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Ozet

Organ reddini énlemek igin, organ naklinden sonraki
dénemde kullanmilan immunsiipresif ilaglardan birisi
de siklosporin A (CsA) dir. Bu hasta grubunda uygula-
nan kombine ilag tedavisinde yer alan Azathioprine ve
Kortizon da kullarulan diger immunsiipresif ilaglardur,
Kullamlan CsA; nefrotoksisite, hepatotoksisite, lenfo-
ma ve digeti biiyiimesi gibi yan etkileri sahiptir.
Aragtirmamiza, bébrek nakli yapilmig ve E.U. Tip Fa-
kiiltesi'de rutin kontrolleri yapilan 69 hasta dahil edil-
mistir. Hastalarin, alt-iist 6n bélgedeki 6 kesici disleri
ve bu diglerin dudak ve dil tarafindaki diseti papilalan
degerlendirilmigtir. Degerlendirmede cep derinligi,
Plak Indeks (PIl), Papila Kanama Indeks (PBI) ve Hi-
perplazi Indeksi (HI) kullamlmustr. Hastalarm CsA se-
rum seviyeleri, sabah alman kanda tayin edilmigtir, Ce-
sitli siirelerde CsA kullanan hastalarin ortalama cep
derinligi =1.73£0.72, ort. PII= 2.94 = .92, ort. PBI=
1.19 £ 0.66 dir. degerlendirilen hastalarm % 71 de ge-
sitli seviyelerde diseti biiylimesi saptanmugtir. Ayrica,
hastalardan elde edilen klinik ve laboratuvar paramet-
relerin digeti bityiimesi ile iligkisi istatistiksel olarak de-
gerlendirilmistir. Ulkemiz insanlarinin genelde iyi ol-
dugu sdylenemeyen agiz bakimlarinm varlhiginda, ads
gegen ilacin digeti biiyiimesi agisindan etkisini aragtir-
mak ve bu konuda var olan smirh sayidaki aragtirma ve-
rilerine verilerimizi ilave etmek amacimzi olugtur-
mugtur.

Anahtar sézciikler: Siklosporin, digeti bityiimesi, kalsi-
yum antagonisti.

Siklosporin (CSA), organ nakli yapilan hasta-
larda nakledilen organin reddini dnlemek i¢in
kortikosteroid ve azatioprin ile birlikte yaygin ola-
rak kullamilan immunostpresif ilactr. Ancak, bu
ilacin nefrotoksisite, hepatotoksisite, hipertansi-
yon, lenfoma riskinde artig ve digeti blyiimesi gibi
cesitli yan etkileri bildirilmistir (1, 14, 20}.

PREVALENCE OF GINGIVAL HYPERPLASIA
INDUCED BY CYCLOSPORINE - A IN RENAL
TRANSPLANTS

Abstract

CYCLOSPORINE-A is a potent immunosupipresive compo-
und that has been used in conjunction with organ trans-
plants. Renal transplant patients are usually medicated
with the combination of Azathioprine and Cortisone in ad-
dition to cyclosporin. There are numerous adverse side ef
fects of cyclosporine, Side effects include lymphoma, nephro-
toxicity, hepatotoxicity and gingival hyperplasia.

In this investigation 69 renal transplant patients who are
periodically controlled at the Ege University Medical Cen-
ter have been included. Upper and lower 6 anterior teeth
and boih buceal and lingual gingival papillas of these teeth
are used in examination. The determination included pla-
que scores (PII), probing depths, papilla bleeding index
(PBI) and hyperplastic index (HI). Patients whole blood
CsA concentrations are standardized as morning values of
blood tests. The mean scores of clinical parameters (mean
S8.E) in the patients were, probing depth= 1.73:0.72, PIl =
2.94 + 0.92, PBI= 1.19 £ 0.60. Gingival hyperplasia were
determined in 71 % of the patients. Results of clinical studi.
es and laboratory values are evaluated statistically.

Key words: Cyclosporine, gingival hyperplasia, calcium an-
tagonists.

