bildirilmistir. Coklu engellilik, otizm dahil olmak iizere 6grenme giicliigli ve
dis fobisi, gocuklarda genel anestezi altinda tedavi uygulanmasinin baslica
nedenleri olma 6zelligini korumaktadir (Alcaino vd., 2000; Jamjoom vd.,
2001). Ozel saglik bakim ihtiyac1 olan hastalar igin normal bir ortamda diizenli
dis tedavisine erisim siklikla engellenmekte ve ek kaynaklar gerektirmektedir
(Mallineni & Yiu, 2018). Ameliyathane ortami, 6zel saglik bakim ihtiyaci
olan hastalarin ve is birligi yapmayan saglikli hastalarin tam agiz
rehabilitasyonunu saglamak i¢in genellikle en uygun ortami olusturmakta
olup, 6zel bakim dis hekimligi ¢ocuk dis hekimligi uzmanliginin ayrilmaz bir
parcgasini tegkil etmektedir (American Academy of Pediatric Dentistry, 2026).
Bu hasta grubu, yasamlar1 boyunca agiz hastaliklarina daha fazla maruz
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kalabilmektedir (Anders & Davis, 2010). Kronik hastalik, bu hastalarda agiz
saglig1 sorunlarina yatkinlik yaratabilmekte; bu durum sik sik sekerli ilaclara
maruz kalma, ideal olmayan beslenme aliskanliklari, etkisiz agiz hijyeni
uygulamalari, davranigsal zorluklar ve sosyal dezavantajlarla daha da
karmasik hale gelmektedir (Charles, 2010). Sistemik patolojisi bulunan 6zel
gereksinimli hastalarin aldig1 farmakolojik, tibbi, cerrahi ve rehabilitasyon
tedavileri agiz ve dis dokularini etkileyebilmekte ve bu durum agiz tedavisinin
planlanmasinda 6nemli bir rol oynamaktadir; benzer sekilde uygulanan dis
tedavisi de genel tedavinin etkinligini ve sistemik hastaligin seyrini
etkileyebilmektedir (Harrison & Roberts, 1998; Keats, 1978; P.-Y. Lee vd.,
2009). Nitekim ¢ok sayida ¢alisma, bu hastalarin altta yatan tibbi veya zihinsel
durumlarinin agiz sagligini1 ve uygulanan tedavi yontemini etkileyebilecegini
One siirmekte, bu nedenle tedavi protokoliiniin zaman zaman degistirilmesi ve
daha koruyucu yaklasimlar yerine dis ¢ekimi gibi daha agresif stratejilerin
benimsenmesi gerekebildigini vurgulamaktadir (Harrison & Roberts, 1998;
Ibricevic vd., 2001; Peerbhay & Barrie, 2012; Sari vd., 2014). Ozel saglik
bakim ihtiyaci olan hastalarinda genel anestezi altinda dis tedavisi hem tibbi
hem de dissel agidan kapsamli bir degerlendirme gerektirmektedir. Tibbi
degerlendirme, hastanin ge¢cmis tibbi Oykiisiiniin, 6nceki ve mevcut ilag
kullaniminin incelenmesini kapsarken; dis degerlendirmesi genel anestezi
altinda tedaviyi hakl ¢ikaracak yeterli dis anormalligi bilgisinin toplanmasini
igermektedir (de Nova Garcia vd., 2007; Madan vd., 2010; Mallineni & Yiu,
2014). Bu siiregte karsilagilan giigliiklerden birisi de hastalarin ¢ogu zaman
kendileri hakkinda yeterli bilgi saglayamamasi nedeniyle hem bilgi toplama
hem de uygun bir klinik muayenenin gergeklestirilmesi agisindan preoperatif
hazirlik asamasidir (Haywood & Karalliedde, 1998). Bu hasta grubunda
ameliyat Oncesinde, tedavi kapsaminin ve gerekli cerrahi/anestezi siiresinin
ongoriilmesi giiclesmektedir (Loyola-Rodriguez vd., 2009; McConachie,
2002; Sear & Higham, 2002; Tabib vd., 2000). Genel anestezi 6ncesinde
yapilan tibbi risk degerlendirmesi genellikle idealden daha diisiik bir kalitede
kalmaktadir. Biligsel agidan kisitliligi bulunan bireylerde is birligi eksikligi
bazi durumlarda hava yolu degerlendirmesinin yapilmasini imkénsiz hale
getirebilmektedir (Loyola-Rodriguez vd., 2009; McConachie, 2002; Sear &
Higham, 2002; Tabib vd., 2000).

4. ERKEN COCUKLUK CAGI CURUKLERI (ECC) VE GENEL
ANESTEZI iIHTIYACI

Alt1 yasin altindaki ¢ocuklarda, bir veya daha fazla ¢iiriik, ¢iiriime nedeniyle
eksik ya da dolgu yapilmis siit disi yiizeyinin bulunmasi, erken ¢ocukluk
¢liriigii olarak tanimlanmaktadir. Bir¢ok kii¢iik cocuk i¢in, geleneksel bir dis
klinigi ortaminda is birligi kurmak oldukga gii¢ olabilmektedir; bunun nedeni
yaslarimin kiiglikligii, duygusal veya psikolojik olgunluk eksikligi ya da bir
engelin bulunmasi olabilir. Bu tiir durumlarda, erken ¢ocukluk ¢iiriigii tedavisi
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icin hastaneye kabul ve genel anestezi uygulamasi gerekebilmekte, bu da
beraberinde ciddi risk ve maliyet unsurlar1 getirmektedir. Ayrica, savunmasiz
gruplara mensup c¢ocuklarin erken c¢ocukluk ¢liriigli orantisiz bigimde
etkilendigi goriilmektedir; kirsal bolgelerde yasayan cocuklar, diisiik gelirli
aile cocuklar1 ve yerli topluluklara mensup ¢ocuklar bu grupta yer almakta
olup, bu ¢ocuklarda dis tedavisi amaciyla genel anestezi kullanim oraninin
ortalamanin iizerinde seyrettigi bildirilmektedir (Schroth vd., 2016).

5. GENEL ANESTEZi ONCESi HASTA DEGERLENDIRMESI

Preoperatif degerlendirme, giivenli bir anestezi uygulamasi ve basarili bir
perioperatif silire¢ agisindan biiyiikk 6nem tagimakta olup, anestezistin gocuk
ve ailesiyle ilk karsilasmasiyla baglamaktadir. Bu degerlendirme; hastanin
klinik oykiisiinii, tamamlayici tetkikleri, ebeveynlerin bilgilendirilmesini ve
ailenin psikolojik olarak hazirlanmasini kapsamaktadir (L. R. Ferrari, 2004).
Anamnez alimi gestasyon donemine kadar uzanmali, mevcut tan1 ve tedaviler
sorgulanmalidir. Aile Oykiisii, kullanilan ilaglar ve asilama durumu da
degerlendirmeye dahil edilmelidir. Hastanin temel fizik muayenesi ise
havayolu, solunum sistemi ve kardiyopulmoner sistem degerlendirmesinden
olusmaktadir (“Practice Advisory for Preanesthesia Evaluation”, 2012).

Solunum sistemi problemleri, pediatrik hasta grubunda karsilagilan en 6nemli
sorunlardan birini olusturmaktadir (Bancalari & Clausen, 1998; Cohen vd.,
1990; Mamie vd., 2004). Cocuklarda fonksiyonel rezidiiel kapasitenin diisiik
olmasi nedeniyle oksijen rezervleri de daha sinirli kalmakta, bu durum onlar1
hipoksiye karsi daha savunmasiz hale getirmektedir. (Bancalari & Clausen,
1998). Laringospazm gelisme oraninin ¢ocuklarda eriskinlere kiyasla daha
yliksek olmasi nedeniyle, preoperatif degerlendirmede astim, {ist solunum
yolu enfeksiyonu ve pasif sigara duman1 maruziyeti gibi etkenler mutlaka
sorgulanmalidir (Cohen vd., 1990; Skolnick vd., 1998; Tait vd., 2001). Ust
solunum yolu enfeksiyonlar1 (USYE), c¢ocuklarda daha sik goriilmektedir
(Tait & Malviya, 2005). USYE'si bulunan cocuklarda, saglikli ¢ocuklara
kiyasla havayolu komplikasyonu gelisme oran1 daha ytiksektir (Olsson, 1987;
Tait vd., 2001). USYE tanili bir hastaya anestezi uygulanmast; laringospazm,
bronkospazm, atelektazi ve oksijen desatiirasyonu gelisimine zemin
hazirlayabilmektedir (Olsson, 1987; Olsson & Hallen, 1984; Rolf & Coté,
1992). Bu nedenle operasyon ve anestezi plani buna gore diizenlenmeli;
okstirtik, konjesyon ve ates gibi fizik muayene bulgular1 saptanan olgularda
elektif cerrahi islemler 4-6 hafta ertelenmelidir (Maxwell, 2004).
Kardiyovaskiiler sistem degerlendirmesinde, masum sistolik {fiiriimlerin
cocuklarda sik goriildiigi ve cogunlukla fonksiyonel nitelikte oldugu
bilinmektedir. Bu {iflirimlerin konjenital kalp hastalig1 agisindan dikkatle
degerlendirilmesi, ¢ocugun hem oturur hem de supin pozisyonda
oskiiltasyonunun yapilmasi 6nem tasimaktadir. Mevcut kalp hastaligi bulunan
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cocuklarda endokardit profilaksisi, uygulanacak cerrahi islemin tipine gore
belirlenmektedir (Farbod vd., 2009). Anestezi ve cerrahi islem, ¢ocuk i¢in son
derece Oonemli bir stres kaynagi olusturmaktadir. Bu stres yaniti; epinefrin,
norepinefrin ve kortizol diizeylerinde artig, insiilin-glukagon dengesinde
degisim ve cerrahi sonras1 donemde katabolik siirecin devam etmesi seklinde
kendini gostermektedir (Chadwick & Wilkinson, 2004). Bu nedenle cocugun
cerrahi Oncesinde miimkiin olan en iyi niitrisyonel durumda olmasi
gerekmektedir. Preoperatif acliga ragmen cerrahi strese bagli hiperglisemik
yanit gelisebilmekte; bir yasin altindaki bebeklerde ve prematiirelerde ise
aclik, preoperatif hipoglisemiyle sonuglanabilmektedir. Cocukluk cag1
obezitesinin hizla arttigi bilinmekte olup, obez ¢ocuklar perioperatif
komplikasyon gelisimi agisindan normal agirliktaki cocuklara kiyasla iki kat
daha yiiksek risk tagimaktadir (Smith vd., 2002). Cocuklarda diyabet
prevalansi, obeziteyle paralel bir seyir izleyerek artmaktadir (Salama vd.,
2023). Bu hasta grubunda kan glukoz diizeyleri ve elektrolit dengesi yakindan
takip edilmelidir. Cerrahi islemlerin, uzamis aclik siiresinden kacinilarak
erken saatlere planlanmasi 6nerilmektedir (Chadwick & Wilkinson, 2004).

A. Aclik Siireleri

Hastalarin preoperatif donemde a¢ birakilmasinin temel amaci, ozellikle
indiiksiyon sirasinda mide igeriginin aspirasyonunu Onlemektir. Giincel
Avrupa Anesteziyoloji ve Yogun Bakim Dernegi kilavuzuna gére bu siire;
berrak sivilar i¢in 1 saat, anne siitli i¢in 3 saat, mama i¢in 4 saat ve kat1 gidalar
icin 6 saat olarak belirlenmistir (Frykholm vd., 2022).

B. Perioperatif Risk Degerlendirmesinde ASA Fiziksel Durum
Siniflamasinin Yeri

Cocuk dis hekimliginde genel anestezi kullaniminin artmasiyla birlikte hem
hasta giivenligi hem de saglik kaynaklarinin etkin tahsisi a¢isindan dogru bir
perioperatif risk simiflandirmasi giderek daha biiyiik 6nem kazanmigtir
(Azadani vd., 2024; Gao & Wu, 2023; Yilmaz vd., 2025). Genel anestezi
altinda dis tedavisi planlanan c¢ocuklarda perioperatif hasta giivenliginin
saglanabilmesi igin, sistemik saglik durumunun dogru bir sekilde
degerlendirilmesi bilyiik nem tagimaktadir. Bu amagla en yaygin kullanilan
aracglardan biri, Amerikan Anesteziyoloji Dernegi tarafindan gelistirilen ASA
Fiziksel Durum Smiflamasidir (Tablo 1) (“American Society of
Anesthesiologists Statement on ASA Physical Status Classification System”,
2025). Baslangicta yetiskin hastalar i¢in gelistirilmis olmasina ragmen, bu
smiflama giinlimiizde pediatrik hasta grubunda da yaygin olarak
kullanilmaktadir. Giincel klinik uygulamada ASA siniflamasi, yalmzca
tanimlayici bir sistem olarak degil, aynm1 zamanda perioperatif klinik
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degerlendirmeyi destekleyen bir ara¢ olarak da kullanilmaktadir (American
Academy of Pediatric Dentistry, 2026; L. Ferrari vd., 2021).

ASA
Siniflamasi

ASA 1

ASA?2

ASA3

ASA 4

ASAS

ASA6

Tablo 1. ASA Fiziksel Durum Siniflamasi

Tanim

Normal saglikli
hasta.

Hafif sistemik
hastalig1 olan hasta.

Siddetli sistemik
hastalig1 olan hasta.

Hayat1 siirekli
tehdit eden ciddi
sistemik hastalik
tasiyan hasta.

Ameliyat olmadan
hayatta kalmasi
beklenmeyen, 6lim
dosegindeki hasta.

Organlar1 bagis
amaciyla alian,
beyin 6liimii ilan
edilmis hasta.

Cocuk Hastada Ornekleri

Higbir sistemik hastalig1 olmayan, yasina gére normal
kilo/boy oranina sahip saglikli hasta.

Asemptomatik siyanotik olmayan konjenital kalp
hastaligi, iyi kontrollii aritmiler, alevlenme gostermeyen
astim, iyi kontrollii epilepsi, insiilin bagimli olmayan
diyabet (Tip 2 DM), yasma gore anormal boy kilo
indeksi hafif/orta dereceli obstriiktif uyku apnesi,
gerileyen onkolojik durum, hafif kisitliliklar1 olan otizm,
malign hipertermi riski (aile dykiisii veya hastanin kendi
Oykiisii). Glinliik hayati etkilemeyen hafif sistemik
rahatsizlig1 olan hasta.

Diizeltilmemis stabil konjenital kalp anomalisi,
alevlenmeli astim, koti kontrollii epilepsi, insiilin bagiml
diyabet (Tip 1 DM), morbid obezite, malniitrisyon,
siddetli obstriiktif uyku apnesi, aktif kanser durumu,
bobrek yetmezligi, kas distrofisi, kistik fibrozis, organ
nakli dykiisii, beyin/omurilik malformasyonu,
semptomatik hidrosefali, ciddi sinirlamalari olan otizm,
metabolik hastalik. Giinliik yasam aktivitelerini 6nemli
Ol¢iide sinirlayan ¢ocuk hastalar.

Semptomatik konjenital kalp anomalisi, konjestif kalp
yetmezligi, aktif prematiirite sekelleri, akut hipoksik-
iskemik ensefalopati, sok, sepsis, yaygin damar i¢i
pihtilasma (DIC), otomatik implante edilebilir
kardiyoverter-defibrilatdr (ICD), ventilatore bagimlilik,
endokrinopati, agir travma, agir solunum sikintist, ileri
evre onkolojik durum.

Masif travma, kitle etkili intrakraniyal kanama, solunum
yetmezligi veya arresti, hipertansif kriz ile birlikte malign
hipertansiyon, dekompanse konjestif kalp yetmezligi,
hepatik ensefalopati, iskemik bagirsak veya ¢oklu
organ/sistem disfonksiyonu. Ameliyat olmadan yasama
sans1 olmayan, 6liimciil derecede hasta ¢ocuklar.
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(Tablo 1) (“American Society of Anesthesiologists Statement on ASA
Physical Status Classification System”, 2025)

Giincel caligmalar, yiiksek ASA puanina sahip ¢ocuklarin anesteziyle iliskili
komplikasyonlar1 daha sik yasadigimi ve ameliyat sonrasi yogun bakim
ihtiyacinin bu hasta grubunda daha fazla oldugunu gostermektedir (Bergh-
Eklof vd., 2024; Couloures vd., 2024). Bu nedenle tedavi planlamasi
yapilirken sistemik saglik durumu ile anestezi riski arasindaki bu iliskinin
dikkatle degerlendirilmesi biiyiik 6nem tasimaktadir (Ozler, 2019). ASA
siniflamasi I veya II olan ¢ocuk dis hekimligi hastalar1 genellikle hafif ila orta
diizeyde sedasyon ile ayakta tedavi yontemiyle tedavi edilebilmektedir;
bununla birlikte, tedavi ihtiyacinin yogun ve hasta is birliginin yetersiz oldugu
durumlarda genel anestezi de uygun bir tedavi segenegi olabilmektedir. ASA
siniflamasi III veya daha yiiksek olan hastalar ise genellikle orta diizey
sedasyon uygulamasi i¢in uygun bir aday olarak degerlendirilmemekte; bu
hastalarin, uygun donanima sahip bir tesiste, lisansli, egitimli ve yeterlilik
belgesine sahip bir tibbi ve dis hekimligi ekibinin gdzetiminde genel anestezi
altinda tedavi edilmesinin daha giivenli oldugu kabul edilmektedir (American
Academy of Pediatric Dentistry, 2026).

C. Ameliyat Siiresinin Planlanmasi ve Etkileyen Faktorler

Operasyonlarin dogru bir sekilde planlanmasi, cerrahi islemlerin yonetilmesi,
maliyetlerin minimize edilmesi ve ameliyathane kullaniminin optimize
edilmesi acisindan kritik bir dneme sahiptir (Roque vd., 2015; Yang vd.,
2022). Ameliyathane programlamasinin verimliligi biiyiik 6l¢iide operasyon
siiresinin dogru bir sekilde tahmin edilmesine baglidir(Boosaiedi S.; vd.,
2022). Bununla birlikte, bir cerrahi islemin Ongoriillen siiresi, gercek
operasyon siiresinden ciddi olgiide farklilik gosterebilmekte olup, yapilan
caligmalar bu farkin %42'ye kadar ulasabildigini ortaya koymaktadir (Pandit
vd., 2022). Ameliyat siiresinin dogru bir sekilde tahmin edilmesini giiglestiren
faktorler arasinda hastanin fizyolojisi ve anatomisindeki bireysel farkliliklar,
uygulanan iglemin karmasikligindaki degiskenlik ve cerrahin deneyim ile
uzmanlik diizeyindeki farklar yer almaktadir (Pandit vd., 2022). Pediatrik dig
hekimligi uygulamalarinda ise yasin, islem siiresinin en 6nemli belirleyicisi
oldugu ve islem siiresi ile yas arasinda dogrusal bir iliski olmadig
gosterilmistir. Yasin islem siiresi tizerindeki bu belirgin etkisi, farkli gelisim
donemlerinde gereken dis tedavilerinin karmasiklig1 ve sayisindaki farklilikla
aciklanabilmektedir. Kii¢lik ¢ocuklarda genellikle siit diglerinde yaygin ¢iiriik
goriilmekte olup, ¢ekim veya metal kaplama gibi goérece daha hizh
tamamlanabilen islemler uygulanmaktadir (American Academy of Pediatric
Dentistry, 2026). Buna karsilik, biiyiik cocuklarda ve ergenlerde kalic1 disler
s6z konusu oldugundan, kompozit dolgu ve kanal tedavisi gibi daha karmasik
ve zaman alict islemlere ihtiya¢ duyulmaktadir. (American Academy of
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Pediatric Dentistry, 2026). Tedavi planlamasi ve islem siiresi agisindan
iizerinde durulmasi gereken bir diger 6nemli husus da preoperatif rontgenlerin
roliidiir. Ameliyat Oncesinde radyografik goriintileme mevcut degilse,
goriintlilerin operasyon sirasinda alinmasi ve yorumlanmasi igin ek zamana
ihtiya¢ duyulmaktadir (American Academy of Pediatric Dentistry, 2026;
ElBardissi vd., 2013).

6. GENEL ANESTEZi ONCESI PREMEDIKASYON

Cocuk hastalar, venoz giris sirasinda ya da anestezik maske ile
karsilagtiklarinda  genellikle uyumsuzluk, korku, endise ve direng
gostermektedir. Bir ¢ocuga ameliyathaneye girmeden once sedatif bir ajan
uygulanmasi, ¢ocugun yasadigi sikintiy1 azaltmanin en yaygin yolu olup,
anesteziye rahat bir gecis yapilmasini saglamaktadir (Amorim vd., 2017).
Premedikasyon ilaglar1 genel anesteziden dnce uygulanmakta olup; kaygiy
azaltmak, agriy1 kontrol altina almak, amneziyi indiiklemek, bulantiy1
onlemek, salgilar1 azaltmak ve olas1 komplikasyonlara karsi koruma saglamak
amaciyla kullanilmaktadir. Premedikasyon genellikle anesteziden kisa bir
siire 6nce uygulanmaktadir (Barber & Blunt, 2002). Midazolam, anksiyolitik,
sedatif ve hipnotik etkisinin yani sira uyum saglayici amnestik etkileri
nedeniyle yaygimn kullanilan bir premedikasyon ajanidir. Midazolamin en
yaygin uygulama yollar1 damar i¢i, kas i¢i, agiz yolu, rektal ve burun igi
yollardir (Ghai vd., 2017). Cocuklarda en yaygin kullanilan premedikasyon
ajan1 olan midazolamin hizli etki baslangici ve gorece kisa etki siiresi,
preoperatif kaygiy1r azaltmak ve ebeveynlerden ayrilmayi kolaylastirmak
acisindan bu ajani yararli kilmakta olup, istenmeyen yan etkileri de minimum
diizeyde kalmaktadir (Kupietzky & Houpt, 1993; Mishra vd., 2009). Buna
ragmen midazolam, propofol, ketamin, deksmedetomidin ve fentanil ile
karsilastirildiginda ameliyat sonrasi irritabiliteyi Onlemede etkisiz
kalmaktadir (Amorim vd., 2017). Midazolamin bildirilen yan etkileri arasinda
huzursuzluk, hiperaktivite ve istemsiz hareketler yer almaktadir (White vd.,
2009). Ayrica midazolamin aci tad, bilissel islev bozuklugu, agsamali davranig
anormallikleri, hickirik ve solunum depresyonu gibi dezavantajlari da
bulunmaktadir (Keles & Kocaturk, 2017). Pregabalin, agr1 kesici, anksiyete
giderici ve sedatif etkileri nedeniyle c¢ocuklarda anestezi Oncesi
premedikasyonda kullanilmaktadir (Nghiem vd., 2021). En yaygin goriilen
yan etkileri kafa karigiklig1 ve uyku halidir. Deksmedetomidin doz bagimh
olarak sedatif, analjezik ve anksiyolitik etkiler gostermekte ve ¢ocuklarda
premedikasyon amaciyla giderek daha fazla kullamilmaktadir. Cocuklarda
ameliyat Oncesi sedasyon igin etkili ve giivenli bir ajan olup, belirli diizeyde
agr kesici etkilere sahiptir ve solunum depresyonuna yol agcmamaktadir
(Gong vd., 2017). Deksmedetomidin intravendz, oral, intranazal ve
intramiiskiiler yollardan uygulanabilmektedir (Ghai vd., 2017).
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Cocuk hastalarin kaygilarim1 azaltmaya yonelik farmakolojik olmayan
premedikasyon yontemleri arasinda palyaco doktorlar, video oyunlar1 gibi
cesitli ameliyat oncesi hazirlik programlar1 yer almaktadir (GOLAN vd.,
2009; Kerimoglu vd., 2013; J. Lee vd., 2012; Marechal vd., 2017; Mifflin vd.,
2012). Bunlarin yan1 sira ebeveyn esliginde indiiksiyon 6ne ¢ikmaktadir ancak
kalabalik {ilkelerde uygulanabilirligi smirli olup etkinligi tartismalidir
(Chundamala vd., 2009; Johnson vd., 2012). Video dikkat dagitma
yontemlerinin (video gozliikleri, video klipler, video esliginde ebeveyn
varligl) oral midazolam veya ebeveyn varligina kiyasla etkili oldugu
bildirilmistir (Kerimoglu vd., 2013; Kim vd., 2015; J. Lee vd., 2012; Mifflin
vd., 2012). Tablet tabanh interaktif dikkat dagitma aracinin ise ebeveyn
ayrilign  sirasinda  midazolamdan  distiin, indiiksiyon sirasinda  ise
midazolamdan geri kalmayan sonuglar verdigi gosterilmistir (Seiden vd.,
2014). Yapilan giincel bir ¢aligmanin bulgulari, servisten ameliyathaneye
gecis sirasinda akiilii oyuncak araba kullaniminin kullanicit dostu, diisiik
maliyetli ve yan etkisiz bir yontem olarak midazolam premedikasyonuna
benzer diizeyde anksiyolitik etki saglayabilecegini gostermektedir (Liu vd.,
2018).

7. SONUC

Cocuk dis hekimliginde genel anestezi altinda gergeklestirilen dental
tedavinin basarisi, yalnizca islemlerin giivenli ve etkin bicimde
tamamlanmasina degil, tedavi Oncesi degerlendirme ve planlamayr da
kapsayan biitiinciil bir yaklagimin benimsenmesine baglidir. Genel anestezi
gereksinimi; ¢ocugun davramigsal uyumu, dental hastalifin yayginligi,
sistemik saglik durumu ve Ozel saglik bakim gereksinimleri gz Oniinde
bulundurularak bireysel olarak degerlendirilmelidir. Ozellikle tibbi agidan
risk tastyan ve Ozel gereksinimli c¢ocuklarda ayrintili preoperatif
degerlendirme ile hastaya 6zgili anestezi planlamasi, perioperatif giivenligin
saglanmasinda kritik 6neme sahiptir. Premedikasyon agisindan ise tiim
hastalar i¢in istiin kabul edilebilecek tek bir ajan bulunmamakta; ilag
seciminin ¢ocugun bireysel oOzellikleri, klinik gereksinimleri, beklenen
etkinlik ve olast yan etki profili dogrultusunda yapilmasi gerekmektedir.
Sonug olarak, genel anestezi altinda dental tedavide giivenli ve basarili klinik
sonuglarin elde edilmesi, hasta se¢imi, preoperatif degerlendirme ve anestezi
yOnetiminin bireysellestirilerek multidisipliner bir yaklasimla ele alinmasim
gerektirmektedir.
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OZET

Vitamin ve mineral eksiklikleri, bireylerin saglik durumunu ve yasam
kalitesini olumsuz etkileyebilen, erken donemde cogunlukla belirgin
klinik bulgu vermeyen Onemli beslenme sorunlaridir. Bu bdéliimiin
amaci, vitamin ve mineral eksikliklerinin laboratuvar tanisinda
kullanilan biyokimyasal yaklasimlari, temel biyobelirtecleri ve
fonksiyonel gostergeleri literatiir dogrultusunda degerlendirmektir. Bu
kapsamda yagda ¢0zilinen vitaminler (A, D, E ve K), suda ¢oziinen
vitaminler (B1, B2, B3, B6, folat, B12 ve C) ile kalsiyum, fosfor,
magnezyum, c¢inko, bakir ve selenyum gibi temel minerallerin
laboratuvar degerlendirilmesine deginilmistir. Vitamin ve mineral
diizeylerinin dogrudan Ol¢limiiniin bazi durumlarda organizmanin
gercek fonksiyonel durumunu tam olarak yansitamayabilecegi; bu
nedenle metabolitler, hormonlar ve fonksiyonel biyobelirteglerin
tamamlayict olarak kullanilmasinin tanisal degeri artirabilecegi
goriilmiistiir. Ozellikle vitamin B12 eksikliginde metilmalonik asit ve
homosistein, demir eksikliginde transferrin satiirasyonu ve ¢oziiniir
transferrin reseptorii gibi fonksiyonel gostergeler onem tagimaktadir.
Bunun yaninda inflamasyon, bobrek ve karaciger fonksiyonlar1 gibi
klinik faktorlerin laboratuvar sonuglarinin yorumlanmasinda dikkate
alinmas1  gerekmektedir. Sonu¢ olarak, vitamin ve mineral
eksikliklerinin laboratuvar tanisinda tek bir biyokimyasal belirtece
dayanmayan, klinik bulgular ve fonksiyonel biyobelirteglerle
desteklenmesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Vitamin eksikligi, mineral eksikligi; biyokimyasal belirtegler,
fonksiyonel biyobelirtegler.

GIRIS

Vitamin ve mineraller, insan organizmasinin biiyiime, gelisme ve
fizyolojik islevlerinin siirdiiriilebilmesi ic¢in gerekli olan temel mikrobesin
Ogeleridir. Vitaminler enerji metabolizmasi, DNA sentezi, antioksidan
savunma, hematopoiez, immiin yanit ve norolojik fonksiyonlar gibi ¢ok
sayida biyolojik siiregte gorev alirken; mineraller enzimatik reaksiyonlarda
kofaktor olarak gorev yapmakta, oksijen tagmmmasi, kemik mineralizasyonu,
stvi-elektrolit dengesi ve noromiiskiiler fonksiyonlarin siirdiiriilmesine katki
saglamaktadir. Bu nedenle mikrobesinlerin yetersiz alimi veya emilimindeki
bozukluklar, organizmanin birgok sistemini etkileyen klinik sonuglara neden
olabilmektedir. Ozellikle demir, vitamin A ve ¢inko gibi mikrobesinlerin
yetersizlikleri diinya genelinde dnemli bir halk saglig1 sorunu olmaya devam
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etmektedir (Hess vd., 2023:1466). Vitamin ve mineral eksikliklerinin klinik
bulgulari, eksikligin tiiriine ve siddetine bagl olarak degiskenlik gostermekle
birlikte ¢ogu zaman ozgiil degildir. Yorgunluk, halsizlik, bagisiklik
fonksiyonlarinda bozulma, anemi, biiylime ve gelisme geriligi ve norolojik
belirtiler farkli mikrobesin eksikliklerinde ortak olarak goriilebilmektedir.
Bu durum, yalnizca klinik bulgulara dayanarak kesin tan1 konulmasin
giiclestirmektedir. Ayrica toplumlarda mikrobesin eksikligi prevalansinin
belirlenmesinde kullanilan biyobelirteg, tanisal esik ve inflamasyon igin
yapilan diizeltmelerdeki farkliliklar, bildirilen prevalans degerleri arasinda
onemli degiskenliklere yol acabilmektedir. Bu nedenle mikrobesin
durumunun  degerlendirilmesinde uygun biyokimyasal belirteglerin
kullanilmasi biiylik 6nem tasimaktadir (Hess vd., 2023:1466). Mikrobesin
eksikliklerinin tanisinda laboratuvar degerlendirmesi, klinik oykil ve fizik
muayeyi tamamlayan Onemli bir bilesendir. Giiniimiizde serum veya
plazmadaki dogrudan vitamin ve mineral konsantrasyonlarinin yani sira,
ilgili vitamin veya mineralin metabolik fonksiyonunu yansitan fonksiyonel
biyobelirtegler de tanisal siiregte kullanilmaktadir. Ornegin vitamin B12
durumunun degerlendirilmesinde serum total B12 diizeyinin yani sira
holotranskobalamin (holoTC), metilmalonik asit (MMA) ve total
homosistein gibi biyobelirteclerden yararlanilmaktadir. Bunun temel nedeni,
serum BI12 diizeyinin tek bagmma bazi fonksiyonel eksiklikleri ortaya
koymada yetersiz kalabilmesidir (Nexo ve Parkner, 2024:28; Wolffenbuttel
vd., 2024:196).

Vitamin  B12  eksikligi, laboratuvar  biyobelirteglerinin  klinik
degerlendirmedeki Onemini gosteren Onemli bir Ornektir. B12 eksikligi
megaloblastik anemi, norolojik bozukluklar ve noropsikiyatrik degisiklikler
gibi ciddi sonuclara neden olabilmekte ve erken tan1 konulmadiginda bazi
norolojik hasarlar kalici hale gelebilmektedir. Bununla birlikte B12
eksikligini gosteren tek bir “altin standart” biyokimyasal test
bulunmamaktadir. Serum B12, aktif B12 olarak da adlandirilan
holotranskobalamin, MMA ve homosistein farkli biyolojik siiregleri
yansittigindan, 6zellikle serum B12 diizeylerinin sinirda oldugu durumlarda
tamamlayic1 biyobelirteclerin kullanilmasi tanisal degerlendirmeye katki
saglayabilmektedir (Wolffenbuttel vd., 2024:196). Benzer sekilde, demir
eksikliginin  degerlendirilmesinde  yalmizca  hemoglobin  diizeyinin
kullanilmas1 yeterli degildir. Hemoglobin, aneminin degerlendirilmesinde
onemli bir hematolojik parametre olmakla birlikte, demir eksikliginin anemi
gelismeden Onceki donemlerini ortaya koymada yetersiz kalabilmektedir. Bu
nedenle serum ferritin, transferrin satlirasyonu ve ¢0ziinebilir transferrin
reseptorii gibi biyobelirteglerin birlikte degerlendirilmesi, demir durumunun
daha kapsamli bi¢imde ortaya konulmasini saglamaktadir.

Ferritin viicuttaki demir depolart hakkinda o6nemli bilgi saglarken,
inflamasyon varliginda akut faz yanitinin bir parcasi olarak yiikselmesi,
demir depolarinin dogru bicimde yorumlanmasim giiglestirebilmektedir. Bu

136



nedenle ozellikle inflamatuvar durumlarda transferrin satiirasyonu ve
coziinebilir transferrin reseptdrii gibi tamamlayici gostergelerin kullanilmast
onem tagimaktadir (Glinther vd., 2024:291). Laboratuvar yontemlerindeki
teknolojik gelismeler de vitamin eksikliklerinin tanisal degerlendirilmesini
gelistirmistir. ~ Vitaminlerin  analizinde yiiksek performansli  sivi
kromatografisi (HPLC), sivi kromatografi-kiitle spektrometrisi (LC-
MS/MS), immiinoassay ve spektroskopik yontemler gibi farkli analitik
yaklasimlardan yararlanilmaktadir. Ozellikle kromatografik ve kiitle
spektrometrik yontemlerdeki gelismeler, vitaminlerin duyarlt ve segici
bigimde analiz edilmesine olanak saglamaktadir. Bununla birlikte, kullanilan
analitik yontemin 6zellikleri ve yontemler arasindaki farkliliklar sonuglarin
karsilastirilabilirligini ve yorumlanmasmi etkileyebildiginden, analitik
yontemlerin uygun sekilde standardize edilmesi 6nem tasimaktadir (Holler
vd., 2018:110).

Sonug olarak, vitamin ve mineral eksikliklerinin laboratuvar tanisi yalnizca
tek bir serum vitamin veya mineral diizeyinin  Olciilmesine
indirgenmemelidir. Klinik bulgular, beslenme ve hastalik Sykdisii ile birlikte
dogrudan biyokimyasal 6l¢iimlerin ve gerektiginde fonksiyonel, metabolik
biyobelirteclerin birlikte degerlendirilmesi daha giivenilir bir tanisal
yaklasim saglamaktadir. Ozellikle B12 orneginde oldugu gibi, tek bir
biyobelirtecin duyarlilik ve oOzgiilliigiiniin sinirli olabilecegi durumlarda
birden fazla biyobelirtecin ardisik veya birlikte kullanilmasi tanisal
belirsizligi azaltabilmektedir. Bu nedenle biyokimya laboratuvari, vitamin ve
mineral eksikliklerinin erken dénemde saptanmasi, eksikligin derecesinin
belirlenmesi ve tedavi siirecinin izlenmesinde klinik degerlendirmeyi
tamamlayan temel araglardan biri olarak kabul edilmektedir ( Parkner,
2024;28 Wolffenbuttel et al., 2024:32).

VITAMIN VE MINERAL EKSIKLIKLERININ
LABORATUVAR DEGERLENDIRILMESINDE TEMEL iLKELER

Vitamin ve mineral eksikliklerinin laboratuvar degerlendirilmesi, yalnizca
kandaki mikrobesin konsantrasyonunun O&lgiilmesine dayanan bir siireg
degildir. Giivenilir bir degerlendirme i¢in uygun biyobelirtecin segilmesi,
dogru biyolojik 6rnegin kullanilmasi ve sonuglarin klinik durum ile birlikte
yorumlanmas1  gerekmektedir. Ozellikle inflamasyon, mikrobesinlerin
dolasimdaki konsantrasyonlarmi etkileyebilmekte ve serum veya plazma
diizeylerinin ger¢ek mikrobesin durumunu dogrudan yansitmasinm
giiclestirebilmektedir. Bu nedenle mikrobesin durumunun
degerlendirilmesinde  inflamasyon  gostergelerinin  ve  gerektiginde
fonksiyonel veya hiicresel biyobelirteclerin dikkate alinmasi G6nem
tagimaktadir (Berger vd., 2023:56).
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Biyokimyasal Belirteglerin Secimi

Vitamin ve mineral eksikliklerinin degerlendirilmesinde ilk asama, klinik
olarak sorulan soruya en uygun biyobelirtecin secgilmesidir. Ideal bir
biyobelirtecin viicuttaki mikrobesin durumunu dogru sekilde yansitmasi,
eksiklige duyarli olmas1 ve hastanin klinik durumundan miimkiin oldugunca
az etkilenmesi beklenmektedir. Bununla birlikte tek bir biyobelirtec cogu
zaman mikrobesin durumunu tamamen yansitamamaktadir. Bu nedenle
dogrudan konsantrasyon gostergelerinin yani1 sira fonksiyonel veya
metabolik belirteglerin de degerlendirilmesi gerekebilmektedir. Ornegin
vitamin D durumunun degerlendirilmesinde serum 25-hidroksivitamin D
[25(OH)D] temel biyobelirteg olarak kabul edilmektedir. Buna karsilik aktif
metabolit olan  1,25-dihidroksivitamin D  [1,25(OH).D], serum
konsantrasyonu siki bigimde diizenlendigi ve vitamin D depolarin1 dogrudan
yansitmadigi i¢in rutin vitamin D eksikligi degerlendirmesinde uygun bir
belirte¢ degildir. 1,25(OH):D 6l¢timii daha ¢ok vitamin D metabolizmasinin
bozuldugu ve kalsiyum-fosfor metabolizmasinin degerlendirildigi 6zel klinik
durumlarda kullanilmaktadir (Alonso vd., 2023:158). Vitamin BI12
degerlendirmesinde de benzer sekilde tek bir biyobelirtecin yeterli
olmayabilecegi goriilmektedir. Serum total BI12 diizeyinin yaninda
metilmalonik asit (MMA), homosistein ve holotranskobalamin (holoTC) gibi
biyobelirteclerin kullanilmasi, 6zellikle serum B12 diizeyinin sinirda oldugu
durumlarda  eksikligin = daha  dogru  degerlendirilmesine  katki
saglayabilmektedir. Bu yaklasim, biyobelirteclerin yalnizca dolagimdaki B12
konsantrasyonu hakkinda degil, ayni zamanda vitaminin hiicresel olarak
kullanilabilirligi ve metabolik islevi hakkinda da bilgi saglamasi agisindan
Oonem tasimaktadir (Nexo ve Parkner, 2024:28). Demir eksikliginde ise
hemoglobin, serum ferritin, transferrin satiirasyonu ve gerektiginde
cOzlinebilir  transferrin  reseptorii  gibi  parametrelerin  birlikte
degerlendirilmesi tanisal yaklagimi giiclendirmektedir. Ozellikle ferritin akut
faz yanitindan etkilendiginden, inflamasyon varliginda tek basimna demir
depolarmin giivenilir bir gostergesi olarak degerlendirilmemelidir. Bununla
birlikte inflamasyonun etkisi yalnizca demir biyobelirtegleriyle smirh
olmayip c¢esitli mikrobesin gostergelerinin dolagimdaki diizeylerini de
degistirebilmektedir. ~ Mikrobesin  biyobelirteglerinin  inflamasyondan
etkilenmesi, Olglilen serum veya plazma konsantrasyonlarinin gergek
beslenme durumunu her zaman dogrudan yansitmayabilecegini
gostermektedir. Bu nedenle o&zellikle ferritin, ¢Oziinebilir transferrin
reseptorii ve ¢inko gibi biyobelirteglerin degerlendirilmesinde inflamasyon
gostergelerinin dikkate almmasi ve uygun durumlarda inflamasyon igin
diizeltme yontemlerinin uygulanmasi dnerilmektedir (Luo vd., 2023:1266).

Serum, Plazma, Tam Kan ve Idrar Orneklerinin Kullanimi

Vitamin ve mineral analizlerinde kullanilacak biyolojik Ornegin secimi,
incelenen mikrobesinin biyolojik ozelliklerine, viicuttaki dagilimina ve
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degerlendirilmek istenen beslenme durumuna gore degismektedir. Serum ve
plazma, klinik uygulamalarda en sik kullanilan biyolojik 6rnekler olmakla
birlikte, dolasimdaki mikrobesin konsantrasyonlar1 her zaman toplam viicut
depolarini veya hiicresel mikrobesin durumunu dogrudan
yansitmayabilmektedir. Bu nedenle bazi mikrobesinlerin
degerlendirilmesinde tam kan, eritrositler, idrar veya diger biyolojik
ommeklerden yararlanilmasi, mikrobesin durumunun farkli fizyolojik
yonlerinin  ortaya konulmasma katki saglayabilmektedir. Ozellikle
mikrobesinin homeostatik olarak siki bigimde diizenlendigi durumlarda,
serum veya plazma diizeyleri yetersizligin erken donemlerinde sinirli bilgi
saglayabileceginden, uygun biyobelirteg ve biyolojik oOrnegin birlikte
secilmesi Onem tasimaktadir (Holler vd., 2018:110). Serum, o6zellikle
25(OH)D ve ¢esitli vitamin-mineral analizlerinde yaygin olarak kullanilan
biyolojik o6rnektir. Vitamin D durumunun degerlendirilmesinde serum total
25-hidroksivitamin D [25(OH)D] diizeyi, klinik uygulamalarda en yaygin
kullanilan biyobelirtectir. Bununla birlikte dolagimdaki 25(OH)D'nin biiyiik
boliimii vitamin D baglayici protein (VDBP) ve albiimine baghh olarak
bulundugundan, bu proteinlerin = konsantrasyonu ve  baglanma
ozelliklerindeki degisiklikler total 25(OH)D diizeylerinin yorumlanmasini
etkileyebilmektedir. Bu nedenle 6zellikle VDBP veya albiimin diizeylerinin
degisebildigi belirli klinik durumlarda serbest 25(OH)D, vitamin D
durumunun degerlendirilmesinde tamamlayict bir biyobelirtec olarak
aragtirilmaktadir. Ancak serbest 25(OH)D'nin hesaplanmasi veya dogrudan
Olciilmesinde kullanilan yontemler arasinda farkliliklar bulunmasi ve
standardizasyon gereksiniminin devam etmesi nedeniyle bu 6l¢limiin rutin
klinik kullanimi halen siirhidir (Alexandridou vd., 2025:254). Plazma,
antikoagiilan igeren tiiplerden elde edilmesi nedeniyle gesitli biyokimyasal
ve mikrobesin analizlerinde kullanilabilmektedir. Bununla birlikte,
kullanilan antikoagiilanin tiiri ve kan alma tiipliniin Ozellikleri bazi
analitlerin ~ Ol¢glimiinii  etkileyebildiginden, Ornekleme materyalinin
gerceklestirilecek analize uygun olarak secilmesi Onem tagimaktadir.
Vitamin A, E ve karotenoidlerin analizinde serum veya plazma drneklerinin
kullanilabildigi ve orneklerin diiz veya heparin/EDTA igeren tiiplerde
toplanabildigi bildirilmektedir (Greaves vd., 2014:63). Ayrica serum veya
plazma  mikrobesin = konsantrasyonlart  inflamatuvar  siireglerden
etkilenebildiginden, elde edilen sonuglarin yorumlanmasinda inflamasyon
durumunun dikkate almmas1 gerekmektedir. Ozellikle ferritin, ¢oziinebilir
transferrin  reseptorii, ¢inko, folat ve BI12 gibi bazi mikrobesin
biyobelirteclerinin inflamasyon belirtegleriyle iligkili olabilecegi ve bu
belirteclerin degerlendirilmesinde CRP ve/veya a-1-asit glikoprotein (AGP)
gibi inflamasyon gostergelerinden yararlanilabilecegi bildirilmektedir.
Bununla birlikte, inflamasyon diizeltmesinin tiim biyobelirtegler i¢in rutin
olarak uygulanmamasi; diizeltme yapilmadan oOnce ilgili biyobelirtec ile
inflamasyon gostergeleri arasinda biyolojik ve istatistiksel bir iligkinin
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bulunup bulunmadiginin degerlendirilmesi gerektigi vurgulanmaktadir (Luo
vd., 2023:1266).Tam kan, eritrositler ve diger hiicresel fraksiyonlar
icerisinde bulunan mikrobesinlerin veya bunlara iligkin fonksiyonel
gostergelerin - degerlendirilmesinde  kullanilabilen  6nemli  biyolojik
orneklerdir. Mikrobesin durumunun degerlendirilmesinde kanin yani sira
hiicreler gibi farkli biyolojik 6rneklerden de yararlanilabilmekte ve klasik
durum belirteclerinin fonksiyonel belirteglerle tamamlanmasi miimkiin
olabilmektedir. Bu nedenle, incelenen mikrobesinin Ozelliklerine ve
degerlendirilmek istenen beslenme durumuna bagli olarak tam kan ve
hiicresel fraksiyonlarin kullanilmasi1 tamamlayici bilgiler saglayabilmektedir
(Holler vd., 2018:110).

Ayrica tam kan orneklerinde farkli mikrobesinlere iliskin biyobelirteclerin
Olciilebilmesi, bu ornek tliriniin mikrobesin durumunun
degerlendirilmesindeki kullanim alanim1 genisletmektedir (Jones vd.,
2021:3524). idrar 6rnekleri ise dzellikle renal yolla atilan mikrobesinler ve
bunlarin metabolitlerinin degerlendirilmesinde kullanilabilmektedir. Idrar
biyobelirtecleri, mikrobesin metabolizmasi1 ve renal atilim hakkinda bilgi
saglayabilmekte olup, sonuglarin incelenen mikrobesinin fizyolojik
Ozellikleri ve homeostatik diizenlenmesi dikkate alinarak yorumlanmasi
gerekmektedir (Holler vd., 2018:110). Spot idrar érneklerinin toplanmasinin
24 saatlik idrar Orneklerine gore daha pratik olmasi Onemli bir avantaj
olmakla birlikte, dl¢iilen konsantrasyonlar idrarin seyrelme derecesinden ve
dolayistyla hidrasyon durumundan etkilenebilmektedir. Bu nedenle bazi
caligmalarda spot idrar sonuclari kreatinin diizeyine gore diizeltilerek ifade
edilmekte veya 24 saatlik idrar 6rnekleri kullanilmaktadir. Bununla birlikte
kreatinin atiliminin bireyler arasinda degiskenlik gosterebilmesi nedeniyle,
kullanilan diizeltme yonteminin g¢aligmanin amaci ve incelenen mikrobesin
dikkate alinarak degerlendirilmesi 6nem tagimaktadir (Johner vd., 2015:8).
Ozellikle iyot durumunun degerlendirilmesinde spot idrar &rnekleri,
popiilasyon diizeyinde kullanilan 6nemli biyobelirteglerden biri olarak kabul
edilmektedir (Zimmermann ve Andersson, 2012:4).

