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Oz

Agi1z kanseri, diinyada en sik goriilen 6. kanser olup, tiim diinyada kanserle iligkili 6liimlerde erkekler arasinda 20.
sirada, kadinlar arasinda ise 16. sirada yer almaktadir. Tiim agiz boslugu kanserlerinin %90'mmdan fazlasi oral sku-
amoz hiicreli karsinomdur. Oral kanser orta yasli bireylerde sik goriilmektedir. Insidans yasla birlikte artmaktadur.
Ag1z kanseri genellikle asemptomatiktir. I1k belirtileri kizarik alanlar, kiiciik mukozal biiyiimeler veya iilserasyonlar
seklinde olmaktadir. {leri evrede tiimor kas, kemik veya cilt gibi komsu dokulara infiltre olmakta ve bolgesel lenf
nodlaria yayilim gostermektedir. Bolgesel lenf nodu metastazi prognozu kotiilestirmektedir. Bu derlemede, skua-
moz hiicreli karsinom ile verriikdz karsinom, malign melanom, primer intraossedz skuamdz hiicreli karsinom gibi

ag1z kavitesinde goriilen diger invaziv kanserler ve tedavileri ile ilgili bilgi vermeyi amagladik.

Anahtar Kelimeler: Agiz kanseri, skuamoz hiicreli karsinom, malignansi, invaziv kanserler, verriik6z karsinom

Abstract

Oral cancer is the sixth most common cancer worldwide. Globally, therefore, ‘oral cancer’ is the twelfth most frequent
cause of cancer related deaths amongst males and sixteenth amongst females. Oral cancer is common in middle-aged
adults. Incidence increases with age. More than 90% of oral malignancies are oral squamous cell carcinoma. Oral cancer
is asymptomatic in general. Early mucosal lesions seem as reddish areas, small mucosal growths or ulcerations. In late
stage, tumor infiltrates to contiguous tissues such as muscle, bone or skin and evolves to regional lymph nodes. Metastasis
to regional lymph nodes considered as poor prognosis. In this review, we aimed to give information about squamous cell
carcinoma and other invasive cancers of oral cavity such as verrucous carcinoma, malign melanoma, primary intraosseous

squamous cell carcinoma and their treatments.
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Giris

Kanser, anormal hiicrelerin olagan smirlarin disinda
cogalarak viicutta komsu alanlara invazyon yapabilmesi ve/
veya diger organlara yayilim gosterebilmesiyle karakterize
olan biiyiik bir hastalik grubu i¢in kullanilan bir terimdir [1].

Tiim diinyada ‘agiz kanserleri’ kanserle iliskili 6liimlerde
erkekler arasinda 20. sirada, kadinlar arasinda ise 16. sirada
yer almaktadir [2]. Agiz kanseri vakalarinin yarisindan fazlasi
Asya’da goriilmektedir. Agiz kanserlerine bagli dliimlerin
yaklasik %66,3” i Asya’ da goriilmektedir ve Asya’y1
%18,4 ile Avrupa, %6,1 ile Afrika, %5,1 ile Latin Amerika
ve Karayipler, %3,1 ile Kuzey Amerika takip etmektedir [3].
Hindistan alt kitas1 ve buna komsu {ilkeler agiz kanserleriyle
iligkili 6liimlerin en fazla goriildiigii yerlerdir [4].

Bilindigi {izere diinya capinda agiz kanseri insidansi
erkeklerde kadinlara gore daha yiiksektir. 2012°de agiz kavitesi
kanserlerinde yasa bagl insidans erkeklerde 5,5/100.000 kisi,
kadinlarda2,5/100.000kisidir[4]. Amerika’da 1975-2011 y1llar
arasinda yapilan bir istatistige gore ag1z kanserlerinin saptandig
ortalama yas 62°dir. Agiz kanserleri erkeklerde genellikle 5.
dekattan sonra ortaya ¢ikmakta, Asya toplumlarinda ortalama
yas 5. dekat ve 6. dekatin baslar1 olurken Kuzey Amerika’da 7.
ve 8. dekatlarda ortaya ¢ikmaktadir [5].

