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HUCRE HASARI, HUCRE OLUMU VE ADAPTIF DEGIiSIKLIKLER

HUCRESEL HASARA YANIT YOLLARI - Biitiinlesik Stres Yaniti (ISR) (s. 1)

» Protein kinaz R (PKR), PKR benzeri ER kinaz (PERK), general control nonderebresibble 2
(GCNZ2) ve heme-regulated elF2a kinaz (HRI) denilen stres-duyarh kinazdan biri ile
baslayan, protein sentezini azaltan ve adaptasyonu saglayan sinyal agidir.

« Sonucta enerjinin korunmasi ve homestazin saglanmasi icin protein sentezi baskilanir,
ATF4 artar.

» Stres duyarl kinazlar, ayni zamanda otofajiyi ve katlanmamis protein yanitini da uyarir.

HUCRE HASARI MEKANIZMALARI - Hipoksik/iskemik Hiicre Hasarinda Baslica
Biyokimyasal Olaylar (s. 2)

« Hipoksinin ilk etkisi aerobik solunum Uzerinedir. Dolayisiyla ilk etkilenen organel
mitokondridir.

HUCRE HASARI MEKANIZMALARI - iskemi-Reperfiizyon Hasari (s. 3)

« iskemik dokularin reperflizyonu, eger hiicre hasari reversibl asamadaysa iyilesmeyi saglar
ancak irreversibl asamada ise hlcre hasarini arttirabilir. Buna iskemi-reperfiizyon hasari
denir.

IRREVERSIBL HUCRE HASARI VE HUCRE OLUMU - Proptoz (Pyroptosis) (s. )
* Non kanonik yolda; gram negatif bakterilerin intraselller lipopolisakkarit(LPS)’leri ile baslar.
- LPS'ler kaspaz 4 ve 5'i aktifler.

HIPERTROFi (5. 9)

Fizyolojik hipertrofi érnekleri: (s. 9)
HIPERTROFiI (s. 9)

Patolojik hipertrofiye en tipik érnek (s. 9)

METAPLAZI - Metaplazi Ornekleri (s. 10)

» Mezenkimal metaplazi 6rnedi myozitis ossfikanstir. (Travmalara bagli kas ici kanamalarda
kas dokusunda kikirdak veya kemik dokusu olusmasi)
* Metaplaziye neden olan etken ortadan kaldiriimazsa epitelde fonksiyon kaybina ve
malign transformasyona neden olabilir. (Akcigerlerde skuamoz hlicreli kanser gelismesi,
O0zofagusta adenokarsinom gelismesi gibi) Epitelyal metaplaziler reversibl, mezenkimal
metaplaziler irreversibl'dir. Eptelyal metaplazide malign transformasyon gorulebilir.
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Hucre ici Madde Birikim Ornekleri

¢ Parankimal hiicrelerde trigliserit birikimi.

* En sik gérilen organ karaciger. (Karaciger buyur, kivami yumusar, rengi sararir)
* Bunun disinda kalp, kas ve bébrekte gérilebilir.

* H&E — Sitoplazmada berrak vakouller

YAGLI DEGiSiKLIK * Histokimyasal boyasi — Sudan IV, Qil red O (kirmizi renk)

(STEATOZ): pe

KOLESTEROL *  Makrofajlar kolesterol yutarsa képiksu sitoplazmali gérinir.
(kopUksu hicre)

¢ Goruldigiu durumlar:

— Ateroskleroz,

— Nieman Pick tip C hst

— Ksantom (konnektif dokuda veya orgalarda kolesterol
birikimi),

— Ksantelazma (géz kapaginda birikim)

— Kolesterolozis (kronik kolesistitte safra kesesi
mukozasinda),

PROTEIN * intraselGler veya ekstraseller eozinofilik birikim.

* intraselGler — Proteinuride proksimal tubiil hiicrelerinde reabsorbsiyon damlalar, plazma
hicrelerinde fazla imminglobulin sentezi (Russel body), alfa-1 antitripsin eksikligi (hepatositler),
sitoplazmik iskelet protein birikimleri (keratin, desmin, vimentin, glial flament)

* Ekstraseliler — Amiloidoz

GLIKOJEN * Diabetes mellitus (DM)'ta hepatositlerde, myokard hicrelerinde, bébrek tubul epitelinde (Armani
Ebstein lezyonu) ve pankreas langerhans B hicrelerinde birikir.

* Glikojen depo hastaliklarinda bir ¢ok organ ve dokuda glikojen gérilebilir.

¢ H&E — Sitoplazmada berrak vakouller

* Histokimyasal boyas: — PAS veya best karmin (menekse-mor) (PAS +, diastaz duyarl)

HYALIN * HA&E ile intraselUler veya eksraseliler homojen pembe gérinim.
DEGiSIKLIK * intraseliler - reabsobsiyon damlaciklan, Russel cismi, Mallory cismi
e Ekstraseliler — Eski skar alanlari, DM ve hipertansiyonda arteriol duvarinda (hyalen arterioloskleroz)

ENDOJEN PiGMENT BiRiKiMLERI - Melanin (s. 11)

« Patolojik arttigi durumlar melanositik makdtiller, melanositik nevisler, malign melanom,
pigmentasyon bozukluklar ( lentigo, frekel, malesma.)

INFLAMASYON

HUCRESEL YASLANMA (s. 13)

« Hem hicre hasarini baslatan nedeni hem de ortaya ¢ikan nekroze doku artiklarini ortadan
kaldiran ve onarim surecini baslatan yanita inflamasyon denir.

FAGOSITOZ VE ZARARLI AJANIN ORTADAN KALDIRILMASI: - En 6nemli opsoninler;
(s. 15)

* Non opsonin tanima molekilleri: Makrofajlarda MAC-1, Toll-like reseptérler ve CD14'tar.

FAGOSITOZ VE ZARARLI AJANIN ORTADAN KALDIRILMASI: - Partikiiliin
Oldiurilmesi ve Parcalanmasi (s. 16)
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Kalitsal Lokosit Fonksiyon Bozukluklan

Lokosit Adezyon Defektleri

B2 integrinlerin (LFA-1 ve MAC-1) CD18 subinitinde defekt var.

Lt b aina i e Tekrarlayan ve yasami tehdit eden bakteriyal enfeksiyon.

Fukozil transferaz mutasyonuna bagh Sialy-Lewis X eksik.

e T Tekrarlayan bakteriyal enfeksiyon.

Fagolizozom Fonksiyon Defekti

e LYST gen mutasyonu ile giden OR hastalik
* Fagozom-lizozom fizyonunda defekt — degranilasyon defekti — enfeksyonlara
Chediak-Higashi Sendromu yatkinhk
* Nétropeni, nétrofillerde dev graniller, parsiyel albinizm, kanama bozukluklan,
norolojik defisit.

Mikrobisidal Aktivite Defektleri

¢ X'e bagli veya OR.
¢ NADPH Oksidaz kompleksinde mutasyon.
Kronik Graniulomatéz Hastalik e Superoksit Uretilemez, oksijene bagl éldurme islemi gerceklesemez. (mikrobisidal
aktivite bozulur)
¢ Tekrarlayan bakteriyal enfeksiyonlar géralor.

TLR Sinyal Defektleri * TLR3 mutasyonu —Tekrarlayan Herpes Simpleks ensefaliti

* Coklu TLR’lerde sinyal iletimi bozulur — agir bakteriyal enfeksiyonlar (6zellikle

MyD88 Mutasyonu pndmoni).

