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Abstract 

Owing to the anatomic location, rich vasculature, and various functions of the oral cavity, the oral 

mucosa is exposed to a variety of insults. These include trauma from chewing or oral appliances, local irritation 

secondary to foods/drugs, exposure to systemically ingested drugs (through the blood supply), infectious 

agents, and effects of autoimmune and other systemic diseases. These insults can result in a variety of oral 

manifestations, ranging from hyperkeratosis to lichenoid lesions to frank ulceration. This review will discuss 

the etiology, pathogenesis, diagnosis, and management of the more common conditions that can lead to 

recurrent oral ulceration. 

Keywords: oral mucosa, oral pathology, ulcerations. 

Özet 

Anatomik konumu, zengin damar yapısı ve ağız boşluğunun çeşitli işlevleri nedeniyle, ağız mukozası 

çeşitli etkenlere maruz kalır. Bunlar arasında çiğneme veya ağızdan alınan cihazlardan kaynaklanan travma, 

yiyeceklere / ilaçlara bağlı lokal tahriş, sistemik olarak alınan ilaçlara (kan yoluyla) maruz kalma, bulaşıcı 

ajanlar ve otoimmün ve diğer sistemik hastalıkların etkileri sayılabilir. Bu etkenler, hiperkeratozdan likenoid 

lezyonlara ve açık ülserasyona kadar değişen çeşitli oral belirtilere neden olabilir. Bu derleme, tekrarlayan oral 

ülserasyona neden olabilecek daha yaygın durumların etiyolojisini, patogenezini, tanısını ve yönetimini 

tartışacaktır. 

Anahtar Kelimeler: oral mukoza, oral patoloji, ülserasyonlar. 
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OVERVIEW / GENEL BAKIŞ 

Tekrarlayan oral ülserasyonlar; enfeksiyon, çeşitli ilaçlar, otoimmün hastalık ve diğer sistemik hastalıklar 

dahil pek çok farklı potansiyel etiyolojiye bağlı olarak hem genel hem de spesifik oral hastalıkların belirtisi 

olarak ortaya çıkabilirler. Bu derlemede tekrarlayan oral ülserasyonların yaygın nedenlerinin patogenezi, klinik 

prezentasyonu, tanı ve tedavisi tartışılmaktadır.  

Bilinen oral ülserasyon türleri; travmatik nedenli ülserasyon, kimyasal kaynaklı ülserasyon, tekrarlayan 

aftöz ülserasyon, ilaçla ilişkili ülserasyon, enfeksiyöz ülserasyon, mukokutanöz hastalıklarla ve 

otoimmün/sistemik hastalıklarla ilişkili ülserasyon olarak sınıflanabilir (1). 

Tekrarlayan oral ülserasyon için bir tanı algoritması da sunulmaktadır. Anatomik yerleşimi, zengin 

vaskülarizasyonu ve ağız boşluğunun çeşitli fonksiyonları nedeniyle, oral mukoza çeşitli değişikliklere maruz 

kalmaktadır. Bunlar çiğneme veya oral cihazlardan kaynaklanan travma, gıdalara/ilaçlara bağlı lokal tahriş, 

sistemik olarak alınan ilaçların bir yan etkisi olarak, bulaşıcı ajanlar ve otoimmün ya da diğer sistemik 

hastalıkların etkilerini içerir. Bu değişimler, hiperkeratozdan likenoid lezyonlara ve ülserasyona kadar çeşitli 

oral belirtilere yol açabilir. Bu derlemede tekrarlayan oral ülserasyona yol açabilecek daha yaygın durumların 

etyolojisi, patogenezi, tanısı ve tedavisi tartışılacaktır (1-2). 

 

1.1.  TRAVMATİK ÜLSERASYONLAR 

Ağız boşluğu birçok potansiyel fiziksel travmaya maruz kalır. En yaygın olanı çiğneme sırasında yanak 

ısırmasından kaynaklanan travmadır. Bu tür sürtünme travması, oral epitel hücreleri tarafından fazla keratin 

üretimi ile, ve travma devam ederse tekrarlayabilen açık ülserasyona bağlı beyaz renkli hiperkeratotik lezyonla 

sonuçlanabilir. Bu tür lezyonların, dişlerin sonlandığı okluzal hatta komşu bukkal mukozada daha olası olduğu 

ve tekrarlanan travmaya maruz kalabileceği düşünülmektedir. Tanı göstergeleri travmaya yatkın bir bölgedeki 

lezyonları, hasta geçmişini, dişler arasında sıkışan dokunun ortaya çıkmasını ve komşu dişlerde keskin/ kırık 

kaspları veya dil piercingilerinin varlığını içerebilir.  