Agizda goriilen kanserlerin %90’ indan fazlasi epitel yiizeyinden
koken alan skuamoz hiicreli karsinomlardir (SHK). Ayrica
%3-%5 arasinda mindr tiikiiriik bezlerinden koken alan
timorler goriilmektedir. Sarkomalar, malign melanomlar,
plazmasitomlar ve lenfomalar nadir olup, agiz kavitesinde
bazen metastatik tlimorlerin de goriildiigi bildirilmistir [6].
Oral kavitede goriilen kanserler literatiirde 9 alt baslikta
incelenmistir [7]. Bunlara g6z atilacak olursa;

1- Oral Skuaméz Hiicreli Karsinom

Oral SHK cogunlukla yetiskinlerde goriilmekte olup,
erkekler kadinlardan iki kat daha fazla etkilenmektedirler
[8]. Insidans yasla birlikte artmaktadir [9]. Farklilasma
gore; %75°den fazla keratinizasyon
gosteriyorsa iyi diferansiye SHK, %25-%75 arasi
keratinizasyon gosteriyorsa orta dereceli diferansiye SHK,
%25’den az keratinizasyon gosteriyorsa kotii diferansiye
SHK olmak tizere 3 alt tip tanimlanmistir [10].

derecelerine

Erken evrede genellikle asemptomatik olan SHK,
bazen kizarik alanlar, kii¢iik mukozal biliylimeler veya
iillserasyonlar seklinde belirtiler verebilmektedir (Resim
1,2). ileri evrede ise hastalar mukozada sislik ve iilserasyon,
agr1, kulaga yayilan agrilar, agizda kotii koku, konusmada,
agz1 agmada, ¢ignemede zorluk, yutkunmada zorluk ve
agri, kanama, kilo kaybi1 ve boyunda sislikten sikayet
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edebilmektedirler [11]. Baglangic asamasinda mevcut
prekanserdz lezyonda indurasyon, iilserasyon ya da biiytime
gibi degisimler meydana gelebilmekte veya sert indure lenf
nodu, iilser ya da biiylime, karnabahar benzeri ekzofitik
bliyime ya da sigil benzeri verriikdz biiyiimeler ortaya
cikabilmektedir. Tiimor ilerledikce kas, kemik ya da cilt
gibi gevre dokulara ve lenf nodlarina infiltre olmaktadir [7].
Kemik infiltrasyonunda radyografide osteomiyeliti andirir
tarzda giive yenigi seklinde, smirlari diizgiin olmayan
radyolusent alanlar vardir [12]. Kemik destriiksiyonu
olan vakalarda agr1 belirgindir. Maksiller siniise dogru
gelisen karsinomlar, kitleden daha ¢ok oroantral bir fistiil
benzeri klinik goriinlime sahiptir [13]. Rejyonel lenf
nodu infiltrasyonu prognozu kétiilestirmektedir. Lenfatik
yayilim genellikle orta hatta yerlesen veya orta hatta uzanan
tiimdrler harig ipsilateraldir. Submandibular, submental ve
iist derin servikal lenf nodlar1 siklikla etkilenmektedir. Dil
ve agiz tabanindaki kii¢lik primer lezyonlarda bile lenf nodu
tutulumu goriilebilmektedir. Hematojen yayilim nadir olup,
akcigerler ve omurga siklikla etkilenen organlardir [7].

Resim 2. Anterior agiz tabanina yerlesik, indurasyon ve iilserasyon

gosteren karsinom [11].
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Erken evredeki oral SHK’lerin tedavisinde cerrahi ve
radyoterapi esdeger basar1 gdstermektedir. ileri evrelerde
ise cerrahi ve radyoterapi birlikte uygulanmalidir. Son
yillarda kemoterapi, organlarin korunmasi ve cerrahi
tedaviden kagmmak icin radyoterapiye ek olarak
uygulanmaya baglanmistir. Ancak kemoterapi bag boyun
kanserlerinde hi¢bir zaman tek bagina bir tedavi segenegi
olarak degerlendirilmemelidir [14].

2- Verriikoz Karsinom
SHK nin bir ¢esidi olup, ekzofitik biiylimeyle karakterize, iyi
diferansiye keratinize epitele sahiptir. Epitelde atipi azdir, bag
dokuyla arasinda lokal destriiktif ilerleyen bir sinira sahiptir.
Yavas bilylime hizi ve diisiik metastatik potansiyeliyle
bilinmektedir [15]. Mandibulada diseti, alveoler ve bukkal
mukoza en sik yerlesim gosterdigi alanlar olup sert damakta
ve agiz tabaninda da goriilebilmektedir (Resim 3) [12].

i

Resim 3. Maksiller alveoler kreti de igeren, bukkal mukozada yerlesik

verriikdz karsinom [12].

