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A I MMON SiSTEM

Lupus

Otoimmiin Hastaliklar

Kadinlarda gériilme siklig, erkeklere gore yaklagik 10 kat daha fazladir. Ortalama tani yagi 20-30'dur.

Etiyoloji => Genetik (C1q, C2, C4 eksikligi), Cevresel (Sigara), immiinolojik (Tolerans azalmasi).

Otoantikorlar => ANA (En sik (+), Taramada kullanilir), Anti ds-DNA (spesifik), Anti Smith (en spesifik).

Klinik Seyir => Erken evrelerde tanisi oldukga zordur; ¢inkii semptomlar non-spesifiktir. Hastalik genellikle alevienme ve
remisyon (iyilesme) donemleriyle seyreder.

Genel Semptomlar => Ates, kilo kaybr, halsizlik, genel yorgunluk ve artrit en sik gériilen baslangic bulgulandir.
Oral ve Perioral Bulgular => %5 ile %40 arasinda degisen siklikta gortiliir. En stk damak, bukkal mukoza ve dig
etlerini tutar. Goriiniim likenoid alanlar, non-spesifik iilserler veya granilomatoz yapilar seklinde olabilir.

Lupus Seylitis: Alt dudak vermillion hattinin tutulumudur.

iliskili Diger Durumlar: Kserostomi, stomatodini (agiz yanmast), candidiasis ve periodontal hastaliklar bildirilmistir;
ancak bunlarin SLE ile dogrudan mi yoksa kullanilan ilaglara bagh mi gelistigi hala tartismalidir.

Lupusta hematolojik sistem tip 2, Visseral organlar ise tip 3 asiri duyarlilik reaksiyonlarr ile tutulur.
En sik tutulan sistem Hematolojik sistem (%100), 2. en sik tutulan Eklemler (%90), 3. en sik tutulan Cilt (%85).

@Eklem => Non-Eroziv artrit (En sik semptom) @Dalak => Arter cevresinde fibrozis (Sogan zar goriinima)
@Yiz => Kelebek tarzinda Malar rash (Fotosensitiftir) € Bobrek => Glomeriilonefrit, Tibulointerstisyal nefrit
@Akciger => Plevrit, interstisyal fibrozis @Beyin => Noropsikiyatrik semptomlar

@Kalp => Perikardit, Libman-Sacks Endokarditi @Hematoloji => Anemi, Lokopeni (Pansitopeni)

Lupus tipleri => Sistemik Lupus Eritamatosus, Kutandz Lupus Eritamatosus (Deri ve mukozaya sinirli form)

& Mikroskop => Cilt => Hiperkeratoz, Folikiiler tikag, Bazal tabaka dejenerasyonu, Yama tarzinda lenfosit infiltrasyonu.

Ayrica inflamatuar hiicreler daha derinlerde (bag dokusunda) perivaskiiler yogunlasma da gdsterebilir.

& Mikroskop => Oral mukoza => Hiperkeratoz ile birlikte spinoz tabakada bir bolgede atrofi, hemen yaninda kalinlagma goriilir.
Bazal tabakada vakuoler dejenerasyon ve subepitelyal, lenfosit hakimiyetinde, infiltrasyon goriliir.

1 Notrofil-Makrofajlar hasarlanmig serbest niikleus parcalarini (hematoksilen cisimcikleri) fagosite ederler => LE Hiicreleri

©Tami => Direkt immiinofloresan (DIF) => Bazal membran zonu boyunca graniiler tarzda IgM, IgG veya C3 birikimi izlenir.

/ Anti-Fosfolipit Antikor sendromu: Otoantikorlar => Anti-Beta2 Glikoprotein-1, Antikardiyolipin, Lupus antikoagiilan
Sik arteriyal ve vendz trombozlar, tekrarlayan gebelik kayiplan, Sifiliz testinde yanlig pozitiflik (Kardiyolipin sebepli).
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immiinyetmezlik Sendromlan

Agir Kombine immiinyetmezlik(SCID): Tve B lenfositler etkilenir (Kanda sayilar cok diisiiktiir) => Daha agir seyreder.
# Timus yoklugu / hipoplazisi izlenir. Akciger grafisinde "timik gélge" izlenmemesi SCID icin tipik bir vaka sorusu girisidir.

# Yasamin ilk aylarinda baglayan siddetli rekiirren bakteriyel, viral, fungal (oral candidiasis) ve protozoal enfeksiyonlar izlenir.
# Bu cocuklarda kronik ishal ve enfeksiyonlar nedeniyle gelisme geriligi gorilr.

# Tiim bu enfeksiyonlara ragmen Tve B lenfosit sayisi diistikligine bagh olarak lenfoid dokular hipoplaziktir.

SCID 2 farkli sekilde kalitilabilir => X'e bagl ve Otozomal Resesif (OR)

@X'e bagl => L2 resept6r mutasyonu en sik goriilen X'e bagli kalitimdr.

€ 0R => Adenozin Deaminaz enzim defekti => Piirin yikim yolaginda bulunur => Lenfositler cogalamaz.
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Trigeminal

Nevralji

Glossopharyngeal

Nevralji

G.
GENETIK HASTALIKLAR

Trigeminal sinir trasesinde kisa simsekvari agrilar ile karakterize nevralji tipidir. Ani baslayip, ani sonlanir.

Kadinlarda ve 50 yas iistinde daha yaygindir. (Geng yasta Trigeminal nevralji goriliirse MS disiin).
Trigeminal sinirin en sik Maksiller ve Mandibular dallari tutulur. (Oftalmik dal nadiren tutulur (%1-4)).

Genellikle unilateral (daha ¢ok sag taraf) tutulur. Bilateral tutulumlarda Multiple skleroz (MS) disiintilmelidir.

Agrinin dzellikleri => Paroksismal, elektirik carpmasi gibi, bicak saplanir tarzda ,siddetli agn.
Agri spontan olabilecegi gibi yiiz yikama, dis fircalama, trag olma gibi faktorlerle de tetiklenebilir.
Tedavide Karbamazepin kullanililir. Analjezikler etkisizdir.

olan nadir gériilen bir nevralji tipidir.
Cigneme, konusma, yutkunma ve 6kstirme ile tetiklenebilir. Agnilar ani baslar ve siddetlidir.
Agnya bradikardi veya senkop eslik edebilir (Vagus ile kamsuluk sebebiyle).

Glossopharyngeal sinir trasesinde, tonsillopharyngeal bélgede ve dilin arkasinda paroksismal agrlara neden

Nevralji Tipi

Agrinin Yeri

Tetikleyici Faktorler

Ayirici Nokta

Trigeminal Nevralji (V)

V2 ve V3 dallar boyu
(Yanak, alt cene,
dudak)

Hafif dokunma, tiras olma,
makyaj, riizgar.

Refrakter Dénem: Ataktan
hemen sonra yeni bir agri
tetiklenemez.

Glossofarengeal Nevralji (IX)

Kulak yolu, bogaz, dil
kokd, tonsil bolgesi.

Yutkunma, cigneme,
konusma, esneme.

Senkop Riski: Agriya
bradikardi veya bayilma
eslik edebilir (Vagus ile
komsuluk sebebiyle).

Post-Herpetik Nevralji

ilgili dermatom (Siklikla
V1 veya govde).

Spontan veya hafif temas.

Oykii: Mutlaka énceden
gegirilmis bir Zoster
(Zona) dokuntusu vardir.




G.
GENETIK HASTALIKLAR e %demisi

Ascher Sendromu => Bu sendrom, asagidaki ii¢ 6zelligin bir arada

bulunmasiyla karakterizedir: 9 : Ascher Se-hd'rﬂ mu
Cift Dudak ;
Blefarosalazis: Ust gz kapaginda tekrarlayan 6demler sonucu
kapagin dis kantusunda sarkma olugmasi. Gormeyi engelleyebilir.
Toksik Olmayan Tiroid Bilyiimesi: Hastalarin yaklagik %50'sinde
goralir ve genellikle hafiftir.

Parry Romberg Diger adi => Progresif hemifacial atrofi.
Sendromu Dogumda mevcut degildir (Goldenhar ve
Treacher collins dogumda mevcut). Cocukluk veya
ergenlikte baslar. ilerleyici seyir gosterir.
Sonra durur. Genelde yiiziin tek tarafi tutulur. F

Pdor kot sie
Traid bogdmasi

Diger bulgular => Deride hiperpigmentasyon, Alinda "En coup de sabre" (Alinda kilig izi gériiniimii), Enoftalmi, Alopesi, Dilde tek
tarafli atrofi, Mandibular hipoplazi.
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Hurler Lizozomal Depo Hastaliklari ana grubu altinda yer Hurler Sendromu
Sendromu alan Mukopolisakkaridoz ailesinin bir tiyesidir.
Enzim: Alfa-L-iduronidaz eksikligi.
Biriken Maddeler: Dermatan ve heparan siilfat.
Kalitim: Otozomal Resesif.