Bunun yanı sıra bazı gıdalar da travmaya neden olabilir; örneğin, keskin bir patates cipsi veya sıcak 

pizza, palatal ülserasyona yol açabilir; bununla birlikte, bu tür yaralanmalar tekrarlama eğilimindedir. Bazı 

hastalar bilinçaltında, genellikle hiperkeratotik bir lezyonla sonuçlanan ancak ülserasyona neden olabilen, 

dudak veya bukkal mukozada hasar yaratan çiğneme alışkanlığına sahip olabilir; bu yaralanmalar bazen kasıtlı 

olarak meydana gelir ve yapay yaralanma olarak bilinen durumu temsil eder. Tedavi keskin alanların 

yuvarlanması gibi travma kaynağının ortadan kaldırılmasını içerir.  

Benzer şekilde, azalmış tükürük akışı (ilaçlara veya hastalığa bağlı) ve tükürüğün kayganlaştırıcı etkisinin 

kaybı nedeniyle ağız ortamı, tekrarlayan travmatik yaralanmaya yatkın olabilir. Ağız kuruluğu olan hastalara, 

tükürük akışını arttırdığı gösterilen pilokarpin ve benzeri sialagoglar reçete edilebilir. Ağız gargaraları ve 

nemlendirici jeller gibi mukozayı kaplayan ürünler de mevcuttur (örn., Biotene Oralbalance veya Gum Hydral 

ürünleri) ve bazı hastalarda semptomatik rahatlama sağlayabilir (3). 

 



 

DENTAL AND MEDICAL JOURNAL - REVIEW 

e-ISSN 2667-7288 Vol 3, Issue 1, (2021) Review Article / Derleme Makale 

 

 
Dent & Med J - R http://www.dergipark.org.tr/dmj 

 

2
6

 

1.2. KİMYASAL KAYNAKLI ÜLSERASYONLAR 

Oral mukozada topikal kimyasal yaralanmalar oral ülserasyonlara neden olabilir. Bu genellikle hastaların 

çoğunda tekrarlanmasa da, rahatsız edici ajanın tekrarlayan kullanılması ile görülebilir. Aspirin veya diğer 

sistemik ilaçların ağızda tutulması doku yanmasına, nekroza ve ülserasyona neden olabilir. Yüksek 

konsantrasyonda hidrojen peroksit ile irigasyon da kimyasal yaralanmaya yol açabilir. Dikkatli bir anamnez 

nedeni ortaya çıkarabilir.  

Kimyasal ülserasyonlar iyatrojenik olarak da görülebilir. Formokresol veya sodyum hipoklorit gibi 

materyalleri içeren kanal tedavisi öyküsü ile sıklıkla görülür. Ayrıca, diş beyazlatma ürünlerin yanlış 

kullanılması, yumuşak doku hasarına neden olabilir (3). Kimyasal tahriş edici maddeler, asidik veya alkalin 

yapıları nedeniyle oral epitelyuma doğrudan zarar verebilir. Bunlar mukozada nekroza neden olurlar ve oral 

ülserasyona yol açarlar. Bu lezyonların tedavisi, ülser kaynağının tanımlanmasını ve ortadan   kaldırılmasını 

içerir. Birinci basamak klinik bakım, ağız durulamalarını kapsayan ağrı yönetimi de dahil olmak üzere 

destekleyici bir tedavi yöntemidir (4).  

 

1.3.  TEKRARLAYAN AFTÖZ STOMATİTİS 

Aftöz ülser veya pamukçuk yaraları olarak da bilinen tekrarlayan aftöz stomatit, tüm coğrafi bölgelerde 

insanlarda en sık görülen oral mukozal hastalıktır (5). Embil ve ark. 21 farklı ülkede tekrarlayan aftöz stomatitin 

yaygınlığı üzerine 10.000'den fazla genç yetişkini içeren kapsamlı bir prospektif anket araştırması yapmışlardır 

(6). Bu araştırmada, erkeklerin% 38.7'si ve kadınların% 49.7'si daha önce iki veya daha fazla tekrarlayan aftöz 

stomatit vakası olduğunu bildirmiştir. Katılımcıların yaklaşık% 25'i, son 1 yıl içinde en az bir tekrarlayan aftöz 

stomatit atağı bildirmiştir (6). Tekrarlayan aftöz stomatit, en sık 10 ile 29 yaş arasındaki genç bireylerde görülür 

(5,7).  

Ülserler büyüklükleri ile orantısız olarak ağrılıdır ve majör, minör ve küme formu olmak üzere üç 

tekrarlayan aftöz stomatit formu tanımlanmıştır. Birkaç predispozan faktör varsayılmış olsa da, tekrarlayan 

aftöz stomatitin kesin patogenezi hala tam olarak anlaşılamamıştır. En yaygın olarak görülen etiyolojik faktörler 

şu şekilde sayılabilir: 

 

1-Genetik faktörler: Aftöz ülseri olan hastaların genetik bir bileşeni olarak yaklaşık %30 ile %40'ında 

aile öyküsü vardır (7). Çeşitli genetik polimorfizmler tekrarlayan aftöz stomatit ile ilişkilendirilmiştir. 

