Osmangazi Tip Dergisi
Agiz Kanserleri Ozel Sayisi, Eyliil 2020;18-23

Arastirma Makalesi / Research Article

Lokoplaki Olgularinin Etyolojik A¢idan Retrospektif

Olarak Degerlendirilmesi
Evaluation of Ethiologic Factors of Leukoplakia Cases: A Retrospective
Study

Umut Seki, Enver Alper Sinanoglu

Kocaeli Universitesi, Dis Hekimligi Fakiiltesi, Agiz Dis ve Cene Radyolojisi Anabilim Dali,
Kocaeli, Tiirkiye

Ozet: Oral Iokoplaki, oral mukozadaki prekanserdz lezyonlarn basinda gelmektedir. Bu retrospektif calismanin amaci oral
16koplaki olgularinin etyolojik faktorleri esliginde degerlendirilmesidir. 2014-2016 yillar1 arasinda Kocaeli Universitesi Dis
Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis ve Cene Radyolojisi Anabilim Dal: Oral Diagnoz kliniginde oral 16koplaki olarak teshis konulmus
hastalarin klinik anamnezleri ve aligkanliklari, hastada mevcut lezyonun klinik ozellikleri etyolojik faktorler agisindan retrospektif
olarak incelenmis, histopatolojik tanilar1 ile beraber degerlendirilmistir. Bu ¢aligmada incelenen yaslar1 30 ile 67 arasinda degisen 12
hastanin, 8’i kadin, 4t erkektir. 9 olguda yanak mukozasinda, 3 olguda sert damakta, 2 olguda dil lateralinde tespit edilen beyaz
lezyonlara yapilan klinik degerlendirme sonucu oral 16koplaki tanis1 konmustur. Hastalardan 10 tanesi sigara kullanmakta 2 tanesi
ise kullanmamaktadir. Hasta anamnezlerinde hipertansiyon, diabetes mellitus tip Il, ve kronik obstruktif akciger hastalig1 tespit
edilmistir. Histopatolojik olarak 1 hastada yassi epitel hiicreli karsinoma, 1 adet hafif ve 1 adet orta derecede epitel displazisi, diger
olgularda ise 9 adet hiperkeratoz tespit edilmistir. Bu ¢alisma grubunda sigara kullanimi ve oral 16koplaki arasinda yiizdesel olarak
iliski bulunmustur (%83). Oral 16koplaki lezyonuna sahip sigara kullanan hastalarin yiiksek oranda olmasi bu iligkinin etyolojik
faktorler igerisinde ilk sirada yer almasini saglamaktadir. Dis hekimleri bu lezyonlarin degerlendirilmesinde dikkatli olmali ve
hastalar1 sigaray1 birakma konusunda yénlendirmelidir. Ote yandan mevcut literatiir degerlendirildiginde ve bu ¢alismada sigara
kullanmayan olgular oldugu dikkate alindiginda Human Papilloma Viriis, alkol kullaniminin sinerjistik etkisi, atrofik epitel, Candida
tiirleri, hormonal durum, diyet gibi diger risk faktorlerini arastiran ¢alismalar devam etmelidir.

Anahtar Kelimeler: Oral 16koplaki, malignite potansiyeline sahip oral lezyon, sigara kullanimi