Bobrek nakli yapilan hastalarda kullanilan
CsA nin nefrotoksisite ve hipertansif etkisini azal-
tabilmek i¢in ayrica nifedipin (Nif) ve diltiazem
(Dz) gibi Ca antagonistieri hastalarda kullanil-
maktadir, Oteden beri digeti bliyGmesi yaptig bi-
linen phenytoinin yamsira nifedipin, nitredipin
ve diltinzem gibi Ca antagonistlerinin de digeti
bﬁyﬁmesi yaptig ileri sirilmektedir (2,6,8,11). Gii-
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niimiize kadar yapilmig aragtirmalarda CsA kulla-
nan hastalarda digeti biiylimesinin goriilme sikl-
g1 % 25-81 arasinda bildirilmistir (3,4,7,12,24), CsA
ve Ca antagonististlerinin birlikte kullanildig:
hastalarda digeti bliylimesinin gériilmesiyle ilgili
ise az sayida arastirma yapilmistir (7,17). Ayrica,
CsA kullanan hastalardaki digeti biliylimesinin
varhginin CsA serum seviyesi, ilac1 kullanma stire-
si ve peridontal parametreler ile iligkisi de yapilan
arastirmalarda geligkili sonuglar ile ortaya kon-
mustur (3,15,18,25).

Bobrek nakli yapilmis ve cesitli siireler bo-
yunca CsA ve CsA + Dz kullanan hastalarda digeti
bilyimesinin gorilme sikhgim tilkemiz sartlarin-
da belirlemek ve digeti biyimesinin klinik para-
metreler ile iligkisini saptamak amaciyla bu aras-
tirmamiz planlanmistir,

GEREC VE YONTEM

Bobrek nakli yapilmig ve E.U. Tip Fakiilte-
si'nde rutin kontrolleri yapilan 69 hasta rastgele
secilerek aragtirmamiza alinmigtir, Yaslan 13 ile
54 arasinda degisen hastalarin yas ortalamalar
30.74+10.85 dir. Arastirmamiza alinan hastalarin
tiimi1 CsA, azatioprin ve kortikosteroid'ten olu-
gan ughi ila¢ kombinasyonunun degisik siirelerde
kullanmusglar ve kullanmaya devam ediyorlardi.
Bu hastalarin 29 tanesi de ¢l ila¢ kombinasyo-
nuna ilaveten Dz kullaniyordu,

Bobrek nakli yapilmig hastalarda kullamilan
CsA nin neden olabilecegi digeti biiytimesine Dz
in ilave bir etkisinin olup olmayacagim arastir-
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mak icin hastalarimiz oncelikle 1i¢ grupta toplan-
mustir (Tablo2):

a) CsA kullanan-digeti biytiimesi olmayan
(kontrol grubu) (20 hasta)

b) CsA kullanan - diseti biiyiimesi olan (test
grubu) (22 hasta)

¢) CsA + Dz kullanan - digeti bilyiimesi olan
(test grubu) (27 hasta)

Kontrol grubumuzdaki hastalarin hi¢biri Ca
antagonisti kullanmamistir. Arastirmamizda has-
talarimizin rastgele se¢ilmesine bagh olarak CsA
+ Dz kullanan ve diseti biliylimesi olmayan hasta
sayis1 az oldugu icin bu hastalar arastirmada kont-
rol grubuna alinmamisgtir,

Siklosporin kullanan hastalarda digeti buyi-
mesinin olusmasinda kullanma stiresinin roliini
belirlemek i¢in siklosporini 6 aydan daha kisa ve
daha uzun sire kullananlar olarak hastalarimiz
iki gruba ayrilmigtir (T'able 3). Ayrica CsA kulla-
nan hastalarda digeti bliyimesinden etkilenme
farkliliklar1 gozoniine alindiginda da hastalar 3
grupta toplanmugtir (Tablo 4):

I. Grup CsA kullamiyor, diseti biiytimesi yok.

II. Grup CsA kullaniyor, % 25 ten az digeti bii-
yimesi var (5 taneden az diseti papilinde biyiime
var).

1. Grup CsA kullamyor, % 25 ten fazla digeti
biylimesi var (5 taneden fazla digeti papilinde bii-
ylime var).

Tablo 2. CsA kullanan ve digeti biiyiimesi olmayan, CsA kullanan ve digeti biiyiimesi olan, CsA + Dz kullanan ve
digeti biiyiimesi olan hasta gruplaruun klinik ve laboratuvar degerleri ve varyans analizi ite istatistiksel degerlendirmesi.

