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DILDE EPIDERMOID KANSERDE HISTOPATOLOJIK
PARAMETRELERIN PROGNOZLA ILISKILERI

PROGNOSTIC SIGNIFICANCE OF HISTOPATHOLOGIC PARAMETERS IN
SQUAMOUS CELL CARCINOMA OF THE TONGUE

Dr. Necat ALATAS (*), Dr. Arzu SUNGUR (**), Dr. Umut AKYOL (*), Dr. Faruk UNAL (*),
Dr. Taner YILMAZ (*), Sefa KAYA (*),

OZET: Bu calismada, dilde epidermoid kanserli hastalarda histopatolojik parametrelerin prognostik onemleri
arastiridnustir. On mm timor ¢apt ve 4 mm timor kalinhigr lenf nodu metastazlart agisindan prediktif faktor
olarak degerlendirilmis, 5 mm iizerindeki tiimér kalnlgr lokal rekiirrens gelisimi agismdan Onemli bulunmus-
tur. Tiimér diferansiyasyonunun, lenf nodu metastazi ve rekiirrens gelisimini istatistiksel olarak etkiledigi goste-
rilmistir. Infiltratif tiimorlerde pushing paterndeki tiimorlere gore lenf nodu metastaz varigmn 2 kat, rekiirrens
gelisiminin 2.5 kat arttigi saptanmis, perindral invazyon varliginda 3 kat daha fazla lokal rekiirrens gelisimi
onemli bulunmugtur. Lenfosit infiltrasyon yogunlugu siddetli olanlarda yogunlugu az olanlara gore %90 daha
az lokal rekiirrens gelisimi ve 5 kat daha uzun hastaliksiz yasam siiresi saptanmgtir. Tek lenf nodu metastazi
varliginda %27 oramnda, ii¢ ve daha fazla lenf nodu metastazi varliginda %74, ekstrakapsiiler invazyon varl-
ginda %83 oraminda hastaliksiz yasam siiresinde azalma saptanmistir.

Sonug olarak, dil kanserlerinde tedavi plam hazirlamirken daha radikal tedavi gerektiren hasta segimi agisindan
TNM evresi yaminda, histopatolojik parametrelerin de ayrintili olarak degerlendirilmesinin hastaliksiz yasam
stirelerinin uzatilmasma katkida bulunacag diistiniilmiistiir.

Anahtar Sozciikler: Dil kanseri, histopatolojik parametreler, metastaz, prognoz.

SUMMARY: In this study, prognostic significance of histopathological parameters in squamous cell carcinoma
of the tongue were investigated. Ten milimeters tumor diameter and 4 mm tumor thickness for lymph node
metastases and 5 mm tumor thickness for local recurrence were significantly predictive. Tumor differantiation
was significantly predicting lymph node metastases and also differantiation correlated significantly with local
recurrence. Infiltrating tumors had 2 times Iymph node metastases and two and half times more local
recurrence, and patients with perineural invasion had 3 times more local recurrence. Patients with marked
lymphocyte infiltration had 90% less local recurrence and five times longer disease free survival. Disease fiee
survival was decreased by 27% if there is one metastatic lymph node, by 74 % if there are more than 3
metastatic lymph nodes and by 83% of there is extracapsuler invasion. As a result, it was concluded that these
patients with aggresive tumors who needs a radical treatment planing could be identified using histopathological
parameters, this disease free survival could be increassed.

Key Words: Tongue cancer, histopatological parameters, metastases, prognosis.

GIRIS Ulkemizde malign tiimorler arasmnda oral kavite tii-
morleri, erkekte %7.4 oraninda 3. sirada, kadinda

Oral kavite kanserleri 6. sirada en sik goriilen
%?2.8 oraninda 12. sirada en sik goriilen kanserdir

kanser grubudur (14). Biitiin kanserler igerisinde ka-

dinlarda %3, erkeklerde %6 oraninda goriilmektedir @.

(14). Oral kavite tiimorlerinin % 95'ten fazlasi skua-

moz hiicreli karsinomdur (13). Dil kanseri dilin 2/3

on kisminda en sik dilin lateral yiizlerinde yerlesir,

(*) Hacettepe Universitesi Tip Fakilltesi KBB ve Bas bolgesel metastaz insidansi ilk goriildiigiinde yakla-
Boyun Cerrahisi Anabilim Dali, ANKARA stk %40'tir ve metastazlarin da %20'den fazlasinin bi-

(**) Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabi- lateral oldugu gosterilmistir (13).
lim Dali, ANKARA
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Bag boyun kanserlerinde tiimériin biyolojik dav-
ramisin1 belirleyen histopatolojik parametreler; tiimor
capi, timdr dokusunun kalmhg: (invazyon derinligi),
histolojik diferansiyasyon, invazyon paterni, timore
karst konakcinin verdigi immiin yanit, perindral-
lenfovaskiiler invazyon varligi, lenf nodu metastazi
ve ekstrakapsiiler invazyon varligidir (16,19).