Referans Araliklar ve Karar Sinirlari

Laboratuvar sonuglarimin yorumlanmasinda referans aralik ile klinik karar
stnirt  kavramlarimin  birbirinden ayrilmasi onemlidir. Referans araliklar
genellikle belirli dzelliklere sahip saglikli bir referans popiilasyonundan elde
edilen degerlerin dagilimini ifade eder. Buna karsilik klinik karar sinirlari,
belirli bir hastalik veya beslenme durumunun tanimlanmasi ya da tedavi
kararinin verilmesi amaciyla klinik sonuglara dayamlarak belirlenmektedir.
Vitamin ve mineral eksikliklerinde bu ayrim 6zellikle 6nemlidir. Bir bireyin
sonucu laboratuvarin referans araliginda bulunmasina ragmen klinik olarak
yetersizlik s6z konusu olabilir veya referans araliginin disinda bulunan bir
sonu¢ her zaman klinik olarak anlamli bir eksikligi gostermeyebilir. Bu
nedenle sonuglarin yas, cinsiyet, gebelik, inflamasyon, bobrek ve karaciger
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fonksiyonlari, beslenme durumu ve ilgili hastaligin klinik o6zellikleriyle
birlikte degerlendirilmesi gerekmektedir. Vitamin D bunun o6nemli bir
ornegidir. 25(OH)D o6l¢iimlerinde kullanilan esik degerler ve vitamin D
yetersizliginin tanim1 konusunda farkli klinik kilavuzlar arasinda goriis
ayriliklar1 bulunmaktadir. Ayrica aynmi 6rnegin farkli analiz yontemleriyle
Olciilmesi  farkli  sonuclar  verebildiginden, kullanilan  y6ntemin
standardizasyonu ve analitik performanst klinik karar smirlarinin
uygulanabilirligi acisindan 6nem tagimaktadir.25(OH)D  dlglimiinde
kullanilan analitik yontemler arasinda farkliliklarin  devam  ettigi
gorilmektedir. DEQAS verilerinin degerlendirildigi c¢aligsmalarda farkli
Ol¢lim yontemleri arasinda analitik farkliliklarin bulundugu ve yonteme bagh
biaslarin  25(OH)D sonuglarmin  karsilastirilabilirligini  etkileyebildigi
gosterilmistir. Ozellikle 25(OH)D2 ve 25(OH)Ds dlgiimlerinin ydntemlere
gore farklilik gosterebilmesi, kullanilan analitik ydntemin sonuglarin
yorumlanmasinda dikkate alinmasimi gerektirmektedir (Arrebola vd.,
2024:227).

Preanalitik Degiskenler

Laboratuvar testlerinde ol¢lim sonuglarini etkileyebilen degiskenlerin bir
boliimii analiz oncesi siirecte ortaya cikabilmektedir. Ozellikle Srnegin
islenme zamani, saklama kosullart ve kullanilan 6rnek tiirli, mikrobesin
biyobelirteclerinin  6l¢iim sonuglarint etkileyebilmektedir. Bu nedenle
mikrobesinlerin laboratuvar degerlendirilmesinde analitik yontemin yani sira
orneklerin analiz Oncesindeki islenme kosullarinin da dikkate alinmasi
onemlidir. Mikrobesin biyobelirteglerinin stabilitesinin 6rnek tiirline ve
isleme siiresine gore degisebildigi gosterilmistir. Sogutulmus tam kan
orneklerinin 24 saat gecikmeli islenmesinin vitamin A, vitamin D, tiamin,
folat, vitamin B12, ferritin ve ¢inko gibi biyobelirteclerin ¢ogunda 6nemli
bir degisiklige yol agmadigi; buna karsilik vitamin B6 biyobelirteci olan
piridoksal-5'-fosfat (PLP) ile EDTA plazmadaki C vitamini diizeylerinin
gecikmis islemden etkilenebildigi bildirilmistir (Jones vd., 2021:3524).
Preanalitik degiskenlerin O6nemli bir diger bileseni kan alma tiipiiniin
Ozellikleridir. Tiip materyali, ayirict jel, pitht1 aktivatori ve diger tiip
bilesenleri bazi analitlerin Ol¢limiinde girisime neden olabilmektedir.
Nitekim 25(OH)D'nin LC-MS/MS ile ol¢iimiinde farkl iireticilere ait 20
farkli kan alma tiiptiniin karsilastirildigr 2025 tarihli bir ¢alismada, tiipler
arasinda O6l¢iim sonuglar1 acisindan anlamli farkliliklar saptanmis ve belirli
ayirict  jellerin - kromatografik girisime yol acabildigi gosterilmistir.
Aragtirmacilar, bu nedenle yeni bir LC-MS/MS ydnteminin klinik
uygulamaya alinmasindan once kullanilacak kan alma tiiplerinin de
degerlendirilmesi gerektigini belirtmistir (Ochi vd., 2025:1504). Benzer
sekilde, 25(OH)D immiinoassay sonuglarmin farkli kan alma tiiplerinden
etkilenebildigi ve  baz1  tiplerde  Ozellikle disik 25(OH)D
konsantrasyonlarinda pozitif bias olusabildigi gosterilmistir (Chae vd.,
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2024:174). Bunun yaninda, hastanin klinik ve fizyolojik durumu da
mikrobesin  biyobelirteclerinin  yorumlanmasinda dikkate alinmalidir.
Enfeksiyon ve inflamasyon gibi durumlar, dolasimdaki bazi mikrobesinlerin
konsantrasyonlarini degistirebilmekte ve bu degisiklikler gercek beslenme
durumundan bagimsiz olarak ortaya ¢ikabilmektedir. Ozellikle demir, ¢inko,
selenyum, tiamin, folat, kobalamin ve A, C ve D vitaminlerinin plazma
konsantrasyonlarmin  inflamasyondan  etkilenebildigi; ferritinin  ise
inflamasyon sirasinda artig gosterebildigi  bildirilmistir (Calder vd.,
2020:119). Bu nedenle 6zellikle akut veya kronik inflamasyonun bulundugu,
enfeksiyon geciren ya da ciddi sistemik hastaligi olan bireylerde mikrobesin
sonuglarinin yalnizca tek bir serum veya plazma konsantrasyonu iizerinden
degerlendirilmesi  yaniltict  olabilir. Bu durumlarda inflamasyon
gostergelerinin ve gerektiginde fonksiyonel veya hiicresel biyobelirteglerin
degerlendirmeye dahil edilmesi, mikrobesin durumunun daha dogru
yorumlanmasina katki saglayabilir (Calder vd., 2020:119).

Yagda Coziinen Vitaminlerin Laboratuvar Tanist

Yagda ¢Ozlinen vitaminler, vitamin A, D, E ve K'y1 kapsamaktadir. Bu
vitaminler suda ¢6zlinen vitaminlerden farkli olarak lipidlerle iliskili emilim
ve tasinma Ozelliklerine sahip olup, 6zellikle vitamin A ve E ile baz1 vitamin
metabolitleri viicutta depolanabilmektedir. Yag dokusu da A, D, E ve K
vitaminleri dahil olmak iizere lipofilik mikrobesinler i¢in Onemli bir
depolama bolgesi olarak tanimlanmaktadir (Landrier vd., 2012:1622).
Bununla birlikte, yagda ¢Oziinen vitaminlerin kan diizeylerinin
degerlendirilmesi; emilim, tasinma, metabolizma ve depolanma
Ozelliklerinin yan1 sira kullanilan analitik yontemin 6zelliklerinden
etkilenebilmektedir. Serum veya plazmada vitamin A, D ve E durumunun
degerlendirilmesinde sirasiyla retinol, 25-hidroksivitamin D [25(OH)D] ve
a-tokoferol gibi biyobelirtecler yaygin olarak kullanilmakla birlikte, bu
Olglimlerin yorumlanmasinda biyolojik ve analitik smirliliklarin dikkate
alinmas1 gerekmektedir (Albahrani ve Greaves, 2016:27). Ayrica
gastrointestinal hastaliklar, yag malabsorpsiyonu ve karaciger hastaliklari
gibi klinik durumlar yagda ¢6ziinen vitaminlerin emilimini, metabolizmasini
veya depolanmasini etkileyebildiginden, laboratuvar sonuglarinin bireyin
klinik durumu ile birlikte degerlendirilmesi 6nem tagimaktadir (Andres vd.,
2024:364).

Vitamin A

Vitamin A, retinol, retinal, retinoik asit ve retinil esterlerini i¢eren bir grup
bilesiktir ve gdrme, epitel biitiinliigli, bagisiklik, hiicresel farklilasma ve
bliylime gelisme siireglerinde 6nemli rol oynar. Vitamin A durumunun
degerlendirilmesinde en yaygin biyobelirteg serum veya plazma retinol
konsantrasyonudur;  retinol  Ol¢glimiinde HPLC  giivenilir  analitik
yontemlerden biri olarak kabul edilmektedir (Tanumihardjo vd., 2016:181;
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Matsuki vd., 2024:119). Bununla birlikte serum retinol diizeyi hepatik
vitamin A depolarindaki belirgin azalmaya kadar homeostatik olarak
korunabildiginden, hafif veya subklinik yetersizligin saptanmasinda
duyarliligi smurli olabilir (Tanumihardjo vd., 2016:184). Retinol-baglayici
protein (RBP) serum retinol icin alternatif bir biyobelirte¢ olarak
kullanilabilse de bobrek ve karaciger hastaliklari, enfeksiyon ve diger
fizyopatolojik durumlarda degisebildiginden dogrudan esdeger bir gosterge
olarak degerlendirilmemelidir (Matsuki vd., 2024:119). Vitamin A
degerlendirmesinde inflamasyonun dikkate alinmast da 6nemlidir.
Enfeksiyon ve inflamasyon sirasinda serum retinol ve RBP diizeyleri
azalabileceginden, diisiik degerler her zaman gergek vitamin A yetersizligini
gostermeyebilir. Bu nedenle CRP ve al-asit glikoprotein (AGP) gibi
inflamasyon belirteglerinin sonuglarin yorumlanmasina dahil edilmesi
onerilmektedir (Tanumihardjo vd., 2016:183). Serum retinol ve RBP'nin
Ozellikle subklinik vitamin A yetersizligini saptamadaki sinirhiliklar
nedeniyle retinol izotop diliisyonu (RID) gibi fonksiyonel yontemler de
gelistirilmigtir. Bunlar arasinda RID, toplam viicut ve o&zellikle hepatik
vitamin A depolarinin tahmininde daha duyarli bir yontem olmakla birlikte,
teknik ve uygulamaya iliskin gereklilikleri nedeniyle rutin laboratuvar
degerlendirmelerinde sinirli kullanilmaktadir (Tanumihardjo vd., 2016:183).
Vitamin D

Vitamin D durumunun laboratuvar degerlendirilmesinde temel biyobelirteg
serum total 25-hidroksivitamin D [25(OH)D] konsantrasyonudur.
25(OH)D'nin dolagimdaki diizeyinin daha yiiksek ve yar1 omriiniin daha
uzun olmasi nedeniyle vitamin D durumunun degerlendirilmesinde 1,25-
dihidroksivitamin D'ye gore daha uygun bir belirtec oldugu kabul
edilmektedir.  1,25(OH)D  ise kalsiyum-fosfor = metabolizmasinin
diizenlenmesinde O6nemli olmakla birlikte, rutin vitamin D eksikligi
degerlendirmesinde kullanilmamakta; daha c¢ok bobrek hastaliklar1 ve
vitamin D  metabolizmasim1  etkileyen 6zel klinikk  durumlarda
degerlendirilmektedir (Cavalier vd., 2024:1106). 25(OH)D dl¢iimiinde
immiinoassay, HPLC ve LC-MS/MS gibi farkli analitik yontemlerden
yararlamlmaktadir. Immiinoassayler hizli ve otomasyona uygun olmalari
nedeniyle rutin laboratuvarlarda yaygin olarak kullanilirken, LC-MS/MS
yiiksek analitik 6zgiilliigii ve 25(OH)D: ile 25(OH)Ds'i ayirt edebilmesi
nedeniyle avantajlar saglamaktadir. Bununla birlikte farkli yontemler
arasinda analitik bias ve degiskenlik devam etmektedir. Bu nedenle farkli
analitik yontemlerin sonuglar1 arasindaki degiskenligin ve standardizasyon
durumunun dikkate alinmasi 6nemlidir (Cavalier vd., 2024:110). Son
yillarda serbest 25(OH)D de aragtirilan bir biyobelirtectir. Total
25(OH)D'nin vitamin D baglayict protein ve alblimine bagli olmasi
nedeniyle, bu proteinlerin diizeylerinin veya baglanma 6zelliklerinin
degistigi baz1 klinik durumlarda serbest 25(OH)D'in tamamlayici bilgi
saglayabilecegi diislinlilmektedir. Bununla birlikte serbest 25(OH)D
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Olciimiinde kullanilan yontemlerin teknik sinirliliklar1 bulunmakta ve klinik
kullaniminin belirlenmesi i¢in daha fazla calismaya ihtiya¢ duyulmaktadir
(Alexandridou vd., 2025:254).

Vitamin E

Vitamin E, tokoferol ve tokotrienolleri iceren yagda ¢Ozlinen bir
mikrobesindir ve insanlarda biyolojik agidan 6nemli form a-tokoferoldiir. a-
Tokoferoliin hiicresel antioksidan savunmada 6nemli rol oynadigi ve
insanlarda vitamin E eksikliginin 6zellikle norolojik bulgularla iliskili
olabildigi gosterilmistir (Péter vd., 2015:262). Vitamin E durumunun
laboratuvar degerlendirilmesinde temel biyobelirteg serum veya plazma a-
tokoferol konsantrasyonudur. Ancak a-tokoferol dolasimda lipoproteinlerle
tagindigindan, serum lipid diizeyleri 6l¢liimiin yorumlanmasini etkileyebilir.
Bu nedenle o-tokoferol diizeyinin 6Ozellikle lipid profiliyle birlikte
degerlendirilmesi, vitamin E durumunun yorumlanmasina katki saglayabilir.
Bununla birlikte vitamin E durumunu degerlendirmek icin kullanilan
biyobelirteclerin ve karar sinirlarinin standardizasyonunda héalen baz1
belirsizlikler bulunmaktadir (Péter vd., 20165:269). a-Tokoferol analizinde
HPLC ve diger kromatografik yontemler kullanilabilmektedir. Bu yontemler
a-tokoferoliin dlglimiinde yiiksek analitik 6zgiilliik saglayabilmekle birlikte,
omek hazirlama ve kromatografik kosullar yontemin performansin
etkileyebilmektedir. Biyolojik drneklerde tokoferol analizine yonelik yontem
caligmalarinda Ornek hazirlama, kromatografik ayirma ve dedeksiyon
kosullarinin 6l¢iim performansi agisindan 6nemli oldugu vurgulanmaktadir
(Cervinkova vd., 2016:2407).

Vitamin K

Vitamin K, koagiilasyon faktorleri basta olmak lizere ¢esitli vitamin K'ya
bagimli proteinlerin y-karboksilasyonunda gorev alan temel bir kofaktordiir.
Bu mekanizma, faktor 11, VII, IX ve X ile protein C ve S'min fonksiyonel
hale gelmesini saglarken, osteokalsin ve matriks Gla proteini gibi
ekstrahepatik proteinlerin aktivasyonunda da rol oynar (Aaseth vd., 2024;
Mathews ve  Hayward, 2025:359). Vitamin K  durumunun
degerlendirilmesinde serum veya plazma vitamin K: (filokinon)
Olgiilebilmekle birlikte, dolagimdaki diizeyler yakin zamanda alinan
besinlerden etkilenebildiginden tek basina yeterli olmayabilir. Protrombin
zamani (PT) ve INR vitamin K eksikliginden etkilenebilse de duyarlilik ve
ozgiilliiklerinin smirli olmasi nedeniyle vitamin K durumunun dogrudan
gostergeleri olarak degerlendirilmemelidir. Bu nedenle 6zellikle PIVKA 11
(des y karboksi protrombin) gibi vitamin K'ya bagimli proteinlerin
karboksilasyon = durumunu yansitan  fonksiyonel biyobelirteglerden
yararlanilmaktadir (Shearer vd., 2012:182—-195; Mathews ve Hayward, 2025:
366). Ekstrahepatik vitamin K durumunun degerlendirilmesinde osteokalsin
(ucOC) ve dp ucMGP gibi biyobelirtegler de kullanilmaktadir. Ancak bu
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belirtecler daha ¢ok kemik ve damar dokusundaki vitamin K'ya bagh
proteinlerin karboksilasyon durumunu yansittigindan, tek basina sistemik
vitamin K eksikliginin kesin gostergesi olarak degerlendirilmemelidir
(Aaseth vd., 2024:4; Mathews ve Hayward, 2025:358).

Biyokimyasal Belirteglerin Klinik Yorumu

Yagda ¢oOziinen vitaminlerin laboratuvar sonuglari yalnizca referans
araliklarla karsilastirilmamali; beslenme, emilim, inflamasyon, lipid
metabolizmasi, organ fonksiyonlar1 ve kullanilan analitik yontem gibi
faktorler de dikkate alinmalidir. Vitamin A degerlendirmesinde serum retinol
diizeyleri inflamasyondan etkilenebildiginden, 6zellikle CRP ve AGP gibi
inflamasyon gostergeleri sonuglarin yorumlanmasina yardimer olabilir.
Inflamasyon dikkate almmadiginda vitamin A yetersizliginin oldugundan
fazla tahmin edilebildigi gdsterilmistir (Larson vd., 2018:3).

Vitamin D degerlendirmesinde temel biyobelirte¢ 25(OH)D olmakla birlikte,
farkli analitik yoOntemler arasinda bias ve Olgiim degiskenligi
bulunabilmektedir. Bu nedenle sonuglarin kullanilan yontem ve
standardizasyon durumu dikkate alinarak yorumlanmasi énemlidir (Cavalier
vd., 2024:1104).Vitamin E i¢in serum a-tokoferol diizeyinin lipidlerle
birlikte degerlendirilmesi 6nem tasir; ozellikle trigliserid ve kolesterol
diizeylerindeki  degisiklikler ~mutlak a-tokoferol konsantrasyonunun
yorumunu etkileyebilir. Vitamin K durumunda ise PT/INR'nin duyarliligi
sinirlt  oldugundan, PIVKA-II gibi vitamin K'ya bagimli proteinlerin
karboksilasyon durumunu yansitan fonksiyonel belirtegler tamamlayici bilgi
saglayabilir. Ancak PIVKA-II karaciger hastaliklart ve hepatoseliiler
karsinom gibi baska durumlarda da yiikselebileceginden tek basina vitamin
K eksikligi gostergesi olarak degerlendirilmemelidir (Shearer vd., 2012:190;
Mathews ve Hayward, 2025:358).

Suda Coziinen Vitaminlerin Laboratuvar Tanisi

Suda ¢ozinen vitaminler, B grubu vitaminleri ve C vitaminini
kapsamaktadir. Laboratuvar degerlendirmesinde serum veya plazma vitamin
konsantrasyonlarinin yan1 sira, vitaminin metabolik islevini yansitan
biyobelirteglerden de yararlanilabilmektedir. Ozellikle vitamin B12
durumunun degerlendirilmesinde total B12, holotranskobalamin (holoTC),
metilmalonik asit (MMA) ve homosistein birlikte kullanilabilmekte; tek bir
biyobelirtecin yetersiz kalabilecegi durumlarda birden fazla belirtecin
degerlendirilmesi tanisal dogrulugu artirabilmektedir (Harrington vd.,
2025:22-33; Nexo ve Parkner, 2024:28-33). Folat durumunda ise serum
veya plazma folat temel biyobelirte¢lerden biri olmakla birlikte, eritrosit
folati daha uzun dénem folat durumunu yansitan bir gosterge olarak
kullanilmaktadir (Osa-Andrews vd., 2023:427). Homosistein de folat
metabolizmas1 hakkinda fonksiyonel bilgi saglayabilir; ancak B12, B6
durumu ve bdbrek fonksiyonundan da etkilenebildiginden tek bagina
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yorumlanmamalidir. Bu nedenle suda c¢oziinen vitaminlerin laboratuvar
degerlendirmesinde biyobelirte¢ secimi, bireyin klinik o&zellikleri ve
belirtecin biyolojik ve analitik smirliliklart birlikte degerlendirilmelidir.
Ozellikle B12 ve folat gibi vitaminlerde farkli biyobelirteclerin birlikte
kullanilmasi, tek bir dl¢limiin yol agabilecegi tanisal belirsizligi azaltabilir
(Nexo ve Parkner, 2024:28-33; Osa-Andrews vd., 2023:427).

Suda Coziinen Vitaminlerin Laboratuvar Degerlendirilmesi

Vitamin B1 (tiamin), enerji metabolizmasinda goérev alan ve biyolojik olarak
aktif formu tiamin difosfat (TDP) olan bir vitamindir. Tiamin durumunun
degerlendirilmesinde o0zellikle tam kanda TDP olgiimii kullanilmakta;
eritrositlerde yiiksek oranda bulunmasi nedeniyle bu 6l¢iim dolasimdaki
serbest tiamine gore daha uzun donemli tiamin durumu hakkinda bilgi
saglayabilmektedir (Zahr, 2024:138—139). Vitamin B2 (riboflavin), flavin
mononiikleotid (FMN) ve flavin adenin diniikleotid (FAD) koenzimlerinin
onciisiidiir. Riboflavin durumunun degerlendirilmesinde eritrosit glutatyon
redilktaz aktivasyon katsayis1i (EGRAC) yaygin olarak kullanilan
fonksiyonel biyobelirteclerden biridir. Bununla birlikte, EGRAC 6l¢timiinde
kullanilan  yontem ve esik degerlerdeki  farkliliklar  sonuglari
etkileyebildiginden, yontemin standardizasyonu dnem tagimaktadir (Hill vd.,
2008:273-278). Vitamin B3 (niasin) durumunun degerlendirilmesinde,
idrarda N'-metil-nikotinamid (N'-MN) ve N-metil-2-piridon-5-karboksamid
(2-Pyr) gibi niasin metabolitlerinin &lgiimii kullanilabilmektedir. Idrarla
atilan bu metabolitler, niasin durumunun degerlendirilmesinde temel
biyokimyasal gostergeler arasinda yer almaktadir (Freese ve Lysne, 2023:7—
8).Vitamin B6 durumunun degerlendirilmesinde kullanilan biyobelirteg
plazma piridoksal-5'-fosfat (PLP) diizeyidir. Ancak PLP konsantrasyonu
inflamasyon, albiimin diizeyi, bobrek fonksiyonu ve alkalen fosfataz
aktivitesi gibi faktorlerden etkilenebildiginden tek basina degerlendirilmesi
bazi durumlarda yetersiz kalabilir (Bjerke-Monsen ve Ueland, 2023:2). Folat
(vitamin B9) degerlendirmesinde serum folat, eritrosit folati ve homosistein
kullanilmaktadir. Serum folat daha ¢ok yakin donem alimi yansitirken,
eritrosit folati daha wuzun donem folat durumuna iliskin bilgi
saglayabilmektedir; homosistein ise B12 eksikligi ve bobrek fonksiyon
bozuklugu gibi diger faktorlerden de etkilendigi icin tek basina folat
eksikligine 6zgii degildir. Vitamin B12 degerlendirmesinde ise serum total
B12 temel baslangic testi olmakla birlikte, Ozellikle sinirda sonuglarda
holotranskobalamin (holoTC), metilmalonik asit (MMA) ve homosistein gibi
tamamlayic1 biyobelirteclerden yararlanilmaktadir. MMA fonksiyonel B12
eksikligi acisindan degerli olmakla birlikte bobrek fonksiyonundan
etkilenebilmektedir (Nexo ve Parkner, 2024:S28-S33; Harrington vd.,
2025:22-33). Vitamin C durumunun degerlendirilmesinde en yaygin
biyobelirteg plazma veya serum askorbat konsantrasyonudur. Bununla
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birlikte plazma askorbat yakin dénem beslenme alimindan etkilenebilmekte
ve viicut depolarini tek basina tam olarak yansitmayabilmektedir.

Ayrica askorbik asidin Ornek alindiktan sonra hizli oksidasyona
ugrayabilmesi, kan 6rneklerinin uygun sicaklikta iglenmesini ve gecikmeden
stabilize edilmesini gerektirmektedir. Orneklerin soguk kosullarda islenmesi
ve analiz Oncesinde oksidasyonun sinirlandirilmasi, giivenilir C vitamini
sonuglart elde edilmesi agisindan 6nemlidir. Suda ¢6zlinen vitaminlerin
degerlendirilmesinde ise serum veya plazma diizeyleri tek basina yeterli
olmayabilir; inflamasyon, bobrek fonksiyonu ve yakin déonem besin alimi
gibi faktorler sonuglan etkileyebildiginden, laboratuvar bulgularmin klinik
durum  ve  gerektiginde  fonksiyonel  biyobelirteclerle  birlikte
degerlendirilmesi onerilmektedir (Pullar vd., 2018:1-3).

Biyokimyasal Belirteclerin Genel Klinik Yorumu

Suda c¢o6ziinen vitaminlerin laboratuvar degerlendirmesinde kullanilan
biyobelirtecler farkli biyolojik siirecleri yansittigindan, sonucglarin tek bir
parametre iizerinden yorumlanmasi her zaman yeterli degildir. Vitamin B1
icin tam kan tiamin difosfat (TDP), vitamin B2 igin eritrosit glutatyon
rediiktaz aktivasyon katsayis1 (EGRAC), vitamin B6 i¢in plazma piridoksal-
5'-fosfat (PLP), folat i¢in serum veya eritrosit folati ve C vitamini igin
plazma askorbat ©nemli gostergelerdir. Ozellikle B6 durumunda
inflamasyon ve bobrek fonksiyonu PLP diizeylerini etkileyebildiginden,
birden fazla biyobelirtecin birlikte degerlendirilmesi 6nerilmektedir (Bjorke-
Monsen ve Ueland, 2023:1-2). Vitamin B12 degerlendirmesinde ise serum
total B12'min yami sira holotranskobalamin (holoTC), metilmalonik asit
(MMA) ve homosistein tamamlayic1 gostergeler olarak kullanilmaktadir.
Giincel derlemeler, B12 eksikligi i¢in tek bir altin standart test
bulunmadigim1 ve ozellikle sinirda sonuglarda total B12 ile MMA veya
holoTC gibi ek belirteclerin birlikte degerlendirilmesinin tanisal giivenilirligi
artirabilecegini gostermektedir (Nexo ve Parkner, 2024:S28—S33; Harrington
vd., 2025:22-33). Vitamin B12 degerlendirmesinde ise serum total B12'nin
yan1 sira holotranskobalamin (holoTC), metilmalonik asit (MMA) ve
homosistein tamamlayic1 gostergeler olarak kullanilmaktadir. Giincel
derlemeler, B12 eksikligi igin tek bir altin standart test bulunmadigini ve
ozellikle simirda sonucglarda total B12 ile MMA veya holoTC gibi ek
belirteclerin birlikte degerlendirilmesinin tanisal glivenilirligi artirabilecegini
gostermektedir (Nexo ve Parkner, 2024:S28—-S33; Harrington vd., 2025:22—
33). Riboflavin durumunda EGRAC yararl1 bir fonksiyonel belirte¢ olmakla
birlikte, yontemin G6PD aktivitesinden etkilenebilmesi Onemli bir
sinirhiliktir. Bu nedenle 0&zellikle G6PD eksikligi bulunan bireylerde
sonuglarin dikkatli yorumlanmasi gerekir (Mushtaq vd., 2009:1151-1159).
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Mineral Eksikliklerinin Laboratuvar Tanist

Mineraller, kemik mineralizasyonu, enzimatik reaksiyonlar, enerji
metabolizmasi, ndromiiskiiler islevler ve oksidatif stresin diizenlenmesi gibi
bircok fizyolojik siiregte gorev yapan temel mikrobesinlerdir. Mineral
durumunun laboratuvar degerlendirilmesinde serum veya plazma
konsantrasyonlar1 6nemli gostergeler olmakla birlikte, bu Ol¢limler her
zaman toplam viicut mineral durumunu dogrudan yansitmayabilir. Ozellikle
cinko degerlendirmesinde plazma serum c¢inko konsantrasyonu kullanilan
biyobelirteclerden biri olmakla birlikte; inflamasyon, , hormonal
degisiklikler ve bazi ilaglar sonuglar etkileyebilmektedir. Giincel bir
sistematik derleme ve meta-analiz, serum ve plazma ¢inko diizeyinin yam
sira idrar ¢inko atillmmin da ¢inko alimindaki degisikliklere yanit
verebildigini gostermistir. Bununla birlikte bireysel mineral durumunun
degerlendirilmesinde tek bir biyobelirteg yerine klinik bulgular, beslenme
durumu ve uygun tamamlayict gostergelerin birlikte degerlendirilmesi daha
giivenilir bir yaklasim saglamaktadir (Ceballos-Rasgado vd., 2025:2).
Kalsiyum degerlendirmesinde total kalsiyumun yam sira gerektiginde
iyonize kalsiyum, PTH, 25(OH)D ve magnezyum; fosfor diisiikliiglinde ise
TRP, TmP/GFR ve gerektiginde FGF23 degerlendirilerek altta yatan
mekanizma arastirilabilir (Imel ve Econs, 2012:698-700). Magnezyum
durumunun degerlendirilmesinde serum magnezyum en yaygin kullanilan
biyobelirte¢ olmakla birlikte, magnezyumun biiyiik boliimiiniin hiicre i¢i ve
kemik dokusunda bulunmasi nedeniyle serum diizeyi toplam viicut
magnezyumunu her zaman dogru yansitmayabilir. Bu nedenle ozellikle
sinirda degerlerde klinik bulgular, beslenme durumu ve gerektiginde idrar
magnezyum atilimi gibi tamamlayic1 gostergeler birlikte degerlendirilmelidir
(Rondoén ve Marin, 2026:201-230). Cinko durumunda serum veya plazma
cinko en yaygin kullanilan belirtectir; ancak inflamasyon, drnekleme zamani
ve beslenme durumu gibi faktorlerden etkilenebildigi icin sonuglar klinik
durumla birlikte yorumlanmalidir (Ceballos-Rasgado vd., 2025:778-779).
Bakir degerlendirmesinde serum/plazma bakir ve seruloplazmin temel
gostergeler arasinda yer almakla birlikte, bu belirteclerin ¢esitli fizyolojik ve
patolojik  durumlardan etkilenebilmesi Ozellikle hafif eksikliklerin
degerlendirilmesinde sinirlilik  olusturur (Olivares vd., 2008:859-862;
Linder, 2016:887-905). Selenyum durumunun degerlendirilmesinde ise
serum ve plazma selenyum temel biyobelirteglerden biri olup, selenoprotein
P ve glutatyon peroksidaz gibi goéstergeler tamamlayict bilgi saglayabilir
(Combs, 2015:2217-2219).

SONUC
Vitamin ve mineral eksikliklerinin laboratuvar degerlendirilmesinde tek bir

serum veya plazma konsantrasyonunun referans aralikla karsilastirilmasi her
zaman yeterli degildir. Inflamasyon ve enfeksiyon dolasimdaki diizeyini
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degistirebildiginden, sonuglarin CRP gibi inflamasyon gostergeleri ve
hastanin klinik durumu ile birlikte degerlendirilmesi gerekir (McMillan vd.,
2019:57, Luovd.,2023:1265-1268). Ozellikle vitamin B12
degerlendirmesinde total B12'ye ek olarak holotranskobalamin, metilmalonik
asit (MMA) ve homosistein gibi fonksiyonel belirteclerin kullanilmasi
tanisal degerlendirmeyi giiclendirebilir; ancak bu belirtegler bobrek
fonksiyonu ve diger metabolik durumlar gibi faktorlerden etkilenebilir
(Nexo ve Parkner, 2024:S28-S29).Ayrica, yeni ¢aligmalar metabolomik ve
diger coklu-omik yaklagimlarin mikronutrientlerin biyolojik etkilerini ve
fonksiyonel durumlarim degerlendirmede gelecekte kullanilabilecegini
gostermektedir (Allen vd., 2024:138).

Sonu¢ olarak, vitamin ve mineral eksikliklerinin laboratuvar tanisinda
biitiinciil bir yaklasim benimsenmelidir. Dogrudan vitamin veya mineral
konsantrasyonlarinin yaninda fonksiyonel biyobelirtecler, metabolitler, ilgili
hormonlar ve inflamasyon gostergeleri hastanin klinik 6zellikleriyle birlikte
degerlendirilmelidir. Boyle bir yaklasim, ozellikle erken ve subklinik
mikronutrient eksikliklerinin belirlenmesine ve yanlis pozitif veya yanlig
negatif laboratuvar yorumlarinin azaltilmasina katki saglayacaktir.
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OZET

Endometrial reseptivite, basarili embriyo implantasyonunun temel
belirleyicilerinden biri olup, yardimei iireme tekniklerinde implantasyon
basarisizligimi sinirlayan énemli faktdrlerden biridir. Implantasyon, reseptif
endometrium ile gelisimsel olarak yeterli blastosist arasinda gergeklesen
hassas ve c¢ift yonlii molekiiler iletisime baghdir. Bu iletisim aginda
eksozomlar ve tasidiklari mikroRNA’lar (miRNA’lar), hiicreler arasi bilgi
aktariminda O©nemli diizenleyici molekiiller olarak o©6ne c¢ikmaktadir.
Eksozomal miRNA’lar, adezyon, migrasyon, invazyon, anjiyogenez,
desidualizasyon ve immiinolojik tolerans gibi implantasyonun temel
siireglerini etkileyerek endometrium—embriyo etkilesiminin diizenlenmesine
katki saglamaktadir. Maternal kaynakli miR-30d, miR-205-5p ve miR-203a-
3p’nin embriyo adezyonu ve endometrial reseptiviteyi destekledigi;
trofoblast kaynakli miR-1290’1n ise endometrial hiicre migrasyonu,
epitelyal-mezenkimal gecis ve anjiyogenezi diizenledigi bildirilmistir.
Tekrarlayan implantasyon basarisizliginda (RIF) eksozomal miRNA
profillerindeki disregiilasyonlarin, endometrial reseptivitenin bozulmasiyla
iligkili oldugu ve plazma, uterin sivi, endometrial sivi ve blastosist kiiltiir
ortami gibi farkli biyolojik kaynaklardan elde edilen miRNA profillerinin
potansiyel biyobelirtecler olarak kullanilabilecegi gosterilmistir. Bununla
birlikte, eksozomal miRNA’larin yalnizca tanisal belirte¢ degil, aym
zamanda terapOtik hedefler olarak da degerlendirilebilecegine ydnelik
bulgular bulunmaktadir. Sonug olarak, eksozomal miRNA’lar endometrium—
embriyo iletisiminin ¢ok katmanli diizenleyicileri olup, implantasyon
basarisizliginin molekiiler mekanizmalarinin anlasilmasi ve kisisellestirilmig
yardimer lreme yaklasimlarinin gelistirilmesi agisindan umut verici bir
aragtirma alan1 olusturmaktadir. Ancak klinik kullanima ge¢is igin
standardize edilmis yontemlere, genis hasta kohortlarina ve fonksiyonel
dogrulama caligmalarina ihtiya¢ bulunmaktadir.

Anahtar Kelimeler — FEksozom, miRNA, endometrial reseptivite, embriyo—
endometriyum iletigimi, tekrarlayan implantasyon basarisizligi (RIF), biyobelirteg.

EKSOZOMAL MiRNA’LAR: ENDOMETRiUM-EMBRiYO
ILETiSIMINDE iMPLANTASYON BASARISIZLIGININ
HUCRESEL iIMZASI MI?

1. Giris

Endometrial reseptivite, implantasyonun belirleyici bilesenlerinden
biridir ve yardimci tireme tekniklerinde (ART/IVF) basariy1 sinirlayan temel
basamaklardan biri olmaya devam etmektedir (Voros vd., 2025). IVF basina
implantasyon orani ideal kosullarda bile simirlidir; literatiirde embriyolarin
yaklasik  %70’inin  implante olamadigi, tekrarlayan implantasyon
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basarisizliginin (recurrent implantation failure, RIF) ise hastalarin yaklasik
%10’unda goriildiigii bildirilmistir (Zeng vd., 2021). Gelisimsel olarak
yeterli bir blastosist ile reseptif bir endometrium arasindaki iletisimin
bozulmasi, iyi kaliteli embriyolar transfer edilse dahi implantasyon
basarisizligina yol acabilmekte ve IVF tedavisinde 6nemli bir darbogaz
olusturmaktadir (Voros vd., 2025).

Implantasyon penceresi (window of implantation, WOI), endometriumun
embriyoyu kabul etmeye en hazir oldugu kisa zaman araligini ifade
etmektedir (Yu vd., 2025). Bu donem, sabit bir histolojik durumdan ziyade,
hassas bi¢cimde diizenlenen transkriptomik, epigenomik ve proteomik bir
yeniden yapilanma siirecidir (Yu vd., 2023). Bu nedenle endometrial
reseptivite bozuklugu, yalnizca yapisal bir problem olarak degil, hiicreler
aras1 sinyal aglarinin zamanlamasi ve igerigindeki degisikliklerle iliskili
dinamik bir silire¢ olarak degerlendirilmektedir (Voros vd., 2025;
Panagodimou vd., 2026). Giincel yaklagimda endometrium, pasif bir
implantasyon yiizeyi olmaktan ziyade embriyo kalitesini algilayabilen aktif
bir biyosensor ve immiinolojik organ olarak ele alinmakta; implantasyon ise
embriyo ile endometrium arasinda kurulan hassas ve ¢ift yonlii molekiiler
iletisimin sonucu olarak degerlendirilmektedir (Panagodimou vd., 2026).

Bu molekiiler iletisim aginda mikroRNA’lar (miRNA), ¢ok sayida hedef
geni es zamanli olarak diizenleyebilen kii¢liik kodlamayan RNA’lar olarak
onemli bir rol iistlenmektedir (Voros vd., 2025). Reseptif ve non-reseptif
endometrium arasinda miRNA ifade farkliliklar1 gosterilmis; 6zellikle let-7,
miR-200, miR-30 aileleri ve miR-17-92 kiimeleri endometrial reseptivite ile
tekrarlayan bigimde iliskilendirilmistir (Zeng vd., 2021). Bununla birlikte,
miRNA’larin etkisi yalnizca hiicre ic¢i regiilasyonla sinirh degildir.
Endometrium tarafindan uterin siviya ve dolagima salinan miRNA’lar,
embriyo ile aktif bir molekiiler diyalog kurulmasina katkida bulunmaktadir
(Zeng vd., 2021; Giacomini vd., 2021).

Bu hiicreler arasi bilgi transferinin Onemli tasiyicilarindan biri olan
eksozomlar, yaklagik 50-150 nm ¢apinda, niikleik asit, protein ve lipitleri
tagiyabilen ekstraseliiler vezikiillerdir (Mariadas vd., 2026). Eksozomlar,
miRNA’lari RNaz aracili degradasyondan koruyarak hedef hiicrelere
taginmalarini saglayabilmekte ve bdylece hiicreler arasindaki molekiiler
iletisimin silirdiiriilmesine katkida bulunmaktadir. Kadin iireme sisteminde
eksozomlarin oosit olgunlagmasi, plasental gelisim, maternal-fetal iletisim ve
ozellikle embriyo-endometrium arasindaki ¢apraz konusmada rol oynadigi
bildirilmektedir (Yu vd., 2026; Mariadas vd., 2026).

Bu g¢ercevede eksozomal miRNA’lar, implantasyon penceresinde
endometrium ile embriyo arasindaki molekiiler iletisimin hem tasiyicist hem
de diizenleyicisi olarak dikkat ¢ekmektedir. Eksozomlarin tasidigi
miRNA’larin hiicreler arasi sinyal aktarimini miimkiin kilmasi, endometrial
reseptivitenin dinamik olarak degerlendirilmesinde Onemli bir biyolojik
mekanizma ortaya koymaktadir. Ozellikle implantasyon penceresinde
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eksozomal miRNA profillerinde meydana gelen degisikliklerin, endometrial
reseptivitenin ve implantasyon basarisizliginin altinda yatan molekiiler
sireglerin anlasilmasina katki saglayabilecegi diistiniilmektedir (Voros vd.,
2025; Zeng vd., 2021; Panagodimou vd., 2026). Bu nedenle eksozomal
miRNA profillerinin, implantasyon penceresindeki endometrium—embriyo
iletisiminin karakterizasyonunda ve RIF ile iligkili olas1 biyolojik imzalarin
belirlenmesinde 6nemli bir aragtirma alani olusturdugu goriilmektedir.

2. Biyolojik Temel ve Eksozomal iletisim Mekanizmalar

Endometrial epitel hiicrelerinden salinan eksozomlarin  uterin
mikrogevrede bulundugu ve implantasyonla iliskili miRNA’lar tasidig1 erken
donemde gosterilmistir (Yu vd., 2025). Endometrial eksozom/mikrovezikiil
fraksiyonlarinda partikiil boyutunun baskin olarak 50-150 nm araliginda
olmasi, bunlarin klasik eksozomal ozelliklerle uyumlu oldugunu
destekler (Zeng vd.,2021). Daha 6nemlisi, endometrial hiicreler miRNA’lar1
rastgele degil, secici olarak paketler; bir calismada 227 miRNA’dan 13’iiniin
yalnizca eksozom/mikrovezikiil fraksiyonunda bulundugu gosterilmistir.

Bu secici paketleme biyolojik olarak anlamlidir, ¢iinkii eksozoma 6zgii
miRNA’larin  hedef  genleri  implantasyonla  ilgili  yolaklarda
zenginlesmistir (Zeng vd.,2021). Ozellikle hiicre dist matriks-reseptor
etkilesimleri, aderens baglantilari, siki baglantilar, JAK-STAT ve VEGF
sinyallemesi gibi yolaklar 6ne ¢ikar. Daha yeni sentezler de eksozomal
sinyalin JAK-STAT, MAPK, VEGF ve PI3K/AKT gibi implantasyon
biyolojisinin merkezindeki aglarla iligkili oldugunu
dogrulamaktadir (Mariadas vd., 2026; Panagodimou vd., 2026).
Embriyo-endometrium iletisimi ¢ift yonliidiir. Trofoblast veya konseptus
kaynaklt EV’lerin maternal hiicrelere aktarilabildigi ve maternal hiicre
kaynakli EV’lerin de embriyoya ya da trofoblasta gecebildigi cesitli
modellerde gosterilmistir (Shi vd.,2021; Yu vd.,2025). Domuz maternal-fetal
arayiiziinde yapilan c¢alisma, iki yonlii EV taginimini dogrudan gostermis ve
bu EV’lerde anjiyogenezle iliskili miR-126-5p, miR-296-5p, miR-16 ve
miR-17-5p gibi miRNA’larin bulundugunu bildirmistir. Bu bulgular,
vezikiiler iletisimin yalnizca insan implantasyonuna 6zgii degil, memelilerde
daha genis 6l¢iide korunmus bir biyolojik ilke oldugunu diistindiiriir (Yu vd.,
2026).

Eksozomlarin tasidigi igerik yalnizca miRNA ile smurli degildir.
Endometrium  kaynakli  eksozomlarda metalloproteinazlarin  varlig:
bildirilmis ve bu proteinlerin embryo-maternal ¢apraz konusmada doku
yeniden diizenlenmesi, adezyon ve invazyon siireclerine katki
saglayabilecegi One siirilmiistiir. Benzer sekilde fibulin-1, CYR61 ve
kompleman diizenleyicileri gibi proteinlerin lokal mikrogevreyi trofoblast
invazyonu lehine sekillendirdigi one siiriilmektedir (Mariadas vd., 2026). Bu
nedenle eksozomal iletisim, tek bir miRNA etkisinden ¢ok, ¢ok bilesenli bir
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biyolojik bilgi aktarimi olarak degerlendirilmelidir (Yu vd., 2026;
Panagodimou vd., 2026).

3. Fonksiyonel miRNA Eksenleri ve Mekanizmalari

Endometrium—embriyo  iletisiminde  eksozomal = miRNA’lar,
implantasyonun gerceklesmesi igin gerekli olan adezyon, migrasyon,
invazyon, anjiyogenez ve immiinolojik diizenleme gibi temel siirecleri
etkileyen 6nemli molekiiler aracilar olarak 6ne ¢ikmaktadir. Bu iletisim ¢ift
yonlii  olup, maternal endometriumdan embriyoya ve embriyodan
endometriuma  yoOnelen  farki ~ miRNA  eksenleri  araciligiyla
gerceklesmektedir. Bu nedenle belirli miRNA’larin yalnizca biyobelirteg
olarak degil, implantasyon siirecinin aktif diizenleyicileri olarak
degerlendirilmesi giderek 6nem kazanmaktadir.

3.1. Maternal Endometriumdan Embriyoya Yénelen miRNA Sinyalleri

Maternal endometriumdan embriyoya yonelen en iyi tanimlanmig
sinyallerden biri miR-30d’dir. Endometrial epitelde implantasyon penceresi
(WOI) sirasinda farkli sekilde eksprese edilen maternal miRNA’lar arasinda
miR-30d belirgin artis gosteren adaylardan biridir ve endometrial siviya
salinmaktadir (Voros vd., 2025). Bu miRNA’nin eksozomlarla iligkili olarak
salindig1 ve preimplantasyon embriyosu tarafindan 6zellikle trophectoderm
izerinden internalize edildigi gosterilmistir (Mariadas vd., 2026). Embriyo
tarafindan alman miR-30d’nin Itgb3, Itga7 ve Cdh5 gibi adezyonla iliskili
genlerin ekspresyonunu artirarak embriyo—endometrium etkilesimini ve
embriyo adezyonunu gii¢lendirdigi bildirilmektedir. Bu bulgu, maternal
endometrial miRNA’larin  preimplantasyon embriyosunun molekiiler
Ozelliklerini etkileyebildigini ve implantasyon icin gerekli olan adezif
kapasitenin maternal kaynakli sinyaller tarafindan diizenlenebilecegini
gostermektedir.
miR-30d’nin translasyonel 6nemi, bu miRNA’nin ekspresyonunu artirmay1
hedefleyen deneysel yaklasimlarla da desteklenmektedir. Hipoksiye duyarl
CRISPR/dCas9 yiikli hibrit eksozomlarla miR-30d’nin diizenlenmesinin
adezyon, invazyon ve anjiyogenez ile iligkili genleri degistirebilecegi ve
implantasyon basarisizliginin azaltilmasina yonelik potansiyel bir yaklagim
olusturabilecegi 6ne siriilmiistiir (Yaghoobi vd., 2023). Bu yaklasim heniiz
kavramsal ve preklinik diizeyde olmakla birlikte, eksozomal miRNA’larin
yalmzca biyolojik belirte¢ olarak degil, aym1 zamanda hedeflenebilir
terapotik araclar olarak da degerlendirilebilecegini gostermektedir (Mariadas
vd., 2026).

