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ÖNSÖZ

Otuz yılı aşkın süredir kanserle savaşta halkımızın yanında yer alan Türkiye Kanserle Savaş Vakfı misyonu doğ-

rultusunda hizmet vermeye devam etmektedir. En önemli sorumluluklarından biri hekimlerimize kanser konusunda

güncel bilgilerin aktarılmasıdır. Bu amaçla uzun yıllardır düzenli olarak Vakıf binamızda yer alan Prof. Dr. Ali Haydar

Taşpınar Konferans Salonunda hekimlerimize yönelik bilimsel toplantılar sürdürülmüş ve sürdürülmektedir. Aynı gö-

rev doğrultusunda onkoloji dalında üç çalışmaya ödül verilmekte ve yine hekimlerimize onkoloji dalında olmak üzere

karşılıksız burs imkanları sunmaktadır.

Türk Onkolojisinin öncülerinden ve Vakfımıza uzun yıllar hizmet vermiş olan değerli hocamız Doç. Dr. Metin

Aran tarafından çıkartılan “Kanser Gündemi” isimli periyodik dergimizi yeniden gündeme aldık. Onun anısına bu

dergiyi devam ettirmek istedik. Yeniden yapılandırdığımız “Kanser Gündemi”ni yılda 4 defa olmak üzere belirli bir

konuyu ele alarak ayrıntıları ile hekimlerimize ulaştırmayı amaçladık.

Nisan ayında Antalya’da düzenlenen 20. Ulusal Kanser Kongresi’nde “Cerrahi, Medikal Onkoloji ve Radyasyon

Onkolojisi” dallarında bilimsel çalışmalara ödül verdik ve yine bu kongrede bir stand açarak Vakfımızın yayınlamış

olduğu “Kanser Gündemi” sayıları ve Vakfımızın Türkçe’ye kazandırdığı “Kanser Evreleme Atlası” bin hekim arka-

daşımıza hediye edildi.

Bu yılın üçüncü sayısında “Baş-Boyun Kanseri” incelendi. Bu sayının oluşturulmasında emeği geçen sayı editörü

Prof. Dr. Ömer Uzel’e ve katkıda bulunan tüm yazarlara teşekkür ederiz.

Gelecek sayıda yine güncel bir konuda buluşmak üzere…

Sevgi ve saygılarımızla.

Prof. Dr. Metin ERTEM Prof. Dr. Sabri ERGÜNEY

Türkiye Kanserle Savaş Vakfı Editör
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Baş-boyun kanserleri (BBK) majör kanserler ara-

sında insidans ve mortalite açısından alt sıralarda ol-

makla birlikte, yerleşim bölgesinin anatomik, kozmetik

ve fonksiyonel özellikleri nedeniyle özel bir yere sahip-

tir. Baş boyun bölgesinin anatomik açıdan merkezi sinir

sistemi, kraniyal sinirler ve göz gibi önemli yapılara

komşuluk yapıyor olması baş-boyun kanserlerinin lokal

invazyonları sonrası önemli fonksiyon kayıplarına ne-

den olabilmektedir. Ayrıca bu yapılara komşuluk, tedavi

yaklaşımlarına da kısıtlamalar getirmektedi(1,2).  Fonksi-

yonel olarak baş-boyun bölgesi yapıları beslenme ve so-

lunum gibi yaşamsal öneme sahip olmalarının yanı sıra,

kişinin dış dünyayı algılaması ve sosyal yaşamını sür-

dürmesi açısından iletişiminde de önemli role sahiptir.

Kozmetik açıdan ise gerek tümörün lokal yayılımı ge-

rekse uygulanan tedavilerinin oluşturabileceği eksikler

hastaların günlük hayatlarında sorunlar ortaya çıkarabil-

mektedir. 

Tüm hastalıklarda olduğu gibi kanserden de korunma

ve erken tanı önemlidir. Bu amaca yönelik olarak pek

çok etiyolojik ve epidemiyolojik çalışma yapılmakta

olup gelişmiş ülkelerde kanser-kontrol programları dev-

let desteği ile yürütülmektedir. Koruyucu sağlık hizmet-

leri çoğunlukla göz ardı edilmektedir. Baş boyun diye

tanımladığımız bölge kanserleri göz önünde bulundu-

rulduğunda ise korunma ve erken tanının önemi bir kat

daha artmaktadır. Çünkü bu bölge kanserlerinin %90’ın-

dan fazlasının nedeni bilinmekte ve potansiyel olarak

önlenebilir niteliktedir(3,4). 

Baş-boyun kanserleri, Amerika Birleşik Devleri'nde

tüm kanserlerin yaklaşık yüzde 3’ünü oluşturmaktadır(5).

Her iki cinsi de tutan bu kanserler erkekler de kadınlara

göre yaklaşık 2 kat daha fazla görülür(6). American Can-

cer Society (ACS) 2012 verilerine göre,  toplamda

52.000’den fazla sayıda erkek ve kadın bireyin, Amerika

Birleşik Devletleri’nde, baş ve boyun kanserlerinden

herhangi birisini tanısı alacağını bildirmişlerdir(6). Ağız

boşluğu ve farenks kanserleri için yaklaşık 40.250 yeni

vaka 2012 yılında beklenildiğini belirtmişlerdir(6). 2004

yılından 2008 yılına kadar, insidans oranları kadınlarda

yılda % 1.0 düşüş göstermekte iken, erkeklerde stabil

kalmıştır(6). Ağız boşluğu ve farenks kanserlerinden

7.850 ölüm sayısı 2012 yılı için hesaplanmıştır(6). 2004

yılından 2008 yılına kadar ki mortalite oranları son üç

yıl içinde azalmaktadır;  bu oran erkeklerde yılda % 1.2,

kadınlarda yılda % 2,2 oranında azalmış olarak saptan-

mıştır. Saptanan baş-boyun kanserleri en sık yassı hüc-

reli kanserler ve varyantlarından oluşmaktadır.

Baş-boyun kanseri (BBK) terimini ise temel aldığımız

yassı hücreli kanserler için kullanmaktayız.

Amerika Birleşik Devletleri’nde 2012 için tüm kan-

serler için beklenen yeni kanser vaka sayısı 1.638.910

olup ağız boşluğu ve farenks kanserlerinden beklenen

yeni vaka sayısı 28,540 erkek, 11,710 kadın; larenks için

9,840 erkek, 2,520 kadın olması öngörülmektedir(6). Ça-

lışmaya göre ölüm oranları tüm kanserler için 577,190

olup ağız boşluğu ve farenks kanserleri için 5,440 erkek,

2,410 kadın; larenks kanserleri için 2,880 erkek, 770 ka-

dın olarak sunulmaktadır(6). 

Dünya genelinde erkeklerde en sık olarak görülen

baş-boyun kanseri, ağız boşluğu kanserleridir(7). Bunu

larenks kanseri izlemektedir. Kadınlarda ise en çok gö-

rülen baş-boyun kanseri türü orofarenks ve hipofarenks

kanserleri olup, bunu ağız boşluğu kanserleri izlemek-

tedir(7). Baş-boyun kanserlerinin mortalite oranları, mor-

bidite oranlarına göre nispeten düşüktür(6).

Baş- boyun bölgesi kanserlerini;  ağız boşluğu, tük-

rük bezleri, paranazal sinüsler, burun boşluğu, farenks,

nazofarenks, orofarenks, hipofarenks, larenks ve boynun

üst kısmındaki lenf nodüllerindeki kanserleri içeren bir
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başlık altında toplayabiliriz. Diğer majör kanser türle-

rine göre baş-boyun kanserlerinin dünyadaki morbidite

ve mortalitesi azdır. Ancak bu kanserlerin oluşumunda

önemli etmen olan tütün ve alkol kullanımının artma-

sıyla birlikte görülme sıklıkları da giderek artmaktadır.

Bu kanserler, erkeklerde daha fazla görülmektedir(6,7).

Baş ve boyun kanserlerinin belirtileri; baş boyun böl-

gesinde kitle veya iyileşmeyen bir yara, geçmeyen bir

boğaz ağrısı, yutma güçlüğü ve bireyin sesinde bir de-

ğişiklik ya da ses kısıklığını içerebilir. Bu belirtiler di-

ğer, daha az ciddi durumlarda da görülebilir. Bu

belirtilerin herhangi birinin varlığında bireylerin doktora

başvurmaları ve kontrol edilmeleri önemlidir. 

Baş ve boyun bölgesindeki bazı belirtiler

sıralayacak olursak:

Ağız Boşluğu: Diş eti, dil ya da ağız yüzeyinde beyaz

veya kırmızı yama tarzı lezyon varlığı, ağızda alışılma-

dık ağrı veya kanama, uygun olmayan ve rahatsızlık ve-

ren diş protezlerinin yol açtığı çenede şişlik

Farenks: Konuşma veya nefes alma zorluğu, yutma

sırasında ağrı, geçmeyen boyun veya boğaz ağrısı, sık

baş ağrısı, kulakta çınlama veya ağrı olması, işitmede

sorun olması

Larenks: Yutma sırasında ağrı olması veya kulak ağ-

rısı 

Paranazal Sinüs ve Nazal Kavite: Açılmayan kapalı

sinüsler, antibiyoterapi tedavisine yanıt alınamayan kro-

nik sinüzitler, burun içi kanamalar, sık baş ağrısı, göz-

lerde şişme veya gözün diğer problemleri, üst dişlerde

ağrı, dental protezler ile ilgili problemler

Tükrük Bezleri: Çene kemiği çevresinde veya çene

altında şişlik, yüz kaslarında uyuşma veya paralizi,

yüzde, çenede veya boyunda geçmeyen ağrı 

Ağız kanserlerinin %90’ından çoğu, 45 yaş üstünde

ortaya çıkmakta ve 65 yaşında kadar görülme sıklığı art-

maktadır. Amerika Birleşik Devletleri’nde son yirmi iki

yılda insidans ve mortalite hızlarında hafif azalma ol-

muştur(8). Baş-boyun kanserleri, Afrika kökenli Ameri-

kalılarda daha sık görülmektedir ve erkeklerdeki

görülme sıklığı kadınlara göre 2-4 kat daha fazladır(9). 

Baş-boyun kanserleri grubunda yer alan nazofarenks

kanserleri ise birçok ülkede çok ender olarak görülmek-

tedir. Ancak Çin ve Güney Doğu Asya ülkelerinde gö-

rülme sıklıkları yüksektir. Amerika Birleşik

Devletleri’nde yaşayan Çinli erkeklerde yaşa göre stan-

dardize edilmiş yıllık insidans hızı 100,000’de 10.8 gibi

yüksek bir değerdedir. Bu Vietnamlı erkeklere göre 1.4

kat, Filipinli erkeklere göre ise 2.8 kat daha fazladır.

Çinli kadınlar arasında insidans hızı yüksektir. Nazofa-

renks kanserleri, Amerika Birleşik Devleri’nde yaşayan

diğer popülasyonlarda ise 100,000’de 1’in altında bir

sıklıkta görülmektedir(9). 

İşveç’de yapılan bir araştırmada(10) 1960-1989 yılla-

rında kayıtlara geçen hipofarenks kanserlerinin görülme

sıklıklarındaki değişim incelenmiş ve 1396’sı erkek,

616’sı kadın olmak üzere toplam 2012 hipofarenks kan-

seri olgusu toplanmıştır. Otuz yıllık süre içinde, yaşa

göre standardize edilmiş insidans hızı dikkate alındı-

ğında, kadınlarda belirgin bir düşme olduğu, buna kar-

şılık erkekler de yıllık %1,5’lık belirgin bir artışın

görüldüğü saptanmıştır(10). Kadınlarda hipofarenks kan-

ser insidansının azalışı, bu kanserin etmenlerinden biri

olan Plummer-Vinson Sendromundaki azalışa bağlan-

mıştır(10). 

Türkiye’de baş-boyun kanserleri içinde en sık görü-

len kanser, larenks kanseridir ve baş-boyun kanserleri

daha çok erkeklerde görülmektedir(11,12). Ölümlere neden

olması bakımından da önem taşıyan larenks ve ağız boş-

luğu kanserleridir(11,12). Türkiye’deki larenks kanseri in-

sidans oranı  % 2,7 mortalite oranı %1,9 , ağız boşluğu

kanseri insidans oranı %1,7 mortalite oranı %1, nazofa-

renks kanseri insidans oranı %0,6 mortalite oranı %0,5

iken, hipofarenks kanserinde insidans %0,3 mortalite

oranı %0,3 olarak  bildirilmektedir(12).

Alkol ve tütün kullanımı (bazen "çiğneme tütün" ya

da "snuff" adı verilen dumansız tütün, dahil), baş ve bo-

yun kanserleri için en önemli iki risk faktörüdür(13,14,15).

Özellikle ağız boşluğu, orofarenks, hipofarenks ve la-

renks kanserleri gelişiminde bu iki etmen çok önemli-

dir(13,14,15). Baş-boyun kanserlerinin %85’inde tütün içme

(sigara, pipo, tütün çiğneme, dumansız tütün vb.) etken-

dir(16). Tütün ve alkolü birlikte kullanan kişiler daha bü-

yük tehlike altındadır. Baş-boyun kanserli kişiler tütün

içmeye devam ettiklerinde tedaviye yanıt azalmakta ve

yaşam süreleri kısalmaktadır(17). Baş ve boyun kanserleri

10 BAŞ-BOYUN KANSERLERİNİN ETİYOLOJİSİ VE EPİDEMİYOLOJİSİ
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için tedavi olan kişiler genellikle baş, boyun, yemek bo-

rusu, ya da akciğerlerde yeni kanser gelişimi açısından

artmış riske sahiptirler(18,19). İkinci bir primer kanser or-

taya çıkma ihtimali, orijinal kanserin yerine bağlı olarak

değişmekle beraber,  tütün ve alkol kullanan kişilerde

daha yüksek risk taşır(19). 

Tütün içmeye devam eden ağız ve farenks kanserli

kişilerin ikinci bir primer kanser geliştirme risklerinin

de, böyle bir alışkanlığı olmayan kişilere göre 5 kat daha

fazla olduğu saptanmıştır(20).  

Kanser tanı ve tedavisindeki gelişmeler karşın son 30

yılda mortalite oranlarında çok fazla bir düzelme olma-

mıştır. Baş-boyun kanserlerinin etiyolojisinde başta si-

gara ve alkol olmak üzere pek çok faktörün rolü vardır

ve yaklaşık %90’ı bilinen karsinojenler olup önlenebilir

özelliktedir(3,4). Bu nedenle toplumsal eğitimin baş-bo-

yun kanserlerine bağlı semptom ve bulgular konusunda

bilgilendirilmesi erken tanı olasılığını arttırarak tedavi

şansına katkıda bulunacaktır. Diğer önemli etiyolojik

faktörler ise virüsler, genetik yatkınlık, hava kirliliği,

radyasyona maruziyet ve diyet olarak sıralanabilir(3,21)

Baş-boyun kanserlerinin görülme sıklığı yaşla artar

ve hastaların büyük bölümü 50 yaşın üstündedir(6). Ret-

rospektif çalışmalar genç olgularda, 30 ya da daha genç

yaşlarda, prognozun daha kötü olduğunu göstermekte-

dir. Bunun yanı sıra bazı araştırmacılar prognostik özel-

liklerin göz önünde bulundurulması ile yapılan analizler

de yaşın prognoza etkisinin olmadığını düşünmektedir-

ler. Araştırmacılar genç olgularda genetik yatkınlık ve

immünolojik özelliklerin kötü prognozdan sorumlu ol-

duğunu düşünmektedirler(22,23). 

