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Zorlu Oral Hastaliklarda Gilincel Tedavi:
Rekiirren Oral Aftozis

Current Treatment Options in Challenging Oral Diseases:
Recurrent Oral Aphthosis

Zeynep Topkarci

S.B. Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim Arastirma Hastanesi, Dermatoloji Klinigi, istanbul, Tiirkiye

Ozet

Rekiirren oral aftozis (ROA) oral tilserasyonun en sik sebebidir. Etyolojisi hentiz belli olmamakla birlikte, lokal ve sistemik kosullar ile
genetik, imminolojik ve mikrobial faktorlerin hepsi patogenezde rol oynayabilir. Tedavide temel amaclar; agn kontrold, iyilesmeyi
hizlandirmak ve tekrarlar 6nlemektir. Tedavinin temelini anestezik, antiseptik, anti-inflamatuar, tetrasiklin, sukralfat veya steroidlerle
topikal tedavi olusturur. Topikal tedavilerle yeterli yanit alinamadigi veya inatgi major (lserlerde sistemik tedaviler gerekir. Sistemik
tedavide kullanilan baslica ajanlar; steroid, kolsisin, pentoksifilin, talidomid, dapson, azatioprin ve metotreksattir. Son yillarda anti-TNF-alfa
biyolojik ajanlar da tedavide kullanilimaya baslanmis ve etkili bulunmustur. (Tiirkderm 2012; 46 Ozel Sayi 2: 123-9)

Anahtar Kelimeler: Rekiirren, oral aftozis, tedavi

Summary

Recurrent oral aphthosis (ROA) is the most common cause of oral ulceration. The etiology is still not well understood, although local
and systemic conditions, genetic, immunological and microbial factors play a role in the pathogenesis. The aim of the treatment is to
control pain, accelerate the healing and prevent recurrences. The mainstay of treatment is topical therapy with anesthetics, antiseptics,
anti-inflammatories, tetracyclines, sucralfate or steroids. Nevertheless, topical treatments may not always adequate or if there are major
ulcers or persistent ulcers, systemic therapy is required. The main agents used in the treatment are systemic steroids, colchicine,
pentoxifylline, thalidomide, dapsone, azathioprine, and methotrexate. In recent years, anti-TNF-alpha biological agents had been used
for therapy and found to be effective. (Turkderm 2012; 46 Suppl 2: 123-9)
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Giris sendromu) gibi bazi sistemik hastaliklarin seyri esnasinda da
gorilebilmektedir. Bu nedenle ROA'da tedavi Oncesi aftdz
Ulserasyonlarla iliskili diger hastaliklardan ayirici tani yapiimalidir?.
ROA'nin etyolojisi kesin belirlenemediginden tamamen etkin bir
tedavi ve koruma glinimuizde mimkin degildir. Tedavide temel
amaclar; lokal travmatik etkenlerden korumak, lokal immun
cevabi baskilayarak agr kontrollini saglamak, Ulser slresini
kisaltmak/iyilesmeyi hizlandirmak ve tekrarlari ve sekonder
Aftoz Ulserler; Behget Hastaligi, Reiter sendromu, rekirren infeksiyonu énlemektir?.

eritema multiforme, Colyak hastaligi, Crohn hastaligi,  Tedaviler genellikle palyatiftir ancak hicbiri kalici remisyon
Ulseratif kolit, AIDS, periyodik ates, farenjit ve adenit (PFAPA saglamaz’.

Rekirren oral aftozis (ROA), glinimUzde etyolojisi halen
¢Ozllmemis hastaliklar arasindadir ve cogunlukla saglikli kisilerde
ortaya cikar. idiyopatik veya lokal ve sistemik kosullar ile genetik,
immunolojik ve mikrobial faktorlerin hepsi patogenezde rol
oynayabilmektedir!.
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ROA'li Hastaya Yaklasim

ROA tedavisinde ilk adim, hastaligin baslamasina sebep olabilecek
tetikleyici faktorlerin ve sistemik hastaliklarin belirlenmesidir.