Tiimoriin boyutu ile lenf nodu metastazi arasin-
da iliski bulundugu (7,8) tiimdr dokusu kalmhigindaki
artig ile hastaliksiz yasam siiresinde azalma oldugu,
perinoral-lenfovaskiiler invazyon varliginda artisin
rekiirrens gelisimi ile ilgili oldugu bildirilmistir
(3,10,20,21,26).

Kotii diferansiye tiimorlerde lenf nodu metastazi ve
rekiirrens riskinin arttig1 (4,6,15) infiltratif karakterdeki

timorlerin -~ prognozu  olumsuz  yonde etkiledi-
&i bildirilmistir (5,19,24).
Timor ¢evresindeki lenfoplazmositler  infiltras-

yon yogunlugundaki artisin iyi prognozla iliskili ol-
dugu birgok aragtirmada gosterilmistir (22, 25)

Peringral invazyonun rekiirrens gelisimi ve
prognozu olumsuz yonde etkiledigi (7,18), lenfovas-
kiiler invazyonun rekiirrens gelisimiyle iliskili oldu-
gu, ancak toplam yasam siiresiyle iligkili olmadig1
bildirilmistir (3).

Metastatik lenf nodu, ekstrakapsiiler invazyon
varligmin bas-boyun kanserlerinde diger prognostik
faktorlerden bagimsiz olarak kotii prognozla iliskili
oldugu saptanmustir (8, 11, 17, 23).

YONTEM VE GERECLER

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Kulak
Burun Bogaz Anabilim Dali'nda 1979-1999 yillan
arasinda dilde epidermoid karsinom tanisi alan 72
hasta ¢alismaya dahil edilmistir.

Tiimorler American Joint Committee on Can-
cer-1997 (9) kriterlerine gore evrelendirilmistir. Dil
kokii tomerleri, dil kokiiniin embriyolojik orjin farki
ve degisik klinik seyri nedeniyle ¢aligmaya dahil edil-
memistir.
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Hasta spesmenlerinden elde edilen kesitlerin he-
matoksilen eozin (H+E) boyali eski preparatlarmda
ve parafin bloklardan hazirlanan yeni kesitlerde, tii-
moriin ¢ap1 (cm olarak spesmen raporundaki cap)
tiimor dokusunun mikroskopik kalinli§i (mm olarak,
tiimoriin en derin yerinden alman kesitlerdeki kalin-
lik), timoriin normal dokuya invazyon paterni (Pus-
hing: normal doku sinn diizgiin-infiltratif;, yildiz sek-
linde uzantilarla normal doku infiltrasyonu), timériin
histolojik differansiyasyonu (iyi, orta, kotil) tiimore
kars1 immiin cevabi gosteren lenfosit infiltrasyon yo-
gunlugu (az +, orta ++, siddetli +++), perindral ve
lenfovaskiiler invazyon varligi ya da yoklugu, lenf
nodu metastazi bulunup bulunmamasi, ekstrakapsiiler
invazyon veya serbest tiimor varligi-yoklugu deger-
lendirilmistir.

Histopatolojik parametreler birbirleriyle hasta-
liksiz yasam siiresi, rekiirrens gelisimiyle karsilagtiril-
mug ve bunlarin prognostik dnemleri arastirilmustir.

Elde edilen veriler istatistiksel olarak, "Pearson
ki kare testi (x°), Fisher kesin ki kare testi (x°), Pear-
son korelasyon analizi (r katsayisi), Kruskal-Wallis
test (x°), Mann-Whitney U testi (z katsayis1), Kaplan-
Meier sagkalim analizinde (log-rank test)" degerlen-
dirilmistir.

BULGULAR

Caligmaya alinan hastalarin 33" kadin, 39'u er-
kektir. Evre I'de 13 hasta (% 18.1), evre II'de 21 hasta
(%29.2), evre III"'te 19 hasta (% 26.4) ve evre [V'te de
19 hasta (% 26.4) bulunmaktadir.

Timor ¢apt 10 mm altinda olan bes hastanin bi-
rinde perindral invazyon saptanmus, lenfovaskiiler in-
vazyon ise 20 mm altinda saptanmamistir (20 mm al-
tinda %38 oraninda perindral invazyon bulunmustur).
Tiimor ¢apt 10 mm altinda olan 5 hastanin birinde bir
adet lenf nodu metastaz1 saptanmugtir.