Sigara ve alkol kullanımı: Sigara kullanımıyla baş-

boyun kanserleri arasındaki doz-yanıt ilişkisinde, kulla-

nım süresinin katkısı günlük kullanılan sigara sayısından

daha önemlidir. Sigarada 4000’den fazla bileşik olduğu

saptanmıştır. Deneysel çalışmalar bu maddelerden en az

55’inin kanserojen etkisinin olduğunu göstermektedir(24).

Özellikle sigara kullanımı sırasında ortaya çıkan katra-

nın dudak ve ağız boşluğu kanserlerinde rolü olduğu dü-

şünülmektedir(25). Pipo kullanımı özellikle alt dudak

kanseriyle ilişkilidir(1). ABD’de sigara içimi dışı tütün

kullanımının gençlerde ve kadınlarda hızlı bir artış gös-

terdiği ve bunun da son yıllarda ki ağız boşluğu kanseri

artışıyla ilişkili olduğu düşünülmektedir(21,22,26,27,28). Tü-

tün kullanımının bırakılmasından 15 yıl sonra ancak hiç

tütün kullanmayan birey kadar kanser riskine sahip ola-

bileceği bildirilmektedir(1). Bombay’da betel yaprağı,

areca nut gibi yöresel otların çiğnenmesi de tütün kulla-

nımının değişik yollardan kansere yola açabileceğini

göstermektedir.

Sigara majör faktörlerin başında yer almakla beraber

ABD’de baş-boyun kanserli olguların %75’inde alkol

kullanımının da bulunduğu bildirilmektedir(14). Alkolün

sigara ya da diğer tütün kullanım şekillerinde, tütünün

etkisini potansiyelize eden bir ko-faktör olduğu genel

kanıdır(14,29).

Erişen ve ark.  dudak, oral kavite ve orofarengeal

kanserli olgularda yaptıkları çalışmada erkek olguların

%60’ının sigara, %16.7’sinin alkol kullandığını bildir-

miş olup ayrıca olgularda sigara, nargile ve alkolü be-

raber kullananların oranı %57.2 saptanmıştır(30). 

Gastroözefagial reflü: Gastroözefagial reflü ile fa-

renks ve larenks kanserleri arasında ilişki olabileceği dü-

şünülmekle beraber bilinen risk faktörlerinin olmadığı

larengofarengeal kanserli hastaların ancak küçük bir kıs-

mında gastroözefagial reflü saptanmıştır. Bunun yanı

sıra larenks veya farenks kanserli hastalarda yapılan ça-

lışmalarda olguların %36-50’sinde özefagial asid reflüsü

tespit edilmiştir(31,32,33). 

Virüsler: Herpes Simpleks Virüs Tip 1 (HSV-1)’in

oral kavite yassı hücreli kanserlerinde yapılan seroepi-

demiyolojik çalışmalarında mutajen rol oynayabilir ola-

bileceği düşünülmekle beraber oral kavite tümörlerinin

ancak az bir kısmında HSV-1’in ko-faktör olabileceği

bildirilmiştir(34,35).

Yapılan bazı çalışmalarda Human Papillom virüs

(HPV) ile baş-boyun kanserleriyle, özellikle dil tabanı

ve tonsilleri tutan orofarengeal kanserlerin, HPV-16 nu-

maralı tipi ile ilişkili olduğunu düşündüren çalışmalar

mevcuttur(36,37). HPV için çalışmalar halen sürdürülmek-

tedir(38,39). Nazofarenks kanseri için Ebstein Barr Virüsü

(EBV) majör risk faktörü olarak saptanmış olup; EBV

virüs enfeksiyonlarının yalnızca belirli bir kısmında na-

zofarenks kanseri gelişmesi ve premalign lezyonlarda

da EBV nükleer antijeni (EBNA) saptanması nazofa-

renks kanseri gelişebilmesi için ek faktörlerin gereklili-

ğini göstermektedir(40,41). EBV ile Tip 2-3 nazofarenks

kanserleri arasında ilişki mevcut çalışmalarla desteklen-

mektedir(42,43).

Genetik Yatkınlık: Sigara dumanında bulunan en

önemli karsinojenlerden polisiklik aromatik hidrokar-

bonları aktive eden aril hidroksikarbon hidroksilaz en-

zim düzeylerinin larenks kanserli hastalarda kontrol

grubundan daha yüksek olduğu saptanmıştır ve yine baş-

boyun kanserli olgularda karsijonenlerle indüklenen

kromozom değişikliklerine daha duyarlı oldukları bildi-

rilmektedir(44,45). 

Egeli ve ark.’ınca(46) yapılan çalışmada baş-boyun

kanserli hasta grupları ve birinci derece akrabalarında,

kontrol gruplarına göre kan lenfosit kültürlerinde kro-
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mozom anomali oranı ve frajil bölge ekspresyon fre-

kanslarının daha fazla olduğunu göstermişlerdir.

Meslek: Nikel işlemesi, ağaç işleri ve deri sanayi ça-

lışanlarında paranazal sinüs adenokanserlerinin sık gö-

rüldüğü bildirilmektedir(47,48). Elçi ve ark.’nın(49)

araştırmasında, silika ve pamuk tozlarına maruz kalan

işçilerde larenks kanseri sıklığının daha fazla olduğunu

tespit etmişlerdir. Riechelmann(45) araştırmasında kağıt,

lastik, tekstil, mobilya ve metal endüstrisi çalışanlarında

oral kavite ve farenks kanserlerinin görülme olasılığının

fazla olduğunu saptamıştır. Ayrıca çiftçilerde baş-boyun

bölgesi cildi ve dudak kanserlerinin sık görüldüğü bil-

dirilmektedir(50,51,52,53).

Radyasyon: Geçmişte saat kadranı boyamalarında

kullanılan radyum ve radyolojik incelemelerde kullanı-

lan thorastrast ile paranazal sinüs kanserleri arasında bir

ilişki saptanmıştır. Bunun dışında baş-boyun bölgesine

uygulanan ışın tedavisi ve medikal amaçla radyoaktif

iyot kullanımı sonrası tiroid kanserlerinin sık görüldüğü

bilinmektedir. Çocukluk çağı tümörleri nedeniyle uygu-

lanan ışın tedavisi alanı içinde sarkom gelişebilmektedir.

Ancak bu tümörler baş-boyun bölgesi malignitelerinin

az bir bölümünü oluşturmaktadır(1,54). Ultraviyole rad-

yasyonla baş-boyun bölgesi cildi ve alt dudak kanserleri

arasında ilişki bilinmektedir.

Diyet: Epitelyal neoplazmlara karşı beta karoten ve

vitamin-A’nın koruyucu rolleri olduğunu gösteren ça-

lışmalar mevcuttur(2). Winn ve ark.(55) kadınlarda taze

sebze ve meyvelerden oluşan diyet ile oral kavite tü-

mörü riskinin azaldığını saptamışlardır. Sigara kullanı-

mının, besinlerdeki karotenoidlerin emilimini azalttığı

bildirilmektedir. Bosetti ve ark.(56) İtalya ve İsviçre’de

yaptıkları çalışmalarda yağda kızarmış yiyeceklerle la-

rengeal kanser riskinin arttığını bildirmişlerdir. Tuzlan-

mış balık ile beslenmenin Nazofarenks kanserlerinde

bağımsız bir risk faktörü olduğunu gösteren çalışmalar

mevcuttur(57,58). Beslenme şekline göre demir eksikliği

anemisi gelişenlerde hipofarenks kanserleri görülmek-

tedir.

Ağız boşluğu kanserleri: sigara-alkol tüketmek, gü-

neş ışınları(dudak kanseri), HPV enfeksiyonu, betel çiğ-

neme

Tükrük bezleri kanserler: Baş-boyun bölgesine uy-

gulanan tanı veya tedavi amaçlı radyasyon

Paranazal sinüsler ve nazal boşluk kanserleri: En-

düstriyel tozlar (odun, nikel gibi)

Nazofarenks kanserleri: Etnisite (asya kökenli, çinli

olmak), EBV enfeksiyonu, odun tozuna maruziyet, tuz-

lanmış balık tüketmek

Orofarenks kanserleri: sigara-alkol tüketimi, ağız

hijyeni bozukluğu, mekanik irritasyon yapan diş ve pro-

tezler

Hipofarenks kanserleri: Plummer-Vinson Sen-

dromu, demir eksikliği anemisi, sigara- alkol tüketimi

Larenks kanserleri: Sigara- alkol tüketimi, iş ye-

rinde asbeste maruziyet

Etiyolojik ve epidemiyolojik çalışmaların en önemli

amacı korunma ve erken tanıyı sağlamaktır. Risk fak-

törleri göz önüne alındığında baş-boyun bölgesi kanser-

lerinin %90-95’inin bilinen ve önlem alınabilen

karsinojenler sonucu oluştuğu görülmektedir. Özellikle

tükrük bezi ve nazofarenks dışındaki baş-boyun kanser-

lerinin %90-95’i tütün ve alkol kullanımıyla ilişkilidir.

Bu durumda tütün ve alkol kullanımının önlenmesiyle

baş-boyun kanserlerinin önemli bir bölümünün engelle-

nebileceği açıktır. Diyet açısından tam neden sonuç bil-

gisi olmasa da, taze sebze ve meyvelerden oluşan diyetin

baş-boyun bölgesi kanserlerinde önleyici rolü bilinmek-

tedir(1,2,24,59). 
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ÖZET

Baş-boyun kanserlerinin tanı ve tedavisi multidisip-

liner bir yaklaşım gerektirmekte olup hastalığın tanısının

konması, tedavinin seçimi , prognozun belirlenmesi ve

rekürrenslerin takibi açısından patolojinin son derece

önemli bir rolü vardır.  Sitoloji, biyopsi ve rezeksiyon

materyallerinin makroskopik ve mikroskopik incelemesi

ve otopsi patolojinin en önemli  tanı yöntemleridir.  Bu

derlemede, yapılan patolojik incelemenin baş-boyun

kanserlerinde tedavi seçiminde rol oynayan başlıca fak-

törler ile ilişkisi, raporlamadaki önemi  ve tedavi seçi-

mini belirlemedeki rolü tartışılmıştır. 

GİRİŞ

Günümüzde  baş boyun kanserleri tüm kanserlerin

%3'ünü oluşturmakta ve her yıl ortalama 53.000 yeni

vaka ortaya çıkmaktadır ve yılda yaklaşık 11.500 kişi

bu hastalıktan kaybedilmektedir.1 Tüm kanserlerde ol-

duğu gibi baş-boyun kanserlerinin de tanı ve tedavisi

multidisipliner bir yaklaşım gerektirmektedir ve kulak

burun boğaz uzmanı, radyolog, onkolog, radyasyon on-

koloğu ve patologdan oluşan bir ekip bu multidisiplin

içinde yer almalıdır. Hastalığın kesin tanısının konması,

tedavinin seçimi , prognozun belirlenmesi ve rekürrens-

lerin takibi açısından patolojinin son derece önemli bir

rolü vardır.  Ancak doğru tanıya ulaşmak için doğru ve

yeterli kinik ve radyolojik bulguların  patolog ile mut-

laka paylaşılması gerekmektedir.  Son yıllarda birçok

merkezde tedavi seçimini belirlemek için  yapılan mul-

tidisipliner toplantıların bu iletişimin sağlanması açısın-

dan çok önemli katkısı olmuştur.

Sitoloji, biyopsi ve rezeksiyon materyallerinin ince-

lenmesi ve otopsi patolojik yöntemlerin başlıcalarıdır.

Patolojide tanı makroskopik inceleme ile başlar, mik-

roskopik inceleme ile detaylandırılır. Gerekli durum-

larda histokimyasal ve  immünhistokimyasal inceleme,

elektron mikroskopi, in situhibridizasyon, floresans in-

situ hibridizasyon (FISH) ve diğer moleküler teknikler

kullanılır. Son yıllarda Human papilloma virüsün baş

boyun kanserlerinin etyolojisindeki yerinin önem kazan-

ması ayrıca bazı kanserlerde hedefe yönelik tedavilerin

ortaya çıkması bu tekniklerin tanı ve tedavideki önemini

daha da arttırmıştır.2-3-4

MAKROSKOPİK İNCELEME

Patolojiye incelenmek üzere gönderilen  materyalle-

rin uygun koşullarda gönderilmesi  tanı sürecinin en

önemli aşamalarından biridir. Materyallerin mutlaka uy-

gun fiksasyon sıvısında, bütünlüğünün bozulmadan gön-

derilmesine özen gösterilmelidir.  Materyal tercihan

%10luk "neutral buffered formalin" içine konmalıdır. 

Oryantasyonun sağlanması için materyal üzerinde

gerekli işaretlemeler yapılmalı ve materyal gönderme

formuna materyal ile açıklayıcı bilgi mutlaka yazılma-

lıdır. Materyal ile ilgili bilgi yanı sıra hasta bilgilerinin

de eksiksiz olarak patoloğa iletilmesi patoloğun ayırıcı

tanı yaparak doğru tanıya ulaşmasında çok önemlidir.

Tablo 1'de materyal gönderme formu ya da istem for-

munda olması gereken bilgiler özetlenmiştir.
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TABLO-1. Materyal gönderme formlarında olması gere-

ken bilgiler

Hastaya ait bilgiler: Doktora ait bilgiler:

Adı-Soyadı ve

protokol numarası Adı-Soyadı

Yaşı ve cinsiyeti Telefon numarası

Şikayeti ve hikayesi Bölümü

Muayene bulguları

Laboratuvar bulguları

Radyolojik bulguları

Klinik ön tanı

Önceki biyopsi ve

sitoloji tanıları

Varsa Aldığı tedavi  

Gönderilen

materyalin cinsi

Gönderilen materyalin

lokalizasyonu

____________________________________________

Makroskopik inceleme sırasında özellikle eksizyon

materyallerinde tümörün lokalizasyonu, çapı, yayılım

gösterdiği bölgeler ve cerrahi sınırlar ile olan ilişkisi ve

sınırlara mesafesi çok iyi değerlendirilmelidir. Bu bilgi-

ler hastanın evresinin ve daha sonra verilecek tedavinin

saptanması açısından önemlidir. Bu nedenle makrosko-

pik incelemenin standart ve eksiksiz bir şekilde yapıl-

ması için tanımlanmış makroskopik inceleme

yöntemleri kullanılmaktadır.5-6

MİKROSKOPİK İNCELEMEVE

RAPORLAMA

Makroskopik inceleme, mikroskopik inceleme ve ra-

porlamanın standart ve eksizsiz olması açısından "Col-

lege of American Pathologists" ve "Royal College of

Pathologists" tarafından oluşturulmuş kılavuzlar mevcut

olup bu kılavuzların kullanılması önerilmektedir.7-8

Baş boyun tümörlerinde tedavi seçiminde rol oyna-

yan başlıca faktörler şunlardır:

• Primer tümörün büyüklüğü, yaygınlığı ve derinliği

• Tümörün histolojik  tipi ve derecesi

• Kemik ve kas tutulumunun varlığı

• Tam cerrahi rezeksiyonun mümkün olup olmadığı

• Metastatik lenf bezlerinin varlığı

Genel olarak baş boyun tümörlerinde tedavi ve prog-

nozu etkileyen bu faktörlerin mikroskopik olarak ince-

lenmesi ve  mutlaka raporda yer alması gerekmektedir.