Hastanin hikayesi ve fizik muayenesi yapilmali, gereginde g6z muayenesi
istenmeli, gastrointestinal sistem semptomlari arastirilmali, bir allerjen
hikayesi olup olmadigi 6grenilmelidir?.

Hikaye ve fizik muayene sonrasi, tam kan sayimi, B12, demir, gcinko ve folik
asit yetersizliginin degerlendiriimesi icin testler istenmeli, duruma gore
tamamlayici tedavileri yapilmalidir!. Kirk ROA hastasinda yapilan
calismada, serum cinko diizeyleri %42,5 hastada distk bulunmus ve 1 yil
220 myg ¢inko stilfat tedavisi ile atak sikliginda %80-100 azalma olmustur3.
Piskin ve ark. nin yaptigi bir baska calismada ise serum demir, ferritin, folik
asit ve B12 vitamin degerlerine bakilmis; B12 dizeyi kontrol gruba gore
anlamli oranda dustk bulunurken, diger parametrelerde farklilik
gbzlenmemistir4. Bir baska calismada B1, B2 ve B6 dUzeylerine bakilmis,
ROA olan hastalarin %28,2'sinde B vitaminlerinde eksiklik saptanmis ve
replasman yapilan hastalarda belirgin diizelme gérilmustir>.

Hikaye, fizik muayene ve laboratuar testleri sonucu malbasorbsiyon
belirtisi olan hastalar Colyak hastaligi acisindan taranmalidiré. ROA bazi
gidalarla (fistik, cikolata, domates ve baharat) tetiklenebilir. Etken
olabilecek besinlerin saptanabilmesi icin hastalara mutlaka yiyecek
gunliga tutturulmalidir?.

Herpes simpleks virise (HSV) bagl Ulserasyonlari ayirt etmek icin
aftlardan kultlr/PCR inceleme yapilmalidir. HIV pozitif kisilerde oral

Ulserlerde, HSV yanisira diger viral ve fungal infeksiyonlar, aside direngli
basil infeksiyonlari ve neoplaziler de ayirici taniya alinmalidir®.

Mukozal bariyer aftéz stomatitten korunmada 6nemlidir. Travmanin
mukozal bariyeri lokal olarak ortadan kaldirarak, bolgeden bakteri ve
allerjen girisine izin vererek, aftéz stomatitlere zemin hazirladig
dustintlmektedir. Travmaya yol acabilecek sert gidalar, sert fircalarla dis
fircalama, bazi dental aygitlar, dudak veya yanak isirma gibi
hareketlerden kaginilmasi énerilmelidir®.

Nikorandil ve NSAID'ler gibi bazi ilaclar da ROA nedeni olabilir.
Premenstruel alevlenen aftlarda vyillik subkutan testosteron
injeksiyonu, bazi olgularda yararli bulunmustur. Ek olarak, ylksek
Ostrojen iceren oral kontraseptifler kullanilabilir ancak etki 3-6 ayda
ortaya cikar®.

Emosyonel stres ROA ataklarinin ortaya cikisini tetikleyen bir faktor
olarak dustntlmUstir. istirahat, stresin azaltilmasi ve hastanin tedaviye
inandirimasi gereklidir®.

Aftla sigara icilmesi arasinda negatif epidemiyolojik birliktelik
bildirilmektedir. Buradan yola cikilarak yapilan calismalarda nikotin ve
biokaninin keratinositlerde anti inflamatuar etkisi gosterilmistir!.11. Lokal
uygulanan nikotin yamalari, sigara iciciligi kadar etkin bulunmamistir. Cok
kicik bir calisma grubunda'?, nikotin iceren sakizlarin ROA'da tam
remisyona neden oldugu gdsterilmistir, ancak genis gruplarla galismalara
ihtiyag vardir.