¢ Tip | interferon (IFN-o, IFN-) defektleri: Viral enfeksiyonlara yatkinlik, agir
COVID-19 formlaryla iligki.
Sitokin Bozukluklan * IL-12 reseptor mutasyonu veya IFN-y reseptor mutasyonu: Th1 cevabi bozuk
— hicre ici bakterilere (6zellikle dusUk virGlansh ¢evresel mikobakteriler) karsi
duyarhlik.

ARASIDONIK ASIT (AA) METABOLITLERI - Lipoksinler (s. 19)

 Lipoksinler nétrofil kemotaksisini ve nétrofillerin endotele adezyonunu inhibe eder. Dolayisiyla
I6kotrienlere zit etkilidir ve antiinflamatuar mediatérdur.

ARASIDONIK ASIT (AA) METABOLITLERI - Prostoglandinler ve Tromboksan A2 (s.
20)

« Mat hiicrelerinde PGD, diger hiicrelerde PGE
sentezlenir. PGD2 ve PGE2 vazodilatasyon ve vaskduler

SITOKINLER - TNF, IL-1 ve IL-6 (s. 20)

« TNF ve IL-1’in inflamasyondaki baslica gérevi endotel aktivasyonudur. Endotel ylzeyinde
adezyon molekdllerin (E-selektin, P-selektin, endotelyal adezyon molekdilleri) ekspresyonu
arttirir. Endotelde prokoagulan aktiviteyi arttirir.

KOMPLEMAN SISTEMI (s. 21)

Fonksiyonlari;

* C3a, C5a ve az miktarda C4a mast hicrelerinden histamin salinimini uyararak vaskuler
permeabiliteyi arttirir ve vazodilatasyona neden olurlar. C3a, C4a ve C5a’ya anaflatoksinler
denir.

» C5a lokositler icin guclu bir kemotaktik ajandir.

» C5a notrofil ve monositlerde lipooksijenaz yolunu aktive eder.

* C3b ve iC3b opsonindir.

* C5b-C9 (MAK) hiicreyi su ve iyonlara gecirgen hale getirerek osmotik lizizsle hticreyi oldurur.
(mikrobisidal) Neisseria gibi hlicre duvari ince bakterilere etkilidir.

INFLAMASYONUN SiSTEMIK ETKILERI (s. 24)
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« Akut faz reaksiyonlari: Ates, |6kositoz, akut faz proteinlerinde artis, istahsizlik, halsizlik,
uykuya egilim, titreme hissi, tasikardi ve kan basincinda artma.

IMMUN SISTEM PATOLOJiSi

DOGAL (INNATE) IMMUNITE (s. 25)
« Adaptif immuniteden farkl olarak antijene 6zgullik bulunmaz ve hafiza olusturmaz.

IMMUN SISTEM HUCRELERI - T lenfositler (T hicreleri) (s. 27)
e Olgun T lenfositler CD4+, CD8+ ve CD25+ T lenfosit olarak ayrisirlar.
« Antijen sunan hicre (APC)'lerin ylzeyinde MHC Class Il ile sunulmus peptid antijenleri

tanirlar.
£ CD4+ (T helper) Hicreler

Th1 lenfositler Th2 lenfositler Th17 lenfositler

Uretilen major IFN-y IL-4, IL-5, IL-13 IL-17, IL-22

sitokinler

Hicreyi uyaran IFN-vy, IL-12 IL-4, IL-25, 1I-33, TSLP TGF-8, IL-1, IL-6, IL-23

sitokinler

immonolojik Klasik makrofaj aktivasyonu (M1) | IgE Gretimi Nétrofil ve monosit

reaksiyonu Eozinofil ve mast hicre aktivasyonu | toplanmasi

Etkili oldugu intraseliler mikroorganizmalar Parazitler EkstraselUler bakteriler,

mikroorganizmalar mantarlar

Hastaliklarda roli Otoimmin ve diger kronik Alerjik hastaliklar Otoimmun ve diger
inflamatuar hastaliklar (psériazis, kronik inflamatuar
granilomatéz inflamasyonlar hastaliklar (inflamatuar
gibi) barsak hastaliklari, psériazi

multiple skleroz)

iMMUN SISTEM HUCRELERI - B lenfositler (B hiicreleri) (s. 23)
» Kemik iligi kokenli ve kemik iligi ve lenf nodunda olgunlasan hicrelerdir.

iMMUN SIiSTEM HUCRELERI - Dendritik Hiicreler (s. 23)

« ki tipi vardir: —interdigitating dendritik hiicreler yiiksek oranda MHC Il ekspresyonu
icerdigi icin protein yapida antijenleri T lenfositlere sunar. Antijenlerin bol oldugu epitel altinda
veya organlarin intertisyumunda ¢ok sayidadir. Epidermiste lokalize olan immatur dendritik
hicrelere langerhans hticreleri denir — Folikuler dendritik hiicreler dalak ve lenf nodlarinda
germinal merkezlerde bulunur. Bunlar B lenfositlere antijen

IMMUN SiSTEM HUCRELERI - Mast Hiicreleri (s. 29)

* IL-3 ve IL-7 hematopoez stimUlasyonu yapar. IL-3 eritropoez, IL-7 lenfopoezde etkilidir.
* IL-12 (APC'ler salgilar) CD4+ T lenfositlerin Th1l’e diferansiyasyonunu saglar.
* IFN-y (Th1l ve NK hicreleri salgilar) makrofaj aktivasyonu yapar.
* IL-2 T lenfositlerin proliferasyonunu ve bellek T lenfositlerin olusmasini saglar.
* IL-4 B lenfositlerden IgE antikor sentezini saglar.
 IL-5 kemik iliginde eozinofil stimllasyonu ve aktivasyonunu saglar.
* IL-13 mukus sekresyonu ve makrofajlarin alternatif yoldan (M2 makrofaj) aktivasyonunu
saglar.
* B lenfositlerden IgE antikor sentezini saglar.
* IL-17 (Th17 salgilar) nétrofil ve monositlerin toplanmasini saglar.
* T lenfositlerin hepsinde CD3 bulunur. Helper T lenfositlerde CD4, sitotoksik T lenfositlerde
CD8 bulunur.
e B lenfositlerde CD19, 20, 21, 40, 79 bulunur.
* NK hucreler CD16 ve CD56 iceiriler.
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* Langerhans hucreleri CD1a igerirler.
» Kemik iligindeki hematopoetik kdk hiicre CD34 igerir.

TiP 1 (ANi) ADR (ANAFLAKTOID REAKSIYONLAR) (s. 29)

« Daha 6nce duyarli hale gelmis bir bireyde antijenin, mast hlicre ylizeyindeki IgE antikoruna
baglanmasi ile tetiklenen, hizli gelisen immin yanittir.

TiP 4 ADR (T HUCRE ARACILI HASTALIKLAR) - CD4+ T Hiicre Aracili inflamasyon
(Gecikmis tip hipersensitivite) (s. 31)

« Uzamis gecikmis tip hipersensitivite reaksiyonunda grantlomaté6z inflamasyon izlenir. APC’ler
tarafindan antijen sunuldugunda, Thl hicrelerin salgiladigi IFNy'nin etkisi ile makrofajlar aktive
olur ve epiteloid hicrelere ve multintkleer dev hlcrelere donusur. Epiteloid hicrelerin
birikmesiyle grantlomlar meydana gelir.

TiP 4 ADR (T HUCRE ARACILI HASTALIKLAR) - CD8+ T Hiicre Aracili inflamasyon .
31)

« CD8+ sitotoksik T hiicreler antijen eksprese eden hedef hiicreleri éldiirir. Olum perforinin
etkisiyle osmotik lizisle veya granzim veya Fas-FasL etkilesimi sonucu apoptozia
olmaktadir.

