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OZET

Dunya Saglik Orgut raporuna gore oral skuamoéz hiicre-
li karsinom oral kavitenin en sik go-rilen malignitesidir.
Teshis ve tedavideki ilerlemelere ragmen hastalarin 5
yillk sagkalim oranlan belirgin bir sekilde iyilestirile-
memistir. Oral kanserlerin erken evrede teshisi bu sebe-
ple 6Gnemlidir.

Klinigimize basvuran 55 yasinda erkek hasta sistemik
olarak sagliklidir ve sigara kullanmadigini belirtmistir.
Hastanin yapilan agiz ici muayenesinde dil lateralinde
ylUzeyden kabarik hiperkeratotik l6koplaki tespit edilm-
istir. Hasta lezyonun varligindan haberdar degildir ve
herhangi bir klinik semptom yoktur. Eksizyonel biyopsi
sonrasinda yapilan histopatolojik incelemede yuksek
dereceli displazi goralmustur. Mikroskopik bir odakta ba-
zal membran devamllginin bozuldugu ve mikroinvaziv
patern gelistigi gosterilmistir. Histopatolojik olarak mikro-
invaziv karsinom tanisi konulmustur.

Mikroinvaziv karsinom en erken evre malignitedir ve oral
kanserlerin bu evrede teshis edil-mesi, prognozun iy-
ilestirilmesi ve sagkalim oranlarinin arttinlmast icin dnemli
bir yere sahiptir.

Anahtar Kelimeler: Oral kanser, erken tani, mikroinvaziv
karsinom, lokoplaki

SUMMARY

According to World Health Organization Report oral
squamous cell carcinoma is the most common malignan-
cy of the oral cavity. Despite many diagnostic and thera-
peutic advances patients' 5-year survival rates have not
been significantly improved. Early diagnosis of oral carci-
noma is the-refore important.

Systemically healthy, 55 year-old male patient referred
to our clinic stated that he does not smoke. Hyperkera-
totic leukoplakia was observed on the lateral side of the
tongue. The patient had no symptoms and the lesion
was observed incidentally. The histopathological exam-
ina-tion, which was performed following excisional biop-
sy showed high grade dysplasia. Basal memb-rane con-
tinuity was lost in a microscopic focus and microinvasive
pattern was observed. The diag-nosis was established as
microinvasive carcinoma.

Microinvasive carcinoma is the initial stage of malignancy
and the diagnosis of such lesions at this stage is import-
ant for the improvement in prognosis and survival rates.
Key words: Oral cancer, early diagnosis, microinvasive
carcinoma, leukoplakia

GIRIS

Dunyada orofarengeal kanserler en sik gorulen kanser
turleri arasinda sekizinci, mortalitede yedinci sirada yer
almaktadir.” Dunya Saglik Orgutt raporuna gore oral
skuamoz hacreli karsinom %90 ora-ninda olmak Uzere
oral kavitede en sik goralen malignitedir.2 Dilin skuamoz
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hucreli karsinomu ise oral kanserler arasinda %25-40
oraninda gorulmektedir.®

Dunya Saglik Orgutu malignite potansiyeli gosteren
lezyonlar terimi altinda grupladigi tum lezyonla-rin
kansere donusmeyebilecegini, lezyonlarin bazilarina
eslik eden morfolojik degisiklikler ile malign transfor-
masyon potansiyelinin arttigini ifade etmektedir. Bu
lezyonlar arasinda lokoplaki, liken pla-nus, eritroplaki,
oral submukoz fibrozis, aktinik keratoz ve diskoid lupus
lezyonlari gosterilmistir.* Etiyolojisinde alkol ve sigara kul-
lanimy, ultraviyole 1sik, cevresel ve viral faktorler ile kota
agiz hij-yeni bulunmaktadir. Genellikle 5. dekatta ortaya
cikmakta ve erkeklerde daha yaygin olarak gorul-mekte-
dir. Oral kavite icerisinde dil, dudak ve agiz tabani siklikla
tutulan bolgelerdir.5°

Skuamé6z hucreli karsinom epitelin displazi gosteren
ylzeyinden gelisir ve histopatolojik olarak inva-ziv skua-
moz epitel hucre odaklarn ile karakterizedir. Tumor ba-
zal membrana invazyonun ilk aninda tespit edildiginde
yuzeysel olarak invaziv veya mikroinvaziv karsinom olarak
adlandirilir. Karsinom in-situ ise tum epitelin etkilendigi
ve henlz bir invazyonun goérulmedigi evredir.” Erken
mikroinvaz-yonun mikroinvazyon olarak siniflandirilmasi
icin tamorun retepegler tarafindan belirlenen papillar
lamina propria ile sinirli kalmasi gerekmektedir.® Histolo-
jik olarak mikroinvaziv karsinom iki sekilde gelismektedir.
ilki karsinom in-situ’nun ilerlemesine bagli olarak, ikincisi
ise epitelde siddetli displazi olmaksizin bazal membrana
invazyon seklinde gorulebilmektedir. invazyon oldugu
anda ise invaziv odaklarin hepsinde histolojik olarak dis-
plastik degisiklikler, diskeratoz benzeri bulgular ile malig-
nite karakteri tagimalidir.®

