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DESKUAMATIF GINGIVITIS BULGUSU OLAN
HASTALIKLARIN TANISI iCIN IDEAL BiYOPSI
TEKNIGI NEDIR?

Zeynep TASTAN EROGLU!
Dilek OZKAN SEN?

GIRIS
Deskuamatif gingivitis, serbest ve yapisik dis etinde yer alan, deskuamasyon,
erezyon, ilser, vezikiil ve biilleri tanimlayan klinik bir terimdir(1). Bu durum ilk

kez, 1894’te bildirilmis olmasina ragmen, “kronik deskuamatif gingivitis” terimi,
1934’te ilk kez Prinz tarafindan kullanilmistir(2, 3).

Deskuamatif gingivitis(DG) terimi, otoimmiin vezikiilobiilloz hastaliklardan
(VBH), gesitli kimyasal ve allarjenlere kars1 gelisen alerjik reaksiyonlara kadar
uzanan genis bir hastalik sprektumunu kapsar(4). Bu hastaliklar arasinda, oral
liken planus (OLP), oral likenoid lezyonlar, miik6z membran pemfigoid (MMP),
pemfigus vulgaris (PV), eritema multiforme, graft versus host hastaligi, parane-
oplastik pemfigus, edinsel epidermolizis biilloza, lineer immiinoglobulin A (IgA)
hastaligy, kronik tilseratif stomatit (KUS), plazma hiicreli dis eti iltihabi, dermati-
tis herpetiformis, yabanci cisim reaksiyonlar1 ve lupus eritematozus, skleroderma
dahil olmak iizere gesitli immiin aracili sistemik bag dokusu hastaliklar1 (SBDH)
yer alir(5).

DG’ye neden olan hastaliklarin teshisi 6nemlidir ¢linkii prognoz hastaliga
bagli olarak degismektedir(6).

DG bulgusu veren hastaliklardan oral bolgede en sik goriilenleri OLP, MMP
ve PVdir(7).

Liken planus, klasik olarak bukkal mukozada bilateral, beyaz ¢izgilerle kendini
gosteren mukokutandz bir hastaliktir. Klasik retikiiler alt tip asemptomatiktir ve
tedaviye gerek yoktur. Oral liken planusun atrofik ve eroziv formlar1 agr1 ve yan-
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ma hissi ile iligkilidir ve topikal kortikosteroidler tedavinin temelidir. Oral liken
planus vakalarinin yiizde birinde skuamoz hiicreli karsinom gelisebilmektedir.

Liken planus lezyonlarinin Hematoksin-Eozin (HE) boyama ile yapilan ince-
lemesinde, hiperkeratoz, bazal tabakanin hidrofik dejenerasyonu ve testere disi
goriinimiinde rete-pegler goriliir. Lamina propria, esas olarak T lenfositlerinden
olusan yogun, bant benzeri infiltrat sergiler. Perilezyonel bélgenin Direkt Im-
miinfloresan (DIF) incelemesinde, dermis-epidermis birlesiminde fibrin birkimi
gdzlenir ancak lezyon olmayan bélgelerde DIF bulgusu yoktur. indirekt Immiinf-
loresan (IIF) bulgusu ise liken planusta negatiftir.

Miikéz membran pemfigoid (MMP), okiiler ve oral lezyonlarla karakterize
otoimmiin bir hastaliktir. Symblepharon (yani, goz kapaginin gz kiiresine yapis-
mastyla sonuglanan skar) MMP’nin en 6énemli komplikasyonudur(8). MMP va-
kalarinda, gérmeyi tehdit eden okiiler skarlasmanin yani sira yasami tehdit eden
hava yolu obstriiksiyonlar1 da bildirilmistir(9, 10). Ancak hastaligin erken teshisi
sonrasi baglanilan immiinosupresif tedavi, mukusta skar olusumunu onleyebil-
mektedir ve bu nedenle MMP vakalarinda erken teshis kritiktir(11, 12).

Tan1 HE ve DIF incelemeleri ile konulur.