PRIMER (KALITSAL) iMMUN YETMEZLIKLER - Agir Kombine immiin Yetmezlik
(Severe Combined Immunodeficency/SCID) (s. 36)

e Bu zincir IL-2, IL-4, IL-7, IL-9, IL-15 IL-21 icin ortaktir. Bunlarin icinde en dnemlisi IL-7
reseptéradar.

PRIMER (KALITSAL) iMMUN YETMEZLIKLER - Hiper IGM sendromu (s. 37)
T hicre ylzeyindeki CD40L mutasyonu ile karakterize immin yetmezlik hastaligidir.

SEKONDER iMMUN YETMEZLIKLER - AIDS (Kazanilmis Immiin Yetmezlik

Sendromu) (s. 37)

e HIV enfeksiyonunda son doneme kadar hipergamaglobulinemi ve lenf nodlarinda germinal
merkezlerde hiperplazi gérulir. ilerleyen dénemde T hiicre destedi daha da azalacagdi icin
humoral immiinite de bozulur ve kapsulli bakteri enfeksiyonlar artar. Bu donemde B hticre
cogalmasi durur ve follikller kiicUlir. Yani lenf nodlarinda atrofiler gelisir.

« HIV'in saldirdigi ikinci alan santral sinir sistemidir. Enfekte olan hiicreler makrofajlar ve
mikroglialardir. Dolayisiyla beyin tutulumu sadece M-tropik suslarda goérultr. Mikroglialardan
salinan IL-1, IL-6 ve TNF-alfa ile SSS etkilenir.

AMILOIDOZ s. 33)

- Hatali katlanmis veya mutant proteinlerin ekstraselller alanlarda birikimi ile karakterize
hiicre hasan ve fonksiyon bozukluguna neden olan bir hastalktir.

AMILOIDOZ s. 39)
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z Amiloidoz Siniflamasi
Amiloidoz tipi Biriken fibril

i Onci maddesi Hastalhk Onemli szelligi
protein
Sistemik (generalize) amiloidoz
AL amiloidoz AL lg hafif zinciri ( Multiple fnyelt-:m gll_)l X En sik amiloid tipi.
veyad ) plazma hicre diskrazileri
Serum amiloid En sik nedeni
AA amiloidoz AA asosiye protein Kronik inflamasyonlar . .
romatoid artrit.
(SAAP)
ATTR (t tireti
. ( o] ATTR-wild tip Transtiretin Yashlarda gérilir. En sik kalp tutulur.
amiloidoz
Herediter amiloidoz
Ailevi Akdeniz Atesi Serum omiloid En sik herediter
(FMF) AA asosiye protein amiloidoz tipi.
(SAAP)
Familyal amiloidik
?ml yu. amtloici ATTR-variant Transtiretin
noéropatiler
Lokalize amiloidoz
Beyind il
Senil serebral amiloidoz | Amiloid beta (Ap) APP Alzheimer hst eyinds seni
plaklarda
. . _— —_— _ . . Tiroid stromasinda
Endokrin amiloidoz Kalsitonin Kalsitonin Tiroidin meduller karsinomu birikim
iriki
Kulsd‘lye. ep.lielzul ) ODAM ODAM Kalsifiye .epl-fel)._r_al ) Am||o|c! ur.efe-r.'n e? sib
odonbtojenik tomoér odonbtojenik timér odontojenik tomér

ONARIM VE YARA IYILESMESI

EKSTRASELULER MATRIKS (ESM) - Fibroz yapisal proteinler (kollajen, elastin) (.
42)

« Kollajen: Ekstraselller matrikste en fazla bulunan proteindir. Fibriler (Tip I-1I-IlI-V) veya non
fibriler (Tip IV-VII-IX) yapida olabilir. En sik tip | kollajen bulunur. Fibriler kollajenler bag
dokusunda ve skar dokusunda bol miktarda bulunur. Gerilemeye karsi direng olusumunu
saglar. Osteogenezis imperfekta ve Ehler Danlos sendromunda kollajen sentezinde genetik
mutasyonlar vardir. Non fibriler kollajenlerin en 6nemlileri Tip IV ve Tip VIl kollajendir. Tip IV
kollajen bazal membran yapisinda bol miktarda bulunur. Tip VIl kollajen dermo-epidermal
bileskede ve Tip IX kollajen omurlar arasi disklerin yapisinda bulunur.

SKAR DOKUSU (NEDBE) iLE ONARIM (s. 43)

haftalarca devam eder. Kollajen sentezi ve birikmesinde en dnemli sitokin TGF-B'dir.

* Fibroblastlarin bazilari diz kas aktin iceren myofibroblastlara farklilasir. Myofibroblastlar
kontraktil aktivitesi ile yara kenarlarini kasarak yaray! kapatmaya calisir. Buna yaranin
kontraksiyonu denir.

« lyilesme ilerledikce ¢ogalan fibroblastlar ve yeni damarlarin sayisi azalir ancak fibroblastlar
daha fazla kollajen sentezlerler. Boylece gerilmeye karsi direng artar. Bu evreye yaranin
matirasyonu denir. Onarimin baslangicinda sentezlenen tip lll kollajenden daha esnek olan tip |
kollajene deg@isim olur. Matlirasyon asamasi aylarca devam eder ancak iyi dikilmis bir cilt
yarasinda bile yara direnci, 3 ay icinde normal derinin %70-80’ine ulasabilir ve bu asamada
kalir.

* Son asamada matriks metalloproteinazlar (MMP) dokunun sekline gére sentezlenen kollajeni
modifiye eder ve yeniden sekillendirir. Bu asamaya remodeling denir.

ANJIYOGENEZ - Anjiyogenez Mekanizmalari (s. 44)
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« Anjiyogenez inhibitorleri » Anjiostatin, Vazostatin, Endostatin, Trombospondin.

KUTANOZ YARA iYILESMESI - Sekonder iyilesmenin Primer Yara lyilesmesinden
Farklar (s. 45)

ve kendiliginden regrese olabilir. TGF-B’'nin asiri artisi

KUTANOZ YARA iYILESMESI - Primer iyilesme Evreleri (s. 45)

+ Sekonder yara iyilesmesi zedelenen doku miktari fazla ise, apse, llser, nekroz gibi buyik
miktarda doku kaybi varsa, sttlre edilmemis deri yaralari ve permenant dokulardaki
zedelenmeler agirlikh olarak skar dokusu ile onarilir.

HEMODINAMIK BOZUKLUKLAR, EMBOLIZM VE SOK

ANORMAL KAN AKIMI (TURBULAN KAN AKIMI VEYA STAZ): (s. 49)

« Kardiyak ve arteryal trombis olusumunun en sik nedeni— endotel hasari; diger nedeni
tarbdlan akim.
* Vendz trombds gelisiminin en sik nedeni — staz; diger nedeni hiperkoagdilabilite.

HIPERKOAGULABILITE - Trombiislerde Morfoloji (s. 50)
« Zahn cizgileri arteryal trombdslerde belirgindir, ven6z tromblslerde de gorulebilir.

EMBOLIZM (s. 51)

e Trombliisiin olustugu damara gore tromboemboliler, pulmoner ve sistemik tromboemboli
olmak Gzere ikiye ayrilir.

YAG EMBOLISI (s. 51)
» Yag ve kemik iligi embolisi multiple farktirll kisilerin %90°da gorilir ancak bunlarin %10’unda
klinik olusur.