Scully C ve ark.? tarafindan onerilen ROA tani ve tedavisine algoritmik
yaklasim Sekil 1'de gosterilmistir.
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Sekil 1. ROA Tani ve Tedavisinde Algoritmik Yaklasim?
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Rekiirren Oral Aftozis'te Gilincel Tedaviler

ROA'da tedavi segimi; lezyonun sayisina, boyutuna, siresine, siddetine ve
rekirrens stresine gore belirlenir2 (Tablo 1).

Birinci Basamak Tedaviler

Vitamin ve mineral eksikliklerinin replasmaninin yanisira topikal tedavileri
icerir.

Topikal tedaviler ciddi yan etkileri olmadigindan ROA tedavisinde ilk olarak
tercih edilifler. Asil etkileri adryr azaltmaktir ve iyilesme zamaninin
kisaltirlar. Rekdrrens veya remisyon hizina etkileri tartismalidir.

1- Topikal ve intralezyonel Kortikosteroidler

Topikal kortikosteroidler, lokal anestezik ve antiinflamatuar ajanlarin
kombine tedavisinden yarar gérmeyen hastalarda kullanilir. Cogu Ulkede
ise baslica tedavi topikal kortikosteroidlerdir. Topikal kortikosteroidler,
inflamatuar reaksiyonu baskilayarak semptomlari azaltir, iyilesmeyi
hizlandirir ve aft stresini kisaltir'3. Agiz mukozasinin sirekli hareketi ve
salya, yerel uygulamada ilacin etkisini sinirlar. Bu etkinligi arttirmak amaci
ile flusinonid ve klobetazol gibi glg¢li florlu kortikosteroidler
kullaniimaktadir. Sistemik emilimi ¢cok az olan bu Uriinlerin glinde 5 kez
llserlere uygulanmasi oldukga etkilidir. Daha uzun sureli oral mukoza

Tablo 1. Aft6z Stomatitiste Siddete Gore Tedavi Secenekleri2

Hafif Glserasyonda semptomatik tedavi | + Benzidamin hidroklorid gargara
« Klorheksidin glukonat gargara
« Karboksimetil selliiloz (Orabaz)

« Lidokain

« Atak sirasinda hidrokortizon
sodyum suksinat
+ %0,1 triamsinolon asetonid

Hafif siddette aftdz stomatitte tedavi

Orta siddette aft6z stomatitte tedavi + Betametazon sodyum fosfat:
5-10 ml su icine 0,5 mg'lik bir
tablet konarak gargara hazirlanir.
Ataklarda gerekli siklikta kullanilir.
Her gargaranin en az 3 dakika
stirddirilmesi gerekir.

« Beklametazon dipropionat
aerosol: 2 kez (100 ug) lezyonlu
mukozaya sikilir. Glinde en ¢ok

4 uygulama yapilir.

Siddetli aftdz stomatitte tedavi + Kolsisin 1-2 mg/gtin

« Prednizolon 5 giin sreyle

40 mg/gln; 5 mg'a kadar 2
glinde bir 5 mg azaltili. Daha
sonra 1 mg'a kadar glinde 1 mg
azaltilarak kesilir.

« Azatioplirin, kortikosteroide ek
olarak giinde 50-100 mg verilebilir.
+ Siklosporin gargara ile degisken
sonuglar

Herpetiform (ilserlerde tedavi + Genellikle steroidlere yanit

vermezler.

+ 10 ml suya 250 mg toz tetrasiklin
dokiilerek gargara yapilir. Hasta
karisimi agzinda 3-15 dakika
tutmalidir; gargara yapabilir veya
yutabilir.

temasi igin, orabaz gibi sellléz bilesikleri ile kombine edilerek
kullanilabilirler2.  Gundlz lokal anestezik, gece trimasinolon orabaz
uygulamasi ile oldukca basarili sonuglar elde edilmistir14.

Pamuklu cubukla uygulama kolayligi saglanabilir. Pamuklu cubuga strdlen
ajan 30 saniye lezyon Uzerinde bekletilmeli, uygulama sonrasinda 30
dakika streyle herhangi bir besin ya da sivi alinmamalidir2.