Tablo 2'de  patoloji raporunda yer alması gereken bilgi-

ler özetlenmiştir. 

TABLO-2. Baş-Boyun Kanserlerinde  Patoloji

Raporunda  Olması Gereken Bilgiler

Primer Tümör
Tümörün lokalizasyonu

Tümörün en geniş çapı

Tümörün en uzun derinliği

Histolojik tip

Histolojik derece (grade)

Cerrahi sınırlar

Kemik ve kıkırdak invazyonu

Lenfovasküler invazyon

Perinöral invazyon

Metastatik Tümör
Metastatik lenf nodu sayısı

Metastatik lenf nodlarının seviyesi

Metastatik odağın çapı

Kapsül çevresi ve kapsül dışı invazyon varlığı

Patolojik evreleme (pTNM)    

____________________________________________                                                                                                                             

PRİMER TÜMÖR

Tümör lokalizasyonu:

Özellikle makroskopik incelemede tümörün yerleşim

yeri çok iyi belirlenmelidir. Bazı tümörlerin prognozları

yerleşim yerlerine göre farklılık gösterebilir. Supraglot-

tik tümörler glottik tümörlerden ve hipofarenks tümör-

leri larenks tümörlerinden daha kötü prognoza

sahiptir.9-10-11 Tükrük bezi tümörlerinde malign tümör-

lerin dağılımı lokalizasyon ile ilişkili olup  parotiste ma-

lign tümör oranı %15-30 iken sublingual bezde malign

tümör oranı %70-90 civarındadır. Dil, ağız tabanı ve ret-

romolar bölgede gelişen tümörlerin yine %80-90'ı ma-

ligndir.12 Bu nedenle tümör lokalizasyonu bazı

hastalarda tanı ve prognostik açıdan önem kazanmakta-

dır.

Tümör boyutu:

Tümörlerin anatomik yaygınlığının tanımlanması

için oluşturulmuş olan TNM sistemi, primer tümörün

yaygınlığı (T), bölgesel lenf nodu metastazı varlığı veya

yokluğu (N) ve uzak metastazın varlığı veya yokluğu

(M) olmak üzere 3 bileşenden oluşmaktadır.13 TNM sis-

temi tedavi planlanmasında, prognoz hakkında ve tedavi

sonuçlarının değerlendirilmesinde klinisyenlere önemli

bilgi sağlar. Yine birçok tümörde tümör büyüklüğü ile

prognoz, rekürrens ve servikal lenf nodu metastazı ara-

sında ilişki olduğu gösterilmiştir.14-15 Özellikle oral ve

orofaringeal tümörler olmak üzere 4mm ve üzerindeki
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tümörlerde metastaz oranı, derinliği daha az olan tümör-

lere göre 4 kat daha fazladır.16-17-18

Bu nedenle TNM sisteminin de bir komponenti olan

tümör boyutu patoloji raporunda mutlaka belirtilmeli-

dir.

Histolojik tip ve derecelendirme (grade):

Baş- boyun tümörleri histolojik tiplendirmesi Dünya

Sağlık Örgütü (World Health Organization -WHO) sı-

nıflamasına göre yapılmaktadır.12 Histolojik tiplendirme

ve derecelendirme özellikle tümör prognozu ve tedavi

yaklaşımı açısından birçok tümörde önem kazanmakta-

dır.  Baş boyun bölgesinde yer alan malign tümörlerin

%90'ı skuamöz hücreli karsinomdur (SHK).   WHO'nun

derecelendirme sistemi 3 kategori içermektedir; iyi di-

feransiye, orta derecede diferansiye ve az diferansiye.

Bu derecelendirme sistemi  keratinizasyon varlığı ve

miktarı, hücresel ve nükleer pleomorfizm ve mitotik ak-

tiviteye bağlı olarak yapılmaktadır. Bu derecelendirme-

nin rekürrens ve lenf nodu tutulumu ile ilişkiliği olduğu

belirtilmekle19 birlikte tedaviye yanıt açısından iyi bir

belirleyici olmadığı görüşü de mevcuttur.20-21

Ancak skuamöz hücreli karsinomun varyantları ara-

sında prognoz açısından bazı farklılıklar izlenebilir. Ör-

neğin papiller ve verrüköz karsinom daha iyi prognoza

sahip iken bazaloid ve iğsi hücreli SHK'lar daha kötü

prognoza sahiptir. 

Sinonasal bölgede gelişen , sinonasal undiferansiye

karsinom, nöroendokrin tip küçük hücreli karsinom ag-

resif tümörler olup kötü prognoza sahiptir.12

Tükrük bezinde yer alan tükrük bezi duktus karsi-

nomu, küçük hücreli karsinom, büyük hücreli karsinom

yine kötü prognozlu yüksek dereceli tümörlerdir. Asinik

hücreli tümör  ve düşük dereceli mukoepidermoid kar-

sinomun prognozu adenokarsinom, malign mikst tumor,

adenoid kistik karsinom veya  skuamöz hücreli karsino-

mun prognozundan daha iyidir. 

Tükrük bezi tümörlerinde tümör tipi ve derecesi ba-

ğımsız prediktif faktörlerdir ve tedavi planlanmasında

önemlidir.22-23

Baş boyun kanserlerinde tümör derecesi ile bölgesel

lenf nodu tutulumu arasında da kuvvetli bir korelasyon

saptanmıştır.24-25-26 Bu nedenle tedavi yaklaşımı açısın-

dan tümörün histolojik tipinin  ve derecesinin  bilinmesi

önemlidir.

Cerrahi sınırlar

Cerrahi sınırların yetersiz olduğu rezeksiyonlarda lo-

kal rekürrens ve morbidite oranı artmakta sağkalım

oranı azalmaktadır. Ayrıca kemoterapi alması gerekme-

yecek hastaların  cerrahi sınırda tümör olması nedeni ile

kemoterapi alması veya ikinci bir operasyon geçirmesi

gerekmektedir. Bu nedenle tümörlerin  yeterli bir emni-

yet sınırı ile çıkarılmasına çok önem verilmektedir. 

Baş boyun kanserlerinde cerrahi sınır tanımları hak-

kında belirlenmiş bir standart olmamakla birlikte glottik

larinks karsinomlarında 1-2 mm, oral kavite kanserle-

rinde 5mm genellikle kullanılan yeterli cerrahi sınır

uzaklıklarıdır. Supraglottik , hipofaringeal ve orofarin-

geal tümörlerde belli bir standart mevcut değildir. Ek-

size edilen invaziv bir tümörün cerrahi sınırında

mukozada displazinin bulunması da tümör yayılımını ve

lokal rekürrensi öngören çok önemli bir bulgudur.   

Özellikle lokal rekürrens hakkında klinisyene önemli

bilgi sağlayacak olan  tümörün cerrahi sınıra olan uzak-

lığı mikroskopik olarak ölçülmeli ve patoloji raporunda

yer almalıdır. Tümöre 1mm den daha az olan cerrahi sı-

nırlar pozitif kabul edilmelidir.27-32

Lenfovaskülerinvazyon ve Perinöralinvazyon:

Lenfovasküler ve perinöral invazyon; tümör boyutu,

tümörün histolojik  derecesi, cerrahi sınırların durumu

ve lenf nodu tutulumu ile yakından ilişkili olup kötü

prognostik faktörlerdir. Baş boyun kanserlerinde her iki

faktör de yüksek bölgesel rekürrens ve özellikle lenfo-

vasküler invazyon, uzak metastaz ile ilişkilidir. Prognoz

ve tedavi seçimi açısından çok önemi olan bu bulguların

patoloji raporunda yer alması gereklidir.33-37

Kemik ve kıkırdak invazyonu

Baş boyun tümörlerinde kemik ve kıkırdak invaz-

yonu,  TNM sınıflamasında tümörün evresinin artma-

sına neden olmaktadır. Oral kanserlerde mandibula veya

maksilla invazyonu, larinks kanserlerinde tiroid kıkırdak

invazyonu kötü prognostik faktör olup, tedavi seçimini

direk etkilemektedir.38-43 Makroskopik ve mikroskobik

incelemede kemik ve kıkırdak invazyonu dikkatle ince-

lenmeli, varlığı veya yokluğu raporda bildirilmelidir.

METASTATİK TÜMÖR

Baş boyun kanserlerinde boyun lenf nodu metastazı

sıklıkla karşımıza çıkan bir bulgudur  ve prognostik açı-

dan oldukça önemlidir. Boyunda lenf nodları açısından

7 anatomik bölge bulunmaktadır. (Tablo 3.)
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Tablo 3. Boyun lenf nodu anatomik bölgeleri

Level I Submental, sunmandibular

Level II Jugulodigastrik

Level III Orta juguler

Level IV Alt juguler

Level V Posterior üçgen

Level VI Prelaringeal / pretrakeal / Delphian

Level VII Üst mediastinal

____________________________________________

Bu bölge lenf nodlarının eksizyonu için kullanılan

teknikler; radikal boyun diseksiyonu, modifiye radikal

boyun diseksiyonu, selektif boyun diseksiyonu ve ge-

nişletilmiş radikal boyun diseksiyonudur.  

Bu diseksiyon materyallerinin patoloji bölümüne

gönderilmesi sırasında mutlaka anatomik bölgeleri be-

lirtilmeli ve bölgeler ayrı ayrı gönderilmelidir . Boyun

eksizyon materyallerinin makroskopik ve mikroskopik

inceleme ve raporlamanın standardizasyonu için oluştu-

rulmuş kılavuzlar mevcut olup bu kılavuzların kullanıl-

ması önerilmektedir.7-8-44-45

Boyun lenf nodu tutulumu, TNM sınıflaması yanısıra

hastanın prognozu ve tedavisi için en önemli kompo-

nentlerden biridir ve kötü prognostik faktördür. 5 yıllık

yaşam şansı boyun metastazı olanlarda %82 den %53 e

düşmektedir.46-54 Boyun lenf nodu tutulumunda önemli

olan ve  mutlaka raporda yer alması gereken prognostik

faktörler Tablo 4'de  sıralanmıştır.

Tablo 4.  Boyun lenf nodu tutulumunda  prognostik

faktörler

Metastatik lenf nodu sayısı

Metastatik lenf nodlarının seviyesi

Metastatik odağın çapı

Kapsül çevresi ve kapsül dışı invazyon varlığı

____________________________________________

Metastatik lenf nodunun seviyesi, lokalizasyonu, sa-

yısı ve çapı TNM sınıflamasında yer almaktadır.13

(Tablo 5)

Tablo 5  Baş boyun kanserlerinde boyun lenf nodları

TNM sınıflandırması

NX Bölgesel lenf nodları değerlendirilemiyor

N0 Bölgesel lenf nodu metastazı yok

N1 Aynı taraf  tek bir lenf nodunda metastaz; en

büyük çapı 3 cm veya altında

N2 Metastazlar aşağıda tanımlandığı gibidir:

N2a En büyük çapı 3 cm’den büyük ancak 6

cm’den küçük aynı taraf tek bir lenf nodunda

metastaz

N2b Her birinin en büyük çapı 6 cm’yi aşmayan

multipl aynı taraf lenf nodlarında metastaz

N2c Her birinin en büyük çapı 6 cm’yi aşmayan

iki taraflı ya da karşı taraf  lenf 

nodlarında metastaz

N3 En büyük çapı 6 cm’den büyük lenf nodu me-

tastazı

Not: Orta hat nodları aynı taraf  nod olarak değer-

lendirilmektedir.

____________________________________________

Metastatik lenf nodu sayısı tümör evresini değiştire-

ceği için mutlaka raporda belirtilmeli, ayrıca saptanan

metastatik olmayan lenf nodlarının sayısı da eklenmeli-

dir. 

Tutulan lenf nodlarının seviyesi ve lateralitesi de

önemlidir. Örneğin ağız tabanı, nazofarinks ve suoprag-

lottik larinks kanserlerinde bilateral boyun lenf nodu tu-

tulumu daha fazladır.

Metastatik odağın çapı tutulan lenf nodu içindeki tü-

mörün çapıdır ve en büyük çap mutlaka raporda yer al-

malıdır. 

TNM sınıflandırmasında yer almayan lenf nodu kap-

sül çevresi ve kapsül dışına yayılım  yine kötü prognos-

tik faktör olup karşı taraf lenf nodu metastaz

insidansının artışında rol oynamaktadır. Perinöral invaz-

yon, cerrahi sınıra yakınlık, tümörün infiltratif paterni

gibi histolojik parametrelerle de korelasyonu gösteril-

miştir. Kapsül dışına yayılım olmaksızın sadece lenf

nodu içinde metastaz olan hastalarda 5 yıllık yaşam %70

iken makroskopik veya mikroskopik düzeyde kapsül dı-

şına tümör yayılımı olan hastalarda %30 lara düşmek-

tedir. Birçok araştırmacı kapsül dışı yayılımın TNM

sınıflaması içine alınmasını önermektedir.55-63

Sentinel Lenf Nodu Biyopsisi 

Sentinel lenf nodu, bir primer tümörden lenfatik

akımı alan ilk lenf nodu veya nodlarıdır ve metastatik

tümör içeriyorsa, diğer lenf nodlarında da tümör olabi-

leceğinin işaretçisi olabilir. Bu lenf nodunda tümör
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yoksa, diğer lenf nodlarında tümör bulunması olasılığı

düşüktür. Bu lenf nodunun histopatolojik incelenmesi,

operasyon sırasında ve operasyondan sonra yapılır. Ope-

rasyon sırasında frozen inceleme ve/veya imprint uygu-

lanır. Operasyon sonrasında parafin bloktan çok sayıda

aralıklı veya ardışık kesitler alınarak incelenir. Gerekti-

ğinde metastaz  izlenemeyen olgularda mikro metastaz-

ları saptamak amacı  ile immünhistokimyasal inceleme

ve moleküler yöntemler uygulanır. Sentinel lenf nodu

incelemesinde duyarlılık % 89-100, spesifi¬te % 97-100

arasında değişmekle birlikte çalışmaların çoğu orofarin-

geal karsinomlar ile yapılmıştır.64-66 Günümüzde baş bo-

yun kanserlerinde artan oranda sentinal lenf nodu

biyopsisi yapılmakta ve sonuca göre boyun diseksiyo-

nunun şekline karar verilmektedir.67

İzole Tümör Hücreleri ve Mikrometastaz 

Son TNM sınıflamasına izole tümör hücreleri ve

mikrometastaz gibi bazı tanımlamalar girmiştir.  İzole

tümör hücreleri (İTH) tek bir kanserli hücre veya en ge-

niş boyutuyla 0.2 mm’yi geçmeyen hücre kümeleridir

ve rutin hematoksilen ve eozin boyalar ve immünhisto-

kimya ile saptanabilirler. İTH genel olarak metastatik

aktivite göstermezler; damar veya lenfatik sinus duvar-

larına girmezler. Lenf nodlarında veya uzak bölgelerde

İTH görüldüğü zaman N0 veya M0 olarak sınıflandırıl-

maktadır. 