158



3.2. miR-205-5p / ZEB1 / E-kadherin Ekseni

Reseptif endometrium kaynakh en dikkat ¢ekici eksozomal miRNA

adaylarindan biri miR-205-5p’dir. Reseptif RL95-2 hiicrelerinden salinan
eksozomlarda yiiksek diizeyde bulunan miR-205-5p, endometrial reseptivite
ile yakindan iliskilendirilmistir (Yu vd., 2023). Infertil kadinlarin
endometriumunda miR-205-5p diizeylerinin daha diisiik, hedef molekiilii
ZEBT1’in ise daha yiiksek bulunmasi, bu iki molekiil arasindaki ters iliskinin
reseptivite agisindan 6nem tasidigini diistindiirmektedir (Yu vd., 2023).
Mekanistik  olarak miR-205-5p, ZEBI’i baskilayarak E-kadherin
ekspresyonunun artmasini saglar ve boylece endometrial hiicrelerin adezif
fenotipini giiclendirir (Yu vd., 2023). Bu mekanizma, implantasyonun erken
asamasinda embriyonun endometrial yiizeye tutunabilmesi acisindan énem
tagimaktadir. Dolayisiyla miR-205-5p/ZEB1/E-kadherin ekseni, reseptif
endometriumun adezyon kapasitesinin molekiiler olarak diizenlenmesine
iligkin dogrudan bir mekanizma ortaya koymaktadir.
Bu eksenin in vivo karsiligi da deneysel olarak desteklenmistir. Fare
uterusunda miR-205-5p diizeylerinin postovulatuvar donemde arttifi ve
miR-205-5p’nin inhibe edilmesinin implantasyon oranlarimi azalttig
bildirilmistir (Yu vd., 2023). Bunun yaninda miR-205-5p mimikleri ile
yiikklenmis eksozomlarin non-reseptif hiicrelerde E-kadherin diizeyini
artirdig1 ve sferoid adezyonunu iyilestirdigi gosterilmistir (Yu vd., 2023). Bu
bulgular, miR-205-5p’nin yalnizca endometrial reseptivite ile iligkili bir
molekiil olmadigini, ayn1 zamanda implantasyon siirecinde islevsel ve
potansiyel olarak terapdtik bir rol {istlenebilecegini diislindiirmektedir
(Panagodimou vd., 2026).

3.3. miR-203a-3p / SNAI1 / E-kadherin Ekseni

Benzer sekilde, miR-203a-3p de endometrial reseptivite ve hiicresel
adezyon agisindan dikkat ¢ceken bir diger miRNA’dir. Sekretuar fazda fertil
kadinlarin endometriumunda miR-203a-3p diizeylerinin infertil kadinlara
kiyasla daha yiiksek oldugu bildirilmistir (Yu vd., 2025). Ayrica reseptif
RL95-2 hiicrelerinde ve bu hiicrelerden tiireyen eksozomlarda miR-203a-3p
diizeylerinin non-reseptif AN3-CA hiicrelerine gore daha yiiksek oldugu
gosterilmistir (Yu vd., 2025).
miR-203a-3p’nin temel mekanizmasi, SNAI1’in dogrudan hedeflenmesi
iizerinden E-kadherin ekspresyonunun artirilmasidir. Boylece endometrial
hiicrelerin adezif 6zellikleri giiclenmekte ve non-reseptif hiicrelerde sferoid
tutunmasi iyilesmektedir (Yu vd., 2025). Bu mekanizma, miR-205-
Sp/ZEB1/E-kadherin ekseni ile benzer bir biyolojik tema ortaya koymakta;
farkli miRNA’larin farkli hedef molekiiller {izerinden E-kadherin diizeyini
ve dolayisiyla endometrial adezyon kapasitesini diizenleyebilecegini
gostermektedir. Eksozom aracili miR-203a-3p taginmasinin olasi bir
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infertilite tedavi stratejisi olarak onerilmesi, pro-reseptif eksozomal miRNA
taginmasinin potansiyel translasyonel onemini daha da giiclendirmektedir
(Yu vd., 2025; Panagodimou vd., 2026).

3.4. Embriyodan Endometriuma Yénelen miR-1290 Sinyali

Endometrium—embriyo iletisiminin yalmzca maternal dokudan
embriyoya dogru gerceklesmedigi, embriyonun da endometrial mikrogevreyi
aktif bicimde diizenleyebildigi goriilmektedir. Bu yondeki dikkat cekici
molekiillerden biri miR-1290°dir. Trofoblast kaynakli eksozomlarda
zenginlesen miR-1290’m endometrial epitel hiicrelerine transfer oldugu
gosterilmistir (Shi vd., 2021).
miR-1290, endometrial hiicrelerde IL-6 ve IL-8 ekspresyonunu artirarak
hiicre migrasyonunu desteklemekte ve anjiyogenezi uyarmaktadir. Bunun
yaninda LHX6’y1 hedefleyerek endometrial hiicrelerde epitelyal-mezenkimal
gecis (EMT) siirecini giiclendirdigi bildirilmistir (Shi vd., 2021). EMT nin
blastosist adezyonu ve implantasyonla iligkili oldugu disiiniildiigiinde,
trofoblast  kaynakli miR-1290’m  embriyonun maternal  dokuyu
implantasyona hazirlayan aktif bir sinyal kaynagi olarak islev gorebilecegi
degerlendirilmektedir. Boylece embriyo yalnizca reseptif endometriuma
yanit veren pasif bir yapit olmaktan ¢ikmakta, ayn1 zamanda endometrial
mikrogevrenin implantasyona uygun hale gelmesine katkida bulunan aktif
bir diizenleyici konumuna gelmektedir.

3.5. Genisletilmis miRNA Sinyal Aglar

Eksozomal miRNA’larin etkileri tek bir miRNA veya tek bir hedef

gen ile sinirlt degildir. Daha genis molekiiler ag icerisinde miR-145, miR-
223-3p ve miR-125b gibi diizenleyicilerin HOXA10, LIF-STAT3, PI3K-Akt
ve Wnt/B-katenin gibi implantasyon agisindan onemli sinyal yollarin
etkiledigi bildirilmistir (Voros vd., 2025; Mariadas vd., 2026). Bu yollarin
birlikte diizenlenmesi, endometrial desidualizasyon, immiinolojik denge,
hiicresel proliferasyon, migrasyon ve anjiyogenez gibi implantasyonun farkli
asamalarmin koordinasyonuna katkida bulunmaktadir.
Dysregiile miRNA profilleri yetersiz desidualizasyon, immiinolojik
dengesizlik ve bozulmus anjiyogenez ile iliskilendirilmistir (Voros vd.,
2025). Bu nedenle eksozomal miRNA’lar implantasyon siirecinde yalnizca
olaylara eslik eden molekiiler gdstergeler olarak degil, hiicresel davranislar
ve sinyal aglarim1 dogrudan etkileyebilen diizenleyiciler olarak
degerlendirilmektedir (Mariadas vd., 2026). Ozellikle adezyon, invazyon,
anjiyogenez ve immiin tolerans gibi birbirinden farkli goériinen siireglerin
ayni miRNA aglann tarafindan es zamanli olarak etkilenebilmesi,
endometrium—embriyo iletisiminin ¢ok katmanli  yapisim1  ortaya
koymaktadir.
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Tablo 1. Endometrium ve Embriyo Kaynakli Eksozomal miRNA letisim Ag1
Kaynak Hiicre / Eksozomal Hedef

Temel islev

NS miRNA Mekanizma

Reseptif s ..
endometrium miR-205-5p fg-lk;g}l:;?il;yfnu S(f;zep::lme ve
(RL95-2) Y
Trofoblast 1200 LHX6 — EMT, Lrdometral
(HTR8/SVneo) IL-6/IL-8 grasyon,
anjiyogenez
Endometrium . Trofoblast Mlgrasyon,
. miR-100-5p . invazyon,
(Ishikawa) fonksiyonlart .
proliferasyon
Uterin S1V1 . ITGB3, ITGA7, .
eksozomu hsa-miR-30d CDH5 Embriyo adezyonu
Endometrium miR-200c, miR- ECM, Jak-STAT, Implantasyon
(ECC1) 17, miR-106a VEGEF yollar sinyal iletimi

Genel olarak degerlendirildiginde, bu bulgular eksozomal
miRNA’larin endometrium—embriyo iletisiminde ¢ift yonlii ve ¢cok katmanl
bir sinyal ag1 olusturdugunu gostermektedir. Maternal kaynakli miR-30d,
miR-205-5p ve miR-203a-3p gibi miRNA’lar embriyo adezyonu ve
endometrial reseptiviteyi desteklerken, embriyo/trofoblast kaynakli miR-
1290 endometrial hiicrelerin migrasyon, EMT ve anjiyogenez 6zelliklerini
diizenlemektedir. Bunun yaninda miR-145, miR-223-3p, miR-125b ve diger
diizenleyici miRNA’larin  genis sinyal yollar1 {izerindeki etkileri,
implantasyonun tek bir molekiiller mekanizma tarafindan degil, birbiriyle
baglantili eksozomal miRNA aglann tarafindan kontrol edildigini
diisiindiirmektedir (Voros vd., 2025; Mariadas vd., 2026). Bu nedenle
eksozomal miRNA profillerinin birlikte degerlendirilmesi, hem endometrial
reseptivitenin molekiiler karakterizasyonu hem de RIF'nin altinda yatan
mekanizmalarin anlagilmasi agisindan 6nemli bir yaklagim sunmaktadir.

4. RIF’de Eksozomal miRNA Disregiilasyonu ve Tamsal Biyobelirtecler

RIF’de endometrial miRNA imzalarinin bozuldugu kanitlanmigtir
(Azhari vd., 2020). Endometrial dokuda miR-145, miR-23b, miR-99a ve
miR-31 upregiile olurken, miR-145 6strojen reseptor alfa (ERa), musin 1 ve
RTKN'Y hedefleyerek ayrica embriyonik IGF-1 ile maternal reseptor
etkilesimini bozar. miR-22 artisi ise Tiaml/Racl ekseni {izerinden
desidualizasyonu bozar (Azhari vd., 2020). Endometrial dokuya dayali miR-
20b-5p, miR-155-5p ve miR-718 iiclii paneli RIF’yi %90’ {izerinde
dogrulukla 6ngdrmektedir (Chen vd., 2021).
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RIF hastalarinin endometrial hiicrelerinden salinan EV'lerde 11 miRNA
farkli  eksprese edilir (en anlamlisi miR-6131) ve trofoblast
bliylime/invazyonunu inhibe eder. Uterin sivida 61 diferansiyel miRNA
saptanmis (34 upregiile, 27 downregiille; Wnt ve adezyon yollar
zenginlesmistir) olup bu sivi eksozomlart MAPK, VEGF, Ostrojen ve Rapl
yollartyla trofoblast fonksiyonlarin1 baskilar. Endometrial sivi EV'lerinde
hsa-miR-200b-3p, hsa-miR-24-3p ve hsa-miR-148b-3p modeli implantatif
endometriumu %93 AUC ile ayirt eder.

Plazma eksozomlarinda WOI sirasinda saptanan miRNA'lardan miR-150-5p,
miR-150-3p, miR-146b-3p ve miR-342-3p hub belirtegler olarak One
cikmistir. Serumda miR-145 ve miR-23b her iki fazda da diisiik bulunmus
olup molekiiler izin sistemik dolasima yansidigini dogrular (Azhari vd.,
2020; Panagodimou vd., 2026). Blastosist kiiltiir ortaminda ise miR-661
artis1 implantasyon basarisizligi ile; miR-21-5p, miR-372-5p ve miR-373-3p
artis1 ise implantasyon basarist ile iligkilidir.

Tablo 2: RIF Tanisinda Kullanilabilecek Eksozomal miRNA Biyobelirtecleri
RIF'de Degisen

Biyolojik Siv1 / Kaynak Potansiyel Kullanim

miRNA'lar
miR-150-5p, miR-150-
3p, miR-146b-3p, miR-
342-3p (hub)

61 miRNA (miR-486-5p, Endometrial reseptivite
miR-92b-3p validasyon)  degerlendirmesi

Non-invaziv RIF
prediksiyonu

Plazma + Plazma
eksozomu

Uterin siv1 (total)

miR-200b-3p, miR-24- Non-invaziv implantatif
3p, miR-148b-3p endometrium tespiti

11 diferansiyel miRNA
(miR-6131 en anlamli)

miR-661 (1), miR-21-5p,
Blastosist kiiltiir ortam1 miR-372-5p, miR-373-3p
M

Endometrial sivi (EV'ler)

Endometrial doku EV'leri RIF patogenezi

Embriyo kalitesi ve
implantasyon potansiyeli

5. Stres Kosullar1 ve Terapotik Yaklasimlar

Endometrial hiicrelerin stres altinda saldigi eksozomlar, embriyo
iizerinde spesifik stres yanitlarini tetikler. Stresli RL95-2 hiicrelerinden izole
edilen EV'lerde 25 miRNA degismekte ve JAr trofoblast sferoidlerinin
transkriptomunu altere ederek maternal stresin embriyoya aktarildigim
kamtlamaktadir. Sigir endometrit modelinde eksozomal miR-218 azalmasi
trofoblast migrasyonunu bozarak gelisimi engeller. Terapotik stratejiler
kapsaminda, miR-205-5p veya miR-203a-3p mimikleri ile yiiklii genetik
olarak modifiye edilmis eksozomlarm E-kadherin ekspresyonunu yukar
regille ederek sferoid adezyonunu ve implantasyonu iyilestirdigi
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bildirilmistir. Hipoksiye duyarli CRISPR/dCas9 yiikli hibrit eksozomlarla
miR-30d diizenlenmesinin ise adezyon, invazyon ve anjiyogenezle iliskili
genleri modifiye ederek implantasyon basarisizligimi azaltabilecegi one
striilmistiir (Yaghoobi vd., 2023; Mariadas vd., 2026). Ayrica
elektroakupunkturun miR-30c-5p ekspresyonunu downregiile edip FAK ve
JNK  fosforilasyonunu  artirarak  implantasyon  disfonksiyonunu
iyilestirebilecegi saptanmistir.

6. Sonug, Klinik Uygulamalar ve Gelecek Yonelimleri

Eksozomal = miRNA'lar  endometrium—embriyo iletisiminde
implantasyon basarisizliginin hiicresel imzas1 olarak giderek daha fazla kanit
kazanmaktadir. Bu miRNA'lar hem maternal hem de embriyonik tarafin
karsilikli sinyallesmesini (6zellikle HOXA10, LIF-STAT3, PI3K-Akt ve
Wnt/B-katenin yollar1 {izerinden) diizenler, RIF'de tutarli sekilde disregiile
olur ve plazma, uterin sivi, endometrial sivi ve blastosist kiiltlir ortami1 gibi
non-invaziv kaynaklardan 6lgiilebilir. Bu miRNA imzalar1 fonksiyonel ve
tanisal bir sema sunarak ART'de embriyo transferi ve endometrial
degerlendirmede hassas tabanli tekniklerin yolunu a¢maktadir. Bununla
birlikte, mevcut gii¢lii potansiyele ragmen bazi 6nemli klinik sinirlamalar
bulunmaktadir. Caligsmalar arasinda miRNA reproduisibilitesi konusunda
goriilen tutarsizliklar, sinyallesmenin karmasikligindan ve kiiclik kohort
biiytikliiklerinden  kaynaklanmaktadir. Ayrica kandan elde edilen
miRNA'larin endometrium kaynakli olanlarint diger dokulardan ayirt etme
zorlugu devam etmekte; bu engelin asilmasinda endometriumun siklus
bagimli ifade parmak izlerinin kullanilmasi dnerilmektedir. Eksozomal miR-
218'in sigir intrauterin eksozomlarindaki 60 miRNA'min implantasyon
yollarinda zenginlesmesi, hayvan modellerinin insan aragtirmalarina dnciiliik
ettigini gostermektedir. Klinik tanisal araca tam donisiim i¢in, hangi
miRNA'larin  endometrium tarafindan alindiginin  ve implantasyon
tizerindeki fonksiyonel etkilerinin hem insan in vitro hem de preklinik
hayvan modellerinde dogrulanmasi ve genis kohortlu calismalara
odaklanilmasi gerekmektedir (Voros vd., 2025; Panagodimou vd., 2026).
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OZET

Bu ¢alisma, insan embriyosunun endometriuma tutunma stireci
olan implantasyonu ve bu siirecin gergeklestigi implantasyon
penceresini  (WOI) endometrial organoid modelleri iizerinden
incelemektedir.  Implantasyon, etik ve metodolojik kisitlamalar
nedeniyle in vivo kosullarda incelenmesi gii¢, dinamik bir biyolojik
stirectir. Geleneksel iki boyutlu (2B) hiicresel kiiltiirler ile hayvan
modelleri; insan endometriumunun ii¢ boyutlu doku mimarisini,
steroid hormonlara verdigi yanitlar1 ve embriyo-maternal molekiiler
etkilesimleri tam anlamiyla yansitamamaktadir. Bu sinirlhiliklar: agmak
adina gelistirilen iic boyutlu (3B) endometrial organoidler, insan
endometrial  epitelinin  hiicresel  organizasyonunu, hormonal
duyarliligmi ve glandiiler sekresyon kapasitesini ex vivo ortamda
koruyarak 6nemli bir modelleme yetenegi sunmaktadir. Son dénemde
gelistirilen apikal-out (agik yiizeyli) organoidler, assembloidler ve
mikroakiskan ¢ip platformlari; epitel, stroma ve trofoblast hiicresel
bilesenlerini entegre ederek appozisyon, adezyon ve invazyon gibi
ardisik siireclerin fonksiyonel simiilasyonuna olanak tanimaktadir. Bu
gelismis yaklasimlar, endometrial reseptiviteyi yalnizca statik
gen/protein belirtecleri {izerinden tamimlamak yerine, dokunun
embriyo kabul etme kapasitesini fonksiyonel diizeyde degerlendirmeyi
miimkiin kilmaktadir. Tekrarlayan implantasyon basarisizlig1 (RIF) ve
patofizyolojisi netlesmemis gebelik kayiplarinda, hasta kaynakli
(patient-derived) organoid sistemleri hiicresel diizeydeki biyolojik
heterojenligi ve molekiiler kusurlar1 ortaya koymada critical bir
aragtir. S0z konusu modeller, hastaya 6zgii ex vivo ila¢ taramalarina
ve kisisellestirilmis {ireme tibb1 yaklagimlarinin gelistirilmesine
deneysel zemin hazirlamaktadir. Standardizasyon ve klinik dogrulama
sireclerinin  tamamlanmasiyla  birlikte endometrial  organoid
teknolojileri, infertilite teshis ve tedavisinde translasyonel bir rol
iistlenecektir.

Anahtar Kelimeler — Endometrial organoidler, Implantasyon penceresi (WOI),
Embriyo-endometrium etkilesimi, Kisisellestirilmis iireme tibbi

1. Giris

Insan embriyosunun endometriuma implantasyonu, gebeligin
baglamasini belirleyen, basarisizliga acik ve halen tam olarak ¢oziilememis
cok basamakli bir biyolojik siirectir (Mol¢ vd., 2025; Yoneda vd., 2026). Bu
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siirecin merkezinde, gelisimsel olarak yeterli bir blastosist ile reseptif bir
endometrium arasindaki zamanlanmis, dinamik ve ¢ok katmanli etkilesim
yer almaktadir (Yoneda vd., 2026; Governini vd., 2021; Shibata vd., 2024;
Jabri vd., 2025; Kleinova vd., 2024). implantasyonun basarili bir sekilde
gergeklesebilmesi i¢in yalnizca embriyonun gelisimsel yeterliligi degil, aym
zamanda endometriumun embriyoyu kabul edebilecek uygun fonksiyonel
duruma ulagmas1 gerekmektedir.

Insanlarda implantasyon, orta sekretuar fazda ortaya ¢ikan ve implantasyon
penceresi (window of implantation, WOI) olarak tanimlanan sinirli bir
zaman araliginda gerceklesmektedir (Governini vd., 2021). Bu dénem
yalmzca takvimsel olarak belirlenen bir zaman dilimi olmayip,
endometriumun embriyoyu kabul etmeye fonksiyonel olarak hazir hale
geldigi kompleks bir biyolojik durumdur. Ostrojen ve progesteronun
etkisiyle endometrial epitel, stroma ve glandiiler yapilar reseptif fenotipe
yonelirken, embriyodan kaynaklanan sinyaller de decidualizasyon, adezyon
ve implantasyon siirecinin sekillenmesine katkida bulunmaktadir (Li &
DeMayo, 2025; Classen-Linke vd., 2025). Dolayisiyla implantasyon,
maternal endometrium ile embriyo arasinda karsilikli sinyallesmenin ve
hassas zamanlamanin birlikte yiriitildigii dinamik bir silire¢ olarak
degerlendirilmektedir.

Bununla birlikte, insanlarda implantasyon siirecinin dogrudan incelenmesi
onemli metodolojik ve etik giicliikler tagimaktadir. Erken gebelik dokusuna
erigimin smirli olmasi, peri-implantasyon doneminin dar zaman aralifi ve
insan embriyosu—endometrium etkilesiminin canli organizmada dogrudan
izlenmesindeki etik kisitlamalar, implantasyonun molekiiler ve hiicresel
diizeyde ayrintili olarak aragtirillmasimi gii¢lestirmektedir (Jabri vd., 2025;
Douglas vd., 2026; Kleinova vd., 2024). Bu nedenle implantasyon
aragtirmalar1 uzun stire agirlikli olarak hayvan modelleri ve iki boyutlu hiicre
kiiltiirleri  iizerinden yiriitiilmiistiir. Ancak bu modeller, insan
endometriumunun dongiisel hormonal yanitlarini, epitel-stroma arasindaki
karmagik iletisimi, li¢ boyutlu doku organizasyonunu ve embriyo ile kurulan
fizyolojik etkilesimi biitliniiyle yansitamamaktadir (Jabri vd., 2025; Douglas
vd., 2026; Kleinova vd., 2024).

Bu smirliliklarin  asilmasi amaciyla gelistirilen endometrial organoidler,
assembloidler, mikroakigkan sistemler ve ko-kiiltiir platformlari, insan
implantasyon biyolojisinin arastirilmasinda 6nemli bir paradigma degisimi
olusturmustur. Ozellikle endometrial organoidler, insan endometriumunun
belirli yapisal ve fonksiyonel 6zelliklerini ii¢ boyutlu bir ortamda yeniden
olusturabilmekte; hormonlara yanit verebilmekte ve endometrial epitelin
fizyolojik ozelliklerinin daha kontrollii bigimde incelenmesine olanak
saglamaktadir (Jabri vd., 2025; Douglas vd., 2026; Kleinova vd., 2024).
Boylece klasik iki boyutlu hiicre kiiltlirlerinin simirli temsil kapasitesinin
Otesine  gecilerek, endometrial dokunun implantasyon = sirasindaki
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davranisinin daha fizyolojik kosullarda modellenmesi miimkiin héle
gelmektedir.

Bu geligmeler, implantasyon penceresinin yalmzca molekiiler belirtegler
araciligiyla tanimlanmasindan, aym zamanda fonksiyonel olarak simiile
edilmesine dogru bir aragtirma yaklasiminin ortaya ¢ikmasini saglamistir.
Ciinkii endometrial reseptivite, yalnizca belirli gen veya proteinlerin
ekspresyonuyla agiklanabilecek statik bir 6zellik olmayip, hormonal yanit,
hiicresel organizasyon, sekresyon, epitel-stroma etkilesimi ve embriyo ile
karsilikli iletisimin birlikte olusturdugu dinamik bir fonksiyonel durumdur.
Bu nedenle implantasyon penceresinin laboratuvar ortaminda fizyolojik
Ozellikleri miimkiin oldugunca korunarak yeniden olusturulmasi,
implantasyon basarisizliginin altinda yatan mekanizmalarin anlasilmasi
acisindan 6nemli bir gereksinim haline gelmistir.

Endometrial organoidler bu noktada énemli bir deneysel model sunmaktadir.
Hormonlara yanit verebilen, sekretuar 6zellikler gosterebilen, belirli hiicresel
organizasyonu koruyabilen ve hasta kaynakli drneklerden iiretilebilen bu
modeller, endometrial reseptivitenin bireysel farkliliklar temelinde
arastirilmasina olanak saglamaktadir (Jabri vd., 2025; Douglas vd., 2026).
Ayrica organoidlerin embriyo, trofoblast veya diger hiicresel bilesenlerle
birlikte kullanildigi daha gelismis assembloid ve ko-kiiltiir sistemleri,
maternal endometrium ile embriyo arasindaki etkilesimin kontrollii ve
tekrarlanabilir kosullarda incelenmesine yonelik yeni olanaklar sunmaktadir.
Bu nedenle giincel arastirma yaklagimi, yalnizca implantasyon penceresinin
varligini  veya belirteglerini tamimlamaktan ziyade, bu pencerenin
fonksiyonel oOzelliklerini yeniden olusturabilen ve embriyo—endometrium
etkilesimini deneysel olarak degerlendirebilen insan kaynakli modellerin
gelistirilmesine yonelmektedir. Bu modeller, implantasyon basarisizliginin
biyolojik mekanizmalarinin aydinlatilmasiin yami sira, bireysel hastalarin
endometrial Ozelliklerinin laboratuvar ortaminda degerlendirilmesine ve
gelecekte  kisisellestirilmis  {ireme  tibbina  yonelik  yaklagimlarin
gelistirilmesine giicli bir deneysel temel saglayabilir (Jabri vd., 2025;
Douglas vd., 2026).

2. Klinik Onemi ve Endometrial Organoidlerin Biyolojik Temeli

Implantasyon basarisizligmin  énemli bir boliimii, bozulmus
endometrial reseptivite ve embriyo—endometrium arasindaki molekiiler
capraz konugsmanin yetersizligi ile iligkilidir (Sun & Yeh, 2022). Tekrarlayan
implantasyon basarisizligi (recurrent implantation failure, RIF), bazi
serilerde ciftlerin yaklasik %1-2’sini, yardimer iireme teknolojileri (ART)
uygulanan popiilasyonlarda ise daha yiiksek oranlar1 etkileyebilen ve klinik
yonetimi halen giic olan 6nemli bir infertilite sorunudur (Li & DeMayo,
2025). Ozellikle gelisimsel olarak yeterli embriyolarmn transfer edilmesine
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ragmen implantasyonun gerceklesmemesi, yalnizca embriyo kalitesine
odaklanan yaklasimlarin yetersiz kalabilecegini ve endometrial faktorlerin
daha ayrintili bigimde degerlendirilmesi gerektigini gostermektedir.

Mevcut klinik testlerin implantasyon penceresini gilivenilir ve
dogrudan bir sekilde yakalamakta yetersiz kalabilmesi, endometrial
reseptivitenin degerlendirilmesinde 6nemli bir sorun olusturmaktadir (Sun &
Yeh, 2022). Reseptivitenin yalnizca belirli molekiiler belirteglerin varligi
veya yoklugu iizerinden degerlendirilmesi, endometriumun hormonlara
verdigi yanit, hiicresel organizasyonu, epitel-stroma iletisimi ve embriyo ile
kurdugu dinamik etkilesim gibi fonksiyonel &zelliklerini biitiiniiyle
yansitmayabilir. Bu nedenle arastirmalar, statik reseptivite belirteglerinin
Otesine gecerek, endometriumun embriyoyu kabul etme kapasitesini
fonksiyonel olarak degerlendirebilen ve implantasyon siirecinin altinda yatan
mekanizmalar1 yeniden olusturabilen model sistemlere yonelmektedir (Sun
& Yeh, 2022).

Bu noktada endometrial organoidler, insan endometriumunun
biyolojik o6zelliklerinin laboratuvar ortaminda daha fizyolojik kosullarda
arastirilmasina olanak saglayan onemli modeller olarak 6ne ¢ikmaktadir.
Endometrial organoidler, insan endometriumundan tiiretilen ve kiiltiir
ortaminda kendi kendini organize ederek ii¢ boyutlu yapilar olusturan
sistemlerdir. Bu yapilar, endometrial dokunun hiicresel 6zelliklerini,
hormonal yanitlarin1 ve belirli fonksiyonel ozelliklerini 6nemli Olciide
koruyabildikleri igin klasik iki boyutlu hiicre kiiltiirlerine kiyasla daha
fizyolojik bir model sunmaktadir (Jabri vd., 2025; Douglas vd., 2026).
Endometrial organoidlerin ozellikle Ostrojen ve progesteron gibi temel
steroid hormonlara yanit verebilmesi, implantasyon penceresinin biyolojik
Ozelliklerinin modellenmesi agisindan Onem tagimaktadir. Hormonlara
maruz birakildiklarinda proliferatif ve sekretuar faza benzer degisiklikler
gosterebilmeleri  ve reseptif duruma gecislerinin  deneysel olarak
izlenebilmesi, bu modellerin endometrial reseptivitenin dinamik dogasinin
arastirilmasina olanak saglamaktadir (Jabri vd., 2025; Douglas vd., 2026).
Boylece endometrial reseptivite yalnizca belirli bir zamanda oOlgiilen
molekiiler bir 6zellik olarak degil, hormonal uyaranlarla ortaya ¢ikan ve
hiicresel fonksiyonlarla birlikte sekillenen dinamik bir siire¢ olarak
incelenebilmektedir.

Endometrial organoidlerin biyolojik degerini artiran bir diger
ozellik, insan dokusuna 6zgii dongiisel biyolojinin belirli dlciide yeniden
olusturulabilmesidir. Endometrial epitel organoidlerinin stromal hiicreler,
vaskiiler bilesenler ve mikroakigkan sistemlerle birlestirilmesi; hormon
yanitlihigi, decidualizasyon ve epitel-stroma arasindaki ¢apraz konusma gibi
implantasyonun temel bilesenlerinin daha kapsamli bigimde modellenmesine
olanak saglamaktadir (Douglas vd., 2026; Jabri vd., 2025). Bu yaklasim,
yalmzca endometrial dokunun ii¢ boyutlu mimarisinin korunmasim degil,
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ayn1 zamanda reseptivitenin olusumunda rol oynayan hiicresel ve molekiiler
etkilesimlerin kontrollii bicimde incelenmesini miimkiin kilmaktadir.
Bununla birlikte, mevcut endometrial organoid modellerinin implantasyon
siirecini biitiiniiyle temsil ettigi diisiiniilmemelidir. Tlk kusak organoidlerin
onemli yapisal sinirliliklarindan biri, apikal yiizeyin ¢ogunlukla organoidin
ic kismina yonelmis olmasidir. Bu ters polarizasyon, embriyonun dogal
kosullarda karsilagacagi endometrial luminal yiizeye dogrudan erigimini
zorlagtirmakta ve implantasyonun ozellikle erken adezyon asamasinin
modellenmesini sinirlandirmaktadir (Douglas vd., 2026; Kleinovd vd.,
2024). Bu nedenle embriyonun endometrial yiizeyle dogrudan etkilesimini
mimkiin kilabilecek daha agik ylizeyli veya ters polariteli yeni nesil
organoid sistemlerinin gelistirilmesine ihtiya¢ duyulmaktadir.

Buna ek olarak, mevcut organoid modellerinde immiin hiicreler, endotelyal
yapilar ve luminal epitel gibi endometriumun fizyolojik islevleri agisindan
onemli bilesenlerin tiimiiniin aynm1 sistem igerisinde eksiksiz olarak
bulunmamasi, bu modellerin gergek insan endometriumunun kompleksligini
heniiz tam olarak yansitamadigini géstermektedir (Jabri vd., 2025; Kleinova
vd., 2024; Douglas vd., 2026). Bu smnirhliklar, organoid teknolojisinin
yetersizliginden ziyade, implantasyonun c¢ok hiicreli ve c¢ok katmanh
dogasinin tek bir model sisteminde yeniden olusturulmasinin giicliiglinii
ortaya koymaktadir.

Dolayisiyla endometrial organoidlerin klinik ve deneysel agidan
temel Onemi, yalnmzca endometrial dokunun {i¢ boyutlu bir kopyasim
olusturabilmeleri degil, reseptivitenin fonksiyonel 6zelliklerinin kontrollii,
tekrarlanabilir ve hasta kaynakli sistemler iizerinden arastirilmasina olanak
saglamalaridir. Ozellikle mevcut klinik testlerin fonksiyonel reseptiviteyi
tam olarak yansitamadigi diisiiniildiigiinde, hormon yanitli organoidler ve
bunlarin stromal, vaskiiler ve embriyonik bilesenlerle birlestirildigi gelismis
modeller, implantasyon basarisizliginin mekanizmalarinin anlagilmasi
acisindan dnemli bir aragtirma platformu olusturmaktadir (Sun & Yeh, 2022;
Jabri vd., 2025; Douglas vd., 2026). Bununla birlikte, bu sistemlerin klinik
uygulamaya aktarilabilmesi i¢cin mevcut yapisal ve hiicresel sinirhiliklarin
asilmast ve endometrium—embriyo etkilesiminin daha fizyolojik bigimde
yeniden olusturulmasi gerekmektedir.

3. Model Sistemlerinin Evrimi, Fonksiyonel Simiilasyon ve
Kisisellestirilmis Ureme Tibb1

Insan implantasyonunun in vivo olarak incelenmesi, etik
kisitlamalar, erken gebelik dokusuna erisimin simrli olmasi ve peri-
implantasyon doneminin dar zaman araligi nedeniyle oldukg¢a giigtiir. Bu
nedenle implantasyon arastirmalart uzun siire hayvan modelleri ve iki
boyutlu (2B) hiicre kiiltiirleri iizerinden yiiriitiilmiistir (Li & DeMayo,
2025). Bununla birlikte tiirler arasindaki biyolojik farkliliklar ve 2B
kiiltiirlerin ti¢ boyutlu doku mimarisini, hormonal yanitlar1 ve hiicreler arasi
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iletisimi yeterince yansitamamasi, bu modellerin insan implantasyonuna
yonelik translasyonel giiclinii sinirlandirmistir (Yoneda vd., 2026; Douglas
vd., 2026).

Bu smrhliklarin - agilmasi  amaciyla gelistirilen endometrial

organoidler, insan endometriumunun belirli yapisal ve fonksiyonel
Ozelliklerini laboratuvar ortaminda yeniden olusturabilen {i¢ boyutlu
modeller olarak onemli bir geligme saglamistir. Endometrial organoidlerin
insan endometriumunun hiicresel diizenini, hormonal yanitin1 ve sekretuar
ozelliklerini belirli 6l¢iide koruyabilmesi, onlar1 klasik 2B kiiltiirlere kiyasla
daha fizyolojik modeller haline getirmistir (Jabri vd., 2025; Ciprietti vd.,
2025). Ozellikle hormonlara yamt verebilmeleri ve glandiiler fonksiyonlari
siirdiirebilmeleri, implantasyon penceresinin biyolojik &zelliklerinin
aragtirilmasina olanak saglamistir.
Bununla birlikte klasik organoidlerin 6nemli bir yapisal smrhiligi,
cogunlukla epitel agirlikli olmalar1 ve apikal yiizeylerinin organoidin i¢
kismina yonelmis bulunmasidir. Bu ters polarizasyon, blastosistin fizyolojik
kosullarda temas edecegi luminal endometrial yilizeye dogrudan erisimini
zorlagtirmakta ve implantasyonun ozellikle erken adezyon basamaginin
modellenmesini sinirlandirmaktadir (Yoneda vd., 2026; Ciprietti vd., 2025).
Bu nedenle arastirmalar, embriyonun endometrial yiizeyle dogrudan
etkilesimini miimkiin kilan agik yiizeyli ve apikal-out organoid sistemlerine
dogru ilerlemistir.

Model sistemlerindeki bu gelisim, yalnizca organoidlerin yapisal
Ozelliklerinin degistirilmesiyle sinirli kalmamis; endometriumun farkli
hiicresel bilegenlerinin ayni deneysel platformda bir araya getirilmesini de
icermistir. Bu dogrultuda assembloidler ve ii¢ boyutlu mikroakiskan ¢ip
sistemleri gelistirilmis; epitel, stromal, vaskiiler ve trofoblast bilesenlerinin
kontrollii bicimde bir araya getirilmesiyle implantasyonun daha fizyolojik
kosullarda modellenmesi hedeflenmistir (Douglas vd., 2026; Kleinova vd.,
2024). Boylece arastirma odagi, yalnizca endometrial reseptiviteyi olusturan
tekil hiicre veya molekiillerin incelenmesinden, embriyo—endometrium
etkilesiminin biitiinciil olarak yeniden olusturulmasina dogru kaymaistir.
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Tablo 1. implantasyon Arastirmalarinda Model Sistemlerinin Evrimi

Model

2B hiicre
kiltira

Klasik
endometrial
organoid

Acik

ylizeyli /
apikal-out
organoid

Assembloid

Giicli Yon

Basit ve
kontrollii
adezyon ve
molekiiler
mekanizma
testleri

Hormon yaniti,
glandiiler
fonksiyon  ve
sekretuar
ozelliklerin
korunmasi

Embriyonun
endometrial
ylizeye
dogrudan
erisebilmesi

Epitel-stroma
ve fetal—
maternal
etkilesiminin
birlikte
incelenmesi

Baglica
Simirlilik

Ug boyutlu
doku mimarisi
ve hiicresel
etkilesimler
siirlidir

Apikal  yiizey
cogunlukla ice
dontiktiir

Hiicresel
cesitlilik ve
fizyolojik
komplekslik
halen sinirhidir

Immiin ve
vaskiiler
bilesenlerin
entegrasyonu
siirli olabilir
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WOI ve
Implantasyon
Arastirmasina
Katki1

Implantasyonun

belirli molekiiler
ve hiicresel
mekanizmalarini
n incelenmesi
(Jabri vd., 2025)

Endometrial
reseptivite  ve
glandiiller WOI
Ozelliklerinin
modellenmesi
(Jabri vd., 2025;
Yoneda vd.,
2026)

Fonksiyonel
embriyo
adezyonu ve
implantasyonun
erken
agsamalarinin
modellenmesi
(Ciprietti  vd.,
2025)

Appozisyon,
adezyon ve
invazyon  gibi
¢ok hiicreli
implantasyon
siireclerinin
simiilasyonu
(Douglas  vd.,
2026)



WOI ve

e Bagslica Implantasyon
Model Gigli Yon Sinirlilik Arastirmasina
Katki
RIF modelleme,
3B Kontrollii Teknik fonksiyonel
mikroakigka mikrogevre ve karmagiklik ve reseptivite  ve
n / ¢ip hasta ozgil standardizasyon ila¢ taramas1 (Li
modeli deney olanag1 gereksinimi & DeMayo,
2025)
Kisisellestirilmis
Bireysel implantasyon ve
biyolojik Tekrarlanabilirli tedavi
Hasta ..
farkliliklarin ve k ve Kklinik arastirmalari
kaynakli 3B . <
platformlar tedvaV1 yanitinin dogrulgn.la- (Douglas . vd.,
degerlendirilme gereksinimi 2026; Jabri vd.,
si 2025; Kleinova
vd., 2024)

4. implantasyon Penceresinin Fonksiyonel Simiilasyonu

Model sistemlerinin gelisimiyle birlikte implantasyon penceresinin
degerlendirilmesinde de Onemli bir kavramsal degisim ortaya g¢ikmugtir.
Giincel yaklagim, yalmzca belirli reseptivite belirteclerinin ekspresyonunu
saptamak yerine, endometriumun embriyo ile karsilagtiginda ortaya koydugu
fonksiyonel yanitlarin miimkiin oldugunca ayni deneysel sistem igerisinde
yeniden olugturulmasini hedeflemektedir. Bu nedenle fonksiyonel bir WOI
modelinin adezyonun yam sira decidualizasyon, ekstraseliller matriks
yeniden diizenlenmesi, pinopod olusumu ve apikal polarite degisimleri gibi
implantasyonla iliskili siirecleri de yansitabilmesi 6nem tasimaktadir (Li &
DeMayo, 2025). implantasyonun tek bir molekiil tarafindan degil; sitokinler,
integrinler, bliylime faktorleri, adezyon molekiilleri ve metalloproteinazlar
gibi ¢ok sayida mediyatériin zamanlanmig etkilesimiyle diizenlenmesi, bu
cok katmanl yaklasimin gerekliligini ortaya koymaktadir (Governini vd.,
2021).

Bu dogrultuda acik yiizeyli endometrial tabakalar ve apikal-out
organoidler, embriyonun endometrial yiizeyle dogrudan temasini miimkiin
kilarak klasik organoid sistemlerinin 6nemli bir stmrliligimi agmistir. Bu
modellerde blastoidlerin yalnizca uygun hormonal kosullarda reseptif hale
getirilen endometrial yiizeye tutunabildiginin gosterilmesi, hormonal olarak
olusturulan reseptivitenin fonksiyonel bir karsiligmin bulundugunu
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desteklemektedir (Ciprietti vd., 2025). Daha gelismis fetal-maternal
assembloid sistemlerinde ise appozisyon, adezyon ve invazyon gibi
implantasyonun ardisgtk asamalar1 birlikte yeniden olusturulabilmis;
sinsityotrofoblast benzeri hiicrelerin endometrial epitel bariyerini bozarak
stromaya ilerledigi gosterilmistir (Shibata vd., 2024).

Bu bulgular implantasyonun pasif bir tutunma olayindan ziyade, maternal ve
fetal hiicrelerin birbirlerinin davraniglarini aktif bigimde degistirdigi dinamik
bir biyolojik siirec oldugunu gostermektedir. Ozellikle embriyo—
endometrium sinirinin dogrudan goriintiilenebilmesi, daha 6nce insanlarda
erigilmesi giic olan appozisyon, adezyon ve erken invazyon olaylarinin
kontrollii kosullarda incelenmesine olanak saglamaktadir (Shibata vd.,
2024). Bunun yaninda bu modeller, gen diizenleme ve fonksiyonel miidahale
caligmalar1  araciligiyla  implantasyonda rol oynayan molekiiler
mekanizmalarin nedensel olarak arastirilmasina da olanak sunmaktadir
(Shibata vd., 2024; Kleinova vd., 2024).

Fonksiyonel simiilasyonun daha ileri bir boyutu, yalnizca
embriyonun endometriuma nasil tutundugunun degil, endometriumun
embriyonun  Ozelliklerine nasil  yanit  verdiginin  arastirilmasidir.
Endometriumun embriyodan gelen sinyalleri degerlendiren ve embriyo
kalitesine gore farkli yanitlar olusturabilen bir biyolojik “kalite algilayici”
gibi davranabilecegi one siiriilmektedir (Kleinova vd., 2024). Bu yaklagim
Ozellikle tekrarlayan implantasyon basarisizligi ve gebelik kaybi gibi
durumlarin anlasilmasi agisindan dnemlidir. Ciinkii implantasyon kusurunun
nedeni yalnizca embriyonun gelisimsel yeterliligi olmayabilir; maternal
endometriumun embriyodan gelen sinyalleri algilama ve uygun yanit
olusturma kapasitesindeki bozukluklar da siirece katkida bulunabilir
(Kleinova vd., 2024; Douglas vd., 2026).

Insan embriyolar1 ve blastoidlerle gelistirilen daha ileri ii¢ boyutlu
sistemler, bu fonksiyonel yaklasimi erken post-implantasyon gelisimine
kadar genisletmistir. Bu modellerde konseptus—endometrium
etkilesimlerinin tek hiicre diizeyinde incelenebilmesi, implantasyon
sonrasinda ortaya ¢ikan maternal ve fetal hiicresel degisimlerin daha ayrintih
bicimde arastirilmasini miimkiin kilmistir (Mole vd., 2025). Ayrica maternal
sinyallerin engellenmesi veya trofoblast—stroma iletisiminin bozulmasi gibi
deneysel miidahalelerin embriyonik ilerleme ve trofoblast biiyiimesini
etkileyebilmesi, bu sistemlerin implantasyon mekanizmalarinin nedensel
olarak arastirilmasindaki potansiyelini gostermektedir (Song vd., 2025).

5. Klinik Ceviri ve Kisisellestirilmis Ureme Tibb1
Model sistemlerinin gelisimindeki en 6nemli asamalardan biri, hasta
kaynakli organoid ve iic boyutlu platformlarin klinik problemlerin

modellenmesinde kullanilmaya baglanmasidir. Hasta kaynakli sistemler,
fertil ve infertil bireyler arasindaki biyolojik farkliliklarin yalnizca molekiiler
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diizeyde degil, fonksiyonel diizeyde de arastirilmasina olanak saglamaktadir
(Jabri vd., 2025; Douglas vd., 2026). Bu nedenle organoidler, implantasyon
kusurunun yalnizca belirli bir biyobelirte¢ iizerinden degerlendirilmesinden
ziyade, hastaya ait endometrial dokunun embriyoya karsi gergek fonksiyonel
yanitinin arastirilmasina yonelik bir platform olusturabilir.

Hasta kaynakli organoidlerin apikal sekresyonlarinin trofoblast
adezyonunu bozabildiginin gdsterilmesi, implantasyon kusurunun yalnizca
reseptivite zamanlamasiyla degil, ayn1 zamanda endometrial sekretomun
niteligiyle de iligkili olabilecegini diisiindiirmektedir (Li, 2025). Bu bulgu,
endometrial organoidlerin yalnizca yapisal bir model olmadigini
endometrial dokunun embriyo ile iletisiminde rol oynayan salgisal
ozelliklerin de fonksiyonel olarak degerlendirilebilecegini gostermektedir.
Hasta 6zgiil ii¢ boyutlu ¢ip sistemleri de RIF aragtirmalar1 agisindan dikkat
cekmektedir. Rekiirren implantasyon basarisizligi olan bireylerden tiiretilen
endometrioidlerin blastoid implantasyon kapasitesinin fertil kontrol
gruplarma kiyasla daha diigiik bulunmasi, hasta kaynakli modellerin
implantasyon  kusurlartm1  fonksiyonel olarak ayirt edebilecegini
gostermektedir (Li, 2025). Bu sistemlerde bazi FDA onayli bilesiklerin
implantasyon kapasitesindeki bozuklugu kismen diizeltebilmesi, organoid ve
¢cip tabanli platformlarin ilag taramasi ve bireysellestirilmis tedavi
adaylarinin  Onceliklendirilmesi ~ acisindan  potansiyel  tagidigim
diistindiirmektedir (Li, 2025).

