DISETINDE YASSI EPITEL HUCRELI KARSINOMA: OLGU BIiLDiRiMIi

SQUAMOUS CELL CARCINOMA (SCC) OF GINGIVA: A CASE REPORT
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OZET

Yasst epitel hiicreli karsinoma (YEHK) agiz kanserleri arasinda en sik goriilen kanser tipidir. YEHK 'nin erken teshisi, hastaligin tedavisini ve prog-
nozunu olumlu yénde etkilemektedir. Gazi Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji klinigine sol alt gene arka bolge bukkal disetin-
de 6 aydir iyilesmeyen agrili lezyon sikayeti ile basvuran 56 yasindaki kadin hastamiza yapilan insizyonal biyopsi sonrasinda ilk teshis aktinomiges
lezyonudur. Lezyonun oral antibiyotik tedavisine olumlu yanit vermemesi iizerine ikinci olarak eksizyonal biyopsi gergeklestirilmistir. Bu biyop-
si sonucunda yeni teshis YEHK olarak belirlenmistir. Genel anestezi altinda tiimér rezeksiyonu ve sol fonksiyonel boyun diseksiyonu operasyo-
nu uygulanmus, sol alt gene ikinci kiigiik azi, birinci ve ikinci biiyiik az1 disler ¢ekilmistir. Operasyon sonrasi hastaya radyoterapi veya kemoterapi
uygulanmamustir. 3 yillik takip siiresi sonucunda herhangi bir rekiirrens veya metastaz goriilmemistir. Bu vakada oldugu gibi lezyon bélgesin-
deki artmis aktinomiges kolonizasyonu yanlis teshise neden olabilir. Bundan dolay: klinisyen bu vakada oldugu gibi tedaviye olumlu yanit ver-
meyen lezyonlarda dikkatli olmali ve zaman kaybetmeden teshisini sorgulamalidir.

Anahtar Kelimeler: Yassi epitel hiicreli karsinoma, diseti, aktinomiges lezyonu, yanlis teshis

SUMMARY

Squamous cell carcinoma (SCC) is stated as the most common type of oral cancers. A 56-years old Caucasian female was referred to for the eval-
uation of painful, non-healing ulcer located on the posterior buccal gingiva in the left mandibular quadrant of 6 months’ duration. An initial di-
agnosis after the incisional biopsy is actinomyces lesion. There was no improvement in the condition of the patients following the treatment of
the actinomyces lesion with oral antibiotic therapy. Therefore the second biopsy was performed and the new diagnosis was SCC. Tumor was re-
sected and second premolar, first and second molars were extracted. No radiotherapy or chemotherapy was required. No recurrence or metasta-
sis was detected during the 3 years follow-up period. In this case report we discuss that the significantly increased Actinomyces species at the
lesion might lead to misdiagnosis as actinomyces lesion. Therefore, clinicians must follow the improvements of the case carefully.
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GIRiS

Agiz ve orofaringeal yassi epitel hiicreli karsi-
noma (YEHK) tiim kanser tipleri i¢inde kadinlarda
yaklasik % 2, erkeklerde ise % 3 oraninda goriilmek-
tedir’®. Sadece Amerika Birlesik Devletlerinde her y1l
yaklasik olarak 21.000 agiz kanseri vakasi teshis edil-
mektedir ve bu vakalarin ortalama 6000’1 6liimle so-
nuglanmaktadir. Tim bu agiz kanserlerinin yaklagik
% 94’1inli YEHK olusturmaktadir. YEHK nin agizda
en sik olarak goriildigii yerler dilin ventral ve lateral
kisimlari, alt dudak, yumusak damak, agiz tabani, ya-
pisik diseti, bukkal mukoza, labial mukoza ve sert da-
maktir?!. Disetinde rapor edilmis agiz YEHK tiim
YEHK vakalarinin % 10°nu olusturmaktadir'.
YEHK’nin erken dénem goriintiisii genellikle diiz ve-
ya yiizeyden hafif yliksek, 16koplaki, eritroplaki ve-
ya eritro-l16koplaki benzeri lezyonlar seklindedir.
[lerleyen donemlerde lezyon bélgesindeki epitel iilse-
re ve alttaki bag dokusu sertlesmis, hareketsiz bir go-
rintii gostermektedir®*!. 5 y1l hayatta kalma siiresinin
bu hastalarda yaklasik olarak % 45-50 oraninda ol-
dugu rapor edilmistir. Yas, cinsiyet, genel saglik ve
immiin sistem durumu YEHK prognozunu etkileyen
en onemli faktorlerdendir. Tek bir servikal nod me-
tastazinin bile 5 yillik hayatta kalma siiresini yariya
indirdigi daha dnceki ¢alismalarda rapor edilmistir!s.
Tiim diger kanser vakalarinda olduu gibi oral kanser-
lerde de erken teshis hastaligin tedavisinin daha etki-
li ve hastaligin prognozunun daha iyi olmasin
saglamaktadir. Ayrica erken teshis daha minimal se-
viyede cerrahi tedavinin yapilmasini ve bolgede fonk-
siyon bozuklugunun daha az olmasimi veya hig
olmamasini saglamaktadir.