Digeti blylimesi YOK! Digeti blylimesi VAR | Digeti blyUmesi VAR P £
CsA (N = 20) CsA (N = 22) CsADz (N = 27)
Yag 30,5 + 10,37 30.9 = 10.4 31.55 + 10.59 p>0.05 F-0.22
Cep 1,25 + 0.29* 1.85 = 0.68 1.92 + 0,74 p<0.01 F=17.15
derinfigi
Pl 2.76 + 0.88 3,08 0.92 318+ 0.77 p>0.05 F=265
PBI 0.75 + 0,49* 1,32 £ 0.66 1.41 £0.62 p<0.01 F=10.34
HI o 0.41£05 0.65 + 0.53 p<0.01 F=21.38
_Serum 185 + 144 163.13 = 96.5 175.3 + 70.2 p>0.05 F-=067
seviyesi (ng/ml)
Kullanma 11.8+17.3 27,72 + 14.68¢ 22,28 + 17.46 p<0.01 F =412
slresi {ay)

p>0.05 : istatistiksel fark yok, p<0.01 ve p<0.05 : istatistiksel fark var,
* Diger Ikl gruptan Istatlstiksel Gnemde farkiilik




Bébrek Naklinde Diseti Biiyiimesi

Periocdontal parametreler:

Periodontal parametreler i¢in hastalarin alt-
dst 6n bolgesindeki toplam 12 dig ve bu diglere ait
bukkal ve lingual tarafta ki 20 digeti Ginitesi ince-
lenmistir. Belirtilen bolgelerde cep derinligi,

Plak indeks - PI1 (13), Papilla Kanama Indeksi - PBI
(16) ve Hiperplazi Indeksi - HI (19) degerleri sap-

tanmigtir. Cep derinligi ve Pll, incelenen bolge-
deki herbir digin 4 ylizeyinde degerlendirilmistir,
Hiperplazi Indeks degerlerl Seymour ve ark. (18)
nin 1985 te gelistirdikleri ydnteme uygun olarak
saptanmgtir. Ust ¢enede 13 - 23, alt cenede 33-43
nolu digler arasinda kalan bukkal ve lingual taraf-
taki diseti tinitelerinde HI nin vertikal yéndeki
degerlendirmesi yapilmistir (Tablo I}, 20 diseti
tinitesinin HI degerlerinin ortalamasi alinarak
ortalama HI degerleri bulunmusgtur.

Hastalanin Cs A serum seviveleri, FPIA meto-
du kullanilarak TDX Abbott cihazinda(*) saptan-
mustir. Olgiimler, Giretici firmanin énerileri dog-
rultusunda yapilmigur. CsA serum seviyesinin ya-
nisira, hastanin CsA kullanma siiresi, yagi, cinsiye-
ti de hasta formuna kaydedilmistir. Yapilan 5l-
¢iimlerin ortalama degerleri alinnmus ve gruplar
i¢in degerler "ortalama = standart sapma" seklin-
de elde edilmistir. Elde edilen veriler E.U. Bilgi Is-

Tablo 1. Hiperplazi Indeks degerleri (vertikal
komponent degerleri)

Hiperplazi
indeksi

(H) Seymolr ve ark, 1985

0 Digetl bily(imesi yok

1 Digeti kenarinda hafif kabarma var

2 Digetinin orta seviyede bliylimes! (Kron boyunun 1/2 inden a2

3 Dlgetinin bariz bilyiimesi (kron boyunun 1/2 Inden tazia)
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lem Merkezi'nde Student t test, varyans analizi ve
Spearman korelasyon analizi ile istatistiksel ola-
rak degerlendirilmistir.