Benzer sekilde, hasta kaynakli organoidlere dayali ex vivo ilag
testinin ardindan devam eden gebelik ve canli dogum bildiren tek olguluk bir
rekiirren gebelik kaybi calismasi da organoid tabanli kisisellestirilmig
tedavinin klinik acidan olasi degerini ortaya koymaktadir (Huang vd., 2026).
Bununla birlikte bu bulgu tek bir olguya dayanmakta oldugundan, organoid
temelli ilag se¢iminin klinik etkinligini gostermek igin yeterli degildir.
Dolayisiyla bu tiir sonuglar, klinik uygulamanin kanitlanmig bir yontemi
olarak degil, kisisellestirilmis iireme tibbi agisindan umut verici bir Oncii
yaklasim olarak degerlendirilmelidir (Huang vd., 2026).

6. Gelecege Bakis

Endometrial organoid ve assembloid teknolojileri implantasyon
aragtirmalarinda Onemli bir ilerleme saglamis olsa da, tam anlamiyla
fizyolojik bir insan implantasyon modeline heniiz ulagilamamistir. Mevcut
baglica sorunlar arasinda hiicresel heterojenligin korunmasi, deneyler arasi
tekrarlanabilirligin ~ artirilmasi,  ekstraseliiler ~ matriks  bilesiminin
standardizasyonu, luminal epitelin dogru bigimde modellenmesi ve immiin
ile vaskiiler bilesenlerin sisteme giivenilir bigimde entegre edilmesi yer
almaktadir (Douglas vd., 2026; Jabri vd., 2025; Kleinova vd., 2024).
Gelecekteki modellerin yalmzca epitel agirlikli organoidlerden olusmak
yerine epitel, stroma, immiin hiicreler, endotelyal yapilar ve trofoblast
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bilesenlerini ayni  kontrollii =~ mikrocevrede bir araya getirmesi
beklenmektedir. Mikroakigkan organ-on-a-chip sistemleri, taniml1 veya yari
sentetik matriksler ve gelismis ko-kiiltiir yaklagimlar1 bu hedef
dogrultusunda 6nemli araglar sunmaktadir (Douglas vd., 2026; Kleinova vd.,
2024). Bu tiir sistemlerin hasta kaynakli dokularla birlestirilmesi ise bireysel
reseptivite farkliliklarinin, implantasyon bozukluklarinin ve potansiyel
tedavi yanitlarinin ex vivo olarak degerlendirilmesine olanak saglayabilir.

Sonug¢

Implantasyon modellerinin gelisimi 2B hiicre kiiltiirlerinden klasik
organoidlere, agik yiizeyli ve apikal-out organoidlerden assembloid ve
mikroakiskan ¢ip sistemlerine, son olarak da hasta kaynakli kisisellestirilmis
platformlara dogru ilerlemektedir. Bu evrim, implantasyonun tek bir molekiil
veya hiicre tipinin davranisi iizerinden degil, maternal ve fetal bilesenlerin
karsilikli etkilesimiyle ortaya ¢ikan dinamik bir siire¢ olarak incelenmesini
miimkiin kilmistir. Ozellikle fonksiyonel WOI simiilasyonu, hasta kaynakli
modeller ve organoid tabanli ila¢ taramasi; RIF ve diger implantasyon
bozukluklarinin mekanizma temelli olarak anlasilmasi agisindan 6nemli
firsatlar sunmaktadir. Bununla birlikte, bu yaklasgimlarin rutin klinik
uygulamaya aktarilabilmesi i¢in daha genis hasta gruplarinda,
standartlastirilmis protokollerle ve prospektif calismalarla dogrulanmalari
gerekmektedir.
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OZET

Bagirsak  mikrobiyotasi, konak¢inin  bagisiklik, metabolizma ve
gastrointestinal sistem fonksiyonlarinin diizenlenmesinde kritik rol oynayan
karmagik bir ekosistemdir. Mikrobiyotanin desteklenmesine ydnelik
yaklagimlar arasinda probiyotikler, prebiyotikler ve sinbiyotikler uzun
yillardir kullanilmakta olup, son déonemde bu biyotik aileye postbiyotikler de
eklenmistir. Postbiyotikler, Uluslararasi Probiyotik ve Prebiyotik Bilimsel
Birligi (ISAPP) tarafindan 2021 yilinda "konakc¢iya saglik yarar1 saglayan
cansiz mikroorganizmalarin ve/veya bilesenlerinin bir preparati" olarak
tanimlanmigtir. Bu tanim, inaktive edilmis mikrobiyal hiicreleri, hiicre
bilesenlerini ve bunlarla iligkili metabolik {iriinleri kapsarken, izole edilmis
saf metabolitleri kapsam dis1 birakmaktadir.

Postbiyotikler, canli mikroorganizma igermemeleri nedeniyle probiyotiklere
kiyasla daha yiiksek stabilite, daha uzun raf 6mrii, daha kolay depolama ve
tasima kosullar ile daha avantajli bir giivenlik profiline sahiptir. Ozellikle
bagisiklik sistemi baskilanmig bireylerde ve yenidoganlarda canli
mikroorganizma kullanimina baglh risklerin azaltilmasi agisindan 6nemli bir
alternatif olusturmaktadir. Bununla birlikte, bagirsakta c¢ogalamamalari
nedeniyle etkilerinin devamliligi i¢in tekrarlayan uygulamalara ihtiyag
duyulabilmektedir.

Kimyasal yapilarina gore postbiyotikler; kisa zincirli yag asitleri, enzimler,
peptitler ve bakteriyosinler, teikoik asitler, vitaminler, plazmalojenler ve
bakteriyel lizatlar seklinde siniflandirilmaktadir. Ayrica antiinflamatuar,
immiinomodiilator, antihipertansif, antioksidan, hipokolesterolemik ve anti-
obezojenik etkileri temel alimarak islevsel acidan da
gruplandirilabilmektedir. Postbiyotiklerin {iretiminde 1s1l ve termal olmayan
cesitli inaktivasyon yontemleri kullanilmakta olup, iiretim siireglerinin
standardizasyonu ve kalite kontrol kriterlerinin belirlenmesi alanin en 6nemli
aragtirma konularindan biri olarak degerlendirilmektedir. Giiniimiizde
postbiyotikler, sahip olduklar1 biyolojik aktiviteler ve giivenlik avantajlari
sayesinde gida, beslenme ve klinik uygulamalarda onemli bir potansiyel
tasimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Postbiyotik, bagirsak mikrobiyotasi, probiyotik, prebiyotik,
ISAPP
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GIRIS
Bagirsak Mikrobiyotasi ve Biyotik Kavramlarin Gelisimi

Insan gastrointestinal (GI) sistemi, on trilyondan fazla mikrobiyal
hiicreyi barindiran, konakgiyla karsilikli fayda temelinde isleyen
dinamik  bir  ekosistemdir. Bu  ckosistemde yer alan
mikroorganizmalar, konak¢inin bagisiklik ve metabolik yolaklarini
uyaran ¢ok sayida 6zgiil metabolit ve biyoaktif molekiil iiretir; bu
nedenle gastrointestinal mikrobiyota, karacigere benzer bir metabolik
kapasiteye sahip "ikincil bir organ" olarak nitelendirilmektedir.
Konakg¢1 ile mikrobiyota arasindaki bu homeostatik iliskide, konake1
bakterilere besin ve istikrarli bir yagsam alan1 saglarken, mikrobiyota
da gastrointestinal sistemin olgunlagmasina, erken bagisiklik
gelisimine, patojenik kolonizasyonun sinirlandirilmasina ve bagirsak
bariyer biitlinliigliniin korunmasina katkida bulunur.

Bagirsak mikrobiyotasinin ¢esitliligini ve islevselligini artirmaya
yonelik beslenme temelli stratejiler (fermente gida tiikketimi, lifli ve
polifenol agisindan zengin bir diyet, prebiyotik/probiyotik kullanimi
vb.) uzun siiredir bilinmektedir. Son yillarda bu stratejiler ailesine,
canli mikroorganizma uygulamasint gerektirmeyen yeni bir iiye
eklenmistir: postbiyotikler. "Postbiyotik" terimi, Yunanca "post"
(sonra) ve "bios" (yasam) koklerinden tiiretilmis olup, "biyotik"
kavrami beslenme yoluyla bagirsak mikrobiyal popiilasyonuna fayda
saglamaya odaklanan yaklasimlar1 ifade etmektedir. Bu boliimiin
amaci; postbiyotiklerin biyotik aile ic¢indeki konumunu, giincel
tanimini,  probiyotiklere kiyasla sahip oldugu avantajlar,
siiflandirilmasimi ve iiretim/inaktivasyon yontemlerini derli toplu
bicimde ele almaktir.

Probiyotik, Prebiyotik ve Sinbiyotik Kavramlar:

Gida ve Tarim Orgiitii (FAO) ve Diinya Saglik Orgiitii (WHO)
uzman komisyonuna gore probiyotikler, '"yeterli miktarda
uygulandiginda  konakg¢iya  saghik  yararn1  saglayan  canli
mikroorganizmalar" olarak tanimlanir. Probiyotiklerin se¢iminde
patojenite, antagonistik 6zellikler, antibiyotik direnci, gastrointestinal
sistemde canlilik ve stabilite gibi kriterler belirleyicidir; klinik
uygulamada en sik kullanilan cinsler arasinda Lactobacillus,
Bifidobacterium, Streptococcus ve bazi maya tiirleri yer almaktadir.
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Probiyotikler; immiinomodiilasyon, bagirsak pH'sinin diisiiriilmesi,
rekabetci kolonizasyon ve patojenik mikroplarin baskilanmasi gibi
cok yonlii mekanizmalarla etki gosterir.

Prebiyotik kavrami, Uluslararasi Probiyotik ve Prebiyotik Bilimsel
Birligi'nin (ISAPP) konsensiis bildirisiyle yeniden tanimlanmis ve
"konak¢1t mikroorganizmalar tarafindan secici olarak kullanilan ve
saglik yarar1 saglayan substrat" olarak ifade edilmistir. Bu giincel
tanim, prebiyotik etkinin yalnizca gastrointestinal sistemle smirli
kalmadigini, idrar yolu, deri ve vajinal mikrobiyota iizerinde de
benzer mekanizmalarin isleyebilecegini vurgulamaktadir. Iniilin
tirevleri, laktuloz, insan siitii oligosakkaritleri (HMO), kisa zincirli
galaktooligosakkaritler (scGOS) ve uzun zincirli
fruktooligosakkaritler (IcFOS) giiniimiizde en sik kullanilan prebiyotik
bilesenlerdir ve Ozellikle Bifidobacterium tiirlerinin  gelisimini
destekleyerek etkilerini gosterirler.

Sinbiyotikler ise probiyotik ve prebiyotiklerin, konak¢inin
gastrointestinal sisteminde yasayan faydali bakterilerin hayatta
kalmasini ve kolonizasyonunu artiracak sekilde sinerjik olarak bir
araya getirilmesiyle olusturulan kombinasyonlardir. Sinbiyotik
formiilasyonlar, mikrobiyal metabolit sentezini ve bagirsak
mikrobiyota kompozisyonunu es zamanli olarak degistirebilme
kapasitesine  sahip olduklarindan, disbiyozun giderilmesinde
probiyotik veya prebiyotiklerin tek basma kullanimina kiyasla daha
giivenilir sonuglar verebilmektedir.

Postbiyotik Tanimi ve ISAPP Konsensiisii

Postbiyotiklerin tanimu literatiirde uzun siire belirsizligini korumus;
baz1 kaynaklarda mikrobiyal aktivite sirasinda iiretilen c¢oziiniir
metabolitler, baz1 kaynaklarda ise inaktive edilmis biitiin mikrobiyal
hiicreler bu terimin kapsamina alinmistir. Bu kavram karmasasini
gidermek amaciyla ISAPP, 2021 yilinda gastroenteroloji, pediatri,
immiinoloji, metabolomik ve diizenleyici bilimler alanlarindan
uzmanlarin katildig1 bir konsensiis paneli diizenlemis ve postbiotigi
"konakg¢iya  saglik  yarar saglayan  cansiz  (inanimate)
mikroorganizmalarin ve/veya bilesenlerinin bir preparati" olarak
tanimlamistir (Salminen vd., 2021). Bu tanim; o6li mikrobiyal
hiicreleri, hiicre duvari bilesenlerini ve -varsa- metabolik son {iriinleri
kapsarken, yalnizca saflastirilmis metabolitlerden (6rnegin izole kisa
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zincirli yag asitleri veya izole ekzopolisakkaritler) olusan preparatlari
postbiyotik taniminin disinda birakmaktadir (Vinderola, Sanders ve
Salminen, 2022).

ISAPP taniminin yayimlanmasinin ardindan bilimsel camiada canli
tartismalar yaganmis, bazi aragtirmacilar tanimin kapsaminin fazla dar
tutuldugunu one siirerken, ISAPP paneli konsensiis tanimini
gerekgeleriyle birlikte savunmaya devam etmistir (Hill vd., 2024).
Buna karsin, tanimin 2021'den bu yana giderek daha genis kabul
gordiigii, PubMed'de postbiyotik terimiyle iligkili yayin sayisinin 2021
oncesinde yaklasik 320 iken 2024 itibariyla 1200'e yaklastigi
bildirilmektedir; bu artisin 6nemli bir kismini derleme makaleler
olusturmaktadir (Hill vd., 2024). Ayrica, baz1 iilkelerin diizenleyici
kurumlarimin (6rnegin Kanada Saglik Bakanligi) postbiyotik terimini
ISAPP tanimina uygun bi¢cimde benimsemeye basladigi, ancak nicel
standardizasyon (doz birimi, miktar tayini) konusunda heniiz uzlasi
saglanamadigi rapor edilmektedir (Cunningham vd., 2021).

Postbiyotiklerin ortak 6zellikleri arasinda net bir kimyasal yapiya
sahip olmalari, uzun raf Oomri (bazi preparatlarda 5 yila kadar),
giivenli doz araliklarinin tanimlanabilir olmas1 ve immiinomodiilator,
antihipertansif, antiinflamatuar, antiproliferatif, hipokolesterolemik,
anti-obezojenik ve antioksidan gibi ¢ok yonlii fizyolojik etkiler
sergilemeleri sayilabilir (Agular ve De Dea Lindner, 2023; Vinderola
vd., 2022). Bu ozellikler, postbiyotikleri hem klinik hem de
gida/endiistriyel uygulamalar agisindan cazip kilmaktadir.

Postbiyotiklerin Probiyotiklere Gore Avantajlari ve Giivenlik Profili

Probiyotikler etkilerini gdstermek i¢in canli kalmak zorundadir; bu
durum, {retim, depolama, tasima ve uygulama siireglerinde
standardizasyon gii¢liigii, ongoriilemezlik ve canlilik kaybi gibi teknik
sorunlar dogurur. Postbiyotikler ise etkilerini hiicre canliligindan
bagimsiz bigimde gosterdiginden, bu sorunlarn biiylik bdliimiinden
kacinilmasin1 saglar. Postbiyotiklerin taginmasi ve saklanmasi daha
kolaydir, soguk zincir gereksinimi genellikle daha diisliktlir ve raf
Omiirleri probiyotiklere kiyasla belirgin sekilde uzundur (Agular ve
De Dea Lindner, 2023; Vinderola vd., 2022).

Giivenlik agisindan da postbiyotikler onemli avantajlar sunar. Canli
probiyotik uygulamasiyla iligkilendirilen bazi olumsuz olaylar -
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bagisikligr baskilanmis hastalarda ya da prematiire bebeklerde
bakteriyemi/fungemi riski, probiyotik kaynakli translokasyon,
antibiyotik direng genlerinin transferi gibi- postbiyotiklerde biiyiik
Olgiide ortadan kalkar, ¢ilinkii uygulanan materyal canli bir
mikroorganizma degildir (Agular ve De Dea Lindner, 2023; Martins
ve Nardi, 2022). Bu o6zellik, ozellikle bagisiklik sistemi heniiz
olgunlagsmamis ve bagirsak bariyeri daha gecirgen olan ¢ocuklarda ve
yenidoganlarda postbiyotiklerin daha giivenli bir alternatif olarak
degerlendirilmesine zemin hazirlamaktadir.

Bununla birlikte postbiyotiklerin bazi sinirhiliklar1 da vardir.
Probiyotiklerin aksine bagirsakta ¢ogalip yayilamadiklarindan, tedavi
kesildiginde etkileri de nispeten hizla azalabilir; bu nedenle
stirdiiriilebilir klinik fayda icin tekrarlayan uygulama gerekebilir.
Ayrica, hangi postbiyotik biyobelirteglerinin hangi konsantrasyonlarda
etkili oldugu konusunda standardizasyon eksikligi devam etmektedir
ve bu durum, gelecekteki arastirmalarin Oncelikli heflerinden birini
olusturmaktadir (Martins ve Nardi, 2022).

Postbiyotiklerin Simiflandirilmasi
Kisa Zincirli Yag Asitleri (SCFA'lar)

Asetat, propiyonat ve biitirat basta olmak iizere kisa zincirli yag
asitleri, bagirsak bakterilerinin sindirilemeyen karbonhidratlar
fermente etmesiyle olusan en ¢ok arastirilan postbiyotik grubudur
(Silva, Bernardi ve Frozza, 2020). Kolon ve diskida
asetat:propiyonat:biitirat oram1 yaklasik 60:20:20 diizeyindedir.
SCFA'lar, limenden kan dolasimina gecerek sistemik sinyal
molekiilleri olarak islev goriir; insiilin homeostazinin diizenlenmesi,
glikoz ve lipid metabolizmasmin iyilestirilmesi ve kolon epitelinin
enerji ihtiyacinin karsilanmasinda merkezi rol oynarlar (Desai vd.,
2016). Ozellikle biitirat, kolonositler igin baslica enerji kaynagi olmasi
ve bagirsak biiyiimesi/farklilasmasindaki kritik rolii nedeniyle klinik
calismalarda en sik arastirilan SCFA'dir.

Enzimler

Mikrobiyal kaynakli enzimler (proteazlar, siiperoksit dismutaz
[SOD], katalaz, glutatyon peroksidaz [GPx] gibi), hem metabolik hem
de antioksidan islevler iistlenir (Thorakkattu, Khan, Shah ve Nagpal,
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2022). Bacillus subtilis ve Bacillus licheniformis gibi tiirlerden
endiistriyel Olcekte elde edilen proteazlar; sicaklik, pH ve oksidatif
strese  karst yiiksek stabilite goOstermeleri nedeniyle dikkat
cekmektedir. Baz1 Lactobacillus suglarinin {irettigi SOD ve katalaz
enzimlerinin, deneysel kolit ve kolon kanseri modellerinde koruyucu
etkiler gdsterdigi bildirilmistir.

Peptitler ve Bakteriyosinler

Antimikrobiyal peptitler (AMP'ler), bakteri hiicre zarinda gozenek
olusturarak veya hiicre duvar1 sentezini engelleyerek etki gosteren
postbiyotik bir smiftir (Vallejo-Cordoba, Castro-Lopez, Garcia-HS,
Gonzalez-Cordova ve Herndndez-Mendoza, 2023). Bakteriyosinler, bu
grubun en kapsamli incelenen iiyeleridir ve stabilite, spektrum genigligi,
giivenlik profili ile iiretim kolaylig1 bakimindan dort ayr1 sinifa ayrilir. Nisin,
bu grubun en iyi bilinen drnegi olup, Gida ve Ilag idaresi (FDA) tarafindan
onaylanmig nadir bakteriyosinlerden biridir ve halen gida koruyucusu olarak
genis ¢apta kullanilmaktadir.

Teikoik Asitler

Gram-pozitif bakterilerin hiicre duvarmin 6nemli bir bileseni olan teikoik
asitler, ozellikle lipoteikoik asit formunda, toll benzeri reseptorler (TLR)
araciligryla dogustan gelen bagisiklik sistemini uyarma kapasitesine sahiptir
(Piqué, Berlanga ve Minana-Galbis, 2019). Teikoik asit igerigi degistirilmis
genetik olarak modifiye Lactobacillus suslariyla yapilan caligmalar, bu
bilesenin proinflamatuar/antiinflamatuar sitokin dengesindeki belirleyici
roliinii ortaya koymaktadir.

Vitaminler ve Kofaktorler

Bagirsak mikrobiyotasi, B grubu vitaminleri (riboflavin, tiamin, folat, B12)
ile K vitamininin (6zellikle K2 formunun) de novo sentezinde 6nemli rol
oynar (Homayouni Rad, Aghebati Maleki, Samadi Kafil ve Abbasi, 2021).
Bu mikrobiyal kaynakli vitaminler, konak¢inin dogrudan diyetle
karsilayamadigt bazi gereksinimlerin (6rnegin B12 vitamini Dbitkisel
kaynaklarda dogal olarak bulunmadigindan) kismen giderilmesine katki
saglayabilir.

Plazmalojenler

Plazmalojenler, membran yapisinda yer alan ve giiclii antioksidan 6zellik
gosteren Ozel bir lipid smifidir; bazi1 Bifidobacterium susglar tarafindan
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hidrojen peroksit varliginda iiretildiklerinden endojen antioksidanlar olarak
da tanimlanmaktadir. Beyin dokusundaki gliserofosfoetanolaminlerin dnemli
bir kismini olusturmalari nedeniyle, noérodejeneratif siireclerle iliskileri
giincel arastirma alanlarindan biridir.

Bakteriyel Lizatlar

Gram-pozitif ve Gram-negatif bakterilerin kimyasal veya fiziksel yollarla
parcalanmasiyla elde edilen bakteriyel lizatlar, 6zellikle bagirsak-akciger
ekseni tiizerinden solunum yolu bagisikligini giiclendirmek amacryla oral
formiilasyonlarda kullanilmaktadir (Zétkiewicz, Marzec, Ruszczynski ve
Feleszko, 2020). Cocuklarda tekrarlayan iist solunum yolu enfeksiyonlar
iizerine yapilan meta-analizler, bakteriyel lizat preparatlarinin enfeksiyon
sikligin1 anlaml dl¢iide azalttigini gostermektedir.

Islevsel Stmflandirma Yaklasimi

Kimyasal yapiya dayali smiflandirmanin  yam sira, postbiyotikler
gosterdikleri baglica fizyolojik etkiye gore de gruplandirilabilir:
antiinflamatuar  postbiyotikler (6rn. bazi SCFA'lar ve serpinler),
antihipertansif postbiyotikler (biyoaktif peptitler), immiinomodiilator
postbiyotikler  (teikoik  asitler, muropeptitler), hipokolesterolemik
postbiyotikler (belirli enzim ve metabolit fraksiyonlari), antiproliferatif
postbiyotikler (bakteriyosinler ve bazi ekzopolisakkaritler), anti-obezojenik
postbiyotikler (SCFA'lar, plazmalojenler) ve antioksidan postbiyotikler
(enzimatik ve enzimatik olmayan fraksiyonlar). Bu iki eksenli siniflandirma
(kimyasal yap1 + fizyolojik islev), hem arastirmacilarin hem de {iriin
gelistiricilerin belirli bir saglik hedefi i¢in en uygun postbiyotik sinifini
segmesine yardimei olmaktadir (Agular ve De Dea Lindner, 2023; Vinderola
vd., 2022).

Postbiyotiklerin biyoyararlanimi, molekiil agirligina ve kimyasal yapisina
bagl olarak belirgin farkliliklar gosterir. Diisiik molekiiler agirlikli bilesikler
(SCFA!'lar, baz1 peptitler) bagirsak epitelinden nispeten kolay emilip sistemik
dolagima katilabilirken; yiiksek molekiiler agirlikli yapilar (hiicre duvar
fragmanlari, biiyiik ekzopolisakkaritler) biiyiik 6l¢lide lokal olarak, bagirsak
limeninde veya mukozal yiizeyde etki gostermektedir. Bu farklilik,
postbiyotik formiilasyonlarinin hedeflenen etki bolgesine (lokal bagirsak
etkisi mi, yoksa sistemik etki mi) gore tasarlanmasi gerektigini ortaya
koymaktadir.

Postbiyotik Uretiminde Kullamlan Inaktivasyon ve Ekstraksiyon
Yontemleri
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Postbiyotik ve paraprobiyotik {iretiminin temel adimi, canli mikrobiyal
hiicrelerin, faydali biyoaktif 6zelliklerini koruyacak bicimde inaktive
edilmesidir. En ¢ok kullanilan yontem, mikrobiyal hiicrelerden hiicre disi
metabolitlerin santrifiijleme ve ultrafiltrasyon yoluyla ayrigtirllmasidir.
Laboratuvar olceginde fermantasyon siireclerinde pH'min ndétr aralikta
tutulmasi, postbiyotik salinimini artiran 6nemli bir parametre olarak 6ne
¢ikmaktadir.

Inaktivasyon icin geleneksel olarak 1s1l islemler tercih edilmekle birlikte;
yiksek basing uygulamalari, ultraviyole 1sik, formalin inaktivasyonu,
iyonlastirict radyasyon, sonikasyon, ohmik 1sitma ve siiperkritik CO2
ekstraksiyonu gibi termal olmayan teknikler de literatiirde giderek daha fazla
yer bulmaktadir. Termal olmayan yontemler; daha yiiksek etkisizlestirme
orani, daha diisiik enerji tiiketimi ve azaltilmis organik atik {iretimi gibi
avantajlar sundugundan, siirdiiriilebilir postbiyotik iiretimi agisindan umut
verici bulunmaktadir (Agular ve De Dea Lindner, 2023; Cunningham vd.,
2021). Is1 inaktivasyonunun (6rnegin 121 °C'de kisa stireli otoklavlama) bazi
Lactobacillus suslarinin antibakteriyel ve immiinomodiilatér aktivitesini
canli forma kiyasla degistirmeden ya da artirarak koruyabildigi
gosterilmistir; bu bulgu, postbiyotik iiretiminde standart bir protokol
olusturma ¢abalarina 6nemli katki saglamaktadir.

Sprey kurutma, yiiksek yogunluklu ultrason (HIUS) ve siiperkritik akiskan
teknolojisi gibi ileri isleme ydntemleri de, postbiyotiklerin ticari 6lcekte
stabil formiilasyonlara doniistiiriilmesinde  kullanilmaktadir  (Cuevas-
Gonzalez, Liceaga ve Aguilar-Toala, 2020; Nataraj, Ali, Behare ve Yadav,
2020). Bu teknikler, hem gida hem de farmasoétik/klinik uygulamalar igin raf
omrii uzun, standardize edilebilir postbiyotik {iriinlerin gelistirilmesine
olanak tanimaktadir.

Kalite Kontrol ve Standardizasyon Sorunlari

Postbiyotik {iretiminde karsilagilan en onemli giigliikklerden biri, farkli
inaktivasyon yontemlerinin aym1 mikrobiyal sustan elde edilen iiriiniin
biyoaktif profilini 6nemli &lgiide degistirebilmesidir. Ornegin 151l
inaktivasyon sirasinda uygulanan sicaklik ve siire, hiicre duvan
proteinlerinin  denatiirasyon  derecesini  belirleyerek, ortaya ¢ikan
postbiyotigin immiinomodiilator kapasitesini artirabilir veya azaltabilir. Bu
nedenle, ayni isimle pazarlanan postbiyotik {iriinlerin dahi iiretim
protokoliine bagli olarak farkli klinik etkinlik profilleri sergileyebilecegi
unutulmamalidir. Standardize edilmis iiretim protokollerinin ve kalite
kontrol kriterlerinin gelistirilmesi, alanin giivenilir bigimde ilerlemesi
acisindan kritik 6nem tagimaktadir (Cunningham vd., 2021; Martins ve
Nardi, 2022).
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Postbiyotikler, biyotik aile icinde probiyotik ve prebiyotiklerden farkli,
ancak onlarla islevsel olarak biitiinlesik bir kategori olusturmaktadir.
ISAPP'in 2021 konsensiis tanimi, alandaki kavram kargasasinm biiyiik olciide
gidermis ve postbiyotik arastirmalarinin hizla ivme kazanmasina zemin
hazirlamistir. Kisa zincirli yag asitlerinden bakteriyel lizatlara kadar uzanan
genis bir bilesik yelpazesini kapsayan postbiyotikler; canliliga bagimh
olmayan etki mekanizmalari, tstiin glivenlik profili ve uzun raf Omrii
sayesinde, hem klinik hem de endiistriyel uygulamalarda probiyotiklere
gergekei ve siirdiiriilebilir bir alternatif sunmaktadir. Bir sonraki boliimde, bu
bilesiklerin biyolojik etki mekanizmalari, saglik {izerindeki somut etkileri ve
giincel uygulama alanlar1 ayrintili bicimde ele alinacaktir
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OZET

Rejeneratif endodontik tedaviler (RET), olgunlasmamis daimi dislerde pulpa-
dentin kompleksinin biyolojik yollarla yeniden olusturulmasini hedefleyen,
geleneksel kok kanal tedavisine alternatif bir yaklagimdir. Bu derlemenin
amaci, RET'in biyolojik temellerini, giincel klinik uygulama stratejilerini ve
tedavi  basarisimt  etkileyen faktorleri giincel literatiir 1s18inda
degerlendirmektir. Bu dogrultuda kok hiicre kaynaklari, sinyal molekiilleri ve
biiytime faktorleri, iskele segenekleri (kan pihtisi, trombositten zengin plazma,
trombositten zengin fibrin) ile kanal i¢i dezenfeksiyon protokolleri (minimal
mekanik preparasyon, irrigasyon stratejileri, antimikrobiyal medikamentler ve
koronal bariyer materyalleri) giincel caligmalar temelinde ele alinmustir.
Derleme, konvansiyonel endodontik tedavilerin olgunlasmamis nekrotik
dislerde kok gelisiminin devamini destekleyemedigini, buna karsin rejeneratif
yaklagimlarin bu agidan alternatif sunabildigini; ancak tedavi basarisinin
etiyoloji, hasta yasi, periapikal lezyon boyutu ve sistemik saglik durumu gibi
cok sayida faktore bagli olarak degiskenlik gdsterdigini ortaya koymaktadir.
Ayrica, klinik ve radyografik iyilesmenin her zaman gergek pulpa-dentin
rejenerasyonunu  yansitmadigi; kanal igerisinde siklikla pulpa-dentin
kompleksi yerine sement veya kemik benzeri onarim dokusunun olustugu
histolojik bulgularla desteklenmektedir. Dis renklenmesi ve kanal igi
kalsifikasyon, tedavinin klinik uygulamada sik karsilasilan Dbaslica
komplikasyonlari arasinda yer almaktadir. Sonug olarak rejeneratif endodonti,
biyolojik temelli ve gelecege yonelik umut verici bir tedavi yaklasimi olarak
degerlendirilmekte; ancak bu yaklasgimin ongoriilebilir ve kanita dayali
standart bir tedavi se¢enegine doniisebilmesi icin standartlastirilmis biyolojik
iretim siireglerinin gelistirilmesi, uzun doénem klinik takip verilerinin
artirnlmas1 ve yiiksek kaliteli randomize kontrollii klinik ¢aligmalarin
gergeklestirilmesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Rejeneratif endodonti; Pulpa-dentin kompleksi; Kdk hiicreler;
Olgunlasmamuis daimi dis; Kanal i¢i dezenfeksiyon

1. GIRIS

Rejeneratif endodonti, canliligim1 kaybetmis dislerde pulpa-dentin
kompleksinin biyolojik yollarla yeniden olusturulmasimi hedefleyen, hizla
gelisen bir aragtirma ve tedavi alanidir (Alothman vd., 2024). Geleneksel kok
kanal tedavisi enfekte pulpa dokusunu uzaklastirarak disin agizda kalmasim
saglasa da pulpanin savunma, duyusal ve onarim islevlerini yeniden
kazandiramaz (Murray vd., 2007). Doku miihendisligi alanindaki ilerlemeler,
kok hiicreler, biyolojik iskeleler ve biiyiime faktorlerinin birlikte
kullanilmasint miimkiin kilarak pulpa dokusunun yeniden olusturulmasina
yonelik yeni tedavi stratejilerinin gelismesini saglamistir (Nakashima &
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Akamine, 2005). Giiniimiizde rejeneratif endodonti, doku miihendisliginin
temel ilkelerini klinik uygulamaya tasiyan ve fonksiyonel pulpa-dentin
kompleksinin yeniden olusturulmasimi hedefleyen modern bir tedavi
yaklagimi olarak kabul edilmektedir (Brizuela vd., 2022).

Nekrotik pulpali olgunlasmamais diglerde kok gelisiminin durmasi ve dentin
duvarlarinin  yeterli kalinliga ulasamamasi, uzun donemde yapisal
dayaniklilig1 azaltarak kok kirigi riskini artirmaktadir (Hargreaves vd., 2013).
Konvansiyonel endodontik tedaviler enfeksiyon kontroliinde basarili
olmasina karsin, olgunlasmamis nekrotik dislerde kok gelisiminin devamini
destekleyemez ve fizyolojik kok maturasyonunu yeniden baslatamaz. Bu
yontemlerde kok uzunlugundaki artis ve dentin duvarlarindaki kalinlasma
sinirli  kalabilmekte, diglerin uzun donem prognozu olumsuz
etkilenebilmektedir (Murray, 2023).

Rejeneratif endodontik tedavilerin basarisi yalnizca klinik semptomlarin
ortadan kalkmasiyla degil, kdk gelisiminin devami ve periradikiiler dokularin
saglikli iyilesmesiyle de degerlendirilmektedir. Amerikan Pediatrik Dis
Hekimligi Akademisi'nin (American Academy of Pediatric Dentistry
[AAPD], 2026) giincel klinik kilavuzunda basar1 6l¢iitleri; radyografik olarak
kok kanal duvarlarinda kalinlagma ve miimkiinse kok uzunlugunda artisin
gbzlenmesi, tedavi sonrasinda agri, perkiisyon hassasiyeti veya sislik gibi
klinik bulgularin bulunmamasi ve dig kok rezorpsiyonu, lateral kok patolojisi,
kok kirigi ya da periradikiiler destek dokularindaki bozulmaya iligkin
radyografik bulgu saptanmamasi olarak tanimlanmaktadir. Ayrica tedavi
edilen disin fizyolojik slirme siirecini siirdiirmesi ve alveoliin komsu dislerle
uyumlu bicimde gelismesi beklenmektedir (American Academy of Pediatric
Dentistry, 2026).

2. REJENERATIF ENDODONTININ BiYOLOJiK TEMELLERI

Doku miihendisligi yaklagimlari, olgunlasmamus siirekli diglerde geleneksel
kok kanal tedavilerine kiyasla daha konservatif bir tedavi alternatifi
sunmaktadir. Giincel arastirmalar, kok hiicre temelli tedaviler ve biyoaktif
materyallerdeki ilerlemelerin pulpa-dentin kompleksinin daha kapsaml
biyolojik rejenerasyonunu destekledigini ve rejeneratif endodontide biyolojik
temelli tedavi yaklasimlarimin gelistirilmesine katki saglayabilecegini
gostermektedir (Sirinoglu Capan vd., 2025). Bu yaklasim, morfojenik
sinyaller, bu sinyallere yanit veren kok hiicreler ve hiicre dig1 matriksi taklit
eden biyouyumlu bir iskele olmak flizere ii¢ temel bilesene dayanir
(Nakashima & Akamine, 2005).
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A. Kok Hiicre Kaynaklart

Apikal papilla, kdk gelisiminin devami ve dentin olusumunda gorev alan
odontoblastlarin onciil hiicrelerini barindiran, olgunlasmamis daimi dislere
0zgl bir dokudur (Sonoyama vd., 2008). Giincel ¢aligmalar, apikal papilla kok
hiicrelerinin (Stem Cells from the Apical Papilla, SCAP) yiiksek proliferasyon
kapasitesi, odontoblast benzeri hiicrelere farklilasabilme 6zellikleri ve kok
gelisiminin siirdiiriilmesindeki rolleri nedeniyle pulpa-dentin kompleksinin
rejenerasyonunda en umut verici hiicre kaynaklarindan biri oldugunu
gostermektedir (Liu vd., 2023; Sonoyama vd., 2008). Rejeneratif endodontide
pulpa-dentin kompleksinin yeniden olusturulmasi amacryla farkli dental
mezenkimal kok hiicre popiilasyonlarindan yararlanilmaktadir. Bunlar dis
pulpas1 kok hiicreleri (Dental Pulp Stem Cells, DPSC) ve dokiilen siit
dislerinin pulpasi (Stem Cells from Human Exfoliated Deciduous Teeth,
SHED) gibi farkli kaynaklardan elde edilebildigi bilinmektedir (Gronthos vd.,
2000; Miura vd., 2003). Bunlarin yani sira periodontal ligament kok hiicreleri
(Periodontal Ligament Stem Cells, PDLSCs) ve dental folikiiler progenitor
hiicreler (Dental Follicle Progenitor Cells, DFPCs) diger kok hiicre kaynaklari
arasinda yer almaktadir (Alothman vd., 2024). Bu hiicreler ortak mezenkimal
kok hiicre 6zellikleri tagimakla birlikte proliferasyon, farklilasma kapasitesi
ve rejeneratif potansiyelleri bakimindan birbirlerinden ayrilmaktadir (Miteva
vd., 2024).

B. Sinyal Molekiilleri ve Biiyiime Faktorleri

Sinyal molekiilleri ve biiyiime faktorleri, kok hiicre gogii, proliferasyonu ve
farklilagmasini diizenleyerek rejeneratif endodontinin biyolojik temelini
olusturur. Baslica diizenleyici molekiiller arasinda kemik morfogenetik
proteinleri (Bone Morphogenetic Proteins, BMP), vaskiiler endotelyal
bliylime faktorii (Vascular Endothelial Growth Factor, VEGF) ve doniistiiriicii
bliylime faktorii-p (Transforming Growth Factor-B, TGF-f) yer almaktadir.
BMP'ler odontojenik farklilagmay1 ve dentin olusumunu desteklerken, VEGF
pulpa dokusunun yeniden damarlanmasini uyarir; TGF-B ise hiicresel
proliferasyon ve farklilasmanin diizenlenmesinde 6nemli rol oynar (Alothman
vd., 2024).

Biiytime faktorlerinin rejeneratif etkinligi, yalmzca varliklarina degil,
kontrollii ve siirdiiriilebilir bi¢imde salinmalarina da baglhdir. Bu amagla
gelistirilen biyoaktif iskele sistemlerinin, TGF-B1'in kontrollii salinimini
saglayarak SCAP'larin gogiini, proliferasyonunu ve odontoblast benzeri
hiicrelere farklilagmasim1 destekledigi gosterilmistir (Bellamy vd., 2016).
Giincel doku miihendisligi yaklagimlar1 da kontrollii biiyiime faktorii
salmmminin  kok hiicre  yo6nlendirilmesini  gliglendirerek  pulpa-dentin
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kompleksinin rejenerasyonuna katki saglayabilecegini ortaya koymaktadir
(Murray, 2023; Tirez ve Pedano, 2022).

C. Iskele (Scaffold) Secenekleri

Kan pihtisi, rejeneratif endodontide en yaygin kullanilan dogal iskele olup
biyolojik uyumlulugu, kolay uygulanabilirligi ve ek maliyet gerektirmemesi
nedeniyle klinik uygulamalarda ilk tercih olmaya devam etmektedir (Rios-
Osorio vd., 2023). Kan pihtis1 olusturma teknigi Amerikan Endodontistler
Birligi'nin giincel klinik 6nerilerine gére enfeksiyon kontroliinii takiben ikinci
seansta vazokonstriktor icermeyen lokal anestezi altinda apikal dokularda
kontrollii kanama olusturularak kanal igerisinde stabil bir kan pihtisi elde
edilmesi mantigina dayanmaktadir (American Association of Endodontists,
2021). Gerekli durumlarda pihtinin iizerine emilebilir kolajen matriks
yerlestirilir ve ardindan biyoseramik bir ortli materyali uygulanarak koronal
sizdirmazlik saglanir (Garcia-Godoy ve Murray, 2012). Fibrin ag1 icerisinde
mezenkimal kok hiicreler i¢in uygun bir li¢ boyutlu mikrogevre olusturan kan
pihtisi, trombosit kaynakli biiylime faktorlerinin salinimiyla hiicre go¢iinii,
proliferasyonunu ve doku iyilesmesini desteklemektedir (Hargreaves vd.,
2013).

Otolog trombosit konsantratlar1 (Autologous Platelet Concentrates, APC),
TGF-B, VEGF ve trombosit kaynakli biiylime faktorii (Platelet-Derived
Growth Factor, PDGF) gibi biiylime faktorlerini yiiksek konsantrasyonda
icermeleri nedeniyle rejeneratif tibbin farkli alanlarinda kullanilan biyoaktif
materyallerdir. ilk nesil APC'ler, 1990 yillarin sonlarinda gelistirilen ve
antikoagiilan kullanimina dayanan trombositten zengin plazma (platelet-rich
plasma [PRP]) ile temsil edilmektedir (Calciolari vd., 2025). PRP, trombosit
aktivasyonu ve fibrinojenin polimerizasyonu sonucunda elde edilen, biiyiime
faktorlerince zengin bir iskele materyalidir. Hiicre farklilasmasini, kolajen
sentezini ve anjiyogenezi desteklemesinin yanmi sira antiinflamatuar ve
antibakteriyel 6zellikler gostermektedir (Rios-Osorio vd., 2023).

Trombositten zengin fibrin (platelet-rich fibrin [PRF]), tek santrifiij islemiyle
ve herhangi bir biyokimyasal isleme gerek duyulmaksizin hazirlanan
tamamen otolog bir materyaldir (Pietruszka vd., 2021). Olusturdugu yogun
fibrin matriksi, kok hiicrelerin tutulmasim kolaylastirirken  biiylime
faktorlerini kontrollii ve uzun siireli salarak hiicre gogiinii, proliferasyonunu
ve doku iyilesmesini destekleyen uygun bir biyolojik mikrogevre olusturur
(Dohan vd., 2006).

Kan pihtisi, PRP ve PRF'nin karsilastirildigi klinik ¢alismalarda, genel klinik
basari, periapikal iyilesme ve kok gelisimi agisindan yontemler arasinda
anlamli farklilik saptanmamistir. Giincel bir sistematik derleme ve meta-
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analiz, kan pihtisinin, PRP ve PRF ile karsilastirildiginda apikal radyoliisensi
iyilesmesi ve apikal kapanma agisindan benzer sonuglar gosterdigini, ancak
kok uzunlugundaki artigin kan pihtis1 grubunda PRP ve PRF'ye kiyasla daha
belirgin oldugunu bildirmektedir (Shahoon vd., 2025). Bununla birlikte, PRP
ve PRF uygulanan olgularda canlilik testlerine yanitin kan pihtisina gére daha
erken elde edildigi bildirilmistir; bu durum pulpa benzeri dokunun daha ileri
diizeyde organizasyonu ile iligkili olabilir (Ulusoy vd., 2019). Kan pihtist
iskelesinin bir diger potansiyel dezavantaji ise PRP ve PRF'ye kiyasla kanal
obliterasyonuna daha yatkin olabilmesidir. Bunun, apikal kanama sirasinda
kok hiicresi 0zelligi tasimayan hiicrelerin de kanal igerisine taginmasiyla
iligkili oldugu ve ektopik mineralize doku olusumunu tetikleyebilecegi 6ne
siirlilmektedir  (Rios-Osorio  vd., 2023). Mevcut kanitlar birlikte
degerlendirildiginde, PRP ve PRF biyolojik 6zellikleri bakimindan kan
pihtisina gore bazi avantajlar sunmasina karsin, bugiline kadar yayimlanan
klinik calismalar ve sistematik derlemeler bu istiinliigiin klinik sonuclara
tutarli bigimde yansidigin1 gostermemektedir. Dolayistyla giincel literatiir, kan
pihtisi, PRP ve PRF’nin rejeneratif endodontik tedavide etkili iskele
secenekleri oldugunu, ancak herhangi bir yontemin digerine belirgin klinik
istiinliigiinii destekleyecek yeterli kanit bulunmadigini gostermektedir (Rios-
Osorio vd., 2023; Shahoon vd., 2025).

3. REJENERATIF ENDODONTIDE KANAL iCi DEZENFEKSIYON
UYGULAMALARI

Rejeneratif endodontide dezenfeksiyon protokolleri konusundaki giincel
yaklagimlar, kanal sisteminde enfeksiyonun etkin bi¢imde kontrol altina
almmasinin yani sira apikal koék hiicrelerin canliligmin ve rejenerasyonu
destekleyen biyolojik mikrogevrenin korunmasint hedeflemektedir (American
Association of Endodontists, 2021; Kharchi vd., 2020). Bu dogrultuda klinik
protokoller; diisiik sitotoksisiteye sahip irrigasyon stratejileri, uygun kanal i¢i
medikamentlerin se¢imi ve etkili koronal sizdirmazlhigin saglanmasi iizerine
yapilandirilmigtir (American Association of Endodontists, 2021).

A. Minimal Mekanik Preparasyonun Biyolojik Gerekgeleri

Rejeneratif endodontik tedavilerde, apikal papilla kok hiicrelerinin canliligini
korumak ve gelisimini tamamlamamis ince kok dentininde ilave doku kaybim
onlemek amaciyla kok kanalinda minimal veya hi¢ mekanik preparasyon
yapilmamasi Onerilmektedir. Agresif egelemenin kdk dentinini zayiflatarak
kirik riskini artirabilecegi, ayrica rejenerasyon i¢in kritik neme sahip apikal
dokulara zarar verebilecegi bildirilmektedir (S. G. Kim vd., 2018). Bununla
birlikte, mekanik preparasyonun sinirlandirilmasi kanal duvarlarinda biyofilm
kaliciligina ve bakteriyel yiikiin tamamen uzaklagtirlamamasina neden
olabilmektedir. Basarisiz rejeneratif endodontik tedavi vakalarinin histolojik
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incelemelerinde bakterilerin 6zellikle kanalin apikal boliimiinde yogunlastigi,
kanal duvarlarinda biyofilm olusturdugu ve dentin tiibiillerine penetre oldugu
gosterilmis; bu bulgular basarisizligin yetersiz kanal dezenfeksiyonu ile
iligkili olabilecegini diisindiirmiistiir (Lin vd., 2014). Giincel ¢aligmalar,
endodontik biyofilmlerin dezenfektanlara karsi yiiksek direng gostermesi
nedeniyle yalnizca kimyasal dezenfeksiyonun her zaman yeterli
olmayabilecegini, bu nedenle biyolojik dokular korunurken mikrobiyal yiikiin
en aza indirilecegi dengeli bir dezenfeksiyon yaklagiminin benimsenmesi
gerektigini vurgulamaktadir (S. G. Kim vd., 2026).