INFARKTUS - infarktiis gelismini etkileyen faktorler (s. 52)

« Damar yapisi: Akciger, karaciger, kolda cift kan akimi oldugundan iskemik infarktlise direncli
iken kalp, bobrek ve dalak gibi ug-arteryal dolasima sahip dokularda infarktiis daha kolay
goriliir. infarktis gelisiminde en dnemli faktérdir.

SOKUN EVRELERI (s. 53)

Progresif Faz: Dokularda hipoksinin gorildigi evredir. Anaerobik solunum sonucu dokularda
laktik asit birikir ve pH azalir, sonuc olarak metabolik asidoz gelisir. Bu asamada asidoza
bagl koroner ve serebral damarlarda da vazokonstriksiyon gelisir.

[{e]JW.V4|

BENIGN TUMORLER s. 55)

* Benign epitelyal tiimoérler; — Adenom: Glandiiler (bez) yapilardan kdken alan benign
epitelyal timor. — Papillom: Epitelyal ylzeylerden parmak benzeri cikinti olusturan benign
epitelyal timor. — Kistadenom: Genellikle over gibi dokularda buyik kistik kitleler olusturan
benign epitelyal timoér. — Papiller kistadenom: kistik bosluklara dogru papiller cikinti olusturan
kistadenom. — Polip: Benign ya da malign bir neoplazi, mukozal ylizeyden disa dogru
makroskobik cikinti olusturuyorsa buna polip

MALIGN TUMORLER s. 55)

« Karsinomlar; — bazilar kdken aldigi hiicre tipine gére (skuamdz hiicreli karsinom, bazal hiicreli
karsinom), — bazilari glanduler paternde gelisimine gore (adenokarsinom), — bazilar kéken
aldigi organin ismine gore (renal hicreli karsinom, hepatoseliler karsinom, adrenokortikal
karsinom)
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isimlendirilir.

MALIGN TUMORLER s. 56)

Timérlerin isimlendirilmesi

Koken aldigi doku Benign Malign

Tek parankimal hicre tipi

Mezekimal orjinli timérler

Bag dokusu ve tirevleri Fibrom Fibrosarkom
Lipom Liposarkom
Osteom Kondrosarkom
Kondrom Osteosarkom

Endotel ve benzeri hicre tipleri

Kan damarlan Hemanjiom Anjiosarkom

Lenfatik damarlar Lenfanjiom Lenfanjiosarkom

Mezotel Soliter fibréz tOmdr Mezotelyoma

Beyin zarlarn Menengiom Invaziv menengiom

Kan hicreleri ve benzer hicre tipleri

Hematopoetik hicre Lésemi

Lenfoid doku Lenfoma

Kas

Doz kas Leiomyom Leiomyosarkom

Cizgili kas Rabdomyom Rabdomyosarkom

Epitelyal orjinli timérler

Skuamdz epitel hicresi

Skuaméz hiereli papillom

Skuaméz hucreli karsinom

Derinin veya deri eklerinin bazal hiicresi

Bazal hicreli karsinom

Melanositler Nevis Malign melanom

Glandlan veya duktuslar déseyen epitel | Adenom Adenokarsinom
Papillom Papiller karsinom
Kistadenom Kistadenokarsinom

Respiratuar sistem

Bronsiyal adenom

Bronkojenik karsinom

Renal epitel

Renal tubiler adenom

Renal hicreli karsinom

Karaciger hucreleri (hepatositler)

Hepatoseliler adenom

Hepatoseliler karsinom

Uriner sistem epiteli

Urotelyal papillom

Urotelyal karsinom

Plasenta epiteli

Mol hidatiform

Koryokarsinom

Testikiler epitel (germ hucreleri)

Seminom
Embryonal karsinom

Birden fazla neoplastik hicre tipi iceren timérler (Mikst timérler)

Tukorok bezi

Pleomorfik adenom

Malign mikst tomaér

Renal taslak

Wilms t0mori

Birden fazla germ tabakasindan kéken alan timéorler

Gonadlar veya embryonel kalintilardaki
totipotent hicreler

Matir teratom, dermoid kist

immatir teratom

DIFERANSIYASYON (FARKLILASMA) VE ANAPLAZI (s. 57)

« Bir timorin kéken aldigi 6nci hicresine morfolojik ve fonksiyonel benzerligine

diferansiyasyon denir.

METASTAZ (s. 59)

+ Metastazin en sik gorildigu organlar —» Akciger (en sik), karaciger, kemik, beyin

EDINSEL PREDISPOZAN DURUMLAR (s. 60)

* Prekiirsor Lezyonlarin en énemlileri sunlardir: — Brons mukozasinda skuma6z metaplazi —
Endometrial hiperplazi —Oral kavite, vulva ve peniste |6koplaki — Oral kavitede eritroplaki —

DUSGUNCEM| TEMEL & ORAL PATOLOJi
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Kolonda adenomatoz polipler
« imminyetmezlik Durumlan: Ozellikle hiicresel imminitenin bozuldugu durumlarda
onkojenik virlslere bagh kanserler ortaya cikar. En sik lenfoma goérulur.
KANSERIN MOLEKULER TEMELI (s. 62)
— Tumor sipresor genler: Kontrolsiiz hiicre cogalmasini engelleyen genlerdir. Bu gen
mutasyonlarinda kanser gelisebilmesi icin her iki alelde de inaktive edici mutasyonlar gereklidir.
— Apoptozu diizenleyen genler: Apoptozu indlikleyen genlerde inaktive mutasyonlar,
apoptozu inhibe eden genlerde aktive mutasyonlar kanser gelisiminde rol oynar.
INVAZYON VE METASTAZ BASAMAKLARI (s. 65)
* Sonra metastatik alanda kolonize olur.

iMMUNOHISTOKIMYA (s. 66)

Tomérlere Karsi Savunma ve Tomoérin imminiteden Kagisi

Sitotoksik T Oellikle viruslerle gelisen tmérlere karsi etkindirler.
lenfositler (T¢/s) MHC Class | ile etkilegsime girerler ve tUmérlere kargi en etkin savunmayi saglarlar.
NK hicreleri Onceden sensitize olmadan timérlere karsi defansi olusturur.
IL-2 ve IL-15 ile aktive olurlar.
Makrofajlar Salinan oksijen radikalleri ile ttmér hicrelerine saldinrlar.
TUmorin * PD-L1 (programmed cell death ligand 1) ve PD-L2 salgilayarak Te/s Uzerindeki PD-1 reseptérine
immoniteden baglanir ve Te/s’ler cevapsiz hale gelir.
kacgis ¢ Tumér hicrelerinde CTLA4 upregilasyonu gerceklesir bunun sonucunda ko-stimulasyon inhibe
edilir.

* Tumér hucrelerinde TGF-beta, galektin, lektin benzeri faktér gibi immunsipresif mediatérler
salinir ve immun cevaptan kacilir.