MMP’in HE incelemesinde subepitelyal ayrilma goriiliir. Perilezyonel mu-
kozanin ve lezyon olmayan bolgelerin DIF incelemesinde ise cogu vakada bazal
membran bolgesinde immiinglobiilin G’li (IgG) veya IgG’siz lineer kompleman 3
(c3) birikintileri gozlenir. IIF incelemesinde ise ancak %10 vakada bazal memb-
ran antibodisi (IgG) goriiliir(8).

Pemfigus vulgaris (PV), dermatolog veya romatologa derhal sevki gerekli olan
ciddi bir otoimmiin mukokutandz hastaliktir(8). Nadir goriilen bir hastalik olan
PV tedavi edilmediginde, hayati tehdit eden ciddi durumlara yol agabilmekte-
dir(13). Bir ¢ok hastada oral lezyonlar hastaligin ilk bulgusu olabilmekte ve bu
bolgeden yapilan incelemeler sonucunda hastaligin erken teshisi yapilabilmekte-
dir(14).

PV’yi teshis etmek igin biyopsi 6rneklerinin H&E boyamast ile birlikte direkt
ve indirekt immiinofloresan ¢aligmalar1 kullanilir. Tedavisi i¢in sistemik steroidler
endikedir(8).

Pemfigus vulgarisin HE incelemesinde, bazal hiicre tabakasinin iizerinde
intraepitelyal ayrilma, bazal hiicrelerde karakteristik mezar tagi goriiniimii ve
akantoliz mevcuttur. Perilezyonel mukozanin ve lezyon olmayan bélgelerin DIF
incelemesinde ise biitiin vakalarda igG birikimi, ¢ogu vakada ise ¢3 birikimi goz-
lenmektedir. ITF incelemede ise vakalarin %90dan fazlasinda interseliiler antibadi
(IgG) goriiliir(8).
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DESKUAMATIF GINGIiVITiS BULGUSU OLAN HASTALARIN KLiNiK
DEGERLENDiIRMESI

Hastalar genellikle disetlerinde soyulma hissiyle beraber cesitli seviyelerde agr1
bildirirler. Klinik muayenede, 6dem, eritem ve {ilserasyon alanlar1 izlenmektedir.
Ayrica DG, gingivitis ve periodontitis gibi periodontal hastaliklar: taklit edebil-
mektedir(15).

Dis macunu kaynakli deskuamasyon, allerjenle temas (karanfilli sakiz) ve li-
kenoid reaksiyonlar (amalgama kars1) DG goriintimiindedir. Bu gibi durumlarda,
uygun bir anamnez ve olasi lokal iritanlarin uzaklastirilmasi, siipheleri hizla orta-
dan kaldirabilir. Eger deskuamatif ve semptomatik tablo devam ederse LP, PV ve
MMP siiphesi daha da artacaktir(3).

DG bulgusu olan hastalarda, klinik tan1 yontemi olarak, hava kabarcig: testi ve
nikolsky kullanilabilmektedir.

Hava kabarcigi testi, pemfigus grubu vezikiilobiilloz hastaliklarin 6n tanisinda
kullanilabilen bir yontemdir. Mukoza pamuk ile ovularak zedelendikten sonra bir
sond yardimu ile hafifce ¢izilir, ardindan bu bolgeye hava gonderildiginde kabar-
cik olusumu gozlenirse test sonucu pozitif olarak yorumlanir(16).

Nikolsky bulgusu, pemfigus grubu hastaliklarda, epidermolizis biilloza, tok-
sik epidermal nekroliz, Stevens-Johnson sendromu gibi hastaliklarda da pozitiflik
gosterebilir(17). Direk Nikolsky bulgusu biile hafif bas1 uygulandiginda lezyonun
komsu saglam dokuya dogru genislemesi, indirekt Nikolsky bulgusu ise klinik
olarak normal gériinen deri/mukoza ovuldugunda dokunun soyulmasidir(18).

Bu hastaliklarin ayirici tanisinda, ilgili bolgelerden alinan biyopsilerin labora-
tuvar incelemeleri en az klinik degerlendirme kadar 6nemlidir(15, 19).