B. Irrigasyon Protokolleri

Rejeneratif endodontik prosediirlerde irrigasyonun temel amaci, kok kanal
sistemindeki mikrobiyal yiikii azaltirken rejenerasyon i¢in gerekli kok hiicre
popiilasyonunun canliligmi koruyabilmektir (American Association of
Endodontists, 2021; S. G. Kim vd., 2026). Giincel sistematik derlemeler,
etilendiamintetraasetik asit (EDTA) ile son irrigasyonun dentin matriksinden
biiyiime faktorlerinin salinimini artirdigini, kok hiicre go¢iinii, adezyonunu ve
farklilasmasin1 destekleyerek rejeneratif mikrocevrenin olusumuna katki
sagladigini gostermektedir (dos Reis-Prado vd., 2022). Buna karsin yapilan
calismalar klorheksidinin apikal papilla kok hiicrelerinin sagkaliminin
belirgin sekilde azalttigim (S. G. Kim vd., 2026; Trevino vd., 2011) ve
sodyum hipokloritin islem gérmiis dentin yiizeylerinde kok hiicre adezyonu,
migrasyonu ve mineralizasyonla iligkili gen ekspresyonu gibi ozellikleri
olumsuz etkileyebildigini (Galler, Widbiller, vd., 2016) gostermistir. Bu
nedenle giincel rejeneratif endodonti kilavuzlari, antimikrobiyal etkinligi
korurken hiicre canliligmi desteklemek amaciyla diisiik konsantrasyonlu
sodyum hipoklorit irrigasyonunu takiben %17 EDTA ile son irrigasyon
uygulanmasini 6nermektedir (American Association of Endodontists, 2021;
S. G. Kim vd., 2026).

C. Kanal I¢i Medikament Uygulamasi

Kok kanal sisteminin kompleks anatomisi ve biyofilmin aletle islenemeyen
bolgelerde kaliciligini ~ siirdiirebilmesi  nedeniyle yalnmizca mekanik
preparasyon ve irrigasyon ile dngoriilebilir dezenfeksiyon saglanamamaktadir
(Nair, 2006). Bu durum, kanal i¢i medikamentlerin rejeneratif endodontide
tamamlayic1 bir dezenfeksiyon stratejisi olarak kullanilmasinin biyolojik
temelini olugturmaktadir.

Rejeneratif endodontik tedavilerde yaygin olarak kullanilan kanal igi
medikamentlerden  biri, siprofloksasin, metronidazol ve minosiklin
kombinasyonundan olusan ii¢lii antibiyotik patidir (Triple Antibiotic Paste,
TAP). Bu kombinasyon, enfekte kok kanallarindaki polimikrobiyal floraya
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kars1 genis spektrumlu antibakteriyel etkinlik gostermesi nedeniyle ilk kez
Onerilmis ve zamanla rejeneratif endodonti protokollerinin temel
dezenfeksiyon yaklagimlarindan biri héline gelmistir (Hoshino vd., 1996).
Bununla birlikte, TAP'n yiiksek konsantrasyonlarda apikal papilla kok
hiicrelerinde belirgin sitotoksisite olusturdugu ve rejeneratif potansiyeli
olumsuz etkileyebilecegi gdosterilmistir (Ruparel vd., 2012). Ayrica,
uygulanan irrigasyon protokoliinden bagimsiz olarak TAP'in kok kanal
sisteminden tamamen uzaklastirilamadigl ve medikamentin yaklasik %88'inin
dentin yiizeyinde kaldig: bildirilmistir (Berkhoff vd., 2014). TAP'in klinik
kullanimini sinirlayan baglica komplikasyonlardan biri minosikline bagl dis
renklenmesidir (Venkataraman vd., 2019). Kanal duvarlarina adeziv baglayici
ajan uygulanmasinin, minosiklin ile dentin arasindaki temasi azaltarak
renklenmeyi tamamen Onleyemese de anlamli Olgiide azaltabildigi
gosterilmistir (J.-H. Kim vd., 2010). Ozellikle estetik acidan hassas olgularda
minosiklin igermeyen ikili antibiyotik pati (Double Antibiotic Paste, DAP),
TAP'a alternatif olarak onerilmektedir (Riaz vd., 2026). Nitekim doksisiklin,
amoksisilin veya sefaklor iceren pat kombinasyonlarinin klinik olarak fark
edilebilir kron renklenmesine yol actifi, buna karsin DAP ve kalsiyum
hidroksit uygulamalarinda hi¢bir zaman noktasinda goriiniir renklenme
saptanmadigi bildirilmistir (Akcay vd., 2014).

Kalsiyum hidroksit ise kok kanal sisteminden daha kolay uzaklastirilabilmesi
(Berkhoft vd., 2014) ve klinik konsantrasyonlarda kok hiicre proliferasyonunu
destekleyebilmesi (Althumairy vd., 2014) gibi avantajlara sahiptir. Bunun
yani sira kalsiyum hidroksitin rejeneratif endodontik tedavilerde klinik basari
ve biyouyumluluk agisindan ti¢lii antibiyotik pat1 ile benzer sonuglar sagladigi
ve her iki medikamentin de ikili antibiyotik patina kiyasla daha yiiksek klinik
basar1 oranlarina sahip oldugu gosterilmektedir (Alovisi vd., 2026).

D. Koronal Bariyer Materyalleri ve Koronal Sizdirmazlik

Rejeneratif endodontik tedavide olusturulan biyolojik iskelenin korunmasi,
etkin bir koronal sizdirmazligin saglanmasia baglidir. Koronal bariyerin
yetersizligi, kok kanal sisteminin yeniden bakteriyel kontaminasyonuna neden
olarak enfeksiyonun tekrarlamasina neden olmakta ve rejeneratif iyilesmeyi
olumsuz etkileyebilmektedir (American Association of Endodontists, 2021;
Galler, 2016).

Koronal bariyer olarak en yaygin kullanilan biyoseramik materyaller mineral
trioksit agregat (mineral trioxide aggregate, MTA) ve Biodentine'dir. MTA,
biyouyumlulugu, {istiin sizdirmazlik kapasitesi ve nemli ortamda
sertlesebilme Ozelligi sayesinde uzun yillardir rejeneratif endodontide en
yaygin kullanilan biyoseramik materyallerden biri olarak kabul edilmektedir
(Kaup vd., 2015). Bununla birlikte, uzun sertlesme siiresi, manipiilasyon
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glicliigii ve renklenme potansiyeli gibi dezavantajlar1 nedeniyle, fiziksel ve
estetik Ozellikleri gelistirilmis yeni nesil kalsiyum silikat esasli materyaller
gelistirilmistir (Kiiglikkaya Eren, 2023). Bu dogrultuda gelistirilen Biodentine
(Septodont, Fransa), daha kisa sertlesme siiresi, gelistirilmis mekanik
ozellikleri ve biyouyumlu yapisi sayesinde MTA'ya giiclii bir alternatif olarak
one c¢ikmaktadir (Wang vd., 2023). Olgun nekrotik siirekli dislerde
gergeklestirilen randomize kontrollii bir klinik ¢calismada, Biodentine ve MTA
arasinda periapikal iyilesme, klinik basar1 ve tedavi sonuglari agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamis; her iki materyalin de
rejeneratif endodontik tedavide basarili klinik sonuglar saglayabildigi
bildirilmistir (Rawhani vd., 2024). Giincel sistematik derlemeler, MTA ve
Biodentine'nin biyouyumluluk, biyoaktivite ve sert doku olusumunu
destekleme agisindan basarili biyoseramik materyaller oldugunu, mevcut
kanitlarin materyaller arasinda belirgin bir biyolojik Tistiinliikk ortaya
koymadigim gostermektedir (Yousefi-Koma vd., 2023).

4. TAKIP PROTOKOLLERI, TEDAVi BASARISININ
DEGERLENDIRILMESI VE PROGNOZU ETKILEYEN
FAKTORLER

Rejeneratif endodontik tedavilerin  uzun donem basarisi, yalnizca
enfeksiyonun ortadan kaldirilmasiyla degil, klinik bulgular ile radyografik
iyilesmenin birlikte degerlendirilmesiyle ortaya konulmaktadir (Galler, 2016).
Bu nedenle tedavi sonrasi izlemin standart zaman araliklarinda siirdiiriilmesi
ve olgularmm 6., 12. ve 24. aylarda, ardindan yillik kontrollerle
degerlendirilmesi Onerilmektedir (American Association of Endodontists,
2021).

Klinik basarmin temel gostergeleri; agri, sislik, siniis yolu ve perkiisyon
hassasiyetinin ortadan kalkmasinin yani sira periapikal lezyonun iyilesmesidir
(Al-Qudah wvd., 2023). Buna karsilik kok uzunlugunda artig, dentin
duvarlarinin kalinlasmasi ve apikal kapanma gibi gelisimsel degisiklikler her
basarili vakada ayn1 diizeyde gerceklesmeyebilir (Cheng vd., 2022). Giincel
kanitlar, periapikal iyilesmenin devam ettigi bazi olgularda kok
maturasyonunun smirlt kalabilecegini, dolayisiyla klinik basarn ile kok
gelisiminin  birbirinden bagimsiz degerlendirilmesi gerektigini ortaya
koymaktadir (Sabeti vd., 2024). Tedavi sonrasinda elde edilen pozitif soguk
veya elektrikli pulpa testi yaniti, kanal icerisinde fonksiyonel canli doku
varligina isaret edebilmekle birlikte, pulpa-dentin kompleksinin histolojik
olarak yeniden olustugunu tek basina goéstermemektedir (Vatankhah vd.,
2024). Bu nedenle duyarhilik testleri, klinik muayene ve radyografik
bulgularla birlikte yorumlanmali; tek bagina basari Ol¢iitli olarak kabul
edilmemelidir (Galler, Krastl, vd., 2016).
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Travmaya bagli pulpa nekrozlarinda rejeneratif endodontik tedavinin basarisi
yaralanmanin tipi, siddeti ve travmanin apikal dokular iizerinde olusturdugu
biyolojik hasara bagli olarak degisebilmektedir. Ozellikle, aviilsiyona ugrayan
dislerde hem basar1 hem de sagkalim oranlarinin belirgin olarak daha diisiik
oldugu bildirilmektedir (Cheng vd., 2022). Ancak aviilse dislerde gézlenen bu
olumsuz prognoz yalnizca rejeneratif endodontik tedaviye ozgii degildir
(Kahler vd., 2024).

Travmaya bagh pulpa nekrozlarindan farkli olarak, derin ¢iiriik ve gelisimsel
dental anomalilere bagli kronik enfeksiyonlarda rejeneratif endodontik
tedavinin daha 6ngoriilebilir klinik sonuglar saglayabildigi bildirilmektedir.
Cok merkezli retrospektif bir ¢alismada, travmaya bagli pulpa nekrozuna
kiyasla, ¢iiriik etiyolojisinin tedavi basaris1 ve kdk gelisimi agisindan anlamh
bir olumlu prediktor oldugu gosterilmistir (Chrepa vd., 2020). Benzer sekilde,
giincel karsilagtirmali klinik veriler de travmaya ugramis 6n dislerin dens
evaginatus kaynakli vakalara kiyasla daha diisiik klinik bagar1 ve kok geligimi
gosterme egiliminde oldugunu ortaya koymaktadir (Gao vd., 2025).

Tedavi Oncesinde uzun siireli enfeksiyon oykiisii, rejeneratif endodontik
tedavinin prognozunu olumsuz etkileyebilen faktorlerden biri olarak kabul
edilmektedir. Bu durumun, apikal papilla kok hiicrelerinin canlhiliginda ve
rejeneratif kapasitesinde meydana gelen azalmayla iligkili olabilecegi
diisiiniilmektedir (Algedairi, 2026). Periapikal lezyonun baslangigtaki boyutu,
rejeneratif endodontik tedavinin prognozunu etkileyebilen klinik faktdrlerden
bir digeridir. Genis periapikal lezyonlarda doku iyilesmesinin daha smirli
olabilecegi ve rejeneratif siirecin olumsuz etkilenebilecegi bildirilmistir
(Kateb ve Fata, 2022). Bu bulguyu destekler nitelikte, yakin tarihli bir
sistematik derleme ve meta-analizde baslangigta apikal lezyonu bulunan
olgunlasmamis daimi dislerde kok gelisimi basarisizligi riskinin, apikal
lezyonu olmayan olgulara gore 2,55 kat daha yiiksek oldugu gosterilmistir
(Vitali vd., 2025).

Son olarak, baslangigta inflamatuvar kdk rezorpsiyonu bulunan olgularda
rejeneratif endodontik tedavinin prognozunun daha olumsuz olabilecegi,
periodontal ligament biitliinliiglinlin korunmasinin ise tedavi basarisinda
onemli rol oynadigi bildirilmektedir (American Academy of Pediatric
Dentistry, 2026).

Hastaya bagli sistemik faktorler de rejeneratif endodontik tedavinin
prognozunu etkileyebilecek bir diger boyuttur. Yapilan bir ¢alismada, hasta
yasinin kok gelisimi iizerinde istatistiksel olarak anlamli bir negatif belirleyici
oldugu, ileri yastaki hastalarda kok olgunlasmasinin daha smirli kaldigi
bildirilmigtir (Dave vd., 2025). Ilerleyen yasla birlikte mezenkimal kok
hiicrelerin proliferasyon ve farklilasma kapasitesinin geriledigine, dolayisiyla
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doku onarim potansiyelinin azaldigina dikkat ¢ekilmektedir; nitekim 9-13 yas
araligindaki hastalarda 14-18 yas grubuna kiyasla daha belirgin kok gelisimi
elde edilirken, 18 yagin iizerindeki olgularda kok gelisiminin baslatilamadig
vakalar da bildirilmistir (Wei vd., 2022). Bununla birlikte, bagisiklik
baskilanmasina yol acabilecek kontrolsiiz diyabet ya da wuzun siireli
hormon/kortikosteroid kullanimi varliginda kanal ici enfeksiyonun kontrol
altina alinmast giliclesmekte; kardiyovaskiiler agidan ise kontrolsiiz
hipertansiyon veya son ii¢ ay icinde gecirilmis miyokart enfarktiisii,
serebrovaskiiler olay ya da koroner arter hastalig1 6ykiisii bulunan hastalarda
tedavinin uygulanmasi dénerilmemektedir (Wei vd., 2022).

5. REJENERATIF ENDODONTIDE KLINiK SONUCLAR,
HiSTOLOJIiK BULGULAR VE KOMPLIKASYONLAR

A. Dis Renklenmesi: Nedenleri, Risk Faktirleri ve Onleme Yaklasimlar

Rejeneratif endodontik tedavinin en 6nemli estetik komplikasyonlarindan biri
dis renklenmesidir. Renk degisikligi, kullanilan intrakanal medikamentler,
koronal bariyer materyalleri ve islem sirasinda olusan kan kontaminasyonu
gibi birden fazla faktoriin etkilesimi sonucunda ortaya gikabilmektedir.
MTA'ya radyoopasite 6zelligini veren bizmut oksitin 6zellikle beyaz MTA'da
gozlenen renklenmenin baglica nedenlerinden biri oldugu kabul edilmektedir
(Marciano vd., 2014). Giincel derlemeler, renklenmenin yalmzca bizmut
oksitten kaynaklanmadigini; biyoseramik materyallerin ozellikleri ve kan
kontaminasyonunun birlikte renk degisimine katkida bulundugunu
gostermektedir (Fagogeni vd., 2019). Son yillarda yayimlanan sistematik
derlemeler, dis renklenmesi riskinin; diisiik renklenme potansiyeline sahip
materyallerin tercih edilmesi, pulpa odasinin etkin sekilde temizlenmesi ve
uygun koronal bariyer stratejilerinin uygulanmasiyla azaltilabilecegini
bildirmektedir (Mahmoud vd., 2026). Ayrica Amerikan Endodontistler
Birligi, minosiklin igeren {iglii antibiyotik patinin kullaniminin dikkatle
degerlendirilmesini, miimkiin oldugunda kalsiyum hidroksit veya minosiklin
icermeyen ikili antibiyotik patinin tercih edilmesini; kanal i¢i medikamenlerin
mine-sement sinirimin  altinda  uygulanmasimi  ve koronal bariyer
yerlestirildikten sonra pulpa odasmin dikkatlice temizlenmesini estetik
komplikasyonlar1 azaltmaya yonelik temel klinik yaklasimlar arasinda
onermektedir (American Association of Endodontists, 2021).

B. Kanal I¢i Kalsifikasyon ve Kanal Obliterasyonu

Kanal ici kalsifikasyon, rejeneratif endodontik tedavi sonrasinda kanal
boslugunda mineralize doku olusumu ile karakterize edilen ve uzun dénem
radyografik takiplerde en sik bildirilen iyilesme paternlerinden biridir
(Almutairi vd., 2022). Kanal obliterasyonu, tam kanal obliterasyonu veya
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kanal igerisinde kalsifik bariyer olusumu seklinde farkli radyografik
paternlerle ortaya g¢ikabilmektedir (Kahler vd., 2024). Sistematik derleme
bulgulari, o6zellikle kalsiyum hidroksit kullanilan olgularda bu durumun
antibiyotik bazli kanal i¢i medikament kullanilan olgulara kiyasla daha sik
bildirildigini gdstermektedir (Almutairi vd., 2022). Histolojik incelemeler,
kanal boslugunda olusan yeni dokunun ¢ogunlukla pulpa-dentin
kompleksinden ziyade sement, kemik ve fibroz bag dokusu benzeri yapilardan
olustugunu ortaya koymus ve bu nedenle radyografik kanal daralmasinin
gercek pulpa rejenerasyonunu her zaman yansitmadigi bildirilmistir (Lei vd.,
2015; Wei vd., 2022). Deneysel c¢alismalar, kan pihtistnin zamanla
graniilasyon dokusuna doniistiiglinli, periodontal ligament hiicreleri ile
vaskiiler endotelyal hiicrelerin apeksten kanal igerisine gd¢ ederek sement
benzeri mineralize doku olusumuna katkida bulundugunu gostermektedir
(Komada vd., 2022). Olgu bildirimlerinde, rejeneratif endodontik tedavi
sonrasinda tam kanal obliterasyonu gelisen dislerin uzun dénem takiplerde
asemptomatik olarak fonksiyonlarmi siirdiirebildigi; ancak bu durumun
gelecekte  gerekli olabilecek endodontik veya protetik tedavileri
giiclestirebilecegi bildirilmistir (Kahler vd., 2018). Uzun dénem klinik
takiplerde rejeneratif endodontik tedavi uygulanan dislerde kiimiilatif
sagkalim oran1 %85,15, kok gelisimi oran1 %67,33 ve kanal i¢i kalsifikasyon
siklig1 %43,45 olarak bildirilmis; ayrica pulpa nekrozunun etiyolojisinin kanal
ici kalsifikasyon gelisiminde bagimsiz bir belirleyici oldugu gosterilmistir
(Song vd., 2025).

C. Histolojik Bulgular: Gergek Rejenerasyon mu, Onarict Doku mu?

RET sonrasi kanal duvarlarinda olusan yeni mineralize dokunun gogunlukla
sement benzeri veya kemik benzeri oldugu, dolayisiyla bunun gergek bir
pulpa-dentin kompleksi rejenerasyonundan ziyade bir onarim siirecini
yansittig1 histolojik olarak gosterilmistir (Kahler vd., 2024). Literatiirde
rejeneratif endodontik tedavi sonrasinda olusan dokularin 6ngoriillemez bir
yapi sergiledigi; kanal boslugunda kemik benzeri ve sement benzeri dokularin
siklikla gozlendigi, buna karsin odontoblast benzeri hiicre tabakasinin ¢cogu
olguda olusmadig bildirilmistir (Becerra vd., 2014; Elnawam vd., 2024).

Bununla birlikte, apikal papilla ve Hertwig epitelyal kok kilifinin canliligim
korudugu segcilmis bir olguda pulpa benzeri dokunun olusabildigi gosterilmis;
bu durum séz konusu yapilarin korunmasinin rejenerasyon potansiyeli
acisindan belirleyici olabilecegini diisiindiirmiistiir (Shimizu vd., 2012). Bu
bulgu, RET'in histolojik sonucunun yalnizca uygulanan tedavi protokoliine
degil, ayn1 zamanda tedavi 6ncesinde apikal papilla ve Hertwig epitelyal kok
kilifi gibi kok gelisiminde rol oynayan yapilarin canliliginin korunmasima da
bagli olabilecegini diisiindiirmektedir. Nitekim alandaki baz1 goriisler, olusan
onarim yanitinin olumsuz bir sonug olarak degil, tibbin diger alanlarinda da
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yaygin kabul goéren bir iyilesme bi¢imi olarak degerlendirilmesi gerektigini
vurgulamaktadir (Kahler vd., 2024).

6. SONUC

Rejeneratif endodonti, endodontinin geleneksel hedefi olan yapisal onarimin
Otesine  gecerek, olgunlasmamis dislerde fonksiyonel pulpa-dentin
kompleksinin yeniden olusturulmasini hedeflemektedir. Mevcut klinik
kanitlar, rejeneratif endodontik tedavinin kdk gelisiminin siirdiiriilmesi
acisindan iistliin sonuclar saglayabildigini gosterse de tedavi basarisi tim
olgularda ayni diizeyde degildir; sonuglar ¢esitli c¢evresel faktorlerden
etkilenebilmektedir. Klinik ve radyografik iyilesmenin her zaman histolojik
rejenerasyonu  yansitmamasi, rejeneratif endodontide "onarim" ve
"rejenerasyon" kavramlarinin  bilimsel agidan Dbirbirinden ayrilarak
degerlendirilmesi gerektigini ortaya koymaktadir.

Sonug olarak, rejeneratif endodonti biyolojik temelli tedavi anlayist ile
gelecegin umut verici yaklagimlarindan biri olarak degerlendirilmektedir.
Bununla birlikte, bu yaklagimin 6ngoriilebilir ve kanita dayali standart bir
tedavi secenegine doniisebilmesi; standartlagtirilmis biyolojik iiretim
siireglerinin gelistirilmesine, uzun dénem klinik takip verilerinin artirilmasina
ve yilksek kaliteli randomize kontrollii = klinik  ¢alismalarin
gergeklestirilmesine baglhidir.
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OZET

Yogun bakim iinitelerinde tedavi goren hastalar, kritik hastalik siireci,
mekanik ventilasyon, biling diizeyindeki degisiklikler, ¢oklu ila¢ kullanimi
ve kisisel agiz bakimiin siirdiiriilememesi nedeniyle oral saglik sorunlar
acisindan yiiksek risk altindadir. Bu siiregte dental plak ve oral biyofilm
birikimi artmakta, oral mikrobiyota degismekte, tiikiiriik akis1 azalmakta ve
cesitli mukozal ile periodontal problemler ortaya cikabilmektedir. Oral
kavite, Ozellikle mekanik ventilasyon uygulanan hastalarda potansiyel
solunum yolu patojenleri i¢in bir rezervuar gorevi gorebilmekte ve bu durum
ventilator iligkili pndmoni gelisiminde rol oynayabilmektedir. Bu nedenle
yogun bakim hastalarinda agiz sagliginin korunmasi, yalnizca oral
komplikasyonlarin Onlenmesi agisindan degil, genel hasta bakiminin
desteklenmesi agisindan da 6nem tasimaktadir. Diizenli oral degerlendirme,
mekanik biyofilm kontrolii, oral dokularin nemlendirilmesi ve uygun agiz
bakim protokollerinin uygulanmasi temel yaklasimlar arasinda yer
almaktadir. Bu boliimde yogun bakim hastalarinda sik goriilen oral saglik
sorunlari, oral saglik ile ventilator iliskili pndmoni arasindaki iliski ve giincel
ag1z bakim yaklagimlari literatiir esliginde ele alinmistir.

Anahtar Kelimeler — yogun bakim iinitesi, agiz saghgi, oral bakim, dental plak,
ventilator iligkili pnomoni, oral biyofilm

GIRIS

Yogun bakim {initelerinde (YBU) tedavi géren hastalar, altta yatan
ciddi sistemik hastaliklar, biling diizeyindeki degisiklikler, mekanik
ventilasyon, kullanilan ilaglar ve kisisel agiz bakimini gergeklestirememe
gibi nedenlerl; oral sagligin bozulmasi agisindan yiiksek risk tagimaktadir.
Kritik hastalik siirecinde agiz hijyeninin siirdiiriilmesindeki giicliikler dental
plak birikimini artirabilir; tiikiirik akisindaki azalma ve oral dokularin
kurumasi ise oral kavitenin dogal koruyucu mekanizmalarini olumsuz
etkileyebilir. Bu degisikliklerin sonucunda dental ve periodontal
problemlerin yani sira dil, dudaklar ve oral mukozay:1 etkileyen cesitli
sorunlar ortaya ¢ikabilmektedir (Espinosa vd., 2025: 547-555; Winning vd.,
2021: 353; Jun vd., 2021: 3681).

Oral kavite aynm1 zamanda ¢ok sayida mikroorganizmayr barindiran
kompleks bir mikrobiyal ekosistemdir. Kritik hastalarda oral mikrobiyotanin
dengesi bozulabilir ve dental plak, potansiyel solunum yolu patojenleri igin
bir rezervuar haline gelebilir. Ozellikle endotrakeal entiibasyon ve mekanik

ventilasyon uygulanan hastalarda dogal savunma mekanizmalarinin
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bozulmasi ve orofaringeal sekresyonlarm mikroaspirasyonu, oral
mikroorganizmalarin alt solunum yollarina ulagmasim kolaylagtirabilir. Bu
mekanizmalar, oral saglik ile ventilatdr iliskili pnémoni (VAP) arasindaki
iligkinin temelini olusturmakta ve yogun bakim hastalarinda agiz bakiminin
Onemini artirmaktadir (Winning vd., 2021: 353; Martelli vd., 2026: 1748329;
de Araujo vd., 2023: 452-463)

Bu nedenle oral sagligin degerlendirilmesi ve uygun agiz bakiminin
saglanmasi, kritik hastalarin genel bakiminin 6nemli bir bileseni olarak
kabul edilmektedir. Diizenli mekanik temizlik, oral dokularin
nemlendirilmesi, sekresyonlarin kontrolii ve gerekli durumlarda profesyonel
dental degerlendirme, oral sagligin korunmasina yonelik temel yaklasimlar
arasindadir. Bununla birlikte, agi1z bakiminda kullanilan yontemlerin VAP ve
mortalite gibi klinik sonuglar {izerindeki etkilerine iliskin kanitlar tamamen
tutarli degildir ve giincel calismalar standartlastirilmis, kanita dayali ve
multidisipliner agiz  bakim  protokollerine  duyulan  gereksinimi
vurgulamaktadir (Espinosa vd., 2025: 547-555; Jun vd., 2021: 3681; Gomes
vd., 2026: 389-401).

1. Yogun Bakim Hastalarinda Oral Saglhk Sorunlar

Yogun bakim iinitesinde tedavi goren hastalarda oral sagligin
bozulmasi1 sik karsilasilan bir durumdur. Kritik hastaligmm olusturdugu
sistemik etkilerin yani1 sira hastalarin agiz bakimimi bagimsiz olarak
gergeklestirememesi, biling diizeyindeki degisiklikler, mekanik ventilasyon,
coklu ila¢g kullanimi ve yogun bakimda kalis siiresi oral dokular iizerinde
olumsuz etkiler olusturabilir. Yapilan ¢alismalarda yogun bakim hastalarinda
kotii oral hijyen, dental ve periodontal sorunlar ile oral yumusak doku
lezyonlarmin yaygin oldugu bildirilmistir (Jun vd., 2021: 3681; Gémez vd.,
2025: e3959)

Yogun bakim siirecinde ortaya ¢ikan onemli degisikliklerden biri
dental plak ve oral biyofilm birikiminin artmasidir. Hastalarin mekanik agiz
temizligini ger¢eklestirememesi ve rutin oral hijyen uygulamalarinin yetersiz
kalabilmesi, dis yiizeylerinde biyofilm birikimini kolaylastirmaktadir. Dental
plak yalnizca lokal periodontal inflamasyon agisindan degil, potansiyel
patojen mikroorganizmalarin kolonizasyonuna uygun bir yiizey olusturmasi
nedeniyle de 6nem tasimaktadir. Kritik hastalik sirasinda oral mikrobiyal
dengenin degismesiyle birlikte oral kavitede normal kosullarda daha az
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bulunan  potansiyel  patojen  mikroorganizmalarin  kolonizasyonu
artabilmektedir (Jun vd., 2021: 3681; Munro vd., 2004: 25-33).

Tiikiiriik, oral dokularin nemlendirilmesi, mekanik temizlenmesi ve
mikrobiyal dengenin korunmasinda ©nemli rol oynar. Yogun bakim
hastalarinda sivi kisitlamasi veya dehidratasyon, cesitli ilaglar, oksijen
tedavisi ve agiz solunumu gibi faktorler tiikiiriik miktarinin azalmasina ve
ag1z kuruluguna katkida bulunabilir. Azalmis tiikiiriik akist oral mukozanin
kurumasina, dudaklarda catlaklara, dil {izerinde biyofilm birikimine ve oral
dokularin travmaya daha duyarli hale gelmesine neden olabilir. Kserostomi,
yogun bakim hastalarinda bildirilen yaygin oral bulgulardan biridir (Gémez
vd., 2025: €3959; Steinle vd., 2023: 3875-3884).

Gingival ve periodontal dokular da yogun bakim siirecinden
etkilenebilmektedir. Artan dental plak birikimi gingival inflamasyonun
gelismesini veya mevcut periodontal inflamasyonun siddetlenmesini
kolaylastirabilir. Giincel bir sistematik derlemede gingivitis, yogun bakim
hastalarinda en sik bildirilen oral bulgulardan biri olarak belirlenmis;
periodontitis de incelenen ¢alismalarin 6nemli bir bdliimiinde rapor
edilmistir (Gomez vd., 2025: €3959). Kritik hastalarda periodontal dokularin
degerlendirilmesinin gii¢ olmasi ve dnceden mevcut periodontal hastaligin
her zaman bilinmemesi nedeniyle, yogun bakim yatiginin periodontal
hastalik iizerindeki dogrudan etkisini ayirt etmek her zaman miimkiin
degildir.

Oral mukozal degisiklikler yogun bakim hastalarinda ayrica Snem
tagimaktadir. Ulserasyonlar, mukozal kuruluk ve kanama, dudak lezyonlari,
dil past ve cesitli enfeksiydz lezyonlar bildirilmektedir (Gémez vd., 2025:
€3959; Steinle vd., 2023: 3875-3884). Ozellikle mekanik ventilasyon
uygulanan hastalarda endotrakeal tiip ve tiipii sabitlemek i¢in kullanilan
materyaller dudak, dil ve oral mukozada basing veya travmaya bagh
lezyonlara yol acgabilir. Ventile hastalarda oral mukozal lezyonlarin ve
kanamanin daha sik goriilebildigi de gosterilmistir (Steinle vd., 2023: 3875-
3884)

Sonug olarak, yogun bakim hastalarinda oral saglik sorunlari tek bir
etkene bagli olmayip kritik hastalik, tedavi uygulamalari, mekanik
ventilasyon, degisen oral ¢evre ve yetersiz mekanik plak kontroliiniin birlikte
etkisiyle ortaya ¢ikmaktadir. Bu nedenle oral kavitenin diizenli olarak
degerlendirilmesi ve saptanan problemlere yonelik uygun bakimin erken
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donemde baglatilmas1 6nem tasimaktadir (Jun vd., 2021: 3681; Steinle vd.,
2023: 3875-3884)

2. Oral Saglik ve Ventilator Tliskili Pnomoni

Ventilator iligkili pndmoni (VAP), mekanik ventilasyon uygulanan
kritik hastalarda goriilebilen 6nemli enfeksiyoz komplikasyonlardan biridir.
Endotrakeal entiibasyon, iist ve alt solunum yollar1 arasindaki dogal
anatomik  ve fizyolojik ~ savunma  mekanizmalarini  bozarak
mikroorganizmalarin alt solunum yollarina ulasmasint kolaylastirmaktadir.
Bunun yaninda biling diizeyindeki azalma, oksiiriik refleksinin baskilanmasi
ve orofaringeal sekresyonlarin mikroaspirasyonu da VAP gelisimine katkida
bulunan faktérler arasinda yer almaktadir (Munro vd., 2004: 25-33;
Yamakita vd., 2024: €0313057).

Yogun bakim hastalarinda oral kavitenin mikrobiyal yapisi hastaneye
yatis ve kritik hastalik siirecinde degisebilmektedir. Yetersiz mekanik
temizlik sonucu artan dental plak ve oral biyofilm, potansiyel solunum yolu
patojenlerinin kolonizasyonu i¢in uygun bir ortam olusturabilir. Dental
plakta ve orofaringeal bolgede kolonize olan mikroorganizmalarin
kontamine sekresyonlarla birlikte alt solunum yollarina taginmasi, oral saglik
ile VAP arasindaki iligkinin temel mekanizmalarindan biri olarak kabul
edilmektedir (Munro vd., 2004: 25-33)

Bu iligki, yogun bakim hastalarinda etkili agiz bakiminin yalnizca oral
dokularin  sagliginin  korunmasit agisindan degil, solunum yolu
enfeksiyonlarimin ~ Onlenmesine  olast  katkist  bakimindan  da
degerlendirilmesine neden olmustur. Mekanik plak kontrolii, dis fircalama,
oral sekresyonlarin uzaklastirilmasi ve ¢esitli antiseptiklerin kullanilmasi bu
amagla arastirilmigtir. Bununla birlikte, farkli agiz bakim yodntemlerinin
VAP insidans1t iizerindeki etkilerine iliskin ¢alismalarin  sonuglari
heterojendir. Giincel sistematik derleme ve meta-analizler, baz1 oral bakim
yaklagimlarinin VAP riskini azaltabilecegini gostermekle birlikte kullanilan
yontemler, bakim siklig1, hasta 6zellikleri ve ¢alisma tasarimlari arasindaki
farkliliklar nedeniyle kesin bir protokoliin istiinligiinii ortaya koymak
giictiir (Yamakita vd., 2024: e0313057; Fu vd., 2023: €33418).

Dis hekimlerinin veya oral saglik ekiplerinin yogun bakim bakimina
dahil edilmesinin etkisi de arastirilmistir. AraGjo ve ark. tarafindan
gergeklestirilen sistematik derleme ve meta-analizde, oral saglik ekibi
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tarafindan dental bakim verilen yogun bakim hastalarinda VAP insidansinin
daha diisiik oldugu bildirilmistir (OR=0,33; %95 GA: 0,14-0,76). Bununla
birlikte mortalitede anlamli bir azalma gosterilememis ve sonuglara iligkin
kanit kesinligi ¢ok diigiik olarak degerlendirilmistir de Aradjo vd., 2023:
452-463). Bu nedenle profesyonel oral bakimin VAP'In onlenmesinde
potansiyel bir yarari bulunmakla birlikte, mevcut kanitlarin dikkatli
yorumlanmasi gerekmektedir.

Sonug olarak oral kavite, mekanik ventilasyon uygulanan hastalarda
potansiyel solunum yolu patojenleri icin 6nemli bir rezervuar olusturabilir.
Dental biyofilmin kontrolii ve diizenli agiz bakimi, oral saghigin
korunmasinin yani sira VAP'n Onlenmesine yonelik multidisipliner
yaklagimin bir bileseni olarak degerlendirilmelidir. Bununla birlikte, tek bir
oral bakim uygulamasinin VAP'1 dnlemede kesin olarak iistiin oldugunu
sOylemek icin mevcut kanitlar yeterli degildir (de Araujo vd., 2023: 452—
463; Yamakita vd., 2024: €0313057; Fu vd., 2023: e33418).

3. Yogun Bakim Hastalarinda Agiz Bakimi

Yogun bakim hastalarinda agiz bakiminin temel amaci dental biyofilm
birikimini kontrol etmek, oral dokularin biitiinliigiinii ve nemini korumak ve
oral komplikasyonlarin gelisme riskini azaltmaktir. Hastalarin biling diizeyi,
mekanik ventilasyon durumu, oral dokularin mevcut durumu ve sistemik
oOzellikleri bakim gereksinimini etkileyebileceginden, agiz bakimi bireysel
degerlendirmeye goére planlanmalidir. Giincel sistematik derlemeler, yogun
bakim hastalarinda standartlastirilmis oral degerlendirme ve bakim
protokollerinin 6nemini vurgulamakla birlikte, uygulamalar arasinda halen
onemli farkliliklar bulundugunu gostermektedir (Espinosa vd., 2025: 547-
555; Dos Santos vd., 2025: 80-88).

4. Oral Degerlendirme ve Mekanik Plak Kontrolii

Agiz bakimindan once dudaklar, oral mukoza, dil, disler, gingival
dokular, tiikiirik ve varsa protezler degerlendirilmelidir. Mukozal kuruluk,
iilserasyon, kanama, yogun biyofilm birikimi ve enfeksiyon bulgularmin
erken donemde belirlenmesi bakimin hastaya gore diizenlenmesine yardimcei
olur (Espinosa vd., 2025: 547-555).

Dental biyofilmin uzaklastirilmasinda mekanik temizlik temel
yaklagimdir. Dis firgalama, dental plak miktarini azaltmada siinger veya
gazli bezle yapilan yiizeysel temizlige gore daha etkili olabilir. Randomize
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kontrollii bir ¢alismada elektrikli dis firgasiyla yapilan temizligin siinger
cubuk kullammina kiyasla dental plak ve toplam bakteriyel yilikii anlamh
sekilde azalttig1 gosterilmistir (Needleman vd., 2011: 246-252).

Daha giincel bir ag meta-analizinde de dis firgalamay1 igeren oral
bakim yontemlerinin VAP'n Onlenmesi agisindan iist siralarda yer aldigi
bildirilmistir.[10] Bu nedenle, kontrendikasyon bulunmayan hastalarda
uygun bir dis fircasi ile diizenli mekanik plak kontrolii agiz bakiminin temel
bilesenlerinden biri olarak degerlendirilmelidir.

5. Oral Mukoza, Dil ve Dudak Bakimi

Yogun bakim hastalarinda azalmig tiikiirik akisi, agiz solunumu,
oksijen tedavisi ve mekanik ventilasyon oral dokularin kurumasina katkida
bulunabilir. Bu nedenle dislerin temizlenmesinin yaninda dil ve oral
mukozanin nazik¢e temizlenmesi, biriken sekresyonlarin uzaklastirilmasi ve
oral  dokularin  nemlendirilmesi  6nemlidir.  Dudaklarin  uygun
nemlendiricilerle korunmasi catlama ve doku biitiinligiiniin bozulmasinm
azaltmaya yardimeci olabilir. Nitekim giincel bir sistematik derlemede
yumusak killi dis firgasi ile temizlik ve dudaklarin nemlendirilmesi yogun
bakim hastalarinda sik kullanilan oral bakim uygulamalar1 arasinda
bildirilmistir (Dos Santos vd., 2025: 80-88).

Endotrakeal tiip bulunan hastalarda bakim sirasinda tiipiin konumu ve
oral dokularla temasi da degerlendirilmelidir. Sekresyonlarin birikmesini ve
aspirasyon riskini azaltmak amaciyla uygun aspirasyon yapilmasi ve islemler
sirasinda oral dokularda travma olusturulmamasi 6nem tasimaktadir.

6. Antiseptikler ve Klorheksidin Kullanimi

Klorheksidin (CHX), genis antimikrobiyal etkinligi nedeniyle yogun
bakim hastalarinin agiz bakiminda uzun yillardir kullanilan antiseptiklerden
biridir. Bununla birlikte, CHX'in VAP'in 6nlenmesindeki etkinligine iliskin
giincel kanitlar tutarli degildir. Baz1 sistematik derleme ve meta-analizlerde
dis firgalama ile birlikte CHX kullaniminin VAP insidansini azaltabilecegi
bildirilmistir (Dos Santos vd., 2025: 80-88; Needleman vd., 2011: 246-252).
Yamakita ve ark.'nin 2024 tarihli a§ meta-analizinde, 12 randomize kontrollii
calismadaki 2395 hasta degerlendirilmis ve %0,12 CHX ile birlikte dis
firgcalama VAP'n 6nlenmesinde en yiiksek siralamaya sahip yaklasim olarak
bulunmustur. Bununla birlikte, karsilagtirmalara iliskin kanit giivenilirliginin
diisiik olmasi nedeniyle sonuglarin dikkatli yorumlanmasi gerektigi
belirtilmistir (Yamakita vd., 2024: e0313057)
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Bununla birlikte, CHX kullaniminin klinik sonuglar lizerindeki etkisi
tim sonlamim noktalar1 agisindan tutarli degildir. Cochrane sistematik
derlemesinde CHX iceren oral bakimin VAP insidansimi azaltabilecegi
bildirilirken, mortalite, mekanik ventilasyon siiresi veya yogun bakimda
kalig siiresi agisindan anlamli bir yarar gosterilmemistir (Zhao vd., 2020:
CDO008367) Bu nedenle CHX, mekanik biyofilm kontroliiniin yerine gecen
bir uygulama olarak degil, hastanin klinik durumu ve kurum protokolleri
dogrultusunda mekanik agiz bakimma yardimci bir yaklasim olarak
degerlendirilmelidir.

7. Multidisipliner Yaklagim

Yogun bakim hastalarinda agiz sagligimin korunmasi hemsireler,
yogun bakim hekimleri ve gerektiginde dis hekimlerinin katildig:
multidisipliner bir yaklasim gerektirir. Gunliikk bakimin  diizenli
uygulanmasinin yani sira ileri periodontal hastalik, dental enfeksiyon,
travmatik lezyonlar veya diger oral patolojilerin bulundugu hastalarda dis
hekimi degerlendirmesi yararli olabilir. Bununla birlikte, mevcut klinik
uygulama kilavuzlarimin metodolojik kalitesi ve Oneriler arasindaki
standardizasyon halen siirlidir (Espinosa vd., 2025: 547-555). Bu nedenle
yogun bakim {initelerinde  uygulanabilir, diizenli ve hastanin
gereksinimlerine gore bireysellestirilebilen oral bakim protokollerinin
gelistirilmesi 6nem tagimaktadir.

SONUC

Yogun bakim hastalarinda kritik hastalik, mekanik ventilasyon,
azalmig tikiiriik akisi ve kisisel agiz bakiminin siirdiiriilememesi gibi
faktorler oral sagligin kisa siirede bozulmasina neden olabilmektedir. Dental
plak ve oral biyofilm birikiminin artmasi, mukozal degisiklikler ve
periodontal inflamasyon yalnizca oral saglik agisindan degil, oral kavitenin
potansiyel solunum yolu patojenleri i¢in rezervuar olusturabilmesi nedeniyle
de 6nem tagimaktadir.

Yogun bakim hastalarinda diizenli oral degerlendirme ve mekanik
biyofilm kontrolii agiz bakiminin temelini olugturmalidir. Dis firgalama, dil
ve mukozanin temizlenmesi, sekresyonlarin uzaklastirilmasi ve oral
dokularm nemlendirilmesi hastanin klinik durumuna gore planlanmalidir.
Klorheksidin gibi antiseptiklerin rutin kullaniminin VAP'1n 6nlenmesindeki
yararina iligkin kanitlarin tutarli olmamasi nedeniyle, mekanik temizligin

yerine gegecek bir yaklasim olarak degerlendirilmemelidir.
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Sonug olarak, agiz sagligmin korunmasi yogun bakim hastalarinin
genel bakimiin ayrilmaz bir bileseni olmalidir. Hastaya 6zgii, diizenli ve
kanta dayali agiz bakimmin uygulanmasi ile yogun bakim ekibi ve dis
hekimleri arasindaki is birliginin gelistirilmesi, oral komplikasyonlarin
azaltilmasina ve bakim kalitesinin artirilmasina katki saglayabilir.
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OZET

Tavsan (Oryctolagus cuniculus), kraniyofasiyal biyoloji, ortopedi, oral
cerrahi, implantoloji ve kemik rejenerasyonu arastirmalarinda en sik
kullanilan deney hayvanlarindan biridir. Ozellikle maxilla, memeliler arasinda
yalmzca Leporidae familyasina 6zgii belirgin fenestrali yapisi nedeniyle
dikkat ¢ekmektedir. Maxillanin lateral yiiziinde bulunan cok sayidaki
fenestrasyon, kemigin morfolojik organizasyonunu diger memelilerden
belirgin bicimde ayirmaktadir. Uzun yillar boyunca bu fenestrasyonlarin
yalnizca kafatasi agirligini azaltmaya yonelik pasif adaptasyonlar oldugu
diistinlilmiis olsa da, giiniimiizde yapilan biyomekanik analizleri bu yapilarin
kraniyofasiyal yiiklenme, lokomosyon ve kemik remodelingi ile iliskili
karmasik fonksiyonel ozellikler tasidigini ortaya koymaktadir (Moss &
Feliciano, 1977; Wood-Bailey & Sharp, 2025). Bu bdliimde tavsan
maxillasinin makroskobik ve mikroskobik anatomisi, embriyolojik gelisimi,
biyomekanik 6zellikleri ve deneysel arastirmalardaki 6nemi giincel literatiir
1s5181nda ayrintili olarak ele alinmaktadir.

Anahtar kelimeler: Anatomi, biyomekanik, fenestrasyon, maxilla, tavsan.

1. GIRiS

Tavsan (Oryctolagus cuniculus), laboratuvar hayvanlar1 arasinda 6zellikle
kraniyofasiyal aragtirmalarda en yaygin kullanilan modellerden biridir. Kemik
metabolizmasinin hizli olmasi, kortikal ve trabekiiler kemik yapisinin
deneysel ¢aligmalara uygun ozellikler gostermesi ve cerrahi uygulamalara
elverisli anatomik boyutlari nedeniyle implantoloji, oral ve maksillofasiyal
cerrahi, ortodonti, biyomalzeme gelistirme ve kemik rejenerasyonu
aragtirmalarinda 6nemli bir deney modeli olarak kabul edilmektedir (Pearce
et al., 2007; Calasans-Maia et al., 2009).

