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ONSOz

Dil kanserleri, erken evrede tani alabilme ve buna bagh olarak da
tedavi edilebilme sansina sahip olmalarina ragmen, gerek yerlesim yeri ve
gerekse hastalarin yeterli 6nemi vermemesi sebebiyle genellikle geg
donemlerde farkedilmekte ve ilk teshis aninda c¢cok defa metastazlarla

karsimiza gelmektedirler.

Onkolojik acidan ileri evre tumdrlerinin prognozunun koéti olmasi,
sagkalim oraninin dusuk bulunmasi ve uygulanan tedavi sirasinda konugma
gibi cok onemli bir fonksiyonda bozulma goérulmesi, dil kanserli hastalarin
psiko-sosyal yapilarinda da olumsuz etkilere yol agmaktadir. Bu sebeple dil
kanserleri, KBB uzmanlari basta olmak Uzere tUm doktorlarin 6zel énem

goOstermesi gereken bir hastalik grubunu olusturmaktadir.

Boyle 6nemli bir konuda bana c¢alisma imkani saglayan ve gerek
asistanligim suresince yetismemde ve gerekse tezimin hazirlanmasinda her
turll destegini gérdigum basta anabilim dali bagskani ve tez danigsmanim
Prof. Dr. Muharrem Gergeker ile Dog. Dr. K.Gokcan olmak tzere klinigimizin
bitlin 6gretim Gyelerine sukranlarimi sunuyorum. Cok degerli ilgi, yardim ve
deteklerinden dolayr uzmanimlarimiz Op. Dr. S. Beton'a ve Op. Dr. H.
Mehdiyev'e, beraber galismaktan mutluluk duydugum arastirma gorevlisi
arkadaslarima, klinigimizde goérevli tim hemsire ve personelimize

tesekkurlerimi sunarim.
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KISALTMALAR

AJCC : Amerikan Joint Committee On Cancer
HPV : Humman Papilloma Virls

YEHK : Yassi Epitel Hucreli Karsinoma

EBV ; Ebstein Bar Virusu

HSV : Herpes Simplex Virlsu

HIV : Human Immunodeficiency Virus

BT : Bigisayarli Tomografi

MRG ; Manyetik Rezonans Goruntuleme

PET BT : Pozitron Emisyon Tomografisi

PNi . Perinéral invazyon

PCNA : Proliferatif Hicre Nukleer Antijeni

RT : Radyoterapi

KT X Kemoterapi

KRT X Kemoradyoterapi

CHART : Continuous, Hyperfractionated, Accelerated Radiotherapy
EGFR : Epidermal Growth Faktor Reseptorlerinin
VLS :  Videolarengoskopik

USsG ; Ultrason

LAP : Lenfadenopati

OED : Oral Epitelyal Displazi

HE : Hemotoksilen eozin
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1. GIRIS

insan, cevresi ile konusarak iligki kuran sosyal ve kiiltirel bir varliktir.
Konusmada hayati organ olarak rol oynayan dil ayni zamanda yutma ve tad

almada da ¢cok dnemli fonksiyonlara sahiptir.

Son vyillarda sigara ve alkol gibi zararli maddelerin kullaniminin
artmasi, aliskanlik boyutunda yukselmesi, cevresel faktorlerin etkisi, besin
zincirinde genetigi degistiriimis gidalarin bolca alinmasi ile adiz ve dis
sagliginda kullanilan ¢esitli materyal ve protezlerin yan etkileri sebebiyle oral
kavite ve dil malign tumorleri riski artmaktadir. Bu sebeple daha ¢ok ileri yas
hastaligi gibi disundlen dil kanseri geng yaslarda sik goérilmeye baglamigtir.
Mikrobiyolojik ajanlardan Human Papilloma Viris (HPV) tip 16, 18de bu

artisa onemli bir destek saglamaktadir.

Oral kavitede benign lezyonlarin malign lezyonlardan daha c¢ok
goérulmesi nedeniyle, oral kavite tumorleri gogunlukla ge¢ tani almaktadirlar.
Bu sebeple, lezyon farkedilip doktora basvurulup tani konuldugunda

vakalarin gogunun ileri evrede oldugu ve metastaz yaptigi gérilmektedir.

Dil kanserlerinin tedavisinde basari oncelikle tiumorin yerine ve
bolgesel lenf nodu metastazlarina baghdir. Ayrica tumoériun bayuklagu, lenf
nodu metastazi, ekstrakapsuler yayilim ve perindral invazyon gibi faktorler
tedaviyi olumsuz etkilemektedir. Kardiyopulmoner hastalik gibi komorbid
patolojinin varhidi da hasta igin koéti prognostik faktor olarak kabul edilir.
Konkomitan olarak oral kavite tumorlerinde sekonder primer tumorlerin sikligi

da bu hastalarin dmur boyu takip edilmeleri gerekliligini ortaya koymaktadir.

Hastalarin %60’tan fazlasi ileri evrede yakalanmaktadir. Ge¢ donemde
fark edildiginde 5 yillik yasam siresi %20’e kadar dismektedir (1). ileri
evrede daha agresif tedavi uygulamak gerekir. Bundan dolayl kanseri
lokalize formda yakalamak ve tedavi etmek, oral kanseri kontrol etmede en
etkili yol olarak gérinmektedir. Tedavi secenekleri cerrahi, radyoterapi ve

kemoterapi olmakla birlikte; cerrahi tedavi 6n plandadir.



Dil kanseri tedavisi sirasinda gorinimdeki estetik kusur, konusma
sirasinda duygu durum bozuklugu, ¢cigneme, yutma ve tukruk ile ilgili olumsuz
degisikliklere bagl olarak agiz ve dis hijyeninde istenmeyen yan etkilerin
ortaya c¢ikabilmesi sebebiyle, malignitenin kuratif cerrahi tedavisi kadar

postoperatif rehabilitasyonu da g6z dnlinde tutularak hareket edilmelidir.

Bu c¢alismadaki amacimiz, morbitidesi ve mortalitesi yuksek olan bu
hastalik igin, bas boyun cerrahisinde basarisi yuksek olan klinigimizdeki
verileri kullanarak, dunya literaturt ile kiyaslamak ve bu alanda yapilacak

yeni ¢alismalar icin veri bazinda katkida bulunmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. FizYOLOJi

Dil; yutma, konugsma, tad alma ve gignemede dnemli gorevler Gstlenir.

2.1.1. Yutma Fizyolojisi

Yutma, kompleks bir olay olup istemli ve istemsiz fazlari vardir. Oral
kavite yapilar, farenks, larenks, o6zefagus ve solunum kaslarinin

aktivasyonuyla olugsan su fazlardan ibarettir;

Oral Hazirlik Safhasi: Gidalar cignenerek yutmaya hazir hale getirilir. Dil

fonksiyonlari bu evrede ¢ok dnemlidir.

Oral Safha: Yutmanin baslangi¢ safhasidir. istemli bir eylemdir. Bu dénemde
dil hazirlanmis lokmayi u¢ kismindan toplayip dil Gzerinden agdiz boslugunun
arkasina gonderir. Suprahyoid, submental kaslar dili yukari kaldirir. Dil ve dil
tabani yukselerek lokmayi dil ve sert damak arasinda sikigtirir. Dilin posterior
1/3 kismi hareketsiz olmasina ragmen agiz tabaninin yikselmesiyle dil kdku

yumusak damaga temas eder ve lokma orofarenkse yonlendirilmis olur.

Farengeal Safha: Oral ve farengeal donemler birbirleriyle yakin iligki
icerisindedirler. Lokmanin oral kaviteden farenkse gecmesiyle refleks arki
istemsiz baslar. Yumusak damak geri ve yukari ylkselerek nazofarenksi
kapatir. Velofarengeal istmus kapanir. Farengeal konstriktor kaslarin

kasilmasiyla peristaltik hareketler baslar, lokma 6zefagusa itilir.

Ozefageal Safha: Yutmanin en yavas oldugu safhadir. Tamamen istem
digidir.

2.1.2. Konugma Fizyolojisi

Oral kavite konusmada blydk onem tasir. Damak, dil, dudak

hareketlerinin faaliyetleri sonucunda ses artikllasyonu tamamlanarak



konusma elde edilir (2). Konusma, yuksek serebral merkezler ile solunum
fonksiyonu, ¢cene eklemi ve ylzdeki bazi anatomik yapilarin isbirligi sonucu

ortaya ¢ikan ndéromuskuler bir iglem olarak tanimlanabilir (3).

2.1.3. Tad Alma Fizyolojisi

insanda tat duyusu reseptérleri, dil yiizeyi ve yanlarinda yer alan
papillalarin girintileri icine yerlesmis tat tomurcuklarinda bulunurlar. Sayilari
9000-10000 kadar olan bu tomurcuklar (¢cocuklarda sayilari daha fazladir),
oval sekilli ve dil epiteli icine gomulmus durumdadir. Tat tomurcugu distan
orth epiteli ile ortludar ve bunlarin iclerinde tat alma hucreleri yer alir. Bu
reseptdr hucrelerin arasinda destek hucreler de bulunur. Tat alma hucreleri
dzel duyu tuyciklerine sahiptirler. ince sinirler bu hicrelerin  gok

yakinlarindan girerler.

Reseptor hicreler, yaklasik haftada bir yaslanarak tat tomurcugunun
ortasina itilir, giderek dejenere olur ve atilirlar. Kaybolan reseptor hicrelerin
yerlerini, tat tomurcugunun yanlarinda bulunan hicrelerin gogalmalari sonucu
olusan yeni hucreler alir. Tat tomurcuklar 6zellikle dilin ug, yan ve arka

bdlgelerine yerlesmislerdir.

Tat alma olayinin gergeklesmesi igin tadi alinacak maddenin bu
yaplya degmesi, maddenin erimis halde bulunmasi, tadilan cismin en uygun
Isida (10°C-35°C) bulunmasi gerekmektedir. Soguk olarak yenilen besinlerin

tatlarinin algilanmasi daha az olmaktadir.

2.1.4. Gigneme Fizyolojisi

Cigneme hareketinin yapilmasi daha ¢ok ¢ene kaslarina bagli olsa da,

mandibula, hyoid kemik ve dilin koordineli hareketlerine ihtiyag duyulur.



2.2. EMBRiYOLOJi

Dil embriyolojik olarak, kas haricindeki on ugte iki kismi birinci arktan,

arka Ugte bir kismi Ggunclu arktan geligir. Dilin kaslari ise mezodermden

gelisir.

2.3. HISTOLOJI

Oral mukoza stratifiye skuamoz epitelle doselidir. Bukkal mukoza, dil
ve sert damak; yag, damar ve sinir yapilari igeren konnektif bag dokusu
iceren submukozal tabaka igerir. Submukoza, oral mukozayi kemik ve kastan
ayirir. Epitelde; keratinosit hucreleri, langerhans hucreleri, merkel hucreleri,
inflamatuar hicreler, lenfosit ve melanosit bulunur. Lamina propriada minér

tukrik bezleri bulunur.

2.4. ANATOMI

Amerikan Kanser Ortak Komitesine (Amerikan Joint Committee On
Cancer) (AJCC) gore oral kavite; dudak cilt vermillion bileskesinden
baglayarak sert ve yumusak damak bilegkesine, asagida sirkumvallate
papillaya kadar olan bdlgedir. AJCC oral kavite mukozasini 8 alt bolgeye

ayirmaktadir;

Dudak mukozasi: Dudak cilt ve vermillon bileskesinden baslar, alt ve Ust

dudakla komissur ile birlesirler.

Bukkal mukoza: Yanak, dudak ici, alveolar ridge, pterigomandibuler raphe
mukozasina uzanir. Oral vestibllin lateral duvarini doéser. Periparotid,

submental, submandibuler lenf nodlarina drene olur.

Alt alveolar bélge: Mandibulanin alveolar progesini Orter. Posteriorda

assendan ramus mandibulaya uzanir. Agiz tabani mukozasi ile birlesir.

Ust alveolar bélge: Maksillanin alveolar progesini ddser. Ust gingivobukkal
boslukta sert damak mukozasi ile birlegir. Posterior siniri pterigopalatin arktir.

Drenaj yerleri Ust derin juguler lenf nodlar ve retrofarengeal lenf nodlaridir.



Retromolar gingiva: Son molar dis apeksinden maksillanin tuberositasina
kadar olan mandibulanin assendan ramusunu oOrter. Lenfatikleri azdir, Ust

derin juguler ve retrofarengeal lenf nodlarina drene olur.

Agiz tabani: Mylohyoid kas, hyoglossus kaslarinin Uzerini orten semilunar
seklinde bir alandir. Alt alveolar ridgeden dil altina kadar uzanir.
Posteriordaki siniri tonsil anterior plikanin tabanidir. Dil frenilumu ile ikiye

bolunur. Submandibuler ve sublingual tukruk bezlerinin ostiumlarini igerir.

Sert damak: Ust alveolar ridge ve maksiller kemigin palatin progesini 6rten

mukozal membranla kapli alandir.

Oral dil (dilin 2/3 kismi): Anteriordan sirkumvallate papillaya kadar uzanir.
Dilin mobil kismidir. Dil altinda agiz tabani ile birlesir. 4 bolgeye ayrilir: dil
ucu, lateral bélgeler, dorsum, dil alti (ventral) bélge. Dilin anterior kismi
submental lenf nodlarina drene olurken, lateral kismi submandibuler ve derin
juguler lenf nodlarina drene olur. Lezyon orta hata yakinsa bilateral metastaz

g6rulme orani yuksektir (4).
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Sekil 2.1. Agiz boslugu (5)

Dil, oral dil (6n 2/3 kismi) ve dil koku (posterior 1/3) olmak Uzere iki
kisimdan olugur. Dil kdku agdiz tabanina oturur. Dil dorsumu Uzerinde sulkus
terminalis, oral dil ve dil kokl arasinda bulunur. Sulkus terminalis V
seklindedir ve O6nlnde foramen cecum adi verilen, tiroid glandin gectigi

tiroglossal kanalin embriyolojik kalintisi bulunur.
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Sekil 2.2. Dil mukozasinin yuzey anatomisi (5)

Dorsal dil ylzeyi farkli mekanik ve duyusal 6zellikleri olan 4 farkh

papilla igerir.

Sulkus terminalisin 6nunde sirkumvallat papilla bulunur. Papillalarin

etrafindaki oluklara ser6z bezlerin kanallari agilir.

Anteriorda filiform papilla bulunur. Yemek yeme sirasinda yiyeceklerin
dil ve sert damak arasinda ezilmesi ve pargalanmasi igin ytzey olusturur.

Dokunmaya duyarli afferent sinir uglari vardir.

Ayrica dil dorsumunda daginik yerlesimli, tat tomurcugu iceren

fungiform ve foliata papillalar mevcuttur (6).

Oral dil dorsum mukozasi anteriorda incedir ve alttaki kaslara sikica
yapisiktir. Ortadan gecen sulkusla sag ve sol olmak Uzere 2 anatomik

bdlgeye ayrilir.



Dil kékit mukozasi daha kalindir ve gevsektir. Mukoza altinda lenfoid
yapilar nedeniyle duzensiz gérinume sahiptir. Papilla yapisi yoktur. Lenfoid
yapilara lingual tonsil denilmektedir. Dil koku oral kavite yapilari igerisinde

degil, orofarenks yapilari igerisinde sayilmaktadir.

Dil altindaki mukoza ince olup, frenilum ile agiz tabaniyla iligkilidir.
Frenilumun her iki yaninda bulunan sublingual (wharton) papillalar

submandibuler kanallarin agiima yerleridir.

2.4.1. Dilin Kaslan

Dil, intrinsik ve eksitrinsik olmak Gzere 2 kas grubundan olusur.

Septum Palatum Torus
nasi durum tubarius

ol ¢

Palatum
Cavitas molle
oris propria
’ Uvula
Labium superius palatina
Labium inferius ——— Isthmus
: faucium
Lingua
Mandibula Os hyoideur
Agiz tabani
R Epiglottis

Sekil 2.3. Agiz boglugunun sinirlari ve organizasyonu (5)

intrinsik kaslar; stiperior longitudinal, inferior longitudinal, transvers ve

vertikal olmak Uzere 4 adettir.



Aponeurosis Tunica mucosa
linguae linguae

1. longitudinalis
superior

Septum linguae

M. longitudinalis
inferior

M. hyoglossus

M. genioglossus

M. geniohyoideus

Sekil 2.4. Dil kaslari koronal kesit 6nden gorinim (5)

M. verticalis
linguae

M. transversus
linguae

Gl.sub-
lingualis

M. mylo-
hyoideus

Ekstrinsik kaslar mandibula, stiloid ve hyoid progesten baslayan ve

intrinsik kaslara yapisarak son bulan kaslardir. Bunlar;

genioglossus,

stiloglossus, hyoglossus ve palatoglossus olmak Uzere 4 adettir. Mylohyoid

kas hyoid kemik Uzerinde agiz tabanini ddser. Hyoglossus kasi hyoid

kemige, palatoglossus kasi damaga, stiloglossus kasi stiloid progese tutunur.

Dilin hareketini saglarlar.
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M. palato-
glossus

Proc.
styloideus

M. styloglossus

Mandi
landibula M. hyoglossus

Os hyoideum

M. genio- M. genio-
a glossus hyoideus

Sekil 2.5. Dil kaslar1 dig yandan gorunum (5)

2.4.2. Oral Kavite ve Dilin innervasyonu

Oral kavite, trigeminal, fasyal, glossofarengeal, hipoglossal sinirlerden

innerve olur

Sensoriyal innervasyonu trigeminal sinirin maksiller ve mandibuler

dallar1 saglar.

Trigeminal sinir parestezisinin veya anestezisinin, retrograde ve nadir
olarak anterograde olarak, timorun perinoral invazyonuna bagli olabilecegi

de gosterilmigtir.

Dilin, damak kasi sayilan palatoglossus kasi hari¢, diger kaslarinin
motor innervasyonu hipoglossal sinir (CN XIl) tarafindan olmaktadir.
Palatoglossus kasi vagus sinirinden (CN X) innerve olur. Hipoglossus siniri,
hyoid kemigin buyuk boynuzu Uzerinden one doner, lingual vene eglik ederek
hyoglossus kasinin dis yuzinden gider.
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RI. linguales N.ftvmpanicus —— 7 .
guales -tympanicus A1 Z _— Ganglion
| superius
V17 Vv
Rr. tonsillares /[ Ganglion

inferius

7 N.glossopharyngeus

! N.vagus

R. musculi
stylopharyngei

—— N.glossopharyngeus,

\ R.sinus carotici

N. glossopharyngeus,
Rr. pharyngei

N.vagus,
R.sinus carotici

Plexus

pharyngeus N.vagus,

Rr. pharyngei

Sinus
caroticus

Sekil 2.6. N.glossofarengeus dallari (5)

Dilin 6n 2/3 kisim mukozasinin tat duyusu fasyal sinirin (CN VII)
chorda tympani dali ile alinir. On 2/3 kisim mukozanin genel duyu hissi
(dokunma, basing, sicaklik), trigeminal sinirin (CN V) dali olan mandibuler
sinirin (CN V-3), lingual dali ile algilanir. Arka 1/3 kisim mukozasi ve
sirkumvallat papillanin tat ve genel duyu hissi glossofarengeal sinirin (CN IX)
dali olan lingual sinir araciigiyla algilanir. internal larengeal sinir de dil

kokunde kuguk bir alani innerve etmektedir.
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Tad

Somatik duyu
N.vagus SN A ‘ N. vagus (X)
ggf[ ' N. glosso-
) pharyngeus (1X)
N. glosso-
pharyngeus
N.lingualis
(N. trigeminus, V5)
N. facialis
(Chorda tympani)

Sekil 2.7. Dilin tad ve somatosensorial innervasyonu (5)

Korda timpaniden gelen parasempatik lifler lingual sinir ile tasinarak
submandibuler ve sublingual bezlere gider.

