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Yassi Hiicreli Larinks Kanserinde Vaskiiler ve
Perindral invazyonun Boyun Metastazi ve
Metastazin Seviyesi ile iligkisi

Correlation Between Vascular and Perineural Invasion, Neck
Metastasis and Metastasis Level in Laryngeal Squamous Cell
Carcinoma

Dr. Hiiseyin GELIK, Dr. istemihan AKIN, Dr. Altug OZAGAG, Dr. Mustafa ERDOGAN, Dr. Tolga KAPLAN,
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OZET

Yasst hiicreli larinks karsinomu nedeniyle klinigimizde tedavi edilmis 65 olgu retrospektif olarak calisildi. Incelenen parametre-
ler; perindral invazyon, vaskiiler invazyon, boyun metastazi ve metastazin seviyesi idi. Vakalarin 21‘inde (%32) perinéral invazyon,
22’sinde (%34) vaskiiler invazyon ve 15’inde (%23) hem perindral hem de vaskiiler invazyon mevcuttu. Vaskiiler invazyon ve peri-
noral invazyon ile boyunda lenfatik metastaz arasinda pozitif korelasyon saptandi (herbiri i¢in sirasiyla r=0,786,0,854; p<0.01).
Perindral invazyon tespit edilen 21 vakanin 16‘sinda (6 alt seviye tutulumu), vaskiiler invazyonu olan 22 vakanin 17’sinde (7 alt se-
viye tutulumu) ve her ikisinin birlikte oldugu 15 vakanin 13’tinde ( 5 alt seviye tutulumu) boyun metastazi tespit edildi. Vaskiiler
ve perindral invazyon olusu ile alt seviyeye metastaz arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmadi ancak bu belirtegler ile
alt seviye metastazi arasinda lineer iligki izlendi. Bu konuda daha genis kapsamli bir ¢alismaya ihtiya¢ oldugu distintldd.
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ABSTRACT

65 patients with laringeal squamous cell carcinoma treated in our clinic were included in this retrospective study. Parameters
were perineural invasion, vascular invasion, presence and level of neck metastasis. There were 21 cases with perineural invasi-
on (%32), 22 with vascular invasion (%34), 15 with both perineural and vascular invasion (%23). There was a positive correlati-
on between perineural/ vascular invasion and neck metastasis (r=0,786,0,854;p<0.01).

Sixteen of 22 perineural invasion positive patients had neck metastases (6 lower neck levels) whereas 17 of 22 vascular invasi-
on positive patients had neck metastasis (7 lower level neck involvement). 13 of 15 perineural and perivascular invasion positi-
ve patients had neck metastasis (5 lower level involvement). No statistically significant correlation was found between vascu-
lar and perineural invasion and lower level neck metastasis but there was a linear association. There is need for a more compre-
hensive study for this concept.
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GiRisS

Guniimtzde kanserler, trafik kazalar: ve kardi-
yovaskiiler hastaliklardan sonra o6lim sebebi ola-
rak tigiinct siradadir. Son yillarda gevresel faktor-
lerin degisimi ile neredeyse her tiir kanser sikligin-
da artis oldugu dikkati gekmektedir (1,2).

Bas-boyun kanserleri tim malign hastaliklarin
%5’ini; larinks kanseri ise erkeklerde malign tiimor-
lerin %2,3’tini, kadinlarda %0,4’tinii olusturmakta-
dir. Bas-boyun bolgesinde malignite deri kanserle-
rinden sonra en sik larinkste goriilmektedir (1,2).

Larinks karsinomlarinda prognozu etkileyen
faktorler icinde en 6nemlisi lenfatik yolla gelisen bo-
yun metastazi olarak géze carpmaktadir. Diger fak-
torlerin genelde bu parametreyi etkileyerek sagka-
lim siiresini etkiledigi kabul edilmektedir. Ozellikle
supraglottik bolgede yerlesen tiimorlerde metastaz
varligi sagkalimi %50 oraninda azaltmaktadir (3).