Abstract: Oral leukoplakia is considered as the most common premalignant lesion of the oral cavity. The aim of this retrospective
study was to analyze of etiological factors of oral leukoplakia. This retrospective study was carried out to investigate oral
leukoplakia cases of patients who were referred to Oral Diagnosis Clinic, Department of Oral and Maxillofacial Radiology, Faculty
of Dentsitry, Kocaeli University between 2014-2016. In this study, medical history, habits of the patients, clinical and
histopathological features of the lesions results were evaluated. Of the 12 patients (aged between 30 to 67) included in our study,8 of
the patients were female, and 4 were male. Medical history of patients were recorded as hypertension in 3 patients, diabetes mellitus
type Il in 2 patients, and chronic obstructive pulmonary disease in one patient. 10 of patients were smokers and 2 of the patients are
nonsmoker. Oral leukoplakia lesions were located at buccal mucosa in 9 cases, hard plate in 3 cases and lateral of tongue in 2 cases.
Squamous cell carcinoma was diagnosed histopatologically in one patient, hyperkeratosis in 9 patient, mild dysplasia in one patient
and moderate dysplasia in one patient. In this study group, relationship was found between leukoplakia and smoking (%83). Due to
the majority of smokers in oral leukoplakia patients are smokers, smoking can be said as the most common risk factor for the
leukoplakia. Clinicians must be aware of these lesions and encourage patients to quit smoking. On the other hand, considering the
literature, other risk factors such as human papilloma virus, synergistic effect of alcohol, presence of atrophic epithelium and dietary
factors should also be investigated for nonsmoker patients in future studies.
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1. Giris

Oral 16koplaki, klinik ve histopatolojik olarak
baska higbir hastalik grubuna dahil olmayan
beyaz yama veya plak olarak tanimlanan
klinik bir terimdir. Bu ylizden oral mukozanin
diger prekanser6z lezyonlariyla ayirici tanisi
yapilmalt ve prensip olarak  biyopsi
yapilmalidir (1,2). Oral mukozanin diger tiim
beyaz lezyonlarinin tanisit yapildiktan sonra
geriye kalan beyaz lezyona gercek oral
lokoplaki denilir (2,3).

Oral 16koplakinin toplumsal farkliliklar ile
beraber global olarak %2,6 oraninda
goriildigi tespit edilmistir. Ancak
giinimiizdeki calismalarda prevelansta bir
azalma goriilmektedir. Bu azalmanin nedeni
gercek sebepler mi yoksa tanimindaki
degisiklikler nedeni ile mi oldugu tartigma
konusudur (3,4,5).

Oral 16koplaki etyolojisi i¢in tiitiin {riinleri,
alkol, kronik travma, kotii oral hijyeni,
Candida Albicans, Human Papilloma Virus
gibi faktorler one siiriilse de etyolojisi kesin
olarak bilinmemektedir (6). Tiitlin kullanim
etyolojik faktorlerin basinda gelmektedir. Oral
l6koplaki hastalarinin =~ %73-81’inin  tiitlin
kullanma hikayesi vardir. Ayrica sigarayi
birakan hastalarda 16koplaki lezyonlarinda
gerileme gozlemlenmesi, tiitlin kullaniminin
etyolojik acidan etkili bir faktdor oldugunu
desteklemektedir. Ancak sigarayr birakmak
oral 16koplakinin malign transformasyon
riskini ortadan kaldiriyor demek degildir
(6,7).

Alkol de etyolojik faktdrlerden sayilsa da,
alkol kullanan ¢ogu hasta ayni zamanda da
sigara ictigi icin alkoliin tek bagina mu etkili
oldugu yoksa tiitiin ile sinerjist etki mi
olusturdugu tartisma konusudur. Diger bir
etyolojik faktor olan kandida enfeksiyonunun
da yine tek basina mi etken oldugu yoksa var
olan lezyon {izerinde siiperenfeksiyon mu
olusturdugu tartisma konusudur. Human
Papilloma Viriis’iiniin 6zellikle tip 16, 18 ve
33 tiplerinin kanserojen oldugu bilinmektedir.
Ayrica prekanserdz lezyonlar iizerinde tespit
edilmesi de etyolojik faktér acisindan
disiindiirmektedir (6,7).
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Lokoplakinin, maligniteye doniisme riski
orant literatiirde %0,13-34 olarak
degismektedir. Diger taraftan bakildiginda da
yasst hiicreli karsinom hastalarinin  %12-
62’sinde tan1 aninda 16koplaki tespit edildigi
bildirilmektedir (8-12).

Malign transformasyon potansiyeli 16koplaki
olgularinda lezyonun ve hastanin sergiledigi
risk faktorlerine bagl olarak degisir. Hastaya
ait risk faktorleri i¢in sigara kullanimi, yas ve
cinsiyet, lezyona ait risk faktorleri i¢in de
lezyon lokalizasyonu, Klinik tip, Candida
Albicans varligi ve epitelyal displazi varlig
etkilidir (13).

