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ONSOZ

Agiz, Dis ve Cene Radyolojisi Anabilim Dali’'nda yapmakta oldugum uzmanhgim
stiresince tez konumun belirflenmesinden sonra konuyla ilgili literatiirleri okuyup,
calismay1 daha anlamli hale getirebilecek verilerle desteklemek igin ‘Giincel ¢alismalara
ilave olarak ne katabilirim?’ disiincesiyle g¢alismama basladim. Calismaya katki
saglayabilecek tiim etmenleri degerlendirerek en anlamli sonu¢ elde edebilecegim
teknikle caligmama devam ettim. Calismam boyunca gerekli analizleri biiyiik bir titizlik
ve etik kurallar gercevesinde yaptim. Calismaya ait verileri elde ettikge ortaya ¢ikan
sonucun, yapilacak diger akademik ¢alismalar i¢in yol gosterici olabilecegini gormek,
gecirdigim bu zorlu ve bir o kadar da heyecan ve mutluluk verici siireci anlamli

kilmaktadir.

USAK, 2020 Aysegiil TURKMENOGLU



OZET

Romatoid Artritli Hastalarda Mandibular Kondil Trabekiiler Yapisinin Fraktal
Analiz ile Degerlendirilmesi

Fraktaller, farkli Gl¢eklerde degerlendirildiginde kendine benzeme 06zelligine sahip
karmagsik geometrik sekillerdir. Son zamanlarda yapilan c¢aligmalarda sistemik
hastaliklarm teshis ve takibinde fraktal analiz yontemi kullanilmaktadir. Romatoid artrit
(RA) periartikiiler ve genel osteoporoza neden olmaktadir. Bu calismada, Dual enerji X-
1511 absorptiometrisi (DEXA) taramasia gore gruplandirilan RA hastalarinin panoramik
radyograflarinda mandibular kondil trabekiil yapist fraktal analiz ile degerlendirilmistir.
Ayrica her hastaya ait femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T skorlar ile fraktal boyut
(FB) degeri arasindaki uyum degerlendirilmistir. Bu retrospektif ¢alismaya DEXA
taramast mevcut olan 100 RA hastas1 dahil edilmistir. Hastalar DEXA’ya gore 33 normal,
33 osteopenik ve 34 osteoporotik RA olarak ii¢ gruba ayrilmistir. Kontrol grubu normal
degere sahip, hasta grubunun cinsiyet ve yas kriterlerine uygun 33 kisiden
olusturulmustur. Hastalarm panoramik radyograflart Image] v1.52a programma
aktarilarak, mandibular kondilin trabekiiler yapismin fraktal boyutu hesaplanmustir.
Veriler, SPSS (v24) paket programi ile analiz edilmistir. Analiz sonucunda hasta
grubunun her iki kondile ait FB degerleri ortalamast kontrol grubundan diisiik
bulunmustur (p<0.001). Normal, osteopenik, osteoporotik RA hastalari ile kontrol
grubunun her iki kondile ait FB degerlerinin ortalamasi karsilastirildiginda, RA gruplar1
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmazken (p>0.05), kontrol grubunun FB
degerleri RA gruplarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur
(p<0.05). Hasta ve kontrol grubunda femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T skorlar1
ile FB degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0.05).
Calismaya gore, RA hastalan ile saglikli kisilerin ayrimmin panoramik radyografi
kullanilarak, fraktal analiz yontemiyle yapilabilecegi belirlenmistir. DEXA sonuglar ile
FB degerleri arasinda korelasyon bulunmamasi, kiigiik eklemlerin hastaliktan daha fazla
etkilenmis oldugunu disiindiirmiistiir. Sonug¢ olarak DEXA tetkiki mandibular kondile
uygulanabilirse FB-DEXA arasindaki karsilagtrmanin  daha anlamli  olacagi

diistintilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Fraktal analiz, Mandibular kondil, Osteoporoz, Panoramik

radyografi, Romatoid Artrit



ABSTRACT

Evaluation of Mandibular Condyle Trabecular Structure in Patients with

Rheumatoid Arthritis Using Fractal Analysis

Fractals are complex geometric shapes with self-similarity when evaluated at different
scales. In recent studies, fractal analysis method is used in the diagnosis and follow-up of
systemic diseases. Rheumatoid arthritis (RA) causes periarticular and general
osteoporosis. In this study, mandibular condyle trabecular structure was evaluated by
fractal analysis on the panoramic radiographs of RA patients that grouped via Dual energy
X-ray absorptiometry (DEXA) scans’ results. In addition, the correlation between the
femoral neck and L1-L4 lumbar vertebrae T scores and the fractal dimension (FD) value
of each patient was evaluated. This retrospective study included 100 RA patients with
DEXA screening. Patients were divided into three groups as 33 normal, 33 osteopenic
and 34 osteoporotic RA according to DEXA results. The control group was composed of
33 people with normal values and in accordance with the gender and age criteria of the
patient group. Panoramic radiographs of the patients were transfered in ImageJ v1.52a
program and fractal dimension of the trabecular structure of the mandibular condyle was
calculated. The datawere analyzed using SPSS (v24). As aresult of the analysis, the mean
FD values of both condyle of the patient group were lower than the control group
(p<0.001). When the mean of FD values of condyle of the normal, osteopenic,
osteoporotic RA patients and control group was compared, there was no statistically
significant difference betweenthe RA groups (p>0.05), while the FD values of the control
group were found statistically significantly higher than the RA groups (p<0.05). No
statistically significant difference was found between femoral neck and L1-L4 lumbar
vertebra T scores and FD values in the patient and control groups (p>0.05). According to
the study, it has been determined that the separation of RA patients and healthy people
can be made using fractal analysis using panoramic radiography. No correlation between
DEXA results and FD values suggested that small joints were more affected by the
disease. As a result, if the DEXA scan can be applied to the mandibular condyle, the

comparison between FB-DEXA is thought to be more meaningful.

Keywords: Fractal analysis, Mandibular condyle, Osteoporosis, Panoramic radiography,
Rheumatoid Arthritis
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1. GIRIS

Romatoid Artrit (RA), eklemleri etkilemekle birlikte sistemik etkilere de yol agan,
etiyolojisi bilinmeyen, kompleks multifaktoriyel patogeneze sahip ve popiilasyonun
% 0.5 ile 1’in1 etkileyen kronik inflamatuar bir hastaliktir. RA, eklem araliginda azalma
ve kayip ile sonuglanan, kemik ve fonksiyon kayb1 ile deformiteye neden olan, sinovyal
dokularin progresif ve irreversible hasari ile karakterize bir hastalik olup kadnlarda daha
sik goriilmektedir (1, 2). RA’da ilk tutulan eklemler, proksimal interfalengeal (PiF)
eklemler, metakarpofalengeal (MKF) eklemler, metatarsofalengeal (MTF) eklemler ile el
bilekleri olup bu eklemlerde agri, sislik ve hassasiyet gibi semptomlar goriilmektedir.
RA’da sik tutulan diger eklemlerden biri de temporomandibular eklem (TME) dir.
Hastaliga bagh mandibular kondil, glenoid fossa ve artikiiler eminenste erozyon goriiliir.

Ara sira hastalar, agiz kapatmada giigliik ve akut agridan sikayet ederler (3).

Fraktaller, farkli olgeklerde degerlendirildiginde kendine benzeme ozelligine
sahip nesneler olarak kabul edilir (4). 1960’larda matematik¢i Benoit Mendelbrot, boyutu
belirlenemeyen, diizensiz ve karmasik yapilarin sekillerinin modellenebilmesi i¢in
‘Fraktal’ kavramini ortaya koymustur (4-7). Matematiksel fraktaller, farkli 6lgeklerde
kendine benzeme o0zelligine sahip izotropik yapilar iken trabekiiler kemik gibi dogal
fraktaller farkli yonlerden degerlendirildiginde kendine benzeme o6zelligi gosteren
anizotropik yapilardir (4, 8, 9). Kemik trabekiillerinin karmasik geometriye sahip olmasi,
trabekiiler yapmin kendine benzer ve anizotropik oOzellik gdstermesi nedeniyle son
yillarda kemigin trabekiiler mimarisini degerlendirmek ic¢in fraktal analiz yontemi
kullanilmaktadir (4). Osteoporoz, talasemi gibi kemigin yapisini etkileyen hastaliklar
fraktal analiz ile incelendiginde, hasta ve saglikli grup arasmmda anlaml farkliliklar

saptanmustir (10-12).

TME’de, RA’ya bagh degisikliklerin radyografik degerlendirilmesi hastaligin ilk
safthalarinda oldukca zordur. Radyograflarda artritik degisiklikler, klinik semptomlara
gore daha geg¢ ortaya ¢ikmaktadir (13). RA hastalarmin TME bélgesi konvansiyonel
radyografilerle incelenmis, hastalarin g¢ogunda anormallik saptanmamasini, kemik
yikimmin heniiz az olmasma ve bunun da konvansiyonel tekniklerle belirlenememesine
baglamislardir (14). Trabekiiler yapiyr goriintilemek i¢in kullanilan 2 boyutlu

projeksiyonlarin noninvaziv olmasi gibi avantajlart bulunmasma ragmen trabekiiler



yapimin detayini gdstermede yeterli olmamasi1 dezavantajini olusturur. Bu nedenle, fraktal
analiz yontemi kullanilarak 2 boyutlu projeksiyonlardan ii¢ boyutlu kemigin trabekiiler
yap1 paterni incelenebilmektedir. Yapilan ¢aligmalarda kemigin trabekiiler mimarisi ile

fraktal boyut arasinda korelasyon oldugu belirtilmistir (5, 9, 15-19).

Fraktal analiz yontemiyle radyografiler kullanilarak, hasta ve saglikli grup
arasinda degerlendirme yapilabilmesi ve var olan hastaligin siddetinin belirlenebilmesi
sebebiyle, RA hastalarinin panoramik radyografileri ilizerinde mandibular kondilinin
trabekiiler yapismin fraktal analiz ile degerlendirildigi bu tez ¢aligmasi yapilmistir. Bu
calisma, ‘Dual enerji X-isin1 absorptiometrisi’ (DEXA) taramasi ile kemik mineral
yogunlugu degerleri bilinen RA hastalarinin, radyasyon dozu daha yiiksek olan ileri
goriintiileme tekniklerine gerek kalmadan, panoramik radyografileri kullanilarak
mandibular kondilinin trabekiiler yapisinin fraktal analiz yontemi ile degerlendirildigi
literatiirdeki ilk ¢alisma olup, bulunacak sonucun bilime katki saglayarak gelecekteki

diger calismalara Ornek teskil etmesi hedeflenmistir.

Bu tez caligmasmin hipotezi, RA hastalarmmdaki mandibular kondilin trabekiiler

yapismin fraktal boyut degeri, RA’s1 olmayan saglikli gruba gore daha diisiiktiir.

Bu ¢alismanin amaci; RA hastalarindaki mandibular kondilin trabekiiler yapisini,
ileri goriintiileme tekniklerine gerek kalmadan, panoramik radyografiler tizerinde fraktal
analiz yontemi kullanarak degerlendirmek ve RA hastalar1 ile kontrol grubunun
mandibular kondilinin trabekiiler yapisi karsilastirilarak RA’nin mandibular kondilde
yaptig1 degisimleri fraktal boyut degeri gibi sayisal verilerle incelemektir. Bu amagcla tiim
RA hastalar1 ile kontrol grubunun, normal, osteopenik ve osteoporotik RA olarak alt
gruplara ayrilan RA hastalar ile kontrol grubunun ve normal, osteopenik ve osteoporotik
RA hastalarmin kendi i¢lerinde fraktal boyut degerleri karsilastirilacaktir. Ayrica her
hastaya ait femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T skorlan ile fraktal boyut degeri

arasindaki uyuma bakilacaktir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 Romatoid Artrit

Romatoid Aurtrit, popiilasyonun % 0.5 ile 1’ini etkileyen, en sik rastlanan
inflamatuar artrittir (1). Eklemleri etkilemekle birlikte sistemik etkilere de yol agan,
etiyolojisi bilinmeyen ve kompleks multifaktoriyel patogeneze sahip kronik inflamatuar
bir hastaliktir. RA, eklem araliginda azalma ve kayip ile sonuglanan, kemik ve fonksiyon
kaybina ve deformiteye neden olan bir hastalik olup, sinovyal dokularm progresif ve
irreversible hasari ile karakterizedir (2). Kadinlarda daha sik goriilmektedir ( 2:1 ile 4:1
arasinda). Cinsiyet farkliligimin temel nedeni bilinmemekle birlikte hormonal durumun
immiin fonksiyon iizerine etkileri ile iliskili olabilecegi diisiiniilmektedir (1). Hastalik her
yasta goriilmekle birlikte, en sik 40-70 yas arasinda ortaya ¢ikar ve insidansi yasla birlikte
artmaktadir (20).

2.1.1 Romatoid Artritin Etiyopatogenezi

RA’nin etiyolojisi kesin olarak bilinmemekle birlikte, cevresel, genetik ve

hormonal faktorlerin etkilesimi ile gelistigi diistintilmektedir.

Immiinogenetigin tam olarak anlasilamamasina ragmen dominant risk faktorii
kisinin klas II MHC (major histocompatibility complex) haplotipidir. Antijen sunan
hiicrelerin tizerindeki klass I MHC molekiilleri diger adiyla HLA (human leukocyte
antigen) antijenlerinin yapisi RA’ya yatkinlikta ve hastahigin siddetinde 6nemli yer
tutmaktadir. Ozellikle HLA-DR 4 ile RA arasindaki iliski dikkat ¢ekmektedir. RA’l1
hastalarin % 70’inde HLA-DR 4’tin bulundugu goézlenmis olup kontrollerde bu oran
% 30 olarak tespit edilmistir. Boylece HLA-DR 4 bulunan bireylerin RA olma riski
yaklagik 4 ile 5 kat artmaktadir. RA’ya yatkinlikta DR 1 B-zincirleri, DR 4 ve DR 14 ile

iliski bulunmustur.

Immiinoglobulinin eksik galaktozilasyonu, RA da dahil olmak iizere, otoimmiin
hastaliklarn ortaya ¢ikmasinda risk faktorii olabili. RA’nin baslamasindan once
immiinoglobulin G (IgG)’de glikozilasyon defektinin oldugu ve bu durumun ozellikle

Romatoid Faktor (RF)’tin 1gG1, IgG2 ve [gG4 izotoplarinda oldugu bulunmustur.



Cevresel faktorlerin de RA gelisiminde risk faktoriioldugu diistiniilmiistiir. Sigara
icmek ile RA ve RF olusumunda iliski bulunmustur. Mikoplazma, Parvoviriis, Retroviriis,
Epstein-Barr virlisii ve Rubella viriisii gibi infeksiy6z ajanlarin da uygun genetik gegmisi
olan bireyleri infekte ettigi ve bazi mekanizmalar ile inflamatuar cevabin eklemde

yogunlastig1 diistiniilmektedir.

RA kadinlarda daha sik goriilen kronik inflamatuar bir hastaliktir. Gebelikte son
trimesterde hastalik remisyona ugrar. RA’li gebe kadinlarin ¢ogunda birinci veya ikinci
trimesterde baglayan diizelme goriiliir fakat bunlarm % 90’inda dogumdan sonra RF
titrelerinin artmasiyla hastalik alevlenir. Korunmanin mekanizmasi bilinmemekle birlikte
gebelik boyunca interlokin-10 (IL-10) gibi baskilayict sitokinlerin salinimi ya da hiicresel
immiinitedeki degisikler ile iliskili olabilir. Ayrica oral kontraseptif kullanimimin,
kadinlarnt daha siddetli hastalik gelisiminden koruyabildigini gosteren c¢alismalar

bulunmaktadir. Bu da RA’da hormonal etkinin oldugunu gostermektedir (1).

RF, IgG’ nin Fe kismindaki antijenik bolgelere karst olusan otoantikor olup RA’I1
hastalarin % 70-80’inde pozitiftir. RF, RA i¢in duyarli olmasma ragmen 6zgiil olmayan
bir olgiittiir. RF pozitifligi, B hiicre aktivitesi ile seyreden infeksiydz ve otoimmiin
hastaliklarda, hiperglobulinemilerde ve B hiicre lenfoproliferatif hastaliklarinda da
goriilmektedir. Sitrulin aminoasiti, filagrin molekiiliinde nadir bulunan bir aminoasittir.
Siklik sitrulin peptid’e karsi olusmus antikorlar (anti-CCP) yeni ve RA i¢in RF’den
oldukga spesifik bir lgiittiir (21).

2.1.2 Sinovyum

Romatoid Artrit’te immiin aktivasyonun primer bolgesi sinovyum olup sinovyuma
ozellikle T hiicreler ve makrofajlar gibi hiicrelerin infiltrasyonu ve sinovyal kalinlagma
hastaligin tipik ozelligidir. Sinovyum iki kisimdan olusur. Sinovyal intimal tabaka,
sinovyum ve sinovyal sivi arasinda yer alir. Bu tabaka 1 ile 2 hiicre derinliginde olup,
bazal membran ve siki baglantilardan yoksundur. Subintimal tabakada ise hiicre sayisi1 az

olup daha ¢ok damarsal yapilar goriiliir (1).

RA’daki sinovyal degisiklikler, hastaligin ilerleyisine gore degisir. Hastaligin ilk
haftalarinda, doku 6demi ve fibrin birikimi belirgin olup klinik olarak eklemde sislik ve

agn seklinde kendini gosterebilir. Kisa siirede sinovyal tabaka hiperplastik hale gelir,



genellikle on veya daha fazla hiicre derinligine ulagir. Burada iki major hiicre tipi
bulunmaktadir; A tipi (makrofaj benzeri) ve B tipi (fibroblast benzeri) sinoviyosittir.
Normal sinovyumda tip A ve tip B hiicre sayisi hemen hemen esit olup RA’da bu
hiicrelerde belirgin artig goriiliir. Subintimal tabaka, T hiicreleri, B hiicreleri, makrofajlar
ve plazma hiicreleri gibi mononiikleer hiicrelerin belirgin bir sekilde infiltrasyonuyla
hiicresel say1 ve icerikte belirgin degisikliklere ugrar. Sinovyal damar endotel hiicreleri,
hastaligin erken safhalarinda yiiksek endotelyal veniillere doniisiir. Yiiksek endotelyal
veniiller sekonder lenfoid dokuda veya iltihaplanmis lenfoid olmayan dokularda bulunan,
post-kapiller veniillerin 6zellesmesiyle olusur ve I6kositlerin kan dolagimindan dokulara

gegisini kolaylastirir (20, 22).

