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OZET

NON-HODGKIN LENFOMA TANILI BIREYLERDE
RADYOLOJIKDEGIiSIKLIKLER iLE KLINiK BULGULARIN
DEGERLENDIRILMESi VE FRAKTALANALIZ YONTEMI iLE KEMIiK
MIKROMIMARISININ INCELENMESI

Muhammed YAZICI
Uzmanlik Tezi
Az, Dis ve Cene Cerrahisi Anabilim Dah
Tez Damsmani: Doc. Dr. Betiil TAS OZYURTSEVEN
Do¢. Dr. Handan HAYDAROGLU SAHIN
Haziran2023

Non-Hodgkin lenfoma; farkli olgunluk evrelerindeki B veya T lenfositlerinden koken
alan, lenfatik yapilarin farkli malign neoplazmalarindan olusan ve Hodgkin Lenfoma
disindaki tiim lenfomalar1 kapsayan genel bir terimdir. Semptomlar1 arasinda agrisiz
biiytimiis lenf nodlari, ates, halsizlik ve kemik agrisi gorilir. NHL, nodal tutulum
gosterdigi gibi ekstranodal olarak da gozlenebilir. Agiz boslugu icindeki yumusak
dokular (dis eti, sert damak mukozasi, yanak, dil, agiz taban1 ve dudaklar) ve ¢ene
kemikleri ekstranodal tutulum alanlarindandir. Cene kemiklerini tutan non-Hodgkin
lenfoma parestezi, yutma gii¢liigii, dislerin sallanmas1 ve mukozal kanama ile kendini
gosterebilir. Ayrica NHL; apse, epitelyal timor veya gene osteonekrozu gibi durumlarla
karistirilabilir. Calismamizda NHL hastalarinin klinik ve radyolojik muayene bulgulari
kaydedilmistir, NHL’nin ¢ene kemikleri iizerindeki etkisi fraktal analiz ile
degerlendirilmistir. Calismamiz toplam 112 kisiden olusan 4 gruptan olusmaktadir. Grup
1: Yeni tan1 almis ve tedaviye baglamamis 11 NHL hastasi, Grup 2: NHL tanis1 almis ve
aktif tedavi goren 33 hastay1, Grup 3: NHL tanis1 almis, tedavisi tamamlanmis ve 6 aydan
uzun siiredir remisyonda olan 34 hastayi, Grup 4: 34 saglikli goniilliiyii ifade etmektedir.
Hastalarin yapilan lenf nodu muayenesinde lenfadenopati varliginin hastaligin aktif olugu
gruplarda remisyonda olan katilimct grubu ve kontrol grubuna gore daha fazla olugu
goriilmiistiir (p<0.05). OPG iizerinden mandibular kanal genislemesi incelemesi yapilmis
ve gruplar arasinda anlamli farkliliklar goriilmiistiir (p<0.05). Fraktal analiz sonucunda
olusan fraktal boyut degerleri incelendiginde NHL hastaliginin aktif oldugu gruplarda
remisyonda olan katilimci grubu ve kontrol grubuna gore fraktal boyut degerlerinin daha
diisiik ¢iktigr gorilmiistiir. Elde edilen bilgilere dayanarak NHL’nin ¢ene kemikleri
tizerine etkisi oldugunu sdyleyebiliriz. Fakat bu etkilerin tam belirlenmesi i¢in daha fazla
sayida ve daha uzun takiplerin yapildig1 ¢caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar kelimeler: Non-Hodgkin Lenfoma, Ortopantomograf, Mandibular kanal
genislemesi, Fraktal analiz



ABSTRACT

EVALUATION OF CLINICAL FINDINGS AND RADIOLOGICAL CHANGES

IN INDIVIDUALS DIAGNOSED WITH NON-HODGKIN LYMPHOMA AND

INVESTIGATION OF BONE MICROMARCHITIS BY FRACTAL ANALYSIS
METHOD

Muhammed YAZICI

Specialty Thesis
Department of Oral and Maxillofacial Surgery
Supervisor: Dr. Ogr. Uye. Betiill TAS OZYURTSEVEN
Dog¢. Dr. Handan HAYDAROGLU SAHIN
June 2023

Non-Hodgkin lymphoma; Hodgkin Lymphoma is a general term that includes all
lymphomas, consisting of different malignant neoplasms originating from B or T
lymphocytes at different maturity stages, consisting of lymphatic tumors. Symptoms
include painless enlarged lymph nodes, fever, malaise, and bone pain. NHL can be
observed extranodal as it shows nodal involvement. Soft tissues in the oral cavity
(gingiva, hard palate mucosa, cheek, tongue, floor of the mouth and lips) and jaw bones
are extranodal areas of involvement. Non-Hodgkin lymphoma involving the jawbones
may present with paresthesia, difficulty in swallowing, loosening of the teeth, and
mucosal bleeding. Also NHL; It can be confused with conditions such as abscess,
epithelial tumor or osteonecrosis of the jaw. In our study, clinical and radiological
examination findings of NHL patients were recorded, and the effect of NHL on the
jawbones was evaluated with fractal analysis. Our study consists of 4 groups consisting
of a total of 112 people. Group 1: 11 newly diagnosed NHL patients who did not start
treatment, Group 2: 33 patients diagnosed with NHL and receiving active treatment,
Group 3: 34 patients diagnosed with NHL, whose treatment was completed and in
remission for more than 6 months, Group 4: 34 healthy means volunteer. In the lymph
node examination of the patients, it was observed that the presence of lymphadenopathy
was higher in the active groups than in the remission group and the control group
(p<0.05). Mandibular canal enlargement was examined on OPG and significant
differences were observed between the groups (p<0.05). When the fractal dimension
values formed as a result of the fractal analysis were examined, it was observed that the
fractal dimension values were lower in the groups in which NHL disease was active
compared to the participant group in remission and the control group. Based on the
information obtained, we can say that NHL has an effect on the jaw bones. However,
studies with larger numbers and longer follow-ups are needed to fully determine these
effects.

Keywords: Non-Hodgkin Lymphoma, Orthopantomograph, Mandibular canal
enlargement, Fractal analysis



1.GIRIS VE AMAC

Lenfomalar, bagisiklik sistemiyle iliskilendirilen solid tiimérlerdir (1). B hiicreleri, T
hiicreleri veya dogal 6ldiiriicii hiicrelerin (NK), olgunlagmis ya da olgunlagsmamis hiicre
farklilasma asamalarinda duraksama sonucu meydana gelen klonal tiimérlerdir (2).
Lenfomalar, Hodgkin lenfoma (HL) ve Non-Hodgkin lenfoma (NHL) olmak tizere iki
ana gruba ayrilir (3). Bu vakalarin yaklasik %90'1n1 NHL, geriye kalan %10'unu ise HL
olusturur. NHL genellikle B veya T lenfositleri olarak adlandirilan iki lenfosit tipinin
farklilasmas1 sonucu ortaya ¢ikar (4). Tlag kullanimi, nceden gecirilmis enfeksiyonlar,
yasam tarzi, genetik yatkinlik, etnik kdken, aile ge¢cmisi ve mesleki faktorler, lenfomanin

olusum mekanizmasinda rol oynar (3,5).

Tedavi genellikle ¢esitli kemoterapi kombinasyonlarini igermektedir. Kemoterapiye ek
olarak, radyoterapi veya otolog kok hiicre nakli gibi yontemler de kullanilabilir (6,7).
NHL vakalarinda kemik yapis1 etkilenebilecegi gibi, tedavi sirasinda kullanilan
kemoterapoétik ajanlar da kemik metabolizmasini etkileyebilir. Pek ¢ok kemoterapotik
ilag, kemik yapisina zararl etkileri nedeniyle kemik kaybina yol agabilir (8,9). NHL

hastalarinin biiyiik bir boliimii, osteopeni ve osteoporoz riski tasimaktadir.

Non-Hodgkin lenfomanin ¢ene kemiklerinde lezyon olusturma ve kemik yapisini
etkileme olasilig1 bilinse de, bu hastalikta agiz bolgesi takibine yonelik kabul edilmis bir
rehber heniiz bulunmamaktadir (9). NHL vakalarinda agiz i¢i lezyonlar ¢ok sik
goriilmemekle birlikte, baslangic odagi olarak izlenebilirler. Bu tiir lezyonlar en sik
vestibiil, dis eti ve sert damagin arka kisminda goriiliir. Eger mandibular veya maksiller
kemiklere yayilmis bir lezyon s6z konusu ise, bu durum dis agrisiyla karisabilecek bir
agriya neden olabilir. Radyografik incelemelerde, periapikal radyolusensi ve alveolar

kemik kayb1 gézlemlenebilir (10).

Radyografik degisikliklerin incelenmesinde kullanilan objektif yontemlerden biri fraktal
analizdir (FA). Bu analiz, herhangi bir seklin bolgesel karmasikligini dlger ve bu
karmasiklig1 fraktal boyut (FB) olarak adlandirilan sayisal bir degerle degerlendirir. FA,

radyografi almirken olusan hatalardan etkilenmeyen, girisimsel olmayan ve klinik



caligmalarda yaygin olarak tercih edilen bir yontemdir. Bu nedenle 2 boyutlu
radyografilerde ti¢ boyutlu trabekiiler kemik paternlerinin incelenmesi igin uygun bir
secenektir (11,12).

Bu ¢alismanin amaci NHL hastalarinda oral bulgularin kemik mikromimarisi incelenerek
ortaya konmasi, bu alandaki bilgi birikiminin artirilmasi ve dental muayene esnasinda

NHL 6n tanisi i¢in dogru yonlendirmelerin yapilabilmesine olanak saglamaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Lenfoma

Lenfomalar, lenf nodundan veya farkl: lenfatik dokulardan koken alan solid tiimérlerdir.
NK hiicresi, T hiicresi ve B hiicresi alt kiimelerinden farkli olgunlagma agamalarinda
kaynaklanan heterojen bir malign hastaliktir. Ozellikle lenf nodlarin etkileyerek kendini
gosterir; ancak viicudun gesitli bolgelerinde ortaya ¢ikabilir. Lenfomalar, NHL ve HL

tizere iki temel alt gruba ayrilir. Tam1 aninda lokalize veya yayilmis olarak teshis

edilebilirler (13,14)

2.1.1. Hodgkin Lenfoma

2.1.1.1. Tanim ve siniflandirmasi

Hodgkin lenfoma, ilk kez 1832 yilinda Thomas Hodgkin tarafindan anormal lenf nodu
tutulumu olan bir dizi vakada tanimlanmigtir. HL’de Hodgkin ve Reed-Stenberg (HRS)
hiicreleri tan1 koydurucu nitelikte ve karakteristik olarak bulunur. En sik karsilasilan
hematopoetik malignitelerden biridir. Genellikle nodal tutulum goriilmesine ragmen
ekstranodal tutulum da gosterebilir. Agrisiz lenfadenopati, her histolojik alt tipin kendine
0zgi klinik 6zellikleri olmasina ragmen, klasik HL'nin en yaygin klinik belirtisidir. HL

insidansi, geng eriskinlerde daha yiiksektir, ancak yasl bireyleri de etkileyebilir (15).

HL’nin en sik goriilen 4 alt tipi (15):

e Nodiiler skleroz HL
e Karngik Seliilarite HL
e Lenfositten zengin HL

e Lenfositten yoksun HL



2.1.1.2. Epidemiyoloji

Hodgkin lenfoma, yilda yaklasik 10.000 yeni hastayr etkileyen B hiicreli malign
neoplazmadir. Geng erigkinlerde, ekonomik olarak gelismis bolgelerde ve yiiksek
sosyoekonomik seviyeye bireylerde HL riski daha yiiksektir. Gelismis tilkelerde HL iKi
donemde en sik goriiliir: geng ergenlik donemi ve 55 yas iizeri donem. Amerika Birlesik
Devletleri'nde (ABD) HL her yil yaklasik 8480 yeni hastay1 etkiler. Tiirkiye'de HL ile
ilgili epidemiyolojik bulgular genel olarak Bat1 literatiirii ile benzerlik gostermektedir.
HL’nin genel insidansi diisiik olmakla birlikte, geng eriskinlerde teshis edilen en yaygin
kanserlerden biridir. Erkeklerde goriilme insidans: kadinlardan daha yiiksektir (16).

2.1.1.3. Etiyoloji

Hodgkin lenfomanin gelisimi i¢in belirgin sekilde tanimlanmis risk faktorleri yoktur ve
nedeni tam olarak anlasilamamigtir. Ancak serolojik caligsmalar, Epstein-Barr viriisii
(EBV) genomuna rastlaniimasi sebebiyle gelisiminde EBV’nin rol aldigini gostermistir.
HL etiyolojisinde en sik goriilen faktorler ailesel yatkinlik, viral maruziyetler ve
bagisiklik sisteminin baskilanmasidir. Genel niifusa kiyasla insan immiin yetmezlik

viriisii (HIV) ile enfekte hastalarda HL riski 6nemli 6lglide artmaktadir (17-19).

2.1.1.4. Klinik ozellikler

Hodgkin lenfomada ilk belirtiler arasinda lenfadenopati yer alir. Lenfadenopati agrisizdir
ve etkilenen lenf nodu inflamatuar nedenlerle biiyliyen nodlardan daha sert bir yapidadir.
Siklikla servikal lenf nodlar1 tutulur. Yiiksek ates, agciklanamayan asir1 kilo kayb1 ve gece
terlemesi HL nin belirtileri arasinda yer alir. HL’de primer kemik tutulumu nadir goriiliir.

Tutulum bulundugu durumlarda kemik agrilar1 gézlenebilir (20,21).

2.1.1.5. Tan1 ve Tedavi

Hodgkin lenfomanin kesin tanisi yalnizca biyopsi ile konulabilir. Yetersiz bir biyopsi,
malign hiicreleri igermekte basarisiz olabilir. Ince igne aspirasyonu biyopsisi, lenf
diigiimiiniin yapisini tam olarak géstermedigi i¢in HL tanis1 koymak i¢in yeterli degildir.
Dogru tani igin lenf diigiimiiniin yapis1 son derece Kritiktir bu nedenle eksizyonel biyopsi

sik¢a kullanilan bir yontemdir (22).



Erken evre HL’de kisaltilmis kombine kemoterapi rejimleri uygulanirken, ileri evre
HL’de uzun siireli kemoterapi kiirleri tercih edilir. Genellikle tedaviye olumlu yanit alinir

ve bu hastalarin %80’inden fazlasinin sag kalmasi beklenir (23).
2.1.2. Non-Hodgkin Lenfoma
2.1.2.1. Tanim ve Siniflandirmasi

Non-Hodgkin lenfoma, farkli olgunlasma asamalarinda B veya T lenfositlerden
kaynaklanan, lenfatik yapilarin farkli malign neoplazmalarindan olusan ve Hodgkin
disindaki tiim lenfomalara verilen genel bir isimdir. Semptomlar, viicutta goriildiigii yere
bagli olarak degisebilir; ancak baslica belirtileri arasinda agrisiz biiyiimiis lenf nodlari,

ates, halsizlik ve kemik agrist bulunur (24).

Non-Hodgkin lenfomanin koken aldig1 lenfositler, hematopoetik kok hiicrelerden gelisen
ve hiicre reseptorlerine gore farkli tiplere ayrilan hiicrelerdir. Bu nedenle, NHL ¢ok sayida
alt tiplere ayrilir ve yaklasik 60 farkli alt siniflama mevcuttur. Bu alt tipler, Klinik,
immiinolojik ve histolojik 6zelliklere dayanarak siniflandirilmaya ¢alisilmis olsa da,
halen tam anlamiyla miikkemmel bir siniflama sistemi bulunmamaktadir (25). Giintimiizde
en sik kullanilan siniflandirma Diinya Saglik Orgiitii (DSO) niin 2016 yilinda diizenledigi
sistemdir (26).

NHL nin en sik goriilen 4 alt tipi (27);

e Burkitt lenfoma
e Diffiiz biiyiik hiicreli lenfoma
e Folikiiler lenfoma

e AIDS ile iliskili lenfoma
2.1.2.2. Epidemiyoloji

Non-Hodgkin lenfoma, diinya genelinde hematolojik maligniteler arasinda en sik
rastlanan tirdiir (28). ABD'de yeni kanser teshislerinin yaklasik %4,2'sini NHL
olusturmaktadir. ABD’de ve Bat iilkelerinde hastalar genellikle 60-70 yaslar1 arasinda
teshis edilirken, Asya ve Ortadogu iilkelerinde bu yas araligi 40-50°dir. Tiirkiye'de NHL,
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tiim kanser vakalarinin yaklasik %4 iinii olustururken, kansere bagli 6liimlerin %4’iinden
sorumludur. Tirkiye Saglik Bakanligi’nin 2010 verilerine gore, NHL erkeklerde en sik

goriilen kanserler arasinda 7., kadinlarda ise 8. siradadir (29).