Ayrica uzak metastazin belirlenmesinde en du-
yarli géstergenin de servikal lenf nodlarinin tutulu-
mu oldugu gosterilmistir. Bu durumda da hastanin
cerrahi sansinin kalmamasi prognozu 6nemli dere-
cede etkileyecektir. Boyun metastazini artirdig; tes-
pit edilen faktorler bu nedenle 6nem kazanmaktadir
(4,5). Bu konuda pek ¢ok parametre tizerinde durul-
mus ve farkli ¢caligmalarda farkli sonuglar elde edil-
mistir (4,6,7). Bu parametrelerden ikisi perinoral ve
vaskiiler invazyondur. Perinoral ve vaskiiler invaz-
yon ile boyun metastazi ve dolayisi ile veya direkt
olarak sagkalim arasinda iligki olabilecegi diistiniil-
mustir. Bu konuda ilk calismalar tiroid ve bobrek
kanserli hastalarda 1924 ve 1967 yillarinda Graham
ve Mostofi tarafindan yapilmis ve bu parametrele-
rin timor yayilimini etkiledigi tespit edilmistir (8,9).
Ayrica bu bulgularin lenfatik metastazin boyunda-
ki yerlesim seviyesi ile alakali olabilecegi diistiniil-
mustur.

Biz de larinks kanserlerindeki lenfatik metastaz
hakkinda yeni bilgiler elde etmeyi amagladigimiz
bu ¢alismamizda, larinks kanseri tanisi ile ame-
liyat ettigimiz olgularin vaskiiler ve perinéral in-
vazyon ile lenfatik metastaz ve metastazin seviyesi
arasindaki iligkiyi arastirdik.

YONTEM ve GEREGLER

1998-2001 yillar: arasinda klinigimizde larinks
karsinomu tanist konulan ve daha 6nce tedavi gor-

memis, primer larinjektomi (total/parsiyel) ve bo-
yun diseksiyonu (radikal/fonksiyonel) ile tedavi
edilmis 65 olgu calismaya alindu.

Hasta kayitlari retrospektif olarak incelene-
rek standart demografik bilgiler, metastatik no-
dal tutulum ve metastatik nodun seviyesi belir-
lendi.

Hastalarin operasyon notlar1 incelendi. Ope-
rasyon sonrast komplikasyon olup olmadigi, rad-
yoterapi ve/veya kemoterapi alip almadiklari tespit
edildi. Hastalarin halen hayatta olup olmadiklari
ve sagkalim stireleri tespit edildi.

Vakalarin higbiri preoperatif dénemde radyo-
terapi veya kemoterapi almamisti. Uzak metastaz
saptanmayan bu hastalarin tamamina cerrahi te-
davi uygulandi. Vakalarda larinkse yonelik olarak
total ya da parsiyel larinjektomi tiplerinden biri se-
gilirken, boyun bolgesi i¢in de timortun yerlesim
yeri ve lokalizasyonuna dayali olarak tek tarafl
veya bilateral olmak tizere fonksiyonel ya da radi-
kal boyun diseksiyonu yapild1. Fikse lenf nodu olan
vakalar disinda fonksiyonel boyun diseksiyonu ter-
cih edildi.

Hastalarin boyun diseksiyonu materyalle-
ri seviyelerine ayrilarak seviyelerdeki metastaz
bulgular: ayri ayri degerlendirilip rapor edildi.
Primer tiimorin yakin komsulugundaki kapil-
ler veya veniillerin icerisinde yassi1 hiicreli karsi-
nom hiicrelerinin bulunmasi vaskiiler invazyon
pozitif; perinoral alanlarda bu hiicrelerin bulun-
masi ise perindral invazyon pozitif olarak kabul
edildi.

Postoperatif boyun diseksiyonu materyalin-
de histopatolojik olarak lenf nodu metastazi sap-
tanan veya cerrahi sinirlari pozitif olan hastalara
radyoterapi uygulandi. Bu operasyonlarin tipleri-
ne gore dokimi Tablo 1’de gosterilmistir.