Tekrarlayan aftöz stomatiti olan hastalarda hücre yapışma molekülü e-selektin polimorfizminin yaklaşık 10 kat 

daha yaygın olduğu bulunmuştur. Bundan yola çıkılarak kontrollerle karşılaştırıldığında stomatitin; lökosit 

birikimini ve epitele istilasını teşvik ederek duyarlılığı etkileyebildiği belirtilmiştir (8). Başka bir çalışmada, 

tekrarlayan aftöz stomatit hastalarında toll-like reseptör polimorfizminde anlamlı bir artış bulunmuş; bu 

doğuştan gelen bağışıklığın ve hücresel bağışıklık tepkisinin önemli bir bileşeni olan reseptörün, tekrarlayan 

aftöz stomatit etyolojisinde önemli bir faktör olduğu belirtilmiştir (9). 

 

2-Stres: Tekrarlayan aftöz stomatit olaylarının stresli yaşam olayları ile güçlü bir ilişkisi vardır.  Bir yıl 

boyunca takip edilen 160 tekrarlayan aftöz stomatitli hasta içeren bir çalışmada, stresli bir yaşamın tekrarlayan 



 

DENTAL AND MEDICAL JOURNAL - REVIEW 

e-ISSN 2667-7288 Vol 3, Issue 1, (2021) Review Article / Derleme Makale 

 

 
Dent & Med J - R http://www.dergipark.org.tr/dmj 

 

2
7

 

aftöz stomatit atağı olasılığını yaklaşık üç katına çıkardığı bildirilmiştir. Dolayısı ile, psikolojik stres faktörlerinin, 

tekrarlayan aftöz stomatit ataklarının oluşumu üzerinde fiziksel streslerden daha büyük bir etkiye sahip olduğu 

söylenebilir (10). 

 

3-Beslenme eksikliği: Demir, folik asit ve B12 vitamini dahil olmak üzere tekrarlayan aftöz stomatit 

hastalarının bir alt kümesinde çeşitli beslenme eksiklikleri ortaya çıkmıştır. Beslenme yetersizliklerinin 

tekrarlayan aftöz stomatite katkısı, diyet ve gıda takviyesine bağlı olarak muhtemelen farklı bölgelerde farklılık 

göstermektedir. Yapılan çalışmalar, tekrarlayan aftöz stomatitli hastaların %0-42'sinde B12 vitamini 

eksikliğinin bildirildiğini göstermiştir. Bu geniş bir aralıktır, dolayısı ile beslenme yetersizliğine katkıda bulunan 

etyolojik bir faktör olarak beslenme eksikliğinin coğrafi değişkenliği de düşünülmelidir.  

 

Ülseresyonların Klinik Görüntüsü 

Minör aftöz ülserler tüm aftöz ülserlerin yaklaşık % 80'ini temsil eder ve en sık labial mukoza, bukkal 

mukoza ve dilin ventral yüzeyinde görülür. Genellikle 1 cm'den küçüktür (4-6 mm) (11). Eritem halkası ile 

çevrelenmiş sarımsı bir fibrin yüzey ile yuvarlak/oval ülserasyon alanı ile karakterizedir. Genellikle 7-10 gün 

içinde skar olmadan iyileşirler. Majör aftöz ülserler genelde 1 cm'den büyüktür ve oldukça ağrılıdır. İyileşmesi 

4-6 hafta sürebilir ve sonuçta skarlaşma görülebilir. Kümeform ülserleri nadirdir, her biri 2-3 mm büyüklüğünde 

10-100 oral ülser kümesi olarak görülür. Lezyonlar birleşerek daha büyük, düzensiz ülserlere yol açabilir. 

Genellikle 10-14 gün içinde iyileşirler.  

Aftöz ülserasyon tanısı genellikle klinik görünüm, süre ve nüks öyküsü ile konur. Histoloji spesifik 

değildir, polimorfonükleer lökositler tarafından infiltre edilen fibrinöz bir eksüdadan, epitel ülseri ve 

derinlemesine uzanan iltihaptan oluşan bir yüzey tabakası tipiktir. Hasta profili, atak sıklığı veya lezyon süresi 

açısından tipik görüntüye uymayan vakalarda eksiklikleri ekarte etmek için hematolojik araştırmalar 

yapılmalıdır. Bunlar; B12 vitamini, demir ve folat eksikliklerinin test edilmesini içerebilir (10-15). Yaşamın 

üçüncü on yılından sonra aftöz ülserlerin görülmesi nadirdir. Görülmesi halinde, sistemik hastalık ile ilişkili 

ülserasyonlar düşünülmelidir. Hafif semptomları olan minor aftöz ülserler genellikle spesifik tedavi gerektirmez. 

