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OZET

Amac: Oral mukozal lezyonlarda ilaca bagl alerjik
inflamatuar reaksiyonlar nadirdir ve spesifik degildir.
Bu reaksiyonlar lokal ve/veya sistemik olarak kullanima
baglidir. flaglarin sistemik uygulanmasinin neden oldugu
mukozal alerjik reaksiyon, stomatitis medikamentoza
olarak bilinir. Agiz mukozasinin kontakt alerjisi olarak
cesitli sekillerde tanimlanan stomatitis venenata ise
temas sonucu viicudun diisiik molekiiler agirlikli (hapten)
belirli bir maddeye kars1 gelistirdigi gecikmis tipte bir
asirt duyarlilik reaksiyonudur. Oral mukozada alerji
neticesinde meydana gelen degisiklikler eritem, 6dem,
hiperplazi, vezikil ve ilserler olarak siralanabilir. Bu
lezyonlar neden olan ajanin kesilmesiyle diizelir. Ancak
agir vakalarda antihistaminikler ve steroidler kullanilmak
zorunda kalmabilir.

Olgu Sunumu: 56 yasinda, atopik biinyeye sahip,
sistemik bir hastalig1 bulunmayan kadin hasta, bir giin
once oral kavitede su dolu kabarciklar seklinde baglayip,
kisa stirede patlayarak meydana gelen agrili tilserasyon
alanlar1 ve siddetli yanma sikayeti ile basvurdu. Klinik ve
radyolojik muayeneleri yapilan hastada dental bir etkene
rastlanmadi. Hasta dykiisii sorgulandiginda kullandigi
gargarasini degistirdigi 6grenildi. Semptomatik tedavi
uygulanan ve gargaray1 kullanmasi biraktirilarak, bir hafta
takip edilen hasta kontrole cagirildiginda tiim lezyonlarin
iyilestigi gézlemlendi.

Sonug: Birgok ilag ¢esitli alerjik reaksiyonlara neden
olabilir. Farmakoterapinin oral belirtileri genellikle
spesifik degildir ve onemleri farklilik gdsterir. Bu
istenmeyen etkiler bir¢ok hastalik siirecini taklit edebilir.
Gereksiz tani prosediirlerinden ve tedavilerden kaginmak
i¢in, klinisyenlerin bu durumu tanimasi ve hizli ve dogru
taniya yonelmesi gerekir.

Anahtar Kelimeler: Alerjik reaksiyon, Gargaralar,
Stomatitis

ABSTRACT

Objectives: Drug-induced allergic inflammatory reactions
in oral mucosal lesions are rare and non-specific. These
reactions are dependent on local and/or systemic
use. Stomatitis medicamentosa is caused by systemic
administration of drugs. Stomatitis venenata, defined
in various ways as a contact allergy of the oral mucosa,
is a delayed type hypersensitivity reaction. Lesions are
frequently seen on the gingiva, palate, lips and tongue.
Changes in the oral mucosa as a result of allergies can
be listed as erythema, edema, hyperplasia, vesicles and
ulcers. These lesions resolve with discontinuation of the
causative agent. However, in severe cases, antihistamines
and steroids may have to be used.

Case Report: A 56-year-old, atopic woman without any
systemic disease presented with the complaint of painful
ulceration areas and severe burning. Lesions has started as
blisters filled with water and bursted in a short time in the
oral cavity the day before. No dental factor was found in the
patient, underwent clinical and radiological examinations.
When the patient’s history was questioned, it was learned
that she changed her mouthwash. The patient was treated
symptomatically, stopped using mouthwash and followed
up for one week. Then, all lesions were observed to be
healed.

Conclusion: Many drugs can cause various allergic
reactions. Oral manifestations of pharmacotherapy
are often nonspecific and vary in importance. These
undesirable effects can mimic many disease processes. To
avoid unnecessary diagnostic procedures and treatments,
clinicians need to recognize this condition and turn to
prompt and accurate diagnosis.

