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OZET

Yamag¢ Yilmaz E. Akut Lenfoblastik Losemi Tedavisi Goren Cocuklarda Dental
Maturasyon Seviyelerinin ve Orofasiyal Bulgularn Degerlendirilmesi. Istanbul
Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii, Pedodonti ABD. Doktora Tezi. Istanbul. 2010

Akut lenfoblastik 16semi (ALL), her yasta cocuklar1 etkileyen ve hayati tehdit eden
hematolojik bir hastaliktir. Tedavisi, kemoterapi ve kimi zaman radyoterapi ile birlikte
gergeklestirilmektedir. Bu c¢alismanin amaci, ALL tedavisinin, ¢ocuklarin dissel
gelisimlerinde ve orofasiyal bolgede meydana getirdigi degisikliklerin belirlenmesidir.
Calismada yaglar1 7-16 arasinda degisen (yas ort 10,34+2,94 ) ve iki gruba ayrilan-
Grup I (ALL hastas1 ¢ocuklar), Grup II (saglikli ¢cocuklar)- toplam 64 ¢ocugun dissel
gelisim seviyeleri, oral saglik durumlari ve orofasiyal bolgede meydana gelmis
degisimleri klinik ve radyografik muayene ile degerlendirildi. Dis gelisimleri Demirjian
metoduna bagl olarak, Molar Insizal Hipoplazi varlig ise Wetzel ve Reckel’in
olusturmus oldugu derecelendirme sistemine gore degerlendirildi. Oral saglik
durumunun belirlenmesi amaciyla DMF(T) indeksi, Silness-Ldoe plak indeksi, diseti
olugu kanama indeksi, diseti olugu-diseti cebi derinligi dl¢timleri yapildi. Her iki grubu
olusturan ¢ocuklarin DMF(T), DMF(S), df(t) ve df(s) degerlerinde istatistiksel olarak
anlaml bir fark saptanmamistir. Her iki grubu olusturan ¢ocuklarin kronolojik yaslar
ile Demirjian yontemiyle elde edilen dis yaslar1 arasinda pozitif yonlii ve ileri derecede
anlamli iligki saptanmis; bununla birlikte Grup I’'1 olusturan ¢ocuklarin saglikli
cocuklara nazaran gecikmis dis yasina sahip olduklar1 saptanmistir. Sonug olarak; ALL
tedavisi, literatiirde Oonceden bildirilmis kuron/kdk anomalileri ya da hipoplazi gibi
dislerde bir takim diizensizliklere yol actigi gibi dissel gelisimi de olumsuz

etkileyebilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Akut lenfoblastik 16semi, cocuk, dis gelisimi, orofasiyal bulgular,
pedodonti
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ABSTRACT

Yamac Yilmaz E. Dental maturation and orofacial findings in children treated for acute
lymphoblastic leukemia. Istanbul University, Institute of Health Science, Faculty of
Dentistry, Department of Pedodontics. Istanbul. 2010.

Acute lymphoblastic leukemia (ALL) is a life-threatening hematological disease
primarily affecting children at any age. Treatment currently consists of chemotherapy
sometimes in combination with head irradiation. The aim of this study was to
investigate the effects of ALL therapy in dental maturation and changes in the orofacial
area of children. 64 children, divided into two groups- Group I (ALL children), Group
[I(healthy children)- aged between 7-16 (mean age 10,34+2,94 ) were investigated to
determine the dental maturation levels, oral health status and orofacial changes by
clinical and radiographic examination. Dental maturation was determined by
Demirjian’s method and MIH related enamel changes were classified on a scale
according to Wetzel and Reckel. DMF(T) index, Silness-Loe Plaque and gingival
indexes, sulcus bleeding- pocket depth measurements were also done to determine the
oral health status. There’s no statistically significant difference were found between
children’s DMF(T), DMF(S), df(t), df(s) values. Although children in Group I had a
delayed dental maturation than the healthy controls; there was a positive significant
correalation between the chronological age and the dental age according to the
Demirjian’s method in the two groups. The end result of treatment for ALL is delayed
tooth maturation in addition to the previously documented risks of developmental dental

anomalies in the literature, like hypoplasia and crown/root anomalies.

Key Words: Acute lymphoblastic leukemia, child, dental maturation, orofacial findings,
pedodontics



1. GIRIS VE AMAC

Cocukluk c¢aginda kanser goriilme sikligi tiim diinyada giderek artmaktadir.
SEER (Amerika Birlesik Devletleri Ulusal Saglik Enstitiisii, Epidemiyoloji Gozetim ve
Veri Toplama Programi-Surveillance Epidemiology and End Results program, U.S
National Institutes of Health) kayitlarina goére diinyada her yil 5000 yeni ¢ocuk
kanserden etkilenmektedir. Kanser goriilme siklig1 cografi bolgelere ve etnik gruplara
gore degiskenlik gostermektedir. Tiim c¢ocukluk ¢agr malign hastaliklarinin normal
populasyondaki goriilme sikligi 100.000'de 12-13 olarak bildirilmektedir. Kanser
etyolojisinde genetik ve ¢evresel faktorlerin ¢ok biiylik 6nem tasidiklari bilinmektedir.
Cocukluk yas grubundaki kanserlerin dagilimi eriskinden farklidir. Ciinkii ¢ocukluk
cag1 kanserlerinde genetik ile olan iligski daha fazladir (67, 126).

Akut lenfoblastik 16semi (ALL), her yasta ¢ocuklar etkileyen hematolojik bir
hastaliktir. Uterin hayatin 4. haftasinda baslayip yaklasik olarak 21 yasina kadar devam

eden odontogenesiz bu periyotta meydana gelmektedir.

Radyoterapi ve kemoterapi, ALL tedavisi i¢in oldukca yaygin sekilde kullanilan
tedavi yontemleridir. Dis formasyonun gergeklestigi yaslarda goriilen kemoterapi ve
radyoterapi odontogenesizin sathalarini etkileyebilmektedir. Anormallikler, ALL teshisi
konulmus hastalarin yasi, uygulanan tedavini sekli, siddeti ve siklig1 nedeniyle
olugmakta ve de cocuklarin dissel gelisimlerinde 6nemli sonucglar dogurabilmektedir

(47).

Cocukluk donemi malignitelerinde artan tedavi oranlariyla birlikte kullanilan
degisik tedavi yoOntemlerinin uzun siireli yan etkileri {lizerinde dikkatle durulmasi
gerekmektedir. Bliylimekte olan ¢ocuklarda kemoterapi ve radyoterapinin dental etkileri
geri doniistimsiizdiir. Kemoterapinin ve radyoterapinin erken donem etkileri oldukga iyi
bilinirken, uzun dénemde oral saglik ve gelismekte olan yapilar iizerine olan etkisi

hakkinda siirli bilgi s6z konusudur (64).

Kanser tedavisi goren ¢ocuk hastalarda, tedaviye bagh olarak yetiskin hastalarla
ayni sorunlarla karsilagilirken farkli olarak gelisimsel bazi degisimler gozlenmektedir

(89).



Kanser tedavisi i¢in ya da hematopoietik hiicre transplantasyonuna hazirlik
amaciyla kemoterapi ve/veya radyoterapi goren pediatrik hastalarda oral kavitede ¢ok

sayida akut ve uzun dénemde etkili yan etkiler goriilmektedir (1, 27, 89).

Yapilan ¢aligmalarda ¢ocukluk ¢agi malignitelerinin tedavisi amaciyla kisa ya da
uzun siireli kemoterapi veya kemoterapi-radyaoterapi tedavisi gérmiis cocuklarda dental

ve maksillofasiyal anormalliklere rastalandig bildirilmektedir (26, 64, 65, 97).

Kemoterapiye bagli dissel defektler icinde kok gelisiminin duraklamasi, mine

defektleri, renk degisiklikleri, mikrodonti ve agenesiz bulunmaktadir (47).

Bu ¢ahsmanmin amaci, i.U. Tip Fakiiltesi Pediatrik Onkoloji ve Hematoloji
Bilim Dali’nda akut lenfoblastik losemi nedeniyle tedavi gormiis ¢ocuklar ile
sistemik olarak saghkh olan c¢ocuklarin orofasiyal muayenelerini yaparak ve
panaromik rontgenler aracihgiyla dental maturasyon seviyelerini inceleyerek
meydana gelen degisimleri belirlemek ve akut lenfoblastik losemi tedavisinde
kullanilan kemoterapi ve radyoterapi protokollerinin orofasiyal ve dental yapilar

iizerindeki etkilerini saptamaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tamimlama

2.1.1. Losemi

Losemiler, hematopoietik (kan yapan-HP) hiicrelerin habis transformasyonu
sonucu gelisen, heterojen bir neoplastik hastaliklar grubudur (40, 85, 104, 115). Normal
HP hiicre dizilerinin harcanmasi sirasindaki 16semik hiicre ¢cogalmalari; ilik eksikligi,
kan hiicresi sayisinin azalmasi (sitopeni) ve enfeksiyon ve /veya kanama sonucunda

6lime neden olmaktadir (85).

2.1.2. Cocukluk Cag1 Losemileri

Losemi, ¢cocukluk ¢agi kanserlerinin en sik karsilagilan formudur; ¢cocukluk ¢agi
kanserlerinin % 25-30’unu; 15 yas alti ¢ocuklarda goriilen kanserlerin yaklasik ticte
birini l6semiler olusturmaktadir (8, 30, 106, 110, 142). Cocukluk ¢ag1 16semileri en sik
1-4 yas arasinda saptanmakta; kiz/ erkek orani1 1/1,2-1,3 olarak bildirilmektedir. Beyaz

irkta sar1 ve siyah 1rka gore ise daha sik saptanmaktadir (24).
Cocuklarda l6semilerin % 97’sini akut 16semiler olusturmaktadir. Bunlar;
Akut lenfoblastik 16semi — ALL %75
Akut miyeloblastik 16semi (Akut nonlenfoblastik 16semi) — AML %20
Akut differansiye olmamis 16semi — AUL < %0,5
Akut mixed-lineage 16semi (akut bifenotipik 16semi) — AMLL

a. Iki ya da daha fazla miyeloid ile ile iliski gdsteren akut lenfoblastik 16semi —

My" ALL (ALL vak’alarmin %6’sin1 olusturmaktadir)

b. 1ki ya da daha fazla lenfoid ile iliski gdsteren antijeni olan akut miyeloid 16semi

Ly  AML (AML vak’alarmin %17’sini olusturmaktadir)

Kronik 18semiler ise ¢ocukluk cagi ldsemilerinin %3’{inii olusturmaktadir. Iki

tipi bulunmaktadir;
a. Philedelphia kromozom pozitif (Ph' pozitif)

b. Jiivenil miyelomonositik 16semi (JMML) (72).



2.2. Tarihge

1827 yilinda Velpeau tarafindan, bir 16semi hastasinin tanimlamasinin literatiirde
yer almasma ragmen, 1845 yilinda Almanya’da Virchow ve Isvigre’de Bennet ve
Craige ayr1 ayr1 olgularinin otopsisinde, kanin beyaz rengine dikkat ¢ekmis ve hastaligi

tanimlamislardir.

Yiiksek 16kosit sayisina atfen beyaz kan terimi (weisses blut) kullanilmis, daha
sonralarda ise Yunanca kdkenli olarak beyaz anlamina gelen “leukos” ve kan anlamina
gelen “haima” sozciiklerinden “leukemia” terimi tiiretilerek kullanilmaya baglanmistir.
Iki y1l sonra Virchow 18semi terimini tanimlamis ve 1856 yilinda 6zetleyecegi bir dizi
calisma ile arastirmalarini siirdiirmiistiir. Losemiyi, 16kositlerin olusturdugunu ve
splenomegali ile karakterize splenik, ve lenf nodiilleri ve kanda lenf nodiillerine
benzeyen biiyiikk hiicrelerin goriilmesiyle karakterize lenfatik olmak {lizere iki tipi
oldugunu bildirmistir. Bir y1l sonra Friedrich akut 16semiyi; 1878 yilinda ise Neumann
miyojenik 10semiyi tanimlamistir. Lenfomalar ve 16semi arasindaki yakin iligki ise 1903

yilinda Turk tarafindan tanimlanmistir (4, 107).

1891 yilinda Ehrlich’in boyama metodlarini tanitmasiyla, 16kositlerin ayrimlari
miimkiin olmus ve l6semi hiicre tipleri tanimlanabilmistir. Splenik ve miyojenik

16semilerin aslinda myeloid prekiirsorlerden olusan ayni hastalik oldugu belirlenmistir.

1913 yilinda 16semi, kronik lenfositik, kronik miyojenik, akut lenfositik,

myeloblastik ya da monositik ya da eritrolosemi olarak siiflandirilmigtir.

Cocukluk caginda, ozellikle 1-5 yas arasinda akut 16semilerin prevelansi 1917

yilinda kaydedilmistir.

Loseminin tanimlanmasi, 6zel boyama yontemleri, elektron mikroskobu,
kromozom analizleri, immunofenotipleme ve molekiiler genotipleme gibi yeni

teknolojilerin gelismesine paralel olarak ilerlemektedir (4, 107).

2.3. Epidemiyoloji

Diinya c¢apinda, yillik cocukluk ¢agi 16semileri insidans oran1 milyonda 20 ile 60
olgu arasinda degismektedir. 1996-2000 yillar1 arasinda Ingiltere ve Galler Bolgesinde
bu oran milyonda 46,1 olarak bildirilmektedir (102).



Degisik cografi dagilim 6zellikleri gosteren, ¢esitli I6semi tipleri bulunmaktadir.
0-14 yas arasi ¢ocuklarda goriilen 16seminin yaklasik %75°1 akut lenfoblastik 16semi
(ALL) olarak siniflandirilmaktadir (118, 142). Gelismis iilkelerde bu oranin %70’i
hayatin erken donemlerinde sayica artan pre-B hiicre tipini igermekte ve iilkeler arasi
standardize global insidansdaki degisiklikleri agiklamaktadir (142). Cocukluk ¢agi ALL
siklig1 15 yasindan kiiciik ¢ocuklar arasinda yaklasik olarak 3,4/100.000°diir ve 2-5
yaslari arasinda pik yapmaktadir (10, 38, 72, 111).

Bununla birlikte; ALL batili {ilkelerdeki beyaz populasyonda milyonda 40
olguda; dogu Avrupa ilkelerinde milyonda 20-30 olguda; sub-Saharan Afrika
ilkelerinde milyonda 15-20 olguda goriilmektedir. Loseminin ikinci en sik gbzlenen tipi
olan akut myeloid 16semi (AML), 16semi olgularinin %20°ni olusturmakta ve diinyada
belirgin derecede stabil sekilde, milyonda 4-10 olgu olan bir insidans gostermektedir. 0-
14 yas arasi ¢ocuklarda standardize 16semi siklik orani ICD-10 kodlar1 C90-95 ile

tanimlanmaktadir.

Cevresel radyasyonun tibbi yonleri komitesi (The Committee on the Medical
Aspects of Radiation in the Environment-COMARE), l6semi gibi ¢ocukluk c¢agi
kanserlerinin oraninin sosyoekonomik durumu yiliksek olan bdlgelerde digerlerine

oranla yiiksek oldugunu bildirmektedir (142).

Ulkemizde her y1l 16 yas altinda yaklasik 2500-3500 yeni ¢ocukluk ¢ag1 kanser
olgusu goriilmekte ve bu olgularin 1200-1500 tanesini losemiler olusturmaktadir (9).
Tiirkiye genelinde Cocukluk Cagi Kanser Kayit Sistemleri 2002°de Pediatrik Onkoloji
ve Hematoloji derneklerinin katilimiyla baslamistir ve 2002-2006 aras1 donemdeki

kanser oranlar1 Tablo 2.1°de goriilmektedir (34).



Tablo 2.1.Tiirkiye’de ¢cocukluk cagi kanser oranlari (2002-2006)

Histopatolojik Tam Say1 %
1. Losemi 1769 23,05
2. Lenfoma ve RES 1513 19,72
3. MSS ve Intrakranial /Intraspinal Tm. 1129 14,71
4. Sempatik Sinir Sist. 593 7,73
5. Yumusak Doku Sarkomalar1 499 6,50
6. Retinoblastom 297 3,87
7. Bobrek Tiimorleri 463 6,03
8. Karaciger Tiimorleri 114 1,49
9. Malign Kemik Tiimérleri 460 6,00
10. Germ Hiicreli, Trofoblastik/ Diger Gonadal 365 4,76
11. Karsinomlar ve Diger Epitelyal 231 3,01
12 Diger Spesifiye Edilmis Malign Tiimorler 138 1,80
LCH 102 1,33
Toplam 7673 100

*T.Kutluk ve A.Yesilipek Tiirk Pediatrik Onkoloji Grubu/Tiirk Pediatrik Hematoloji Dernegi Pediatrik

Kanser Kayitlar:

2.4. Losemilerin simiflandirilmasi

Losemi siniflamalari, normal hematopoezin neresinde klonal ekspansiyon
oldugunu anlamaya yoneliktir. Losemiler, morfolojik yonden hastaliga tutulan hiicre
dizisinin tipine gore (myeloid ya da lenfoid) ve prolifere olan kan hiicresinin geng ya da
olgunlagmamis olmasina gore (akut ya da kronik) olarak simiflandirilmaktadir.
Blastlarin morfolojik, immiinfenotipik, sitogenetik, biyokimyasal ve molekiiler genetik
Ozelliklerine dayanarak c¢esitli siniflamalar yapilmis olup son yillarda bunlarin
kombinasyonlar1 (MIC siniflamasi; morfoloji, immiinofenotip, sitogenetik) ile

l6semilerin alt gruplar belirlenmektedir (12, 85, 104).

Akut 16semilerin morfolojik, sitokimyasal, immunolojik, sitojenik ve molekiiler
ozelliklerine gore siniflandirilimas (Histokimyasal, immunofenotiplendirme, sitogenetik

ve 15tk mikroskobisi) 16semik alt gruplarin tanimlanmasi agisindan dnem tagimaktadir.



2.4.1. Morfolojik simflandirma

Giliniimiizde yogun olarak kullanilan FAB (French-American-British) siniflamasi
1976 yilinda Fransiz, Amerikan ve ingiliz hematologlari tarafindan ortaya konulmus ve
son olarak 1985 yilinda modifiye edilmistir. ALL’deki siiflama, ¢ekirdek sitoplazma
orani, vakuol ve ¢ekirdekcik varligi, sitoplazma bazofillerine dayanir. Her bir
kategoride maksimum %10 oranina kadar bazi hiicrelerde ortak 6zelliklerden sapmalar
goriilebilir. Bu smiflamada halen tanisal problemler mevcuttur; immiinfenotipleme,
elektron mikroskobu, sitogenetik, molekiiler biyolojik tetkik ydntemlerini ve nadir

16semi tiplerini igermeyen bir siniflamadir (63, 72, 98).
Isik mikroskobisi:

FAB Siniflamasi:

1. Akut lenfoblastik 16semi i¢in L1, L2 ve L3 morfolojik tipleri
2. Akut miyeloblastik 16semi igin:
Tip MO: akut undifferansiye 16semi

Tip M1: olgunlagsma olmamis miyeloblastik 16semi; morfolojik olarak L2’den

ayirt edilemeyen
Tip M2: farklilagma olmamis miyeloblastik 16semi

Tip M3: akut promiyelositik losemi (APML): c¢ogu hiicreyi anormal

hipergraniile promiyelositler olusturmaktadir

Tip M3V: APML hiicrelerin degisik mikrograniilleri

Tip M4: degisen olgiilerde miyelositik ve monositik farklilasmalar mevcuttur
Tip M4EOS: eozinofillerin belirgin ¢ogalmalar ile iliskilidir

Tip MS5: yetersiz ya da cok iyi seviyede degisime ugramis monositoid hiicre
iceren monositik 16semi (M4 ve M5 2 yas altindaki ¢ocuklarda daha sik
gozlenmektedir.)

Tip M6: eritrolosemi

Tip M7: megakaryoblastik 16semi; oOzellikle Trisomi 21 olan ¢ocuklarda

gbzlenmektedir.



a. Blast morfolojisi: M7°de blast morfolojisi heterojen goriintimdedir
b. Immunofenotip: CD41, CD42, CD61 pozitif
c. Elektron mikroskobisi:

1. Platelet peroksidaz goriilmesi (PPO)

2. Ogzellikle hiicre zar1 ve endoplazmik retikulumda yerlesmis pozitif PPO

reaksiyonu

Loseminin yaygin olmayan alt gruplari;

1. AML alt gruplart:
a. Eritrofagositozla birlikte goriilen AML
b. MO: L2 morfolojisi
c. M3V- akut promiyelositik 16seminin mikrograniiler varyasyonlar1
2. ALL alt gruplart:
a. L1 morfolojisiyle birlikte B-Hiicreli ALL
b. Gegici Pre-B hiicreli ALL
Akut degismemis 16semi alt gruplari-AUL (MO0): Bu gruplarin prognozu kotiidiir.
Tip I: lenfoid ya da miyeloid degisim belirtisi olmayan tip
Tip II: lenfoid degisiminin erken belirtilerinin oldugu tip
Tip II: miyeloid degisiminin erken belirtilerinin oldugu tip
Tip IV: lenfoid ve de miyeloid degisimin erken belirtilerinin oldugu tip
Tip V: CD7+, CD4-, CD8- akut 16semi (66, 72).
ALL;
L1 en yaygin alt tipidir. Lenfoblastlar kiiciik hiicrelerdir.
L2 ALL vak’alarmin %10’nu olusturmaktadir. Hiicreler daha genistir.

L3 en nadir goriilen tipidir (7).



2.4.2. Histokimyasal simflandirma

Blastlarin baz1 boyalar1 alip almama veya az ya da ¢ok almalar1 da 16semi tipini
belirlemek i¢in faydali bir 6zelliktir. Miyeloperoksidaz, Sudan siyahi, Periyodik-Aside-
Schiff (PAS), Asid Fosfataz (AP), Nonspesifik Esteraz (NSE), Terminal
Deoksiniikleotil Transferaz (TdT), Demir boyalar1 gibi boyalar kullanilmaktadir (Tablo
2.2). Bunlarm farkli kombinasyonlarda pozitif olmast FAB smiflamasini

desteklemektedir (72).

Tablo 2.2: Histokimyasal 6zelliklerine gore losemiler

AKkut Nonlenfoblastik Losemi

Akut Megakaryositik
Boyama ALL AML miyelomonositik  Eritrolosemi sakaryo
. losemi
losemi

Iri taneler ya
Nonenzimatik da faﬂih - ya da -yadaiyi Siddetli

sayida hiicre dagmik derecede i +yada-
PAS . +graniiler

lerden olusan olarak + graniile olmus

bloklar
Sudan siyahi - + + + -
Enzimatik
Peroksidaz B
. +
Alkalin Normal + Genellikle - -
fosfotaz Diisiik Yiiksek Normal ya da -
yiiksek
Esterazlar
Naftol  AS-D - + i, Yok
klorasetat
Naftol ~ AS-D _ Kuvvetli
asetat va di zayif + derecede + Zayif + +yada-
a- Naftil asetat
Asit fosfotaz . - Kuvvetli +yada-
derecede + ) N
T-ALL’de + .

*(-: negatif;, +: pozitif) (72)
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2.4.3. immunofenotiplendirme (Lenfosit antijenlerine Bagh Simiflama)

Hiicreler iizerinde bulunan “Antijen” adli belirli maddelere bakilarak yapilan
siiflandirmadir. Antijenler i¢in yapilan testler, hiicrelerin ne kadar olgun oldugunun
belirlenmesinin yaninda, 16seminin B ya da T hiicrelerde baslamasinin belirlenmesine
yardimc1 olmaktadir. Genlerdeki ya da I6semi hiicrelerinin kromozomlarindaki
anormalliklerin saptanmasinda kullanilan testler ayn1 zamanda 16seminin alt gruplarinin
belirlenmesinde kullanilmaktadir. Akut lenfoblastik 16semi B ya da T hiicrelerin

durumuna gore siniflandirilmaktadir. 4 ana alt grubu bulunmaktadir (Tablo 2.3) (7).

Tablo 2.3: Lenfosit antijenlerine bagh ALL siniflandirmasi

Alt Grup Sikhik
Erken Pre-B Hiicre %60-%65
Pre-B Hiicre %20-%25
Olgun B hiicre %2-%3
T Hiicre %13-%15

B hiicre ALL:

Tiim ALL’lerin %85’ini B hiicre ALL olusturmaktadir. B hiicre ALL’nin en sik
goriilen alt grubu erken prekursor B (erken pre-B) ALL’dir (7).