Bu vaka sunumunun amaci; YEHK nin erken
teshisinin dnemine ve teshis koyma sirasinda karsi-
lasilabilecek giicliiklere dikkat ¢ekmektir.

OLGU BIiLDIiRiMi

Gazi Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Peri-
odontoloji Klinigine Nisan 2007’de “disetinde 6 ay-
dir iyilesmeyen agrili yara” sikayeti ile bagvuran 56
yagindaki kadin hastamizin anamnezinde sistemik
olarak saglikli oldugu, devamli kullandig1 bir ilag, si-
gara ve alkol aligkanliginin olmadigy, kisisel ve aile-
sel gegmisinde kanser hikayesi bulunmadigi, lezyon
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tir. Kendi medikal hikayesinde bas ve boyun bolge-
sinde bu lezyona benzer herhangi bir lezyon hikaye-
si de yoktur. Hasta diizenli olarak gittigi dis hekimine
6 ay once lezyon bolgesinde agri, hassasiyet, yemek
yemede glicliik ve agiz hijyeni uygulamalari tam ola-
rak yapamamak sikayetleri ile bagvurdugunu belirt-
mistir. Hastaya hekim tarafindan tim agiz distasi
temizligi ve kok yiizey diizeltmesi islemleri yapilmus,
1 hafta siireyle % 0.12 klorheksidin diglukonat igeren
agiz gargarasi (15 ml, 30 saniye, giinde 2 kez) kul-
lanmasi 6nerilmistir. Bu tedaviye ragmen hastanin si-
kayetlerinde bir azalma olmamas: {izerine hasta
fakiiltemize basvurmustur. Hastamiza klinigimizde
bilgilendirilmis olur formu imzalatilmistir.

Klinigimizde yaptigimiz ilk agiz i¢i muayenede;
alt ¢ene sol 1 ve 2 no’lu biiyiik az1 digler hizasinda,
serbest ve yapisik diseti ile mukozay1 kapsayan 2
cm’lik alana lokalize, yiizeyi ve sinirlar1 diizensiz, be-
yaz renkli, iilsere, taban1t mukozadan 3 mm kabariklik
gosteren sert kivamli agrili lezyon saptanmistir. Bol-
gede spontan kanama mevcuttur (Resim 1). Yapilan
bas boyun muayenesinde lenf nodlarinin normal bo-
yutlarda oldugu saptanmistir. Radyografik degerlen-
dirme panoromik ve periapikal radyografiler aracilig
ile yapilmus, ilgili bélgede herhangi bir radyografik
patolojiye rastlanmamistir (Resim 2). Hastadan alinan
anamnez ve klinik gdriiniime gore ayirici tani oral
YEHK, I6koplaki, eritroplaki, kronik bakteriyal ve
fungal infeksiyon olarak diistiniilmiistiir.

Klinik muayeneyi takiben, hastamizin lezyon
bolgesinden insizyonel biyopsi alinmustir. Biyopsi ke-

Resim 1. Lezyonun baslangi¢ klinik gérinimi

GU Dis Hek Fak Derg
29(1): 45-50, 2012



Disetinde Yassi Epitel Hiicreli Karsinoma

sitlerinin patolojik incelemesinde, serbest kanama
alanlar1 arasinda 6dem ve aktif kronik inflamatuar de-
gisiklikler gosteren hiperparakeratotik skuamoz epi-
tel izlenmistir. Arada gruplar halinde LGP ve PAS
pozitif boyanan gram pozitif mikroorganizmalar iz-
lenmistir. Ayrica Aktinomiges ile uyumlu mikroorga-
nizmalar goriilmiistiir. Biyopsi raporunda lezyonun
tedavisi sonrasinda epitelin yeniden degerlendirilme-
si i¢in bdlgeden yeni biyopsi alinmasi onerilmistir.
Hastaya periodontal Faz I tedaviyi (distas1 temizligi
ve kok ylizeyi diizeltmesi islemleri) takiben etken
mikroorganizmalara yonelik 14 giin siireyle sistemik
antibiyotik tedavisi (Amoksisilin 1000 mg 2 x 1) ile
klorheksidin diglukonat (% 0.12) ag1z gargarasi (2 x
1) uygulanmistir. Daha dnce yapilmis olan klinik ¢a-
lismalarda Aktinomiges tedavisinde sistemik penisi-
lin tedavisinin etkili oldugu belirtilmistir®. Tedaviyi
takip eden 10 giin sonunda antibiyotik tedavisine
olumlu cevap alinamamasi ve hastanin sikayetlerinin
devami sebebiyle lezyon bolgesinden ikinci ve eksiz-
yonel bir biyopsi alinmstir.