Bulgular => Kaba Yiiz Goriiniimii: Belgin frontal ¢ikinti, basik burun
kokd, kalin dudaklar ve makroglossi.

Hunter sendromunda kornea bulanikligi yoktur, Hurler'da vardir.
Disostozis Multipleks: iskelet sisteminde yaygin deformiteler.
Hepatosplenomegali, mental retardasyon, gingival hipertrofi.
Diger bulgular icin litfen gorseli takip ediniz.

Kabuki Adini geleneksel Japon tiyatrosundaki Kabuki oyuncularinin makyajina benzeyen karakteristik yiiz hatlanindan alir.
Sendromu Bulgular => Alt g6z kapag eversiyonu en tipik bulgusudur (Alt gz kapaginin lateral kisminin diga dogru donik
olmasidir). Genellikle belirgin ve biyiik kulak yapist izlenir. Diger bulgular:
Yarik Dudak ve/veya Damak, Paramedian dudak cukurcuklar (pits), Hipodonti, Yiksek damak arki.

< Dudakta cukurcuklar (pits) => VanDer Woude Sendromu, Kabuki sendromu, Popliteal Pterygium sendromu

Gingival Genellikle 20 yasindan once, siit veya daimi
Fibromatozis  dislerin sirme déneminde baslar.
Lokalizasyon: Maksilla > Mandibula
Palatal > Bukkal
Dislerin siirmesini engelleyebilir, dudaklarin
kapanmasini zorlagtirabilir ve estetik sorunlara
yol acar.

Gingival Fibromatozis

& Mikroskop: Hiposelliiler ve hipovaskiiler yogun kollajen demetleri.
# Eger gingival fibromatozis kalitimsal bir gecis gosteriyorsa buna
Herediter Gingival Fibromatozis (HGF) denir.

HGF bulgulan => Hipertrikoz, Hipotiroidi, Gingival hiperplazi,
Epilepsi, Sensorindral isitme kaybi.

Caffey Diger adi => infantil kortikal hiperostozis => Bu hastalik, kemiklerin kortikal tabakasinda asin yeni kemik
Hastalig olusumu ve yumusak doku sislikleri ile karakterize, genellikle kendi kendini sinirlayan inflamatuar bir stiretir.
Genellikle yasami ilk 6 ayinda (ortalama 9. hafta) goriilir.
Klinik triad: Ani gelisen irritabilite (huzursuzluk), yumusak doku sisligi (kemik izerinde sert kitle), ates.
# Viakalarin %80-90'inda mandibula etkilenir. Bebeklerde ani cene sisligi dendiginde akla gelmelidir.
@Radyoloji: Tutulan kemikte masif periost reaksiyonu ve kortikal kalinlasma izlenir. Laboratuvarda sedimentasyon
ve ALP seviyeleri yiikselir. Prognoz: Genellikle birkac ay icinde kendiliginden geriler, nadiren cerrahi gerekir.
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NS GiRiS ve NON-ENFEKSIiYOZ MUKOZA HASTALIKLARI

Non-Enfeksiyoz Mukoza Hastaliklan

Rekiirrent Aftoz Aftlarla birlikte agiz ve dudak inflamasyonun gériilmesidir. Otoimmiin kokenlidir. <20 yas daha sik gelisir.
Stomatit Agiz mukozasinin en sik goriilen hastaligidir. Tipik lezyonu iilserdir ve agrilidir. Malign potansiyeli yoktur.

En cok bukkal/labial mukoza, dil ve agiz tabani gibi non-keratinize epitelde geligir.
410 giin icerisinde iyilesmesi beklenir.
& Biyopsi: Fibrin eksuda ve Nétrofil infiltrasyonu

Etiyoloji Aftlar ile seyreden hastaliklar
-Stress -Akatalazya -Marshall sendromu
-Streptokok enfeksiyonu -Behcet: Oral aft, Genital aft, Uveit -MAGIC hastaligi
-Fe, B9, B12 eksikligi -Crohn -AIDS
-Sigara kullanmamak -Colyak -Reaktif artrit: Artrit, Uretrit, Konjunktivit + Aft
-Premenstrual donem -Siklik ndtropeni
Minor aft Herpetiform aft Major aft
*En sik goriilen alt tip (capt <5mm) -En nadir gériilen alt tip *2-3 ¢m capa sahip
*Nonkeratinize mukozada -2 mm capinda ¢ok sayida dilser *Keratinize epitelde gelisebilir
*7-10 giinde iyilesir, skar birakmaz -Nonkeratinize mukozada *10-14 glinde iyilesir, skar birakabilir
*Behcet, Crohn, Colyak -Anitchkow epitel hiicreleri *AIDS
Ozellik Aftoz Stomatit Herpes Labialis
Etiyoloji immaiinolojik (T-hiicre aracih) Viral (Herpes Simplex - HSV)
Mukoza Tipi Nonkeratinize mukoza Keratinize mukoza
Baslangig Dogrudan dlser olarak baslar Vezikiil ile baslar, sonra Ulserlesir
Lokalizasyon Bukkal/Labial mukoza, dil alti Dis eti, sert damak, vermilion hatti
Bulasicilik Bulasici degildir Yuksek derecede bulasicidir
Skar Sadece "Major" tipte birakir Genellikle birakmaz
Tedavi Kortikosteroid Antiviral (Asiklovir vb.)
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GRANULOMATOZ HASTALIKLAR ve DIiL LEZYORNAA ‘;tfgdemisi

>

sifiliz Etken Trepanoma Pallidum. Besiyerinde iiretilemez. Karanlik alan mikroskopunda gériilir.
Cinsel yolla bulagir. Hastali§in 3 evresi bulunur:

Primer Sifiliz Sekonder Sifiliz Tersiyer Sifiliz
-Agnsiz sert sankr -Sistemik semptomlar(bag agrsi, ates...) -GOM granilomlan
-Sankr bulastirici -El ve ayakta makiilopapiiler dokiintii, Oral mukozada Miikéz plak -GOM bulastinci degil
-Agnisiz bolgesel LAP -Kondiloma IAtA -Tabes dorsalis
-Endarteritis obliterans -Endarteritis obliterans -Endarteritis obliterans
Erken Konjenital Sifiliz Latent Konjenital Sifiliz
-Bulgular bebeklik ddneminde -Bulgular ergenlik déneminde => Frontal bossing (¢ikinti), kisa maxilla, rélatif mandibular prog-
-Sifilitik nezle (Kanli rinit) natizm, yiksek damak, semer burun, mulberry (dut) molarlar, kili¢ kini tibia, higoumenaki sign,

rhagades (agiz kdselerinde 1sinsal tarzda cizgilenmeler (skarlar), scaphoid scapula, clutton eklemi.
-Hutchinson Triadi: Hutchinson disleri, interstisyel keratit, Sagirlik (8. kranial sinir tutulumu)
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Kedi
Tirmigi

Etken: Bartonella henselae. Genellikle kedi piresi ile enfekte olmus, 6 aydan kiiciik yavru B8 kedilerden bulagr.
Vakalarin %80'i 21 yasindan kiiciiktir. Deri lezyonu tirmik hatti boyunca 3-14 giin icinde gelisen, vezikiiler ve
krutlu asamalardan gegip 1-3 haftada iyilesen bir papiil ile baslar. Deri lezyonu iyilesirken lenf nodlar biiyiimeye
baslar. En sik aksiller/epitroklear (%46) ve bag-boyun (%26) lenf nodlan etkilenir. Sistemik olarak ates ve halsizlik eslik
edebilir; hastalarin %10'unda lenf nodunda stiptirasyon (irinlesme) gelisir.
& Mikroskop: Lenf nodunda yildiz - seklinde siipiiratif nekroz alanlan karakteristiktir.
# AIDS gibi bagisikhi§i baskilanmig hastalarda Bartonella => Basiller Anjiyomatozis yapar => Kaposi sarkomuna
benzeyen, kirmizi-mor renkli vaskdler proliferasyonlardir.
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Witkop
Hastalig