Topikal steroid uygulayamayan veya cok buydk Ulseri olan hastalarda
gargara, oral sprey veya intralezyonel olarak topikal steroid uygulamasi
yapilabili. Major aftlarda 5-10 mg/ml ile 40 mg/ml arasi dozlarda, 2-4
hafta araliklarla, intralezyonel triamsinolon asetonid uygulamasi ile
basarili sonuglar elde edilmistir. Betametazon likid veya deksametazon
eliksir 0,5 mg/5 ml dozunda, glinde 3 kez gargara seklinde uygulanabilir.
Beklametazon dipropiyonat aerosol sprey, yumusak damak ve orofarenks
lezyonlarinda kullanilabilir'>. Topikal steroidlerin uzun dénem ve/veya
tekrarlayan kullanimi ile adrenal supresyon nadiren ortaya ¢ikabilir. Bu
durum daha ¢ok %0,05 fluosinonid ve betametazon iceren gargara gibi
gulii steroidlerin kullanimi ile bildirilmistir!>.

2- Amleksanoks

Antiinflamatuar ve antialerjik etkili olup, ROA tedavisinde yararlidir ancak
kesin etki mekanizmasi bilinmemektedir'6.17. Ulser (izerine %5 pat
formunun giinde 24 kez uygulanmasi ile Ulser boyutunda ve agrida
azalma, iyilesme hizinda artma olmustur’6. Amleksanoks pat icin yan etki
nadiren uygulama yerinde olusan gegici kasinti ve yanmadir?7.

3- Antimikrobiyal gargaralar

ROA'da antimikrobiyal ajanlar, antimikrobiyal etkilerinden cok,
antiinflamatuar ve analjezik etkileri icin kullanilir. Lokal antiseptik ve
antiinflamatuar ilaclarla tedavi atak stresini kisaltir.

Klorheksidin glukonat: Klorheksidin glukonat, ROA'In semptomatik
tedavisinde kullanilir. %0,2 klorheksidin glukonat gargara ve %1 jel sprey
formu mevcuttur. Son yillarda yapilan calismalarda aft stiresini azaltti,
aftsiz gin sayisini arttirdidi gosterilmistir'8. Aft nedeni ile agiz hijyeninin
guclikle saglandigi bircok hastada tedaviye yardima olur. Sekonder
infeksiyonu azaltarak fayda saglar ve siklikla topikal kortikosteroidlerle
birlikte kullanilir. Tadinin k&t olmasi nedeni ile tedaviye uyum gic olabilir.
En Onemli yan etkisi, uzun doénem kullanima bagl dilin ve dislerin
kahverengi boyanmasidir18.

Benzidamin hidroklorid gargara: Plaseboya gore Ulser iyilesmesinde
Ustinligl yoktur, ancak agriyr azaltir18.

Tetrasiklinler: Tetrasiklinli agiz gargaralari iyilesme slresini ve adriyi
azaltirken, rekurrens suresine etkileri yoktur. Stabilite problemi nedeni ile
sabit bir tetrasiklin gargarasi hazirlanamamaktadir. Bu nedenle, 10 ml
suyla bir kapsul tetrasiklin (250 mg) toz halindeki icerigi karistirilarak
gargara seklinde kullanimi Onerili. Agizda metalik tat, farenkste kisa
streli yanma hissi ve oral kandidiyazise neden olabilirler9.

4- Siikralfat

Sukralfat, suda erimeyen altminyum hidroksit ve sakaroz silfattan olusur.
Peptik Ulser tedavisinde kullanilan, agriyr hizlica rahatlatan bir antiasittir.

Suspansiyon halinde 3 ay stre ile glinde 4 kez 5 ml kullanimi, agr ve aft
stresini azaltir20.