Sinovyal hiicrelerde inflamasyon artisina bagli olarak prolifere olmus sinovyal
dokulara pannus denir (23). Pannuslar, eklem erozyonlarina neden olur. Histolojik olarak
sinovyumun diger bolgelerinden ayrilir ve progresyonun evrelerini gosterir. i1k olarak,
mononiikleer hiicreler ve fibroblastlar ile sinovyal tabaka hiicrelerinin yiiksek diizey
ekspresyonu ile olusan matris metalloproteinazdan meydana gelen sinovyal pannusun
kartilaja penetrasyonu goriiliir (24-26). Hastaligin ilerleyen evrelerinde, hiicresel pannus,
minimal vaskiilarizasyon gosteren pannus hiicreleri ve kollajen ile kaph kikirdaktan
olusan fibréz pannus ile yer degistirilebilir (27). Pannus hiicrelerinin, fibroblast benzeri
hiicrelerden (tip B sinoviyositler) koken aldigi disiiniilmekle birlikte tam olarak

agiklanamamistir (20).

2.1.3 Romatoid Artrit Tanis1

Onceden, RA tanisi icin 1987 Amerikan Romatizma Dernegi (American College
of Rheumatology-ACR) kriterleri esas alinmaktaydi. Bu smiflama, erken inflamatuar
artrit olan hastalar1 belirlemede basarisiz oldugu i¢in ACR ve Avrupa Romatizma ile
Miicadele Birligi (European League Against Rheumatism-EULAR) 2010 yilinda yeni

smiflama kriterleri gelistirmistir.
ACR-EULAR 2010 Romatoid Artrit siniflama kriterleri (28) asagidaki gibidir;
Test edilmesi gereken hedef Kitle

1. En az bir eklemde klinik olarak saptanmis kesin sinoviti (sislik) olan *

2. Bu sinoviti agiklayacak baska bir hastaligin olmadig: hastalardir.



RA i¢in smiflandirma kriterleri (puan tabanh algoritma: A — D kategorilerinin
puani eklenir; bir hastanin kesin RA'ya sahip olarak smiflandirilmasi i¢in 6/10 ve iizeri

puan gereklidir) ¢

A. Eklem Tutulumu ¢ Puan
1 biiytik eklem © 0
2-10 biiyiik eklem 1
1-3 kiigiik eklem (biiyiik eklem tutulumu olsun veya olmasin) f 2
4-10 kiiciik eklem (biiyiik eklem tutulumu olsun veya olmasin) 3
>10 eklem (en az biri kiiglik eklem) 9 5

B.Seroloji (Simiflandirma i¢in en az bir test sonucu gereklidir) "

Negatif RF ve negatif ACPA 0
Diisiik-pozitif RF veya diisiik-pozitif ACPA 2
Yiiksek-pozitif RF veya yiiksek-pozitif ACPA 3

C. Akut Faz Reaktanlar1 (Smiflandirma i¢in en az bir test sonucu gereklidir) |
Normal CRP veya normal ESR 0

Anormal CRP veya anormal ESR 1

D.Semptomlarin Siiresi J
< 6 hafta 0

> 6 hafta 1

* Kiriterler RA’nin yeni prezente oldugu hastalarm smiflandirilmasini
amaglamaktadir. Ek olarak, 2010 kriterlerinin 6nceden tamamlanmasi ile uyumlu bir
gegmige sahip RA’nin tipik eroziv hastaligi olan hastalar RA hastast olarak
smiflandiriimahdir. Uzun siiredir devam eden hastaligi olan, hastaligi (tedavi alsm veya
almasin) aktif olmayan retrospektif olarak mevcut verilere dayanarak, daha 6nce 2010

kriterlerini yerine getirmis olan hastalar RA'ya sahip olarak smiflandirilmalidir.



b Ayirict tanilar hastalar arasinda farklilik gosterir, yine de sistemik lupus eritematozus,
psoriatik artrit ve gut gibi durumlar akilda tutulmahdir. Dikkate alinmasi gereken ilgili

ayirici tanilar net degilse, uzman bir romatologtan konsiiltasyon istenmelidir.

©<6/10 skoru olan hastalar RA'ya sahip olarak smiflandirilamasa da, durumlar1 yeniden

degerlendirilebilir ve kriterler zaman iginde birikerck tamamlanabilir.

d Eklem tutulumu, sinovitin goriintiileme kanitlaryla dogrulanabilen, muayene sirasinda
sismis veya hassas eklemleri ifade eder. Distal interfalangeal eklemler, 1.
karpometakarpal eklemler ve 1. metatarsofalangeal eklemler degerlendirmeye alinmaz.
Eklem dagilmu, eklem tutulum paternine goére miimkiin olan en yiiksek kategoriye

yerlestirilerek, tutulan eklemlerin lokalizasyon ve sayisina gore kategorize edilir.
¢ Biiyiik eklemler (omuz, dirsek, kalca, diz ve ayak bilegi)

f Kiigiik eklemler (metakarpofalangeal eklemler, proksimal interfalangeal eklemler,

2.,3.,4. ve 5. metatarsofalangeal eklemler, bagparmak interfalangeal eklemler ve el bilegi)

9 Bu kategoride, etkilenen eklemlerden en az biri kiigiik bir eklem olmalidir; diger
eklemler, biiyiik ve ilave kiigiik eklemlerin herhangi bir kombinasyonunu ve baska
herhangi bir yerde 6zel olarak listelenmeyen diger eklemleri igerebilir. (Ornegin;

temporomandibular, akromiyoklavikiiler, sternoklavikiiler vb.)

h Negatif sonug; normalin iist smirmdan kii¢iik veya ona esit degerleri ifade eder. Diisiik
pozitif sonug; normalin {ist sinirindan daha yiiksek ancak st limitin 3 katindan kiigiik
olan degerleri ifade eder. Yiiksek pozitif sonug; normalin {ist sinirmin 3 katindan biiyiik
olan degerleri ifade eder. RF bilgileri sadece pozitif veya negatif olarak belirlenebiliyorsa,
pozitif bir sonug, diisiik pozitif sonu¢ olarak degerlendirilmelidir. ACPA: Anti

sitriillenmis protein antikoru

" Normal / anormal degerler, laboratuvar standartlarina gore belirlenir. CRP= C-reaktif

protein; ESR= eritrosit sedimantasyon hizi.

J Semptomlarin siiresi, hastanin tedavi durumundan bagimsiz olarak, degerlendirme
sirasinda klinik olarak etkilenen eklemlerin agri, sislik ve hassasiyet gibi sinovit

semptomlarmin hasta tarafindan ifade edilen siiresidir.



2.1.4 Romatoid Artritin Klinigi

RA vakalarmm % 55 ile % 65’1 genellikle, haftalar veya aylar siiren sinsi bir
baslangi¢c gosterir. Baslangic semptomlan artikiiler olabilecegi gibi sistemik de olabilir.
Hastalarin bazilarinda hafif bir atesin eslik ettigi halsizlik, yorgunluk, ellerde sislik ve
yaygm muskuloskletal agri ilk semptomlar olup eklemler dahasonra tutulmaktadir. Hasta
hikayesinde, ¢ogunlukla ilk olarak bir eklemin tutuldugu, daha sonra diger eklemlerin
etkilendigi belirtilir. Asimetrik tutulum goriilmekle birlikte hastaligin ilerleyen
evrelerinde simetri belirgin hale gelir. Hastalar genellikle bir saatten uzun siiren sabah
tutuklugunu ifade eder. Sabah tutuklugu, uyku esnasinda hareketsiz kalmaya bagl olarak
inflame dokular iginde 6dem birikmesiyle gelisir. Uyandiktan sonra kas ve eklemlerin
hareketiyle birlikte 6dem ve inflamasyon iiriinleri lenfatik ve vendz drenajla absorbe olur
ve tutukluk ortadan kalkar. RA hastalarinin % 8 ile % 15’inde akut baslangi¢ goriiliir ve
birka¢ giin iginde semptomlar en iist diizeye ¢ikar. Sinsi baslangica gore simetrik tutulum
daha azdir. Hastalarin % 15 ile % 20’sinde giinler veya haftalar i¢inde ortaya ¢ikan
subakut bagslangic vardir. Sistemik komplikasyonlar sinsi baslangica gore daha fazla

goriiliir.

RA’da ilk  tutulan eklemler, proksimal interfalengeal eklemler,
metakarpofalengeal eklemler, metatarsofalengeal eklemler ve el bilekleridir. Bu
eklemlerde agr, sislik ve hassasiyet goriilmektedir. Hastaligin seyri sirasinda biiyiik
eklemlerin tutulumu, kiiciik eklemlerin tutulumundan sonra belirginlesir. Biiyiik
eklemlerde sinovitisin, kiigiik eklemlere gore daha uzun siire asemptomatik kaldigi

distiniilmektedir (3).

2.1.4.1 Eklem Bulgular

Eller: RA’da el tutulumunun en hassas gostergesi kavrama giiciidiir. Eklemler
etrafindakiligamentlerin kasilmasi ile inflame sinovyumda kompresyon olur ve bu durum
kas zayiflig1 ile sonuglanir. Ekstansor kaslarin tendon kiliflar ile el bilegindeki dorsal
sislik hastaligm en erken bulgular arasindadir. Hastaliga bagl olarak MKF eklemlerde
subliiksasyon ve parmaklarm MKF eklemlerden itibaren ulnar deviasyonu goriiliir (Sekil
2-1). Sinovyumun median sinire basisi sonucu karpal tiinel sendromu gelisebilir (siklikla

bilateral). PIiF eklemlerde hiperekstansiyon ve distal interfalengeal (DIF) ile MKF



eklemlerde fleksiyon sonucu kugu boynu deformitesi ile bunun tam tersi olan

Boutonniére deformitesi (diigme iligi deformitesi) gelisebilir.

Sekil 2- 1: RA’li hastada metakarpofalengeal eklemlerde belirgin ulnar deviasyon

Dirsek: Dirsek tutulumu oldukca sik olmakla birlikte en erken belirtisi tam
ckstansiyondaki kayiptir. Hasta muayenesi sirasinda, ilgili bolge incelenerek, romatoid

nodiillerin olabilecegi unutulmamahdair.

Diz: RA’da erken evre diz hastaliginin bulgusu, tam ekstansiyondaki kayiptir.
Efilizyonuolan dizin fleksiyonu, intraartikiiler basincin artmasina neden olur. Bu durumda
sinovyal sivinin popliteal fossaya dogru uzanmasiyla popliteal veya Baker kisti olusur.
Bu Kistler bacagin {ist kismma dogru olan yiizeyel ven6z akimi kesintiye ugratabilir ve
ylizeyel venlerde genisleme ile 6deme yol agar. Kist riiptiirii ile sinovyum baldir i¢ine
yayilarak tromboflebiti andirir. Ayirict tanida ultrasonografi (USG) veya gerektiginde
manyetik rezonans goriintiileme (MRG) yararlidir.

Ayak bilegi ve Ayak: Hastalarin iigte birinden fazlasinda ciddi ayak hastaligi
vardir. Metatarsofalengeal eklemler siklikla tutulmaktadir. Hastalikk devam ettiginde
halluks valgus, bunyon ve dorsal olarak protrude olan PIF eklemler (¢eki¢ parmaklar)

iizerinde tlserler gelisir.

Kalc¢a: RA’li hastalarin yaklagik yarisinda, kalganin etkilendigine dair radyolojik

bulgu mevcuttur. Muayenede, i¢ rotasyon hareketinde kayip s6z konusudur.

Omuz: RA’da glenohumeral eklem sinovyumu etkilenirken, klavikulanmn distal
ticte biri, baz1 bursalar ve rotator mansonu etkilenir. Radyolojik incelemede erozyonlar

ve siiperior subluksasyon goriiliir (3).



Servikal Vertebra: En sik atlantoaksiyal eklem (C1-C2) tutulumu mevcuttur.
Normal bir bireyde odontoid ¢ikint1 ile atlasin arkusu arasinda 3 mm’yi asmayan bir
aciklik vardir. Sinovitis ile vertikal atlantoaksiyal subluksasyon sonucu genisleyen bu
alanda, odontoid ¢ikinti foramen magnuma dogru migrasyon gostererek spinal kord
kompresyonuna neden olur. Bunun sonucunda oksipital bolgeye yayilan agri, ellerde
genellikle agrisiz olan duyu kaybi, basin hareketi ile omuzlar veya kollarda paresteziler,
basin 6ne dogru diisiiyormus hissi, sfinkter kontroliiniin kayb1 ve periferik paresteziler

gibi ndrolojik komplikasyonlar goriilebilir (3).

Temporomandibular eklem: RA’ya bagh gelisen TME bulgular 2.2 bashiginda
anlatilmustir (3).

2.1.4.2 EKklem Dis1 Belirtiler

Hafif ates, halsizlik ve kilo kaybi gibi genel semptomlar RA’nin ilk donemlerinden
itibaren goriilebilmektedir. Diger eklem dis1 belirtileri siralayacak olursak; hastalarin
cogunda goriilen kas kuvvetsizligi ile visseral ve romatoid nodiiller, tedavide kullanilan
ilaglara bagh gelisebilen pulmoner ve renal hastalik, romatoid vaskiilit, hematolojik
bozukluklar, kanser ve Felty sendromudur. Ayrica hastalik aktivitesine, inaktivasyonuna
veya kortikosteroid kullanimma bagh olarak hem periartikiiler hem de genel osteoporoz
gelisebilir (3, 29).

2.1.5 Romatoid Artritin Radyolojik Bulgular:

En erken radyografik bulgu, etkilenen eklem boélgesinde, simetrik yumusak doku
sislikleri, ellerde 6zellikle PIF ve MKF eklemlerde, ayaklarda MTF eklemde periartikiiler
osteoporoz ve erozyonlardir. Hastaligin seyri sirasinda kemikte erozyon ile eklem
araliginda daralma, eklem kikirdagi kaybi, sinovyal kistler ve ekleme komsu kemikte
osteopeni goriilebilir. Ellerde diigme iligi ve kugu boynu deformitesi ile ulnar deviasyon

goriiliir. Ayaklarin metatars boslugunda erozyonlar goriilebilir (3, 23, 29).

2.1.6 Romatoid Artritin Ayirict Tanist

RA, artrit yapan diger romatolojik hastaliklar ile karisabilecegi igin, tam

konulmadan 6nce mutlaka diger hastaliklarin dislanmasi gerekir. Klinige poliartrit
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bulgulan ile gelen bir hastada iyi bir anamnez ve fizik muayene, dogru taniya ulagsmada

oldukca onemlidir.

RA ayiric1 tanisinda en sik karsilagilan hastaliklar; seronegatif spondiloartropatiler
(ankilozan spondilit, reaktif artritler, reiter sendromu, behget sendromu, psoriatik artrit,
whipple hastaligr), bag dokusu hastaliklar1 (sistemik lupus eritematozus, skleroderma,
dermatomiyozitis, polimiyozitis, vaskiilit, mikst bag dokusu hastaligi), osteoartrit,
fibromiyalji, eriskin still hastaligi, viral enfeksiyonlar, gut, kalsiyum pirofosfat dihidrat
depo hastaligi, amiloidoz, intermittent hidartroz, akut romatizmal ates, sarkoidoz, ailesel
akdeniz atesi, paraneoplastik sendromlar, glukokortikoid kesilme sendromu, oral

kontraseptiflere bagh artritlerdir (3, 23).

2.1.7 Romatoid Artritin Tedavisi

Tedavide kullanilan ilaglarin bazilari, eklemlerde inflamasyonun neden oldugu
agrmm  giderilmesinde  kullanilan  analjezikler,  non-steroid  anti-inflamatuar
ilaglar (NSAII) ve glukokortikoidler gibi yardimeci tedavi olarak degerlendirilen
ilaglardir. Bu ilaglarin etkileri sadece alindiklar1 siire ile kisith olup sedimentasyon ve
CRP’yi baskilamazlar. Eklem dejenerasyonunun gelismesini ve hastaligin ilerlemesini
engellemezler. Birincil tedavi olarak ise hastaligin seyrini degistiren ilaglar (DMARD:
Disease Modifying Anti Rheumatic Drugs) kullanilmaktadir. Bu ilaglar, eklem
erozyonlarin1 yavaglatmakta veya onlemektedir. Etkileri nispeten ge¢ ortaya cikarken
kesildikten bir stiire sonra daha devam eder. Hidroksiklorokin, siilfasalazin, metotreksat,
infliksimab ve siklosporin gibi ilaclar hastaligin seyrini degistiren ilaglardan bazilaridir.

Tedavi segiminde, hastaligin evresi, prognostik faktorler ve yas rol oynar (3, 29).

2.2 Romatoid Artritin Temporomandibular Eklem Uzerine Etkileri

RA, ¢ok sayida eklemde sinovyal membranin inflamasyonu ile ortaya c¢ikan,
otoimmiin ve sistemik bir rahatsizliktir. Etkilenen hastalarin yaklasik yarismda TME
tutulumu mevcuttur. RA'daki enfeksiydz veya otoimmiin mekanizmalar, sinovyal
fibroblastlarin ve makrofajlarn ¢ogalmasma neden olur. Bunu lenfositik infiltrasyon ve
endotel proliferasyonu izler. iltihapli sinovyum biiyiir, sonugta kemik ve Kkartilajda
destriiksiyonuna neden olan pannus olusur. Interlokinler, sitokinler, biiyiime faktorleri ve

proteinazlarin serbest birakilmasi ile ileri eklem destriiksiyonu olusur (30, 31). Bu
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dejeneratif degisiklikler, eklem fonksiyonlarinda bozulmaya, fibréz ve ossedz

ankilozlara, fasiyal deformitelere ve kapanisin bozulmasma neden olabilir (32).