Herediter ve Edinsel Beyaz Lezyonlar

Diger adi => Herediter Benign intraepitelyal Diskeratoz. OD kalttilir.
Herediterdir. Benigndir (Premalign degildir). intraepitelyal diskeratoz gérilliir.
Agiz mukozasi ve konjonktiva (g6z) en sik etkilenen bdlgelerdir.
Oral Bulgular: Beyaz, kalin, dalgali plaklar --> Beyaz stingerimsi neviis'e cok benzer.
-Genellikle bukkal ve labial mukoza tutulur.
Goz Bulgulan: Bulbar konjonktivada kornea cevresinde opak, jelatindz plaklar.
lIkbaharda artar, yaz ve sonbaharda geriler. Siddetli olgularda gérme kaybr olabilir
(Goz lezyonlan Witkop hastaligini, Beyaz Siingerimsi Nevus'tan ayiran en 6nemli bulgudur.)
Histopatoloji => Belirgin parakeratoz + akantoz, diskeratotik hticreler, "Cell-within-a-cell” fenomeni (Bir hiicre baska
hiicre tarafindan yutulmus gibi gortnr).
Tedavi ve Prognoz => Benign seyirlidir. Agiz lezyonlarina genellikle tedavi gerekmez. Gérmeyi engelleyen plaklar
cerrahi olarak gikarilabilir ama siklikla niiks eder.
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) S i

Normal dil Fissurlii dil Lokoplaki Candida Yanan agiz sendromu

T

Cilek dil

Cografik dil Atrofik glossit Median rhomboid glossit  Ulserli dil

Oral # Varisler, anormal derecede genislemis ve kiviimli hale gelmis venlerdir. Oral bélgede en sik sublingual yerlesirler.

Varis Sublingual Varis => 60 yas lizerindeki bireylerin iicte ikisinde gorlr.
Dilin ventral ve lateral sinirlarinda ok sayida mavi-mor, kabarik veya papiiler kabarciklar seklinde izlenir.
Genellikle asemptomatiktir; ancak sekonder tromboz gelisirse hassasiyet olusabilir.
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Eozinofilik Riga-Fede hastalig, erigkinde dilin lateralinde gériiliirse buna Eozinofilik iilser adi verilir, eger kitlesel
Ulser goriiniim alirsa buna da TUGSE (Travmatik ulseratif granulom with stromal eozinofili) denir.

(TUGSE adinda graniilom olsa da graniilom icermeyen lezyonlardan biri (Pyojenik graniilom gibi))
Etiyoloji: Genellikle travmaya karsi gelisen anormal inflamatuvar yanittrr.
En onemli klinik 6zelligi uzun siire iyilesmemesidir (2 haftayi gecer).
Klinikte oral skuamoz hiicreli karsinom ile kangir. Nodiler formuna dedigimiz gibi TUGSE ad verilir.
Bu nodiiler iilserli lezyon palpasyonda sertlik (indurasyon) verir ve karsinom stiphesini artirir. Mikroskop altinda
incelenmeden Oral SCCile aynm yapilamaz.
Cogu 3-10 hafta icinde spontan iyilesir, fakat biyopsi yapildiginda daha hizli diizelir.
& Mikroskop: Derinlere uzanan mikst inflamatuvar infiltrat: Eozinofil (en belirgin), Makrofaj, Endotel hiicreleri.

Ankiloglossi ~ # Gelisimsel biranomali olup kisa, kalin lingual frenulum ile karakterizedir.
# Dil hareketlerinde kisithlik yapar.
# Yenidoganlarda %0.1-16 arasinda goriiliir. Erkeklerde daha siktir.
# Emzirme sorunlari yapabilir (nipple agrisi, emme zorlugu).
# Cogu zaman tedavi gerekmez => Emzirme sorunu varsa: Frenotomi (kesip
serbest birakma) yapilabilir.
Ciddi semptom yoksa genellikle cerrahi icin 4-5 yas beklenir.




idiyopatik
Lokoplaki

C.
LA %E:demisi ORAL PREMALIGN, MALIGN ve DIGER LEZYONLAR

Oral mukozanin kazimakla kolayca siyrilmayan beyaz plak seklindeki lezyonuna denir.
# Beyaz renk; ylizeydeki keratin tabakasinin kalinlasmasi veya spinoz tabakanin kalinlasmasi sonucu alttaki vaskiiler
dokunun maskelenmesiyle olusur.
# Liken planus, friksiyonel keratoz, nikotin stomatiti ve beyaz siingerimsi neviis gibi durumlar ekarte edilmeden
"lokoplaki" tanisi konulamaz.

Ftiyoloji: idiyopatik, Sigara, Ultraviyole 1sinlar, Candida Albicans, Kronik travma, Alkol, Betel cevizi, Sanguinaria.
(Sanguinaria => Dis macunu/gargaralardaki bu bitkisel 6zit; dzellikle maksiller vestibiil/alveolde Ikoplaki yapar.)

Oral mukozanin en sik gériilen premalign lezyonudur. Genellikle 40 yas tizerinde gorilir.

En sik posterior bukkal mukoza, retromolar bdlge, agiz tabani ve dilde yerlesir.

Malignite riski en fazla olanlar agiz tabani, dil ve vermillionda gelisenlerindedir.

Histopatoloji => Hiperkeratoz (%80), Displazi (%12), Insitu karsinom (%3) SCC (%5)
Tipleri => Homojen Lokoplaki (ince - Kalin), Non-Homojen Lokoplaki (Nodiiler, Graniiler, Verriikoz tip ve
Eritrolokoplaki)

! Malignite riski: Eritrolokoplaki (Benekli I6koplaki) > Non-Homojen Lokoplaki (Verriikoz > Graniiler,

Nodiiler) > Homojen Lokoplaki (Kalin > ince)
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ORAL PREMALIGN, MALIGN ve DIGER LEZYONLER &%demisi

Proliferatif En sik digeti ve alveolar mukozada ortaya ¢ikan agresif bir I6koplaki tipidir.
Verriikoz Beyaz irkta, kadinlarda, agiz hijyeni iyi olanlarda ve sigara icmeyenlerde daha sik gériliir.
Lokoplaki Maligniteye doniisme riski en yiiksek olan premalign lezyondur.

Eksize edilse bile siirekli niiks eder ve sonunda skuamaz hiicreli karsinoma (SCC) doniigiir. Ama bu
déndsiim uzun yillar siirer, eger lezyonun erken donemlerinde biyopsi alinip mikroskop altinda incelenirse sadece
hiperkeratoz ve hafif displazi saptanabilir.

Histolojik evreleri => Hiperkeratoz - Displazi - Verriikoz hiperplazi - Verriikdz karsinom - SCC
# Ayina tani: Lichen planus ile hem klinik olarak hem de mikroskopik olarak kangir.
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Eritroplaki Klinik veya patolojik olarak bagka bir hastalikla agiklanamayan kirmizi renkli bir lezyondur.
-Oral skuamdz hiicreli karsinomla ayni risk faktorleri gecerlidir (sigara, alkol, HPV vs.).
-Genellikle orta yasli ve yasli eriskinlerde goriilir. Cinsiyet farki yoktur. Genellikle asemptomatiktir.
Siklikla tutulan bélgeler: Agiz tabani - Dil - Yumusak damak - Bukkal mukoza
Lezyon: Belirgin sinirli, kadifemsi ya da graniler kirmizi plak/yama seklindedir
# Siklikla Iokoplaki ile birlikte izlenir => Eritrolgkoplaki.
& Mikroskop => Cogunda: Siddetli epitelyal displazi, Karsinoma in situ veya Yiizeyel invaziv SCC saptanir.
Epitel: Keratin tiretimi yoktur, siklikla atrofiktir => Bu, alttaki mikrovaskiilaritenin gériinmesine ve lezyonun kirmizi
gériinmesine neden olur.
Subepitelyal dokuda genellikle kronik inflamasyon bulunur.
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Oral Skuamoz Hiicreli Karsinom

1 Oral mukoza skuamoz epitel ile doseli oldugu icin en sik gdriilen kanser tipi Skuamoz hiicreli kanserdir.
Oral premalign lezyonlardan gelistigi icin etiyolojik olarak ayni etkenler SCCicin de sayilabilir.
Etiyoloji: ileri yas, Sigara, Tiitiin cigneme, Alkol, Betel nut, HPV 16-18, Candida, A-C-E vitaminlerinden yetersiz beslenme, Genetik
yatkinlik (Diskeratozis Konjenita, Fankoni Anemisi).

# HPV, bzellikle orofarenks kanserlerinde tiitiinii geride birakmigtir.

Lokalizasyon Farki => Orofarenks SCC: %70'i HPV iligkili (Ozellikle palatin tonsil ve dil kéki).