LABORATUVAR iINCELEMELERINDE KULLANILABILEN MINIMAL
INVAZIV YONTEMLER

Biyopsi s6z konusu oldugunda, efsanelerin, bilgi eksikliginin, bu tiir cerrahi pro-
sediirleri uygulamadaki veya bunu dogru sekilde yapmak i¢in 6zel bilgi edinme
konusundaki isteksizligin bir sonucu olarak, ¢cogu dis hekimi ve hastalar arasinda
bityiik bir direng oldugu iyi bilinmektedir(20).

Brazao-Silva ve arkadaslari, konvansiyonel biyopsinin ertelenmesi gereken du-
rumlarda 6n tan1 amaciyla Nikolsky testi kullanilarak uygulanan bir yontem 6ner-
misler ancak bu yontemin biyopsinin yerini alamayacagini belirtmislerdir(15).

Bu yontemde, Nikolski testi, deskuamatoz, eritematoz alana yakin bir oral
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mukoza bolgesinde tek noktadan, ignesiz bir siringayla negatif basing olusturula-
rak yapilir. Uygulamadan birka¢ saniye sonra, mukozada kabarcik olusumu, des-
kumasyon veya siringayla temas eden bolgede kiigiik bir yarayla birlikte eritem
gozlenebilir. Bir sonraki adimda deskuame dokudaki “zar” bir cimbiz yardimiyla
alinir ve sert bir kagit tizerine yerlestirilir. Daha sonra formaldehit igerisine alinir
ve histopatolojik incelemesi yapilir.

Yazarlar, bu teknigin dogru uygulandiginda tani i¢in yeterli olabilen kiigiik bir
doku 6rnegi sagladigini elde edilen zar mikroskop altinda incelendiginde, tam
kalinlikta epitel goriiliiyorsa, subepitelyal ayrilma varlig1 sebebiyle MMP, tzank
hiicreleryle beraber yarim kalinlikla bir epitel goriilityorsa, intraepitelyal ayrilma
varligindan dolay1 PV diistiniilecegini belirtmislerdir. Nikolsky testi pozitif olma-
yan LP gibi hastaliklarda ise yontemin kullanilamayacagini vurgulamiglardir.

Endo ve arkadaslari, DG bulgusu olan hastalarda, bir fir¢ca yardimiyla elde et-
tikleri hiicre 6rneklerinin sitolojik incelemesiyle, konvansiyonel biyopsi ile elde
ettikleri doku 6rneklerinin histolojik incelemesini karsilastirmiglar. Yaptiklari ¢a-
ligmada, eksfolyatif sitolojik incelemenin, DG bulgusu gosteren hastalarda, ma-
liyeti arttirdig ve kesin taniy1r geciktirdigi icin uygun bir teshis araci olmadig1
sonucuna varidmistir(19).

Tiim bu bilgiler gz 6niinde bulunduruldugunda dis hekimligi pratiginde bu
hastaliklarin kesin tanisi i¢in insizyonel biyopsinin gerekli oldugu goriilmekte-
dir(15).

DESKUAMATIF GINGIiViTiS BULGUSU OLAN HASTALARDA
BiYOPSI

Biyopsi, mikroskobik inceleme ve teshis amaciyla canlilardan doku alinmasi ola-
rak tanimlanmaktadir. Yunanca kokenli bir terimdir (biyo-yasam; opsia-gormek)
kabaca “canlinin gériintisii” olarak terciime edilmektedir. “Biyopsi” terimi tipta
ilk kez 1879'da Ernest Besnier tarafindan kullanilmistir(21).

Biyopsi, herhangi bir cerrahi uzmanlik alaninin tani ve tedavi planlamasindaki
en onemli prosediirlerden biridir(22). Bununla birlikte, DGden etkilenmis doku-
lar frajil yapilarindan dolay: teknik bir hassasiyet gerektirir ve DG biyopsisinin
her asamasinda dikkatli davranilmalidir.

Anestezi

Lokal anestezikler, biyopsi alinacak dokunun ¢evresine yapilmali, biyopsi bolge-
sinin direkt icine enjekte edilmesinden kaginilmaldir. Aksi taktirde, epitel alttaki
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bag dokusundan yapay olarak ayrilabilmekte veya kanama meydana gelerek bi-
yopsi bolgesine sizabilmektedir(6).