2.4.4. Sitogenetik ve molekiiler ozelliklerine gore simiflandirma

Akut 16semide; hiicre ylizey antijenlerinin, sitogenetigin dneminin fark edilmesi
ve FAB smiflamasinin yeterli olmadigmin gozlenmesi, akut I6semi immiinolojik
siniflamalarim1 (MIC ve EGIL) glindeme getirmistir (15, 120). EGIL Siniflamasi’nda
(European Group for the Immunological Classification of Leukemias), AML’ler 2 veya
daha fazla miyeloid marker (MPO, CD13, CD33, CDw65, Cd117) ekspresyonu ile
tanimlanmis ve akut lenfoblastik 16semiler de B-1 pro-B hiicreli, B-II common-B hiicreli
ve B-III pre-B hiicreli olarak 3 alt gruba ayrilmistir (73, 83). 2001 yilinda Diinya Saglik
Orgiitii (D.S.O- World Health Organization, WHO) akut I6semiler de dahil olmak iizere

hemopoietik ve lenfoid neoplasmalari igeren yeni bir siniflama yapilmistir.
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D.S.O smiflamasinda; morfoloji, immiinfenotipleme, sitogenetik ve molekiiler
biyolojik Ozellikler g6z Oniine alinmig, akut l16semi tanisi i¢in blastik hiicre sayisi

%30’dan %20’ye indirilmis ve nadir 16semi tipleri de dahil edilmistir (63, 144).

ALL Siniflandirmasinda Risk Gruplar: (Tablo 2.4):

Standart Risk ALL:
Ozellikler: 1-9 yas aras1 cocuklarda
Beyaz kan hiicreleri sayis1 <50.000 mm?®

Bu 6zellikleri tasiyan hastalar (pre-B ALL hastalarinin 2/3°1i) %80 oraninda sag
kalim oranina; geriye kalan hastalar ise 4 yil semptomsuz %65 oraninda sag kalim

oranina sahiptirler.

Indiiksiyon tedavisinin sonunda remisyonda olmayan hastalar ¢cok zayif prognoz

gostermektedirler (72).

Tablo 2.4: Risk gruplarina gore onerilen siniflandirma

Risk grubu Ozellikler l:lasta‘ Tavsiye edilen tedavi sekli
yiizdesi
1-9 yas aras1 B-hiicreli fenotipinde
Diisiik lokosit sayimi <50x107/1, ya da 50-55 Oncelikle antimetabolitler
hiperdiploid >50
Diisiik ya da yiiksek risk grubuna N .
Standart ya da Orta girmeyen T-hiicreli ALL ve tiim B- 35-45 Yoﬁzgggisj ';mh
hiicreli prekiirsér ALL P
T(9;22)(BCR-ABL) >25x10° 1kositle
Yiiksek ya da zayif erken cevap, 12 aydan 6-8 Allojenik hematopoietik kok

kiiciik yagta MLL ile birlikte, ya da hiicre nakli
indiiksiyon basarisizligiyla birlikte

2.5. Etyoloji

Insanda Idseminin etyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte, birden fazla

etkenin rol oynayabildigi belirtilmektedir (72, 104). Cocukluk cagi kanserlerinin
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dagilimi yetiskinlerden farklidir. Cilinkli ¢ocukluk cagi kanserlerinde genetik ile olan

iliski daha fazladir (126).

Losemi olusumunda etkili olan faktorleri cevresel (dis) etkenler ve bireysel

(genetik) etkenler olarak iki grup altinda incelenebilmektedir.

1-Cevresel (D1s) Etkenler:

Ionize radyasyon:

Radyasyona maruz kalmak, ALL ic¢in risk faktrii kabul edilmektedir. Riskin
biiylikliigii radyasyon dozuna, maruz kalma siiresine ve maruz kalan bireyin yagina gore
degismektedir. Yapilan ¢esitli ¢aligmalarda radyasyon seviyesi ve ldsemi olusumu
arasinda iliski gosterilmistir. Ornegin, Hirosima ve Nagazaki’de (Japonya) atilan atom
bombas1 sonrasi kurtulanlar arasinda losemi goriilme sikliginin genel popiilasyona

oranla 20 kat daha fazla oldugu bildirilmektedir (14, 31, 40).

Stewart ve ark. yapmis olduklar1 ¢alismada, teshis amaciyla hamilelik sirasinda
rontgen ¢ekilen annelerin ¢ocuklarinda 16semiye bagl olarak 6liimlerde artis oldugunu

bildirmektedirler (14).
Viral etkenler:

Hayvanlarda yapilan arastirmalarda viral ajanlar 16semiye neden olmakla
birlikte, insanlarda l6semi nedeni olmasi heniiz aydinlatilamamistir. Son yillarda
yapilan calismalarda ise “eriskin T hiicre 16semi/lenfomas1” nin habis lenfositlerinden
“human T cell leukemia virus-1” (HTLV-1) olarak adlandirilan bir insan retroviriisii
izole edilmistir (104).

Kimyasal maddeler ve ilaglar:

Cocukluk c¢ag1 I16semileriyle en fazla iligkilendirilen kimyasal ajanlar,
hidrokarbonlar ve bdcek ilaglaridir. Hidrokarbonlar, karbon ve hidrojen atomlarinin
primer olarak meydana getirdikleri organik bilesiklerdir (gaz yagi, baz1 leke ¢ikaricilar

gibi). En sik bilinen hidrokarbonlardan benzenin, akut l6semi riskini artirdigi yapilan

calismalarla gosterilmistir (14, 40, 104).
Alkol, sigara ve yasal olmayan madde kullanima:

Yapilan g¢aligmalarda, hamilelik sirasinda anne adayinin alkol kullanmasinin,

AML icin yiiksek risk faktorii oldugunu gostermektedir. Hamilelik sirasinda anne
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adayinin ya da baba adayinin sigara igmesinin ¢ocukluk cagi l6semileri i¢in risk faktori
olup olmadig1 heniiz kesinlik kazanmamisken; hamilelik dncesinde ve sirasinda anne
adayinin marihuana kullanmas1 ¢ocukluk ¢cagi ALL ve AML’si ile iliskilendirilmektedir

(14).

2-Bireysel (Genetik) Etkenler:

Malign hastaliklarin etiyolojisinde genetik materyalin 6nemli rol oynadigi
molekiiler ve sitogenetik gelismelerle net bir sekilde agiga cikmaktadir. Genetik
hastaliklar, ¢ocukluk cagi l6semilerinin az bir kisminin nedeni olmakla birlikte belli

kalitsal hastaliklar yiiksek oranda 16semi olusturabilme riski gostermektedir (14, 145).

Tek yumurta ikizi kardesler, Fanconi anemisi, Down sendromu, Bloom
sendromu, ataksitelanjiektazi, konjenital agraniilositoz, ndrofibramatdz, Diamond-
Blackfan hastaligi, Klinefelter sendromu, Shwachman hastalig1 gibi durumlar da 16semi

ile sonuclanabilmektedir (8, 14, 17, 111, 145).

Down sendromlu olgularda 16semi insidansi, saglikli bireylere gore 16-30 kat
daha fazla goriilmektedir (18, 145). Bunun, 21 numarali kromozom iizerinde yer alan
gen ya da genlerin, Down sendromlu bireylerde 16semi gelisebileceginin dnemli bir

kanit1 olarak kabul edilmektedir (145).

2.6. Klinik bulgular
Losemi hiicrelerinin  kemik iligi ve diger organlarda birikimi sonucunda
hastaligin ¢esitli klinik belirtileri ortaya c¢ikmaktadir. Akut loseminin ana klinik

belirtileri: anemiye bagli semptomlar, kanamalar ve infeksiyonlardir (104).

2.6.1. Kemik iliginin infiltrasyonu sonucu gelisen bulgular

Kemik iliginde 3 serinin etkilenmesine bagli olarak;

Anemi: Solukluk, cabuk yorulma, tasikardi ve dispne nedenidir. Bazen kalp

yetmezligine neden olacak kadar agir olabilmektedir.

Notropeni: Atesin nedenidir. Firsat¢i1 bakteriler de dahil olmak iizere tiim
bakterilerle enfeksiyon gelisimine yol agar. Oral, anal lezyonlar olusmaktadir. Viriis ve

mantar enfeksiyonlar1 da goriilebilmektedir.

Trombositopeni: Genellikle petesi, purpura, cabuk morarma, mukozal

membranlardan kanamaya neden olmaktadir. Burun kanamasi, gastrointestinal ve
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intrakranial kanama daha nadir saptanmaktadir. %1-2 olgu pansitopeni ile
basvurmaktadir. Yanlislikla aplastik anemi tanis1 almakta, 1-9 ay i¢inde 16semi tanisi

konulmaktadir (24, 72, 104).

2.6.2. Lenfoid sistemin tutlmasi sonucu gelisen bulgular

Losemik blastlarin yayilimi ile lenfadenopati, dalak ve karacigerde biiyiime
saptanmaktadir. Lenfadenopatiler agrisizdir, &zellikle T hiicreli 16semide mediastinal
olanlar siktir ve solunum sikintist ve vena kava superior sendromuna neden

olabilmektedir (24, 72, 104).
2.6.3. Ekstramediiller sistem bulgular:
Santral sinir sistemi bulgulari:

Tani sirasinda %5’den daha az olguda saptanmaktadir. Artmis intrakraniayal basi
bulgulari, parenkimal tutuluma bagli bulgular: hipotalamik sendrom, arka hipofiz

tutulumu, omur ilik tutulumu, ve kanamadir.
Kemik ve Eklem Bulgulari:

Tan1 sirasinda %25 olguda saptanmaktadir. En sik uzun kemiklerde ve

sternumda saptanmaktadir.
Genitoiiriner Sistem Bulgulari:

Tanidan itibaren ilk 1 yilda %10-23 erkek ¢ocukta bulunmaktadir. T hiicre veya
olgun B hiicreli 16semide ise bobrek tutulumu saptanabilmektedir. Hematiiri,

hipertansiyon veya bobrek yetersizligi klinik olarak tespit edilmektedir (24, 72, 104).
Gastrointestinal Sistem Bulgulart
ALL’de sikca tutulmaktadir. Kanama en sik bulgudur.
Deri tutulumu
Yenidogan 16semilerinde ve AML’de daha sik saptanmaktadir.
Kalp tutulumu

% 50-66 olguda otopsilerde kalp tutulumu gosterilmesine ragmen < %5 olguda

klinik bulgu olugmaktadir.
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Akciger Tutulumu

Losemik infiltrasyon veya kanamaya bagli olusmaktadir (24, 72, 104).

2.7. Laboratuar bulgular:
Cevre kani ve kemik iligi bulgulari:

Ileri derecede anemi, trombositopeni ve yayma preparatlarda 16semi hiicrelerinin
varligidir. Ik tan1 konuldugu sirada, vak’alarin %10’nunda normal gevre kani1 degerleri
saptanabilmektedir. Cok geng¢ hiicrelerin yaninda tamamen olgun elemanlarin yer
almasi, buna karsin dizinin diger ara hiicrelerinin bulunmamasi énemli bir bulgudur.
Kemik iligi genellikle hiperselliiler olup, yaygin bir sekilde tek tip 16semi hiicresi ile

infilterdir.
Biokimyasal bulgular:

Serumda {irik asit diizeyi vak’alarin yaklasik yarisinda yiiksektir. Akut 16semide

hiperkalsemi seyrektir (104).

2.8. Oral bulgular

Literatiirde bildirilen, ALL ile iligkilendirilmis oral bulgularin sikligi %18 ile
%80 arasinda degismektedir (33)

Semptomlar ilk olarak agiz ya da boyun bolgesinde ortaya ¢ikmaktadir. Bu oral
belirtiler, hastanin dis hekimine gitmesine neden olmakta ya da rutin dis muayenesi
sirasinda belirlenebilmektedir. Akut miyeloblastik 16semide fazla gbzlenmekle birlikte
bu semptomlar; mukozanin solgun goriinmesi, mukozal purpura, lenfadenopati,
disetlerinde kanama ve petesidir. Ayrica, trismus, tonsillerde sisme, parestezi ve mantar

enfeksiyonlar1 da oral bulgulara eklenebilmektedir (27, 52).

Mukozanin ve ¢igneme kaslarinin genislemesi, disetlerinde sisliklerin olugsmast

da malin I6kositlerin dogrudan infiltrasyonu sonucu olusmaktadir (52).

Losemili ¢ocuklarda, dudak-damak yarigina yatkinhigin saglikli kontrollere

nazaran daha fazla oldugu bildirilmektedir (18, 145).

2.9. Tedavi
Cogu kanser tiirii cerrahi, radyasyon ve kemoterapi gibi tedavi secenekleri

kullanilarak tedavi edilmeye calisilmaktadir (39).



16

Akut lenfoblastik l6semi giiniimiizde basariyla tedavi edilebilmektedir. Gerek
yeni antineoplastik ilaglarin devreye girmesi, gerekse bakim imkanlarinin artmas ile
iyilesme ve kiir oranlar1 %80’lere ¢ikmistir. Akut I6semide tedavinin amaci sifa
saglamaktir. Sifanin saglanamadigi durumlarda hastaligin denetim altina alinmasina,
semptomlarin giderilerek hastanin aktif ve rahat bir sekilde gegirebilecegi yasam
stiresinin uzatilmasina calisilmaktadir. Tedavi protokolleri merkezler arasinda farklilik

gosterse de ayni ana basliklar1 icermektedir (10, 49, 59, 104, 128, 136).

Akut lenfoblastik losemilerde tedavi esas olarak spesifik antilosemik tedavi,
destekleyici tedavi ve diger (immiinoterapi, biyoterapi, radyoterapi) tedavi

yaklagimlarindan olusmaktadir.

2.9.1. Spesifik antilosemik tedavi

Losemik hiicre kitlesinin ortadan kaldirilmasimna yonelik tedavi seklidir. Bu
tedavide ilk hedef, miimkiin oldugunca c¢ok sayida l6semi hiicresini Oldiirerek tam
remisyon elde etmektir. Hasta tam remisyona girmis olsa bile 16semi hiicrelerinin
tiimiiniin yok olmadig1 bilinmektedir (tan1 konuldugu zaman, genellikle 16semik hiicre
kitlesi 10"~ 10'* hiicre icermektedir. Bu miktar kemoterapotik ajanlarla yaklasik olarak
10 hiicrenin altina diisiiriildiigii zaman, rutin yontemlerle, ¢evre kan1 ve kemik iliginde
16semi hiicreleri saptanamaz (tam remisyon). Bu nedenle remisyondan sonra tedavi
uygulanmazsa geriye kalan l6semi hiicreleri prolifere olarak hastaligin niiksetmesine yol

acmaktadirlar (104). Spesifik antilosemik tedavi farkli evrelere ayrilmaktadir;
Remisyon- Indiiksiyon:

Tedavin en Oonemli evresini olusturmaktadir. Bu evrede 16semik hiicre kitlesini
rutin yontemlerle saptanabilen diizeyin altina indirmek amaciyla yogun sistemik
kemoterapi uygulanmaktadir. Remisyon saglandiktan sonra 16semik hiicre kitlesinin
daha da azaltmak, ideal olarak tamamen yok etmek i¢in, ayrica ek bir sistemik

kemoterapi yapilmasi gerekmektedir.
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Konsolidasyon ya da Erken Intensifikasyon:

Remisyon indiiksiyonunun hemen ardindan uygulanan yogun kemoterapi
evresidir. Rezidiiblastlarin ortadan kaldirilmas1 amaglanmaktadir. Indiiksiyondaki
ilaglarla ¢apraz direng¢ olusturmayan ilaglar kullanilarak yapilir. Genellikle bu donemde
merkezi sinir sistemi (MSS) tutulumuna yonelik profilaktik veya terapotik radyoterapi

uygulanmaktadir (104).
Kranyal radyoterapi:

35 glinden itibaren 2 hafta boyunca 2 yas ve lizeri ¢ocuklarda toplam doz 1800
cGy olacak sekilde 10 boliimde verilmektedir. Teshis konuldugunda 2 yasin altinda olan

cocuklarda radyoterapi ikinci yas giiniine kadar ertelenmektedir (72).
Idame tedavisi:

Daha diisiik dozda verilen kemoterapotik ajanlarla yillarca siirdiiriilen bir
remisyon tedavisi seklidir. Konsolidasyonu takiben rezidii blastlarin 6ldiiriilmesi,
normal kemik iligi hematopoetik progenitorlerin korunmasi amaci ile uygulanmaktadir.
Tedavi genellikle giinliik 6-merkaptopiirin ve haftalik metotreksat dozlarindan olusur.
Bunlara son yillarda aylik vinkristin ve kisa siireli metilprednizolon uygulanmasi
eklenmektedir. Idame siiresi 2-3 yil olarak uygulanmaktadir. Baz1 protokollarda idame

tedavisi erkeklerde daha uzun tutulmaktadir (19, 104).
Geg intensifikasyon:

Remisyonun 6.aymdan sonra uygulanan yogun kemoterapi tedavisine verilen
isimdir. Remisyon sonrasi tedaviler yalnizca sitotoksik kemoterapotik ajanlarla
uygulanabildigi gibi, bu ajanlarin daha yiiksek dozlarda kullanimina olanak saglamak
icin “kdk hiicre transplantasyonu” ile birlikte uygun vak’alarda kullanilabilmektedir

(104).

2.9.2. Destekleyici tedavi
Destekleyici tedavi ile infeksiyon, kanama, koagiilopati ve metabolik

komplikasyonlarin diizeltilmesine ¢alisiimaktadir (104).
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2.9.3. Tedavinin yan etkileri

2.9.3.1. Tedavinin erken donem yan etkileri

Hiperiirisemi ve bobrek yetersizligi:

Yiiksek 16kosit ve organomegalisi olan hastalarda kemoterapi baglandiktan sonra
blastlarin yikilmasi ile hiicre i¢inden agiga ¢ikan K vitamini, {irik asit ve fosforun
yetersiz atildig1 durumda, 6zellikle iirik asitin bobrek tubiillerinde birikmesi sonucunda

olusmaktadir.
Febril Notropeni:

Kemoterop6étik ilaglarin kullanimi sonrasida mutlak nétrofil sayisinin <500/mm3
oldugu durumlarda birlikte ates saptandiginda ortaya ¢ikan tablodur. Hastalar kendi
floralarindaki veya hastane ortamindan edindikleri enfeksiyon etkenleri ile enfekte
olmaktadirlar. Akut I6semi hastalarinda azalan viicut bagisiklig1 nedeniyle siddetli viral
ve fungal enfeksiyonlar ya da bakteriyel septisemi gézlenmektedir. T-hiicre merkezli
hasarlar, fungal ve viral enfeksiyonlara, graniilosit fonksiyon bozuklugu ya da antikor
olusumu nedeniyle ise bakteriyel enfeksiyonlarin meydana geldigi yapilan g¢esitli
caligmalarda gosterilmektedir (87). Kanserli hastalar en sik olarak enfeksiyonlar ve
tedaviye yanit vermeyen febril nétropeni ataklari nedeni ile kaybedilmektedirler.

Kemoterapiden sonra ateslenen hasta acil olarak tedavi edilmelidir (24, 136).
Hemostaz-tromboz bozukluklari:

Tedavide kullanilan ilaglarin yan etkileri karaciger toksisitesi olarak ortaya
ciktiginda, birgok pihtilasma ve antikoagiilan maddelerin karacigerde yapilmasi nedeni
ile hastalarda etkilenmenin oranina bagli olarak kanama veya tromboz

saptanabilmektedir.
Norolojik yan etkiler:

Intrakranial kanama ve tromboz, tedavi komplikasyonu olarak gelisebilmektedir.
Sinir kilifinda bulunana tubulinler {izerine toksik olan antimitotoiklerin ( vinkristin,
vindesin, vinblastin) en belirgin yan etkileri; ses kisiklig1, cene agrisi, goz kapaklarinda
ptoz, diistik ayak, kabizlik, tendon reflekslerinde azalmalardir. Ayrica intratekal verilen
ilaclara bagli simik menenjit olusabilmektedir. Steroidlerin kisilik degisikligi, yiiksek
doz sitozin arabinozidin nistagmus ve halusinasyon, yiiksek doz metotreksatin kemik

iligi toksisitesi yaninda lokoensefalomalazi yapma olasiligi bulunmaktadir. Kranial
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radyoterapi sonrasinda akut donemde beyin 6demine bagli kusma ve bulanti, 6-8 hafta
sonrasinda ise uykuya meyil, laterji ile santral sinir sistemi niiksii ile karisabilen klinik

durum ortaya ¢ikabilmektedir (24).

2.9.3.2. Tedavinin gec etkileri

Yogun tedavi siireci ile 16semili ¢ocuklarin yasam siireleri uzatilmis olsa da
gerek hastalifa gerekse kullanilan ilaglara bagli olarak ge¢ yan etkiler ortaya

cikabilmektedir;
MSS Bulgulari:

Beyin atrofisi, ventrikiillerde dilatasyon, demiyelinizasyon, serebral
kalsifikasyonlar ornek olarak verilebilmektedir. Kranyal radyasyon alan ¢ocuklarda
ayrica dikkat, hafiza ve Ogrenme giicliigli oldugu bildirilmektedir. Bu hastalarda
noropsikolojik bozukluklarin yani sira kemoterapdtiklere bagli olarak konviilsiyon,

ataksi ve lokoensefalopati bildirilmektedir.
Biiyiime:

Kranyal radyasyon dozu 3000 cGy’i gectigi zaman biiyiime geriligine neden
olmaktadir. 1800-2400 cGy arasinda ise ¢ocugun yasina, pubertal durumuna, sistemik
tedavi tipine ve radyasyon dozunun fraksiyon semasina gore biiylime

etkilenebilmektedir (17, 24, 25, 38).
Obezite:

Alinan steroid tedavisi ve kranyal radyasyona bagli oldugu diisiiniilmektedir.
Ureme fonksiyonlar::

Kizlarda genelde normal seksiiel gelisme gozlenmekte iken bazi olgularda erken
menstruasyon goriilebilmekte; erkeklerde ise siklofosfamid kullananlarin spermatojenik

disfonksiyon riski yiiksek olabilmektedir.
Kardiyak bulgular:

EKG degisiklikleri, tasikardi, nadiren miyokardit ve perikarditlere
rastlanilabilmektedir. Bir¢cok 16semi tedavi protokoliinde yer alan antrasiklin grubu

ajanlar doza bagh kardiyotoksisiteye yol agmaktadir.
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Sekonder malignensiler:

ALL’li ¢ocuklarda sekonder malignensi goriilme riski 20 yasina kadar %2,9; 15
yasina kadar %2,5 olarak bildirilmektedir. Radyoterapiye bagl olarak beyin, tiroid,
paratiroid tiimdrleri geligebilmektedir (17, 24, 25).

2.9.3.3. ALL tedavisinin erken ve ge¢ donemde orofasiyal bolgedeki yan etkileri

Ag1z boslugu, kanser nedeniyle tedavi goren hastalarin ¢ogunda, tedavi sirasinda
ve sonrasinda cesitli yan etkilerin belirgin olarak gozlenebildigi bir ortamdir. Ayrica

ag1z boslugu, hayat1 tehlikeye atan sistemik enfeksiyonlarin kaynagi olabilmektedir.

Akut oral komplikasyonlar, siklikla oral hijyenden kaynaklanan huzursuzluk
hissine ve diizgiin beslenmenin engellenmesine neden olabilmekte, bunun sonucu olarak
da kanser tedavisinin tamamlanmasi gecikmeye ugrayabilmektedir. Kemoterapi ile
tedavi goren hastalarin yaklasik %40°nda oral komplikasyonlar ortaya cikmaktadir.
Hematolojik malignitelerde, kati tiimdrlere nazaran 2 ya da 3 kat fazla oral
komplikasyon goriilebilmektedir (46, 36, 103, 59). Kemoterapiye ve radyoterapiye
bagl olarak ortaya cikan akut oral komplikasyonlar i¢inde mukozit, diseti kanamasi,
agiz kurulugu, sekonder kandida enfeksiyonlari, herpes simpleks enfeksiyonlar1 ve
bakteriyel enfeksiyonlar sayilmaktadir. En sik gozlenen agiz i¢i problem olan mukozal
ilserasyonlar, diisiik notrofil sayisina bagh olarak ortaya ¢ikmaktadir (27, 30, 39, 45,
59, 61, 69, 136).