Tuzlu su ile ağız çalkalamalarının kullanılması gibi lokal önlemler ülserler kendiliğinden iyileşene kadar yeterli 

olabilir. Ülserler rahatsız edici ve ağrılı hale geldiğinde ise tedavi endikedir. Tedavinin temeli topikal steroidlerin 

uygulanmasıdır. Yaygın olarak kullanılan ajanlar arasında triamsinolon asetonid (lezyonlara doğrudan 

uygulama için Orabase'de Kenalog olarak bulunur, ancak bu ürünün bulunabilirliği bazı bölgelerde sınırlı olabilir) 

ve deksametazon gargarası bulunur. Ağrılı, büyük lezyonlar için intralezyonel steroid enjeksiyonu kullanılabilir. 

Bazı durumlarda, kısa vadede steroidler veya diğer ajanlarla sistemik tedavi gerekebilir. Tekrarlayan aftöz 

stomatit için yapılan sistemik tedavilerin yakın tarihli bir Cochrane derlemesi 25 çalışmayı kapsamakta ve tek 

bir ajanın etkili olmadığını bildirmektedir (16). 

 

1.4.  İLACA BAĞLI ÜLSERASYONLAR 

Onkoloji, romatoloji ve transplant tıbbında kullanılan çok sayıda sistemik ilaç, yan etkisi olarak 

tekrarlayan oral ülserasyonlara neden olabilir. Oral mukozit, florourasil, dosetaksel ve doksorubisin gibi bir dizi 

geleneksel kemoterapi ajanının ortak bir yan etkisi oral ülserasyon oluşumudur (17). Bu tür ilaçlara bağlı 
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sekonder ülseratif oral mukozit, kemoterapinin uygulanmasından sonra ortaya çıkan ve genellikle 

kemoterapinin kesilmesinden sonraki birkaç hafta içinde iyileşen yaygın oral ülserler olarak görülür. Lezyonlar, 

sonraki kemoterapi döngülerinde de tekrarlama eğilimindedir. Oral mukozit patogenezi karmaşıktır ve 

kemoterapötik ajandan bazal epitel hücrelerine doğrudan hasar, nükleer faktör kappa B ve tümör nekroz faktör 

alfa gibi proenflamatuarın kolonizasyonu ile mikroflorada daha fazla hasara neden olur (18). Oral mukozit için 

temel ağız bakımı; oral kriyoterapi (buz cipsleri), keratinosit büyüme faktörü-1 (palifermin) ve her biri belirli 

hasta popülasyonlarında kemoterapiye bağlı oral mukozit için düşük seviyeli lazer tedavisi kullanımı şeklinde 

olabilir (19-20). Bazı vaka serileri bu lezyonların topikal ve sistemik steroid tedavisine yanıt verdiğini ileri 

sürmektedir (21). Everolimus ve exesestane alan meme kanseri hastalarında yakın zamanda yapılan çok 

merkezli bir çalışmada, deksametazon ağız yıkama suyunun (0.5 mg / 5 mL) profilaktik olarak kullanımı ile,  

kontrollere göre stomatit oluşum sıklığının azalmış olduğu görülmüştür (22). Ek olarak yine 

kemoteröpatiklerden Metotreksat doğrudan oral ülserasyona neden olmasının yanı sıra; Epstein-Barr virüsü 

pozitif mukokutanöz ülserler ile de ilişkilidir ve bunlara bağlı lenfoma gelişebilmektedir  

Mikofenolat mofetil, konvansiyonel olarak kullanılan bir immünosüpresandır (23-26). Kalsinörin 

inhibitörleri ve steroidler de dahil olmak üzere immünosüpresan nitelikleri olan diğer ilaçlarla birleşime girer. 

İlacın kesilmesi ile nakil hastalarında mikofenolat-mofetil kaynaklı oral ülserasyon gelişimi ile ilgili raporlar 

yayınlanmıştır (27). Piroksikam, naproksen, losartan ve trimetoprim-sülfametoksazol gibi diğer ilaçlar da oral 

ülserlere neden olur (28-30).  