Oral Kavite SCC: Sadece %4-6'si HPV iliskilidir (Yani agiz icindeki kanserlerde HPV hala mindr bir faktrdiir).

HPV E6 Proteini: p53 tiimdr baskilayici proteini parcalar.

HPV E7 Proteini: pRb proteinini parcalar, bu da p16 ekspresyonunun artmasina (upregiilasyon) neden olur.

@Patolojide p16 pozitifligi, bir timoriin HPV ile iliskili oldugunun en 6nemli immunohistokimyasal belirtecidir.
SCCile iligkili timar supresor genler => P53, RB, CDKN2A(P16), PTEN ve E-cadherin iliskili timdr supresor genler.
SCCile iligkili Protoonkogenler => RAS, MYC, HER1(EGFR).

! En stk semptom iyilesmeyen iilsere lezyondur. (Malignite iliskisiz tilserlerin 2 hafta icerisinde iyilesmesi beklenir).
&Radyoloji: SCC kemigi invaze ettiginde tipik bir goriintii olugturur => "Moth-eaten" (Give yenigi) gorinimi.
Radyoliisent, sinirlart belirsiz, diizensiz ve piriizlidiir (osteomiyelit ile karisabilir).

# Eger tiimor sinir boyunca (perindral invazyon) ilerlerse (6zellikle mandibular kanal), hastada parestezi gelisir.

& Mikroskop: Oral SCC, yiizey epitelinden invaziv adalar ve kordonlar seklinde konnektif dokuya ilerler.

Hiicresel Ozellikler: Eozinofilik sitoplazma, hiperkromatik cekirdek, artmig N/S (niikleus/sitoplazma) orani ve pleomorfizm.
Keratin incileri: Konsantrik tabakali keratinize hiicre odaklandur. iyi diferansiye tiimérlerin karakteristigidir.
invazyon Paterni: Timér perindral veya vaskiiler yayilim gésterebilir.

& HPV (+) Orofaringeal SCC'de Mikroskop: HPV pozitif timérler, konvansiyonel SCC'den morfolojik olarak ayrilir:
Tonsil kriptlerini doseyen "retikiile epitel"den koken alir.

Genellikle yiizeyde displazi veya keratoz izlenmez.

HPV iliskili olmasina ragmen ilging bir sekilde bu timarlerde genellikle koilosit izlenmez.

Lenf Nodlan: Servikal lenf nodu metastazlaninda kistik dejenerasyon siktir.

< p16 pozitifligi orofarenks kanserlerinde iyi prognoz gdstergesidir ve evreleme sistemini degistirir.

SCC Histolojisi

SAdopholne
Verikdler
Gehirdde
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Verriikoz Skuamdz hiicreli kanser alt tiplerinden biridir. Iyi prognozludur. Nadiren metastaz yapar.
Karsinom Beyaz renkte, yiizeyinde karnibahara benzer ekzofitik papiller gtkintilar bulunan bir lezyondur.

Genellikle ileri yas erkeklerde goriilir. Tiitin ve betel nut cignemek gériilme sikhigini artinr.

En sik gortildiigu yerler yanak sulkusu ve alveolar mukoza bélgesidir.
& Biyopside reteler siskin - genis gériiniimliidiir. Reteler altindaki bag dokusunu invaze etmez, onu iterek
biiyiir. (Buna pushing invazyon deniyor) (Yani SCC'de oldugu gibi infiltratif ve diizensiz invazyon gériilmez).
Aynica epitelde hiperplazi, hiperkeratoz ve parakeratin dolu cleftler goriiliir. Belirgin displazi-atipi ise izlenmez.
# Ayinci tani => Karsinoma Cuniculatum: Yine Oral SCC'nin iyi diferansiye bir varyantidir,
Ayinci Ozellik: "Tavsan yuvalan" gibi dallanan, keratin dolu kriptler icerir. Ayrica verriikoz karsinom daha cok disa dogru
(ekzofitik) biiyirken, Cuniculatum daha ¢ok ice dogru (endofitik) ve kemigi "giive yenigi" tarzinda harap ederek biyiir.

(A:Verriikdz karsinom, B: Karsinoma cuniculatum)

vierinda ARAiNom

Epitel invawyony vor
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Evreleme ! Oral kanserlerin prognozunu belirlemede dikkate alinan en dnemli faktor kanserin klinik Evresidir.
Evreleme icin TNM sistemi kullanilir (T: boyut ve derinlik, N: lenf nodu metastazi, M: uzak metastaz).

T1: < 2 cm ve invazyon derinligi (DOI) < 5 mm. NO: Lenf nodu metastazi yok.

T2: <2 cmve DOl > 5 mm veya 2-4 cm ve DOl < 10 mm N1:Tek ipsilateral nod < 3 cm, ENE (-).

T3: >2-4 cm ve DOI > 10 mm veya >4 cm ve DOl < 10 mm N2a: Tek ipsilateral 3-6 cm arasi, ENE ().

T4a: > 4 cm ve DOI > 10 mm veya Kortikal kemik, maksiller siniis N2b: Multiple ipsilateral nod < 6 cm, ENE ().

veya yiiz cildi invazyonu N2c: Bilateral veya kontralateral nodlar < 6 cm, ENE (-).
T4b: Mastikator bosluk, pterigoid plaklar, kafa tabani veya karotis N3a: Lenf nodu boyutu > 6 cm, ENE(-).

invazyonu N3b: Herhangi bir lenf nodunda ENE (+).

MO: Uzak metastaz yok

M1: Uzak metastaz var

* r';-“.b"__ -I,._ ' r -..'

Evre T N M 5 8
Evre 1 1) NO MO
Evre 2 T2 NO MO ||-|u-|:r:j|m|~a-. e unriqnl-m:'_.:n "l sl ||.-|r:l-f:.1u||.-. AboT
Evre 3 T3 NO MO
T1-3 N1 MO
Evre 4a T4a  NO,N1 MO
: N2 MO \ af \ ) =}
Evre 4b - N3 MO _ e
4 - MO I9 & 9 i3
Evre 4¢ - - M1 - 3 Ao
i utoral rrubicde L% rradiaian sBem  Sonh s il veve ke U9 srtesmi o e pp=
Diz timor Egzofitik tumor Ulsere tiimér
DOI = Tumor kalinhig DOI < Tiimor kalinhgi DOI > Tumor kalinhig N3b

Mukoza yiizeyi

J Herhangi bir lenf nodunda
DOI: Depth Of Invasion (invazyon derinligi) En derin invazyon noktasi EkstraNodal Uzanim (ENE (+))
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Graniiler
Hiicreli Tiimor

ORAL PREMALIGN, MALIGN ve DIGER LEZYO

Tiim viicutta baglica dilde (dil dorsumu) goriilen, schwann hiicrelerinden gelisen benign timordiir.
Kadinlarda ve 40-60 yas araliginda daha siktir.
Mukozadan kabarik, diizgtin sinirli, agik renkte (sari - pembe) bir lezyon seklinde gordilir.
Mikroskop: Genis, poligonal, sitoplazmasi soluk eozinofilik graniillerle dolu hiicreler gorilir.
Bu hiicrelerin kendi icerisinde sinirlart belirsizdir (Psddosinsityal gorinim).
Pseudoepitelyal hiperplazi => Bu lezyon icin en degerli bulgudur. Kitlenin tizerindeki epitelin, kitleye tepki olarak
asin prolifere olup asagiya dogru diizensiz uzantilar yapmasidir. Bu durum mikroskopta SCC ile kanigir.
Not => SCC daha ¢ok dilin lateral ve ventral yiiziinii sever, dorsumu sevmez. GHT ise tam tersi dorsumu
sever.
$100 (+) timdrler => Graniiler hiicreli tiimor, Melanom, Langerhans hiicreli histiyositoz, Schwannoma.
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Malign Melanom Ciltte gelisenler icin en dnemli risk faktdrii giines 1sigidir (UV) (Oral mukoza igin UV etkisi bilinmiyor).
! iligkili genler: CDKN2A(P16), BRAF, RAS, TERT, KIT, NF-1 mutasyonlan

#En sik deride olmak iizere, oral mukoza, 6zefagus, anogenital mukoza, meninks ve iiveada gelisebilir.
Oral mukozada malign melanom nadirdir(%1). Gelisirse en sik damak ve iist ¢ene gingivasinda yerlesir.
Oral kitle diizensiz sinirli, heterojen gériiniimlii, kahverengi-siyah-mavi renkli, plak veya nodil seklindedir.