N. trigeminus Ganglion
trigeminale R. communicans
(N. zygomaticus'a

)

A. carotis interna
ve plexus caroticus
internus

N. petrosus
profundus N. maxillaris

Gll. nasales
Canglion geniculi R fur

N

Nucleus saliva- SN
torius superior .} -

i 77N
N. facialis > 5 —/)
N. petrosus major i /
Nucleus ¥y ‘/\ :
tractus solitarii N.mandi-

Ganglion
\ bularis pterygo-
Canalis pterygo- B palatinum
ideus ve n. canalis 3

pterygoidei

7

Sempatik

Foramen stylo-
mastoideum

N.lingualis
Chorda tympani

Ganglion
submandibulare Gl.sub-

lingualis
Rr. glandulares

mandibularis

Sekil 2.8. N.fasyalis lifleri (5)

13



2.4.3. Oral Kavite ve Dilin Arteriyel Damarlanmasi

Oral kavitenin arteriyel kanlanmasi eksternal karotis arterin assendan

farengeal arter, lingual, fasyal, maksiller dali ile saglanir

Dilin arterleri bilateral lingual arterlerden ayrilirlar. Lingual arterler
hiyoglossus kasinin derininde dile girerler ve suprahyoid, dorsal lingual ven

ve sublingual dallarini verdikten sonra derin lingual arter olarak sonlanirlar.

Derin lingual arterler dilin anteriorunu, dorsal lingual arterler dilin
posteriorunu beslerler. Derin lingual arterler 6n tarafta, dilin apeksinde
anastomoz yaparlar; dorsal lingual arterler ise lingual septum nedeniyle
anastomoz yapmazlar. Bu da dil kanserlerin yayilimi agisindan énem

tasimaktadir.

Rr.dorsales
linguae

A.lingualis

R.supra-
hyoideus

A. carotis
externa

A.thyroidea
superior

Sekil 2.9. Dilin arteriyel beslenmesi (5)

2.4.4. Dilin Ven6z Damarlanmasi

Dilin venleri arterlerine eslik ederek ilerlerler ve isimlendirilirler.
e Dorsal lingual ven

e Derin lingual ven
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e Sublingual ven

A. profunda
linguae

Proc.

N. lingualis styloideus

N. glosso-
pharyngeus

Ganglion
submandibulare

Mandibula N.hypoglossus

A.ve v. lingualis

Os hyoideum

A.vev, A.sub-
submentalis lingualis

Sekil 2.10. Dilin damar ve sinirleri, dig yandan goérinim (5)

Derin lingual ven dil apeksinden baslayip lingual frenilum boyunca

devam ederek posteriorda sublingual venle birlesir.
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Apex linguae

Gl.lingualis
anterior

Frenulum
linguae A.ve v. profunda
linguae
Plica
sublingualis N.lingualis
Caruncula Ductus
sublingualis submandibularis

h
Sekil 2.11. Dilin damar ve sinirleri, alt yizden goérinim (5)

Tam venler internal jugulere dokullerek sonlanirlar.

2.4.5. Dilin Lenfatik Drenaiji

Oral kavite genig bir lenfatik drenaj agina sahiptir. Gingiva, agiz
tabani, oral dil mukozasinin ilk drenaj yeri submental, submandibuler bolge,

ust juguler lenfatik sistemdir. Orta hatta yakin oral kavite bdlgeleri bilateral

boyun bdlgesine drene olurlar.
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NII. sub-
mentales

NII. sub-
mandibulares

NIl cervicales
profundi

V.lingualis

Jugulofasyal
ven agisi

V. jugularis

interna
Juguler
lenf diigamleri
. b \

a

Sekil 2.12. Dil ve agiz tabani lenfatikleri (5)

Dilin lenfatiklerinin 4 farkh yolu vardir;

1.

Anterior 2/3 kisminin medyal kismi inferior derin servikal lenf

nodlarina

Anterior 2/3 kisminin lateral kisimlari submandibuler lenf

nodlarina
Dil apeksi ve frenilum kismi submental lenf nodlarina

Dilin posterior 1/3 kismi superior derin servikal lenf nodlarina

drene olur.
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1= juguler zincir

2= spinal zincir

3= supraklavikular zincir

4= occipital lenf nodlari

5= mastoid lenf nodlari

6= parotid lenf nodlari

7= submandibular lenf nodlar

8= submental lenf nodlari

9= retrofarengeal lenf nodlari

10= rekurrent lenf nodlari

11= pretrakeal lenf nodlari

12= pretiroideyan lenf nodlari

Sekil 2.13. Lenf nodu istasyonlari (7)

2.5. EPIDEMIYOLOJI, INSIDANS, PREVALANS VE MORTALITE

Dunyanin bir ¢ok yerinde bas boyun kanserlerinin sikligi artmaktadir.
Dunya genelinde bas boyun kanserleri, meme ve kolorektal kanserlerden
sonra 3. sirada gorulirler. 22.4 milyon hastanin %7’sini olustururlar. Yaklasik
1.6 milyon bas boyun kanseri hastasindan 707.100’u oral kavite, 248.800°'U

orohipofarengeal kanser tanisi almaktadir (8).

Birlesik devletlerde bas boyun kanserleri, tim kanserlerin yaklagik
%3’UnuU olustururlar (cilt bazal hlcreli ve skuaméz hicreli kanserleri-yassi
epitel hdcreli karsinoma (YEHK) harig) (9). Birlesik devletlerde bas boyun
kanserlerinin buydk ¢ogunlugunu ust solunum yolu ve sindirim sisteminin
YEHK leri olusturur (10). Ve her yil kanser oranlarinda artis gérulmektedir. En
fazla artis gosteren de dilin YEHK’sidir. Dlinya genelinde bas boyun
kanserleri, kanser siralamasinda 5. sirada yer alir. Bas boyun kanserleri

ulkeden ulkeye degisiklik gostermektedir. Giney ve Dogu Avrupa’da bas
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boyun tumodrlerin %401 larengeal kanserdir; Cin’de %55’i, Glneydogu

Asya’da %70’i nazofarengeal kanserdir (11).

Birlegik devletlerde, farengeal kanser ve oral kavite kanser
hastalarinin 1/3’'Q4, larengeal kanser hastalarinin 1/5’i kadindir (9). Erkeklerde
kadinlara gore iki kat daha sik goérulir. Oral kavite kanser insidansinin,
1980’li yillarin ortalarindan 1999 vyilina kadar erkeklerde 15.2/100.000’e
kadar dustugu gosterilmistir. Beyaz ve siyah irk kadinlarda insidans nerdeyse
esitken, siyah erkeklerde insidans beyazlara goére %30 daha fazladir (12).
Teshis yasi yaklasik 60 iken, gen¢ hastalarda (40 yas alti) gorlilme orani
gittikge artmistir (12-14). Geng hastalarda 5 yillik sagkalim orani %63.7, 65
yas Ustu yagh hastalarda sagkalim orani %47.6 oraninda gdsterilmis olup,
geng hastalarda yasa bagh kotlu prognoz iligkisi gosterilememistir. 1973 ile
1984 vyillar1 arasinda yapilan bir ¢calismada, 40 yas alti gen¢ hastalarda
%60’k insidans artisi ve 40 yas alti gen¢ hastalarda 5 yillik sagkalim
oraninin yaslh hastalara gore daha yuksek oldugu gosterilmigtir (15).
iskandinav (lkelerinde yapilan g¢alismada, dil YEHK’lerin erkeklerde 5 Kat,
kadinlarda 2 kat arttigi gosterilmistir (16).

Her yil 2 milyondan fazla kisi kanserden 6lmektedir. Oral ve farengeal
kanserler yaklasik 10 bin 6lume sebep olmaktadir (tum olumlerin %0.4).
Birlesik devletlerde, tum kanserler igerisinde bas boyun kanserlerinden 6lim
orani %2’den azdir (9). Etnik, kultirel, cevresel faktorlere goére 6lim oranlari

degismektedir.

2.6. ETYOLOJI

2.6.1. Sigara ve Alkol

Bas boyun YEHK’leri, %90 oraninda sigara ve alkol kullanimina ikincil
gelisir (17, 18). Sigara, puro, pipo, tutin kullanimi, pasif sigara igiciligi, alkol
kullanimi Hindistan’da bettel nuts, Turkiye'de Maras otu kullanimi en sik

suclanan cevresel risk faktorleridir.

19



Hindistan ve Guneydogu Asya’daki bettel nut (Areca catechu agacinin
meyvesi) cigneme aliskanhidinin oral mukoza ve dislerde yikima sebep
olarak karsinojenik etkisi oldugu, bettel nut gigneyenlerde kanser riskinde 2.8
kat, sigara kullanan ve bettel nut ¢igneyenlerde de 10.1 kat artis gosterilmistir
(19).

Sigara kanserin tek sebebi degildir. Alkol de diger onemli bir risk
faktorudar. Alkol karsinogenezisi indukler. Kanser olusumu uzerinde %75
etkilidir. Alkolun sigara ile birlikte kullanimi bas boyun yassi epitel htcreli
kanserlerinde riski arttirir. Arastirmacilar tarafindan etanolin ana kanser
yapici etken oldugunu diasutnulmustar. (20, 21). Sigara icenler ve igmeyenler
arasinda erkeklerde 1.9 kat, kadinlarda 3 kat fark vardir. Sigara ve alkolun

birlikte kullaniminda kanser riski 35 kat artmaktadir.

Erkeklerde kadinlardan daha sik gorulmektedir. 1950 yillarinda oran
5/1 iken gunimuizde 2/1 olmustur. Bu da kadinlarda artan sigara ve alkol

kullanimi ile agiklanabilir (22).

2.6.2. Genetik Yatkinhk

Esas risk faktorleri sigara, pipo, tutin, puro ve alkol olmakla beraber;
kanser, sigara ve alkol kullananlarin tamaminda degil, populasyonun bir
kisminda gelismektedir. Bu da genetik faktorlerin rol oynadigini
disundurmektedir. Genetik olaylar da etyolojide ayni Olglde etkilidir.
Soygecmisinde birinci derece akrabalarinda kanser 6ykiusu olan hastalarda
%3-8 oraninda artmig yatkinlik gosterilmigtir (23, 24). Yassi epitel hucreli bas
boyun kanserli hastalarda genetik yatkinlik kanitlanmigtir (25).

Yaslanmis hucrelerdeki biyokimyasal-biyofiziksel surecgler (nukleer,
enzimatik, metabolik, immunolojik); kimyasal, viral, hormonal, beslenme
aliskanhgi ile degismektedir. Apopitozisis growth veya supresor genler ile
proglanmaktadir. Hicre siklusundaki azalamis veya artmis ekspresyonlar
neoplaziye sebep olur. Karsinojenik-metabolik sistem, DNA onarim sistemi,
hicre siklusu kontroll, apopitozis sistemi sigara ile indiklenmis kanserlerde

etkilenen sistemlerdir. Ornegin p53 proteini saglam hicrelerde timor
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supresor proteini olarak calisir. DNA hasari olmus hiicrede ise hucre
siklusunu G1'de duraklatir (26). Alkol ve sigara kullanimi ile meydana gelen
gen mutasyonu sonucu mutasyonel p53 proteini kodlanir ve hucre siklus
doéngusu bozulur (27). p53 proteini yassi epitel hicreli oral kavite kanserli
hicrelerde tespit edilebilir. Bu biomarkerlarin kullaniimasiyla; kanseri primer
Onleme, erken teshis, ikincil dnleme stratejilerinde onemli gelismeler oldu.
Oral kavite tUmorlerinin bazi sendromlar (6rnegin; Li-fraumeni sendromu) ile

birliktelikleri gosterilmigtir (28).

2.6.3. Enfeksiyon

Kanserojen etkisi kesin kanitlanmis olan enfeksiydz ajanlar; Ebstein
Bar VirGsu (EBV), Humman Papilloma Virus (HPV)'tur (29, 30).

EBV bir cok nazofarengeal karsinomada tespit edilmistir (31, 32).

HPV (tip 16 ve 18) orofarengeal karsinomanin %50’de tespit edilmis
olmasina ragmen (33, 34) HPV oral kavite kanserlerinde tek basina etkili
degildir (35). HPV, kanserojenik etkisini onkoproteinlerinin tumor supresor
proteinlere baglanmasi sonucu, DNA tamir mekanizmasinda ve hicre siklus

doéngusiunde hasar yapmasiyla gosterir (36).

Heprs Simplex Virisli (HSV) oral kavite kanserlerinde risk faktorl

gosterilmesine ragmen bu konuda yeterli caligma yoktur (37).

2.6.4. Beslenme Aligkanliklan

Taze sebze, meyve, kepekli ekmek, E vitamini, C vitamini tiketiminin
kanserden koruyucu etkisi oldugu gosterilmistir. YUksek yagl, dusuk lifli
beslenme karsinogenezde rol alir. Kotu agiz hijyeni, uygunsuz protez
kullanimi nedeniyle iyi beslenememe de kanserde risk faktoru olabilir. Ancak

bu indirekt iligkiyi agiklayacak ¢alisma henlz yoktur (38, 39).
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2.6.5. Immiin Yetmezlik

Human Immunodeficiency Virus (HIV) gibi enfeksiydz nedenler ile
immuan sistemin baskilanmasi durumlari diger etyolojik faktorlerdir. HIV
enfeksiyonu ile oral kavitede Kaposi sarkomu arasinda kuvvetli bir baglanti

oldugu gdsterilmistir (40).

Plummer-Vinson sendromu, uzun sureli uygunsuz dis protezlerinin
kullaniminin sebep oldugu travma, kotu agiz hijyeni, sfiliz diger etyolojik

sebepler arasinda sayilmaktadirlar.

2.6.6. Meslek

Bas boyun tlimorlerinin etyolojisinde mindr rol alir. Sinonazal
bolgedeki tumorler igin ise major risk faktoradar. Metal iggileri, marangoz, deri

tekstil calisanlari en 6nemli gosterilmis risk grubudur (41).

2.6.7. Radyasyon Maruziyeti

Dudak kanseri ile ultraviole radyasyon arasinda iligki bilinmektedir.
Ancak dil kanseri ile iligkisi kurulamamigtir. Gamma 1gini tiroid kanseri, bas
boyun sarkomu, tukrik bezi timorlerinde etkilidir. Bas boyun timorlerinin
tedavisinde kullanilan radyasyonun karsinomada degil sarkomlarda etkili

oldugu gosterilmistir (42, 43).

2.6.8. Premalign Lezyonlar

Premalign lezyonlar |16koplaki, eritroplaki, oral submukozal fibrozis ve

oral liken planus olmak Gzere siniflandiriliriar.

Lékoplaki, beyaz yama anlamina gelen bir terim olan klinik
gorunumunun ismidir. Patolojik isimlendirme degildir. Epiteldeki keratin
tabakanin artmasi nedeniyle beyaz plak goérinumd olmaktadir. Basit
hiperkeratozis, epitelyal displazi, erken invaziv karsinomaya kadar degisen
klinik arahgi vardir. Oral I6koplaki lezyonlari anormal hiicre oryantasyonu ve
proliferasyon gostermektedirler. Cerrahi eksizyon ile tedavi edilirler. Ancak
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diffiz ve mutlifokal olmalari nedeniyle eksizyonlari zordur. Lokoplaki
karsinomalari duz, granudler, noduler gorulebilir. Lokoplazik alan displazi
iceriyorsa malignlesme riski 7 kat artar. Lezyonlarin %4-18'i invaziv
karsinoma progresyon gosterir (44, 45).

Eritroplaki, kirmizi yama anlamina gelir. Epitelyal kalinhkta azalma
veya Keratinize tabakanin eksikligi ile meydana gelir. Bag dokusundaki
damarlarin gérulmesine izin verir. Kirmizi alanlar malign degisiklikle daha ¢ok
iligkilidir. Lokoplakiye goére malignite riski daha yuksektir (46). Shafer ve
arkadasalarinin yaptigi calismada eritroplazik lezyonlarin %91’inin agir
displazi, karsinoma in situ ve invaziv karsinoma odagi icerdigi gosterilmistir
47).

Submukozal fibrozis, tatin c¢igneyenlerde, agiz hijyeni bozuk

olanlarda, dis problemi olanlarda sik géruldr.

Oral liken planusun etyolojisi bilinmemektedir. Kadinlarda daha sik
gérulur, atrofik ve eroziv lezyonlar seklinde gorullr ve eroziv tipte karsinom
gelisme riski yuksektir. Malignlesme riskinin on yil iginde %1 oldugu
dusundlmektedir (48).

Verrukoz hiperplazi, malign olmayan, verrukoz karsinoma benzemekle

beraber karsinomdan farkl bir lezyondur.

2.7. KLINIK

Dil kanserleri, %60-70 oraninda orta 1/3 lateral kenarda goérulur. %30-
40 olarak anterior yuzden veya ventrolateral yuzden kdken almakla beraber
(49) dorsumda %3-5 oraninda goralurler. Dorsal midlineden gelisim ise
olduk¢a nadirdir (50).

Dorsal yuzden geligsen kitlelerin ayirici tanisinda amiloidozis, granuler
hacreli myeloblastom ve liken planusun eroziv tipi yer almaktadir.
Submukozal tumorlerin ayiricl tanisinda da leiomyosarkom,

rabdomyosarkom, noérofiorom yer alir. Ayirici tanilarin ¢esgitli olmasi ve
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karsinomlarin daha seyrek gorulmesi nedeniyle dorsal bodlgeden geligsen

timorler geg tani alirlar (50).

Erken dil kanserleri tipik olarak |0koplaki ve eritroplaki bolgelerinden
kaynaklanirlar. Siklikla baglangigta asemptomatik seyrederler; Ulserasyon,
kas invazyonu oldugu zaman agri ve hareket kisitlihgi goralur, ele gelen kitle,

agri, yutma gucglugu, boyunda kitle sikayetleriyle gelebilirler.

Tamor agiz tabanina, alveolar ridgeye, gingivaya, derinde de
mandibulaya invazyon gosterebilir. Posteriorda dil kdkune, glossotonsiller
sulkusa, anterior tonsiller plikaya dogru buyUyebilir. Derin invazyonla
ekstrensek kaslar tutuldugu zaman dilde mobilite bozuklugu olur. Lingual ve
hipoglossal sinir tutulumuna bagh dorsal yuzde his kaybi; motor fonksiyon
bozukluguna bagli, dil digsaridayken deviasyon gostermesi, fasikilasyonlar ve
atrofi gorulur. Fiziksel incelemede mukozal tiUm ylzeylerin incelemesi ve kas

invazyonu agisindan palpasyonu yapiimalidir (51).

Dilin YEHK’lerinde servikal metastaz sik gorulir. Byers tarafindan
yapilan retrospektif calismaya gore; dil kanserlerinde en sik gorilen metastaz
bolgesi seviye 2 (Ust juguler lenf nodu bdlgesi) %73, ikinci siklikta seviye 1
(submandibuler bdlge) %18 ve seviye 3 (orta derin juguler lenf nodu) %18,
ucuncu siklikta submental bolge gelir %9 (52). Klinik olarak boyunda lenf
nodu metastazi olmayan (NO) olgularda tani konuldugu sirada %30 oraninda

occlult servikal metastaz gorulur.

2.8. GORUNTULEME YONTEMLERI

Goruntuleme yontemleri fizik muayenenin yerini alamaz, ancak
yumusak doku yayilimini ve kemik invazyonunu belirlemede oldukga
faydalidir. Primer timoériin blylkligl, kemik invazyonu, perinéral yayilimi,

boélgesel metastazlari, uzak metastazlari degerlendirmede kullanilir.