Cerrahi tedavi sonras1 5 yillik sag kalim orani %80-%90
arasindadir. Radyoterapiye iyi cevap alinmamasi ve
radyoterapinin anaplastik doniisiimii tetikleme potansiyeli
nedeniyle radyoterapinin tedavideki rolii tartismalidir [7].

3- Minor Tiikiiriik Bezlerinin Tiimorleri

Mindr tiikiiriik bezleri sert ve yumusak damak birlesimi,
bukkal mukoza ve dudaklarda ¢ok sayida yer almaktadir.
Malign tiimorleri nadir olup tim yas gruplarinda
goriilebilmektedir [7]. Kadinlarda daha sik goriildiigii
bildirilmistir [ 12]. Mindr tiikiiriik bezlerinden kaynaklanan
tiimorlerin %40’ 1maligndir. Klinik olarak, agrisiz, ilerleyici
submukozal sislik olarak goriilmektedir. Risk faktorleri iyi
anlasilamamuistir. Damak en sik etkilenen alandir ve bunu
ist dudak takip eder [7, 16]. Mukoepidermoid karsinom
en sik goriilen histolojik alt tipidir. (Resim 4)Tedavide
genis eksizyon tercih edilmektedir. 5 yillik sag kalim orani
yaklagik %66°dir ve tan1 asamasindaki derecelendirme

sag kalimin en Onemli belirleyicisidir. Post-operatif
radyoterapi, yiiksek dereceli tiimorlerde, Ozellikle de
adenoid kistik karsinomlarda, rezeksiyon kenarlariin
pozitif olmasi, lenf nodu tutulumu goériilmesi ve perinoral

invazyon olmasi halinde endikedir [7].
T g

Resim 4. Yapilan patoloji incelemesi ile mukoepidermoid karsinom oldugu

anlagilan, sert ve yumusak damak simirinda biiyiiyen iilsere alan [16].
4- Mukozal Melanom

Ag1z boslugunun mukozal melanomlar1 nadir goriilmekte
olup, oral malignitelerin yaklasik %0,5'ini olugturmaktadir
[7]. Siklikla orta yas grubu erkeklerde meydana gelmektedir
[17]. Etiyolojik faktorleri tanimlanmamistir. Daha ¢ok
damak ve maksiller digeti {izerinde ortaya g¢ikmakta;
klinik olarak, siyah, gri veya mor ya da kirmiz1 kitle veya
bliylime, nadiren amelanotik makiiler lezyonlar olarak
nodiiler tarzda biiylime gostermektedir (Resim 5) [7,18].
[lerlemis olgularda iilserasyon ve komsu kemige invazyon
gorlilmektedir. Agresif seyreder ve prognoz zayiftir [7].

Resim 5. Anterior maksiller disetinde yerlesik, pigmente, ekzofitik

biiylime olarak goriintii veren malign melanom [18].

ORTADOGU TIP DERGISI 10 (4): 523-529 2018 =525



Invasive cancers of the oral cavity: review

tedavi tercih edilmektedir.
kiigiik lokal
kontrolii saglamaya yardimci olsa da sag kalim siiresini

Tedavide radikal cerrahi

Post-operatif — radyoterapi lezyonlarda
etkilememektedir. Cerrahinin miimkiin olmadigi durumlarda
radikal

ve imminoterapinin sag kalim siiresini

radyoterapi uygulanmaktadir. Kemoterapinin
arttirmadigi

goriilmiistiir. 5 yillik sag kalim oran1 yaklasik % 20'dir [7].
5- Kaposi Sarkomu

Kan ve lenfatik endotel igeren mezengimal bir timordiir.
Genellikle deriyi tutan lokal agresif ozellikte olup,
mukozal bolgeleri ve lenf nodlarini da tutabilmektedir [7].
Hastalik, Insan Herpes Viriisii (Human Herpes Virus-8/
HHV- 8) enfeksiyonu ile genetik ve c¢evresel faktdrlerin
karmasgik bir etkilesimin sonucu olarak ortaya ¢ikmaktadir
[19]. Klinik olarak, lezyonlar morumsu, kirmizimsi-mavi
veya kahverengi makiiller, plaklar veya nodiiller olarak
gorlilmektedir (Resim 6) [7, 20].

o

Resim 6. Uzerine Kandida yerlesmis, intraoral Kaposi Sarkomu [20].