NHL genetik ve morfolojik olarak degisiklik gosteren, birbirinde farkli 6zelliklere sahip
bircok alt tipe sahiptir. Bu alt tiplerin siklig1 yasa, cinsiyete, etnik kokene ve cografi
konuma gore degisiklik gosterir. NHL nin epidemiyolojisi, topluma tabanli verilerle iyi
bir sekilde anlasilabilirken, alt smiflarinin epidemiyolojisi heniiz tam olarak

anlasilamamustir (30).

2.1.2.3. Etiyoloji

Non-Hodgkin lenfoma hastaliginin etiyolojisi tam anlamiyla belirlenememistir. En giicli
risk faktoriiniin, konjenital veya kazanilmis immiinosupresyon hastaliklari oldugu
diisiiniilmektedir. Ornek olarak, ataksi-telanjiektazi, Wiskott-Aldrich sendromu, yaygin
degisken hipogamaglobulinemi, X'e bagli lenfoproliferatif sendrom ve ciddi kombine

immiin yetmezlikler gibi hastaliklar riski artirabilir (31).

Epstein-Barr viriisii, bagisiklik sisteminde enfeksiyona sebep olabilir ve yerlestigi konak
hiicrelerinde yol agtig1 kusurlar nedeniyle B lenfositlerin anormal ¢ogalmasina yol agarak
NHL gelisimine katkida bulunabilir. HIVgibi edinilmis immiinosupresyon hastaliklar: da
NHL riskini artirabilir (32,33).

Radyoterapi veya kemoterapi, NHL riskini artirabilir (34). Ayrica, ¢olyak hastaligi,
Crohn hastaligi ve Sjogren sendromu gibi durumlar, gastrointestinal lenfoma
insidansinda artisa neden olabilmektedir. Ayrica, B hiicreli lenfoma etiyolojisi romatoid
artrit ve sistemik lupus eritematozus gibi hastaliklarla iliskilendirilmistir (35). Bunun yani

sira gevresel faktorler ve yasam tarzi da NHL etiyolojisinde 6nemli bir rol oynar (36).



2.1.2.4. Klinik ozellikler

Non-Hodgkin lenfomanin klinik belirtileri, tutulum gosterdigi bolgeye, alt tipinin seyrine
ve semptomlarina bagh olarak degisebilir. Kilo kaybinin %10’dan fazla olmasi, yiiksek
ates ve gece terlemeleri en sik rastlanan belirtilerdir. NHL hizli ilerledigi i¢in 7 giin gibi

cok kisa bir siirede bile semptomlar hizla gelisebilir (37,38).

NHL’nin en yaygin goriilen klinik bulgusu lenfadenopatidir. Hastalarin ¢ogu, agrisiz olan
servikal, aksiller veya inguinal lenfadenopati ile bagvururlar. Yavas seyirli NHL tiplerinin
tipik bulgusu, farkli boyutlarda periferik lenfadenopatidir. Daha hizli ilerleyen NHL
tipleri ise ani gelisen daha ciddi semptomlarla ortaya ¢ikabilir (37,38).

Non-Hodgkin lenfoma, sadece lenf bezlerini degil, ekstranodal olarak yani lenf bezi
disindaki bolgleri de tutabilir. En sik goriilen ekstranodal tutulum bolgesi gastrointestinal
sistemdir. Bas ve boyun bolgesi ise ekstranodal tutulumun en sik goézlendigi ikinci
bolgedir. Waldeyer halkasi, bas ve boyun bolgesinde en sik tutulan ekstranodal bolgedir
ve bu bolge tutulumunun yarisindan fazlasini olusturur. Bunu sinonazal alan, tiikiiriik
bezleri, yumusak doku ve g¢ene kemikleri takip eder. Oral bdlgede NHL tutulumu
oldugunda ilk bulgular sislik ve agridir (39,40).

Ektranodal tutulum bolgelerinden biri olan agiz boslugunda, yumusak dokuda (dis eti,
sert damak mukozasi, yanak, dil, agiz taban1 ve dudaklar) ve ¢ene kemiklerinde tutulum
gosterebilir (Resim 2.1). Cene kemiklerinde NHL tutulumu, parestezi, yutma gii¢ligi,
dislerin hareketliligi ve mukozal kanama gibi belirtilerle kendini gosterebilir. Ayrica,
NHL vakalar1i apse, epitelyal timor veya c¢ene osteonekrozu gibi durumlarla
karistirilabilmektedir (40-42).



Resim 2.1. B hiicreli Non-Hodgkin lenfomada mukoza tilserasyonu (43)

2.1.2.5. Tam

Non-Hodgkin lenfomanin tanisi biyopsiye dayanir (44). Patolojik taninin dogru bir
sekilde konulabilmesi i¢in biyopsi yapilacak bolgenin, tercihen erisilebilir en biiyiik lenf
nodu veya tutulumun kesin oldugu ekstranodal bolge, segilmis olmasi 6nemlidir. NHL

teshisi i¢in eksizyonel biyopsi en ¢ok tercih edilen yontemdir (45,46).

Oral NHL’nin agiz boslugunda nadir goriilmesi, agiz boslugundaki belirtilerin yaygin
olmamast ve NHL’ye ozgii bir klinik belirtisinin bulunmamasi, NHL teshisini
zorlagtirmaktadir. Radyolojik bulgularin yeterli olmamast da NHL nin tanisint karmagik
hale getiren bir durumdur. Sert dokuda goriilen, 6rnegin ¢ene kemikleri gibi, NHL'nin en
yaygin radyolojik bulgusu, sinirlari belirsiz osteolitik lezyonlardir. Bu radyolojik
gortintiiler, bazen osteomiyeliti taklit edebilir (47). Endodontik bir lezyonu andiran
periapikal radyolusensi izlenen bazi oral NHL vakalar1 da tespit edilmistir (48,49). Cene
kemiklerinde tutulum oldugunda dudaklarda uyusukluk veya his kayb1 meydana gelebilir
ve ileri vakalarda patolojik kiriklar meydana gelebilir (49). Parestezi ve yutma giicliigi
gibi sinir hasar belirtileri, genellikle belirgin bir yaralanma olmaksizin ortaya ¢ikabilir.
Sinir hasar1 sadece NHL’ye o6zgii bir durum degildir; endodontik enfeksiyonlar,

periodontitis, osteomiyelit, otoimmiin hastaliklar ve diger malign lezyonlar da sinir
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hasarina yol agabilir. Bu nedenle tanida kafa karigikligina neden olabilecek bir faktor
olabilir (50).

2.1.2.6. Evreleme ve prognoz

Lenfomalarin evrelemesinde gesitli yontemler kullanilmaktadir. Bu yontemler arasinda
bas-boyun, pelvik, gogiis ve abdomen boélgelerinin bilgisayarli tomografi (BT) ve
pozitron emisyon tomografisi (PET) gorintiileri alinmasi, kemik iligi biyopsisi ve beyin
omurilik sivis1 (BOS) incelemesi i¢in lomber ponksiyon bulunmaktadir. NHL hastalar
icin Lugano siniflandirma sistemi yaygin olarak kullanilir. Bu smiflandirma, HL igin
1974 yilinda gelistirilen ve 1988 yilinda modifiye edilen Ann-Arbor evreleme sistemini
esas almaktadir. Lugano evrelemesi, tiimoriin nodal veya ekstranodal olup olmadig: ve

timor sayisi gibi faktorleri dikkate alarak gelistirilmistir (51-53). Bu evrelemeye gore;

1. Evre: Tekli lenf nodunda goriilmesi ya da tekli lenfoid doku tutulmasini ifade

eder.

- 2. Evre: Diyaframin ayn1 bdlgesinde ¢oklu lenf nodunun tutulum goéstermesidir.
Hiler nodlar lateralize olarak evrelemede degerlendirilir. Cift tarafli tutulum
oldugunda evre 2 olarak adlandirilir.

- 3. Evre: Diyaframin 2 tarafinda da c¢oklu lenf nodu veya yapilarin tutulumunu
ifade eder.

- 4. Evre: Lenf nodu tutulumu gorilsiin ya da goriilmesin bir veya daha ¢ok

ekstranodal organ ya da dokunun yaygin veya ilerlemis hastaligini ifade eder.

Cotswold modifikasyonu: Masif mediastinal hastalik, Cotswold toplantis1 tarafindan
gbgiis radyografisinde T5/6 intervertebral disk seviyesinde dlgiilen maksimun transvers
kitle capinin i¢ transvers torasik ¢apin %33'linden daha biiyiik veya buna esit torasik orani
olarak tanimlanmustir.

NHL’nin prognozu hakkinda kesin yorum yapabilmek ic¢in histopatolojik bir tani
gereklidir. Yapilan ¢alismalar, prognozu etkileyen faktorlerin hastanin yasi, hastaligin
evresi ve ekstranodal tutulum gibi parametreler oldugunu gostermektedir. Prognozu
degerlendirmek icin en yaygin kullanilan prognostik skorlama sistemi, uluslararasi
prognostik indeks (IP1) olarak bilinir. Tedavi yontemlerindeki gelismeler ve ilag
teknolojisinin ilerlemesi ile bu sistem revize edilmis ve revize edilmis uluslararasi
prognostik indeks (R-IPI) olarak adlandirilmistir (54). Bu indeksler, hastalarin
prognozunu daha iyi anlamak ve tedavi segeneklerini degerlendirmek i¢in Onemli

araclardir.
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Kemik iligi tutulumu ve norolojik tutulum, genellikle kétii bir prognozun gostergesi
olarak kabul edilir. Yash hastalarda, ileri yasa bagli olarak artan saglik nedeniyle
kemoterapi ve tedaviye iliskin komplikasyonlar riski daha yiiksektir ve ilerleyen yasla
birlikte morbidite artis1 goriilebilir. Erken evrelerde PET goriintiileme tekniginde lenf
nodlarinda metabolik aktivitenin artmadig1 vakalarda sagkalim genellikle daha iyidir.
Ancak tedavi ortasinda ve sonrasinda PET goriintiileme tekniginde lenf nodlarinda
metabolik aktivitenin arttigi vakalar daha kotii prognostik 6zellikler sergileyebilir
(51,54).

Bu nedenle, kemik iligi tutulumu ve norolojik tutulum gibi faktorlerin degerlendirilmesi

ve hastanin yasinin dikkate alinmasi, prognozun tahmin edilmesinde 6nemlidir.

Non-Hodgkin Lenfoma i¢in IPI (uluslararasi prognostik indeksi) skorlamasi asagidaki
kriterlere gore yapilir:

60 yas tizeri

Serum LDH diizeyinin normalin lizerinde olmas1
ECOG performans statiisti > 2

Ann-Arbor evre 3 veya evre 4 olmasi

Ekstranodal hastalik tutulumu alan say1s1 >2

Her bir kriter 1 puan olarak degerlendirilir. Bu kriterlere gore toplam puanlama yapilarak
hastanin IPI skoru belirlenir. IPI skoru, hastanin prognozunu degerlendirmede kullanilan
bir Olgiittiir. Skorun diisiik olmas1 daha iyi prognozu, yiiksek olmasi ise daha koti

prognozu gosterir.

Tablo 2.1. NHL i¢in prognostik indeks

Skor Risk Diizeyi
0-1 Diisiik
2 Diisiik-orta
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Yiiksek-orta

4-5

Yiiksek

Revize edilmis uluslararasi prognostik indeks (R-IPI) skorlamasi asagidaki kriterlere

gore yapilir:

Serum LDH diizeyinin normalden fazla olmasi
ECOG performans statiisii > 2

Ann Arbor evre 3 ya da evre 4 olmasi

Her bir kriter 1 puan olarak degerlendirilir. Bu kriterlere gére toplam puanlama yapilarak

hastanin R-IPI skoru belirlenir. R-IPI skoru, hastanin NHL prognozunu degerlendirmede

kullanilan bir Slgiittiir. Skorun diisiik olmasi daha iyi prognozu, yiiksek olmasi ise daha

kotii prognozu gosterir.

Tablo 2.2. NHL i¢in gézden gecirilmis uluslararasi prognostik indeks

Skor Risk Diizeyi
0 Diisiik
1 Diisiik-orta
2 Yiiksek-orta
3 Yiiksek
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2.1.2.7. Tedavi yaklasimi

Non-Hodgkin lenfoma, farkli alt tiplere ve evrelere sahip olabilir, bu nedenle tedavi
yaklasimi hastanin genel saglik durumu, hastaligin evresi, histolojik tip ve yayilma
derecesine gore kisisellestirilir ve klinik sonug agisindan biiyiik farkliliklar gosterir. NHL
tedavisi, genellikle kemoterapi, immiinoterapi, radyoterapi ve nadiren kok hiicre nakli
gibi yontemleri igerebilir. Cogu zaman birden fazla tedavi yoOntemi bir arada
kullanilmakla birlikte, yaygin olarak bagvurulan tedavi segenegi kombine kemoterapidir.
Tedavinin amaci, kanser hiicrelerini yok etmek veya kontrol altina almak, semptomlari

hafifletmek, remisyon saglamak ve hastanin yasam kalitesini artirmaktir (55,56).

Kemoterapotik ilaglarin yan etkileri, cesitli sekillerde endokrin organlari, hormonlara
yamt veren dokular1 ve kemik dokusunu etkileyebilir. Ozellikle bilyiime ve gelisimi
olumsuz yonde etkileyebilirken, ayn1 zamanda kemik mineralizasyonunu da olumsuz
yonde etkiledigi bilinmektedir. Kemoterapinin kemik dongiisii tizerinde sitotoksik etkileri
oldugu ve tedavi sirasinda bu dongliyii etkileyebilecegi bildirilmistir. Benzer sekilde,
kemoterap6tik 1ilaglarin kullanimindan sonra osteoporoz riskinin artabilecegi de
belirtiimektedir. Bu nedenle, kemoterapi sirasinda ve sonrasinda hastalarin kemik

sagligina 6zel bir dikkat gostermeleri ve gerektiginde ilgili onlemleri almalar1 6nemlidir
(55,57).

2.2. Kemik Dokusu

2.2.1. Kemik dokusunun yapisi

Kemik dokusu canli, anabolik ve katabolik mekanizmalar1 iceren mineralize bir bag
dokusudur. Kemikler, hematopoezde goérev alan ayn1 zamanda organlar1 ve dokulari
koruyan yapilar olarak islev goriirler. Bunun yani1 sira mineral dengesinin korunmasinda

ve biilylime faktorlerinin depolanmasinda da rol oynarlar (58,59).

Kemik dokusunun temel yapist iki ana tiir hiicre ve bir mineralize matristen olusur.

Osteoblastlar, kemik dokusunun insa edilmesinden sorumlu hiicrelerdir. Bu hiicreler,
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organik matrisin (kollajen gibi proteinler) liretilmesini ve mineralizasyonun (kalsiyum ve
fosfor gibi minerallerin birikimi) gergeklesmesini saglar. Osteositler ise kemik
dokusunun iginde yer alan hiicrelerdir. Osteoblastlarin insa ettigi kemik matrisi i¢inde
yasayan osteositler, kemik dokusunun saglamligini koruma ve metabolik islevlerini

yerine getirme gdrevlerini stlenirler.

Kemik dokusunun diger Onemli hiicresi ise osteoklastlardir. Osteoklastlar, kemik
dokusunun yikimindan sorumlu hiicrelerdir. Bu hiicreler, eski veya hasarli kemik
matrisini pargalar ve mineralleri serbest birakir. Bu siire¢, kemik dongiisiiniin bir

pargasidir ve kemiklerin siirekli olarak yeniden sekillenmesini saglar.

Kemik dokusunun mineralize matrisi, kemiklerin saglamligini ve dayanikliligini saglayan
kalsiyum, fosfor ve diger minerallerden olusur. Kollajen gibi organik matris proteinleri
ise kemik dokusunun esnekligini saglar. Bu organik ve mineral bilesenlerin birlesimi,

kemik dokusunun sert ve esnek olmasini saglar (56,57,58,59).

Kemigin kesitsel yapisi, farkli tabakalar ve hiicresel bilesenler igerir.

