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Ozet: Metastatik timérler maksillofasiyal bolgede nadir goriilmekte, genellikle geg evrede, yaygm bir hastahgin gostergesi olarak ortaya
cikmakta ve prognozu kotii olmaktadir. Bu ¢alismanin amact maksillofasiyal bolgedeki metastatik tiimor vakalariyla ilgili giincel literatiirii
degerlendirerek, vakalarin klinik ve radyolojik ozelliklerini bildirmektir. Pubmed veri tabaninda, son 5 yil igerisinde vaka raporu olarak
yaymlanmis maksillofasiyal bolge metastatik timérleri tarandi. Hastalarin yas ve cinsiyet bilgileri, primer ve metastatik tiimoriin histolojik
tanist, bulundugu bélge, klinik ve radyolojik bulgulari, tedavi ve prognozu analiz edildi. Literatiiriin incelenmesi sonucunda, 1469 makale
bulundu. Baslik ve 6zetleri incelendi ve maksillofasiyal bolgede metastaz bulunan 131 vaka raporu belirlendi. Yetersiz hasta ve metastaz
bilgisi bulunan makaleler inceleme dis1 birakilarak, degerlendirmeye uygun olan 89 vaka raporunda 91 hastanin (58 erkek, 33 kadin) bilgileri
incelendi. Primer tiimor bolgeleri erkeklerde en sik bobrek (% 27,6), kadinlarda meme (% 27,3) olarak tespit edildi. Mandibular kemik (%
28,6) ve gingiva (% 26,4) maksillofasiyal metastazin en sik goriildiigii bolgelerdi. En sik gozlenen klinik bulgu ve belirti sislik (% 54,9) ve
agr1 (% 31,9) olarak belirlendi. Olgularin % 35,2 sinde maksillofasiyal bolgedeki tiimoriin primer tiimérden once teshis edildigi belirlendi.
Literatiir incelemesi sonucunda, birgok vaka raporunda, hasta ve klinik bilgilerinin timiiniin belirtilmedigi gézlendi. Farkhi bolgedeki
maligniteler, maksillofasiyal metastaz yapabilir. Metastatik tiimérlerde patognomonik bulgu ve belirtilerin olmamasi nedeniyle ayirici tanida
detayli bir Klinik, radyolojik ve histopatolojik inceleme gerekmektedir. Klinisyenler, maksillofasiyal bolgede yeni teshis edilen bir
malignitenin uzak bolgelerden metastaz olabilecegini ve primer tiimorden 6nce bulgu ve belirti verebilecegini géz 6niinde bulundurmalidir.
Anahtar Kelimeler: Agiz neoplazileri; Timdr metastazi; Bas ve boyun neoplazileri; Kanserin Erken Teshisi

Abstract: Metastatic tumors are observed rarely in maxillofacial region, usually appear in late stage as an indicator of a widespread disease
and have poor prognosis. The aim of this study was to evaluate the current literature about metastatic tumor cases in maxillofacial region and
to report their clinical and radiological features. Pubmed database were searched for published case reports of maxillofacial metastatic
tumors in last 5 years. Patients’ age, gender, histologic diagnosis of primary and metastatic tumors, location, clinical and radiological
findings, treatment and prognosis were recorded. As a result of literature review, 1469 articles were found. Titles and abstracts were analyzed
and 131 maxillofacial metastasis case reports were detected. The articles with insufficient information excluded and 91 patients (58 male, 33
female) in 89 case reports were evaluated. The most common primary tumor sites were kidney (27,6%) for males and breast (27,3%) for
females. Mandibular bone (28,6%) and gingiva (26,4%) were most frequent sites of maxillofacial metastasis. Swelling (54,9%) and pain
(31,9%) were the most common clinical signs and symptoms. In 35.2% of the cases, the tumor in the maxillofacial region was diagnosed
before the primary tumor. It was observed that all clinical and radiographic information about patients were not reported in many case
reports. Malignancies of different regions can cause maxillofacial metastasis. Due to the absence of pathognomonic signs and symptoms of
metastatic tumors, a detailed clinical, radiological and histopathological examination is required for differential diagnosis. Clinicians should
consider that a diagnosed malignancy in maxillofacial region may be metastasis and may even give signs and symptoms before the diagnosis
of primary tumor.
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Maksillofasiyal Metastaz

