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OZET

Skuamoz hiicreli dil kanseri; geng hastalarda yasli hastalara gore farkli etyolojik, onkolojik ve klinik dzellikler gostermektedir. Klinik
gozlemler, dil kanserinin geng hastalarda yasli hastalarla karsilastirildiginda, daha agresif seyrettigi ve sagkalimin daha kotii oldugu
yonindedir. Bu makalede 20 ve 22 yasinda iki hastaya ait gézlemlerimiz sunulmustur. Her iki hastamizda da primer tiimore ve boyuna
agresif tedaviler uygulanmistir. Bir hastamiz postoperatif 11.ayda primer niiks sebebiyle kaybedilirken diger hastamiz postoperatif 14. ayda
niikssiiz olarak takip edilmektedir. Her iki hastamizda da p53, p21 ve p27 negatif bulunmustur. Klinik gézlemlerimiz literatiir bilgileri
15181nda tartigilmigtir.

Anahtar Sozciikler: Dil kanseri, geng erigkin

TOXICITY OF LOCAL ANESTHETICS ADMINISTERED FOR TONSILLECTOMY

SUMMARY

Squmamous cell carcinomas of the oral tongue have different etiologic, oncologic and clinical spesifications in young adults than older
patients. Clinical observations indicate that tongue cancers in young adults are more agressive and have worse prognosis than in older
patients. In this study, observations for two patients, 20 and 22 years of age are presented. Both patients underwent an agressive therapy for
the primary tumor and neck. One patient died in the postoperative 11th month, because of primary reccurence and the other one is under
control without any reccurence in the 14th postoperative month. Tumors of both patients were negative for p53, p21, p27. Our clinical
observations are presented and discussed in the light of current literature.

Keywords: Tongue carcinoma, young adults

GIRIS Etyolojik bakimdan 6nemli bir gézlem; yash
hasta grubunda kesin etyolojik faktorler arasinda

Yassi hiicreli dil kanseri siklikla 50 yas iistii X
sayilan sigara ve alkol kullaniminin gen¢ hastalarda

erkek hastalarda goriilmesine ragmen son yillarda . % ae
gen¢ hastalarin oraninda artis olmaktadir 2 Dil siklikla gecerli olmadigidir’. Bu grupta karsinojen

kanserinin geng hastalar arasinda goriilme siklig: maddelere maruz kalinsa bile malign transformasyon

1950°li yillarda %5.3 iken bu oranmmn 1980°li icin gegen siire daha kisadir’. Geng hastalarda genetik
yatkinlik (p53, p21, p27 protein ekspresyonu) 6n

llard %7.2° tikseldigi bildirilmistir’.
yillarda 07.2’ye  ylkseldigi ildirilmistir plana cikmaktadir™.

Ingiltere’de geng eriskin hastalarda %1 oraninda*
goriilen dil kanserinin iilkemiz i¢in ensidans oranlari Histopatolojik yonden 6nemli bir gézlem de,
bilinmemektedir. geng hastalarda cerrahi sinir invasyon paternlerinin
yasl hasta grubuna gore farklilik gosterdigidir’. Bu
spesifik invasyon paterninin yiiksek loko-rejiyonel
niiks oranlarindan sorumlu oldugu ileri siiriilmiistiir’.

Dil kanserinin gen¢ hastalarda yasli hasta
grubuna gore daha agresif seyrettigi, loko-rejiyonal
niikks ve sagkalim oranlarmin daha kotii oldugu bir

¢ok hekimin ortak goriisiidiir. Bu hastalarda primer Klinik gozlemler, farkli etyolojik ve

tedavi ile niikslerin ortaya ¢ikig zamani arasindaki onkolojik 6zelliklerinden dolay1 gen¢ hastalarda

sire de yash hastalardan daha kisadir (39 ay yerine goriilen yass1 hiicreli dil kanseri ayr1 bir klinik antite

14 ay)’. Ancak, geng hasta grubuna nadir rastlanmas olarak kabul edilmektedir'’. Bu makalede son 3 yil

istatistiksel anlamli sonuglara ulagmay1 icinde klinigimizde dil kanseri tanisiyla opere edilen