SONUCLAR

Degerlendirmelerimizde, bobrek nakli yapil-
mig 69 hastanin 49 unda (%71) cegitli seviyelerde
digeti bityiimesi saptanmustur. Diltiazemin, diseti
bitylimesine neden olma yéniinde siklosporine
ek bir katkis: olup olmadifini ortaya koymak igin
gruplandirdifimiz hastalara ait veriler Tablo 2'de
yer almaktadir. CsA ve CsA + Dz kullanan hastalar-
da diseti bilyiimesinin olugmasi agisindan farkl-
Lik gézlenmemigtir. Ayrica digeti biiylimesi olan
CsA ve CsA + Dz kullanan hasta gruplanina ait
tiim verilerin istatistiksel anlamda birbirlerinden

Tablo 4. 6 avdan daha kisa ve daha uzan sirelerde CsA
kullanan hastalann klinik ve laboratuvar degerleri.

<6 ay =6 ay Student t test
(N:19) (N: 50) p
Yas 27.5+106 | 31.9+10.3 p>0,05
Cep
dBrinliQi 1.47 + 0,65 18071 p>0-05
P11 292 £0.85 3 +0.95 p>0.05
B! 0.99 + 0,69 1.23 £ 0.64 p>0.08
Hi 0.2 £ 0.47 0.44 £0.55 p>0.05
Serum seviyesi
{ng/mi) 215 £ 100* 157.6 £ 90 p<0.05
Kullanma
siiresi (ay) 2,21 +£1.37* 28.4 + 18,4 p<0.01

p>0.05 ; Istatistiksel fark yok, p<0.01Ve p<0.05 : Istatistiksel fark var,
* Diger Iki gruptan Istatistiksel Snemde tarklilik

Tablo 3. Hiperplazi Indeksi'nin (HP klinik ve laboratuvar degerleri ile iligkisi (Spearman’in korelasyon analizi)

Digeti bity{mesi YOK Digeti bly(mesi VAR
CsA P CsAve CsA + Dz P
{Kontrol grubu) {Test grubu)
s s
Serum seviyes| (ng/ml) 0171 p<0.05 0.192 p>0.05
Kullanma stresi (ay) 0.258 p>0.05 0.243 p>0.05
Pil 0.117 p>0.05 0.169 p>0.05

p>0.05 : istatistiksel HIgki yok

(*) Abbott Diagnostics Division, Melbourne, Australia.
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farkl olmadig belirlenmistir (p>0.05). Diger ta-
raftan bu iki gruba ait CsA kullanma siiresi, cep
derinligi, PBI ve HI degerlerinin diseti baylimesi
olmayan kontrol grubundan ytliksek oldugu ve bu
farkin istatistiksel anlam tasidigi saptanmigtir (p<
(.01). Kontrol ve test grubunda HI nin kullanma
siiresi, CsA serum seviyesi, ve Pll ile iligkisi olmadi-
g1 anlagilmistir (p> 0.05) (Tablo 3).

CsA kullanan hastalarda olusan digeti biyi-
mesine Dz nin farkl bir etkisi olmamas: nedeniy-
le, daha sonraki degerlendirmeler igin hastalar
gruplandirilirken digeti bliylimesi olan hastalar
CsA ve CsA + Dz kullananlar olmak lzeri alt grup-
lara ayrilmamistir.

CsA kullanan hastalar, ilac1 kullanma siiresi-
ne gore gruplandinldifinda; 6 aydan daha kisa ve
daha uzun siire CsA kullanan hasta gruplarinin
CsA serum seviyelerinin istatistiksel anlamda bir-
birlerinden farklihk gésterdigi (p<0.05) (Tablo
4}. 6 aydan kisa stire CsA kullanan hastalarda CsA
serum seviyesinin yiksek cldugu ve bu grupta HI
nin kullanma siiresi ile pozitif iligki i¢inde oldugu
saptanmstir (r=0.521, p<0.05). 6 aydan uzun si-
relerde CsA kullanan hastalarda bdyle bir iligkiye
rastlanmamistur (r=0.184, p>0.05).