Tedavi Oncesinde evreleme igin bigisayarli tomografi (BT) ve/veya
manyetik rezonans goéruntileme (MRG) incelemeleri yapilmahdir. Kontrastli
BT ile mukozal, submukozal tutulum, kas tutulumu, mandibula kemik

invazyonu incelenir; MRG ile de perindral invazyon degerlendirilir. Tamor
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bayuklagunun, yayginliginin ve kas tutulumunun degerlendiriimesinde MRG
BT’e gore daha iyidir. Fibroz lingual septum, dili vertikal olarak ikiye boler;
BT'de orta hatta hipodens bir yapi olarak gorulur; orta hat duguk dansiteli
plan olarak adlandirilir. Submandibuler ve sublingual alanlar da BT'de
hipodens alanlar seklinde goérulir ve lateral disuk dansiteli plan olarak

adlandirilir. Bu planlardaki degisimlerle tumorin yayilimi degerlendirilir (53).

Ayni zamanda bolgesel lenf nodu metastaz taramasinda da radyolojik
incelemeler kullaniir. Lenf nodu metastaz degerlendiriimesinde, klinik
muayenede %20-28 oraninda hata payi varken, bu oran MRG’de %16, BT'de
%°7.5-28 olarak bulunmustur. Bu konuda yapilan bir calismada metastatik
lenf nodlarinin degerlendiriimesinde BT, MRG’e gore ustin bulunmustur (54).
Pozitron emisyon tomografisi (PET BT) ile lenf nodu metastazi tespiti ise
%70-100 arasindadir. PET ileri evre hastaliklarda uzak metastaz tayininde de
kullanilir (51).

2.9. GOKLU PRIMER TUMOR (SEKONDER PRIMER TUMOR)

Ik timdr tanisi konuldugu anda veya ilk 6 ay igerisinde saptanan,
diger timdrlere eszamanli timor veya primer simultane timér denir. ikinci
tumor ilk tumorden 6 aydan daha gec¢ saptanirsa da metakron tUumor denir
(55). ikinci primer tiimérlerin gogunlugu metakron timorlerdir ve ilk timorin

saptanmasindan yaklasik ilk 2 yil igerisinde gorulurler.

Yapilan galismalarda sigaranin sekonder primer tumor riskini arttirdig,
bu timorlerin daha ¢ok oral ve orofarengeal bdlgede goruldagua bildirilmistir.
Bu risk hastanin yasindan, cinsiyetinden, hastaligin evresinden, tedavinin
yonteminden bagimsizdir. Larson ve arkadagslari tarafindan yapilan
calismada, ¢odu ikinci primer kanserlerin tani konulduktan sonraki ilk 1.5
yilda ortaya ¢iktigi gosterilmistir (56). Bunlar; ilk tumor evre 1-2 iken iyi veya

orta diferansiye tumorlerde gelisirler.

Oral kavite tumodrlerinde ikinci primer tumoérin goértilme yeri siklikla
servikal 6zefagus bodlgesidir. Bu yuzden ilk tani aninda, panendoskopi

yontemiyle bas boyun sisteminin genis olarak taranmasi gereklidir (57).
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Gorluntileme yontemi olarak akciger grafisi ile de akcigerdeki

metastazlar ve ikincil primer timorler degerlendirilir (58).

2.10. EVRELEME

TNM  klasifikasyonu 1987 vyilindan beri dunya genelinde
kullaniimaktadir. Bu siniflama tedavini planlanmasinda, prognozu
belirlemede, tedavi sonuclarini degerlendirmede kullanilir.  Anatomik

buyudkluk (T), lenf nodu tutulumu (N), uzak metastaz (M) ile gosterilir.

TNM evreleme sistemi Amerikan Kanser Ortak Komitesi-American

Joint Committe on Cancer (AJCC) tarafindan yapilmistir.

Patolojik evreleme, TNM siniflandiriimasinda pTNM olarak ifade edilir.
Patolojik klasifikasyon ile prognoz ve sonuglar hakkinda bilgi verilir. Onemi,
cikarilan patolojilerin  %30’u gergek tumor buydkligunden daha farkl

kategorize olmasidir (51).
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Tablo 2.1. Amerikan Kanser Ortak Komitesi TNM Evreleme Sistemi

Primer Tiumor

TX Primeri tespit edilemeyen tiumor

TO Primer timor bulgusu yok

Tis Karsinoma in situ

T1 2 cm den kuguk timorler

T2 2-4 cm arasi timérler

T3 4 cm den buyuk timorler

T4a Komsu dokularda (kortikal kemik, dil derin kaslari, maksiller sints) veya
yuz cildinde invazyon

T4b Mastikator bosluk, pterygoid plate veya kafa tabani invazyonu veya

internal karotid arterin timor tarafindan gevrelenmesi

Regional lenfadenopati

NX Tespit edilemeyen lenfadenopati

NO Metastaz bulgusu yok

N1 Tumorle ayni tarafta 3 cm den kuguk lenfadenopati

N2a | Timorle ayni tarafta 3 ile 6 cm arasi lenfadenopati

N2b | Timdrle ayni tarafta 6 cm de kiglk multipl lenfadenopati

N2c | Bilateral veya kontrlateral 6 cm den kiigiik lenfadenopatiler

N3 6 cm den buyuk lenfadenopati varligi

Uzak Metastaz

Mx Tespit edilemeyen uzak metastaz

MO Uzak metastaz yok

M1 Uzak metastaz var

TNM staging

Evre O Tis NO MO

Evre 1 T1 NO MO

Evre 2 T2 NO MO

Evre 3 T3 NO MO
T1-3 N1 MO

Evre 4a T4a NO MO
T4a N1 MO

Evre 4b Herhangi bir T N3 MO
T4b Herhangi bir N MO

Evre 4c Herhangi bir T Herhangi bir N MO

(American Joint Comittee on Cancer: American Joint Committee on Cancer staging Manual,
ed 6, Chicago, 2002.)
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2.11. PATOLOJI

Cilt, dudak ve oral kavite muk6z membranlarin primer doseyici epiteli
yassi epitel (skuamo6z) hucrelerdir. Bag boyundaki kanser orjinlerinin %86-
%95’ini olugtururlar (59, 60).

2.11.1. Yassi Epitel Hiicreli Karsinom-Skuamoz Hiicreli Karsinom

Bas boyun malignitelerinde; %86.3 oraninda YEHK, %5.9 oraninda
adenokarsinom, %?2.0 oraninda verrukoz karsinom, %1.5 oraninda lenfoma,

%1.5 oraninda kaposi sarkomu gorulmektedir.

Tamorler  egzofitik veya endofitik sekilde blyime paterni
gOsterebilirler. Egzofitik lezyonlar, kitlesel buylyen lezyonlardir; noduler,
papiller, verrukoz formda gorulebilirler. Egzofitik lezyonlar genellikle Glseratif
forma goére daha az infilratiftir, daha yavas buylr ve daha az gorulurler.
Tumor invazyonuna cevap olarak, alttaki bag dokusunda fibrozis olur ve
sertlik (endurasyon) ele gelir. Eger kas ve kemik yapiya invazyon olursa
cevre dokuya fikse olur. Bukkal mukoza ve dil laterali kanserinde yaygin

géralurler.

Endofitik lezyonlar irreguler sekilli ve ortasinda Ulserayonu olan
lezyonlardir. Derin ve lateral invazyon oldugu zaman komsu hucre epitel
sinirinda bozulma olur. Bu nedenle duzensiz sinirhdir. Alt dudak, adiz tabani,

sert damak, dil lateral kenarinda gorulurler.

Yassi epitel hicreli karsinom (YEHK), yassi epitelden orjin alan ve
epitelin degismesiyle meydana gelen invaziv malignitedir. Histopatolojisinde

keratin formasyonu ve intersellller bridler karakteristik olarak izlenir.

Epitelyal bazal membran zarar gorince daha derin dokulara invazyon
gosterebilir. Bu durumda yag dokusu, bad dokusu, kas invazyonu, damar

invazyonu, kemik tutulumu ve sinir invazyonu gorulebilir.

Hiperkromatisite, pleomorfik hiicre, artmis mitotik aktivite, keratin

tretiminin azalmasi, hiicrede nekroz malignitenin histopatolojik 6zellikleridir.
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Histopatolojik 6zelliklerine goére; iyi, orta, az, anaplastik diferansiye

olarak siniflandirilirlar.

lyi diferansiye (grade 1) tumér hicreleri, normal skuamoéz epitele
benzer &zellikleri olan, normal maturasyonu bozulmamis hiicrelerdir. lyi

diferansiye tumdrlerde malignite kriterleri minimaldir.

Koéti diferansiye (grade 3) tumor htcreleri, normal epitel hiicrelerine
zayif benzerlik gosterirler. Keratin formasyonu ya nadirdir ya da yoktur.

Hucreler arasi kopru kaybolmustur.

Anaplastik veya indiferansiye (grade 4) tiumodrler, timuyle yassi epitel

hicre diferansiyonundan yoksundurlar.

Orta diferansiye (grade 2) timorler de iyi ve kotl diferansiye timorler

arasinda yer alir.

Histolojik grade’in genel prognostik degeri vardir. lyi diferansiye
timorler daha iyi prognoza sahiptir ve daha az lenf nodu metastazi yaparlar
(61). Baska bir histolopatolojik faktor olan perindral invazyon (PNI), servikal
lenf nodu metastazi ile yakin iliskilidir (62). 6 mm’den fazla tumor derinligine
sahip timorlerde servikal lenf nodu metastazi ylksek olmakla birlikte (63).
derin invazyonu olanlarda Iokorejyonel metastazlar daha yuksek oranda

goralur.

Oral kavite tumodrleriyle ilgili yapilan c¢alismada tumorin yuzey
buyuklugunden ziyade derinliginin tedavi ve yasam suresinde daha etKkili

oldugu gosterilmistir (64).

Vaskuler invazyon ve tumor nekrozu ek bir prognostik deger tagsimaz.
Oysaki mikrovaskuler invazyonun varhdi ile servikal lenf nodu metastazinin

varhgi koreledir (65).

DNA ploidi, p53, p27, Ki-67, proliferatif hticre nikleer antijeni (PCNA),
nukleolar dizenleme bolgeleri (AgNORSs, erbB, ras, siklin D1, kromozomal
heterozigotlugun kaybi LOH) prognostik molekdler faktorlerdir. Nondiploid
timorler ylksek servikal metastaz yaparlar ve kétlu prognozludurlar. P27’nin,

kromozom 3p deki LOH'un azalmig ekspresyonu; siklin D1, AgNORs’deki
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artmis ekspresyonu koti prognozu gosterir (66-69). P53 genin fazla

ekspresonu oral kavite prognozunda énemlidir (70, 71).

2.11.2. Yassi Epitel (Skuamo6z) Hiicre Karsinom Varyantlari

Varyantlar, verriikbz karsinom, spindl cell karsinom, bazaloid hiicreli
karsinom, papiller squamédz hicreli karsinom, adenosquaméz hiicreli

karsinom, lenfoepitelyal karsinom olarak tanimlanmistir.

2.11.2.1. Verriikoz Karsinoma

Klinik olarak diffiz, gri beyaz renkli, iyi sinirl, kalin plak, ekzofitik
papiller veya verrikdéz formda gorulir (72). Yavas blylr ve genelde
agrisizdir. Lokal penetrasyon yapar ve en nihayetinde YEHK’e tranformasyon
gosterir. Tum oral kanserler iginde %2 oraninda gorulur. Yilhk olarak 1-3
milyon insanda gorulur. Erkeklerde kadinlardan daha ¢ok goérulur. Gorulme
yas! ortalama 55’tir. Bukkal mukoza, gingiva, oral vestibll ve damakta siktir
(60).

Papiller-verrikoz formda blyume paternine sahiptir. Eksiksiz tam bir
biyopsi alinmalidir. Fokal olarak YEHK’e donus gorulebilir. Karsinoma

transformasyon goésterdiginde klinik davranigi ve prognozu degisir (73).

YEHK’e gore daha iyi prognoza sahiptir. En iyi tedavisi %74-90 kur ile
komplet total cerrahi eksizyondur. Bazal membran invaze degilse metastaz

beklenmez. YEHK’e donusim nedeniyle uzun dénem takibi dnemlidir (72).

2.11.2.2. Spindl Hiicreli Karsinom (Sarkomatoid)

Spindle hucreli karsinom erkeklerde 6.-7. dekatta gorulur (74). Sigara
dnemli bir risk faktéridir. Ozgegmiste radyasyon 6ykusinin olmasi
predispozan bir faktérdiir. Ust aerodijestif sistemde; larenks ve oral kavitede
sik goralir (75, 76). Adiz icinde her yerde olabilir; alt dudak, lateral dil kenari,

alveolar ridge sik gorulen yerlerdir.
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Oral kavitedeki tumorler koétu prognozludur (77). Metastaz yapma
orani %37’dir ve agresif seyirlidir (78). Ortalama yasam sureleri 2 yildan azdir
(76).

2.11.2.3. Bazaloid Skuamoz Hiicreli Karsinoma

YEHK’nin nadir ancak agresif bir timoértudar (79). Dil kokd,
hipofarenks, tonsiller mukoza, supraglottik larenks, agiz tabani, bukkal
mukoza, retromolar bodlge ve gingivada sik gorulir (80). Etyolojik ve
demografik faktorler YEHK ile benzerdir (81). %70 hastada servikal
metastaz, uzak organ metastazi gorulir. YUksek reklrrens orani vardir (82).

Radyoterapiye tedavi yaniti disuktar.

2.12. TEDAVI

Dil kanserinin tedavi se¢imi primer timorin ve I6korejyonel lenf nodu
tutulumunun durumuna baghdir. Cerrahi tedavi ve raydyoterapi dil kanserinde
primer tedavi segenegi olarak uygulanabilir. Erken evrelerde cerrahi ya da RT

segilebilirken ileri evre tumorlerde multimodal terapi uygulanmalidir.

2.12.1. Cerrahi Tedavi

2.12.1.1. Dile Yaklagim

Cerrahi tedavide primer lezyonun buyukligine gore saglam cerrahi

sinir ile dilin bir kismi veya tamami rezeke edilir.

Oral kavite tumodrlerinde transoral, transmandibuler ve transservikal
yaklagimla tumor eksizyonu yapilabilir. Anterior yerlesimli erken evre
tumorlerde genellikle transoral yaklagsim kullaniimaktadir. Transmandibuler

ve transervikal yaklagimlar ise posteriorda ve buyuk timorlerde tercih edilir.

T1-T2 tGmorlerde cerrahi yaklasim, saglam cerrahi sinirlar ile birlikte
genis cerrahi eksizyondur. ileri evre T3-T4 timérlerde, pull through yéntemi

ile cerrahi eksizyon onerilir.
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T1-T2 tumorlerinde, primer bdlgenin ve boyun bdlgesinin uygun
sekilde tedavi edilmesiyle 5 yillik I6korejyonel kontrol orani %60 ile %80

arasinda olmaktadir (44).

Mandibula tutulumu oldugu zaman periost saglamsa mandibula
korunabilir, periost invazyonunda segmenter veya marjinal mandibulektomi
yapilmasi gerekir. Mental sinir veya alveolar sinir invazyonu varhginda, sinir
trasesi mumkin oldugunca genis takip edilmeli ve rezeke edildikten sonra

mikroskopik olarak dikkatlice incelenmelidir.

Egder timor ¢ok buyukse ve dilin intrinsik kaslarini invaze ettiyse, total
glossektomi yapmak gerekir. Cerrahi ¢ok morbid olup, sonrasinda cok
siddetli agri, yutma ve konusma bozuklugu gelisir. Total glossektomi sonrasi
kronik aspirasyonu onlemek maksadiyla total larenjektomi de beraber

yapiimalidir.

Cerrahi rezeksiyon sonrasi hava yolunda olusabilecek hava yolu

tikanikhgini dnlemek maksadiyla trakeotomi agilabilir.

2.12.1.2. Boyuna Yaklagim

Dil kanserlerinde boyun metastazinda en o6nemli faktér, tUmorin
blydkligu ve derin invazyon varhdidir. Klinik olarak lenf nodu metastazi
pozitif (N+) boyunlarda terapotik boyun diseksiyonu; radikal boyun
diseksiyonu, modifiye radikal boyun diseksiyonu veya selektif boyun
diseksiyonu olarak gergeklestirilir. Orta hat tumorlerde bilateral boyun
metastaz insidansinin yuksek olmasi nedeniyle bilateral boyun diseksiyonu

yapilmalidir.

T1-2 timorlerde okkillt metastaz orani bazi calismalarda %40’a varan
oraninda tespit edilmis ve elektif boyun diseksiyonu sonrasi nukslerin
azaldigi ve boyun diseksiyonu yapilan hastalarda sagkaliminin arttigi
gosterilmigtir (83, 84).

Yapilan ¢aligsmalarda N1, N2 hastalarda radikal boyun diseksiyonu ile

%11-%30 oraninda lokal kontrol saglanmigtir (85, 86). Ancak ginimuzde
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radikal boyun diseksiyonu yerine daha az agresif cerrahi ile birlikte adjuvant
radyoterapi daha ¢ok tercih edilmektedir. Klinik olarak N+ boyunlarda selektif
boyun diseksiyonu ve adjuvant radyoterapinin sonuglari karsilastirildiginda
modifiye radikal boyun diseksiyonu sonuglari kadar iyi sonu¢ verdigi

gorulmustar.

Klinik olarak negatif boyunlarda (NO), tedavide bircok secenek
mevcuttur; bekle-gbr yaklasimi, radikal boyun diseksiyonu, modifiye radikal
boyun diseksiyonu veya selektif boyun diseksiyonu, elektif RT. Boyun lenf
bezlerinin elektif tedavi yontemleri, cerrahi diseksiyon veya radyoterapidir
(87). NO dil kanserinde boyunda okkilt metastaz orani yaklasik %20
saptanmasi ve bekle gor yaklasimda yasam suresinin duslik olmasi

nedeniyle dil YEHK hastalarinda elektif boyun diseksiyonu tercih edilmelidir.

Byers ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada; dilin lateral kisminin
tutuldugu karsinomlarda skip metastaz gosterilmigtir. Tumorler seviye 1 veya
seviye 2'e metastaz yapmadan seviye 3 veya 4’e metastaz yapabilirler. 277
hasta Uzerinde yapilan ¢alismada, seviye 1 ve 2 metastazi olmadan, seviye 3
veya seviye 4'de %15.8 oraninda metastaz gosterilmistir. Bu nedenle seviye
1-4 boyun diseksiyonu Onerilmistir (88). Seviye 5 lenf bezi metastazi

hakkinda yeterli galismalar henltz yapiimamigtir.

Byers ve arkadaslarinin yaptiklari baska bir calismada 3 cm’den blyuk
timorlerde %80 oraninda pozitif lenf nodu metastazi gosterilmistir. TUmoriun
invazyon derinligine bakildigi zaman, 4 mm 'den daha az derinlige sahip
tumorlerde %31 oraninda lenf nodu metastazi gosterilirken; 4 mm’den fazla
derin invazyon varliginda bu oran %68’lere c¢ikmistir. Elektif boyun
diseksiyonu yapilmayan hastalarda nuks oldugunda %35 oraninda kurtarma

tedavisinin ise yaradigi bildirilmigtir (89).

2.12.2. Lazer Tedavisi

Lazer tedavisi, transoral eksize edilebilecek tim lezyonlarda

kullanilabilir. Lazerin postoperatif morbiditesi soguk cerrahiye gére daha

33



dusuktlr. Gorus alani daha iyidir, daha az kanama olur ve daha hassas

cerrahi yapilabilir (90).

2.12.3. Radyoterapi

Radyoterapi (RT), dil kanserinde primer tedavi veya cerrahi sonrasi

adjuvan tedavi olarak uygulanabilir.

RT erken evre T1-2 tUmorlerde tek basina verilebilecegi gibi; cerrahi

sonrasi

niks ve boyuna metastaz oraninin yuksek olmasi nedeniyle

postoperatif de uygulanmalidir.