BiYOPSi BOLGESI

DG’li hastalarda epitel olmayan veya iilsere bolgelerden kaginmak gereklidir. Bi-
yopsi genellikle perilezyonel bolgelerden alinir. PV ve MMP tanisi i¢in mikrosko-
bik epitel bulgularinin birlikteligi gereklidir(15).

Yetersiz bir cerrahi teknik veya cerrahi alan segimi ya da doku elde edilme-
si sirasindaki yanlis uygulamalar dis eti epitelinin kolayca kaybolmasina neden
olabilir. Epitel bag dokusundan tamamen ayrilmigsa bir numune test edilemez.
Yapilan bir ¢alismada, MMP’li hastalarda tanisal dis eti biyopsilerinin alinmasi-
nin zor olabilecegi ve kalic1 periodontal defektlere neden olabilecegi bildirilmistir.
Bu karmagik faktorler, DG'li hastalarda tanisal gecikmelerin neden 6 aydan uzun
oldugunu kismen agiklayabilir. Baz1 ¢aligmalar, dis eti dahil olmak {izere ¢esitli
mukozal bolgelerde lezyonlar varsa, biyopsiler i¢in dis eti kullanmamanin genel-
likle en iyisi oldugunu belirtmektedir. Ancak, DG vakalarinin yaklagik yarisinda
tek tutulum vyeri dis etidir; bu durumlarda da biyopsi yeri olarak dis eti segilme-
lidir(6).

BiYOPSi ALINMASI

DG’li hastalarda kullanilan insizyonel biyopsi teknigi, lezyonun temsili bir kis-
minin ve ¢evresindeki saglikli dokunun bir kismiyla birlikte ¢ikarilmasini igerir.
Tanida yararsiz oldugu i¢in nekrotik dokudan kaginilmalidir. Materyal, bir miktar
normal dokuyu igerecek sekilde lezyonun kenarindan alinmalidir. Bununla birlik-
te, yeterli miktarda anormal doku igermesine 6zen gosterilmelidir. Genis ve s1g bir
biyopsi yerine derin, dar bir biyopsi daha diagnostiktir(23).

Dridi ve arkadaslary, iyatrojenik olmayan, gerekli anatomik patolojiye uyarlan-
mis olarak tanimladiklari, interdental dis eti biyopsisini detaylandirmislardir(24).
Bu biyopsi, bolgenin anestezisini takiben, bir 15 veya 15C bistiiri kullanilarak ya-
pilir. Dis etinin biyopsisi yapilirken, bukkal papillanin koronal konturlarini ta-
kip eden keskin ve net intrasulkiiler insizyonlar, mukogingival birlesimin koro-
nalinde, epitel ylizeyine dik olarak, kemik temasina alincaya kadar devam eden
bir insizyonla birlestirilir. Dis eti 6rnegini korumak i¢in kan, cerrahi aspirasyon
yerine steril kompreslerle ortamdan uzaklastirilir. Goriiniir epitel klevaji (beyaz
membran dekolmani) durumunda biyopsi sonlandirilir ve anestezi altindaki bas-
ka bir bolgeden gerceklestirilir. Bistiiri, kortikal kemige paralel yatirdiktan sonra,
kemik temasini koruyarak dis eti 6rneginin diseksiyonu yapilir. Biyopsiyi ezebi-

-19 -



Gtincel Periodontoloji Calismalari

lecek doku pensi kullanilmaksizin, bistiirinin arkasindan dis eti 6rneginin alinir.
Operasyon bolgesinin steril kompresler kullanilarak kompresyonu saglanir. Ame-
liyatin sonunda, hastalara postoperatif hemostaz prosediirleri i¢in olagan 6neriler
verilir. Biyopsiden sonraki giin baslamak tizere 3 giin veya daha kisa siire boyunca
giinde 2-3 kez %0.12 klorheksidin igeren lokal antiseptik jel veya gargara ve uygun
bir analjezik recete edilir. Standart HE analizi i¢in en az bir biyopsi formaldehit
icine yerlestirilir. DIF i¢in gerekli olan ikinci bir biyopsi ise Michel’in soliisyonuna
yerlestirilir(25).