Siklosporin kullanimi sonucu olugan digeti
buyltimesindeki farkhihklar gézdniine alinarak
hastalarimiz gruplandirildifinda; her 3 gruptaki
hastalarin CsA serum seviyelerinin istatistiksel an-
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lamda farkhh olmadig1 saptanmigur (p> 0.05)
(Tablo 5). II. grupta CsA kullanma stiresinin di-
ger iki gruptan anlaml derecede fazla oldugu be-
lirlemistir (p< 0.01}. Pl degerleri G¢ grupta fark-
siz iken, IIL grupta PBI degerleri L. ve II. gruptan
istatistiksel anlamda yiksek bulunmustur (p<
0.01). Gruplann kendi i¢lerinde HI'nin diger pa-
rametreler ile iligkisi saptanmistir (p> 0.05).

TARTISMA

Aragtirmamizda, bébrek nakli yapilmig ve
CsA kullanan hastalarin % 71 de diseti bliyGmesi
oldugu belirlenmistir. Farkh tlkelerde yapilan
arastirmalarda bu orani; Tyldesley ve Rotter (24)
%25, Mac Graw ve ark. (10y %70, Frisskop - Klint-
man ve ark. (4) %81, Pernu ve ark. (12) %77 olarak
bildirmiglerdir. Diger taraftan, CsA kullanan ve
% 30 dan fazla digeti bliyiimesi olan hastalarda
gergek diseti bliylimesi varhgindan séz edilebile-
cegini ileri siiren King ve ark. (», arastirma hasta-
larinin % 49 unda bu 6zelligin oldugunu, Pernu
ve ark. (12) ise %25 ten fazla digeti bilylimesi olan
hasta oraninin % 47 oldugunu bildirmislerdir.
Verilerimize gore hastalanmzin % 38 inde % 25
ten fazla diseti bayimesi oldugu belirlenmistir,
Bu sonuglara gére, toplumlara ézgu genetik dzel-
likler ve diseti bliytimesinin tayininde farkl kri-
terlerin kullanilmas: gibi faktdrlerin, CsA kullani-
mina bagh digeti bliylimesinin farkh oranlarda
gorilmesine neden oldugunu disinmekteyiz.

Tablo 5. Digeti biiyimesinin varligumn derecesine gore gruplandiridan hastalar kiinik ve laboratuvar
degerlerinin Varyans analizi ile istatistiksel degerlendirilmesi.

Digeti biylmesi YOK Digeti bOylmesi <% 25 | Diged blylmesi >% 25 p
(N = 20) (N 23) CsA Dz (N = 26) F
Yas 30.5 +10.37 3196+ 11,7 2077 £ 10.4 p=0.05 F=0.26
Cep 1 T4*
derinligi .25 £ 0,29 1.53 + 0.55 2,23 +0.74 p<0.01 F=18.18
Pl 2.76 =+ 0.88 3.04 £ 1.02 3.21 £0.77 p>0.05 F =281
PBI 0.75+0.49 1.1 £0.55 1.55 = 0.67* p<0.01 F =10.86
HI 0 015+ 0.14* 0.86 + 0.6* p<0.01 F =3526
Serum
seviyes! {ng/mi) 185 + 144 154,62 =+ 74 1611 £ 61.5 p>0.05 F =087
Kullanma X
siivesi (ay) 1.8 £17.3 30.17 = 21,46 20.42 = 16.26 p<0.01 F=532

p>0.05 : istatistiksel fark yok, p<0.01 ve p<0.05 ; istatistiksel fark var.
* Difer Iki gruptan istatistiksel $nemde farkiilik




Bobrek Nallinde Digeti Bityiimesi

Ornegin, Rateitschak - Pluss ve ark. (14) diseti bil-
yimesini kantitatif olarak degerlendiren indeks
kullanmaz iken, Tyldesley ve Rotter (24) ile
McGraw ve ark. (10) ise subjektif kriterlere daya-
nan indeksler kullanmislardir. Kanirmizca arastir-
malarin sonuglarindaki farkhiliklar, biytik oran-
da digeti blytimesinin degerlendirildifi indeks
kriterlerinin farkll olmasindan kaynaklanmsur,