Mikroinvaziv karsinom olgularinda klinik semptomlar
kansere spesifik olmamakla birlikte erozyon ve plak sek-
linde, invazyon derinligi daha fazla olan olgularda ise Uls-
erasyon seklinde gorulmektedir.™® Mikroinvaziv karsinom
varliginda non-spesifik klinik semptomlar enfeksiyon
veya travma gibi be-nign durumlarla karistinlabildigi icin
kanser tanisinin konmasi gecikebilir. Dilde mikroinvaziv
karsi-nom olgularinda invazyon derinliginin ilk anda
tespit edilmesi, bélgenin vaskuler yapilara ve lenfa-tiklere
yakin komsulugundan dolayi nodal metastaz riskinin en
aza indirilmesi acisindan oldukga 6nemlidir.®

Tani ve tedavideki ilerlemelere ragmen oral kansere sa-
hip hastalarda 5 yillik sagkalim orani hala da-suktur,
cunku bazi olgularda klinik olarak goézlenebilir odak yer-
ine ancak servikal alanda lenf bezle-rine metastaz yaptik-
tan sonra tani konulabilmektedir.”"? Butin mikroinvaziv,
preinvaziv neoplastik lezyonlar arasinda oral kavitede
gorulen lokoplaki, deride aktinik keratoz, memede duk-
tal ve lobuler karsinom in-situ ile servikal intraepitelyal
neoplazi 2 ve 3'Un (CIN-2, CIN-3) tedaviye yanit verdigi ve
prognozun iyi oldugu bilinmektedir.*®
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Klinigimize rutin dental sikayetler ile bagvuran sistemik
olarak saglikli 55 yasindaki erkek hasta alkol ve siga-
ra kullanmadigini belirtmistir. Hastanin yapilan agiz ici
muayenesinde dilin sag lateralinde yuzeyden kabarik
hiperkeratotik [6koplaki tespit edilmistir (Resim 1).

Hasta lezyonun varligindan haberdar degildir ve herhan-
gi bir semptom yoktur. Klinik muayene sirasinda hasta
lezyon hakkinda bilgilendirilmistir. Hastanin dis sikma
veya tutun cigneme gibi aliskanliklarinin olmadigi 6gre-
nilmis-tir. Bas ve boyun bolgesindeki lenf nodu muayene-
sinde herhangi bir bulgu saptanmamistir. Agzin baska bir
bolgesinde herhangi bir lezyon izlenmemistir.

Dil lateralinden yapilan eksizyonel biyopsi sonucunda
yaygin, yer yer yuksek dereceli displazi goste-ren atipik
skuamoz proliferasyon gorulmustur (Resim 2A, B).

Pansitokeratin ve p16 ile skuamoz differansiyasyonu
dogrulanan proliferasyonda genellikle bazal membran
devamliligi laminin immu-nohistokimyasal c¢alismasi ile
tespit edilmistir (Resim 3A, B ve 4A).
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Resim 3A. Pan3|tgkeratin (+) x10, B) Mikroinvaziv adacik p16 (+) x20
Ancak mikroskopik bir odakta laminin bazal membran
devamlliginin bozuldugu ve burada mikroinvaziv patern
gelistigi gosteril-mistir (Resim 4B).

i W\ . )
Resim 4A. Laminin immunohistokimya, iyi korunmus bazal tabaka x20, B) Laminin
immunhisto-kimyasal mikroinvaziv odakta bazal membran devamliigi kaybolmus
x40

TARTISMA

Oral skuamoéz hucreli karsinomun %75 oraninda agiz
tabani, sublingual sulkus, dil mukozasi ve ret-romolar
bolgeden gelistigi literatirde bildirilmektedir.? Bu ned-
enle 6zellikle bu bolgelerde yerlesim gosteren potansiyel
malign lezyonlarnin hem klinik muayene hem de histopa-
tolojik inceleme sirasinda oldukca dikkatli degerlendir-
ilmesi gerekmektedir.