Lokalize

radyoterapi ile

lezyonlar; lokal eksizyon, kriyoterapi ve
edilebilmekte;
lezyonlarm tedavisinde immiinoterapi ve kemoterapi

kullanilmaktadir [7].

6- Primer intraosseoz Skuamoz Hiicreli Karsinom

tedavi daha yaygmn

Odontojenik epitel artiklarindan kdken alan, nadir goriilen
timorlerdir. Cene kemigi igerisinde, oral mukozayla her
hangi bir etkilesim olmadan ortaya ¢ikmakta ve genel
karsinojenlere maruz kalmamaktadirlar. Mandibula sik
etkilenmektedir. Karsinom ¢enede ilerleyen sislik, agr1 ve
dislerin kaybiyla karakterizedir. Radyografide diizensiz
kenarli radyolusent alanlar olarak izlenmektedir (Resim
7) [21]. Lokal agresif ozellikte olup genellikle lenf nodu
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metastazi goriilmektedir. Radikal cerrahi sonrasi radyoterapi
uygulamasi onerilmektedir. Sag kalim orani diistiktiir [22].

Resim 7. Yapilan patoloji incelemesi sonrasinda primer intraoral

skuamoz hiicreli karsinom oldugu anlagilan lezyonun operasyon oncesi

radyografik goriintiisii [21].
7- Osteosarkom

Agiz kavitesinde osteosarkomlar nadir goriiliip genellikle
ergenlerde ve geng yetiskinlerde go6zlemlenmektedir.
Baslangic asamasinda agrisiz bir sislik olarak ortaya
cikmakta, ileri evrede agri, parestezi ve dis kayiplar
ile belirti verebilmektedir. Radyografik goriinlimii ¢ok
degiskendir (Resim 8,9)
fazlasinda yumusak doku yayilimi olmaktadir. Lokal

[23]. Vakalarin yarisindan

agresif  lezyonlardir, metastatik potansiyeli uzun
kemiklerdeki osteosarkomlardan daha azdir. Oral
kavitedeki osteosarkomlarin total cerrahi eksizyonu

tedavinin temel noktasidir [24]. Post-operatif radyoterapi

ve kemoterapinin tedavideki rolii net degildir [7].

Resim 8. Birinci molar dis kokleri ¢evresinde osteosarkom [23].
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Resim 9. Mandibular lateral kesici ve kanin dis arasinda osteosarkom.

Her iki disin periodontal araliklarinda genisleme mevcut [23].
8- Nadir Goriilen Malign Tiimérler

Fibrosarkom, malign hemanjiyoperisitoma, liposarkom,
kondrosarkom, ameloblastik karsinom, lenfoma ve
plazmasitoma gibi tiimorler oral kavitede oldukga
nadir goriilmektedir (Resim 10) [23]. Tani her zaman
histopatolojiye
sarkomlarinda radyoterapi veya radyoterapi uygulanmadan
cerrahi tedavi; lenforetikiiler malignitelerde ise radyoterapi
veya radyoterapi uygulanmadan kemoterapi tedavisi
uygulanmaktadir [7, 25].

dayanmaktadir. Yumusak  doku

Resim 10. Bukkal mukozada yerlesik fibrosarkom [23].

9- Metastatik Tiimorler

Oral kavitede metastatik timorler ¢ok nadirdir. Cene
kemiklerine metastazlar goglis ve prostat kanserinde daha
sik goriilmekte olup, akciger ve bobrek kanseri; goriilen

yumusak doku metastazlarinin ¢ogunu olusturmaktadir
(Resim 11) [26, 27]. Diseti yumusak doku metastazinin
en sik gorildiigli alandir ve mandibula, o6zellikle de
molar bolge daha ¢ok etkilenmektedir [28]. Agr1 ve sislik
baslangic semptomlar1 olabilir. Bununla birlikte, bazi

lezyonlar asemptomatiktir ve tesadiifen radyografik bulgu
verebilir. Lezyonlarin ¢ogunlugu radyoliisenttir. Sklerotik
veya heterojen goriinimlii lezyonlar, genellikle go6giis
veya prostat kanserlerinde goriilmektedir [7].

Resim 11. Bobrek karsinomuna bagli, sol mandibula posteriorda

yerlesik metastatik timor [27].