Yapilan caligmalarda oral mukozanin her iki haftada bir kendini yeniledigi; bunun
yanisira yiiksek doz kemoterapi tedavisinin baglamasiyla birlikte iki hafta i¢erisinde oral

mukozadaki degisikliklerin klinik olarak goriiniir hale geldigi bildirilmektedir (39).

Tiikiirtik bezlerinin etkilenmelerine bagli olarak, dis ciiriigiine neden olacak

asidojenik ve karyojenik oral mikroflorada belirgin bir artig gozlenmektedir (103).

Tedavi sonrasinda uzun donemde ortaya ¢ikan yan etkiler arasinda dis agenezi,
mikrodonti, kuron hipoplazileri, kdk gelisiminin bozulmasi, ve yumusak doku atrofileri

sayilabilmektedir (30, 37, 45, 70, 74, 78, 86, 119, 122, 133).

Dislerde, uzun donemde, radyoterapiye bagli olarak ortaya ¢ikacak
komplikasyonlarin siddeti ve sikligi, uygulanan radyoterapinin sekline, dozuna,

radyoterapi uygulanan alanlarin boyutlarina ve lokalizasyonlarina, hastanin yasma ve
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dolayisiyla dislerin histogenesizin hangi sathasinda olduguna baghdir (101, 103, 122).
Biiytimekte olan dis germleri <10 Gy olan dozlarda etkilenmekte, >10 Gy olan dozlarda
tamamen harap olabilmektedirler (35, 103). Tedavi amaciyla tiim viicut radyoterapisi ile
birlikte (total body irradiation-TBI) kemik iligi nakli olan hastalarda; ozellikle tiim
viicut radyoterapisine bagli olarak kranyofasiyal gelisim olumsuz olarak
etkilenmektedir; kesici disler ve siirekli birinci biiylik az1 disleri hizasindaki alveoler
kemik yiiksekliginin belirgin derecede azalmis oldugu; kemik yogunlugunun da
cocukluk ¢agi malignitesi ge¢irmis ve uzun donemde sag kalmis ¢ocuklarda azalmig

oldugu bildirilmektedir (37).

Kanser tedavisinin dis gelisimi Tlzerinde etkileri farkli sekillerde ortaya

cikabilmektedir;

2.9.3.4. Mineralizasyon iizerine etkileri

Radyoterapi, disin gelisimsel agsamasinda dentisyonu etkilemekte ve 6zellikle 6
yasindan  kii¢iik cocuklarda siddetli degisimlere neden olmaktadir.
Morfodiferansiyasyon ve kalsifikasyon asamasinda olmaya bagl olarak radyoterapi,
agenesiz ile sonuglanabilmektedir (35, 65, 70, 78, 103, 122, 125, 133). Yapilan farkh
calismalarda, ¢ocukluk ¢aginda kemoterapi tedavisi gormiis bireylerde uzun dénemde

dis lizerinde opasiteler gézlendigi bildirilmektedir.

Sitotoksik ilaglarin insan viicudunda oldukg¢a az yari-Omiirleri olmakla birlikte
metabolize edilip viicuttan digar1 atilmalar1 24 saat ile birka¢ gilin igerisinde
degismektedir. Bu nedenle ameloblastlar ya da odontoblastlar gibi tamamen
differansiye olmus hiicrelerdeki etkileri gegici olmakta; etkilenmemis olan hiicreler ise

differansiye olmaya devam etmektedir (36).

2.9.3.5. Dis boyutlari iizerine etkileri

Kemoterapi ve/veya radyoterapiye bagli olarak dis boyutlarinda kiigiilme
meydana gelmektedir. Kanser tedavisi sonrasinda, dis ve kismen kok gelisiminde
meydana gelen degisiklikler; kisa, v seklinde kokler, erken kapanmus apikal ugla birlikte
duraksamaya ugramis kok gelisimi, mikrodonti ve artmig aplasi insidansi ile

karakterizedir (35, 36, 48, 70, 74, 78, 86, 133).
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Siklosfamid, vinkristin ve vinblastin gibi kemoterapotik ajanlarin dentisyonu
etkiledigi; hipodonti, mine hipoplazileri, mikrodonti ve kok gelisiminin etkilenmesi gibi
etkileri oldugu bildirilmektedir (48, 65, 103).
2.9.3.6. Siirme zamanlar1 iizerine etkileri

Yapilan caligmalarda, uygulanan tedavi protokolleri ile dislerin siirme
zamanlarinin etkilenmesi ile ilgili iliski bulunmadigi bildirilmektedir (36).
2.9.3.7. Kranyofasiyal gelisim iizerine etkileri

Temporomandibular eklem hareketliliginde azalma, biiylimenin geri kalmasi ve
osteoradyonekroz goriilebilmektedir. Mandibula ve yiiz kemiklerinin gelisimlerinin
olumsuz etkilenmesine bagl olarak malokliizyonlar goriilebilmektedir (103). Yapilan
calismalarda kanser nedeniyle bas-boyun bdlgesinden radyoterapi almamis ¢ocuklarda
sefalometrik degerlerin normal degerlerde oldugu bildirilmektedir. Dis gelisimi {izerine
yapilan ¢aligmalarda ise dis boyutlarinda kranyofasiyal gelisimi etkilemeden %7-%15
arasinda kiigiilme oldugu bildirilmektedir. Bas-boyun bolgesinden radyoterapi gormiis
cocuklarda standart referans degerleri ile karsilastirildiginda %11°e kadar sefalometrik
degerlerde azalma saptandigi bildirilmektedir (36, 38).

2.10. Dental maturasyon-Dis gelisimi

Dis gelisimi birbiri ile yakin iliskili olan 5 evrede incelenmektedir:
1.Baslangi¢ (Tomurcuk) Evresi
2.Proliferasyon (Takke) Evresi
3.Can Evresi;

a. Histodiferansiyasyon
b.Morfodiferansiyasyon
4 Kalsifikasyon
5.Siirme

2.10.1. Baslangi¢c (Tomurcuk) evresi

Dis gelisimi baglarken agiz boslugunu iki katli bir hiicre tabakasi1 ortmektedir.

Bazal hiicreler prizmatiktir ve bazal lamina iizerine oturmaktadir. Bunun altinda
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maksilla ve mandibula uzantilarinin alt mezodermal dokusu yer almaktadir. Bu evrede
ne Ust ne de alt cenede ayr1 dudak ve diseti goriilmemektedir. Diseti, dudak ve yanak

ayrimi dis gelisimi baslangici ile beraber olmaktadir.

Dis gelisiminin ilk belirtisi 6.haftada maksilla ve mandibula uzantilarinin
laterallerinde yerel bir agiz epiteli kalinlagsmasi olarak ortaya ¢ikmaktadir. 7. haftaya
dogru her bir epitel ¢izgiden iki uzanti ayrilir: dista olan yanak, dudak ve diseti ayrim
yerini gostermekte ve vestibiiler lamina adini1 almakta; digeri ise odontojen epitele
farklilagsmakta ve dental lamina adini1 almaktadir. Dental lamina farkli zamanlarda ¢
kol halinde gelisimini siirdiirmektedir. 1)Primer dis laminasi: bu kismindan siit disi
mine organi farklilasmaktadir. 2) Ardil(kalic1) dis laminasi: primer dis laminasindan her
bir siit disi mine organinin lingualinde ayr1 ayr1 uzanti seklinde ayrigsmaktadir. 3) Siirekli
az1 dental laminasi: dis laminasinin sonradan sirayla stirekli birinci, stirekli ikinci ve

stirekli tigiincii bliyilik azilar i¢in verdigi uzantisidir (108, 122, 124).

Dental ve vestibiiler laminalarin belirlenmesinden hemen sonra, her dental
laminanin siit dislerinin gelecekteki konumlarina uyan on farkli noktasinda mitotoik
aktivite artmaktadir. Epitelin alttaki mezenkim icine ¢ogalmasi ile olusan yapiya “dis

tomurcugu” adi verilmektedir (108, 124).
2.10.2. Proliferasyon (Takke) evresi

Dis tomurcugunun ek bir hiicre artis1 ile ektomezenkim icine dogru
genislemesidir. Tomurcugun periferik kisimlarinda artmis hiicre bdliinmesine alta
bulunan mezenkim dokusunun hiicre boliinmesinin de katilmasiyla ortaya ¢ikan sekil
itibariyle bu donem “takke evresi” olarak da adlandirilmaktadir. Bu donemde dis germi

ti¢ boliimden olusmaktadir:
1) Mine organi: Dis minesini meydana getirmekten sorumludur. Ektoderm kaynaklidir.
2) Dental papilla: Pulpa ve dentin olusumundan sorumludur. Mezenkim kaynaklidir.

3) Dis folikiilii (kesesi): Periodontal membran, sement ve alveol kemigi olusumundan

sorumludur. Mezenkim hiicreleri ve liflerden olugsmaktadir (108, 124).

2.10.3. Can Evresi

PR

a. Histodiferansiyasyon: Dis germi hiicrelerinin morfolojik olarak degistigi

donemdir. Dis tomurcugu biiyiimeye devam etmekte ve can seklini almaktadir.
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b. Morfodiferansiyasyon: Hiicrelerin, disin son seklini ve boyutunu meydana

getirecek seklide diizenlendigi donemi ifade etmektedir (84, 108, 124).
Mine Olusumu(Amelogenesiz):

Mine olusumu ameloblast adi verilen hiicrelerin i¢ mine epitelinden
farklilagmasiyla baglamaktadir. Mine olusumu baslangicinda Once tiiberkiil uglarina
uyan yerde i¢ mine epiteli hiicreleri mitozla ¢ogalmakta ve bu bolge kalinlagsmakta; bu
noktanin altinda kalan komsu dis papillast mezenkim hiicreleri odontoblastlara
farklilagmakta ve ilk dentin tabakasi belirmektedir. Ardindan bu noktada i¢ mine epiteli
hiicreleri ameloblastlara doniismekte, mitoz durmakta ve mine yapimi baglamaktadir.
Mine olusumu siiresinde prizma diizeni goézlenmektedir. Bu diizenin olusmasinda
Tomes lifleri etkili olmaktadir. Ameloblastlarin biiyiikliigli prizmalagma paternini
belirlemektedir. Mine olusumu sona erdiginde ameloblast tabakasi hiicreleri derece
derece kiigiilmekte ve dis mine epitelinde birlesmektedir. Bu olusum mine kilifi adim

almaktadir (84, 108, 124).
Dentin Olusumu(Dentinogenesiz):

I¢ mine epitelinden etkilenen alt mezenkim hiicreleri, farklilasarak odontoblast
adin1 alan ve dentin olusumundan sorumlu olan hiicreleri meydana getirmektedirler.
Odontoblastlar birbirine yan yiizlerinde desmozomlarla tutunurlar. Ik matris tabakasi,
Von Korff lifleri etrafinda amorf esas madde belirince baslamaktadir. Kalsifikasyon
matrisin ilk Once olusan bu kisminda, mine organi ve dis pulpasi arasinda, bazal
laminaya uyan yerde olmaktadir. Bunu mine sinirindan pulpaya dogru predentin yapimi
izlemektedir. Kalsifikasyon organik matris olusumunu geriden izler ve odontoblast
tabakasiyla minerallesme hatt1 arasinda bir predentin tabakasi tiim dentinogenesiz
boyunca varligini siirdiirmektedir. Organik matris iizerine inorganik madde yigilmasi
once belirsiz, sonrad daha iri ve yuvarlak kitleler halinde baslamaktadir. Bunlarin

kaynagmasiyla birlikte, dentin yapilanmaktadir (84, 108, 122, 124).

Dentin olusumu mine gibi 6nce mine organinin derininde baslamakta; bu 6n
dislerde kesici kenara, arka dislerde tiiberkiil tepelerine uymaktadir. Minede oldugu gibi
dentin olusumu da ritmik olarak ger¢eklesmektedir. Bir tabaka salgilanmakta,
salgilanma durmakta ve sonra yeniden baslamaktadir. Bu ritim, 1s1k mikroskobunda

kalinlagsma ¢izgileri seklinde yansimaktadir (124).
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Kuron dentinini i¢ mine epiteli, kok dentinini ise Hertwig epitel kilifi
baslatmaktadir. Dentin biiyiik oranda gelistikten sonra (primer dentin) disin agizda

gorlinmesiyle beraber sekonder dentin olusumu baglamaktadir (124).

Dentin olusumu mineden farkl olarak dig siirmesinden sonra pulpa canli kaldig1
sire az oranda devam etmektedir. Silirme basladiginda dentinin kuron pargasi
olusmustur. Bu siirecte kok dentini olugmakta, dis okliizal plana geldiginde ise kok
dentininin 2/3’{ yapilanmis olmaktadir. K6k olusumunun tamamlanmasi igin siit

dislerinde 1-1,5 y1l, siirekli disler i¢in 2-3 y1l daha gerekmektedir (124).
Sement Olusumu:

Kok dentini, olusumunda distan Hertwig epitel kilifiyla dis folikiiliinden
ayrilmaktadir. Hertwig epitel kilifi parcalinirken mesodermal folikiiliin bol damarl i¢
yiiziine temas etmekte ve folikiil hiicreleri sementoblastlara farklilasmaktadir. Bu kiibik
hiicreler dentin kenarinda bir sira olusturmakta ve sement organik matrisini salgilamaya
baslamaktadirlar. Bu siirecin ardindan ise minerallesme baslamaktadir. Hertwig epitel
kilifinin pargcalanmasi, sementoblastlarin farklilagmasi1 ve sement olusumu art arda uca

dogru kok dentini yapimina eslik etmektedir (124).
2.10.4. Kalsifikasyon

Kalsifikasyon, dis tiiberkiil tepelerinin en dis noktasindan ya da kesici

kenarlardan baglamakta ve i¢ce dogru devam etmektedir (84, 108, 124).
2.10.5. Siirme

Stirme, disin kriptasinda agizda goriinene ve karsitiyla okliizyon durumuna
gelinceye kadar devam eden bir siiregtir (124). Dis siirmesi, ayni zamanda birbirinden
farkli mekanizmalar1 bir arada iceren, kompleks bir siire¢ olarak da bilinmektedir (84).
Siirme; siirme Oncesi (preeruptif) faz, prefonksiyonel siirme fazi ve fonksiyonel siirme

faz1 olarak tli¢ boliimde incelenmektedir (108, 124).

Stirme oncesi faz: Dis kokiinlin olusmasi ve oral kaviteye dogru disin alveol

kemigi icinde hareket etmesini iceren déonemdir.

Prefonksiyonel siirme fazi: Disin, diseti i¢inde oral kaviteye dogru yol almasini
iceren donemdir. Dis kokiiniin, genellikle diseti i¢indeki siirme hareketi sirasinda 1/2 ya

da 2/3’lik kism1 tamamlanmustir.
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Fonksiyonel siirme fazi: Disin agiz boslugu icinde goriilmesinin ardindan karsti

disle temas haline gectigi doneme fonksiyonel stirme fazi denilmektedir (108).

Dental arkta yer alan dislerin her biri farkli zamanlarda sekillenmekte ve
kalsifiye olmaktadir. Tiim siit diglerinin kuronlar: kalsifiye olmalar1 in utero olmaktadir.
Siirekli birinci biiyiik az1 ve orta keser dislerin sekillenmesi yasamin ilk alti ayinda
gerceklesmektedir. Kalsifikasyon ve siirmede oldugu gibi sekillenme zamaninda da

fizyolojik degisim cesitliligi bulunmaktadir (57).

Dislerin sekil ve boyutlar1 genetik olarak kontrol edilmekte, ve ¢cogu gelisimsel
gorlis yoniinden kizlarda ve erkeklerde farklilik gostermektedir. Erkeklerde disler
genelde ebat olarak daha bliyiiktiir ve bununla birlikte kizlara nazaran daha geg kalsifiye
olup slirmektedirler. Erkek ¢ocuklarda, kok uclarinin kapanmasi da kizlara nazaran daha

ge¢ yasta meydana gelmektedir (6, 56, 75, 122).

2.11. Fizyolojik yas ve dis yas1 kavramlar

Fizyolojik yas (ayn1 zamanda biyolojik yas ya da gelisim yas1 olarak da ifade
edilmektedir) 1963 yilinda Moorreess ve ark. tarafindan; “verilen bir yasta gozlemlenen
gelisim dagiliminin genisligi nedeniyle kronolojik ve ya takvimsel yasin sadece kaba bir
vaklasik tahmini ifade ettigi bir ortamda, her bir ¢ocugun durumunu tamimlayan
Olgeklerdir” seklinde tamimlanmistir. Fizyolojik yas, bir ya da daha fazla doku
sisteminin, Ozellikle de incelenen her sistem i¢in ayr1 ayr ifade edilerek
degerlendirilmektedir. Gelisim ise bir ya da birden fazla olayin geri doniisiimsiiz bir

sekilde meydana gelmesiyle ol¢iilmektedir (41, 92).

Fizyolojik yas konsepti farkli doku sistemlerinin gelisim dereceleri {izerine
kuruludur. Birbirinden farkli, birden fazla biyolojik yas kavrami olusturulmustur:
iskeletsel yas, morfolojik yas, sekonder cinsiyet yasi ve dis yasi. Bu kriterler ayr1 ayri
olarak ya da birlikte incelenerek biiylimekte olan c¢ocugun fizyolojik olgunluk

derecesini degerlendirmekte kullanilmaktadir (41, 44, 62).

Dis yas1 (dissel gelisim ya da dental maturasyon), disin olusumu ve sekillenmesi
ile Dbelirlenebilmektedir. Dissel gelisimin belirlenmesinde dis sekillenmesi dis
olusumundan daha dstiindlir. Ciinkii  her arastirmada dislerin  erginligi

incelenebilinmektedir (68, 92, 132).
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Sekillenmenin aksine dis olusumu, siirme siirecinin devamli bir parcgasi olarak
ayn1 zamanda bir ya da birden fazla diste nadiren gozlemlenen spesifik bir fazdir. Dis
olusumu ayni zamanda siit dislerinin kaybi ve dental arktaki yer darligi, kok

uzunlugundaki degisimler gibi ¢evresel faktorlerden de etkilenebilmektedir (92).

Dis siirmesi, fiziksel olgunluk gostergesi olarak ilk defa Ingiltere’de Sanayi
Devrimi ile kullanilmistir. Buna gore ikinci siirekli biiylik azis1 heniiz siirmemis
cocuklarin ¢aligmalarina izin verilmemistir. Yirminci ylizyilin ilk ¢eyreginde ise

dentisyon, okula alinabilme kriterleri i¢erisinde yer almistir (42, 88).

Glintimiizde dissel gelisim tizerine yapilan ¢alismalar histolojik, radyolojik ve de
klinik bilgiler dogrultusunda gerceklestirilmektedir. Dis olusumu ve sekillenmesinin
genetik, cevresel ve de hormonal faktdrlerden etkilenebildigi; tiim bunlara ek olarak
prenatal g¢evre ve siit disleri ilizerinde olan etkileri; olast fizyolojik ve patolojik
etkenlerin her iki dis dizisi lizerinde olan etkileri de unutulmamalidir (42). Ayrica
toplumun predominant etnik kokeni, bulundugu bolgenin iklimi, beslenme

aligkanliklari, sosyoekonomik seviyesi ve sehirlesme, irksal 6zellikleri etkilemektedir.

Literatiirde puberte baslangici ile dissel gelisim arasindaki iligkinin oldukca az
bir kismi bilinmektedir. Ozellikle mandibular kanin disinin diger dislere nazaran, dis
mineralizasyon dereceleri ile ossifikasyon dereceleri arasinda daha iyi bir korelasyon

oldugu bildirilmektedir (132).

2.12. Dissel gelisim belirleme metodlar:

Dis yasinin belirlenmesine, pedodonti, ortodonti, arkeoloji, paleodontoloji ve adli
tip gibi farkli klinik ve bilimsel disiplinlerde ihtiya¢ duyulmaktadir. Belli topluluklarda
yasayan insanlarin kronolojik yaslarinin is bulma ve evlilik gibi sosyal olaylarda

belirgin 6nem tagimaktadir (32, 130).

Ayrica digsel gelisimin iskeletsel gelisimden beslenme yetersizligi,
endokrinopatiler ve diger faktorlerden daha az etkilendigi bildirilmektedir (96).

Digsel gelisimini belirlemek amaciyla giiniimiizde, morfolojik-histolojik, klinik
ya da radyolojik 6zelliklere dayanan birden fazla metod kullanilmaktadir (21, 96).

Bu metodlar dislerin olusumlari, mineralizasyon seviyeleri ya da agiz i¢inde yer

almalarina kadar farkli kriterlere dayanarak olusturulmuslardir (3, 21, 96).
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En sik kullanilan morfolojik teknikler, apikal saydam alanin uzunlugu ve yas
gelisimi ile ilgili kriterler olabilecek atrizyon, sekonder dentin olusumu, periodontal
atasman, saydam apikal bolge, sement apozisyonu ve kok rezorpsiyonuna dayanmakta;
ve en az bir disin ¢ekimi ve mikroskobik olarak incelenmesini gerektirmektedir. Fakat
tim bu metodlarin yasayan bireylerde uygulanmasi etik, dini, kiiltiirel ya da bilimsel

nedenlerden miimkiin olmayabilmektedir (21).

Dis yasim belirlemek amaciyla uygulanan klinik yontemler disin agiz i¢inde
goriilmesi iizerine kuruludur. Dis slirmesi saglikli bireyde sirasiyla meydana gelen bir
dizi olay sonucunda ortaya c¢ikmakta ve kendine has Ozellikleri olan bir durum
olmaktadir. Bu yontem farkli muayene ortami ya da ekipman istememesi adina ¢ogu
durumda kullanilabilir kabul edilmektedir. Dis siirmesinin 6zellikle yas tayini amaciyla
kullanimi, dislerin aktif olarak siirdiigii 6 ay ile 2,5 yas arasi ile 6 yastan sonra daha
gecerli kabul edilmekte; bireysel (hormonal vb.) ve yerel (ankiloz, siit disinin erken ya
da ge¢ ¢ekimi, yer darhigi vb.) farkliliklara bagl olarak dis sayisinin kronolojik yas
tahmini i¢in uygun olmayacag bildirilmektedir (41, 96, 130).

Giliniimiizde yiiksek yasam standartlarina sahip {ilkeler yiiksek oranda gog
almakta ve gelen populasyonun belirlenmesinde panoramik rontgenler vasitasiyla dig
yast ve fizyolojik yas belirlenmesinin 6nemli bir metod oldugu bildirilmektedir.
Cocuklarin dis yaslari, rontgenler ile gozlenebilen siit ve siirekli diglerin biiyiime ve
gelisim fazlar1 lizerine dayanmaktadir. Bunun i¢in en fazla kullanilan rontgen ise

panoramik (ortopantomografik) rontgendir (22, 32).

Dis yasinin belirlenmesi amaciyla ¢esitli arastirmacilar tarafindan farkli dis yasi
belirleme yontemleri olusturulmustur: Gleiser ve Hunt 1955, Garn ve Lewis 1957, Nolla
1960, Fanning 1961, Moorrees ve ark. 1963, Haavikko 1970, Demirjian ve ark. 1973,
Kvaal 1994 bu yontemler i¢inde en fazla kullanilanlar1 olarak sayilmaktadir (41, 50, 55,
58,92, 95, 139).

Garn ve Lewis, ii¢ adet mineralizasyon (l-mineralizasyon baslangici, 2-kok
mineralizasyonunun baglangici, 3-apikal kapanis) ve iki adet dis siirme asamasi (1-
alveoler siirmenin baglamasi ve 2-okliizal seviyeye gelme) kullanarak, mandibular
premolar ve molar diglerin sekillenmesinde cinsiyet farkliligini degerlendirmislerdir

(55).
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Gleiser ve Hunt, siirekli birinci biiylik az1 diginin dogumdan 10 yasina kadar olan

zaman araliginda belli donemlerde aldiklar1 rontgenlere dayanarak olusturduklar

tabloda dis mineralizasyonunu 15 asamaya ayirmislardir (Tablo 2.5) (58).