Keywords: Allergic reaction, Mouthwashes, Stomatitis

! Necmettin Erbakan University, Faculty of Dentistry, Department of Dentomaxillofacial Radiology, Konya, Turkey
2 Necmettin Erbakan University, Faculty of Dentistry, Department of Dentomaxillofacial Surgery, Konya, Turkey
“Sorumlu Yazar: Dt. Sultan Uzun, E-posta: dtsultanuzun@gmail.com, ORCID:0000-0003-3743-055X

Aydin Dental Journal - Volume 9 Issue 2 - August 2023 (107-112)

107



Stomatitis Venenata

Giris

[lag alerjisi, ilaglara ve kimyasallara maruz kalmay1
takiben cesitli duyarlilik reaksiyonlarini kapsar, ancak
materyalin herhangi bir dogal farmakolojik aktivitesi
veya toksisitesi ile ilgisi yoktur. Pratik olarak, bilinen
her ilacin hassas bir bireyde alerjik reaksiyon liretme
potansiyeli oldugu kabul edilmistir." Bir kiside
kesinlikle giivenli olan bir ilag, yan etkileri nedeniyle
bagkalar1 i¢in hayati tehlike olusturabilir.?

Tablo 1. Oral ilag reaksiyonlart

[laca bagl yan etkiler sik goriilen bir durumdur. Bu
tiir yan etkiler her yas grubunda goriilebilmekte ve
cok farkl sekillerde ortaya ¢ikabilmektedir. Advers
ilag reaksiyonlari, hafif eritem ve dokiintiilerden
bronkospazm veya bronsiyal astim gibi hayati
tehdit eden daha fazla anafilaktik reaksiyonlara
kadar degisen bir spektrum olusturur.? Oral ilag
reaksiyonlar1 genellikle spesifik degildir, ancak
pemfigus, eritema multiforme veya liken planus gibi
spesifik hastalik durumlarini taklit edebilirler. Oral
ilag reaksiyonlari ¢esitli sekillerde kendini gosterir
(Tablo 1).3

Oral ila¢ reaksiyonlari

* Stomatit
» Ulserasyon
* Biilloz bozukluklar
* Sislik/anjiyoddem
» Tiikiiriik bezi bliylimesi

e Kserostomi

* Diseti hiperplazisi
* Beyaz lekeler
» Anormal pigmentasyon
» Kanama
* Parestezi

* Ag1z kokusu

Oral mukozal lezyonlarda ilaca bagli alerjik
inflamatuar reaksiyonlar nadirdir ve spesifik
degildir. Bu reaksiyonlar lokal ve/veya sistemik
olarak kullanima baglidir. ilaglarin sistemik
uygulanmasinin neden oldugu mukozal alerjik

reaksiyon, stomatitis medikamentoza olarak bilinir.
Stomatitis medikamentoza daha az yaygin bir oral
lezyondur. Tablo 2’de oral mukozada lezyona neden
oldugu bilinen bazi ilaglar gosterilmistir.’

Tablo 2. Oral ila¢ kullanimina karst gelisen gesitli reaksiyonlar

Reaksiyon flac

Gingival Hiperplazi Fenitoin, Nifedipin

Likenoid Reaksiyon Altin, D-Penisilamin

Siyah Kill1 Dil Antibiyotikler, Griseofulvin
Pamukguk Antibiyotikler, Kortikosteroidler

Oral Ulserasyonlar
Mine Renklenmesi
Metalik Tat

Kserostomi

Aspirin, NSAII, Antimetabolitler
Demir, Florir, Tetrasiklin
Metronidazol, Griseofulvin

Antihistaminikler, Antikolinerjikler, Trankilizanlar,
Antidepresanlar

Ag1z mukozasinin kontakt alerjisi olarak cesitli
sekillerde tanimlanan stomatitis venenata ise temas
sonucu viicudun diisiik molekiiler agirlikli (hapten)
belirli bir maddeye kars1 gelistirdigi gecikmis tipte
bir asir1 duyarlilik reaksiyonudur.* Oral kavitede
kontakt allerjiye neden olan maddeler arasinda
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dental ve kozmetik iiriinler, dental materyaller
ve dental terapoOtik ajanlar yer almaktadir.’> Bu
alerjilerin klinik prezentasyonu genellikle eritem,
yanma hissi, agriya eslik eden sislikten vezikiil,
fissiir, kabuklanma, iilserasyon ve kabuklanmaya
kadar ¢esitlilik gosterir.® Caligmalar, kontakt alerji