Kemik kesitindeki temel yapiyi, distan ice dogru iic ana bdlge olusturur: korteks,
spongioz (trabekiiler) kemik ve kemik iligi boslugu (60).

Korteks: Kemik kesitinde en dista yer alan bolgedir. Korteks, sert ve kompakt bir yapiya
sahiptir ve kemik dokusunun dis yiizeyini olusturur (Sekil 2.1). Kollajen lifleri ve mineral
matrisi, korteksin dayamikliligint saglar. Korteks, kemikleri dis etkenlere karsi koruma

gorevini listlenir.

Spongioz (Trabekiiler) Kemik: Korteksin altinda yer alan spongioz kemik, gézenekli bir
yapist vardir. Trabekiiler olarak adlandirilan ince kemik lifleri, i¢ ice gecmis bir sekilde
bulunur ve kemik dokusunun dayanikliligmmi artirir (Sekil 2.1). Bu kisim igerisinde
yerlesmis olan trabekiiller dallanmis sekilde bulunurlar ve giinliik hayatta kemige
uygulanan basing, kuvvet yiliklenmesi ve burkulma gibi durumlarda kemigin dayanikl
hale gelmesini saglarlar (60). Bu bolgede, kemik hiicreleri arasinda bosluklar bulunur ve

bu bosluklar kemik iligi boslugunu olusturur.
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Kemik [1igi Boslugu: Trabekiiler kemik i¢indeki bosluklar, kemik iligi olarak adlandirilan
0zel bir maddeyi barindirir. Kemik iligi, kan hiicrelerinin tiretildigi ve depolandigi, ayni

zamanda yag hiicrelerinin yer aldig1 bir bolgedir (60).

Sekil 2.1. Mandibula ve Maksillada Bulunan Kompakt ve Spongioz Kemik Goriintiisii
(58)

2.2.2. Kemik yogunlugunda azalma ve kemik mineral yogunlugu él¢iimleri

Kemik mineral yogunlugu hesaplamasiyla iskelet sisteminin dansite, kemik kiitlesi ve
mineral yogunlugunun 6l¢iimii yapilabilmektedir (61). Kemik dansitesindeki azalmanin
teshisinde konvansiyonel radyografiler onemli yer tutmaktadir. Kemik kiitlesinde
meydana gelen kayiplar, X-1g1n1 emiliminin azalmasina neden olur. Mineral kayb1 olan
bolgeler, radyografide daha radyolusent alanlar olarak belirginlesir. 1950’lerden sonra
kortikal kemik kalinlig1 radyografiler araciligiyla 6l¢iilmiis ve tahmini kemik yogunlugu
hesaplanmaya c¢alisgitlmistir. Ancak kemik yogunlugunda azalmanin tespitinde
konvansiyonel radyografiler yeterli hassasiyete sahip degildir. Kemik miktarindaki
kayiplari radyografilerde gorebilmek icin kemik mineral yogunlugunda %30-40 oraninda

bir azalma gerekmektedir (62).
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Tablo 2.3. Kemik yogunlugunda azalma tanisinda kullanilan yontemler (63—65)

Yontem

Ac¢iklama

Avantajlan

Dezavantajlan

DEXA (Dual-Energy
X-Ray Absorptiometry)

X-1gmlarinin
kullanildigi en yaygin

Hizli, invaziv
olmayan, diisiik

Pahali cihazlar
gerektirir, sadece belirli

boyutlu goriintiiler
sunar

yontemdir. Kemik radyasyon seviyesi bolgeleri 6lgebilir

mineral yogunlugunu

Olcer
QCT (Quantitative Bilgisayarli tomografi | Uc boyutlu 8l¢iim, Daha yiiksek radyasyon
Computed ile yapilan kemik igerigi ve seviyeleri, DEXA'dan
Tomography) dlgiimlerdir. Ug dansitesini 6lger daha maliyetlidir

DXA (Dual X-Ray
Absorptiometry)

iki ayr1 enerji
seviyesindeki X-
1ginlarii kullanir.
Kirik riskini tahmin
eder

Kirik riskini tahmin
etmede kullanish

Sadece belirli bolgeleri
Olcer, dzellikle obezite
durumlarinda dogruluk
diigebilir

Ultrasound
(Ultrasonografi)

Ses dalgalarint
kullanarak kemik
yogunlugunu olger

Taginabilir, radyasyon
igermez

Daha az dogruluk,
kalite ve
standardizasyon
eksikligi bulunur

Tek Foton
Absorbsiyometre
(TFA)

Tek enerjili bir foton
1sim1 kullanarak kemik
yogunlugunu 6lcer

Ucuz, hizli ve 6n kol
bolgesinde
kullanilabilir tekniktir

Bu o6l¢iimiin en 6nemli
sinirlamasi 1ginin
gectigi bolgede uniform
yumusak doku kalmlig1
olmasi sartinin
aranmasidir
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Cift Foton
Absorbsiyometre

(CFA)

TFA ile ayni temel

ilkelere dayanur.
CFA’da, kemigi
yumusgak dokudan
ayirmak i¢in iki ayr
foton enerjisi

kullanilir ve kaynak
gadaliniumdur

TFA’daki uniform
yumusak doku
kalinlig1
siirlandirilmasi
ortadan kaldirilmigtir

Olgiimde x 1511 yerine
radyoaktif madde
kullanilmaktadir

Absorbsiyometresi

Single-Energy  X-Isin1

TFA’ dan farkli
olarak radyoaktif
madde yerine X 15111

Olgiim 5 dk. siirer.
Ucuz, hizli ve
taginabilir bir tekniktir

Yumusak dokularin
kalinligi, 6l¢tim
sonuglarini etkiledigi

belirleyebildigi i¢in
klinik tipta yaygin
olarak kullanilan bir
tekniktir

nekrozu
belirleyebilmek i¢in
kullanilan en hassas
tekniktir.

tiipii kullanilmaktadir icin, dokularmn az
oldugu kalkaneus ve 6n
kol gibi bolgelerde
6l¢iim yapilabilir
Yiksek  Rezolisygg Kantitatif bilgisayarl Kort_l il Ve frabek Ty Pahal1 bir tekniktir,
: e : kemikleri daha net
Periferal Kantitatif | tomografi ile ayn1 Sriintiil K hareket artefaktlari
temel ilkelere goruntuieyere bulunur ve tarama
Bilgisayarli Tomografi birbirinden daha kolay | .. .
dayanmaktadir avrlmasin saslar stireleri uzundur
(HRpQCT) Y &
Manyetik Rezonans Artan metabolik Invaziv degildir. Hareket artefaktlarina
Goriintiileme (MRI) aktivite alanlarini Kemikte avaskiiler olugmasi ve tarama

siirelerinin uzun olmasi
dezavantajlarindandir

Kemik Biyopsisi

Viicudun agirlik
tagimayan
bolgelerinden alinan
parganin
incelenmesine dayanir

Kemik kaybini
belirlemede 6nemli
bir yer tutmaktadir.
Giivenli ve normatif
referans verilere
sahiptir

Invazivdir

Tablo, kemik yogunlugu azalmasinin tanisinda kullanilan farkli yontemleri, avantajlarini

ve dezavantajlarini gostermektedir.
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2.3. Dis Hekimliginde Kemik Kalite ve Miktar Belirleme Yontemleri

Dis hekimliginde kemik kalitesi ve miktarmin belirlenmesi dogru teshis konulmasi ve
basarili tedavi planlamasi icin son derece Onemlidir. Kemik kalitesi ve miktarini
degerlendiren yontemler, hastalarin 6zgiin ihtiyaclarina uygun tedavi yaklasimlarinin

gelistirilmesine yardimci olur.

Kemik mineral yogunlugu (KMY)’nun belirlenmesi NHL gibi kemik hastaliklarinin
maksilla ve mandibulada olusturabilecegi etkilerin tespiti ve gerekli durumlarda bu
hastalarin ilgili boliimlere yonlendirilmesi agisindan da oldukga faydalidir (66). Herhangi
bir semptom goriilmeyen kemik mineral kayb1 yasayan ve kemik yogunlugunda azalma
olan hastalarinin erken tani igin hastaneye bagvurma ihtimalleri; ¢iiriik veya periodontal
hastalik gibi toplumda ¢ok sik rastlanilan dental sorunlar nedeniyle bir dis hekimine
bagvurma ihtimallerinden daha diisiiktiir. Bu nedenle dental radyografilerin kemik
mineral kaybi1 tanisi ve olusabilecek kemik hasarlarinin 6ngoriilebilmesi a¢isindan 6nemi
biiyiiktiir (67,68). Dis hekimliginde en ¢ok kullanilan gériintiileme yontemleri arasinda
Panoramik radyograflar (OPG) bulunur. Mandibular indeksler, OPG’lerde kemik
miktarim1 ve mandibular morfolojik degisiklikleri degerlendirme amaciyla kullanilirlar

(69).

Dis hekimliginde kemik kalitesi ve miktarinin belirlenmesinde en yaygin kullanilan

yontemler su sekildedir:

2.3.1. Kemik Mineral Yogunlugu Ol¢iimii: Dental implantlarin basarisi, implant:
cevreleyen kemik dokusunun mineral yogunluguna da baghdir. KMY 6l¢iimii, DEXA
veya QCT gibi yontemlerle yapilabilir. Bu dlgiimler, kemik dokusunun saglamligini ve

dayanikliligin1 degerlendirerek implant basarisin1 tahmin etmeye yardimei olur.

2.3.2. Klinik Degerlendirme: Dis hekimleri, hastalarin agiz i¢i muayenesi sirasinda
kemik miktarint ve kalitesini manuel olarak degerlendirir. Bu degerlendirme, cerrahi
planlamay1 etkiler. Ozellikle ¢cene kemiginin kalitesi, patolojik olusumun lokasyonu gibi

faktorler cerrahi miidahalelerin seyrini belirlemek i¢in 6nemlidir.
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2.3.3. Kemik Biyopsisi: ileri vakalarda, kemik biyopsisi cerrahi bir prosediir olarak
kullanilabilir. Bu yontemle, ¢cene kemiginin kalitesi ve miktar1 daha hassas bir sekilde
degerlendirilebilir. Biyopsi ayn1 zamanda patolojik durumlar tespit etmek veya kemik

rejenerasyon tedavilerini yonlendirmek i¢in de kullanilir.

2.3.4. Ultrasonografi: Kemik kalitesi ve doku yogunlugu hakkinda bilgi saglamak
amaciyla ultrasonografi kullanilabilir. Bu yontem, non-invaziv bir yaklasim sunar ve

planlama sirasinda ek bir degerlendirme araci olarak kullanilabilir.

2.3.5. Radyografik degerlendirme: Panoramik rontgen, periapikal rontgenler ve
bilgisayarli tomografi gibi radyolojik goriintiileme yontemleri, dis hekimlerinin kemik
yapisini ve morfolojisini degerlendirmesine yardimci olur. Bu yontemler, kemik miktari,
kalitesi ve c¢ene anatomisinin incelenmesini saglar. Ayn1 zamanda kemik dokusunda
lezyonlar1 veya patolojileri tespit etmekte de onemlidir. Panoramik radyografi veya diger
adiyla OPG, maksiller ve mandibular dental arki ile ¢evresinde destekleyen sert dokularin
ve yumusak dokularin bir kisminin tek tomografik goriintiide izlenmesini saglayan bir
tekniktir (70). Asil galisma prensibi goriintii reseptorlerinin ve X 1511 kaynaginin
karsiliklh hareketidir. Isin kaynaginin kargisinda yer alan filmle beraber, hastanin baginin
etrafinda donmesiyle goriintii alimir (Sekil 2.2). Panoramik radyografide imaj
tabakasindaki yapilarin goriintii kalitesinin en iyi oldugu kavisli alana ‘fokal trough’
denir. Bu bdlgenin Oniindeki veya arkasindaki objenin goriintiisii temiz bir sekilde

gozlenememektedir (71).

Sekil 2.2. Hasta, reseptor ve X-151n1 kaynaginin sematik gosterimi (72)

Hem mandibula hem maksillada biiyiik alanlarinin goriintiilenmesini gerektiren
durumlarda klinik olarak en ¢ok kullanilan goriintiileme yontemi OPG’dir (73).

20



2.3.6. Mandibular radyomorfometrik indeksler

Kemik metabolizmasindaki degisikliklerin belirlenmesi i¢in yapilan non-invaziv
diagnostik modellemeler esas olarak radyografik tekniklere dayanir. Kemik yapisinda
degisikliklere yol acan hastaliklarin ¢ene kemiklerindeki etkilerini degerlendirmek icin
dental radyogramlar 6nemli yer tutmaktadir. Bu degisiklikleri radyomofometrik indeksler
yardimiyla alt ¢ene kemik hacmini ve kemigin trabekiiler yapisini degerlendirerek ortaya

cikartabilir (74).

Konik 1sinli  Bilgisayarli Tomografi (KIBT) {izerinden yapilan mandibular
radyomorfometrik indeksler (75,76):

e -Bilgisayarli Tomografi Mental Indeks

e -Bilgisayarli Tomografi Mandibular indeks Superior
e -Bilgisayarli Tomografi Kortikal indeks

e -Kemik Kalite Indeksi

OPG {izerinden yapilan mandibular radyomorfometrik indeksler (77,78):

e Panoramik Mandibular Indeks

e Mandibular Kortikal indeks

e Mental Foramenin Altindaki Kortikal Kalinlik (Mental Indeks)
e Antegonial Indeks

e Gonial Indeks

2.3.7. Fraktal analiz yontemi

2.3.7.1. Fraktallar ve fraktal deger

Latince ‘fractus’ kelimesinden tiiretilen, parcalanmis veya kirilmig anlaminda kullanilan
fraktal terimi, matematikte birbirinden bagimsiz noktalar, diizlemler ve sinyallerden
olusan ve geleneksel ti¢gen, kare daire gibi bilinen sekillerle tanimlanamayan, farkli bir
geometriye sahip cisimleri ve sekilleri ifade etmek i¢in kullanilmaktadir. Fraktal kelimesi,
Benoit B. Mandelbrot tarafindan ilk kez 1975 yilinda tanimlanmustir (77,78).
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Fraktaller, 6z benzerlik 6zelligi sergileyen ve karmasik yapidaki sistemlerin geometrik
yapilarin1 belirleyen matematiksel fonksiyon kiimeleridir (79). Fraktal geometri,
geleneksel geometrinin yetersiz kaldigi diger karmasik nesneleri tanimlayabilir (80).
Fraktal boyutlar, tam say1 degeri alabilecegi gibi genellikle kesirli sayilardir ve bu kesirler
nesnelerin veya sekillerin karmasikligi hakkinda bilgi sunar. Fraktal terimi sadece
matematik ve geometri alaninda degil, ayn1 zamanda jeolojik, fizyolojik, kimyasal,
meteorolojik biyolojik ve bir¢ok farkli alanda da énemli etkilere sahip yeni bir geometri
sistemini ortaya ¢ikarmustir. Gergek fraktaller, farkli boyutlarda ve sekillerde kendi

kendine benzerlik sunan izotropik yapilardir (81).

Fraktallerin temel ozelligi, yakindan veya uzaktan bakildiginda profillerinin ayni
olmasidir. Bu &zellik ‘6z benzerlik® olarak adlandirilir. Oz benzerligi olan bir nesne,
boyutundan bagimsiz olarak niteliksel olarak ayni goériiniir (82). von Koch egrisi, ideal
bir fraktal 6rnegi olarak gosterilebilir. Bu egri, diiz bir ¢izginin belirli bir kurala gore bir
boliimiiniin modifikasyonlarindan olusan tekrarlayan bir siirecle olusturulur (Sekil 2.3)
(80).

A FD=1

FD=2

Sekil 2.3. Sekiller ve fraktal boyut degerleri; A. Diiz ¢izgi ve von Koch egrisi, B. Uggen
ve Sierpinski tiggeni (80)

Her iki yonde de hareket etme 6zgiirliigii vermeyen bir egri ¢izginin diizlemdeki boyut
degeri 1 veya 2 degildir. Fraktal boyut (FB), tanimlanamayan sekilleri ve olgulari
tanimlamak i¢in kullanilir. Fraktal boyut, 6z benzerlik gosteren bir sistemin

karmasikligint yansitir (83). Noktanin fraktal boyut degeri 0, dogrunun fraktal boyut
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degeri 1, karenin fraktal boyut degeri 2, kiipiin fraktal boyut degeri ise 3’tiir. Fraktal
cisimlerin ve sekillerin degerleri tam say1 olmayabilir, genellikle kesirli sayilardir.
Oklidyen geometriye uymayan bir fraktalin boyut degeri 2 ile 3 arasinda yer alir. Ornegin,
Menger siingerinin fraktal boyut degeri 2,7268 olarak hesaplanmstir. Iki boyutlu bir
fraktalin boyut degeri ise 1 ile 2 arasindadir (84,85).