1. Giris

Maksillofasiyal kompleks, insan viicudunun
miikemmel bir damar sistemi agini, karmagik
iskelet konfigiirasyonunu, ii¢ ¢ift major
tikiirik bezini kapsayan benzersiz bir
parcasidir. Maksillofasiyal bolge, birlikte
calisan birkac farkli dokuya ev sahipligi
yapar. Bu bolgede, metastatik tiimor
hiicrelerinin biiylimesini barindirabilen birgok
doku tiiri mevcuttur. Yayinlanan verilerde,

maksillofasiyal ~ bolgede  degerlendirilen
metastazlarin ¢ogu agiz boslugu ve genelerde
gosterilmistir. Bununla birlikte,

maksillofasiyal kompleksteki diger yapilara
da hematojen ve lenfatik yayilim goriiliir (1).
Metastaz, kansere bagli mortalitenin %
90'indan fazlasin1 olusturan kanserin en
Olimciil 6zelligidir. Metastaz siireci bir dizi
ardigik ve birbiriyle iligkili adimlar olarak
goriiliir. Bu asamalar; primer tiimorden
malign hiicrelerin ayrilmasi, lokal invazyon,
anjiyogenez, istilaci hiicrelerin vaskiiler veya
lenfatik sistemlere intravazasyonu, dolasimda
hayatta kalma, ekstravazasyon ve yeni ortama
adaptasyon ve ikincil lezyonlarin biiyiimesi
seklindedir ve metastaz birkag timor
hiicresinin tamamlayabildigi bir yolculugun
sonucudur (2-5).

Maksillofasiyal bolgede metastatik tiimorler
nadir goriilmektedir. Metastatik tiimdrler oral
malignitelerin sadece % 1’ini olusturmaktadir.
Nadir goriilmesi nedeniyle, cenelerde ve oral
kavitede metastatik bir timoriin teshisi hem
klinisyen hem de patolog icin ¢ok zordur
(6,7). Metastazin anlasilmasi kanserin klinik
yonetimi igin biiylik 6nem tagimaktadir, ¢linkii
cogu vakada kansere bagli mortalite yaygin
metastatik lezyonlarla iligkilidir. Ayrica
prognoz, yaygin tiimorlii kanser hastalarinda
lokalize tiimorli olanlara oranla anlamh
olarak daha kétiidiir (7,8).

Primer tiimorden ayrilan tiimor hiicreleri,
tiimor tipine veya alt tipine bagl olarak belirli
organlart kolonize etme egilimindedirler.
Ornegin, prostat kanseri metastazi biiyiik
o6l¢iide kemikle sinirlidir. Meme ve akcigerin
adenokarsinomlar1  tipik  olarak  kemik,
akciger, karaciger ve beyin de dahil olmak
iizere benzer bir organ araliginda niikseder
(3,9). Tiim oral metastazlarin yarisi meme,
akciger ve bobregin primer karsinomundan
kaynaklanir.  Kalanlar  prostat, tiroid,

gastrointestinal sistem, suprarenal, uterus ve
kemiklerden gelir. Metastazlarin  primer
bolgeleri acisindan  cinsiyetler arasinda
farkliik vardir. Kadinlarda, oral boélgeye
metastatik tiimorlerin en yaygin kaynaklari,
meme, lreme organlart ve tiroid bezidir.
Erkeklerde genellikle akcigerlerden ve
bobreklerden metastaz goriiliir (8).

Metastatik tlimorler, hiperplastik veya reaktif
lezyonlara benzer klinik goériiniimde olabilir
ve bu lezyonlar yaygin goriilen benign
inflamatuar ve reaktif lezyonlarm ayirict
tanisinda diistiniilmelidir (1,7,10-13).
Radyografik olarak, metastatik lezyonlar
biyiik oranda, “gilive yenigi” goriiniimiinde
osteolitik alanla karakterizedir. ~ Bununla
birlikte iyi smurli goriiniimde olup benign
lezyonlar1 taklit edebilecegi veya herhangi bir
radyografik  degisiklik bulunmayabilecegi
bildirilmistir.  Dikkatli  klinik  muayene,
radyolojik degerlendirme ve histopatolojik
inceleme ile dogru tam ve uygun tedaviye
ulagilabilir (1,7,14,15). Bu ¢alismanin amact

giincel literatiirii degerlendirerek
maksillofasiyal bolgedeki metastatik tiimorler
ile ilgili  mevcut bilgileri  toplamak,

klinisyenlerin ve oral patologlarin olasi
metastaz varligim1  hesaba katmasma izin
verebilecek oral metastatik neoplazilerin
dogas1 hakkindaki bilgiyi gelistirmek igin
klinik ve histopatolojik o6zelliklerini analiz
etmektir.