5- Hidroksipropil seliiloz/Zilaktin

Mukozal yapisma 6zelligi olan topikal bir ilactir, Glserasyonlari travma ve
irritasyondan koruyarak, gegirgen olmayan bir bariyer gérevi gdrmektedir.
Bu tlr bir kaplama, saatler stiren rahatlama saglayabilmektedir. Ancak ilk
uygulandiginda, birkag saniye siddetli bir yanma hissi yaratabilecegi
konusunda hastalari uyarmak gerekir21.
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6- Topikal/Lokal Anestezikler

Lokal ve semptomatik olarak etki gosteren topikal aneztezikler, lezyon
lzerine direkt uygulanarak agriyr hafifletir ve atak stresini kisaltir. Agriyi
azaltmada etkili lokal anestezikler; %2’lik lidokain jel veya sprey, diklokain
ve benzokaindir3.

ikinci Basamak Tedaviler

Topikal tedavinin yetersiz kaldidr, agrinin ¢ok siddetli oldugu, major ya da
uzun suren afti olan hastalarda ikinci basamakta sistemik tedavi tercih
edilebilir.

1- Sistemik Kortikosteroidler

Akut alevlenmelerde ve major aftlarda, oral veya intravendz steroidler
Onerilir. Prednizolon veya esdegeri (10-30 mg/glin dozunda) atak sirasinda
aft slresini kisaltma amaa ile verilir Betametazon ve deksametazon
eliksirleri de kullanilabilir. Aktif lezyonlar icin, glinde 3 kez 5 ml surubun agiz
mukozasinda 1 dakika bekletilip yutulmasi énerilir. Baslangicta 10 gin,
sonrasinda giinde 2 kez 5 ml ile 1 ay devam edilip, daha sonra doz
kademeli azaltilarak tedavi sonlandirlir. Hastalarin ¢cogunda bu tedavi ile
remisyon saglanir, ancak yeni Ulserlerin gelisimi engellenemez. Yapilan bir
calismada prednizon 40 mg, glinde 1 kez, 5 glin boyunca; sonrasinda 1
hafta boyunca 20 mg glinasir verilmis, ek olarak topikal triamsinolon
asetonid %0, 1 veya %0,2 glinde 4 kez uygulanmistir. Bu uygulama ile 13
hastadan 12'sinde tam remisyon gézlenmistir'4. Yan etkileri nedeni ile
uzun dénem kullanimdan kaginilmalidir.

2- Kolsisin

Hastalarin bircogu kolsisine ok iyi yanit verir. Aft sayisinda, slresinde,
agnda ve sikhiginda azalma olur. Onerilen en az 4-6 hafta boyunca, 1-2
mg/glin dozunda oral olarak verilmesi, sonrasinda tolerabilite ve klinik
yanita gore uzun dénem tedavi ile takiptir. Tedavinin kesilmesi ile aft
tekrar siktir. Siddetli ve direncli olgularda, kolsisin monoterapisine yanit
yetersiz ise, talidomid, pentoksifilin, prednizolon, immunsupresif veya
interferon alfa ile kombinasyon tedavileri denenebilir22.

3- Talidomid

Talidomid, kortikosteroid tedavisine yanit vermeyen hastalarda tercih
edilen, major aftlarda distk dozlarda (50 mg/giin) bile etkili olabilen,
immunsupresif ve sedatif etkili bir ilactir. Genel kullanim dozu 100-300
mg/glin olup, doz bagiml etki 7-10 giln icinde gdzlenir. Tedavinin
kesilmesinden yaklasik 3 hafta sonra rekirrens olabilir. Direngli ROA
tedavisinde kolsisin ile birlikte kullanilabili, ama ciddi yan etkiler
gorilebileceginden dikkatli olmak gerekir23.

HIV pozitif ve negatif oral aftl hastalarda yapilan acik ve cift kor
calismalarda, her iki durumda da talidomidin klinik yarari gésterilmistir24.