Lenf nodu metastazi 72 hastanin 39'unda saptan-
mis, bu hastalardan birinin (%2.6) timdr g¢apt 10
mm'nin altinda bulunmustur. Tiimér ¢apt 10 mm ve
iizerinde olan hastalarda lenf nodu metastaz varligry-
la birlikte sayisinda da artis saptanmustir (Tablo 1).

PARAMETRELER 1 cm< 12 em< | 34 em< 4 cm< p degeri Tz, X
Lenf nodu metastazi %20 %54 %60 %75 0.001 =0.378
3 lenf nodu metastazi varligi %20 %38 %78 %67 0-008 z=-2.671
Ortalama tiimor kalinligi 5 mm 10 mm 12 mm 20 mm 0.001 r=0.525
Perindral invazyon varlig %20 %40 %47 %50 0.036 z=-2.099

Tablo 1: Timor ¢apinin histopatolojik parametrelerle iligkisi

203



K.B.B. ve Bas Boyun Cerrahisi Dergisi, 2000, 8 (3): 202 - 210,

Evre I'de tiimor kalinhk ortalamasi 4.1 mm, evre
I'de 10.5 mm, evre III'te 11.5 mm, evre [V'te 17.4
mm bulunmustur. Timér kalinlig: arttikga, hastalik-
s1z yasam siiresinde azalma saptanmustir (Tablo 2).

Infiltratif tiimérlerin kalinlik ortalamalar1 14
mm, diizgiin sinirh (pushing) tiimorlerin ise 9 mm bu-
lunmus, timor kalinligi 2 mm'den fazla olan tiimor-
lerde perindral invazyon, lenf nodlarinda metastaz ve
3 mm'den fazla olan tiimorlerde lenfovaskiiler invaz-
yon saptanmistir. Ekstrakapsiiler invazyon varligi,
tiimor kalmhgi 3 mm olan tiimérlerin lenf nodu meta-
tazlarinda saptanmakla birlikte, 10 mm'den fazla ka-
linliga sahip tiimorlerin lenf nodu metastazlarinda
artig gostermistir. Timor kalinhigr 5 mm iizerine ¢ik-
tiginda lenfosit infiltrasyon yogunlugunda azalmanm
basladig1 goriilmiistiir (Tablo 2).

Lenf nodu metastazi saptanan 39 hastanin biri-
nin timor kalinligi 4 mm altinda saptanmis, timor
kalinligi 4 mm'nin altinda olan hastalarda %9 oranmn-
da, 4 mm ve iizerinde ise %62 oraminda lenf nodunda
metastaz bulunmustur. Timér kalinligi 4 mm ve tize-
rinde olan tiimérlerde metastatik lenf nodu varligi ya-
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ninda sayisinda da artis saptanmus, iki grup arasindaki
fark  istatistiksel ~ olarak  Onemli  bulunmustur
(p=0.008, x> =7.049). Lenf nodu metastaz1 agisindan 4
mm'lik timér kalinligi prediktif bir faktér olarak
degerlendirilmistir (Tablo 2).

Timor kalnligt 5 mm ve altinda olan 16 hasta-
nin higbirinde lokal rekiirrens geligmemistir. Lokal
rekiirrens geligimi 5 mm {izerindeki kalinlik degerle-
rinde meydana gelmis, kalinlik arttikga artis goster-
mistir. Istatiksel olarak iki grup arasindaki fark an-
laml1 bulunmustur (p=0.034, x*=4.484).Lokal
rekiirrens agisindan 5 mm tiimor kalinhigr risk faktorii
olarak degerlendirilmistir (Tablo 2).

Kotii diferansiye tiimore sahip hastalarda, iyi di-
feransiye tiimorlii hastalara gore hastaliksiz yasam
siiresi ortalamasinda % 70 azalma, tiimorde infitratif
paternde 2 kat artig, lenfosit infiltrasyon yogunlugun-
da azalma, peindral invazyon varliginda 2 kat, lenf
nodu metastaz varhginda 2 kat, occult metastaz varli-
ginda 3 kat, rekiirrens gelisiminde 3 kat artis saptan-
mustir (Tablo 3). .

PARAMETRELER 4 mm 5-9 mm 10-14 mm [15-19 mm |20 mm p degeri |r,z,x°
Hastaliksiz yasam siiresi 53 ay 37 ay 33 ay 29 ay 13 ay 0.049 r=-0.286
Ingiltratif Tiimér (14 mm)’' %31 %50 (41)* | % 46(43)* | % 63(48)* [%89 (53)* |0.006 r=-0.321
Lenfovaskiiler invazyon (14 mm)' %6 %28 (18)* [%31(21)* | % 25(22)* |% 44(25)* |0.070 z=1.811
Perinéral invayon (15 mm)’ %13 %28 21)* | % 46(28)* | % 69(38)* | % 56(40)* |0.001 r=-0.387
ekstrakapsiiler invazyon (15mm)’ %13 -(6)* % 23(11)* | % 25(14)* | % 33(17)* [0.036 z=-2.097
Lenfosit infiltrasyon siddeti (8mn) %63 % 28(44)* | % 15(36)* | % 25(33)* | % 22(32)* |0.0020 z=-2.082
Lenf nodu metastazi orani %25 %44 (35)* | % 54(40)* | % 75(45)* | % 89(54)* |0.011 r=0.299
Lokal rekiirrens - %15 (7)* % 18(1 1)* | % 33(15)* |% 33(1 6)* |0.081 r=-0,249