RT endikasyonlari:

Boyunda iki veya daha fazla pozitif lenf nodu olmasi
Anjiolenfatik yayilim

TUumorun ekstrakapsuler tutulumu

Cerrahi sinir pozitifligi veya 5 mm’den yakin cerrahi sinir
Tuamor kalinhdinin 10 mm’den kalin olmasi

lleri evre T3-4 tiimorler

Bu kriterler varliginda cerrahi eksizyon ile birlikte postoperatif RT

verilmelidir.

Egzotifik buylyen, iyi oksijenlenen tumorler; endofitik, az oksijenlenen

tumorlere gore daha duyarldirlar.

RT 2 sekilde verilebilir

1. Eksternal RT: CHART (Continuous, hyperfractionated, Accelerated

Radiotherapy) veya konvansiyonel RT seklinde uygulanabilir. RT
dusuk dozlarda verildigi icin RT’'nin ge¢ donem komplikasyonlari
daha az gorulur. Yapilan ¢alismada eksternal RT’nin onkolojik ve

fonksiyonel olarak basarili oldugu gosterildi (91).

internal RT (Brakiterapi): Direkt timor igerisine yiiksek dozda

verilir.
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RT’nin agiz kurulugu, mukozit, yumusak dokularda 6dem, fibrozis,
yara iyilesmesinde gecikme gibi yan etkileri vardir. Kisa veya uzun zamanda

yan etkiler ortaya ¢ikabilir.

RT cerrahiden 6 hafta sonra verilmelidir. 6 hafta sonra verilen RT
sonrasl nuks %5 iken, 6 haftadan gec¢ verilen RT sonrasi niks orani %30

olarak gosterilmigtir (92).

Bagka calismada da RT verilme suresinin yaninda verilen RT dozunun

da nuksleri 6nlemede 6nemli oldugu bildirilmistir (93).

2.12.4. Kemoterapi

Kemoterapinin kullanim vyeri dil kanserlerinde sinirhdir. indiiksiyon
kemoterapisinin tek basina basarili olmamasi nedeniyle ileri evre timorlerde
kemoterapi ve radyoterapi es zamanh olarak uygulanmalidir. Prospektif
calismalarda ileri evre YEHK tedavisinde cerrahi ve RT tedavisine ek verilen

KT’ nin sagkalimi arttirici etkisi gosterilmistir (94).

2.12.5. Yeni Gelistirilen Terapotikler

2.12.5.1. Epidermal growth faktor reseptorleri

Epidermal growth faktdr reseptorlerinin (EGFR) fazla salgilanmasi
meme, over, prostat, mesane, akciger, beyin ve pankreas kanseri ile iligkili
oldugu gosterilmistir (95-97). EGFR, normal hacrelerin fonksiyonlarini
surdirmesinde etkili olmakla beraber tumor hicrelerinin buyumesini tetikler.
Sinyal iletim yolu; timoér hdcre blyumesi, boélinmesi, progresyonu ve
metastazinda gorevlidir (98). Yapilan arastirmalarda, bas boyun YEHK
hastalarinda EGFR overekspresyonu %90 oraninda bulunmus ve Kkotu
prognoz ile iligkisi (97, 99) ve EGFR’i bloke eden veya suprese eden tedavi
yontemlerinin timér proliferasyonunu inhibe ettigi gdsterilmistir (100). EGFR,
sinyal yollarini etkileyerek hulcre siklus progresyonunu, anjiogenezisi,
apopitozisi inhibe eder ve tumor hucre motilitesini arttirarak tumor

hicrelerinin metastaz yapmasina katkida bulunur (101, 102). Anti EGFR
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tedavisinin kemoterapi veya radyoterapi ile birlikte verilmesi sinerjik antitimor
etki yaparak tiumor blylmesini inhibe eder (103, 104). EGFR blokerleri: anti
EGFR monoklonal antibody, tirozin kinaz inhibitorleri, ligand konjugatlari ve

antisense oligonukleotidleri icermektedir (105).

(Monoklonal Anti-EGFR antibody: Cetuximab (106). Epidermal Growth

factor reseptdr tirozin kinaz inhibitorleri: Gefitinib, erlotinib.)

2.12.5.2. Vaskiiler endotelyal growth faktor

Solid tumédrlerin bliyimesinde ve tumodrlerin metastaz yapmasinda
anjiogenez dnemlidir. Vaksuler endotelyal growth faktér reseptorl anjiogenez
regulasyonunda o6nemli rol alr (107). Endotel hlicre proliferasyonu,
kemotaksis ile lenfanjiogenezle iliskilidir ve kanser tedavisinde hedef alinan

biyomarkerlardandir (108).

Monoklonal anti vaskuler endotelyal growth faktdér antibody:

Bevacizumab (109).

Vaskuler endotelyal growth faktor reseptor tirozin kinaz inhibitora:
ZD6474 (110).

2.12.5.3. Gen replasman tedavisi

Bas boyun YEHK hastalarin %45-70 oraninda p53 mutasyonu goralir.
P53 proteini DNA hasarli hicrelerde apopitoziste uyarilir. Alkol ve sigara
kullanimi p53 mutasyonuna sebep olur (111, 112).

2.12.5.4. Farnesyl transferaz inhibitorler

Oral kavite kanserlerinin  %27’sinde H-ras gen mutasyonu
g6sterilmistir. FTI mutant ras gen ekspresyonunun inhibisyonunda rol alirlar
(113).
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2.12.5.5. Transforming Growth faktor a antisense gen terapi

Bas boyun YEHK’lerinde ekspresyonu artar. Hucre proliferasyonunu

uyarir. Tumor buyamesi inhibisyonu ve apopitoziste kullanilabilir (114).

13 cis retinoik asit de tedavide denenen ajanlar arasindadir. Hicre
proliferasyonun dizenlenmesi, diferansiyasyon ve apopitoziste sinerjik etkisi
vardir (115).

2.12.6. Rekonstriiksiyon

Dil rezeksiyonu sonrasi artikilasyon bozuklugu, gidalarin orofarenkse
itiimesindeki guc¢luk nedeniyle gida aliminda azalma gorulebilir.
Rekonstruksiyonda dilin seklini, hacmini, hareketliligini korumak, yeterli doku
ile olusan defekti su gegirmez sekilde kapatmak onemlidir. Dilin 6n kismi
konusma ve yemek yemede dnemliyken posterior kismi yutmada dnemlidir.
Oral dilin 6n 1/3-1/4’IUk kisimlarin eksizyonu sonrasi belirgin bir fonksiyonel
bozukluk gérilmez. Dilin 1/2’lik kisminin g¢ikartiimasi mobilitede kisithlik

yapar, bu nedenle yutmada belirgin bozukluk goralir.

Rekonstriksiyon secgenekleri, primer kapatma, sekonder iyilesmeye
birakma; cilt greftleri, lokal veya bolgesel flepler ve serbest doku flepleri ile
onarimdir. Olusan defekt kligiikse sekonder yara iyilesmesine birakilabilecegi
gibi, primer suturasyonla kapatma veya split thickness greft ile onarim

yaplilabilir.

Defekt blylukse yerine gore, ilerletme flebi, temporopariyetal fasya
veya pektoralis major flepleri kullanilabilir. Mandibula rekontsriksiyonuda ve
bayuk defektlerde pektoralis major pedikulli flep, radiyal 6n kol flepleri,
lateral uyluk, rektus kas flepleri, fibula osteokutan6z serbest flepler
kullanilabilir. Serbest fleplerin kullanilarak rekonstriksiyon yapiimasi dil

fonksiyonlarinin korunmasinda énemlidir.
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2.13. PROGNOZ

5 yilhk 16korejyonel kontrol orani erken evre dil timdrlerde %91’e,
sagkalim orani %55-%62’e ulagmaktadir (89). lleri evre tumérlerde

multimodal tedaviyle 3 yillik sagkalim orani %40-%50 arasindadir.

Yilda %3 oraninda dil ve oral kavite timdrlerinde ikinci primer tGmor
gelisme riski mevcuttur. Bu nedenle hastalar duzenli olarak takip edilmelidir.
Rekirrensler siklikla ilk 2 yilda gérilmektedir. ilk 2 yil sik takip yapilmali, 2

yildan sonra da hastalar yillik takip edilmelidir.
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3. GEREG VE YONTEM

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi ibn- i Sina Hastanesi KBB kliniginde,
2000-2013 yillari arasinda dil kanseri tanisi ile takip ve tedavi edilen,
kayitlarina ulasilan, 113 olgunun dosyalari geriye donuk olarak hem dig
merkezde tani alan ve Kklinigimizde tedavi olan hastalar ile ilk taniyi

klinigimizde alip tedavi olan hastalar degerlendirilmigtir.

Poliklinige basvuran hastalarin detayli anamnezleri alinmis, genel fizik
muayenelerinden sonra rutin KBB muayeneleri yapilarak tum bulgular
hastalara ait olan dosyalara kaydedilmistir. Veriler, dosya bilgileri incelenerek
ve ulasilabilen hastalara telefon ile irtibat kurularak toplanmistir. Yapilan
incelemeler sonrasinda verisine ulasilamayan 7 hasta calismaya dahil
edilmemistir. Calismaya alinan 96 hastanin anamnezleri; yas ve cinsiyet
dagihmi, basvuru sikayetleri, sikayetleri basladiktan sonra doktora
basvurdugu tarihe kadarki gegen slre, genel muayeneleri ve kulak burun

bogaz muayene sonuglari ile tetkik sonuglari degerlendirilmistir.

Sigara, alkol gibi aligkanliklar, dis protez kullanim dykuleri kayitlardan

incelenerek kaydedilmigtir.

Hastalarin 6zgecmiglerinde, tani aldiklari kronik hastaliklar, kanser
Oykuleri, uygulanan tedavi sekilleri, gecirmis olduklari ameliyatlar tespit

edilmistir.
Ailede kanser varligi dosyalarin incelenmesiyle arastiriimistir.
Tamoran  yayginhiginin - degerlendiriimesi amaciyla her hastaya

videolarengoskopik (VLS) muayenesi rutin olarak yapilmig, hastalarin genel,

kulak burun bogaz fizik muayeneleri degerlendirilmistir.

Hastalarin TNM sistemine gore (American Joint Commite on Cancer —
Cancer Staging Manual 2002)evrelendirmesi; yapilan fizik muayene ile klinik,
radyolojik tetkik raporlarina gére radyolojik, ameliyat raporlarindaki kayitlara

bakilarak cerrahi ve patoloji raporlari incelenerek patolojik olarak 4 bolum
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seklinde yapilmistir. 4 bolum seklinde yapilmasinin amaci, mevcut TNM

sisteminin hasta degerlendirmedeki yeterliligini kontrol etmektir.

Patoloji sonuglari, operasyon oOncesi lezyondan alinan biyopsi ve
operasyon sonrasi nihai histopatoloji raporu olarak 2 grupta incelenmis,
biyopsi sonuglari ve operasyon sonrasi nihai patolojiler arasindaki farklliklar

ve benzerlikler kaydedilmistir

Preoperatif evreleme amaciyla yapilmig olan; orofarenks, boyun
manyetik rezonans goéruntilmesi (MRG), boyun tomografisi (BT), boyun
ultrasonu (USG), pozitron emisyon tomografisi (PET) ve tim vicut kemik

sintigrafisi gibi diger istenilen goruntlileme yontemleri degerlendirilmigtir.

Olgularin icinde T4 tumor, mandibula kemik invazyonu, boyun
yumusak dokularina invazyon, perinéral invazyon, vaskuler invazyon, multipl
pozitif lenf nodu, lenf nodunda ekstrakapsuler yayilim, okkilt metastaz
riskinin yuksek oldugu dusunutlen vakalar adjuvan radyoterapi; ameliyati
kabul etmeyen hastalar radikal radyoterapi ve/veya es zamanl kemoterapi

tedavisi icin onkoloji merkezlerine yonlendirilmigtir.
Vakalarin dosyalari geriye donuk taranarak,
e Demografik bilgiler,
e Vakalara yapilan cerrahi mudahele gesitleri,
¢ Boyun metastazlarinin varhgi,
e Postop RT/KT verilmis olmasi,

e NUks eden vakalarda nuks bolgesi ve operasyon sonrasi nuks

suresi,
e Uzak metastaz varlig,
e Ikinci malignensi varli§i, hastalarin
e Postoperatif sagkalimi,

e Postoperatif takiplerde kullanilan gértntileme yéntemleri,
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e Postoperatif takip sureleri gibi faktorler detayli incelenmis ve
yukaridaki  parametreler kargilastirilarak literatir  egliginde

degerlendirilmigtir.
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen 96 vakanin 53’0 erkek (%55.2)ve 43’0 kadin
(%44.8) olup, erkek kadin orani 1.2/1 olarak tespit edilmistir. Olgularin

cinsiyete gore dagilhmi tablo 4.1’de verilmigtir.

Tablo 4.1. Olgularin Cinsiyete Gore Dagilimi

Cinsiyet Vaka Sayisi Yiizde %
Kadin 43 44.8
Erkek 53 55.2
Toplam 96 100

Olgularin en kugugu 19 yasinda ve en buyugu 86 yasinda olup, yas

ortalamasi 31.4 olarak saptanmigtir.

Erkek hastalarin 46 tanesi 40 yas Ustl, 7 tanesi (13.2) 40 yas alti;

kadin hastalarin 39'unun 40 yas ustl, 4’'unun (9.3) 40 yas alti oldugu, 13

erkek hastanin 6ldigu, olen 2 hastanin da 40 yas altinda oldugu; kadin

hastalardan 5’inin 6ldugu, hepsinin de 40 yas Ustinde oldugu gorulmustar.

Yas gruplarina gére olgularin dagilimi tablo 4.2’de verilmistir.

Tablo 4.2. Olgularin Yas Gruplarina Gére Dagilimi

Yas grubu Vaka sayisi Yiizde %
10-20 1 1.1
20-30 3 3.1
30-40 8 8.3
40-50 11 115
50-60 29 30.2
60-70 31 32.3
70< 13 13.5
Toplam 96 100
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Tablo 4.3’te 40 yasa gore cinsiyet dagilim tablosu gdsterilmistir.

Tablo 4.3. 40 Yasa Gore Cinsiyet Dagihm Tablosu

Cinsiyet < 40 yas (Yizde) 40 yas <
Kadin 4 (%42) 39
Erkek 7 (%7.3) 46
Toplam 11 85

Hastalarin 32’sinin (%33.3) 2-120 paket/yil arasinda degisen slrelerde
sigara kullandigi, 35’inin (%36.5) sigara kullanmadigi, 12’sinin (%12.5) 1
aydan 30 yila kadar degisen surelerde sigara kullanmayi biraktigi tespit
edilmistir. 17 hastanin (%17.7) sigara kullanip kullanmadigi hakkindaki
bilgiye ulasilamamistir. Sigara kullanan hastalarin igerisinde; yasayan 17,
Olen 7 hasta tespit edilip 8 hastanin yagayip yasamadigi hakkinda bilgi
edinilememistir. Sigara icmeyen ve yasayan %43.3, sigara i¢cen ve O&len
%58.3 hasta, sigara ve alkol kullanmayan 40 yas altt 7 hasta (%7.3)
saptanmigtir.

Sigara kullanmayan hastalar igerisinde; yasayan 13, olen 5 hasta
tespit edildi. 17 hastanin vyasayip yasamadigi hakkindaki bilgiye
ulagilamamistir.

Tablo 4.4’te hasta sayilarinin dagihmi gosterilmistir.

Tablo 4.4. Sigara Kullanan Hastalarin Sayi Dagilimi ve Sagkalim Yuzdeleri

Sigara Kullanimi Vaka Sayisi Olen Vaka Sayisi
Evet 32 7
Hayir 35 5

Hastalarin 14’Unun (%14.6) dedisen miktarlarda alkol kullandigi, 42
hastanin (%43.7) alkol kullanmadigi belirlenirken 40 hastanin (%41.7) ise
alkol kullanip kullanmadigr hakkindaki bilgiye ulasilamamistir. Sigara
kullanan 32 hastanin 12’sinin (%37.5) ayni zamanda alkol de kullandidi tespit
edilmistir.
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Dis protezi kullanan 16 hastanin 9 tanesinin sigara kullanmadigi
(%56.3) gorulmustar.

KBB fizik muayene de@erlendirmesinde; 54 vakanin (%56.2)
lezyonlarinin dilin sag tarafinda, 36’sinin (%37.5) dilin sol tarafinda, 1’nin
(%1.1) lezyonunun orta hatta oldugu kaydedilmis, 5 vakanin (%5.2)
lokalizasyonu hakkindaki bilgiye ulasilamamigtir. Lezyonlarin gogunlukla dilin
lateralinde ve posterior 1/3 kisimda lokalize oldugu tespit edilmigtir.

VLS muayenesinde 1 hastada larenkste glottik duzeyde lezyon
saptanmigtir.

Hastalarin sikayetlerinin baslamasi ile tedavi i¢cin miuracaat etmeleri
arasinda gegen sure, 3 gun ile 5 yil arasinda dedismekte olup, ortalama
bagvuru suresi 10 ay olarak bulunmustur. Basvuru sirasindaki sikayetleri; en
siktan en aza dogru dilde yara, dilde kitle, dil ve boyunda es zamanl kitle,
sadece boyunda kitle, dilde agri, yanma, yutma gucliagu, tat alamama,
kanama, kilo kaybi ve halitozis idi. 1 hastanin dilde kitle sikayetiyle es
zamanl olarak ses kisikligi, 1 hastanin dilin sol tarafinda yara sikayetiyle
birlikte sag adiz tabaninda es zamanli yara sikayetinin oldugu, 1 hastanin
sikayeti olmadan lezyonunun KBB muayenesinde insidental saptandigi
kaydedilmigtir.

Ozgegmislerinde timor 6ykusi olan hastalarin dagiimi tablo 4.5'te
gOsterilmistir.

Tablo 4.5. Timér Ozgecmisi Olan Hastalarin Dagilimi

Timor Vaka Sayisi

*»*Mesane 1

Mide

Larenks

*Malign Melanom

*QOral kavite ca

L, |IN|ININ

Toplam

* Bir hasta tonsil lenfomasi nedeniyle tedavi gérmustr.

** Bir hasta mesane ile sert damak ve retromolar trigon timord, 1 hasta malign melanom ve
sert damak timori nedeniyle tedavi gormustir.
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Hastalara cerrahi operasyon olarak parsiyel glossektomi,

hemiglossektomi yapilmigtir.

Sekil 4.1-4.8’de klinigimizde opere edilen timorlerden 6rnek fotograflar

sunulmustur.

Sekil 4.2. Tumorln intaoperatif cerrahi sinirlarinin isaretlenmesi
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Sekil 4.3. Dil sol lateralde T2 timor, hemiglossektomi siniri

Dil ve oral kavitede rekonstriksiyon yontemi olarak, 22 hastada split
thickness greft, 3 hastada pektoralis major flep, 3 hastada
sternokleideomastoid kas flebi, 2 hastada free flep ile onarim uygulandigi
kaydedilmis, rekonstriksiyon yontemi kullaniimayan hastalarin dil defektleri
primer suturasyonla kapatiimigtir.

Atmisdort hastaya boyun diseksiyonu yapilmis; 53 hastaya ipsilateral
supraomohyoid, 11 hastaya bilateral supraomohyoid boyun diseksiyonu, 1

hastaya da radikal boyun diseksiyonu yapilmistir.

46



Sekil 4.5. Sol supraomohyoid boyun diseksiyonu
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Sekil 4.7. Dil defeltinin split thickness deri grefti ile onarilmasi
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Sekil 4.8. Sag seviye 3'te metastatik lenf nodu varhgi

Yedi hastaya peroperatif gegici trakeotomi agilarak postoperatif

kapatiimigtir.