4- Doksisiklin

Preshaw ve ark.2> tarafindan yapilan, plasebo kontrollii bir calismada,
doksisiklin 20 mg, gtinde 2 kez, 90 glin boyunca verilmis, doksisiklin alan
grupta aftsiz gegen slre daha uzun bulunmustur.

Uclincii Basamak Tedaviler

Topikal Tedaviler

1- Topikal Siklosporin

Sistemik tedavi gerektiren, ama sistemik ajanlarin yan etkilerini tolere
edemeyen hastalarda kullanilabilir. Siddetli ROA'ya sahip hastalarda,

wwwiturkderm.orgir ;mg
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8 haftalik 500 mg/5 ml x 3 kez/gun uygulamasi ile Ulserlerin tamami
baskilanmistir2é.

2- Topikal 5-aminosalisilik Asit

Lokal uygulanan 5-aminosalisilik asit, lokal tetrasikline alternatiftir. Cift kor
plasebo kontrolli calismada, krem icinde %5'lik 5-aminosalisilik asit
glnde 3 kez uygulanmis, plaseboya gére agrida belirgin rahatlama,
iyilesme sresinde kisalma ve beslenmede rahatlama gorilmuistir2?.

3- Triklosan

Triklosan iceren dis macunlari ve gargaralar yeni lokal tedavi secenekleri
olup, antimikrobiyal, antiinflamatuar ve analjezik etki gosterirler. Ulser
sayisini ve agriyr azaltir, Ulseratif fazi kisaltirlar28.

4-%2,5 hyaluronik Asit icinde %3 Diklofenak Jel

Randomize kontrolli bir calismada, %2,5 Hyaldronik asit icinde %3'luk
diklofenak lokal uygulanmis ve %3'lik lidokain gére agrida belirgin
azalma gbzlenmistir ancak Ulser capi ve rekirrens Uzerine etkileri
yoktur?9.

5- Diger Lokal Tedaviler

Topikal interferon-a39, prostaglandin E2 jel3!, Grantlositmakrofaj koloni
stimulan faktér32, Eupatorium laevigatum33, Oksolin34 ve Azelastin3®,
Amiloglikosidaz ve glikoz oksidaz enzimleri3¢ ve Penisilin G potasyum
topikal uygulamasi37 gibi ajanlarin etkinligi kesin degildir, kismen faydali
olduklarr bildirilmistir.

Sistemik Tedaviler

1- Dapson

Dapson, artmis notrofil kemotaktik aktiviteyi inhibe eder ve oral aftlari
azaltir. Gunlik 100-150 mg dozunda uygulanir. Cift kér, 12 aylik bir
calismada glinde 100-150 mg dapsonla oral ve genital aftlarda anlamli
bir diizelme oldugu bildirilmistir38. Tedavinin kesilmesi ile hizli relaps olur.
Tedavi sirasinda aralikli olarak askorbik asit (500 mg/gin) takviyesi
yaptimalidir.

2- Pentoksifilin

Pentoksifilin, TNF-ox gibi bircok proinflamatuar sitokin Gretimini inhibe
eder ve CD8 pozitif T hicreleri Gzerine baskilayici etki gdsterir ancak
etkinliginin kanitlanmasi icin ileri arastirmalar gerekmektedir. ROA olan
hastalarla yapilan bir calismada, pentoksifilin giinde 3 kez, 400 mg
dozunda 6 ay boyunca verilmis, plasebo gruba gore agrida, Ulser ¢capinda
ve lUlsersiz gecen glin sayisinda azalma gorilmustir. Ancak  Ulser
capindaki azalma disindaki oranlar istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir3°.

3- Levamizol

Levamizolun etkinligi ile ilgili calisma sonuglar farklilik gdstermektedir.
Levamizol 150 mg/gliin dozunda, haftada ardisik 3 gin, sistemik
steroidle (15 mg prednizolon) birlikte veya tek basina uygulandiginda,
Ulser agnisi, stresi, sayisi, boyutu ve sikigini azalttigr bildirilmistir40.