ORAL PATOLOJIYE GIRIiS

ORAL MUKOZA HiSTOLOJiSi (s. 63)

Deri/Mukoza Hastaliklarinda Kullanilan Klinik Terimler
. Makiil (Leke) Mukoza ile ayni seviyede ¢api 1 em’den kicik lezyon
Mukoza ile AYNI SEVIYEDE
Yama (Patch) Mukoza ile ayni seviyede ¢api 1 em’den biyik lezyon
Papil Mukozadan kabarik 1 em’den kiguk lezyon
Nodul Mukozadan kabarik 1 cm’den buyik lezyon
Plak Papullerin birlesmesi 1 cm’den biyiik lezyon
Mukozadan KABARIK :
Vezikil Ici sivi dolu 1 em'den kicgik lezyon
Bul ici sivi dolu 1 cm’den biyiik lezyon
Pistil ici puy dolu kesecikler
L Erozyon Epitelin yUzeyel kaybi
Mukozadan COKUK =
Ulser Epitelin bazal membrani da igine alan tam kat kaybi
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ORAL MUKOZANIN VEZIKULOBULLOZ HASTALIKLARI

HERPANJINA (s. 70)

« Coxsackie (Tip A1-6, A8, A10, A22, B3) virlslerin neden oldugu, kontamine tiklrik ve diski ile
bulasabilen bir hastaliktir.

PEMFiGUS (s. 71)
« Deride Dg-3 ve Dg-1 bulunurken oral mukozada sadece Dg-3 bulunur.
» Pemfigusda epitel kolayca ayrilma ve erozyone olma egilimindedir. (Nikolsky bulgusu)

« Klinik tipleri: Pemfigus vulgaris, pemfigus vejetans, pemfigus pemfigus foliaceus,
paraneoplastik pemfigus.
* En sik gortlen tipi ve oral mukozayi da en sik tutan tipi pemfigus vulgaristir.
* Pemfigus vulgaris ve pemfigus vejetansta Dg-1 ve Dg-3'e karsi; pemfigus foliaceusta Dg-1'e
karsi antikor gelisir.

PEMFiGUS - Pemfigus Vulgaris (s. 71)
« Dg-1 ve Dg-3'e karsi antikor gelisir.

« Oral Pemfigus vulgariste Dg-3’ karsi IgG antikoru. » Ag-Ab kompleksleri kompleman aktive
eder. -» C3'Un

PEMFIGUS - Pemfigus Vejetans (s. 72)
e Dg-1 ve Dg-3'e kars! antikor gelisir.

MUKOZ MEMBRAN PEMFiGOID (MMP) (SKATRISYEL PEMFiGOID) (s. 72)
» Gelisen antikorlar siklkla IgG tipindedir.

ORAL MUKOZANIN ULSERATIF LEZYONLARI

TRAVMATIK ULSERASYONLAR (s. 74)

Eozinofillerden Zengin Travmatik Ulseratif Graniilom (TUGSE): (s. 74)

+ Genellikle dil, dudak veya yanak mukozasinda goérulen, travmayla iliskili nadir reaktif
lezyondur.

« En sik dilin lateral kenarinda gorulur.

« Kronik lokal travmalar (keskin dis kenari, kirik restorasyonu, protez travmasi, yanak/dil
Isirma, ortodontik aparey gibi) neden olur.

« Klinik goriuniumii agrili veya agrisiz, derin Ulser seklinde tek lezyon izlenir. Kenarlari kabarik
ve sert olabilir, cevresinde eritem gérulebilir. Klinik gérinimu skuamoz hicreli karsinomla
karisabilir.

+ Genellikle orta-ileri yaslarda gorulir. Ancak bebeklerde alt kesici dislerin cikmasi sonucu
beslenme sirasinda dilin veya alt dudagin tekrarlayan travmalarina bagli gelisebilir (Riga-Fede
hastaligi).

TRAVMATIK ULSERASYONLAR - Eozinofillerden Zengin Travmatik Ulseratif

Graniilom (TUGSE) (s. 75)

- Histopatolojisinde ylizey epitelinde Ulserasyon, altinda grantilasyon dokusu ve yogun
inflamatuar hiicre infiltrasyonu vardir. infiltrasyon eozinofillerden zengindir, beraberinde
lenfositler, plazma hiicreleri ve histiositler goérulir. Granilom gorilmez.

KONJENITAL SIFILIZ (s. 75)
« Bebekte; - intertisyel keratit, - 8. sinir tutulumuna bagli sagirlik, - Dis bulgular gérulir.
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KONJENITAL SIFILIZ (s. 76)

« Dis bulgulari: -Genellikle kalici disler etkilenir. En sik tiist orta kesici disler etkilenir. Kesici
disler kuicuk, fici seklinde ve uca dogru incelir

Hutchinson disleri). Kesici kenar bazen siirmeden 6nce olusan ve radyolojik olarak gorilebilen
hilal seklinde bir centik

gosterir.

- ilk az1 disleri kubbe seklinde (ay azi disleri) veya sikistiriimis nodiiller iceren piriizli,
cukurlasmis bir oklizal yuzeye sahip olabilir (dut az1 disleri) - Bu etkiler Trepenoma pallidom
tarafindan dis folikilinin enfeksiyonundan kaynaklanmaktadir. Sonucta kronik inflamasyon,
fibrozis, gelismekte olan dislerin sikismasi ve ameloblast tabakasinin bozulmasina baglidir.

TUBERKULOZ (s. 76)

« Oral mukozada tipik lokalizasyonu dil dorsumunda yerlesmis ilserlerdir. Ulser genellikle
koseli veya yildiz seklindedir.

NOMA (CANCRUM ORIS s. 76)

» Nekrotizan/Gangrendz stomatit olarak ta bilinen, dis etinde akut nekrotizan ulseratif
gingivitis olarak baslayan ve ¢ene ve yuzin bir kismina yayilan, orofasiyal dokularin
destriiksiyonu ile giden ciddi bir agiz enfeksiyonudur.

» Progresif bir enfeksiyondur ve yetersiz tedavi edilirse lumcul olabilir.

» Fusobacterium necsophorum, Prevotella intermedia ve spirosochates gibi polimikrobiyal
anerobik bakteriler neden olur.

» Yoksulluk, yetersiz beslenme, kot agiz hijyeni en 6nemli etyolojik faktordr.
« 10 yasin altindaki cocuklan etkiler.

« Lezyon gingival veya bukkal mukozada agnili UGlser olarak baslar, cevre dokuya hizla yayilan
nekrozlar sonucu kemik doku ve disler aciga cikar.

+ Mortalite orani yuksektir.

AFTOZ ULSER (REKURRENT AFTOZ STOMATIT) - Minér aft s. 77
Ulserlerdir (minor aft'larda sinir 10 mm'dir).

AFTOZ ULSER (REKURRENT AFTOZ STOMATIT) - Major aft (Sutton hastaligi) (s. 77)
« Lezyonlar genellikle 1 cm'den bluyiik ve krater tarzindadir.

ERITEMA MULTIFORME (EM) - Oral Bulgular (s. 79)
» Siddetli vakalarda dudaklarda kabuklanma ve llserasyon, yogun agri vardir.

ORAL MUKOZANIN BEYAZ LEZYONLARI

BEYAZ SUNGERIMSi NEVUS (s. 79)
* Mukoza gerildiginde beyazlik kaybolmaz.
« Premalign degildir.

FOKAL HIiPERKERATOZ (FRiKSiYON HiPERKERATOZU) (s. 80)
* Premalign degildir.

NiKOTIN STOMATIT (. 80)

« Damakta epitelyal hiperplazi ve hiperkeratoza bagl beyaz yuvarlak alanlar seklinde izlenir.
Bu alanlarin ortalarinda minér tikrik bezlerinin duktuslarindaki inflamasyona bagli kirmizi
benekli gorinium izlenir. Beyaz plak bazen dizensiz kaldirim tasi veya mozaik goriintisu
olusturabilir.
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« Sigara iliskili diger beyaz lezyonlarin aksine nikrotin stomatiti malign transformasyon
gostermez ancak revers smoker'larda malignite riski vardir.

