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OZET

Oral kavite ve cene-yliz bolgesinde goriilen patolojilerin ayirici tanisi prognozu belirleme, ntiks
etme egilimini yorumlama ve dogru cerrahi tedavinin uygulanabilmesi agisindan 6nemlidir.
Oral patolojilerin tanisi klinik ve radyolojik 6zelliklerle iliskili olsa da, kesin tan1 histopatolojik
incelemeye dayanmaktadir.

Bu retrospektif calisma 2011-2017 yillar1 arasinda Baskent Universitesi Agiz Dis ve Cene Cer-
rahisi Boélumunde tedavi gérmuis hasta verilerinin histopatolojik raporlari tzerinden
gerceklestirildi. Calismaya toplamda 579 adet odontojenik ve odotojenik olmayan kist ve tu-
mor vakasi dahil edildi. Bu o6rnekler kist ve timoértin tipi, yas, cinsiyet ve immuino-
histokimyasal boyama dagilimi agisindan analiz edildi.

Kesin tani icin 20 (% 3) olguda immunhistokimyasal analiz gerektigi goérildt. Sitokeratin AE1
/ AE3, S100, CD68 ve Ki-67nin oral ve maksillofasiyal bolgedeki kist ve ttimoérlerin kesin
tanisin1 koymada en cok tercih edilen immunohistokimyasal antikorlar oldugu belirlendi.
Odontojenik kistlerin kesin tanisi icin immunohistokimyasal analize gerek duyulmadig belir-
lendi.

Anahtar kelimeler: odontojenik kist, odontojenik tiimor, oral patoloji, immunohistokimyasal
analiz

ABSTRACT

The differential diagnosis of pathologies in the oral cavity and jmaxillofacial region is
important in determining prognosis, interpreting the tendency to relapse, and the correct
surgical treatment. Although the diagnosis of oral pathologies is related to clinical and
radiological features, the definitive diagnosis is based on histopathological examination.

This retrospective study was performed based on histopathological reports of patients treated
in Baskent University Department of Oral and Maxillofacial Surgery between 2011-2017. A
total of 579 cases of odontogenic and non-odotogenic cysts and tumors were included in the
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study. These samples were analyzed for cyst and tumor type, age, sex and distribution of
immunohistochemical staining.

Immunohistochemical analysis was necessary in 20 (3%) cases for definitive diagnosis.
Cytokeratin AE1 / AE3, S100, CD68 and Ki-67 were found to be the most preferred
immunohistochemical antibodies for the definitive diagnosis of cysts and tumors in the oral
and maxillofacial regions. Immunohistochemical analysis was not necessary for the definitive
diagnosis of odontogenic cysts.

Keywords: odontogenic cyst; odontogenic tumors, oral pathology; immunohistochemical

analysis

GIRIS

Literattirde ¢cene kemiginde en sik
gortilen odontojenik kistlerden birisi
olan dentiger6z kistten sekonder olarak
gelisen mukoepidermoid karsinom gibi
prognozu oldukca agresif timor vaka-
lar1 bildirilmistir. (1) Bu sebeple tim
vicutta oldugu gibi oral ve maksillofa-
siyal bolgeyi ilgilendiren lezyonlarin ay-
rintili patolojik incelemesi ve yeterli
cerrahi tedavileri hayati 6énem tasimak-
tadir.

Temel olarak oral kavite ve komsu-
lugundaki patolojiler odontojenik ve
non odontojenik olarak koéken aldigi
dokuya goére iki ayr1 kategoriye ayrila-
bilir. Bu boélgede en sik gortilen patolo-
jilerin baslica ikisi kistler ve timorler
olmak uzere bunlarla birlikte timor
benzeri lezyonlar, pigmente lezyonlar
ve fibrooosseoz lezyonlar olarak sirala-
nabilir. Timoral lezyonlar karakterine
gore non-neoplastik ve neoplastik ola-
bilir. (2) Oral kavite lezyonlarinin klinik
ve radyolojik 6zellikleri siklikla benzer-
lik gésterebilmektedir bu sebeple kesin
tani histopatolojik incelemeye dayan-
maktadir.