@Radyoloji: Komsu kemikte "giive yenigi" tarzinda diizensiz destriiksiyon yapabilir.

# Deri melanomuna gore ¢ok daha agresiftir ve metastaz yapma egilimi yiiksektir.

# BRAF Mutasyonu: Deri melanomlarinin yaklasik %50'sinde vardir.

Dikkat! Oral melanomlarda BRAF mutasyonu ¢ok nadirdir.

# KIT Mutasyonu: Oral ve akral melanomlarda daha sik goriilr.
Amelanotik Melanom: Oral melanomlarin %10'u pigment icermez; bu durum tanisal kanisikliga yol acabilir.

abAyinc tanida => Melanositik neviis, Kaposi sarkomu, Hemanjiyom ve Amalgam tatuaj diisiinilmelidir.

KHiriik uyaric busgulss

A Asimetrik *
lyi Prognostik Faktorler

[ Border & Tumor invazyon derinliginin az olmasi
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Mitozun az olmasi, Sentinel lenf nodu tutulumu olmamasi

C  Goler P Tamérde lenfositik infiltrasyon cevabinin olmasi

ol Tty Ulserasyon olmamasl, Regresyon olmamasi
[) Dlameter ‘ Ekstremite yerlesimi olmasi
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Cilt Malign melanomlarinda en dnemli prognostik faktér timériin invazyon derinligidir (vertikal yayilim) (Breslow/Clark).
Cilt Malign melanomlarinda TNM'de Ticin timor kalinligi ve Glserasyon varligi degerlendirilir.

# Oral malign melanom cilt malign melanomlarina gére daha kétii prognozludur. Cogu vakada tani sirasinda metastaz vardir.

# Oral malign melanomlar kétii prognozlu oldugu icin evreleme T3 ile baslar. Ulserasyon varligji dikkate alinmaz.

4 Eger oral melanom damak yerlesimliyse, genis cerrahi rezeksiyon zorlugu nedeniyle prognoz daha da kétiilesir.
immUnohistokimya: Tanida en 6nemli belirtecler; S-100, HMB-45, SOX10 ve MART-1 (Melan-A)'dir.
Metastaz yaparsa ilk bolgesel lenf noduna yapar. Hematojen yolla ilk Akcigere, ardindan Karacigere metastaz yapar.

Kutanéz Malign Melanom alt tipleri:
Yiizeyel yayilan: En sik goriilen alt tiptir. Radial biyime paterni gdsterdiginden iyi prognozludur.
Lentigo maligna: En iyi prognozlu alt tiptir. Giines goren yerlerde gériiliir. intraoral mukozada gériilmez.
Nodiiler melanom: Vertikal biiyiime paterni gésterdiginden en kétii prognozlu alt tiptir.
Akral lentigindz: Avuc ici ve ayak tabaninda goriiliir. Kotii prognozludur. Glines 151g1 iligkisizdir.
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Titkiiriik Bezinin Non-Tiimoral Hastaliklar

Siyalolitiazis -Tiikiiriik bezinde tag gelismesi demektir. Kanal liimenindeki koyulagmis mukus, bakteri, epitel hiicresi veya yabanci
cisim etrafinda kalsiyum tuzlarinin ¢okelmesiyle olusur. (Tag olusumunun sistemik kalsiyum veya fosfor metabolizmasi
bozukluklanyla iliskisi yoktur.)

# Taslarin yaklagik %80'i submandibular bezde gériiliir. Bunun iki temel sebebi:
-Wharton Kanali: Uzun, kiviimli ve yukar dogru (yercekimine karsi) seyreden bir yola sahiptir.
-Sekresyon Yapisi: Submandibular bezin salgisi daha koyu ve miikoz karakterdedir.

Siklik siralamasi Submandibular > Parotis > Sublingual seklindedir.

Mindr bezler arasinda en sik iist dudak ve bukkal mukozada gorilir.

En sik klinik bulgu yemek sirasinda artan agri ve sigliktir.

Siyaloadenit Tiikiirik bezi iltihabina denir. Enfeksiydz (Viral, Bakteriyal) ve Non-Enfeksiydz (Sjogren, Sarkoidoz, RT) olusabilir.
Akut Bakteriyel Siyaloadenit => Bakteriyel enfeksiyonlar genellikle tiikiiriik akisinin azalmasi veya kanalin
tikanmasi sonucu bakterilerin retrograd yayiimasiyla olusur.
En sik etken Staf. Aureus ve streptokok tiirleridir.
Cerrahi Kabakulak: Ozellikle abdominal cerrahi sonrasi, hastanin ac birakilmasi ve atropin kullanimi sonucu gelisen
akut parotit tablosudur.
Klinik: En sik parotis bezinde goriiliir. Bezin masaji ile kanal agzindan piiriilan akint gelmesi karakteristiktir.
Kronik Siyaloadenit => Tekrarlayan kanal tikanikliklar (en sik siyalolitler) sonucu gelisir.
Klinik: Yemek zamanlarinda belirginlesen periyodik sislik ve agn izlenir.
Siyalografi Bulgular => Siyalektazi: Kanallarin obstriiksiyon proksimalinde genislemesidir.
"Sausaging" (Sucuk) Goriiniimd: Parotiste striktirler ve dilatasyonlanin ardisik izlenmesiyle olugan patognomonik
radyolojik goriintadir.
& Mikroskop: Asiner atrofi, duktal dilatasyon ve lenfoplazmositer infiltrasyon goriiliir. Eger yogun fibrozis varsa "Kronik
Sklerozan Siyaladenit (Kuttner timari)" terimi kullanilir.
Ozel form => Subakut Nekrotizan Siyaloadenit => Bu tablo, Nekrotizan Siyalametaplazi ile cok karisr.
Lokalizasyon: Sert veya yumusak damaktaki mindr bezler.
Klinik: Agrili bir nodil seklindedir ancak tilserlesmez. (Nekrotizan siyalometaplazi ise (ilserle karakterizedir).
& Mikroskop: Asiner nekroz vardir ancak skuaméz metaplazi goriilmez. (Nekrotizan siyalometaplazide gorilir).
Viral siyaloadenitin en sik sebebi => Kabakulak (Parotiste sislik, agr, ciltte kizarklik ve trismus)

Siyaloadenozis Tiikiiriik bezinin non-inflamatuar genislemesidir. Siyalografi goriiniimleri
En sik parotis bezinde goriiliir. Parotis => Yapraksiz ajag
Genelde asemptomatik ve bilateraldir. Submandibular => Yapraksiz als
< En Sik lligkili Durumlar: Diyabet, Genel malniitrisyon ve Siyaloadenit => Sosis / Damla ve Nokta
Bulimia nervosa, Alkolizm. intrensek tiimdrler => Elde top
@>Siyalografide "yapraksiz agag goriinimi" izlenir. Sjbgren => Kiraz cicegi, Kar firtinasi

& Mikroskop: Bir "iltihap" degildir; bu nedenle mikroskopide inflamasyon hiicresi aranmaz.

Asiner Hipertrofi: Asiner hiicreler normalden 2-3 kat daha bytiktr.

Sitoplazma: Zimoje graniilleriile doludur ve niikleus hiicre bazaline dogru itilmistir.

Yagjli infiltrasyon: Uzun siireli alkolizm veya diyabet vakalarinda asiner atrofi ve ya{j dokusu artisi izlenebilir.
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Genetik Kemik Hastaliklar

Otozomal Dominant kalitilir. SH3BP2 geninde mutasyon izlenir.

Klinik Ozellikler => Genellikle 2-9 yas arasinda fark edilir. Ergenlige kadar ilerler, pubertede stabilize olur ve
yetiskinlikte gerileyebilir.

"Melek yizi" goriinimii olusturan, bilateral, agnisiz ve simetrik yanak dolgunlugu izlenir.

"Cennete bakan gdzler": Maksilla tutulumu lateral ve inferior orbital duvarlar etkileyerek goz kiiresini yukari baktirr.
Dental Bulgular: Daimi dislerde (6zellikle molar) gomiikliik, eksiklik, yer degisikligi ve siit dislerinin erken kaybi siktir.
@Radyoloji: Bilateral, multilokiiler, ekspansil radyolisensiler. Lezyonlar genellikle angulus, ramus ve koronoid
¢ikintiyi tutar ancak kondil genellikle korunur.

Laboratuvar: Serum kalsiyum ve fosfor degerleri normaldir. Aktif hastalikta ALP yiiksek olabilir.