 

1.5.  ENFEKSİYONEL ÜLSERASYONLAR 

Çeşitli viral veya daha az yaygın olarak bakteriyel patojenler oral ülserasyona neden olabilir (31). Primer 

herpetik gingivostomatit etyolojisinde Herpes simpleks tip 1 bulunur ve çocuklar ile genç yetişkinlerde daha 

yaygındır, 6 ay ile 5 yaş arasında ilk atağı ve 20'li yaşların başında ikinci atağı görülür (32). Herpes simpleks 

virüslerinin, doğrudan membran füzyonu ile 7 ° C'ye kadar düşük sıcaklıklarda 5 dakika içinde çok hızlı bir 

şekilde keratinositlere infiltre olabildiği gösterilmiştir (33). Herpes simpleks virüsü enfeksiyonunun ilk oral 

tezahürü, semptomatik olduğunda, ateşli kırmızı dişeti ve ülsere dönüşen vezikülleri içerir; sistemik olarak baş 

ağrısı, halsizlik, farenjit, ateş ve servikal lenfadenopati dikkat çekicidir. Tedavi öncelikle destekleyicidir ve bazı 

vakalarda antiviralleri içerebilir (asiklovir, valasiklovir, pensiklovir ve famsiklovir v.b) (34-35). Araştırmalarda 

sınırlı sayıda ve sınırlı örneklem büyüklükleri olan primer herpetik gingivostomatitli pediatrik hastalar 

mevcuttur. Dolayısı ile patogenezi hakkında bilgiler yetersizdir (36-38). Enfeksiyonun nadir komplikasyonları 

arasında kornea yüzeyinde körlüğe ve ensefalite yol açabilen küçük dallanma epitel dendritleri olabilir (35,39-

41). Ensefalitin yüzde doksanına herpes simpleks virüsü tip 1 neden olur ve en yaygın olarak 3 yaşından küçük 

hastalarda görülür. Herpes simpleks virüsünün merkezi sinir sistemine, trigeminal ve koku alma sinirleri 

boyunca retrograd yolla eriştiği de düşünülmektedir, ancak merkezi sinir sistemi enfeksiyonunun birincil mi 

yoksa tekrarlayan aktivasyondan mı kaynaklandığı belirsizdir (42). İlk ataktan sonra, herpes simpleks virüsü 

bölgesel duyusal gangliyonlarda latent fazda kalır. Tekrarlayan aktivasyon; güneş ışığı, stres, 

immünosupresyon ve travma gibi tetikleyiciler nedeni ile gerçekleşebilir. Nükslerin yaklaşık %30'u dental 

işlemler veya travma gibi tetikleyici bir olay sonucudur (31). Bazı hastalarda, reaktivasyon karıncalanma ve 

yanma ile bulgu verebilir. Klinik olarak, lezyonlar, en sık dudakların vermilyon sınırında herpes labialis olarak 

ortaya çıkan, yırtılmayı takiben birleşen, sıkı bir şekilde kümelenmiş veziküller şeklindedir. Veziküllerdeki sıvı, 

başka bölgelere yayılırsa, otoenokülasyona yol açabilir. Prodromal fazda tespit edildiğinde, tekrarlayan herpes 
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labialis bulguları oral antiviral uygulama ile azaltılabilir.  Spruance ve ark. 174 hasta üzerinde yaptıkları 

araştırmalarında, 5 gün boyunca günde beş kez 400 mg asiklovir ile lezyonun iyileşme süresinin 12,5 günden 

8,1 güne azaldığını bildirmişlerdir (43). Prodromal semptomların başlangıcında alındığında, 2000 mg 

valasiklovir veya 1500 mg famsiklovirin tek bir dozunun da süreyi azalttığı bulunmuştur. Topikal çinko oksit ve 

gliserin krem veya %1 çinko sülfit jel uygulamasının da hastalık süresini azalttığı gösterilmiştir (46-47). 

Bununla birlikte, bağışıklığı baskılanmış hastalarda, keratinize ve keratinize olmayan mukozada da tekrarlayan 

aftöz enfeksiyon görülebilir (31). Lezyonlar genellikle 7-14 gün içinde iyileşir.  

 

Varicella zoster virüsü su çiçeği ve herpes zoster (zona) enfeksiyonlarından sorumludur. Su çiçeği 

(birincil enfeksiyon) klinik belirtileri spesifik olmayan oral ülserasyon, kaşıntılı döküntü, ateş, halsizlik ve 

lenfadenopatiyi içerebilir. Virüs yeniden etkinleşene kadar dorsal kök gangliyonlarında latent olarak kalır. 

Tekrar aktifleşmesi ile, ağrı gibi prodromal semptomlar ortaya çıkar ve bunu veziküler döküntü izler. Herpes 

zoster en sık gövdeyi içerir; ancak, vakaların %30'una kadar trigeminal sinirin dağılımı boyunca yüz veya 

ağızda da görülebilir. Trigeminal sinirin mandibular veya maksiller dalı etkilenirse intraoral lezyonlar görülebilir. 

Tedavi, lezyonun süresini ve şiddetini azaltmak ve aynı zamanda ağrılı komplikasyonları azaltmak için asiklovir 

gibi antiviralleri içerir (48-49).  