Kraniyofasiyal iskelet icerisinde maxilla; {ist diglerin desteklenmesi, nazal
boslugun lateral duvarmin olusturulmasi, orbitanin ventral boliimiiniin
sekillendirilmesi ve sert damagin olusumuna katilmasi gibi bircok yasamsal
fonksiyonu yerine getiren kompleks bir kemiktir (Kénig & Liebich, 2020).
Memelilerin biiylik ¢ogunlugunda maxilla kompakt kortikal kemikten
olusmasina ragmen tavsanlarda bu kemigin lateral yiizli, ince kemik
trabekiilleriyle birbirinden ayrilan ¢ok sayidaki fenestrasyon nedeniyle
oldukga farkli bir morfoloji gostermektedir (Moss & Feliciano, 1977).
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Bu fenestrali yapi, Leporidae familyasinin ayirt edici anatomik 6zelliklerinden
biri olarak kabul edilmektedir. Fenestrasyonlarin sayis1 ve genigligi farkli
tavsan ve yabani tavsan tiirleri arasinda degisiklik gostermekle birlikte,
ozellikle hizli kosucu tiirlerde daha belirgin oldugu bildirilmektedir (Wood-
Bailey et al., 2022; Wood-Bailey & Sharp, 2025).

Fenestrasyonlarin fonksiyonel anlam1 uzun yillardir tartisilmaktadir. DuBrul
(1950), bu yapilarin temel gorevinin kafatasi agirligini azaltmak oldugunu
ileri siirerken, Moss ve Feliciano (1977) gelistirdikleri fonksiyonel matriks
yaklagimi kapsaminda fenestrasyonlarin ¢cigneme kuvvetlerinin iletim yollar
ve periostal gerilimler sonucu olustugunu One siirmiislerdir. Bu goriise gore
cigneme sirasinda olusan kuvvetler dogrudan lateral maxilladan gegmemekte;
bunun yerine dorsal ve ventral kemik destek kolonlar1 boyunca iletilmektedir.
Boylece mekanik yiiklenmenin diisiik oldugu boélgelerde kompakt kortikal
kemik yerine fenestrali trabekiiler bir organizasyon gelismektedir (Moss &
Feliciano, 1977).

Son yillarda yiiksek ¢oziiniirliiklii bilgisayarli tomografi ve sonlu eleman
analizi (Finite Element Analysis, FEA) yontemlerinin gelismesiyle birlikte bu
hipotezler yeniden degerlendirilmeye baslanmistir. Wood-Bailey ve Sharp
(2025), farkli lagomorf tiirlerinde gerceklestirdikleri kargilagtirmali
biyomekanik analizlerde fenestrasyonlarin ¢igneme sirasinda olusan stres
dagilimim biiyiik 6l¢iide degistirmedigini, ancak kafatasi agirligini azaltarak
yiksek hizli lokomosyon sirasinda enerji verimliligini artirabilecek bir
adaptasyon olusturdugunu gostermistir. Arastirmacilar ayrica
fenestrasyonlarin ortadan kaldirildigi teorik modellerde mekanik avantajin
onemli olgiide degismedigini, buna karsin rostral bolgedeki lokal streslerin
azaldigini bildirmislerdir (Wood-Bailey & Sharp, 2025).

Bu bulgular, tavsan maxillasinin yalnizca anatomik agidan degil, aym
zamanda biyomekanik ve gelisimsel biyoloji agisindan da 6nemli bir arastirma
modeli oldugunu gostermektedir. Ozellikle implant uygulamalari, kemik
greftleri, siniis augmentasyonu ve kraniyofasiyal doku miihendisligi
caligmalarinda elde edilen sonuglarin yorumlanabilmesi igin tavsan
maxillasinin normal anatomik organizasyonunun ayrintili olarak bilinmesi
gerekmektedir (Pearce et al., 2007).

Bu bolimde tavsan maxillasinin makroskobik anatomisi, embriyolojik
gelisimi, histolojik organizasyonu, fenestrasyonlarin olusum mekanizmalari,
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biyomekanik 6zellikleri ve deneysel aragtirmalardaki énemi giincel literatiir
dogrultusunda kapsamli bicimde degerlendirilecektir.

2. TAVSAN (ORYCTOLAGUS CUNICULUS) MAXILLASININ
MAKROSKOBIK ANATOMISI

Maxilla (os maxillare), tavsan cranium’unun en biiyiikk kemiklerinden biri
olup, yiiz iskeletinin sekillenmesinde ve ¢igneme sisteminin fonksiyonunda
merkezi rol oynar. Sag ve sol maxilla median diizlemde birbirleriyle, kranialde
os incisivum, dorsalde os nasale ve os frontale, kaudalde ise os lacrimale, os
zygomaticum ve os palatinum ile eklemlesmektedir (Konig & Liebich, 2020).
Bu kemik aynm1 zamanda nazal boslugun lateral duvarini, orbita tabaninin
onemli bir boliimiinii ve sert damagin biiylik kismini olusturur (Dyce et al.,
2017).

Lagomorflarda maxilla, genel memeli planin1 korumakla birlikte, 6zellikle
lateral yiizinde bulunan yaygin fenestrasyonlar nedeniyle diger memelilerden
belirgin sekilde ayrilmaktadir. Bu 6zellik Leporidae familyasinin karakteristik
morfolojik bulgularindan biridir ve tavsanlarda oldukca gelismistir (Moss &
Feliciano, 1977).

2.1. Corpus maxillae

Corpus maxillae, maxillanin temel govdesini olusturur ve igerisinde nazal
bosluk ile iligkili hava bosluklarini ve dis alveollerini barindirir. Tavsanda
corpus maxillae, carnivor ve ruminantlara gore daha ince kortikal kemik
tabakasina sahiptir. Bunun en oOnemli nedeni, lateral duvarda gelisen
fenestrasyonlar ve bunlar arasinda uzanan ince kemik trabekiilleridir (Moss &
Feliciano, 1977).

Korpusun medial yiizii cavum nasi'nin lateral duvarini olustururken, ventral
yiizli sert damagin (palatum durum) olusumuna katilir. Dorsal yiiz ise nazal
kemik ile genis bir sutura araciligtyla birlesmektedir (Barone, 2010).

2.2. Processus alveolaris

Processus alveolaris maxillae, tavsanda siirekli uzayan (hypselodont)
premolar ve molar dislerin alveollerini icermektedir. Lagomorflarin tiim
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disleri yasam boyunca uzama 6zelligi gosterdiginden alveoler kemikte siirekli
remodeling meydana gelir (Meredith & Lord, 2014).

Tavsan iist ¢enesinde normal dis formiilii soyledir:
12/1 C0/0 P 3/2 M 3/3 =28 dis

Lagomorflarin en karakteristik 6zelliklerinden biri, biiyiik {ist kesici dislerin
hemen arkasinda bulunan ikinci kiigiik kesici disler (peg teeth)'dir. Bu yapi
rodentlerden ayrilmalarin1 saglayan onemli anatomik O6zelliklerden biridir
(Kraatz et al., 2015).

Alveoler kemik oldukga vaskiiler yapidadir ve periodontal ligament ile yakin
iligki i¢erisindedir. Siirekli dis uzamasi nedeniyle osteoblastik ve osteoklastik
aktivite yasam boyunca devam etmektedir (Harcourt-Brown, 2002).

2.3. Processus palatinus

Processus palatinus maxillae, sert damagin yaklasik {igte ikisini olusturur. Sag
ve sol palatinal ¢ikintilar median hatta birleserek sutura palatina mediana'yi
meydana getirir. Sert damak tavsanlarda olduk¢a dardir ve rostrokaudal yonde
uzundur. Bu yapi otcul beslenmeye uygun olarak gelismistir ve uzun diastema
ile birlikte yiyeceklerin agiz igerisinde yonlendirilmesini kolaylagtirmaktadir
(Dyce et al., 2017). Palatinal yiizey ¢ok sayida kiiciik damar ve sinir deligi
(foramina palatina minora) igerirken kaudal bolimde foramen palatinum
majus bulunmaktadir.

2.4. Facies lateralis ve fenestrah yapi

Tavsan maxillasinin en karakteristik anatomik o6zelligi, lateral yiiziinde
bulunan cok sayidaki kemik fenestrasyonudur. Bu fenestrasyonlar ince
kortikal kemik trabekiilleri ile birbirinden ayrilmis diizensiz agikliklardan
olugmaktadir (Moss & Feliciano, 1977). Fenestrasyonlarin biyikligi
bireyler arasinda degisebilmekle birlikte en yogun olarak foramen
infraorbitale g¢evresinde goriilmektedir. Yapilan morfometrik ¢aligmalarda
fenestrasyonlarin yas ilerledik¢e genisledigi ve eriskin tavsanlarda lateral
yliziin 6nemli bir boliimiini kapladigi bildirilmistir (Wood-Bailey et al.,
2022).
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Moss ve Feliciano (1977), bu yapinin rastgele gelismedigini; trabekiillerin
belirli mekanik dogrultular boyunca organize oldugunu gostermistir.
Arastirmacilar, kemik kolonlarmin ¢igneme sirasinda olusan kuvvetlerin
tagindig1 bolgeleri temsil ettigini, agikliklarin ise mekanik olarak daha diisiik
yiiklenen alanlarda gelistigini ileri siirmiislerdir.

2.5. infraorbital foramen ve canalis infraorbitalis

Foramen infraorbitale, tavsanlarda oldukca genistir ve maxillanin lateral
yiiziinde kolaylikla ayirt edilir. Bu agiklik, nervus infraorbitalis, arteria
infraorbitalis ve vena infraorbitalis'in gecisine izin verir. Veteriner cerrahide
infraorbital sinir blogu uygulanirken bu anatomik olusum 6nemli bir referans
noktasidir. Tavsanlarda kanalin kisa olmasi nedeniyle lokal anestezik
uygulamalarinda dikkatli olunmalidir (Meredith & Lord, 2014).
Fenestrasyonlarin ~ biiylik  boliimii  infraorbital kanalin  ¢evresinde
yogunlagsmakta olup kanalin mekanik korunmasi trabekiiler kemik kolonlar
tarafindan saglanmaktadir (Moss & Feliciano, 1977).

2.6. Maxilla ve zygomatik destek sistemi

Cigneme sirasinda olusan kuvvetler yalnizca alveoler kemikte yogunlagmaz;
onemli bir boliimii arcus zygomaticus aracilifiyla norokraniuma iletilir.
Tavsanlarda zigomatik destek kolonlar1 (zygomatic buttresses), lateral
maxillanin en giiglii bolgelerinden birini olusturur. Moss ve Feliciano (1977),
koronal kesitlerde yaptiklart analizlerde molar dislerin  okliizal
diizlemlerinden kaynaklanan kuvvetlerin iki temel bilesene ayrildigini
gostermistir. Dikey bilesen kompakt maksiller kemik boyunca dorsale dogru
iletilirken, yatay bilesen zigomatik destek kolonlar1 araciligiyla posteriora
aktarilmaktadir. Boylece lateral fenestrali bolgede yiiksek mekanik gerilim
olusmas1 6nlenmektedir.

Bu goriis uzun yillar kabul gérmiis olmakla birlikte, giincel sonlu eleman
analizleri  fenestrasyonlarin  yiikk iletimini  disiindiigiimiiz ~ kadar
degistirmedigini gostermektedir (Wood-Bailey & Sharp, 2025).

2.7. Maxilla ve komsu anatomik yapilar

Maxilla, yalnizca disleri tagiyan bir kemik olmayip kraniyofasiyal kompleksin
bircok yapisiyla fonksiyonel biitiinliik icerisindedir. Medial yiizii nazal
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mukozay1 desteklerken, dorsal yiizii nazal kemiklerle birlikte burun ¢atisini
olusturur. Kaudal kismi orbita tabanina katilarak goz kiiresini destekler.
Ventral yiizii ise sert damagin olusumunda gorev alir ve oral kavite ile nazal
bosluk arasinda anatomik bariyer olusturur (Koénig & Liebich, 2020).

Bu ¢ok yonlii anatomik organizasyon nedeniyle tavsan maxillasi, implant
arastirmalari, maksillofasiyal rekonstriikksiyon, siniis cerrahisi ve
biyomalzeme caligmalarinda siklikla tercih edilen deneysel modellerden biri
haline gelmistir (Pearce et al., 2007).

3. TAVSAN MAXILLASININ EMBRiIYOLOJIK GELIiSiMi VE
POSTNATAL MORFOGENEZI

Kraniyofasiyal iskeletin gelisimi, noral krest kokenli mezensimal hiicrelerin
proliferasyonu, migrasyonu ve farklilasmasi sonucu meydana gelen karmagik
bir siirectir. Tavsan (Oryctolagus cuniculus) maxillast da diger memelilerde
oldugu gibi birinci faringeal arkus mezensiminden gelismekte olup,
intramembrandz ossifikasyon ile sekillenmektedir (Nanci, 2018; Hall, 2015).
Maxillanin embriyolojik gelisimi yalnizca kemik olusumunu degil, aym
zamanda dis gelisimi, nazal bosluklarin sekillenmesi ve yiiz iskeletinin lig
boyutlu organizasyonunu da dogrudan etkilemektedir.

3.1. Embriyolojik gelisim

Maxilla, embriyonik donemde frontonazal ¢ikinti ile birinci faringeal arkustan
gelisen maksiller c¢ikintinin ~ birlesmesi  sonucu  olusur. Tavsanda
intramembrandz kemiklesme, uzun kemiklerde goriilen endokondral
ossifikasyondan farkli olarak dogrudan mezensimal hiicrelerin osteoblastlara
doniismesiyle gerceklesmektedir (Hall, 2015). Ik kemiklesme merkezleri
embriyonik donemde infraorbital bolge ¢evresinde ortaya ¢ikar ve daha sonra
alveoler ¢ikint1, palatinal uzanti ve nazal yiliz boyunca ilerler. Gelisimin erken
donemlerinde kortikal kemik olduk¢a homojen bir yap1 gosterirken, dogum
sonrasinda mekanik yiliklenmelerin baglamasiyla birlikte maxillada belirgin
morfolojik degisiklikler meydana gelir (Nanci, 2018).

Bu siiregte dis germlerinin gelisimi ile alveoler kemigin sekillenmesi es

zamanlt ilerler. Tavsanlarda tiim dislerin hipselodont karakter gdstermesi
nedeniyle alveoler kemik gelisimi yalnizca embriyolojik donemde degil,
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yasam boyunca devam eden dinamik bir yeniden yapilanma siireci olarak
degerlendirilmektedir (Meredith & Lord, 2014).

3.2. Dogum sonrasi ilk iki haftada maxillanin morfolojik degisimi

Maxillanin karakteristik fenestrali gortinlimii dogum sirasinda tam olarak
olusmus degildir. Moss ve Feliciano (1977), farkli yas gruplarindaki tavsan
kafataslarimi karsilastirarak fenestrasyonlarin dogumdan sonraki ilk iki hafta
icerisinde hizla gelistigini gostermistir.

Yenidogan tavsanlarda lateral maksiller plaka biiylik olgiide kompakt
kemikten olusur. Bu donemde yalnizca yiizeysel oluklar ve ince kortikal
diizensizlikler —gozlenirken ger¢ek anlamda fenestrasyonlar heniiz
olusmamustir. Ik postnatal hafta igerisinde periostal yiizeyde lokal
rezorpsiyon alanlari ortaya ¢ikmaya baslar. ikinci haftanin sonunda ise bu
rezorpsiyon alanlar1 birleserek erigkin tavsanlarda goriilen karakteristik ag
benzeri (lattice-like) yapiy1 olusturmaktadir (Moss & Feliciano, 1977).

Arastirmacilar, fenestrasyonlarin rastlantisal bigimde gelismedigini; belirli
mekanik dogrultular boyunca uzanan kemik kolonlarinin korunurken, daha az
yiik tasiyan bolgelerde kortikal kemigin rezorbe oldugunu bildirmistir. Bu
durum, kemik morfolojisinin fonksiyonel yiiklenmeye yanit olarak
sekillendigini gosteren 6nemli kanitlardan biri olarak kabul edilmektedir.

3.3. Fonksiyonel matriks teorisi ve fenestrasyon gelisimi

Moss ve Feliciano (1977), tavsan maxillasindaki fenestrasyonlarin
aciklanmasinda Fonksiyonel Matriks Teorisi (Functional Matrix
Theory)'ni temel almistir. Bu teoriye gore kemik dokusu, kendi basina
biliylimeyi yonlendiren bir yap1 olmayip, ¢evresindeki yumusak dokularin
olusturdugu fonksiyonel gereksinimlere uyum saglayan dinamik bir organdir
(Moss & Young, 1960). Tavsanlarda dogum sonrasi beslenmenin
baglamasiyla birlikte masseter, pterygoideus ve temporalis kaslarinin
olusturdugu cigneme kuvvetleri maxillaya iletilmektedir. Bu kuvvetlerin
yogunlastigi bolgelerde osteoblastik aktivite artarken, mekanik olarak daha
diisiik yiiklenen alanlarda osteoklastik rezorpsiyon baskin hale gelmektedir.
Sonug olarak kompakt kortikal kemik yerini ince kemik trabekiilleri ile ¢evrili
fenestrasyonlara birakmaktadir (Moss & Feliciano, 1977). Bu siireg, Wolff
Yasasi ile de uyumludur. Wolff'a gére kemik dokusu maruz kaldigi mekanik
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yiiklenmeye gore siirekli yeniden sekillenmektedir (Wolff, 1892). Tavsan
maxillasindaki fenestrasyonlarin gelisimi de bu biyolojik ilkenin dikkat ¢ekici
orneklerinden biri olarak degerlendirilmektedir.

3.4. Periostal remodelingi ve trabekiiler organizasyon

Fenestrasyon gelisiminde periost Onemli rol oynamaktadir. Histolojik
incelemeler, fenestrasyonlarin ¢evresindeki trabekiillerin yogun osteoblast
aktivitesi gosterdigini, acikliklarin kenarlarinda ise kontrollii osteoklastik
rezorpsiyon alanlarinin bulundugunu ortaya koymustur (Moss & Feliciano,
1977). Trabekiiller belirli yonelimler gostermektedir. Ozellikle dorsoventral
ve rostrokaudal dogrultuda uzanan kemik kolonlari, ¢igneme sirasinda olusan
kuvvetlerin iletim dogrultulariyla biiylik o6lgiide uyumludur. Bu durum,
trabekiiler organizasyonun yalnizca anatomik degil ayn1 zamanda
biyomekanik gereksinimlere gore sekillendigini diisiindiirmektedir.

Modern mikro-BT c¢alismalart da trabekiiler mimarinin yagla birlikte
degistigini, eriskin tavsanlarda trabekiill kalinhiginin arttigini ancak
fenestrasyonlarin genel geometrisinin korundugunu gostermektedir (Wood-
Bailey & Sharp, 2025).

3.5. Biilyiime siirecinde siitiirlerin rolii

Maxillanin biliylimesi yalnizca kemik yiizeylerindeki appozisyon ve
rezorpsiyonla  smirli  degildir. Nazomaksiller, frontomaksiller ve
zigomatikomaksiller siitiirler de biliyime sirasinda Onemli gorev
istlenmektedir (Enlow & Hans, 1996).

Bu siitiirlerde bulunan yogun vaskiiler bag dokusu, osteojenik hiicreler i¢in
zengin bir kaynak olusturarak yiiz iskeletinin ii¢ boyutlu biiylimesini saglar.
Tavsanlarda erken postnatal donemde siitlir aktivitesinin oldukga yliksek
oldugu, erigkin donemde ise belirgin sekilde azaldigi bildirilmistir (Hall,
2015).

3.6. Deneysel ¢calismalar agisindan 6nemi
Tavsanlarda postnatal donemde devam eden aktif kemik remodelingi, bu tiirii

implant osseointegrasyonu, kemik grefti, biyomalzeme ve doku miihendisligi
arastirmalari i¢in degerli bir model haline getirmektedir (Pearce et al., 2007).
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Bununla birlikte, fenestrali maxilla yapist nedeniyle tavsanlardan elde edilen
sonuclarin insan maxillasina dogrudan aktarilmasi her zaman uygun
olmayabilir. Ozellikle lateral kortikal kemigin kalinhg, trabekiiler
organizasyonu ve yilk aktarim mekanizmalar1 tiirler arasinda farklilik
gostermektedir. Bu nedenle tavsan modeliyle elde edilen bulgular
degerlendirilirken bu anatomik farkliliklar mutlaka g6z Oniinde
bulundurulmalidir.

4. TAVSAN MAXILLASININ BiYOMEKANIGi VE
FENESTRASYONLARIN FONKSiYONEL ONEMi

Kraniyofasiyal iskelet, yalnizca basin sekillenmesini saglayan pasif bir yapi
olmayip, ¢igneme, solunum ve lokomosyon sirasinda olusan mekanik
yiiklerin karsilanmasinda gorev alan dinamik bir sistemdir. Maxilla, bu sistem
icerisinde okliizal kuvvetlerin absorbe edilmesi, yeniden dagitilmasi ve
ndrokraniuma iletilmesinde temel rol oynayan kemiklerden biridir. Tavsan
(Oryctolagus cuniculus) maxillasi ise Leporidae familyasina 6zgii fenestralt
yapisi nedeniyle memeli biyomekaniginde 6zel bir arastirma modeli olusturur.
Yaklasik yetmis yildir bu fenestrasyonlarin iglevi iizerine farkli hipotezler ileri
siiriilmiis olup, klasik morfolojik yaklasimlar son yillarda sonlu eleman
analizleri (Finite Element Analysis, FEA) ile yeniden degerlendirilmistir
(Moss & Feliciano, 1977; Wood-Bailey & Sharp, 2025).

4.1. Maxillaya etki eden biyomekanik kuvvetler

Cigneme sirasinda tavsan maxillasi iizerine etki eden kuvvetler temel olarak
ic kaynaktan olugmaktadir: disler araciligiyla iletilen okliizal yiikler, ¢igneme
kaslarinin olusturdugu ¢ekme ve basing kuvvetleri ile temporomandibular
eklem iizerinden aktarilan reaksiyon kuvvetleri (Herring, 2007). Bu kuvvetler
yalmzca alveoler kemikte lokal deformasyonlara neden olmaz; ayn1 zamanda
arcus zygomaticus, nazal kemikler ve frontal kemik boyunca dagilarak tiim
kraniyofasiyal kompleksin mekanik davranigini etkiler.

Tavsanlarda masseter kasi ¢igneme sisteminin baskin kasidir. Rodentlerde
oldugu gibi giiclii bir masseter sistemi bulunmasina ragmen temporalis kas1
gorece kiigiiktiir. Bu nedenle ¢igneme kuvvetlerinin 6nemli béliimii masseter
ve medial pterygoid kaslar tarafindan olusturulur (Bramble, 1989; Wood-
Bailey & Sharp, 2025).
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4.2. Moss ve Feliciano'nun fonksiyonel modeli

Fenestrali maxillanin biyomekanik anlamimi agiklayan ilk kapsamli model
Moss ve Feliciano (1977) tarafindan gelistirilmistir. Arastirmacilar, tavsan
maxillasin1 yalnizca anatomik bir yapi olarak degil, kuvvetlerin belirli
dogrultularda iletildigi miihendislik benzeri bir "gergeve sistem (frame
structure)" olarak degerlendirmistir. Bu modele gore lateral maxilladaki
fenestrasyonlar mekanik agidan zayif bolgeler degildir; aksine yiik tagimayan
alanlarin fizyolojik olarak elimine edilmesi sonucunda olusmus yapilardir.
Koronal kesit analizlerinde molar dislerin okliizal yiizeylerinin belirli bir
egime sahip oldugu gosterilmistir. Cigneme sirasinda bu egimli ylizeylere
uygulanan kuvvetler iki bilegsene ayrilmaktadir. Dikey bilesen kompakt
maxiller kemik boyunca dorsale dogru iletilirken, yatay bilesen zigomatik
destek kolonlar1 (zygomatic buttresses) araciligiyla posteriora aktarilmaktadir.
Boylece yiikler ince lateral plakaya degil, daha kalin kemik kolonlarina
yonlendirilmektedir (Moss &  Feliciano, 1977). Bu yaklasim,
fenestrasyonlarin dogrudan yiik tasiyan yapilar olmadigini; yiik tasiyan kemik
kolonlar1 arasindaki diisiik gerilimli alanlarin zamanla rezorbe olmasi sonucu
gelistigini ileri siirmektedir. Arastirmacilar bu organizasyonu "pentagonal
nasal frame" modeli ile agiklamis ve 6zellikle insisiv dislerden kaynaklanan
kuvvetlerin dorsal ve ventral kemik strutlari boyunca tagindigini gostermistir.

4.3. Fenestrasyonlar gercekten yiik aktarimim degistiriyor mu?

Moss ve Feliciano'nun 6nerdigi model uzun yillar kabul gérmiis olsa da, bu
hipotezin dogrudan deneysel olarak test edilmesi miimkiin olmamistir. Bunun
temel nedeni, canl tavsan kafatasinda fenestrasyonlarin olusturdugu lokal
gerilimlerin  Olgiilmesindeki teknik zorluklardir. Bilgisayar destekli
biyomekanik modelleme yontemlerinin gelismesiyle birlikte bu konu yeniden
aragtirilmistir,

Wood-Bailey ve Sharp (2025), Avrupa tavsani (Oryctolagus cuniculus),
Hispid tavsan1 (Caprolagus hispidus) ve pika (Ochotona princeps)
kafataslarindan elde edilen mikro-BT verilerini kullanarak ii¢ boyutlu sonlu
eleman modelleri olusturmuslardir. Daha sonra bu modellerde fenestrasyonlar
dijital olarak doldurularak teorik, fenestrasyonsuz maxilla modelleri
gelistirilmis ve her iki durum biyomekanik agidan karsilastirilmistir. Bu
calismanin en Onemli bulgusu, fenestrasyonlarin bulunmasinin veya
bulunmamasinin kafatasindaki genel stres dagilimini biiyliik oOlciide
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degistirmemesidir. Fenestrasyonlarin kapatildigi modellerde yalnizca rostral
bolgede lokal streslerin azaldigi; orbitanin posterioru ve arcus zygomaticus
gibi bolgelerde ise stres dagiliminin biiyiik dl¢iide ayni kaldig1 gdsterilmistir.
Bu bulgu, klasik kuvvet yonlendirme hipotezinin tiimiiyle desteklenmedigini
ortaya koymaktadir (Wood-Bailey & Sharp, 2025).

4.4. Von Mises stres dagilimi

Sonlu eleman analizlerinde kemik dokusunun mekanik davranisini
degerlendirmek amaciyla en yaygm kullanilan parametrelerden biri Von
Mises stresidir. Bu parametre, ¢ekme, basing ve kayma gerilmelerini tek bir
bilesen altinda degerlendirerek kemik dokusunun potansiyel deformasyon
bolgelerini belirlemeye olanak saglar (Rayfield, 2007). Wood-Bailey ve Sharp
(2025), fenestrali tavsan modellerinde en yiiksek Von Mises streslerinin {i¢
bolgede yogunlastigini bildirmistir:

e Arcus zygomaticus ve temporomandibular eklem ¢evresi,
e Rostral bolge (6zellikle iist kesici dislerin dorsalinde),
e Orbita gevresi.

Buna karsilik lateral maxilladaki fenestrasyonlarin bulundugu alanlarda
yiiksek stres yogunlagmalar1 gézlenmemistir. Fenestrasyonlarin dijital olarak
kapatilmasi, yalnizca bu bdlgedeki stres dagilimini daha homojen hale
getirmis; ancak kafatasinin genel biyomekanik davranisini anlamli bigimde
degistirmemistir. Bu sonug, fenestrasyonlarin ¢igneme kuvvetlerini
yonlendirmekten ¢ok, mevcut yiikklenme diizenine uyum saglayan bir
morfolojik adaptasyon olabilecegini diigiindiirmektedir.

4.5. Mekanik avantaj ve 1sirma kuvveti

Cigneme sisteminin etkinligini degerlendirmede kullanilan 6nemli
parametrelerden biri mekanik avantajdir (mechanical advantage). Mekanik
avantaj, olusturulan 1sirma kuvvetinin kaslardan gelen toplam kuvvete orani
olarak tanimlanmaktadir.

Wood-Bailey ve Sharp (2025), Avrupa tavsaninda mekanik avantajin yaklagik
0,20 oldugunu bildirmistir. Fenestrasyonlarmn dijital olarak kapatilmasi
sonrasinda bu degerin 0,19'a diistiigii ve istatistiksel olarak anlamli bir
degisiklik gostermedigi belirtilmistir. Benzer sekilde pika ve Hispid
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tavsaninda da fenestrasyonlarin kaldirilmasi 1sirma verimliliginde dnemli bir
farklilik olugturmamastir.

Bu bulgular, fenestrasyonlarin dogrudan ¢igneme performansini artiran
yapilar olmadigini gostermektedir.

4.6. Fenestrasyonlarin lokomosyon ile iliskisi

Fenestrasyonlarin fonksiyonuna iliskin giintimiizde en gii¢lii hipotez, DuBrul
(1950) tarafindan ortaya atilan ve Wood-Bailey ile Sharp (2025) tarafindan
desteklenen kafatasinin hafifletilmesi (cranial lightening) goriisiidiir.
Leporidae familyasinda hizli kosan tiirlerde fenestrasyonlarin daha genis
oldugu bilinmektedir. Ozellikle Lepus tiirlerinde lateral maxilla ¢ok daha
yogun ag yapisina sahipken, daha yavas hareket eden tiirlerde bu agikliklarin
daha smirli oldugu gosterilmistir (Wood-Bailey et al., 2022; Wood-Bailey &
Sharp, 2025).

Tavsan cranium’unun (Sekil 1) agirhginin azaltilmasi, tavsanlarin
karakteristik dort ayakli sigrayici hareketi sirasinda bagin atalet momentini
azaltarak ani yon degisikliklerini kolaylastirabilir. Ayrica tavsanlarin kisa
kuyruklu olmast nedeniyle, kangurularin aksine kuyrukla denge
saglayamamalari, kraniyal kiitlenin azaltilmasin1 daha avantajli héle getirmis
olabilir (Wood-Bailey & Sharp, 2025).
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Sekil 1. Tavsanin cranium’unun ve mandibula’sinin sagdan goriiniimii. 1- Os
nasale.2- Corpus ossis incicivi3- Processus nasalis os incissivum.4- Corpus maxillae
(maxilla).5- Facies facialis of 4(perforated).6- Tuber faciale.7- Foramen
infraorbitale.8- Tuber maxillae.9- Processus zygomaticus of 410- Juga alveolaris of
411- Os zygomaticum12- Foramen lacrimale.13- Os lacrimale.14- Margo
supraorbitalis .15- Incisura supraorbitalis Rostralis16- Incisura supraorbitalis
caudalis17- Margo nasalis os frontale18- Os parietale.19- Os temporale.20- Os
interparietale2 1- Crista nuchae22- Processus retrotympanicus.23- Processus
mustoideus.24- Meatus acusticus axternus.25- Bulla tympanica.26- Foramen
stylomastoideum.27- Foramen ethmoidale.28- Canalis opticus.29- Ala
presphenoidale.30- Fissura orbitalis.31- Processus Zygomaticus os temporale32-
Processus condylaris. Of mandible33- Ramus mandibulae.34- Processus
angularis.35- Fossa masseterica.36- Incisura vasorum facialium.37- Corpus
mandibulae38- Foramen mentale.39- Pars incissiva of 37.

4.7. Klinik ve deneysel acidan degerlendirme

Fenestrali (Sekil 1.5) yap1 nedeniyle tavsan maxillasi, insan maxillasindan
biyomekanik olarak tamamen ayn1 6zellikleri gostermemektedir. Bu nedenle
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dental implant stabilitesi, kemik grefti rezorpsiyonu veya siniis
augmentasyonu gibi deneysel caligmalar yorumlanirken tiirler arasindaki bu
morfolojik farkliliklarin dikkate alinmasi gerekir (Pearce et al., 2007).
Bununla birlikte tavsan, hizli kemik dongiisii, kolay erisilebilir maxillas1 ve
yliksek iyilesme kapasitesi sayesinde biyomalzeme aragtirmalari icin halen en
degerli deneysel modellerden biridir. Ozellikle implant yiizey 6zellikleri,
kemik rejenerasyonu ve doku mihendisligi c¢aligmalarinda tavsan
maxillasindan elde edilen veriler, uygun smirlamalar g6z Oniinde
bulunduruldugunda  translasyonel  arastirmalara  Onemli  katkilar
saglamaktadir.

5. TAVSAN (ORYCTOLAGUS CUNICULUS) MAXIiLLASININ
HiSTOLOJIK VE MiKROYAPISAL ORGANIiZASYONU

Makroskobik olarak fenestrali (Sekil 1.5) goriinlim sergileyen tavsan
maxillasi, mikroskobik diizeyde yiiksek derecede organize bir kortikal ve
trabekiiler kemik mimarisine sahiptir. Bu organizasyon yalnizca kemigin
mekanik dayanikliligim belirlemekle kalmayip ayn1 zamanda siirekli uzayan
dislerin desteklenmesi, ¢igneme kuvvetlerinin dagitilmasit ve yasam boyu
devam eden kemik remodelingi acisindan da kritik 6neme sahiptir (Nanci,
2018).

5.1 Kortikal kemik organizasyonu

Tavsan maxillasinin kortikal kemigi, uzun kemiklerde goriilen yogun Havers
sistemi kadar gelismis degildir. Bunun temel nedeni, maxillanin yiik tagiyan
bir ekstremite kemigi olmamasi ve intramembrandz kokenli bir yliz kemigi
olmasidir (Enlow & Hans, 1996). Kortikal kemik 6zellikle ii¢ bolgede belirgin
sekilde kalinlagmaktadir:

e Alveoler ¢ikinti,
o Infraorbital kanal cevresi,
e Zigomatik destek kolonu.

Buna karsilik fenestrasyonlarin bulundugu lateral plakada kortikal tabaka
belirgin bi¢imde incelmekte ve yer yer yalnizca birka¢ yiliz mikrometre
kalinliginda kemik trabekiilleri kalmaktadir (Moss & Feliciano, 1977). Bu
yapt ilk bakista mekanik zayiflik gibi goriinse de trabekiillerin yonelimi,
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olusan yiiklerin aktarim dogrultularim takip etmektedir. Boylece minimum
kemik dokusu kullanilarak maksimum rijitlik elde edilmektedir.

5.2 Trabekiiler kemik mimarisi

Mikro-BT calismalar1 tavsan maxillasindaki trabekiillerin rastgele organize
olmadigim gostermektedir. Ozellikle molar dislerin bulundugu bélgelerde
trabekiiller vertikal dogrultuda uzanirken, zigomatik arkusa yakin alanlarda
oblik yerlesim gostermektedir (Wood-Bailey & Sharp, 2025). Bu
organizasyon Wolff Yasasi'nin tipik bir érnegini olusturmaktadir. Mekanik
yiiklerin arttig1 bolgelerde trabekiil kalinligi ve kemik hacmi artarken, diisiik
gerilim alanlarinda daha ince trabekiiler aglar gelismektedir.

Mikro-BT analizlerinde degerlendirilen temel parametreler sunlardir:

e Trabekiil kalinlig1 (Tb.Th)

e Trabekiil sayisi (Tb.N)

e Trabekiiller aras1 mesafe (Tb.Sp)

e Kemik hacmi/doku hacmi oran1 (BV/TV)

Bu parametrelerin 0zellikle implant arastirmalarinda osseointegrasyon
basarisini  degerlendirmede yaygin olarak kullanildig:r bildirilmektedir
(Bouxsein et al., 2010).

5.3 Fenestrasyonlarin histolojik 6zellikleri

Fenestrasyonlar (Sekil 1.5) ger¢cek anlamda bosluk degildir. Agikliklarin
cevresi canli kortikal kemik ile ¢evrilidir ve periost tarafindan tamamen
ortillmektedir. Histolojik  kesitlerde fenestrasyon  kenarlarinda
osteoblastlardan zengin aktif kemik yiizeyleri goriilmektedir (Moss &
Feliciano, 1977). Fenestrasyonlar arasinda uzanan kemik kdopriileri yogun
kollajen tip I matriksi igermekte olup osteosit lakiinleri diizenli sekilde
dagilmistir. Kemik matriksi lameller yap1 gostermekte, 6zellikle yiik tasityan
kolonlarda lamellerin ydnelimi mekanik kuvvet dogrultulariyla uyumlu
bulunmaktadir.

Bu 6zellik, fenestrasyonlarin pasif anatomik bosluklar degil, kontrollii kemik
organizasyonunun bir iiriinii oldugunu gostermektedir.
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5.4 Osteoblast ve osteoklast aktivitesi

Tavsan, kemik doniisiim hizinin yiliksek olmasi nedeniyle implant biyolojisi
caligmalarinda tercih edilen deney hayvanlarindan biridir (Pearce et al., 2007).

Histomorfometrik c¢alismalarda alveoler kemikte osteoblastik aktivitenin
oldukea yiiksek oldugu gosterilmistir. Ozellikle:

e Yeni kemik olusumu,

o Implant gevresi kemik olusumu,
e Periodontal remodeling,

e Dis hareketleri

sirasinda osteoblast ve osteoklastlarin birlikte gorev yaptigi1 goriilmektedir. Bu
durum siirekli uzayan dislerin olusturdugu fizyolojik gereksinimlerle
iliskilidir (Meredith & Lord, 2014).

5.5 Vaskiilarizasyon
Maxillanin vaskiiler organizasyonu olduk¢a zengindir. Baglica kanlanma:

e A. maxillaris

e A.infraorbitalis

e A. alveolaris superior
tarafindan saglanmaktadir. Fenestrasyonlarin ¢cevresindeki periostal damar agi
olduk¢a yogundur ve kemik remodelingi sirasinda osteojenik hiicrelerin
tasinmasinda onemli rol oynar. Yiiksek vaskiilarizasyon ayni zamanda
implantlarin hizl osseointegrasyonunun temel nedenlerinden biri olarak kabul
edilmektedir (Pearce et al., 2007).
5.6 Sinir dagihimi
Tiim st ¢ene, N. maxillaris (CN V:) tarafindan innerve edilmektedir.

Ozellikle:

e N. infraorbitalis
e Nn. alveolares superiores
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e N. nasalis lateralis

maxillanin duyusal innervasyonunu saglar. Cerrahi implant uygulamalarinda
infraorbital sinirin seyri dikkatle degerlendirilmelidir.

5.7 Histolojik organizasyonun biyomekanik 6nemi

Son yillarda gerceklestirilen sonlu eleman analizleri, yalnizca makroskobik
morfolojinin degil mikroyapisal organizasyonun da stres dagilimini énemli
olgiide etkiledigini gostermektedir. Trabekdillerin yonelimi, kollajen liflerinin
dizilimi ve kortikal kalinliktaki bolgesel degisiklikler, yiik aktarimini optimize
ederek kemik kiitlesinin ekonomik kullanilmasini saglamaktadir.

Bu nedenle tavsan maxillasi, biyomimetik implant tasarimi agisindan oldukga
degerli dogal modellerden biri olarak kabul edilmektedir (Wood-Bailey &
Sharp, 2025).

6. SONUC

Tavsan (Oryctolagus cuniculus) maxillas, makroskobik ve
mikroskobik 6zellikleri bakimindan diger memeli tiirlerinden belirgin
sekilde ayrilan, 6zgiin morfolojik ve fonksiyonel 6zelliklere sahip bir
kraniyofasiyal kemiktir. Ozellikle lateral yiiziinde bulunan fenestrali
yapi, Leporidae familyasinin karakteristik anatomik 6zelliklerinden biri
olup uzun yillardir gelisimsel biyoloji, fonksiyonel anatomi ve
biyomekanik acisindan ilgi odagi olmugtur.

Embriyolojik ve postnatal gelisim caligmalari, fenestrasyonlarin
dogumda tam olarak gelismis olmadigini, postnatal donemde ¢igneme
fonksiyonunun baslamasiyla birlikte kemik remodelingi sonucunda
sekillendigini gostermektedir. Bu bulgular, tavsan maxillasinin biiyiime
ve gelisiminin yalnizca genetik faktorlerle degil, ayn1 zamanda
fonksiyonel yiiklenme ve cevresel mekanik uyaranlarla da yakindan
iliskili oldugunu ortaya koymaktadir. Moss ve Feliciano tarafindan
ortaya konulan fonksiyonel matriks yaklagimi, bu morfolojik
organizasyonun aciklanmasinda oOnemli bir kuramsal temel
olusturmaktadir.

Giincel sonlu eleman analizleri ise fenestrasyonlarin (Sekil 1.5) klasik
olarak diisiiniildiigii gibi ¢igneme kuvvetlerinin iletiminde belirleyici
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bir rol tstlenmedigini, buna karsin kafatasi kiitlesinin azaltilmasina
katki saglayarak hizli lokomosyon ve ¢evik hareket kabiliyeti agisindan
bir avantaj olusturabilecegini gostermektedir. Bodylece tavsan
maxillasindaki fenestrali yapi, yalnizca anatomik bir farklilik degil;
morfoloji ve biyomekanik 6zelliklerin birlikte sekillendirdigi ¢ok yonlii
bir organizasyon olarak degerlendirilmektedir.

Deneysel aragtirmalar agisindan tavsan maxillast; implant biyolojisi,
kemik rejenerasyonu, biyomalzeme gelistirme, siniis augmentasyonu
ve kraniyofasiyal doku mithendisligi ¢alismalarinda degerli bir model
olmaya devam etmektedir. Bununla birlikte, fenestrali kortikal yapz,
stirekli uzayan disler ve tiire 6zgii kemik remodelingi gibi 6zellikler
nedeniyle tavsanlardan elde edilen bulgularin insan klinigine
aktarilmasinda anatomik ve biyomekanik farkliliklarin dikkate alinmasi
gerekmektedir.

Sonu¢ olarak, tavsan maxillasi temel anatomi, deneysel cerrahi ve
biyomekanik arastirmalari agisindan onemli bir model olup, 6zellikle
yiiksek ¢Oziiniirliiklii goriintiileme teknikleri, mikro-BT analizleri ve
sonlu eleman modellemeleri ile desteklenecek gelecekteki ¢alismalarin,
bu 6zgiin kemik yapisinin fonksiyonel organizasyonunun daha ayrintili
bi¢imde anlasilmasina katki saglayacagi diistiniilmektedir.
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OZET

Kok kanal tedavisi sonrasi postoperatif agri, hasta konforunu ve tedavi
deneyimini etkileyen 6nemli klinik sorunlardan biridir. Agrinin geligimi;
mikrobiyal, mekanik ve kimyasal etkenlerin yani sira hastaya, dise ve
uygulanan tedavi prosediirlerine bagl faktorlerin etkilesimiyle ortaya ¢ikan
multifaktdriyel bir stirectir. Tedavi 6ncesi agrinin varligi, pulpal ve periapikal
durum, kok kanal preparasyonunda kullanilan teknikler, apikal debris
ekstriizyonu, irrigasyon protokolil ve tedavinin seans sayisi postoperatif agr
iizerinde etkili olabilmektedir. Agrinin degerlendirilmesinde gorsel analog
skala ve sayisal derecelendirme Olgegi gibi Ol¢lim araglarindan
yararlanilmakta ve farkl1 zaman noktalarinda yapilan degerlendirmeler agrinin
seyrinin izlenmesine olanak saglamaktadir. Postoperatif agri genellikle
tedaviyi izleyen erken donemde daha belirgin olup zaman igerisinde azalma
egilimi gostermektedir. Agrinin Onlenmesi ve yoOnetiminde nonsteroid
antiinflamatuvar ilaglar ve parasetamol gibi farmakolojik yaklagimlarin yam
sira lazer uygulamalari, uygun klinik prosediirlerin se¢imi ve hasta
bilgilendirmesi gibi farmakolojik olmayan yaklagimlar da 6nem tagimaktadir.
Bununla birlikte, bazi hastalarda agri uzun siire devam edebilmekte ve
persistan postendodontik agr1 gelisebilmektedir. Bu olgularda devam eden
endodontik patolojilerin yani sira néropatik ve dis kaynakli olmayan agri
nedenlerinin de ayiric1 tanida degerlendirilmesi gerekmektedir. Bu boliimde
kok kanal tedavisi sonrasi postoperatif agrinin etiyolojisi, degerlendirilmesi,
agriy1 etkileyen faktorler, onleme ve yonetim yaklasimlari ile agrinin seyri
giincel bilimsel kanitlar dogrultusunda ele alinmaktadir.

Anahtar Kelimeler — Endodonti, kok kanal tedavisi, postoperatif agri, postendodontik
agri, agri yonetimi, persistan agri.

1. GIRiS

Kok kanal tedavisinin temel hedeflerinden biri, kok kanal sistemindeki
enfeksiyonun kontrol altina alinmasi ve periapikal dokularin iyilesmesi igin
uygun biyolojik kosullarin olusturulmasidir. Bununla birlikte, tedavinin teknik
acidan uygun sekilde tamamlanmasi hastanin iglem sonrasinda higbir
semptom yasamayacagi anlamina gelmemektedir. Ozellikle tedaviyi izleyen
erken donemde ortaya ¢ikan agri, endodontik uygulamalarda hasta konforunu
etkileyen klinik sorunlardan biri olmaya devam etmektedir. Mevcut veriler,
endodontik tedavi sonrasinda agr1 goriilme sikligimin ilk giinlerde daha yiiksek
oldugunu ve takip siiresi uzadik¢a belirgin bigimde azaldigin1 géstermektedir
(Pak ve White, 2011:429).

Postoperatif agrinin olusumu tek bir nedene baglanamaz. Tedavi sirasinda
periapikal dokularda meydana gelen mekanik veya kimyasal irritasyonun yani
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sira kok kanal sistemindeki mikroorganizmalar ve bunlara ait iiriinlerin apikal
bolgeyle iliskisi inflamatuvar yanitin gelismesine katkida bulunabilmektedir
(Siqueira, 2003:453). Bu nedenle tedavi sonrasinda ortaya ¢ikan agri; hastaya
ve dige iliskin Ozellikler ile uygulanan endodontik islemlerin birlikte
degerlendirilmesini gerektiren multifaktoriyel bir klinik durum olarak ele
alinmalidir.

Klinik uygulamalar agisindan postoperatif agriyla iligkili olabilecek c¢ok
sayida degisken bulunmaktadir. Preoperatif semptomlarin varligi, pulpal ve
periapikal durum, kok kanal preparasyonunda tercih edilen yaklasim, apikal
bolgeye debris tasinmasi, irrigasyon protokolii, kanal i¢i medikament
kullanimi, obtilirasyon islemleri ve tedavinin seans sayist bu degiskenler
arasinda yer almaktadir. Bu faktorlerin postoperatif semptomlarla iliskisinin
anlagilmasi, yalnizca agr1 gelisme riskinin degerlendirilmesi agisindan degil,
tedavi siirecinin hasta konforunu gozeterek planlanmasi agisindan da
Oonemlidir.

Bu boliimde kok kanal tedavisi sonrasinda ortaya g¢ikan agrinin olusum
mekanizmalari ve degerlendirilmesi ele alinarak hastaya, dise ve tedavi
prosediirlerine bagli faktorler gilincel bilimsel kanitlar dogrultusunda
incelenecektir. Bunun yaninda postoperatif agrinin azaltilmasi ve kontroliinde
kullanilan klinik ve farmakolojik yaklagimlar degerlendirilecektir.