2.2.1 Klinik Ozellikler

RA’da TME tutulumu diger eklemlerden sonra gergeklesir ve cogunlukla cift
tarafli goriiliir. Hastalarda sislik, agr, hassasiyet, agiz agmada gerginlik, ¢ene hareket
miktarinda kisitlanma ve krepitasyon sesi gibi semptomlar olur. Cene ucu geride olup
eklem bilesenlerinin ileri destriiksiyonu sonucu kondillerin anterosiiperior konumda

yerlesmesiyle anterior agik kapanig goriiliir (31).

2.2.2 Goriintiileme Ozellikleri

TME’de baslangi¢ degisiklikleri kondil ve temporal bilesende yaygin osteopeni ve
sinovyal inflamasyondur. Pannus gelisimi diske zarar verebilir ve bunun sonucunda
eklem aralig1 daralir. Artikiiler eminenste ve kondil bagmin anterior yiiziinde pannusun
neden oldugu kemik erozyonlar1 goriiliir. Kondilin anterior ve posterior yiizeylerinin
sinovyal yiizey atasmanindaki erozyonu, kondilin ‘ucu agilmis kalem’ gibi goriinmesine
sebep olur. Bazen ileri eroziv degisiklikler sonucu kondil basi tamemen ortadan kalkar ve
kondil boynu eklem yapan ylizey olur. Aynm1 zamanda digbiikey olan artikiiler eminens
icbiikey hale gelecek kadar fazla yikim gosterebilir. Bu erozyonlar, digler maksimum
interkaspal iliskideyken kondilin anterosiiperior konumlanmasma ve anterior agik
kapaniga neden olur. Subkondral skleroz ve artikiiler ylizeylerde diizlesme olabilecegi
gibi subkondral kist ve osteofit olusumu da goriilebilir. Fibroz ya da nadiren ossedz

ankiloz ortaya ¢ikabilir. Hareket kisithlig1 hastaligin siiresi ve siddetine baghdir (31).

Diizlesme ve skleroz patolojik siire¢ler olmasma ragmen, eklemin kendisine
uygulanan ek kuvvetlere kars1 koymak igin, fizyolojik remodeling sonucu olusur (31, 33).
Yine, gelen kuvvetler karsisinda viicut eklem yiizeyini genisletip osteofit olusturarak
eklemi onarmaya c¢ahisir (34). Subkondral kist olusumu konusunda iki teori One
stirilmiistiir. Birincisi, Sinovyal intriizyon teorisi olup bu teoriye gore, prolifere
sinovyumun kemige invazyonu sonucu subkondral kist olusmaktadir. Bu kistik sivi1 ile
sinovyal siv1 arasindaki benzerlik, Kist icindeki bazi yiizey kartilaj pargalarinin varligr ile
dogrulanir. ikinci teori ise kemik kontiizyon teorisi olup bu teoriye gdre kemik yiizey

kartilajmin kaybi, karsihkli 2 kemik yiizeyi arasinda temas olusmasi ile sonuglanir ve bu
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durum mikrofraktiirlere ve kemik nekrozisine neden olur. Daha sonra nekrotik alanlarin
rezorbe olmasiyla iyilesme siireci baslar ve bu nekrotik alanlara sinovyal sivinin

intriizyonu ile subkondral kist olusur (35).

TME’de kemik degisikliklerinin detaylh degerlendirilmesinde bilgisayarli
tomografi (BT) kullanilirken pannus, eklem efiizyonu, ilik 6demi ve disk anomalilerini
degerlendirmek i¢cin MRG kullanilmaktadir (31). TME’de osseéz degisiklikler ile
hastaligin klinik bulgular1 arasinda genellikle korelasyon bulunmamaktadir (36).
Eklemdeki enflamatuar eksiida, kan damarlar1 bakimindan zengin, 6zel retrodiskal doku
ile etkili bir sekilde drene edildiginden, agr1 ve diger klinik semptomlar onlenebilir. Bu
durum, hastaligin klinigi ve goriintiileme bulgular arasinda bir korelasyon olmadigmni

aciklayabillir (37).

2.3 Fraktal Analiz

Oklid geometrisine gore sekiller; dogrular, diizlemler, daireler, kiireler, iiggenler
ve koniklerden ibarettir. Bu sekiller, dogada var olan karmasik yapiy1r anlamada ve
modelleyebilmede yetersiz kalmaktadir. Dogadaki nesneler dikkatli incelendiginde,
Oklid geometrisindeki sekillere hi¢ benzemedigi goriilmektedir. Kisacasi dogay1 ve
nesneleri daha iyi anlayabilmek ve modelleyebilmek i¢in yeni bir geometriye gereksinim
vardir (38).

1900’li yillardan beri bu konu ile ilgili gesitli ¢alismalar yapilmistir. Ancak ilk
kez 1960’larda matematik¢i Benoit Mendelbrot, boyutu belirlenemeyen, diizensiz ve
karmagsik yapilarm sekillerinin - modellenebilmesi igin ‘Fraktal’ kavramimi ortaya
koymustur (4-7). ‘Fraktal’ kavramu, ‘kirik’ veya ‘kirilmig’ anlamina gelen Latince
‘fractus’ kelimesinden gelmektedir. Oklid geometrileri gibi tipik geometrilerden farkls,

kendine benzeyen formlarla ilgilenen bir geometriyi isimlendirmek i¢in kullanilmistir (8).

Fraktaller, kendine benzeme ozelligi gosteren karmasik geometrik sekillerdir.
Fraktal analiz, nesnelerin karmasiklik derecesini belirlemede kullanilan bir yontemdir.
Analizin degeri, saysal bir parametre olan fraktal boyut (FB) ile belirlenir. Oklid’te
tamsay1 (nokta sifir boyutlu, ¢izgi 1 boyutlu, kare 2 boyutlu ve kiip 3 boyutlu)
kullanilirken, fraktal boyutlar tipik olarak kesirli sayilardir, ancak tam say1 degerleri de

alabilir.
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Fraktal 6zellik gosteren yapilarin boyutu, kullanilan 6lgege gore degismektedir.
Olgek biiyiidiikge, fraktallerin yapisal detaylari belirginleserek ol¢iim degeri artmaktadir.
Benoit B. Mandelbrot, 1967 yilinda yaptig1 ¢alismasinda, Ingiltere’nin sahil kenari
uzunlugunun, harita 6lgegine goére degistigini yani kiyiya yakinlastikga uzunlugun
arttigmi one slirmiistiir ancak buna karsin kiyilarda her diizeyde 6lgekten bagimsiz bir
kendine benzerlik 6zelligi oldugunu gostermistir. L (d) toplam kiy1 seridi uzunlugunu, N
kiy1 girinti ve ¢ikintilarmm sayisini, 1 ise kiy1 girinti ¢ikintilarinin uzunlugunu belirtmek
tizere L(d) = Nxl esitligini kullanarak Ingiltere’nin sahil kenar1 uzunlugunu hesaplanustir.
Sonugta, haritanin 6lgek miktar: arttikca kiyr girinti ¢ikintilarm say1 (N) ve uzunluklari
(I) daha detayh sekilde goriintiilenerek, toplam sahil kenart uzunlugunun L (d) arttigim
bulmustur. Mendelbrot, fraktal analiz kullanarak 6lgtiigii kiy1 seridini 1,25’¢ yakin bir
deger bulmustur. Bulunan sonug, kiy1 seridinin, 1 boyutu olan ¢izgiden daha fazla alan
kapladigimi ve daha kompleks bir yapiya sahip oldugunu fakat 2 boyutu olan bir diizlem
kadar yer kaplamadigin1 gostermektedir (4, 6, 8).

Fraktal olmayan nesnelerin de fraktal boyutunu hesaplamak miimkiindiir. Tek bir
¢izginin fraktal boyutunu hesaplarsak, oklid boyutuyla ayni olan 1 degerini elde ederiz.
Von Koch egrisinin fraktal boyutunu hesaplarsak yaklasik olarak 1,26 degerini elde
edecegiz (Sekil 2-2). Bu kesirli deger bize, kiy1 seridinde oldugu gibi, von Koch egrisinin
o kadar karmasik oldugunu, fraktal boyutunun 1'den biiyiik (tek bir ¢izgi), 2'den kiigiik
(bir diizlem) oldugunu gostermektedir. Bazen farkli iki yapi, ayn1 FB'ye sahip olabilir. Bu

durumda, FB iki yap1 arasimnda ayrim yapmak i¢in yeterli olmayabilir (8).

FB=1

FB=1.262

Sekil 2-2: Diiz bir ¢izgi ve von Koch egrisinin fraktal boyutlart

Benoit Mendelbrot diger bir ¢alismasinda, fraktallerin Hausdorff boyutunun (HB)
topolojik boyuttan (TB) daha biiyiik oldugunu vurgulamistir. Hausdorff boyutu, nesne
icerisindeki birbirine benzeme 6zelligi gosteren toplam desen sayis1 (N) ile bu desenlerin
birbirlerine benzeme oranmnin (r) resiprokali arasindaki logaritmik oran ile

belirlenmektedir. Hausdorff boyutu fraktal boyuta denktir (4).
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_In(N)
In (H)

HB: Hausdorff boyutu, N: Toplam desen sayisi, r: Desenlerin birbirlerine benzeme

orani

Topolojik boyut ise, bir nesneyi tanimlamak i¢in gereken bagimsiz degiskenlerin
sayisidir. Diger bir ifadeyle, bir geometrik nesnenin topolojik boyutu, o geometrik objeyi
parcalara ayirmak i¢in kullanilan diger geometrik nesnelerin topolojik boyutundan bir
fazladir. Uzay1 bolmek igin yiizeyler, yiizeyleri bolmek igin egriler ve egrileri bolmek i¢in
noktalar kullanilir. Noktalar ise pargalara ayrilamamaktadir. Bundan dolay1 noktalarin
topolojik boyutu 0'dir. Egrileri bolmek i¢in noktalar kullanildigindan egrilerin topolojik
boyutu 1 iken yiizeyleri bolmek i¢in egriler kullanildigindan yiizeylerin topolojik boyutu
2'dir. Uzay1 bolmek i¢in diizlemler kullanilir, bu yiizden uzaymn topolojik boyutu 3'tiir
(39). Oklid geometrisindeki klasik sekillerin topolojik boyutlar1 sabit olup, yapmin
karmasikligi hakkinda detay vermemektedir. Omegin, topolojik boyutu 1 olan bir

¢izginin, diiz mii yoksa egri mi olup olmadigmi anlayamayiz (4).

Fraktallar, farkli Olgeklerde degerlendirildiginde kendine benzeme &zelligi
gOsteren nesneler olarak kabul edilir. Bu 6zellik, nesnenin, yakinlastirilmis kismina
benzer goriindiigii anlamina gelir. Diger bir ifadeyle, bir alt kiimenin, biitiiniin boyutuna
biiytitiildiigli zaman, biitiinden ayirt edilemez oldugu bir 6zellik olarak tanimlanir (4).
Matematiksel fraktaller, farkli dl¢eklerde kendine benzeme 6zelligi gosteren izotropik
yapilar iken trabekiiler kemik gibi dogal fraktaller farkli yonlerden degerlendirildiginde

kendine benzeme 6zelligine sahip anizotropik yapilardir (4, 8, 9).

Fraktal boyutun hesaplanmasinda pek ¢ok yontem kullanilmaktadir. Kullanilan
yontemler farkliik gdosterse de her yontem 3 adimda Ozetlenen ayni temele
dayanmaktadir. Cesitli basamaklar kullanilarak yapmm o6l¢iilen niceligi ve uygulanan
yontemin adimlarmin logaritmik Olcekte grafigi cizilir. Bulunan verilere en iyi uyan

dogru ¢izilir ve bu dogrunun egimi hesaplanir. Bulunan deger fraktal boyutu verir (4).

Fraktal analiz, farkh oOlceklerde, oOlgiilecek yapmin karmasikligini nicel olarak
ortaya koymaya yarayan tekniktir (40). Fraktal boyut, nesnelerin yapisal 6zelliklerini
dlecmede yarar saglar ancak yeterli bir 6lciit degildir. Ormegin; iki nesne yapisal olarak

birbirinden farkl 6zelliklere sahip iken ayni fraktal boyuta sahip olabilir (41).

15



Fraktal boyut hesaplamada kullanilan teknikler kabaca 2 gruba ayrilmaktadir. En
cok kullanilan birinci grupta, fraktal boyut mesafe Ol¢iimiine gore yapilmakta olup
goriintii smirindaki noktalar arasi mesafe 6lgiiliir. Bu teknikte, pikselin bir kenar1 uzunluk
birimi olmaktadir. Diger grup ise fraktal boyutu hacim dl¢iimiine gore yapar. Bu teknikte,
cesitli captaki daireler rastgele dizilerek goriintii snirinda ortalanir ve dairelerin
icerisindeki goriintii smirma ait pikseller sayilir. Teknikte, piksellerin cevresi hacim
birimi haline gelir (40).

Ik grup igerisindeki Richardson metodunda, 6lgiimii istenen nesnenin gevresi
cesitli uzunluklardaki cetveller ile olciiliir. Olgiilen nesnenin c¢evresi ile cetvel
uzunluklarmm logaritmik Olcekte grafigi ¢izilir. Egimi negatif olan diiz bir ¢izgi elde
edilir ve bu egim fraktal boyutu verir. Bu gruptaki diger yontem kutu sayma diger
isimleriyle  ‘box counting’ ya da ‘grid method’ olup teknikler arasinda en fazla
kullanilanidir. Burada kutular iceren bir kilavuz, incelenecek olan yapmnin {izerine
yerlestirilir. Boyutlar1 2-64 piksel arasinda degisen kutularin olusturdugu kilavuzlarda,
degerlendirilecek yapmin bulundugu kutular sayilir. Bu yapinm i¢inde bulundugu kutu
sayis, kutu boyutuna bagh olup bu degiskenlerlin logaritmik olgekte grafigi cizilir.
Grafikteki noktalar birlestirildiginde olusan diiz ¢izginin egimi fraktal boyutu verir (40).
Ik grubun iiciincii teknigi ‘dilatasyon’ teknigidir. Teknikte incelenecek olan yapmnm
smirlar1  genisletilir ve diizlestirilir. ilk olarak incelenecek olan yapi, bir piksel
genisliginde anahatta doniistiiriilir. Ardindan, goriintii smirlarma dizilen ¢esitli
caplardaki daireler kullanilarak, tekrarlanan dilatasyon iglemi ile goriintii siir1 kademeli
olarak genisletilir. Genisleme miktari, kullanilan dairenin c¢apma baglh olup bu
degiskenlerin logaritmik Slcekte grafigi elde edilir. Elde edilen noktalarin olusturdugu
negatif degerli dogrunun egimi fraktal boyutu verir (40, 42).

Ikinci grup olan hacim dl¢iimiine dayah ydntem, kutu sayma yénteminin bir gesidi
olup kum havuzu ‘sandbox’ veya kiimiilatif-hacim yontemi olarak da adlandirilmaktadir.
Yontemde, incelenecek yapmin smirma rastgele olarak degisik ¢aptaki daireler
yerlestirilir ve gorlintii smirina ait pikseller sayilir. Piksel sayisi kullanilan dairelerin
capma bagh olup degiskenlerin logaritmik 6lgekte grafigi ¢izilir. Cizilen dogru pozitif bir
egime sahip olup degeri fraktal boyutu verir (40).

Trabekiiler kemik yapisi ve yogunlugu, tiim kemigin kalitesini ve dayanikliligini

etkiler (43, 44). Osteoporotik kirik riski, kortikal kalinlik, kemigin mineral igerigi,
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trabekiiler kemik yogunlugu ve mikro mimarisi gibi kemigin kalitesini etkileyen
faktorlerin kombinasyonu ile belirlenir. Bu faktorlerin en 6nemlilerinden birisi kemigin
karmagik mimarisidir (4). Kemik, ¢ok yogun kortikal tabakadan olusan dis kisim ile
stingeri andiran, ince, birbirine ag gibi baglanmis trabekiillerin olusturdugu i¢ kisimdan
olugsmaktadir. Yapilan daha onceki ¢aligmalarda kemigin trabekiiler yapisinin fraktal
ozellige sahip oldugu gosterilmistir (45). Trabekiiler kemigin histolojik bir boliimiiniin
cevresi ve alan1 giderek daha yiiksek biiylitmede 6lgiiliirse, dlgiilen ¢evre artacak ancak
Olciilen alan nispeten sabit kalacaktir. Bu 6zellik, nesnelerin kendine benzerligi olup
Benhamou ve ark. trabekiiller kemik mimarisinin bu o6zelligini topuk kemigi
radyografilerine ait yaptiklart calismada kanitlamistir (46). Son yillarda kemigin
trabekiiler yapisini fraktal analiz ile degerlendiren birgok ¢alisma yapilmistir (47-50).
Yapilan ¢aligmalarda kemik trabekiilasyonunun anizotropik 6zelligi ele alinmustir. Yi ve
ark. mandibular angulus bolgesindeki anizotropinin kesici disler bolgesine gore anlamli
derecede yiiksek oldugunu bulmuslardir (51). Jennane ve ark. kemik trabekiilasyonunun,
osteoporotik kisilerde saglikli kisilerden daha fazla anizotropik oldugunu gostermislerdir
(52). Kemik trabekiillerinin karmagsik geometrisi, trabekiiler yapinin kendine benzer ve
anizotropik 6zellik gostermesi nedeniyle kemigin trabekiiler mimarisini degerlendirmede

fraktal analiz yontemi kullanilmaktadir (4).

Artmig yiizey formasyonu veya azalmis rezorpsiyon gibi normal kemik
hiicrelerinin aktivitesindeki bozulmalar trabekiiler yapida degisime neden olur. Mekanik
streslerdeki degisimler, trabekiiler yapinin yeni stresleri absorbe ederek adapte olmasini
saglar. Bu durum trabekiiler yapmm karmasikliginda azalma veya artmaya neden olabilir
(5). Kemigin morfolojik yapisinin incelenmesinde, MRG ve BT gibi {i¢ boyutlu
gorlintiileme teknikleri ile histomorfometrik analiz en dogru bilgiyi vermektedir (15, 16).
Histomorfometrik analiz i¢in gerekli olan kemik biyopsilerinin invaziv olmasi ve fig¢
boyutlu goriintiilerin rutin kullanimmin olmamasi nedeniyle son zamanlarda iki boyutlu
goriintiiler kullanilmaktadir. Trabekiiler yapiy1 goriintiilemek i¢in kullanilan 2 boyutlu
projeksiyonlar noninvaziv olmasmna karsin trabekiiler yapmin tam olarak detayim
gostermede yeterli degildir. Bu nedenle, radyolojik goriintiilerin fraktal analizi ile
trabekiiler yap1 paterni incelenebilmektedir. Yapilan calismalarda kemigin trabekiiler
mimarisi ile fraktal boyut arasinda korelasyon oldugu belirtilmistir (5, 9, 15-19). Kemigin
trabekiiler yapisinin fraktal Ozellik gostermesi daha oOnceki birgok calismada

gosterilmesine ragmen kortikal kemigi bu agidan ele alan az sayida ¢alisma vardir.
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Kortikal kemigin mikro bilgisayarli tomografiile incelendigi calismada, kortikal kemigin

fraktal 6zellikte yapi sergiledigi goriilmiistiir (53).