 

Coxsackie virüs enfeksiyonu herpangina ve el, ayak ve ağız hastalığı gibi veziküler oral ülserasyona 

yol açabilir. Herpangina en çok küçük çocuklar veya genç yetişkinler arasında görülür. Boğaz ağrısı ve ateşin 

eşlik ettiği yumuşak damak veya tonsilde ortaya çıkabilecek küçük oral ülserasyonlar olarak kendini gösterir. 

El, ayak ve ağız hastalıklarında, genelde halsizlik, boğaz ağrısı ve ateş görülür. Ülseratif lezyonlar oral sahanın 

herhangi bir bölgesinde bulunabilir. Eritematöz maküler döküntü genellikle ellerde ve ayaklarda bulunur, ancak 

vücudun başka bir yerinde de gözlenebilir. Lezyonlar genellikle kendi kendini sınırlar ve 7-10 gün içinde düzelir. 

Bununla birlikte, daha sonra diğer coxsackievirus veya enterovirüs tipleri ve suşları ile enfeksiyon tekrarlayan 

lezyonlara neden olabilir.  

 

Epstein Barr virüsü ile ilişkili oral ülserasyon, metotreksat, azatiyoprin, siklosporin gibi 

immünosüpresif ilaçlar alan hastalarda veya yaşlanmaya bağlı görülebilir (50-51). Klinik olarak, lezyonların bir 

çoğu ilacın kesilmesi ile geriler (52). 

 

1.6. MUKOKUTANÖZ HASTALIKLARA BAĞLI ÜLSERASYONLAR 

Liken planus, genellikle popülasyonun %1-2'sini etkileyen, ağız boşluğunda yaygın görülebilen 

mukokutanöz bir durumdur. En sık kadınlarda yaşamın üçüncü ile yedinci dekatlarında görülür. Retiküler, 

atrofik, eritematöz, eroziv olmak üzere farklı liken planus klinik formları mevcuttur. Retiküler liken planus, 

asemptomatik olarak seyredebilir ve tedavi gerektirmeyebilir. Liken planusun klinik oral belirtileri arasında oral 

ülserasyonlar, deskuamatif dişeti iltihabı, kanamalı dişetleri, tat değişikliği ile baharatlı veya asidik gıdalara 

duyarlılık sayılabilir (53-54). Biyopsi, liken planus tanısı için anahtardır. Hematoksilineosin boyamasında yoğun 

bir subepitelyal lenfositik bant görülür. Epitel, baziller dejenerasyon ve Civatte cisimlerin (dejenere 

keratinositler) varlığı ile karakterizedir. Oral eroziv liken planusun tedavisi topikal steroidleri (%0.05 
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fluosinonid, %0.05 klobetasol) veya topical/sistemik olarak verilen immünosüpresif maddeleri içeren steroidleri 

içerir (55).  

 

Eritema multiforme, önceki bir enfeksiyonla (herpes simpleks gibi) veya sistemik bir ilacın verilmesiyle 

(antibiyotik gibi) ilişkili olabilen mukokutanöz bir durumdur. Oral lezyonlar büyük düzensiz erozyonlar veya 

ülserler olarak kendini gösterir ve dudak vermilyonunun hemorajik kabuklanması yaygındır. Deri lezyonları, 

boğa gözüne benzeyen eritematöz halkalar olarak ortaya çıkabilir.  

 

Stevens-Johnson sendromu, gözleri veya cinsel organları da etkileyen daha şiddetli bir formudur. 

Tipik olarak bir ilaç reaksiyonudur. En şiddetli tezahür, ilaca maruz kaldıktan sonra cildin yaygın olarak 

dökülmesini içeren toksik epidermal nekrolizdir (56). Tedavi, semptomatiktir. Ağrıyı azaltmak ve beslenme 

desteği için analjezikler önerilebilir. Steroidler bazen eritema multiforme tedavisinde kullanılır, ancak Stevens-

Johnson sendromunda ve toksik epidermal nekrolizinde kullanımı tartışmalıdır (57). Tekrarlayan herpes 

simpleks ilişkili eritema multiforme vakaları asiklovir profilaksisi ile önlenebilir. İntravenöz immünoglobulinlerin 

toksik epidermal nekroliz tedavisinde yararlı olduğu bulunmuştur.  

 

Müköz membran pemfigoid, en sık orta yaşlı kadınlarda ortaya çıkan vezikülo ülseratif bir durumdur. 

En yaygın bulgu deskuamatif dişeti iltihabıdır. Bunun dışında oküler (% 60.1), nazofaringeal, laringeal, genital 

ve anogenital mukozal tutulum da olabilir (58). Müköz membran pemhigoidi; bazal zarında immünoglobulin G 

(IgG), kompleman komponent C3 veya immünoglobulin A (IgA) için pozitif bant yapı gösteren tip II aşırı 

duyarlılık reaksiyonudur. Tedavi, immünomodülatörler gibi topikal veya sistemik steroidlerin veya steroid 

koruyucu ajanların kullanımını içerir (63).  