Tablo 2.5: Gleiser ve Hunt tarafindan (1955) Birinci biiyiik az1 disinin mineralizasyonunu

derecelendirmek amaciyla kullanilan dis olusum asamalari

Asama

Tanimlama

1T
I
v
\%
VI
VII
VI

VIII A

XVIIT B

IX
X
XI
X1

XIII
X1V

XV

Kalsifikasyon yok: germ olsmus fakat mineralizasyon heniiz baglamamis
Kalsifikasyon merkezleri goriiniir: amelogenesiz tiiberkiil tepelerinden baglamig
Merkezlerin birligi: kalsifikasyon merkezleri birlesmis
Tiiberkiil dig sinirlart tamamlanmus: kuronal dis sinir mineralize
1/2 kuron: amelogenesiz servikal sinira dogru yarilanmig
2/3 kuron tamamlanmig
Kuron tamamlanmis: morfolojik olarak mineralize olmus; kdk sekillenmesi baglamamis
Minimal kdk olusumu: kuronun hemen altinda kok radyoopasitesi belirtisi var
Furkasyon minimal: interradikiiler mineralizasyon belirtileri var

Furkasyon hizla genislemekte: belirgin interradikiiler mineralizasyon, fakat kok %4 heniiz
olusmamig

1/4 kdk: radyografide morfolojik olarak 1/4 olarak son boyutunda kok goriilmekte
1/3 kok tamamlanmig
1/2 kok tamamlanmig
2/3 kok tamamlanmig
3/4 kok tamamlanmis
Diverjan kok kanal duvarlari: tam kdk boyunda fakat heniiz ige dogru konverjan degil

Konverjan kok kanallari: kok kanal duvarlart ice dogru ve kokler olgun goriiniimde
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Nolla, 1939 yilinda Pinney tarafindan olusturulan tabloyu modifiye etmis ve her
siirekli dis i¢in on mineralizasyon asamasindan olusan yontemini gelistirmistir (Tablo

2.6) (43, 95).

Tablo 2.6: Nolla tarafindan (1960) tiim disler icin olusturulan 10 dis gelisim asamasi

tanimlamasi
Asama Tanimlama
0 Germ yok: herhangi bir dig gelisim isareti yok
1 Germ varligt: germ sekillenmis fakat mineralizasyon heniiz baglamamis
2 Baslangig kalsifikasyonu: amelogenesiz tiiberkiil tepelerinden baglamig
3 1/3 kuron olusumu tamamlanmis: amelogenesiz servikal smira dogru 1/3 yol katetmis
4 2/3 kuron olugumu tamamlanmig
5 Kuron neredeyse olusumunu tamamlamis: morfolojik olarak servikale sinira dogru az kalmis
6 Kuron tamamlanmis: kuron mineralize fakat kok olusumu baglamamis
7 1/3 kdok tamamlanmis: radyolojik olarak morfolojisinin 1/3’{i tamamlanmis
8 2/3 kok tamamlanmis
9 Kok neredeyse tamamlanmis: tam kok boyuna ulasilmis fakat apeks hala agik

10 Kok tamamlanmis: kokiin apikali tamamlanmis ve apeks kapanmis
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Fanning, Gleiser ve Hunt tarafindan gelistirilen yontemi modifiye ederek, 20
asamal1 bir gelisim tablosu olusturmustur ve bu yontemde az1 dislerinin meziyal ve

distal kokleri ayr1 ayr1 degerlendirilmektedir (Tablo 2.7) (50).

Tablo 2.7: Fanning tarafindan (1961) mandinular kanin, premolar ve molar disler icin

olusturulmus 20 dis gelisim asamasi

Asama Tanimlama

(0) Kalsifikasyon yok: germ olugmus fakat mineralize olmamais
(o Kalsifikasyon merkezleri goriiniir: amelogenesiz tiiberkiil tepelerinden baglamig

Cco Merkezlerin birligi: kalsifikasyon merkezleri birlesmis

Coc Tiiberkiil dis sinirlart tamamlanmis: kuronal dis sinir mineralize

Cri 1/2 kuron: amelogenesiz servikal sinira dogru yarilanmig

Cry;3 2/3 kuron tamamlanmig

Crc Kuron tamamlanmis: morfolojik olarak mineralize olmus; kok sekillenmesi baglamamig
R, Minimal kdk olusumu: kuronun hemen altinda kok radyoopasitesi belirtisi var

ClL Furkasyon minimal: interradikiiler mineralizasyon belirtileri var

Furkasyon hizla genislemekte: belirgin interradikiiler mineralizasyon, fakat kok Y4 heniiz

olusmamis
Ry 1/4 kok: radyografide morfolojik olarak 1/4 olarak son boyutunda kok goriilmekte
Rys 1/3 kok tamamlanmis
Ry, 1/2 kok tamamlanmis
Ry 2/3 kok tamamlanmis
Rsy 3/4 kok tamamlanmis
Rc Diverjan kok kanal duvarlari: tam kdk boyunda fakat heniiz ice dogru konverjan degil
A Apeks 1/4 kapanmig
Aip Apeks 1/2 kapanmis
Az Apeks 3/4 kapanmis
Ac Konverjan kok kanal duvarlart: kok kanal duvarlar ice dogru konverjan ve kokler olgun

goriiniimde
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Moorrees ve arkadaslari, Fanning’in gelistirdigi tablolar1 kullanarak, siirekli
dentisyondaki dislerin gelisimini tiiberkiil tepesi baslangicindan apikal ucun tamamen
kapanmasina kadar olacak sekilde tek kokli dislerde 13, ¢cok koklii dislerde 14 farkl
asamaya ayirmiglardir. Her bir dis i¢in kronolojik yas tahmini, ilgili dis i¢in hazirlanmig
olan mineralizasyon gelisim seviyesini gosteren tablolardan faydalanilarak

yapilmaktadir (Sekil 2.1, Sekil 2.2) (93, 139).

Kuron
G ® s o Q®
¢, Cu Cpe Cry C  Cr
Kok Apeks
™
2 9 I W jf
R, Rf RE R} R, N,

Sekil 2.1: Moorreess’e gore (1963) tek koklii dislerin olusum asamalari



Kuron
AN [~
L\) = o () :?:;]
¢ Ceo Coc Cri cr3 Cr,

Kok
AR REH W
R, cl, R% Rg R% R,
Apeks

i
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Sekil 2.2: Moorreess’e gore (1963) mandibular biiyiik azi dislerinin olusum asamalari
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Haavikko’nun gelistirdigi metod, her dis i¢in tanimlanan 12 radyografik
asamadan olusmakta ve bu asamalar dis yasina doniistiiriilmektedir. Kronolojik yas ise,

elde edilen tiim dis yaslarinin ortalamasi alinarak hesaplanmaktadir (20).

Kvaal ve arkadaslar1 ise radyolojik ve morfolojik olgiimleri birlestirerek ilgili
bireyin yas tayini yapabilmek amaciyla gelistirdikleri yontemlerinde; varolan disin
apikal saydamligimi (T-mm olarak), periodontal ligamanin retraksiyonunun (P-mm
olarak) rontgen yardimiyla Ol¢limii, pulpa uzunlugunun Ol¢iimii (PL-mm olarak),
rontgen yardimiyla kok uzunlugunu meziyal yilizden oOlgiimii (RL), mine-sement
smnirindaki kok ve pulpa genisligi, vb gibi kriterleri géz Oniline alarak yas tayini

yapmuslardir (139).

Dis yas1 belirlenmesi amaciyla gilinlimiizde diinya capinda en sik kullanilan
yontem ise Demirjian ve arkadaslari tarafindan 1973 yilinda Fransiz-Kanadali cocuklara
dayanilarak olusturulmus yontemdir. Diinyanin farkli bolgelerinde farkli populasyonlar
tizerinde denenmis ve beyaz irk ¢ocuklarima daha fazla uyumlu oldugu saptanmistir (3,

32,51, 114, 130).
Demirjian Yontemi:

1146 erkek ve 1482 kiz olmak iizere toplam 2628 cocuk iizerinde yapmis
olduklar1 arastirma sonucunda, sol mandibular 7 adet (20 yas disi haric) disin gelisim

asamalar1 iizerine olusturulmus bir yontemdir.
Bu yonteme gore;

Digler, gelisim seviyelerinin belirlenmesi i¢in degerlendirilirlerken; 2. Biiyiik az1
disi, 1.Biiyiik az1 disi, 2.Kii¢iik az1 disi, 1.Kiiciik az1 disi, kanin disi, yan keser dis ve
orta keser dis olarak siralanmaktadir. Dislerin gelisim seviyelerine A’dan H’ye birer
deger verilmektedir. Dislerin rontgen goriintiileri A-H aras1 gelisim diizeylerini gosteren
semaya gore karsilastirilarak, her bir disin hangi gelisim seviyesinde oldugu

belirlenmektedir.

Seviyeler belirlenirken, biiyiitec kullanilmadan ciplak gozle
degerlendirilebilmelidir. Kuron yiiksekligi, tiiberkiil tepesinin en iist noktas1 ile mine-
sement sinir1 arasindaki en fazla mesafeyi ifade ederken; tiiberkiillerin esit yiikseklikte
olmadig1 durumlarda iki tiiberkiiliin ayr1 ayr1 en yliksek noktasi arasindaki mesafenin

ortasi tiiberkiil tepesi olarak kabul edilmektedir (13, 41, 106).
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Dis olusum asamalar1:

Eger herhengi bir kalsifikasyon belirtisi yoksa 0 (sifir) derecesi verilmektedir.

A Hem tek hem de ¢ok koklii disler i¢in kriptin en iist seviyesinde kalsifikasyon kon

ya da konlar seklinde goriilmektedir.

B Kalsifiye noktalar okliizal ylizeyin sinirlarin1 olusturan tek ya da birden fazla

tiiberkiilii olusturmaktadir

C a. Okliizal yiizeyde mine olusumu tamamlanmistir. Servikal bolgeye dogru

konverjan goriiniim olusturmaktadir.

b. Dentin birikimi baslangic1 goriilmektedir.

c. Okliizal tarafa bakan yiizeyde pulpa odas1 sinir1 kavisli sekli almaktadir.
D. a. Mine-sement sinirina dogru kuron olusumu tamamlanmis

b. Tek koklii dislerde pulpa odasinin dig smir1 servikale dogru kankav olacak

sekilde egimli. Pulpa boynuzlari mevcutsa, acilmis semsiye goriintiisii sergilemektedir.
c. Kok olusumu baglangict gézlenmekte.
E. Tek koklii disler icin,

a. Pulpa odas1 duvarlar1 devamlilig1 bir 6nceki asamaya nazaran genislemis pulpa

boynuzu ile bozulmaktadir.
b. K6k uzunlugu kuron uzunlugundan azdir.
Biiyiik azi disleri igin,

a. Radikiiler bifurkasyon baslangi¢c olusumu kalsifiye nokta ya da yarimay
seklinde goriilmektedir.

b. Kok uzunlugu kuron yiiksekliginden hala azdir.
F. Tek koklii disler icin,
a. Pulpa odas1 duvarlar ikizkenar tiggen ve kok uglar1 huni seklindedir.

b. Kok uzunlugu kuron yiiksekligine esit ya da ondan daha fazladir.
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Biiyiik azi disleri igin;

a. Bifurkasyonun kalsifiye kismi, yarim ay seklinden daha fazla gelismis ve

koklere huni seklinde sonlanmalarini saglayacak sekilde daha belirginlesmistir.
b. K&k uzunlugu kuron yiiksekligine esit ya da daha fazladir.

G. a. Kok kanallar1 duvarlari paralel ve apikal u¢ kismen agiktir (biiyiik az1 diglerde

distal kok)
H. a. K6k kanalinin apikal ucu tamamen kapanmustir. (Biiylik az1 dislerinde distal kok)

b. Kok ve apeks ¢evresinde periodontal membran genisligi diizgiindiir (Sekil 2.3).

o A B C D E F G H

Sekil 2.3: Demirjian’a gore dis gelisim asamalarimin sematik olarak gosterilmesi

7 dis i¢in ayri ayri elde edilen dereceler kizlar ve erkekler i¢in ayri ayri
olusturulmus skor tablolar1 kullanilarak skorlandirilmaktadir. Derecelere karsilik gelen
skorlarin toplami tabloda karsilik gelen yasla eslestirilmektedir (41). Demirjian
skorlama sistemi, kesin kok uzunluklarinin yaninda objektif kriterlere ve ilgili degerlere
baglidir. Ugiincii biiyiik az1 disi harig sol alt cenedeki tiim disler kok kapanis asamasina
bagl olarak skorlanmaktadir. Tiim yedi disin skorlar1 toplami digsel gelisim skorunu
(0 ile 100 arasinda) ifade etmektedir. Dissel gelisim skorlari, standart degerleri gésteren
grafik ya da tablolar kullanilarak dis yasina ¢evirilmektedir. Kizlar ve erkekler i¢in ayri
standartlar bulunmaktadir. Bu yontem, ¢ocukluk donemi boyunca ilgili bireyin dis

yasinin belirlenmesinde kullanilabilmektedir (139).

Demirjian yonteminde sadece sol alt ¢enede bulunan yedi adet disin referans
almmasinin nedeni olarak; dental maturasyonun alt ¢enede orta hattin saginda ve

solunda simetrik olarak gézlenmesi gosterilmektedir (105).
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Demirjian ve ark, yontemlerini olustururlarken; ikinci biiyiik azi, birinci biliyiik
az1, ikinci kii¢lik az1 ve birinci kii¢iik az1 disleri ile ikinci biiytlik azi, ikinci kiiglik azi,
birinci kiigiik az1 ve orta kesici disleri de incelediklerini, elde ettikleri degerlerde
satndart sapma degerinin sekiz yasta yaklasik on hafta, daha biiylik yaslarda ise daha
farklr araliklarda oldugunu; sadece alt cenede bulunan ondort adet disi incelediklerinde
elde ettikleri sonuglarin yedi disin incelenmesi sonucunda elde ettikleri degerlerle
yaklasik olarak ayni oldugunu (6rn: sekiz yasta yaklasik {i¢ haftalik fark), bu nedenle
uygulamada kolaylik saglamasi agisindan sadece sol alt ¢genede yer alan yedi adet disi

kullanarak yontemlerini sekillendirdiklerini bildirmektedirler (41).
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3. GEREC VE YONTEM

2008- 2010 yillar1 arasinda gerceklestirilen arastirmada; yaslar1 7-16 arasinda
degisen, ALL nedeniyle tedavi gdrmiis, calisma yapilan zamanda iyilesmis kabul edilen
ve en az bir sene (veya daha fazla) siiredir biiylime ve gelismelerini etkileyebilecek
herhengi bir tedavi uygulanmamis 32 (13 kiz, 19 erkek) ve saglkli, biiylime ve
gelisimlerini etkileyen herhangi bir tedavi gérmemis 32 (13 kiz, 19 erkek), toplam 64

cocuk ¢alisma kapsamina alindi.

Calisma igin yerel etik kurul onay1 disinda, Istanbul Universitesi Istanbul Tip
Fakiiltesi Cocuk Hastaliklar1 Anabilim Dali, Pediatrik Hematoloji ve Onkoloji Bilim

Dali’ndan da yazili izin belgesi alind1.

3.1. Yerel etik kurul onay1
Bu ¢alisma igin; 1.U. Istanbul Tip Fakiiltesi Yerel Etik Kurul’undan 29.02.2008
tarihli 608 sayili yazisi ile ¢alismanin etik yonden bir sakinca tasimadigi, uygulamaya

konulabilecegini belirten onay raporu alindi.

3.2. Hasta secimi

Arastirmaya dahil edilen ¢ocuklardan deney grubundakilerin: ALL nedeniyle
tedavi gormiis (sadece kemoterapi tedavisi ya da kemoterapi+radyoterapi kombine
tedavisi gormiis), tedaviye olumlu yanit vermis ve iyilesmis kabul edilmis olmasi; en az
son bir sene i¢inde biiyliime ve gelismesini etkileyecek herhangi bir hastalik nedeniyle
tedavi gormemis olmasi, ve kontrol grubundakilerin ise herhangi bir sistemik
rahatsizliginin bulunmamasi, biiylime ve gelisimlerini etkileyen herhangi bir hastalik

nedeniyle tedavi gérmemis olmalar1 6n kosulu arandi.

3.3. Hastadan anamnez alinmasi

Cocuklarin velileri ile ©n goriisme yapilarak; veliler ¢aligmanin igerigi
konusunda yazili ve sozlii olarak bilgilendirildi ve ¢alismanin igerigi, katilimin siiresi,
potansiyel risk ve sorunlari, hastanin olasi yararlarini, velinin ve ¢ocugun adres, telefon
bilgilerini de igeren goniilli onay formu imzalatildi. Cocuklarin velileri ile birebir
goriisme yapilarak genel saglik durumlar ile ilgili sorular sorularak kayitlar alindi.
Ayrica ALL tedavisi gérmiis cocuklarin Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi

Cocuk Hastaliklar1 Anabilim Dali, Pediatrik Hematoloji ve Onkoloji Bilim Dali’nda
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gormiis olduklar1 tedavilerin detaylarini iceren dosyalar1 da incelenerek ALL nedeniyle
uygulanan tedaviler hakkinda bilgi edinildi. Elde edilen bilgiler hazirlanmis anamnez

bilgi formlarina kaydedildi.

3.4. Klinik incelemeler
Cocuklarin agiz dis muayeneleri ayna ve sond yardimi ile Diinya Saglik Orgiitii
kriterlerine gore yapildi ve bulgular ¢aligma i¢in 6zel olarak hazirlanan Oral Takip

Formlari’na kaydedildi.

3.4.1. Dis ciiriiklerinin belirlenmesinde kullanilan yontem

Muayene, sag iist cenenin distalinden baglayarak {ist ¢ene bitirildikten sonra sol
alt cenenin en distalinden sag alt ¢cenenin en distaline kadar belirli bir diizen i¢inde
yapildi. Arayiiz clriiklerinin belirlenmesi i¢in radyografi alinmadi. Disin herhangi bir
ylizeyi agizda goriiniir hale geldiyse, dis siirmiis kabul edildi. Ayni1 anda hem siit hem

de siirekli dis ayn1 dis boslugunda ise siirekli dis degerlendirme kapsamina alindu.

Belirlenen ciirtikler ve disler iizerindeki lokalizasyonlar1 Oral Takip Formu

tizerinde yer alan ilgili dis lizerinde belirtildi.

Elde edilen kayitlar ile DMFT indeksine (Decayed, Missing and Filled Teeth
Index) gore siirekli disler icin DMF(T) ve DMF(S), siit disleri i¢in df(t) ve df(s)

degerleri hesaplandi.

3.4.2. Oral hijyenin belirlenmesi

Oral hijyeni belirlemek amaciyla Silness-Loe Plak Indeksi ile Diseti Olugu
Kanama Indeksi (SBI) kullanildi ve Diseti Olugu-Diseti Cebi Derinligi dl¢iimleri
yapildu.

3.4.2.1. Silness-Loe plak indeksi (1964)

Ag1z igerisinde var olan dislerin mesial, fasiyal, distal ve oral yiizleri olmak
lizere dort yiizeyi degerlandirildi. Indeks uygulanacak disler hava spreyi ile
kurutulduktan sonra pamuk tamponlarla izole edildi. G6z ve periodontal sonda yardimi

ile plak varlig1 degerlendirilmesi yapildi. Toplam degerler yiizey sayisina boliinerek

indeks hesaplandi (Tablo 3.1).
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Verilen indeks degerleri toplami
Silness-Loe Plak indeksi=

Degerlendirilen yiizey sayisi

Tablo 3.1 Silness-Loe plak indeksi

Derece
Skor 0 Gozle bakildiginda ve sonda ile kazindiginda diseti kenarinda bakteri plag: yoktur
Diseti kenarinda bakteri plagi gozle zor secilebiliyor, sadece sonda ile kazinarak belli
Skor 1 o
edilebiliyor
Skor 2 Diseti kenar1 yaninda gozle iyi goriilebilen yumusak birikintiler var. interdental bélge
tamamen dolmamus.
Skor 3 Diseti kenarinda gayet belirgin kalin birikintiler var ve bunlar kuronale dogru gelismis.

Interdental bolge tamamen dolu.

3.4.2.2. Diseti olugu kanama indeksi (SBI)

Klinik muayene kapsaminda agiz i¢inde var olan disler periodontal sonda
kullanilarak diseti olugu kanama indeksleri belirlendi. Bunun i¢in periodontal sonda ile
sulkus icinde dikkatle dolasildi ve kanama olmasi ve disetinin durumuna gore
derecelendirildi (Tablo 3.2). Toplam degerler {inite sayisina boliinerek indeks

hesaplandi.

Tablo 3.2 Diseti olugu kanama endeksi (SBI)

Derece
P ve M disetlerinde gozle bakildiginda degisiklik yok, diseti olugu sonda ile kontrol
Skor 0 S
edildiginde kanama yok

P ve M disetlerinde gozle bakildiginda renk degismesi ve 6dem yok, digeti olugu sonda

Skor 1 . s
ile kontrol edildiginde kanama oluyor
Skor 2 P ve M disetlerinde 6dem yok, diseti rengi degismis ve diseti olugu sonda ile kontrolde
kaniyor

Skor 3 Diseti olugu kanamasi, renk degisikligi ve hafif 6dematdz degisiklik var
Skor 4 Diseti olugu kanamasi, renk degisikligi ve belirgin 6dematdz degisiklik var
Skor 5 Belirgin diseti olugu kanamasi, sondayla kontrol edilmeden de kendi kendine kanama,

belirgin renk degisikligi, ileri 6dematoz degisiklik(iilserli-iilsersiz) var

(P: Papiller, M: Marginal)
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Verilen indeks degerleri toplamu

Diseti olugu kanama indeksi (SBI)=

Degerlendirilen tinite sayist

3.4.2.3. Diseti olugu-Diseti cebi derinligi

Klinik muayene kapsaminda agiz i¢inde var olan digler periodontal sonda
kullanilarak Diseti Olugu-Diseti Cebi Derinligi Ol¢timleri yapildi. Bunun igin
periodontal sonda disin uzun aksina olabildigince paralel tutulup, diseti olugunda hafif
bir direng¢ hissedilinceye kadar diseti oluguna yerlestirildi. Elde edilen degerler 6l¢iim

yapilan toplam nokta sayisina boliiniip ortalamalar1 alindi.

Cocuklarda diglenme olaylarmin gelisimine gore disetinin durumu degisiklik
gostermektedir. Ornegin , dis siirmesi sirasinda diseti olugu daha derindir ve siit disleri
siirmelerini tamamladiktan sonra da diseti olugu eriskinlerinkinden daha derin
olmaktadir. Bu oran 0,5- 2,5 mm arasinda degisebilmektedir (60). Bu nedenle ¢alisma
kapsaminda yer alan ¢ocuklarin diseti olugu-digeti cebi derinligi Ol¢limlerinde tiim
dislerin 6l¢timlerinin yanisira; siit dentisyonu olan ¢ocuklar i¢in 54, 64, 74, 84, 71 ve 81
no’lu disler; karisik ve siirekli dentisyonda olan cocuklar i¢in 16, 26, 36, 46,31 ve 41

no’lu disler referans alinarak ikinci bir 6l¢iim yapildi.

3.4.3. Dislerde Molar-insizal Hipoplazi (MIH) varhgm belirlemede kullanilan
yontem

Klinik muayene kapsaminda agiz iginde var olan disler tiikiiriikten izole
edilmeden, ayna, sond ve reflektér yardimiyla muayeneleri yapildi; molar-insizal
hipoplazi varligi, Wetzel ve Reckel’in olusturmus oldugu siniflandirmaya gore

degerlendirildi (Tablo 3.3).
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Tablo 3.3 Wetzel ve Reckel siniflandirmasi

Derece

Skor 1 Dislerin ¢igneyici yiizeylerinde ve kuronun iist kisimlarinda izole beyaz- krem renkten
sarimsi kahverengi renklesmeler

Skor 2 Disteki tiiberkiillerin hepsini ya da bir kismim etkileyen ¢ok az madde kaybiyla birlikte
olan sarims1 kahverengi hipomineralize mine

Skor 3 Diste genis Ol¢iide mineralize alan eksikligi, belirgin sarimst kahverengi renklesme ve

bunun sonucunda fazla miktarda mine kayiplar1 varligi

3.4.4. Dislerde kuron-kok anomalisi, dis eksikligi veya fazlahg varhgimn
belirlenmesinde kullanilan Kriterler

Caligma kapsaminda yer alan bireylerden alinan panoramik radyografilerden
faydalanilarak disler sekil, sayr ve kok anomalisi agisindan degerlendirildi.