Sekil 2.4. Menger Siingeri (86)

2.3.7.2. Fraktal Analiz

Fraktal analiz (FA), sekillerin veya cisimlerin karmasiklik derecesini degerlendiren bir
yontemdir. Bu analiz sayisal bir sonug iiretir ve bu sonug fraktal boyut olarak ifade edilir
(85,87). FA, geometrik sekillerle tanimlanamayan karmagik yapilar, sekiller ve olgular
nicel olarak ifade eden matematiksel bir yontemdir. Eger FB degeri yiiksekse daha
karmasik bir yapiy1 ifade ederken, diisiik bir deger daha basit bir diizeni ifade eder (88).
FA, ¢esitli amaglar i¢in kullanilabilir. Baslangigta pulmoner dallanma hakkinda bilgi
edinmek, borsa fiyatlarini tahmin etmek ve hesaplamak gibi farkli alanlarda kullanilmigtir
(89,90). Giintimiizde medikal alanda FA, klinik ¢alismalarda pulmoner sistem, arteriyel
dallanma, tiimorlerin durumu gibi biyolojik dokularin ifade edilmesi, hastaligin ilerleyisi

ve siddeti hakkinda bilgi toplamak amaciyla kullanilmaktadir. Ayrica yapilan radyolojik
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calismalarda FA’nin, agilandirma, dansite ve i1simnlama geometrisindeki farkliliklardan
etkilenmedigi bildirilmistir (91). Trabekiiler kemik, kortikal kemikten daha aktif bir
metabolizmaya sahip olmasi ve dallanma gosteren bir yapida olmasi nedeniyle FB
6l¢timii igin uygun bir yapi sunar. Bu nedenle, trabekiiler kemikte meydana gelen mineral
degisiklikleri ile FB degeri arasinda bir iligki bulunur (92,93).

Fraktal boyut hesaplamalari, farkli FA calismalarinda kullanilan ¢esitli yontemler
araciligiyla gerceklestirilebilir. Bu hesaplamalar i¢in yaygin olarak kullanilan bazi

yontemler asagidaki gibidir (94,95):

Box Counting (Kutu Sayma) Yo6ntemi: Bu yontem, fraktal boyutu hesaplamak i¢in en
yaygin kullanilan yontemlerden biridir. Bir grid (kafes) veya kutu seti, incelenen fraktalin
izerine yerlestirilir. Ardindan, fraktalin hangi kadar kutuyu kapsadigi hesaplanir ve bu
bilgi kullanilarak fraktal boyutu tahmin edilir (Sekil 2.5). Bu yontemde, bir nesnenin veya
bir olayin belirli bir alanda veya bolgede ka¢ kere goriildiigiinii sayarak mesafe
hesaplamasi yapilir. Bu yontem, 6zellikle harita olusturma, biyolojik tiirlerin dagilimini

inceleme, nesne yogunlugunu belirleme gibi alanlarda yaygin olarak kullanilir.

Hausdorff Boyutu: Hausdorff boyutu, fraktalin 6z benzerlik 6zelligini degerlendiren bir
yaklasimdir. Bu yontemde, fraktalin bir dizi altkiimesi olusturulur ve her altkiimenin
boyutu hesaplanir. Bu altkiimelerin boyutlarinin bir limiti alinarak fraktal boyutu tahmin

edilir.

Kiitle-Cap Boyutu: Bu yontemde, incelenen fraktal parcalarinin kiitlesi ve ¢ap1 arasindaki

iliski kullanilarak fraktal boyutu tahmin edilir.

Beslenen Doniisim Metodu: Bu yontemde, bir veri kiimesi iteratif olarak bir
matematiksel doniisiime tabi tutulur ve doniisiime ugramis veri kiimesinin boyutu

hesaplanarak fraktal boyut tahnmin edilir.

Spektral Boyut: Bu yontemde, fraktal yapinin spektral 6zellikleri analiz edilir. Frekans

domaininde yapilan analizlerle fraktal boyut hesaplanir.

Kiime Boyutu: Bu yontemde, kiime boyutu hesaplanirken veri kiimesinin belirli bir boyut

araligindaki yogunlugu analiz edilir.
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Ozyineleme Metodu: Bu yontem, fraktal yapmin 6zyineleme (recursive) ozelligini

kullanarak fraktal boyutunun hesaplandigi bir yontemdir.

Bu yontemler, fraktal boyut hesaplamalari i¢in kullanilan temel yaklasimlardir. Secilecek
yontem, incelenen fraktalin dogasi ve veri setine gore degisebilir. Belirli iki nokta arasi
mesafenin Ol¢iimiine dayali olarak hesaplanan yontemler arasinda en yaygin olarak

kullanilan yontem kutu sayma yontemidir (77,82).

Sekil 2.5. Kutu sayma teknigi. A. OPG’de kondil goriintiisii B. Kondilin ana hattinin tek

pikselli olarak belirlenmesi C. ve D. Kutularin goriinti sinirina islenmesi (96)

White ve Rudolph radyolojik goriintiiler izerinde kemik yapisinin trabekiiler 6zelliklerini
ve morfolojik yapisini degerlendirmek i¢in bir program gelistirmislerdir. Bu programda

NIH Image yazilimini kullanmiglardir. Programin temel adimlar su sekildedir:

Kesit Secimi ve ROI Belirleme: Goriintiiler iizerinden ilgili kesitler secilir ve bu kesitlere

‘Region of interest’ (ROI) ad1 verilen bolgeler atanir.
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ROI isleme: ROI bélgeleri duplike edilir. Duplike edilen goriintii 6zel bir filtre ile
bulaniklastirilir ve elde edilen detaylar kaydedilir. Kaydedilen bulanik goriintii orijinal

ROI bolgesinden ¢ikartilir.

Gri Deger Ekleme: Goriintii tizerindeki tiim piksel degerlerine 128 gri deger eklenir,

bdylece kemik iligi liimeni ve trabekiiler kemigin 6zelliklerini yansitmasi saglanir.

Binarizasyon: Olusan goriintii 128 parlaklik degerinde binarize edilir. Yani belirli bir

parlaklik esigi iizerindeki pikseller beyaz, altindaki pikseller siyah olarak isaretlenir.
Dilatasyon ve erozyon islemleri uygulanarak goriintiiler diizeltilir ve temizlenir.

Iskeletlestirme: Binarize goriintiiler iskeletlestirilir. Iskeletlestirilmis goriintiilerde,
oriimcek ag1 izlenimi veren goriintii kemik oriintiisiinii temsil ederken bu goriiniimiin

disarida kalan yapilar kemik iligi boslugunu temsil eder.

FB Degerleri Hesaplamasi: Bu iskeletlestirilmis goriintiiler {izerinden kutu sayma
yontemi kullanilarak FB degerleri hesaplanir. Bu degerlerin hesaplamasinda kullanilan

formiil: logN(E) / logE = D’ seklindedir.

Fraktal boyut degerinin yiiksek olmasi kemik yapisinin artan karmagsikligr ile
iliskilendirilmistir (97). Updike ve Nowzari yaptiklar1 bir ¢alismada periodontitisli
bireylerin fraktal boyut degerlerinin saglikli bireylere gore daha diisiik goriildiigiini
bildirmiglerdir (98). Literatiirde yer alan galismalar fraktal boyut degerinin yiiksek olmasi
sert dokunun daha saglikli yapida oldugunu gostermektedir (67,77,99).

Bu programin temel amaci, kemik trabekiillerinin 6zelliklerini nicel olarak
degerlendirmektir. Bu islem, kemik saglig1 veya hastaliklarin tan1 ve izlemi gibi alanlarda

kullanilabilir (100).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz, Gaziantep Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan alman
17.08.2022 tarihli, 2022/233 karar numarali onay ile Gaziantep Universitesi, Dis
Hekimligi Fakiiltesi, A1z Dis ve Cene Cerrahisi AD’nda gerceklestirilmistir.

Bu calisma Gaziantep Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis ve Cene Cerrahisi
AD ile Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji BD is birligiyle
gerceklestirilmistir. Calisma siiresi 20.08.2022 ile 01.02.2023 tarihleri arasinda olup,
patolojik olarak NHL tanis1 almig 78 goniillii hasta ve 34 goniillii saglikli birey ¢alismaya
dahil edilmistir. Calisma prospektif olarak gerceklestirilmis, katilimcilarin tamamina
calisma hakkinda bilgi verilmis ve “Aydinlatilmis Onam Formu” imzalatilarak kendi
rizalariyla ¢aligmaya dahil edilmislerdir. Tiim hastalarin ayrintili bir tibbr gecmisi

alinmustir.

Calismaya sadece NHL disinda herhangi bir metabolik kemik hastaligi (paget hastaligi,
hiper veya hipoparatirioidizm, osteomalazi, osteogenezis imperfekta veya renal
osteodistrofi) bulunmayan hastalar dahil edilmistir.

Calismaya Dahil Etme Kriterleri:

e NHL tanis1 konmus hastalar
e NHL tedavisine heniiz baglamamis veya tedavi gérmekte olan hastalar,
e Goniilli bilgilendirme formunu anlayip kabul edebilen bireyler,

e 18 yasindan biiyiik ve 65 yasindan kiigiik olan bireyler
Calisma Dis1 Tutulma Kriterleri:

e 18-65 yas aralig1 disinda olan bireyler,
e Madde ve alkol bagimliligi olan bireyler,
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e Psikiyatrik tedavi goren bireyler,

e Hamilelik siiphesi olan bireyler,

e Osteoporoz hastaligina sahip bireyler,

e Osteoporotik kirik gelismis hastalar,

e NHL disinda herhangi bir kemik metabolizma hastaligi olan bireyler,

e Cene kemiklerinde lezyon bulunan veya bu nedenle ameliyat edilmis bireyler

Bu c¢alisma prospektif, analitik ve gozlemsel bir klinik ¢aligma tasarimina sahiptir.
Calismanin temel amaci, NHL hastalarinin ¢ene kemiklerinde meydana gelen
patolojilerin erken asamada tespit edilmesini saglamaktir. Bu hedefi gerceklestirmek
amaciyla, hastalarin tan1 aninda ve tedavi siirecinde klinik ve radyolojik muayeneleri
yapilmistir. Bu degerlendirmeler, hastalarin ¢ene kemiklerinde meydana gelen
degisikliklerin dogru bir sekilde anlasgilmasini saglamayi amaglamaktadir. Buna ek
olarak, hastalarin gerektiginde uygun tedaviye yonlendirilmesi ve bu alandaki bilgi
birikiminin artirilmasi hedeflenmektedir. Ayrica, NHL hastaliginin mandibular kanal
tizerindeki etkileri ve olasi sinir hasari da degerlendirilmistir. Bu amagla, OPG
goriintiilerinin ~ fraktal analizi kullanilarak ¢ene kemiklerinin - mikromimarisinin
incelenmesi kemik kalitesi hakkinda bilgi edinilmesi planlanmistir. Bu ¢alisma, hastalarin
saglik durumunu daha iyi anlamak ve tedaviye yonlendirmek i¢in 6nemli bir adim olarak

goriilmektedir.

3.1. Calisma Gruplari

Bu arastirma, Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji BD’nda NHL patolojik
tanis1 almis ve c¢alismaya goniillii olarak katilmak isteyen hastalari igermektedir. Bu
hastalarin, Gaziantep Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis ve Cene Cerrahisi
AD’nda klinik ve radyolojik muayeneleri gergeklestirilmistir. Ardindan hastalar, tedavi
asamalarma gore dort farkli gruba ayrilmistir. Benzer yas araliina sahip sistemik olarak

saglikli goniillii bireyler ise kontrol grubu olarak secilmistir.

1. Grup:

Bu grup, NHL tanis1 yeni konmus, heniiz tedaviye baslamamis olan 11 katilimcidan

olusmaktadir.

28



2. Grup:

Bu grup, NHL tanisi konmus, tedavisi aktif olarak devam eden veya tedavisi

sonlandirilmis ve en fazla 6 ay siireyle kontrol altinda olan 33 katilimcidan olusmaktadir.

3. Grup:

Bu grup, NHL tanis1 konmus ve tedavisi tamamlanmis, en az 6 ay siireyle kontrol altinda

olan 34 katilimcidan olugmaktadir.

4.grup

Bu grup, toplamda 34 saglikli bireyden olusan kontrol grubudur. Bu bireyler, benzer yas

araligina sahiptir ve sistemik olarak sagliklidir.

3.2. Verilerin Kayitlar:

3.2.1. Klinik bulgularin kayitlar

Hastalarin  klinikk muayeneleri, iki ayr1 ve bagimsiz gozlemci tarafindan
gerceklestirilmistir. Oncelikle, hastalarn agiz ici bulgular1 intraoral muayene ile
kaydedilmistir. Bu asamada, hastalarin agiz i¢i lezyonlarinin varligi veya yoklugu

belirlenmistir.

Daha sonra hastalarin lenf muayeneleri yapilmistir. Bu lenf muayenesi esnasinda

asagidaki bilgiler kaydedilmistir:

e Lezyonun lokalizasyonu
e Lezyonun boyutu
e Lezyonun kivami

e Lezyonun agr veya hassasiyet durumu

Ayrica hastalarin  alt dudak, c¢ene ucu, agiz i¢i dokular ve dil bolgeleri
parastezi/anestezi/hiperestezi acisindan degerlendirilmistir. Bu asamada uyusukluk

durumu varlig: veya yoklugu kaydedilmistir.
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Katilimcilarin aldiklan toplam steroid uygulama sayist ve kemoterapi protokollerinin
yani sira uygulanan kiir sayisi hasta dosyalarindaki kayitlar ve dijital hasta veri

sistemindeki kayitlar kontrol edilerek hesaplanmuistir.

Calismamiza dahil edilen hastalara uygulanan kemoterapi protokolleri asagida

listelenmistir:

- Rituksimab, siklofosfamid, doksorubisin, vincristin, metilprednizolon (R-CHOP)

- Siklofosfamid, doksorubisin, vincristin, metilprednizolon (CHOP)

- Rituksimab, fosfamid, carboplatin, etoposid (R-ICE)

- Etoposid, solu medrol(metilprednizolon), ARA-C (sitozin arabinozid), platinol-
cisplatin (ESHAP)

Katilimcilarin aldiklari toplam steroid uygulama sayisi hesaplanirken, etken maddesi
metilprednizolon olan ve intravendz olarak uygulanan steroid ilaglart goz oniinde
bulundurulmustur. Katilimcilara uygulanan steroid dozlart 40mg ile 100mg arasinda
degisiklik gostermektedir. Bu dozlar hastanin aldig1 kemoterapi protokoliine ve hastanin

viicut Kitle indexine gore hesaplanmaktadir.

3.2.2. Radyolojik bulgularin kayitlar

Hastalarin OPG goriintiileri, Planmeca promax XC cihazi (00880 Helsinki,
FINLANDIYA) (Resim 3.1) kullanilarak alinmistir. Goriintiilerin alinmasinda 67 Kv, 5.0
MA 18 saniye araligindaki sutlama parametreleri kullanilmistir. OPG goriintiilerinin
alinmasinda Planmeca programi kullanilmis ve standardizasyon saglanmasi igin,
anatomik referans noktalarina uygunluk saglanmistir. Gorilintii alinmasi esnasinda
hastalarin basi, hastalarin sagittal diizlemi yere 90 derece a¢il1 ve Frankfurt diizlemi yer
diizlemine paralel olacak sekilde pozisyonlandirilmistir. Ayrica, servikal vertebralarin
goriintlisiiniin mandibula keser dis bolgesine siiperpozisyonunu onlemek i¢in uygun

pozisyonlama yapilmistir. Tiim goriintiiler ayni teknisyen tarafindan alinmistir.

Gortintiilerin degerlendirilmesi i¢in, mandibula kortikal kemigin alt ve iist sinirlarinin net
bir sekilde izlenebildigi, Foramen mentalenin etrafinda bulunan radyoopak sinirlarin

acikca goriildiigii, mandibula kondilinin anatomik pozisyonunda bulundugu ve herhangi
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bir artefakt olmayan goriintiiler segilmistir. Bu kosullar1 karsilamayan goriintiiler calisma
dig1 brrakilmistir. Alinan dijital panoramik gorintiiler iizerinde fraktal analiz yontemi

kullanilarak analizler gergeklestirilmistir.