Tekrarlanan biyopsi kesitlerine ait patoloji rapo-
runda; normal mukoza ile devamlilik gosteren, inva-
ziv gelisim gosteren diizensiz sinirli malign timor
goriildigl; timoriin, fokal keratinizasyon gosteren,
niikleer pleomorfizm ve mitotik aktivitesi orta dere-
cede olan atipik yassi epitel hiicrelerinden olustugu
bildirilmistir (Resim 3). Tiimdriin kii¢iik solid adalar
halinde submukozal alana invazyon gosterdigi ve ¢ev-
resinde orta derecede yogun lenfositik doku reaksi-
yonu bulundugu, vaskiiler permeasyon goriilmedigi
rapor edilmistir (Resim 4). Ikinci biyopsi sonucuna

Resim 2. Lezyonun baslangic radyografik gériintimi
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Resim 3. Atipik yassi epitel hiicrelerinin olusturdugu, submukozal alana invazyon
gdsteren malign timér gdriimektedir (hemotoxylin and eosin H&E, X100 biyitme),
(tumér adalar okla gésterilmistir.).

gore teshis yassi epitel hiicreli karsinoma olarak de-
gistirilmistir. Bu teshisi takiben hastamiz, Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi-Kulak Burun Bogaz Ana-
bilim Dali’na (AUTF-KBB) konsiiltasyon i¢in yon-
lendirilmisti. AUTF-KBB tarafindan istenilen
Multidedektor Bilgisayarli Tomografi (MDBT) ince-
lemesi sonucunda, solda alt ¢ene korpusu lateral kom-
sulugunda birinci ve ikinci biiyiik az1 disler
lokalizasyonunda yaklasik 2.5 x 2 cm’lik alanda pa-
tolojik diizeyde kontrastlanma gosteren yumusak do-
ku yapilanmasi izlendigi ve bu alana komsu alt ¢ene
korpus alveolar proses bukkal kesimde erozyon izlen-
digi rapor edilmistir. Elde edilen bilgiler sonrasinda,
AUTF-KBB kliniginde genel anestezi altinda timér
rezeksiyonu ve sol fonksiyonel boyun diseksiyonu
operasyonu uygulanmistir (Resim 5 ve Resim 6). Po-
stoperatif donemde radyoterapi veya kemoterapi uy-
gulamasi gerekli goriilmemistir. 3 yillik takip sonunda
herhangi bir rekiirrens veya metastaz izlenmemistir.
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Resim 4. Blyiik biiyitme ile, niikleer pleomorfizm ve mitotik aktivitesi belirgin, ke-
ratinizasyon gdsteren atipik yassi epitel hiicreleri izlenmektedir. Timér cevresinde
lenfositik doku reaksiyonu mevcuttur (hemotoxylin and eosin H&E, X 400 biiylitme)
(Ttimér adalari okla, lenfositler L harfi ile gdsterilmistir.)

Resim 5. Operasyon sonras 2. yildaki cerrahi yapilmis bélgenin agiz ici goru-
niimd

Resim 6. Operasyon sonrasi 2. yildaki cerrahi yapiimis bolgenin agiz disi goru-
nami
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TARTISMA