2. POSTOPERATIF ENDODONTIK AGRININ TANIMI VE
ETiYOPATOGENEZI
2.1.  Mikrobiyal faktirler

Kok kanal tedavisi sonrasinda gelisen agr1 multifaktoriyel bir yapiya sahip
olmakla birlikte, mikrobiyal etkenler bu siirecin 6nemli bilegenlerinden birini
olusturmaktadir. Kok kanal sisteminde bulunan mikroorganizmalar ve bunlara
ait iirinlerin periapikal dokularla etkilesimi, inflamatuvar yanitin baglamasina
veya mevcut inflamasyonun siddetlenmesine katkida bulunabilmektedir. Bu
nedenle endodontik tedavi sonrasinda goriilen agri, periapikal bolgede
meydana gelen mekanik ve kimyasal hasarin yani sira mikrobiyal irritasyonla
da iliskilendirilmektedir (Ozdemir, 2020:1).

Enfekte kok kanal sistemindeki bakteriyel toksinlerin periapikal dokulara
ulagsmasi, lokal inflamatuvar yanit1 tetikleyerek agrinin gelisimine zemin
hazirlayabilir. Bu inflamatuvar siiregte periapikal bolgedeki sinir lifleri ve
inflamatuvar hiicreler arasinda gerceklesen biyolojik etkilesimler agn
algisinin olusmasinda dnem tasimaktadir. Ozellikle inflamasyonla iliskili
noropeptidlerin  ekspresyon ve salimimindaki artisin  nosiseptif yanitin
gelisimine katkida bulunabilecegi bildirilmektedir (Alhilou, 2025:1).
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Mikrobiyal etkenlerin postoperatif agr1 iizerindeki rolii, kok kanal
sistemindeki enfeksiyonun etkin bigimde kontrol edilmesinin klinik 6énemini
ortaya koymaktadir. Bununla birlikte postoperatif agrimin yalnizca
mikroorganizmalarin varligiyla agiklanmast miimkiin degildir. Tedavi
sirasinda periapikal dokularin mekanik veya kimyasal olarak irritasyonu da
inflamatuvar yanitin siddetini etkileyebildiginden, mikrobiyal faktorlerin
diger etiyolojik bilesenlerle birlikte degerlendirilmesi gerekmektedir
(Ozdemir, 2020:1; Alhilou, 2025:1).

2.2. Mekanik Faktorler

Kok kanal tedavisi sirasinda gergeklestirilen mekanik islemler, periapikal
dokularin irritasyonu yoluyla postoperatif agrinin gelisimine katkida
bulunabilmektedir. Kemomekanik preparasyon sirasinda dentin talaslari,
nekrotik doku artiklari, mikroorganizmalar ve irrigasyon soliisyonlariin
apikal bolgeye tasinmasi inflamatuvar yamiti artirabilir. Apikal debris
ekstriizyonunun kullanilan preparasyon teknigi ve enstriiman 6zelliklerinden
etkilenebildigi bildirilmektedir (Nouroloyouni vd., 2023:2).

Enstriimantasyon kinematiginin postoperatif agr1 {izerindeki etkisini
degerlendiren calismalarin sonuglar1 ise tam olarak tutarli degildir. Giincel
sistematik derlemeleri degerlendiren bir derlemede, baz1 ¢aligsmalarda rotary
sistemlerin resiprokal sistemlere gore daha diisiik postoperatif agriyla iligkili
oldugu bildirilirken, baz1 ¢aligmalarda iki sistem arasinda anlamli farklilik
saptanmamig veya resiprokal sistemler lehine sonuclar elde edilmistir
(Zamparini vd., 2026:12). Enstriimantasyon sistemleri arasindaki bu
farkliliklarin ege kinematigi, alet tasarimi, taper, kesme etkinligi ve apikal
debris ekstriizyonu gibi ¢esitli faktdrlerle iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir
(Zamparini vd., 2026:18-19).

Apikal bolgenin mekanik yonetimi de postoperatif agr1 agisindan onem
tagimaktadir. Apikal patensinin siirdiiriilmesinin agriy1 artirmadigi ve bazi
sistematik derlemelerde 6zellikle erken postoperatif donemde daha diisiik agr
diizeyleriyle iligkili oldugu bildirilmistir. Buna karsilik foraminal genisletme,
ozellikle nekrotik diglerde, ilk postoperatif giinlerde daha yiiksek agr
diizeyleriyle iliskilendirilmistir (Zamparini vd., 2026:12-13).

Bununla birlikte, preparasyon tekniginin tek basina postoperatif agriyi
belirledigi sdylenemez. Nouroloyouni ve arkadaslarinin randomize klinik
caligmasinda crown-down ve step-down teknikleri arasinda postoperatif agri
acisindan anlamli farklilik bulunmamaistir (Nouroloyouni vd., 2023:5-6). Bu
nedenle mevcut kanitlar, belirli bir enstriimantasyon veya preparasyon
yaklagiminin postoperatif agr1 agisindan kesin stiinliiglini ortaya koymak
icin yeterince tutarh degildir (Zamparini vd., 2026:12).
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2.3.Kimyasal Faktorler

Kok kanal tedavisinde kullanilan irrigasyon soliisyonlari, dezenfeksiyon
acisindan O6nemli olmakla birlikte periapikal dokularla temas etmeleri
durumunda postoperatif agriya katkida bulunabilmektedir. Ozellikle
irrigantlarin apikal bolgeye ekstriizyonu, periradikiiler dokularda inflamatuvar
yanit1 tetikleyebilen bir faktordiir (Ribeiro vd., 2025:9).

Sodyum hipoklorit (NaOCIl), antimikrobiyal ve organik doku c¢dziicii
Ozellikleri nedeniyle yaygin olarak kullanilmaktadir. Bununla birlikte
periapikal dokular iizerinde irritan ve sitotoksik etki gosterebildigi ve bu
etkinin ~Ozellikle yiiksek konsantrasyonlarda Onem kazanabilecegi
bildirilmektedir (Ribeiro vd., 2025:9).

Irrigasyonun uygulanma ve aktivasyon ydntemi de postoperatif agriyi
etkileyebilir. Hizarci ve arkadaslarinin ¢aligmasinda XPF, PUI, EndoActivator
ve konvansiyonel irrigasyon arasinda 12 ve 24. saatlerde anlamli farklilik
saptanmamig; 48. saatte ise XPF ile konvansiyonel irrigasyona gore daha
diisik agr bildirilmistir (Hizarc1 vd., 2022:7). Bu nedenle irrigasyon
protokolii belirlenirken etkili dezenfeksiyonun yani sira apikal ekstriizyon ve
periapikal kimyasal irritasyon riskinin de dikkate alinmasi 6nemlidir (Hizarci
vd., 2022:10)

3. POSTOPERATIF AGRININ DEGERLENDIRILMESI

Postoperatif endodontik agrinin degerlendirilmesinde agrinin siddeti ve
zaman igerisindeki degisimi dikkate alinmaktadir. Bu amagla gorsel analog
skala (VAS) ve sayisal derecelendirme Olgegi (NRS) gibi farkli Glglim
araglarindan yararlanilmaktadir. Farkli agr1 6lgekleriyle elde edilen sonuglarin
yiksek diizeyde iliskili oldugu bildirilmekle birlikte, kullanilan 6l¢iim
yonteminin sonuglarin yorumlanmasini etkileyebilecegi belirtilmektedir (Pak
ve White, 2011:435). Mendes ve arkadaslarinin calisma protokoliinde de
postoperatif agrinin degerlendirilmesinde VAS ve 0—10 arasinda puanlanan
NRS birlikte kullanilmig ve Olglimlerin  farkli zaman noktalarinda
tekrarlanmasi planlanmistir (Mendes vd., 2025).

Postoperatif agr1 genellikle zamanla azalmaktadir. Pak ve White'in sistematik
derleme ve meta-analizinde, tedavi Oncesinde %81 olan ortalama agn
prevalansinin 24 saat sonra %40'a, bir hafta sonra ise %ll'e diistiigii
bildirilmistir. Benzer sekilde, 100 puan iizerinden degerlendirilen ortalama
agr1 siddeti 54'ten 24 saatte 24'e ve bir hafta sonunda 5'e gerilemistir (Pak ve
White, 2011:429). Bu bulgular, postoperatif agrinin degerlendirilmesinde
uygun bir Ol¢lim aracinin kullanilmasinin yani sira agrinin farkli zaman
noktalarinda izlenmesinin de 6nemini gostermektedir.
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4. POSTOPERATIF AGRIYI ETKILEYEN FAKTORLER
4.1. Hastaya Baglh Faktorler

Postoperatif endodontik agrinin siddeti hastaya bagli cesitli faktdrlerden
etkilenebilmektedir. Ozellikle tedavi 6ncesi agri, postoperatif agrini énemli
belirleyicilerinden biridir; akut preoperatif agrist bulunan hastalarda tedavi
sonrasinda daha siddetli agr1 gorilebilecegi bildirilmistir (AlRahabi,
2017:379). Yas ile postoperatif agr1 arasindaki iligkiye yonelik bulgular kesin
olmamakla birlikte, ¢calismalarin ¢ogunda anlamli bir iliski saptanmamustir.
Buna karsilik bazi ¢alismalarda kadin hastalarda erkeklere gore daha fazla
postoperatif agr1 bildirildigi belirtilmistir (AlRahabi, 2017:379).

Agn algisindaki bireysel farkliliklarin da postoperatif agr1 deneyiminde rol
oynayabilecegi diisliniilmektedir. Hammad ve arkadaglarinin (2026)
calismasinda, tedavi Oncesi alfa beyin dalgasi aktivitesinin yiiksek olmasi
daha diigiik postoperatif agri1 diizeyleriyle iliskili bulunmustur. Bununla
birlikte yazarlar, bu bulgularin dogrulanmasi igin ileri galigmalara ihtiyag
oldugunu belirtmistir (Hammad vd., 2026:1).

4.2.Dise ve Tedaviye Bagh Faktorler

Postoperatif endodontik agri, dige ait dzelliklerin yani sira tedavi sirasinda
uygulanan mekanik iglemlerden de etkilenebilmektedir. Prospektif bir klinik
caligmada, apikal genisletme miktarinin tedaviden sonraki yedinci giinde agr
goriilmesiyle iliskili oldugu, asir1 okliizal yikiin ise agrinin daha uzun siire
devam etmesinde rol oynayabilecegi bildirilmistir. Ayni ¢aligmada prosediirel
hatalarin postoperatif agri goriilme sikligr iizerinde anlamli bir etkisi
saptanmamistir (Bamini vd., 2020).

Kok kanal preparasyonu sirasinda debris, mikroorganizmalar ve diger
irritanlarin apikal bdlgeye tasinmasi, periapikal dokularda inflamatuvar yanit
olusturarak postoperatif agri gelisimine katkida bulunabilir. Keskin ve
arkadaglarinin calismasinda tiim glide path yontemlerinde apikal debris
ekstriizyonu goriiliirken, manuel preparasyonun motorla ¢alisan sistemlere
gore daha fazla debris ekstriizyonuna neden oldugu belirlenmistir (Keskin vd.,
2020:439-441).

Bununla birlikte, her apikal mekanik islemin postoperatif agriy1 artirdig
sOylenemez. Giincel bir randomize kontrollii ¢aligmada, asemptomatik vital
tek kokli dislerde apikal patensinin korunmasi ile korunmamasi arasinda ilk
48 saatte postoperatif agr1 agisindan anlamli fark bulunmamistir (Deger vd.,
2026:94). Bu bulgu, tedaviye bagl faktorlerin postoperatif agri {izerindeki
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etkisinin kullanilan teknik ve olgunun klinik o6zellikleriyle birlikte
degerlendirilmesi gerektigini diisiindiirmektedir.

4.3. Pulpal ve Periapikal Durumlarin Etkisi

Tedavi oncesindeki pulpal ve periapikal tani, postoperatif agri gelisimini
etkileyebilen 6nemli faktorler arasindadir. Literatiirde pulpa nekrozunun daha
yiiksek flare-up insidansi ile iligkili oldugu, daha 6nce endodontik tedavi
uygulanmis dislerde de siddetli postoperatif agr1 ve flare-up goriilebilecegi
bildirilmistir (Nosrat vd., 2021:363).

Periapikal durum agisindan ise semptomatik apikal periodontitis, siddetli
postoperatif agri ve flare-up acisindan onemli bir prediktér olarak
gosterilmektedir. Bununla birlikte, postoperatif agr1 caligmalarinda periapikal
taninin yeterince ve standart bir terminolojiyle raporlanmamasi, mevcut
bulgularin degerlendirilmesini gii¢lestirmektedir (Nosrat vd., 2021:363).

4.4. Tedavi Seans Sayisimin Etkisi

Kok kanal tedavisinin tek veya birden fazla seansta tamamlanmasinin
postoperatif agri literatliirde siklikla aragtirilmistir. Giincel bir sistematik
iizerindeki etkisi derlemede, ¢alismalarin cogunda tek ve ¢ok seansl tedaviler
arasinda postoperatif agri acisindan anlamli bir fark saptanmadigi; bazi
caligmalarda ise tek seansli tedavi sonrasinda daha diisiik agr bildirildigi
belirtilmigtir. Caligmalar arasindaki farkliliklarin hasta secimi, tedavi
protokolleri ve agrinin degerlendirilme ydntemlerinden kaynaklanabilecegi
ifade edilmistir (Kumar vd., 2025:1).

Benzer sekilde, Vishwanathaiah ve arkadaslarinin sistematik derleme ve
meta-analizinde, tek ve ¢ok seansli kok kanal tedavileri arasinda
postendodontik agr1 ve flare-up insidansi ya da siddeti agisindan anlamli bir
fark bulunmamuistir. Bu nedenle seans sayisinin tek basina postendodontik agr1
riskini belirleyen bagimsiz bir faktér olmadigi sonucuna varilmistir
(Vishwanathaiah vd., 2021:3358).

4.5. Irrigasyon Protokoliiniin Etkisi

Kok kanal tedavisinde kullanilan irrigasyon protokolii, postoperatif agriyi
etkileyebilecek faktorlerden biridir. Sodyum hipokloritin (NaOCI) apikal
bolgeye tasmasit periapikal dokularda irritasyona neden olabilir ve
konsantrasyon arttikca sitotoksik etkisi artabilmektedir. Bununla birlikte,
diisiik (%0,5-3) ve yiiksek (=%5) NaOCI konsantrasyonlarini karsilagtiran bir
sistematik derleme ve meta-analizde postoperatif agr1 prevalansi sirasiyla
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%45 ve %39 olarak bildirilmis; ancak kanit kesinliginin ¢ok diisiik olmast
nedeniyle konsantrasyon ile postoperatif agri1 arasindaki iliski konusunda
kesin bir sonuca ulasilamamuistir (Sabino-Silva vd., 2023:4157—4158).

Irrigasyon soliisyonunun sicakliginin da postoperatif agri iizerinde etkili
olabilecegi bildirilmistir. Monteiro ve arkadaslarinin sistematik derleme ve
meta-analizinde, final irrigasyonda soguk salin ile uygulanan intrakanal
kriyoterapinin 6. ve 24. saatlerde postoperatif agriy1 azalttigi, 48. ve 72.
saatlerde ise gruplar arasinda anlaml farklilik bulunmadigi belirtilmistir.
Bununla birlikte, mevcut kanitlarin sinirli olmasi nedeniyle sonuclarin dikkatli
yorumlanmasi gerektigi vurgulanmigtir (Monteiro vd., 2021:23-24).

Irrigasyonun aktivasyon yontemi de erken donemdeki agri diizeylerini
etkileyebilir. Bansal ve arkadaglarmin randomize klinik ¢aligmasinda
konvansiyonel igne irrigasyonu, ultrasonik aktivasyon ve EndoActivator
karsilastirilmig; erken postoperatif donemde en diisik agr1 skorlar
EndoActivator grubunda, en yiiksek skorlar ise konvansiyonel igne
irrigasyonu grubunda goézlenmistir. 48. saatte ise gruplar arasindaki fark
istatistiksel anlamliligin1 kaybetmistir (Bansal vd., 2025:27-28).

4.6. Kok Kanal Preparasyon Tekniginin Etkisi

Kok kanal preparasyonu sirasinda kullanilan enstriimantasyon sistemi, apikal
bolgeye taginan debris miktarini ve buna baglh inflamatuvar yaniti etkileyerek
postoperatif agri iizerinde rol oynayabilir. Giincel bir sistematik derleme ve
meta-analizde, XP-endo Shaper ile diger ege sistemleri karsilastirilmis ve XP-
endo Shaper kullanilan gruplarda agr1 daha diisiik olma egilimi gostermekle
birlikte fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (Dedhia vd.,
2024:1168-1171). Calismada ayrica higbir preparasyon sisteminin apikal
debris ekstriizyonunu tamamen ortadan kaldiramadigi belirtilmistir.

Rotary ve resiprokal hareket kinematiklerinin etkisi de aragtirllmistir. Singh
ve arkadaglarinin sistematik derlemesinde, endodontik retreatment sonrasinda
rotary ve resiprokal sistemler arasinda 24, 48 ve 72. saatlerde postoperatif
agrmin insidansi veya siddeti agisindan calismalarin ¢ogunda anlamli fark
saptanmamistir. Yalnizca bir calismada erken donemde resiprokal sistemle
daha yiiksek agr1 bildirilmis, daha sonraki degerlendirmelerde bu fark ortadan
kalkmistir. Bu bulgular, kullanilan hareket kinematiginin tek basina
postoperatif agriy1 belirleyen tutarli bir faktdr olmadigmi gostermektedir
(Singh vd., 2026:185).
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5. POSTOPERATIF AGRININ ONLENMESI VE YONETIMi
5.1. Farmakolojik Yaklasimlar

Postoperatif endodontik agrinin kontroliinde farmakolojik tedavi énemli bir
yere sahiptir. Nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar (NSAII) bu amagla en sik
kullanilan ilag gruplarindan biridir. Di Spirito ve arkadaglarinin derlemesinde,
ibuprofenin postoperatif endodontik agr1 icin en fazla arastirilan NSAII
oldugu ve 6zellikle tedavinin ilk saatlerinde etkili agr1 kontrolii saglayabildigi
bildirilmistir. Ayrica ibuprofen ile parasetamol kombinasyonunun da
postoperatif agrinin azaltilmasinda etkili olabilecegi belirtilmistir (Di Spirito
vd., 2022).

Akut postendodontik agrinin ydnetiminde NSAII ve/veya parasetamol
kullanimu etkili bir yaklasim olarak kabul edilmektedir. Kortikosteroidlerin de
akut postendodontik agrinin kontroliinde etkili olabilecegi bildirilmekle
birlikte, antibiyotikler rutin agr1 kontrolii amaciyla kullanilmamalidir.
Antibiyotik kullanimi ates, halsizlik, seliilit veya lenfadenopati gibi sistemik
tutulum bulgularinin bulundugu durumlarla sinirlandirilmalidir (Kohli vd.,
2021:3).

Farmakolojik agr1 kontroliinde preemptif analjezi de postoperatif agrinin
azaltilmasina yonelik yaklagimlardan biridir. Tedavi oncesinde uygulanan
NSAIll'lerin nosiseptif uyarmin islenmesini ve santral sensitizasyon gelisimini
azaltarak postoperatif agr1 kontroliine katki saglayabilecegi bildirilmistir.
Bununla birlikte, mevcut ¢alismalarin metodolojik sinirliliklart nedeniyle
bulgularin dikkatli yorumlanmasi gerekmektedir (Teja vd., 2021:286-298).

5.2. Farmakolojik Olmayan Yaklasimlar

Postoperatif endodontik agrinin kontroliinde farmakolojik tedavilere ek olarak
cesitli farmakolojik olmayan yontemlerden de yararlanilmaktadir. Bu
yontemlerden biri lazer uygulamalaridir. Luo ve arkadaslarinin sistematik
derleme ve meta-analizinde, diisiik seviyeli lazer tedavisi, diyot lazer ve
fotodinamik tedavinin postoperatif agr1 siddetini azaltabilecegi bildirilmistir.
Diisiik seviyeli lazer tedavisinin 6zellikle 24 ve 48. saatlerde agr1 skorlarinda
azalma sagladigi gosterilmistir. Bununla birlikte, farkli lazer uygulamalarinin
birbirlerine istiinliigii konusunda kesin bir sonuca ulagilamamistir (Luo vd.,
2024:1700).

Okliizal rediiksiyon da postoperatif agrinin azaltilmast amaciyla
degerlendirilen yontemlerden biridir. Esen ve arkadaglarinin randomize klinik
caligmasinda, semptomatik ve asemptomatik molar dislerde okliizal
rediiksiyon uygulanmasinin postoperatif agri iizerine etkisi arastirilmistir. Tek
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seanslt kok kanal tedavisi sonrasinda okliizal rediiksiyon yapilan ve
yapilmayan gruplar arasinda genel olarak agr1 insidansi ve siddeti acisindan
anlamli bir farklilik saptanmamigtir. Bu nedenle okliizal rediiksiyonun
postendodontik agrinin azaltilmasinda bagimsiz bir belirleyici olmadigi
belirtilmistir (Esen vd., 2025:371-375).

5.3. Hasta Bilgilendirmesi ve Klinik Oneriler

Postoperatif agrinin ydnetiminde hastanin bilgilendirilmesi ve psikolojik
durumunun dikkate alinmasi1 6nemlidir. Endodontik agri ile iligkili psikolojik
faktorleri inceleyen bir kapsam derlemesinde, Ozellikle anksiyetenin
postoperatif agr ile iligkili oldugu ve bu iligkiyi degerlendiren 18 ¢aligmanin
14’linde anlamli sonuglar elde edildigi bildirilmistir. Bu nedenle tedavi
oncesinde hastanin kaygi diizeyinin degerlendirilmesi, tedavi siireci ve olasi
agr1 konusunda gercekei beklentilerin olusturulmast ve hastaya islem
sirasinda kontrol hissi saglayacak basit yontemlerin sunulmasi yararli olabilir
(Sadr vd., 2025:144-148).

Tedavi sonrasinda ise hastaya evde bakim ve ila¢ kullanimi konusunda agik
Oneriler verilmesi 6nem tagimaktadir. Recete edilen ilaglarin onerilen sekilde
kullanilmasi, oral hijyenin siirdiiriilmesi, tedavi edilen dis {izerinde asir
cigneme yiikiinden kacinilmasi ve gerekli klinik kontrollerin yapilmasi,
postoperatif donemin yonetimine katki saglayabilir. Diizenli takip ayni
zamanda devam eden agri veya flare-up gibi komplikasyonlarin erken
donemde belirlenmesine olanak saglayabilir (Dobariya vd., 2025).

6. POSTOPERATIF AGRININ SEYRi VE PROGNOZU
7.
7.3. Agrimin Zaman Icindeki Seyri

Postendodontik agr1 genellikle tedaviyi takip eden erken donemde daha
belirgin olup zaman igerisinde azalma egilimi gostermektedir. Ahmad ve
arkadaslarinin (2022) sistematik derleme ve meta-analizinde, agr1 siddetinin
kok kanal tedavisinden sonraki 12-24 saatlik donemde en yiiksek diizeye
ulastig1 ve 2448 saat arasinda giderek azaldigi bildirilmistir (Ahmad vd.,
2022).

Benzer sekilde, Mohamed ve arkadaslarinin (2026) sistematik derleme ve
meta-analizinde postoperatif agr1 siddetinin zamanla belirgin sekilde azaldig
belirtilmistir. Incelenen ¢alismalarda agr1 diizeyleri 72. saat ile 5. giin arasinda
onemli Olglide azalirken, 7. giinde ¢ogu calismada agrinin minimal diizeye
indigi veya tamamen ortadan kalktig1 bildirilmistir (Mohamed vd., 2026:4).
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7.4. Persistan Postendodontik Agri

Endodontik tedavi sonrasinda gelisen agr1 ¢ogunlukla kisa siirede azalmakla
birlikte, bazi hastalarda uzun silire devam edebilmektedir. Martins ve
arkadaglarinin (2026) sistematik derleme ve meta-analizinde 16 c¢aligma
degerlendirilmis ve endodontik tedavi sonrasi persistan agrinin birlesik
prevalansi yaklasik %35 olarak belirlenmistir. Bu bulgu, persistan agrinin
nispeten diisiik siklikta goriilmesine ragmen klinik acidan dikkate alinmasi
gereken bir durum oldugunu gostermektedir (Martins vd., 2026:1).

Persistan agrinin kaynagi her zaman devam eden endodontik patoloji
olmayabilir. Al-Khudhairy ve arkadaglarinin (2022) sistematik derlemesinde,
endodontik tedavi sonrasinda post-travmatik trigeminal ndropati ve persistan
dentoalveoler agr1 gibi noropatik kokenli durumlarin goriilebilecegi
bildirilmistir. Incelenen calismalarda bu tablolarin kék kanal tedavisinden
sonraki 3—48 aylik dénemde saptanabildigi belirtilmistir (Al-Khudhairy vd.,
2022). Bu nedenle klinik ve radyografik olarak yeterli tedaviye ragmen
agrmin  devam  ettigi olgularda, noropatik agrilarin  yam  sira
temporomandibular bozukluklar ve komsu dislerden kaynaklanan agrilarin da
ayirict tanida degerlendirilmesi 6nem tagimaktadir (Al-Khudhairy vd., 2022).

7. SONUC

Kok kanal tedavisi sonrasi postoperatif agri, mikrobiyal, mekanik ve kimyasal
etkenlerin yani sira hastaya, dise ve uygulanan tedavi prosediirlerine bagli
bircok faktorden etkilenebilen multifaktoriyel bir klinik durumdur. Bu
nedenle postoperatif agrinin 6nlenmesi ve yonetiminde tek bir faktore
odaklanmak yerine, olguya 6zgii risklerin biitiinciil olarak degerlendirilmesi
Onem tasimaktadir.

Postoperatif agri ¢ogunlukla tedaviyi izleyen erken donemde daha belirgin
olmakta ve zaman igerisinde azalmaktadir. Uygun endodontik tekniklerin
uygulanmasi, periapikal dokularin gereksiz irritasyonundan kaginilmasi, etkili
agr1 kontroliiniin saglanmasi ve hastanin tedavi siireci hakkinda yeterli sekilde
bilgilendirilmesi hasta konforunun artirilmasina katkida bulunabilir.
Farmakolojik yaklasimlarin yan sira farmakolojik olmayan yontemler de
olgunun 6zelliklerine gore degerlendirilebilir.

Bununla birlikte, tedavi sonrasinda uzun siire devam eden agrinin her zaman
endodontik kaynakli olmayabilecegi unutulmamalidir. Klinik ve radyografik
olarak yeterli tedaviye ragmen persistan agrinin bulundugu olgularda
noropatik ve diger olas1 agr1 kaynaklariin ayiric1 tanida degerlendirilmesi,
gereksiz endodontik girisimlerin 6nlenmesi agisindan 6nemlidir.
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OZET

Yapay zeka (YZ), son yillarda saglik bilimlerinde oldugu gibi endodontide de
tani, tedavi planlamasi ve klinik karar verme siireclerini destekleyen 6nemli bir
teknoloji olarak 6ne ¢cikmaktadir. Ozellikle makine grenmesi ve derin 6grenme
yontemlerindeki gelismeler, radyografik ve konik 1s1nl1 bilgisayarli tomografi
goriintiilerinin otomatik olarak degerlendirilmesine olanak saglamistir. Bu
boliimde, yapay zekanin endodontideki temel kavramlari ve giincel klinik
uygulamalar1 ele alinmaktadir. YZ tabanli sistemlerin periapikal lezyonlarin ve
vertikal kok kiriklarmin  tespiti, kok ve kok kanal anatomisinin
degerlendirilmesi, calisma boyunun belirlenmesi ve kok kanal tedavilerinin
radyografik degerlendirilmesi gibi alanlarda umut verici sonuglar gosterdigi
bildirilmektedir. Ayrica makine 6grenmesi modellerinin tedavi sonuglarinin ve
prognozun tahmin edilmesinde, rejeneratif endodontik uygulamalarda, dental
travma  yonetiminde ve  endodontik  mikrocerrahi  vakalarinin
degerlendirilmesinde kullanim potansiyeli bulunmaktadir. Yapay zeka destekli
klinik karar sistemleri, farkli klinik ve radyografik verileri birlikte
degerlendirerek tam1 ve tedavi planlamasinda klinisyene yardimci
olabilmektedir. Bununla birlikte, veri setlerinin sinirlilii ve heterojenligi, dis
dogrulama eksikligi, algoritmik yanlilik, veri gizliligi ve modellerin farkli hasta
gruplarma genellenebilirligi 6nemli sinirhiliklar olusturmaktadir. Mevcut
bulgular, yapay zekanin klinisyenin bilgi ve deneyiminin yerine ge¢cmekten
ziyade, endodontik tani ve tedavi siireglerini destekleyen tamamlayici bir arag
olarak degerlendirilmesi gerektigini gostermektedir. Gelecekte
gergeklestirilecek genis olgekli, prospektif ve cok merkezli klinik ¢alismalar,
yapay zekanin endodontide giivenilir ve rutin kullaniminin belirlenmesi
acgisindan 6nem tagimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Yapay zeka, endodonti, Makine 6grenmesi, derin égrenme, klinik
karar destegi, tani

1. GIRIS

Yapay zeka (YZ), bilgisayar sistemlerinin verilerden 6grenmesi, Oriintiileri
tanimas1 ve belirli problemlere yonelik tahmin veya smiflandirmalar
yapabilmesini saglayan yontemleri kapsayan genis bir c¢alisma alanidir.
Ozellikle makine 6grenmesi ve derin 6grenme yontemlerindeki gelismeler,
YZ’nin saglik bilimlerinde goriintii analizi, tanisal degerlendirme, tedavi
planlamasi ve klinik karar destegi gibi alanlarda kullanimini artirmigtir (Ourang
vd., 2024; Huang vd., 2026) . Endodonti; kok kanal sisteminin karmagik
anatomisi, radyografik degerlendirmelerde goézlemciye bagli farkliliklar ve
birgok klinik basamagin hekimin deneyim ve becerisinden -etkilenmesi
nedeniyle YZ uygulamalar1 i¢in uygun alanlardan biridir. Giincel caligmalar, YZ
sistemlerinin Ozellikle periapikal patolojilerin belirlenmesi, vertikal kok
kiriklarinin tespiti, kok ve kok kanal morfolojisinin degerlendirilmesi, ¢aligma
boyunun belirlenmesi ve tedavi sonuglarinin 6ngdriillmesi gibi alanlarda
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arastirilldigini géstermektedir (Dennis vd., 2024; Karobari vd., 2023). Karobari
ve arkadaglarinin kapsamli derlemesinde de endodontide YZ ¢aligmalarinin
baslica bu klinik uygulamalara yogunlastig1 bildirilmistir.

YZ tabanh sistemler, radyografik ve tomografik goriintiilerde siniflandirma,
tespit ve segmentasyon gibi gorevleri gergeklestirerek klinik degerlendirmeyi
daha standart ve tekrarlanabilir hale getirme potansiyeline sahiptir. Bununla
birlikte, modellerin basaris1 kullanilan veri setlerinin niteligi ve cesitliligi,
dogrulama yontemleri ve ger¢ek klinik ortamlardaki performanslariyla
yakindan iligkilidir. Bu nedenle YZ’nin giiniimiizde klinisyenin yerini alan
bagimsiz bir karar verici olarak degil, klinik degerlendirmeyi destekleyen
tamamlayici bir ara¢ olarak ele alinmasi daha uygundur (Ourang vd., 2024;
Huang vd., 2026).

Bu béliimde, yapay zekanin endodontideki temel kavramlari ve giincel klinik
uygulamalari; tani, kdk kanal anatomisinin degerlendirilmesi, calisma boyunun
belirlenmesi, tedavi planlamasi ve prognoz tahmini baghklart altinda
incelenecek, ayrica bu sistemlerin mevcut sinirliliklan ve gelecekteki kullanim
potansiyelleri degerlendirilecektir.

2. YAPAY ZEKA VE TEMEL KAVRAMLAR

Yapay zeka (YZ), bilgisayar sistemlerinin verilerden 6grenme, Oriintii tanima
ve karar verme gibi gorevleri gerceklestirmesini saglayan genis bir alandir.
YZ'nin alt alan1 olan makine 6grenmesi (ML), verilerden 6grenerek tahmin ve
siniflandirma yapilmasini saglarken; derin 6grenme (DL), ¢ok katmanli yapay
sinir aglarindan yararlanarak ozellikle karmasik verilerin analizinde
kullanilmaktadir (Ourang vd., 2024; Dennis vd., 2024).

Derin 6grenme modellerinden konvoliisyonel sinir aglar1  (CNN),
goriintiilerdeki 6zellikleri otomatik olarak belirleyebilmesi nedeniyle dental
gorlintli analizinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Endodontide bu sistemler
ozellikle radyografik ve CBCT gorlntiilerinde tespit, siniflandirma ve
segmentasyon amaciyla arastirilmaktadir (Karobari vd., 2023).

3. ENDODONTIK TANIDA YAPAY ZEKA UYGULAMALARI
3.1. Periapikal Lezyonlarin Tespiti

Periapikal lezyonlarin radyografik olarak saptanmasi, endodontik tani ve tedavi
planlamasinin 6nemli bir basamagidir. Son yillarda derin 6grenme ve
konvoliisyonel sinir ag1 (CNN) tabanli yapay zeka sistemleri, periapikal
patolojilerin radyografik ve CBCT goriintiilerinde otomatik olarak belirlenmesi
amaciyla kullanilmaktadir (Karobari vd., 2023; Huang vd., 2026).

Orhan ve arkadaslar1 (2020), CBCT goriuntiilerinde derin CNN tabanli bir
sistem kullanarak 109 hastaya ait 153 periapikal lezyonu degerlendirmistir.
Yapay zeka sistemi 153 lezyonun 142'sini saptayarak %92,8 tespit basarisi
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gostermistir. Ayrica yapay zeka ile yapilan lezyon hacmi 6l¢timleri ile manuel
segmentasyon sonuglari arasinda anlamli farklilik bulunmamuistir. Bu bulgular,
yapay zeka tabanli sistemlerin periapikal patolojilerin tespitinde klinik
degerlendirmeyi destekleme potansiyeline sahip oldugunu gostermektedir
(Orhan vd., 2020).

3.2. Vertikal Kok Kiriklarinin Tespiti

Vertikal kok kiriklarinin (VKK) erken tanisi, 6zgiin klinik belirti ve bulgularin
her zaman mevcut olmamasi ve iki boyutlu radyografilerin siiperpozisyon ile
geometrik distorsiyon gibi sinirliliklari nedeniyle gii¢ olabilmektedir. CBCT iig
boyutlu degerlendirme avantaji saglarken, son yillarda derin 6grenme tabanli
sistemlerin CBCT goriintiilerinde VKK tespitini desteklemek amaciyla
kullanim arastirilmaktadir (Yang vd., 2023).

Yang ve arkadaglari (2023), CBCT goriintiilerinde ResNet tabanli derin
o6grenme modellerinin VKK tespitindeki performansimi degerlendirmistir.
Calismada en yliksek performansi gosteren ResNet-50 modelinin hasta
verilerinde %94,5 duyarlilik ve 0,929 ROC egrisi altinda kalan alan (AUC), in
vitro ve hasta verilerinin birlikte kullanildig1 veri setinde ise %95,9 duyarlilik
ve 0,936 AUC degerlerine ulastigi bildirilmistir. Ayrica model ile oral ve
maksillofasiyal radyologlarin AUC degerleri arasinda anlamli farklilik
bulunmamistir (Yang vd., 2023).

Giincel sistematik derlemeler de CNN ve diger derin 6grenme modellerinin kdk
kiriklarinin saptanmasinda umut verici sonuglar gosterdigini bildirmektedir.
Bununla birlikte, rutin klinik kullanima gecilebilmesi i¢in daha genis veri
setleriyle gerceklestirilen ve klinik olarak dogrulanmis calismalara ihtiyag
bulunmaktadir (Bhandari vd., 2026).

3.3. Kok ve Kok Kanal Anatomisinin Degerlendirilmesi

Yapay zeka tabanli sistemler, CBCT goriintiilerinde kompleks kok kanal
anatomisinin  belirlenmesi ve  otomatik  segmentasyonu amaciyla
kullanilmaktadir. Santos-Junior ve arkadaslari (2025), maksiller premolarlarin
pulpa bosluklarinin otomatik segmentasyonunda %88-93 Dice benzerlik
degerleri bildirmis ve yapay zeka destekli yontemin manuel segmentasyondan
yaklagik 75 kat daha hizli oldugunu géstermistir. Altunkum ve Kaya (2026) ise
MB2 kanalinin belirlenmesinde yapay zeka modelinin %97,8 dogruluk
gosterdigini bildirmistir. Bu bulgular, YZ'nin karmasik kanal anatomisinin
degerlendirilmesinde klinik karar destegi saglayabilecegini diisiindiirmektedir
(Altunkum ve Kaya, 2026; Santos-Junior vd., 2025).
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4. ENDODONTIK TEDAVIDE YAPAY ZEKA UYGULAMALARI
4.1. Calisma Boyunun Belirlenmesi

Calisgma boyunun dogru belirlenmesi, basarili kok kanal tedavisinin temel
asamalarindan biridir. Yapay zeka destekli radyografik analizler, calisma
boyunun daha hizli ve objektif olarak tahmin edilmesine yardimci olabilecek
yeni bir yaklagim olarak arastirilmaktadir. Carlson ve arkadaglart (2026), tek
kokli dislerde yapay zeka ile elde edilen radyografik uzunluk Sl¢timlerinin
manuel Olciimlerle yiiksek uyum gosterdigini (ICC=0,905) bildirmistir.
Bununla birlikte, klinik agidan Onemli olabilecek Ol¢lim sapmalarinin
bulunmasi nedeniyle YZ'min mevcut ydntemlerin yerine ge¢mesinden c¢ok
klinik karar destegi amaciyla kullanilmasi 6nerilmektedir (Carlson vd., 2026).

4.2. Kok Kanal Tedavisinin Radyografik Degerlendirilmesi

Yapay zeka, tamamlanmis kok kanal tedavilerinin radyografik olarak
degerlendirilmesinde de kullanilabilmektedir. Celik ve arkadaglar1 (2025),
periapikal radyografilerde CNN tabanli modeller kullanarak kok kanal
dolgularinin segmentasyonu ve apikal sonlaniminin degerlendirilmesini
aragtirmig; modellerin yaklagik %88 dogruluk ve %88 Dice skoru gosterdigini
bildirmistir. Bu sonuglar, YZ tabanli sistemlerin kok kanal dolgularinin
radyografik degerlendirilmesinde klinisyene yardimci olabilecek bir arag olarak
kullanilabilecegini diisiindiirmektedir (Celik vd., 2025).

4.3. Tedavi Sonuglarinin ve Prognozun Tahmini

Makine Ogrenmesi modelleri, klinik ve radyografik degiskenleri birlikte
degerlendirerek  endodontik  tedavi  sonuglarmin  6ngdrillmesinde
kullanilabilmektedir. Lu ve arkadaglari, rejeneratif endodontik tedavi uygulanan
268 disi degerlendirmis ve bes farkli makine Ogrenmesi modelini
karsilagtirmigtir. En bagarili modellerden Random Forest, bir yillik prognoz
tahmininde %91, iki yillik tahminde ise %84 dogruluk gostermistir. Bu
bulgular, yapay zeka tabanli modellerin endodontik tedavi sonuglarinin
ongoriilmesinde klinik karar destegi saglayabilecegini diisiindiirmektedir (Lu
vd., 2025).

4.4. Rejeneratif Endodontide Yapay Zeka

Yapay zeka tabanli biiyiik dil modelleri, rejeneratif endodontik tedavilerde
klinik bilgiye erisimin ve karar verme siireclerinin desteklenmesinde
kullanilabilecek araglar olarak degerlendirilmektedir. Ekmekci ve Durmazpinar
(2025), Amerikan Endodontistler Birligi (AAE) rehberine dayal1 23 rejeneratif
endodonti sorusuna farkli yapay zeka platformlarinin verdigi yanitlarn
dogrulugunu karsilastirmistir. Calismada toplam 1.380 yanit degerlendirilmis;
dogru yanit oranlar1 ChatGPT-40 i¢in %86,2, Gemini i¢in %48 ve PDF destekli
ChatGPT-4 i¢in %98,1 olarak bildirilmistir. Bu bulgular, yapay zeka tabanlh
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sistemlerin rejeneratif endodontide klinik bilgiye erisimi destekleme
potansiyeline sahip oldugunu gostermekle birlikte, bu sistemlerin tek basina
klinik  rehber olarak  kullanilmasinin  heniiz  uygun  olmadigim
diistindiirmektedir. Endodontiye 0&zgli olarak gelistirilmis yapay zeka
modellerinin gelecekte klinik karar destegindeki giivenilirligi artirabilecegi
belirtilmektedir (Ekmekci ve Durmazpinar, 2025).

4.5. Yapay Zeka ile Klinik Karar Destegi

Yapay zeka sistemleri, endodontide radyografik analizlerin yani1 sira klinik
verilerin degerlendirilmesi, tani, vaka zorlugunun belirlenmesi ve tedavi
planlamasimin desteklenmesi amaciyla da kullanilmaktadir. Gupta (2026), 60
simiile endodontik vaka iizerinde yapay zeka destekli bir klinik karar destek
sistemini bagimsiz endodontistlerin degerlendirmeleriyle karsilagtirmistir.
Sistem ile uzman degerlendirmeleri arasindaki uyum pulpal tanida %90-91,7,
apikal tamida %100, vaka zorlugunun belirlenmesinde %91,7-95 ve sevk
kararlarinda %100 olarak bildirilmistir. Bununla birlikte, sistem performansinin
klinik wverilerin eksiksiz ve dogru bigimde girilmesinden etkilendigi
gosterilmistir. Bu nedenle YZ tabanl karar destek sistemleri, klinisyenin yerini
alan araglardan ziyade tani1 ve tedavi planlamasini destekleyen yardimci
sistemler olarak degerlendirilmelidir (Gupta, 2026).

4.6. Dental Travma Yonetiminde Yapay Zeka

Yapay zeka uygulamalari, dental travma vakalarinda bilgiye hizli erigim ve
klinik karar verme siirecinin desteklenmesi acgisindan potansiyel tagimaktadir.
Ozden ve arkadaslar1 (2024), IADT rehberlerine dayali 25 dental travma
sorusuna ChatGPT ve Google Bard (Gemini) tarafindan verilen yanitlar
degerlendirmistir. Toplam 4500 yanitin %57,5’1 dogru bulunurken, Google
Bard’in dogru yanit oranm %64, ChatGPT nin ise %51 olarak bildirilmistir. Her
iki sistemin de klinik kullanim i¢in yeterli dogruluk ve tutarliliga ulasmadigi ve
endodonti ile dental travmatolojiye 6zgii modellerin gelistirilmesine ihtiyag
oldugu belirtilmistir (Ozden vd., 2024).

5. ENDODONTIK MiKROCERRAHIDE YAPAY ZEKA

Yapay zeka, endodontik mikrocerrahide ameliyat oncesi vaka zorlugunun
degerlendirilmesi ve tedavi planlamasinin  desteklenmesi amaciyla
kullanilabilmektedir. Qu ve arkadaslari, 261 hastaya ait 341 disi degerlendirerek
farkli makine 6grenmesi modellerinin mikrocerrahi vaka zorlugunu tahmin
etme performansint arastirmistir. Modeller arasinda XGBoost en yiiksek
performansi gdstermis; lezyon boyutu, kok apeksinin 6nemli anatomik yapilara
uzaklig1 ve kok kanal dolgusunun yogunlugu vaka zorlugunun tahmininde en
etkili degiskenler olarak belirlenmistir. Bu sonuglar, makine 6grenmesinin
mikrocerrahi vakalariin preoperatif degerlendirilmesinde klinik karar destegi
saglayabilecegini gostermektedir (Qu vd., 2023).
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6. YAPAY ZEKANIN AVANTAJLARI VE SINIRLILIKLARI

Yapay zeka sistemleri, endodontide radyografik goriintiilerin hizli ve tutarh
bicimde degerlendirilmesine katki saglayarak tanisal dogrulugun artirilmasi,
insan kaynakli hatalarin azaltilmas1 ve klinik karar verme slirecinin
desteklenmesi acisindan avantaj saglayabilir. Bununla birlikte, mevcut
caligmalarin ¢ogunun retrospektif tasarima sahip olmasi, kiigiik ve heterojen
veri setlerinin kullanilmasi ve dis dogrulamanin sinirli olmasi, sonuglarin farkli
hasta  gruplarina  genellenmesini  giliclestirmektedir.  Ayrica  model
performansinin  gorlintii kalitesi, anatomik farkliliklar ve wveri setinin
ozelliklerinden etkilenebilecegi géz o6niinde bulundurulmalidir. Bu nedenle YZ,
klinisyenin bilgi ve deneyiminin yerine gecen bir sistemden ziyade klinik karar
destek araci olarak degerlendirilmelidir (Radwanski vd., 2026).

Etik agidan ise hasta verilerinin gizliligi, algoritmik yanlilik ve YZ sistemlerine
asir1 giiven gibi konular dikkatle ele alinmalidir (El-Hakim vd., 2025).

7. GELECEK PERSPEKTIFLERIi

Yapay zekanin endodontide gelecekte tani, tedavi planlamasi ve klinik karar
verme siireglerine daha kapsamli bigimde entegre edilmesi beklenmektedir.
Bununla birlikte, mevcut ¢aligsmalarin biiyiik boliimiiniin retrospektif verilere
dayanmasit ve dis dogrulamanin sinirli olmasi, modellerin ger¢ek klinik
kosullara genellenebilirligini kisitlamaktadir. Gelecekte farkli popiilasyonlari
iceren genig veri setleriyle prospektif ve c¢ok merkezli ¢alismalarin
gerceklestirilmesi; ayrica veri gizliligi, algoritmik seffaflik ve mesleki
sorumluluk gibi konularin dikkate alinmasi 6nem tagimaktadir. Yapay zekanin
klinisyenin yerini almak yerine, klinik kararlar1 destekleyen yardimci bir arag
olarak gelistirilmesi hedeflenmelidir (Funes Galindo vd., 2026).