Fraktal analiz, goriintillerin analizinde ve genellikle bircok tip alaninda
radyografiler tizerinde kullanilirken anomaliler ile mevcut hastahgin seyri ile ilgili de
fikir vermektedir. Mamografi goriintiilerindeki glandiiler mimarinin degerlendirilmesi ve
takibinde ve sialografik goriintiilerin incelenmesinde fraktal analiz ydnteminden
yararlanilmigtir. Noronlarm ve astroglial hiicrelerin dallanma siiregleri, fraktallerin sahip
oldugu kendine benzeme 6zelligi gostermektedir. Malign melanomlarin eksizyon oncesi
alman fotograflart ile histopatolojik goriintiileri fraktal analiz ile degerlendirildiginde,
lezyon sinirnim  fraktal boyutunun topolojik boyuttan anlamli derecede yiiksek oldugu
bulunmustur. Fraktal boyutun topolojik boyuttan yiiksek olmasi, patolojik bir durum
oldugunu gostermektedir. Prostatik karsinomun prognozunun belirlenmesinde fraktal
analiz kullanilmis ve ti¢ yillik takiplerde metastazin oldugu goriilmiistiir. Oral kavitedeki
displastik ve malign epitelyal lezyonlarin, epitelyal-stromal doku smiri fraktal analiz ile
degerlendirilmis ve dokusinirlar1 arasindaki diizensizlik arttik¢a fraktal boyutun daarttigi
goriilmiistiir. Bu artigin, siddetli displazi ve invaziv karsinoma ile iligkili olabilecegi
dusiiniilmiistiir (4, 54, 55). Fraktal analizin limitasyonlarina ve yontemde dikkat edilmesi
gereken hususlara bakacak olursak, olgiilen yapiya ait fraktal boyut degeri tani
koyduracak bilgiyi saglamamakta ancak yapmin normal olandan ne kadar saptigini ve
incelenecek yapidaki degisimlerin olup olmadigmi gostermektedir. Ornegin, saglikli
doku ile timor arasindaki smir diizensizligi fraktal analiz ile degerlendirilebilir. Ayni
zamanda morfolojileri farkli iki yapi ayni fraktal boyuta sahip olabilir. Bu, yap1
hakkindaki tiim bilgileri vermez. Ornegin, bir bireyin agirligi ve boyunun bilinmesi, o

bireyin kadmn veya erkek oldugu hakkinda bilgi vermemesi gibi (55).

Fizyoloji alanindaki c¢aligmalarda, insan beyni, kapte iletim sinyalleri,
atriyoventrikiiler ~ kapaklart  papiller  kaslara  baglayan korda tendinealar,
elektrokardiogramda QRS dalgalanmasi, kilcal damarlardan arterlere uzanan kan
damarlarinin ¢ap dagilimi ve pulmoner sistemde brons, bronsiyol ve alveollerin yapisi
incelendiginde, artan detaylarin goriilmesi ve yapilarin kendine benzerlik ozelligi
tasimas1 nedeniyle fraktal ozellik gosterdikleri belirtilmistir. Fonkiyonel acidan ele
alindiginda, oksijen ve karbondioksit difiizyonu i¢in ylizey alan1 giderek artmaktadir.

Pulmoner sistem yapilari, ii¢ boyutlu hacime sahip gazin iki boyutlu hacime sahip
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damarlarda degisimini saglar. Bu nedenle, pulmoner sistemin ve benzer sekilde ince
bagirsak ve plasenta gibi yapilarin fraktal boyutunun iki ile ¢ arasinda yer aldigi
belirtilmektedir (56, 57).

Temporomandibular eklem {izerine yapilan calismalarda, normal ve anormal
temporomandibular eklemlerin {irettigi ses dalgalar1 incelenmis ve belirli ses
frekanslarmm, patolojik temporomandibular eklem grubu ile iliskili olabilecegi
bildirilmistir (58). Temporomandibular eklem disfonksiyonlu hastalarin panoramik
radyografileri lizerinden mandibular kondilde meydana gelen dejenerasyonun miktari
belirlenmistir. Dejenerasyon miktar1 arttikga, fraktal boyutta azalma oldugu tespit
edilmistir. Fraktal boyuttaki azalmay1, dejeneratif degisikliklerin trabekiillerin sayisinda
azalma ve trabekiillerde kalinlagsma ile daha bosluklu bir yapiya neden olmasina

baglamislardir (59).

Alveolar kemigin mekanik 6zellikleri, implant osseointegrasyonunda ve implant
bolgesinin belirlenmesinde olduk¢a 6nemlidir. Implant cerrahisini takiben, implant
cevresindeki alveoler yapmm degistigi ve bu degisikligin implantin boynuna yakin
oldugu fraktal analiz ile degerlendirilmistir. Zamanla fraktal boyutun artmasi trabekiiler
yapmin karmasikliginin artmasi ile iligkilendilmistir (60). Interimplant mesafesi, kan
damarlarmin  organizasyonunu etkiler. Interimplant kemik vaskiilarizasyonu fraktal
analiz ile degerlendirilmis, daha yiiksek vaskiiler yogunluga sahip oldugu i¢in, 3 mm
interimplant mesafesinin 2 mm mesafeye tercih edildigi gosterilmistir (61). Yapilan
caligmalar, implant prognozunun tahmin edilmesinde fraktal analiz yonteminin yarar
sagladigint gostermektedir. Fraktal analiz yontemi kullanilarak endodonti alaninda
yapilan calismalarda, kok kanal tedavisinden sonra apikal lezyonun iyilestigi ve zamanla
fraktal boyutun arttig1 goriilmiistiir. Fraktal boyuttaki artis, basarili kanal tedavisini isaret
etmektedir (62, 63). Periodontoloji alaninda yapilan ¢alismalarda, periodontitisli hastalar
ile gingivitisi olan veya saglikli disetine sahip hastalarin radyograflar fraktal analiz ile
incelenmis, periodontitisli hastalarda fraktal boyutun daha diisiik oldugu bulunmustur
(64). Yine benzer bir calismada fraktal boyutun normal vakalar ile periodontitis vakalarmi
ayut edebildigini, ancak hafif veya siddetli periodontitis vakalar1 arasinda ayrim
yapamadigmi Dbildirmislerdir (65). Yapilan c¢alismalar fraktal boyut degerinin

periodontitis i¢in olasi tani aract oldugunu gostermektedir.
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Osteoporoz, kemik kiitlesinde azalma, kemik yapisinda ¢oziilme ve kemik
kirilganhginda artis ile karakterize sistemik bir hastaliktir. Korteksin kalinligi ve
porozitesi degiserek trabekiiller incelebilir veya tamamen kaybolabilir. Osteoporoz ¢ene
kemikleri de dahil olmak iizere tiim kemikleri etkilemektedir. Diinya Saglik Orgiitii,
osteoporozu, kemik mineral yogunlugunun geng erigkinlerin ortalama kemik mineral
yogunlugu degerlerinden 2.5 standart derivasyon altinda (T skor < -2.5) olmasi olarak
tanimlamaktadir. Kemik mineral yogunlugunu 6lgmek icin ¢ogunlukla DEXA kullanilir
(10, 42). Fraktal analiz yontemiyle osteoporoz hastalarinin ¢ene kemiklerinin trabekiil
yapisi birgok calismada degerlendirilmis ve ydntemin osteoporoz riskini belirlemede
basarisinin yiiksek oldugu goriilmiistiir. T skoru < -2.5 olan osteoporoz hastalari ile T
skoru > -1 olan saglikli grubun trabekiiler fraktal boyut degeri karsilastiriimis,
osteoporotik grubun fraktal boyut degerlerinin daha diisiik oldugu bulunmustur.
Osteoporotik grubun trabekiiler yapisinin daha bosluklu olmasi sebebiyle, fraktal boyut
degerinin daha diisiik oldugu belirtilmistir (10, 11). Literatiirdeki baz1 ¢alismalarda ise
osteoporozu olan hastalarin saghkli gruba gore fraktal boyut degerinin daha yiiksek
oldugu gosterilmistir (66, 67). Osteoporoz tanisi alan ve saglikli kisilerin
radyografilerinden hesaplanan fraktal boyut degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir farklilik olmadigini belirten ¢aligmalar da mevcuttur (50, 68). Yapilan ¢aligmalar
arasindaki bu farkliigin nedenleri, fraktal boyut hesaplamada kullanilan ydntemlerin
farkli olmasi, anatomik farklhiliklar, ilgili bolge se¢imi (region of interest: ROI) ve
goriintiileme tekniklerinin farkli olmasidir (42, 67, 69-72).

Kronik renal yetmezlikte (KRY), azalmig vitamin D ve plazma kalsiyum (Ca)
seviyeleri ile fosfat retansiyonu, paratiroid hormonu (PTH) salgilanmasmi artirir ve
sekonder hiperparatiroidizm gelisir. Bu durum kemik yapisinda bozulmaya neden olarak
cene kemiklerinde artan demineralizasyon, azalmig trabekiilasyon, “buzlu cam”
gorliniimii, radyolusent dev hiicre lezyonlar1 (Brown tiimdrii), metastatik yumusak doku
kalsifikasyonu ile lamina dura kayb1 gibi birgcok komplikasyona yol agmaktadir. Kronik
renal yetmezligi olan hastalara ait panoramik radyograflar tizerinden dlgiilen fraktal boyut
degerlerinin, saglikli gruba gore daha diisiik oldugu bildirilmistir. Bu durum, KRY
hastalarinda trabekiil sayisinda azalma, trabekiiler alanda porozite artis1 ve trabekiiler
yapmin karmagikliginda azalma oldugunu gostermektedir (73). Colyak hastaliginda besin
emilimindeki degisiklikler kalsiyum dengesizligine neden olur ve hastalarda osteoporoz

gelisimi yaygindir. Colyak hastaligi olan hastalar ve kontrol grubuna ait panoramik
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radyograflar iizerinden analiz edilen fraktal boyut degerleri arasinda anlamli bir farklilik
saptanmadig1 belirtilmistir (74). Laktasyon, biiylik miktarda kalsiyum gerektiren
karmagik bir siirectir. Emzirme sirasinda artan kalsiyum talebinin ana kaynagi iskeletten
kalsiyum mobilizasyonudur. Trabekiiler kemik, daha yiiksek ylizey alani / hacim oranina
sahip olmasi nedeniyle kortikal kemige gore daha yiiksek bir turnover orani
gostermektedir. Metabolik ve hormonal degisikliklere hizla tepki verir. 3-6 ay boyunca
emziren laktasyondaki kadmlar ile hi¢ dogum yapmamis kadmlarm panoramik
radyograflart karsilastirildiginda, g¢alisma grubunun mandibular ramus ve angulus
bolgelerinin trabekiiler yapisina ait fraktal boyut degerleri kontrol grubuna gore diisiik
bulunmustur. Ancak gruplar arasinda kortikal kemigin fraktal boyut degerleri agisindan
anlamh  farklilk saptanmamustir. Bu durum mandibulanin trabekiiler yapisinin

laktasyondan etkilendigini gostermektedir (75).

RA, kronik ve sistemik bir inflamatuar hastaliktir. RA'da, eklemlerdeki yapisal
hasar siklikla ilk yillarda ortaya ¢ikar ve erken ilerleme ko&tii sonuglarla iliskilidir.
Hastalarin yaklasik % 80'inde, elin kiigiik eklemleri etkilenerek periartikiiler doku tahrip
olur. RA hastalar ile saglikli gruba ait el rontgenleri tizerinde ROI’ler, birinci, ikinci ve
tictincti metakarpofalangeal eklemlerin proksimal ve distal subkondral bolgelerinden
secilerek fraktal boyut hesaplanmis, secilen bazi ROI’lerde hasta grubunun fraktal
boyutunda anlamh diisiikliik tespit edilmistir. Bu durum, RA hastalarmmn ellerindeki
radyografik degisiklikleri degerlendirmede, fraktal analizin uygun bir yontem oldugunu

gostermektedir (76).

RA uzun siireli eklem hasarina yol agan, kronik agri ve fonksiyon kaybina neden
olan sinovyal membranin iltihaplanmasi ile karakterizedir. TME tutulumu insidanst % 5
ile % 86 arasinda degismektedir. TME'nin tutulumu diger eklem lezyonlari ile es zamanli
olarak ortaya ¢ikabildigi gibi sonraki herhangi bir zamanda da meydana gelebilir. RA’l1
hastalarda TME’nin kemik ve yumusak doku tutulumunu MRG ile gosteren ¢alismada,
anormal disk pozisyonu, anormal disk morfolojisi, eklem efiizyonu, mandibular kondilde
kemik degisiklikleri, sinovyal proliferasyon (pannus), artikiiler eminens / glenoid fossa
erozyonu, mandibular kondilde anormal kemik iligi sinyali ve parotis bezlerinde sismis
lenf nodlart saptanmustir. Mandibular kondildeki anormal kemik iligi sinyali, pannus ve
parotis bezlerinde lenf nodu sigmesi RA'll hastalarda kontrol grubundan anlamlh olarak

daha yaygm bulunmustur (77).
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RA’da temporomandibular eklem araligi daralir. Daha ¢ok osteoartrite ait bir
bulgu olan kemik sklerozu ve osteofit RA hastalarinda da gortilebilir. TME’de, RA’nin
radyografik degerlendirilmesi hastaligin ilk sathalarinda olduk¢a zordur. Radyograflarda
artritik degisiklikler, klinik semptomlara gére daha geg ortaya ¢ikar (13). RA hastalarinin
TME bolgesi konvansiyonel radyografilerle degerlendirilmis, hastalarm ¢ogunda
anormallik saptanmamasini, kemik yikimmm heniiz az olmasma ve bunun da
konvansiyonel tekniklerle belirlenememesine baglamislardir (14). Temporomandibular
eklemdeki baz1 dejeneratif degisikliklerin panoramik radyografide saptanamayip BT de
belirlenmesi, dejenerasyonlarn  ancak Dbiiyiikk boyutlara ulastiginda panoramik
radyografide goriilebilecegini diisiindiirmektedir (78). Bu bilgiler 1s18inda, calismamizd a
RA’l1 hastalarin panoramik radyograflar iizerinden mandibular kondil trabekiiler yapisi
fraktal analiz ile degerlendirilmis, fraktal analizin RA’ya bagh olusan trabekiiler yapi
degisikliklerini belirlemesindeki etkinligine bakilarak, fraktal boyut degerleri ile DEXA

degerleri arasindaki iligki arastirilmistir.

22



3. GEREC VE YONTEM

3.1. Cahisma Grubu

Usak Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis ve Cene Radyolojisi Ana
Bilim Dali’'na Mart 2016 — Kasmm 2019 tarihleri arasinda basvuran hastalar retrospektif
olarak taranarak, sistemik hastaliklar1 arasinda ‘Romatoid Artrit’i olanlar ¢aligmaya dahil
edilmistir. Cahsmanin etik onay1 Usak Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan
Arastirmalar Etik Kurulundan (Belge no: 169-10) alinmustir (EK 1).

Calismaya dahil edilme kriterleri;

1. Retrospektif tarama sonucu RA tanisi olan hastalar arasindan, Usak Universitesi
Tip Fakiiltesi Egitim ve Arastirma Hastanesi hastane bilgi yonetim sisteminden
RA tanilan teyit edilerek dogrulanan.

2. RA disinda kemige etki eden baska sistemik hastaligi olmayan.

3. DEXA taramasi olup, tarama tarihi ile hastaya ait elde edilen panoramik
radyografi tarihinin arasmdan 6 ay1 gegmemis olan.

4. Her iki mandibular kondilin sinirlarmm net olarak izlenebildigi panoramik

radyografisi olan.

RA’ya bagh kullanilan ilaglar diginda kemige etki eden ilag kullanmayan.

Temporomandibular eklem disfonksiyonu olmayan.

TME’ye yonelik herhangi bir cerrahi tedavi almamus.

© N o o

Gegirilmis travma Oykiisii olmayan.

3.1.1. DEXA Taramasi

Diinya Saglik Orgiitii, kemik mineral yogunlugunun geng eriskinlerin ortalama
kemik mineral yogunlugu degerlerinden 2.5 standart derivasyon altinda (T skor < -2.5)
olmasimni ‘osteoporoz’, -2.5 < T skor < -1 olmasmi ‘osteopeni’ ve T skor > -1 olmasin1
‘normal’ olarak tanimlamaktadir. Osteoporoz tanisi i¢in, DEXA kullanilarak kemik
mineral yogunlugunun 6l¢iilmesi yaygin olarak kullanilan ve altin standart olarak kabul
edilen bir yontemdir. Retrospektif tarama sonucu RA tanisi olan hastalar arasindan, Usak
Universitesi Tip Fakiiltesi Egitim ve Arastirma Hastanesi hastane bilgi yonetim

sisteminden RA tanisi teyit edilerek dogrulanmus olanlar ve bu dogrulanan hastalar
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arasindan giincel DEXA taramasi olanlar ¢alismaya dahil edilmistir. Standardizasyon
acisindan Stratos DR 3D DXA (Mauguio, France) cihazi ile Usak Universitesi Tip
Fakiiltesi Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde elde edilmis olan DEXA taramalar1 dahil
edilmistir. Hastalar, DEXA taramasi kullanilarak 6lgiilen femur boynu ve L1-L4 lomber
vertebra T skoru baz alinarak DSO ’niin siniflama kriterlerine gére normal, osteopenik ve

osteoporotik RA olarak gruplandirilmis ve elde edilen veriler kayit altina alimmuistur.