 

Oral pemfigus vulgaris lezyonlarında Desmoglein-3 moleküllerine ve mukokutanöz lezyonlarda 

Desmoglein-1 moleküllerine karşı antikorlar bulunur (64). İmmünofloresanda, IgG ve IgA'nın hücreler arası 

birikimi gözlenir.  

 

Paraneoplastik pemfigus, belirli kanser türlerine sahip hastaları etkileyen nadir bir hastalıktır. Oral 

mukozada çoklu veziküler lezyonlar görülebilir. Deri tutulumu polimorföz, vesikülobüllöz lezyonlar veya 

yamalar ve plaklar olarak görülür. Göz tutulumu da olabilir. Tedavi yaklaşımı, sistemik steroidlerin ve diğer 

immünosüpresif ajanların kullanımını içerir.  

 

Epidermolizis bülloza, hücre bağlanması veya kollajen üretimine katılan genlerdeki mutasyonların 

neden olduğu bir grup mukokutanöz bozukluktur. Bül oluşumu ve skarlaşma da dahil olmak üzere cilt belirtileri 

daha belirgindir. Tedavi palyatif bakım ve sekonder enfeksiyona engel olmak için antibiyotik rejimini içerir.  
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Kronik ülseratif stomatit en sık 40 yaş üstü kadınlarda görülür. Tekrarlayan ağrılı oral ülserler ve 

liken planus görünümündeki erozyonlar ile karakterizedir, ancak lezyonlar steroidlerle tedaviye dirençli olabilir. 

Patogenez, epitel rejenerasyonunda rol aldığı görülen kronik ülseratif stomatit proteini adı verilen bir nükleer 

proteine karşı otoantikorlarla ilgilidir. İmmüno-flüoresanda görünüm IgG antinükleer antikorları ve tüylü 

fibrinojen ile karakterizedir. Kronik ülseratif stomatiti liken planustan ayırmak için net bir mikroskobik özellik 

yoktur, bu nedenle tanı için immünofloresan gereklidir. Klorokin veya hidroksiklorokin'in etkili tedavi 

seçenekleri olduğu gösterilmiştir (64).  

 

Lineer IgA hastalığı, cilt lezyonlarına ek olarak oral ülserasyonlar veya deskuamatif dişeti iltihabı ile 

ortaya çıkabilecek nadir bir mukokutanöz durumdur (65,66). Doğrudan immünofloresan ile tespit edilen, bazal 

membran boyunca birikmiş farklı bir IgA hattının varlığı ile teşhis edilir. Tedavi topikal steroidleri içerir ve ciddi 

vakalarda sistemik steroidler ve immünosüpresan ilaçlar gerekebilir. Vaka raporları, prednizonun dapson veya 

sülfapiridin ile kombinasyonunun sıklıkla etkili olduğunu göstermiştir (67). 

 

1.7. OTOİMMÜN HASTALIKLARA BAĞLI ÜLSERASYONLAR 

Bazı gastrointestinal hastalıkların bulgusu olarak oral ülserasyonların varlığı bildirilmiştir. Glutene duyarlı 

enteropati olarak da adlandırılan çölyak hastalığı, DQ2 veya DQ8 insan lökosit antijen haplotiplerini taşıyan 

kişilerde buğday, çavdar veya arpa tüketimi ile tetiklenir. Patogenez, gliadin (bir glütenin bileşeni) 

fragmanlarını deamine eden doku transglutaminaz-2'nin regülasyonunu içerir, varlığı ile glütene özgü CD4 

hücrelerinin üretimine ve ardından CD8 aktivitesi ile mukoza hasarına yol açar (68). Oral aftöz benzeri 

ülserasyon, çölyak hastalığının ilk bulgusu olabilir (11). Çölyak hastalığında oral ülserasyonla ilgili literatürü 

gözden geçiren kapsamlı bir çalışma, oral ülserlerin tekrarlayan aftöz stomatit olarak teşhisi için iyi tanımlanmış 

kriterlerin bulunmadığını, çölyak hastalığı tanısının biyopsi ve antikor testleri ile iyi desteklenmesi gerekliliğini 

ortaya koymuştur. Çölyak hastalığına bağlı oral ülserlerin glutensiz diyete olumlu yanıt verdiğini bildiren 

çalışmalar bu sonucu desteklemektedir. Çölyak hastalığının belirtisi olan oral ülserler glutensiz diyete yanıt 

verirken; klasik tekrarlayan aftöz stomatit cevap vermez (11).  