AKTIiNIK CHEILITIS (SOLAR CHEILITIS) (s. 81)

« Alt dudak vermilion sinirinda gri beyaz hafif sis ve sert lezyon izlenir. ilerlemis vakalarda
dlzensiz goruntd, hiperpigmentasyon ve keratozisten olusan alacali gérinim olabilir. Kronik
Ulserler ve erozyon gorulebilir..

PROLIFERATIF VERRUKOZ LOKOPLAKI (s. 83)
» Baslangicta diz I6koplaki olarak baslar. = Yillar icinde noduler/verrikéz gérinim kazanir. —»
Zamanla skuamoz hicreli karsinom gelisir.

LIKEN PLANUS - Patogenez (s. 84)

- Baslaticl faktor (stres, dental materyal, ilag, enfeksiyon vb) » CD4+ ve 6zellikle CD8+ T
lenfositler, epitel-bag dokusu birlesim hattinda yogun infiltrasyon yapar.
* Epiteldeki endojen ve eksojen antijenler Langerhans hucrelerine tutulur ve CD4 ve CD8 T
lenfositlere sunulur. - CD4 T lenfositler aktive olur ve sitokinler salgilayarak kronik
inflamasyona (epitel-subepitelyal stroma bileskesinde bant benzeri lenfositik
infiltrasyon) neden olur. —» Aktif CD8 T lenfositler bazal tabaka hticrelerine saldirir ve
apoptoza neden olur. - inflamasyona bagli bazal tabaka hiicrelerinde yikim (rete
ridge’lerde testere disi gorunim) ve vakuolizasyon olusur. - Epitel altinda apoptotik
cisimler (Civatte body) izlenir. - Es zamanl epitelde rejeneratif degisiklikler (hipergraniiloz,
hiperkeratoz) gelisir.

LIKEN PLANUS - Histopatolojik Ozellikler (s. s4)

 Liken planusun eroziv ve atrofik formunda malignite riski hafifce artmistir. (%0.4-2,5)

- Deskuamatif gingivitis: Gingivada yaygin eritem, ylzey epitelyumunda soyulma
(deskuamasyon) veya biil/vezikiil olusumu ile karakterize klinik bir tanimdir. Genellikle
mukokutandz hastaliklarin belirtisidir. Baslica nedenleri: — Liken planus (en sik nedeni)
—Mikdéz membran pemfigoid — Pemfigus vulgaris — Topikal likenoid reaksiyonlar — Yabanci
cisim gingivitis — Dis macunu reaksiyonlari

SISTEMIK LUPUS ERITEMATOZUS s. 85)

» Liken planusla karisabilir. Liken planusa goére lezyonlar damak mukozasina yerlesme
egilimindedir, dis eti tutulumunda

yarik tarz ulserler izlenir. Wichkam sitrialari icermez.

ORAL MUKOZANIN PiIGMENTE LEZYONLARI

MELANOSITIK PIGMENTE LEZYONLAR (s. 90)
+ Melanositler noral krest orjinli, epitelin bazal tabakasinda bulunan hicrelerdir. Kahverenkli
melanin pigmenti Uretirler ve ¢evresinde bulunan keratinositlere pigmenti transfer ederler.

MELANOSITiK NEVUS (BEN) (s. 92)

» Nevdis hucrelerinin lokalizasyonuna gore farkl tipleri vardir: — Junctional neviis:Nevoid
hicreler epitel-bagd doku bileskesindedir. — Compound (bilesik) neviis:Nevoid hiicreler hem
epitel-bag doku bileskesinde hem de ba§ doku icindedir. — intramukozal neviis: En sik
gorilen intraoral nevistir. Nevoid hiicreler bag dokusundadir.

« Blue neviis:Oral mukozada ikinci en sik neviis tipidir. Igsi bicimli melanositik hicrelerin
derin bag dokusunda bulunmasi ile karakterizedir.
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ORAL MALIGN EPITELYAL TUMORLER

ETIYOLOJI - Oral Kanserlerin Olasi Etiyolojik Faktérleri (s. 97)

« Dusuk risk faktorleri: Diyet (sebze ve meyveden fakir beslenmek), kronik hiperplastik
kandidiazis, HPV 16 ve 18, liken planus (eroziv ve atrofik formu)

£ Oral Prekanseréz Lezyonlar

*  Eritroplaki *  Eritrolkoplaki * Lékoplaki
* Proliferatif verrikéz lokoplaki * Sublingual keratozis * Kandidial I6koplaki
« Sifilitik lokoplaki * Dumansiz tuton iligkili keratozis * Nikotin stomatit
* Oral submukozal fibrozis * Liken planusun eroziv ve atrofik formu | « HPV iliskili displazi
¢ Solar (aktinik) cheilitis * Diskeratozis konjenita

KLINIK OZELLIKLERI - Dil Kanserleri (s. 98)

"~ 4+ FEritroplaki— Oral SCC riski en yiksek hastaliktir.
~ 4+ Lokoplaki — En sik gérilen oral prekanserdz hastaliktir. —
~ + Benekli lIokoplaki (eritrolokoplaki) — Lékoplakiye oranla displasi daha siktir.
4+

Sublingual keratozis — Agiz tabaninda ve dilin ventral yizeyinde gérilen I8koplaki icin kullanilan
antitedir. Bu bélge malign déntsim agisindan yiksek riskli bir alandir. Cogunlukla dusiuk dereceli
displazi gésterirler, ancak buna ragmen karsinom gelisimi agisindan belirgin risk tagir.
~.  + Proliferatif verritkéz lokoplaki — Diger |ckoplaki tiplerinden ayri, bagimsiz bir hastalik kabul

edilir. Malign déntsom riski gok yUksektir.
+ Diskeratozis konjenita — Telomer kaybina bagh gelisen kalitsal hastaliktir. Bukkal mukoza, dil ve

- yumusak damakta displastik kirmizi veya beyaz lezyon, deride pigmentasyon, tirnak distrofileri, kemik

o iligi yetmezligine bagl enfeksiyon ve kanamalar gérolur. Hastalarin 1/3'Unde oral kanser gelisir.

/

L L ™ -

KLiNiK OZELLIKLERI - Dudak Kanserleri (s. 98)

« Alt dudak kanserleri Ust dudak kanserlerine oranla daha siktir, daha yavas buyurler ve daha
iyi prognozludur.

PROGNOZ (s. 100)

Oral Kavite Karsinomlarinda TNM Evreleme Sistemi (s. 100)

« T: TUmér boyutu, DOI: invazyon derinligi

« N: Lenf nodu (LN) metastazi, ENE: Ekstranodal yayilim (TUmor metastaz yaptigi lenf nodunun
kapsuluni asmistir)

 M: Uzak metastaz
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Kategori | Tanim

T Timoér boyutu

™ Primer timér degerlendirilemiyor.

Tis Karsinoma in situ.

T Timér 2 cm veya daha kigik ve invazyon derinligi / DOl < 5 mm.

T2 Tumér 2 em veya daha kigik, ancak DOI 6-10 mm arasi veya timér 2,1-4 cm boyutunda ve DOI < 10 mm.

T3 Tumér 2,1-4 em boyutunda ve DOl > 10 mm veya t0mér 4 cm’den biuylk ancak DOI = 10 mm.
Orta derecede ileri lokal hastalik. Tomér 4 cm’den buyik ve DOI > 10 mm veya timér yalnizca komsu

T4a yapilara invazyon gésterir. (Ornedin mandibula ya da maksillanin kortikal kemigini asar, maksiller sinGso
veya yUz derisini tutar.)