Oral kanserlerin etiyolojisinde 6zellikle sik alkol ve siga-
ra kullanimi 6n planda olmak Uzere, human papilloma
virasa (HPV), bas boyun kanserlerine genetik yatkinlik ile
kotu agiz hijyeni bulunmaktadir.® Bu etiyolojik faktorler-
in yoklugunda kanserin erken evredeki baskin olmayan
semptomlari, kli-nik goéranum olarak parafonksiyona
bagli kronik travma ile siklikla kanstinlabilir ve erken tani
kon-masi guiclesebilir. Ozellikle dilde gorulen kanserlerin,
dilin hem vaskuler hem de lenfatik dokulara yakinligin-
dan dolayl metastaz ve rekurrens riski yuksektir. Bazal
membran butunlugundeki bozulma, lokal invazyon derin-
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ligi ve tumor kalinligi kanserin lokal rekurrens, sagkalim
oranlarinin tahmininde rol oynamaktadir.® Ayrica loko-
plaki gibi malignite potansiyeli gosteren lezyonlarda ise
displazi mik-tari lezyonlarin malign transformasyon riskini
belirlemede 6nemlidir.* Tamoér kalinliginin erken dé-nem-
deki lezyonlann klinik semptomlar ile iliskilendirildigi,
tumor kalinligl daha az olan lezyonlarin malignite potan-
siyeli gosteren lezyonlarda oldugu gibi eroziv veya plak
formda gorulduga ve daha kalin lezyonlann ise Ulsera-
syonla karakterize oldugu gosterilmistir. Erken dénem-
deki bu kansere spesifik olmayan lezyonlar dis hekimini
yanlis yonlendirerek tani konmasinin gecikmesine sebep
olmaktadir. Semptomlarin varligi ise oral kavitenin anteri-
orda yerlesim gosteren mikroinvaziv karsi-nom tanisiile il-
iskilendirilmistir.”® Bu olgu sunumunda hem genetik hem
de anamnez bulgularina bagli olarak kansere yonelik
herhangi bir etiyolojik faktora bulunmayan hastamizda
klinik muayenede dil lateralinde lokalize olan l6koplaki-
nin tespiti ve sonrasinda eksizyonel biyopsisi ile konulan
mikroinvaziv karsinom tanisi tartisitmistir.

Bazal membranin buttnlugunde bozulma veya yalnizca
lamina propriaya invazyon mikroinvaziyon teshisi icin
yeterlidir.” Oral mikroinvaziv karsinom i¢in hentz net bir
evreleme sistemi olmamasina ragmen, servikal mikroin-
vaziv karsinom tanisi 5 mm’nin altinda, memede mikro-
invaziv karsinom tanisi ise 1 mm’nin altinda invazyon
derinligi ile birlikte genellikle reaktif bir desmoplazinin
eslik ettigi duzensiz infiltratif sinir ile tanimlanmaktadir.3®
Mikroinvaziv oral skuam&z hacreli karsinomun tanimlan-
masi lezyonun prognozu, olasi lenf nodlarina metastaz
riskinin degerlendirilmesi ve rekur-rens potansiyelinin
belirlenmesi icin gereklidir.2 Olgumuzda bazal membrana
kadar invazyon goste-ren ve bir odakta bazal membran
devamlliginda bozulmaya sebep olan atipik skuaméz
proliferasyon goérulmastur. Bolgesel lenf nodlarinda met-
astatik bir bulgu saptanmamistir.

Literaturde evre 1 oral skuamoz hucreli karsinom vaka-
larinda, cerrahi girisim sonrasi 1-2 yilicinde %88.9 oranin-
da nodal rekurrens insidansi tespit edilmistir. Nodal
rekarrens ile sagkalim iligkisi, prog-nozda tumér kalin-
uginin tespiti ile klinik olarak cerrahi sonrasinda klinik
kontrollerin ve takibin dGnemini dogrulamaktadir.” Mikro-
invaziv oral skuamo6z hucreli karsinom vakalarinda, inva-
zyon derinliginin yani sira, desmoplazi, lenfovaskuler ve
perinodral invazyon malignitenin prognozu, metastaz ve
rekarrens riskinin degerlendirilmesinde olduk¢ca 6nem-
lidir. Bu nedenle klinik olarak malignite potansiyeline sa-
hip lezyon varliginda alinacak biyopsinin yeterli derinlik
ve buyukluge sahip olmasi 6nerilmektedir.™ Olgumuzda
dil kenarinda yerlesim gosteren lokoplakinin tamami ek-
size edilmis olup histopatolojik incelemede mikroinvaziv
karsinom tanisi konmustur.
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Etiyolojik faktorlerin veya lokal irritasyon faktorlerinin bu-
lunmadigi, agn ve yanma gibi klinik semp-tomlarin go-
zlenmedigi olgularda malignite potansiyeli olan lezyon-
larin varliginda dis hekimleri olgu-ya malignite suphesiile
yaklagmali ve biyopsi ile taniyi kesinlestirmelidir. Mikroin-
vaziv karsinom en erken evre malignitedir. Oral kanserler-
in bu evrede teshis edilmesinde dis hekimlerinin rolt ¢ok
bu-yuk olmakla birlikte, erken teshis hastalarin progno-
zun iyilestirilmesi ve sagkalim oranlarinin arttinlmasi icin
onemli bir yere sahiptir.
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