Resim 3.1. Planmeca Promax Panoramik Rontgen Cihazi

Radyolojik muayenede degerlendirilen parametreler asagidaki sekildedir:

e inferior alveolar kanal genislemesi (Resim 3.2., Resim 3.3.)
e Digslerin periodontal destek durumu (Resim 3.4.)

e Radyolusensi varligi (Resim 3.5.)

Ayrica, inferior alveolar kanal geniglemesi var veya yok olarak kayit altina alinmastir.
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Resim 3.2. Sar1 oklar genislemis mandibular kanal sinirlarini gésterir. Mavi oklar ise

normal kanal sinirlarini gosterir

Resim 3.3. Saglikli hastada c¢ift tarafli mandibular kanalin kortikal sinir1 takip
edilebilmektedir ve mavi ok ile gdsterilmistir
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Resim 3.5. Radyolusensi varliginin OPG goriintiisii

3.3. Fraktal Boyut Analizi

Bu ¢alismada fraktal boyut analizi, National Institute of Health Image’in bir versiyonu
olan ImageJ 1.52v goriintii analiz programi {izerinde White ve Rudoph’un kutu sayma
metodu kullanilarak gergeklestirildi. OPG goriintiilerinin islenebilmesi igin Agiz Dis ve
Cene Cerrahisi AD’nin veri tabanindan kontrol ve ¢alisma grubu hastalarinin yiiksek
cozintrlikli tagged image file formatinda (tiff) goriintii bigimleri alinmistir. ImagelJ

1.52v programu ile tiff formatindaki goriintiiler agilarak hastaya ait OPG goriintiilerinde
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50x50 piksel boyutunda ROT’ler belirlenmistir. Sag tarafta 3 adet (mandibular kondil,
angulus ve mental foramenin anterioru) sol tarafta 3 adet (mandibular kondil, angulus ve
mental foramenin anterioru) ve bunlar birbirinin simetrigi olacak sekilde her bir hastada
toplam 6 tane ROI incelenmistir. Alt1 ayr1 bdlgeden elde edilen FB degerleri
kaydedilmigstir. FB degerinin diisiik olmasi trabekiiler kemikte kayip ve kemik mineral
yogunlugunda azalma oldugunu gostermektedir. FB degerinin yiiksek olmas1 ise daha

saglikli bir kemik yapisinin oldugunu gostermektedir.

3.3.1. ilgili alan (ROI) secimi

fgili bolgenin secimi sirasinda asagidaki kriterlere dikkat edilmistir:

- Lamina dura, dis kokleri, periodontal ligament, mandibular kanal gibi anatomik

yapilarin uzak olmasi saglanmistir.

- Herhangi bir patolojik lezyon veya odontojenik enfeksiyonun bulunmamasina

0zen gosterilmistir.

- Radyografik artefaktlar goriintiiyii etkilememis ve bozmamastir.

- Hyoid kemik, hava yolu boslugu, dil, yumusak damak gibi anatomik yapilarin

birbirine siiperpoze olmamasina dikkat edilmistir.

- Secilen bolgeler tekrarlanabilir nitelikte olup ayni goriintiide birden fazla kez

rahatca belirlenebilmistir.

- Standardizasyonun saglanabilmesi i¢in yeterli trabekiiler kemige sahip bolgeler
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Sag taraf ROI bolgeleri asagidaki sekildedir (Resim 3.6):

- ROI 1: sag mental foramenin anterioru
- ROI 3: sag mandibular angulus
- ROI 5: sag mandibular kondil

Resim 3.6. Sag taraf ROI bolgeleri
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Sol taraf ROI bolgeleri asagidaki sekildedir (Resim 3.7):

- ROI 2: sol mental foramen anterioru
- ROI 4: sol mandibular angulus
ROI 6: sol mandibular kondil

Resim 3.7. Sol taraf ROI bolgeleri

3.3.2. Fraktal Analiz basamaklari:

FB analizi i¢in gerekli islemler asagidaki siraya gore yapilmistir (Sekil 3.1);

OPG goriintiileri ImageJ programui iginde agilmustir.
Daha once belirlenen sekilde ROI noktalari secilmistir.

Orijinal radyografilerden elde edilen ROI alan1 dublike edilmistir.

> w0 Do

Sectigimiz ROI, “Gaussian Blur” filtresi ile islenerek bulaniklastirilmistir. Bu
islemin yapilma amact; kemik yiizeyini orten yumusak doku ve kemigin degisen
kalinligima bagli olusan goriintiideki orta ve yiiksek derecedeki detaylarin
kaldirilip sadece biiyiik dansite farkliliklarin kalmasinin saglanmasidir.

5. Bulanik goriintii orijinal goriintiiden ¢ikarilarak, her bir piksel i¢in 128 gri tonu

eklenmistir. Ortalama degeri 128 gri tonu olarak elde edilen goriintiideki farkl
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parlakliktaki alanlar, kemik iligi ile trabekiiler yapinin ayirt edilmesine yardimet
olur.

6. Daha sonra goriintilye binarizasyon islemi uygulanarak siyah ve beyaz hale
getirilmis, boylece iki renkli goriintii olusturularak, trabekiiler yap1 ve kemik
iliginin ana hatlar1 fark edilebilir duruma getirilmistir.

7. Gorintl “Erode” segenegi ile giiriiltiiniin azaltilmas1 amactyla agindirilmis, sonra
“Dilate” secenegi ile mevcut alanlar genisletilerek daha belirgin duruma
getirilmistir.

8. Gorlintiide “Invert” segenegi ile beyaz alanlar siyaha ve siyah alanlar beyaza
cevrilerek, trabekiiler kemigin ana hatlar1 ortaya ¢ikartilmistir.

9. “Skeletonize” islemi ile trabekiiler kemigin ana hatlar1 ¢izgilerle iskeletsel olarak

belirlenip, fraktal analiz i¢in hazir hale getirilmistir.

N lERRAT

Sekil 3.1. Fraktal analiz basamaklar1

a.llgili bolge se¢imi (ROI), b. Gauss bulanikhigi, ¢. ROI'nin arka plandan orijinal
goriintiiden ¢ikarilmasi, d. Her piksele 128 gri degerin eklenmesi, €. Iki renkli goriintii
olusturma (Binarize etme), f. Asindirma (erode) islemi, g. Genisletme (Dilatasyon), h.

Renkleri tersine ¢evirme (inversiyon) i. Iskeletlestirme

Program icerisinde “Analyze” segenegi kullanilarak goriintiiniin ana hatlar igin fraktal
boyut hesaplanmistir. “Fractal Box Count” se¢enegi ile goriinti, 2, 3, 4, 6, 8, 12, 16, 32,
64 piksel boyutlarinda karelere boliinmiistiir (Sekil 3.2). Her bir farkli boyuttaki kare i¢in,
goriintiide bulunan toplam kare sayist ve trabekiillerin yer aldigi kare sayist

hesaplanmistir
Elde edilen bu degerler logaritmik 6lcekte bir grafik {lizerinde isaretlenmis, grafikteki

noktalardan gecen bir dogru cizilmistir (Sekil 3.3). Bu dogrunun egimi, yapinin

karmasiklik derecesini ifade eden fraktal boyut degerini olusturmustur.
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¥ Fractal Box Counter >

Box Sizes:

[ Black Background

oK | cancel |

Sekil 3.2. Fraktal analizde kutu sayma algoritmasi

¢ Plet - [} >
4.02x5 44 (696x405); B-bit, 275K

U- 1 1 1 Il 1 1 1
1.0 1.5 20 25 3.0 35 4.0
log (box size)

List Data = More = | X=1.768, ¥=1.384

Sekil 3.3. Degerlerin logaritmik 6lgekte ¢izimi. Dogrunun egimi (Fraktal boyut) sekilde

‘D’ ile gosterilmistir

Olgiimlerin giivenilirligini saglamak amaciyla, 10 giin sonra ayni kisiler tarafindan
rastgele secilen 20 radyografi tlizerinde 6l¢timler tekrarlanmistir. Bu tekrar Olgiimleri
sonucunda, smif i¢i korelasyon katsayist 0.90 ile 1.00 arasinda degiserek mitkemmel bir
giivenilirlik diizeyi gostermistir. Bu durum, 6l¢iimlerin tutarli ve glivenilir oldugunu

vurgulamaktadir.

3.4. Istatistiksel Degerlendirme

Siirekli verilerin analizinde SPSS 28.0 paket programi kullanilmistir. Degiskenlerin
dagilimi ile normal dagilim arasindaki farkliliklar Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk

testleriyle incelenmistir. Normal dagilima sahip degiskenlerin bagimsiz iki grup

38



karsilastirilmalarinda  bagimsiz  drneklemlerde t-testi  kullanilmistir. Uc¢  grup

karsilastirilmalarinda ise One-Way ANOVA testi tercih edilmistir.

Anlamli farklilik tespit edildiginde, bu farkin hangi iki grup arasinda oldugunu belirlemek
i¢in post-hoc Tukey testi kullanilmistir. Iki kategorik degisken arasindaki iliski ki-kare
yontemiyle test edilmistir. Siirekli degiskenler arasindaki iligki ise Pearson korelasyonu

ile aragtirilmigtir.

Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edilmis, bu esik degerin altinda olan

sonuclar istatistiksel olarak anlamli olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Caligmamizda incelenen verilerin normal dagilim gosterip gostermedigi Kolmogorov-

Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri ile degerlendirilmistir. Yapilan analiz sonucunda, tim

verilerin normal dagilima uydugu goriilmiistiir.

Calismaya toplamda 112 katilimci dahil edilmis ve bu katilimcilarin gruplara gore

dagilimi tablo 4.1°de sunulmustur.

Tablo 4.1. Gruplardaki katilimcilarin sayisi (n+%)

Grup 1
Grup 2
Grup 3
Grup 4

11
33
34
34

%
9.8
29.5
30.4
30.4

Calismada toplam 112 katilimc1 yer almaktadir. Bu katilimeilarin %45.5°1 kadin, %54.5°1

erkektir. Gruplar arasi cinsiyet dagilimma yonelik Ki-kare testi uygulanmigtir.

Calismamizda incelenen veriler cinsiyet bakimindan anlamli farklilik géstermemektedir.

Tablo 4.2. Gruplar arasi cinsiyet dagilimi

Cinsiyet Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Toplam %2 p
Kadin 3 19 14 15 51
Erkek 8 14 20 19 61 3.696 | 0.296
Toplam 11 33 34 34 112
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Katilimcilarin yas ortalamasi grup 1 i¢in 47.8, grup 2 i¢in 50.7, grup 3 i¢in 51.5 ve grup
4 i¢in 47.1°dir. Yapilan analiz sonucunda, ¢galismamizda incelenen veriler yas bakimindan

anlaml farklilik gostermemistir.

Katilimcilar Tiirk ve Suriyeli olmak iizere 2 farkli etnik gruptan olusmaktadir. Bunlardan
101 (%90,1) bireyi Tiirk katilimeilar olustururken, 11 (%9,9) bireyi Suriyeli katilimcilar

olusturmaktadir.

Lenfadenopati muayenesi sonucunda 45 katilimcida lenf nodu tutulumu izlenmistir. Grup
1’de 11 katilimcida, grup 2’de 29 katilimcida, grup 3’te 5 katilimcida lenfadenopati
goriilmiis ancak grup 4’teki katilimcilarda lenfadenopati tespit edilmemistir. Tutulumun
submandibular, servikal veya hem submandibular hem de servikal lenf nodlarinda

izlendigi goriilmiistiir (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Lenf nodu tutulum lokalizasyonunun gruplara gére dagilimi

Submandibular Servikal Submandibular + Toplam %2 P
servikal
Grup 1 4 4 3 11
Grup 2 7 14 8 29
Grup 3 5 0 0 5 84.586 | 0.001
Grup 4 0 0 0 0
Toplam 16 18 11 45
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Grup 1’de servikal lenf nodu ve submandibular lenf nodu tutulumu esit oranda
gozlenmektedir. Grup 2°de ise servikal lenf nodu tutulumu daha yayginken, 4 hastada
lenf nodu tutulumu bulunmamaktadir. Grup 3’te sadece submandibular lenfadenopati
saptanirken, 29 katilimcida lenfadenopati tespit edilmemistir. Grup 4’te ise katilimcilarin
tamaminda lenfadenopati gézlenmemistir. Bu calismada yeni teshis edilen 11 NHL
hastasinin 7’sinde servikal lenf nodu tutulumu belirlenmistir. Tedavisi devam eden
hastalardan olusan grup 2‘de, 33 katilimcinin 22’sinde servikal lenf nodu tutulumu
mevcuttur. Remisyon dénemindeki NHL hastalarindan olusan grup 3’te ise higbir
katilimcida servikal lenf nodu tutulumu bulunmamaktadir. NHL hastaligimnin aktif
dénemini i¢eren grup 1 ve grup 2’den toplam 44 katilimcinin %9,1’inde lenfadenopati
gbzlenmezken, %40,1’inde servikal, %25,4’linde submandibular ve %?25,4’tinde hem
servikal hem de submandibular lenf nodu tutulumu gézlenmistir. Calismamizda incelenen
veriler lenfadenopatinin lokalizasyonuna gore anlamli farkliliklar sergilemektedir (Tablo
4.3).

Lenfadenopati tutulumu goriilen katilimcilarin  lenf nodlarmin  kivami  da
degerlendirilmistir. Bu kivam sert ve yumusak olarak iki gruba ayrilmistir. Grup 1’de,
sert kivamli lenfadenopati yumusak kivama gore daha sik goriilmistiir. Grup 2 ve 3’te ise
yumusak kivamli lenfadenopati daha yaygindir. Yapilan analizler lenfadenopati
kivaminin gruplar arasinda anlaml farkliliklar gosterdigini ortaya koymustur. Grup 1
katilmcilarinda sert kivamli lenfadenopati anlamli sekilde daha yiiksek oranda
goriiliirken, grup 2 ve 3 katilimcilarinda yumusak kivamli lenfadenopati tutulumu daha

stk gozlenmistir (Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Lenfadenopati kivaminin gruplara gore dagilimi

Kivam Submandibular Servikal Submandibular + Toplam x2 P
servikal
Yumusak 2 1 0 3
34.33 0.001
Grup 1
Sert 2 3 3 8
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Yumusak 4 10 6 20
33.62 0.001
Grup 2
Sert 3 4 2 9
Yumusak 5 0 0 5
34.00 0.001
Grup 3
Sert 0 0 0 0

Grup 1’°de lenfadenopati tespit edilen 11 katilimcinin 7°sinde lenfadenopati palpasyona
hassas degildir. Grup 2’de 29 katilimcinin 6’sinda, grup 3’te 5 katilimcinin 1’inde
palpasyon hassasiyeti goriilmemistir. Elde edilen veriler, lenfadenopatiye baglh

hassasiyette gruplar arasinda anlamli farkliliklar oldugunu géstermektedir (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Lenfadenopati muayenesinde palpasyonda agrinin gruplara gére dagilimi

Lenfadenopati Grupl Grup 2 Grup 3 Grup 4 Toplam 12 p
palpasyonda
agri
Hassas 4 23 4 0 31
13.394 | 0.001
Hassas degil 7 6 1 0 14
Toplam 11 29 5 0 45
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Grup 1’de yer alan 11 katilimcidan 2’si alt dudak bolgesinde kisa siireli uyusukluk hissi

yasadigini bildirmistir. Grup 2’de, 33 katilimecinin 7’si tat duyusunda azalma yasadigini

ifade etmistir. Ayrica, ayni gruptaki bir katilimcinin alt dudaginda his kaybi oldugu kayit

altina alinmistir. Grup 3’te ise, 2 katilimei alt dudak bolgesinde his kayb1 yasadigini, 1

katilimci da tat duyusunda azalma oldugunu belirtmistir. Bununla birlikte grup 3’teki tim

katilimcilar tedavi sonrasinda bu sikayetlerinin normale dondiigiinii belirtmistir.