2. Gereg¢ ve Yontem

Maksillofasiyal bolge metastatik tiimorleriyle
iligkili insan vaka raporlari, Pubmed veri
tabaninda son 5 yil icerisinde ve Ingilizce
dilinde filtrelenerek tarandi. Maksillofasiyal
bolgelere  yonelik  olarak; “cancer”,
“carcinoma”, “metastasis” ve “oral cavity”,
“maxilla”, “mandible”, “sinus”, “paranasal”,
“buccal mucosa”, “cheek”, “facial cutaneus”,
“labial”, “lip”, “gingiva”, “head and neck”,
“oral mucosa”, “mouth floor”, “tongue”,
“jaw”, “palate”, “salivary gland”, “tonsil”,
“nasal cavity”, “pharynx” anahtar kelimeleri
tarama i¢in kullanildi. Hastaya ait yas ve
cinsiyet bilgisi olmayan, primer ve metastatik
timoriin - histopatolojik tanis1 belirtilmeyen

makaleler ¢aligma kapsamina alinmadi.
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Hastalarin yas ve cinsiyet bilgileri, primer ve
metastatik tiimoriin  histopatolojik  tanist,
bulundugu bolge, klinik bulgulari, uygulanan
radyolojik tetkik, tedavi ve prognozu analiz
edildi. Istatistiksel analiz IBM SPSS Statistics
20 programi (IBM Corp., Armonk, N.Y.,
USA) ile gerceklestirildi.

3. Bulgular ve Analizler

Literatiir incelemesi

Literatlirin  incelenmesi sonucunda, 1469
makale bulundu. Baslik ve  Ozetleri
incelenerek maksillofasiyal bolgeye metastaz
belirlenen 131 makale degerlendirmeye alindi.
Hastaya ait yas ve cinsiyet bilgisi olmayan,
primer ve metastatik tiimoriin histopatolojik
tanist belirtilmeyen 42 makale inceleme disi
birakildi.

Yas ve cinsiyet dagilim
89 makalede sunulan toplam 91 vakanin

bilgileri incelendi. Bu vakalarin 58’1 erkek
(%63,7), 33’1 kadin (%36,3) (1,7:1) idi. 11

aylik ve 3 yasinda iki ndroblastom, 3 ve 4
yasinda iki retinoblastom vakasi disinda hepsi
yetiskindi. Bildirilen vakalarin yaslar1 11 ay
ile 90 yas arasinda (ort. 56,4) degismekle
birlikte, kadinlar 11 ay-79 (ort 49,3 £ 19.4),
erkekler 3-90 (60,5 + 15,4) yas araligindaydi.
En geng hasta 11 aylik kadin (adrenal bezden,
noroblastoma metastazi) ve en yaslist 90
yasinda bir erkekti (mesaneden, iiroteliyal
karsinoma metastazi).

Primer tiimér bélgesi

Primer timor bolgelerinin cinsiyetlere gore
dagilimi Tablo 1'de gosterildi. Primer tiimor
bolgesi erkeklerde en sik bobrek (n=16,
%27,6) olup, bunu sirasiyla akciger (n=15,
%25,9), karaciger (n=7, %12,1), kolorektal
(n=5, %8,6), tiroid (n=3, %5,2) ve prostat
(n=3, %5,2) takip etmektedir. Kadinlarda ise
meme (n=9, %27,3), tiroid (n=5, %15,2),
bobrek (n=5, %15,2), akciger (n=4, %12,1),
kutandz doku (n=4, %12,1) olarak tespit
edildi.

Tablo 1. Primer tiimor bolgelerinin cinsiyetlere gore dagilimi.