Cene kistleri, tamamen veya kis-
men epitelyal bir doku ile kaplanmig
olan patolojik bir bosluk ile karakterize
edilirler. Genellikle osmotik basing¢ so-
nucunda doku swvisinin intralezyonel
artisiyla buyurler ve irin birikmesi so-
nucu olusmazlar. Enfekte olduklari
takdirde kistik sivi irin formasyonu
gosterebilir. (3)

Cenelerde gorulen kistler 3 kritere
gore siniflandirilir:

1- Kist epitelinin (kist veya
psodokist) varligi veya yoklugu;

2- Kist olusumuna neden olan
patojenik mekanizma (gelisim-
sel veya inflamatuar orijinli); ve

3- Kist olusumunda rol oynayan
dokular (odontojenik  veya
odontojenik olmayan). (3)

Odontojenik ttimorler dis dokusu-
nun genis morfolojik cesitliligine uygun
olarak koken aldiklar1 dokuya goére 3
sinifa ayrilabilirler. Bunlar yalnizca
epitelyal, yalnizca mezenkimal veya bu
dokularin her ikisini iceren miks tu-
morler olabilir. Primer bir lezyon olarak
gelisebilecekleri gibi odontojenik kist
epitelinden sekonder olarak da gelise-
bilirler.(4) Ayrica odontojenik epitelin
cene kemiklerinde skuamoz htcreli
karsinom ve primer intraossedz karsi-
nom gibi odontojenik olmayan malign
timorlere transformasyon potansiyeli
bulunmaktadir. (5) Odontojenik kera-
tokistler, Diinya Saghk Orgiitii'nin
(DSO) Bas ve Boyun Tumérleri sinifla-
masinin 2017 yilinda yapilan gtincelle-
mesinde, epitelyal odontojenik timor-
ler grubundan gelisimsel odontojenik
kistler sinifina yeniden alinmistir. Bu
calismada odontojenik keratokistlerin
kist olarak siniflandirilmasi tercih edil-
mistir. (6) Non-odontojenik tUmoérler
ise koken aldiklar1 dokuya gore epitel-
yal ve mezensimal ya da lokalizasyon-
larina gére santral ve periferal olarak
gruplanabilirler. (6)
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Bu calismanin amaci agiz ve cene
boélgesinde farkli tipte odontojenik ve
odontojenik olmayan kist ve ttimoral
lezyonlarin goérilme sikligini belirle-
mek; demografik verilerini incelemek
ve histopatolojik degerlendirmelerde
kesin tani icin immunohistokimyasal
analizin gerekliligini degerlendirmektir.

GEREC VE YONTEM

Baskent Universitesi Agiz Dis ve
Cene Cerrahisi Anabilim Dali’nda cer-
rahi tedavileri yapilarak histopatolojik
inceleme yapilmak tizere Baskent Uni-
versitesi Tibbi Patoloji Anabilim dalina
2011-2017 yillarinda génderilen odon-
tojenik ve nonodontojenik kist ve tu-
moér vaka raporlar: retrospektif olarak
degerlendirildi. Bu stire zarfinda deger-
lendirilen toplam 579 biyopsi 6rnegi
odontojenik ve odontojenik olmayan
kist ve timorler olarak siniflandirildi.

Bu oOrnekler patolojinin tipi, yas,
cinsiyet dagilimi ve immuinohistokim-
yasal analiz gerekliligi acisindan deger-
lendirildi ve demografik veriler elde
edildi. Ag1z ve cene bolgesinde histopa-
tolojik kesin taniy1 koyabilmek icin kul-
lanilmasina ihtiya¢ duyulan immuno-
histokimyasal belirtecler ayrica deger-
lendirildi.

BULGULAR

579 hastanin cinsiyet dagilimi 400
erkek hasta ve 179 kadin hasta seklin-
deydi. Agiz ve cene bolgesi patolojile-
rinde erkek kadin oranin 2,23 oldugu
belirlendi.

Hastalarin yaslari1 3 ile 90 yil ara-
sinda degismekteydi, 69 (% 12) pediat-
rik ve 510 (% 88) erigkin hasta oldugu
belirlendi.

Olgularin 179 (% 31) periferal yer-
lesimli ve 400 (%69)'u santral yerle-
simli oldugu tesbit edilmistir. Santral
yerlesimli vakalarin 168'i (% 42) mak-

sillada, 232°’si (%58) mandibulada lo-
kalize olmustur. Lezyolarin mandibu-
lada maksilladan yaklasik 1,5 kat daha
fazla oldugu belirlendi. Ayrica santral
yerlesimli vakalarin 172’si (% 43), go6-
mula bir disle iligkili oldugu gértldu.

Lezyonlarin 313 (%54) tanesi odon-
tojeniktir ve 266 (%46) tanesi non-
odontojeniktir. Patolojilerin 415 (%79)
kadar1 oral kavite ve komsulugunda
gorulen kistik lezyonlar grubunda iken
164 (%21) vaka timor grubundadar.