Aydim Dental Journal - Volume 9 Issue 2 - August 2023 (107-112)



vakalarinin %15-20’sinin en sik kullanilan dudak
kozmetigi olan ve kadinlarda siklikla goriilen ruj
ve dudak balsamlarindan kaynaklandigini ortaya
koymaktadir.” Alerjisi olan hastalarin tan1 ve tedavisi,
genellikle non-spesifik olmalari, diger lezyonlari
taklit edebilmeleri ve hemen, gecikebilmeleri veya
bazen kalitsal olabilmeleri nedeniyle ozellikle
zordur. Bu makalede, 56 yasinda bir kadin hastada
gargara degisimine bagh gelisen alerjik reaksiyon
olgusu sunulmaktadir.

Olgu Sunumu

56 yasinda, sistemik olarak saglikli ancak atopik
biinyesi bulunan kadin hasta, klinigimize bir giin
once oral kavitede su dolu kabarciklar seklinde
baslayip, kisa siirede patlayarak meydana gelen agrilt
iilserasyon alanlar1 ve siddetli yanma sikayeti ile

Uzun S., et. al

basvurdu. Hastanin agiz ici lezyonlart basladiginda
oncelikle acil servise basvurdugu, acil servis
Hastanin sistemik durumu saglikli olsa da daha 6nce
yasadigi bir alerjik reaksiyon sonucu burun ameliyati

.....

Klinik ve Radyografik Bulgular

Ag1z i¢i muayenede ¢ok sayida (10-12), 1-2 mm
arasinda degisen buyikliikte ilserler tespit edildi.
Sag ve sol yanak, alt ¢cene bukkal ve labial sulkus
bolgesinde soyulabilen beyaz lezyonlar, hafif
eritemli alanlar saptandi. Biillerin baslayip patladig
bolgelerde hafif {ilserasyon sahalar1 izlendi (Resim
1). Klinik ve radyografik (Resim 2) olarak dental
bir etkene rastlanmadi. Herhangi bir kutan6z veya
okiiler lezyon goriilmedi.

Resim 1. Sag ve sol yanak, alt gene bukkal ve labial sulkus bolgesinde gézlenen soyulabilen beyaz lezyonlar ve

hafif eritemli alanlar

Resim 2. Hastadan radyografik inceleme i¢in alinan ortopantomograf goriintii
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Hasta anamnezinde son gilinlerde yasaminda
degistirdigi durumlar sorgulandiginda, hastanin iki
giin 6nce kontrastlh MR ¢ektirdigi ve es zamanl
olarak yeni bir ag1z gargarasina basladigi 6grenildi.
Hastanin atopik biinyesi, son giinlerde yasaminda
degistirdigi alerjik reaksiyona sebep olacak
durumlar ve lezyonlarin viicudun baska herhangi bir
bolgesinde gdzlenmemesi stomatitis venenata 6n
tanisini diislindiirdii.

Lezyonlara sebep olan faktoriin gargara olabilecegi
diistintildiigiinden, hastadan bir kulak c¢ubugu

yardimi ile agiz igerisinde kii¢iik bir bdlgeye
gargara uygulamasi ve gozlemlenmesi istendi. Hasta
gargara uygulanmasina bagh bdlgede kizariklik ve
biil formasyonu olustugunu bildirdi. Hastaya 14
giin sonraki kontrol seansina kadar agiz gargarasini
birakmasi ve giinliik rutinine yeni bir sey eklememesi
onerildi. Agrilarindan dolay1r Kenacort-A Orabase
Pomad regete edildi. 14 giin sonra kontrole gelen
hastanin intraoral tiim lezyonlarinin iyilestigi gdzlendi
ve hastanin herhangi bir sikayetinin kalmadigi
O0grenildi (Resim 3). Lezyonlarin iyilesmesi ile
stomatitis venenata kesin tanist konuldu.