Grup 1’de katilimcilarin %36,3"linde, grup 2’de katilimeilarin %18,1'inde, grup 3'te

katilimeilarin %14,7'sinde mandibular kanal genislemesi izlenmistir. Grup 4’te ise %5.8

oraninda mandibular kanal genislemesi tespit edilmistir. Grup 1, grup 2 ve grup 3’te

mandibular kanal geniglemesi benzer bir dagilima sahipken, Grup 4'e gore daha yiiksek

oranda mandibular kanal genislemesi gozlenmistir (Resim 3.2) (Tablo 4.6).

Tablo 4.6. Mandibular kanal genislemesinin gruplara gére dagilimi (n, %)

Mandibular Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Toplam %2 p
kanal (n,%) (n.%) (n.%) (n.%) (n.%)

genislemesi
Var 4(%36,3) 6(%18,1) 5(%14,7) 2(%5,8) 17(%15,1)

12.54 | 0.00
0 6
Yok 7(%63,7) 27(%81,9) | 29(%85,3) | 32(%94,2) 95(%84,9)
Toplam 11 33 34 34 112

Grup 1'deki katilimeilarin %63,6'sinda, grup 2’deki katilimeilarin %39,4'tinde, grup 3'teki

katilimeilarin  %50’sinde  PL  degisikligi tespit edilirken, bu oranin grup 4’teki

katilimcilarda %29,4 oldugu izlenmistir (Tablo 4.7). Calismamiz sonucunda elde
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ettigimiz verilere gore, PL degisikli gruplar arasinda anlamli bir farklilik

gostermemektedir.

Tablo 4.7. Periodontal ligamentte gézlenen degisikliklerin gruplara gore dagilimi (n,%)

PL Grupl Grup 2 Grup 3 Grup 4 Toplam %2 P
Degisikligi (n,%) (n,%) (n,%) (n,%) (n,%)

Var 7(%63,6) | 13(%39,4) | 17(%50) | 10(%29,4) | 47(%41,9)

5.312 | 0.150

Yok 4(%36,4) | 20(%60,6) | 17(%50) | 24(%70,6) | 65(%58,1)

Grup l'deki katilimcilarin %45,5’inde, grup 2’deki katilimcilarin %36,4’tinde, grup
3’teki katilimeilarin %35,3’tinde OPG gortintiilerinde radyolusensi varligi izlenmistir. Bu
durum grup 4’teki katilimcilarda %23,6 oraniyla daha diisiik gozlenmekle birlikte gruplar

arasinda radyolusensi varligi agisindan anlamli farklilik bulunmadig: izlenmistir (Tablo
4.8).

Tablo 4.8. Radyolusensi varliginin gruplara gére dagilimi (n, %)

Radyolusensi Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Toplam %2 p
varhgi (n,%) (n,%) (n,%) (n,%) (n,%)
Var 5(%45,5) | 12(%36,4) | 12(%35,3) | 8(%23,6) | 37(%33,1)
2.468 | 0.455
Yok 6(%54,5) | 21(%63,6) | 22(%64,7) | 26(%76,4) | 75(%66,9)
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Trabekiiler kemik yapisinin degerlendirilmesi i¢cin ROI1-ROI6 skorlarinin ortalama
degerleri referans alinmistir. Bu degerler incelendiginde, grup 4 diger gruplardan daha
yuksek degerler gosterirken, grup 1 ve 2’nin birbirlerine benzer olmakla birlikte diger
gruplardan daha diisiik degerler gosterdigi izlenmistir. Gruplarin ROI degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli farkliliklar oldugu goriilmiistiir (Tablo 4.9).

Tablo 4.9. ROI skorlariin gruplara gore dagilimi (Ort+SS)

Grup1l Grup 2 Grup 3 Grup 4 p

Ort£SS Ort£SS Ort+SS Ort£SS
ROI 1 1.30+0.16 1.41+0.16 1.46+0.16 1.53+0.08 0.001
ROI 2 1.34+0.14 1.48+0.13 1.49+0.12 1.51:£0.07 0.001
ROI 3 1.38+0.15 1.38+0.17 1.38+0.20 1.51+0.09 0.002
ROl 4 1.30+0.16 1.43+0.14 1.45+0.14 1.52+0.07 0.001
ROI 5 1.34+0.18 1.42+0.13 1.50+0.10 1.51:£0.07 0.001
ROI 6 1.37+0.18 1.41+0.16 1.49+0.13 1.50+0.09 0.003

Calismamizda elde ettigimiz verilere gore ROI skorlar1 gruplar arasinda anlamh
farkliliklar gostermektedir. Farkin belirlenmesi i¢in One-Way ANOVA ve post-hoc
Tukey testleri yapilmistir. Bu test sonuglart farkliligin grup 1 ve 2 arasinda ROI3 ve ROI

46



4 degerlerinden kaynaklandigini gostermistir. Ayrica, grup 3 ve 4’te Olglilen ROI

degerleri grup 1 ve 2°de 6lgiilen degerlerden anlamli 6lgilide diistik ¢gitkmistir (Tablo 4.10).

Tablo 4.10. ROI skorlarinin ikili grup kiyaslamalari

Ort. Fak SH p

Grup 2 -0.11723 0.04808 0.099

Grup 1 Grup 3 -0.16243 0.04804 0.005
Grup 4 -0.23315 0.04804 0.001

Grup 1 0.11723 0.04808 0.099

Grup 2 Grup 3 -0.04520 0.03375 0.183
Grup 4 -0.11533 0.03375 0.001

ROI'1 Grup 1 0.16243 0.04804 0.005
Grup 3 Grup 2 0.04520 0.03375 0.183
Grup 4 -0.07072 0.03359 0.158

Grup 1 0.23315 0.04804 0.001

Grup 4 Grup 2 0.11533 0.03375 0.001
Grup 3 0.07072 0.03359 0.158

Grup 2 -0.13776 0.03972 0.068

Grup 1 Grup 3 -0.14773 0.03939 0.002
Grup 4 -0.17630 0.03939 0.001

Grup 1 0.13776 0.03939 0.058

Grup 2 Grup 3 -0.00998 0.02788 0.721
Grup 4 -0.03854 0.02788 0.170

ROI 2 Grup 1 0.14773" .03939 0.002
Grup 3 Grup 2 0.00998 .02788 0.721
Grup 4 -0.02857 .02754 0.728

Grup 1 0.17630" .03939 0.001

Grup 4 Grup 2 0.03854 0.02788 0.170
Grup 3 0.02857 0.02754 0.728

Grup 2 -0.00507 0.05625 1.000

Grup 1 Grup 3 -0.00325 0.05582 1.000
Grup 4 -0.13326 0.05582 0.005
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Grup 1 0.00507 0.05625 1.000
Grup2 | Grup3 0.00182 0.03948 1.000
Grup 4 -0.12819 0.03948 0.002
Grup3 | Grup1l 0.00325 0.05582 1.000
ROI 3
Grup 2 -0.00182 0.03948 1.000
Grup 4 -0.13001 0.03903 0.006
Grup 1 0.13326 0.05582 0.005
Grup4 | Grup2 0.12819 0.03948 0.002
Grup 3 0.13001 0.03903 0.006
Grup 2 -0.12756 0.04466 0.005
Grupl | Grup3 -0.15329 0.04436 0.004
Grup 4 -0.21929 0.04436 0.001
Grup 1 0.12756 0.04466 0.005
Grup2 | Grup3 -0.02573 0.03135 0.413
Grup 4 -0.09173 0.03135 0.014
ROI 4 Grup 1 0.15329 0.04436 0.004
Grup3 | Grup2 0.02573 0.03135 0.413
Grup 4 -0.06599 0.03101 0.151
Grup 1 0.21929 0.04436 0.001
Grup4 | Grup2 0.09173 0.03135 0.014
Grup 3 0.06599 0.03101 0.151
Grup 2 -0.07660 0.03785 0.281
Grupl | Grup3 -0.16175 0.03965 0.001
Grup 4 -0.17111 0.03965 0.001
Grup 1 0.07660 0.03785 0.281
Grup2 | Grup3 -0.09579 0.02677 0.001
Grup 4 -0.09451 0.02657 0.001
ROI'S Grup 1 0.16175 0.03965 0.001
Grup3 | Grup2 0.09579 0.02677 0.001
Grup 4 -0.00936 0.02772 0.987
Grup 1 0.17111 0.03965 0.001
Grup4 | Grup2 0.09451 0.02657 0.001
Grup 3 0.00936 0.02772 0.987
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ROI 6

Grup 2 -0.03485 0.04636 0.454
Grupl | Grup3 -0.11559 0.04692 0.071
Grup 4 -0.12876 0.04692 0.035
Grup 1 0.03485 0.04636 0.454
Grup2 | Grup3 -0.08075 0.03254 0.015
Grup 4 -0.09392 0.03254 0.012
Grup 1 0.11559 0.04692 0.071
Grup3 | Grup2 0.08075 0.03254 0.015
Grup 4 -0.01317 0.03280 0.978
Grup 1 0.12876 0.04692 0.035
Grup4 | Grup2 0.09392 0.03254 0.012
Grup 3 0.01317 0.03280 0.978

Mental foramen, mandibular angulus ve mandibular kondil bélgelerinde sag ve sol taraf

ROI 6l¢limlerinin ortalamasi alinarak bu bélgeler i¢in ROI degerleri belirlenmistir (Tablo

4.11);

- ROI A: sag ve sol tarafta mental foramenlerin anteriorunda 6l¢iilen ROI degerlerinin

ortalamasi

- ROI B: sag ve sol tarafta mandibular angulusta 6lgiilen ROI degerlerinin ortalamasi
- ROIC: sag ve sol tarafta mandibular kondilde 6l¢iilen ROI degerlerinin ortalamasi

Tablo 4.11. Mental foramen, mandibular angulus ve mandibular kondil bdlgeleri ROI

degerlerinin ortalamasi (Ort£SS)

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 P
(ort=Ss) (ort=Ss) (ort=ss) (ort=ss)
ROI A 1.32+0.14 1.44+0.13 1.47+0.12 1.52+0.16 0.556
ROI B 1.34+0.15 1.41+£0.13 1.42+0.13 1.51+£0.06 0.550
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ROIC 1.35+0.17 1.41+0.13 1.50+0.09 1.50+0.06 0.154

Mental foramen, mandibular angulus ve mandibular kondil bolgeleri ortalama ROI

degerlerinin karsilastirilmasinda gruplar arasinda anlamli farklilik olmadig1 gozlenmistir.

Incelenen dort grupta, ROI degerleri cinsiyet yoniinden anlamli farklilik

gostermemektedir.

Stirekli yas degiskeni ile ROI skorlar1 arasinda anlamli bir iliski bulunmamaktadir. Bu

durum, yasin ROI skorlar1 iizerinde dnemli bir etkisi olmadigin1 gstermektedir.

Lenfadenopati varligi olan hastalarda, tiim gruplar i¢in 6 ROI bdlgesinde lenfodanopati
lokalizasyonu, kivami ve palpasyonda agri bulgulari yoniinden anlamli bir iliski

bulunmadig1 gozlenmistir.

Caligmadaki tiim gruplar i¢in kanal genislemesi goriilme sikligi ile 6 ROI bolgesinde
Olciilen degerler arasindaki iliski incelenmis ve istatistiksel olarak anlamli bir iliski

goriilmemistir.

Caligmadaki tiim gruplar icin PL degisikligi ile 6 ROI bolgesinde olciilen degerler
arasindaki iligski incelenmis ve PL degisikliginin incelenen ROI degerleri iizerinde

anlamli bir etkisinin olmadig1 goriilmiustiir.

Radyolusensi varliginin ROI degerleri ile anlamli bir iligski gostermedigi anlasilmastir.

Tiim gruplar i¢in PL kaybi, radyolusensi varlig1 ve mandibular kanal genislemesi varlig:
ile toplam kemoterapi kiirii sayis1 ve toplam steroid uygulama sayis1 arasinda anlamli bir

iligki olmadig1 izlenmistir.

Katilimcilarin aldiklart kemoterapi kiir sayisi ile gruplar arasindaki iligki, ki kare testi
kullanilarak incelenmistir. Grup 2°de kiir sayis1 daha azken, grup 3’te bu saymin daha

yiiksek oldugu goriilmiistiir (Tablo 4.12). Bu durumun grup 3’teki katilimcilarin
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tedavilerinin tamamlanmis olmasi ve remisyonda olmalar

distiniilmistiir.

ile

iliskili

oldugu

Tablo 4.12. Katilimcilarin aldiklart kemoterapi kiir sayilarinin gruplara gore dagilimi

(n,%)
Kemoterapi | Grupl | Grup2 Grup3 | Grup4 Total %2 p
Kiirsayist | (n,%) | (n%) | (n%) | (%) | (n,%)
0 kiir 11(%100) |  0(%0) 0(%0) | 34(%100) | 45(%40,2)
50.246 0.001
1-5 kiir 0(%0) | 19(%57,5) | 8(%23,5) 0(%0) | 27(%24,1)
6-10 kiir 0(%0) | 14(%42,5) | 26(%76,5) | 0(%0) | 40(%35,7)

Katilimeilarin aldiklar1 toplam steroid dozu ile gruplar arasindaki iligki, ki kare testi

kullanilarak incelenmistir. Grup 2’de steroid dozu daha azken, grup 3’te daha yiiksek

oldugu gorilmiistiir (Tablo 4.13). Bu durumun grup 3’teki katilimcilarin tedavilerinin

tamamlanmis olmasi ve remisyonda olmalari ile iligkili oldugu diistiniilmiistiir.

Tablo 4.13. Katilimcilarin aldiklar steroid doz miktarlarinin gruplara gore dagilimi

Almnan Steroid | Grupl Grup 2 Grup3 | Grup4 Total 12 p
dozu (mg)
0 11 0 0 34 45
0-1 0 7 4 0 11
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1-3

22

15

37

3<

15

19

126.205

0.001

Trabekiiler kemik yapisinin degerlendirilmesi i¢in ROI degerleri referans alimustir.

Hastalarin tedavi siiresince aldiklar1 kemoterapi kiir sayilari ile ROI skorlar1 arasindaki

iligki incelenmis ve anlamli bir iligki goriilmemistir. Benzer sekilde, toplam steroid

uygulama sayilari ile 6 ROI bolgesinde olciilen degerler arasindaki iliskiye bakilmis ve

anlaml bir iligki goriilmemistir.
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5.TARTISMA

Non-Hodgkin Lenfoma, lenf nodlarindan veya ekstranodal lenfatik dokudan kaynaklanan
B ya da T hiicrelerinin klonal proliferatif bir hastaligidir (1,2). Bu ¢alisma, NHL nin oral
patolojik etkilerini ve ¢ene kemiklerine olan etkisini degerlendirmeyi amaclamistir.
Ayrica radyolojik goriintiiler lizerinden fraktal analiz kullanilarak saglikli katilimcilarla

karsilastirmasi yapilmastir.

NHL, tiim lenfomalarin biiytlik bir kismini olusturan ve kanser vakalarinin ise %4’iinii
temsil eden bir hastaliktir (1,2). Lenfomalar hem klinik hem de patolojik olarak
heterojendir. NHL’nin klinik o&zellikleri, cografi faktorlere bagli olarak degisiklik
gosterir. Bu ylizden farkli cografik bolgelerdeki hastalarin klinik 6zelliklerinin

belirlenmesi ve uygun prognostik parametrelerin tanimlanmasi dnem tasimaktadir (101).

Non-Hodgkin Lenfoma insidans1t ve NHL’ye bagli 6liim hiz1 1970-80 yillar1 arasinda %4
oraninda biiyiik bir artis géstermistir. Bu artisin nedenleri tam olarak anlasilamamis olsa
da, ¢cevresel faktorler ve degisen yasam tarzlari gibi etkenlerin rol oynamasi muhtemeldir.
Bu donemde kimyasal maruziyet, beslenme aliskanliklari ve bagisiklik sistemini
etkileyebilecek diger faktorlerdeki degisiklikler ve bu faktorlerin kombinasyonu
hastaligin gelisimine katkida bulunmus olabilir (102). Takip eden yillarda NHL
insidansindaki artis hizi, tiim diinyada %1-2 oranlarinda olacak sekilde azalmis olmakla
birlikte. NHL'nin 6nlenmesi ve tedavisi i¢in daha fazla arastirma ve farkindalik

gerekmektedir.