Hastaya ait risk faktorleri
degerlendirildiginde, sigara etyolojik olarak
en sik goriilen faktdr olmasina karsilik sigara
icmeyen olgularin malign transformasyon
riski daha fazladir. Hastalarin yasi ilerledikge
karsilastiklar1 kanserojen oranmi artacagi igin
malign transformasyon potansiyelinin de
artacagi diistiniilmektedir. Erkeklerde
lokoplaki prevelansinin daha fazla olmasina
karsilik kadin hastalarda goriilen 16koplaki
olgularinin malign transformasyon orani daha
fazladir (13).

Lezyona ait risk faktorleri
degerlendirildiginde  ise  lokalizasyonun
toplumsal farkliliklar gosterdigi

goriilmektedir. Bunun nedeni tiitiin kullanim
sekilleriyle iligkilidir. Tiitlin ¢igneyenlerde
yanak, ters i¢icilerde damak ve normal sigara
igenlerde agiz tabaninda ve dil bolgesindeki
lokoplaki lezyonlariin malign
transformasyon potansiyeli yiiksektir.
Lezyonun malign transformasyonuna etkili
diger bir faktér de klinik tiptir. Verriikoz
lokoplaki veya nodiiler 16koplaki gibi non-
homojen tiplerin malign transformasyon riski
homojen tipe gore daha yiiksektir. Candida
Albicans varligi hem bir etiyolojik faktdr hem
de bir malign transformasyon risk faktoridiir.
Bunun nedeni kandida biyotiplerinin bir
karsinojen olan  nitrozamin iiretebilme
kapasitesidir. Lezyon boyutu da diger bir risk
faktoriidiir. 200 mm”den biiyiik lezyonlarin
malign transformasyon potansiyeli fazladir.
Lezyonun bu biiyiikliige gelene kadar gegen
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zaman, genis yiizeyin daha fazla karsinojene
maruz kalmasi, lezyonu tamamen ortadan
kaldirmadaki problemler ve biyopsi alinan
bolgenin hatali olmasi1 malign transformasyon
potansiyelini arttirir. Son olarak epitelyal
displazi varliginin malign trasnformasyon i¢in
en Onemli risk faktorii oldugu sdylenebilir
(13). Epitel displazisi, ¢ok katl yass1 epitelde
hiicresel atipi, maturasyon ve siralanma kaybi
olarak tarif edilir. Yapisal ve sitolojik
diizensizliklere gore hafif, orta ve siddetli
olarak kendi icinde patologlar tarafindan
siniflandirilir (3).

Bu ¢alismanin amaci Kocaeli Universitesi Dis
Hekimligi Fakiiltesi Agiz Dis ve Cene
Radyolojisi Anabilim Dali Oral Diagnoz
Klinigi’ne bagvurmus ve oral l6koplaki tanisi
konmus olgulara ait etyolojik ve risk
faktorlerinin, klinik ve histopatolojik sonuglar
ile korele edilerek degerlendirilmesidir.

2. Gerec ve Yontem

Bu calisma i¢in 2014-2016 yillar1 arasinda
Kocaeli Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Agiz, Dis ve Cene Radayolojisi Anabilimdali
Oral Diagnoz Klinigi’nde oral 16koplaki tanist
konulmus, klinik ve histopatolojik bulgularina
ulagilan hastalar ¢alismaya dahil edilmistir.

Hastaya ait risk faktorlerinin
degerlendirilmesi i¢in, hastanin kayitlarinda
mevcut olan demografik bilgiler, sistemik
durumu, sigara kullanimi (adet, yil) ve alkol
kullanimi incelenmistir.

Lezyona ait risk faktorleri
degerlendirilmesinde ise lezyonun
lokalizasyonu, ebati, antifungal tedavisi goriip
gormedigi, klinik tipi ve histopatolojik tanisi
not edilmistir.