Dil kanseri tanisi konulmasi igin preoperatif lezyondan alinan
biyopsiler incelendiginde; 53 vakanin (%55.2) dis merkezde tani aldigi, 36
vakanin (%37.5) Ankara Universitesi Kulak Burun Bogaz Kkliniginde tani
aldigi, 7 vakanin (%7.3) ise taninin nerde alindiginin kaydedilmedigi tespit

edilmigtir.

Preoperatif alinan biyopsilerin; 87 tanesi yassi epitel hicreli karsinom
(YEHK) (%90.6), 3’UG adenoid kistik karsinom (%3.1), 3’0 verrikdz karsinom
(%3.1), 1'i malign epitelyal timor (%1.1), 1'i musindz kist (%1.1), 1’i marjinal
zon lenfoma (%1.1) ve diferansiyasyon derecelerine gore; iyi, orta, az

diferansiye seklinde bildirilmigtir.

Bir hastanin preoperatif alinan iki biyopsi sonucu liken planus olarak

raporlanmigken, 6 ay sonra 3. kez alinan biyopsi sonucu orta derece
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diferansiye YEHK, preoperatif muasindz kist tanisi postoperatif low grade
mukoepidermoid karsinom olarak bildirilmistir. Histopatoloji sonuglarinin

dagilimi tablo 4.6’da gosterilmigtir.

Tablo 4.6. Biyopsilerin Histopatolojik Sonu¢ Dagilimi

Histopatolojik Tani Sayi Yiizde %
Yassi epitel hiicreli 87 90.5
karsinom

Adenoid kistik karsinom 3 3.1
Verrukoz karsinom 3 3.1
Malign epitelyal timor 1 1.1
Misinoz kist 1 11
Marjinal zon lenfoma 1 11
Toplam 96 100.0

Doksanalti hastanin 83’'U opere edilmistir. 96 hastadan; 10 hasta
cerrahi tedaviyi kabul etmemesi ve 1 hastanin da lenfoma tanisi almasi
nedeniyle kemoterapiye yonlendirilmistir. 8 hastanin postoperatif histopatoloji
raporu yoktu ve 96 hastanin 19 tanesi postoperatif histopatolojik
degerlendirmeye alinmamistir. 77 hastanin postoperatif histopatolojik
tanilarinin; 34’Gndn (%44.1) orta, 18’inin (%23.4) iyi, 6'sinin (%7.8) az
diferansiye YEHK, 3’Unun (%3.9) kribriform tip adenoid kistik karsinom, 1’inin
(%1.3) low grade mukoepidermoid karsinom, 1’inin (%1.3) diferansiye
verruk0z karsinom oldugu tespit edilmigtir. 9 vakanin (%11.7)
diferansiyasyonu belirtimemekle birlikte YEHK olarak bildirildigi, 5 vakanin
(%6.5) da preoperatif alinan biyopsileri eksizyonel olarak alindigi igin,
operasyon sonrasi taninin, rezidi timor icermeyen inflamatuar doku oldugu

gorulmustar.

Orta diferansiye YEHK tanisi olan 34 hastadan 18’inin yasadigi,
4’Gnan oldagu; iyi diferansiye 18 hastadan 11’inin yasadigi 6’sinin 6ldugu; az

diferansiye 6 hastadan 1’inin yasadigi, 2’sinin 06ldugu; diferansiyasyonu
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belirtimemis 9 hastadan 1’inin yasadidi, 2’sinin 6ldugu, biyopsi sonrasi
rezidu tumor tespit edilmeyen 5 hastanin 5’inin de yasadigi tespit edilmistir.
Kalan hastalar hakkinda bilgi edinilememistir. Eldeki veriler dogrultusunda
hasta sonuglarinin sayisal dagilimi ve sagkalim ytzdeleri hesaplanarak tablo

4.7'de, survisi bilinen hastalarin sagkalim orani tablo 4.8’de gosterilmistir.

Tablo 4.7. Opere Edilen Hastalarin Histopatolojik Sonuglarinin Dagilimi ve

Sagkalim Yuzdeleri

Histopatolojik Tani Vaka Yuzde % Olen Vaka
Sayisi Sayisi

Orta diferansiye YEHK 34 44.1 4
lyi diferansiye YEHK 18 23.4 6
Az diferansiye YEHK 6 7.8 2
Diferansiyasyonu bilinmeyen YEHK 9 11.7 2
Adenoid kistik karsinom 3 3.9 ?
Low grade mukoepidermoid 1 1.3 ?
karsinom

Verriik6z karsinom 1 1.3 ?
Rezidil timor icermeyen patoloji 5 6.5 0
Toplam 77 100.0 14

Tablo 4.8. Survisi Bilinen Hastalarin Histopatolojik Taniya Gére Sagkalim

Yuzdeleri

Histopatolojik Tani Vaka Yiizde Olen Vaka Sagkalim
Sayisi % Sayisi Yiizdesi %

Orta diferansiye YEHK 22 28.6 4 81.8

lyi diferansiye YEHK 17 22.1 6 64.7

Az diferansiye YEHK 3 3.9 2 33.3

Rezidii timor 5 6.5 0 100.0

icermeyen patoloji
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Hastalarin postoperatif histopatolojik tiplerinin yaslara goére dagilimi

tablo 4.9'da gdsterilmistir.

Tablo 4.9. Histopatolojik Tiplerin Yasa Goére Dagilimi

Yas grubu Vaka lyi Diferansiye | Orta Diferansiye | Az Diferansiye
Sayisi
10-20 1 0 1 0
20-30 3 1 0 0
30-40 7 0 3 1
40-50 11 4 1 0
50-60 28 3 11 1
60-70 31 7 10 4
70< 15 4 4 0
Toplam
(Yiizde) 96 19 (%19.8) 30 (%31.3) 6 (%6.3)

Postoperatif histopatolojik raporlar incelendiginde; 7 hastada cerrahi
sinirda timorin devamlilik halinde oldugu (%9.1), l’inde karsinoma insitu
odagi oldugu (%1.3), 3’'Unde displazi oldugu (%3.9); 11 hastanin 3'Unun nuks
ettigi gorulmustar. Hastalarin 6’sinin postoperatif RTtKT aldidi, KRT sonrasi
1’inin (%9.1) nlks ettigi bildirilmigtir.

12 hastada perindral invazyon, 1 tanesinde lenfovaskiler invazyon

gOsterilmigtir.

Boyun diseksiyonu yapilan 64 hastanin histopatoloji raporunda, 46
hastada boyunda metastatik lenfadenopati (LAP) saptanmadigi (%71.8);
6'sinda (%9.4) 1 tane, 5'inde (%7.8) 2 tane, 2'sinde (%3.2) bilateral, 1
hastada da (%1.6) 3 tane metastatik LAP saptandigi kaydedilmistir. 4
hastanin (%6.2) postoperatif raporu bulunamamigtir. Metastatik LAP’lardan

4’Ginde ekstrakapsuler invazyon gosterilmistir.

EKi'u olan 4 hastanin 2’sinde niiks oldugu, 2’sinin de 6ldigl tespit

edilmistir.
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Histopatoloji raporunda boyunda metastaz gosterilen 14 hastanin 8
tanesi (%57.2) T4, 40 (%28.7) T3, 1'i (%7.1) T2 evrededir. T1 hasta

gosterilmemigtir.

Boyunda metastazi olmayan 46 hastadan 26’sinin yasadigi, 7’sinin
oldugu; boyunda 1 metastazi olan 6’sindan 2’sinin yasadigi, 2’sinin 6ldugu; 2
metastazi olan 5’'inden 3’Unun yasadigi, 6len hasta sayisinin kaydedilmedigi;
3 metastazi olan 1 hastanin 6ldugu; bilateral metastazi olan 2’sinin 6ldugu;
metastazi bilinmeyen 4 hastanin 2’sinin yasadidi, 1’inin oldugu tespit

edilmistir.

Diger hastalara ulasilamadigi icin bilgi edinilememistir. Eldeki veriler

dogrultusunda sagkalim yuzdeleri hesaplanmistir.

Boyun diseksiyonu histopatolojik sonug dagilimi ve sagkalim ytzdesi

tablo 4.10’da gdsterilmistir.

Tablo 4.10. Boyun Diseksiyonu Histopatolojik Sonug Dagilimi

Metastaz | Vaka Sayisi | Yiizde % | Olii Vaka Sayisi1 | Sagkalim Yiizdesi %

Yok 46 71.8 7 56.5

Hastalarin TNM sistemine gére (American Joint Commitee on Cancer—
Cancer Staging Manual, ed 6, Chicago) evrelendirmesi; fizik muayeneye
gore klinik, yapilan radyolojik tetkik sonuglarina gére (MRG, BT, USG, PET
ve digerleri) radyolojik, ameliyat raporlarina goére cerrahi ve patoloji
raporlarina goére patolojik olarak 4 bdlim seklinde yapilmistir. Hastalarin 1
tanesi M1 (uzak metastaz var), geri kalan hastalarin tamami MO (uzak
metastaz yok) oldugu icin tabloya eklenmemigtir. M1 tespit edilen hasta

opere edilmedi ve RKT i¢in onkoloji merkezine sevk edilmigtir.

Tablo 4.8 ve 4.9da klinik, radyolojik, operatif, patolojik olarak
evrelendirilen hastalarin sayisal dagilimi, tablo 4.11'de klinik ve patolojik N

evrelerinin karsilastirilmasi gosterilmistir.
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Patolojik TNM’e gore 18 evre 1, 20 evre 2, 6 evre 3, 10 hasta evre 4
olarak tespit edilmis, bu 18 hastadan 11'inin yasadigi, 3’Unin &ldugu;
20’sinden 12’sinin yagadigl, 2’sinin 0ldugu; 6’sindan 1’inin yasadigi, olen
hastalarin kayit edilmedigi; 10’'undan 3’Unln yasadigi, 6’sinin dldugu tespit
edilmistir. Diger hastalara ulasilamadi§i icin bilgi edinilememistir. T1-2
%83.5'inin  NO, T3-4 hastalarin %42.9unun NO oldugu

saptanmigtir.

hastalarin

Elde edilen verilere gore hastalarin evrelere gére sayisal dagihmi ve

sagkalim yuzdeleri tablo 4.12’de gosterilmigtir.

Tablo 4.11. T Evrelemesine Gore Hastalarin Sayisal Dagilimi

TX T1 T2 T3 T4 Bilinmeye | Topla
n m
Klinik 0 42 37 6 1 10 96
(%43.8) | (%38.5) | (%6.2) | (%1.1) | (%10.4) | (Yiizde
)
Radyolojik 3 35 39 6 2 11 96
Operatif 0 29 35 6 2 11 83
Patolojik 5 28 38 4 1 7 83
Tablo 4.12. N Evrelemesine Goére Hastalarin Sayisal Dagilimi
NO N1 N2 N3 Bilinmey Toplam
en
Klinik 67 14 4 1 10 96
(%69.8) | (%14.5) | (%4.2) | (%1.1) | (%10.4) (Yiizde)
Radyolojik 57 18 7 3 11 96
Operatif 45 19 8 1 10 83
Patolojik 44 7 6 3 4 64
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Tablo 4.13. Klinik N Evresi ile Patolojik N Evresinin Kargilastiriimasi

Patolojik NO N1 N2 N3
Klinik NO 36 3 4 1
Klinik N1 6 3 2 0
Klinik N2 0 0 0 2

Tablo 4.14. Hastalarin Evrelere Gore Sayisal Dagilmi ve Sagkalim

Yuzdeleri
Vaka Sayisi Toplam Hastaliktan Sagkalim
Yuzde % Olen Sayisi Yuzdesi %
Evrel 18 21.7 3 61.1
Evre 2 20 241 2 60.0
Evre 3 6 7.2 0 16.7
Evre 4 10 12.1 6 30.0

Atmigyedi NO hastanin 45’ine glossektomi ve boyun diseksiyonu

yapildi. %20’sinin nuks ettigi, oran %36.3 olarak tespit edilmistir.

NO hastalarin %43.3’'0 orta, %20.9u iyi, %2.9u az diferansiye

bulunmustur.

Klinik N pozitif olan hastalardan 6’si1 da patolojik NO (reaktif lenf nodu)

saptanmigtir.

Postoperatif takipler hakkinda bilgi edinmek amaciyla 96 hasta geriye
donuk olarak dosya bilgilerinden taranmis, verileri dosya bilgilerinden

tamamlanamayan hastalara telefon ile ulagiimistir.

Buna gore; 2013 yilinda yasayan hasta sayisi 43 (%44.8), dil kanseri
ve metastazlari nedeniyle 6len hasta sayisi 18 (%18.7) olarak tespit

edilmistir.

Hastalar en az 2 ay, en fazla 146 ay takip edilmis olup ortalama takip

suresi 39.4 ay olarak hesaplanmistir.
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Kanser niksleri; en erken 2 ay sonra boyun metastazi, en ge¢ 10 yil
sonra dilde, 27 hastada dilde ve boyunda niks saptanmistir. 10 hastada,
dilde nuks ve es zamanl boyunda metastazi, 7’sinde, dilde niksu olmadigi
halde boyunda metastazi oldugu saptanmistir. Tedavi olarak tumor

eksizyonu ve boyun diseksiyonu yapilmistir.

Rekkurenslerin lokalizasyonu tablo 4.15’te gosterilmigtir.

Tablo 4.15. Rekkurenslerin Lokalizasyonu

Vaka Sayisi Toplam Yiizde %
Dil 10 37.0
Boyun 7 26.0
Dil + Boyun 10 37.0
Toplam 27 100.0

Histopatoloji raporunda metastaz belirtilen hastalara ek RTzKT,
postoperatif 28 hastaya RT+KT verilmigtir.

Boyun diseksiyonu ve RT uygulanan 21 hastadan 9’'unda metastatik

lenf nodu pozitif saptanirken, 12’sinde negatif saptanmistir.

Boyun diseksiyonu yapilan ve postoperatif RT alan 21 hastadan; 9
tanesinde boyunda metastazi gosterilmisg, 12’sinde metastaz izlenmemistir.
21’'inden 8'inin yasadigi, 7’sinin 6ldugu tespit edilmis, 6 hasta hakkinda bilgi
edinilememigstir. Sagkalim ylUzdesi eldeki veriler dogrultusunda %38.1 olarak

bulunmus ve veriler tablo 4.16’da gosterilmigtir.

Boyun diseksiyonu yapilan ve postoperatif RT almayan 41 hastadan;
5inde (%12.1) boyunda metastaz izlenmis ve 36’sinda (%87.8)
izlenmemigtir. 41 hastadan 25’inin yasadigi, 4’'Unun oldugu tespit edilmigtir.
12 hasta hakkinda bilgi edinilememistir. Sagkalim ylzdesi eldeki veriler

dogrultusunda %60.9 olarak bulunmus, veriler tablo 4.17°de gdsterilmigtir.
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Tablo 4.16. Boyun

Diseksiyonu

Yapilan

Vakalarin

RT

ve Boyun

Metastazlarina Gére Sayisal Dagilimi ve Sagkalim Yuzdeleri

Radyoterapi
almayanlar

Boyun Diseksiyonu Boyunda Boyunda Olen Sagkalim

Yapilanlarda Metastaz (+) metastaz (-) Vaka Yiizdesi
Sayisi %

Postoperatif 9 12 7 38.1

Radyoterapi alanlar

Postoperatif 5 36 4 60.9

Tablo 4.17. Boyun Diseksiyonu Yapilmayan Vakalarin RT ve Boyun

Metastazlarina Gore Sayisal Dagilimi ve Sagkalim Yuzdeleri

Boyun Diseksiyonu Boyunda Boyunda Olen Sagkalim
Yapilmayanlarda Metastaz (+) | metastaz (-) Vaka Yiizdesi

Sayisi %
Radyoterapi alanlar 2 15 6 29.4
Radyoterapi 1 9 2 50.0
almayanlar

Tum hastalar igerisinde RT alan 38, almayan 58, boyun diseksiyonu

yapilan 64, yapilmayan 31 hasta saptandi.

RT alan hastalarin igerisinde; 13 hastanin yasadigi, 10’'unun oldagu

saptanmigtir. 15 hasta hakkinda bilgi edinilememigtir.

RT almayan hastalar icerisinde; 30’unun yasadigi, 8’inin oldugu

saptanmigtir. 20 hasta hakkinda bilgi edinilememistir.

Boyun diseksiyonu yapilan hastalar igerisinde; 33’Unun yasadigi,

13’UnUn 6ldugu bildirilmistir. 18 hasta hakkinda bilgi edinilememigtir.

Boyun diseksiyonu yapilmayan hastalar igerisinde 10’'unun yasadig,

5’inin 6ldugu tespit edilmistir. 16 hasta hakkinda bilgi edinilememisgtir.
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Eldeki veriler dogrultusunda; RT alanlarda %34.2, almayanlarda
%51.7, boyun diseksiyonu vyapilanlarda %51.6, yapilmayanlarda %32.3
sagkalim orani elde edilmistir. Tablo 4.18’de sayisal dagilim gosterilmigtir.

Tablo 4.18. Tum Vakalarin RT ve Boyun Diseksiyonuna Goére Sayisal

Dagihmi ve Sagkalim Yuzdeleri

Tam vakalar Vaka Hastaliktan Olen Sagkalim
Sayisi Vaka Sayisi Yuzdesi %
Radyoterapi alanlar 38 10 34.2
Radyoterapi almayanlar 58 8 51.7
Boyun Diseksiyonu 64 13 51.6
Yapilanlar
Boyun Diseksiyonu 31 5 32.3
Yapilmayanlar

Vakalarin uzak metastaz organ taramasinda; 3 hastanin cilt
permeasyon metastazi, 3'Undn akciger metastazi, 1'inin kemik ve akciger
metastazi, 1'inin beyin metastazi ve 1’inin de karaciger metastazi nedeniyle

tedavi gordugu saptanmistir.

Dil kanseri tanisi alan hastalarimizda c¢oklu primer tumdrler (ikinci
primer tumor) arastirildiginda; 1'inde agdiz tabaninda, 1’inde larenkste
simultane primer tumor (es zamanh saptanan timor); 1’'inde bukkal mukoza
ve agiz tabaninda, 1l'inde alt dudakta, 1'inde retromolar bodlgede, 1'inde
yumusak damakta, 1’inde larenkste ve 1 hastada da akcigerde metakronize
primer timoér (6 aydan daha geg¢ saptanan tumor) gelistigi saptanmistir.
Toplam olarak 8 hastada c¢oklu primer tUumor gorulmus, ¢oklu primer tumor

insidansi %8.3 olarak hesaplanmigtir.
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5. TARTISMA

Dil kanserleri, oral kavite maligniteleri icerisinde dudak kanserlerinden

sonra 2. siklikta gértlen malign timorlerdir (116).

Oral kavite ve dil kanserleri 5. ve 6. dekatta erkeklerde daha sik
gorulmektedir. E/K orani yapilan bir epidemiyolojik ¢alismada yaklasik 2/1
(117), baska bir calismada 1.5/1 olarak bildirilmistir (118). Oral kanserlerin
erkeklerde kadinlardan 2-4 kat fazla goéruldigu bilinmektedir. Ancak son
zamanlarda kadinlarin da sigara ve alkol kullanim oraninin yukselmesi

nedeniyle kadinlardaki oranin arttigi gosterilmigtir (119).