Verilerin analizi Ankara Universitesi Veteri-
ner Fakiiltesi Biometri boliimii tarafindan SPSS 9.0
programi kullanilarak yapildi. Teke tek degiskenler
ile boyun metastazi arasinda iliski olup olmadig:
Spearman korelasyon testi ile belirlendi. Vaskiiler
ve perindral invazyonun boynun alt bolgerine me-
tastaz riskini artirip artirmadigini arastirmak icin
de Spearman korelasyon testi kullanildi. Anlamli-
lik diizeyi, kuvvetine gore p<0.05 veya 0.01 olarak
alindi. Tam testler iki yonld (2-tailed) olarak uy-
guland.
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Tablo 1. Operasyon tiplerine gore hastalarin dagilimi
(RBD: radikal boyun diseksiyonu, FBD: fonksiyonel bo-

yun diseksiyonu).

Operasyon Tipi Hasta Sayisi

Larinjektomi Total 61
Supraglottik 2
Frontolateral 1
Near Total 1

Boyun .

diseksiyonu Unilateral RBD 14
Unilateral FBD 47
Bilateral FBD 3
RBD + FBD 1

BULGULAR

Klinikopatolojik Bulgular:

Hasta poptilasyonu 65 vakadan olusuyordu. 64
erkek (%99), 1 kadin (%1) hasta vardi. Yaslar1 35 ile
73 arasinda degismekte olup ortalama 56 idi.

Tamor 41 vakada (%63) supraglottik, 11 vaka-
da (%17) glottik, 13 vakada (%20) transglottik yerle-
simli idi. Subglottik bolge kaynakli tiimoér saptan-
madi .

TNM sistemine gore 1 vaka (%1,5) evrel, 22
vaka (%33,8) evre 2, 22 vaka (%33,8) evre 3, 20 vaka
(%30,8) evre 4’deydi.

Ameliyat materyalinin histopatolojik incelen-
mesi sonucu 31 vakada (%48) boyunda metastatik
lenf nodu tespit edildi. Bu vakalarin 3 tanesinde
(%4,6) ekstrakapsiiler yayilim mevcuttu.

Vakalarin 21‘inde (%32) perindral invazyon,
22’sinde (%34) vaskiiler invazyon ve 15’'inde (%23)
hem perinéral, hem de vaskiiler invazyon mevcut-
tu. 37'sinde (%57) ise her ikisi de tespit edilmemis-
ti.

Alt seviyeler olarak degerlendirilen seviye 4 ve
5’te, 12 vakada (%38) lenf nodu tutulumu mevcuttu.
Perindral invazyon tespit edilen 21 vakanin 16'sin-
da (%76) (6 alt seviye tutulumu), vaskiiler invazyo-
nu olan 22 vakanin 17’sinde (%77) (7 alt seviye tu-
tulumu) ve her ikisinin birlikte oldugu 15 vakanin
13’tinde (%87) ( 5 alt seviye tutulumu) boyun me-
tastazi tespit edildi.

Ekstrakapsiiler metastaz saptanan tiim olgular-
da vaskiiler ve perinéral invazyon birlikte mevcut-
tu. Perinoral ve vaskiiler invazyon olmayan 37 va-
kanin 11‘inde (%30) boyun metastaz: tespit edildi.
Alt seviye tutulumu bu grupta 3 hastada saptandu.
Bunlardan ekstrakapstiler yayilimi olan yoktu.

Tablo 2. Klinik parametrelerin lenf nodu metastazina
gore dagilimi.

MET (+) MET ()
PARAMETRE
n=31 n=34
Vaskiiler
) Var 17(%77) 5(%23)
invazyon
Yok 14(%33) 29(%67)
Perinoral
. Var 16(%79) 5(%21)
invazyon
Yok 15(%34) 29(%66)
EVRE [ 1(%100) 0(%0)
[ 0(%0) 22(%100)
11 12(%54) 10(%46)
\Y 19(%95) 1(%5)
Yerlesim Supraglottik 17(%41) 24(%59)
Glottik 5(%46) 6(%54)
Transglottik 9(%70) 4(%30)
TARTISMA

Bas ve boyun malignansileri erken ve asempto-
matik lezyonlar haricinde boyun lenfatiklerine bel-
li bir sira ile metastaz yaparlar. Genelde bu siranin
disina ¢ikan vakalarda daha dnce radyoterapi ve/
veya cerrahi 6ykiisii saptanir. Bu metastazlar bag-
boyun kanserlerinde prognozu etkileyen en 6nem-
li faktorlerden birini teskil etmektedir (6,10).