DG’li hastalardan tanisal biyopsi alinmasi teknik olarak zordur. Bu hastalarda
dis eti epitelini korumak i¢in tasarlanmis bir biyopsi teknigi gelistirilmistir(6). Bu
teknikte, Operator, kemik yiizeyine ulasana kadar 15 numarali bistiirinin ucuyla
dis etine hafif bir baski uygular ve ardindan bistiiriyi, ucundan baglayarak tiim
kesici kenar boyunca dondiiriir. Bu yontem, kesme kuvvetinin, geleneksel bir
kesme vurusunda oldugu gibi internal ve lateral olarak degil, yalnizca bir yonde
(internal) yonlendirilmesine izin verir. Daha biiyiik bir numune gerekli oldugu
durumlarda, prosediir, bistiirinin ucunu insizyon hattina yerlestirerek ve istenen
uzunluk ve acilandirma elde edilene kadar tekrarlanabilir. Dis eti numunesi, doku
hasarini 6nlemek i¢in kiigiik tirtikli olmayan doku forsepsi kullanilarak kemikten
nazikge ¢ikarilir. HE incelemesi i¢in dis eti biyopsisi lezyon ve perilezyon dokusu-
nu igerir Dis eti numunesi serbest dis eti kenarinin apikalinden alinir, ¢linkii dis
eti olugunda bulunan mevcut inflamasyon, biyopsideki ger¢ek hastalik 6zellikle-
rini maskeleyebilir.

KULLANILAN YONTEM VE ALETLER BiRBIiRLERINE
USTUNLUKLERI

DG’li hastalarda uygulanan dis eti biyopsisi teknigi hakkinda sinirli sayida rapor
vardir ve biyopsilerin tanisal degeri ile ilgili bilgiler eksiktir(6).

Oral biyopsilerin elde edilmesinde bistiiri, punch ve lazer kullanilabilmekte-
dir(26).

Oral biyopsi alinmasinda bistiiri ve lazer kullanimini karsilastiran bir ¢alig-
mada, diagnostik agidan benzer 6zelliklere sahip olduklar1 sonucuna varilmas,
ayrica lazerin kanama kontrolii ve sutiir gerektirmemesi gibi avantajlar1 oldugu
belirtilmistir. Ancak yazarlar, lazerin termal hasar nedeniyle histolojik yapida bo-
zulmalara neden olabilecegini, bundan korunmak igin ise lazerin minimum giig
ayarinda kullanilmas: gerektigini vurgulamislardir(27). Baska yazarlar ise ayni
dezavantajdan dolay1 oral biyopsi alinmasinda lazer kullanimini 6nermemisler-
dir(28).
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Bisturiyle yapilan biyopsi ile punch biyopsiyi karsilastiran bir ¢aliymada, her
iki teknigin de oral lezyonlarin insizyonel biyopsilerinin yapilmasinda esit derece-
de etkili oldugu goriilmustiir. Hizli olmasi ve dikis atmaya gerek kalmamasi, pun-
ch biyopsinin avantajlaridir. Bununla birlikte, punch biyopsi ile elde edilen doku-
nun boyutu nedeniyle, histolojik mimaride kiigiik bir kayip olabilmektedir(22).

Punch biyopsi teknigi, geleneksel insizyonel bistiiri biyopsisine kiyasla daha az
artefakt indiikler. Sano ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢aligmada, yiiksek pozitiflik gos-
teren ag1z tabani, sert damak, dudak mukozasi, ventral dil bolgesinden punch ile
biyopsi almanin, bisturiye gore daha hassas bulmustur(29). Ancak, bu yontemle
serbestge hareket edebilen dokulardan (6rn. yumusak damak, agiz tabani) biyopsi
alinmasi zor olabilmektedir(30).

HEMATOKSILEN EOZIN VE DIREKT IMMUNFLORESAN INCELEME

DG bulgusu olan hastalarda HE yapilmaksizin DIF yapilmast ve bu incelemenin
de negatif ¢ikmasi, displazi, karsinom gibi 6nemli patolojilerin gézden kagmasina
sebep olabilir. Bu nedenle DIF inceleme HE incelemesiyle birlikte yapilmalidir(7).
Bununla birlikte kesin bir tan1 koymak igin klinik 6ykii, ag1z i¢i goriintiisii ve se-
roloji, 6zellikle de IIF bulgular1 HE ve DIF bulgular ile iliskilendirilmelidir(7).