4- Interferon @

Interferon-ot 2a (Roferon A) ve 2b (Intron A), oral ve genital aftéz
lezyonlarin tedavisinde, hastalarin bircogunda tam veya kismi remisyon
saglar. Ortalama (6rn. 6x100 IU haftada 3 kez) veya yiksek dozlar (6rn.
9%100 IU haftada 3 kez) genellikle distk dozlardan (3x100 IU haftada
3 kez) daha etkilidir. ilk 1-4 haftada tedavi basarli olursa diisik dozlarla
devam tedavisi Onerilir. Steroid veya kolsisin ile kombinasyon tedavisi
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mUmkindur, ancak immunsupresif ilaglarin antogonist etkisi ortaya
cikabilir. Bircok calismada ilacin kesilmesi ile hizli rekirrensler yanisira,
tekrar uygulama ile hizli remisyonlar bildirilmistir41.42.

5- Azatioplirin

Plasebo kontrolli calismalarda; azatioprin tek basina veya diger
immunsupresanlarla kombine olarak 1-2 mg/kg/giin dozunda (100-150
mg/giin) uygulandiginda, siddetli orogenital aftlarin insidans, siklik ve
siddetinde belirgin azalma yaptigi gozlenmistir43.

6- Anti TNF-00 Antagonisti Biyolojik Ajanlar

ROA etyopatogenezinde, T hiicrelerinin oral epitalyal hiicreler Gzerindeki
sitotoksik etkisi yer almaktadir. Saglikli kontrol grubu ile karsilastirmali
yapilan calismalarda, aftéz lserlerde TNF-alfa dahil proinflamatuar sitokin
artisi gorulmistiir44. Bu nedenle tedavide TNF-x monoklonal antikoru
bloke eden ajanlar denenmektedir, ancak etkinlikleri ile ilgili kanitlar
sinirlidir. Calisma sonuglari, siddetli aftéz Ulserasyonda TNF-alfa
antagonistlerinin  Ulserin iyilesmesi ve rekirrensin azalmasinda etkili
oldugunu gostermektedir. Bu ajanlar siddetli ROA'da secenek olabilir,
ancak kontrollii calismalara ihtiyag vardir4>.

Infliksimab: infliksimab (Remicade®) direncli ve rekiirren oral ve genital
aftlarda oldukga etkili bulunmustur. Genellikle 5 mg/kg intravendz olarak
degisik uygulama semalari ile uygulanir. ik dozu takiben lezyonlarda hizli
bir iyilesme olur ve 6-8 hafta kadar bu iyilik hali stirer46.

Etanersept: Son vyillarda yapilan bir calismada, etanersept (Enbrel®
2x25mg/hafta subkutan) ile 7 aylik tedavi boyunca, oral aft sikigi, siddeti
ve atak suresinde belirgin azalma olmasina ragmen, genital Ulserde etkili
bulunmamistird?.

Adalimumab: Siddetli, direncli ROA tedavisinde kullanilabilir, ancak ciddi
yan etkileri nedeni ile dikkatli kullaniimalidir. Siddetli ve tekrarlayan oral
afti olan 18 yasindaki bir hastada, sistemik steroidle birlikte, iki haftada
bir 40 mg uygulama basarili olmus, 4 ay sonrasinda steroid kesilmis ve
tekrar aft gorilmemistir48. Bir baska hastada 40 mg adalimumab haftada
1 kez uygulanmis, 2. dozdan sonra tam remisyon saglanmis, 5 aylik
adalimumab uygulama suresince ek tedavi kullanmamis ve aft
gorilmemistir49.

7- Metotreksat

Metotreksat haftalik 7.5-20 mg dozunda siddetli orogenital aftoziste
etkilidir3.

8- Siklosporin A

Siklosporin A tedavisi, 3-6 mg/kg/gln dozunda, tek basina veya daha
yiksek antiinflamatuar etkinlik elde etmek amaci ile sistemik steroidlerle
birlikte kullanildiginda, ROA hastalarinin %50'sinde etkinlik gosterir. Hizli
doz azaltilmasi veya ani kesilmesi rebound fenomenine yol agabilir'3.