Dil kanseri, yapilan galismalarda geng¢ hastalarda 1950’li yillarda %5.3
oraninda gorularken, 1980’li yillarda bu oranin %7.2’e ylkseldigi tespit
edilmigtir (120). Birlesik devletlerde tim oral kavite kanserli hastalarin %6’s|
geng yastadir. Son zamanlarda gen¢ hastalarda ve kadinlarda dil kanseri
gorilme orani arttigi gorulmastar Yapilan bir galismada %1-3, baska bir
calismada %10 oraninda 40 yas alti hasta gosterilmigtir (121, 122). Geng
hastalarda sagkalimin, prognozun yasli hastalara gore daha koétu oldugunu
gOsteren calismalar oldugu gibi, tersini savunan arastirmalar da mevcuttur.
Gen¢ hastalarda rekkurens igin gegcen zaman daha kisa, risk orani daha
yuksek saptanmistir (123). Geng¢ yas hastalardaki kanser etyolojisinde;
sosyokdulturel durum, sigara, alkol kullanimi, ¢ocukluk yastan itibaren olan
beslenme duzeninin kotu olmasi, genetik yatkinlk, viral enfeksiyonlar (HPV),
dis ve agiz bakiminin iyi olmamasi yer alir (117). Ayrica tumorun dagilimi,
karakteristigi, evresi ve lokalizasyonu geng ve yasli hastalar arasinda farklilik

gOstermektedir.

Ulkemizde yapilmis saglikh bir epidemiyolojik calisma olmadig igin bu

konuda ulkemiz hakkinda net bilgi vermek mumkun olmamaktadir.

Bizim calismamizda hastalarin %55.2’si erkek, %44.8’i kadin, E/K

orani 1.2/1 olarak hesaplanmistir.
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Hastalarin en genci 19, en yaslisi 86 yasindadir. Yas dagilimina
bakildigi zaman ¢ogunlugunun %32.3’lUk oranla 60-70 yas araliginda oldugu

gorulmustar.

Hastalarin %11.5'i 40 yas altinda, bunlarin %7.3'0 erkek, %4.2’si
kadin tespit edilmigtir.

Dil kanserleri, sigara ve alkol kullananlarda siklikla gorilimektedir.
Sigara ve alkol kullaniminin erkeklerde %92, kadinlarda %61 oraninda dil
tumorleri ile ilgili oldugu bildirilmistir (124). Sigaranin gunlik icilen miktar
onemli olup miktar arttikga kanser riski de artmakta, prognoz kotulesmektedir
(22, 125). Agir sigara ve alkol igicilerdeki risk icmeyenlere gore 6- 15 kat
fazladir (126).

Calismamizda hastalarin %33.3’'Unun sigara kullandigi, %36.5'inin
kullanmadigi, %12.5’inin ise sigaray! biraktiklari tespit edilmigtir. Sigara
kullanimi ile korele olarak %43.3 hastanin kullanmadigi ve yasadigi,
%58.3’'Unun kullandigr ve oldugu, %37.5'inin sigara ve alkol kullanmadigi
saptanmistir. %7.3 hastanin alkol ile sigara kullanmadigi ve 40 yas altinda

oldugu gosterilmigtir.

Yapilan calismalarda sigara ve alkol kullanmayan, 40 yas alti
hastalarda etyolojide alisilagelmis risk faktorleriden daha farkl olarak viris
varligr, molekuler dizeyde genetik arastirmasi yapilmasi; beslenme
aliskanhgindan agiz ve dis sagligina kadar degerlendiriimeleri gerektigi

savunulmustur.

Dil kanserleri %55-70 oraninda oral dil (dil 6n 2/3) lateralinde orta ve
posterior 1/3 bilegkesinde bildirilmigtir (127, 128).

Bizim hastalarimizda lezyonlar; %56.2 oraninda dilin sag tarafinda,
%37.5 oraninda dilin sol tarafinda, %1.1 oraninda orta hatta, lezyonlarin
tamamina yakini posterior 1/3 kisimda gorulmustir. Sonuglarimiz literattr

bilgileri ile uyumlu bulunmustur.

Dil koku tumorleri anatomik yerlesimi nedeniyle erken evrede

semptomatik olmayabilir. Semptomatik hastalar, dilde agri, siglik, Glserasyon,
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kulak agrisi, kanama, boyunda siglik, seste kabalagsma kisilma, yutma
gucligu sikayetleri ile basvurabilirler (126). Ortalama doktora basvuru

sureleri sikayetler bagladiktan 6 ay sonradir (121).

Bizim calismamizda hastalarin sikayetleri literatlr bilgilerinden farkh
olarak en fazla dilde yara sonra dilde sislik olarak tespit edilmis, 1 hasta
sikayeti olmadan rutin KBB muayenesi sirasinda saptanmistir. Basvuru
sureleri, 3 gun ile 5 yil arasinda degismekte olup; ortalama 10 ay olarak

hesaplanmigtir.

Oral kavite ve dil malignitelerinin %90’nindan fazlasi yassi epitel;
%10’luk kismi mindr tukrik bezi hucrelerinden, az bir kismi da lenfoma,

sarkoma gibi daha nadir timarlerden olusur (129).

Klinigimizdeki galisma sonucuna gore; preoperatif %90.5 oraninda
YEHK, %9.5 oraninda minér tlkrik bezi kaynakli timor, lenfoma ve digerleri
olarak; postoperatif %87 YEHK, %13 digerleri olarak tespit edilmistir. Bu
sonuca gore klinigimizdeki hastalarin buyuk c¢ogunlugu literatur bilgisi ile

uyumlu olarak YEHK’lerden olusmaktadir.

Oral kavite kanserlerinin ¢cogunlugu prekursoér bir lezyondan gelisir.
Oral epitelyal displazi (OED), invaziv karsinoma donusmesi agisindan dnemli
bir risk faktorudur. Jaberin yaptigi ¢alismada; 456 hasta sigara, alkol
kullanan ve kullanmayan olarak 2 gruba ayrildigi, hi¢ sigara, alkol igmeyen
hastalarda da OED gelistigi gosterilmistir. Spesifik bir klinik gérinim yoktur.
Hic sigara ve alkol kullanmayan haslardaki lezyonlarin %50’sinden fazlasi
kadinlarda, dil ve bukkal mukozada vyerlesimli erirtoplaki seklinde
gOsterilmistir (130). Sigara ve alkol kullanmayan 9 hastanin da dahil edildigi,
multipl YEHK’li 11 hastada yapilan bagka bir ¢calismada genetik mutasyonlar
gosterilmistir (131).

Lokoplakiler icerisinde OED gelisme sikligi %1-30 arasinda
degismektedir. Yapilan g¢aligmalarda 1.5 yildan 8.5 yila kadarki takiplerde,
YEHK’ye transformasyon %6.6-36.4 oraninda gosterilmistir (132, 133). Oral
yassi epitel hucreli karsinomalarin tani aninda %50 oraninda Iokoplaki ile

iligkili olduklari gosterilmigtir (134).
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Premalign lezyonlarin rekklrens orani %34.4 gibi ylUksek bir rakamdir
(135). Normal dokudan 3-5 mm uzaklikta eksize edilen siddetli epitelyal
displazi veya karsinoma in situ vakalarinda %18 oraninda nuks tespit edilmig
(136) ve eksizyon sonrasi rekkurens %10-20, kanser gelisimi %3-9 oraninda
gOsterilmistir. Bu da premalign lezyonlarin eksizyonla kanser gelisiminin

tamamen durdurulamadiginin gostergesidir (136, 137).

OED'nin diger etyolojik faktorleri arasinda kronik mekanik irritasyon,
anemi, immunsupresyon, enfeksiydz ajanlar (candida gibi), alkol igerikli
gargaralar sayilabilir (138-142). Michaud ve arkadaslarinin c¢alismalarinda
periodontal hastaliklarin anlamli Olgtde, 6zellikle sigara igmeyen hastalarda,
kanser gelisiminde rol aldigi gosterilmistir (143). Tezal ve arkadaslarinin
yaptiklari ¢alismalarinda HPV’nin rol aldigi dil kanserli hastalarda kronik

periodontal hastaligin risk faktért oldugu gosterilmigstir (144).

Bizim calismamizda OED tanili hastalar incelemeye alinmamistir.
Ancak YEHK tanili hastalarin 16’sinin disg protezi kullandigi, bu hastalarin
9'unun (%56.3) sigara ve alkol kullanmadigi tespit edilmigtir. Bu da
literaturdeki sigara ve alkol kullanmayan hastalarda uygunsuz dis protez
kullanimininin  dil kanserinde etyolojik faktdér olarak gdOsteriimesini

desteklemistir.

Barnard ve arkadaslarinin galismasinda liken planus zemininde YEHK
gelisimi  gosterilmistir. Calismaya gore liken planusta %5 oraninda
malignlesme riski vardir. Ozellikle bu risk eroziv tip liken planusta yiiksektir
(145). Immiin cevabin timor (izerindeki etkisi aragtirildigi zaman lokositlerin
(M1 makrofajin) oral liken planusun malign transformasyonunda etkili oldugu
bildirilmigtir (146).

Calismamizda 1 hastadan alinan biyopsi, liken planus iken bir stre

sonra ayni lokalizasyondan alindiginda YEHK olarak tespit edilmistir.

Tamorian diferansiyasyonu, timorun koken aldigi dokuya ne kadar
benzedidini ifade etmektedir. Ne kadar c¢ok benziyorsa o kadar iyi

diferansiyedir. Tumorin diferansiyasyonu azaldikga rutin tekniklerle tani
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koymak guclesir, 6zel immunhistokimyasal yontemlerin kullaniimasi gerekir
(129).

Broder'in patolojik siniflamasina goére tumorler iyi, orta, kotu
diferansiye olarak siniflandirilirlar. Byers ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismaya
gore, dil kanserli hastalarda lenf nodu metastazi ile timér diferansiyasyonu

arasinda anlaml bir iligki gosterilmistir (147).

Diferansiyasyon azaldik¢a, tumorin sagkalim, lenf nodu metastazi ve
prognoz Uzerine negatif yonde etkisi oldugunu gosteren ¢alismalar (148-150)
oldugu gibi bazi caligsmalar aksi fikri savunmustur. 34 dil kanserli hastada
tumor diferansiyasyonun lenf nodu metastazina etkisini arastiriimig ve

aralarinda iligski kurulamadigi bildirilmistir (151).

Ulkemizden 50 hasta Uzerinden yapilan bir calismada, %70 iyi, %26
orta, %4 az diferansiye hasta raporlanirken, ortalama sagkalim sureleri
kargilastiriimis ve istatiksel olarak anlamli bulunmamistir (152). Sathyan ve
arkadaslarinin oral kavite Uzerinde yaptidi ¢calismada iyi diferansiye tumorler
%35, orta %62 ve az diferansiye tumorler %3 olarak gosterilmistir (153). Wu-
long ve arkadaslarinin yaptiklari 100 klinik NO ¢alismada ise; iyi %17.1, orta
%31.58, kotu diferansiye tumoérler %60 oraninda bulunmustur (148). Bazi
yayinlarda iyi bazi yayinlarda orta veya kotu diferansiye tumorler on
plandadir. Bu farklihgin timorin lokalizasyonuna, cografi degisikliklere ve

etyolojik farkhliklara bagl olabilecegi séylenmistir (154).

Bizim calismamizda, %44.1 orta, %23.4 iyi, %7.8 az diferansiye
tumorler oldugu saptanmigtir. Klinik NO hastalarin %43.3’U orta, %20.9'u iyi,
%2.9'u az diferansiye olarak hesaplanmistir. Orta diferansiye YEHK’Ii
hastalarda sagkalim %81.8, iyilerde %64.7, az diferansiyelilerde %33.3
olarak bildiriimistir ve bu veriler diferansiyasyon azaldikga sagkalimin

kotulestigini desteklemistir.

Orta diferansiye hastalarinin bayuk kisminin 50-70 yaslarinda, iyi ve
az diferansiye olanlarin ¢ogunlugunun 60-70 vyaslar arasinda oldugu
bildirilmigtir. 40 yas alti hastalarda da orta diferansiye tUmorler daha fazla

gorulmustar.
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Dil YEHK’si rezeksiyonu sonrasi cerrahi sinirda timor pozitifligi veya
yakin cerrahi sinir olmasi kotlu prognostik faktordir. Cerrahi sinirda tamor
olmasi glossektomi sonrasi nuks ihtimalini arttirir (155). Rekkurensler siklikla
ilk bir yil icerisinde olmaktadir ve nuks orani yapilan ¢alismalara gore %18-
23.5 gosterilmigstir (156-158).

Bizim c¢alismamizda 11 hastanin (%14.2) postoperatif histopatoloji
raporunda cerrahi sinir pozitifligi, cerrahi sinirda karsinoma in situ ve displazi
tespit edilmistir. Bu hastalardan 6 tanesinin postoperatif RTKT aldigi ve 1
hastanin kombine tedavi sonrasi niks ettigi goralmustar. Pozitif cerrahi sinir
varliginda nuks oranimizin %9.1 olup literatirdeki oranlardan disuk oldugu

gorulmustar.

Cerrahi sinir pozitifliginin sebep oldugu ylksek niks oranlari adjuvant
RT ile de dusmeyebilir (159). Ayrica cerrahi sinir pozitifligi hastaliksiz
sagkallm oranini da azaltmaktadir (156, 157, 160). Bu olumsuzluklar
nedeniyle parsiyel glossektomi sirasinda temiz cerrahi sinir nasil elde edilir
sorusu 6nem kazanmistir. Ginumuzde gegerli olan mikroskopik olarak en az

5 mm, intraoperatif en az 10 mm timorsuz alan elde etmektir (161).

Cerrahi sirasinda bircok nedenden dolayl genis rezeksiyon
yapllamamaktadir. Dil, yutma ve konusmada hayati dneme sahip bir
organdir. Genis rezeksiyon ile dilin bayuk olgtude ¢ikartiimis olmasi hastanin

yasam kalitesini fazlasiyla etkilemekte yutma ve konusmayi1 bozmaktadir.

Baska bir sebep de cerrahi sirasinda oral kavitenin diger anatomik
olusumlarina zarar verebilme ihtimalinin olmasidir. Ornegin derin cerrahi sinir
genelde kargi taraf lingual artere yakindir, bu arter de totale yakin
glossektomide gerekli olan bir arterdir. Benzer sekilde inferior ve lateral sinir
mandibula periostuyla sinirlidir, posterior agiz tabani veya lingual alveolar
mukoza bu sinirlarin gérunumuand engeller. Bu sinirda genis temiz cerrahi
alan elde edilecekse mandibulektomi yapma zorunlulugu ortaya cikar.
Ulkemizde yapilan bir calismada pozitif, yakin cerrahi sinirlarin medial sinir

oldugu belirtilmistir (162). Bu nedenlerden dolayi cerrah, olusabilecek
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kozmetik ve fonksiyonel kayiplari géz éninde tutarak timoérsiz cerrahi sinir

elde etmeye calismalidir (155).

Tumor kalinh@r ve invazyon derinligi arttikga negatif cerrahi sinir elde
etme ihtimali azalmaktadir (163). Operasyon sirasinda donuk Kkesit
calisiimali, pozitif gelen cerrahi sinir da daha genis doku cikarilarak negatif
hale getirilmelidir, bu durumda bile postoperatif RT uygulanmazsa lokal
rekkiirens ihtimali yUksektir (164, 165). intraoperatif gorsel ve palpasyonla
degerlendirme yetersiz kalmaktadir. intraoperatif intraoral ultrason kullanimi
ile tumor kalinhginin tayini ve temiz cerrahi sinir tespiti mumkun olmaktadir
(166). Kurita ve arkadaslarinin calismasinda mikroskop altinda gorerek

rezeksiyon yapilmasinin daha faydali oldugunu gosterilmigtir (167).

Tamoran eksizyonu ve uygulanan histopatolojik tani ydntemleri
nedeniyle tumér dokusunda degisik derecelerde klgllme olmaktadir (168,
169). Bu klgulme nedeniyle intraoperatif negatif gelen donuk kesit sonugclari
postoperatif pozitif gelebilir (83). Mistry ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada
T1, T2 tUmorlerde kigulme %23.5 olarak bildirilmigtir (169). Johnson ve
arkadaslarinin calismasinda dil mukozasinda %30.7, derin kas sinirinda
kUgulme %34.5 olarak gosterilmigtir (168). Yuen ve arkadaslari makroskopik
olarak tumor etrafinda genis doku cikarilarak tumorsuz cerrahi sinir elde
edilmesi gerektigini savunmuslardir (170). Derin cerrahi sinir siklikla pozitif
gérulen bolgelerdir (155). Bunun sebebi; bu sinirin operasyon sirasinda
yeteri kadar net gorilememesi, kargi taraf lingual arteri zedelemekten
kaginma ve tabi tutulan islemler sonucu en fazla doku kigulmesinin oldugu
bdlge olmasidir (168).

Yapilan bir galismada cerrahi siniri negatif olan hastalarin hastaliksiz
sagkalim orani, cerrahi sinir pozitif olan ve postop RT alan hastalarla benzer

oldugu gosterilmistir (171).

Dil kanserlerinin geleneksel tedavi ydontemi, boyun diseksiyonu ile
birlikte parsiyel glossektomi materyalinin en blok olarak ¢ikariimasidir. Farkl
bir yaklagsim da boyun diseksiyonu yapilmadan sadece parsiyel glossektomi
yapiimasidir (172, 173).
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Bazi arastirmacilar ileri evre, buyuk tumorlerin transoral yolla eksize
edilmemesi gerektigini, bu yaklasimin pozitif cerrahi sinir ihtimalini
yukselttigini savunmuslardir (163). Pull trough yontemi ile timorin boyun
spesmeni ile birlikte ¢ikartilmasi onerilmistir (129). Tek tarafli klinik T2NO dil
YEHK’leri orta hatti gegcmemigse, primer tiumoérin transoral pull trough
yontemiyle ipsilateral boyun diseksiyonu materyali ile birlikte enblok

cikartilmasi gerektigi bildirilmistir (174).

Bizim calismamizda erken evredeki hastalar transoral yolla parsiyel
glossektomi ve hemiglossektomi seklinde rezeke edilmistir. ileri evre operabl
hastalar pull trough yontemiyle boyun spesmeni ile birlikte enblok ¢ikartiimis
ve olusan defekt serbest flepler kullanilarak rekonstriikte edilmistir. ileri evre
inoperabl hastalar RT ve KT igin onkoloji merkezlerine yonlendirilmistir. Bu

yaklagim da literaturde bahsedilen yaklagimlarla uyumluluk gostermistir.

Derin cerrahi sinirdaki pozitifligin YEHK’lerin niks etmesinde etkili
oldugu kanitlanmigtir (156). Derin cerrahi sinirdaki nukslerin erken donemde
tespiti zordur. Serbest doku flepleriyle rekonstrikte edilmisse daha da zordur.
Sutton ve arkadaslari pozitif veya yakin cerrahi sinirlarin, lenfovaskuiler
invazyon, perinoral invazyon gibi histolojik parametrelere benzer sekilde,

agresif tmorleri isaret ettigini savunmusglardir (158).

Wong ve arkadaslarinin retrospektif 192 hasta Uzerinde yaptiklari
calismada pozitif cerrahi sinirlarin lokal rekklirens ile iligkili oldugu
gOsterilmigtir. Bu galismaya goére %12’si pozitif, %55.7’si yakin cerrahi sinir
(1-5 mm) bildirilmistir. Baska bir calismada 107 hastanin 60’inin yakin cerrahi
sinir nedeniyle RT verildigi, bu grubun 5’inde lokal rekkurens gelistigi ve buna
dayanarak yakin cerrahi sinirin hastaliksiz sagkalim ile ters orantih oldugu
tespit edilmistir (175). Yakin cerrahi sinir icin cut-off dederi 1.6 mm’nin alti
gosterilmigtir. Cerrahi sinir negatif oldugu zaman tumor nuksu olmayacak
demek mumkun dedildir. Yapilan ¢alismaya gore, 6zellikle derin kas cerrahi
sinir, inferior lateral cerrahi sinir 6zellikle 6nem verilmesi gereken yerlerdir

(155). Nuks ayni zamanda, tumorun invazyon derinligi, timorin evre ve
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diferansiyon derecesi, perinéral invazyonu gibi histolojik 6zelliklerine de
baglidir (176).