Aragirmarmizda diseti buylimesinin tayinin-
de, Seymour ve ark. (19) tarafindan gelistirilen ve
digetinin vertikal yondeki degerlendirilmesinin
yapildifi indeks kullanilmistir. Béylece, 6l¢t al-
ma isleminin yan sira horizontal ydndeki deger-
lendirmelerde karsilasilan zorluklardan da kagi-
nilmiastir,

Degerlendirmelerimiz, CsA nin olusturdugu
diseti biiyiimesine Dz in herhangi bir ilave katkisi-
nin olmadigini ortaya koymugtur. Béylece King
ve ark. (» m gorisleri desteklenirken, bir baska
Ca antagonisti olan nifedipin'in, CsA nin olugtur-
dugu diseti bliiytuimesini arttirdifinin ileri stren
baz1 arastincilarm (21, 23) gorigleri ile ters disi-
nulmustar.

CsA kullanan hastalarimizin klinik ve labora-
tuvar verileri, bu hastalarda gértlen digeti biyl-
mesi ile CsA kullanma stiresi ve CsA serum seviye-
sinin iligkili olmadigini ortaya koymustur. Ancak
arastirmamizda, 6 aydan kisa stire CsA kullanan
hastalarda diseti buytimesi ile ilaci kullanma stire-
sinin pozitif iliskili oldugu, 6 aydan daha uzun si-
re CsA kullananlarda béyle bir iliskinin olmadifi
belirlenmigtir. Béylece, CsA kullammini takiben
disetindeki buytame ile ilgili degisikliklerin ilk 6
ayda hizla olustugunu ve 12 ayda ulasabilecegi en
ust seviyeye geldigini bildiren arastiricilarm (3, 24)
gorusleri desteklenmistier. CsA ni 6 aydan kisa st-
re kullanan hastalarin CsA serum seviyelerinin
yiksek, 6 aydan daha uzun stire kullanan hastalar-
da ise bu seviyenin dustk oldugu da arastirma-
mizda elde edilen diger bir sonugtur, Bazi aragh-
ncilann (3,22) bu konudaki gézlemleni ise, bobrek
naklini takip eden ilk birkag hafta icinde CsA kan
seviyesinin oldukea yiksek oldugu, daha sonra gi-
derek tedavi edici seviyeye distiigii seklindedir.
Adi gecen arasuricilar baglangigtaki bu yuksek
olan CsA kan seviyesinin digeti bilyimesi i¢in risk
faktdrii olabilecegini ileri stirmiglerdir. Ilac kul-
lanma stiresine gdre hastalarimiz gruplandinldi-
ginda, CsA serum seviyesi ile diseti baytimesinin
varhg arasinda iligki saptanmamigtr. Bu sonugla-
rimiz bazi arastiricilarin arastirma sonuclar ile
benzerlik gdsterirken (3,7.12), zayif ta olsa bdyle bir

69

iliskinin varhindan sdzeden Seymour ve ark. (18)
mn bulgulariyla uyumsuzluk gdstermistir.

CsA kullanan hastalarimizda, diseti biiytime-

sinin olusup olugmamas: ile PIl degerlerinin ista-
tistiksel acidan iligkili olmadigl bulunmustur.
Rostock ve ark. (15) ile King ve ark.(7) min aragtir-
ma verilerinden farkli olan bu sonuclarimiz, baz
aragticilarin verileri ile benzerlik gdstermistir
(12,17,18). Hastalarimizda, diseti bitylimesinin var-
lig1 ile Pil arasinda iligki saptanamamasina karsin,
enflamasyonun siddeti ile diseti biiylimesinin
olusmasi arasinda pozitif iliski belirlenmis ve da-
ha dnce béyle iliskinin varlifindan sézeden aras-
ticilar da desteklenmistir (3,12,17. Baz1 arastirici-

lar (717, Pl ile mikrobial plagm miktarinin de-
gerlendirilebildifini, oysaki CsA kullanan ve dise-
ti bityiimesi olan hastalarda Kalitatif olarak plagin
patojenitesinin degerlendirlmesi ile plagin yar-
dima rolintin daha iyi agiklanabilecegini ileri
strmiugler, bizim verilerimiz de bu goriise kanl-
mamiz1 saglamagtir.