 

Crohn hastalığı, ülseratif kolit gibi enflamatuar bağırsak hastalıklarının patogenezinde, genetik 

yatkınlık, mikrobiyomdaki değişiklikler ve çevresel zihinsel uyaranlar bulunabilir ve bu da bağışıklık 

düzensizliğine neden olur (69). Artrit (%26) ve oral ülserler (%21), inflamatuar bağırsak hastalığının en sık 

görülen bağırsak dışı belirtileridir (70).  

 

Behçet hastalığı, genellikle ilk önce oral ülserasyon ile ortaya çıkan çok sistemli enflamatuar bir 

durumdur (71,72). Bunu takiben, okular, genital, gastrointestinal, sinir sistemi, dermal ve vasküler tutulum 

izlenebilir (73). Behçet hastalığı için tanı kriterleri tekrarlayan oral ülserasyona ek olarak rekürrent genital 

lezyonlar, göz lezyonları, cilt lezyonları veya pozitif bir paterji testinin herhangi birini içerir (71,74,75).  
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Sistemik lupus eritematöz karmaşık bir otoimmün hastalıktır, patogenezinde yer alan ve klinik 

bulguları etkileyen 30'dan fazla tek nükleotid polimorfizmine sahip çoklu alt tiplerden oluşmaktadır (76). 

Sistemik lupus eritematözün Afro-Amerikan bireylerde insidansı üç- dört kat artmıştır (77). Oral lezyonlar 

sistemik lupus eritematöz hastaların yaklaşık % 21'inde bulunur ve artan hastalık aktivitesi ve daha kötü 

prognoz ile ilişkilidir (78-79). Sistemik lupus eritematöz patogenezi, IgA plazmablastlarında artış gösteren aşırı 

aktif bulgular içerir (80,81). Lezyonları ülserasyon alanları ve likenoid tipi lezyonları içerir. Likenoid alanlar, 

değişken bir yoğunlukta, genellikle bağ dokusuna nispeten derin bir şekilde uzanan ve perivasküler olarak 

uzayabilen karışık bir enflamatuar yayılım şeklindedir. Klinik olarak Behçet hastalığının lezyonları ile önemli 

benzerlik görülür (82).  

 

Sweet sendromu (akut febril nötrofilik dermatoz) en sık orta yaş kadınlarda görülür. Ateş, 

halsizlik, lökositoz, hassas eritematöz cilt nodülleri ve tekrarlayan oral ülserasyonlarla karakterizedir (83). 

Sweet sendromlu hastaların % 20'sinde altta yatan malignite, en yaygın olarak akut miyelojenöz lösemidir.  

 

Siklik nötropeni; otozomal dominant kalıtsal bir hastalıktır. Dönemsel gözlenen 3-4 günlük nötropenik 

fazda; ateş, halsizlik, aftöz ülserasyon, artralji, bakteriyel enfeksiyonlar ve diğer çeşitli semptomlar olabilir. 

Teşhis, periyodik nötropeni için seri kan çalışmasıyla konur (84). Hastalık pediatrik popülasyonda sistemik 

halsizlik, aftöz stomatit, ateş ve tonsil iltihabı (beta hemolitik streptokoklar için negatif kültürler ile) ile ortaya 

çıkar. Bu durumda oral ülserlerin yönetimi lezyonların şiddetine dayanır. Glukokortikoidler, tonsillektomi ve 

simetidin bu hastalık için tanımlanan tedavilerdir (84). Spontan remisyon oluşabilir. Topikal steroidler ve 

gargaralar oral lezyonların tedavisinin temel unsurlarıdır. 

 

Tekrarlanan oral ülserasyonlarin değerlendirilmesi ve algoritmasi 

Oral ülserlerin klinik olarak değerlendirilmesinde birçok önemli husus vardır. Ülser sayısı, süresi, yeri ve 

klinik görünümü (boyut ve derinlik) kayıt edilmelidir. Var olabilecek herhangi bir sistemik semptomu veya 

vücudun başka bir yerinde ülserlerin varlığını araştıran kapsamlı bir anamnez alınmalıdır. 

 

SUMMARY / SONUÇ 

Görüldüğü gibi, tekrarlayan oral ülserasyonlar çeşitli farklı etiyolojilerden kaynaklanabilir ve bu nedenle 

teşhiste zorluk söz konusu olabilir. Lezyonların çoğunun tanısı, bazen doku biyopsisi ile birlikte, sadece klinik 

tabloya dayanarak konmaktadır. Bununla birlikte, her vaka belirli bir durumla ilişkili tipik klinik veya histolojik 

özellikleri göstermeyebilir. Bu koşulların bir çoğunun yönetimi spesifik değildir, sıklıkla steroid, anti-

enflamatuar veya immünsüpresif ajanları içerir.  

Tanısal testlerin geliştirilmesi ve terapötik müdahale için daha spesifik moleküler hedeflerin 

tanımlanmasına imkan veren daha ileri moleküler etyopatogenez çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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