zorlagtirmaktadir. 2 geng hastaya (<25 yas) ait gozlemlerimiz literatiir
bilgileri 1s5181nda sunulmustur.
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Evli ve 1 ¢ocuk annesiydi. Anamnezinde sigara ya da
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alkol yoktu. Ailesinde dil kanseri yoktu. Manuel
muayenede 2.5 cm ¢apinda lilserasyon gosteren agrili
kitle tespit edildi. Dil hareketleri normaldi.
Bilgisayarli tomografik incelemede mandibula
tutulumu izlenmedi. Manyetik rezonans
incelemesinde tiimoriin orta hattt gegmedigi, agiz
tabanina dogru invazyon gostermedigi goriildi.
Palpasyonla  yapilan  boyun  muayenesinde
lenfadenopati tespit edilmedi. Boyun bilgisayarli
tomografik incelemesinde metastatik lenfadenopati
diisiindiirecek  bulgulara rastlanmadi.  Kitleden
yapilan biyopsi sonucu skuamoz hiicreli karsinom
geldi. T2NOMO (AJCC 1998) olarak evrelendi.
Hastaya paramedian mandibulotomi yaklagimiyla
hemiglossektomi ve ipsilateral supraomohyoid boyun
diseksiyonu uygulandi. Postoperatif déonemde yara
iyilesmesi ve mandibulutomiye bagli problem
yasanmadi. Histopatolojik raporda primer tlimdriin en
yakin bolgede 1 cm.lik giivenlik smirindan rezeke
edildigi ve cerrahi sinirlarin temiz oldugu rapor
edildi. Boyun diseksiyonu spesimeninin
histopatolojik incelemesinde seviye I’de tek lenf
nodunda metastaz saptandi. Immiinohistokimyasal
incelemede HPV pozitif bulundu (Resim 1). p21,
p27, p53 ise negatif tespit edildi (Resim 2).

=
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ohistokimyasal olarak HPV pozitifligi

Resim 2: Immﬁnohistokimasal olarak p57 negatif .
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Tiimoriin  agresif seyredecegi diisiiniilerek
hastaya postoperatif radyoterapi verildi. Radyoterapi
sirasinda mandibulotomiye bagli komplikasyonla
karsilagilmadi. Hasta aylik takiplerle izleme alindi. 6
ayda primer niiks tespit edildi. Tekrar opere edilen
hasta  kemoterapi  protokoliine alindi  ancak
postoperatif 11. ayda primer niiks sebebiyle
kaybedildi.

Resim 4: Immiinohistokimyasal olarak pl negatf .
OLGU 2

20 yasinda erkek hasta dilinin sag 6n —orta
1/3 kisminda iyilesmeyen iilsere yara sikayetiyle
bagvurdu. Anamnezinde sigara ve alkol yoktu.
Ailesinde dil kanseri anamnezi yoktu. Manuel
muayenede 2.5-3 cm boyutunda sert, agrili, lilsere ve
orta hatti gegmeyen kitle tespit edildi. Dil hareketleri
normaldi. Alinan biyopsi sonucu yassi hiicreli timor
geldi.  Bilgisayarli  tomografik  incelemesinde
mandibula tutulumu yoktu. Boyunun palpasyonla
muayenesinde ipsilateral seviye 2 de 1-1.5 cm’lik
lenfadenopati ile kontralateral boyunda seviye 2 de 1-
1.5 cm’lik lenfadenopati tespit edildi. Bilgisayarli
tomografi incelemesinde mandibula tutulumu tespit
edilmedi ve boyunda seviye 2’ye uyan bolgede
reaktif lenfadenopati rapor edildi. T2N2MO (AJCC
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1998) olarak evrelendi. Hastaya pull-through
hemiglossektomi ve ipsilateral modifiye radikal
boyun diseksiyonu, kontralateral supraomohyoid
boyun diseksiyonu uygulandi. Histopatolojik raporda
primer tiimoriin en yakin 1 cm’den rezeke edildigi ve
cerrahi smirlarin temiz oldugu rapor edildi. Boyun
diseksiyonu spesimeninin histopatolojik
incelemesinde metastaza rastlanmadi.  Immiino
histokimyasal olarak HPV, p21, p27, p53 negatifti.
Geng hasta olmasi ve tiimoriin agresif seyredecegi
diisiincesiyle radyasyon onkologu ile konsiilte
edilerek postoperatif radyoterapi verildi.
Radyoterapiye bagli komplikasyonla karsilagiimada.
Hasta postoperatif 14. ayda niikssiiz olarak aylik
takiplerine gelmektedir.

TARTISMA
Geng eriskinlerde dil kanserine nadir olarak
rastlanilmakta, sagkalim oranlart  bakimindan

tartigmali sonuglar bulunmaktadir. Bazi yazarlarca
geng hastalarin sagkalim oranlarinin, yasl hastalara
gore daha kotii oldugunu belirtirken', her iki grup
arasinda fark olmadigin1 belirten yazarlar da
bulunmaktadir'?. Klinik gozlemler; geng hasta
grubunda dil kanserinin yashh hasta grubuyla
karsilagtirlldiginda daha agresif gittigi seklindedir.
Ancak bu durum her zaman dogru degildir*. Kendi
serimizde de 2 hastadan biri hastaliksiz yasamaktadir.
Literatiir incelendiginde geng eriskin kavrami bazi
yazarlarca 30 yas alti, bazilarinca da 40 yas alti
olarak ele alimmigtir. Bu nokta c¢aligmalar
karsilastirmakta zorluk yaratmaktadir.