Larinks kanserinin tedavisinde son iki dekatta
belirgin gelisme kaydedilmistir. Konservatif teknik-
lerin gelistirilmesi erken yakalanan vakalarda fizyo-
lojik havayolu ve sesin korunmasina izin vermistir.
Radyoterapi tekniklerinin iyilesmesi ve buna kemo-
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Tablo 3. Perindral ve vaskiiler invazyon ile boyun metastazi ve metastazin seviyesi arasindaki iligki. Metastazin se-

viyesi iligkisinde istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Metastaz (+)

Histopatolojik parametre Hasta sayisi hasta sayisi Ust seviye Alt seviye
L 11
Vaskiiler invazyon + 22 17 6
o 9
Perindral invazyon + 21 16 7
Vaskiiler ve perinoral invazyon + 15 13 8 5

terapinin eklenmesiyle benzer bir durum ileri evre
tumorler i¢in de gegerli olmustur. Ne yazik ki bu ge-
lismeler sagkalim stirelerine beklenen oranda yansi-
mamigtir (12,13). Bu sebeple larinks karsinomlu has-
talarda timorlerin boyun metastazi yapip yapmaya-
cagini tahmin etmek hayati 6neme sahiptir. Ger-
cekten de boyundaki lenf nodlarinin durumu cer-
rahi tedavinin seklini ve radyoterapi ve/veya kemo-
terapiden alinan cevabu etkileyecektir. Metastaz be-
lirteglerinin olmasi lenfatik metastazi 6nceden tah-
min etmeye yardimci olarak tedavi yaklasimimizda
bize rehber olabilir. Yine metastazin seviyesini etki-
leyecek degiskenlerin tespiti de prognozun tahmin
edilmesinde faydali olacaktir (14,15).

Genel olarak lenf nodu metastazi olasilig ile kore-
le olan tiimor 6zellikleri; tiimdr yeri, tiimor biytkli-
g, vaskiler invazyon (16), azalmis inflamatuvar ce-
vap, diisiik grade (16,17,18), irregiiler invazyon tipi ve
perinoral invazyon olarak kabul edilir (4,19,20,21).

Boyunda metastaz olmadiginda ortalama 5 yillik
yasam % 60-75 iken metastaz saptandiginda bu oran
% 13-26 olarak bulunur (17). Nodal hastalik bulun-
mast ve nodal metastaz sayisi uzak metastaz ile de
pozitif koreledir. Uzak metastazlarin da hastanin
prognozuna etkisi agik¢a bilinmektedir (4,5,17).

Tutulan lenf nodunun seviyesi de prognozu etki-
ler. Ust 1/3'te tutulum olunca 5 yillik yasam % 39-50,
orta 1/3 i¢in % 18-33, alt 1/3 i¢in % 14-16'd1r. Belir-
gin bir sekilde boyundaki metastaz alt seviyelere ol-
dukea sagkalimin azaldig1 goriilmektedir (10,11).

Simdiye kadar klinik veya histopatolojik pek ¢cok
metastaz belirteci olabilecegi 6ne stirtilmus ve bun-
larla ilgili pek cok calisma yapilmistir (4,6,22,23).
Bu faktorlerden ikisi de ttimoriin histopatolojik
ozelliklerinden olan vaskiiler ve perinéral invazyon-
dur (8,9). Bizim c¢alismamizda da bu iki faktoriin
boyun lenfatik metastazi ve lenfatik metastazin se-
viyesi ile ilgisini arastirdik.

Vaskiiler invazyonu olan 22 hastanin 17’sinde
(%77), perindral invazyonu olan 21 hastanin 16’sin-
da (%79) boyunda lenfatik metastaz tespit edilirken
perindral invazyonu olmayan 44 hastanin 15’inde
(%34), vaskiiler invazyonu olmayan 43 hastanin
14’tnde lenfatik metastaz tespit edildi. Spearman’s
Rho korelasyon analizi ile vaskiiler invazyon ile bo-
yun metastazi arasinda kuvvetli pozitif korelasyon
mevcuttu (r=0.786,p<0.01). Perindral invazyon ile
boyun metastazi arasinda yine kuvvetli pozitif ko-
relasyon saptandi (r=0.854,p<0.01).