Dil kanserlerinde Amerikan Kanser Ortak Komitesinin (AJCC)
tanimladigi ve 2002’de modifiye ettigi TNM evreleme sistemi kullaniimaktadir
(177). Primer tumor boyutu, lenf nodu metastazi ve uzak metastaz durumuna
gore evreleme yapilmaktadir. TNM sistemine goére T1 ve T2 olarak
evrelendirilen tumorler basta olmak Uzere buatin evrelerdeki tumorlerin
subklinik lenf nodu metastazi, lokal rekkirens ve sagkalimin belirlenmesi
agisindan yetersiz oldugu gosterilmistir. Subklinik lenf nodu metastaz riskini
belirlemede primer tUumor boyutu tek basina yeterli degildir. Evreleme sistemi;
invazyon derinligini, tumor diferansiyasyon derecesi, lenf nodu sayisina ek
olarak ekstrakapsuler yayillim varligi, lenf nodu fiksasyonu, lenf nodunun
karakteristigi hakkinda bilgi vermelidir. Butin bu eksikliklere ragmen TNM
sistemi uluslararasi standartlari olan, ginumuzde kanser tespitinde, prongoz
belirlenmesinde, tedavi planlanmasinda kullanilan bir sistemdir. Verileri ile

prognoz arasinda anlamli bir iliski vardir (129).

Bizim calismamizda, hastalar retrospektif taranarak AJCC TNM
sistemine gore Klinik, radyolojik, operatif ve patolojik olarak evrelendiriimis,
bu sonuglara gore; klinik NO 36 hastanin da patolojik NO, klinik NO olan 8
hastanin ise patolojik olarak N pozitif (N1, N2, N3) oldugu tespit edilmistir.
Klinik N1 olan 6 hastanin patolojik NO, klinik N1 olan 3 hastanin patolojik
olarak da N1 oldugu; klinik N1 olan 2 hastanin patolojik N2, klinik N2 olan 2
hastanin patolojik olarak N3 oldugu saptanmigtir. Klinik olarak NO tespit
edilen aslinda patolojik N pozitif olan, 8 hasta opere edilmeden bekle gor
yaklagsimiyla takip edilseydi, hastalar kisa zaman igerisinde palapable lenf

nodu metastaziyla basvuracaklari gérulmustuar.

Klinik olarak N pozitif saptanan hastalarin da patolojik NO tespit

edilebilecegi calismalarla gosterilmigtir (178).

Bizim calismamizda da klinik N pozitif olan 6 hastanin patolojik NO

oldugu tespit edilmistir.
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Calismamizda klinik T’e goére; hastalarin %43.8’i T1, %38.5'i T2,
%6.2’si T3, %1.1’i T4’tur. Klinik N’e gore, hastalarin %69.8’'i NO, %14.5’i N1,

%4.2’si N2, %1.1'i N3'tur. Bu deg@erler dunya literatlrleriyle benzer orandadir.

Klinik T1 olan 42, patolojik T1 tespit edilen 28 hasta, klinik T2 olan 37,
patolojik T2 tespit edilen 38 hasta, klinik T3 tespit edilen 6, patolojik T3 tespit
edilen 4 hasta, klinik T4 olan 1, patolojik T4 tespit edilen 1 hasta oldugu
gorulmustar. Buna gore ileri evre klinik T ile patolojik T evrelemesinin
birbirine yakin sonuglari oldugu; ancak erken evre klinik T1 ve patolojik T1

arasinda belirgin fark ortaya ¢iktigi géraimastar.

T evresindeki artigla korele olarak prognoz kotulesmektedir. Yilmaz ve
arkadaslarinin yaptigi ¢calismada 3 yilhik hastaliksiz sagkalim orani T1-2
tumorlerde %78.8, T3-4 timorlerde %54.5 olarak gosterilmigtir (179). Yine
ulkemizden yapilan baska bir ¢calismada hastaliksiz sagkalim oranlari erken
evre timorlerde %18, ileri evrede %15 olarak bulunmustur (180). 367 dil
hastasi Uzerinden yapilan baska bir ¢alismada evre1’de %66, evre 2’de %64,
evre 3'de %55, evre 4'de %28 olarak 5 yillik sagkalim orani raporlanirken
(181), baska bir calismada evre 1-2 hastalarda %64, evre 3-4 hastalarda
%17 olarak bildirilmistir (180). 703 oral kavite kanserli vaka tUzerinden yapilan
calismada 5 yillik sagkallim evre 1'de %72, evre 2'de %38.9, evre 3'de
%26.7, evre 4’'te %11.8 olarak tespit edilmistir.

Bizim calismamizda %24.1 oraninda en fazla evre 2 hastasi; evre 1
hastalarinda sagkalim orani %61.1 ile en yuksekken, evre 4 hastalarinda
sagkalim orani %30.0 olarak tespit edilmistir. Bu bilgi de literattrdeki bilgilerle

uyumlu bulunmustur.

Pericott ve arkadaslari %44.8 NO, Hernandez ve arkadaslari %73.3
NO, ulkemizden yapilan calismalarda %65.6, %70 NO hastasi (179, 180,
182), Yilmaz ve arkadaslarinin dil kanseri Uzerinde yaptiklar ¢galismada T1-
T2 evre hastalarda %65.2 oraninda NO, T3-4 evre hastalarda %27.3 NO
hasta bildirilmigtir (179).
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Klinigimizin ¢alismasinda, T1 evre hastalarin boyun metastazi
yapmadigi, evre arttikga metastaz oraninin da arttigi; %7.1 hastanin evre 2,

%28.7 hastanin evre 3, %57.2 hastanin evre 4 oldugu saptanmigtir.

T1-T2 hastalarin NO oranini %83.5, T3-T4 hastalarin NO oranini 42.9
olarak tespit ettik. Bu sonugla da T1- 2 evrelerde NO oraninin ileri evre
timorlere gore daha yuksek oldugunu, literatur bilgileriyle uyumlu olarak,

vurgulamaktayz.

Klinik olarak NO boyunlara yaklasim tartismali bir konudur. Kesin bir
tedavi yaklagimi yoktur. Bir¢ok literaturde cesitli yaklagimlar yayinlanmigtir.
Klinik olarak boyun lenf nodu degerlendirmesi metastaz tayininde
guvenilmezdir. Muayene eden kisinin becerisine, hastanin fiziksel yapisina,
sosyal ve psikolojik beklentisine, operasyon veya RT sonrasi boynun fizik
muayeneye uygun olup olmamasina baghdir (183). Tek bir lenf nodu
metastazinin bile sagkalimi %50 oraninda azalttigi bilinmektedir (184). NO
boyunlar i¢cin henlz guvenilir teshis metodu olmadigina gore; elektif olarak

cerrahi veya RT ile tedavi edilmelidir.

Erken evre NO boyunlu timdrlerde 3 ana yaklasim vardir; elektif boyun

diseksiyonu, elektif RT, bekle gor yaklagimi (185).

Ne zaman NO boyunlar elektif olarak tedavi edilmeli, ne zaman bekle
g6r yaklagsimi uygulanmali sorusunun cevabi, eder %20 oraninda okkult
metastaz ihtimali varsa elektif olarak tedavi edilmelidir (186). %20 okkult lenf
nodu metastazi kimlerde beklenir sorusunun cevabi, T3 evredeki tim dil
kanserleri, cogu T2 evre tUmorler ve tumor kalinhdr 3 mm’den fazla olan

erken evre tumorleridir (187).

Profilaktik boyun diseksiyonu ile lenf nodu rekkurensinin azalmasi
arasinda anlamli bir iligki vardir. Uzun vadedeki yarari ise tartisma konusudur
(172, 185). Boyuna metastaz yaptiktan sonra uygulanacak olan tedavi daha
morbid olacaktir ve basari orani %30-50 arasinda degismektedir (188, 189).
Yakin gelecekte mikrometastaz tespiti icin gelisecek teknolojiye kadar elektif

boyun diseksiyonu hala en guvenilir prognostik faktor olarak kalacaktir (190).
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NO boyunda diger bir segenek de primer timore RT uygulanirsa,
boyuna da ayni zamanda RT vermek, primer tumor cerrahi olarak eksize

edilecekse es zamanli boyun diseksiyonu yapmakiir.

NO boyunun nasil tedavi edilmesi gerektigi hasta ve doktorunun ortak
karari olmalidir. Hastanin yasi, komorbid hastaliklari, hastanin beklentileri

g6z onune alinmalidir.

Evre 1 ve 2 dil kanserlerinde subklinik lenf nodu metastazi yapma
egiliminin oldugu bilinen bir gergektir. T1-2 tumdrlerde mikrometastaz orani
%36-40 gosterilmistir (190, 191). Erken evrede mikrometastaz orani daha
dusukken ileri evrelerde artmaktadir. Dil kanserindeki tedavi basarisizliginin
esas sebebi lokorejyonel rekkurensler olarak gosterilmistir (170, 192).
Subklinik lenf nodu metastazi esas olarak blyuk tumdrlerde beklenen bir
problem degildir, ¢unku ileri evre tumorler, genis rezeksiyon ve gogunlukla
serbest flep ile onarim yapilmakta, es zamanli olarak boyun diseksiyonu
yapilmaktadir. Postoperatif lokal kontrolu ve metastazi onlemek igin RT

uygulanmaktadir.

Andersen ve arkadaslari yaptiklari galismada NO ile takip edilen
hastalarin yaklasik 2/3’GUnun N2 evrede veya ekstrakapsuler yayilimi olan lenf
nodu metastaziyla basvurduklari gosterilmistir. Bu nedenle mikroskopik
metastaz varligindan siUphelenildiginde elektif boyun diseksiyonunun
yapilmasi gerektigi savunulmustur (193). Yapilan baska bir calismada T1 ve
T2 156 hastanin bekle gor yaklasimi ile elektif boyun diseksiyonu sonuglari
degerlendirilmig; glossektomi ile beraber elektif boyun diseksiyonu yapilan
hastalarin sagkalim suresini %55, glossektomi sonrasi NO boyun icin bekle

g6r yaklasimi ile takip edilen hastalarda bu oran %33 olarak bildirilmistir (89).

Bes yillik hastaliksiz sagkalimin bakildigi bir galismada; elektif boyun
diseksiyonu yapilan grupta %86, bekle gor yaklasimi ile takip edilen grupta
ise %55 olarak tespit edilmigtir (185). Lydiatt ve arkadaslarinin T1 dil kanserli
hastalarda 5 yillik sagkalima bakildijinda boyun diseksiyonu yapilanlarda
%50’den %91’e yukseldigi belirtilmigtir (89).
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Atmisyedi hasta Gzerinde yapilan baska bir retrospektif calismada T1-
T2 NO dil kanserli hastalarda elektif supraomohyoid boyun diseksiyon
yapilanlarda 3.5 yillik sagkalim orani %72, bekle gor yaklasimi ile takip
edilenlerde %49 gosterilmigtir (194).

Klinigimizde NO 67 vakadan 45’ine glossektomi ve es zamanh elektif
boyun diseksiyonu yapilmis, 45 hastadan 9’'unun (%20), 22 hastadan 8’inin
(%36.3) primer yerde niks, boyunda lenf nodu veya uzak organ metastazi
nedeniyle 2. bir tedavi aldigi tespit edilmistir. Klinigimizde ¢alismaya
baslanilan ilk yillarda, NO boyunlara bekle goér yaklasiminin tercih edildigi;
gunumuzde ise dunya literaturlerinde gosterilen okkult mestastaz, rekkurens
oranlari ve vyaklagsimlari g6z onunde bulundurularak, elektif boyun

diseksiyonu yaklasimi tercih edildigi goralmustar.

Klinik NO hastalar bekle gor yaklasimi ile takip edildikleri zaman, N
pozitif olduklarinda, cogu zaman N2 veya daha ileri evrede olmaktadirlar
(195).

Dil kanserinde, diger oral kavite tumorlerinden farkl olarak, skip
metastazlar gorulebilecegi icin seviye 1 veya 2’e metastaz yapmadan seviye
3 veya 4’e direkt metastaz yapilabilecegi gosterilmistir. Rouviere’in, bunu oral
dilin anatomik lenf yollarinin iligkisini gosterek anlattigi bilinmektedir (196).
Byers ve arkadaslarinin yaptigi calismada skip metastaz orani %15.8 olarak
gosterilmis, oral kavite timorleri icin seviye 1, 2, 3’ igeren supraomohyoid
boyun diseksiyonu uygulanmasi gerektigi ve seviye 4 lenf nodlarinin
hastalarin %16’sinda pozitif oldugu vurgulanmistir. Seviye 2B, 3B, 4 skip
metastazlar igin riskli bolge oldugu igin seviye 1, 2A, 2B, 3A, 3B, 4'Un de
diseksiyona dahil edilmesi gerektigi bildiriimistir. Seviye 4’te metastaz tespit
edilirse de postoperatif RT onerilmistir (88). Bu galismaya gore skip metastaz
gOstermesi kotu prognostik faktordur ve sagkalim oranlari daha dusuktar.
Seviye 4 boyun diseksiyonunu 6neren bagka c¢alismalar da mevcuttur (197).
Kontrolateral boyun lenf nodu metastazi hakkinda yapilan c¢alismalar
yetersizdir. Ancak bilateral RT alan boyunlarda metastazin dusuk oldugu

gosterilmigtir. Bu nedenle de primer tumoérun yerine bagh olarak bilateral

71



metastaz gorlilme orani yuksekse her iki boyunun da tedavi planinda yer

almasi gerektigi bildirilmistir (198).

Retrospektif yapilan bir galismaya gore, bilateral boyuna RT sonrasi
NO dil YEHK'de 3 yillik hastaliksiz sagkalim orani %95 saptanmigtir (199).

Calismamizda, 53 hastaya ipsilateral, 11 hastaya bilateral
supraomohyoid, 1 hastaya da radikal boyun diseksiyonu yapilmis, 46
hastada metastatik lenf nodu olmadigi, 12 hastada ipsilateral 1 hastada da
bilateral lenf nodu metastazi oldugu gosterilmistir. Metastatik lenf nodu tespit

edilenlere postoperatif RT£KT verilmistir.

Boyun diseksiyonu yapilan hastalarin %71.8’'inde lenf nodu metastazi

saptanmazken bu hastalarda sagkalim orani %56.5 tespit edilmistir.

Myers ve arkadaslarinin klinik olarak NO 436 hasta Uzerinde yaptiklari
bir calismada radikal ile supraomohyoid boyun diseksiyonu sonuglari

kargilastiriimis ve sonuglarin benzer oldugu gosterilmistir (200).

Ekstrakapsuler invazyon varligi 6nemli prognostik faktorlerden biridir.
Ekstrakapsuler invazyon varligi ile 16korejyonel rekkirens, uzak metastaz ve
hastaliktan 6lim oranlarini belirgin derecede arttirdigi goralmustar (201,
202). Woolgar ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismada 5 yillik sagkalim oraninin
ekstrakapsuler invazyon varliginda %64’den %21’e dustugu, rekkurensi

onlemek i¢in postoperatif RT verilmesinin dnemini vurgulanmistir (197).

Calismamizda ekstrakapstler invazyon pozitifligi bildirilen 4 hasta
oldugu, 2’sinin nuks ettigi, 2'sinin de o6ldugu saptanmistir. Bu sonuca gore;
ekstrakapsuler invazyon varliginin |okorejyonel niks ve sagkalm ile
yakindan iligkili oldugu, pozitif ise %50 nuks ettigi, ve sagkalimin da ayni
oranda dustugu gosterilmistir. Yapilan diger calismalarla uyumlu tespit

edilmistir.

Yuen ve arkadasglari yaptiklari ¢alismada klinik ve subklinik lenf nodu
metastazlarinda tumér kahnh@inin énemi ve tumor kahnh@inin, lokal
rekkirens ve sagkalim Uzerinde etkili oldugu; ancak endofitik veya egzofitik

buyimenin subklinik lenf nodu metastazi, lokal rekkiurens ve sagkalim
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Uzerinde etkili olmadigi gosterilmistir (187). Tumorin sekli, egzofitik veya
endofitik buylime 06zelligi gdstermesi, farkli histolojik o6zellikleri, farkl
evrelerde olmasi diger prognostik faktorlerdir (64, 203-205). Shintani ve
arkadaslarinin c¢alismalarinda ylksek lenf nodu metastaz orani ile derin
tumor infiltrasyonu arasinda anlamli bir iliski kurulmustur (205). Wu-long ve
arkadaglarn yaptiklari ¢alismada tumorin buyume paterni ile lenf nodu
metastazi arasindaki iligki ve endofitik buyuyenlerde metastazin daha sik

beklendigi vurgulanmigtir (148).

Jakobsson ve arkadaslari timoérin 8 0&zelliginden faydalanarak
multifaktoriyel timor evreleme sistemi rapor ettiler. Bu sistem; timér hiicre
yapisini, diferansiyasyonu, nikleer polimorfizmi, mitotik indeksi, invazyon
yetenegini, derin invazyon gdstermesini, vaskiler invazyon yapmasini,
inflamatuar hiicre cevabini igcermektedir (206). Bu evreleme sistemi larenks
kanserlerinde kullanilirken; Jakobsson tumor evreleme sisteminin
modifikasyonu oral kavite kanserlerinin  prognozunu belirlemede

kullaniimistir.

Hogmo ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada tumor hucre yapisinin
degismesine gore Kklinik evre ve klinik lenf nodu metastazi arasinda iliski
oldugu gosterilmigtir (207). Bryne ve arkadaslari 68 bukkal mukoza ve dil
kanseri hastasinin Uzerinde yaptiklari ¢alismada keratinizasyon derecesi,
ndkleer polimorfizm, invazyon paterni, inflamatuar hicre cevabi kullanilan

evreleme sisteminin 6nemli prognostik faktérler oldugu gosterilmistir (208).

Martinez- Gimeno ve arkadaslarinin ¢calismalarinda 126 oral kavite ve
orofarenks kanser hastasi Uzerinde; lenf nodu metastazi ile T evresi,
intravaskuler invazyon, tumoér diferansiyasyonu, timoér kalinhdi, hicrenin
inflamatuar cevabi, perindéral invazyon parametreleri kullanilarak, risk
arastirmasi yapiimis ve bu faktorler ile metastaz varligi arasinda anlamli bir

iligki oldugu gdsterilmigtir (65).

Bu parametreler icerisinde prognozda en etkili olani tumorin invazyon
derinligidir (209). invazyon derinligi arttikca lenf nodu metastaz riski de korele

sekilde artmaktadir. Perindral ve perivaskuler invazyon lokal rekkirensi
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arttirmaktadir (202, 210). Lenfovaskuler invazyon varhigi koéti prognozla,
rekkirens ve uzak metastaz oranlarinda artigla yakindan iligkilidir.
Lenfovaskuler invazyon saptanan hastalara postoperatif RKT o6nerilmigtir
(211).

Bizim c¢alismamizda 1 hastada lenfovaskiller yayillim, 12 hastada

perindral invazyon saptanmistir.

Kurokawa ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada, tumor kalinhgi
incelenerek 4 mm’den ince tumodrlerde %2.9 metastaz saptanirken, kalin

tumorlerde %37.5 metastaz gosterilmistir (212).

Ulkemizde yapilan bir ¢galismada timér 3 mm’nin altinda ise lenf nodu
metastazi tespit edilmedigi, T1 tumorler ile T2 tumorleri karsilastirdiklar
zaman T2 tumorlerde metastaz oranlarinin ve timor kalinliginin T1’e gore
yuksek bulundugu bildirilmistir (195).