Primer Timor Erkek
Bolgesi n % grup ici
Bobrek 16 27,6
Akciger 15 25,9
Meme 1 1,7
Karaciger 7 12,1
Tiroid 3 5,2
Kolorektal 5 8,6
Kutan6z doku 2 3,4
Prostat 3 5,2
Diger 6 10,3
Toplam 58 100

Kadin Toplam

n % grup igi n (%)

(S 15,2 21 (23,1)

4 12,1 19 (20,9)

9 27,3 10 (11)

1 3 8(8,8)

5 15,2 8(8.8)

1 3 6 (6,6)

4 12,1 6 (6,6)
3(33)

4 12,1 10 (11)

33 100 91 (100)

Maksillofasiyal ve viicudun diger bélgelerine metastaz durumu

Vakalarin %27,5’inde sadece maksillofasiyal
metastaz bulunmakla birlikte, %71,4’iinde
maksillofasiyal metastaz ile birlikte diger
viicut bolgesinde metastaz olugsmustur. Bir

vakanin diger bolgelerdeki metastaz bilgisi
belirtilmemistir. Vakalarda maksillofasiyal
metastaz disindaki metastazlar
degerlendirildiginde en sik kemik (n=35,
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%38,5) ve akciger (n=27, %29,7) metastaz1 primer tiimdérden once teshis edildigi, % 4,4
bulundugu belirlendi (Tablo 2). Olgularin % {iinde ise primer tiimdr ile es zamanli olarak
35,2’ sinde maksillofasiyal bolgedeki tiimoriin  teshis edildigi belirlendi.

Tablo 2. Maksillofasiyal metastatik timore eslik eden diger organ metastazlari.

Kemik 35 224 38,5
Akciger 27 17,3 29,7
Sadece maksillofasiyal 25 16,0 27,5
Karaciger 16 10,3 17,6
Lenf nodu 15 9,6 16,5
Beyin 9 5,8 9,9
Kutan6z doku 6 3,8 6,6
Adrenal bez 4 2,6 4.4
Bobrek 3 1,9 33
Periton 3 1,9 3,3
Diger 13 8 14,3
Toplam 156 100,0 *

* Birden fazla bolgede metastaz goriilen vakalar bulunmaktadir.

Maksillofasiyal metastazin sik goriildiigii metastaz  sadece  bir vaka raporunda
bolgeler; mandibular kemik (n=26, %28,6), bildirilmistir. Tikiirlik bezleri igerisinde en
gingiva (n=24, %?26,4), paranazal siniisler sik parotis bezinde (n=6, % 6,6) metastaz
(n=19, %20,9) ve maksiller kemik (n=10, bildirildigi bulundu (Tablo 3).

%11) olarak tespit edildi. Agiz tabanina

Tablo 3. Maksillofasiyal metastatik timor bolgeleri.

Mandibular kemik 26 19,3 28,6
Gingiva 24 17,8 26,4
Paranazal sinis 19 14,1 20,9
Maksiller kemik 10 7,4 11

Dil 8 59 8,8
Nazal kavite 7 5,2 1,7

Kafa tabani 7 5,2 7,7

Parotis 6 44 6,6
Tonsilla 6 44 6,6
Orbita 4 3 4.4
Servikal lenf nodu 4 3 4.4
Dudak 4 3 4.4
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Bukkal mukoza 3
Fasiyal kutan6z doku 3
Submandibular bez 3
Agiz tabant 1
Toplam 135

2,2 33
2,2 33
2,2 3,3
0,7 1,1
100,0 *

* Birden fazla bolgede metastaz goriilen vakalar bulunmaktadir.

Klinik 6zellikler ve radyolojik tetkik

En sik siglik (n=50, % 54,9) ve agn (n=29, %
31,9) olmak iizere vakalarin ¢ogunda birden
fazla bulgu ve belirtinin birlikte gorildiigi
belirlendi. Sik gorillen diger bulgu ve
belirtiler; iilserasyon (n=15, %16,5), kanama
(n=12, %13,2), eritem (n=11, %12,1) olarak
bulundu.

Vakalarda kanser tiiriiniin &zelliklerine ve
bolgesine gore bircok  goriintiileme
yonteminden faydalanilmistir. Goriintiilemede
en sik Bilgisayarli Tomografi (n=72, %79,1)
kullanilmistir. Pozitron Emisyon Tomografisi
ve Tek Foton Emisyon Bilgisayarli Tomografi
(n=27,  %29,7), Manyetik = Rezonans
Goriintilleme  (n=26, 9%28,6), Panoramik

Tablo 4. Metastatik tiimorlerin histolojik tipleri

Erkek
Metastazlar

n % grup ici n
Adenokarsinom 20 34,5 3
Renal hiicreli karsinom 15 25,9 5
Hepatoselliiler karsinom 7 12,1 1
Papiller tiroid karsinom 3 5,2 5
Duktal karsinom 6
Skuamoz hiicreli karsinom 2 3,4 3
Malign melanom 1 1,7 3
Diger 10 17 7
Toplam 58 100 33

Radyografi (n=23, %25,3) sik kullanilan diger
goriintiileme teknikleri olarak belirlendi.