Kistik lezyonlarin 377’si odontoje-
nik kist grubundayken 38 tanesi nono-
dontojenik kistlerdir. Nonodontojenik
kistlerin en sik gorulenleri sirasiyla
mukosel, mukoéz retansiyon kisti ve na-
zopalatin kanal kisti olarak belirlen-
mistir.

En sik goérulen kist turti 203 vaka
sayisi ile radiktler kistlerdir. Radikuler
kistlerin erkek ve kadinlarda gortilme

orant 1.37: 1 dir ve ortalama yas 41
(dagilim 11-82) olarak belirlenmistir.

En sik karsilasilan ikinci kist tipi
dentigeroz kist olup, 98 vaka belirlen-
mistir. Dentiger6z kistlerin erkek ve ka-
dinlarda gértilme orani 2,32 : 1 dir ve
ortalama yas 36.8 olarak (dagilim 7-83
yil) belirlenmistir.

Odontojenik keratokistler en yay-
gin Ucuncu odontojenik kist tarudur.
Toplam 29 vaka (% 5) ve 42 yas (dagi-
lim 7-76 yil) ortalamasina sahip oldugu
belirlenmistir. Odontojenik keratokist-
lerin erkek ve kadinlarda gértilme orani
1: 1,23 olarak belirlenmistir.

Tumoéral lezyonlarin 18 kadar
odontojenik timoérken 110 kadari no-
nodontojenik timoérdtr. Odontojenik
timorlerin 4’4 epitelyal 10’u mezensi-
mal ve yine 41 miks timoérdtr. Odon-
tojenik timorlerin tipine gore yas dagi-
Iim1 cok farklilik gostermektedir. Non
odontojenik timorler arasinda en sik
gorilen beningn patolojiler sirasiyla
skuamoz papilloma, fibrom ve osteoma
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olarak sayilabilir. Non odontojenik ti-
morler arasinda en sik goérulen malign
patoloji skuamoz hticreli karsinom ola-
rak belirlendi.

Odontojenik timérlerin timu iyi
huyludur. Non odontojenik timérlerin
100a bening 10’u malign karakterlidir.
Non odontojenik timoérlerin benign
olanlarinin yas ortalamasi 36,7 iken
malign olanlarin yas ortalamas: 53,5
olarak belirlenmistir ve bu lezyonlarin
cinsiyet dagiliminda kadin erkek orani
0.38dir.

Immuinhistokimyasal ekspresyon
analizi ile diagnoz edilen 579 vaka ara-
sindan 20 (% 3) vaka bulunmaktadir.
Sitokeratin AE1 / AE3, S100, CD68 ve
Ki-67 tercih edilen immuinohistokimya-
sal boyama antikorlaridir. Kullanilan
immunohistokimyasal boyama antikor-
larinin hangi patolojilerin teshisinde
kullanildigr Tablo 1’de belirtimistir.

Tablo 1. Immunohistokimyasal antikorlar
ve teshis edilen lezyonlar. (CK: Sitokeratin)

CKAE1/ Odontojenik fibroma, miyofibrom
AE3
Ameloblastom, mukus retansiy on
kisti, adenoid kistik karsinoma,
S100 R . .
piyojenik grantilom, miyofibrom,
odontojenik miksoma
CD68 Mukuns retgnswo"nn kisti,
dev huicreli grantiloma
. Adenokistik karsinom, piyojenik
Ki-67 N .
granUlom, miyofibroma

Kesin tani icin immunohistokimya-
sal analize ihtiya¢c duyulan 20 vakanin
181 ttimoéral lezyon olarak teshis edil-
mistir, kalan diger 2 lezyon tukruk bezi
kistleridir. Bu 20 vakanin sadece 5’
odontojenik kaynakli patolojidir ve bu
patolojilerin hepsi bening odontojenik
timorlerdir  (odontojenik  fibroma,
odontojenik miksoma, ameloblastoma).

TARTISMA

Herhangi bir oral patolojinin tedavi-
sine baslamadan 6nce lezyonun bir kist
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mi yoksa timoér mu olduguna dair kesin
bir tanmimlama zor olabilmektedir.
Dogru tani bir kez belirlendikten sonra,
lezyonu tamamen ortadan kaldiracak
bir tedavi protokolti belirlenmelidir.
Oral ve maksillofasiyal bolgedeki pato-
lojilerin cerrahi tedavilerine karar verir-
ken patolojik ¢cene kirilmalari, nérolojik
eksiklikler, estetik deformite, fonksiyon
kaybi, lezyonun tekrarlama riski gibi
durumlar géz 6ntinde bulundurularak
tedavi planlamasi yapilmalidir.