DIF ve HE testleri, teshis edici 6zellikde olabilmeleri igin yiizey epiteli ve bag
dokusu ile saglam bir doku 6rnegi gerektirir. VBH lezyonlarindan alinan doku
ornekleri, doku bilesenlerine karsi antikorlar sebebiyle zayiflamis epitelyal bag-
lanmaya ve hassas bir yapiya sahiptirler. Ayrica, iilsere olan alanlardan alinmis
ornekler, tani icin gerekli epitelden yoksundur. Ideal olarak, en iyi sonuglar, ikisi
DIF ¢aligmalari igin ve biri HE ¢alismalar1 igin olmak iizere {i¢ biyopsi alinarak
elde edilebilir. HE incelemeleri i¢in biyopsi, normal doku alani da dahil olmak
tizere lezyon bolgesinden alinmalidir. DIF igin bir biyopsinin biri iilser veya vezi-
kiiliin bitisiginde bulunan perilezyonel dokudan ve digeri ise normal saglam mu-
kozadan alinmalidir(7). Ciinkii Perilezyonel bolgelerden elde edilen ve bu bolge-
lere uzak saglikli bolgelerden alinan biyopsiler karsilagtirildiginda DiF’te benzer
pozitiflik gosterdigi goriilmiistiir(29).

Uygulanacak inceleme teknigine bagli olarak formaldehit veya Michel’in soliis-
yonu kullanilir. Ornekler, HE inceleme icin formaldehit, DIF incelemesi i¢in Mic-
hel’in soliisyonunda saklanir ve taginir. Her iki sivida da biyopsi, oda sicakliginda
haftalarca kalabilir(25). Bununla birlikte son zamanlarda yapilan ¢alismalarda,
DIF igin alinan 6rnek, eger 24 saat iginde inceleme laboratuvarina ulagtirilabi-
lecekse, serumla 1slatilmis gazli bez igerisinde de tasinabilecegi belirtilmistir(31)

DG bulgusu veren hastaliklarin laboratuvar incelemesinde DIF altin standart-
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tir ve ayiric tanilarinda her hastada kullanilmasi 6nerilmektedir(32). Ancak bir
¢ok yazar da gerekli klinik muayene ve uygun bir sekilde alinan biyopsi ile yapilan
HE incelemesinin, 6zellikle belirgin klinik 6zelliklere sahip hastalarda yeterli ol-
dugunu belirtmektedir (33).

DIF oldukga pahali bir yontem oldugu icin, gerekli oldugu durumlarin iyi be-
lirlenmesi gerekmektedir. OLP’nin, bukkal mukoza ve dis etinde simetrik retikii-
ler, eritematdz veya tlseratif lezyonlar gibi iyi tanimlanmig klinik goriintiilerinin
oldugu durumlarda DIF kullanim1 gerekmez(33). Ancak iilseratif liken planusun
kronik iilseratif stomatitten ayiric1 tanisinda DIF yardimei olabilir(34).

SONUC

DG bulgusu olan hastalarda teshis i¢in, iyi bir klinik degerlendirme ve labora-
tuvar inceleme gerekmektedir. DG’nin hangi hastaliktan kaynaklandigina dair
giiclii klinik bulgularin oldugu durumlarda, HE ile yapilan degerlendirme daha
uygun maaliyetli olacaktir. Diger 6nerilen yontem de HE ve DIF incelemesi i¢in
iki ayr1 6rnek alimmasidir. HE sonuglar1 agiklanincaya kadar, diger 6rnek Mic-
hel'in tasima medyumunda birkag giin saklanabilir. HE incelemenin siipheli ve
diigiindiiriicii olmasi durumunda, saklanan 6rnegin DIF incelemesi yapilabilir.
Ancak klinik durumun belirgin olmadig1 hastalarda HE yaninda DIF incelemesi
de onerilmektedir(35).
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