(*) Belirtilen mm'ye kadarki hasta sayilarinin oramdir,

(1) Ortalama kahnhk degerleridir.

Tablo 2: Timdr kalmhiginn histopatolojik parametreler ve rekiirrensle iliskisi
PARAMETRELER fyi Orta Kotii p degeri r,z, X
Hastaliksiz yasam siiresi 45 ay 24 ay 13 ay 0.039 r=-0.293
Ingiltratif Timér %41 %67 %80 0.009 r=-0.261
Siddetli lenfosit infiltrasyonu %45 %17 - 0.004 r=-0.304
Perinéral invzayon varligi %32 %44 %70 0.027 r=-0.261
Lenf nodu metastazi orani %41 %67 %90 0.009 X2 =9-420
Occult metastaz orani %28 %55 %83
Total rekiirrens gelisimi (lokal + boyun) %22 %350 %75 0.010 r=-0.360

Tablo 3: Diferansiyasyonunun histopatolojik parametreler ve rekiirrensle iligkisi
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Infiltatif tiimorlerde, diizgiin siirli (pushing)
paterne gore lenfosit infiltrasyon yogunlugunda azal-
ma, lenf nodu metastaz varhiginda 2 kat, ekstrakapsii-
ler invazyon varliginda 4 kat, rekiirrens gelisiminde
2.5 kat artig saptanmistir. Evre I-II tiimorlerde %44,

evre III-IV timorlerde %60 oraninda

patern saptanmustir (Tablo 4).

infiltratif

Lenfosit infiltrasyon yogunlugu siddetli olan tii-
morlerde, yogunlugu az olan tiimoérlere gore hastalik-
siz yasam siiresi ortalamalarinda 5 kat artis saptan-
mis, perindral ve lenfovaskiiler invazyon varliginin

ise %65 azaldig1 gorillmistiir.

Tiimoriin T, evresinden T, evresine gegiste be-
lirgin olmaya baslayan lenfosit infiltrasyon yogunlu-
gundaki azalma, ileri evre tiimdrlerde infiltrasyon
yoklugu veya hafif siddette infiltrasyon varligina do-

niistiigii goriilmistiir (Tablo 5).

Siddetli lenfosit infiltrasyonu olanlarda, hafif
siddette lenfosit infiltrasyonu olanlara gore %90 daha
az lokal rekiirrens saptanmig, tim rekiirrenslerin
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(lokal, boyun, lokal+boyunda rekiirrens) ise %69
daha az gelistigi bulunmustur (Tablo 5).

Lenfovaskiiler invazyon, tiimoriin T, evresinde
saptanmamug, T, evresinde % 28 oraninda bulunmu,
timoriin T evresi arttikga lenfovaskiiler invazyon var-
liginda artis saptanmustir. Lenfovaskiiler invazyon
bulunanlarda bulunmayanlara gore daha fazla lenf
nodlarinda metastaz goriilmiistiir (Tablo 6).

Perindral invazyon bulunanlarda bulunmayan-
lara gore 3 kat daha fazla lenfovaskiiler invazyon, 1.5
kat daha fazla lenf nodunda metastaz, 4.5 kal daha
fazla ekstrakapsiiler invazyon varligi saptanmistir. T,
timorlerde T;, timorlerden 6 kat daha fazla perinoral
invazyon varligr bulunmus, tiimoriin evresi arttikca
perindral invazyon varliginda artis saptanmistir. Peri-
noral invazyon saptananlarda 3 kat daha fazla lokal
rekiirrens gelismistir (Tablo 7).