Erken teshis edilmedigi takdirde diisiik hayatta
kalma yiizdesi ve tedavisinin zorlugu nedeniyle agiz
kanserleri oral kavitenin en 6nemli hastaliklarindan-
dir. YEHK ag1z kanserleri arasinda en yiiksek preve-
lansa sahip kanser tipidir. Oral ve orofaringeal
YEHK nin 50 yag ve iistiinde daha sik olarak goriil-
diigii rapor edilmistir®. Erkeklerde kadinlara gore 2/1
oraninda daha fazla goriilmektedir's. Titiin kullani-
m1 ve alkol aliskanligi, Candida Albicans, Human
Papilloma viriis subtip 16 ve 8 varligi, genetik, ye-
tersiz beslenme, baskilanmis immiin sistem ve kro-
nik irritasyon oral kanserlerin etiyolojisi ile iligkili
bulunan en 6nemli risk faktorlerindendirler*6-10-13.15,
Bunun yaninda YEHK nin, bilinen risk faktorlerine
sahip olmayan genc hastalarda, risk faktorlerine sahip
diger hastalara gore daha kotii bir prognoza sahip ola-
bilecegi de rapor edilmistir>®!”. Bizim vakamizda da
hastamiz sistemik olarak saglikliydi, sigara, alkol
aligkanlig1 ve diger bilinen risk faktorleri ile iligkisi
yoktu.

Mashberg ve arkadaslari® 128 hastada 158 oral
YEHK lezyonunu izledikleri ¢aligmalarinda sadece 1
vakanm (% 0.63) alveolar-gingival bolgedeyken,
% 89.8’inin ag1z tabani, dil ve yumugak damakta iz-
lendigini rapor etmislerdir. YEHK nin agiz i¢indeki
dagilimi 6nceki ¢alismalarda % 35 dudak, % 25 dil,
% 20 agiz tabani, % 15 yumusak damak,% 4 alveo-
lar/gingival bolgede, % 1 bukkal mukozada rapor
edilmistir'®. Daha once yapilmis baska bir ¢alismada
200 agiz YEHK vakasinin % 9’u ist ¢ene disetinde
izlenirken alt ¢ene disetinde bu oran % 4.5 olarak ra-
por edilmistir®. Barasch ve arkadaslarinin® 1994 yi1-
linda yaptiklar1 c¢alismada sigara aligkanliginin
YEHK nin agiz i¢indeki lokalizasyonu {izerine etki-
si degerlendirilmis, yapisik disetinin keratinize yapi-
lokal
etkisinden koruyabilecegi, bu yiizden oral YEHK nin

sinin  gingivayl sigaranin karsinojenik
daha ¢ok keratinize dokudan yoksun olan agiz taba-
n1 ve dilin arka kisminda goriildiigli belirtilmistir.
Bukkal digeti YEHK lokalizasyonun ender goriildii-
gl bolgelerden biri olmasina ragmen, bizim vaka-
mizda lezyon alt ¢ene arka bolge bukkal disetinde
lokalizeydi. Agiz YEHK u bizim vakamizda oldugu
gibi tipik klinik goriiniim ve lokalizasyon gosterme-
den ilerleyebilecegi i¢in, klinisyenler tiim agiz ici lez-
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yonlari klinik ve histopatolojik incelemelerinde dik-
katli ve stipheci olmalidirlar.

Ag1z YEHK nin ilerlemesi genellikle asempto-
matiktir, hasta genellikle lezyon bolgesinde herhangi
bir rahatsizlik ve agr1 hissetmez. Bu da hastaligin tes-
his edilmesini geciktirir*'. Bunun tersine bizim vaka-
mizda hastada lezyonun olusumundan itibaren
bolgede rahatsizlik, agri1 ve yemek yemede gligliik gi-
bi sikayetler bulunmaktaydi.

flk biyopsi sonucuna gore teshis aktinomikozis
olarak konmustu. anaerobik Gram-pozitif bir mikro-
organizma olan Aktinomiges saglikli oral kavite, gas-
trointestinal ve irogenital kanallarin florasinda
bulunmaktadirlar’-'*!8, Aktinomigesler virulant mik-
roorganizmalar olmadiklarindan, lokal travma ben-
zeri dokuya invazyonu saglayacak bir giris yolu ya
da mikroorganizmalarin biiyiiyiip ¢ogalmalarina mii-
sait ortam olmak tlizere firsat¢1 aktinomikozis enfek-
siyonunun olusumu igin iki geleneksel hazirlayict
faktor tanimlanmustir’>!'!. Bununla birlikte alt genenin
ag1z i¢inde aktinomikozis infeksiyonlarinin en sik go-
rildiigi bolge oldugu rapor edilmistir'»2, Klasik ak-
tinomikozis infeksiyonu kronik, kendisini ¢evreleyen
dokulara invaze olabilen graniilamatdz bir infeksi-
yondur. Degisik klinik goriiniimleri vardir ve malig-
nant lezyonlart maskeleyebilir 1*72°. Tedavisinde
geleneksel uzun siireli yiiksek doz penisilin veya ki-
sa siireli beta-laktam antibiyotik tedavisi uygulanma-
st Onerilmektedir’-'*?°. Bizim vakamizda da
insizyonal biyopsi sonucuna gore lezyona aktinomi-
kozis tanis1 konmasinin ardindan hastamiza amoksi-
silin trihidrat-potasyum klavulanat (1000 mg 2 x 1)
ve klorheksidin diglukonat (% 0.12) agiz gargarasi (2
x 1) Onerilmistir’. Fakat bu tedaviyi takip eden 10 giin
sonrasinda lezyon bolgesinde herhangi bir iyilesme
ve hastanin sikayetlerinde azalma goriilmemistir. Bu-
nun lizerine ikinci bir biyopsi yapilmig ve bu biyop-
si sonucunda teshis YEHK olarak degistirilmistir.