Y}

Resim 3. 14 giin sonra kontrole gelen hastanin lezyonlarinin iyilestigi agiz i¢i gortintiileri

Tartisma

Oral mukoza, agiz yoluyla alinan ¢ok ¢esitli ilaglara
maruz kalmaktadir.® Literatiirde ani ve siddetli
reaksiyonlar bildirilmistir.®* Matthews 150’den
fazla sik recete edilen ilac1 ve bu ilaglarin 46 adet
oral ve perioral yan etkisi ile iligkisini listelemistir.’
Stomatitis venenata ya da kontakt alerji, etkenle
tekrarlanan temas sonucu ortaya ¢ikan bir tiir agir1
duyarlilik reaksiyonudur (Tip IV). Genellikle zaten
hassaslagsmig bir bireyde lokalize bir alanda ortaya
cikar. 510

Ruj, dudak kremi gibi bazi kozmetik iiriinler; dis
bakim {riinleri, gargaralar, protez yapistiricilari,
sakiz, seker gibi gida maddeleri; amalgam, 6jenol,
lateks, akrilik gibi dis malzemeleri; antibiyotikler,
alkoller, 6kstiriik suruplar1 ve prokain gibi terapdtik
ajanlarin stomatitis venenata’da oral lezyonlara
neden oldugu bilinmektedir.%!! Mevcut vaka, dis
bakim iriinii olan gargarasini degistiren bir kadin
hastanin oral mukozasinda da benzer agresif bir
reaksiyon gostermektedir.

Patogenez

Alerji terimi, “alerjenler” olarak adlandirilan bir
veya daha fazla ekzojen maddeye karsi spesifik bir
bagisiklik reaksiyonunu tanimlamak i¢in kullanilir.'?

Alerjik siirecte indiiksiyon faz1 ve efektor faz olmak
tizere iki farkli faz vardir."" Stomatitis venenata’dan
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sorumlu alerjenler, mukoza epiteline infiltre olan
ve ancak epitelyal proteinlerle baglandiktan sonra
etkili olan diisiik molekiiler agirlikli (hapten)
kimyasallardir. Bu siire¢, haptenin kompetan bir
antijene donistiiriildiigli intraepitelyal Langerhans
hiicresinin yardimiyla gergeklesir. Alerjik siirecin
indiiksiyon asamasinda, antijenle ilk temas
asamasidir. Antijen makrofajlar tarafindan yutulur ve
duyarhlastirma i¢in yardime1 T lenfositlerine sunulur.
Daha sonra stimiilasyon ve bdliinme fazina girerek
hafiza ve sitotoksik T lenfositleri {iretirler. Antijenik
yeniden yiikleme sirasinda, hafiza T lenfositleri,
Omiir boyu viicutta bulunduklari i¢in daha hizli
ve agresif bir bagisiklik tepkisini tetikler. Ancak
efektor fazda, indiiksiyon fazinda tiretilen sitotoksik
T hiicreleri, enflamasyonun kimyasal mediatdrlerini
(lenfokinler) salgilar ve hiicre hasarina ve dliimiine
neden olan kompleksleri ilk sunan epitel hiicrelerine
baglanir.>"

Histopatolojik olarak stomatitis venenata, epitelde
veya bazal membranda vezikiil olusumu ile hiicre igi
ve hiicreler aras1 6dem varligini gosterir. Bol miktarda
plazma hiicresi ve eozinofil iceren bag dokusunda
cok sayida genislemis ve tikanmis kan damari da
goriiliir.> Hastaya biyopsi tavsiyesinde bulunulmadan
once silipheli etkenin ortadan kaldirilmasi hayati
Onem tasir.
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Klinik 6zellikler

Stomatitis venenata’li hastalarin klinik prezentasyonu,
dermatolojik muadili dermatitis venenata gibi ¢ok
cesitli olabilir. Lokalize veya diffiiz olabilir. Alerjenle
temas halinde, hastalar tipik olarak piiriizsiiz, parlak
bir ylizeye sahip mukozada iltihaplanma ve 6dem ile
bagvururlar. Dis eti, beyazimsi alanlara veya plaklara
kadar koyu kirmizi alanlar sergileyen bukkal mukoza
ile tek tip enflamasyon ve hatta deskuamasyon
gosterir. Kronik vakalarda, alerjenle temas halindeki
mukoza hiperkeratotik ve beyaza doner, yaygin
O6dem ve eritem olusur. Kisa siire sonra yirtilan ve
bazen genisleyen erozyona ve {ilserasyona neden
olan kiigiik vezikiillerin olusumu gorilebilir.>'
Mevcut vakanin klinik 6zellikleri, yukarida belirtilen
ozelliklerin ¢ogu ile desteklenmistir. Bu olguda
goriilen alerjik reaksiyonlardan sorumlu olan etken,
oyki ve provokatif teste gore kullandig1 gargaraya
kadar daraltilmistir.