& Mikroskop: Santral Dev Hiicreli Graniilom ile neredeyse aynidir. Vaskiiler fibrz doku iginde ok cekirdekli
dev hiicreler ve hemoraji odaklar izlenir. Daha spesifik olarak kiigiik kan damarlarinin etrafinda eozinofilik, manset
benzeri (cuff-like) depozitler gériiliir. Bu bulgu cherubism icin spesifiktir ancak vakalarin sadece yaklasik %28'inde
izlenir,
Ayinici tani => Santral dev hiicreli graniilom, Hiperparatiroidiye bagl Brown tiimér.

#Tedavi ve Prognoz => Lezyonlar puberteden sonra spontan olarak durdugu icin izlem onerilir.

Cerrahi: Siddetli estetik veya fonksiyonel bozukluklarda hastalik sessiz doneme girene kadar ertelenmesi énerilir.
# Radyoterapi kesinlikle kontrendikedir; post-radyasyon sarkom riski nedeniyle uygulanmaz.
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Fibro-Osseoz Hastaliklar

Fibroz Displazi GNAS genindeki aktive edici mutasyonlar sonucu olusur. Klinik Tipler:
A. Monostotik Fibréz Displazi (%80) => Hastalarin biyiik cogunlugunu olusturur ve hastalik tek bir kemikle
sinirhdir. Cenede Maksilla > Mandibula. Maksiller lezyonlar genellikle komsu kemiklere yayilir; bu durumda
"Kraniofasiyal Fibroz Displazi" terimi kullanilir.
Klinik: En yaygin bulgu agnsiz, tek tarafli sisliktir. Genellikle 2. ve 3. dekadda teshis edilir.
B. Poliostotik Fibroz Displazi => iki veya daha fazla kemik tutulumuyla karakterizedir ve genellikle 10 yagindan
once teshis edilir.
McCune-Albright Sendromu: Poliostotik FD + Café au lait pigmentasyonu + Hiperfonksiyonel endokrinopatiler.
(Endokrinopati: En sik erken puberte (puberte prekoks) goriilir (6zellikle kiz cocuklarinda)).
Mazabraud Sendromu: Fibréz displazi + Iintramiiskiiler miksomalar.
@Radyoloji: Buzlu cam gériiniimii => En klasik radyolojik bulgudur. Lezyonun sinirlan belirsizdir ve
normal kemikle i ice gecer.
Cenede => Kortikal incelme ile birlikte bukkolingual ekspansiyon siktir.
Mandibulada inferior alveolar kanalin yer degistirmesi ve alt sinirda genisleme izlenebilir.
Periapikal goriintiilemede lamina dura kaybi ve periodontal ligament araliinda daralma gdériilebilir.

& Mikroskop: Hiicresel fibroz stroma icinde diizensiz sekilli, -
olgunlagsmamis (Woven) kemik trabekiilleri izlenir. ' L2 &bt com

Trabekiiller kivnimli, "Cin alfabesi" gériiniimiindedir.
#Tedavi ve Prognoz:

iskelet matiirasyonu ile lezyonlar stabilize olma egilimindedir;
bu ylizden konservatif yaklasim tercih edilir.

Cerrahi: Estetik veya fonksiyonel sorunlarda tiraglama
yapilabilir; ancak geng hastalarda %20-50 oraninda niiks riski
vardir.

Radyoterapi kesinlikle uygulanmaz. Post-radyasyon sarkom
(genellikle osteosarkom) riskini dramatik sekilde artirr. G N
I\ialign Doniistim: Genel risk <%1'dir; ancak ("‘h : P.M 133 (Brtntim
McCune-Albright veya Mazabraud sendromu olanlarda risk (Busks Com)

daha yiiksekir. ( Portntet M@u)

¥ nferior Muedor Kanoln
Sipeciora Dislolasyone
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Cene kemiklerindeki disli bolgelerde goriilen en yaygin fibro-ossedz lezyondur.
Bu hastalik aslinda ayni stirecin i¢ farkl sekilde kargimiza ¢ikmasidir:
Periapikal SOD: Genellikle mandibula anterior grup dislerin kdk uclaninda, birden fazla disi tutan,
radyolusent-radyoopak mikst lezyondur. Hastalarin %70'i siyahi kadinlardir.
Fokal SOD: Sadece tek bir bdlgede (genellikle posterior mandibula) gériiliir. Diger varyantlarin aksine, bu tip
beyaz kadinlarda daha siktr.
Florid SOD: Cenenin her yerinde, multifokal ve simetrik yaygin tutulumdur. Yine orta yagl siyahi
kadinlarda %90'in tizerinde goriilir.
/ Bu lezyonlar stabil degildir, zamanla "olgunlagirlar":
Baslangic: Once kemik erir ve yerini yumusak doku alir (Radyoliisent/Siyah).
Orta Safha: Yumusak dokunun icinde kireglenmeler baslar (Mikst/Siyah-Beyaz).
Son Safha: Tamamen kalsifiye olur ama etrafinda ince siyah bir hat (radyoltisent rim) kalir.
< lgili digler vitaldir. Eger mandibula anteriorda radyolusent bir goriintii gériiliip "Aaa burada kist var"
denilerek dige kanal tedavisi yapilirsa hata yapilmig olunur; ciinkii sorun diste degil, kemiktedir. Ayrica lezyon
olgunlastikca icindeki damar sayisi azalir, yani orasi adeta "6lii bir bolge" haline gelir. Oradan biyopsi alinirsa
veya o bolgeden dis cekilirse, viicut orayr besleyemedigi icin iyilesemez ve ortaya sekonder osteomiyelit cikar.
Bu yiizden semptom yoksa dokunmuyoruz.
@Radyolojik olarak bazen ayirt edilemezler, ama cerrahi sirasinda aynm mimkdndur: (Ayinc Tani):
SOD: Kumlu/piitiirli bir dokudur, kazidikga kiiclik parcalar halinde gelir.
Ossifiye Fibrom: Kemikten tereyagindan kil ceker gibi, tek veya birkag biiyik parca halinde kolayca ayrilir.

Ossifiye

Mikst radyolusent- fibl’om
radyopak lezyon :

Kok diverjansi

.
’
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¥
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NS Radyolusent fibréz

A kapstil
d

Periapikal Sementoossedz Displazi 2 5y
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TUKURUK BEZi VE KEMIK HASTALIKLARI JiEN %&demisi

Non-Odontojenik Kemik Tiimorleri

Kemik => %35 organik matriks(Osteoid(Hiicreler+Protein matriks)), %65 inorganik matriks(Ca hidroksiapatit) elemanlarindan olusur.
Hiicreler (%10) => Osteoblast, Osteosit, Osteoklast

Protein matriks (%90) =>Tip 1 kollajen, Osteokalsin (Ca baglar), Osteonektin

Organik matriks sentezi yapan, ALP'den zengin => Osteoblast => Osteosite donisir (Kemikte en fazla bulunan hiicredir).

Rezorpsiyon ve remodelling yapan, K.i kikenli, multiniikleer, TRAP, Karbonik anhidraz ve Kollajenaz enzimlerinden zengin =>Osteoklast
4 Parathormon => Osteoblast => RANKL => RANK reseptoriine baglanir => Osteoklast olugur (Howship lakiinasinda) => Kan Ca

* Osteoblast => Osteoprotegerin tiretir => RANKL'yi baglar => Osteoklast inhibe olur (Kalsitonin direkt Osteoklast'i inhibe eder)
#(steoblast tizerinde Parathormon Reseptorii (Kalsitonin R yok), Osteoklast iizerinde Kalsitonin Reseptori (PTH R yok) bulunur.