Nagy ve arkadaslar1'® yaptiklar1 ¢alismada agiz
YEHK lezyonlarmin yiizeyini mikrobiyolojik olarak
degerlendirmisler ve saglikli oral mukoza yiizeyi ile
karsilagtirmiglardir. Bu ¢alisma sonucunda agiz YEHK
lezyonu ylizeyinde saglikli agiz mukoza yiizeyine na-
zaran daha fazla miktarda Aktinomices, Fusobacteri-
um, Prevotella ve Porphyromonas gibi anaerobik
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patojenik mikroorganizma kolonizasyonu oldugu tes-
pit edilmistir. Bunun nedeni baskilanmis konak savun-
mas1 ve mikroorganizmalarin bdlgeye tutunmasini ve
kolonizasyonunu kolaylastiran piiriizli lezyon ylizeyi
olarak agiklanmustir. Bizim vakamiz da gézoniine ali-
narak lezyon yiizeyindeki bu bakteriyel mikrofloranin
invaziv malign timorii maskeleyerek dogru teshis
konmasini geciktirebilecegi sdylenebilir. Lezyon yii-
zey florasindaki aktinomiges sayisindaki artis aktino-
mikozis yanlig teshisinin konmasina ve 6-12 hafta
geleneksel uzun siireli penisilin tedavisinin uygulan-
masina, dolayistyla YEHK teshisinin ve tedavisinin
yaklasik 12 hafta gecikmesine neden olabilir.

Hastamiz daha onceki ¢alismalarda belirtilmis
risk faktorlerinden biri olan HPV16 ve HPV 8 agisin-
dan degerlendirilmemistir. Bununla birlikte Lle-
wellyn ve arkadaglar1® 2001 yilindaki ¢alismalarinda
HPV’nin YEHK ile olan etiyolojik iligkisi ile ilgili
daha 6nce yapilan ¢aligmalarda celiskili sonuglar bu-
lundugunu rapor etmislerdir. Yaptiklari literatiir tara-
masinda HPV’nin agiz YEHK i¢in bir nedenden
ziyade bu hastaligin bir etkisi olarak ortaya cikabile-
cegini rapor eden ¢alismalar olmakla birlikte, HPV
ile agiz YEHK arasinda giiglii bir etiyolojik iligki ol-
dugunu bildiren caligmalar da tespit etmislerdir.
Arastirmacilar HPV’nin agiz YEHK iizerine olan et-
kisine dair daha ileri ¢aligmalara ihtiya¢ oldugunu bil-
dirmiglerdir. Benzer olarak Mehrotra ve arkadaglari'®
da HPV ile enfekte olmus lezyonlar1 sadece kiigiik bir
kisminin malign transformasyon gosterdigini, buna
neden olan HPV subtiplerinin HPV 16 ve 8 oldugu-
nu rapor etmiglerdir. Bundan dolay1 tiimorejenik de-
gisim gosteren HPV ile enfekte lezyonlarin diger
bilinen risk faktorleri (sigara ve tiitiin kullanimu, alkol
kullanimi, diyet aliskanligi, ailesel gegmis gibi) aci-
sindan mutlaka degerlendirilmesi gerektigini bildir-
mislerdir. Tiim bu bilgiler 1s181nda bu tip lezyonlarin
higbir olasi risk faktori goz ardi edilmeksizin deger-
lendirilmesi gerektigi sdylenebilir.

Bizim vakamiz da gostermektedir ki; agiz i¢in-
deki siipheli lezyonlardan mutlaka biyopsi almali ve
bu hastalar yakindan takip edilmelidir. Biyopsi sonu-
cu konulan teshise yonelik tedaviye olumlu cevabin
almamadig1 durumlarda haftalar veya aylarca bekle-
mek yerine teshis tekrar sorgulanmali ve bolgeden
ikinci bir biyopsi alinmalidir.
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