Metastazın 0.2 cm’yi geçmediği durumlar  ise mik-

rometastaz olarak tanımlanmaktadır.13,68

PATOLOJİK EVRELENDİRME (pTNM)

Hastalığın anatomik yaygınlığının tanımlanması için

tasarlanmış olan TNM sistemi, üç bileşenin değerlendi-

rilmesi üzerine kurulmuştur ve tüm vakalar mikroskopik

inceleme ile kanıtlanmaktadır

T – Primer tümörün yaygınlığı 

N – Bölgesel lenf nodu metastazının varlığı veya

yokluğu; var ise yaygınlığı 

M – Uzak metastazların varlığı veya yokluğu 

Her bir bölge için iki sınıflandırma tanımlanmıştır; 

(a) Klinik sınıflandırma (tedavi öncesi klinik sınıf-

landırma), TNM (veya cTNM) olarak isimlendirilir ve

tedaviyi seçmek için gereklidir. Bu tedavi öncesi fizik

muayene, görüntüleme, endoskopi, biyopsi, cerrahi

eksplorasyon gibi incelemelerden elde edilen bulgularla

ortaya konur.

(b) Patolojik sınıflandırma (cerrahi sonrası histopa-

tolojik sınıflandırma), pTNM olarak adlandırılır ve te-

davinin yönlendirilmesine yardımcı olur ve prognoz ve

sonucun tahmin edilmesinde ek bilgi sağlar.  Bu ameli-

yat sırasında ve patolojik muayene ile elde edilen ek bul-

guların, tedavi öncesi elde edilen bulgulara eklenmesine

veya bunlar ile değiştirilmesine dayalıdır. Patolojik evre

gruplamasında amaç, patolojik inceleme için yeterli

miktarda doku alınmışsa, en yüksek T ve N kategorile-

rini belirlemektir

pTNM Patolojik  sınıflandırmada aşağıdaki genel ta-

nımlar kullanılmaktadır:13

pT – Primer Tümör

pTX Primer tümör histolojik olarak değerlendiri-

lemiyor 

pT0 Primer tümöre ilişkin histolojik bulgu yok 

pTis Karsinoma in situ

pT1-4 Histolojik olarak primer tümörün artan bü-

yüklüğü ve / veya yerel yayılımı

pN – Bölgesel Lenf Nodları

pNX Bölgesel lenf nodları histolojik olarak değer-

lendirilemiyor 

pN0 Histolojik olarak bölgesel lenf nodu metastazı

yok 

pN1-3 Histolojik olarak artan bölgesel lenf nodu tu-

tulumu

İNCE İĞNE ASPİRASYON BİYOPSİSİ

Baş boyun kitlelerinde  ince iğne aspirasyon biyosisi

(İİAB) neoplastik-nonneoplastik  lezyon ayırımı, neo-

plastik lezyonlarda  malign-benign ayırımı  ve tanı için

sık kullanılmaktadır. İİAB hızlı, pratik, ucuz, güvenli,

komplikasyon riski çok düşük ve hastalar tarafından ol-

dukça iyi tolere edilebilen bir metod olup poliklinik ko-

şullarında uygulanabilir.69 Baş boyun bölgesinde

özellikle ele gelen yüzeyel kitleler, lenf nodları  ve tük-

rük bezi lezyonlarının ayırıcı tanısında genellikle ilk kul-

lanılan yöntem olup derin kitlelerde ultrason eşliğinde

de uygulanabilir. Güvenilir ve doğru bir tanıya ulaşmak

için örneklerin doğru yerden ve  yeterli alınması gerek-

mektedir. Ayrıca sitolojik örneklerin, sitoloji

deneyimi/eğitimi olan patolog (sitopatolog) tarafından

değerlendirilmesi gerekir.

Baş boyun lezyonlarında duyarlılık  %70-95, spesi-

fite %85-100 arasında yer almaktadır.70-75

Kistik lezyonlarda tanı doğruluk oranı solid lezyon-

lara göre biraz  daha azdır.76 Son yıllarda ülkemizde de

bazı merkezlerde uygulanmaya başlayan ultrason eşli-

ğinde ve radyolog-patolog işbirliği içinde örneklerin

alınması ve hasta başında  yeterlilik kontrolu yapılması

sensitivite ve spesifiteyi arttırmıştır.77-79 Bu nedenle özel-
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likle yüzeyel kitlelerde tedavi öncesinde İİAB yapılması

tedaviyi yönlendirme açısından önemlidir.  Ayrıca daha

önceden hastaya yapılmış sitolojik inceleme var ise so-

nuçları mutlaka  materyal gönderme  formlarında belir-

tilmelidir. 

YARDIMCI  YÖNTEMLER

Patolojide tanı vermek, tedaviyi yönlendirmek ve

prognozu belirlemek amacı ile makroskopik ve mikros-

kopik incelemenin yanı sıra çok sayıda yardımcı yöntem

kullanılmaktadır. Histokimyasal ve immünhistokimya-

sal boyama yöntemleri, immünfluoresan, in-situhibridi-

zasyon ,  fluoresan in-situhibridizasyon, polimeraz zincir

reaksiyonu ve diğer moleküler yöntemler bu yardımcı

yöntemler arasında yer almaktadır. 

Baş boyun kanserleri için bu yöntemler daha çok tanı

amaçlı kullanılmaktadır. Tedaviyi ve prognozu belirle-

mek amacı ile bugün raporlarımızda yer alması gereken

en önemli bulgu özellikle orofaringeal kanserlerde Hu-

man papilloma virüs(HPV) varlığıdır.7

Son yıllarda baş boyun kanserlerinin etyolojisinde

HPV'ün   önemli rol oynadığı görülmüş ve bu kanserler

"HPV ilişkili baş boyun skuamöz hücreli karsinom"

adını almıştır. Özellikle tonsil ve dil kökünden gelişen

bu kanserlerde %90'ın üzerinde HPV tip 16 saptanmak-

tadır. Bu hastalarda, bilinen risk faktörü olan sigara ve

alkol mevcut değildir. Genellikle genç yaşta görülen bu

tümörlerin prognozlarının  diğer orofaringeal tümörlere

göre çok iyi olduğu saptanmıştır.80-85" International

Agency for Research of Cancer (IARC)" tarafından

HPV'ün orofaringeal kanser etkeni olmasında yeterli ka-

nıt olduğunu belirtmesi üzerine kritik bir diagnostik pa-

rametre olarak HPV varlığının patoloji raporlarında

belirtilmesi önem kazanmıştır.86

Ayrıca siklin D1 siklin bağımlı kinaz 4/6

(CDK4/CDK6) kompleksine  bağlanarak Rb proteinin

fosforilasyonunu engelleyerek tümör baskılayıcı olarak

fonksiyon gören p16 proteini HPV ilişkili kanserlerde

aşırı eksprese olmaktadır. Dolayısı ile HPV enfeksiyo-

nunu göstermek için p16 proteini kullanılmaktadır. Yine

boyunda primeri bilinmeyen metastatik lenf nodunda tü-

mörde p16 pozitifliği gösterilmesi de primerinin orofa-

ringeal kanseri düşündürmesi açısından önemlidir.87

HPV'ü saptamak için in-situhibridizasyon ve PCR

yöntemleri,  p 16 proteininin  aşırı ekspresyonunu gös-

termek için immünhistokimya yöntemi kullanılmakta-

dır.88, 89

Non-keratinize nazofarenks kanseri ile ilişkili olan

Epstein-Barr virüs varlığı ise yine in- situ hibridizasyon

yöntemi ile saptanarak patoloji raporunda belirtilebilir.7,

90

Son yıllarda Epidermal büyüme faktor reseptörü

(EGFR) ile ilgili yapılan çalışmalarda  normal mukoza

ile karşılaştırıldığında baş boyun skuamöz hücreli kan-

serlerin %80’den fazlasında EGFR'ün aşırı eksprese ol-

duğu gözlenmiştir.91 Artmış EGFR 'ün hastalıksız sağ

kalımda azalma ve tedaviye yanıtsızlık ile ilişkili ol-

duğu, kadınlarda ve sigara içenlerde kötü prognostik be-

lirleyici olduğu yönünde çalışmalar mevcuttur.92, 93 Yine

vasküler endotelyal büyüme faktörü (VEGF) ve vaskü-

ler endotelyal büyüme faktörü reseptörü (VEGFR)’nün

baş boyun skuamöz hücreli kanserlerinde  aşırı eksprese

olduğu  ve tümör progresyonu ve lenf nodu metastazı

ile ilişkili olduğu bildirilmiştir.94 Gerek EGFR gerekse

VEGF ve VEGFR ile ilgili olarak hedefe yönelik çalış-

malar devam etmektedir.95-97 Ancak şu an için EGFR,

VEGF ve VEGFR ekspresyonu hakkında raporda bilgi

verilmesi önerilmemektedir.

Sonuç olarak,   baş-boyun kanserlerinde tedavinin

planlanmasında multidisipliner bir yaklaşım gerekmekte

olup patolojinin bu yaklaşımı belirlemede çok önemli

bir rolu vardır.  Hastalığın kesin tanısının konması yanı

sıra tedavinin seçimi , prognozun belirlenmesi ve rekür-

renslerin takibi açısından gereken kriterlerin önemli bir

kısmı patolojik inceleme sonucunda  ortaya konmakta-

dır. Günümüzde bu kriterleri saptamak   ve raporlamak

için standardize edilmiş makroskopik ve mikroskopik

protokoller mevcuttur ve uygulanmaktadır.

Son yıllarda bazı kanserlerde hedefe yönelik tedavi-

lerin ortaya çıkması patolojinin ve patolojide kullanılan

moleküler tekniklerin önemini daha da arttırmıştır.
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ÖZET

Baş-boyun bölgesi kanserlerinde radyoloji tanı, ev-
releme, tedavi, tedaviye yanıtın değerlendirilmesinde ve
takipte anahtar rol oynamaktadır. Bu bölgede tanısal
radyolojik görüntülemede primer olarak ultrasonografi,
bilgisayarlı tomografi ve manyetik rezonans görüntü-
leme kullanılmaktadır. Baş-boyun tümörlerinin yerle-
şimi, uzanımı ve normal dokularla ilişkisinin
gösterilmesinde ve metastazların saptanmasında farklı
radyolojik modaliteler kullanılabilmektedir.  Bu derle-
mede baş-boyun tümörlerinde US, BT, MRG’nin kulla-
nım endikasyonları ve radyolojik bulguları
anlatılmaktadır.

Anahtar kelimeler: Baş-Boyun Kanserleri, Ultraso-
nografi, Bilgisayarlı Tomografi, Manyetik Rezonans
Görüntüleme

GİRİŞ

Baş boyun kanserleri dünyada en sık görülen 6.kan-
ser tipidir(1). Hastaların yaklaşık yarısında tanı konul-
duğu sırada ileri düzey lokal hastalık veya lenf düğümü
metastazları görülmektedir. Görüntülemeden beklenen,
lezyonun submukozal-derin uzanımının ve çevre doku-
larla ilişkisinin ortaya konması, bölgesel ve uzak metas-
tazın belirlenmesidir. Bu derlemede Ultrasonografi (US)
ve özellikle baş-boyun patolojilerinde sıklıkla başvuru-
lan Bilgisayarlı Tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans
Görüntüleme (MRG) bulguları anlatılacak ve bölgesel
kanser tutulumlarına bağlı olarak görüntülemede dikkat
edilecek durumlar gözden geçirilecektir. Ayrıca tedavi
sonrası görüntüleme ve evreleme için görüntülemenin
öneminden bahsedilecektir.

GÖRÜNTÜLEME YÖNTEMLERİ

Baş-boyun kanseri olgularında kullanılan görüntü-
leme yöntemlerinin avantaj ve dezavantajları vardır.

Tablo1’de farklı görüntülüme yöntemlerinin avantaj ve
dezavantajları gösterilmektedir(2,3,4).

ULTRASONOGRAFİ

US yüksek uzaysal çözünürlüklü, iyonizan radyas-
yon içermeyen ve düşük maliyetli bir tekniktir. Boyunda
tiroid, tükrük bezleri ve yüzeyel lezyonların (lenf nodları
dâhil) değerlendirilmesinde ilk görüntüleme yöntemi
olarak kullanılmaktadır. İnce iğne aspirasyon biyopsisi
(İİAB) için rehber olarak kullanılır. US rehberliğinde
İİAB baş-boyun kanserlerinde evreleme için en doğru
sonuç veren yöntemlerden biri olarak bildirilmiştir(5).
Özellikle çocuklardaki yüzeyel lezyonlarda ilk görüntü-
lüme yöntemi US olmalıdır. US lezyonların solid ya da
kistik karakterde olup olmadığını ayırt etmede son de-
rece güvenilirdir. US reaktif lenf nodlarını metastatik
lenf nodlarından ayrımında yardımcı olabilir. US’de uni-
form ovoid şekil, santral yağlı hilus, hiler vaskülarite be-
nign lenf nodlarına işaret eder. Malign lenf nodları ise
çoğunlukla yuvarlak şekilli, santral yağlı hilusu izlen-
meyen, anarşik vasküler paterne sahip olabilen lenf ade-
nopatiler şeklinde izlenir. Doppler US bulguları
gri-skala US bulguları ile birlikte değerlendirilmelidir.
Doppler US incelemede: Lenf nodlarında transkapsüler
vaskülarite artışı, anarşik vasküler patern malignite le-
hine bulgulardır(6).

BİLGİSAYARLI TOMOGRAFİ

Baş-boyun görüntülemesinde en sık kullanılan yön-
tem olan BT uygun teknik standartlarda yapıldığında
son derece önemli bilgiler vermektedir. Optimal değer-
lendirme açısından ardışık kesit kalınlığı 2–3 mm olmalı
ve gerektiğinde 2mm’lik rekonstrüksiyonlar yapılabil-
melidir. Tetkik kesin bir kontrendikasyon yoksa mutlaka
intravenöz kontrastlı olarak yapılmalıdır(7). BT’nin avan-
tajları: Kısa inceleme süresi, hasta uyumu, hareket arte-
faktlarını tolere edebilmesi, düşük maliyet, kemik
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yapıların ve kalsifikasyonların net değerlendirilmesi, ge-
rektiğinde toraks ve kranial yapıların incelemeye dâhil
edilmesi ve multidedektör cihazlar ile multiplanar ve üç
boyutlu görüntüler alınabilmesidir(8). KOAH gibi hızlı
nefes alan, öksürüğü olan veya pacemaker, cerrahi klip,
klostrofobi gibi MRG tercih edilemeyen olgularda BT
önerilebilir. BT’nin dezavantajları, iyonizan radyasyon
içermesi ve iyotlu kontrast madde kullanılmasıdır. BT
özellikle larinks ve hipofarinks lezyonlarının değerlen-
dirilmesinde, zaman zaman oral kavite ve orofarinks
kanserlerinin incelenmesinde tercih edilen görüntüleme
yöntemidir. BT radyoterapi planlanmasında kullanıl-
maktadır.