Degerlendirme i¢in:

Mikrodont dis: normal boyutlarin altinda dlgiilere sahip olan dis (simetrigi olan

disle karsilagtirildiginda)

Makrodont dis: normal boyutlarin iizeinde 6l¢iilere sahip olan dis (simetrigi olan

disle karsilagtirildiginda)

Taurodont dis: mine-sement sinirindan baslayan artmis mesio-distal uzaklik,

oldukea kisa kokler ve genis pulpa odastyla karakterize gelisim anomalisi

Hipodonti: sit veya siirekli dis dizisini etkileyen bir ya da daha fazla disin

olugsmamasiyla karakterize say1 anomalisi
Sivri kokler: hacimce azalmis, ince kokler
Kiit u¢lu kékler: artmis hacimli ve kiit ucla bitmis kokler
Diy eksikligi-dis fazlaligi,

Dis eksikligi: dis sayisindaki azlik. Total ya da parsiyel olabilmektedir. Total dis
eksikligi anadonti; bir tiirde bir ya da birden fazla dis eksikligine oligodonti(hipodonti)

Dis fazlalig1 (hiperodonti): dis sayisindaki fazlalik. Normal boyut ve goriiniimde
olan art1 diglere suplamenter, normal bi¢im ve boyutta olmayanlar ise stirnumerer dis

olarak tanimlanmakatadir (60, 76).
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3.4.5. Kapanis iliskilerinin degerlendirilmesi
Calisma kapsaminda yer alan tiim bireylerin kapanis iligkileri klinik muayeneleri

sirasinda Angle siniflamasina bagl olarak degerlendirildi:

Angle Smf I iligki: iist birinci biliylik az1 disinin mesio-bukkal tiiberkiili alt

birinci biiyiik az1 disinin median oluguna oturmaktadir.

Angle Sinif II iligki: {ist birinci biiylik az1 disi sabit kabul edilmekte, alt biiytlik
az1 disi bu dise gore distalde yer almaktadir.

Angle Sif I iliski: iist birinci biiyiik az1 disi sabit edilmekte, alt biiylik az1 disi
bu dige gore mesialde yer almakatdir (23, 127).

3.5. Radyolojik incelemeler

Calisma kapsaminda yer alan tiim bireylerin klinik muayene ve teshise yardimei
olmas1 amaciyla panoramik réntgenleri Istanbul Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Oral Diagnoz ve Radyoloji Anabilim Dali’'nda c¢ekildi. Elde edilen panoramik

rontgenler karanlik odada negatoskop iizerinde incelendi.

3.6. Dental maturasyon seviyelerinin incelenmesi
Calisma kapsamindaki her ¢ocuk i¢in kronolojik yas, panoramik rontgenin
cekildigi tarihten dogum tarihi ¢ikarilarak hesaplanmistir ve iki basamakli say1 olarak

kaydedilmistir.

Demirjian yontemi ile dis yast belirleme, sol alt c¢enedeki 7 siirekli disin
gelisimleri (20 yas disi hari¢) esasina dayanmaktadir. Dis gelisimi 8 asamaya ayrilmigtir
ve her dis i¢in gelisim asamalar1 ayr1 ayri ayrintilt bir sekilde yazili olarak tanimlanmis
ve resimlerle desteklenmistir. Kalsifikasyon goézlenmiyorsa “0”, gozleniyorsa “A”’dan
“H’ye kadar olan kalsifikasyon derecelerine gore skorlama yapilmaktadir. 7 disin her
gelisim asamasi istatistiksel modele gore skorlanmistir. Her cinsiyet i¢in standartlar ayri
olarak verilmistir ve 7 disin skorlarinin toplami dental maturasyonu vermektedir. Elde
edilen sonu¢ doniistiirme tablolarmma ya da persantil egrilerine uyarlanarak dis yasi
hesaplanmaktadir. Caligma grubundaki bireylerin sayilarinin az olmasi nedeniyle kizlar
ve erkekler icin elde edilen skorlar; Skor I: Kizlarda 277-882, erkeklerde 275-855 arasi,
Skor II : Kizlarda 883 ve yukarisi, erkeklerde 856 ve yukarisi olarak kabul edilmistir.
Bu calismada, Demirjian standartlarina gore dis yasi dlglimleri Dental Maturity CD-
Rom Silver Platter Education 1994, Norwood, MA ile yapilmustir.
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3.6.1. Calisma grubunun degerlendirilmesi

Demirjian yontemi ile dis yasinin belirlenmesi i¢in kullanilan biitliin rontgenler
degerlendirme hatasin1 en aza indirmek ve yontemin giivenilirligini degerlendirmek
amactyla arastirmaci tarafindan 2 kez incelenmistir. Birinci degerlendirme 1s1kl
negatoskop tizerinde gergeklestirilmis ve dislerin gelisim asamalar1 belirlenerek, veriler
bilgisayar programda ilgili yerlere girilmistir. Ikinci degerlendirme igin birinci
degerlendirmeden 1 ay sonra her iki gruptan rastgele 10’ar kisi se¢ilmis ve rontgenleri
tekrar incelenerek belirlenen skorlar bilgisayar programinda tekrar degerlendirilmistir.
Birinci ve ikinci degerlendirme arasindaki farklar genellikle bir hasta i¢in 7 diste, bir
gelisim asamasin1 gecmemektedir. Eger fark gdzlenmisse, diisiik gelisim asamasi

secilmistir.

3.6.2. Yontemin dogrulugunun-arastirmacinin giivenilirliginin degerlendirilmesi
Dis yas1 tahminin dogrulugu, dnceden tahmin edilen kronolojik yasa ne derece
yakin oldugudur ve kronolojik yas ile dis yas1 arasindaki farkla hesaplanir. Her grup
icin kronolojik yas dis yasi ile karsilastirilir. Kronolojik yas dis yasindan ¢ikarildiginda,
pozitif sonug elde ediliyorsa bu sonu¢ “fazla tahmin” (ileri dis gelisimi), sonug¢ 0 ise
kronolojik yas ve dis yasinin ayn1 oldugu, negatif sonug elde ediliyorsa “eksik tahmin”

(gecikmis dis gelisimi) olarak degerlendirilmistir.

3.7. istatistiksel degerlendirme

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler icin
NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007&PASS 2008 Statistical Software
(Utah, USA) programi kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici
istatistiksel metodlarin (Ortalama, Standart sapma, frekans) yanisira niceliksel verilerin
karsilagtirilmasinda normal dagilim gosteren parametrelerin  iki grup arasi
karsilagtirmalarinda Student t test, normal dagilim gdstermeyen parametrelerin iki grup
arast karsilagtirmalarinda Mann Whitney U test kullanildi. Niteliksel verilerin
karsilastirilmasinda Ki-Kare testi ve Fisher’s Exact Ki-Kare testi kullanildi. Rontgen
yast ve Demirjian yas1t uyumlulugunun tespitinde ICC hesaplandi. Parametre
Olciimlerine iliskin metod hatasinin analizinde de Sinif i¢i korelasyon katsayis1 (ICC)

hesaplanmistir. Anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

4.1. Arastirmada kullanilan anamnez sorular1 ve test bulgularimin ortalama
degerleri

4.1.1. Caliyma kapsamindaki ¢cocuklarin yas ve cinsiyet dagilimi

Yaglar1 7-16 arasinda degisen, ALL nedeniyle tedavi gérmiis ve ¢aligma yapilan
zamanda iyilesmis kabul edilen 32 (13 kiz, 19 erkek) ve 32’si saglikli (13 kiz, 19 erkek)
toplam 64 cocuk calisma kapsamina alindi (Tablo 4.1). Losemi tedavisi gormiis

cocuklar “Grup I (n=32), saglikli ¢ocuklar “Grup II”’ (n=32) olarak adlandirild1.

Tablo 4.1: Gruplara Gore Cinsiyet Degerlendirilmesi

Grup I Grup I1
n (%) n (%) P
Cinsiyet
Erkek 19 (%59,4) 19 (%59.4)
1,000
Kiz 13 (%40,6) 13 (%40,6)

*Ki-kare testi kullanildi

Gruplara gore ¢ocuklarin cinsiyet dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlaml

bir farklilik saptanmamustir (p>0,05).

Cocuklarin rontgen ¢ekilme yaslari 5 ile 15 arasinda degismekte olup, ortalama

yas 10,34+2,94 tiir (Tablo 4.2).

Tablo 4.2: Gruplara Gore Rontgen Cekilme Yasinin Degerlendirilmesi

Grup I Grup II
n (%) n (%) p
Rontgen c¢ekilme yasi
<8 yas 11 (%34.,4) 7 (%21,9)
0,266
>9 yas 21 (%65,6) 25 (%78,1)

*Ki-kare testi kullanildi
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Gruplara gore ¢ocuklarin rontgen cekilme yaslar1 arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir farklilik saptanmamustir (p>0,05).
Grup 1 igin;

Cocuklara teshis konma ve tedaviye baglanma yasi 3 ile 10 yas arasinda

degismekte olup, ortalama yas 5,404+2,48°dir (Tablo 4.3).

Tablo 4.3: Losemi tedavisi gormiis cocuklarin teshis-tedavi baslama yaslarinin

degerlendirilmesi

Min-Max Ort+SS

Teshis-Tedaviye baslama yas1 3-10 5,40+2,48

4.1.2. Losemi tedavisi gormiis cocuklara iliskin bilgilerin degerlendirilmesi
Cocuklarin tedavi siireleri 12 ay ile 36 ay arasinda degismekte olup, ortalamasi

15,78+6,40’t1r.

Cocuklarin %46,9’unda standart risk ALL (SR ALL), %53,1’inde yiiksek risk
ALL (YR ALL) goriilmiistiir.

Cocuklarin  %40,6’sina  kemoterapi tedavisi uygulanirken, %59.,4’iine
kemoterapi ve radyoterapi birlikte uygulanmistir. Uygulanan radyoterapi dozlar1 12 Gy
ile 18 Gy arasinda degigmekte olup, ortalamasi 15,16+3,08 Gy’dir (Tablo 4.4).

Tablo 4.4: Losemi Tedavisi Alan Cocuklara iliskin Bilgilerin Dagilimi

Min-Max Ort+SS
Tedavi siiresi (ay) 12-36 15,78+6,40
n %

ALL Tipi

SR ALL 15 46,9

YR ALL 17 53,1
Tedavi Sekli

KT 13 40,6

KT+RT 19 59,4
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4.1.3. DMF(T), DMS(S), df(t) ve df(s) indeksleri

Cocuklarin DMF(T), DMF(S), df(t) ve df(s) ortalamalart Grup I igin sirasiyla
3,00; 4,18; 2,31 ve 4,75; Grup Il i¢in sirasiyla 3,28; 2,40; 6,15 ve 3,31 olarak bulundu
(Tablo 4.5).

Tablo 4.5: Gruplara Gore df(t), df(s), DMF(T), DMF(S) Degerlendirilmesi

Grup I Grup II
Ort£SS (Medyan) Ort+SS (Medyan) b
df(t) 2,31+3,11 (1) 3,3143,11 (3) 0,119
df(s) 4,75+6,47 (2) 6,15+6,01 (6) 0,182
DMEF(T) 3,00+£2,90 (3) 2,40+2,54 (2) 0,485
DMEF(S) 4,18+4,46 (4) 3,2844,44 (2) 0,466

*Mann Whitney U test kullanild

Gruplara gore cocuklarin df(t), df(s), DMF(T) ve DMF(S) sayilar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamuistir (p>0,05).

4.1.4. Ag1z hijyeni ile ilgili bulgular

Grup I i¢in Silness-Loe plak indeksi ortalamasi 0,88, Grup II i¢in ise 0,81 olarak
bulundu. Grup I i¢in diseti olugu kanama indeksi (SBI) ortalamasi 0,31, Grup II i¢in ise
0,42 olarak bulunmustur (Tablo 4.6).

Tablo 4.6: Gruplara gore Silness-Loe plak indeksi ve diseti olugu kanama indeksi (SBI)

degerlendirilmesi
Grup I Grup II
Ort£SS (Medyan) Ort+SS (Medyan) P
Silness-Loe PI 0,88+0,76 (0,90) 0,81+0,35 (0,78)
0,266
SBI 0,31+0,54 (0,14) 0,42+0,25 (0,34)

* Mann Whitney U test kullanildi ** p<0,01



48

Gruplara gore ¢ocuklarmn plak indeksi diizeyleri arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir farklilik saptanmamuistir (p>0,05).

Grup I’deki ¢ocuklarin diseti olugu kanama indeksleri, Grup II’deki ¢cocuklardan
istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli derecede diisiik saptanmigtir (p<0,01) (Sekil
4.1).

SBI

0.4
0.35
0.3
0,25

0.2

UBAPIA

0.15
0.1

0.05

Grup I Grup II

Sekil 4.1: Gruplara gore SBI diizeylerinin dagilim

Gruplar igin yapilan diseti olugu-diseti cebi derinligi degerlendirmesinde:

Grup I i¢in referans dislerin cep derinligi ortalamasi 1,85 mm, tiim dislerin cep

derinlikleri ortalamasi 1,83 mm;

Grup II icin ise referans dislerin cep derinligi ortalamasi 1,82 mm, tiim dislerin

cep derinlikleri ortalamasi 1,70 mm olarak saptanmigtir (Tablo 4.7).



Tablo 4.7: Gruplara Gore Cep Derinligi Degerlendirilmesi

49

Grup I Grup II

Ort+SS Ort+SS P
Referans Dis Cep Derinligi (mm) 1,85+0,23 1,82+0,38 0,753
Tiim Dis Cep Derinligi (mm) 1,83+0,25 1,70+0,33 0,009%**
* Student t test kullanild: ** p<0,01

Gruplara gore cocuklarin referans dis cep derinlikleri diizeyleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamaistir (p>0,05).

Grup I’deki ¢ocuklarin tiim disler i¢in cep derinligi ortalamalari, Grup II’deki

cocuklardan istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli derecede yiiksek saptanmistir

(p<0,01) (Sekil 4.2).

Tiim Dislerin Cep Derinligi (mm)

Grup I Grup 11

Sekil 4.2: Gruplara gore tiim dis cep derinligi ortalamalarimin dagilimi
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4.1.5. Molar-insizal Hipoplazi varhiginin degerlendirilmesi
Grup I’deki g¢ocuklarin %43,8’nde, Grup II’deki g¢ocuklarin ise %325,0’nda

molar-insizal hipoplazi varligi tespit edilmistir (Tablo 4.8).

Tablo 4.8: Gruplara Gore MIH Degerlendirilmesi

GrupI Grup II
p
n (%) n (%)
MIH 14 (%A43,8) 8 (%25,0) 0,114
MIH Bolgesi
1. Bolge 12 (%37,5) 8 (%25,0) 0,281
2. Bolge 11 (%34.,4) 7 (%21,9) 0,266
3. Bolge 9 (%28,1) 3(%9.4) 0,050%
4. Bolge 8 (%25,0) 2 (%6,3) 0,039*
MIH Derecesi (n=22)
Grade 1 7 (%46,7) 6 (%85,7) 0,165
Grade 11 8 (%53.3) 1 (%14,3)
* Ki-kare test ve Fisher’s Exact test kullanildi * p<0,05

Gruplara gore cocuklarda MIH goriilme oranlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p[10,05). Her iki grupta toplam 22 ¢ocukta; Grup
I’de 14, Grup II’de 8 ¢ocukta MIH goriilmiistiir.

Birinci ve ikinci bolgede MIH goriilme oranlarina gore gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamistir (p10,05).

Grup I’deki ¢ocuklarda, tiglincii ve dordiincii bolgede MIH goriilme orani, Grup

II’deki ¢ocuklardan anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir (p<0,05) (Sekil 4.3).
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MIH Bolgesi

Oran (%)
60
50
40
30

20

10

1. Bolge 2. Bolge 3. Bolge 4. Bolge

B Grup 1® Grup II

Sekil 4.3: Gruplara gore MIH bélgelerinin dagilim

Gruplara gore ¢ocuklarin MIH dereceleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik saptanmamustir (p[10,05).

Grup I’deki ¢ocuklarda MIH varligina gore cocuklarin losemi teshisi ve
tedavisine baslama yaslar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

saptanmamustir (p[10,05) (Tablo 4.9).

Tablo 4.9: Grup I’deki ¢cocuklarda MIH varhgi ve losemi teshis-tedaviye baslama yasinin

degerlendirilmesi
Lésemi tedavisi alan Teshis-Tedaviye baslama yas1
p
¢ocuklarda MIH Ort+SS Medyan
Var 5,57+2,59 5
0,876
Yok 5,2842,47 4,5

* Mann Whitney U test kullanild:
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Kemoterapi goren cocuklarin %30,8’inde, Kemoterapi+Radyoterapi goren
cocuklarin %52,6’sinda MIH goriilmektedir. Tedavi sekline gore MIH goriilme oranlari

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 4.10).

Tablo 4.10: Grup I’deki ¢ocuklarda tedavi sekline gore MIH varhginin degerlendirilmesi

Teshis-Tedaviye baslama yasi

Losemi tedavisi alan KT KT+RT p
Ort+SS Medyan
MIH
Var 4 (%30,8) 10 (%52,6)
0,221
Yok 9 (%69,2) 9 (%47,4)
*Ki-kare test kullanildi ** p<0,01

4.1.6. Dislerde kuron-kok anomalisi, dis eksikligi veya fazlah@ varhginin
degerlendirilmesi

Grup [D’deki c¢ocuklarin %43,7’sinde kuron-kdk anomalisi (%31,2’sinde
mikrodont dis, %12,5’inde konik kokli dis) goézlenirken, Grup II’deki c¢ocuklarin

higbirisinde kuron-kdk anomalisi gézlenmemistir (Tablo 4.11).

Grup I’deki c¢ocuklarin sadece bir tanesinde (%3,12) dis eksikligi gozlenirken;
Grup II’deki ¢ocuklarin bir tanesinde dis eksikligi (%3,12), bir tanesinde de (%3,12)

dis fazlalig1 gézlenmistir.

Tablo 4.11: Grup I ve Grup II’deki cocuklarda kuron-kok anomalisi varhgimin

degerlendirilmesi
GrupI Grup II
n(%) n(%)
Kuron/Kék Anomalisi
Mikrodont 10 (%31,2) 0
Konik Kok 4 (%12,5) 0

Yok 18 (%56,3) 32 (%100)
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Losemi tedavisi alan ¢ocuklarda, kuron/kdk anomalisi varligina gore ¢ocuklarin
tedaviye baslanma yaslarn arasinda istatistiksel olarak anlamli  bir farklilik

saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 4.12).

Tablo 4.12: Grup I’deki ¢ocuklarda kuron-kok anomalisi varh@ina gore teshis-tedaviye

baslama yasinin degerlendirilmesi

Teshis-Tedaviye baslama yasi

Losemi Tedavisi Alan p
Ort+SS Medyan
Kuron/Kok Anomalisi
Var 5,43+2,98 4
0,755
Yok 5,39+2,12 5

* Mann Whitney U test kullanildi

Losemi tedavisi alan g¢ocuklarda, tedavi sekline gore kuron/kok anomalisi
goriilme oranlar1 arasinda istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli farklilik

saptanmamustir (p<0,01) (Tablo 4.13).

Tablo 4.13: Grup I’deki cocuklarda tedavi sekline gore kuron-kok anomalisi varhiginin

degerlendirilmesi
Tedavi Sekli
Losemi tedavisi alan KT KT+RT p
n (%) n (%)
Kuron/Kék Anomalisi
Var 1 (%7,7) 13 (%68,4)
0,001**
Yok 12 (%92,3) 6 (%31,6)

*Ki-kare test kullanildi ** p<0,01
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Sadece Kemoterapi goren ¢cocuklarda kuron/kok anomalisi goriilme orani
(%7,7), Kemoterapi+Radyoterapi goren ¢ocuklardan (%68,4) anomali goriilme
oranlarindan anlamli diizeyde diisiiktiir (Sekil 4.4).

Kuron/Kok Anomalisi
Oran (%)

KT KT+RT
Tedavi Sekli

Sekil 4.4: Tedavi sekline gore kuron/kék anomalisi goriilme oranlarimin dagilim

4.1.7. Kapanis iliskilerinin degerlendirilmesi
Her iki gruptaki ¢ocuklarin %90,6’sinda Class I kapanis iliskisi gozlenmistir.
Gruplara gore kapanis iliskileri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

saptanmamustir (p[10,05) (Tablo 4.14).

Tablo 4.14: Gruplara gore kapanis iliskilerinin degerlendirilmesi

Grup I Grup II
p
n (%) n (%)
Kapams
CII 29 (%90,6) 29 (%90,6) 1,000
C11a 3 (%9.,4) 3 (9%9.,4)

* Fisher’s Exact test kullanildi
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4.2. Dental maturasyon seviyelerinin degerlendirilmesi

4.2.1. Kronolojik yas ile Demirjian yontemine gore hesaplanmis dis yaslarn
arasindaki korelasyonun degerlendirilmesi

Grup I’de; rontgen yasi ile Demirjian yontemine gore hesaplanan dis yaslari
arasinda pozitif yonlii ve %88,9 diizeyinde, ileri diizeyde anlaml1 bir iligki saptanmigtir
(p<0,01). Grup II’de; kronolojik yas ile Demirjian yontemine gore hesaplanan dis
yaglar1 arasinda pozitif yonli, %95,9 diizeyinde ve ileri diizeyde anlamli bir iliski

saptanmigtir (p<<0,01) (Tablo 4.15).

Tablo 4.15: Gruplarda kronolojik yas ile Demirjian yontemine gore hesaplanmis dis

yaslar arasindaki korelasyonun degerlendirilmesi

Kronolojik Yas-Demirjian Yasi

ICC p
Grup I 0,889 0,001 **
Grup 11 0,959 0,001 **
* JCC: Intraclass Correlation Coefficient ** p<0,01

Grup I ve Grup II’deki olgularin kronolojik yas ortalamalari; dis yasi ortalamalar1 veya
dis yasina gore kronolojik yaslari1 farklar1 arasinda arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir farklilik saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 4.16).

Tablo 4.16 : Gruplara Gore Rontgen Dis Yas1 (Kronolojik yas), Demirjian Dis Yasi, Dis
Yasi-Kronolojik Yas Farki Degerlendirilmesi

Grup I Grup 11
Ort£SS (Medyan) Ort+SS (Medyan) b
+Riintgen Dis Yasi 10,18+3,07 10,50+2,85 0,675
+Demirjian Dis Yasi 10,00+2,66 10,56+2,73 0,408
“'Dis Yas1-Kronolojik Yas Farki -0,19+1,35 (0) 0,06+0,80 (0) 0,221

* Sudent t test “*Mann Whitney U test kullanild
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Cocuklarin tedavi sekillerine gore kronolojik yas ortalamalari, dis yas1 ortalamalar1 ya
da dis yasina gore kronolojik yas farklar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 4.17).

Tablo 4.17 : Tedavi Sekline Gore Rontgen Dis Yas1 (Kronolojik yas), Demirjian Dis Yasi,
Dis Yasi-Kronolojik Yas Farki Degerlendirilmesi

KT KT+RT
P
Ort+SS (Medyan) Ort+SS (Medyan)
“Rontgen(Kronolojik) Dis Yas 9,77+2,95 10,47+3,20 0,533
*Demirjian Dis Yast 9,612,81 10,26+2,60 0,508
“'Dis Yas1-Kronolojik Yas Farki -0,15£1,57 (-1) -0,21+1,23 (0) 0,984
* Sudent t test “"Mann Whitney U test kullamld

Her iki grup icin de kronolojik yas ile Demirjian yontemine gore hesaplanmis dis

yaslarinin lineer dagilim gosterdigi saptanmustir (Sekil 4.5-Sekil 4.6).
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Sekil 4.5: Grup I’de kronolojik yas ile Demirjian yas1 korelasyon grafigi
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Grup II

6,00 8,00 10,00 12,00 14,00 16,0

Demirjian yasi

Sekil 4.6: Grup II’de kronolojik yas ile Demirjian yas1 korelasyon grafigi
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4.2.2. Gruplara gore Demirjian yontemini ile hesaplanms dis yaslarimn
degerlendirilmesi

Grup I’de Demirjian yontemine gore hesaplanmis dis yasi degerleri < 8yas olan
13, 9 yas ve daha biiyiik olan 19 c¢ocuk; Grup II’de ise Demirjian yontemine gore
hesaplanmis dis yas1 degerleri <8 yas olan 8, 9 yas ve daha biiyiik olan 24 ¢ocuk
bulunmaktadir. Gruplara gore ¢ocuklarin Demirjian yontemine gore hesaplanmis dis
yaslar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamistir (p>0,05) (Tablo

4.18).