Lokalizasyon degerlendirilmesi igin yiiksek
risk bolgesi olan dil ve agiz tabaninda yer alan
(YRy) ve vyer almayan (YR, olarak
siniflandiriimistir.
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Ebat degerlendirilmesi i¢in 200 mm? iizerinde
boyutu olan (E;) ve 200 mm? altinda boyutu
olan (Ey) olarak siniflandirtlmustir.

Kandida varlig1 acisindan antifungal tedavisi
goren (AF;) ve gormeyen (AF,) olarak
siiflandirilmistir.

Lezyonun klinik tipi de homojen tip (Ho) ve
non-homojen tip (Hy) olarak
siiflandirilmistir.  Son  olarak  lezyonun
histopatolojik tanisi not edilmistir.

Istatistiksel olarak verileri degerlendirirken
ortanca, minimum maksimum degerler ile
nominal degiskenler say1 ve ylizde olarak
gosterilmistir.

3. Bulgular ve Analizler

8 kadin ve 4 erkek olmak tizere 12 hasta
calisma grubunu olusturmustur. Hastalarin yas
dagilimina bakildiginda en diisiik yasin 30, en
yiksek yasin 62 ve ortalama yasin 45,7
oldugu goriilmiistiir.

Hastaya ait risk faktorleri agisindan 8 hastanin
sigara ictigi ve 4 hastanin sigara i¢cmedigi

goriilmiigtiir.  Hastalardan  higbiri  alkol
kullanmamaktadir.

Lezyona ait risk faktorleri
degerlendirildiginde 3 hastada 16koplaki
lezyonu dil ve agiz tabaninda bulunmaktadir.
Diger  lezyonlar  dudak ve  yanak

mukozalarinda yer almaktadir. 2 hastanin
lezyonunun ebatt 200 mm®den biiyiiktiir.
Hastalardan {igiine 16koplaki teshis edildikten
sonra antifungal tedavisine baslanmistir.
Hastalardan  {iglinde  non-homojen  tip
16koplaki, digerlerinde homojen tip 16koplaki
tespit edilmistir. Histopatolojik degerlendirme
sonucunda 1 hastada yass1 epitel hiicreli
karsinom, 1 hastada hafif derece displazi, 1

hastada orta derece dipslazi, ve diger
hastalarda hiperkeratoz tespit edilmistir
(Tablo 1).
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Tablo 1. Oral 16koplaki olgularinin demografik 6zellikleri, etyolojik ve malign transformasyon faktorleri

Sigara Sigara Klinik

Hasta Cinsiyet Yas (adet/giin) (y1l) Lokalizasyon Ebat Kandida Tip Histopatoloji
1 K 52 5 10 YR, E. AR, Ho HK
2 E 36 20 10 YR, Eo AR, Ho HK
3 K 38 20 10 YR, Eo AF, Ho HK
4 K 45 10 20 YR; Eo AR, Ho HK
5 K 48 5 5 YRy Eo AF, Ho HK
6 K 54 0 0 YRy (= AFg Ho HK
7 E 52 0 0 YRy E; AFg Ho HK
8 E 37 6 9 YRy Eo AFg Ho HK
9 K 38 0 0 YR; Eo AR, H, YEHK
10 K 30 0 0 YR, Eo AF, H, OIN;
11 K 67 30 32 YRy Eo AF, Ho HK
12 E 52 20 20 YRy Eo AF, H; OIN,

E: Erkek, K: Kadin, YRy Riskli olmayan bolgede lokalize, YR,: Riskli bolgede lokalize, Ey: <200 mmz, Eq: >200
mm?, AFo: Antifungal tedavi uygulanmayan, AF;: Antifungal tedavi uygulanan, H,: homojen tip, H;: Non-homojen
tip, HK: Hiperkeratoz, OIN,: Hafif derece displazi, OIN,: Orta derece displazi, YEHK: Yassi epitel hiicreli karsinom