Ocult metastaz oran1 %41.3 (19/46), yalanci po-
zitivite oran1 %23(6/26) oraninda bulunmustur. Ti-
moriin T; evresinde %38, T, evresinde %50, T; ev-

PARAMETRELER infiltratif Pushing p degeri r, 7, X°
Siddetli lenfosit infiltrasyonu % 18 % 47 0.008 r=0.309
Ekstrakapsiiler invazyon %26 %6 0.020 r=0.274
Lenf nodu metastazi orani %68 %38 0.026 r=-0.262
3 ve daha fazla lenf nodu metastazi % 54 %34 0.017 r=-0.230
Evre III ve IV tiimor %60 %44 0.052 r=-0.230
Total rekiirrens gelisimi (lokal + boyun) %48 % 19 0.027 x*=4.903

Tablo 4: Invazyon paterninin histopatolojik parametreler ve rekiirrensle iliskisi

PARAMETRELER Hafif Orta Siddetli p degeri T, 7, X°

Hastaliks1z yasam siiresi 10 ay 24 ay 50 ay 0.015 r=-0.341

Perindral invzayon varligi %63 %42 %22 0.024 =-0.265
Lenfovaskiiler invazyon varlig %38 %29 %13 0.049 r=-0.232
Evre I1I ve IV tiimordeki oranlar %356 %61 %43 0.013 r=-0.292
Tiimériin T evresi T - T, orant %6-28 %31-41 %356-28 0.007 r=-0.314
Lokal rekiirrens orani %44 %14 %5 0.013 r=-0.348
Total rekiirrens (lokal + boyun) %67 %27 %21 0.044 x* = 6243

Tablo 5: Lenfosit infiltrasyon siddetinin histopatolojik parametreler - rekiirrensle iliskisi

PARAMETRELER saptanan saptanmayan p degeri r,z, X2

Lenf nodu metazi varlig %67 %50 0.011 r=-0.298
3 lenfnodu metastazi varlig %350 % 19 0.031 r=-0.255
Lenf nodu metastazi orani % 0-28-30-13 % 100-72-70-57 0.011 r=-0.298

Tablo 6: Lenfovaskiiler invazyon varliginin lenf nodu metastazi ve T evresiyle iliskisi
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PARAMETRELER saptanan saptanmayan p degeri r, z, X*

Lenfovaskiiler invazyon varligi %41 % 14 0.008 x’=6.948

Lenf nodu metastazi oran1 %66 % 47 0.013 r=-0.292

3 ve daha fazla lenf nodu metastazi %38 %19 0.033 r=-0.251

Ekstrakapsiiler invazyon varlig %31 %7 0.007 x=7.217

T ;- T,. Ts- T4 evresi oranlan %6-3 8-50-79 %94-62-50~21 0.001 x>=16.732

Lokal rekiirrens orant %28 %9 0.088 x>=-2.903
Tablo 7: Perindral invazyonun histopatolojik parametreler ve rekiirrensle iligkisi

PARAMETRELER Metastaz yok 1 adet 3 adet p degeri r,z,x°

T - To. Ts- T4 evresi %62-50-44-7 % 13-3 1-0-7 %13-13-30-71 0.001 r=0.415

Total rekiirrens orani %18 %50 %60 0.025 r=-0.316

Lokal rekiirrens orani %7 %13 %40 0.023 r=-0.322

Hastaliksiz yasam siiresi 45 ay 33 ay 12 ay 0.042 r=-2.031
Tablo 8: Lenf nodu metastazinin T evresi - hastaliksiz yagam siiresi - rekiirrensle iligkisi

PARAMETRELER saptanan saptanmayan p degeri r,z, X°

T |- T,. Ts- T4 evresi oranlari %6-13-10-43 %94-87-90-57 0.009 r=0.304

Hastaliksin yasam siiresi 7 ay 42 ay 0.025 7z=-2.239

Tablo 9: Ekstrakapsiiler invazyonun T evresi ve hastaliksiz yasam siiresiyle iligkisi

PARAMETRELER saptanan saptanmayan p degeri r, 7, X*

Evre I-1I-III-IV'te lokal rekiirrens %0-15-8-36 %100-85-92-64 0.028 r=-0.311

Evre I-1I-11I-IV'te Boyunda rekiirrens %22-15-33-21 %7 8-8 5-67-79 >0.1

(Patolojik) No-N;-N, lokal rekiirrens %7-13-36 «93-87_64 0.020 r=-0.328

No-Ni-N; de Total rekiirrens (lokal+boyun) % 18-50-50 «82-50-50 0.024 r=-0.318

Tablo 10: Rekiirrens gelisiminin tiimoriin evresiyle iligkisi

resinde %56, T, evresinde ise %93 oraninda metasta-
tik lenf nodu varligr saptanmistir. Lenf nodu metasta-
z1 bulunanlarda bulunmayanlara gore 2.8 kat, lenf
nodu metastaz sayisi ii¢ ve daha fazla olanlarda 3.3
kat daha fazla rekiirrens gelismistir (Tablo 8).

Hastaliksiz yasam siiresi ortalamasi bir adet lenf
nodu metastazi olanlarda olmayanlara gore %27.3 ve
daha fazla metastaz bulunanlarda ise %74 oraninda
azalma gostermistir (Tablo 8).