Tab Cok i-leri lokal ha_sfullk._TiJmér mastikatér boslugu, pterigoid plaklar veya kafa tabanini invaze eder ve/
veya internal karotis arteri cevreler.

N LN metastazi

NX Bélgesel lenf nodlari degerlendirilemiyor.

NO Bélgesel lenf nodu metastazi yok.

N1 Tek ipsilateral lenf nodunda metastaz vardir; lenf nodu < 3 cm ve ENE negatiftir.

N2a Tek ipsilateral lenf nodunda metastaz vardir; lenf nodu 3,1-6 cm arasi ve ENE negatiftir

N2b Multipl ipsilateral lenf nodu metastazlar vardir; LN’lar < 6 cm ve ENE negatiftir.

N2c Bilateral veya kontralateral lenf nodu metastazlarn vardir; LN’lari < 6 cm ve ENE negatiftir.

N3 Bir lenf nodunda metastaz V_CII:dII" ve lenf npdl_..u 6 cm'den_ k?ij_yukfﬁr, ENE negatiftir; veya herhangi bir lenf no-
dunda metastaz vardir ve klinik olarak belirgin ENE pozitiftir.

N3a Bir lenf nodunda metastaz vardir; LN > 6 ¢cm ve ENE negatiftir.

N3b Herhangi bir lenf nodunda metastaz vardir ve klinik olarak belirgin ENE pozitiftir.

M Uzak metastaz

Mo Uzak metastaz yok

M1 Uzak metastaz var

NOT Bu snmflan‘_lu oral kavite karsinomlari icin gecerlidir. Orofaringeal ve dudak derisinin malign tomérlerinin
evrelemesi farklidir.

DERINiIN BAZAL HUCRELi KARSINOMU (BCC) (s. 101)

Evre TNM Grubu

Evre 0 T.NM,

Evre | T,NM,

Evre Il T,NM,

Evre 11l TNM, - T NM, -TNM T.NM

Evre IVA T NM, T, NM T NM -TNM -TNM, - T, NM
Evre IVB TNM, - T, N M,

Evre IVC TNy M,

ORAL KONNEKTIF DOKU LEZYONLARI

REAKTIF HIPERPLAZILER - Travmatik Fibrom (irritasyon Fibromu/Oral
Fibrom/Fokal Fibroz Hiperplazi) (s. 102)

« Multiple oral fibromlar OD gecisli, PTEN gen mutasyonu ile karakterize Cowden
sendromunda goérulebilir.

ANJIOSARKOM (s. 104)

DUSGUncEM

“Basanya Giden Gancel Yolr"

TEMEL & ORAL PATOLOJi 14




Konjenital hiperplazi/hipertrofi Tumérler: Lenfanjiom, vaskiler malformasyonlar, nérofibrom,

granuler hicreli tumor, tukirik bezi timdrleri Endokrin anormallikler: Akromegali, kretinizm

infeksiyonlar (lenfatik kanallarin tikanmasina bagl) Beckwith-Wiedmann sendromu Amiloidoz

Anjio6dem

NORAL LEZYONLAR - Schwannom (s. 104)

mukozal néromalar gorulir.

AGIZDA LENFOID TUMORLER

KAS VE YAG DOKU TUMORLERI (s. 106)

Lenfoid Neoplazilerin WHO Siniflamasi

[ NON HODGKIiN LENFOMALAR ve LENFOSITIK LOSEMILER

Prekirsor hicreli neoplazmlar

Periferal (matir) hicreli
neoplazmlar

B hicreli neoplazmlar
Pre B lenfoblastik |6semi/lenfoma

Kronik lenfositik 16semi/kicik lenfositik
lenfoma

Lenfoplazmasitik lenfoma

Mantle hicreli lenfoma

Nodal ve splenik marginal zon lenfoma
Ekstranodal marginal zon lenfoma
(MALToma)

Hairy cell lésemi

Plazma hicreli neoplaziler (Multiple
myelom, soliter plazmositom gibi)
Diffuz buyik B hicreli lenfoma

Burkitt lenfoma

T/NK hicreli neoplazmlar
Pre T lenfoblastik l6semi/lenfoma

T hiicreli kronik lenfositik [6semi
BuyUk grandler hicreli [6semi

Mikozis fungoides

Peripheral T hiicreli lenfoma, spesifiye
edilemeyen

Anjioimminoblastik lenfoma
Intestinal T hicreli lenfoma
Anaplastik T hicreli lenfoma
Ekstranodal T/NK hucreli lenfoma

HODGKIN LENFOMALAR

Klasik tipler

Nodiiler sklerozan (en sik tip)
Mikst seltler

Lenfositten zengin (iyi prognozlu)

Lenfositten fakir (en nadir ve en kétl prognozlu)
Nodiler lenfosit predominan HL (en iyi prognozlu)

NON HODGKIN LENFOMALARLA iLGiLi OZET BILGILER (s. 106)

» Burkitt lenfoma: Primer olarak cocuklarda gérulen agresif B hicreli lenfomadir.
Proliferasyon hizi ¢cok yuksek, cok hizli blUytyen ancak tedaviye de ¢cok iyi cevap veren bir
lenfomadir. Tedavi edilmedigi takdirde aylar icinde 6limle sonuclanir. Batln tiplerinde t(8;
14) translokasyonu ve buna bagh MYC overekspresyonu izlenir. Mikroskobide dar
sitoplazmali, koyu cekirdekli lenfositlerin diffliiz infiltrasyonu ve bol tingble makrofajlarin yaptigi
yildizli gékylUzU manzarasi izlenir. Proliferasyon hizi cok ylksek oldugundan
immunohistokimyasal olarak Ki-67 proliferasyon indeksi yuksektir 3 tipi bulunmaktadir: —

Endemik tip Burkitt lenfoma: Ozellikle Ekvatoryal Afrika ve malaryanin sik oldugu bélgelerde
gorulen ve genellikle cocuklarda

gelisen tipidir. Vakalarin %90’'inda EBV maruziyeti vardir. Siklikla cene ve yUz kemiklerinde
gelisir. Cenede mandibula maksilladan daha sik tutulur. Cenede sislik, yizde asimetri, dislerde
yer degistirme ve mobiliteye neden olabilen hizli bliylyen kitle ile karakterizedir. En 6nemli

radyolojik bulgusu hizli gelisen osteolitik kemik destriksiyonuna bagli diizensiz sinirli radyolisen
alanlar izlenir. Bunun disinda glive yenigi gérinimdi, dislerin havada asili gibi gériinmesi, lamina

dura

NON HODGKIN LENFOMALARLA iLGIiLi OZET BILGILER (s. 107)
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« Nazofasiyal NK/T hiicreli lenfoma (Midline graniilom): Damak, nazal ve paranazal
yapilardan gelisen progresif, lUlseratif destriiksiyonla giden agresif bir lenfomadir. 50°li
yaslarda siktir. Epistaksis gibi nazal bulgularla klinik verir. Erken donemde yumusak ve sert
damakta sislik, ilerleyen donemde Ulserasyon ve destriksiyon gorulir. Tedavi edilmezse
oronazal fistiller, kanamalar ve sekonder infeksiyonlara bagh 6lim goérilir. Etyolojide EBV
maruziyeti rol oynar. Tumor hiicrelerinin en 6nemli 6zelligi anjiosentrik blytme paterni ve
epitelyotropizimdir.

TUKURUK BEZI HASTALIKLARI

TUKURUK BEZi TUMORLERI (s. 111)

e Tukuruk bezi timarleri, duktus sisteminde bulunan kék hicre populasyonundan kaynaklanir.
Bu hiicreler normalde duktus epiteli, sekresyon yapan asiner hiicreler ve miyoepitelyal
huicrelere farklilasir.