MANYETİK REZONANS GÖRÜNTÜLEME

Baş-boyun tümörleri paranazal sinüsler, kavernöz si-

nüs, dura, nazofarenks, orofarenks, dil, ağız tabanı, da-

mak bölgesine uzandığında primer görüntüleme yöntemi

MRG olmalıdır. MRG tükrük bezi tümörlerinde de sık-

lıkla tercih edilmektedir(8). MRG perinöral yayılımın de-

ğerlendirilmesinde, kafa tabanını tutan ve intrakraniyal

uzanımı gösteren tümörlerin değerlendirilmesinde tercih

edilecek görüntüleme yöntemidir(9,10). MRG’nin BT’ye

göre avantajları: yüksek yumuşak doku kontrastı, iyoni-

zan radyasyon içermemesidir. Dezavantajları uzun in-

celeme süresi ve buna bağlı hasta intoleransı ve

artefaktlara oldukça duyarlı olmasıdır. MRG gerekti-

ğinde ileri görüntüleme yöntemlerinin kullanılması ile

ek bilgiler verebilmektedir (Difüzyon, perfüzyon, spekt-

roskopi, dinamik kontrastlı MRG vb).Difüzyon MRG

bu bölgede benign-malign tümör ayrımında ve rezidü-

rekürrens tümör tedavi sonrası değişiklik ayrımında kul-

lanılabilmektedir.   

PRİMER TÜMÖR GÖRÜNTÜLEMESİ

TİROİD

Tiroid bezinde kullanılan primer görüntüleme yön-

temi US’dir. US primer tiroid lezyonlarında BT ve

MRG’den daha faydalı bilgiler vermektedir. BT ve

MRG tiroid kanserlerinin baş-boyundaki olası yayılım-

larını göstermede ve tiroid bezinin mediastene uzandığı

durumlarda kullanılmaktadır. Tiroid nodüllerinin yakla-

şık %5-10’u malign özelliktedir(6). Tiroid nodüllerinde

malignite şüphesini artıran bulgular: Hızla büyüme,

mikrokalsifikasyonlar, hipoekojenite, kompresyonla şe-

kil değiştirmeme, düzensiz sınırlar, halo yokluğu, halo

varlığında kalın-düzensiz oluşu, anarşik-santral vaskü-

larizasyondur(6). Doppler US inceleme, tiroid nodüllerini

değerlendirmede gri-skala US incelemeyi tamamlayıcı-

dır. Nodül içi vaskülarizasyon artışı, anarşik vasküler

görünüm malignite lehinedir(6,11). Ancak bir nodülün

avasküler ya da hipovasküler olması maligniteyi ekarte
ettirmez. US rehberliğindeki biopsi uygulamaları çoğu
zaman benign-malign nodül ayrımında kesin sonuç ver-
mektedir. Tiroid bezinde kitle saptandığında çevre do-
kulara ve boyun lenf nodlarına infiltrasyonunu
değerlendirilmek istendiğinde MRG ilk tercih edilmesi
gereken görüntüleme yöntemi olmalıdır (Resim1). Eğer
BT yapılırsa, verilecek olan iyotlu kontrast madde tiroid
bezini 1–2 aylık bir süre için bloke edecek olup bazı
nükleer tıp tanı ve tedavilerinin yapılamamasına neden
olacaktır.

Resim 1. Tiroid sağ lobda malign nodülü olan 54 yaşında kadın

hasta. Aksiyel  yağ baskılı  kontrastlı T1A  sekansta  tiroid  sağ

lobda düzensiz şekilli, santralinde nekroz bulunan, heterojen

kontrast  tutulumu gösteren, normal dokudan net sınırla ayrı-

lamayan kitlesel lezyon görülmektedir.

TÜKRÜK BEZİ 

Baş-boyun tümörlerinin %3-6’sı tükrük bezi tümör-
leridir(12). Tükrük bezi tümörlerinin yaklaşık %80’i pa-
rotis bezi kaynaklıdır ve çoğunluğu benigndir(12.13.14).
Parotis tümörlerinin % 90’ı parotisin yüzeyel lobundan
köken almaktadır(15). Parotisin en sık görülen benign tü-
mörü pleomorfik adenomdur. En sık görülen malign tü-
mörü ise mukoepidermoid karsinomdur (Resim 2).
Parotis bezi anatomik olarak loblara ayrılmaz, ancak
cerrahide kolaylık sağlaması için fasiyal sinirin parotis
bezini yüzeyel ve derin loblara ayırdığı kabul edilir(12,13). 

Resim 2. Mukoepidermoid Ca tanılı 76 yaşında erkek hasta.

Aksiyel STIR sekansta sağ parotis gland yüzeyel lobunda yer-

leşmiş heterojen hiperintens düzensiz sınırlı kitle izlenmekte-

dir.
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Fasiyal sinir paralizisi malign tümör belirtisidir. Ancak

çok nadir olarak benign tümörlerde de fasiyal paraliziye

rastlandığı bildirilmiştir(16,17). Fasiyal sinirin görüntülen-

mesi en iyi MRG ile olmaktadır(14). Tanıda ve tedavinin

planlanmasında, anamnez ve fizik muayenenin yanında

direkt grafiler, siyalografi, US, BT ve MRG gibi radyo-

lojik tetkiklerin rolü büyüktür. Parotis cerrahisi içerdiği

fasiyal sinir nedeniyle ciddi komplikasyonlara yol aça-

bilir. Bu nedenle operasyon öncesi hem klinik hem de

radyolojik olarak daha titiz bir hazırlık yapılmalıdır(12).

Görüntüleme tetkikleri, tümörün lokalizasyonu, fasiyal

sinir ve çevre dokularla ilişkisini ortaya koyması açısın-

dan çok önemlidir. Tükrük bezi tümörlerinde US çocuk

ve gebe hastalarda ilk tercih olarak kullanılması gereken

yöntemdir. Malign tükrük bezi tümörleri US’de düzen-

siz şekilli, sınırları tam olarak ayırt edilemeyen, hipo-

ekoik, heterojen lezyonlar olarak izlenir.

Mukoepidermoid karsinomun yüksek ve düşük grade ol-

mak üzere iki formu vardır. Düşük grade mukoepider-

moid karsinomlar düzgün yüzeyli homojen bir yapı

gösterdiğinden US’de benign tümörlerden ayırt etmek

zordur(18,19).Yüksek grade mukoepidermoid karsinomlar

ise US’de düzensiz sınırlı, tipik olarak heterojen eko

gösteren ve sıklıkla nekrotik odaklar içeren kitleler ola-

rak izlenir(20). Adenoid kistik karsinomların US bulguları

benign tümörlerle karışabilir ve bu tümörler için tipik

olan perinöral invazyon US’de saptanamaz(20). US’de

tükrük bezinde multipl lezyon saptandığında reaktif in-

flamatuar lenf nodları, warthin tümörü, rekürren pleo-

morfik adenom, lenfoma, metastaz, sarkoidoz, wegener

granülomatozis düşünülmelidir(20). Doppler US tükrük

bezi lezyonlarında kullanılan bir diğer görüntüleme tek-

niğidir. Ancak benign-malign ayırımı hakkında bilgi

vermez(20). US rehberliğinde yapılan İİAB sonucu be-

nign gelen ve süperfisiyal parotis lobunda yerleşen tü-

mörlerde başka tetkike gerek yoktur(13). Eğer İİAB

sonucu malign gelirse BT veya MRG yapılmalıdır. US,

parotis tümörlerinin gösterilmesinde sensitivitesi en

yüksek teknik olmasına rağmen derin lob tümörlerinin

ve büyük tümörlerin mediyal uzanımlarını göstermede

mandibulanın görüntüyü engellemesi nedeniyle yeter-

sizdir(13,14). Kafa tabanını ve derin dokuları göstermede

US’nin yetersiz olması nedeni ile BT ve MRG tetkikleri

tercih edilmelidir(21). BT ve MRG tümörlerin olası eks-

trakapsüler veya perinöral yayılımı gibi çok önemli bil-

giler vermektedir(21). Parotis kitleleri için preoperatif

dönemde hangi görüntüleme tetkiki veya tetkiklerinin

yapılması konusunda ortak bir görüş yoktur. Ancak ucuz

olması, kolay uygulanır oluşu, noninvaziv oluşu ve yü-

zeyel lob yerleşimli parotis kitlelerini değerlendirmede

etkili olduğundan ilk görüntüleme yöntemi US olmalı-

dır. Derin lob yerleşimli tümörlerde ve maligniteden

şüphelenildiğinde BT veya MRG tercih edilmelidir.

MRG’nin parotis tümörlerini genel olarak BT’ye göre

daha iyi gösterdiği kabul edilir. MRG parotis kitlelerine

benzeyen masseter kas hipertrofisinin ayırıcı tanısında

da faydalıdır. Tümörün parotis derin lobundan mı yoksa

yüzeyel lobdan mı kaynaklandığını belirlemede

MRG’nin BT’ye üstünlüğü vardır(7). Tümöral lezyon

MRG’de tüm kesitlerde derin lobda izleniyorsa derin lob

tümörüdür. Eğer tüm kesitlerde kitle ile derin lob ara-

sında yağ seviyesi varsa kitle primer parafarengeal bölge

tümörüdür. Benign tümörler iyi sınırlı görülürken, ma-

lign tümörler sınırları düzensiz, nekroz veya kalsifikas-

yon alanları içeren heterojen kitleler olarak izlenir.

Nükleer sintigrafi/PET, pahalı, çok fazla zaman alan ve

malign tümörleri benignlerden ayırt etmede yetersiz ol-

duğu için tükrük bezi hastalıklarında pek kullanılan bir

teknik değildir(14). Görüntülemenin en önemli handikapı

bulguların çoğu zaman nonspesifik olup ve benign-ma-

lign ayrımını çoğu kez kesin olarak yapamamasıdır.

BRANKİAL KLEFT KİSTLERİ

Brankial kleft kistleri baş-boyun bölgesinin benign-

malign tm’lerinin (özellikle yassı hücreli kanser ve tiroid

papiller Ca nekrotik metastazları) ayırıcı tanısında akılda

tutulması gereken lezyonlardır. Brankial yapılar embri-

yonel hayatın 3 -7. haftaları arasında gelişen mezoder-

mal arklar, bunları dıştan ayıran yarıklar ve içten ayıran

keselerden oluşur. Her brankial arkın kendine ait arteri,

siniri,  kası ve hyalin kıkırdaktan oluşan iskelet yapısı

mevcuttur. Brankial yarıklar geçici olarak bir boşluk ha-

lini alır ve daha sonra kapanırlar. Bu boşluğa His'in ser-

vikal sinüsü denir. Eğer bu boşluklar ortadan kalkmazsa

doğumdan sonraki dönemde brankial kist olarak karşı-

mıza çıkar. Brankial kleft kistleri ince duvarlı, unilateral

kistik kitlelerdir. Birinci brankial kleft kistleri seyrektir

ve parotisin alt kutbunda veya periauriküler bölgede

düzgün, yuvarlak kitle olarak ele gelir(22). Bu kistler kli-

nik karakteristik olarak parotis kitlelerine benzerler ve

fasial sinir paralizisine neden olabilir(23). En sık olarak

ikinci brankial kleft kistleri izlenir(tüm brankial kleft

anomalilerinin % 95’i)(24). İkinci brankial kleft kistleri

en sık olarak submandibüler aralıkta, sternokleidomas-

toid kas anteriorunda izlenir (Resim3). 3.ve 4.brankial

kleft kistleri nadir olarak izlenir. US incelemede tipik

olarak kistik yapıda görülürler. BT-MRG ile kiste ait de-

ğişiklikleri yansıtırlar. Enfekte olmaları durumunda du-

varları kalınlaşır ve kontrast tutabilirler. Komplike

olmaları durumunda solid-heterojen görünümde izlene-

bilirler. Medikal tedaviye dirençli olgularda cerrahi te-

davi önerilmektedir.
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Resim 3. 2.brankial kleft kisti tanılı 30 yaşında kadın hasta. Ak-

siyel kesitlerde sol SKM kası anteromedialinde, submandibüler

gland posteriorunda T1A da izointens(a), T2A da

hiperintens(b) görünümde tipik lokalizasyonda kistik homojen

lezyon.

SİNONAZAL BÖLGE

Sinonazal kanserler nadir görülen ve genellikle ileri

evrelerde tanı konulan hastalıklardır. Sinonazal malig-

nensilerde klinik belirtilerin değişken ve nonspesifik

oluşu teşhiste önemli gecikmelere yol açmaktadır. En

sık görülen şikayetler tek taraflı burun tıkanıklığı, burun

akıntısı, ağrı ve burun kanamasıdır. Tanıda geçikmiş ol-

gularda anosmi, visual bozukluk, kranial sinir felç-

leri(2.4.5.6.) görülebilir. Tüm baş-boyun kanserlerinin

%3’ünü oluştururlar(25). Yassı hücreli karsinom nazal ka-

vite ve paranazal sinüslerin en sık görülen neoplazisidir.

Sinüsleri ve nazal kaviteyi dolduran kitlenin kemik des-

trüksiyonu oluşturması agresif patolojiyi gösterir. Sinüs

duvarlarındaki destrüksiyon ve komşu yapılara agresif

uzanım malignite açısından destekleyici bulgulardır. Si-

nonazal tümörlerde yaygın bir hastalık durumunda bile

metastatik lenf adenopati ender olarak görülür(7). Bu

bölge patolojilerinde BT kemik yapıları göstermedeki

üstünlüğü nedeniyle öncelikli inceleme yöntemidir. Tü-

mör şüphesi durumunda benign-mukoperiostal kalınlaş-

manın, tümöral yumuşak doku kalınlaşmasından

ayrımının yapılması gerekmektedir. Bu tür durumlarda

ise MRG BT ‘ye göre üstündür. Benign sinonazal sek-

resyonlar T2 ağırlıklı imajlarda yüksel sinyal intensite-

sinde; paranazal sinüs tümörleri %95 oranında T2

ağırlıklı imajlarda ara sinyal intensitede izlenirler(7). (Re-

sim 4). MRG ve BT’de benign-malign tümör ayrımını

dansite- intensite değişikliğine ve kontrastlanma özelli-

ğine bakarak yapmak her zaman mümkün değildir.