Stomatitis venenata klinik olarak diger bazi
lezyonlar taklit eder ve bu nedenle ayirt edilmelidir.
Agiz boslugunu etkileyen yaygin bir viral enfeksiyon
olan herpes labialis de benzer 6zellikler gosterir.
Bununla birlikte, pozitif bir alerjik ajan oykiisii,
prodromal semptomlarin olmamasi ve eritematoz bir
halo ile sarims1 sivi dolu vezikiiller, onu stomatitis
venenata’dan ayirir.’

Cheilitis granulomatosa ayrica dudaklarin sismis ve
catlamig goriiniimii nedeniyle stomatitis venenata’ya
benzemektedir. Bununla birlikte, cheilitis
granulomatosa’da herhangi bir alerjik ajan iligkisi
olmaksizin epizodik dogasi ve nodiiler sismenin
varlig1, onu dncekinden ayirir.

Eritema multiforme de benzer bir lezyondur ve
karakteristik “hedef” veya “iris” benzeri lezyonlari
ile stomatitis venenata’dan ayirt edilebilir.

Mevcutolgudan ayirt edilmesi gereken bir diger lezyon
ise ilserasyon, fissiir ve kabuklanma olmaksizin
soliter veya multiple olabilen diffiiz 6dematdz
bir sislik olarak ortaya ¢ikan anjioddemdir.’ Tip I
alerjik reaksiyonlar, Quincke 6demi (anjiyoddem)
ile karakterizedir ve {ist solunum yolu tutuldugunda
hastalar i¢in hayati tehlike olusturabilir."”* Tip [ ayrica
ciltte kagit1 veya karincalanma hissinin eslik ettigi
eritemat6z papiiller seklinde iirtiker reaksiyonlarina
neden olur. Ancak mevcut vakada bu bulgularin
hi¢biri gdzlenmemistir.
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Stipheli veya bilinen alerjenle reaksiyona giren IgE
antikor miktarin1 saptamak ic¢in radyoalergosorbent
testleri (RAST’ler), lokosit histamin salinim
testleri, bazofil aktivasyonu i¢in ylizey belirtegleri
ve lokotrien salinim testleri gibi ¢esitli testler tip I
asir1 duyarlilik reaksiyonunun teshisine yardimci
olabilir.'

Tedavi Yonetimi

Stomatitis venenata/kontakt stomatit i¢in tedavi
modalitesi esas olarak rahatsiz edici alerjenin ortadan
kaldirilmasini ya da gerekirse benzer bir terapotik
sonu¢ saglayan baska bir ilagla degistirilmesini
icerir. Lezyonlarin tamamen ¢dziilmesi iki hafta
kadar siirebilir. Hafif lokalize lezyonlar, topikal
kortizon veya antihistaminiklerin uygulanmasiyla
rahatlayabilirken, ikincil enfeksiyon, mikrop
oldiiriicti ilaglar kullanilarak onlenebilir. Biiytik,
genel yayilim gosteren ve siddetli lezyonlar, adrenalin
veya sistemik steroidlerin kullanimini gerektirir.

Sonuc¢

Hemen hemen tiim ilaglar reaksiyonlara neden
olabilir. Farmakoterapinin oral belirtileri genellikle
spesifik degildir ve onemleri farklilik gdsterir.
Bu istenmeyen etkiler bir¢ok hastalik siirecini
taklit edebilir. Gereksiz tan1 prosediirlerinden ve
tedavilerden kaginmak i¢in, klinisyenlerin bu durumu
tanimasi ve hizli ve dogru taniya yonelmesi gerekir.