Dil kanserinde tiimor biiytikligii (T evresi)
ve rejiyonal metastazlar (N evresi) sagkalim
oranlarini disiiren faktorlerin basinda
gelmektedir'®'*. Rejiyonel metastaz riski "T" evresi,
"timor derinligi", timor diferansiasyonu, perindral
ve perivaskdiler invazyon varligiyla
orantihdir™'*''®. Maddox okkiilt metastazlar icin
tiimor boyutu, perindral invazyon ve cinsiyet olmak
iizere ti¢ risk faktorii belirlemistir'®. Dil kanserinde
gizli metastaz riskini saptayabilmek amaciyla,
keratinizasyon derecesi, niikleer polimorfizm, mitoz
derecesi, invazyon paterni ve lenfoplasmositik
infiltrasyon ~ &zelliklerini igeren Invazif Hiicre
Degerlendirme ~ Sistemini (IHDS) tanimlamustur.
Russolo, IHDS sisteminin gizli metastazlari
belirlemede etkinliginin %90 oldugunu ve IHDS
parametrelerinin kullanilmasiyla gereksiz veya fazla
tedavi oraninin %65.5’den %17.2’ye diisiiriildiigiini
bildirmistir*®. NO boyunlarda bekle-gér gibi bir tedavi
yaklasimim da savunanlar varsa da'>'"”?'** primer
timor rezeksiyonuyla es zamanli yapilan boyun
diseksiyonu sagkalimi pozitif yonde etkilemektedir®.
Lydiatt ve ark., T1 tiimdrlerde boyun diseksiyonu
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yapilan grupta yapilmayan grupla kiyaslandiginda 5
yillik sagkalimm % 50’den %91’e yiikseldigini
bildirmistir. Ayn1 oranlar T2 tiimorler i¢in % 3’den %
55’¢ ¢ikmaktadir. iki olguluk geng hasta serimizde,
primer tiimor rezeksiyonuyla es zamanli boyun
diseksiyonu uygulanmistir. Ayrica tiimoriin agresif
seyredecegi diisiincesiyle postoperatif radyoterapi
verilmistir.

Histopatolojik olarak yakin cerrahi sinir
giivenligi (< 5mm), perinéral invasyon, lenfatik
invasyon, vaskiiler invasyon ve tiimor kalinligi da
sagkalimi etkilemektedir>*. Kurokawa ve ark. 4
mm’den bliylik invazyonlarda lenf nodu metastaz
riskinin arttigin1  gostermistir’. Kyomoto ve Iwai
preoperatif =~ manyetik  rezonans  goriintiilleme
teknigiyle yaptiklar1 caligmalarindan elde ettikleri
sonuglar sonrasinda 6 mm’den biiyiik invazyonlarda
boyun lenf nodlarma metastaz riski oldugunu
bildirmislerdir”. Alatas ve ark.’larimin yaptiklari
calismada 10 mm.nin {izerindeki tiimor kalinliginin
lenf nodu metastazi bakimindan risk faktorii olarak
goriilebilecegi belirtilmistir®®. Fukano ve ark. dil
kanserinde 5 mm ve tizerindeki tiimor kalinligi olan
olgularda elektif boyun tedavisi (cerrahi-radyoterapi)
yapilmasi gerektigini ileri siirmiislerdir’’. Bizim
serimizde, hastalardaki timor kalinligr sirasiyla 5 ve
8 mm’dir. Kaybedilen hastamizda tiimor kalinliginin
8 mm olmasi ve histopatolojik olarak boyun
metastazlariin bulunmast bu goriisleri
desteklemektedir. Ancak histopatolojik  olarak
perindral invasyon, lenfo-vaskiiler invasyon tespit
edilmemistir.

Timor derinligi, perindéral ve perivaskiiler
invasyonun, primer timdr rekiirrensi igin belirleyici
oldugu bir ¢ok yazarmn ortak goriisiidiir'™*®. Primer
niiksi etkileyen diger bir faktérde yakin cerrahi sinir
giivenligidir. Aygen¢ ve ark. pozitif veya yakin
cerrahi smir bildirilen hastalarinin tiimiinde sorunun
medial cerrahi smirda oldugu belirtmistir®.