Ulkemizdeki kétii diyebilecegimiz seviyede
oral hijyene sahip bireylerde, CsA kullanimina
bagh olarak olusan diseti bityimesinin gértilme
sikligt %71 olarak belirlenmistir. Géraldigi gibi
bu oran, ¢ok daha iyi seviyede oral hijyene sahip
bagka tilkelerin bu tir hastalarinda saptanan
oranlardan farkh degildir. Ancak King ve ark. (7)
mn da belirttigi gibi kisisel farklibiklarin nedeni
kisinin periodontal hastalifa hassasiyeti ve ilacin
farkli metabolize edilmesine bagh olabilir. Lema-
ir ve ark. (9 ile King ve ark.(7), kan lipoprotein
komponentlerinin kisiden kisiye farkhlik goster-
mesi nedeniyle dokulara baglanan CsA diizeyinin

" de farkh olabilecegini, bunun sonucunda da dise-

ti i¢indeki lokal CsA seviyesinin fibroblastlarin
sentez ve proliferasyon dzelliklerini degistirebile-
cegini ileri sirmuslerdir. Nitekim Hassell ve
ark.) hicre kaltirti calismalarinda, fibroblastla-
rin belli popiilasyonlarma CsA nin farkl oranlar-
da baglandifini ve bu hiicrelerin protein sentez
aktivitelerinin degistigini bildirmislerdir.

Bu konuda yapilmis tim arasturmalar gozo-
ntinde tutuldugunda, CsA kullanimina bagh olu-
san diseti bliylimesi ve biiytimedeki farkhiliklarin
sadece mikrobial plak ve ilag ile iliskili basit bir
problem olmadif1 dusiincesi bizde de dogmus-
tur, Kanimizca hastalarin yaklasik tigte ikisinde
olusan digeti bliytimesinin CsA kullanirm ile iligki-
si periodontal hastalifa kars: kisilerin hassasiyeti,
tiikriik ve digeti sivisinin CsA seviyesi, CsA meta-
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bolizmasi ve CsA varliinda diged fibroblast akti-
vitesinin degerlendirilmesi sonucunda daha iyi
aciklanabilir. Bu konularin aragurildigt ileri ge-

Atilla G., Aunak N., Cirit M.

netik, mikrobiyolojik ve biyokimyasal aragtirma-
lara gereksinim oldugunu diigiinmekteyiz.

KAYNAKILAR

1. Bennet, JA, & Christian, JM : Cyclosporin-induced gin-
gival hyperplasia: Cuse report and literature review 1985; 111:
433-7,

2. Bowman, JM, Levy, BA, Grubb, RV : Gingival overg-
rowth induced by diltiazem. Oral Surg 1988: 65: 183-5.

3. Daley, TD, Wysocki, GP, Colin, D. : Clinical and phar-
macologic correletions in cyclosporine - induced gingival

hyperplasia. Oral Surg Oral Med Oral Pathol 1986: 62:417-21.

4. Friskopp, ] & Klinunalm, G : Gingival enlargement. A
comparison between cyclosporine and azathioprine treated
renal allograft recipients. Swedish Dental J 1986: 10: B5-92,

5. Hassel, TM, Buchanan, J Cuchens, M, Douglas, R : Flu-
orescence activated vital cell sorting of human fibroblasts
subpopulations that bind cyclosporine -A. J Dent Res 1988
{abstr.1285); 2772,

6. Hassel, T : Epilepsy and the oral manifestations of
phenytoin therapy Basel, Switzerland: S Karer, 1981,

7. King, GN, Fullinfaw, R, Higgins, T], Walker, RG, Fran-
cis, DMA, Wiesenfeld, D : Gingival hyperplasia in renal allog-
raft recipients receiving cyclosporin-A and calcium antago-
nists. J Clin Periodoniol 1993: 20:286-93,

8. Lederman, D, Lumerman, H, Reuben, S, Frcedman,
PD: Gingival hyperplasia associated with nifedipine therapy.
Oral Surg 1984: 57: 620-2,

9, Lemaire, M, Maurer, G, Wood, A] : Pharmacokinetics
and metabolism. Prog Allergy 1986: 38: 93-107.