Poleksic ve ark. 80 vakalik kismen retrospektif,
kismen prospektif calismalarinda vaskiler invaz-
yonun timoriin agresivitesini artirdigini ancak bo-
yun metastazi ile anlaml iligkisi olmadigin: buldu-
lar (24). Yilmaz ve ark. vaskiiler invazyonun lokal ve
rejyonel rekiirrensi artirdigini ancak uzak metastaz
riskini etkilemedigini ancak vaskiiler invazyon olu-
sunun cerrahi ile niiks arasindaki siireyi belirgin ki-
salttigini bildirmislerdir. Perindral invazyonun ise
boyun metastazi tizerine sinirl etkisi oldugunu tes-
pit ettiler (7). Calismamizda vaskiler ve perinoral
invazyonun boyun metastaz: riskini artirdigini tes-
pit ettik. ilging bir bulgu olarak ekstrakapsiiler lenf
nodu tutulumu saptanan 3 hastanin hepsinde vas-
kiiler ve perinoral invazyon birlikte mevcuttu.

Hirabayashi ve ark. larinks kanserinde prog-
nostik faktorleri arastirdiklar: retrospektif calis-
malarinda sagkalimin en 6nemli belirtecinin eks-
trakapstiler metastaz oldugunu bildirdiler (25). Bu
sebeple vaskiiler ve perindral invazyonu olmayan
hastalarda lenf nodu tutulumu olsa bile bu tutulu-
mun ekstrakapsiiler olmayist 6nemli bir bulgu ola-
rak kabul edilebilir. Ancak kesin bir sonuca vara-
bilmek i¢cin vaka sayisi yeterli olmadigindan istatis-
tiksel analiz sonucu anlamli bulunmamistir. Daha
genis serilerle yapilacak ¢aligmalar faydali olacak-
tir.
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Boyun metastazinin seviyesinin hastanin sagka-
limini etkiledigini vurgulamistik. Boyun diseksiyo-
nu materyalleri 5 seviyeye ayrilarak incelenmis ve 4.
ve 5. bolgeler alt bolgeler olarak degerlendirilmisti.
Vaskdiler invazyon olan hastalarda 11 tst seviye, 6 alt
seviye metastazi tespit edilirken vaskiiler invazyon
olmayan hastalarda 8 st seviye, 6 alt seviye metas-
tazi izlendi. Perinoral invazyon olan hastalarda 9 tist
seviye, 7 alt seviye metastazi izlenirken perindral in-
vazyon olmayan hastalarda 11 iist seviye, 4 alt seviye
metastazi gorildii. Perivaskiiler ve perinoral invaz-
yon ile boyun metastazi seviyesi arasinda istatistik-
sel olarak anlamli iliski bulunmadi ancak sayilardan
acikca gortlmektedir ki perinéral invazyon ile alt se-
viyeye metastaz olma riski arasinda lineer bir iligki

bulunmaktadir ve daha genis bir seride bu iligkinin
anlamli bulunabilecegini distinmekteyiz. Literatiir-
de bu sekilde yapilmis calismaya rastlamadik.

Sonug olarak, boyuna olabilecek lenfatik metas-
tazin 6nceden tahmin edilebilmesi hem dogru evre-
lemeyi saglayacak, hem de daha etkin ve ¢abuk teda-
vi yapilmasina katkida bulunacaktir. Calismamizda
vaskiiler invazyon ve perinéral invazyon ile boyun-
da lenfatik metastaz arasinda pozitif korelasyon sap-
tandi. Vaskdler ve perindral invazyon olusu ile alt se-
viyeye metastaz arasinda istatistiksel olarak anlam-
I iligki saptanmadi ancak bu belirtegler ile alt sevi-
ye metastazi arasinda lineer iligki izlendi. Daha genis
kapsamli bir ¢alismaya ihtiyac oldugu diistintldi.
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