Kontrastlı BT ve MRG çalışması tümör sınırlarını daha

doğru şekilde gösterebilir. Her iki görüntüleme yöntemi

birbirini tamamlayıcı niteliktedir ve birlikte kullanılma-

ları değerlendirmeyi kolaylaştırmaktadır(7).

Resim 4. Nazal lenfoma tanılı 45 yaşında erkek hasta. Koronal

kesitlerde her iki maksiller sinüsü, etmoid hücreleri ve nazal

kaviteyi dolduran infiltran görünümde T1A (a) görüntülerde

hipointens, kontrast sonrası T1A görüntüde (b) heterojen kont-

rast tutan kitle görülmektedir.T2A koronalgörüntüde (c) hete-

rojen hiperintens karakterde ve bilateral maksiller sinüslerde

inflamatuar değişiklikler izlenmektedir. 

NAZOFARENKS

Nazofarenks kanserlerinin büyük çoğunluğunu yassı
hücreli karsinomlar oluşturur. İkinci sırada lenfoma ve
sarkom izlenir (Resim 5). Tümörlerin büyük çoğunluğu
Rosen-Müller fossadan köken alır(7). Nazofarengeal kar-
sinom kranyal yönde uzanarak kafa tabanı kemiklerini
infiltre edebilir. Kafa tabanı erozyonu hastaların 1/3’den
fazlasında izlenir ve kafa tabanı uzanımının prognostik
önemi vardır.

Resim 5. Nazofarenks Lenfoma tanılı 60 yaşında kadın hasta.

Aksiyel T1A sekansta nazofarenks hava sütununu ileri derecede

daraltan, nazofarenks posterior duvarından kaynaklanıp ret-

rofarengeal mesafeyi aşarak klivusa infiltrasyon gösteren ma-

lign karakterde kitle.

İntrakraniyal yayılım kemik kanallar yoluyla olur. Sık-
lıkla parafarengeal aralığın karşısına geçer ve çiğneme
kaslarını infiltre eder. Tümörler submukozal yayılarak
palatal kasları infiltre etme eğilimindedir. Kavernöz si-
nüsü, juguler forameni ve posterior kraniyal fossayı vs
tutarak sinir felçlerine neden olabilir. Baş-boyun tümör-
lerinin perinöral yayılımı sıklıkla trigeminal sinir dalları
yoluyla olur. Etkilenen sinirlerde boyanma, ilgili kas
grubunda atrofi ve nöral foramen ve kemik kanallarda
genişleme izlenir(26). Nazofarengeal karsinomda servikal
lenfadenopati sık olarak izlenir(7). Hastaların büyük ço-
ğunluğu servikal büyümüş lenfadenopati ile başvurur.
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Bu bölge tümörleri nazal, otolojik, nöro-oftalmolojik
bulgulara yol açabilir. Kulak-burun tıkanıklığı, burun
kanaması, işitme kaybı, seröz otit (özellikle yaşlılarda)
vb gibi durumlar hastalarda bulunabilir (Resim 6). Tem-
poral kemik BT/MRG tetkiklerinde nazofarenksin dik-
katli bir şekilde değerlendirilmesi bu açıdan son derece
önemlidir. Görüntüleme yöntemleri tümör sınırlarının
belirlenmesinde ve tedavinin planlanmasında önemli rol
oynar. BT’de tümör-kas ayrımı zor olabilir. MRG yü-
zeysel ve derin nazofarengeal dokuların gösterilme-
sinde, tümörün normal dokulardan ayrımında ve
retrofarengeal ve derin servikal nodlarını daha detaylı
analizinde BT'den üstündür(27).

Resim 6. Resim 6. Nazofarenks Ca tanılı 57 yaşında erkek

hasta. Bilateral torus tubarius ve parafarengeal mesafeye,

solda kısmen mastikatör mesafeye uzanan, Aksiyel T1A da hi-

pointens (a) ve STIR sekansta heterojen kitle (b) görülmektedir.

Bilateral lateral reses obstrüksiyonuna sekonder seröz otit ve

mastoidit eşlik eden maksiller sinüslerde mukozal kalınlaşma-

lar izlenmektedir. 

ORAL KAVİTE VE OROFARENKS 

Oral kavite ve orofarenks lezyonlarında görüntüleme
muayene ve endoskopiden sonra gerekli durumlarda
kullanılmaktadır. Bu bölge malign lezyonlarının
%90’dan fazlası yassı hücreli karsinomdur ve en sık ola-
rak dudakdan kaynaklanır. Oral kavite ve orofarenksin
yassı hücreli karsinomu sıklıkla orta yaşlı erkeklerde,
özellikle kötü oral hijyene sahip ve sigara-alkol bağım-
lılığı öyküsü olanlarda görülür. Oral kavite ve orofa-
renks yassı hücreli karsinomlarının büyük çoğunluğu
başlangıçta boyunda şişlik olarak belirir ve servikal lenf
nodlarını tutar (resim 7). Bu nedenle tüm servikal lenf
nodlarının muayene ve görüntüleme ile değerlendiril-
mesi gerekir. Oral kavite ve orofarenks tümörleri başlıca
üç yolla yayılım gösterir. Bunlar direkt komşuluk, len-
fatik drenaj ve nörovasküler yolla yayılımdır (28).Doğru
TNM evrelemesi için bu üç yolun değerlendirilmesi ge-
rekir. Perinöral yayılımın görüntüleme özelliği forami-
nal genişleme ve nöral foramendeki normal yağ
dokusunun kaybolmasıdır. Sinirler kontrastlı MRG’de
kalınlaşmış olarak izlenirler, BT ise perinöral yayımı

göstermez(29,30). Bunun dışında BT ve MRG bu bölge tü-
mörlerinde birbirinin tamamlayıcısı olarak vazife görür.     

Resim 7. Dil kökünde tümör bulunan 55 yaşında erkek hasta.

Aksiyel STIR sekansta (a) dil kökünde sağda hiperintens lez-

yon.KoronalT1A Fat Sat sekansta (b) her iki boyun yarısında

çok sayıda lenfadenopati mevcuttur.

LARENKS

Larenks kanserlerinin büyük çoğunluğu yassı hücreli
kanserdir. Larenks kanserlerinde tedavi yöntemleri rad-
yoterapi, kemoterapi, cerrahi ve bunların kombinasyonu
şeklindedir. Erken dönemde ses koruyucu cerrahi ve geç
dönemde total larenjektomi temel tedavi seçenekleri-
dir(7). Tümör varlığı için kullanılan kriterler; kitle varlığı,
yumuşak doku kalınlaşması, kontrastla boyanma, yağ
dokusunun infiltrasyonudur (Resim 8). Larenks kanser-
lerinin kesitsel incelenmesinde BT ve MRG temel yön-
temlerdir. İletişim kurabilen hastalarda MRG optimal
inceleme yöntemi gibi görülmektedir(7).

Resim 8. 48 yaşında erkek hastada supraglottik - glottik yerle-

şimli larenks Ca. Aksiyel STIR sekanslarda sağ piriform sinüsü,

ariepiglottik foldu ve epiglotu tutan, sağda yumuşak dokuya

uzanan, kısmen retrofarengeal mesafeye uzanan, sağda belir-

gin bilateral vokal kordları tutan hiperintens görünümde kitle

lezyon (a,b). Kitle tiroid kartilaja invazyon göstermektedir. 

Ancak bu bölgede sık hareket varlığı (yutkunma-ök-
sürme) nedeniyle BT sık tercih edilen bir yöntemdir.
Kitle uzanımı, kıkırdak infiltrasyonu ve nodal metastaz
varlığı da aynı anda değerlendirilebilmektedir. Multide-
dektör BT ile çok kısa sürede üç boyutlu rekonstrüksi-
yonlar ve sanal endoskopik incelemeler
yapılabilmektedir. Sanal endoskopi anestezi verileme-
yen kişilerde cerrahiye katkı sağlamaktadır(31). MRG’nin
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yumuşak doku kontrastı BT’den daha yüksektir. Yüksek

rezolüsyonlu BT’nin ise uzaysal çözümleme gücü

MR‘dan daha iyidir. Her iki yöntem de tümör dokusu

ve onu çevreleyen inflamatuar dokuyu ayırt edemez.

Ayrıca küçük mukozal tümör odakları tespit edilemeye-

bilir veya inflamatuar değişiklikler tümör yayılımını

normalden daha fazla gösterebilir. BT ve MRG mukozal

detayı göstermez ancak submukozal yayılımı gösterebi-

lir. Kıkırdak invazyonunu değerlendirmede BT ve MRG

belirgin farklılık gösterir. MRG kıkırdak invazyonunu

değerlendirmede BT’den daha duyarlıdır(7).  Bu nedenle

parsiyel larenjektomi girişimi öncesi larenksin değerlen-

dirilmesinde MRG en uygun yöntem gibi görünmekte-

dir. Larenks kıkırdaklarının ossifikasyon paternlerindeki

değişkenlik nedeniyle, BT genellikle erken dönem kı-

kırdak invazyonunu saptayamaz. İleri derecede kıkırdak

invazyonu BT ile saptanabilir. Tüm kıkırdakların tümö-

ral invazyonu açısından erozyon ve lizis, spesifik kriter-

lerdir(7). Kıkırdak infiltrasyonu MRG de sinyal

değişiklikleri ve kontrast tutulumuna neden olur.

MRG’nin kıkırdak invazyonunda bazı vakalarda yanlış

pozitif sonuçlar vermesi nedeniyle gerekli durumlarda

incelemeye mutlaka BT eklenmelidir(32,33).

PARAGANGLİOMALAR

(GLOMUS TÜMÖRLERİ)

Paragangliomalar otonom sinir sisteminin ekstraad-

renal paraganglionlarından köken alan yavaş büyüyen,

büyük çoğunluğu benign, nadir olarak malign tranfor-

masyon gösteren oldukça vasküler nöroendokrin tümör-

lerdir(34). Histolojik olarak sekretuar yapılar içermelerine

rağmen çoğunlukla nonfonksiyone tümörlerdir(35). Baş

ve boyun tumörlerinin %0,6’sını paragangliyomalar

oluşturur. Glomus tümörleri bulundukları bölgeye ad-

landırılırlar (glomus Jugulare, glomus karotikum, glo-

mus vagale, glomus timpanikum, glomus

jugulotimpanikum ). Paragangliomaların çoğunluğu glo-

mus karotikum ve glomus jugulare tümörüdür. Glomus

vagale ve timpanikum tümörleri daha nadir görülür.

Baş-boyunda çok farklı lokalizasyonlarda glomus tü-

mörü görülebilir.  Glomus tümörleri sıklıkla ağrısız, ya-

vaş büyüyen kitle veya nörootolojik semptomlarla

başvururlar(36). Glomus tümörleri 40–60 yaş arasında

daha sık görülmektedir. Kadınlarda erkeklere göre 3 kat

daha sık görülür. Ailesel ve sporadik formları bilinmek-

tedir(37). Multipl olanların ailesel olma eğilimi daha faz-

ladır. Multipl paragangliyomalar olguların

%10-50’sinde görülür(38). Glomus jugulare tümörleri

orta kulağa uzanım gösterdiklerinde pulsatil tinnutus ve

sağırlığa yolçabilir. Juguler foramen tutulumuna bağlı

olarak sinir felçlerine neden olabilirler (9.10.11.12.sinir

felçleri). Ayrıca Horner sendromuna yol açabilirler. BT
incelemesinde juguler foramende genişleme ve kemik
konturlarda erozyon ilk bulgular olabilir. Glomus karo-
tikum tümörleri için internal ve eksternal karotid arteri
ayırarak karotid  bifurkasyonu genişletmeleri tanı açı-
sından son derece önemlidir (Resim 9). Glomus vagale
tümörleri ise karotid arterin arkasında izlenirler. Karotid
bifurkasyonda ayrılmaya yol açmazlar. Glomus vaga-
lede vocal kord paralizisi relatif olarak sık görülür. Glo-
mus timpanikum orta kulağın en sık primer tümörüdür.
Glomus timpanikum hastalarında pulsatil tinnitus ve
işitme kaybı izlenir. Glomus timpanikum en sık glosso-
faringeal sinirin timpanik dalı(Jacobson siniri) ve nadi-
ren de vagus sinirinin aurikuler dalından (Arnold siniri)
köken alır(39). Baş-boyun paragangliomalarının malign
tranformasyon yüzdesi diğer vücut bölgelerinin para-
gangliomalarının malign transformasyon yüzdesi ile
yaklaşık aynı olup %2–13 arasında değişmektedir(40). 

Resim 9. Glomus karotikum tanılı 43 yaşında kadın hasta. DSA

görüntüsünde Karotis bifurkasyonuna yerleşmiş, bifurkasyonda

itilmeye neden olan belirgin hipervasküler kitle (a). Emboli-

zasyon sonrası DSA görüntüsünde kitlenin tama yakın devas-

külarize hale geldiği izleniyor (b). 

En çok malign tranformasyon glomus vagale de görü-
lürken en az malign tranformasyon ise ailesel ve jugu-
lutimpanik formlarında görülür(41). Glomus tümörlerinin
akciğer, kafatası, vertebra, ,kalp, akciğer, pankreas, lenf
nodları, plevra, dura ve deriye metastatik yayılımı ta-
nımlanmıştır. Rekürrens ve lokal invazyon yaygındır(42).
Tanıda doppler US, BT - MR, BT- MR Anjiyografi,
DSA(Digital Substraksiyon Anjiografi) kullanılır. Ke-
mik patolojilerini göstermede genelikle BT tercih edilir.
Paragangliomların tanı ve tedavi planmasında MRG ve
DSA’nın rolü çok önemlidir. MRG’de TIA ve T2A se-
kanslarda tuz-biber görünümü izlenir. Ancak bu görü-
nüm patognomonik değildir. Başka hipervasküler
tümörlerde de görülebilir. Küçük glomus tümörlerinde
görülmeyebilir. Kontraslı incelemelerde hipervasküler
tümör olması nedeniyle yoğun kontrast tutarlar. Glomus
tümörleri anjiografide oldukça belirgin boyanan, geniş
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arteryel besleyicileri ve erken drene eden venleri izlenen

hipervasküler tümörler şeklinde görülürler. En sık olarak

assendan farengeal arterden beslenirler(42). Anjiografi

preoperatik embolizasyon ve girişimsel işlem öncesi tü-

mörün vasküler kanlanma haritasını ortaya çıkarmak

için gereklidir. Ayırıcı tanıda juguler schwannom, bran-

kiyal kist, parotis bezi tümörü, nörofibroma, hipervas-

küler kemik metastazları(Hipernefroma, Tiroid kanseri

vb) ,meningioma, vasküler malformasyonlar, normal

anatomik varyasyonlar(aberran internal karotid arter,

asimetrik juguler fossa, yüksek veya dehiscent jugüler

bulb), juguler trombus göz önünde bulundurulmalıdır.

Glomus tümörlerinin tedavisinde üç alternatif yol vardır.

Embolizasyon, radyoterapi ve cerrahi. Glomus tümör-

lerinde esas tedavi yaklaşımı süperselektif embolizasyon

sonrası cerrahi eksizyondur(43,44). Yaşlı ya da inoperabl

vakalarda radyoterapi uygulanabilir. 