Diseti metastazinin erken belirtisi; piyojenik graniiloma,
periferik dev hiicreli granilloma veya fibroz epulis gibi
hiperplastik veya reaktif bir lezyona benzemektedir. Oral
kavitede bir metastatik lezyonun klinik goriinimii yaniltici
olabilmekte ve benign bir biiylimenin yanlis tan1 almasma
neden olabilmektedir. Bunedenle, klinik tablolarin alisiimadik
oldugu her durumda, ozellikle malign hastalik hikayesi
oldugu bilinen hastalarda tomografi alinmasi ve biyopsi
yapilmasi zorunludur [26]. Agiz boslugunun ¢ene kemikleri
veya yumusak dokularina metastazlar olmasi, genellikle
yaygin metastaza ve kotii prognoza isarettir. Bu hastalarin
ticte ikisi bir y1ldan az bir siirede hayatin1 kaybetmektedir [7].

Agiz Kanserinde Uygulanan Tedaviler
Cerrahi Tedavi

Cerrahi tedavi, kanserlerin tedavisinde en eski yontemdir.
Aynizamanda, kanserde teshis ve hastaligin evrelenmesinde
(lezyonun ulastigi sinirlarin  anlagilmasinda) Onemli
rol oynamaktadir. Cerrahi tekniklerdeki ilerlemeler,
cerrahlarin artan sayida hastada basarili operasyonlar
saglamaktadir.
¢ikarirken miimkiin oldugunca agiz boslugunun normal

yapmalarini Gliniimiizde, tlimorleri
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yapisint ve normal fonksiyonunu korumaya calisarak
daha az invaziv iglemler yapilmaktadir. Cerrahi tedavi,
bir¢ok kanser tiirtinde 6zellikle uzak metastazlari olmayan
kanserlerde en iyi tedavi sansini sunmaktadir [10].

Radyoterapi

Radyasyon terapisi olarak da bilinen radyoterapi; kanser
ve diger baz1 hastaliklar1 iyonize radyasyon ile tedavi eden
bir yontemdir. Radyasyon hem kanser hiicrelerine hem de
normal hiicrelere zarar verse de, saglikli hiicreler kendilerini
onarabilmekte ve diizgiin isleyislerine geri donebilmektedir.
Radyoterapi; agiz cevresiyle iligkili solid tiimorlerin
tedavisinde kullanilabilen bir tedavi yontemidir [10].
Kemoterapi

Kansere karst miicadelede kullanilan en Onemli

teknolojilerden olan kemoterapi; kanser hiicrelerini
yok etmek icin kimyasallarin kullanilmasi yontemi
olup, kanser tedavilerinde kullanilan 3 temel tedaviden
biridir. Radyoterapi ve cerrahi tedavi lokalize kanser
tedavi yontemleriyken kemoterapiyi etkili kilan ozellik,

metastatik kanserleri tedavi edebilmesidir [10].
Giincel Yaklagimlar

Kanser tedavisinde kullanilan cerrahi tedavi, radyoterapi
ve kemoterapi gibi konvansiyonel terapilerin 6nemli yan
etkileri bulunmaktadir. Ideal olarak bilim, kanser hiicrelerini
oldiiren ve saglikli hiicreleri etkilemeyen daha 6zel tedavi
yontemleri bulmay1 amaglamaktadir. Bu amagla yapilan
calismalar sonucunda; immiinoterapi, biyoterapi, biyolojik
cevabl modifiye eden terapi, kanser asisi, gen terapisi,
kanser immiinoterapisi, monoklonal antikor tedavisi, timor
biiytime faktorleri gibi yontemler gelistirilmistir [10].
Sonu¢

Iyi alinan bir anamnez ve dikkatli bir sekilde yapilan klinik
ve radyografik muayene ile bir¢ok lezyon erken donemde
teshis edilebilir. Geleneksel agiz muayenesi (gozle ve
palpasyonla) agizda kanser ve prekanserdz lezyonlarin
taranmasinda altin standart olmasma ragmen hekim
siiphelendigi durumlarda toluidin mavisi, eksfoliyatif
sitoloji, floresans ve kemiluminesans goriintiileme gibi
cesitli yardimct yontemlerden de yararlanmalidir [29, 30].

Maddi Destek ve Cikar iliskisi

Calismay1 maddi olarak destekleyen kisi/kurulus yoktur
ve yazarlarin ¢ikara dayali bir iliskisi yoktur.
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