Cikar Catismasi

Bu ¢alisma ile ilgili olarak yazarlarin ¢ikar ¢atigmasi olabilecek
bilimsel ve tibbi komite iiyeligi veya iyeleri ile iliskisi,
danigsmanlik, bilirkisilik, herhangi bir firmada ¢aligma durumu,

hissedarlik ve benzer durumlari yoktur.
Finansal Kaynak

Bu ¢aligma sirasinda, yapilan aragtirma konusu ile ilgili dogrudan
baglantist bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi alet, gereg
ve malzeme saglayan ve/veya lireten bir firma veya herhangi bir
ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde, ¢calisma ile
ilgili verilecek karari olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya

manevi herhangi bir destek alinmamustir.



Stomatitis Venenata

Kaynaklar

1. Davis CC, Squier CA, Lilly GE. Irritant contact
stomatitis: a review of the condition. J Periodontol 1998;
69(6),620-631. 10.1902/jop.1998.69.6.620

2. Baviskar RR, Vinod V. Drug induced stomatitis
medicamentosa: Report of a rare case. WIBPHS 2023;
13(02), 024-028. 10.30574/wjbphs.2023.13.2.0071

3. Tack DA, Rogers III RS. Oral drug reactions.
Dermatol Ther. 2002; 15(3), 236-250. 10.1046/j.1529-
8019.2002.01532.x

4. Spiewak R. Patch testing for contact allergy and allergic
contact dermatitis. Open Allergy J. 2008; 1, 42-51.

5. Sivapathasundharam S. Shafer’s textbook of oral
pathology. 8th. India: Elsevier; 2016. Chapter 18. Allergic
and Immunologic Diseases of the Oral Cavity; pp. 598—
603. (6)Miller RL, Gould AR, Bernstein ML. Cinnamon-
induced stomatitis venenata: clinical and characteristic
histopathologic features. Oral Surg Oral Med Oral Pathol.
1992; 73(6), 708-716. 10.1016/0030-4220(92)90016-]

6. Ravitasari Y, Radithia D, Hadi P. Allergic contact
cheilitis due to lipstick. Dent J. (Majalah Kedokteran Gigi)
2015;48(4), 173-176. 10.20473/j.djmkg.v48.i4.p173-176

7. Axéll T. Hypersensitivity of the oral mucosa: clinics
and pathology. Acta Odontol Scand. 2001; 59(5), 315-319.
10.1080/000163501750541192

8. Matthews TG. Medication side effects of dental interest.
J Prosthet Dent. 1990; 64(2), 219-226. 10.1016/0022-
3913(90)90182-C

9. Hepbar P, Sheshaprasad R, Pai A. Stomatitis venenata—a
diagnostic challenge. Open Journal of Dentistry and Oral
Medicine 2014; 2(1), 14-16.

10. Kimber I, Basketter DA, Gerberick GF, Dearman
RJ. Allergic contact dermatitis. Int Immunopharmacol.
2002;2(2-3):201-211. 10.1016/S1567-5769(01)00173-4

11. Corrigan-Curay J, Kiem HP, Baltimore D, O’reilly M,
Brentjens RJ, Cooper L, et al.. T-Cell Immunotherapy:
Looking Forward: T Cell Immunotherapy: Optimizing
Trial Design Bethesda, Maryland. Mol Ther. 2013; 22(9),
1564-1574.10.1038/mt.2014.148

12. Banno T, Gazel A, Blumenberg M. Effects of
tumor necrosis factor-alpha (TNF alpha) in epidermal

keratinocytes revealed using global transcriptional
profiling. J Biol Chem. 2004;279(31):32633-32642.

112

10.1074/jbc.M400642200

13. Shaw DW. Allergic contact dermatitis from carmine.
DERM. 2009;20(5):292-295. 10.2310/6620.2009.09025

14. Semenzato G, Bortoli M, Brunetta E. Agostinic.
Immunology and pathophysiology. Eur Respir Monograph.
2005; 10, 49-63.

15. Primeau MN, Adkinson Jr NF. Recent advances in
the diagnosis of drug allergy. Curr Opin Allergy Clin
Immunol. 2001; 1(4), 337-341.

Aydim Dental Journal - Volume 9 Issue 2 - August 2023 (107-112)