4. Tartisma ve Sonug

Oral l6koplaki lezyonlar1 yiiksek malignite
potansiyeli ile oral mukozanin dikkatle
degerlendirilmesi ~ gereken  lezyonlarinin
basinda gelmektedir. Genel olarak yapilan
caligmalara bakildiginda, hastalarin etiyolojik
faktorleri degerlendirilerek bu lezyonun
olugmasinin engellenmesi ve risk faktorlerinin
degerlendirilerek bu lezyonlarin  malign
transformasyon potansiyelinin  ve tedavi
stirecinin belirlenmesi gerekmektedir.
Hastalarin yast ilerledik¢e malign
transformasyon riskinin artacagi
diisiniilmektedir. Einhorn ve ark. (14)
yaptiklar1 c¢alismada 70-89 yas arasindaki
hastalarda malign transformasyon oranini
%6,4 olarak bulmustur. Ayrica 50 yas
altindaki hastalarin malign transformasyon
oranininin %1’in altinda oldugunu
gostermistir. Banoczy de (15) yaptig
calismada malign transformasyon oranininin
%8,2 ile en yiiksek 71 yas stiinde
goriildiiglinii tespit etmistir. Calismamizda 5

hastanin 50 yasindan biyik oldugu ve
bunlardan birinin orta derece displaziye sahip
oldugu tespit edilmistir. Diger hafif derece
displazi ve karsinom hastalarinin ise sirasiyla

30 ve 38 yaslarmma sahip olduklan
gorilmistiir. Bu durum malign
transformasyon icin risk faktorleri

degerlendirildiginde tek bir faktoriin yeterli
olmadigimi gostermektedir.

Erkeklerde oral l6koplaki prevelansi daha
yiiksek olsa da kadinlarda goriilen 16koplaki
olgularinin malign transformasyon oran1 daha
fazladir. Warnakulasuriva ve ark (8) yaptiklari
calismada malign transformasyon oranini
kadinlarda %13,1 ve erkeklerde %1,7 olarak
bulmustur. Lind de (16) yaptig1 caligmada
kadinlarda %10,9 ve erkeklerde %7,8 olarak
bulmustur. Calismamizda da hafif displazi,
orta derece displazi ve karsinom hastalarinin
hepsi kadin hastalardandir.
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Sigara kullanimi1 en 6nemli etiyolojik faktor
olmakla beraber sigara kullanmayanlarda
goriilen  16koplaki  olgularmin  malign
transformasyon riski daha fazladir. Silverman
ve ark. (7) yaptiklarn c¢aligmada sigara
icenlerin malign transformasyon oranininin
%16, sigara igmeyenlerin %24 ve sigaray1
birakanlarin %12 oldugunu gostermistir.
Einhorn ve ark. (14) ise sigara igenlerde %0,4,

igmeyenlerde  %3,1 olarak  gdstermistir.
Calismamizda ise yasst epitel hiicreli
karsinom tespit edilmis hasta sigara
kullanmamaktadir.

Banoczy (15) yaptig1 calismada ayrica dil
bolgesinde goriilen oral 16koplaki lezyonlarin
%37,5 malign transformasyon oram ile en
yiiksek bolge oldugunu gostermigtir. Dili
%13,5 oran ile agiz tabam takip etmektedir.
Bukkal mukozadaki malign transformasyon
oranint  ise %4  olarak  bulmustur.
Warnakulasuriva ve ark.’nin (8) yaptiklari
calismada da dil bolgesi %24,4 ve agiz tabam
%14,8 oranlart ile en yiiksek bdlgelerdir.
Aragtirmacilar  bukkal mukozanin malign
transformasyon oranmi ise %3,3 olarak

bulmustur. Olgularimiza baktigimizda da
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yassi epitel hiicreli karsinom tespit edilen oral
16koplaki olgusu dil bolgesindedir.

Yine Warnakulasuriva ve ark. (8) yaptiklar
calismada klinik olarak non-homojen goriilen

oral  1dkoplaki  lezyonlarinin  malign
transformasyon  oranmm1  %14,5  olarak
bulmustur. Homojen tipin ise malign
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ark.’nin (7) yaptiklari calismada ise non-
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