Histopatolojik bulgular

Maksillofasiyal metastatik tiimorlerin
histopatolojik tanilar1 Tablo 4'te listelendi.
Histopatolojik tanilar degerlendirildiginde, en
sik adenokarsinom (n=23, %25,3) ve renal
hiicreli karsinom (n=20, %22) bulundu.
Histolojik tiplerin goriilme sikligi cinsiyete
gore farklilik gosterdi. Erkeklerde en sik
adenokarsinom (n=20, % 34,5) bildirilirken
kadinlarda duktal karsinomun (n=6, % 18,2)
bildirildigi tespit edildi.

Kadin Toplam
% grup ici n (%)
9,1 23(25,3)
15,2 20 (22)
3 8(8.8)
15,2 8(8.38)
18,2 6 (6.6)
9,1 5(5,5)
91 4 (4,4)
21,2 17 (18,7)
100 91 (100)
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Tedaviler ve Hayatta Kalum

Maksillofasiyal bolgedeki metastatik tiimorler
icin ayr1 veya kombinasyon, kiiratif veya
palyatif ~seklinde ayirmaksizin en sik
uygulanan tedaviler sirasiyla; kemoterapi
(%46,2), radyoterapi (%44), cerrahi (%37,4)
molekiiler hedefli tedaviler (%13,2) iken
vakalarin %9,9’unda tedavi ile ilgili bilgi
verilmemis, %2,2’sinde tedavi hastanin kaybi
veya tedaviyi istememesi gibi nedenlerle
yapilamamigtir. 91 hastanin 34’ {iniin takip
bilgisi yokken takip bilgisi olan 57 hastanin
39’ unun takip siliresi igerisinde hayatini
kaybettigi bildirilmistir. Hayatta olmayan
hastalarin maksillofasiyal metastazdan sonra
yasam siiresi ortalama 7,64 ay olarak bulundu.
En az 6 ay takip edilmis 54 vakadan
hesaplanan 6 aylik hayatta kalim oran1 %
50°dir.

4. Tartisma ve Sonuc¢

Maksillofasiyal metastazin belirli bir cinsiyete
yonelik herhangi bir tercihinin olup olmadigi
hala  tartismalidir  (8).  Maksillofasiyal
metastatik tiimoriin erkek/kadin oranin1 Lee
YH. ve Lee JI (2017) (8) 1.63: 1, Hirshberg ve
ark.  (1993) (10) 1.6:1  bulmustur.
Calismamizda bu bilgi ile uyumlu olarak 1,7:1
oraniyla erkeklerde daha sik maksillofasiyal
metastatik  timor  bildirildigi  belirlendi.
Vakalarin genel yas ortalamast 56,4 ve
kadinlarin yas ortalamasi 49,3, erkeklerin 60,5
olarak belirlendi. Bu bulgu, oral metastatik
tiimorlerin  besinci ve yedinci dekadlar
arasinda teshis edildigini Dbildiren onceki
calismalarin sonuglariyla tutarlidir (11, 16).
Primer tiimoriin yeri ve Ozelliklerinin
cinsiyetler —arasinda farklilik  gosterdigi
bildirilmistir. Lee YH ve Lee JI (2017) (8)
calismasinda  erkeklerde = maksillofasiyal
bolgeye metastaz en sik akcigerlerden ve
bobreklerden goriiliirken, meme ve tiroid
dokular1 kadinlarda en yaygin metastaz
kaynaklar1 olarak belirtilmistir. Yaptigimiz
retrospektif analizde de erkeklerde en sik
goriilen primer bolgenin bobrek ve kadinlarda
meme olarak bildirildigi tespit edildi.
Literatiirde agri, sislik basta olmak {izere,
kanama, parestezi, dis mobilitesi gibi birden
¢ok bulgu ve Dbelirtinin  gorildigi
bildirilmistir (1,5,7,14). Calismamizda benzer