Yukarida bahsedilen tiim dahil edilme kriterlerine uygun ve 33 normal RA hastasi,
33 osteopenik RA hastasi ve 34 osteoporotik RA hastasi olarak gruplandirilan toplamda
100 RA hastas1 bu tez ¢alismasina dahil edilmistir. 100 RA hastasinin 13’1 erkek 87’si
kadind1. Caligmaya dahil edilen hasta grubunun yas araligi1 31 ile 79 arasinda degiskenlik
gostermekteydi.

3.2. Kontrol Grubu

Kontrol grubu olusturulurken,

1. Usak Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis ve Cene Radyolojisi Ana
Bilim Dali’'na muayene olmak i¢in bagvurmus olan.

Kemigi etkileyen sistemik hastaligi olmayan.

Kemige etki eden ilag kullanmayan.

Temporomandibular eklem rahatsizligi olmayan.

Osteoartriti olmayan.

Temporomandibular ekleme yonelik herhangi bir cerrahi tedavi gegirmemis olan.

Travma Oykiisii olmayan.

© N o O B~ D

Her iki mandibular kondilin sinirlarinin net olarak izlenebildigi panoramik

radyografisi olan.

9. Cinsiyet ve yas kriterleri hasta grubuna uygun hastalar.

10. DEXA taramas olup, DSO siniflamasma gore ‘normal’ kabul edilen degere sahip
hastalar.

11. DEXA tarama tarihi ile hastaya ait elde edilen panoramik radyografi tarihinin

arasmdan 6 ay1 gegmemis olanlar dahil edilmistir.

Yukarida bahsedilen tiim dahil edilme kriterlerine uygun, 3’1 erkek 30’u kadm

olmak iizere toplam 33 kisiden olusan saglikli kontrol grubu olusturulmustur.
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3.3. Radyografik Teknik

(Calismamiza, hastalarin Agiz, Dis ve Cene Radyolojisi Anabilim Dali’ndaki rutin
radyolojik muayeneleri sirasinda elde edilmis olan dijital panoramik radyografi
goriintiileri dahil edildi. Panoramik radyografiler, 72 kVp, 10 mA ve 8 sn 1sinlama
parametreleri ile Vatech Digital X-ray Imaging System PCH-2500 (Seogu-dong, Kore)
cihazi ile elde edilmistir. Bu rontgen cihazi ile elde edilmemis olan ve siiperpozisyonlar
nedeniyle mandibular kondil smirlarmin net olarak degerlendirilemedigi radyograflar
calismaya dahil edilmemistir. Ayrica ¢alisma igin belirlenen ilgili bolge (ROI) boyutuna
uygun olmayan kondil biiytikliigiine sahip radyograflar da ¢alisma dis1 birakilmustir.

3.4. Radyografik Goriintiiler

Analiz i¢in kullanilacak panoramik radyografiler, Usak Universitesi Dis
Hekimligi Fakiiltesi veritabanindan yiiksek ¢oziniirliiklii ‘jpeg’ formatinda goriintiiler

olacak sekilde kayit altina alinmustir.

3.5. Fraktal Analiz

Elde edilen tiim panoramik goriintiilerin fraktal analiz ile degerlendirilebilmesi
icin NTH goriintli analiz programi ( 32-bit Java icerikli ImageJ v1.52a ) kullanilmistir.
Calismada kullanilan program internet iizerinden

https://imagej.nih.gov/ij/download.html adresinden indirilmistir. Tiim analiz islemleri

ayni kisi tarafindan ve ayni kisisel bilgisayarda gerceklestirilmistir.

Panoramik radyografilerin ‘jpeg’ formatindaki gorlintiileri, ImageJ v1.52a
programinda agilarak, goriintiiler tizerinde ilk olarak, her iki mandibular kondil
siirlarindan tagmayacak sekilde 60 x 60 piksel boyutlarinda kare sekilli ROI se¢ilmistir
(Sekil 3-1).
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i Imagel -
File Edit Image Process Analyze Plugins Window Help
g
++

Bolc|o|lA4lxaAla|o|O aled 4] 2] | |»

¢ 70044,pg (33.3%) - m] X
2766x1503 pixels; 8-hit, 4MB

Sekil 3- 1: 60 x 60 piksel boyutunda kare sekilli ilgili bolge se¢imi

e Dabha sonra segilen ROI’nin kopyasi elde edilmistir (Sekil 3-2).

4 70044,pg (33.3%) - ]
4 70044-1,jpg - m} X
60x60 pixels; 8-hit, 4K

Sekil 3- 2: Secilen ROI’nin kopyalanmasi
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Segilen ROI’ler iizerinde, White ve Rudolph’un gelistirdigi yontem kullanilarak
fraktal analiz iglemleri gergeklestirilmistir (10).

e Kemigin kalinhigindaki farkliliklarin ve kemigi orten yumusak doku varliginin
neden oldugu goriintii parlakligindaki farkliliklart kaldirmak i¢in, ‘Gaussian Blur’
filtresi kullanilarak kopyalanan kare sekilli ROI bulaniklastirtlir. Bu adim, tiim
kiigiik ve orta Olgcekli yapilar1 kaldirir ve sadece biiyiik densite farkliliklarinin

kalmasimi saglar (Sekil 3-3).

Sekil 3- 3: Secilen ROI’nin ‘Gaussian Blur’ filtresi ile bulaniklastiriimasi

e Elde edilen bulanik goriintii orijinal goériintiiden ¢ikarilmustir (Sekil 3-4).
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Sekil 3- 4: Bulanik goriintiiniin orijinal goriintiiden ¢ikarilmasi

e Elde edilen goriintiiye, her piksel konumunda 128 gri tonu eklenir. Baslangic
yogunluguna bakilmaksizin ortalama degeri 128 olan goriintiideki parlaklik
seviyelerindeki farkliliklar, trabekiil ve kemik iligi bosluklarin1 yansitir (Sekil 3-
5).

4 70044jpg (33.3%) : - O
4 70044-1jpg = O X
60x60 pixels; 8-hit; 4K

Sekil 3- 5: Ortalama degeri 128 olan goriintiiniin elde edilmesi
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e Daha sonra goriintii 128 parlaklik esik degeri kullanilarak ‘Binary’ segenegiyle
ikili (siyah — beyaz) goriintiiye doniistiiriilerek, kemik iligi ve trabekiillerin
radyografik olarak goriilebilir hale gelmesi saglanmustir. Elde edilen ikili
goriintiideki siyah alanlar trabekiiler kemigi simgeler (Sekil 3-6).

4 70044,pg (33.3%)
4 70042-1jpg - O < |
60x60 pixels; 8-bit (inverting LUT); 4K

Sekil 3-6: Goriintliniin iki renkli goriintiiye doniistiiriilmesi

e Ortaya c¢ikan goriintiideki giiriiltiiyli azaltmak i¢in, goriintii ilk olarak ‘Erode’
islemi uygulanarak asindirilir, sonrasinda ‘Dilate’ islemi ile mevcut alanlar
genigletilir (Sekil 3-7, sekil 3-8).
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:};;204-14;:; (33.3%) - o

4 70044-1,jpg - O
60x60 pixels; 8-hit (inverting LUT); 4K

Sekil 3- 7: Goriintiiniin ‘Erode’ islemi uygulanarak asindirilmasi

4 70044,pg (33.3%) — o

4 70044-1,pg = O
60x60 pixels; 8-bit (inverting LUT); 4K

Sekil 3- 8: Goriintiiye ‘Dilate’ igleminin uygulanmasi

e Daha sonra ‘Invert’ secenegi ile goriintii lizerindeki beyaz alanlar siyaha, siyah
alanlar beyaza donustiiriiliir. Olusan goriintiide beyaz alanlar trabekiiler kemigi,

siyah alanlar kemik iligini ifade eder (Sekil 3-9).
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4 70044-1jpg - O X
60x60 pixels; 8-bit (inverting LUT); 4K
P o———

i,
=

Sekil 3- 9: Goriintiideki renklerin tersine ¢evrilmesi

e ‘Skeletonize’ islemi ile, goriintli iizerinde yalnizca piksellerin merkezi ¢izgisi
kalana kadar asmdilarak, trabekiiler kemigin ana hatlar1 belirlenir. Iskeletlenmis
trabekiiler goriintli, orijinal goriintiinlin trabekiillerine karsilik gelmektedir
(Sekil 3-10).

4 70044,pg (33.3%)

4 70044-1jpg = O
60x60 pixels; 8-hit (inverting LUT); 4K
eng=s

Sekil 3- 10: Trabekiiler kemik yapmnin ana hatlarmin iskeletsel olarak belirlenmesi
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Gorlntii iizerinde fraktal analiz iglemlerinin uygulanisinin 6zeti agagidaki gibidir
(Sekil 3-11).

ol &
FERE

R TR

Sekil 3-11: Fraktal analiz iglemleri. (a) Bulaniklastirma (b) Bulanik goriintiiniin orijinal
goriintiiden ¢ikarilmasi (c) 128 gri tonu ekleme (d) Iki renkli gériintiiye doniistiirme (e)
Asindirma islemi (f) Genisletme iglemi (g) Tersine ¢evirme islemi (h) Ana hatlarin

iskeletsel olarak belirlenmesi

e Daha sonra ‘Analyze’ segenegi kullanilarak ‘Fractal Box Count’ alt segenegi ile
mevcut goriintii, boyutlan 2, 3, 4, 6, 8, 12, 16, 32, 64 piksel olan karelere ayrilir
(Sekil 3-12). Piksellerin her boyutunda, trabekiillerin oldugu kareler ve mevcut
goriintiideki toplam karelerin sayist hesaplanarak elde edilen degerlerin
logaritmik olgekte grafigi ¢izilir. Olusan grafikteki noktalarin konumuna uygun
dogru ¢izilir ve ¢izilen dogrunun egimi fraktal boyut degerini gosterir (Sekil 3-
13).
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I~ Black Background

oK | Cancell

Sekil 3-12: Kutu sayma yonteminin uygulanmasi

4 Plot — O ><
4.01x6.48 (513x355); B-hit; 213K

D=1.4518

log (count)

g (hox size)

List | Save... | More = |

Sekil 3-13: Elde edilen degerlerin logaritmik Ol¢ekte grafigi ile fraktal boyut ‘D’ degeri

Tiim RA hastalar ile kontrol grubunun, normal, osteopenik ve osteoporotik RA
olarak alt gruplara ayrilan RA hastalar ile kontrol grubunun ve normal, osteopenik ve

osteoporotik RA hastalarinin kendi iclerinde fraktal boyut degerleri karsilastirilmistir.
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Ayrica her hastaya ait DEXA taramasi sonucu femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T

skorlart ile fraktal boyut degeri arasindaki uyuma bakilmstir.

3.6. istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizleri igin SPSS (v24) paket yazilimi kullanilmustir.
‘Hasta grubu’ ve ‘kontrol grubu’ arasinda sag ve sol mandibular kondile ait fraktal
boyutlarin ortalama degerlerinin karsilagtirilmasi i¢in Independent t-testi kullanilmuistir.
Normal, osteopenik, osteoporotik RA hastalar1 ile kontrol grubunun sag ve sol
mandibular kondiline ait fraktal boyutlarmin ortalama degerlerinin karsilastirilmasi, tek
yonlii varyans analizi (ANOVA) ve Tukey testi kullanilarak yapilmistir. Normal,
osteopenik ve osteoporotik RA gruplart ile kontrol grubunun cinsiyete bagli olarak fraktal
boyut degerleri arasindaki fark Mann Withney U testi ile degerlendirilmistir. Hasta ve
kontrol grubunda sag ile sol kondile ait fraktal boyut degerleri arasinda fark olup olmadig:
eslestirilmis (paired) t-testi ile degerlendirilmistir. Hasta ve kontrol grubunun sag ve sol
kondile ait fraktal boyutlarmin ortalama degerleri ile yas ve femur boynu ve L1-L4
lomber vertebra T skorlar1 arasindaki iliskinin degerlendirilmesi i¢in Pearson korelasyon

katsayist kullanilmustir.
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4. BULGULAR

Bu tez calismasi dahil edilme kriterlerini saglayan 100 RA hastasi lizerinden
gerceklesmistir. Hastalarin % 87’sini kadm, % 13’linii erkek hastalar olusturmustur.
Hastalar, DEXA taramasi sonucu femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T skorlar1 baz
almarak DSO’niin siniflama kriterlerine gore normal, osteopeni ve osteoporoz alt
gruplarina ayrilmigtir. Hasta grubunun cinsiyet dagilimma uygun kontrol grubu
olusturulmustur (Grafik 4-1). RA hastalarin yaglar1 31 ile 79 yas arasinda olup ortalamasi
55.61 olarak hesaplanmis ve RA’nim en ¢ok goriildiigii yas arahigi 50-59 yas olarak tespit
edilmistir (Grafik 4-2). Hasta grubunun yas kriterlerine uygun olacak sekilde olusturulan

kontrol grubunun yas ortalamasi 57.84 olarak hesaplanmustir.

Grafik 4- 1: Normal, osteopenik ve osteoporotik RA seklinde gruplandirilan hasta

grubunda ve kontrol grubunda cinsiyet dagilim

kil Kadin ® Erkek

35
29 30 30

N
o

30

25

20

15

10

5 4 4 3

. [ N .
Normal | Osteopeni Osteoporoz Kontrol

A | . |

35



Grafik 4- 2: Hasta grubunda yas dagilimi
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RA hastalart ile kontrol grubunun mandibular kondiline ait fraktal boyut degerleri
Independent t-test ile karsilastirildiginda, hasta grubunun sag kondiline ait fraktal boyut
degerlerinin ortalamas1 1.367, kontrol grubunun ise 1.423 olarak hesaplanmustir. Iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p<0.001). Hasta grubunun sol
kondiline ait fraktal boyut degerlerinin ortalamasi1 1.370, kontrol grubunun ise 1.436
olarak hesaplanmug olup iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.001)
(Tablo 4-1).

Tablo 4- 1: Hasta ve kontrol grubunda sag ve sol kondile gore fraktal boyut degerleri

SAG KONDIL SOL KONDIL
Y p
n Ortalama SS  degeri Ortalama SS  degeri
FB Hasta 100 1.367 0.088 <0.001 1.370  0.100 <0.001
Kontrol 33 1.423  0.065 1.436  0.063

FB, fraktalboyut; n, hasta sayisi; SS, standart sapma

Normal, osteopenik, osteoporotik RA hastalar1 ile kontrol grubunun sag ve sol
mandibular kondiline ait fraktal boyut degerlerinin ortalamasmin karsilastiriimasi, tek
yonlii varyans analizi (ANOVA) kullanilarak yapilmistir. Gruplar arasindaki farkliligin
belirlenmesi i¢in ¢oklu karsilastirma testi olarak Tukey testi kullanilmustir. Tablo 4-2’de
verilen ANOV A sonuglart her iki kondil i¢in karsilastirilan gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlaml farklihklar oldugunu goéstermistir (p<0.05). Bununla birlikte grup

ortalamalar1 arasindaki farklilklarin kontrol grubundan ileri geldigi Tukey testi ile
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belirlenmistir. Her iki kondilde de RA gruplart arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik bulunmazken (p>0.05), kontrol grubunun fraktal boyut degerleri RA
gruplarindan istatistiksel olarak anlaml derecede yiiksek bulunmustur (p<0.05). Tablo 4-
2’de ortalama FB degerlerinin sag iist kosesinde ayni harfle gosterilen gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir.

Tablo 4- 2: Kontrol grubu ile Romatoid Artrit gruplart arasinda sag ve sol kondile gore

fraktal boyut degerleri
SAG KONDIL SOL KONDIiL
n Ortalama SS P . Ortalama SS P )
degeri degeri
N RA 33 1.373»  0.097 1.373»  0.117
FB  O.penik RA 33 1.372> 0.090 g o9 1.375>  0.084 (o7
O.porotik RA 34 1.356* 0.079 1.363»  0.098
Kontrol 33 1.423*  0.065 1.436*  0.063

FB, fraktalboyut; NRA, normalRomatoid Artrit; O.penik RA, osteopenik Romatoid Artrit; O.porotik RA,
osteoporotik Romatoid Artrit; n, hasta sayisi; SS, standart sapma (Tukey testi, ANOVA)

Normal, osteopenik ve osteoporotik RA gruplar ile kontrol grubunun cinsiyete
baglh olarak fraktal boyut degerleri Mann Withney U testi ile karsilastirildiginda, her bir

grupta sag ve sol kondil icin istatistiksel olarak anlaml fark olmadigi goriilmiistiir
(p>0.05) (Tablo 4-3).

Tablo 4- 3: Romatoid Artrit gruplari ile kontrol grubunun cinsiyetlere gore sag ve sol

kondil fraktal boyut degerleri

SAG KONDIL SOL KONDIL
n Ortalama SS P . Ortalama SS P .
degeri degeri
NRA  Kadm 29 1.382  0.089 1.377 0.118
Erkek 4 1309 0.144 0-348 1345 0121 0377
O.penik Kadm 28 1.383  0.078 1.376  0.087
RA Erkek 5 1.308 0.131 0.192 1.366  0.072 0.482
O.porotik Kadm 30 1.356  0.080 1.367 0.098
RA  Erkek 4 1362 0083 0% 1335 0108 0487
Kontrol Kadmm 30 1.420 0.066 0.416 1.435  0.066 0.9
Erkek 3 1.452 0.042 * 1.445  0.020 :

N RA, normal Romatoid Artrit; O.penik RA, osteopenik Romatoid Artrit; O.porotik RA, osteoporotik

Romatoid Artrit; n, hasta sayisi; SS, standart sapma
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Alt gruplara bakilmaksizin tiim hasta grubunda cinsiyete bagh olarak sag ve sol
kondil fraktal boyut degerleri arasindaki fark Mann Withney U testi ile

degerlendirildiginde her iki kondil i¢in de istatistiksel olarak anlamli fark olmadig: tespit
edilmistir (p>0.05) (Tablo 4-4).