579 hasta Ulzerinde yapilan deger-
lendirmede en sik gériilen odontojenik
ve non-odontojenik kist ve tiimorlerin
demografik verileri ile ayrintili bilgi ve-
rilmeye calisilmistir. Yapilan analiz so-
nucunda en sik goérilen patolojilerin
yas ve cinsiyet dagilimlarinin literattir
ile uyumlu oldugu sonucuna varilmis-
tir. (5-6)

Yapilan bu calismada oral ve mak-
sillofasiyal boélge lezyonlarinin teshisi
ile ilgilenen patologlarin lezyonun ke-
sin tanisini koyabilmek icin basvur-
duklar: ek immunohistokimyasal ana-
lizlerle ilgili ayrintili bilgi verilmeye ca-
hisilmistir.  Lezyonlarin  teshisinde,
hangi tip immunohistokimyasal anti-
korlarin ne amacla kullanildig: belir-
lenmistir.

Immunohistokimyasal analizler ca-
hsilan kistik ve ttimoéral lezyonlarin
prognostik degerlendirmesinde ve ayi-
ric1 tanida faydali olabilecek belirtecler-
dir. Calismamizdaki immunohistokim-
yasal boyama yodntemleri ile kesin tes-
hisin koyuldugu vakalar ve bundan
Once yapilan calismalar da géz énltinde
bulundurularak cenelerde goértilen bu
lezyonlarin immunohistokimyasal ka-
rakteristik 6zelliklerinin bilinmesi, ya-
pilacak dogru teshis, tedavi ve prognoz
icin hayati éneme sahip oldugu sonu-
cuna varilmaktadir. (7)

Cok sayida yapilan histopatolojik
arastirma, sitokeratinlerin odontojenik
epiteli tanimlamak icin kullaniminin
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basarili ve guvenilir oldugunu goster-
mistir. Bu nedenle odontojenik bir ko-
kene sahip oldugundan suphelenilen
bazi neoplazmalar veya kistlerin tani-
sinda sitokeratinler faydali olmustur.
(8-9-10) Sitokeratin, epitelyal hticrele-
rin ana yapisal proteini olan bir ara fila-
menttir. Hemen hemen ttim epitel hiic-
relerin keratinleri hazirlama potansiye-
line sahip olmasina ragmen, tamamen
farklilasmis durumda odontojenik epi-
tel keratinize bir doku degildir. Odonto-
jenik neoplazmalarda, sitokeratin kalip-
lar1 degisebilir ve kapsaml sekilde ince-
lenmelidir. (11) Sitokeratinler dis orga-
ninin embriyonik gelisimine katilirlar
bu nedenle odontojenik kist ve tiimorle-
rin yapisinda bulunurlar. (12-13) Kera-
tinlerin ekspresyon modelleri, bir hiic-
reyi epitelyal olarak tanimlamamizi ve
ayrica epitelyal farklilasma sirasinda
farkl evreleri tanimlamamizi saglamak-
tadir. (14) Bizim hasta grubumuzda pa-
tolojik inceleme sirasinda odontojenik
fibroma, granulasyon dokusu, osteo-
nekroz ve miyofibrom lezyonlarinin ke-
sin teshisinde sitokeratin AE1 / AES3
kullanimi tercih etmistir. Bu sayede
odontojenik timoérden stiphe edilen ve
keratinizasyon gosterdigi diistintilen ol-
gularda kesin tani koymaya yardimeci ol-
mustur. Her ne kadar yapisinda bulun-
sada odontojenik kistlerin ayrimini yap-
mak icin sitokeratin antikor inceleme-
sine gerek duyulmamaistir.

Dis germinin ektomezenkimal kis-
minin, bir yénden S100 proteini ile aras-
tirmaya yonlendirilen noéral kret hticrele-
rinden kaynaklandigina inanilirken, di-
ger taraftan S100, odontojenik kist ve
timorlerin bag dokusunun enflamatuar
komponentinde Langerhans Hucreleri-
nin (LH) varlig1 nedeniyle arastirilirmak-
tadir.(15) Yarutilen bu calismada ame-
loblastoma, mukus retansiyon Kkisti,
adenoid kistik karsinoma, piyojenik gra-
ntlom, miyofibrom ve odontojenik mik-
soma gibi cok genis bir siniflamaya sahip
odontojenik ve non-odontojenik oral pa-

toloji grubunun tanis1 koymak icin im-
munohistokimyasal boyamada S100
proteini kullanilmasi tercih edilmistir.