Yuen ve arkadaglarinin ¢alismalarinda AJCC evreleme sistemindeki T
evresi tumor genigliginden farkl olarak timor kalinhgr olarak kullaniimig
tumor kalinhiginin subklinik lenf nodu metastazi, lokal rekkirens ve sagkalim
arasindaki iligkiye bakilmistir. T1, grup 1, 3 mm>; T2, grup 2, 3-9 mm; T3,
grup 3, 9 mm< olarak degerlendiriimigtir (190). Bu sisteme gore T1 evre
tumorlerde parsiyel glossektomi sonrasi %100 lokal kontrol orani, subklinik
lenf nodu metastazi %8 oldugu ve buna dayanarak T1 evredeki hastalara
elektif boyun diseksiyonunun endike olmadigi gésterilmistir. T2 timorlerde,
subklinik lenf nodu metastazi %44 oraninda olup elektif boyun
diseksiyonunun endike, T3 tumorlerde subklinik lenf nodu metastazi ve lokal
rekkirens orani ylksek oldugu icin postoperatif adjuvant RT gerektigi
bildirilmistir (190). Bazi ¢calismalar postoperatif tedavi basarisini arttirmak igin
kombine RKT onerilmigtir (213).

Nuks sonrasi yapilan boyun diseksiyonu, yuksek doz RT/KT’nin
morbitidesi yuksektir. O yizden NO boyunlar elektif olarak tedavi edilmelidir.
Basari sansi %40’dan dusUktur (214).

Bagka bir calismada boyun diseksiyonu sonrasi okkult metastaz

saptanan hastalar; RT, KT veya kombinasyon tedavisi veriimesine gore
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gruplara ayrilmis ve sagkalim RKT alanlarda %78, almayanlarda %22 tespit
edilmistir (215).

Bizim calismamizda boyun diseksiyonu sonrasi RT alan hastalarin
%57.1'i NO iken %42.9'u N pozitif, boyun diseksiyonu yapilmayan ve RT
almayan hastalarin %87.8'i NO iken %12.1'i N pozitif gdsterilmigtir.
Literatlrdeki verilerden farkli olarak; elektif ve kiratif boyun diseksiyonu
sonras! adjuvan RT alan hastalarda sagkalim orani %38.1, RT almayan
hastalarda %60.9; boyun diseksiyonu yapilmayan ve elektif RT verilenlerde
%29.4, RT almayanlarda %50 bulunmustur. RT alan hastalarin ileri evre, RT
almayan hastalarin erken evre tumorler olmasi hastaligin seyrini 6nemli
Olcude etkilemektedir, ileri evre tumorler daha agresif davranig
sergilemektedir ve sagkalim oranlarinda da farkliik yaratabilecegi g6z
onlnde tutulmaldir. Ayrica vaka sayisinin yeterli olmamasinin, takip edilen
ve survivi bilinen hastalarin yeterli olmamasinin da etkili oldugu

dusundlmustar.

Spiro ve Strong’un 314 oral dil, 126 dil koku hastasi Gzerinde yaptiklari
calismada 5 yillik sagkalim orani %42 olarak bulunmustur (173).

Bizim hastalarimiz igerisinde bakilan sagkalim oranlari, diger
¢alismalarla uyumlu olarak, boyun diseksiyonu yapilanlarda %51.6, RT
alanlarda %34.2 oraninda ve boyun diseksiyonu yapilan hastalarin RT

alanlara gore sagkalimin oldugu gorulmustur.

Metastatik hastaligin ne derecede yaygin oldugu da bagka bir
prognostik faktordur (216). 1 metastatik lenf nodu oldugu zaman %47-59, 2
tanede %30-40, 3 ve Ustunde %13-29 oraninda olmasi 5 yillik sagkalimlarin
giderek azaldigi gostermistir. Ayrica metastatik lenf nodu sayisi arttikca uzak

organ metastaz riski de artmaktadir (178).

Calismamizda %9.4 1, %7.8 2, %3.2 bilateral, %1.6 oraninda da 3
tane metastatik lenf nodu tespit edilmis hastalarimizda da literattrle uyumlu
olarak metastatik lenf nodu sayisi arttikga sagkalim oranlarin azaldigi

saptanmisgtir.
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Sonuglar incelendiginde; klinik TNM sisteminin dogru evrelemede
yetersiz kaldidi, yanls negatiflige yol actigi, esas evrelemenin histopatolojik
incelemelere gore yapilmasi gerektigi desteklenmektedir. Histopatolojik
evreleme; tUmor rekklrensi, metastaz ve sagkalim ile ilgili oldugu
literaturlerle desteklenen, timorun davranigl, diferansiyasyonu,
ekstrakapsuler ve perindral invazyon, tumor kalinligi, invazyon ve buyume

paterni gibi daha gelismis incelemelere gore yapiimalhdir.

Tam parametrelerin postoperatif dokuda incelenmektedir. Operasyonu
planlamada preoperatif veya intraoperatif degerlendirme c¢ok d&nemlidir.
Bunun icin vyapilan c¢alismalarda intraoperatif alinan donuk kesit

¢alismalarinin énemli oldugu vurgulanmistir (209, 217).

Histoloji preparatlarinda kullanilan hemotoksilen eozin (HE) boyasi ile
metastatik lenf nodu tespit edilemeyebilir. immiinhistokimyasal markerlarin
ve molekuler analizlerin yapilmasinin daha kesin sonug verdigi gosterilmigstir
(218-220). Arastirmalar karsilastirildigi zaman HE ile tespit edilemeyen %5
okkult mikrometastazin immunhistokimyasal olarak saptanabildigi (221).

yapilan bir calismada %2.2 ile %7.9 oraninda tespit edilmistir (178).

USG esliginde ince igne biyopsisinin alinmasi erken evre timorlerde
yol gosterici olabilir (198). Brekel ve arkadaslarinin yaptiklari ¢galigsmalarinda
USG esliginde alinan ince igne biyopsinin deneyimli ellerde, NO boyunlarda

sensitivitesi %76-100 olarak gosterilmigstir (222).

Goruntileme ydntemlerindeki yeni gelismeler sayesinde lenf nodu
metastazlari daha dogru oranlarda tespit edilmektedir. Cogu arastirmacinin
calismalarinda BT ve MRG ile %40-60 oraninda okkilt lenf nodu
metastazinin tayin edilebilecedi bildiriimigtir (223). Ancak goérintuleme
yontemleri 5 mm’den kiguk lenf nodu metastazlarini gostermede yetersiz
kalmaktadirlar. Hucre bazindaki degisiklikler lenf nodunda goérundr
degisiklere sebep olmadigi igin goruntlileme yoéntemleri lenf nodunu tespit
edemeyebilir. USG; kolay uygulanabilir olmasi, es zamanh biyopsi
alinabilmesi, ucuz olmasi, non-invaziv olmasi, radyasyona maruziyetin

olmamasi nedeniyle diger goruntuleme yontemlerinden avantajlidir. USG ile

76



4-5 mm’lik sUpheli kiguk lenf nodlari ekojenite farkhligina, sferik veya
yuvarlak olusuna goére tespit edilebilir (198). Butlin gelismelere ragmen hicbir
goéruntuleme yontemi NO boyunlarda mikrometastaz tespitinde %100 garantili
degildir (219). Yapilan ¢alismada klinik NO boyunlu hastalarda yapilan elektif
boyun diseksiyonu sonucunda %25 oraninda 3 mm’den kug¢uk mikrometastaz
bildirilmistir (218).

PET tumoran yerlesimi, lenf nodu metastazi ve uzak metastaz
hakkinda bilgi vermektedir. Klinik NO boyunlarda okkult lenf nodu metastazi

tespitinde basarisi sinirlidir (224).

Bizim galismamizda dil kanserli hastalar preoperatif dénemde timor
teshisinde, lenf nodu ve uzak organ metastazi taramasinda, postoperatif
dénemde takiplerde; oral kavite, boyun MRG, boyun USG, boyun BT ve PET
kullanilmis c¢alismaya baslanan ilk yillarda rutin goruntileme yontemleri
kullaniilmazken, son yillarda teknolojideki gelismelerle birlikte goruntileme

yontemleri rutin olarak her hastaya uygulanmigtir.

Rekkurens zamani ¢ogunlukla ilk 6 ay igerisinde olmaktadir. Yapilan
bir calismada toplam rekklrens oranlari %27-40 arasinda; primer tUmor
bélgesinde %9-24, boyunda %9-16 gdsterilmis, ortalama rekklrens zamani
11.5 ay olarak hesaplanmistir (225).

Bizim calismamizda I6korejyonel niksler en erken 2 ay en gec¢ 10 yil
sonra; %37 dilde, %26 boyunda, %37 dil ve boyunda tespit edilmistir. NUks
sonrasl tumor rezeksiyonu ve boyun diseksiyonu yapilmig, postoperatif

RTxKT uygulanmistir.

Hicks ve arkadaglarinin vyaptiklari g¢alismada uzak metastazin

insidansi %4, ortalama metastaz suresini 3-127 ay olarak bildirilmigtir (225).

Bizim galismamizda akciger, kemik, beyin, karaciger, cilt permeasyon

metastazi ortalama 1 yil igerisinde saptanmistir.

Coklu primer timorlerin (ikinci primer tUmor) insidansi yapilan gesitli
calismalarda %4-17, %21; %54 oraninda bildirilmistir (171).
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Klinigimizde %8.3 oraninda ikinci primer; 2 hastada dil kanseriyle es
zamanl (simultane primer), larenkste ve agiz tabaninda, 6 hastada da dil
kanserinden 6 ay sonra (metakron);. agiz tabaninda, bukkal mukozada,
yumusak damakta, alt dudakta, retromolar bdlgede, larenkste ve akcigerde
tumor olmasi ile klinigimizin insidansinin literaturdeki verilerle uyumlu oldugu

gOsterilmistir.

Hastalar; rekklrens, uzak metastaz, ikinci primer riskleri olmasi

nedeniyle en az 5 yil takip edilmigtir (226).

Bizim calismamizda hastalar en az 2 ay en fazla 146 ay, ortalama

39.4 ay takip edilmigtir.
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6. SONUGLAR

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi ibn- i Sina Hastanesi KBB kliniginde,
2000-2013 yillari arasinda dil kanseri tanisi ile takip ve tedavi edilen,
kayitlarina ulagilan, 113 olgunun dosyalari geriye donuk olarak taranmistir.
Calismamizda E/K oraninin 1,2 oraninda bulunmasi ile kadin hasta oraninin

erkeklere yaklastigini gosterilmigtir.

Dil kanseri en sik 50-60 yas araliginda gorulmektedir. Hastalarimizin
cogunlugu 60-70 yas arahdinda olmakla beraber en gen¢ hastanin 19
yasinda oldugu tespit edilmistir. Son zamanlarda dil kanserlerinin geng yasta
g6rilme orani arttigi diunya literatlrlerinde gosterilmis, 6. ve 7. dekatta
dikkatli olunmasi gerektigiyle beraber 40 yas altindaki hastalarda da kanser

gelisebilecegi vurgulanmistir.

Sigara ve alkol kullanmayan 40 yas altindaki geng¢ hastalar %7.3

oraninda tespit edilmigtir.

Bu hastalarda farkh etyolojik faktorlerin arastirilmasi gerekmektedir.
P53, p21, p27, Ki-67, proliferatif hucre nukleer antijeni (PCNA), nukleolar
dizenleme bdlgelerinin, H-ras mutasyonu gibi molekuler faktérlerin, HPV’nin,
aile 6zgecmiglerindeki kanser varliginin, sigara ve alkol haricinde kullanilan

keyif verici maddelerin kullaniminin arastiriimasi gerekmektedir.

HPV’nin kanserojenik etkisi Uzerine yapilan c¢alismalarda normal
saglikh kontrol grubuna gore; dil kanserli hastalarda %25.6 oraninda artmis
risk faktorl oldugu gosterilmistir (227). Dikkat ¢ekilen bir bagka nokta da HPV
pozitif kanserlerde 6lim insidansinin ve lokal rekkirensin daha az oldugu,

verilen KT’e cevabin daha iyi oldugudur (228).

Dis protezi kullanan hastalarin  %56.3’'0 sigara ve alkol
kullanmamaktadir. Bu veriyle kronik mekanik irritasyonun, agiz ve dis
sagliginin YEHK gelisiminde buyuk rol aldigini ve sigara, alkol kullanmayan

hastalardaki etyolojik faktorlerden biri oldugunu gostermekteyiz.
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Liken planus zemininde YEHK gelisen bir hastanin tespiti ile premalign
lezyonlarin sik takibinin ve karsinomaya transformasyonun tespitinin énemi

vurgulanmistir.

Klinigimizde dil kanserlerine birincil yaklagim olarak erken evre T1-2
timorlere cerrahi, ileri evre T3 ve operabl T4 tumorlere cerrahi ve
postoperatif RKT uygulanmakta ve inoperabl T4 tiumorler RKT igin onkoloji

merkezlerine sevk edilmektedir.

Cerrahi yaklagim olarak erken evre tumorlerde transoral rezeksiyon
uygulanabilirken; ileri evre tumorlerde pull through yontemi ile dil rezeksiyon
materyali ve boyun diseksiyonu materyali birlikte ¢gikariimaktadir. NO boyunlar
icin ilk zamanlarda bekle gor yaklagimi uygulanirken gunumuzde elektif
boyun diseksiyonu yapiimaktadir. NO boyunlarda okkult metastaz oranlarinin
yuksek olmasi ve metastaz saptandiginda sagkalimin belirgin derecede

dusuk olmasi nedeniyle elektif boyun diseksiyonunu 6nermekteyiz.

Cerrahi sirasinda donuk kesit calisiimali ve negatif cerrahi sinir elde
edilmelidir. Nitekim pozitif cerrahi sinir olan timoérlerde sagkalimin azaldigi

gOsterilmistir.

Klinik TNM evreleme sisteminin kullaniimasi ortak bir gorus saglasa da
dogru bir evreleme icin yeterli degildir. Calismamizda da gosterildigi gibi
klinik NO hastalar patolojik N pozitif gikabilmektedir. Bu da aslinda var olan
metastatik lenf bezlerinin gézden kagmasina ve hastanin ileri evrede
yakalanmasina sebep olmaktadir. Dogru bir TNM evreleme sistemi
ekstrakapsuler ve perindral invazyon, tumor kalinligi, timorun derinligi,
diferansiyasyon derecesi gibi timore ait prognostik faktorleri de icermelidir.
Ekstrakapsuler ve perindral invazyon varhgi, diferansiyasyon derecesinin

azalmasi kotl prognostik faktorlerdir ve sagkalimi azaltmaktadir.

Boyun diseksiyonu yapilan ve RT almayan hastalardaki sagkalim
orani, RT alanlardan dusuk tespit edilmistir. Boyun diseksiyonu yapilmayan
ve RT almayan hastalardaki sagkalim orani, RT alan hastalardan yutksek
saptanmigtir. Bu verilerdeki ters iligkinin calismaya alinan hastalarin

takiplerinin yetersiz olmasina baglanabilecegi gibi; esas dusunulmesi
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gereken erken evre tumorlere RT verilmedigi, ileri evre tumorlere RT verildigi
ve ileri evre tumorlerin agresif davranis gosterdigidir. Bu da erken evre
tumorlerin ileri evre timorlere gore daha iyi prognoz gosterdigini ve sagkalim

oranlarinin daha yuksek oldugunu gostermektedir.

Bir hastada yapilan VLS muayenesinde dil kanseriyle es zamanl
larenks kanseri bildirilmig, oral kavite malignitelerinde ikinci primer tiumor
gelisme riskinin yuksek oldugu ve tum hastalara ilk tani aninda tum fizik
muayenelerinin eksiksiz yapiimasi énerilmigtir. Hastalar uzun sure ve duzenli

olarak kontrol edilmelidir.
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OZET

2000-2013 YILLARI ARASINDA KLINiGiMizDE TAKIiP VE TEDAVI
EDILEN DiL KANSERLi HASTALARDAN ELDE EDILEN SONUGLAR

Ankara Universitesi Tip Fakultesi Ibn- i Sina Hastanesi KBB kliniginde,
2000-2013 yillari arasinda dil kanseri tanisi ile takip ve tedavi edilen,
kayitlarina ulasilan, 113 olgunun dosyalari geriye donuk olarak taranmistir.
Verielerine ulasilamayan 7 hasta calisma digi birakilmis veriler 96 hasta

Uzerinden incelenmisgtir.

Calismamizda hastalarin demografik bilgileri, histopatolojik tanilari,
tedavi secenekleri ve tedavi sonrasi takipleri incelendiginde veriler diinya

literatarleriyle uyumlu bulunmustur.

Secilecek tedavi yonteminin hastaya ve tumore gore belirlenmesi

onerilmekle beraber, Kklinigimizin yaklagimi operabl hastalarda cerrahidir.

Hastalarin blylk ¢ogunlugu evre 2’de tespit edilmistir. Erken evrelerde
sagkalimin daha iyi oldugu evre arttikca sagkalimin da azaldigi, erken evre
tumorlerde boyunda lenf nodu metastazinin dusik oranda oldugu, evre

arttikca lenf nodu metastaz riskinin de arttigi gosterilmistir.

GUnumuz kosullarinda higbir goéruntlileme ydnteminin  okkilt
metastazlari %100 tespit edememesi, NO boyunlarda prognozun ve sagkalim

oranlarinin daha iyi olmasi nedeniyle elektif boyun diseksiyonu 6nerilmistir.

Cerrahi sinir pozitifliginde, lenf nodu metastazi, ekstrakapsuler ve
perindral invazyon varhginda, ileri evre timdrlerde postoperatif RKT verilmesi

|Iokorejyonel rekkurensi dnlemek igin olduk¢a 6nemlidir.

Klinik TNM evreleme sisteminin yetersiz oldugunu ve Kklinik
evrelemeye gore hastalarin yanlis negatif degerlendiriimelerine engel olmak

icin ek prognostik faktorlere bakilmasi gerektigini disinmekteyiz.
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Hastalarin preoperatif gorintileme yontemleriyle degerlendiriimesi,
primer tumaorun invazyonunun, boyunda metastatik lenf nodu ile uzak organ

metastaz varliginin belirlenmesi oldukga 6nemlidir.

Sonug¢ olarak, hasta sagkalimini ve prognozunu gunumuz verileriyle
belirlemek kesin olarak mumkin olmamaktadir. Multifaktoriyel etyolojiye
sahip dil kanseri mortalitesi ve morbiditesi yuksek bir hastaliktir. Erken
evrede metastaz oranlarinin dusuk olmasi, prognozun iyi olmasi, sagkalimin
yuksek olmasi, mortalitenin ve morbiditenin disuk olmasi nedeniyle
hastalarin erken evrede yakalanabilmesi dig hekimlerinin, aile hekimlerinin ve

KBB uzmanlarinin dikkat etmesi gereken esas konudur.

Anahtar Kelimeler; Oral kavite, dil kanseri, yassi epitel hucreli

karsinom, boyun diseksiyonu
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SUMMARY

The Outcome of Patients Treated and Followed Because Of Tongue
Cancer To Our Clinic Between 2000-2013

Retrospective results of 113 patients who has been treated and
followed with a diagnosis of tongue cancer in Ankara University Medical
Faculty Ibn-i Sina Hospital Ear, Nose and Throat Department was considered
between 2000-2013 years. We could not be reached to 7 patients records.

Therefore, 96 patients were examined.

In our study we invastigated demographic data of the patients,
histopathological diagnosis, treatment options and post-treatment follow-up.

The data were consistent with the world literature.

We suggest the selectionof treatment method according to the patient

and tumor. In our clinic we do surgery to patients who are operable.

In our study we invastigated most of the patients were stage 2. We
showed free survival was better in the early stages, and survival decreases

when the stage increases.

Today there is no imaging modality to detection 100%.0f occult
metastases. There is better survival rates in NO neck. Therefore, we

recommend elective neck dissection to NO necks.

If the surgical margin is positive, if there is lymph node metastasis
extracapsular invasion, lymphovascular invasion and if the tumor is advanced

stage postoperative RKT be given to prevent local recurrence is so important.

Key Words: Oral cavity, tongue cancer, squamous cell carsinoma, neck

dissection
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