Tablo 4- 4: Hasta grubunda cinsiyete gore sag ve sol kondil fraktal boyut degerleri

SAG KONDIL SOL KONDIL
n Ortalama SS pdegeri Ortalama SS p degeri
Kadin 87 1.373  0.082 1.373  0.101
Hasta ek 13 1325 o116 018 1350 0002 0201

n, hasta sayisi; SS, standart sapma

Hasta grubunda yas ile sag ve sol kondil fraktal boyut degerleri arasindaki iliski
Pearson korelasyon katsayisi ile incelenmis ve sonuclar Tablo 4-5’de gosterilmistir. Yas
ile sag kondil fraktal boyut degerleri arasinda % 21.9 pozitif (p<0.05), yas ile sol kondil
fraktal boyut degerleri arasinda % 8.7 negatif (p>0.05) korelasyon bulunmustur. Sag
kondil ile yas arasindaki iliski istatistiksel olarak anlamli ¢ikmis olsa bile korelasyon

katsayis1 oldukga diisiik bulunmustur (Tablo 4-5).

Tablo 4- 5: Hasta grubunda yas ile sag ve sol kondil fraktal boyut degerleri arasindaki

iliskinin Pearson korelasyon katsayisi ile analizi

SAG KONDIL _ SOL KONDIL
Yas Pearson korelasyon 0.219* -0.087

p degeri 0.028 0.338
*. Korelasyon 0.05 diizeyinde anlamhidir.

Kontrol grubunda yasa bagh olarak sag ve sol kondil fraktal boyut degerleri
arasimdaki iliski Pearson korelasyon katsayisi ile incelendiginde, yas ile her iki kondile
ait fraktal boyut degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmadig1 gézlenmistir

(p>0.05) (Tablo 4-6).
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Tablo 4- 6: Kontrol grubunda yas ile sag ve sol kondil fraktal boyut degerleri

arasindaki iligkinin Pearson korelasyon katsayisi ile analizi

SAG KONDIL  SOL KONDIL
Yas Pearson korelasyon 0.11 0.249
p degeri 0.544 0.161

Hasta ve kontrol grubunda sag ile sol kondile ait fraktal boyut degerleri arasinda
fark olup olmadigi eslestirilmis (paired) t-testi ile degerlendirilmis ve hem hasta hem de

kontrol grubunda kondiller arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir
(p>0.05) (Tablo 4-7).

Tablo 4- 7: Hasta ve kontrol grubunda sag ile sol kondil fraktal boyut degerlerinin
eslestirilmis (paired) t-testiile analizi

HASTA KONTROL
n Ortalama SS P . n Ortalama SS E’ .
degeri degeri
SAG- 100 1.367 0.088 33 1.423 0.065
KONDIL
SOL 0.747 0.334
KONDiIL 100 1.370 0.100 33 1.436 0.063

n, hasta sayisi; SS, standart sapma

Hasta grubunda femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T skorlan ile sag ve sol
kondil fraktal boyut degerleri arasindaki iligki Pearson korelasyon katsayisi ile
degerlendirilmistir. Femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T skorlar ile her iki kondile
ait fraktal boyut degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir

(p>0.05) (Tablo 4-8).

Tablo 4- 8: Hasta grubunda femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T skorlari ile sag ve
sol kondil fraktal boyut degerleri arasindaki iliskinin Pearson korelasyon

katsayist ile analizi

SAG SOL
KONDIL KONDIL
Femur Pearson korelasyon -0.004 0.083
(Boyun) p degeri 0.972 0.414
Lomber Pearson korelasyon 0.143 0.075
(L1-L4) p degeri 0.172 0.477
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Kontrol grubunda femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T skorlar ile sag ve sol
kondil fraktal boyut degerleri arasndaki iliski Pearson korelasyon katsayisi ile
degerlendirilmistir. Femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T skorlar ile her iki kondile
ait fraktal boyut degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir

(p>0.05) (Tablo 4-9).

Tablo 4- 9: Kontrol grubunda femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T skorlart ile sag
ve sol kondil fraktal boyut degerleri arasindaki iliskinin Pearson korelasyon

katsayisi ile analizi

SAG SOL

KONDIL KONDIL
Femur Pearson korelasyon 0.028 0.328
(Boyun) p degeri 0.878 0.063
Lomber Pearson korelasyon 0.200 0.294
(L1-L4) p degeri 0.299 0.121
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5. TARTISMA

Fraktaller, ‘kirik’ veya ‘kirilmig’ anlamina gelen Latince ‘fractus’ kelimesinden
koken alan, kendine benzeme 6zelligi gosteren karmasik geometrik sekillerdir. ideal
fraktaller, her Olgekten bakildiginda orjinali ile ayn1 goriiliir. Bu, fraktallerin kendine
benzeme oOzelligidir. Trabekiiler kemik gibi dogal fraktaller ise farkli dlgeklerden
degerlendirildiginde tam olarak orjinaline benzemeyen ancak kendine benzer ozellik
gosteren yapilardir. Insan viicudunda, beyin ve kalpte iletim sistemi, noronlarin
dallanmasi ve arter sistemi gibi diger birgok yap1 fraktal 6zellik gostermektedir. Fraktal
analiz ile yapilarin karmasiklik derecesi belirlenir ve sayisal olarak fraktal boyut ile ifade
edilir. Fraktal boyuttaki artis, incelenen yapinin karmasikhgmin arttigmi gosterirken,
fraktal boyuttakiazalma yapinin daha diiz ve daha az karmasik oldugunu gdstermektedir.
Bundan dolayi, hastalik siiregleri nedeniyle kompleks yapilarda meydana gelen
degisimlerin fraktal analiz yontemi ile degerlendirilmesi tipta gid erek daha fazla kullanilir

hale gelmistir (4, 5, 10, 11, 53, 56, 57, 69).

Literatiirde dis hekimligi alaninda, fraktal analiz yontemi kullanilarak kemik
mimarisini belirlemeye yonelik yapilan bircok ¢alisma bulunmaktadir. Sansare ve ark.
implant cerrahisinden hemen Once ve cerrahiden 3 ay sonra alman panoramik
radyograflar tizerinden implant ¢evresindeki trabekiiler kemigi fraktal analiz ile
degerlendirmisler ve fraktal boyutta artis tespit etmislerdir. Fraktal boyut degerlerindeki
artig, implant yerlestirildikten sonra peri-implant bolgelerinde kemik trabekiillerinin
sayismmn  ve karmagikligmmin  arttigim - gostermektedir (7). Implant iistii protez
yiiklemesinden 6 ve 12 ay sonra alinan panoramik radyograflarda peri-implant alveoler
kemigin fraktal boyutundaki degisikliklerin, yiiklemeden hemen sonra hesaplanan
degerlerle karsilastirildigr ¢alismada, protez yiliklemesinden 6 ay sonraki fraktal boyut
degerinin baslangicta hesaplanan fraktal boyut degerine gére anlaml bir diisiis gdsterdigi
goriiliirken 12. aydahesaplanan FB degerleri ile 6. aydahesaplanan FB degerleri arasinda
anlamh bir farklihk bulunmadig: tespit edilmistir. Bu durum, basarili dental implantlarin
cevresindeki trabekiiler kemigin protez yiiklemesinden 6 ay sonra daha diisiik fraktal
boyut degerleri gosterdigi ve 12 aylik takipte stabil kemik mimarisine sahip oldugunu
gostermektedir (19). Ortognatik cerrahi sonrasi operasyon bolgesi fraktal analiz ile
degerlendirilmis, fraktal boyut degerlerinin ameliyattan hemen sonra azaldi1gi ve zamanla

kademeli olarak arttigi tespit edilmis, ameliyattan 12 ay sonraki FB degerinin ameliyat
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oncesi ile benzer oldugu goriilmistiir. Bu sonug, fraktal analizin ortognatik cerrahi sonrasi
kemik iyilesme siirecini degerlendirmek i¢in kullanilabilecegini gostermektedir (79).
Endodonti alanindaki bir ¢alismada, periapikal radyolusent lezyonun ¢evresinde reaktif
kemik iceren nekrotik pulpali dislere kok kanal tedavisi uygulanmis ve tedaviye verdigi
cevap fraktal analiz ile degerlendirilmistir. Kok kanal tedavisi sonrasi periapikal lezyon
cevresindeki kemigin fraktal boyutunda azalma oldugu tespit edilmistir. Bu azalmanin,
basarili kok kanal tedavisinden sonra, yogun reaktif kemigin normal yogunlukta kemige
dontigmesiyle oldugu belirtilmistir (80). Periapikal lezyonlu ve kok kanal tedavisi
uygulanmig dislere periapikal cerrahi uygulanmis ve zamanla fraktal boyut degerlerind e
artis oldugu gorilmistiir (81). Bifosfonat kullanan hastalarm dental radyograflari,
bilinmeyen radyolojik belirtegler nedeniyle erken taniya izin vermemektedir. Bifosfonat
alan hastalarda radyografik bulgular osteoskleroz, osteoliz, yogun trabekiiler kemik,
kalmlasmis lamina dura, subperiosteal kemik depozisyonu ve cerrahi sonrasi remodeling
basarisizligini igerir. Bifosfonat kullanan kanser hastalar ile saghkli grubun panoramik
radyograflar1 iizerinden fraktal boyut degerleri hesaplanmis, bifosfonat kullanan
hastalarin FB degeri daha yiiksek bulunmustur. FB degerinin kontrol grubundan yiiksek
olmasi, fraktal analizin bifosfonat kullanan hastalarin trabekiiler kemiginde meydana
gelen degisimleri degerlendirmek i¢in kullanish bir yontem oldugunu gostermektedir
(82). Torres ve ark. bifosfonat kullanan hastalar ile saglikli grubun konik 1sinli bilgisayarli
tomografi (KIBT) goriintiilerine ait farkli ROI’ler tizerinden fraktal boyut hesaplamiglar
ve alveolar kemige yakin ROI bélgelerinde, FB degerini kontrol grubundan daha yiiksek
bulmuslardir. Bisfosfonatlar ile iligkili kemik yapisindaki farkliliklarin saptanmasi i¢in
alveolar kemige yakin bolgelerin daha uygun oldugunu ve fraktal analizin bu tiir kemik
degisikliklerinin saptanmasinda yararli bir yontem oldugunu belirtmislerdir (83).
Osteogenezis imperfektali (Ol) ¢ocuklara ait panoramik radyograflarda, pamidronat
tedavisiyle birlikte, kortikal ve trabekiiler kemikteki degisimler fraktal analiz ile
incelenmis, trabekiiler kemik o6l¢limlerinin ortalama FB degerleri ile farkli Ol tipleri ve
farkli pamidronat tedavi sikluslart arasinda anlamli farklilk saptanmamustir. Ancak
pamidronat tedavisine basladiktan sonra kortikal kemige ait fraktal boyut degerlerinin
daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. Bu bulgularn, Ol hastalarin1 analiz etmek ve
pamidronat tedavisinin sonuglarmi izlemek i¢in sadece kortikal kemigin dikkate alinmasi
gerektigine dair 6n kanit sagladigmi belirtmislerdir (84). Talasemi majorde (TM), globin
zinciri sentezi anormaldir, anemi ve etkili olmayan eritropoezis goriiliir. Bu durum, kemik

iligi baskilanmasina, demir birikimine, D vitamini eksikligine ve iskelet ve kraniyofasiyal
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deformite gelisimine yol acarak diisiik kemik kiitlesi olusumuyla sonuglanir. Talasemi
hastalart ile saglikli grubun panoramik radyograflar {izerinden fraktal boyut degerleri
hesaplanmus, talasemi hastalarin fraktal boyut degerleri daha diisiikk bulunmustur (12).
Aromataz inhibitérleri meme kanserinin tedavisinde kullanilmakta olup ana olumsuz
etkileri kemik mineral yogunlugunun azalmasi, iskelet ve alveolar kemik kaybma neden
olmasidir. Bu dakadmlarda osteopeniye, osteoporoza, kiriklara ve eklem semptomlarma
neden olur. Aromataz inhibitorii kullanan meme kanseri kadmlar ile saglikli kadmnlarin
panoramik radyograflarn tizerinde fraktal boyut degerleri hesaplanmug, hasta grubunun
ortalama FB degerleri hafif diisiik bulunmus ancak anlamh bir disiikliik tespit

edilmemistir (85).

Fraktal analiz yontemiyle radyograflar kullanilarak, hasta ve saglikli grup arasinda
degerlendirme yapilabilmesi ve var olan hastaligin siddetinin belirlenebilmesi nedeniyle,
RA hastalarinin panoramik radyograflar1 tizerinde mandibular kondilinin trabekiiler
yapisinin fraktal analiz ile degerlendirildigi bu tez calismasi yapilmistir. Bu calisma,
DEXA taramasi ile femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T skorlar1 bilinen RA
hastalarmin panoramik radyograflari kullanilarak mandibular kondilinin trabekiiler
yapisinin fraktal analiz yontemi ile degerlendirildigi literatiirdeki ilk calisma olup,
gelecekteki diger ¢calismalara 6rnek teskil etmesi hedeflenmistir. Ancak daha 6nce KIBT
goriintiilerinde RA hastalarinin temporomandibular ekleminin trabekiiler kemik yapisinin
fraktal analiz ile incelendigi baska bir ¢alisma daha bulunmaktadir. Bu ¢alisma, kemik
mineral yogunlugu degerleri bilinmeyen 17 RA hastasmin KIBT goriintiilerinin

kullanilmast ile bizim ¢alismamizdan ayrilmaktadir (86).

RA, eklemleri etkilemekle birlikte sistemik etkilere de neden olan, etiyolojisi
bilinmeyen ve kompleks multifaktoriyel patogeneze sahip kronik, inflamatuar bir
hastaliktir. RA, eklem araliginda azalma ve kayip ile sonuclanan, fonksiyon kaybina ve
deformiteye neden olan bir hastalik olup sinovyal dokularin progresif ve irreversible
hasar1 ile karakterizedir. RA herhangi bir eklemi etkileyebilir, ancak genellikle
metakarpofalangeal, proksimal interfalangeal ve metatarsofalangeal eklemlerde, ayrica
bileklerde ve dizde goriilmektedir. Artikiiler ve periartikiiler belirtiler arasinda sislik ve
palpasyona hassasiyet, sabah sertligi ve ilgili eklemlerde ciddi hareket bozuklugu
bulunur. RA'nin klinik goériiniimii degiskendir, ancak kiiciik eklemlerin simetrik sismesi

ile sinsi bir agr1 baglangici en sik rastlanan bulgudur. Popiilasyonun % 0.5 ile 1’ini etkiler.
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Kadm/erkek oran1 2:1 ile 4:1 arasinda degigsmektedir. Hastalik her yasta goriilebildigi gibi
en sik 40-70 yas arasinda goriiliir ve insidans yas ile birlikte artmaktadir (1, 2, 20). Bu tez
calismasinda, literatiirle uyumlu olarak, RA hastalarmmn yaglari 31 ile 79 yas arasinda
degismekte olup en c¢ok goriildiigli yas araligmmin 50-59 yas oldugu ve hastaligin

kadinlarda daha sik goriildiigli saptanmustir.

RA, generalize kemik kaybi ve artan kirik riski ile sonuglanan kronik bir
inflamatuar hastaliktir. RA'l hastalarda hem glukokortikoidlerin hem de biyolojik
ajanlarin kemik kiitlesi iizerinde etkisi vardir. Genel olarak, glukokortikoid kullanimi
kemik kaybi ve artmus kirik riski ile iliskilidir. Bununla birlikte, bazi calismalar
glukokortikoid  kullanirmmm  kemik rezorpsiyon belirteclerini  azaltabilecegini
gostermistir. RA hastalarinda goriilen sistemik kemik kaybma ek olarak, hastalar
genellikle hastalik siirecinin baglarinda periartikiiler osteopeni (iltihapl eklemlerin
etrafinda kemik kaybi, trabekiiler boyut ve say1 kaybi) gelistirir ve daha sonra marjinal
erozyonlar ortaya g¢ikar (87). Osteoporoz, hastahgmn aktivitesine veya kortikosteroid
kullanimina bagl olarak gelisen bir komplikasyon olup, RA hem periartikiiler hem de
genel osteoporoza sebep olmaktadir (29). Osteoporoza bagl alveolar kemikte meydana
gelen degisimleri belirlemek amaciyla birgok ¢alisma yapilmustir. Osteoporozu olan
hastalar ile saglikli grubun fraktal boyut degerleri karsilastirilmis, osteoporoz hastalarinin
fraktal boyut degerlerinin daha diisiik oldugu bulunmustur (10, 11, 88, 89). Diger baz1
caligmalarda ise osteoporoz grubunun fraktal boyut degerlerinin daha yiiksek oldugu
tespit edilmistir (66, 67, 90). Bununla beraber, osteoporoz hastalar1 ve saglikli grubun
radyograflarindan hesaplanan fraktal boyut degerleri arasinda istatistiksel olarak anlaml1
bir farklilik olmadigmi belirleyen ¢alismalar da mevcuttur (50, 68). Bu tez calismasinda;
hastalarin  kemik mineral yogunlugunu belirlemek i¢in osteoporoz teshisinde altin
standart olarak kabul edilen DEXA kullanilmistir. Calismada, DEXA taramasma gore
normal, osteopeni ve osteoporoz gruplarma ayrilan RA hastalarmin fraktal boyut
degerleri hem kendi iglerinde hem de normal femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T
skoru degerine sahip kontrol grubunun fraktal boyut degerleri ile karsilagtirtlmistir. Ayni
zamanda her hastanin femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra T skoru degeri ile fraktal
boyut degeri arasindaki korelasyona bakilmistir. Calismamizin sonuglarma goére RA
hastalar ile kontrol grubunun mandibular kondilinin trabekiil yapisina ait fraktal boyut
degerleri karsilastirildiginda, RA hastalarmin sag kondil FB degerleri ortalamasinin

kontrol grubunun FB degerleri ortalamasindan diisiik oldugu goriilmiistiir (1.367, 1.423).
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Yine RA hastalarinin sol kondiline ait FB degerleri ortalamasinin kontrol grubunun FB
degerleri ortalamasindan diisiik oldugu tespit edilmistir (1.370, 1.436). Hasta grubu ile
kontrol grubunun sag ve sol kondile ait FB degerleri arasindaki bu fark istatistiksel olarak

anlamhidir (p<0.001).