» Bircok tumor bifaziktir; en sik duktus epitel hiicreleri + miyoepitelyal hiicrelerden olusur.
 Epitelyal timaorler disinda nadiren lenfomalar ve mezenkimal timérler gorulebilir.
e Tukuaruk bezi timorleri en fazla parotiste, en az sublingual bezde gorulur.

e TUmOor gorulme sikligi: Parotis (%65) > Minér tikilrik bezleri (%25) > Submandibular bez
(%10) > Sublingual bez (<%1)

 Parotis bezi timérlerinin %25'i, mindr tukurik bezi ve submandibular bez timérlerinin yaklasik
yarisl, sublingual bez timorlerinin %901 malign timoérdir. (bez boyutu kiicluildiikce malign
timor gorilme sikhgi artar

« intraoral minér tikiriik bezlerinde gelisen malign timérler, SCC’'den sonra ikinci en sik
oral malign timaordur

 Bilinen en 6enmli risk faktéri radyasyondur.
« Kadinlarda daha sik goéralur.

» En sik gorulen tukurik bezi timoéri pleomorfik adenomdur.
* En sik gérulen malign tukirik bezi timoéri mukoepidermoid karsinomdur.
* Submandibular bezde en sik gértulen malign tikurik bezi timoértd adenoid kistik
karsinomdur.
* Min6r tikurik bezlerinde en sik malign goértlen timor mukoepidermoid karsinomdur.
Parotis: TukUridk bezi timarlerinin en sik gorildigu bezdir. Gelisen timaorlerin %75'i benign,
%25’
malign’dir. Parotiste en sik gérulen timér pleomorfik adenomdur (%50). ikinci sik gérulen
tumor
Warthin timoruduar. En sik gérilen malign timor mukoepidermoid karsinomdur.
Submandibular bez: Tlkulrtk bezi timorlerinin Gclncl en sik gelistigi yerdir. Gelisen timorlerin
yaklasik

yarisi maligndir. Submandibular bezde en sik gelisen timoér pleomorfik adenomdur (%60). En
sik

gelisen malign timoér adenoid kistik karsinomdur. Sublingual bez: Cok nadir timoér gelisir
ancak gelisen timorlerin yaklasik %90°1 maligndir. En sik gelisen

malign ttmor mukoepidermoid karsinomdur. Mindr tikuriak bezleri: Parotisten sonra ikinci en sik
lokalizasyondur. Gelisen timarlerin yaklasik

yarisi maligndir. En sik gelisen benign timor pleomorfik adenom, en sik gelisen malign timor

mukoepidermoid karsinomdur. Diger sik gelisen malign timaérler adenoid kistik karsinom ve
polimorfus

adenokarsinomdur.
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Minor tikUrik bezi timorlerinin gelistigi yerler; siklik sirasina gére damak>dudak>bukkal
mukoza Mindr tiikiirik bezi timérlerinin en sik gelistigi lokalizasyon damaktir. Ozellikle bez
yogunlugu fazla

oldugu icin posteror lateral sert damak ve tumusak damakta gorulir. Damakta en sik gelisen
malign

timor mukoepidermoid karsinomdur.

Minér tikirik bezi tiimérlerinin gelistigi ikinci lokalizasyon dudaktir. Ust dudakta alt dudaktan
daha sik tiimér gelisir. Ust dudakta benign tiimérler, alt dudakta malign

tumorler daha sik gorulur. Alt dudakta en sik gelisen malign timoér mukoepidermoid
karsinomdur. Retromolar bolge, agiz tabani ve dil kdkenli tiklrtk bezlerinde, malign
timorler daha sik goéralir. Bu

boélgelerde de en sik gelisen malign timoér mukoepidermoid karsinomdur.

TUKURUK BEZi TUMORLERI - Pleomorfik Adenom (s. 112)

« Parositen gelisenler mandibulanin arka kbésesinde, iyi sinirli, sert, agrisiz ve mobil kitle olarak
palpe edilir. Damakta gelisirse fikse bir gérinum olabilir.

TUKURUK BEZi TUMORLERI - Warthin Tumoérii (Papiller Kisadenoma
Lenfomatozum) (s. 113)
« Bilateral veya multifokal en sik gortlen tukurik bezi timortdur.

TUKURUK BEZi TUMORLERI - Kanalikuler adenoma . 113)

 Diger 6zellikleri monomorfik adenoma benzer. Kollajenden zayif vaskilarize stromada dallanan
ve anastamoz yapan hucrelerin olusturdugu duktuslar, seritler ve trabekuler yapilar goralir.
Bu gortinim boncuk dizisi gibi dizilmis epitel kordonlari olusturur.

TUKURUK BEZI TUMORLERI - Mukoepidermoid Karsinom (MEK) (s. 114)
+ Radyasyon etyolojide énemli bir faktérdar.

« MEC, kist miktari, hicresel atipi, mukus ve epidermoid hicre sayisi baz alinarak dusuk
dereceli, orta dereceli veya yuksek dereceli olarak siniflandirilir.

» DUslk dereceli MEK; belirgin kist olusumu, minimal hiicresel atipi ve yiksek oranda mukus
hucresi icerir.

» YUksek dereceli MEK; belirgin atipi ve mitoz iceren skuaméz hiicrelerden zengin, kist olusumu
ve mukus Ureten hicrelerden fakirdir.

TUKURUK BEZi TUMORLERI - Adenoid Kistik Karsinom (AKK) (s. 114)

« Bu kanserin en tipik histolojik dzelligi kribroform paterndir. isvicre peynirine benzer sekilde
ici hyalinize veya mukoid

materyalle dolu cok sayida kist benzeri bosluk iceren epitelyal hlicrelerle gevrili, slindirik adalarla

karakterizedir.

TUKURUK BEZI TUMORLERI - Polimorphous Adenokarsinom (PAC) (s. 115)
* %70'inden fazlasinda PRKD1 mutasyonu vardir.

CENE VE BOYUNDA GELISEN KiSTIK LEZYONLAR

ODONTOJENIK KIiSTLER - Lateral Periodontal Kist ve Botryoid Odontojenik Kist (s.
118)
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—~ Gorlin (NBHKS) sendromunun anahtar bulgular:

L

\ K
. <+ Karakteristik yoz géronumu (frontal akiklik, nazal kemikte kabalasma, okiler hipertelorizm) 1__:-‘
"+ Cenede multiple odontojenik keratokist ;’

~_ + Cocukluk déneminde deride multipl bazal hicreli karsinom -
+ Overde fibrom :

. + liskelet anomalileri (Bifid kaburga ve kifoskolyoz) 4
+ intrakraniyal anomaliler (falks serebri kalsifikasyonu, medulloblastom, meningiom) s

- + Yank damak ve yarik dudak -
~ + Avuc ici ve ayak tabaninda cok sayida 1-2 mm capinda pitting T

ODONTOJENIK KISTLER (s. 119)

Glandiiler Odontojenik Kist ( Sialoodontojenik Kist/ Mukoepidermoid Kist) (s. 119)
benzeri yapilar izlenir. Morolojik olarak intraosse6z mukoepidermoid karsinom ile karisir.

PSEUDOKISTLER - Stafne Kemik Defekti (s. 122)

« Radyolojik olarak inferior alveoler kanalin alt kisminda oval radyoliisen alan izlenir. icinde

embriyonik tuklrik bezi bulunabilir.
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