10. McGraw, T, Lam, S, Coates, ] : Cyclosporin-induced
gingival overgrowth:correlation with dental plaque scores,
gingivitis scores and cyclosporin levels in serum and saliva.

Oral Surg 1987: 64: 293-7.

11. Nishikawa, 8, T'ada, H, Hamasaki, A, et al : Nifedipi-
ne-induced gingival hyperplasia: A clinical and iin vitro

study. J Periodontol 1991: 62: 30-5.

12, Pemu, HE, Pemu, LMH, Huttunen, KRH, Nieminen,
PA, Knuutila, MLE. : Gingival overgrowth among renal trans-
plant recipients related to immunosuppressive medication
and possible local background factors. J Periodontol 1992:
63: 548-53,

13. Quigley, GA, Hein, JW : Comporotive vleansing effici-
ency of manual and power brushing. JADA 1962: 65: 26-9.

14, Rateitschak-Pluss, EE, Hefti, A, Lirtscher, R, Theil, G :
Initial observations that A induces gingival enlargement in

man. J Clin Periodontol 1983: 10: 237-246.

15. Rostock, MH, Fry, HR, Turner, JE : Severe gingival
overgrowth associated with cyclosporine therapy. J Periodon:
tol 1986: 57:294-9.

16. Saxer, UP, Mihlemann, HR; Motivation und aufkla-
rung. Schweiz Mschr Zahnheilk 1975; 85: 905-19,

17. Seymour, RA, Smith, DG:The effect of a plaque cont-
rol programme on theincidence and severity of cyclosporin-
induced gnigival changes. J Clin Periodontol 1991: 18:107-
10.

18. Seymour, RA Smith, DG, Rogers, SR : The comparati-
ve effects of azathioprine and cyclosporin on some gingival
health parameterks of renal transplant patients. A longitudi-
nal study. J Clin Periodontol 1987: I4:610-3,

19. Seymour, RA, Smith, DG, Tumbull, DN : The effects
of phenytoin and sodium valporate on the periodontal he-
alth of adult epileptic patients. J Clin Periodontol 1985: 12:
415-9.

20. Shaw, LM, : Advances in cyclosporine pharmacology,
measurement, and therapeutic nomitoring. Clin Chem 1989:
35: 1299-1308.

21, Slavin, ], & Taylor, ] : Cyclosporin, nifedipine, and
gingival hyperplasia. Lancet 1987: 2: 739.

22, Thiel, G, Landman, J, Mihatsc, M] : Optimal use of
Sandimmun in renal transplantation: The Basel experiece.
In: Land, W, ed Optimal Used of Sandimmun in Organ
Transplatation. Berlin: Springer Verlag, 1987: 25-7.

23, Thomason, JM, Seymour, RA, Rice, N: The prcva]cn-
ce and severity of cyclosporin and nifedipine-induced gingi-
val overgrowth, J Clin Periodontol 1993: 157: 3059,

24, Tyldesley, WR, & Rotter, E : Gingival hyperplasia in-
duced by cyclosporin-A Br Dent J1984: 157: 3059,

25, Wysocki, GP, Gretzinger, HA, Laupacis, A, Ulan, RA,
Stiller, CR : Fibrous hyperplasia of the gingiva side effect of
cyclosporine A therapy. Oral Surg 1983: 55: 274-8,

Yazigma adresi:

Dog Dr Gil Atilla

Ege Uniy, Dig Hekimligi Fak
Periodontoloji Anabilim Dah
35100 Bornova - Iamir