EVRELEME İÇİN GÖRÜNTÜLEME

Boyunda kitle tüm yaş gruplarında görülebilen bir

durumdur. Ayırıcı tanıya gidebilmek için detaylı anam-

nez alınmalı, tam bir baş boyun muayenesi yapılmalıdır.

Gerekli durumlarda endoskopik olarak nazal kavite, na-

zofarenks, orofarenks, hipofarenks ve larenks görüntü-

lenmeli, tüm biokimyasal-serolojik testler ve radyolojik

görüntüleme yöntemleri yapılmalıdır. Ayırıcı tanıda çok

sayıda hastalık olmakla beraber esas olarak konjenital,

inflamatuar ve neoplastik nedenler göz önünde bulun-

durulmalıdır(45,46). Özellikle mikobakteriyel -granüloma-

töz enfeksiyonlar, tularemi, kedi tırmığı hastalığı gibi

ciddi lenf adenopatilere neden olan patolojiler metastatik

lenf nodlarının ayırıcı tanısında göz önünde bulundurul-

malıdır. Supraklavikuler yerleşimli kitlenin (Virchow

nodülü), klavikula hatta diafragma altı bir primerin me-

tastazı olma ihtimali yüksektir. Bu durumda tüm gastro-

intestinal sistem, trakeobronşial sistem, meme,

genitoüriner sistem ve tiroid primer tümör kaynağı ola-

rak açısından araştırılmalıdır. Servikal lenf nodlarının

durumu, tümör ile ilişkili en önemli prognostik faktör

olduğundan, optimal bir tedavinin planlanması için tu-

tulan lenf nodlarının tam olarak değerlendirilmesi gere-

kir. Bir meta analiz çalışması lenf nodu metastazlarını

göstermede BT, MRG, US ve özellikle US eşliğinde

iğne biopsi’nin palpasyona göre üstün olduğunu göster-

miştir(3).

1999 yılında boyun lenf nodu seviyeleri için görün-

tüleme tabanlı bir sınıflandırma sistemi önerilmistir(47).

Bu sınıflandırma sistemi hem klinik ve hem radyolojik

çalışmalarda uygulanabilmekte ve disiplinler arası ortak

dilin kullanmasına imkan sağlamıştır. Bu sınıflandır-

maya göre her bir boyun yarısı süperiorda submental-

submandibüler bölgeden inferiorda manibrium sterni

bölgesine kadar 7 anatomik seviyeye ayrılmıştır. Baş-

boyunda çeşitli lenf nodu sınıflandırmaları mevcut olup

görüntüleme tabanlı sınıflandırma bazı avantajları ne-

deniyle ön plana çıkmıştır. Avantajları kısaca özetlene-

cek olursa; baş- boyun kanseri hastalarının çoğunun

primer tümör ve nodal yayılımının belirlenmesi için BT-

MRG ile değerlendirilmesi, görüntülemenin klinik ola-

rak sessiz lenf nodlarını tesbit etmesi ve anatomik

referans noktalarını en doğru sekilde saptamasıdır. Lenf

nodlarının hangi düzeyde olduğu, büyüklüğü, şekli, iç-

yapısı benign-malign lenf nodlarını ayırt etmede işe ya-

rayabilir. Genel olarak düzey 1–2 de 1.5cm’den, diğer

düzeylerde 1cm’den büyük olduğunda lenf nodları pa-

tolojik boyutta olduğu kabul edilir. Lenf nodlarının me-

tastaz yönünden değerlendirilmesinde internal

heterojenite-nekroz gelişimi, şekil gibi kriterler kullanı-

labilir (Metastatik lenf nodları genelde yuvarlak şekilli-

dir). Gizli metastatik lenf nodlarının saptanması en

önemli prognostik kriterdir. PET ve PET-BT gizli lenf

nodu metastazlarını göstermede başarılı olmasına rağ-

men elektif hasta tedavisinde hala yeterince güvenilir

değildir(2). Bu yüzden diğer görüntüleme yöntemleri ile

birlikte değerlendirilmelidir. Yeni yüksek rezolüsyonlu

MRG sekansları ve spesifik kontrast ajanlar lenf nodu

görüntülemesinde yeni imkanlar sunmaktadır. Difüzyon

ağırlıklı MRG ile yapılan ADC ölçümlerinde benign

lenf nodlarının malign lenf nodlarına göre daha yüksek

ADC değerlerine sahip olduğu anlaşılmıştır. Ancak me-

tastatik lenf nodlarında nekroz olması durumunda ADC

değerleri yüksek olabilmektedir. Bu nedenle difüzyon

ağırlıklı sekanslar konvansiyonel MRG sekansları ile

birlikte değerlendirilmelidir(2). Tablo2’de bir çalışmada

servikal lenf nodu metastazları için farklı görüntüleme

yöntemlerinin duyarlılığı ve özgüllüğü verilmiştir(48).

TEDAVİ SONRASI GÖRÜNTÜLEME

Cerrahi sonrası meydane gelen deforme boyun ana-

tomisi nedeniyle görüntüleme ile postoperatif değişik-

likleri rezidü-rekürrens tümörden ayırt etmek oldukça

zordur (Resim 10). Tedavi sonrası izlemde amaç tümör

rekürrensinin erken belirlenmesi ve tedavi komplikas-

yonlarının saptanmasıdır. Bir çalışmada baş-boyun kan-

seri hastalarında tedavi sonrası ilk iki yılda % 76 ve

üçüncü yıl içinde % 11 oranında rekürrens bildirilmiş

olup hastaların %61’inde rekürrens ile ilişkili semptom-

lar meydana gelmiş %39’unda ise herhangi bir semptom

tespit edilmemiştir. Bu nedenle baş- boyun kanseri has-

talarının tedavi sonrası ilk 3 yılda düzenli ve sık olarak

kontrol edilmeleri önerilmektedir(49). Başka bir çalış-

mada takip süresince ağrı ve kilo kaybının rekürrens açı-
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sından kullanışlı bir belirteç olduğu ve bu iki şikayet du-
rumunda hastaların rekürrens açısından tetkik edilmesi
önerilmiştir(50,51).

Resim 10. Nüks larenks Ca tanılı opere 34 yaşında erkek hasta.

Aksiyel  STIR  sekansta  operasyona sekonder  larenks  hava

sütunu  sağa deviye. Postoperatif değişiklikler ve larenks sol

yan duvarında nüks kitleye ait görünüm (a,b) izleniyor. 

Cerrahi sonrası endoskopik muayene çok daha kolay
olduğundan, rekürrensi ortaya koyma açısından görün-
tülemenin gerekliliği tartışmalıdır. Semptomatik veya
endoskopik olarak nüks saptanmış hastalarda görüntü-
leme seçilmelidir. Endoskopide izlenmeyen ancak klinik
olark şüphelenilen derindeki rekürrenslerin belirlenme-
sinde de görüntüleme kullanılabilir. Radyasyon tedavisi
sonrası oluşan skar formasyonu ve mukozal kanamalar
endoskopiye engel oluşturur. Endoskopi submukozal
lezyonları göremeyebilir. Görüntüleme özellikle bu grup
hastalarda da önemlidir Genel olarak takip görüntüle-
melerde ileri evre tümör durumunda, rekürrens için dü-
şük klinik şüphe varlığında, nonspesifik şikayetlerde
veya palpabl kitle yok ise FDG PET tercih edilir. Pal-
pabl kitle saptanmış ya da biopsi ile kanıtlanmış tümör
varlığında ise MRG kullanılır(7). Tümör dokusu-fibrozis
ayrımı BT ile net olarak yapılamayabilir. MRG bu ko-
nuda BT’den üstündür. Skar dokusu kontrast tutmaz.
Tümör dokusu ise genellikle T2 ağırlıklı incelemede hi-
perintens izlenir ve kontrast tutar. Ancak rekürren tü-
mör-skar ayrımı MRG ile de net yapılamayabilir(7).
MRG tümörün yumuşak doku yayılımını saptamada BT
‘ye üstündür. Kortikal erozyon BT’de daha güvenilir
olarak izlenmekte ancak kemik iliği infiltrasyonunu
MRG daha iyi göstermektedir. MRG rekürrensin değer-
lendirilmesinde temel görüntüleme yöntemidir. Radyas-
yon fibrozisi-tümör ayrımında sınırlı olmakla birlikte
submukozal infiltrasyonun, kafa tabanı, kemik iliği in-
filtrasyonu ve intrakranyal yayılımı göstermede MRG
BT’ye belirgin üstündür(7). Tedavi sonrası erken dö-
nemde elde edilecek bir temel görüntüleme sonraki de-
ğişikliklerin karşılaştırılarak değerlendirilmesini sağlar.
Bu görüntülemenin cerrahiden 2 ay, radyoterapiden ise
4–6 hafta sonra yapılması önerilmektedir(52). Rekürrens
yönünden riskli hastalar 3–6 ay aralarla kesitsel incele-
meler ile takip edilmeli ve tedavi sonrası elde edilmiş
ilk filmlerle karşılaştırılmalıdır. Radyoloji uzmanı has-
tanın kliniği ve aldığı tedaviler, yapılan operasyonlar ko-

nusunda tam bir bilgi sahibi olmalıdır. Tam bir klinik ve

radyolojik değerlendirmeden sonra yazılan raporlarda

hastalığın stabil olup olmadığı, progresyon-regresyon

gösterip göstermediği mutlaka belirtilmelidir.

Sonuç olarak baş boyun bölgesi karmaşık anatomik

yapısı ve çok farklı patolojiler nedeniyle farklı görüntü-

leme yöntemlerinin tanıda, tedavide ve takipte kullanıl-

dığı bir bölgedir. Görüntüleme yöntemleri bu bölgede

muayenenin tamamlayıcısıdır. Uygun görüntüleme yön-

temlerinin kullanılması ve multidisipliner yaklaşım baş-

boyun bölgesi tümörlerinin tanı, tedavi ve takibinde en

uygun yaklaşım olarak görülmektedir.  
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ÖZET

Baş-boyun kanserlerinde PET-BT evreleme ve te-
davi planlamadan, tedavi yanıtının değerlendirilmesine,
nüks araştırılması, metastaz ve ikinci primer kanser ge-
lişiminin izlenmesi ve boyunda karsinom metastazı sap-
tanan hastalarda primer tümörün araştırılmasına kadar
değişik endikasyonlarla yaygın olarak kullanılmaktadır.
PET-BT’nin evrelemedeki en önemli rolü servikal lenf
nodu tutulumunun gösterilmesi ve uzak metastaz ile
ikinci primer tümörün dışlanması/tespit edilmesidir. Bu-
nun yanında tedavi yanıtının değerlendirilmesinde ana-
tomik görüntüleme yöntemlerine üstün olup yüksek
negatif öngörü değerine sahiptir. En önemli limitasyon-
ları enflamasyona ve benign lezyonlara bağlı yanlış po-
zitiflik ve okült hastalığa bağlı yanlış negatiflikleridir.
Ayrıca PET-BT radyoterapi planlamaya katkıda bulun-
makta ve prognostik veriler sağlamaktadır.

Anahtar kelimeler: Baş-boyun kanseri; PET-BT;
18F-Florodeoksiglukoz

Giriş

18F-Florodeoksiglukoz (FDG) Pozitron Emisyon
Tomografi-Bilgisayarlı Tomografi (PET-BT) hibrit gö-
rüntüleme yöntemi günümüzde onkolojik hastalıklarda
yaygın olarak kullanılmaktadır. Temel prensibi; kanser
hücrelerinde fazla glukoz kullanımı ve bu durumun po-
zitron yayan radyonüklit ile işaretli bir glukoz analoğu
olan 18F-FDG ile görüntülenmesine dayanmaktadır. 

Baş-boyun kanserleri dünyada en sık görülen kanser-
ler arasında 6. sırada yer almaktadır. Yaklaşık %90’ı
skuamöz hücreli karsinom histopatolojisine sahiptir.
Hastalığın prognozu erken evrede (T1-2N0M0) tespit
edildiğinde oldukça iyidir. Ancak ilk tanı anında olgu-
ların yaklaşık yarısına yakınında lenf nodu metastazı ve
yaklaşık %10’unda uzak metastaz bulunmaktadır. Bu-
nunla birlikte bu hastalarda ikinci primer tümör görülme

sıklığı fazladır. PET-BT lenf nodu metastazı ve uzak
lezyon tespitinde yüksek duyarlılığa sahiptir. Ayrıca
PET-BT boyun metastazı ile başvuran ancak konvansi-
yonel yöntemlerle primeri saptanamayan tümörlerde
hastaların yaklaşık dörtte birinde primer tümörü tespit
edebilmektedir.1,2

PET-BT hem hastalığın evresinin hem de radyoterapi
planlama alanının değişmesine yol açarak tedaviyi etki-
lemektedir. Ayrıca tedavi başarısızlığı ve nükslerin kay-
nağı olan hipoksik alanın belirlendiği
radyofarmosötiklerle bu alanlara daha yüksek radyote-
rapi dozlarının uygulanması sağlanabilmektedir.1-4 Te-
davi sonrası anatomik yapının değişmesi nedeniyle bu
hastalarda morfolojik görüntüleme yöntemleri PET-BT
kadar başarılı olamamaktadır. Ancak FDG’nin tümöre
özgül olmaması ve enflamatuar hücrelerde de tutulması
nedeniyle yanlış pozitif sonuçlar görülebileceği gibi di-
ğer taraftan mikroskopik/okült düzeydeki tümörün tes-
piti de mümkün olmayacağından yanlış negatif
sonuçlarla karşılaşılabilmektedir.1,2

Baş-boyun kanserlerinde prognoz kriterleri histopa-
tolojik alt grup ve lenf nodu metastazıdır. Bunlara ek
olarak bu tümörlerin prognozunun tahmininde PET-
BT’de FDG tutulum seviyesi yeni bir ölçüt olarak ta-
nımlanmıştır. Primer tümörde ve bazı çalışmalarda lenf
nodunda standart tutulum değeri (SUV) ve metabolik
tümör hacmi (MTV) yüksek seviyelerde olan hastalarda
prognoz kötü seyrettiği bildirilmiştir.1-2

Radyofarmosötikler

18F-2-Floro-2-Deoksi-Glukoz. Rutin PET-BT çalış-
malarında en çok kullanılan radyofarmasötik bir glukoz
analoğu olan 18F-florodeoksiglukozdur (18F-2-fluoro-
2-deoxy-glucose=FDG). Tutulum mekanizması kanser
hücrelerinde yüksek mitotik aktivite nedeniyle oluşan
hızlı hücre proliferasyonu ve neticesinde glukoz kulla-
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nımının artması prensibine dayanmaktadır. Kanser hüc-
relerinde glukoz metabolizmasının artmasıyla orantılı
olarak transmembran taşıyıcı protein (GLUT) reseptör-
leri (özellikle GLUT-1) ekspresyonu ile glukoz ve FDG
fosforilasyonunu sağlayan hekzokinaz enzimi seviyesi
artar. FDG-6-fosfat glikoliz yolağına giremez ve hüc-
rede birikerek tümör dokusunun görüntülenmesine ola-
nak verir.1