T, evresine kadar diger T evrelerinde yaklagsik
%10 oraninda saptanmis olan ekstrakapsiiler invaz-
yon varligi, T, evresinde %43 oraninda saptanmustir.
Hastaliksiz yasam siiresi ortalamalarinda ekstrakap-
siiler invazyon varligl olanlarda olmayanlara gore
%383 oraninda azalma goriilmiistiir (Tablo 9).
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Ekstrakapsiiler invazyon varligi, bir adet lenf nodu
metastazi varliginda %15, dort ve daha fazla lenf
nodu metastazi bulunanlarda %50 oraninda bu-
lunmustur (P = 0.000, r=0.514).

Caligsmaya alinan 72 hastanin 25'inde (Evre I -
IT - TIT - TV'teki hastalarin toplaminda % 34.7) rekiir-
rens goriilmiistiir, bu hastalarin %'unda spesmende
cerrahi smirda timdr saptanmustir. Rekiirrens gelis-
meyen 47 hastanin 13'linde postoperatif izlem siiresi
12 ayin altinda bulunmustur. Bu nedenle sagkalim
analizine cerrahi sinirda timoér bulunmayan ve rekdir-
rens gelisen 16 hastayla, en az 12 ay ve daha fazla ta-
kipleri olup rekiirrens gelismeyen 34 hasta (toplam
50 hasta) alinmigtir (Tablo 10).
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PARAMETRELER p degeri
Timér Kalinlig 0.0001
Diferansiyasyon 0.0231
Invazyon Paterni 0.0287
Lenfosit Infiltrasyon siddeti 0.0074
Lenf Nounda Metastaz varligt 0.0135
Ekstrakapsiiler Invazyon varlig: 0.0287

Tablo 11: Kaplan-Meier Sagkalim Analiz (log-rank test)

Kaplan Meier sagkalim analizinde lokoregional
rekkiirens gelisen gelismeyen hasta gruplar karsilasti-
rildiginda rekiirrens gelisenlerde dnem sirasma gore;
tiimoral doku kalinligi, lenfosit infiltrasyon siddeti,
lenf nodunda metastaz varligi, histolojik diferansiyas-
yon, ekstrakapsiiler invazyon varligi ve invazyon pa-
terninin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmis-
tir (p <0.05) (Tablo 11).

TARTISMA:

Bag-boyun kanserlerinde timér ¢api ile lenf no-
dunda metastaz varligi arasinda iligski bulundugu (1,
3), timdr ¢ap1 20 mm'ye kadar olan tiimdrlerin, ko-
nake1 tarafindan genellikle iyi tolerc edildigi ve peri-
noral - lenfovaskiiler invazyona rastlanmadigi belir-
tilmektedir (12).

Arastirmamizda, timor ¢apt 20 mm ve altinda
olan tiimorlerde lenfovaskiiler invazyon saptanmaz-
ken, % 38 oraninda perindral invazyon varligi bulun-
mustur, timdr ¢apt 10 mm ve {izerinde olan hastalar-
da lenf nodu metastaz varligi ve sayisindaki artig
anlamli bulunmus, bu ¢ap degeri ve ziirenideki deger-
lerin lenf nodu metastazi agisindan risk faktorii olarak
goriilebilecegi diisiiniilmiistiir,

Brown ve arkadaslarinin (3) arastirmalarinda,
dil kanserlerinde hastaliksiz yasam siiresi agisindan
timor kalmligimm onemli oldugu, timor kalinligi 2
mm'den fazla olan tiimdrlerde elektif boyun disseksi-
yonu yapmak gerektigi belirtilmistir.

Moore ve arkadaslarinin (20) arastirmalarinda;
ortalama timdr kalinlik degerleriyle boyunda metas-
tatik lenf nodu varlig: arasinda istatistiksel iligki oldu-
gu hastaliksiz yasam siiresi yoniinden tiimér kalinli-
gindaki artigin anlamli oldugu bulunmustur.

Hosal (16), Unal (26) ve arkadaslarmimn yaptikla-
1 aragtirmada; dil kanserlerinde rekiirrens geligimiy-

le, timor kalinhigi, lenfosit infiltrasyon siddeti, lenfo-
vaskiiler ve perindral invazyon varlig1 arasinda pozi-
tif iliski oldugu gosterilmistir.

Onerci ve arkadaslarinin (21) arastirmalarinda,
alt dudak kanserlerinde lenf nodu metastazi agisindan
bes mm tiimor kalmhigmin prediktif ve de prognostik
bir faktor olarak kullanilabilecegi bildirilmistir.

Fukano ve arkadaglarmin (10) arastirmalarinda,
dil kanserlerinde 5 mm {izerinde invazyon derinligine
sahip tiimorlerde elektif boyun tedavisi (cerrahi veya
radyoterapi) yapilmasi gerektigi ileri siiriilmiistiir.