Tablo 4.18: Gruplar ile Demirjian yontemine gore hesaplanmis dis yaslarimin

degerlendirilmesi
Grup I Grup II
P
n (%) n (%)
Demirjian yas1
<8 yas 13 (%40,6) 8 (%25,0)
0,183
>9 yas 19 (%59,4) 24 (%75,0)

* Ki-kare test kullanilds.



60

4.2.3. Gruplara gore Demirjian yontemi ile hesaplanmis dis yas1 skorlarmn
degerlendirilmesi

Gruplara gore ¢ocuklarin skorlari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 4.19).

Tablo 4.19: Gruplara gore Demirjian yontemi ile hesaplanms dis yas1 skorlarin

degerlendirilmesi
Grup I Grup II
P
n (%) n (%)
Skor
I 16 (%50,0) 13 (%40,6)
0,451
I 16 (%50,0) 19 (%59,4)

*Ki-kare test kullanildi
Skor I  : Kizlarda 277-882, erkeklerde 275-855 arasi
Skor Il : Kizlarda 883 ve yukarisi, erkeklerde 856 ve yukarisi
4.2.4. Yas ve cinsiyetlerde gruplara gore Demirjian yasi degerlendirilmesi

Her iki grupta da kronolojik yast <8 yas olan erkek ¢ocuklarinin tamaminin
yaslart Demirjian yontemine gore hesaplanan yaglarinda da <8 yas ¢ikmistir. Kronolojik
yast <8 arasinda olan kiz ¢ocuklarinda ise sadece Grup II’de yer alan tim kiz

cocuklarmin yagi <8 saptanmistir.

Kronolojik yas1 <8 yas olan kiz ¢ocuklarinda; gruplar arasinda Demirjian yas
simiflamas1 agisindan anlamli bir farklilik saptanmamistir (p>0,05). Grup [I’de;
kronolojik yast <8 yas olan kiz ¢ocuklarindan sadece birinin yasi Demirjian
hesaplamasinda 9 yas ve iizerinde bulunurken; Grup II’deki kronolojik yasi <8 yas olan

kiz ¢ocuklarinin hepsinin yas1 Demirjian hesaplamasinda da <8 yas bulunmustur.

Kronolojik yas1t 9 yas ve iizerinde olan erkek cocuklarinda; gruplar arasinda
Demirjian yas siiflamasi agisindan anlamli bir farklilik saptanmamaistir (p>0,05). Grup
I’de; kronolojik yas1 9 yas ve {izerinde olan erkek ¢ocuklarindan ikisinin yas1 Demirjian

hesaplamasinda <8 yas bulunurken, Grup II’de bir ¢ocugun yas1 <8 yas bulunmustur.

Kronolojik yast 9 yas ve lizerinde olan kiz cocuklarinda; gruplar arasinda

Demirjian yas siniflamasi agisindan anlamli bir farklilik saptanmamaistir (p>0,05). Grup
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I’de; kronolojik yast 9 yas ve iizerinde olan kiz ¢ocuklarindan sadece birinin yasi
Demirjian hesaplamasinda <8 yas bulunurken; Grup II’deki kronolojik yas1 9 yas ve
tizerinde olan kiz ¢ocuklarinin hepsinin yast Demirjian hesaplamasinda da 9 yas ve

tizerinde bulunmustur (Tablo 4.20).

Tablo 4.20: Yas ve cinsiyetlerde gruplara gore Demirjian yas1 degerlendirilmesi

Grup I Grup II
Kronolojik Cinsiyet Demirjian »
Yas yasi
n (%) n (%)
5-8 yas 5 (%100) 3 (%100)
Erkek -
>9 yas - -
<8 Yas
5-8 yas 5 (%83,3) 4 (%100)
Kiz 1,000
>9 yas 1 (%16,7) 0 (%0)
5-8 yas 2 (%14,3) 1 (%6,3)
Erkek 0,586
>9 yas 12 (%85,7) 15 (%93,8)
=9
5-8 yas 1(%14,3) 0 (%0)
Kiz 0,438
>9 yas 6 (%85,7) 9 (%100)

*Fisher’s Exact test kullanildi

4.2.5. Yas gruplar1 ve cinsiyetlerde gruplara gore Demirjian skorlarimin
degerlendirilmesi

Kronolojik yas1 <8 yas olan erkek ¢ocuklarinin tamaminin Demirjian skorlar1 275

ve 855 arasinda bulunmustur.

Kronolojik yas1 <8 yas olan kiz ¢ocuklarinin tamaminin Demirjian skorlar1 277

ve 882 arasinda bulunmustur.

Kronolojik yas1t 9 yas ve iizerinde olan erkek cocuklarinda; gruplar arasinda
Demirjian skorlar1 agisindan anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0,05). Grup I’de;
kronolojik yast 9 yas ve lizerinde olan erkek cocuklarindan %21,4’linlin (n=3)
Demirjian skoru 275 ile 855 arasinda bulunurken, Grup II’deki ¢ocuklarin %25’inde

(n=4) Demirjian skoru 275 ile 855 arasinda bulunmustur.
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Kronolojik yas1 9 yas ve iizerinde olan kiz c¢ocuklarinda; gruplar arasinda
Demirjian skorlar1 agisindan anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0,05). Grup I’de;
kronolojik yas1 9 yas ve ilizerinde olan kiz ¢ocuklarindan %28,6’sinin (n=2) Demirjian
skoru 277 ile 882 arasinda bulunurken, Grup II’deki ¢ocuklarin %22,2’sinde (n=2)
Demirjian skoru 277 ile 882 arasinda bulunmustur (Tablo 4.21).

Tablo 4.21: Yas gruplann ve cinsiyetlerde gruplara goére Demirjian skorlarmin

degerlendirilmesi
Grup I Grup II
Kronolojik Cinsivet Demirjian
Yas y Skoru p
n (%) n (%)
275-855 5 (%100) 3 (%100)
Erkek -
856 ve iizeri - -
<8 Yas
277-882 6 (%83,3) 4 (%100)
Kiz -
883 ve iizeri - -
275-855 3 (%21.,4) 4 (%25,0)
Erkek 1,000
856 ve iizeri 11 (%78,6) 12 (%75,0)
>9
277-882 2 (%28,6) 2 (%22,2)
Kiz 1,000
883 ve iizeri 5(%71,4) 7 (%77,8)

*Fisher’s Exact test kullanildi
4.2.6. Gruplara gore Demirjian yontemiyle belirlenmis dis gelisim seviyelerinin
degerlendirilmesi

Gruplara gore g¢ocuklarin dis gelisim seviyeleri incelendiginde, her iki grup

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 4.22).
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Tablo 4.22: Gruplara gore Demirjian yontemiyle belirlenmis dis gelisim seviyelerinin

degerlendirilmesi
Grup I -n (%) Grup II -n (%) J
1. Dis
D 0 (%0) 1(%3,1)
E 9 (%9,4) 1 (%3,1)
F 8 (%25,0) 4 (%12,5) 0,405
G 5(%15,6) 5(%15,6)
H 16 (%50,0) 21 (%65,6)
2. Dis
D 0 (%0) 1 (%3,1)
E 3 (%9,4) 2 (%6,3)
F 9 (%28,1) 4 (%12,5) 0,437
G 4 (%]12,5) 6 (%18,8)
H 16 (9%50,0) 19 (%59,4)
3. Dis
D 2 (%6,3) 2 (%6,3)
E 10 (%31,3) 4 (%12,5)
F 7 (%21,9) 11 (%34,4) 0,377
G 8 (%25,0) 7 (%21,9)
H 5 (%]15,6) 8 (%25,0)
4. Dis
D 5(%15,6) 5 (%15,6)
E 9 (%28,1) 7 (%21,9)
F 5 (%15,6) 9 (%28,1) 0,816
G 6 (%18,8) 5(%15,6)
H 7 (%21,9) 6 (%18,8)
5. Dis
C 1 (%3,1) 2 (%6,3)
D 10 (%31,3) 6 (%18,8)
E 3 (%9,4) 5(%15,6) 0.370
F 10 (%31,3) 13 (%40,6)
G 5 (%15,6) 1 (%3,1)
H 3 (%9,4) 5(%15,6)
6. Dis
E 3 (%9,4) 1(%3,1)
F 8 (%25,0) 5(%15,6) 0,373
G 11 (%34,4) 10 (%31,3)
H 10 (%31,3) 16 (%50,0)
7. Dis
C 1 (%3,1) 3 (%9,4)
D 10 (%31,3) 5(%15,6)
E 5(%15,6) 9 (%28,1) 0,417
F 11 (%34,4) 11 (%34,4)
G 5(%15,6) 4 (%12,5)
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4.2.7. Yas gruplan ve cinsiyetlerde gruplara gore sol alt orta keser dis (1 no’lu
kesici dis) icin gelisim seviyelerinin degerlendirilmesi

Sol alt orta keser (santral) dis i¢in yas gruplar1 ve cinsiyetlere gore gelisim
seviyeleri incelendiginde; her iki grupta da kronolojik yas1 <8 yas olan erkek ve kiz
cocuklarinda ve kronolojik yasi 9 yas ve lizerinde olan erkek ve kiz ¢ocuklarinda
gruplar arasinda santral diste, dis gelisim seviyeleri agisindan anlamli bir farklilik

saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 4.23).

Tablo 4.23: Yas gruplar: ve cinsiyetlerde gruplara gore sol alt orta keser dis icin gelisim

seviyelerinin degerlendirilmesi

Orta Keser Grup I Grup II
Kronolojik
- Cinsiyet Dis Gelisim P
a
? Seviyesi n (%) n (%)
Erkek D 0 (%0) 1 (%33,3)
E 2 (%40,0) 1 (%33,3) 0,376
F 3 (%60,0) 1 (%33.,3)
<8 Yas ] ]
Kiz E 1 (%16,7) 0 (%0)
F 3 (%50,0) 3 (%75,0) 0,615
G 2 (%33,3) 1 (%25,0)
Erkek F 2 (%14,3) 0 (%0)
G 1 (%7,1) 3 (%18,8) 0,218
>9 H 11 (%78,6) 13 (%81,3)
Kiz G 2 (%28,6) 1 (%11,1)
0,550
H 5(%71,4) 8 (%88,9)

* Ki-kare test ve Fisher’s Exact test kullanildi
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4.2.8. Yas gruplan ve cinsiyetlerde gruplara gore sol alt yan keser dis (2 no’lu
kesici dis- lateral dis) icin gelisim seviyelerinin degerlendirilmesi

Sol alt yan keser dis i¢in yas gruplar1 ve cinsiyetlere gore gelisim seviyeleri
incelendiginde; her iki grupta da kronolojik yas1 <8 yas olan erkek ve kiz ¢cocuklarinda
ve kronolojik yas1 9 yas ve iizerinde olan erkek ve kiz cocuklarinda gruplar arasinda
lateral diste, dis gelisim seviyeleri acisindan anlamli bir farklilik saptanmamigtir

(p>0,05) (Tablo 4.24).

Tablo 4.24: Yas gruplan ve cinsiyetlerde gruplara gore sol alt yan keser dis icin gelisim

seviyelerinin degerlendirilmesi

Yan Keser Grup I Grup II
Kronolojik
- Cinsiyet Dis Gelisim P
a
? Seviyesi n (%) n (%)
Erkek D 0 (%0) 1 (%33,3)
E 2 (%40,0) 2 (%66,7) 0,155
F 3 (%60,0) 0 (%0)
<8 Yas ] ]
Kiz E 1 (%16,7) 0 (%0)
F 4 (%66,7) 3 (%75,0) 0,679
G 1 (%16,7) 1 (%25,0)
Erkek F 2 (%14,3) 1 (%6,3)
G 1 (%7,1) 3 (%18,8) 0,536
>9 H 11 (%78,6) 12 (%75,0)
Kiz G 2 (%28,6) 2 (%22,2)
1,000
H 5(%71,4) 7 (%77,8)

Ki-kare test ve Fisher’s Exact test kullanildi
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4.2.9. Yas gruplan ve cinsiyetlerde gruplara gore sol alt kanin disi (kopek disi-3
no’lu dis) icin gelisim seviyelerinin degerlendirilmesi

Kanin disi icin yas gruplar1 ve cinsiyetlere gore gelisim seviyeleri
incelendiginde; her iki grupta da kronolojik yas1 <8 yas olan erkek ve kiz ¢cocuklarinda
ve kronolojik yas1 9 yas ve iizerinde olan erkek ve kiz ¢ocuklarinda gruplar arasinda,
kanin disinde, dis gelisim seviyeleri a¢isindan anlamli bir farklilik saptanmamistir

(p>0,05) (Tablo 4.25).

Tablo 4.25: Yas gruplari ve cinsiyetlerde gruplara gore kanin disi icin gelisim seviyelerinin

degerlendirilmesi
Kanin digi G 1 G I
Kronolojik 1 dist rup rup
- Cinsiyet Gelisim p
a
} Seviyesi n (%) n (%)

Erkek D 2 (%40,0) 1 (%33.3)
1,000

E 3 (%60,0) 2 (%66,7)

<8 Yas Kiz D 0 (%0) 1 (%25,0)
E 5 (%83,3) 2 (%50,0) 0,375

F 1 (%16,7) 1 (%25,0)

Erkek E 2 (%14,3) 0 (%0)

F 4 (%28,6) 7 (%43,8) 0,222

G 6 (%42.9) 4 (%25,0)

>9

H 2 (%14,3) 5 (%31,3)

Kiz F 2 (%28,6) 3 (%33,3)
0,927

G 2 (%28,6) 3 (%33,3)

H 3 (%42.,9) 3 (%33,3)

* Ki-kare test ve Fisher’s Exact test kullanildi
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4.2.10. Yas gruplarn ve cinsiyetlerde gruplara gore sol alt birinci kiiciik az1 disi (4
no’lu dis) icin gelisim seviyelerinin degerlendirilmesi

Sol alt birinci kiigiik az1 disi (4 no’lu dis) i¢in yas gruplar1 ve cinsiyetlere gore
gelisim seviyeleri incelendiginde; her iki grupta da kronolojik yas1 <8 yas olan erkek ve
kiz cocuklarinda ve kronolojik yas1 9 yas ve iizerinde olan erkek ve kiz ¢ocuklarinda
gruplar arasinda birinci kii¢iik azi disi, dis gelisim seviyeleri agisindan anlamli bir

farklilik saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 4.26).

Tablo 4.26: Yas gruplar1 ve cinsiyetlerde gruplara gore sol alt birinci kiiciik az1 disi (4

no’lu dis) icin gelisim seviyelerinin degerlendirilmesi

1.k.a disi Grup I Grup II
Kronolojik - S
Yas Cinsiyet Gelisim D
Seviyesi n (%) n (%)

Erkek D 4 (%80,0) 2 (%66,7)
1,000

E 1 (%20,0) 1 (%33,3)

<8 Yas Kiz D 1 (%16,7) 2 (%50,0)
E 4 (%66,7) 2 (%50,0) 0,435

F 1 (%16,7) 0 (%0)

Erkek D 0 (%0) 1 (%6,3)
E 3 (%21,4) 3 (%18,8) 0,615

F 2 (%14,3) 5(%31,3)

>9 G 4 (%28,6) 4 (%25,0)

H 5 (%35,7) 3 (%18,8)

Kiz E 1(%14,3) 1 (%14,3)
0,810

F 2 (%28,6) 4 (%44,4)

G 2 (%28,6) 1 (%11,1)

H 2 (%28,6) 3 (%33.3)

* Ki-kare test ve Fisher’s Exact test kullanildi
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4.2.11. Yas gruplar: ve cinsiyetlerde gruplara gore sol alt ikinci kiiciik az1 disi (5
no’lu dis) icin gelisim seviyelerinin degerlendirilmesi

Sol alt ikinci kiiciik az1 disi (5 no’lu dig) i¢in yas gruplar1 ve cinsiyetlere gore
gelisim seviyeleri incelendiginde; her iki grupta da kronolojik yas1 <8 yas olan erkek ve
kiz cocuklarinda ve kronolojik yas1 9 yas ve iizerinde olan erkek ve kiz ¢ocuklarinda
gruplar arasinda ikinci kii¢iik az1 disinde, dis gelisim seviyeleri agisindan anlamli bir

farklilik saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 4.27).

Tablo 4.27: Yas gruplar ve cinsiyetlerde gruplara gore ikinci kiiciik az1 disi (5 no’lu dis)

icin gelisim seviyelerinin degerlendirilmesi

.. 2.k.a disi Grup I Grup I
Kro;‘:;mlk Cinsiyet Gelisim D
Seviyesi n (‘%) n (0/0)
Erkek C 1 (%20,0) 2 (%66,7)
0,464
D 4 (%80,0) 1 (%33,3)
<8 Yas
Kiz D 5 (%83,3) 4 (%100)
1,000
F 1 (%16,7) 0 (%0)
Erkek D 0 (%0) 1 (%6,3)
E 3 (%21,4) 3 (%]18,8)
0,669
F 6 (%42,9) 8 (%50,0)
>9 G 3 (%21,4) 1 (%6,3)
H 2 (%14,3) 3 (%]18,8)
Kiz D 1 (%14,3) 0 (%0)
E 0 (%0) 2 (%22,2)
F 3 (%42,9) 5 (%55,6) 0,225
G 2 (%28,6) 0 (%0)
H 1 (%14,3) 2 (%22,2)

* Ki-kare test ve Fisher’s Exact test kullanildi
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4.2.12. Yas gruplan ve cinsiyetlerde gruplara gore sol alt birinci bilyiik az1 disi (6
no’lu dis) icin gelisim seviyelerinin degerlendirilmesi

Sol alt birinci biiyilik az1 disi (6 no’lu dis) i¢in yas gruplar1 ve cinsiyetlere gore
gelisim seviyeleri incelendiginde; her iki grupta da kronolojik yas1 <8 yas olan erkek ve
kiz cocuklarinda ve kronolojik yas1 9 yas ve iizerinde olan erkek ve kiz ¢ocuklarinda
gruplar arasinda birinci biiyiik az1 diginde, dis gelisim seviyeleri agisindan anlamli bir

farklilik saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 4.28).

Tablo 4.28: Yas gruplari ve cinsiyetlerde gruplara gore birinci biiyiik az1 disi icin gelisim

seviyelerinin degerlendirilmesi

1.b.a disi Grup I Grup II
Kronolojik
- Cinsiyet Gelisim y/
a
? Seviyesi n (%) n (%)
Erkek E 2 (%40,0) 1 (%33,3)
1,000
F 3 (%60,0) 2 (%66,7)
<8 Yas ] ]
Kiz E 1 (%16,7) 0 (%0)
0,659
F 3 (%50,0) 2 (%50)
G 2 (%33.3) 2 (%50)
Erkek F 2 (%14.,3) 1 (%6,3)
G 7 (%50,0) 5(%31,3) 0,331
>9
H 5 (%35,7) 10 (%62,5)
Kiz G 2 (%28,6) 3 (%33.3)
1,000
H 5(%71,4) 6 (9%66,7)

* Ki-kare test ve Fisher’s Exact test kullanildi

4.2.13. Yas gruplar ve cinsiyetlerde gruplara gore sol alt ikinci bilyiik az1 disi (7
no’lu dis) icin gelisim seviyelerinin degerlendirilmesi

Sol alt ikinci biiylik az1 disi (7 no’lu dis) i¢in yas gruplar1 ve cinsiyetlere gore
gelisim seviyeleri incelendiginde; kronolojik yasi <8 yas olan erkek cocuklarinda;

gruplar arasinda 7. dis i¢in gelisim seviyeleri agisindan anlamli farklilik saptanmigtir
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(p<0,05). Grup I’de 7. dis icin gelisim seviyesinin D olma orani, Grup II’den anlaml

sekilde yiiksek derecede bulunmustur.

Kronolojik yas1 <8 yas olan kiz ¢ocuklarinda; gruplar arasinda 7. dis i¢in gelisim

seviyeleri acisindan anlamli bir farklilik saptanmigtir (p>0,05).

Kronolojik yasi 9 yas ve lizerinde olan erkek ve kiz ¢ocuklarinda; gruplar
arasinda 7. dis i¢in gelisim seviyeleri agisindan anlamli bir farklilik saptanmamistir

(p>0,05) (Tablo 4.29).

Tablo 4.29: Yas gruplar: ve cinsiyetlerde gruplara gore sol alt ikinci biiyiik az1 disi ( 7

no’lu dis) icin gelisim seviyelerinin degerlendirilmesi

. 2.b.a disi Grup I Grup 11
Krosg;quk Cinsiyet Gelisim y/
Seviyesi n ((%) n (0/0)
Erkek C 1 (%20,0) 3 (%100)
0,028*
D 4 (%80,0) 0 (%0)
<8 Yas
Kiz D 5 (%83,3) 4 (%100)
1,000
E 1 (%16,7) 0 (%0)
Erkek D 1 (%7,1) 1 (%6,3)
E 3 (%21,4) 6 (%37,5) 0,814
>9 F 7 (%50,0) 6 (%37,5)
G 3 (%21,4) 3 (%18,8)
Kiz E 1 (%14,3) 3 (%33,3)
0,545
F 4 (%57,1) 5 (%55,6)
G 2 (%28,6) 1 (%I11,1)

Ki-kare test ve Fisher’s Exact test kullanildi * p<0,05
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4.3. Yontemin dogrulugunun-arastirmacinin giivenilirliginin degerlendirilmesi

Y 6ntemin dogruluguna iliskin sonuglar Tablo 4.30°da gosterilmistir. Tabloda her
Ol¢iim i¢in belirlenen metod hatasit ve %95’lik giiven araligmin alt ve iist sinirlar
verilmigtir. Tabloda da gorildigi gibi, tim Sl¢iimlerde belirlenen sinif i¢i korelasyon
katsayis1 (ICC) 1.00 degerine yakin olarak saptanmistir. Yontemin dogruluguna (metod
hatasina) iliskin sinif i¢i korelasyon katsayisi analizinin sonuglari, dis yasi belirlenmesi
amaciyla gerceklestirilen radyografik analizlerin ve dislerin gelisim asamalarinin
belirlenmesinin  sonuglar1  etkilemeyecek ve Onemli olmayan bir hata ile

tekrarlanabilecegini gostermistir.

Tablo 4.30: Simif i¢i Korelasyon Katsayisi

Sinif ici Korelasyon Katsayisi

(%95 CI)
Grup I Grup II
1,000 0,995
Dis Yas1
(1,000-1,000) (0,979-0,999)
0,998 0,994
Skor
(0,992-1,000) (0,978-0,999)
1,000 0,966
1. dis gelisim seviyesi
(1,000-1,000) (0,870-0,991)
1,000 0,941
2. dis gelisim seviyesi
(1,000-1,000) (0,781-0,985)
0,952 1,000
3. dis gelisim seviyesi
(0,821-0,988) (1,000-1,000)
0,967 1,000
4. dis gelisim seviyesi
(0,872-0,992) (1,000-1,000)
1,000 1,000
5. dis gelisim seviyesi
(1,000-1,000) (1,000-1,000)
1,000 1,000
6. dis gelisim seviyesi
(1,000-1,000) (1,000-1,000)
1,000 0,970

7. dis gelisim seviyesi
(1,000-1,000) (0,886-0,993)
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5. TARTISMA

Cocukluk cag1 kanserlerinin en sik karsilagilan tipi olan 16semilerin %97’sini
akut 16semiler olusturmaktadir. Radyoterapi ve kemoterapi ile tedavi goren ¢ocuklarda
oral kavitede akut; dis ve kranyofasiyal gelisimlerinde uzun déonemde komplikasyonlar
gozlenmektedir. Ozellikle medikal tedavilerin gelismesi ve uygulanan kemoterapi ve
radyoterapiye bagli olarak sag kalimlarin artmasinin ardindan, gelisim doneminde olan
cocuklarda uygulanan bu tedavilerin c¢ocuklar {izerindeki erken ve ge¢ donem yan

etkilerinin belirlenmesi 6nem kazanmugtir ( 11, 71, 79, 93, 112, 115).