Non-Hodgkin lenfoma, ¢ocukluk doneminde ve yetigkinlikte goriilebilen bir kanser
tiriidiir. Bu hastaligin ¢ocuklarda ve yetiskinlerde farkli seyir gostermesi ve sagkalim
oranlarinin degisiklik gdstermesi, birka¢ 6nemli faktére baglidir. Cocuklarda goriilen
NHL, yetiskinlerdekinden daha agresif bir seyir gosterir. Cocukluk déneminde goriilen
NHL'lerin sagkalim oranlari, yetiskin donemde goriilenlere kiyasla genellikle daha
diistiktiir. Ancak, tedavi segeneklerinin ve kemoterapi rejimlerinin gelistirilmesi ile bu
oranlar artmistir. Erken tani, uygun tedavi yaklasimlar1 ve hasta takibi sagkalim oranlarini

tyilestirebilir. Ayrica hastaligin evresi, kan dolagimindaki laktat dehidrogenaz (LDH)
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diizeyi, histopatolojik alt tipi, tedaviye yanit durumu ve ekstranodal tutulumun varlig
gibi klinik faktorler de sagkalim oranlarini etkilemektedir. Tiim bunlarin yani sira,
Hastalarin egitim diizeyi, tedaviye uyumlari, sosyo-ekonomik durumlar1 ve tedaviye
erisim kolayligi, sagkalim oranlar iizerinde &nemli etkilere sahiptir. Iyi bir saglik
hizmetine erigim ve tedaviye uyum, tedavi sonuglarini olumlu yonde etkileyebilmektedir
(103).

Bu calisma, NHL teshisi konmus hastalarda NHL’ye bagli olarak gelisebilecek oral
bulgulari, bunlarin lokalizasyonunu, Kklinik ve radyolojik o6zelliklerini analiz etmeyi
amaglamistir. Bu ¢alismanin; hastaligin klinik 6zelliklerini ve tant yontemlerini daha iyi
anlamamiza yardimci olarak hastalarin daha etkili bir sekilde tedavi edilmesine katki
saglayacag diisiiniilmiistlir. Ayrica, fraktal analiz gibi modern tekniklerin kullanilmasi,

hastaligin dokusal 6zelliklerini daha derinlemesine inceleme firsati sunmustur.

Non-Hodgkin lenfoma insidansinin cinsiyet dagilimi konusundaki literatiirdeki farkli
sonuglar, cografi bolgelere, ¢alisma popiilasyonlarina ve metodolojilere bagli olarak
degisebilir. Yapilan ¢aligmalarda elde edilen cinsiyet oranlari, NHL'nin cinsiyetle iliskili
bir yatkinlig1 oldugunu diisiindiirmektedir. Bir¢ok calisma, NHL insidansinda erkeklerde
kadinlara gore 1.3 ile 1.5 kat arasinda degisen oranlarda bir artis oldugunu gostermektedir
(44,49,104-109). Van der Waal ve ark. (2005), erkeklerin NHL’den daha sik etkilendigini
gostermistir.(110,111). Bizim ¢alismamizda incelenen 78 hastada erkek sayisi 42, kadin
sayis1 36 ile erkek/kadin orani 1.2:1°dir. Bununla birlikte, FB degerlerinin cinsiyet ile
iliskisi incelendiginde farkli goriisleri savunan calismalar karsimiza c¢ikmaktadir.
Temporomandibular eklem rahatsizligi bulunan bireylerde FB degerlerinin erkeklerde
daha yiiksek oldugu bildirilmistir (112). Saglikli bireylerde mandibular kemigin
trabekiiler yapis1 degerlendirildiginde sag gonial bdlge ve sol kondil FB degerlerinin
erkeklerde daha yiiksek oldugu rapor edilmistir (113). Benzer sonuglar yayinlayan farkli
calismalara rastlanmakla birlikte (114,115), FB degerlerinin cinsiyet faktoriinden
etkilenmedigini bildiren ¢alismalar da bulunmaktadir. Periodontal hastaliklarin ve kronik
bobrek yetmezliginin, ¢ene kemikleri iizerindeki etkisi incelendiginde kadin ve erkekler
arasinda FB degerleri agisindan anlamli bir fark bulunmadig: bildirilmektedir (98,116).
Bizim c¢alismamiz da FB degerlerinin cinsiyet faktoriinden etkilenmedigini

gostermektedir.
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Non-Hodgkin lenfoma vakalarinin ortalama yasi, cografi bolgelere ve popiilasyonlara
gore degisiklik gosterebilmekle birlikte ilerleyen yas ile hastalik riskinin arttig1 bir kanser
turtidiir. Avrupa ve Kuzey Amerika’da yapilan arastirmalar, NHL popiilasyonunun
ortalama yasinin 58 oldugunu gostermektedir. Bu yas Giiney Afrika popiilasyonlariyla
karsilastirildiginda yiiksek kalmaktadir (104,105,110,117,118). Gante ve arkadaslarinin
calismasi, NHL’ nin ortalama goriilme yas1 5. dekattir oldugunu belirtmektedir (119).
Bizim caligmamizda ise ortalama yas erkeklerde 51.8 ve kadinlarda 48.2 olmak iizere
toplamda 50,1°dir. Cinsiyet ve yas ile ilgili farkli sonuclar, ¢alisma popiilasyonlari,
cografya ve metodolojik farkliliklardan kaynaklanabilir. Ayrica, zaman i¢inde NHL
insidansinin degisebilecegi ve ortalama yasin da bu degisime tabi tutulabilecegi akilda
tutulmalidir. Bununla birlikte, kondillerin trabekiiler kemik yapisi incelendiginde, FB
degerinin yas ile birlikte degisen kemik kalitesi ve miktarindan etkilenebilecegi ifade
edilmektedir (120). Ancak FB degerinin yas ile degismedigini savunan c¢aligmalar da
mevcuttur (116). Bizim ¢alismamizda FB degerlerinin yas faktoriinden etkilenmedigi

gOriilmiistiir.

Non-Hodgkin lenfomanin, farkli etnik gruplar ve cografi bolgeler arasinda farkli
prevalanslara sahip oldugu bilinmektedir. Peh ve ark. 'nin ¢alismasi, Cinlilerde (%22,51-
79) NHL’nin daha yaygin oldugunu gostermektedir. Ardindan Malezyalilarda (%5-
16,37) ve Hintlilerde (%2,5-16) goriildiigiinii bildirmislerdir. Shah ve ark.’nin ¢aligmasi
ise Malezyalilar ve Cinliler arasinda esit oranda (%43,9) NHL insidansi oldugunu ve
Hintlilerde NHL olusumunun nadir oldugunu gostermistir. Yine aymi bolgede
Ramanathan ve ark. yaptigi ¢aligma Shah ve ark. 'nin ¢alismasiyla uyumlu bulgulara
sahiptir (111,121,122). Tiirkiye’de NHL hastaliginin etnik koken tutulumu ile ilgili veri
bulunmamakla birlikte bizim ¢alismamizda hastalarin %90,1°1 Tiirk ve %9,9’u Suriye
uyrukludur. Bu farkliliklar, etnik gruplar arasindaki genetik farkliliklar, yasam tarzi
faktorleri, ¢evresel etkenler ve diger bilinmeyen faktdrlerden kaynaklanabilir. Ayrica,

cografi bolgeler arasindaki farklilik da insidansi etkileyebilir.
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Lenf nodu tutulumu, NHL hastaliginin sik goriilen bir belirtisi olarak 6ne ¢ikar. Lenf
nodlari, lenfomanin baglangi¢ noktasi olabilir veya hastaligin yayilma paternini
gosterebilir. Hastaligin tedavi siirecinde onemli bir rol oynadigi i¢in lenf nodu
tutulumunun dogru degerlendirilmesi 6nemlidir. Ilgili ¢alismalar, bizim ¢alismamizla
benzer olarak, ozellikle servikal lenf nodlart olmak iizere lenf nodlarimin siklikla
etkilendigini gostermektedir. Laila ve ark. ilk bagvuruda lenf nodu tutulumunun %96
oldugunu bildirmislerdir. Togo ve ark. ise servikal lenf nodu tutulumunun %71.4
oldugunu bildirmislerdir (123). Calismamizda, lenf nodu tutulum orami yeni teshis
konmus ve aktif tedavi goren katilimcilarda %90 olmakla birlikte, bunun %72,5inin
servikal lenf nodu tutulumu oldugu goriilmistir. Bu veriler NHL'nin bas boyun
bolgesinde sik¢a goriildiiglinii ve bu lenf nodlarinin hastaligin tanist ve takibi acisindan

onemli oldugunu gostermektedir.

Non-Hodgkin lenfomada, ilk belirtiler arasinda lenfadenopati yaygin olarak goriiliir. Lenf
nodlar1 inflamatuar nedenlere bagli olarak biiyliyebilecegi gibi, etkilenen lenf nodu,
inflamatuar  nedenlerle biiyilyen nodlardan daha sert bir dokuya sahiptir.
Lenfadenopatinin sertligi ve palpasyona duyarliligi hastaligin seyrini degerlendirmek
acisindan onem tagir. Sert kivamli ve palpasyonda agrisiz lenf nodu tutulumu, genellikle
kotli huylu bir tutuluma isaret edebilir (20,21,24). Mahajan ve ark., 2023 yilinda
yayinladiklari bir vaka raporunda oral bolgede goriilen NHL’de sert kivamli ve agrisiz
servikal lenf nodu tutulumu tespit etmislerdir (124). Kantar ve ark. ise 2008 yilinda
yayinladiklar1 bir vaka raporunda NHL’de lenf nodunun sert ve agrisiz oldugunu
vurgulamislardir (125). Bizim ¢alismamizda ise toplam 78 NHL hastasinin 45’inde lenf
nodu tutulumu gézlenmistir. Bunlardan 17°si sert kivamli iken 28’1 yumusak kivamlidir.
Ayrica bu hastalardan 14’iinde palpasyonda agriya duyarlilik saptanmamisken, 31’inde
palpasyonda agriya duyarlilik tespit edilmistir. Bu sonuglar NHL hastalarinda
lenfadenopati  tlirlerinin  ve palpasyona hassasiyet durumlarmin cgesitliligini
vurgulamaktadir. Sert ve agrisiz lenf nodlari, hastaligin kot huylu bir sekilde
ilerleyebilecegine isaret edebilir. Bu nedenle, klinik muayene sirasinda bu bulgularin
degerlendirilmesi, hastalarin ydnlendirilmesi ve tedavi planlarmin olusturulmasi

acgisindan onemlidir.

Tseng ve ekibinin yaptig1 caligmalar, oral lenfoma vakalarinin anlasilmasinda 6nemli

bulgular sunmaktadir. Bu bulgulara gore, dis eti en sik etkilenen bolge olarak one
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¢ikmaktadir. Bunu damak, maksilla, mandibula, dil, yanak mukozasi, dudak ve agiz
tabani izlemektedir (126). Oral lenfoma vakalarinda siklikla goriilen radyografik bulgu
ise belirsiz sinirlara sahip olan osteolitik lezyonlardir. Bu lezyonlar osteomiyeliti veya
periapikal endodontik lezyonlar:1 taklit edebilir (47,48). Kusuke ve arkadaslarinin
calismasi, NHL’nin agiz iginde en ¢ok alveolar ¢ikintiyr/dis etini igeren bolgeyi
etkiledigini ve daha sonra en ¢ok etkilenen bolgenin damak bolgesi oldugunu
belirtmektedirler. Ancak bazi1 ¢alismalar, damak bolgesi dis etine gore daha fazla
etkilendigini gostermektedir, ve bu durumun Waldeyer halkasina yakinligiyla
iliskilendirilebilecegi diigtiniilmektedir (104,111,127-129). Agiz i¢inde goriilen NHL
vakalari, baz1 kotii huylu veya iyi huylu tiimérleri taklit edebilir. Ozellikle dis eti
etkilendiginde, piyojenik graniilom veya dis apsesine benzer bir goriintii olusturabilir
(130). Bizim ¢alismamizda, oral bolgede yumusak dokuda NHL tutulumu
gozlenmemistir. Bu, literatiirle karsilastirildiginda  farkli  bir sonug¢ olarak
degerlendirilebilir, ancak 6nemli bir not olarak ¢alismamizin oral lenfoma hastalar1 yerine
tim NHL vakalarin1 icerdigi ve bu nedenle farkli bir hasta grubunu temsil ettigi goz

oninde bulundurulmalidir.

Buric ve ark. 2010 yilinda yayimnladiklar1 vaka raporunda NHL’nin ¢ene kemiklerini
etkileyebildigini belirtmis ve ilk belirti olarak mandibular kanal genislemesinin
gorildigiini vurgulamiglardir (131). Mortazavi ve ark. (2019) yaymladiklar bir derleme
de NHL’nin mandibular kanal genislemesine yol agtigin1 vurgulamislardir (132). 2000
yilinda yaymlanmis bir vaka raporunda ise NHL’nin yine mandibular kanal da
genislemeye sebep oldugu bildirilmistir (133). Ayrica literatiirde yer alan pek ¢ok ¢alisma
NHL’nin mandibular kanal genislemesine yol acabildigi goriisiinii destekler niteliktedir
(134-136). Bizim ¢alismamizda ise NHL hasta gruplarinda saglikli kontrol grubuna gére
daha fazla mandibular kanal geniglemesi goriilmiistiir ve bu sonu¢ anlamli ¢ikmistir. Bu

durum literatiirde yer alan ¢aligmalarla uyumlu bulgulara sahiptir.

Munhoz ve ekibi 2017°de, mandibular kanal genislemesinin ekstranodal primer NHL ’nin
erken belirtisi olabilecegine isaret etmislerdir. Her iki vakada da hastada parestezi
goriilmedigi bildirilmistir. Buric ve ark. ise yayinladiklar1 vaka raporunda ilk belirti
olarak mandibular kanal genislemesinin goriildiigiinii bildirmislerdir (131,135). Bu vaka
raporlarinin aksine, NHL hastalarinda alt dudakta parestezi gelistigini bildiren ¢aligsmalar

da bulunmaktadir. Galan Gil ve ark. malignitelere bagh olarak mandibulada goriilen
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parestezilerin %20’sinden mandibula veya kafa tabanindaki NHL nin sorumlu oldugunu
bildirmiglerdir (137). Kemp ve ark. 40 NHL hastasindan 8’inde mandibular tutulum
oldugunu ve bu hastalardan 5’inde inferior alveolar sinir hasarina bagli parestezi
goriildiiglinii rapor etmislerdir. Bununla benzer olarak 40 NHL hastasindan olusan bir
calisma grubunda mandibulanin etkilendigi 7 hastadan 3’inde alt dudak parestezi
goriildiigii bildirilmistir. (104,138). Calismamizda, NHL hasta gruplarindaki 15 hastada
mandibular kanal genislemesi goriilmiis, bu hastalarin 2’si gecici bir paresteziden
bahsederken, 3’iide alt dudakta devam eden bir parestezi izlenmistir. Bunun yani1 sira 8
katilimci tat alma duyusunda azalma oldugunu belirtmistir. Saglikli grupta bu sikayetlerin
bulunmadigr goriilmiistiir. Tiim bu bilgiler goz onlinde bulunduruldugunda, dental
muayene esnasinda, buna neden olabilecek herhangi bir durum bulunmadigi halde
inferioar alveolar sinir hattinda parestezi goriilen durumlarda, dis hekiminin maligniteden

stiphelenmesi 6neren ¢aligsmalar 6n plana ¢ikmaktadir (139,140).

NHL hastalarinda oral bulgularin incelendigi ¢aligmalara literatiirde rastlanmamis, bu
nedenle oral tutulum gosteren NHL ¢alismalari derlenmistir. Larson ve ark. (1984)
yuriittiikleri arastirmada, oral tutulum goriilen 100 NHL hastasini incelemistir. Bu
calismada agiz i¢i NHL'nin %15-45'inin ¢enelerde meydana geldigini ortaya koymustur.
Eisenbound ve ark. (1984) 31 agiz i¢ci NHL vakasi tizerinde ¢alismis ve 14 hastada kemik
tutulumu oldugunu, bunlarin ise 5’inin mandibulada lokalize oldugunu tespit etmislerdir.
Bunun aksine, Etemad-Moghadam ve ark. (2010) oral NHL’nin mandibulada
maksilladan daha fazla goriildiigiinii soylemislerdir. Yine Ramanathan ve ark. NHL lerin
%38,1 kemik i¢i tutulum gosterdigini Ve en yaygin olarak mandibulanin etkilendigini
gozlemlemislerdir (47,141-143). Calismamiz, literatiir 1s181inda planlanirken, NHL nin
ozellikle mandibula tizerindeki etkilerine odaklanilmigtir. Oral NHL hastalar1 genellikle
alveolar kemik kaybina bagl agri, lokal sislik, {ilserasyon, dis eti 6demi veya dis
hareketliligi ile iliskilendirilmistir (49,107,144-147). Calismamizda NHL hasta
gruplarinda PL degisikliklerinin %47.5 oraninda izlendigi bulunmusken, saglikli kontrol
grubunda bu oran %41.6 olarak tespit edilmistir. Ayrica, ¢ene kemiklerinde radyolusensi
varliginin NHL hasta gruplarinda %34, saglikli kontrol grubunda ise %13 oraninda
oldugu gozlemlenmistir. Hem PL degisikligZi hem de radyolusensi varlig
degerlendirildiginde, hasta gruplar ile saglikli grup arasindaki farkin anlamli olmadigi

belirlenmistir. Bu sonuglar, NHL'nin alt ¢ene tizerindeki etkilerini incelemek igin 6nemli
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bir veri seti sunmakla birlikte, bu bulgularin derinlemesine degerlendirilmesi ve

dogrulanmasi i¢in daha biiyiik 6lgekli calismalar gereklidir.