8. SONUC

Yapay zeka, endodontide tanidan tedavi planlamasina ve prognoz
degerlendirmesine kadar bir¢ok alanda giderek daha fazla kullanim alam
bulmaktadir. Ozellikle radyografik gériintiilerin analizi, periapikal lezyonlarin
ve kok kanal anatomisinin degerlendirilmesi, tedavi sonuglarmin éngoriilmesi
ve klinik karar destegi gibi uygulamalar umut verici sonuglar gostermektedir.
Bununla birlikte, mevcut modellerin genellenebilirligi, veri kalitesi, dogrulama
eksikligi ve etik sorunlar klinik uygulamadaki onemli smurliliklar olmaya
devam etmektedir. Bu nedenle yapay zeka, klinisyenin bilgi ve deneyiminin
yerine gecen bir teknoloji olarak degil, tanm1 ve tedavi siireglerini destekleyen
yardime1 bir ara¢ olarak degerlendirilmelidir. Gelecekte daha genis ve gesitli
veri setleriyle gerceklestirilecek klinik ¢aligmalar, yapay zekanin endodontide
giivenilir ve rutin kullaniminin belirlenmesinde 6nemli olacaktir.
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OZET

Gebelikte goriilen hormonal, fizyolojik ve davranigsal degisiklikler;
clirtik, periodontal hastalik, pulpal patolojiler ve odontojenik enfeksiyonlarin
gelisimini veya ilerlemesini kolaylastirabilir. Buna karsin, iyonizan
radyasyonun embriyo ve fetiis iizerindeki olasi etkilerine iliskin kaygilar,
klinik olarak gerekli dental goriintiilemelerin  ertelenmesine yol
acabilmektedir. Oysa bazi olgularda dogru tani, tedavi planlamasi ve
hastaliklarin  ilerlemesinin  6nlenmesi i¢in radyografik degerlendirme
gereklidir. Bu boliimiin amaci, gebelik dénemindeki dental goriintiileme
endikasyonlarini, kullanilabilecek yontemleri, fetal radyasyon maruziyetini
ve radyasyondan korunma ilkelerini giincel bilimsel kanitlar dogrultusunda
degerlendirmektir. Bu kapsamda bilimsel ¢alismalar, uluslararasi kilavuzlar,
konsensiis raporlari ve mesleki kuruluslarin onerileri derleme yaklagimiyla
incelenmistir. Mevcut veriler, dental goriintiilemelerde fetiisiin primer 1gin
alaninda bulunmadigmi ve fetal maruziyetin esas olarak sacgilan
radyasyondan kaynaklandigini gostermektedir. Bu islemlerde fetiise ulasan
dozlar, doku reaksiyonlariyla iliskilendirilen diizeylerin olduk¢a altindadir.
Bu nedenle gebelik, klinik olarak gerekli dental goriintilleme igin bir
kontrendikasyon degildir ve endike incelemeler yalnizca gebelik nedeniyle
ertelenmemelidir. Gorlintiileme karari; tibbi ve dental 6ykd, klinik bulgular,
hastalik riski ve mevcut radyografiler degerlendirilerek verilmelidir. Gerekli
oldugunda ise en kiigiik goriintiileme alani1 ve uygun diisiik doz protokolii
tercih edilmelidir. Radyasyon giivenliginde dogru endikasyon, dijital
reseptor kullanimi, dikdortgen kolimasyon, hastaya 6zgii ekspoziir ayarlari,
dogru pozisyonlandirma ve tekrar c¢ekimlerin Onlenmesi temel
yaklasimlardir. Gebeligin goriintiileme sonrasinda fark edilmesi durumunda
hasta, tahmini fetal doz ve olasi riskler hakkinda acik bi¢imde
bilgilendirilmelidir. ~ Sonu¢  olarak  giivenli  dental  goriintiileme;
gerekcelendirme, doz optimizasyonu, dogru iletisim ve saglk
profesyonelleri arasindaki is birligine dayanmaktadir.

GIRIS

Kadin yasaminin kendine 6zgii bir evresi olan gebelikte ¢ok sayida
fizyolojik degisiklik meydana gelir ve bu siire¢ agiz sagligin1 da olumsuz
etkileyebilir. Gebeligin hangi doneminde olursa olsun koruyucu, tanisal ve
restoratif dental iglemlerin giivenle yapilabildigi ve agiz sagliginin
stirdiriilmesi  ile gelistirilmesine katkida bulundugu bildirilmektedir
(Steinberg et al., 2013). Gebelik sirasinda agiz sagliginin desteklenmesi,
dental hastaliklarin hem anne hem de gelismekte olan fetiis bakimindan yol
acabilecegi komplikasyonlarin azaltilmasina katki sunmaktadir (Caufield et

al., 2012). Ancak gebe kadinlarin dental hizmetlerden yararlanmasina iliskin
oranlar ¢aligmalar arasinda belirgin degiskenlik gostermekte ve %16—%83
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gibi genis bir aralikta bildirilmektedir (Rocha et al., 2018). Gebe hastaya
agiz ve dis saghigt hizmeti sunulmasi s6z konusu oldugunda saglik
profesyonellerinde cekingenlik gériilebilmektedir. Ote yandan, belirgin oral
hastalik bulgusu tasiyanlar da dahil olmak {izere ¢ok sayida gebe dental
hizmete hi¢ bagvurmamakta veya bu hizmete erisememektedir. Bu durum,
ag1z ve dis sagligi bakiminin saglikli bir gebelik siirecindeki dnemine iliskin
farkindaligin hem gebelerde hem de saglik calisanlarinda yeterli diizeyde
olmamasiyla kismen agiklanabilir (Steinberg et al., 2013).

Gebelik siirecinde gelisen hormonal, fizyolojik ve davranigsal
degisiklikler oral dokularin yanitin1 ve hastalik gelisme riskini etkileyebilir.
Ostrojen ile progesterondaki yiikselme dental plaga kars1 gingival
inflamasyonu  artirabilir; buna  bulanti-kusma, deg§isen beslenme
aligkanliklar1 ve agiz hijyeninin aksamasi eklendiginde ¢iiriik ve periodontal
hastalik riski artabilmektedir (Chen et al., 2022). Periodontal hastalik ile
erken dogum ve diisiik dogum agirligi gibi olumsuz gebelik sonuglart
arasinda iliski bildirilmektedir; ancak mevcut veriler bu iliskinin nedensel
oldugunu kesin olarak gostermemektedir (Padilla-Céaceres et al., 2023).
Annenin agiz saghg, yalmizca kendi genel sagligi ve yasam Kkalitesi
yoniinden degil, olumsuz gebelik sonuglariyla olasi iliskisi ve ¢ocugun daha
sonraki agiz sagligina etkisi agisindan da dikkate alinmalidir (Boggess &
Edelstein, 2006). Bu nedenle gebelik boyunca yeterli agiz ve dis saglig
bakimmin saglanmasi, prenatal izlemin ayrilmaz bilesenlerinden biri olarak
kabul edilmektedir (Padilla-Caceres et al., 2023).

Dis hekimliginde radyografik incelemeler sirasinda ortaya g¢ikan
radyasyon dozlari, klinik olarak zararli doku reaksiyonlartyla iligskilendirilen
diizeylerin ¢ok altinda kalmaktadir (Gregory et al., 2012). Oral ve
maksillofasiyal yapilarin goriintiilenmesinde intraoral ve ekstraoral teknikler
temel secenekleri olustururken, iki boyutlu yontemlerin yeterli tanisal bilgi
saglayamadigi secilmis klinik durumlarda {i¢ boyutlu degerlendirme
amaciyla KIBT kullanilabilir. Orofasiyal yumusak dokularin ayritili
incelenmesinin gerektigi belirli olgularda ise BT ile birlikte iyonizan
radyasyon igermeyen MRG gibi ileri yontemlerden yararlanilabilir
(Kayipmaz et al., 2019). Kullanilan goriintilleme yonteminin, cihaz
ozellikleri ve ¢ekim protokollerinin farklilik gdstermesi, hastanin ve fetiisiin
maruz kaldig1 radyasyon dozunun da degismesine neden olmaktadir
(Yilmaztirk et al., 2020). Hasta ve fetiise ulasan radyasyon miktari;
kullanilan yonteme, cihazin teknik ozelliklerine ve secilen ¢ekim
protokoliine bagl olarak farklilik gosterir (Ekiz et al., 2015). Amerikan
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Kadin Hastaliklari1 ve Dogum Uzmanlann Koleji (ACOG), agiz ve dis
patolojilerinin degerlendirilmesinde kullanilan radyografiler ile epinefrinli
ya da epinefrinsiz lokal anesteziyi de kapsayan tani ve tedavi islemlerinin
gebelikte gilivenle gergeklestirilebilecegini  bildirmektedir (Committee
Opinion No. 569, 2013).

Radyolojik muayene; taninin konulmasi, tedavinin planlanmasi ve
yonlendirilmesi, prognozun Ongdriillmesi ve tedavi sonuglarmin izlenmesi
gibi klinik agamalarda dis hekimine 6nemli bilgiler saglar (Agbor ve Azodo,
2016). Bununla birlikte radyografinin klinik karar siirecine sagladig: katki,
hasta ve calisanlarin gereksiz radyasyon maruziyetini azaltmaya yonelik
korunma ilkeleriyle birlikte degerlendirilmelidir. ALARA (As Low As
Reasonably Achievable) yaklasimi, tanisal agidan yeterli goriintii kalitesi
korunurken maruziyetin makul olgiide ulagilabilecek en diisiik diizeyde
tutulmasimi  6ngoriir; bu dogrultuda gereksiz ve yinelenen c¢ekimler
engellenmelidir (Enabulele ve Igbinedion, 2013). Tek bir dental incelemede
alman doz diisiik olsa da bireyin yasami boyunca ¢ok sayida radyografiye
ihtiyag duyabilmesi, radyasyon giivenligi ile doz optimizasyonunun
stirekliligini 6nemli hale getirmektedir (Yurt et al., 2014).

Iyonizan radyasyon biyolojik dokuda dogrudan hiicresel hasar
olusturabilecegi gibi, serbest radikallerin aracilik ettigi dolayli etkiler de
meydana getirebilir (Arnout ve Jafar, 2014). Prenatal maruziyetin olasi
sonuclarint belirleyen temel unsurlar fetiisiin aldigi doz, doz hizi ve
1sinlamanin gergeklestigi gelisim donemidir (Bigakel, 2009; Kirag, 2017).
Organogenez veya erken fetal evrede yeterince yiiksek dozlara maruz
kalinmast; intrauterin 6liim, konjenital anomaliler ya da noérogelisimsel
bozukluklar gibi sonuglara neden olabilir (Kirag, 2017). Dental
goriintiilemede fetiise ulasan dozlar doku reaksiyonu olusturacak seviyelere
erismese de olas1 stokastik etkiler nedeniyle her radyografik islemin klinik
olarak gerekgelendirilmesi gerekir. Inceleme gerekli ise yontem ve
goriintiileme alami klinik soruya gore belirlenmeli, teknik ayarlar optimize
edilmeli ve hatali pozisyonlandirmaya bagl tekrarlarin 6niine gegilmelidir
(Kirag, 2017; Peker ve Sezgin, 2019).

Gebelikten Once Onerilen diizenli agiz ve dis kontrolleri gebelik
doneminde de kesintiye ugramadan siirdiiriilmelidir. Rutin dental izlemi
olmayan gebelerin ilk prenatal degerlendirme sirasinda dis hekimine
yonlendirilmesi, ihtiya¢ duyulan tanisal islemlerin ve acil tedavilerin
yalmzca gebelik nedeniyle ertelenmemesi agisindan Onemlidir. Hastaya,
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endike dental goriintilleme ve tedavilerin uygun giivenlik kosullar altinda
uygulanabilecegi anlatilmali; gerekli durumlarda dis hekimi ve kadin
hastaliklart ve dogum uzmana is birligi icinde ¢alismalidir (Ekiz et al., 2015).
Bu boliimde, gebelik doneminde dental goriintiileme yapilmasini gerektiren
durumlarin, kullanilabilecek yontemlerin ve bu yontemlere ait radyasyon
dozlarinin giincel kanitlar gercevesinde incelenmesi amaglanmistir. Bunun
yaninda iyonizan radyasyonun embriyo ve fetiis agisindan olasi sonuglari ile
gebe hastaya 6zgii radyasyon giivenligi uygulamalar: ele alinmaktadir.

Gebelikte Tyonizan Radyasyonun Biyolojik Etkileri ve Riskleri

Iyonizan radyasyonun embriyo veya fetiiste olusturabilecegi
sonuglar, aliman doz kadar maruziyetin gebeligin hangi evresinde meydana
geldigine de baglidir. Annenin klinik gereksinimi iyonizan radyasyon
kullanan bir tanisal yontemi zorunlu kiliyorsa, iglemin beklenen yarari ile
olasi radyasyon riski birlikte degerlendirilmelidir. Biyolojik dokuda iyonizan
radyasyon DNA ile dogrudan etkilesebilir; ayrica hiicre icindeki suyun
iyonizasyonu sonucunda olusan yiiksek derecede reaktif kimyasal tiirler
iizerinden dolayli hasar geligebilir. Bu hasar DNA bazlarinda bozulma ile tek
veya ¢ift zincir kiriklart bi¢ciminde goriilebilir. Hiicre diizeyindeki hasar
olimciil (letal) ya da oliimciil olmayan (subletal) nitelikte olabilir. Subletal
hasar onarilabilse de onarimin hatali gerceklesmesi hiicresel islevlerin
bozulmasina yol agabilir (Mainprize et al., 2023). Yogun hiicre ¢ogalmasinin
sirdiigli embriyonik ve fetal donemler, iyonizan radyasyona karsi
duyarliligin yiiksek oldugu evrelerdir (Labant ve Silva, 2014).

Iyonizan radyasyona bagl biyolojik sonuglar, stokastik etkiler ve
doku reaksiyonlar1 olmak iizere iki ana grupta degerlendirilir. Stokastik
etkilerde esik doz olmadig1 varsayilir; alinan doz yiikseldikce etkinin olugsma
olasiligi artar, ancak olusan etkinin siddeti doza bagli kabul edilmez.
Radyasyona bagli kanser gelisimi bu gruba verilebilecek baglica Ornektir.
Bununla birlikte, tanisal incelemelerde karsilasilan diisiik dozlara
atfedilebilecek riskin biyiikligine iliskin bilimsel belirsizlik devam
etmektedir.

Onceki terminolojide “deterministik etkiler” olarak adlandirilan
doku reaksiyonlarinin gelismesi i¢in belirli bir esik dozun asilmasi gerektigi
kabul edilmektedir. Bu esik degerin altinda klinik olarak gdzlenebilir bir
reaksiyon beklenmezken, degerin {izerine ¢ikildiginda hem goriilme olasiligi
hem de reaksiyonun siddeti doz artisiyla yiikselir. Prenatal donemde s6z
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konusu olabilecek doku reaksiyonlari; intrauterin biiyiime kisitliligi, spontan
gebelik kaybi, konjenital anomaliler, mikrosefali, entelektiiel yetersizlik, 1Q
diizeyinde azalma ve norodavranigsal bozukluklar1 kapsamaktadir (Brenner
et al., 2003; Mainprize et al., 2023; Saada et al., 2023).

Uluslararas1  Radyolojik Korunma Komisyonu (International
Commission on Radiological Protection) raporlar1 esas alinarak Amerikan
Radyoloji Koleji (American College of Radiology) ve Pediatrik Radyoloji
Dernegi (Society for Pediatric Radiology) tarafindan olusturulan ACR—SPR
uygulama parametresi, gebeligin tiim donemlerinde 50 mGy’nin altindaki
fetal dozlarda gozlenebilir doku reaksiyonu bildirilmedigini belirtmektedir
(American College of Radiology, 2023; Brent et al.; Valentin, 2003). Fetal
doz 50-100 mGy araliginda oldugunda, gebeligin 17. haftasindan 6nce
meydana gelebilecek etkilerin bilimsel agidan belirsiz oldugu ve varsa klinik
olarak saptanamayacak kadar hafif olabilecegi ifade edilmektedir. Gebeligin
27. haftasindan oOnce fetal dozun 100 mGy’yi asmasit durumunda doku
reaksiyonlar1 klinik olarak ortaya cikabilir ve doz arttikca bu olasilik
yikselir. Buna karsilik, 27. haftadan sonraki tanisal goriintiileme
diizeylerinde anlamli doku reaksiyonu veya konjenital anomali
bildirilmemistir (Mainprize et al., 2023). Prenatal radyasyon maruziyetinin
biyolojik etkileri gelisim evresine gore de farklilasir. Implantasyon
oncesindeki maruziyet “ya hep ya hi¢” modeliyle iliskilendirilirken,
organogenez donemindeki yiiksek dozlar konjenital anomali ve biiyiime
kisitliligr agisindan 6nem tasir (Copel et al., 2017). Santral sinir sisteminin
gelisimini siirdiirdiigii fertilizasyondan sonraki 8-25. haftalar noérogelisimsel
etkiler agisindan daha duyarli bir dénem olarak kabul edilmektedir (Otake ve
Schull, 1984). Gebelik evresi ve fetal doz dikkate alindiginda beklenebilecek
doku reaksiyonlar1 Tablo 1’de Ozetlenmistir (American College of
Radiology, 2023).

Prenatal iyonizan radyasyon maruziyetinin teorik olarak stokastik
kanser riski tasidigi kabul edilmekle birlikte, tanisal goriintiilemede
karsilagilan diisiik dozlarda bu riskin biiyiikliigii kesin olarak belirlenebilmis
degildir. ICRP’ye gore fetal doz 100 mGy’nin altinda kaldiginda, yalnizca
radyasyon maruziyeti gerekce gosterilerek gebeligin sonlandirilmas1 uygun
degildir (Groen et al., 2012). Kursun koruyucu kullanilmayan farkli dental
incelemelerde fetal dozun 0,009-6,9 puGy arasinda degistigi bildirilmistir.
Bildirilen en yiiksek deger olan 6,9 pGy, prenatal doku reaksiyonlarimin
degerlendirilmesinde kullanilan 50 mGy referans diizeyinin yaklasik 7.200

kat altindadir (Kelaranta et al., 2016; Mainprize et al., 2023).
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Tablo 1. intrauterin radyasyon maruziyetine bagl olasi doku reaksiyonlarinin 6zeti

Menstriiel
veya
Gestasyonel
Yas

0-2. hafta
(0-14 giin)

3—4. hafta
(15-28 giin)

5-10. hafta
(29-70 giin)

11-17. hafta
(71-119
giin)

18-27. hafta
(120-189

giin)

>27. hafta
(>189 giin)

Konsepsiyon

Yasi

Konsepsiyon
oncesi

1-2. hafta (1-
14 giin)

3-8. hafta
(15-56 giin)

9-15. hafta
(57-105 giin)

16-25. hafta
(106-175

giin)

>25. hafta
(>175 giin)

<50 mGy
(<5 rad)

Etki
beklenmez

Etki
beklenmez

Etki
beklenmez

Etki
beklenmez

Etki
beklenmez

Etki
beklenmez

50-100 mGy (5—

10 rad)

Etki beklenmez

Biiyiik olasilikla
etki beklenmez

Olasi etkiler
bilimsel agidan
belirsizdir ve

muhtemelen klinik

olarak
saptanamayacak
kadar hafiftir

Olasi etkiler
bilimsel a¢idan
belirsizdir ve

muhtemelen klinik

olarak
saptanamayacak
kadar hafiftir

Etki beklenmez

Etki beklenmez

>100 mGy
(>10 rad)

Etki beklenmez

Spontan diisiik
olasilig1

Doz arttikga
goriilme
olasilig1
ylikselen

konjenital
anomaliler

Doz arttikca
siklig1 ve
siddeti artan 1Q
azalmasi veya
entelektiiel
yetersizlik riski

Tanisal
dozlarda
saptanabilir
diizeyde IQ
kayb1
beklenmez

Tanisal tip
uygulamalari
acisindan
anlaml bir etki
beklenmez

Not: Menstriiel/gestasyonel yas, son adet tarihinin ilk giiniinden; konsepsiyon yasi
ise fertilizasyondan itibaren hesaplanmaktadir. Belirtilen dozlar yaklasik degerler
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olup kesin bireysel esikler olarak degerlendirilmemelidir. Tablo stokastik etkileri
kapsamamaktadir. American College of Radiology ve Society for Pediatric
Radiology (SPR) tarafindan hazirlanan Gebe veya Gebelik Olasiligi Bulunan
Adblesanlarin ve Kadinlarin Iyonizan Radyasyonla Gériintiilenmesine Iliskin ACR—
SPR Uygulama Parametresi (2023) adli belgeden uyarlanmistir (American College
of Radiology, 2023).

Gebelikte Dental Goriintiilleme Endikasyonlar:

Gebelik sirasinda ortaya c¢ikan hormonal, fizyolojik ve davranigsal
degisimler; gingival inflamasyon, ¢iiriik, periodontal hastalik ve odontojenik
enfeksiyon gelisme olasilifinda degisiklige yol acabilir. Bulanti-kusma
sonucunda agiz ortaminin daha asidik hale gelmesi, sekerli gidalarin tiiketim
sikliginin artmasi ve agiz hijyeninin bozulmasi 6zellikle ¢iiriik lezyonlari ile
pulpal hastaliklarin ilerlemesini kolaylagtirabilir (Kuzekanani, 2023). Bu
nedenle gebe hastada gelisen dental agri, enfeksiyon veya baska bir patolojik
bulgu gecikmeden degerlendirilmelidir.

Gebelik tek basina dental goriintileme igin bir endikasyon
olusturmaz; ancak klinik olarak gerekli bir radyografik inceleme agisindan
da kontrendikasyon degildir. Goriintiileme karar1 verilirken tibbi ve dental
anamnez, klinik muayeneden elde edilen bulgular, bireysel hastalik riski ve
daha Once alinmig radyografiler Dbirlikte gozden gegirilmelidir.
Radyografiden beklenen bilginin taniyi, tedavi planini ya da klinik yonetimi
degistirecek nitelikte olmasi, incelemenin yapilmasi ic¢in temel Olgiit
olmalidir. KIBT ise ancak iki boyutlu yontemlerin klinik soruyu yeterince
yanitlayamadigi ve {i¢ boyutlu bilginin hasta yoOnetimine ek deger
saglayacagi se¢ilmis durumlarda tercih edilmelidir (Benavides et al., 2024).

Gebe hastalarda radyografik inceleme gereksinimi belirlenirken,
gebe olmayan bireyler igin gegerli klinik segim oOlgiitleri esas alinir. Kaynagi
aciklanamayan dental agri, periodontal hastalik bulgular, ileri g¢iirtikler,
sislik veya odontojenik enfeksiyon, dental travma, goémiilii disler ve
endodontik, restoratif ya da cerrahi tedavi gerektiren tablolar radyografik
degerlendirme gerekceleri arasinda yer alir (Benavides et al., 2024).
Gebelikte ozellikle geri doniisiimsiiz pulpitis ve odontojenik enfeksiyonlarin
tam1 ve tedavisinde radyografik goriintiilemeye gereksinim duyulabilir
(Kuzekanani, 2023).

Klinik gerekliligi bulunan dental goriintiilemelerin yalnizca gebelik
nedeniyle smirlandirilmasi ya da daha sonraki bir doneme ertelenmesi
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onerilmez (Gamba et al., 2024). Gebe olup olmamasindan bagimsiz olarak,
inceleme hasta yoOnetimine anlamli katki saglayacaksa ve klinik olarak
gerekliyse uygulanmalidir (Orsini et al., 1992). Bu ilke 6zellikle dental agri
ile bagvuran hastalarda onem kazamir. Agiz saglhigi sorununun tedavisiz
birakilmasina bagli komplikasyonlar, dental goriintilleme sirasinda fetiise
ulasan c¢ok diisiik diizeydeki iyonizan radyasyondan daha fazla risk
olusturabilir (Kelaranta et al., 2016). Giincel goriis, gerekli radyografilerin
trimesterden bagimsiz olarak gebelik siiresince uygulanabilecegini
desteklemektedir. Bununla beraber her islem igin klinik gerek¢e ortaya
konmali, hastaya ve endikasyona en uygun yontem kullanilmali ve
maruziyet miimkiin olan en diisiik diizeye indirilmelidir (Flagler et al., 2022;
Gamba et al., 2024; Committee Opinion No. 569, 2013). Miller, dental bir
acil durumun tan1 veya tedavisi i¢in gerekli ise gebeligin herhangi bir
doneminde radyografi g¢ekilebilecegini savunmustur (Miller, 1995). Dental
radyografilerde diisik radyasyon dozu gbéz Oniine alindiginda, dental
radyografinin saglayacag: tanisal faydalarin ihmal edilebilir diizeydeki olasi
radyasyon risklerinden daha fazla oldugu kabul edilmektedir (Russell ve
Mayberry, 2008).

Dental tedavinin gebeligin tiim donemlerinde giivenli bigcimde
yapilabilecegi kabul edilmektedir. Bununla birlikte tedavi plani hazirlanirken
gebelik haftasi ile gestasyonel diyabet, preeklampsi ve benzeri eslik eden
tibbi durumlar dikkate alinmalidir. Amerikan Dis Hekimleri Birligi (ADA),
gebe bireylerin gebeligin herhangi bir doneminde kapsamli agiz ve dis
degerlendirmesi icin dis hekimine basvurmasini énermektedir. Periodontal
tedavinin gebelik sirasinda etkili ve giivenli oldugunu gosteren genis dlgekli
klinik aragtirmalar sonrasinda, bu donemde dental bakima ydnelik uzun
siireli cekincelerin bilimsel kanitlardan ¢ok asir1 temkinli yaklasimlarla
sekillenmis olabilecegi ileri siiriilmiistiir. Bu nedenle kanita dayali ve gerekli
dental tedavilerin yalnmizca gebelik nedeniyle gereksiz yere geciktirilmesi
yerine, uygun kosullar saglanarak uygulanmasi gerekir (Russell ve
Mayberry, 2008).

Gebelikte Dental Goriintiileme Yontemleri ve Fetal Radyasyon
Dozlan

Dental radyografi, genel popiilasyonda en sik basvurulan tanisal
radyoloji uygulamalarindan biridir. Giincel dental goriintiileme pratiginin
temel yontemlerini, uzun bir kullanim gec¢misine sahip intraoral ve
panoramik radyografiler ile klinik kullanima daha yakin dénemde giren
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konik 11l bilgisayarli tomografi (KIBT) olusturmaktadir (Ozalp et al.,
2018). Iki boyutlu projeksiyon olusturan intraoral radyografi, rutin dental
muayenelerde bagta ciirik ve periodontal hastalik olmak {izere lokal
patolojilerin saptanmasinda yaygin olarak kullanilir. Panoramik radyografi
ise dentisyonu ve ¢eneleri tek goriintli iizerinde daha genis bir anatomik
kapsamda degerlendirme olanagi saglar. Klinik kullanimi 1990’11 yillarin
sonlarinda baglayan KIBT, kesitsel ve ¢ok diizlemli veriler iizerinden {i¢
boyutlu incelemeye olanak tanir. Bu ii¢ teknikte 1sinlanan anatomik hacim,
birkag disi kapsayan sinirli bir alandan basin alt boliimiiniin tamamina kadar
genigleyebilir (Lee ve Badal, 2021). Sefalometrik radyografi de &zellikle
ortodontik tani ile tedavi planlamasinda kraniyofasiyal iskeletin ve dental
iligkilerin degerlendirilmesi gerektiginde kullanilmaktadir (Durdo et al.,
2015). KIBT incelemesinde hastanin aldigi doz; cihazin modeline, FOV
biiyiikliigline, tarama protokoliine ve ekspoziir ayarlarina bagli olarak
belirgin 6l¢iide degisebilir (Benavides et al., 2024).

Radyasyon dozimetrisinde absorbe edilen doz, iyonizan radyasyon
tarafindan birim kiitlede biriktirilen enerji miktarini ifade eder ve gray (Gy)
ile olgiiliir. Kerma i¢in de Gy birimi kullanilir; ancak kerma ve absorbe
edilen doz fiziksel olarak ayni biiyiiklilk degildir. Esdeger doz ile etkin
dozun birimi ise sievert (Sv) olarak tanimlanmistir (Best et al., 2011;
Limbacher et al., 1998). Prenatal radyasyon riskinin yorumlanmasinda esas
alinan biiytiklik fetal absorbe edilen dozdur ve genellikle mGy veya pGy
cinsinden verilir. Gebeligin tiim evrelerinde fetal doz 50 mGy’nin altinda
oldugunda gozlenebilir doku reaksiyonu rapor edilmemis olmakla birlikte,
bu deger stokastik etkiler yoniinden kesin bir giivenlik sinir1 olarak kabul
edilmemelidir (Saada et al., 2023).

Kursun koruyuculara iligkin klinik uygulamalar zaman iginde
farklilik gostermistir; giincel oneriler ise dental goriintiilemede abdominal ve
tiroid koruyucularin rutin kullanimini desteklememektedir. Radyasyondan
korunma ac¢isindan Oncelikli yaklasim, incelemenin gercekten gerekli
oldugunun gosterilmesi ve ¢ekim parametrelerinin tanisal gereksinime gore
optimize edilmesidir (Benavides et al., 2024).

Dental 1simmlama alan1 abdominopelvik bdlgeden anatomik olarak
uzak oldugundan, fetal doz esas olarak sagilan radyasyondan kaynaklanir
(Kelaranta et al., 2016). Yapilan dl¢limlerde fetal dozlarin son derece diisiik
oldugu ve abdominopelvik bdlgeyi dogrudan igeren radyolojik islemlere
kiyasla birkag¢ biiyiikliikk mertebesi asagida kaldigi gosterilmistir. Fetal doz
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degerleri fetiisiin tim hacminde Ol¢iilmiis ortalama dozu degil, sacilan
radyasyon kaynagina en yakin oldugu varsayilan konumdan elde edilen iist
sinir tahminini temsil etmektedir. Kursun koruyucu kullanilmadiginda
saptanan en yiiksek fetal doz 6,93 uGy, diger bir ifadeyle 0,00693 mGy’dir
(Kelaranta et al., 2016). S6z konusu doz, prenatal doku reaksiyonlar i¢in
referans kabul edilen 50 mGy’nin yaklasik 7.200 kat altindadir (American
College of Radiology). Kursun koruyucu kullanim durumuna gore farkli
dental X-151m1 incelemelerinde hesaplanan tahmini fetal dozlar Tablo 2’de
gosterilmektedir.

Tablo 2. Farkli Dental X-Isin1 incelemelerinde Kursun Koruyucu Kullanimina Gére
Fantomda Olgiilen Ust Fetal Doz Tahminleri

o R o Koruyucu Koruyucu ile
GO;;:::IIIfime Pro;eksnyo;;g;)lruntuleme olmadan fetal fetal doz
doz (nGy) (nGy)
Intraoral B ..
Ust okliizal 0,553 0,017
radyografi
Intraoral . ..
Mandibular kesici 0,009 0,006
radyografi
Intraoral :
Maksiller premolar 0,012 0,005
radyografi
Panoramik L 0.11 0,04
radyografi
Sefalometrik - 0,71 0.69
radyografi
KIBT Kiigiik FOV 2,64 0,80
KIBT Orta FOV 3,75 1,10
KIBT Biiyiik FOV 4,52 1,28
KIBT Ekstra biiyliik FOV 6,93 2,11

Not: Degerler, fetiisiin tamaminin ortalama dozunu degil, sagilan radyasyon
kaynagma en yakin oldugu varsayillan noktadan elde edilen st smir
tahminlerini gostermektedir. Bu degerler, rutin koruyucu kullanimina yonelik
bir oneri olarak degerlendirilmemelidir. Ust okliizal incelemede kursun
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onlik ve tiroid koruyucu; mandibular kesici ve maksiller premolar
incelemelerinde tiroid koruyucu; panoramik, sefalometrik ve KIBT
incelemelerinde ise kursun onliikk kullanilmistir. FOV: goriintiileme alani;
KIBT: konik 1smh bilgisayarli tomografi. Kelaranta ve ark. tarafindan
bildirilen verilerden uyarlanmistir (Kelaranta et al., 2016).

Gebelikte Radyasyon Giivenligi ve Doz Optimizasyonu

Iyonizan radyasyonun kanser olusturma potansiyeli bulundugu
bilinmektedir. Bununla birlikte dis hekimligi uygulamalarinda bu riski
azaltmak Amerikan Dis Hekimleri Birligi (ADA) ve ilgili uzmanlik
kuruluslarimin hasta se¢imi, radyografik takip araliklart ve uygulama
protokollerine iligkin Onerilerine uyulmasiyla miimkiindiir. Radyografik
giivenligin temelinde, klinik olarak gerekli bilginin makul olarak
erigilebilecek en diisiik radyasyon diizeyiyle elde edilmesi yer alir (ALARA;
As Low As Reasonably Achievable) (Benavides et al., 2024). KIBT
kullaniminin artmasiyla ALARA ilkesini tamamlayan, goriintii kalitesini
tanisal gereksinime gore degerlendiren ALADA (As Low As Diagnostically
Acceptable) ve endikasyon ile hastaya 06zgli kosullar1 da dikkate alan
ALADAIP (As Low As Diagnostically Acceptable, being Indication-oriented
and Patient-specific) kavramlari giindeme gelmistir. Bu yaklagimlarin ortak
amaci, tan1 i¢in gereken bilgiyi saglayan en diisiik kabul edilebilir radyasyon
dozunun kullanilmasini saglamaktir (Mendonga et al., 2025).

Intraoral, panoramik ve sefalometrik goriintiilemede dijital reseptdr
kullanimi1 hastanin radyasyon maruziyetini azaltmaya yardimci olur.
Ozellikle intraoral incelemelerde dogrudan dijital sensorler, tek bir
goriintliniin elde edilmesi i¢in gereken 1ginlama miktarinda anlamli azalma
saglayabilir (Benavides et al., 2023). Ancak doz kazancinin boyutu,
kullanilan reseptor sistemi ile segilen ekspoziir protokoliine gore degisiklik
gosterir. Konvansiyonel film kullanimmin kaginilmaz oldugu durumlarda E
veya F hizli film gibi yliksek duyarliliktaki segenekler; panoramik ve
sefalometrik radyografilerde ise nadir toprak elementi i¢eren hizli film
sistemleri tercih edilmelidir (Benavides et al., 2024). Klinik ekspoziir
protokolleri, miimkiin olan en diigilk radyasyon dozuyla yeterli tanisal
goriintli kalitesi saglayacak bi¢cimde diizenlenmelidir. American National
Standards Institute/American Dental Association (ANSI/ADA) Standardi
1094, intraoral goriintiilemede hastanin yasina ve viicut biiyiikliigiine uygun
ekspoziir degerlerinin se¢ilmesine yol gostermektedir (Mah et al., 2023).
Baz1 bilgisayarli tomografi sistemlerinde yer alan otomatik ekspozir
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kontrolii, 1sinlama  parametrelerinin  hastanin  Ozelliklerine — gore
ayarlanabilmesini saglar (Buch et al., 2009). intraoral ¢ekimlerde dikdortgen
kolimasyon kullanilmasi, primer 1sinin kapladigir alan1 daraltarak gereksiz
doku maruziyetini azaltir. Tam agiz radyografi serilerinde dikdortgen
kolimasyonla elde edilen etkin dozun dairesel kolimasyona kiyasla yaklasik
%80 daha diislik olabilecegi bildirilmistir (Benavides et al., 2024; Gamba et
al., 2024).

Klinik sorunun daha diisiik dozlu bir radyografik teknikle yeterli
bicimde yanitlanabildigi durumlarda KIBT rutin olarak tercih edilmemelidir.
KIBT dozu cihaz ve protokole gore geleneksel dental radyografilerden 10—
15 kat daha yiiksek degerlere ¢ikabilse de disler ile ¢evre anatomik yapilarin
iic boyutlu incelenmesini saglayarak belirli endikasyonlarda 6nemli ek bilgi
sunabilir (Benavides et al.,, 2024). Bu nedenle KIBT, diisiikk dozlu
yontemlerin klinik olarak ihtiya¢ duyulan bilgiyi veremeyecegi ortaya
konduktan sonra kullanilmalidir. KIBT gerekli oldugunda klinik soruyu
karsilayacak en kiiciik goriintiileme alani (field of view, FOV) ve uygun
diisiik doz protokolii se¢ilmeli; cihazin teknik olarak izin verdigi durumlarda
tiip cikigi ile tarama siiresi hastaya gore uyarlanmalidir (Benavides et al.,
2024). Dental goriintiilemede fetiise ulasan dozlar ¢ok diisiik olsa da her
islem ayr1 ayr1 gerekcelendirilmeli ve ¢ekim kosullar1 hastaya 6zgii bigimde
optimize edilmelidir. Dolayisiyla gebelik, tek basina endike bir dental
gorilintiilemenin yapilmamasi ya da ertelenmesi i¢in yeterli gerekce degildir
(Gamba et al., 2024; Kelaranta et al., 2016).

Gegmiste gebe hastalarda fetal dozu azaltmak amaciyla kursun 6nliik
ve tiroid koruyucu 6nerilmis olsa da Amerikan Dis Hekimleri Birligi (ADA)
ile Amerikan Oral ve Maksillofasiyal Radyoloji Akademisi’nin (AAOMR)
giincel yaklagimi, dental goriintiilemelerde bunlarin rutin  kullanimini
desteklememektedir. Abdominal veya tiroid koruyucular viicut i¢inde olusan
sagilan radyasyona kars1 etkili koruma saglamaz; {istelik primer demet icine
girmesi halinde artefakt olusturarak ¢ekimin tekrarlanmasina neden olabilir.
Hasta ve fetiis acisindan daha etkili korunma; dogru endikasyon konulmasi,
uygun teknigin segilmesi, intraoral ¢ekimlerde dikdortgen kolimasyon
kullanilmasi, dogru pozisyonlandirma ve ekspoziir parametrelerinin optimize
edilmesiyle saglanir. Bununla birlikte diisiik dozlarla iligkili olas1 stokastik
risk tamamen yok sayilmamali; uygulamalar yiiriirliikkteki ulusal mevzuat ve
kurumun diizenlemeleriyle uyumlu olmalidir (Benavides et al., 2023;
Benavides et al., 2024; Buch et al., 2009; Gamba et al., 2024).
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Gebe dental calisanlarin mesleki korunmasinda temel yaklagim;
1sinlama  siiresinin  sinirlandirilmasi, kaynaktan uzakligin artirilmast ve
uygun yapisal bariyerlerin kullanilmasi ilkelerine dayanir. Calisan, ekspoziir
stirasinda primer 15in demetinin yoniinde bulunmamali; sabit bariyer varsa
bunun arkasinda, yoksa mevzuatta tanimlanan mesafe ve aci kosullarina
uygun bir konumda yer almalidir. Mesleki doz, yapilan risk degerlendirmesi
ve gecerli diizenlemeler cercevesinde gerektiginde kisisel dozimetreyle
izlenmelidir. Gebeligin bildirilmesi tek basina calismaya engel olusturmaz;
buna karsilik ¢aligma diizeni embriyo veya fetiise ulasabilecek dozun makul
olarak miimkiin olan en diisiik seviyede kalacagi sekilde planlanmalidir
(International Atomic Energy Agency, 2022; Benavides et al., 2024).

Gebeligin Goriintiileme Sonrasinda Fark Edilmesi ve Hasta
Bilgilendirmesi

Goriintilleme yontemleri hem akut hem kronik hastaliklarin
degerlendirilmesinde = tanisal  siirecin  Onemli araclaridir.  X-1$1m1,
ultrasonografi, bilgisayarli tomografi (BT), niikleer tip ve manyetik rezonans
gorilintiilemenin (MRG) klinikte yaygin kullanilmasi, gebeligi bilinen veya
heniiz fark edilmemis bir kadmin bu ydntemlerden biriyle
degerlendirilmesini olas1 hale getirmektedir (Chen et al., 2008).

Gebelikte iyonizan radyasyon kullanan goriintiileme yontemlerine
iligkin endise, esas olarak embriyo veya fetiisiin radyasyon maruziyetiyle
iligkili olas1 biyolojik etkilerden kaynaklanmaktadir. Prenatal 1ginlamanin
etkisi, maruziyet anindaki gelisim evresi ile fetiisiin aldig1 doza gore degisir.
Erken embriyogenezde 1 Gy’nin iizerindeki yliksek dozlarin embriyo
acisindan Olimciil sonug olusturma olasiligi yiiksektir; ancak tanisal
gorlintiileme uygulamalarinda bu diizeyde dozlarla karsilasiimamaktadir
(Committee Opinion No. 723, 2017; Tremblay et al., 2012). Insanlarda
yiiksek doz radyasyonla iliskilendirilen baslica sonuglar arasinda biiyiime
kisitlilig1, mikrosefali ve entelektiiel yetersizlik bulunmaktadir (Atwell et al.,
2008; Patel et al., 2007). Fetal dozun 50 mGy’nin altinda kaldig
maruziyetlerde fetal anomali, biiylime kisithilig1 veya gebelik kaybinda artig
gosterilmemistir; ayrica bu smir ¢ogu tanisal incelemede fetiise ulasan
dozlardan daha yiiksektir (Gjelsteen et al., 2008). Nadir olarak fetal dozun
bu degerin lizerine ¢iktift durumlarda, hasta olast sonuglar konusunda
bilgilendirilmeli ve yapisal anomaliler ile fetal biiylime yoniinden kisiye
0zgl prenatal degerlendirme plani olusturulmalidir (Tremblay et al., 2012).
Fetal doz 100 mGy’nin altinda ise gebeligin yalnizca radyasyon riskine
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dayandirilarak  sonlandirilmasi  gerekceli  kabul edilmez. Dental
gorlintiilemelerde hesaplanan fetal dozlar bu seviyelerin binlerce kat
altindadir (Kelaranta et al., 2016). Gebe hastanin birden fazla iyonizan
radyasyon igeren inceleme gegirmesi ya da kiimiilatif dozun net olarak
bilinmemesi halinde, kiimiilatif fetal dozun hesaplanmasi ve riskin
degerlendirilmesi icin medikal fizik wuzmanindan goriis almabilir.
Degerlendirmede Health Physics Society tarafindan yayimlanan uzman
bilgilendirme materyallerinden de yararlanilabilir (Groen et al., 2012).

Ultrasonografi ve manyetik rezonans goriintileme (MRG), iyonizan
radyasyon i¢ermediginden ilgili klinik soruyu yanitlayabilecekleri yumusak
doku endikasyonlarinda alternatif yontemler olarak degerlendirilebilir.
Bununla birlikte bu yontemler, her dental endikasyonda radyografik
goriintiilemenin yerine gecmez. Klinik olarak gerekli iyonizan radyasyon
iceren incelemeler yalnizca gebelik nedeniyle ertelenmemeli; incelemenin
saglayacagi tanisal yarar ile olas1 riskler birlikte degerlendirilmelidir
(Committee Opinion No. 723, 2017).

SONUC

Gebelik siiresince agiz ve dis hastaliklarinin zamaninda taninmasi ve
uygun bigimde tedavi edilmesi, annenin sagligimi korumak ve mevcut
patolojilerin ilerlemesini engellemek agisindan gereklidir. Klinik muayene
tanisal degerlendirmenin baslangi¢ noktasidir; ancak bazi olgularda taninin
dogrulanmasi ve tedavi planimin dogru bigimde olusturulmasi radyografik
bilgi gerektirir. Prenatal iyonizan radyasyonun olasi biyolojik sonuglari,
fetiisiin aldig1 absorbe doza ve maruziyetin gergeklestigi gebelik evresine
baglidir. Dental goriintiilemede fetiis primer 151 alaninda bulunmadigindan
fetiise ulasan radyasyon esas olarak sacilan radyasyondan kaynaklanir ve bu
dozlar doku reaksiyonlariyla iligkilendirilen diizeylerden ¢ok daha diigiiktiir.
Buna ragmen stokastik riskin biitiiniiyle ortadan kaldirilamamasi, her
inceleme i¢in gerekcelendirme yapilmasini ve dozun optimize edilmesini
gerekli kilar.

Gebelik, tek basina dental goriintilleme endikasyonu olusturmadigi gibi
klinik olarak gerekli bir inceleme i¢in kontrendikasyon da degildir.
Goriintiileme karari; hastanin tibbi ve dental &ykiisii, klinik muayene
bulgulari, hastalik riski ve mevecut radyografileri degerlendirilerek
verilmelidir. Gerekli incelemeler yalnizca gebelik nedeniyle ertelenmemeli;
klinik soruyu yanitlayabilecek en diisiik dozlu yontem tercih edilmelidir.
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KIBT, iki boyutlu yontemlerin yeterli tanisal bilgi saglayamadigi ve g
boyutlu degerlendirmenin hasta yonetimine anlamli katki sunacagi olgularla
sinirlandirilmalidir. KIBT’nin gerekli oldugu durumlarda klinik amaca
uygun en kiiciik goriintiileme alan1 ve diisiik doz protokolii segilmelidir.

Hasta ve fetlis agisindan radyasyon maruziyetini azaltmak amaciyla
dijital reseptorlerden yararlanilmasi, intraoral goriintillemede dikdortgen
kolimasyon uygulanmasi, ekspoziir degerlerinin hastaya gore secilmesi,
dogru pozisyonlandirma yapilmasi ve tekrar ¢ekimlerin onlenmesi gerekir.
Rutin koruyucu kullanimindan ¢ok, dogru endikasyon, teknik optimizasyon
ve kalite giivence siirecleri Onceliklendirilmelidir; ayrica ulusal mevzuat ve
kurumsal kurallara uyulmalidir. Gebe dental ¢alisanlar i¢in siire, mesafe ve
yapisal  bariyer ilkeleri uygulanmali; calisma  kosullar1  risk
degerlendirmesine gore uyarlanmali ve gerekli goriildiiglinde mesleki
maruziyet kisisel dozimetreyle izlenmelidir.

Gebeligin radyografik inceleme sonrasinda fark edilmesi durumunda
hasta, uygulanan yontemin tahmini fetal dozu ve bu dozun bilinen risk
diizeyleriyle karsilagtirllmas1 hakkinda acik ve anlasilir bigimde
bilgilendirilmelidir. Dental goriintiillemelerden kaynaklanan diisiik fetal
dozlarin tek basima gebeligin sonlandirilmasi igin gerek¢e olusturmadigi
vurgulanmali; gereksiz kaygilarin ve yanlis risk algisinin oniine gegilmelidir.
Birden fazla yiiksek dozlu inceleme yapilmasi veya toplam fetal doz
konusunda belirsizlik bulunmasi durumunda radyoloji ve medikal fizik
uzmanlarindan goriis alinmalidir. Sonu¢ olarak gebelikte dental
goriintiilemenin giivenli bigimde yiiriitiilmesi; klinik gerekliligin dogru
belirlenmesi, uygun yontemin sec¢imi, dozun tanisal gereksinim
dogrultusunda optimize edilmesi, hastaya dogru bilgi verilmesi ve ilgili
saglik profesyonellerinin koordineli ¢aligmasina baglidir.
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