RA hastalarinin DEXA sonuglarma gore belirlenmis her grubu ile kontrol grubu
ayrt ayr karsilastirldiginda, RA gruplarmm her iki kondile ait FB degerleri kontrol
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p<0.05). Hasta
grubunda FB ortalamasmm diisiik olmasmnm, RA’nin periartikiiler ve generalize
osteoporoza neden olmast ve trabekiiler kemigin hastaliktan etkilenerek
mikromimarisindeki karmasiklifin azalmast sonucu olustugu disliniilmiistiir. RA
gruplari ile kontrol grubunun FB degerleri arasindaki bu anlaml farklilik, RA gibi kemik
metabolizmasmi etkileyen hastalifa sahip kisiler ile saghkli kisilerin ayrimmnin

panoramik radyografi kullanilarak yapilabilecegini diisiindtirmiistiir.

Normal, osteopenik ve osteoporotik RA olarak gruplandirilan hasta grubunda sag
kondile ait en yiiksek FB degeri ortalamasinin (1.373) normal RA hastalarina ait oldugu,
en diisiik ortalamanin (1.356) osteoporotik RA hastalarina ait oldugu bulunmustur. Sol
kondile ait en yiiksek FB degeri ortalamasmin (1.375) osteopenik RA hastalarina ait
oldugu, en diisikk ortalamanin (1.363) ise osteoporotik RA hastalarma ait oldugu
bulunmustur. Hastalarm kemik mineral yogunluklart diistiik¢ce sag kondile ait fraktal
boyut degerleri ortalamasinda diizenli bir azalma, sol kondile ait ortalamada ise diizensiz
azalma s6z konusudur. Ancak her iki kondil i¢in de RA gruplan arasinda istatistiksel
olarak anlamh fark saptanmamustir (p>0.05). Kontrol grubu ile normal RA grubunun
kemik mineral yogunlugu degerleri DSO’niin belirledigi normal siirlarda olmasma
ragmen fraktal boyut degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmus;
normal, osteopenik ve osteoporotik RA olarak gruplandirilan, farkli kemik mineral
yogunluguna sahip hasta grubunun fraktal boyut degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark bulunmamistir. Bu durumun nedeni olarak RA nin, DEXA taramas1 yapilan
femur ve lomber vertebra gibi biiylik eklemlere gére TME gibi kiiciik eklemleri daha ¢ok
etkilemesi ve mandibular kondilde meydana gelen periartikiiler osteopeni ile iliskili
olabilecegi diisliniilmiistiir. RA gruplarinin ortalama FB degerleri arasinda anlamli bir
farklilk olmamasi, panoramik radyografi ile hastaligin diizeyi hakkinda kesin bir bilgi

elde edemeyecegimizi gostermistir.
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Hasta grubunun femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra kemik mineral yogunlugu
ile sag ve sol kondile ait FB degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamustir (p>0.05). Hastalarin kemik mineral yogunlugu ile FB degerleri arasinda
korelasyon bulunmamasinin, kiigiik eklemler ile biiylik eklemlerin tutulum zamanimin
farkl olmasindan kaynaklandigi diisiiniilmistiir. Bu ¢aligmanin verilerine goére normal
femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra kemik mineral yogunluguna sahip RA hastasi,
tim eklem bolgeleri agisindan normal kabul edilmemeli, mandibular kondilinin
osteoporotik yapida olabilecegi g6z oniinde bulundurulmahdir. DEXA sonuglarma gore
normal deger elde edilen RA hastalari ile osteoporotik RA hastalar1 arasinda FB degerleri

acisindan anlamli fark olmamasi, bu durumu dogrular niteliktedir.

Fraktal analiz yontemiyle osteoporozun alveolar kemikte meydana getirdigi
degisimlerin degerlendirildigi ¢alismalarin sonuclar1 arasindaki farklilik bircok nedene
baglanmaktadir. Baz1 ¢alismalarda analiz edilen filmler, konvansiyonel yontemlerle elde
edilmis ve tarayicilar kullanilarak bu filmler dijitize edilmistir. Law ve ark.nin osteoporoz
hastalar1 ile saglikli grubun panoramik radyograflarmi 4 farkli yontem kullanarak
inceledigi calismada, kortikal kemik kalmligini belirlemek i¢in konvansiyonel panoramik
radyograflar kullanilirken, fraktal boyut degeri goriintiilerin dijitizasyonu sonrasi
hesaplanmistir (66). Baska bir ¢aligmada ise osteoporozu olan hastalara ait periapikal ve
panoramik radyograflar dijitize edildikten sonra fraktal boyut degerleri hesaplanmistir
(91). Konvansiyonel yolla elde edilen radyograflarin dijitizasyonunun radyografik
giiriiltii (noise) olusturarak fraktal boyut degerlerini etkiledigi belirtilmistir (71). Son
zamanlarda yapilan c¢aligmalarda fraktal analiz yontemi direkt dijital panoramik
radyograflar kullanilarak uygulanmustir (59, 68, 73, 85, 92). Bu ¢alismada, fraktal boyut
hesaplamasmm direkt dijital panoramik radyograflar {izerinde elde edilmesiyle,
dijitizasyon isleminin sebep oldugu goriintii iizerindeki giiriiltii engellenerek daha dogmu

sonuglara ulasildig1 diisiiniilmektedir.

Osteoporoz ile FB degerleri arasindaki tutarsizhiklarm diger bir nedeni ise
kullanilan goriintiilleme tekniklerindeki farklhiliklardir. Bazi calismalarda trabekiiler ve
kortikal kemikte meydana gelen degisimlerin belirlenmesi amaciyla panoramik
radyografiler kullanilirken baz1 calismalarda daha yiiksek ¢oziiniirliige sahip olan
periapikal radyografiler kullanilmistir (50, 59, 68, 80, 82). Bazi ¢aligmalarda ise hem

panoramik radyografi hem de periapikal radyografiler kullanilarak fraktal boyut
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hesaplanmustir (93). Bollen ve ark. osteoporoz hastalarindan elde edilen panoramik ve
periapikal radyograflar tizerinde fraktal boyut degerleri hesaplamiglar ve panoramik
radyograflarda fraktal boyutu daha diisiik olarak tespit etmislerdir. Bu durumu,
panoramik radyografilerdeki diisiik ¢Oziiniirliigiin, goriinlirde daha biiylik ortalama
trabekiiler kalinliga sahip bir goriintii iiretmesine baglamislardir (91). Smirli sayida da
olsa bitewing radyografi, lateral sefalometrik radyografi, ultrason ve sialografi
kullanilarak yapilan c¢alismalar vardir (72, 94-96). Son zamanlarda kemik mimarisini
degerlendirmek i¢cin KIBT ve mikro bilgisayarli tomografi ile yapilan ¢aliymalar da
mevcuttur (97, 98).

Ruttimann ve ark. in vitro kosullarda mandibulaya asit uygulayarak olusturduklar
dekalsifikasyon sonrasi power spectrum metodunu kullanarak fraktal boyut degerlerini
hesaplamislar ve mineral kaybiyla fraktal boyutta artis tespit etmislerdir (67). Bunun
aksine Southard ve ark. maksillaya uyguladiklari dekalsifikasyon sonrasi caliper
metodunu kullanarak fraktal boyutu elde etmisler ve mineral kaybiyla beraber fraktal
boyutta azalma oldugunu gostermislerdir. Southard ve ark. bu durumun, maksilla ve
mandibula arasindaki anatomik farkliliklardan veya fraktal boyut hesaplamada kullanilan

tekniklerin farkli olmasindan kaynaklanabilecegini 6ne siirmiiglerdir (69).

Literatilirde radyasyon dozu ve projeksiyon agisindaki degisimlerin fraktal boyut
degerine etkisini inceleyen ¢esitli ¢alismalar bulunmaktadir. Fraktal analizin molar
bolgeden elde edilen radyografiler {izerinde uygulandigi bir ¢alismada, fraktal boyut
degerinin radyasyon dozu, ilgili bolge se¢imi ve 4° ile 6° arasindaki projeksiyon acisindan
etkilenmedigi tespit edilmistir (99). Fraktal analiz yonteminin kullanildigi bagka bir
calismada, fraktal boyut degerinin, radyasyon dozu ve 20° ye kadar olan projeksiyon
agisindaki degisimlerden ve magnifikasyondan etkilenmedigi belirtilmistir (100). Diger
bir calismada yine fraktal boyutun projeksiyon agisindaki kii¢lik degisimlerden (-5°, 0°
ve 5°) bagimsiz oldugu gorilmiistiir (67). Ancak Southard ve ark. -5°, 0° ve 5° lik
acilardan fraktal boyutun degistigini belirtmislerdir (69). Literatiirdeki diger bir
caligmada, elde edilen fraktal boyutun 0° ile 180° araligindaki projeksiyon agisimmdan
etkilendigi belirtilmistir (101). Jolley ve ark. ise -10° ile +30° araligindaki projeksiyon
acistyla elde ettikleri periapikal radyograflarda, kVp degeri, tiip akimi ve impulslar ile

projeksiyon acis1 degistirildiginde fraktal boyutta ¢cok az degisiklik oldugunu ancak
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fraktal boyuttaki bu farklihgm istatistiksel olarak anlamsiz oldugunu belirtmislerdir
(102).

Fraktal boyutun, ROI’ye ait parametrelere, sekil ve boyutuna ve yerlestirildigi
lokasyona gore farklilik gosterdigi bildirilmistir (72, 103). Osteoporoz hastalar ile
saglikli grubun KIBT goriintiileri iizerinde ilgili bolge olarak sag maksilla, sol maksilla,
sag kondil ve sol kondil bolgeleri secilmis, sol maksillaya ait fraktal boyut degeri
osteoporoz hastalarmda énemli 6lgiide diisiik bulunmustur (104). In vitro bir ¢alismada,
fraktal boyutun mandibular kemik {izerindeki farkli anatomik lokasyonlar (kesici disler,
premolar ve molar disler bolgesi) igin farkli oldugu tespit edilmistir (67). Oliveira ve ark.
saghkli ve osteoporotik kadinlarin panoramik radyograflari lizerinde, sag mandibular
angulus ve korpus ile sol mandibular angulus ve korpus bolgelerinde sabit boyutta 4 ROI
belirleyerek kutu sayma teknigi ile fraktal boyut degerlerini hesaplamislardir.
Osteoporotik kadinlarin sag ve sol mandibular angulus ve sol mandibular korpus
bolgelerinden segilen ROI’lerden hesaplanan fraktal boyut degerlerinin daha diisiik
oldugunu tespit etmislerdir (11). Tosoni ve ark. normal, osteopenik ve osteoporotik
kadmlara ait panoramik radyograflar izerinde, sag mandibular bolgede, farkli biiytikliik
ve lokalizasyonda olan 3 ROI {izerinden kutu sayma teknigini kullanarak fraktal analiz
uygulamiglar ve 3 grubun fraktal boyut degerleri arasinda istatistiksel bir farklilik tespit
etmemislerdir (68). Calismalar arasindaki bu farklihgmn secilen ROI’lerin buyiiklik ve
lokalizasyonlarinin  farkli olmasi ile iliskili olabilecegi diistintilmiistiir (11). Ancak
literatiirde, anatomik alanin fraktal boyut degerlerindeki degisikliklerde 6nemli bir faktor
olmadigini belirten ¢alismalar da mevcuttur (7, 105). Cizgisel ve dik agili ROI’nin
kullanildig1 bir calismada, ¢izgisel ROI’nin trabekiiler yapiy1 incelemede yetersiz oldugu
belirtilmistir (70). Fraktal boyutun, ROI’nin sekli, boyutu ve yerlestirildigi anatomik
lokasyondan, radyasyon dozu ve projeksiyon acisindaki degisimlerden etkilenmesi
nedeniyle tiim kriterler goz 6niinde bulundurularak bu tez ¢alismasinda, 72 kVp, 10 mA
ve 8 sn parametreleriyle elde edilen direkt dijital panoramik radyograflar kullanilmistir.
En kiigiik mandibular kondil boyutlarma da uyacak sekilde, kondil basinmn smirlarini
asmayacak, 60x60 piksele sahip kare seklinde ROI’ler kullanilarak fraktal boyut degerleri

elde edilmistir.

Fraktal analiz sonucunda farkli fraktal boyut degerlerinin elde edilmesi, analiz i¢in

secilen tekniklerin de farklilk gOstermesine baghdir (67, 69). Fraktal boyutun

48



hesaplanmasinda kullanilan birgok yontem olmasina ragmen en ¢ok tercih edilen yontem,
kutu sayma metodudur (9, 59, 62, 80, 82, 106). Literatiirle uyumlu olarak, ¢alismamizda

kutu sayma metodu kullanilarak fraktal boyut degerleri elde edilmistir.

Kemik dokusu, ¢ok yogun kortikal tabakadan olusan dis kisim ile siingeri andiran,
ince, birbirine ag gibi baglanmis trabekiillerin olusturdugu i¢ kisimdan meydana
gelmektedir. Trabekiiler kemigin mikromimarisi ve yogunlugu, tiim kemigin kalitesini
ve dayaniklihgmi etkiler (43, 44). Artmis yiizey formasyonu veya azalmig rezorpsiyon
gibi normal kemik hiicrelerinin aktivitesinde meydana gelen bozulmalar trabekiiler
yapida degisime sebep olur. Mekanik streslerdeki degisimler, kemigin trabekiiler
yapisinin yeni stresleri absorbe ederek adapte olmasmi saglar. Bu durum trabekiiler
yapmim karmasikliginda azalma veya artmaya sebep olabilir (5). Trabekiiler kemik,
kemik yapisinda meydana gelen degisimleri belirler ve kortikal kemige gore daha fazla
metabolik aktiviteye sahiptir (60). Literatiirdeki ¢ogu ¢alismada, periapikal lezyonlar,
periodontal hastaliklar, implant osseointegrasyonu ve sistemik hastaliklar ile iliskili
kemik yapisinda meydana gelen degisiklikleri degerlendirmede trabekiiler kemik
tizerinden fraktal boyut degeri elde edilmistir (12, 19, 62, 64, 73). Bu ¢alismada, yiiksek
metabolik aktiviteye sahip olan trabekiiler kemigin RA’dan daha fazla etkilenmis
olabilecegi diisiinlilerek ve literatiirle de uyumlu olarak, RA hastalarmm mandibular

kondilinde trabekiiler kemik iizerinden fraktal boyut degerleri hesaplanmistur.

Periferal kantitatif bilgisayarli tomografi kullanilarak el bilegindeki ultradistal
radius bolgesindeki kemigin yapismin yas ve cinsiyet kriterlerine gore incelendigi bir
calismada, yasa bagh olarak kemik hacmi/doku hacmi oranmimn kadinlarda ve erkeklerde
benzer sekilde diistiigli fakat trabekiiler hacimdeki azalmanin nedeninin cinsiyetler
arasmnda farklilk gosterdigi bildirilmistir. Kemigin mikromimarisindeki yasa bagh
degisimlerin erkeklerde kalin trabekiillerin incelmesiyle oldugu, kadinlarda ise trabekiil
sayisinda gozlenen azalma ve trabekiiller arasi mesafede artma sonucu olustugu
belirtilmistir (107). Konik 1sinl bilgisayarli tomografi kullanilarak kadmlardaki
mandibular kondilin kemik mineral yogunlugu ve trabekiiler yapisindaki yaglanma ile
iligkili degisikliklerinin analiz edildigi calismada, yasla birlikte kemik hacmi/doku
hacminde, trabekiil sayis1 ve kalinliginda azalma oldugu ve trabekiiler kemik arasindaki
boslugun arttig1 belirtilmistir. Bu degisikliklerin 20-29 yas, 30-39 yas ve premenopozal

gruptaki kadinlara gére postmenopozal kadmnlarda anlamh farklilik gosterdigi tespit
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edilmistir. Her bir grupta bilateral kondiller arasinda anlamli fark bulunmadig:
saptanmustir (108). Bu ¢alismada, kontrol grubunda cinsiyete bagh olarak FB degerleri
karsilastirildiginda kadmlarin sag kondile ait FB degerleri ortalamasinin 1.420, erkeklerin
ortalamasmin 1.452 oldugu bulunmustur. Kadmlarin sol kondile ait FB degerleri
ortalamasi 1.435, erkeklerin ortalamasi ise 1.445 olarak bulunmustur. Kontrol grubunda
erkeklere ait fraktal boyut degerleri kadinlardan daha yiiksek olmasina ragmen cinsiyet
ile sag ve sol kondil FB degerleri ortalamasi1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamustir (p>0.05). Literatiirden farkli olarak cinsiyetler arasinda anlamli sonuglar
elde edilememis, bu durumun ¢alismamizdaki erkek hasta sayisinin kadimn hastalara gore
az olmasindan kaynaklandig1 diisiiniilmistiir. Erkeklerde fraktal boyut degerinin daha
yliksek olmasi, trabekiiler mimarinin kadinlara gére daha karmasik ve yogun oldugunu
gostermektedir. Her iki kondilde yasa bagli olarak fraktal boyut degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamustir (p>0.05). Sag ve sol kondil fraktal
boyut degerleri karsilastirilmis ve kondiller arasinda anlamli fark olmadigi saptanmigtir

(p>0.05).

Saglikli kadmlarm maksiller ve mandibular alveoler proseslerinden elde edilen
fraktal boyutun, alveoler proses densitesi ve omurga, kalga ve oOnkol DEXA
degerlendirmesindeki kemik yogunlugu ile iligkili olup olmadigmm degerlendirildigi
caligmada, fraktal boyutun omurga, kalca ve dnkol DEXA degerlendirmesindeki kemik
yogunlugu ile iligkili olmadigi belirlenmistir (109). Bizim ¢alismamizda da, kontrol
grubunun femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra kemik mineral yogunlugu ile sag ve sol
kondil fraktal boyutu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir (p>0.05).
Bu sonuca gore, DEXA tetkiki mandibular kondile uygulanabilirse FB-DEXA arasindaki

karsilagtirmanin daha anlamli olacag diistiniilmiistiir.