Aragtirmamizda tiimoral doku kalinliginin hasta-
liksi1z yasam siiresi agisindan rekiirrens gelisen hasta-
larda istatistiksel 6nemi oldugu saptanmustir. Timor
kalmligr arttik¢a infiltratif patern, perindral ve lenfo-
vaskiiler invazyon varligindaki artig, lenfosit infiltras-
yon yogunlugundaki azalma oOnemli bulunmustur
(Tablo 2). Lenf nodu metastazi agisindan 4 mm
timor kalinliginin, lokal rekiirrens gelisimi agisindan
5 mm iizerindeki timor kalinliginin 6nemli oldugu
saptanmustir.

Holm ve arkadaslarinin (15) arastirmalarinda,
dil kanserlerinde 5 y1llik hastaliksiz yasam siiresi agi-
sindan iyi ve kotii diferansiye tiimdrler arasindaki far-
kin 6nemli oldugu bildirilmistir (13, 14).

Bryne ve arkadaglarinin (4) arastirmalarinda,
timdr - normal doku sinirindaki diferansiyasyonun
prognoz ile baglantili oldugu ileri siiriilmiistiir.

Aragtirmamizda hastaliksiz yasam siiresi yoniin-
den tiimoriin histolojik diferansiyasyonu 6nemli bu-
lunmustur. Diferansiyasyon kotii yonde degistikge in-
filtratif patern, perindral invazyon, occult metastaz
varliginda artis, lenfosit Infiltrasyon siddetinde azal-
ma saptanmistir. lyi diferansiye tiimorlerde %22,
orta derecede diferansiye tiimorlerde %50 ve kotii di-
feransiye tomiirlerde ise %75 oraminda rekiirrens sap-
tanmstir.
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Kirita ve arkadaglarimin (19) arastirmalarinda,
eksizyon simirina 5 mm uzaklikta tiimor bulunan in-
filtratif paterndeki tlimdrlerde yiiksek oranda rekiir-
rens izlendigi ileri stiriilmiistiir.

Crissman ve arkadaslarinin (5) arastirmalarinda,
diizglin smirh (pushing) veya grade I infiltratif tiimor-
lerle, grade II-III ingiltratif tiimorler arasinda 5 yillik
hastaliksiz yasam siireleri agisindan fark énemli bu-
lunmustur.

Spiro ve arkadaglarinin (24) arastirmalarinda, dil
kanserlerinde diizgiin smirli (pushing) veya infiltratif
yapiya doniisim gosteren grade I infiltratif tiimorler-
le, yapinin bozuldugu grade II - III infiltratif tiimor-
ler arasinda nodal ve uzak metastaz farklarmin 6nem-
li oldugu bildirilmistir.

Arastirmamizda, infiltratif tiimorlerde diizgiin
sinirlt (pushing) paterndeki tiimérlere gore lenfosit
infiltrasyon siddetinde azalma, lenf nodu metastazi,
ekstrakapsiiler invazyon varligi ve rekiirrens gelisi-
mindeki artig 6nemli bulunmustur (Tablo 4).

Timor stromasmi gevreleyen lenfoplazmositik
infiltrasyonunun, tiimore karsi gelisen immiin cevabi
gosterdigi bildirilmigtir (25).

Sarioglu ve arkadaglarinin (22) aragtirmalarinda,
dil kanserlerinde lenfosit infiltrasyon siddeti arttik¢a
uzun yasamaya egilim oldugu, fakat yasam siireleri
acisindan gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak
Onemli olmadig: belirtilmistir.

Arastirmamizda, hastaliksiz yasam siiresi ag¢isin-
dan lenfosit infiltrasyon siddetindeki farklar rekiir-

rens gelisen hastalarda 6nemli bulunmustur. Hastalik-
siz yasam siiresi, lenfosit infiltrasyon yogunlugu
siddetli olanlarda yogunlugu az olanlara gore 5 kat
daha fazla saptanmugtir. Timoriin T evresi arttikga in-
filtrasyon yogunlugunda azalma saptanmis, lenfosit
'infiltrasyon yogunlugu siddetli tiimérlerde yogunlugu
az olan tiimorlere gore ¢ok daha az perindral ve len-
fovaskiiler invazyon varligr bulunmustur. Siddetli
lenfosit infiltrasyonu saptanan hastalarda %5, orta de-
recede infiltrasyon saptanan hastalarda %14 ve hafif
siddette infiltrasyon bulunanlarda %44 oraninda lokal
rekiirrens gelismistir.