CD68, bilinmeyen bir islevi olan bir
transmembran glikoproteinidir. Cok
dustk bir dozda, cogu hucre tipinde
eksprese edilir, ancak doku makrofaj-
lar1i, monositleri, osteoklastlar ve histi-
yositler tarafindan kuvvetle eksprese
edilir. Dev hticreli lezyonlarin mono-
nukleer hiicrelerinin CD68 ekspresyo-
nuna bakilarak kesin tani konabilmek-
tedir. (16) Bu calismadaki hasta gru-
bunda da beklenen sekilde dev mono-
nukleer hticrelerin ayirt edilebilmesi
icin CD68 siklikla dev htucreli granti-
loma teshisi icin kullanilmistir. Ayrica
ayrimin yapilmasina yardimci olmak
adina 2 vakada mukoéz retansiyon kis-
tinde de arastirilmistir.

Ki-67 o6nemli bir nukleer protein-
dir. Bu protein hticre proliferasyonu ile
iliskilidir ve ribozomal RNA transkrip-
siyonuyla iliskilidir. Ki-67'nin inakti-
vasyonu, rRNA sentezinin inhibisyo-
nuna yol acar. Ki-67 timorlerin prog-
nozunu belirlemek ve radyoterapi son-
ras1 nliks oranini belirlemek icin cok
onemlidir.(17)

Farkli calismalar, enfekte denti-
gerdz Kkistin proliferasyon belirtecleri-
nin ve antiapoptotik proteinlerin eksp-
resyonunun arttigini géstermistir. (18-
19) Enflamasyonun varlig: ile birlikte
artan Ki-67 ekspresyonunun, denti-
gerdz kist gelisimine yol actigini ve inf-
lamasyonun ¢6ztulmesinden sonra den-
tiger6z kistin agresif olmayan klinik
davranisini yansitan limenindeki ar-
tan ozmotik basincin sonucuyla blyt-
meye devam ettigi belirtilmis. (18-19)
Shear ve ark. (20) ve Li ve dig. (21), Ki-
67nin oral kavitede gorilen kistlere
nazaran odontojenik keratokistlerin
patogenezindeki rolintin daha 6nemli
oldugunu vurgulamis ve rekurrenste
ana rolin Ki-67 belirteci ile yorumla-
nabilecegini raporlamislardir. Yarata-
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len calismada dentiger6z kist ve odon-
tojenik keratokist sayisi hatr1 sayilir
miktardadir ancak patolojik ayirimlari
kolay yapilabilmektedir bu nedenle im-
munohistokimyasal antikor analizine
basvurulmamistir. Bu  lezyonlarin
prognozunun diger odontojenik ve non-
odontojenik kistlerden daha agresif ol-
dugu genel kabul gérmus bir bilgidir.
(6) Literattir bilgisi g6z 6ntinde bulun-
duruldugunda bu odontojenik kistlerin
prognozuna ve nuks takibine yoOnelik
Ki-67 antikor takibi yapilmasi hekim
tercihi ile diistntlebilir.

Bu calismada adenoid kistik karsi-
noma, piyojenik grantilom ve myofibro-
mun kesin tanisinin konulmasinda Ki-
67 antikoru ile immunohistokimyasal
boyama yapilmas: tercih edilmistir.
(22) Non-odontojenik klinik prognozu
agresif olan (karsinom gibi) ve olmayan
patolojilerin hticresel proliferasyon po-
tansiyellerini belirlemek amaciyla ince-
lenmesi tercih edilmistir.

SONUC

Bu calisma, oral kavite ve komsu-
lugun da sik gorilen kist ve timoérlerin
yas, cinsiyet ve lokalizasyon icin 6nce-
likleri oldugunu gostermektedir. Dahil
edilen O6rneklerin sadece %31 calisma
popllasyonumuzda immuinohistokim-
yasal boyamaya ihtiyac duysa bile, im-
munohistokimyasal degerlendirmeler
patolojik ayirici tani icin hayati 6neme
sahiptir. Timoral lezyonlarin ayirici ta-
nisinda immunohistokimyasal analiz-
lere gerek duyulurken kistlerin histolo-
jik kesin tanilarinda gerek olmadigi be-
lirlenmistir.
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