sekilde en sik bulgu ve belirtiler sislik
(%54,9) ve agrt (%31,9) olarak bulundu.
Maksillofasiyal metastazin stk goriildiigi
bolgeler; mandibular  kemik, gingiva,
paranazal siniisler ve maksiller kemik olarak
tespit edildi. Literatiirde, mandibular kemigin
cene kemikleri igerisinde ve maksillofasiyal
bolgede en sik metastatik tutulum gosterdigi
ile ilgili goriis birligi vardir (1,5,6,14,17,18).
Mandibular kemikte metastazin sik olusu,
aktif kemik iligi alanlar1 bulundurmasi,
vaskiiler bosluklarin siniizoidal yapida olmasi
ile ilgili gibi goriinmektedir (6,17). Agiz
yumusak dokularinda ise gingiva en sik
etkilenen  bolgedir.  Gingivada  kronik
inflamasyonun ve zengin kilcal damar
yapisinin  bu  bolgeye metastazin  sik
goriilmesinde  etkili olabilecegi iizerinde
durulmustur (5,6). Calismamizda
degerlendirilen vakalar igerisinde en az agiz
tabaninda (n=1) metastatik timor
bildirilmistir. Hirshberg ve ark. (1993) (10)
157 oral metastatik tiimorden sadece bir
tanesini agiz tabaninda bildirmistir. Agiz
tabani, oral skuaméz hiicreli karsinomun
siklikla gelistigi bir bolgedir ve oral
kanserlerin yaklagik dortte biri bu bdlgede
ortaya ¢ikar (19,20). Agz tabaninda
metastatik tlimorlerin az goriilmesinin kanser
etiyopatogenezindeki bir farkliligi ortaya
koyabilecegi diisiiniildii.
Histolojik tanilar
literatlirle ~ uyumlu
adenokarsinom gorildi (1,17,21).
Histopatolojik olarak adenokarsinom,
glandiiler elementleri olan neoplastik bir
lezyondur. Adenokarsinomun, akciger, meme,
kolon ve prostat gibi maksillofasiyal bolgeye
metastaz yaptig1 bilinen birgok organdan
kaynaklanabilecegi disiiniildiigiinde, primer
timor icin dikkatli bir arastirma yapilmalidir.
Kesin tan1 veya hastanin bilinen bir malignite
oykiisii, hem dogru tedaviyi saglar hem de
metastazlarin kaynagini diizgiin bir sekilde
tanimlayabilir (1).

Maksillofasiyal bolgeye metastatik hastalik
tanusi ile kiiratif bir yanit olasilif1 azalir. Bu
nedenle tedavi rejimi “yasam Kkalitesini”
iyilestirmeyi amaglayan, lokal rezeksiyon,
radyoterapi, kemoterapi veya hedefe yonelik
tedavi tiimor biiylimesini yavaglatmak veya
metastazla iliskili morbiditeyi hafifletmek igin
uygulanabilmektedir (3,7). Maksillofasiyal

degerlendirildiginde
olarak en  fazla
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timoriin tek metastatik lezyon oldugu bazi
vakalarda, bildirilen takip siiresi goreceli
olarak kisa olmasina ragmen, rezeksiyonun
prognozda iyilesme sagladigi goriilmiistiir
(1,7,18). Calismamizda hastalarin yaklasik %
37,4 iinde cerrahi yapildigi, en sik kemoterapi
ve radyoterapiye bagvuruldugu belirlendi.
Metastazin ortaya ¢ikmasindan oliime kadar
gecen siirenin birka¢g aydan 1 yila kadar
oldugu belirtilmistir (1). Hirshberg ve ark.
(2008) (7) ortalama sagkalim siiresini 7 ay,
Van derWaal ve ark. (2003) (21) 6 ay ve
Murillo ve ark. (2013) (18) 8,25 ay olarak
bildirmiglerdir. Caligmamizda uzak bir
bolgeden maksillofasiyal metastaz teshisinden
sonraki ortalama yasam siiresinin olduk¢a az
oldugu (7,6 ay) ve hastalarin yarisinin 6 aylik
siregte  kaybedildigi belirlendi. Bununla
birlikte ¢ok sayida vaka raporunda hastalarin
takip  bilgisinin ~ verilmemesinin  (n=34)
prognoz ile ilgili wverilerin dogrulugunu
etkileyebilecegi disiintildii.
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