J Preosteoklast

H \ RANK

Osteoprotegerin

Preosteoklast

PTH
RANK

\ RANKL
Osteoblast —_
@ &

()Y _
- -

/

:ALP

: TRAP

A d
V : Karbonik

Anhidraz

V : Katepsin K

i : H pompasi

Dusakademisi Patoloji

W : CO2+ H20 ¢ H2C03 ¢ H* + HCO3"

Hucre Uriin / Protein / Enzim Gorev
Osteoblast Tip | kollajen Kemik matriksinin %90’ini olusturur, yapisal destek saglar
Osteokalsin Kalsiyum baglar, mineralizasyonu dizenler
Osteonektin Kollajen ile hidroksiapatit kristalleri arasinda kopru kurar
Osteopontin Hicre adezyonu, integrin araciligiyla baglanma
Alkalen fosfataz Fosfat gruplarini serbestlestirir, mineralizasyonu baslatir
RANK-L Osteoklast onclllerinin farklilagmasini ve aktivasyonunu saglar
Kollajenaz vb. enzimler Matriks yeniden sekillenmesinde gorev alir
Osteoklast Asit fosfataz (TRAP) Matriks yikimi, rezorpsiyonun biyokimyasal gostergesi
Karbonik anhidraz Il H* iyonu Uretimi > rezorpsiyon lakiininde asidifikasyon
Katepsin K Tip | kollajeni pargalayan lizozomal proteaz
H* pompasi (proton ATPaz) Kemik ylizeyinde asidik mikrogevre olusturur, mineral ¢o6ztlmesini saglar
Osteosit Sklerostin Whnt/B-katenin yolunu inhibe ederek osteoblast aktivitesini baskilar
FGF-23 Fosfat metabolizmasini diizenler (bobrekte fosfat atilimini artirir, D vitamini
aktivasyonunu baskilar)
DMP-1 (Dentin matrix protein-1) Kemik mineralizasyonunu diizenler, osteosit farklilagsmasinda rol alir
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inflamatuar Odontojenik Kistler

Radikiiler kist Cenede en fazla goriilen kisttir. Devital diglerin apeksinde, Malassez epitel artiklarindan gelisir.
(Periapikal kist) Mikroskop: Rushton Cisimcikleri: Epitel icinde gériilen yay veya cizgi seklindeki kalsifikasyonlar.

Kolesterol Yariklari: Makrofajlarin temizleyemedigi kolesterol birikintileridir.

Hyalin Cisimcikleri: Serum sizintisinin fibrozis ve kalsifikasyon gegirmesiyle olusan eozinofilik havuzcuklardir.

Prosoplazi (ileri Metaplazi): Odontojenik epitelin, sanki siniis désemesiymis gibi silyali veya mukus ireten

hiicrelere dniisme yetenegidir.

8 Grafi: Dis apeksinde diizgiin sinirli radyolusent lezyon

Niiks potansiyeli bulunmaz. Premaligndir.
Onciil lezyonu Periapikal graniilomdur.

Periapikal grantilom olusma stireci => Akut Apikal Periodontit ile baslar.
Akut Apikal Periodontit: inflamasyonun erken evresidir. Notrofiller baskindir. Prostaglandin salinimi ile osteoklastlar aktive olur ancak
bu agsamada heniiz radyolojik bir degisiklik izlenmez. Klinik olarak dis tizerinde zonklayici bir a§ri ve hassasiyet vardir.
Kronik Faz: Zamanla kronik inflamatuvar hiicreler bolgeye hakim olur. Lezyon genellikle asemptomatik hale gelir ve radyolojik olarak
"radyoltisensi" olusur.
Phoenix Apsesi: Kronik bir granilomun i¢inde aniden ikincil bir akut inflamasyon gelismesidir.
Periapikal Graniilom => Devital disin apikalinde olusan inflamatuar graniilasyon dokusudur. Graniilom icermez.
# Periapikal kist onciliidir.
8Grafi: Periapikal radyolusent lezyon.
& Mikroskop: Odemli gevsek bag dokusu, kapiller proliferasyon, fibroblast, lenfosit, makrofaj.

Residiiel kist -Cekilmis dig bolgesinde saptanan kistlerdir. Mikroskopik olarak Radikiiler kiste benzer.
-Malign transformasyon riski bulunur.
Grafi: Dig ile iliskisiz diizgtn sinirli radyolusent lezyon

inflamatuar @ Bukkal Bifurkasyon Kisti: Molar (1. veya 2.) siirmekte olan dislerin bukkal yiizeyinde gelisir. (En sik 1. molar)
Kollateral  Tipik olarak 5-13 yas arasi cocuklarda goriliir Hastalarin yaklasik 1/3'iinde 1. molar bilateral etkilenir.
Kistler Dis kékiinii lingual yéne kaydirabilir, boylece lingual tiiberkiil, bukkal tiiberkiilden daha yiiksekte yerlesir.

ilgili dis vitaldir.

@Radyoloji => BBK'yi diger kistlerden ayiran iki 5enmli 6zellik:

Kist bukkalde biiyidagu icin disin kdk uclan lingual kortekse dogru itilir.

Bukkal kortekste tek veya cok katmanli "Proliferatif Periostit" (Sogan kabugu gorinimii) eslik edebilir.

Paradental Kist: Periodental ligamentin tist kisimlarinda bulunan epitel adalarinin proliferasyonu sonucu gelisir.
3. dekadda daha siktir. En sik 3. molar digetinde izlenir. Inflamasyon periodonsiyumdadir. ilgili dis vitaldir.



E

ODONTOJENiK, NON-ODONTOJENIK ve YALANCI KiSTLER |G- e

Cerrahi
Silyal Kist

Diger adi => Postoperatif Maksiller Kist => Siniis mukozasinin bir parcasinin travma veya cerrahi miidahale sonucu
ana govdeden aynilip kendi icinde mukus salgilayan kapali bir bosluk olusturmasiyla gelisir.

Etiyoloji: En sik Caldwell-Luc operasyonu sonrasi goriiliir; ayrica maksiller dig cekimi sirasinda sintis tabaninin hasar
gormesiyle de olusabilir.

Tipik bir "gec komplikasyon"dur; cerrahiden 10-30 yil sonra ortaya cikar.

& Mikroskop: Kist duvari yalanci gok katli silyali kolumnar epitel ile doselidir. Goblet hiicresi de icerebilir.

& Radyografi: Sintisten bagimsiz, kiresel bir goriiniime sahiptir; psodokistlerin "kubbe" gériiniimiinii gostermez.

Siniis Mukoseli => Normal drenaji saglayan siniis ostiumunun tikanmasi sonucu, tiim siniisiin mukusla dolu dev
bir kistik yapiya doniismesidir. Cerrahi silyali kist gibi gercek bir kisttir (Epitel dosemesi mevcuttur).

Klinik Seyir: intraliiminal basinc arttikca genisler, kemigi erode eder ve klinik olarak maligniteyi taklit edebilir.
Lokalizasyon: En sik frontal siniiste goriiliir; ethmoid ve sfenoid siniisler daha az etkilenir. Maksiller siniis tutulumu
%10'dan azdur.
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Benign Epitelyal Odontojenik Tiimérler

Ameloblastoma Kokeni; dental lamina kalintilari, mine organi veya odontojenik kist epiteli olabilir.

Vakalarin %80'inde BRAF mutasyonu saptanir.

& Ameloblastomlar klinik ve radyolojik olarak ii¢ ana tipe ayrilir:

Konvansiyonel Solid/Multikistik (%75-%86), Unikistik (%13-%21) ve Periferal (Kemik disi) (%1-%4).
Genellikle 3. ve 7. dekatlar arasinda goriilir; 10 yas alti cocuklarda ¢ok nadirdir. Cinsiyet aynmi gozetmez.
%80-%85 oraninda mandibulada (6zellikle molar ve ramus bolgesi) gorilir.

Maksillada ise daha ¢ok posterior bolgeyi sever.
Genellikle agnsiz bir sislik - kemikte ekspansiyon ile kendini belli eder.

v

@Radyoloji: En tipik hali multilokiiler radyolisensidir. Odaciklar biiyiik ise "sabun koptga", kiigiik ise "bal petegi" manzarasi.
Bukkal ve lingual korteks ekspansiyonu yapar; komsu dislerin kdklerinde rezorpsiyon cok yaygindir.
Vakalarin cogunda stirmemis bir disle (en stk mandibular 3. molar) iliskilidir.
# Ezber bozan varyantimiz var => Desmoplastik Ameloblastom => Bu tip, klasik ameloblastom kurallarina uymaz:
Yerlesim: Cenelerin anterior bdlgesini tercih eder.
Radyolojik olarak mikst (radyoliisent + radyoopak) goriintii verir ve fibro-ossedz lezyonlar taklit eder.
Buradaki radyoopasite sebebi timoriin kemik tiretmesi degil, yogun fibrdz yapr icindeki kemik metaplazisidir.
§ Histopatolojik Tipler => Konvansiyonel tip ameloblastomlar mikroskobik olarak farkli desenler gosterebilir:
En Sik: Folikiiler ve Pleksiform tipler. Digerleri: Akantomatdz, Graniiler hiicreli, Desmoplastik ve Bazal hiicreli tipler.
Folikiiler Patern: Ameloblastomun en kolay taninan ve en yaygin paternidir.
Mikroskop: Mine organina benzeyen epitel adaciklari, olgun fibroz bag dokusu stroma icindedir.
Adaciklarin merkezinde yildizsi retikulumu andiran gevsek hiicreler, cevresinde ise uzun kolumnar "ameloblast-benzeri" hiicreler bu-
lunur. Cevredeki kolumnar hiicrelerin cekirdekleri, bazal membranin tam zit kutbuna yerlesmistir. Bu cekirdek yerlesimi ameloblastomun
"imzasidir" diyebiliriz. Bu sebepten mutlaka bilmenizi istiyorum.
Biyopside dikkat etmemiz gereken => Adaciklar icinde biiyik kistler (makrokistler) olusabilir. E§er biyopsi sadece bu kistik alandan
alinirsa, patolog yanlislikla "unikistik ameloblastom" tanisi koyabilir.
Pleksiform Patern: Uzun, birbirine baglanan (anastomoz yapan) epitel kordonlan veya tabakalarindan olusur.
Stroma: Genellikle gevsek ve damardan zengindir.
Adenoid Patern: Bazen hiicreler kanal benzeri (duktal) yapilar olusturabilir. Bu gériintli, deneyimsiz bir patologun (benle alakasi yok:)
lezyonu Adenomatoid Odontojenik Tiimér veya Adenokarsinom ile karnstirmasina neden olabilir.
Adenoid Ameloblastom: EGer bu kanal benzeri yapilara dentinoid birikimi eslik ediyorsa, bu nadir varyant akla gelmelidir.