9- Alkilleyici Ajanlar: Klorambusil ve Siklofosfamid

Alkilleyici ajanlarla tedavi (klorambusil ve siklofosfamid) ROA'nin cok
siddetli formlarinda tercih edilmelidir. Klorambusil'in, DNA replikasyonunu
bozarak ve B ve T hticre fonksiyonlari inhibe ederek Behget Hastaligi'nda
orogenital Ulserler Uzerinde etkili oldugu gdsterilmistir. Klorambusil
(Leukeran®) baslangi¢ta 6-8 mg/glin dozunda verilir. Sonrasinda daha
dustk doz (2 mg/gin) ile devam edilir’3.

10- Diger Sistemik Tedaviler

Kontrolli bir calismada, Propolis 500 mg/gin dozunda verilmis, aft
sikiginda belirgin azalma ve yasam kalitesinde 6nemli derecede diizelme
kaydedilmistir>0. Cift kér bir calismada sistemik Sulodeksid 250 mg, 1 ay

boyunca, giinde 2 kez, sonraki 1 ay boyunca giinde 1 kez verilmis, aft
reepitelizasyon siresi kontrol grubuna gore daha kisa, sistemik steroid
kullanan gruba gére daha uzun bulunmustur>1.

Fiziksel Tedaviler

Hidrojen peroksit %0,5 sollsyon, gimuis nitrat %1-2lik soltsyon veya
guimUs nitrat kalem ile koterizasyon eskiden beri bilinen, etkili yéntemlerdir
ve aft sdresinin kisalmasina belirgin etkileri vardir'3. GUimus nitrat
kullanilan randomize, plasebo kontrollii bir ¢alismada, bu uygulamanin
agrinin siddetini azalttigi ve yan etkilerinin olmadigi, ancak iyilesme
suresini etkilemedigi gosterilmistir52. Minor aft icin CO, lazer uygulanan
18 hastanin 16'sinda adrida azalma gorilmistlr3. Cerrahi debridman
kisa dénemde faydali olsa da, uygulanabilirligi ve hasta uyumu zordur13.

Sonug

GunlUmuzde bircok insanin yasam kalitesini olumsuz sekilde etkileyen
ROA'larin etyolojisinin multifaktoryel olmasi ve halen netlik kazanmamasi,
tedaviyi de glclestirmektedir. ROA tedavisinde en dnemli basamak, ayirici
taninin dogru yapilmasidir. ROA hastalarinda kisiye uygun yaklasim ve
tedavi yontemi basari saglayabilir. Uygulanan tedavilerde etkinlik ve yan
etki agisindan denge iyi saglanmali, hastalik icin yapilan tedavi hastaliktan
daha fazla morbiditeye neden olmamalidir. Etyolojilerin aydinlatiimasini
saglayacak calismalar, tedavide de yeni ufuklar acacak ve bu hastaligin
giderilmesini mimkun kilabilecektir.
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Hatirlama sorulari

1. Rekdrren oral aftoziste tedavideki temel amaglardan olmayan hangisidir?

a. Ulsersiz gecen siireyi kisaltmak

b. Lokal travmatik etkenlerden korumak

c. Lokal immun cevabi baskilayarak agri kontroll saglamak

d. Ulser stiresini kisaltmak

e. Sekonder infeksiyonlari 6nlemek Cevap: a
2. ROA'de tedavi secimini belirleyen kriterlerden olmayan hangisidir?

a. Lezyonun sayisl

b. Lezyonun rengi

¢. Lezyonun boyutu

d. Lezyon suresi

e. Lezyonun rekdirrens sresi Cevap: b
3. ROA tedavisinde kullanilmayan hangisidir?

a. Topikal Steroid

b. Sikralfat

c. Nikorandil

d. Kolsisin

e. Pentoksifilin Cevap: ¢