Oral mikroflora sistemik enfeksiyonlar icin potansiyel bir kaynak
olabilmektedir. Dis saglig1 oral floray1 yansitmakta, dis ¢iirtigli olan saglikli ¢ocuklar
olmayan ¢ocuklara nazaran tiikiiriklerinde daha fazla laktobasil ve kandida
barindirmaktadirlar. Kanser teshisi konulmus cocuklar, tedavileri esnasinda saglikli
cocuklara gore daha fazla ciiriik dise sahip olabilmektedirler. Ozellikle tedavilerinde
radyoterapi alan ¢ocuklar daha fazla risk altinda bulunmaktadirlar (5, 100, 116).
Hastaliklar, yas, cinsiyet ve teshis konuldugu zaman agizda bulunan giiriik disler ¢iiriik

aktivitesini etkileyebilmektedir (100).

Epidemiyolojik ¢alismalarda disler, D.S.O kriterlerine gére muayene edilmekte
ve DMF(T), DMF(S), df(t) ve df(s) indeksi hesaplanmaktadir (143). Bu ¢calismada da
klinik muayene D.S.O (143) kriterlerine gore yapildi ve DMF(T), DMF(S), df(t) ve
df(s) indeksi hesaplandi.

Fleming ve Kinirsos, remisyon doneminde olan 54 ALL’li ¢ocuk (27 kiz, 27
erkek; ort.yas:10,5) hasta iizerinde  yapmis olduklar1 calismalarinda, saglikli
cocuklardan olusturduklar1 kontrol grubuyla karsilastirdiklarinda, ALL’li ¢ocuklarin
ozellikle stirekli dentisyondaki dislerindeki ¢liriik miktarinin kontrol grubundan

istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek oranda bulundugunu bildirmektedirler (53).

Avsar ve ark, ¢ocukluk ¢agi kanseri nedeniyle tedavi gérmiis 192 cocuk hastay1
(n=96), saglikli ¢cocuklardan olusturduklar1 kontrol grubuyla (n=96) karsilagtirdiklar
calismalarinda, tedavi gérmiis ¢ocuklarin ortalama DMF(T) degerini 7,75+4,90; kontrol
grubundaki ¢ocuklarin ise 4,2143,76 olarak bildirmektedirler (11).
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Purdell-Lewis ve ark, 45 adet ¢ocukluk cagi kanseri nedeniyle tedavi gérmiis 45
cocuktan (23°ti ALL nedeniyle) olusan ¢alisma grubuyla ve saglikli ¢ocuklardan
olusturduklar1 kontrol grubuyla yapmis olduklar1 g¢aligmalarinda, kontrol grubunu
olusturan ¢ocuklarin tedavi goren gruba nazaran 3 kat fazla sayida ¢iiriikk dise sahip

olduklarini bildirmektedirler (112).

Sepet ve ark, ALL nedeniyle tedavi goren 41 cocuk hasta (3 gruba ayrilmis;
Grup I-12 aydan az idame tedavisinde, Grup II-12-24 ay aras: siireyle idame tedaisinde,
Grup III- 24 aydan fazla siiredir idame tedavisinde) ile yapmis olduklar1 ¢caligmalarinda
gruplarin df(t), df(s), DMF(T) ve DMF(S) degerlerini sirasiyla 4,13; 7,53; 2,41; 4,25;
4,40; 8,50; 3,00; 4,42; 3,00; 4,75; 2,66; 4,33 ve 4,06; 6,40; 3,41; 3,88 olarak
bildirmektedirler (121).

Alberth ve ark, ¢ocukluk ¢agi kanseri nedeniyle tedavi gérmiis 45 ¢ocuk hasta
(23’1 ALL nedeniyle) ve saglikli ¢ocuklardan olusturduklart kontrol grubuyla yapmis
olduklar1 calismalarinda kontrol grubunu olusturan cocuklarin tedavi goéren gruba
nazaran daha az sayida ciiriik dise sahip olduklarin1 bildirmektedirler. Ayrica ayni
calismada yagsla birlikte ¢lirlik miktarmin da arttigi, cinsiyet ya da uygulanan tedavi

sekilleri arasinda herhangi bir anlamlilik bulunmadig: bildirlmektedir (2).

Dens ve ark, yaslar1 2-17 arasinda degisen 52 ¢ocukluk ¢agi kanseri nedeniyle
tedavi gormiis ¢ocuktan olusan calisma grubu ve saglikli ¢ocuklardan olusturduklari
kontrol grubuyla yapmis olduklar1 ¢alismalarinda, ¢ocuklar1 yaslarina gore
gruplandirmislardir (2-5 yas, 6-9 yas, 10-13 yas, 14-17 yas). Olusturulan gruplarin
kontrolleriyle birlikte DMF(T) degerlerini 14-17 yas grubu i¢in 7.0, 3.4; 10-13 yas
grubu icin 3.5, 2.8; 6-9 yas grubu i¢in 1.0, 1.6 ve df(t) degeri 2.5, 3.1; 2-5 yas grubu i¢in
df(t) degerlerini 1.6:0.4 olarak bildirilmektedirler (45).

Nasim ve ark, yaslart 2-14 arasinda degisen, ALL teshisi konmus (Grup
I:tedavisi baslamig, n=68; Grup Il:tedavisi baglamamis, n=36) toplam 104 ¢ocuk hasta
tizerinde yapmis olduklar1 ¢aligmalarinda her iki gruptaki cocuklar1 kendi iglerinde 6
yasindan kiigiik, 6-12 yas arasi ve 12 yas ve iistii olmak {izere 3’er gruba ayirmislardir.
Grup I’in ortalama df(t) ve DMF(T) degerleri sirastyla 3,2+3,4; 1,9+1,9; 0; 0,11+0,55;
2,0+1,5; 3,242,6; Grup II’nin ortalama df(t) ve DMF(T) degerleri sirasiyla 2,8+4,4;
1,3£2,4; 0 5 0,07+0,37; 1,0+2.4; 0 olarak bildirmektedirler (93).
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Uderzo ve ark, yaslar1 6-20 arasinda degisen 27 hasta iizerinde yapmis olduklari
calismalarinda yas gruplarina gore hastalarin DMF(T) degerlerini; 6-10 yas grubu i¢in
1,6£0,75, 11-15 yas grubu i¢in 7,6+1,92, 16-20 yas grubu i¢in 12,4+2,67 olarak
bildirmektedirler. Calismalarinda yiiksek DMF(T) degerlerinin sadece kemoterapi
nedeniyle olamayacagini, 6zellikle kemik iligi nakli sonrasinda erken dénemde dozla
ilgili toksisiteye baglh olarak olan bireylerin dislerin etrafinda biriken dental plagin
temizlemelerinde eksik olduklarini, yliksek oranda oral mukozal bakteri varligi ve
kemik iligi nakli sonarsinda ki ilk ayda gozlenen siddetli kserstominin bu bireylerin

yiiksek ciiriik riski altinda olmalarinda etkili oldugunu bildirmektedirler (131).

Dogan ve ark, 85 ALL/lenfoma nedeniyle tedavi goren ¢ocuk hasta ve 85 saglikli
cocuktan olusturduklart kontrol grubuyla yapmis olduklar1 ¢calismalarinda; ALL ya da
lenfoma nedeniyle tedavi gormiis ¢ocuklarin df(t) ve DMF(T) degerlerini sirastyla 2,07
ve 0,86; saglikli cocuklarin degerlerinin ise sirastyla 0,81 ve 0,64 oldugunu

bildirmektedirler (47).

Bu calismada df(t), df(s), DMF(T) ve DMF(S) degerleri Grup I’i olusturan
cocuklar icin sirasiyla 2,31-4,75-3,00-4.18; Grup II’yi olusturan cocuklar i¢in
sirasiyla 3,31-6,15-2,40-3,28 idi. Gruplara gore cocuklarin df(t), df(s), DMF(T) ve
DMEF(S) sayilar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmazken; bu
degerlerin Sepet ve ark. ile Avsar ve ark degerlerinden daha az, Nasim ve ark
degerlerinden ise yiiksek oldugu goriildii. Calismamizda ALL’li ¢ocuklarin siirekli
dislerin DMF(T) degerlerinin saglikli gruptan yiiksek oldugu ve bu sonucun Dogan ve
ark, Fleming ve Knirsos ¢alismalariyla benzer oldugu goriildii. Bu sonucun calisma
kapsamina alman ¢ocuklarin yas ortalamalari, tedavi Oncesindeki c¢iiriik varligi
durumlari, tedavi siiresi ve bu siirede kullanilan kemoterapétik ilaglarin icerdigi seker
miktar1 ile tedavi siiresince yeterli etkin agiz temizliginin yapilamamasi ile iliskili

oldugu diistiniilmektedir.

Cocuklarda agiz hijyenini degerlendirmek amaciyla en sik kullanilan plak
indeksleri Silness-Loe Plak indeksi, Quickley-Hein Bakteri Plagi Indeksi ve
Basitlestirilmis Green ve Vermillion Oral Hijyen Indeksi’dir. Bu ¢ahsmada agiz

hijyenini belirlemek amaciyla Silness-Loe Plak Indeksi kullanildi.

Alpaslan ve ark, yaslar1 4-15 arasinda degisen 30 lenfoma hastast ¢ocuktan

(Hodgkin’s lenfoma ve Non-Hodgkin’s lenfoma) olusan ¢alisma grubu ve 20 adet
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saglikli ¢cocuktan olusan kontrol grubu iizerinde yaptiklar1 ¢aligmalarinda Silness-Loe
Plak indeksi degerlerini sirasiyla min:0 max:2,3; min:0,3 max:2,3 olarak
bildirmektedirler. Gruplarin plak indeksi degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark oldugu bildirilmektedir (Student t-test, p<0,05) (5).

Avsar ve ark, ¢ocukluk ¢agi kanseri nedeniyle tedavi gormiis 192 ¢ocuk hastay1
(n=96), saglikli ¢ocuklardan olusturduklar1 kontrol grubuyla (n=96) karsilastirdiklari
calismalarinda, ¢ocuklarin plak indeksi degerlerini sirasiyla 1,67+1,1 ve 1,04+1,03
olarak bildirmektedirler (11).

Dens ve ark, yaslar1 2-17 arasinda degisen 52 ¢ocukluk c¢agi kanseri nedeniyle
tedavi gormiis ¢cocuktan olusan g¢alisma grubu ve saglikli ¢ocuklardan olusturduklari
kontrol grubuyla yapmis olduklar1 calismalarinda; tedavi goérmiis cocuklarin plak
indeksleri kontrol grubuyla birlikte sirasiyla; 2-5 yas: 1,7+1,2, 1,3+0,5; 6-9 yas:
1,6+£0,3, 1,5+0,2; 10-13 yas: 1,3+0,1, 1,3£0,2; 14-17 yas: 1,1+0,1, 1,1+£0,2 olarak
bildirmektedirler. Calisma grubunda, yas ve plak indeksi arasinda negatif korelasyon

oldugu bildirilmektedir (r=-0,37; p<0,01) (45).

Viera ve ark, yaslar1 6-16 arasinda degisen 20 (19 ALL, 1 AML teshisi) ¢ocuk
hastadan olusan c¢alisma grubu ve 20 saglikli ¢ocuktan olusan kontrol grubu ile
gerceklestirdikleri ¢alismalarinda Silness-Loe Plak indeksi degerlerini sirasiyla
1,70+0,57; 1,85+0,81 olarak bildirmektedirler. Gruplarin plak indeksi degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark olmadig: bildirilmektedir (135).

Bu calismada Grup I’i olusturan cocuklarin Silness-Loe Plak indeksi degeri
0,88+0,76; Grup II’yi olusturan cocuklarin ise 0,81+0,35 olarak bulunmustur.
Gruplara gore ¢ocuklarin plak indeksi diizeyleri arasinda anlamli fark bulunmazken;
elde edilen degerler Avsar ve ark. ile Viera ve ark. degerlerinden az olarak bulunmustur.
Bu sonucun, ¢aligmalarda yer alan ¢ocuklarin agiz hijyeni aliskanliklar1 ve etkili agiz

temizligi yapabilmeleri ile iliskili olabilecegi diisiiniilmektedir.

Digeti iltihabim1 6lgmek i¢in kullanilan bir dizi indeks olmasimna ragmen
bunlardan ancak birkac1 yogun olarak kullanilmaktadir. Diseti Olugu Kanama indeksi
(Sulcus Bleeding Index- SBI) bu amagla kullanilan en yaygin indekslerden biridir (129).
Bu ¢aliymada da diger indekslere nazaran daha duyarh olmasi nedeniyle Diseti

Olugu Kanama Indeksi kullanldi.
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Alpaslan ve ark, yaslarn 4-15 arasinda degisen 30 lenfoma hastasi
cocuktan(Hodgkin’s lenfoma ve Non-Hodgkin’s lenfoma) olusan ¢aligma grubu ve 20
saglikli ¢ocuktan olusan kontrol grubu iizerinde yaptiklar: ¢aligmalarinda Silness-Loe
Gingival indeksi degerlerini sirasiyla min:0 max:2,1; min:0,3 max:2,4 olarak
bildirmektedirler. Gruplarin gingival indeks degerleri arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark olmadig1 bildirilmektedir (5).

Avsar ve ark, cocukluk cagi kanseri nedeniyle tedavi gormiis 192 cocuk
hastay1(n=96), saglikli  c¢ocuklardan olusturduklar1  kontrol  grubuyla(n=96)
karsilastirdiklar1 ¢aligmalarinda, ¢ocuklarin gingival indeksi degerlerini sirasiyla

1,13+,95 ve 0,78+,93 olarak bildirmektedirler (11).

Dens ve ark, yaslar1 2-17 arasinda degisen 52 ¢ocukluk c¢agi kanseri nedeniyle
tedavi gormiis ¢ocuktan olusan calisma grubu ve saglikli ¢ocuklardan olusturduklari
kontrol grubuyla yapmis olduklar1 ¢alismalarinda; tedavi gérmiis ¢ocuklarin kanama
indeksleri kontrol grubuyla birlikte sirasiyla; 2-5 yas: 1,3+0,6, 1,3+0,5; 6-9 yas:
1,7£0,3, 1,6+0,2; 10-13 yas: 1,4+0,1, 1,3+0,2; 14-17 yas: 1,1+0,1, 1,1£0,1 olarak
bildirmektedirler. Calisma grubunda, yas ve plak indeksi arasinda negatif korelasyon

oldugu bildirilmektedir(r=-0,35; p<0,05) (45).

Viera ve ark, yaslar1 6-16 arasinda degisen 20 (19 ALL, 1 AML teshisi) ¢ocuk
hastadan olusan c¢alisma grubu ve 20 saglikli cocuktan olusan kontrol grubu ile
gerceklestirdikleri calismalarinda kanama indeksi degerlerini sirasiyla 1,20+0,41;
1,35+0,67 olarak bildirmektedirler. Gruplarin kanama indeksi degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark olmadig1 bildirilmektedir (135).

Bu calismada Grup D’i olusturan cocuklarin Diseti Olugu Kanama Indeksi
degeri 0,31+0,54; Grup II’yi olusturan cocuklarin ise 0,42+0,25 (p:0,001) olarak
bulunmustur (p<0,01). Grup I’deki ¢ocuklarin kanama indeksi degeri Grup II’deki
cocuklardan istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli diisiik bulunurken, her iki grup
icin bulunan degerler Viera ve ark, ile Dens ve ark. degerlerinden diisiik bulunmustur.
Bu sonucun, calisma kapsaminda yer alan ¢ocuklarin agiz hijyeni aligkanliklar1 ile

iligkili olabilecegi diigiiniilmektedir.

Viera ve ark, yaslar1 6-16 arasinda degisen 20 (19 ALL, 1 AML teshisi) ¢ocuk

hastadan olusan c¢alisma grubu ve 20 saglikli cocuktan olusan kontrol grubu ile
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gerceklestirdikleri galismalarinda gruplarin cep derinligi degerleri sirasiyla 1,30+0,57 ve
1,30+0,47 olarak bildirmektedirler (135).

Bu calismada Grup I’i olusturan cocuklarin referans dislerinin ve tiim
dislerinin cep derinligi degerleri sirasiyla 1,85+0,23 ve 1,83%+0,25; Grup ID’yi
olusturan c¢ocuklarin referans dislerinin ve tiim dislerinin cep derinligi degerleri
ise sirasiyla 1,82+0,38 ve 1,70+0,33 olarak bulunmustur. Her iki grubun referans
dislerinin cep derinlikleri degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamh fark
bulunmazken, Grup I’deki cocuklarin tiim dislerinin cep derinligi ortalamalari
Grup II’deki cocuklardan istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamh yiiksek
bulunmustur (p<0,01). Bu calismada elde edilen degerler Viera ve ark. degerlerinden
yiiksek bulunmustur. Bu sonucun, calisma kapsaminda yer alan ¢ocuklarin yaslar1 ve
hangi dentisyon donemi i¢gnde bulunduklari ile ilgili oldugu disiiniilmektedir. Ayni
zamanda cep derinlikleri ile ilgili yeterli calisma olmamasi nedeniyle elde edilen

degerler Viera ve ark. degerlerine bagl olarak degerlendirilmistir.

Cok biiyiik cesitlilik gdsteren ortodontik anomalilerin daha diizenli ve kontrollii
incelenebilmesi amaciyla ¢esitli siniflamalar yapilmistir. Siniflamanin amaci anomali
kargasasin1 belli bir diizen iginde incelemektir. Giliniimiizde bireylerin kapanis
iliskilerinin ve sahip olduklar1 ortodontik anomalilerin belirlenmesinde en c¢ok

kullanilan siniflama Angle siniflamasidir (127, 140).

Bu calismada da giiniimiizde hala gecerliligini korumasi, uygulmasinin
kolay olmasi ve arastirmalarda sik olarak kullamlmasi nedeniyle, calisma
gruplarindaki cocuklarin kapanis iliskilerinin belirlenmesinde Angle siniflamasi

kullanilmastir.

Sonis ve ark, 10 yasindan once ALL nedeniyle tedavi gérmiis 6 gruptan olusan
toplam 96 ¢ocugu kapsayan ¢alismalarinda, yaptiklar1 sefalometrik 6lgiimler sonucunda
5 yasindan Once teshis konulan ve 2400 c¢Gy dozda kranyal radyoterapi goren
cocuklardan olusan gruptaki(n=20) 18 g¢ocukta alt cene gelisiminin siddetli derecede
geri kaldigini bildirmektedirler (123).

Bu calismada Grup I’de 29 cocugun (%90,6) Cl I kapanis ve 3 cocugun
(%9,4) Cl1 II kapamsa sahip oldugu; Grup II’de 29 ¢ocugun (%90,6) ClI I kapams

ve 3 cocugun CI II kapanisa sahip oldugu belirlenmistir. Gruplardaki ¢ocuklarin
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kapams iliskileri arasinda istatistiksel olarak anlamh bir farkhhk

bulunmamaktadir.

Odontogenesiz sirasinda meydana gelen biiyiik bozukluklar gelismekte olan
dentisyon iizerinde kalic1 hasar birakmaktadir (99, 115). Anti-kanser ilaclarinin hiicre
boliinmesini etkiledigi ve dolayisiyla gelismekte olan disler iizerinde etkilerinin
olabilecegi bildirilmektedir. Renk degisikliginden sayisal farkliliga kadar, mine
defektleri iizerinde etkili olabilecegi bildirilen yaklasik 100 adet etyolojik faktor
bulunmaktadir (99).

Hipoplazi; ameloblastik ¢ogalma, salgi fonksiyonu, membran gegirgenligi ve
hiicre membranindan kalsiyum degisimi nedeniyle dis germlerinin sekillenmeleri
esnasinda ameloblastlarda meydana gelen mine opasiteleri seklindeki degisikliklerdir.
Bu bozulmalar, kanser tedavisi gérmiis ¢ocuklarda saglikli kardeslerine nazaran siklikla
gozlenmektedir. ALL nedeniyle tedavi gormiis cocuklar daha siddetli sekilde
etkilenmekte, ve bu uzun olan tedavi siireci gelismekte olan ameloblastlar {izerinde

oldukea yiiksek risk olusturmaktadir (89, 101).

Mine defektlerini tanimlamak icin kullanilan farkli  siiflandirmalar
bulunmaktadir (99). Bu smiflamalar, spesifik fluorozis smiflamalar1 ve tiim defekt
tiplerini agiklayict smiflamalar olarak baslica iki gruba ayrilabilmektedir. Kullanilan
siniflamalar iginde Dean siniflamasi, Fluorozis dis yiizeyi siniflamasi (Tooth Surface
Index of Fluorosis-TSIF), Thylstrup ve Fejerskov siniflamasi, Young siniflamasi, Al-
Alousi ve ark. siniflamasi, Jackson ve ark siniflamasi, Murray ve Shaw siniflmasi,
Gelisimsel Mine Defektleri (Developmental defects of enamel-DDE) siiflamasi,
Modifiye Gelisimsel Mine Defektleri Siniflamasi, Wetzel-Reckel simiflamasi
bulunmaktadir (29, 109).

Molar insizal hipomineralizasyon (MIH) terimi ilk olarak 2001 yilinda
Weerheijm ve ark., tarafindan kullanilmistir (28, 109, 113, 137).

MIH, bir ya da daha fazla daimi birinci molar disler ile birlikte kesici dislerde

goriilen mine hipoplazilerini tanimlamak i¢in kullanilmaktadir (82, 113, 137).

Bu calismada uygulmasimin kolay olmasi ve arastirmalarda sik olarak
kullanilmas1 nedeniyle, Wetzel ve Reckel tarafindan olusturulan smiflama

kullanilmastir.
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Pajari ve ark, kanser tedavisi gormiis 37 ve saghkli 37, toplam 74 adet ¢ocuk
tizerinde yaptiklar1 aragtirmalarinda, kanser tedavisi gormiis 34 c¢ocugun 32’sinde
(%94,1; 3 ¢ocuk siit dentisyonunda olmalar1 nedeniyle degerlendirilmemislerdir),
kontrol grubundaki 37 ¢cocugun 32’sinde bir ya da daha fazla sayida siirekli diste mine
opasitesi oldugunu belirlemislerdir. Kanser tedavisi gormiis cocuklarin %48,7-58,0’nde
iist cenedeki, %42,0-51,3’nde alt ¢enedeki; saglikli ¢ocuklarin %68,5’inde iist ¢genedeki
ve %31,5’nde ise alt cenedeki dislerin etkilendigi bildirilmektedir (99).

Welbury ve ark, yaglar1 3-20 arasinda degisen 64 cocuk hastay1 (37’si 10semi
nedeniyle tedavi gormiis) inceledikleri ¢alismalarinda 23 hastanin (%36) hipoplazik
dislere sahip oldugunu bildirmekte ve bu dislerin yarisinin kanser tedavileri sirasinda

hipoplazik olabileceklerini bildirmektedirler (138).

Avsar ve ark, cocukluk ¢ag1 kanseri nedeniyle tedavi gormiis 192 cocuk hastay1
(n=96), saglikli ¢cocuklardan olusturduklar1 kontrol grubuyla (n=96) karsilagtirdiklar
caligmalarinda, beyaz/krem renkli opasitelerin her iki grubu olusturan c¢ocuklarda
siklikla gozlendigini (%49 ve yaklasik %13,5), bunu sari/kahverengi opasitelerin
(%13,5 ve yaklasik %4,2) izledigini bildirmislerdir (11).

Minicucci ve ark, yaglar1 arasinda degisen ALL nedeniyle tedavi gdéren 76
cocukla yapmis olduklar1 ¢caligmalarinda, Grup I'1 olusturan ¢ocuklardan 20’sinde, Grup
I’yi olusturan c¢ocuklardan 7’sinde ve Grup III’ii olusturan c¢ocuklardan 11°nde

hipoplazik disler oldugunu bildirmektedirler (89).

Purdell-Lewis ve ark, ¢ocukluk ¢ag1 kanseri nedeniyle tedavi gérmiis toplam 45
cocuktan olusan calisma grubuyla (23’ ALL nedeniyle tedavi gormiis) ve saglikl
cocuklardan olusturduklart kontrol grubuyla yapmis olduklari ¢alismalarinda, ¢alisma
grubunu olusturan ¢ocuklarin %80 ninin dislerinde farkli derecelerde opasiteler oldugu,
%74 Uniin dislerinde hipoplastik yatay cizgiler ve ¢ukurlar gdézlendigini, %47 sinin
dislerinde dikey cukurlar oldugu ve %55°nin dislerinin yilizeyinin piiriizlii oldugunu
bildirmektedirler. Ayrica g¢aligma grubundaki 7 c¢ocugun (%]15) dislerinin siddetli

derecede malformasyona ugramis oldugunu tespit etmislerdir (112).