Hicks 1 cm’den daha yakin olan
rezeksiyonlarda lokal rekiirrens oranlarinin daha
yitksek oldugunu belirlemistir'® Her iki hastamizda
da cerrahi sinirlar en az 1 cm olmak {izere temiz
gelmisti.  Rezeksiyon  swrasinda 3 boyutlu
disiiniilmesi ve Ozellikle medial cerrahi sinirlarin
frozen ile kontrol edilmesi uygun olacaktir.

Cerrahi sirasinda yapilan frozen
incelemesinin  negatif  geldigi  ancak  kesin
histopatolojik raporun pozitif geldigi vakalarda

primer niiks oraninin arttig1 bilinmektedir. Bu duruma
gergin dil kaslarmin kontraksiyona gelerek tlimorlii
cerrahi smir1  gizledigi diisiiniilmektedir®*. Bu
bakimdan rezeksiyona baglangi¢ asamasinda cerrahi
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giivenlik sIirinin frozen incelemesine
gerektirmeyecek sekilde en az 1.5 -2 cm’den
yapilmasinin uygun olacagini diisliniiyoruz.

Geng hasta grubunda koti sagkalim
oranlarinda hastalara uygulanan yetersiz tedavi
protokolleri sorumlu olabilir. Bir ¢ok cerrah saglikli
genc hastalarda genisletilmis ve ciddi morbiditesi
olan tedavi protokolleri 6nermeyebilmektedir. Bizim
2 hastamiza da cerrahi ve adjuvan agresif tedaviler
(radyoterapi-kemoterapi) uygulanmstir.

Geng hasta grubunda p53 gen mutasyonunun
prognoza etkisi tartismalidir. Bazi arastirmacilara
gbre p53 mutasyonu ya da p53 protein akiimulasyonu
yiiksek derecede tiimor niiksii ve genel olarak
sagkalimin kisalig1 ile baglantilidir’®”'. Atula ve ark.
p 53 gen mutasyonuyla hem gen¢ hemde yash
hastalarda prognoz bakiminda iliski bulamistir’.
Koch ve ark., skuamoz hiicreli bas boyun tiimori
olan hastalarda p53 mutasyonunu sigara i¢cen grupta
igmeyenlere gore daha yiiksek oranda bulmustur’.
Sorensen ve ark., hem sigara igen hemde
igmeyenlerde p53 mutasyonuna ¢ok diisilk oranda
rastlamislardir”. Bizim 2 hastamizda p 53 gen
mutasyonuna rastlanmamaistir.

p21 pozitif olan bas boyun kanserli
hastalarda negatif olanlara gore 5 yillik sagkalim
oranlarinin  degismedigi ancak p2l1  protein
ekspresyonunun lenf nodu metastazlariyla korelasyon
gosterdigi belirtilmistir’®. Kapranos ve ark. ise p21
pozitifliginin stage III ileri evre hastalarda prognostik
degerinin oldugunu, p53 ve p27 ekspresyonunun p21
pozitifligine etkisi olmadigmi belirtmislerdir’'. Yine
ayni yazarlara gore lenf metastazi olan ve p2l
ekspresyonu olan hastalarda p21  pozitifligi
kemoterapiye timor cevabmin iyi olacagin
diisiindiirebilir. Bizim iki vakamizda da p27 ve p21
negatif bulunmustur.

Dil kanseriyle Human Papilloma Virus
(HPV) arasindaki iliskide tartismalidir. Miller ve
White , HPV’ un normal oral mukozada da
bulunabildigini ve kanserin asil sebebinden ziyade
gelisiminde etkileyici bir faktér olabilecegini
bildirmistir’®. Bizim bir hastamizda HPV pozitifligi
bulunmustur.

Dil kanseri gelisiminde siipheli lezyonlardan
biride licken planus’dur. Barnard ve ark. Licken
planus zemininde gelisen squamoz oral karsinoma
vakalarmi sunmustur’®. Barnard’a gore licken planus
vakalarinda % 5 oraninda malignite gelisim riski
bulunmaktadir. Bu bakimdan o&zellikle atrofik ve
erozif tip licken palnus vakalarinda malignite riski
akilda tutulmalidar®.
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Sonug olarak; gen¢ hasta grubunda, NO
boyunlarda primer tiimdrle es zamanli boyun
diseksiyonunun yapilmasi uygun olacaktir. Primer
tiimor rezeksiyonunda cerrahi giivenlik smirinin en
az 1.5-2 cm’den gegmesi ve pNO vakalarda da
adjuvan radyoterapi verilmesinin uygun olacagini
diigiiniiyoruz. Ancak gen¢ hasta grubun genetik
yatkinlik (p53, p21, p27) ve sagkalimlariyla ilgili
olarak daha genis serili ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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