ilginc olarak bu tipte BRAF mutasyonu genellikle izlenmez.
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Akantomatoz ve Graniiler Hiicreli Paternler: Bu paternler tiimdriin "agresifligini* degistirmez, sadece hiicrelerin gérinimiinii
degistirir.
-Akantomatdz: Folikiiler adaciklarin merkezinde yogun skuamdz metaplazi ve keratin olusumu goriilir. Skuamoz hiicreli
karsinom ile karistinlmamalidir.
-Graniiler Huicreli: Hicreler, icleri lizozomlarla dolu olan eozinofilik graniillerle siser.

Desmoplastik Patern: Daha dnce bahsettigimiz gibi radyolojik olarak mikst (radyolusent-radyoopak) goriintii veren tiptir.
Doku Yapisi: Yogun kollajenize (desmoplastik) bir stroma icinde kiiciik epitel adaciklari ve kordonlar bulunur.
Bu yogun bag dokusu olusumundan (desmoplazi) sitokin olan TGF-beta artisinin sorumlu oldugu diisiinilmektedir.
Ayina Ozellik: Diger tiplerde belirgin olan cevredeki uzun kolumnar hiicreler burada pek secilemez.

Bazal Hiicreli Patern: En nadir tiptir. Derideki bazal hiicreli karsinoma ¢ok benzer; iiniform bazaloid hiicre yuvalarindan
olusur. Diger tiplerin karakteristigi olan "yildizsi retikulum" merkezi bu yuvaciklarda bulunmaz.

#Tedavi ve Prognoz => Ameloblastomun en korkulan dzellii, radyolojik sinirlarinin otesine gecmesidir.
Tiimor, kemik rezorpsiyonu radyolojik olarak goriiniir hale gelmeden dnce, cevredeki saglam spongioz kemik trabekiilleri arasina
sizma egilimindedir.
Bu sinsi yayilim nedeniyle timorin gergek klinik sinin, réntgende gordiigiimiiz sininin cok daha Gtesine uzanir.
Iste bu yiizden cerrahlar sadece gérdiikleri yeri temizlediklerinde (kiiretaj), geride kalan kiiciik timér adaciklan yillar sonra niiks
olarak geri doner.
Sadece tiimoriin kazinmasi durumunda niiks oranlarn %50 ile %90 gibi cok yiiksek seviyelerdedir.
Tamériin bir miktar saglam kemikle birlikte ¢ikariimasi en yaygin yéntemdir ve niiks oranini %15'e kadar diisirr.
Pek cok cerrah, rezeksiyon sinirinin radyolojik sinirin en az 1-2 cm 6tesinden ge¢mesi gerektigini savunur.
Ameloblastom niiksleri genellikle cok yavas gelisir ve klinik olarak kendini belli etmesi uzun yillar alabilir.
Diger pek cok timériin aksine, ameloblastomda 5 yillik hastaliksiz donem tam kiir anlamina gelmez; hasta miir boyu takip edilmeli.
Ameloblastomun en tehlikeli oldugu yerlerden biri posterior maksilladir. Bu bélgede kemik incedir ve yeterli cerrahi sinir elde etmek
cok zordur. Buradaki timorler hizla orbitaya invazyon yapabilir. Bu durum operasyonu cok daha komplike hale getirir.
Ameloblastom radyosensitif olsa da, radyoterapi nadiren kullanilir.
Hastalar genellikle geng oldugu icin, radyasyonun ileride sekonder maligniteleri tetikleme riski vardir.
Tamériin kemik icinde olmasi da radyoterapinin etkinligini sinirlar.

Unikiskik Bal peteqi Sabun képiigii
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Luminal uniidstine Tubraluminal Mural Solid/Mulkbikistiv
Ameloblaztorsa Amelobla tboma Ameloblastorme Ameloblasboma
Unikistik Ameloblastoma Konvansivonel Ameloblastoma
Enulcleasyon Eksizvyon

Unikistik Ameloblastom: Tiim kemik ici ameloblastomlarin %10-46'sini olusturur ve en ¢ok geng hastalar (ortalama 23 yas) sever.
Klinik ve Yerlesim: %90'dan fazlasi mandibulada, genellikle posterior bolgededir.

@&Radyoloji: En tipik hali, sirmemis bir mandibular 3. molar disin kuronunu gevreleyen, iyi sinirli radyoltisensidir. Bu griintii

klinik olarak bir dentigerdz kisti o kadar gok taklit eder ki, co§u zaman ameliyat Gncesi teshis konulamaz ve lezyon bir "kist" sanilarak
gikarilir.

Histopatolojik 3 Tip => Unikistik ameloblastomu anlamak icin su 3 varyanti bilmek sarttir:

Liiminal Tip: Timor hiicreleri sadece kistin i¢ yiizeyinde (limeninde) sinirlidir.

intraliiminal Tip: Liimenin icine dogru timér nodiilleri uzanir.

Mural Tip: Duvarinda multikistik ameloblastoma odagi barindinir (Gorsele dikkat liitfen). Bu multikistik ameloblastoma odagr duvarin
herhangi bir yerinde yerlesebileceginden patolog, mural invazyonu kagirmamak icin lezyonun her yerinden kesit almalidir.

Mural ameloblastoma aslinda Multikistik ameloblastoma alt tipi, sadece baskin olan unikistin 6tiirti Unikistik ameloblastoma
kategorisine koymuslar. Prognoz, tedavi, davranig olarak Multikistik ameloblastomaya cok benzer.

Niks Orani: Konvansiyonel tipte %50-90 olan niiks orani, burada eniikleasyon sonrasi %10-21 civarindadr.

Liminal ve intraliiminal tiplerde eniikleasyon genellikle yeterlidir. Ancak Mural tipte duvarda Multikistik ameloblastoma odagj
oldugu icin, cerrahlar rezeksiyon gibi daha agresif bir yaklagimi savunur.

Periferal (Ekstraosse6z) Ameloblastom: Tiim ameloblastomlarin sadece %1-4'tindi olusturan nadir bir formdur.

Dis eti altindaki dental lamina kalintilarindan veya yiizey epitelinin bazal hiicrelerinden kdken aldigi disiinilir.

Orta yasl hastalarda (ortalama 52 yas) goriiliir. Dis etinde agrisiz, sert veya sapli bir kitle olarak izlenir.

@Radyoloji: Kemikicinde belirgin bir yikim yapmaz; en fazla yiizeysel kemikte hafif bir aginma (erozyon) yapabilir.

Klinik goriintisii non-spesifiktir; bu yiizden siklikla su lezyonlarla karisir: Fibrom, Piyojenik graniilom, Periferal odontojenik fibrom.
Periferal Odontojenik Fibrom: Histolojik olarak ayirt etmek iin "ters polarite gosteren kolumnar hiicrelerin” varligina bakilir
(Ameloblastomda var, Fibromda yok).

Tedavi ve Prognoz => Kemik igi tipin aksine ok iyi prognozludur. Basit bir yerel cerrahi eksizyon ile iyilesir.

Niiks: %15-20 oraninda niiks etse de, tekrar ¢ikanldiginda genellikle tam sifa saglanir.

Agresiflik siralamasi => Solid = Mural tip > Unikistik (Luminal, intraluminal) > Periferal