RA, ilerlemis hastalikta fonksiyonel bozukluk riski yiiksek olan eklem yikimina
sebep olabilir. RA'daki yapisal hasarlari tahmin etmek igin manyetik rezonans
goriintiileme iizerinde kemik iligi 6demi ve radyograflar lizerinde el kemigi yogunlugu
degerlendirilir. ltihaph eklemlerin gevresindeki kemik kayb1 RA'nm erken karakteristik
bir 6zelligidir. RA’l hastalarm el radyograflar iizerinde ikinci ve iigiincii metakarpal
eklem bolgeleri fraktal analiz yontemi ile degerlendirilmis, fraktal boyutu yas,
inflamasyon ve lokal erozyonun etkiledigi bildirilmistir (110). Ge¢ donem RA hastalari

ile saglikli kisilerin el radyograflann {lizerinde ikinci ve iiglincii metakarpal eklem
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bolgelerinin trabekiiler kemik yapist degerlendirilmis, ge¢ donem RA hastalarma ait
fraktal boyut degerlerinin saglkli grubun fraktal boyut degerlerinden 6nemli derece
disiik oldugu belirtilmistir (111). RA, spondiloartropati ve kalsiyum pirofosfat dihidrat
depo hastaligi olan hastalarin parmak ekleminden elde edilen ivme sinyalinin fraktal
boyutu hesaplanarak, fraktal analizin parmak ekleminin farkli artrit tiplerini ayirt
etmedeki etkinliginin arastirildigi bir ¢alismada, kalsiyum pirofosfat dihidrat depo
hastaligi olan hastalarin fraktal boyutu, RA ve spondiloartropati hastalarma gore daha
yiikksek bulunmustur. Kalsiyum pirofosfat dihidrat depo hastaliginda sinovyal sivida
kristal olusumunun eklemde piiriizliiliige neden olarak, eklemin hareketi sirasinda artan
bir titresime ve dolayisiyla fraktal boyutta artisa yol ag¢tigr belirtilmistir. RA
hastalarindaki pannus olusumu, eklemin hareketi sirasinda olusan titresimleri azalttigi ve
bdylece RA hastalarindan elde edilen ivime sinyallerinin diisiik bir fraktal boyuta sahip
oldugu bildirilmistir. Ivme sinyallerinin fraktal boyutunun, diger klinik semptomlarla
uyumlu olarak, farkli artrit tiplerini smiflandiumak ic¢in kullanilabilecegi goriilmistiir
(112). Romatoid Artritli hastalar ile saghkli grubun el bilek radyograflari {izerinden distal
radius bolgesindaki kanselloz kemik degisikliklerinin incelendigi c¢alismada, RA
hastalarinin distal radiustan elde edilen fraktal boyut degerleri anlamh olarak diisiik
bulunmustur (113). Bu tez ¢alismasinda, literatiirle uyumlu olarak RA tanisi konulan
hastalarin sag ve sol mandibular kondiline ait fraktal boyut degerlerinin ortalamasinin
saglikli grubun ortalamasina gore anlamli olarak diisiik oldugu tespit edilmistir. RA
hastalarinin mandibular kondilindeki fraktal boyutun diisiik olmasi, RA’da TME nin sik
tutulmasma baglh olarak kondilde osteopeni ve erozyon goriilmesi nedeniyle trabekiiler
mimarinin karmagikhgmin azalmasmna bagh oldugu diislintilmektedir. Ayrica hem
hastalik aktivitesine hem de tedavide kullanilan kortikosteroide bagli olarak gelisen
generalize osteoporozun, mandibular kondilde trabekiil sayisinda azalma ve trabekiiller
aras1 mesafede artmaya neden oldugu, bu durumun fraktal boyut degerlerinde diisiikliige

sebep olabilecegi diistintilmektedir.

Diisiik kemik mineral yogunlugu olan erkek ve kadmlar1 belirlemek igin
panoramik radyografilerden dlciilen fraktal boyut ve mandibular kortikal genigligin tani
yeteneginin degerlendirildigi ¢ahsmada, fraktal boyutun hem erkeklerde hem de
kadmlarda diisik kemik mineral yogunlugunu belirlemede iyi bir aywrict oldugu,
mandibular kortikal genisligin ise erkeklerde iyi performans gostermedigi tespit

edilmistir. Ayrica fraktal boyutun erkeklerde kadinlardan anlamli olarak daha yiiksek
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oldugu belirlenmistir (114). RA’Il hastalarin el radyograflan fraktal analiz yontemi ile
degerlendirilmis, fraktal boyutun yas ile negatif korelasyon gosterdigi tespit edilmistir
(110). Bu galigmada, hasta grubunda cinsiyete bagh olarak sag ve sol kondil fraktal boyut
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmadigi tespit edilmistir (p>0.05).
Calismamizdaki RA’l erkek hasta sayisinin az olmasini, cinsiyetler arasinda anlamli
sonug elde etmemizi engelledigi diisiiniilmiistiir. Hasta grubunda yas ile sol kondile ait
fraktal boyut degerleri arasinda negatif korelasyon mevcut olup istatistiksel olarak
anlaml fark olmadig1 gozlenirken (p>0.05), yas ile sag kondil fraktal boyut degerleri
arasinda pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p<0.05).
Sag kondil ile yas arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli ¢ikmis olsa bile korelasyon
katsayis1 olduk¢a diisiik bulunmustur. Bu istatistiksel ¢eliskinin, inceledigimiz

popiilasyona 6zgii tutarsizliklardan kaynaklanabilecegi diistiniilmiistiir.

RA hastalarinin yaklasik yarisinda TME tutulumu mevcuttur. TME tutulumu diger
eklemlerden sonra gerceklesir ve ¢cogunlukla ¢ift tarafli goriiliir. Hastalarda sislik, agri,
hassasiyet, agiz agmada gerginlik, ¢cene hareket miktarinda kisitlanma ve krepitasyon sesi
gibi semptomlar goriiliir (31). RA hastalar: ile saglikli grubun TME’sine yonelik kondil
mediolateral boyutu, yiiksekligi, anteroposterior boyutu gibi Olgiimler ve osteoartritik
degisimlerin KIBT ile degerlendirildigi ¢ahismada Romatoid grupta ortalama kondiler
yiikseklik, kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik bulunmustur. Bununla birlikte, iki
grubun ortalama kondiler mediolateral ve anteroposterior boyutlar arasinda istatistiksel
olarak anlamh fark saptanmamustir. Romatoid grupta tiim radyografik osteoartritik
degisikliklerin (kondil basinda erozyon, fossada erozyon, kondil basinda diizlesme,
fossadadiizlesme, osteofit ve subkondral kist) prevalansmimn kontrol grubuna gore anlamli
olarak daha yiiksek oldugu belirtilmistir (115). TME’de semptomu olmayan 20 RA
hastasinda TME tutulumunun sikhigmin ve 6zelliginin BT ve MRG ile degerlendirildigi
bir calismada, 20 hastanmn % 45'inde TME’de bozukluk oldugu, en sik goriilen patolojik
bulgularin ise osteofit, mandibular kondil erozyonu ve azalmis eklem araligi oldugu tespit
edilmistir. Calismada RA'lh asemptomatik hastalarda bile TME tutulumunun
goriilebilecegi ve hastaligin siddeti ile TME'nin tutulumu arasinda korelasyon oldugu
sonucuna varilmistir (116). RA tanisi alan hastalarda, TME bozukluklarinin ve dejeneratif
kemik degisikliklerinin degerlendirildigi ¢aligmada, dejeneratif kemik degisikliklerinin
hastalarin % 90'nda bulundugu, en yaygin olarak diizlesme ve osteofit goriildigi

bildirilmistir. Ayni1 zamanda, RA’da TME tutulumunun asemptomatik dogasinin
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goriintiilemede goriilen yapisal hasart gizleyebildigi, bu nedenle yapisal ve fonksiyonel
hasar1 azaltmak i¢in erken tani ve tedavinin 6nemli oldugu belirtilmistir (117). RA ile
iliskili TME bozukluklarmm siddeti ile RA arasindaki korelasyonun degerlendirildigi
calismada, fiziksel muayene ve radyolojik inceleme sonucunda temporomandibular
eklem bozukluklarmm yiiksek oranda oldugu ve hastalarin yarisindan fazlasinda
mandibular kondilde yikim ve deformite veya biitiinlik kayb1 gibi anormal tomografik
bulgular gosteren ciddi temporomandibular eklem bozuklugu oldugu bulunmustur.
Ayrica RA hastalarmm yarisindan fazlasinda TME bozuklugunun bilateral oldugu tespit
edilmistir (118). Literatiir taramasinda, bizim ¢alismamizla hasta grubu agisindan yiiksek
benzerlik gosteren bir ¢alisma tespit edildi. Hasta grubu benzer olsa da, degerlendirme
teknigi acisindan major farkliliklar mevcuttu. Bu calismada, RA’l hastalarin KIBT
goriintiileri iizerinde temporomandibular eklemdeki trabekiiler kemik yapisindaki
degisimler fraktal analiz ile degerlendirilmistir. RA hastalarinin sag ve sol mandibular
kondilinden elde edilen fraktal boyut degerlerinin saghkl kisilerin fraktal boyut
degerlerine gore daha diisiik oldugu tespit edilmistir. Ayrica Sag ve sol mandibular
kondilin fraktal boyut degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmadig:
bildirilmistir (86). Bu ¢alismada, RA hastalarinin sag mandibular kondile ait fraktal boyut
degerleri ortalamasi 1.367, sol mandibular kondile ait fraktal boyut degerleri ortalamasi
1.370 olarak bulunmustur. Her iki mandibular kondile ait fraktal boyut degerleri,
istatistiksel olarak anlamli fark gostermemektedir (p>0.05). Bu durum, RA nin herhangi
bir taraf secmeden TME’yi benzer sekilde etkiledigini gostermektedir. Bu yiizden,
asemptomatik eklemlerde RA’ya bagh kemik yapisinda degisimler olabilecegi goz
onilinde bulundurularak, TME nin klinik muayenesinde semptomu olmayan RA hastalari

daradyografik olarak incelenmelidir.

Kemigin mikromimarisini analiz etmek i¢in ¢esitli radyografiler kullanilmistir.
Konvansiyonel radyografik projeksiyonlarda, panoramik, periapikal, bitewing ve
sefalometrik radyografilerde kemik yapilarinda bulaniklik, distorsiyon ve yapilarin {ist
iste gelmesi, terimsel olarak radyografik superpozisyon, goriiliirken, KIBT ve mikro-BT
gortntiilerinde, yapilarin iist tiste gelmesi olmadan ve minimal distorsiyonla {i¢ boyutta
gorsellestirmeye izin veren multiplanar rekonstriiksiyonlar sayesinde sert doku daha
yiiksek bir uzaysal ¢oziiniirliikte goriintiilenir (106). Panoramik radyografiler, periapikal
radyografilerden c¢ok daha diisiik c¢oziiniirlige sahiptir ve bu nedenle periapikal

radyografilerde izlenen daha ince kemik yapilarin1 gosteremezler (91). Fraktal analiz
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yontemi ile panoramik radyografiler iizerinde mandibular trabekiiler kemik, mandibular
kortikal kemik ve kondil bolgeleri analiz edilirken periapikal ve bitewing radyografilerde
alveolar kret, trabekiiler kemik veya periapikal bolgeler analiz edilir (106). Bu tez
calismasinin retrospektif bir calisma olmasindan dolayr RA hastalarina ait mevcut
panoramik radyograflarin hasta sisteminde kayitli olmasi, KIBT ve BT ye gore radyasyon
dozunun diisiik olmasi ve her iki mandibular kondilin tek bir radyograf ile
degerlendirilebilmesine olanak sagladig1 icin panoramik radyografiler kullanilmustir.
Ayrica, klinige bagvuran her RA hastasindan klinikte rutin KIBT alinmamaktadir. Ayni
zamanda hemen her dental klinik panoramik radyografiye ¢ok kolay ulasabilmektedir.
Fraktal analiz de panoramik radyografinin pratikligi ile uyumlu olarak, kullanildig:
alanlarda pratik Ol¢timler saglamaktadir. Bu tez c¢alismasinda, pratik bir tetkik olan
panoramik radyografinin, fraktal analiz ile birlikte kullanilarak, panoramik radyografin
veriminin artirilmast amaglanmistir. Panoramik radyograflar ile RA’nin mandibular
kondil iizerinde olusturdugu etkiler, fraktal analiz yontemi ile incelenmis ve kondilin
trabekiiler i¢ yapisinda olusan degisiklikler degerlendirilerek anlamli sonuglar elde
edilmistir. Calismaya standardizasyon agisindan ayni rontgen cihazi ile elde edilen

radyograflar ile ideal konumlanmis hastalarin radyograflar1 dahil edilmistir.
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6. SONUC VE ONERILER

1. RA’nin her yasta goriilmekle birlikte en sik 50-59 yas arasinda ve

kadinlarda goriildigii belirlenmistir.

2. RA hastalarinda panoramik radyografi kullanilarak mandibular kondil
trabekiiler yapisi fraktal analiz ile incelenmis ve RA hastalarinda kontrol grubuna gore
fraktal boyut diisiik bulunmustur. RA’ya bagh gelisen periartikiiler osteopeni ve
generalize osteoporozun mandibular kondil trabekiil sayisinda azalmaya ve kondilin daha
bosluklu bir yapiya sahip olmasina neden olarak fraktal boyut degerlerinde diisiiklige
sebep oldugu diistiniilmiistiir. Bu bulgu, fraktal analizinin RA gibi kemik metabolizmasini
etkileyen hastaliklarin teshis ve takibinde, trabekiiler kemik yapisini degerlendirmek i¢in
basit, ucuz ve umut verici bir arag¢ olabilecegini diisiindiirmektedir. Ayn1 zamanda, RA
gruplart ile kontrol grubunun FB degerleri arasindaki bu anlaml farklilik, RA gibi kemik
metabolizmasini  etkileyen hastaliga sahip kisiler ile saglikli kisilerin ayrimimin

panoramik radyografi kullanilarak yapilabilecegini diisiindiirmektedir.

3. Kontrol grubu ile normal RA hastalar1 arasinda her iki grup da normal
femur boynu ve L1-L4 lomber vertebra kemik mineral yogunlugu degerlerine sahip
olsalar da fraktal boyut degerleri arasmnda istatistiksel olarak anlamli farklihik
bulunmustur. Bunun yan1 sira normal, osteopenik ve osteoporotik RA hastalarinin fraktal
boyut degerlerinde anlamh farklilik saptanmamistir. Ayrica DEXA taramasi sonucu elde
edilen kemik mineral yogunlugu degerleri ile fraktal boyut degerleri arasinda da
korelasyon saptanmamustir. Bu durumun, RA’nin siklikla kiigiik eklemleri tutmasindan
dolay1 TME’yi olusturan mandibular kondilin, DEXA taramasi yapilan femur boynu ve
lomber vertebralar gibi bilyiik eklemlere gore hastaliktan daha fazla etkilenerek kondilde
meydana gelen osteopeniden ileri geldigi diistiniilmiistiir. Bundan sonraki ¢aligmalar igin,
DEXA tetkiki mandibular kondile uygulanabilirse FB-DEXA arasindaki karsilagtirmanin

daha anlaml olacag: diisiintilmiistiir.

4, RA’da asimetrik tutulum goriilse bile hastaligin ilerleyen evrelerinde
simetri belirgin hale gelir. Bizim ¢alismamizda RA hastalarinda sag ve sol kondil fraktal
boyut degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olmamasi, RA’nin her iki
TME’yi benzer sekilde etkiledigini gostermektedir.
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5. Hasta grubunda yas ile sag kondil fraktal boyut degerleri arasinda pozitif,
sol kondil fraktal boyut degerleri arasinda negatif korelasyon bulunmustur. Sag kondil ile
yas arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli ¢ikmig olsa bile korelasyon katsayisinin
oldukga diisiik olmas1 g6z ard1 edilmemelidir. Bu istatistiksel ¢eliskinin, inceledigimiz

poplilasyona 6zgii tutarsizliklardan kaynaklanabilecegi ongoriilmiistiir.

6. Bu caligmanmn limitasyonu, RA tanis1 almis erkek hasta sayisinin az
olmasi, cinsiyetler arasinda anlamli sonug¢ elde etmemizi engellemistir. Erkek hasta
sayisinin artirilmasiyla RA’ya bagh trabekiiler kemikte olusan degisimlerin cinsiyetler

arasinda olusturdugu farkin istatistiksel olarak anlamli olabilecegi diisiiniilmektedir.

7. Kemik mineral yogunlugu degerleri ile fraktal boyut degerleri arasinda
korelasyon olmamasi, RA hastasmmn DSO smiflamasma gore normal sinirlarda olsa bile,
mandibular kondilin trabekiiler mimarisinin diger saghkh kisilerinkine benzemedigini,
saglikl kisilerin trabekiil yapisma gore daha diiz ve bosluklu oldugunu diisiind tirmiistiir.
Kondil siirlart diizgiin goriinen normal smnirlarda RA hastalarmin aslinda osteoporotik
bir kondile sahip oldugu ve zamanla asemptomatik kondilde erozyon gibi degisiklikler
gelisebilecegi diisliniilmiistiir. Bu ¢alismanin sonuglarma gore, RA hastalarinin
temporomandibular bélgede herhangi bir semptomu olmasa bile, romatologlarin her RA
hastasti i¢in dig hekimi muayenesi dnermesinin gerekli oldugu goriilmiistiir. Dig hekimine
yonlendirilen hastalarin radyografik olarak major eklem bulgular1 olsun veya olmasin
fraktal analiz yapilmasi gerektigi bu ¢alismayla desteklenmistir. Klinik olarak hastanin
TME konusunda semptomlarina yonelik konservatif tedavi planlanmasi gerektigi

distiniilmiistir.

8. Bu tez ¢alismasinda, panoramik radyografiler kullanilarak fraktal analiz
yontemiyle RA hastalarmin kondiler trabekiil yapisi incelenmis ve anlamli sonuglar elde
edilmistir. Bu sebeple, panoramik radyografiler iizerinde RA ve diger artritik hastaliklar
gibi hastaliklarin erken teshisi ile prognozunun degerlendirilmesinin yapilabilecegi
ongoriilmiistiir. Ayrica tedavide kullanilan kemige etki eden ilaglarn da trabekiiler
kemikte olusturdugu degisikliklerin degerlendirilmesinin fraktal analiz yOntemiyle
yapilabilecek olmasi, c¢alismamizin diger c¢alismalar igin yol gosterici olabilecegini

distindiirmektedir.
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