Bu calismada Grup I’i olusturan cocuklarin %43,8’nde (n=14), Grup Il’yi
olusturan cocuklarn ise %25’inde (n=8) MIH varh@ belirlenmistir. Gruplara gore
cocuklarda MIH goriilme oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamh bir

farkhihik bulunmamaktadir (p(10,05). Agiz icinde bolgelere gore MIH goriilme
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oranlarmma bakildiginda, birinci ve ikinci bolgede gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamh bir farkhihk bulunmamaktadir. Grup I’deki ¢cocuklarda iiciincii ve
dordiincii bolgelerde MIH goriilme orami Grup II’deki ¢ocuklardan anlamh
derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05). Bu ¢alismada elde edilen degerler, Pajari ve

ark. degerlerinden diisiik, Welbury ve ark. degerlerinden yiiksek bulunmustur.

Bu calismada Grup I’i olusturan cocuklarda losemi teshisi konulma ve
tedaviye baslama yaslar ile MIH goriilmesi arasindaki iliski incelendiginde; MIH
goriilen 14 c¢ocugun teshis konulma ve tedaviye baslama yaslar1 ortalama
5,57£2,59; MIH goriilmeyen 18 cocugun teshis konulma ve tedaviye baslama
yaslari ortalama 5,28+2,47 olarak belirlenmistir. Bu calismada elde edilen ortalama
yas degerleri Pajari ve ark. degerlerinden yiiksektir. Kiigiik yasta goriilen kanser

tedavisinin, MIH ac¢isindan digleri daha fazla oranda etkiledigi bildirilmektedir (99).

Bu calismada Grup I’i olusturan cocuklarda tedavi sekli ve MIH goriilmesi
arasindaki iliski incelendiginde; sadece kemoterapi tedavisi goren 4
cocukta(%30,8); kemoterapi ve radyoterapi kombine teadvi goren 10
cocukta(%52,6) MIH varhg belirlenmistir. Tedavi sekillerine gore MIH goriilme

oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamaktadir (p>0,05).

MIH siddeti derecesi acisindan degerlendirildiginde, Grup I’i olusturan
cocuklarin 7’sinin (%46,7) dislerinde I.derece ve 8’inin (%53,3) dislerinde
II.derece; Grup II’yi olusturan ¢cocuklarin 6’sinin (%85,7) dislerinde I.derece ve 1
tanesinin (%14,3) dislerinde Il.derecede MIH oldugu belirlenmistir. Gruplara
gore cocuklarin MIH dereceleri arasinda istatistiksel olarak anlamh bir farkhhk
bulunmamaktadir (p>0,05). Pajari ve ark, calismalarinda dislerde tespit ettikleri MIH
siddetinin orta dereceli oldugunu (DDE siniflamasina gore) ve klinik olarak problem
yaratacak derecede oldugunu bildirmektedirler. Bu ¢alismada da tespit edilen MIH
siddeti ¢ocuklarda klinik olarak sorun yaratacak diizeyde bulunmamustir. En sik olarak I
.derece hipoplazi goriildiigii belirlenmistir. Bunun, vinkristin, vinblastin ve
siklofosfamid gibi siklikla hastalara verilen ve ameloblast mikrotiibiillerinden kalsiyum
gecis mekanizmasini engelleyerek hipomineralize mine defekti olugsmasina neden olan

kemoterapotik ilaglardan kaynaklandigi diisiintilmektedir (11, 97).

Pediatrik anti kanser tedavisi dis gelisimini, odontoblastik hiicreler {izerine

dogrudan toksik etki gostererek; ektoderm ve mezenkim arasindaki ya da tek bir tabaka
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icindeki sinyal agina miidahale ederek etkilemektedir. Siklosfamid, vinkristin,
aktinomisin D, doksorubisin ve daunorubisin gibi kemoteropétik ilacin kullanimina
bagl olarak odontogenesizin bozuldugu bildirilmektedir. Doza bagli olarak ortaya
cikabilen degisikliklere drnek olarak dentin kalinliginin artmasi, dis boyunun kisalmast;
yiiksek dozlarda odontogenesizin durmasi ya da dis olusturan hiicrelerin dejenerasyonu
verilebilmektedir. Radyasyon tedavisinin dissel etkileri ise daha iyi bilnmektedir.
Odontoblast hiicreleri, 6zellikle dentin matriksi olusumunun baglangicinda radyasyona
kars1 olduk¢a hassastirlar. Gelismekte olan disler lizerinde radyasyon tedavisinin
mikrodonti, agenesiz, kok anomalileri gibi etkileri oldugu bilinmektedir. Digsel etkiler,
tedavi goriilen yasa, hiicre hassasiyetine, kullanilan kemoteropotik ajanin tiiriine ve
radyasyon dozuna baghdir (5, 35, 48, 64, 71, 76, 80, 94, 115). Tiim viicut radyoterapisi
goren cocuklarda, sadece kemoterapi ile tedavi edilenlere nazaran daha fazla kok

gelisiminin etkilendigi bildirilmektedir (48).

Minicucci ve ark, yaslar1 1-12 arasinda degisen ALL nedeniyle tedavi gormiis
76 cocuk hasta iizerinde yapmis olduklari ¢alismalarinda ¢ocuklar1 uygulanan tedavi
sekillerine gore 3 grup ( Grup I-yiiksek risk, Grup II-diisiik risk ve Grup III-BFM 86
protokoliine gore tedavi alanlar) seklinde degerlendirmislerdir. Grup I’de % 78,1; Grup
II’de %87,5 ve Grup III’te %85,7 oraninda dissel anomali goriildiigiinii, en sik goriilen
anomalilerin mikrodonti ve gecikmis gelisim oldugunu bildirmektedirler. Aym
calismada gruplar, gozlenen anomaliler acisindan karsilastirildiginda, mikrodonti

goriilme oran1 Grup II’de %18 iken Grup III’te %10 olarak bildirilmektedir (89).

Lopes ve ark, yaslar1 0-12 arasinda degisen c¢esitli ¢ocukluk cagi1 kanseri
nedeniyle tedavi gormiis 137 hasta {izerinde yapmis olduklar1 retrospektif
calismalarinda, grubu olusturan tiim ¢ocuklarin %98’inde mikrodont disler, %100’{inde
hipodonti, %88’inde taurodont disler, %82’sinde makrodont disler, %96’sinda kiit kok
uclari, ve %96’sinda sivri kok uglart oldugunu saptamislardir. Ayni ¢alismada 16semi ya
da lenfoma nedeniyle tedavi gormiis ¢ocuklar (n=83) incelendiginde ise; %35’inde
mikrodonti (4 ¢ocuk), %6’sinda makrodonti (5 ¢ocuk), %10’unda taurodont dis (8
cocuk), %4’nde hipodonti (3 ¢ocuk), %2’sinde kiit kok ucu (2 ¢ocuk) ve %1 ’inde sivri
kok ucu (1 ¢ocuk) oldugunu bildirmektedirler (76).

Avsar ve ark, cocukluk cagi kanseri nedeniyle tedavi gormiis 192 cocuk

hastay1(n=96), saglikli  ¢ocuklardan olusturduklar1  kontrol  grubuyla(n=96)
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karsilastirdiklar1 c¢alismalarinda; calisma grubunu olusturan c¢ocuklarin %352,1 nde
(n=50) kok gelisiminde gecikme(kisa,v seklinde kok), %5,2’sinde (n=5) mikrodont
disler, %5,2’sinde (n=5) kok gelisiminde gecikme (prematiire apikal kapanis),; kontrol
grubunun %17,7’sinde (n=17) kok gelisiminde gecikme(kisa,v seklinde kok), %1’ inde
(n=1) mikrodont dig, %1’inde (n=1) kok gelisiminde gecikme(prematiire apikal
kapanis) ve %14,6’sinda (n=14) agenesiz goriildiiglinii bildirmektedirler (11).

Sonis ve ark, 10 yasindan once ALL nedeniyle tedavi gérmiis 6 gruptan olusan
toplam 96 cocugu kapsayan c¢alismalarinda, ¢alisma grubunu olusturan cocuklarin
%22’sinde (n=21) mikrodont disler, %5’inde (n=5) hipodonti, %62’sinde (n=60) kiit
kok uclari, ve %88’inde (n= 85) konik sekilde kokler gozlediklerini bildirmektedirler
(123).

Rosenberg ve ark, 10 yasindan 6nce ALL nedeniyle tedavi gérmiis toplam 17
cocugu(ort. yas=7,2) kapsayan caligsmalarinda, %76’sinda (n=13) konik sekilde kokler
ve %29’unda (n=5) kiit kok uglart gézlediklerini bildirmektedirler (117).

Kaste ve ark, ALL nedeniyle tedavi gérmiis 423 ¢ocuk hasta {lizerinde yapmis
olduklar1 ¢alismalarinda, %19°nda (n=80) mikrodont disler, %6’sinda (n=25) taurodont
disler, %9’unda (n=36) hipodonti ve %?24’iinde (n=103) kiit kok ucu gozlediklerini
bildirmektedirler (71).

Bu ¢alismada ALL nedeniyle tedavi gormiis olan cocuklardan 10 tanesinde
mikrodont dis (%31,2), 4‘iinde konik sekilde kok (%12,5) belirlenmistir. 18
cocukta herhangi bir kuron/kok anomalisine rastlanmamistir. Mikrodont dis
goriilme orani incelendiginde oranin, Lopes ve ark, Sonis ve ark, Avsar ve ark, ile Kaste
ve ark, degerlerinden yliksek oldugu belirlenmistir. Bu sonucun, ¢alisma grubunu
olusturan ¢ocuklara uygulanan tedavi protokliiniin i¢erigine ve tedavi goriilen yasa bagh

olabilecegi diistiniilmektedir.

Kok anomalisi agisindan degerlendirildiginde ise konik kok ucu goriilme
oraninin, Sonis ve ark ile Rosenberg ve ark, degerlerinden az; Lopes ve ark,
degerlerinden fazla oldugu belirlenmistir. Bu sonucun, c¢alisma kapsaminda yer alan
cocuklarin tedavi gordiikleri zamanda kok olusumlarinin hangi asamada olduguna gore

degisiklik gosterdigi diisiiniilmektedir.
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Bu calismada, ¢alisma grubunu olusturan cocuklar aldiklar tedavi sekli ve
kuron/kok anomalisi acisindan degerlendirildiginde; sadece kemoterapi almis olan
sadece bir cocukta (%?7,7) kuron/kok anomalisi gozlenirken, kemoterapi ve
radyoterapi kombine tedavisi goren 13 cocukta (%68,4) kuron/kok anomalisi
tespit edilmistir. Kuron/kok anomalileri ozellikle iist cenede daha fazla
gozlanmektedir. Bu sonucun o6zellikle tedavi uygulanan yasin, radyasyon dozu ve
radyoterapi uygulamasi sirasinda radyasyonun verilis yoniiyle iligkili olabilecegi

distiniilmektedir.

Fizyolojik yas konsepti, farkli doku sistemlerinin olgunlagsma seviyelerinin
degerelendirilmeleri iizerine olusturulmustur. Biyolojik yas; iskeletsel yasin, morfolojik
yasin, sekonder cinsiyet karakteri yasinin veya dis yasinin degerlendirilmesiyle

belirlenebilmektedir (134).

Dis gelisimi, odontogenesiz sirasinda meydana gelen aksakliklarin ve travma,
cesitli hastaliklar, kemoterapi ve radyoterapi gibi disleri gelisimlerinin herhangi bir
sathasinda etkileyebilecek etkenleri belirleyen 6nemli bir indikatordiir (134). Kanser
tedavisi goren hastalarin dissel gelisimlerini inceleyen az sayida ¢aligma bulunmaktadir.
Kaste ve ark, yapmis olduklar1 ¢alismalarinda ¢aligma grubunu olusturan bireylerin
%4’linde siit dislerinde gecikmis germ olusumu ve siirekli dislerde siirme gecikmesi
oldugunu bildirmektedirler (71, 134). Goho, kemoterapi ve radyoterapinin dis germi

olusumu ve siirmeyi geciktirebilecegini bildirmektedir (134).

Dis gelisimi, kronolojik yasla iligkilendirilmesi sirasinda daha az g¢esitlilik
gostermekte ve diger gelisimsel 6zelliklere nazaran daha az degisim gostermektedir (22,
54, 90, 114). Bu nedenle dis gelisiminin incelenmesi, bireyin yasinin tahmin edilmesi ve
gelisiminin degerlendirilmesi amaciyla oldukca sik basvurulan bir yéntemdir. Ozellikle
arkeoloji, pediatrik endokrinoloji, klinik dis hekimligi ve adli dis hekimligi gibi
alanlarda bireyin yasinin belirlenmesinde sik olarak kullanilmaktadir. Gelismekte olan
dislerin incelenmesiyle bireyin yasinin ve gelisim seviyesinin belirlenmesi amaciyla

birden fazla yontem olusturulmustur (13, 21, 22, 32, 77, 91, 114, 130, 134).

Dis yas1 belirlenmesine yonelik yontemlerle ilgili yapilan ¢alismalarda farkli
sayilarda ornek gruplarmin olmasi, yas dagilimlari, bireylerin gruplanmasi, irksal
farkliliklar ve kullanilan istatistiksel yontemlerin c¢esitliligine bagli olarak bu

yontemlerin degerlendirilmesi zorlagsmaktadir (114, 132).
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Dislerin siirmesine bagli olarak dis yasi belirleme yontemi, dental arkta yer
darlig1 olmasi, siit disi ¢ekimleri, dislerin gomiik kalmas1 vb. gibi ¢evresel faktdrlerden
etkilenmekte ve bu nedenle yontem kisitli kalmaktadir. Dislerin gelisim agamalarina
bagli bir skorlama sistemi {izerine olusturulmus olan Demirjian yonteminin avantaji

sOzii edilen cevresel faktorlerden ¢ok az etkilenebilmesi olarak ifade edilmektedir (141).

Bu calismada konuyla ilgili olarak olusturulan ilk yontemlerden olmasi,
diinya capinda kabul gormesi, bu yontemle ilgili olarak cok sayida ¢calisma olmasi,
ve uygulama kolayhg1 nedeniyle Demirjian yontemi kullamlmistir. Ayrica
kullanilan CD-ROM, arastirmacimin ornekleri degerlendirmeden 6nce konuyla
ilgili pratik yapmasim saglamakta ve boylece degerlendirmeleri siirekli ve tutarh

sekilde yapabilmesi olanagi saglamaktadir.

Vasconcelos ve ark, yaslar1 4-12 arasinda degisen ALL nedeniyle tedavi gormiis
46 ve saglikli 46 ¢ocuktan olusan kontrol grubuyla gergeklestirdikleri ¢alismalarinda,
Demirjian yontemini kullanarak panoramik radyografileri incelemislerdir. ALL grubu
icin ortalama kronolojik yas1 8,9 yil , ortalama dis yasin1 10,2 yil, ortalama dis yasi-
ortalama kronolojik yas degerini 1,5 y1l; kontrol grubu i¢in ise bu degerleri sirasiyla 8,3
yil, 8,5 yil ve 0,2 yil olarak belirlediklerini bildirmislerdir. ALL grubunu olusturan
cocuklarin dis yas1 degeri kontrol grubuyla karsilastirildiginda ileri bulunmakta ve bu

sonug istatistiksel olarak anlamli olarak bildirilmektedir (134).

Martin ve ark, ALL nedeniyle tedavi gormiis 73 ¢ocuk hasta {izerinde yapmis
olduklar1 ¢caligmalarinda ¢ocuklar1 yaslarina gore 3 grup altinda incelemislerdir: Grup I
(<6 yas), Grup II (6-9 yas) ve Grup III (>9 yas). Grup I’i olusturan 49 cocuktan 7’sinde
(%14,3), Grup II’yi olusturan 18 cocugun 1’inde (%5,6) ve Grup II’i olusturan 5
cocugun hicbirinde (%0) gecikmis dis yasi oldugunu belirlemislerdir. Toplam 41
cocukta (%56,9) dis yasi normalken, 8 cocukta (%11,1) gecikmis dis yast ve 23
cocukta (%31,9) ileri dis yas1 saptanmustir (81).

Bu ¢alismada, Grup I’deki cocuklarin ortalama kronolojik yas1 10,18+3,07,
ortalama dis yas1 10,00+2,66 ve dis yasi-kronolojik yas farki ise -0,19+1,35; Grup
I’yi olusturan c¢ocuklarin ise degerleri sirasiyla 10,50+2,85, 10,56+2,73 ve
0,06+0,80 olarak belirlenmistir. Grup I’i olusturan cocuklarda gecikmis dis yasi
oldugu belirlenmistir. Bu sonu¢ Martin ve ark, degerleriyle uyumlu goriiliirken,

Vasconcelos ve ark degerleriyle uyumsuz goriilmiistiir. Calisma grubunu olusturan
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ornek sayisinin az olmasi, ¢ocuklara uygulanmis olan tedavi sekli farklilklar1 ve tedavi

goriilen yasin sonucu etkilemekte oldugu diisiiniilmektedir.

Vasconcelos ve ark, yaslar1 4-12 arasinda degisen ALL nedeniyle tedavi gormiis
46 c¢ocuk ve saglikli 46 c¢ocuktan olusan kontrol grubuyla gerceklestirdikleri
calismalarinda, ALL tedavisi gormiis ¢ocuklarin tedavi sekilleri ile dis yaslar
arasindaki iligkiyi incelediklerinde; kemoterapi goren ¢ocuklarin ortalama kronolojik
yast 8,6 yil, ortalama dis yas1 10 yi1l ve dis yasi-kronolojik yas fark: ise 1,4; kemoterapi
ve radyoterapi kombine tedavi goren ¢ocuklarin ise degerleri ise sirasiyla 9,5, 10,6 ve
1,1 yil olarak belirlemiglerdir. Bu sonuglarin istatistiksel olarak anlamli fark

tasimadigini bildirmektedirler (134).

Purdell-Lewis ve ark, Rosenberg ve ark, Sonis ve ark, gelisimin kemoterapinin
kendisi tarafindan etkilendigini ve bu nedenle kanser tedavisi goéren hastalarin
kronolojik yas ve dis yaslarinda belirgin farklilik olabilecegini bildirmektedirler (117,
123, 134).

Bu calismada, Grup I’deki ¢ocuklarin dis yaslar1 tedavi sekillerine gore
incelendiginde; sadece kemoterapi goren cocuklarin ortalama Kkronolojik yasi
9,77£2,95, ortalama dis yas1 9,61+2,81ve dis yasi-kronolojik yas farki -0,15+1,57;
kemoterapi ve radyoterapi kombine tedavi goren cocuklarin ise degerleri ise
sirasiyla 10,47+3,20, 10,26+2,60 ve -0,21+1,23 olarak belirlenmistir. Tedavi sekline
gbre ¢ocuklarin dis yasi ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamaktadir (p>0,05). Her iki tedavi seklinde de cocuklarda gecikmis dis yast
oldugu belirlenmisitir. Bu sonug, ALL tedavisi i¢in uygulanan radyoterapinin 6zellikle

bas-boyun bolgesine uygulanmadigi diisiincesiyle uyumlu bulunmustur (134).

Literatiirde, kok olusumunun ve sekillenmesinin sadece kemoterapiden
etkilenebilecegi bildirilmekte; fakat kullanilan kemoterapdtik ajanlarin  cesitliligi
nedeniyle hangi ajanin ne derecede etkide bulunabileceginin belirlenmesinin oldukca

zor oldugu ifade edilmektedir (134).
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SONUCLAR

» Calismada yer alan ALL hastasi ve saglikli gocuklarin DMF(T),
DME(S), df(t) ve df(s) degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik saptanmamugtir.

» Calismada kapsaminda yer alan ALL tedavisi gormiis ¢ocuklarda; sadece
kemoterapi goren ¢ocuklarda kemoterapi-radyoterapi kombine tedavi
gbérmiis cocuklara nazaran daha az oranda kuron/kdk anomalisi
goriildigl saptanmistir. Tedavi seklinin, dig anomalileri tizerinde etkili
oldugu sonucuna varilmig ve bunun literatiirde yer alan ¢alismalari

destekledigi goriilmiistiir.

» Bu calismada Akut lenfoblastik 16semi tedavisi gérmiis ¢ocuklarda,
saglikli gruba nazaran gecikmis dis gelisimi oldugu saptanmistir. Tedavi
sekillerine gore degerlendirildiginde ise kemoterapi-radyoterapi kombine
tedavisi goren ¢cocuklarin sadece kemoterapi goren ¢cocuklara gore daha
fazla gecikmis dis yas1 gostermekte oldugu, fakat bu sonucun

istatistiksel olarak anlamli olmadig1 saptanmustir.

» Tedavi sekli ne olursa olsun , dis gelisimi antineoplastik tedaviden

olumsuz yonde etkilenmektedir.

» Dis anomalileri ALL nedeniyle tedavi goren ¢ocuklarda yaygin olarak
gbzlenmektedir ve bu hasta grubunu olusturan ¢ocuklar diizenli olarak

kontrol edilmelidir.

» ALL, her yasta ¢ocuklari etkileyen ve hayat1 tehdit eden hematolojik bir
hastaliktir. Cocukluk donemi malignitelerinde kullanilan degisik tedavi
yontemlerinin uzun siireli yan etkileri {izerinde dikkatle durulmasi

gerekmektedir.

> Bu calisma ile, giin gectikce sayilar1 artan ALL’li cocuklarda, ALL
tedavileri sonucunda olusan orofasiyal degisimlerin ve etkilenen dis
gelisimlerinin tespit edilmesinin 6nemli oldugu belirlenmistir. Teshis
konulmas sirasinda ve tedavi sonrasinda orofasiyal muayenelerinin
yapilmasi ve alinacak radyografiler ile orofasiyal bolgede meydana

gelen degisimlerin belirlenmesi, dental maturasyonun seviyesinin
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belirlenmesi ile uygulanan tedavi protokollerinin meydana gelen
degisimlerden ne derece etkili oldugunun belirlenmesinde daha

faydah olacag diisiiniilmektedir.

Ayrica diizenli dis hekimi kontroliiniin, koruyucu uygulamalarin ve
hasta bilgilendirilmesinin teshis-tedavi siiresince ve sonrasinda
hastalarin yasam kalitesini olumlu olarak etkileyecegi

diisiiniilmektedir.
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FORMLAR

FORM 1:
Anamnez Formu:

Form no: Tarih:

----------------------------------------------------------------------------------------------------------

Akraba Evliligi:
Teshis:
Tedavi: Radyoterapi () Kemoterapi ()

Kullanilan-Kullanilms ilaglar:



FORM 2:

Oral Takip Formu:

Form no:

Agiz Dis1 Bulgular:

Agz ici Bulgular:

Tarih:
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DMF(T):

df(t):

DENTAL DEGIiSIMLER:

e Agenesiz .........
e Mikrodonti ........
e Mine defektleri
e Kok defektleri

DMF(S):

df(s):

Kok agenezi ....

Dar-ince kokler

Dilaserasyonlar
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e Siirme problemleri
1 ya da daha fazla disin stirmemesi
Kismen siirme
Ektopik siirme
K06k olusumu olmaksizin siirme

Stirme gecikmesi

e Minede renklesme: Grade I......
Grade II.....
Grade III.....

Diger:

TRAVMA:

KAPANIS ILISKILERi: CLASS..........
YUZDE ASIMETRI: VAR() YOK ()

ENFEKSiYONLAR:
Bakteriyel: Fungal: Viral:
TRiSMUS: VAR () YOK()

DUDAK-DAMAK YARIGI (DDY): VAR( )  YOK( )
AILEDE DDY GECMISI:

OSTEORADYONEKROZ:
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Plak indeksi:
1l 1 12 13 14 15 16 17
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Cep-Sulkus derinligi:
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T 8l 51 4l 3l 21 1 1 12 13 14 15 16 17

PERIODONTAL DEGIiSIiKLIKLER:

Plak indeksi:

Kanama indeks:

Digseti olugu diseti cebi derinligi(mm):
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