Fagan ve arkadaglarinin (7) arastirmalarinda,
oral kavite skuamoz hiicreli karsinomlarinda periné-
ral invazyonla nodal metastaz, lokal rekiirrens ve has-
taliktan Slim arasindaki iliskinin 6nemli oldugu bil-

it
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Kaya ve arkadaslarinin (18) arastirmalarinda,
perindral invazyon varliginda tedavinin radikal olma-
s1, radyoterapi ve kemoterapinin cerrahi tedaviye ek-
lenmesi gerektigi belirtilmistir.

Aragtrmamizda perindral invazyon saptananlar-
da saptanmayanlara gore daha fazla lenfovaskiiler in-
vazyon varligi, metastatik lenf nodu varlig1 yaninda
sayisinda da artig goériilmiistiir. Evre I tiimorlerde pe-
rindral invazyon saptanmamig perindral invazyon
saptananlarda saptanmayanlara gore 3 kat daha fazla
lokal rekiirrens saptanmustir.

Lenfovaskiiler invazyon varliginda lenf nodu
metastaz varliginda artis saptanmis, T; evrede lenfo-
vaskiiler invazyona rastlanmazken, T evresi arttikca
lenfovaskiiler invazyon varliginda artis gériilmiistiir.

Bag-boyun kanserlerinde nodal hastalik yoklu-
gunda 5 yillik hastaliksiz yasam siiresi %60 ila
75'lere ¢ikmakta, tek lenf nodu metastazi varliginda
ise bu oran %45 ila 59'lara diismektedir. Iki lenf nodu
metastazi varliginda bu oran %30-40'lara, 3 ve daha
fazla lenf nodu metastaz1 varliginda %13 - 29'a, eks-
tranodal timor varliginda ise %11'lere diigmektedir
(6,11).

No boyunlara uygulanan boyun disseksiyonu
spesmenlerinde %15 ila %43 arasinda degigen oran-
larda lenf nodlarinda metastaz saptanmis, klinik ola-
rak pozitif lenf nodlarinda ise yaklasik %33'lere
varan oranlarda lenf nodlarinda metastaz saptanma-
mustir (8, 11). N; hastaligi olanlarin, N; hastalig
olanlara gore boyunda rekiirrens goriilme sansmin iki
kat daha fazla oldugu bildirilmistir. (23)

Arastirmamizda, occult lenf nodu metastaz orani
%41.3, yanlig pozitivite orani ise %23 oraninda bu-
lunmustur. Lenf nodunda metastaz saptanmayan has-
talarda % 18, bir adet lenf nodu metastazi saptanan-
larda %50, 3 ve daha fazla lenf nodu metastazi
saptananlarda ise %60 oraninda rekiirrens goriilmiis-

Johnson ve arkadaslarinin (17) arastirmalarinda
ekstrakapsiiler yayilim varliginin rekiirrens riskini ar-
tirdig1 ve hastaliksiz yasam siiresini kisalttigi bildiril-
mistir.

Arastirmamizda, ekstrakapsiiler invazyon varli-
g1, rekiirrens gelisen hastalarda hastaliksiz yasam sii-
resi agisindan istatistiksel olarak dnemli bulunmustur.
Hastaliksiz yagsam siiresi ekstrakapsiiler invazyon var-
lig1 olanlarda olmayan hastalara gore %83 oraninda
azalma gostermistir.
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Sonug olarak tiimér ¢apt 10 mm'den daha kiigiik
tiimorlerde lenf nodu metastazi, perindral ve lenfo-
vaskiiler invazyon varliginin diigiik oranlarda olmasi,
tiimor kalinligi 4 mm altinda lenf nodu metastazi, 5
mm ve altinda lokal rekiirrens insidansinin diisiiklii-
gii, bu degerlerin iizerinde tiimordeki agresif davranig
dil kanserlerinde tedavi planinin hazirlanmasinda
g06z0niine almmalidir.

Kot diferansiye, infiltratif tiimorlerde occult
lenf nodu metastaz oranmnin yiiksekligi, lenfosit infil-
rasyon yogunlugu az olan tomiirlerin biyolojik davra-
nisinin agresifligi, perindral ve lenfovaskiiler invaz-
yon saptanan hastalarda rekiirrens sansinin yiiksek
oranlarda saptanmasi, postoperatif yakin takip ve ek
tedavilerin tedavi protokoliine eklenmesini gerektir-
mektedir.

Spesmende 3 ve daha fazla lenf nodu metastazi
ve ekstrakapsiiler invazyon varligi olan hastalarda
hastaliksiz yasam siiresinin ileri derecede kisalmasi,
tedavi planmin en radikal dlgiilerde olmasmni gerektir-
mektedir.

Biitiin bu bilgiler klinik T N M evresi yaninda,
tan1 ve tedavi plan1 asamasinda histopatolojik para-
metrelerin de ayrintili olarak degerlendirilerek, daha
radikal tedavi gerektiren hasta seciminin yapilmasini
zorunlu kilmaktadir.
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