Fraktal analiz yontemini dis hekimliginde ilk kez Sanchez ve Uzcategui, kemik yapisini
degerlendirmek ve analiz etmek i¢in kullanmistir (148). Bunu takiben FA yontemi dis
hekimliginde kendine genis bir uygulama alani bulmustur. Kemik Kkalitesi, peri-
implantitis, implantin primer stabilitesi ve erken yiikleme sonucu kemikte rezorptif
degisiklikler, temporomandibuler eklem hastaliklari, kemik ve kan hastaliklarinin ¢ene
kemikleri tizerindeki etkileri gibi ¢esitli konular literatiirde yer bulmustur. Ancak, ¢ok az
sayida vaka raporu NHL nin ¢ene kemikleri tizerindekini etkisini aragtirmistir. Bildigimiz
kadariyla bizim ¢alismamiz NHL’li hastalarda ¢ene kemiklerinde goriilen degisiklikleri

ve kemik mineral yogunlugunu degerlendiren ilk ¢alisma olacaktir.

Dis hekimliginde c¢ene kemiklerinde, kemik kalitesi ve mineral yogunlugu
degerlendirmek igin ¢esitli yoOntemler uygulanmaktadir. En yaygmn kullanilan
yontemlerden biri olan bilgisayarli tomografi cihazin pahali olmasi1 ve cihaza erigimin zor
olmasi, uygulanan radyasyon dozunun yiiksek olmasi gibi dezavantajlara sahiptir. KIBT
nispeten daha diisiik radyasyon dozuna sahip olmakla birlikte maliyet yoniinden
dezavantaj sergilemeye devam etmektedir. Histomorfometrik analizler, bu yontemlerden
daha net sonug¢ vermekle birlikte, 6rnek edilmesinin zor olmasi ve tekrarlanamayan tek
seferlik Ol¢iimler saglamasi, bu teknigin insanlarda kullanimini kisitlamaktadir. Bununla
birlikte FA, trabekiiler kemik kalitesini 2 boyutlu radyografilerde degerlendirmeyi
miimkiin kilan, invaziv olmayan, hassas bir goriintii analiz yontemidir (149,150). Ancak
literatiirde FB degerinin kemik hastaliklar1 tanisinda destekleyici bir belirteg olarak
uygulanmasina iliskin tartismali bulgular bildirilmistir. Bu konudaki anlagmazlik,
trabekiiler yapidaki karmasikligin FB degerlerinde artisa m1 azalisa m1 neden oldugu
konusundadir (87,151-153) (112,154,155). Bu ¢alismalarin sonuglarin1 yorumlarken,
metodolojik farkliliklarin bilincinde olunmali ve sonuglar daha genis bir baglamda
degerlendirilmelidir. Bizim ¢aligmamizda FB degeri saglikli kontrol grubunda NHL hasta
gruplarina gore daha yiiksek ¢cikmistir ve sonuglarimiz bize trabekiiler yapinin daha
karmasik oldugu durumlarda FB degerlerinin yiikseldigini gostermistir. Benzer sekilde,
Fraktal analizin ortognatik cerrahi ameliyatlarinin etkilerini inceledigi ¢alismalar, FB
degerlerinin ameliyattan hemen sonra azaldigini1 2 giin ile 6 hafta arasinda degisen

stirelerde tekrar artmaya basladigini bildirmislerdir (156) (157). Bu baglamda, FB
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degerlerindeki artisin kemik iyilesme siirecinden sonra kemik olusumu ve trabekiiler

patern {lizerindeki bir artig1 yansittig1 varsayilabilir.

Dental muayenelerin rutin olarak yapilmasi ve dental rontgenlerin bunun ayrilmaz bir
pargasi olmasi, ¢ene kemiklerinin degerlendirilmesinde biiyiik 6nem tasimaktadir. Dental
radyografiler invaziv olmayan, maliyeti diisiik ve yaygin olarak erigilebildikleri i¢in
popiiler bir goriintiileme yontemidir. Bu nedenle, OPG ile elde edilen FB degerleri, kemik
kaybinin anlasilmasinda destekleyici bir arag olarak kabul edilebilir. Fraktal analizin
sayisal sonucu, X-1silarina maruz kalmadaki degisikliklerden ve 1sin hizalamasindaki
kiiciik degisikliklerden etkilenmez, ancak FB degerlendirmesinden onceki goriintlii 6n
islemesi ve ROI se¢imi (sekil ve boyut) sonuglar etkileyebilir (100,158). Ozellikle
ROl’lerin konumlandirilmas1 6nemli olabilir. Calismamizda 6 adet ROI bolgesi
belirlenmistir. Bunlarin degismez ve o6l¢iim yapilabilir bdlgeler olmasina dikkat
edilmistir. Ayrica ROI bolgeleri segilirken NHL’nin mandibula iizerinde etkilerinin en
stk gozlendigi bolgeler tercih edilmistir. Dental radyografi ve fraktal analiz gibi invaziv
olmayan ve erisilebilir teknikler, kemik kaybmin degerlendirilmesinde 6nemli bir rol
oynayabilir ve NHL gibi hastaliklarin teshisinde destekleyici araglar olarak kullanilabilir.
Bununla birlikte, bu analizlerin giivenirligini artirmak i¢in ydntemin hassasiyetini

etkileyen metodolojik ayrintilara dikkat edilmesi 6nemlidir.

Ergiin ve ark. hiperparatiroid hastaliginin alveolar kemik yapisi tizerindeki etkisini FA ile
incelemisglerdir. Hastaligin tedavi Oncesi doneminde, kemikte meydana gelen
demineralizasyon ile FB degerlerinde azalma oldugu gozlenirken, paratiroidektomi
ameliyatindan sonraki iki yil i¢ginde kemikte remineralizasyon goriilerekFB degerlerinde
artig gozlendigini vurgulamiglardir (159). Orak hiicreli anemi hastalarini inceleyen bir
calismada 20 yas alt1 hastalarda FB degerinin, trabekiiler yap1 karmasikliginin azalmasi
ve daha gozenekli bir yap1 olusmasi nedeniyle daha diisiikk ¢iktig1 bildirilmistir (160).
Giimiissoy ve ekibi kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda FB degerlerinin saglikli
kontrollere gore daha diisik oldugunu gozlemislerdir (116). Ancak literatiirde NHL
hastalarinin OPG’leri {izerinden FA incelemesi yapilan bir ¢alismaya rastlanilmamuistir.
Bu durum, g¢alismamizin bu alandaki bir boslugu doldurabilecegi ve NHL hastaliginin ve
tedavisinin ¢ene kemikleri {izerindeki etkisinin anlasilmasina katki saglayacagin
diisiindiirmektedir. Calismamizda yeni teshis almis hartalarin FB degerleri en diisiik

goriiliitken bu degerlerin aktif tedavi alan hastalara benzer oldugu izlenmistir. Bu
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hastalarin FB degerlerinin remisyon donemindeki NHL katilime1r grubu ve saglikli
kontrol grubuna gore anlamli Slgiide diisiik oldugu goriilmiistiir. Bu sonuglar, NHL
hastalarinin kemik saglig1 iizerindeki potansiyel etkilerini daha ayrintili bir sekilde

anlamamiza yardimc1 olabilir ve bu alandaki gelecekteki arastirmalara rehberlik edebilir.

Kemik yapisindaki gozle goriilemeyen detaylari inceleyerek, radyografik muayeneye
katkida bulunacagi diisiiniilen fraktal analiz yontemi giiniimiizde daha sik kullanilmaya
baslanmistir. Updike ve arkadaslari (2008) periodontitis hastalifini dijitallestirilmis
periapikal radyografiler iizerinde degerlendirmis ve saglikli bireylerle ve periodontitisli
bireylerin ayirt edilmesinde faydali bir yontem iken, periodontitisin siddetini ayirt
etmekte yetersiz kaldigint belirtmislerdir (98). Endodontik lezyonlari inceleyen bir
calisma tedavi sonrasi iyilesme goriilen dislerin apeksleri hizasinda FB degerlerinde artig
oldugunu gostermistir (161). Bizim ¢alismamizda ise PL kayb1 ve radyolusensi goriilen
katilimcilar ile goriilmeyenlerin FB degerleri arasinda anlamli fark goriilmemistir. Bu
durum calismamizda ROI se¢iminin dental yapilari icermeyen ve lezyon bulunmayan

trabekiiler kemik bolgelerinde yapilmis olmasi ile agiklanabilir.

Non-Hodgkin Lenfomanin ana tedavisi kemoterapidir. Tedavide en yaygin olarak
kullanilan rejim siklofosfamid, hidrodaunorubisin, vinkristin ve prednizolon igeren bir
kombinasyondan olusur. Kemoterapi genellikle 6 ila 8 kiir stiresince uygulanir ve 2, 3
veya 4 haftalik dongiiler halinde verilir (111,162,163).

Lenfoma hastalarinda kemoterapi tedavisinin kemik yapisi tizerindeki etkileri ve
hastaligin kemik kaybina olan katkis1 giintimiizde tam olarak anlagilamamistir (164,165).
Kemoterapotik ajanlar, kemik metabolizmasini etkileyerek kemik kaybini artirma
potansiyeline sahiptir (8). Kemoterapi ile tedavi goren hastalar osteopeni ve osteoporoz
riski ile kars1 karsiya kalabilmektedir (166). NHL hastalarinda tani esnasinda goriilen
diisiik KMY'nin kemoterapi tedavisinden sonra iyilesme gosterebilecegi gibi daha da
kotiilesebilecegi de goriilmektedir (9,167). Kanser tedavisiyle ortaya ¢ikan KMY kaybi
genellikle kadinlarda menopoz sonrast goriilen KMY kaybindan veya erkeklerde yasa

bagl goriilen KMY’de azalmadan on kata kadar daha yiiksek olabilir (168-171).

Kemoterapi tedavisinden bagimsiz olarak NHL hastalarinda hastaligin erken evrelerinde

KMY’de azalma oldugu rapor edilmistir. Liu ve arkadaglar1 2022 yilinda yayinladiklari
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bir calismada NHL’nin ¢ene kemiklerinde periosteal reaksiyon olmaksizin kortikal
bozulma ile birlikte tekli veya ¢oklu osteolitik alanlar olusturdugunu bildirmistir (172).
Buna ek olarak Holmes ve ekibi HL i¢in uygulanan kemoterapi tedavisinin tamamlandigi
hastalarla saglikli bireyleri karsilastirmis ve KMY’de azalma oldugunu bildirmistir (165).
Biz ¢alismamizda kemoterapi kiir sayisinin artmasi ile ROI skorlar1 arasinda anlamli bir
iliski olmadigin1 gézlemledik. Sonuglarimiza benzer sekilde, Brown ve ark. kemoterapi
tedavisi goren hastalar ile tedavi olmamis kanser hastalarini karsilastirdiklarinda
kemoterapinin KMY {izerinde herhangi bir etkisi olmadigin1 gézlemislerdir (164). Bu
bulgular, kemoterapi ile tedavi edilen NHL hastalarinin kemik sagligini anlamamiza ve
bu hastalarin risklerini degerlendirmemize yardimei olabilir. Ancak, bu konuda daha fazla

arastirmaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

NHL hastalarinda kemoterapi kiirlerine steroid eklenmesi gerekliligi literatiirde yaygin
olarak yer bulmaktadir (173-177). Ancak, steroidlerin faydali etkilerine ragmen, gesitli
kanser tiirlerine sahip hastalarda steroid tedavisi ile osteopeni veya osteoporoz arasinda
bir iliski oldugunu gosteren yeterli kanit vardir (178-181). Bu nedenle, steroidlerin
kullanimi1 sirasinda kemik sagliginin izlenmesi ve gerekirse onleyici veya tedavi edici
onlemlerin alinmasi &nemlidir (182,183). Boylelikle, tedavinin yan etkileri asgari

seviyede tutularak hastalarin yasam kalitesi artirilabilir.

Ofshenko ve ark. kemoterapi ve es zamanli steroid tedavisi goren hastalarin %48'inde
tedavi siiresince %15'lik bir KMY azalmasi oldugunu izlemis ve steroid dozaji ile KMY
kayb1 derecesi arasinda anlamli bir iligki oldugunu ortaya koymustur. KMY ’de olusan bu
azalmanin tedavi bitiminden 6 aydan sonra iyilesme gosterdigini vurgulamiglardir (184).
Calismamizin sonuclar1 bu calisma ile benzer sekilde aktif kemoterapi tedavisi alan
hastalarin ROI degerlerinin, remisyonda olup aktif tedavi almayan hastalar ve saglikli
katilimcilardan daha diisiik oldugunu gostermistir. Ancak ¢alismamizda steroid dozlari
benzer seviyelerde kullanildigi igin, bu durumun kemoterapoétik ajanlardan mi steroidden

mi kaynaklandigi belirlemek miimkiin olmamuistir.

Steroid ile birlikte uygulanan kemoterapi rejiminin hastalarda KMY kaybina yol a¢tigini
ve bu durumun Oniline gegmek icin uygulanacak steroid dozunun azaltilabilecegini
bildirilmekle (185), hematolojik hastalig1 olan bireylerde KMY ’nin azalmis oldugunu ve

bu durumun osteoporotik kiriklara neden olabilecegini bildiren ¢alismalar bulunmaktadir
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(186)(187). Bu hastalarda tedavi rejimleri belirlenirken, steroidlerin 6zellikle uzun stireli
kullanimlarinin kemik saglig1 iizerindeki etkileri g6z 6niinde bulundurulmalidir. Bizim
calismamizda, steroid uygulanma sayisi ile ROI degerleri arasinda iliski bulunamamais
olmakla birlikte, kemoterapi ve steroid kullanilan hastalarda ROI degerlerinin istatistiksel
olarak anlamli olmasa da saglikli bireylerden daha diisiik oldugu gozlenmektedir. Ancak
tiim hastalarda steroid kullanildig1 i¢in bu durumun hangi ila¢ grubundan kaynaklandigini

anlamak miimkiin olmamuistir.
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6. SONUC

Goriilme siklig1 her gecen giin artan NHL hastaliginin ¢ene kemikleri iizerine etkisini
belirleyebilmek i¢in NHL hastast olan katilimcilar ile saglikli goniillii katilimcilarin
klinik ve radyolojik muayenesi yapilarak elde edilen bulgular kiyaslanmistir. Ayrica
fraktal analiz yontemi kullanilarak NHL hastas1 olan katilimcilar ile saghikli goniillii
katilimcilarin ¢ene kemigi mikromimarisi kiyaslamasi yapilan bu ¢alismada asagidaki

sonuclar elde edilmistir:

1. Non-Hodgkin  lenfoma hastalarinda  mandibular  kanal  genislemesi
goriilebilmektedir. Bu yilizden NHL hastalari dental muayenelerde dikkatli
incelenmelidir. Yine aynmi sekilde mandibular kanal genislemesi olan kisilerinde

NHL hastast olma ihtimali g6z 6niinde bulundurulmalidir.
2. Non-Hodgkin lenfoma hastaliginin oral bolgede yikici etkileri vardir. NHL oral

bolgede yumusak dokuda tutulum gostermeden de ¢ene kemiklerinde kemik

mikromimari yapisin1 bozarak kemik kalitesinde azalmaya sebep olabilir

Fakat NHL nin oral bolgedeki etkilerinin tam belirlenmesi i¢in daha fazla sayida ve daha

uzun takiplerin yapildig1 ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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