Hipoksi. En yaygını 18F-Floromizonidazol (FMISO)
olmak üzere tümör hipoksisini değerlendirmek için bir-
çok PET-BT radyofarmasötiği kullanılır. Hızlı büyüyen
tümörlerde oksijen ihtiyacı kan ve doku difüzyonundan
sağlanan miktarı aştığından hipoksi oluşur. Tümörün
anoksik merkezleri tipik olarak hücre ölümü ve nekroza
gider ve ara zonda hipoksi hücre büyümesi ve bölünme-
sini inhibe ettiğinden sıklıkla adaptif değişikliklere yol
açar. Tümör hipoksisi tümör progresyonu ve tedavi di-
rencinde anahtar role sahiptir. FMISO hücreye pasif di-
füzyonla girer ve hipoksik koşullarda hücredeki
makromoleküllere bağlanan yüklü moleküller oluşturur;
nekroz alanlarında ise birikmez. Hipoksik hücreler iyo-
nize radyasyona daha dirençlidir ve FMISO ile tedavi
başarısızlığı arasında korelasyon gösterilmiştir.1-3

DNA sentezi. 18F-3-floro-3-deoksi-timidin (Floroti-
midin=FLT) bir pirimidin analoğudur ve tümör hücre
proliferasyonunu ölçmek için kullanılır. Artmış mitotik
hız, hücre çoğalması ve diferansiyasyonun olmaması tü-
mör hücresinin özelliğidir. FLT hücreye aktif transportla
alınır ve timidine fosforile edilir. Hücredeki tutulumu
DNA ve RNA sentezi miktarı ile orantılıdır. Bazı tümör-
lerde FLT tutulumu ile Ki-67 indeksi tarafından belirle-
nen proliferasyon hızı arasında kuvvetli bir korelasyon
gösterilmiştir. FLT proliferasyon ajanı olduğundan te-
daviye yanıtın erken dönemde değerlendirilmesine im-
kan verdiği bildirilmiştir.4,5

Görüntüleme Protokolü

PET-BT hibrid görüntüleme atenüasyon düzeltme-
sini çabuklaştırarak ve lezyon lokalizasyonunu sağlaya-
rak PET görüntülerini iyileştirmek için geliştirilmiştir.
Genellikle kullanılan protokol intravenöz kontrast
madde uygulanmadan elde edilen düşük doz BT ile PET
görüntülerinin füzyon edilmesidir. Ancak yüksek kali-
tede tanısal BT ile füzyon yapılmış PET-BT’yi rutin ola-
rak kullanan merkezler mevcuttur. Bu yöntemin avantajı
tek çalışmada cerrahi planlama için gerekli olan tanısal
BT’nin de elde edilmiş olmasıdır. Ayrıca bazı çalışma-
lara göre küçük lenf nodu metastazını değerlendirmede
PET-kontrastlı BT görüntüleme yöntemi daha iyi bulu-
nurken, bir çalışmaya göre de kontrastlı veya kontrastsız
BT ile füzyon yapılmış PET-BT’nin arasında mükem-
mel bir korelasyon bildirilmiştir.6,7

Primeri Bilinmeyen Boyun Metastazı

Boyunda lenf nodu metastazı ile başvuran hastaların
çoğunda fizik muayene ve BT/MR ile hastaların büyük
çoğunluğunda primer tümör tespit edilmektedir. Ancak
hastaların %10 kadarında primer odak bulunamamakta-
dır. Bu hastalarda primer tümör genellikle orofarinks,
tonsiller, piriform sinüs ve dil kökünde yerleşimlidir.
PET-BT’nin bu hastaların değerlendirilmesinde yararlı
olduğunu gösteren birçok çalışma mevcuttur. Konvan-
siyonel yöntemlerle primer tümörün tespit edilemediği
hasta grubunda PET-BT’nin %25-68 oranında primer
tümörü gösterdiği bildirilmiştir.8-12

Baş-Boyun Kanserlerinin Evrelemesinde
PET-BT

Hasta yönetimini ve prognozu değiştireceği için
doğru evreleme çok önemlidir. Evrelemede fizik ve en-
doskopik muayene, bilgisayarlı tomografi, manyetik re-
zonans görüntüleme ve PET-BT kullanılmaktadır.
Tümör (T) evrelemesinde anatomik görüntüleme yön-
temlerinin ve lenf nodu (N) ile uzak metastaz (M) evre-
lemesinde ise PET-BT’nin üstün olduğu gösterilmiştir
(Şekil 1). Çok merkezli prospektif bir çalışmada skua-
möz hücreli baş-boyun kanseri tanılı 233 hasta fizik
muayene, baş boyun BT/MRG ve toraks BT’ den oluşan
konvansiyonel yöntemler ve PET-BT ile başlangıç ev-
relemesinde karşılaştırılmış; 32 hastada (%13.7) PET-
BT ile TNM evresi ve tedavi planının değiştiği
bildirilmiştir.13

T evreleme. Tümörün evresinin belirlenmesinde ana-
tomik görüntüleme yöntemlerinin (kontrastlı BT ve MR)
tartışılmaz bir yeri vardır. Kemik invazyonu BT’de, ke-
mik iliği ve perinöral invazyonlar ise MR’da daha iyi
değerlendirilmektedir. PET-BT primer tümörün tespi-
tinde yüksek duyarlılığa sahiptir. Oral kavite tümörleri-
nin alındığı bir çalışmada primer tümör PET-BT ile
%96, MRG ile %85 ve BT ile %78 oranında saptanmış-
tır.14 Başka çalışmalarda primer tümör tespiti için PET-
BT’nin duyarlılığı %69-87 ve özgüllüğü %82-86 olarak
bildirilmiştir.15 Okült ve 4 mm’den küçük yüzeyel tü-
mörler tespit edilememektedir. Fizyolojik varyasyonlar,
benign tümörler ve enflamasyon yanlış pozitifliğe yol
açabilmektedir. Bilateral tonsil kanserinde ise özgüllük
düşüktür.1,2

N evreleme. Lenf nodu metastazının varlığı skuamöz
hücreli baş-boyun kanserleri için en önemli prognostik
faktörlerden olup uzak metastaz gelişimi ve tedavi son-
rası hastalığın lokal kontrolü açısından önemlidir. Lenf
nodu metastazının doğru tanısı evrelemeyi ve dolayı-
sıyla tedaviyi yönlendirir. Anatomik görüntüleme yön-
temleri ile lenf nodu evrelemede boyuta göre karar
verildiğinden boyutları büyümemiş metastatik lenf nod-
larını daha erken dönemde hipermetabolik karakteriyle
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tespit edebilen PET-BT’nin konvansiyonel yöntemlere
üstünlüğü vardır. Yakın tarihli bir meta-analizde 14 ma-
kale ve 724 skuamöz hücreli baş-boyun kanseri hasta-
sında PET-BT’nin tedavi öncesi bölgesel nodal
metastazı tespitte %84 duyarlılık ve %84-96 özgüllük
değerleri ile iyi bir tanısal performansa sahip olduğu bil-
dirilmiştir.16 Özellikle nazofarinks, orofarinks ve sup-
raglottik larinks kanseri gibi lenf nodu yayılımının sık
ve bilateral olduğu tümörlerde PET-BT tedavi yaklaşı-
mının değişmesine yol açabilmektedir.

Klinik N0 boyun. Klinik olarak lenf nodu metastazı
saptanmayan (klinik N0) hastaların yaklaşık %30’unda
okült metastaz tespit edilmesi ve erken evreli de olsa
skuamöz hücreli karsinomlarda lokal rekürens (T1-2 N0
evrede % 6 oranında) bildirilmesinden dolayı klinik N0
boyun tedavi ve prognoz açısından üzerinde durulması
gereken bir konudur. Görüntüleme yöntemlerini karşı-
laştıran bir meta-analize göre BT, MRG, PET ve
USG’nin birbirine yakın duyarlılık (sırasıyla %52, %65,
%66 ve %66), özgüllük (sırasıyla %93, %81, %87 ve
%78) ve negatif öngörü oranı (sırasıyla %82, %84, %86
ve %84) ile benzer ve orta düzeyde tanısal performansa
sahip oldukları gösterilmiştir.17 Başka bir meta-analizde
PET’in preoperatif lenf nodu metastazı için genel değer-
lendirmede iyi bir tanısal performansa (duyarlılık %79,
özgüllük %86) sahip olduğu bulunmuştur. Ancak sadece
klinik N0 boyunlu hastaların alındığı çalışmalarda ise
PET’in özgüllüğünün yine yüksek oranlarda kalmasına
rağmen bu hastaların yarısında metastazı atladığı göste-
rilmiştir (duyarlılığı %50, özgüllüğü %87).18 Daha çok
oral kavite ve orofarinks skuamöz hücreli karsinomlu
766 hasta ve 26 çalışmayı kapsayan ve baş-boyun kan-
serlerinde sentinel lenf nodu biyopsisinin tanısal değe-
rini sorgulayan bir meta-analizde %31 oranında okült
metastaz saptanmış ve sentinel lenf nodunun %95 du-
yarlılık ve %96 negatif öngörü değeri ile güvenilir ve
geçerli bir tanısal test olduğu vurgulanmıştır.19 Bu çalış-
malar ışığında klinik N0 boyunlarda sentinel lenf nodu
çalışması önerilmektedir. Konvansiyonel SLN görüntü-
lemenin yanısıra, primer tümöre yakın lenf nodlarının
daha iyi ayırt edilebildiği bildirilen 89Zr-nanokolloid al-
bumin ile yapılan PET-BT lenfosintigrafi umut vaad et-
mektedir.20

M evreleme. Baş-boyun kanserlerinde uzak metastaz
ve ikinci primer tümör sıktır. Özellikle kür sağlanabilen
ikinci primer tümörlerin erken evrede tespiti önemlidir.
Son zamanlarda yayınlanan bir meta-analize göre baş-
boyun kanserli hastalarda PET-BT’nin uzak malignite-
lerin tespitinde %90 duyarlılık ve %95 özgüllük ile iyi
bir tanısal değerinin olduğunu vurgulanmıştır.21 Baş-bo-
yun kanserlerinde uzak malignite tespitinde konvansi-
yonel anatomik görüntüleme ve PET-BT’nin
karşılaştırıldığı 8 çalışmayı ve 1147 hastayı içeren bir

meta-analizde duyarlılık ve özgüllük PET-BT için %83
ve %96 ve konvansiyonel yöntemler için %44 ve %96
olarak bildirilmiştir.22 Sonuç olarak, M-evresi PET-BT
ile yüksek doğruluk oranıyla belirlenebilmektedir.

(şekil 1, 2).

Şekil 1. Ağız tabanı kanseri, boyun ve sternumda metastaz. 51

yaşında kadın hastada FDG PET-BT koronal (a), sagital (b)

ve aksiyal (c, e) PET ile aksiyal füzyon (d, e) görüntülerinde

mandibulaya invaze primer tümör (yıldız) ile boyunda ve ster-

numda metastaz (ok) izlenmektedir.

Şekil 2. Metastatik nazofarinks kanseri. 17 yaşında kız hastada

FDG PET-BT’de MİP (a) ve füzyon (b, c) görüntülerinde kafa

tabanı invazyonu oluşturan hipermetabolik nazofaringeal kitle

ile retrofaringeal ve servikal hipermetabolik metastatik lenf

nodları, karaciğer ve iskelet sisteminde çok sayıda hipermeta-

bolik metastatik odak izlenmektedir.

Tedavi Planlama

PET-BT hastalığın evresini değiştirerek ve genellikle
üst evreye çıkartarak hasta yönetimini etkilemekte, böy-
lece kombine tedavi uygulamalarına yönlendirmekte ve
bir kısım hastada radyoterapi alanını değiştirmektedir.
PET-BT’nin katkısıyla tümör çevresindeki radyasyona
duyarlı dokulara verilecek dozun azaltılması ve tümör
dozunun arttırılması sağlanabilir.23-24
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PET-BT ile RT planlanan baş-boyun tümörlü hasta
grubu ile yapılan bir çalışmada; PET-BT’nin TNM sı-
nıflamasına göre hastaların %36’sında tümör ve nodal
evrelemede değişikliğe sebep olduğu, %25’inde uzak
metastaz tespit ederek kemoterapi planlandığı, bununla
birlikte volüm ve doz hesaplamaları üzerinde önemli et-
kisi olduğu gösterilmiştir.25 38 baş-boyun kanserli hasta
ile yapılan başka bir çalışmada vakaların %92’sinde BT
ile hesaplanan gross tümör volümü (GTV) PET- BT ile
hesaplanandan daha büyük bulunmuştur.26 Larenks kan-
serli hastalarda yapılan diğer bir çalışmada ise cerrahi
olarak çıkartılan tümör spesimeni ile FDG PET-BT, BT
ve MR’ın GTV değerlerleri karşılaştırılmış ve gerçek
tümör boyutuna en yakın değerlerin PET-BT ile hesap-
landığı tespit edilmiştir. Ancak her üç yöntemle de tü-
mör boyutu olduğundan fazla hesaplanmıştır (sırasıyla
PET-BT için %29, BT için %65 ve MR için %89).27

Hedef volümün PET-BT ile belirlenmesindeki avan-
tajlar; gözlemciler arasındaki çeşitliliği azaltması, GTV
boyutunu küçültmesi, BT ya da MR’da kaçırılan primer
tümör ve lenf nodu odakları ile uzak metastazların tespit
edilmesidir. Ancak PET’in sınırlı uzaysal rezolüsyonu
nedeniyle milimetrik odakların atlanabilmesi, görsel de-
ğerlendirmenin subjektif olması, standart bir kantitatif
yönteminin olmaması ve enfeksiyon/enflamasyon var-
lığında yanlış pozitif sonuçlara sebep olması dezavan-
tajlarıdır.23

Tümör hipoksisi tedavi başarısızlığının ve nükslerin
en önemli nedenlerinden biri olarak gösterilmektedir.28

Hipoksi durumunda hücre bileşenlerine bağlanan 18F-
fluoromisonidazole (FMISO) gibi PET ajanları ile hipo-
ksik alanlar belirlenerek bu alanların daha yüksek
radyasyon alması sağlanabilmekte ve hastaya özel ba-
şarılı bir tedavi şanşı mümkün olabilmektedir. Baş-bo-
yun kanserli hastalarda tedavi öncesi yapılan
18F-FMISO PET-BT’de tespit edilen hipoksi seviyesi
ile lokal tedavi başarısızlığının ilişkili olduğu ve bunun
prognostik önemi bildirilmiştir. 18F-FMISO PET biyo-
lojik tümör özelliklerine göre tedavi seçimini sağlayan
bir araç olarak kullanılabilir ve tedaviden fayda görme-
yecek hastalarda yan etki gelişimini engellemeye yar-
dımcı olabilir.29 Ancak bu yöntemin başarısının yeni
çalışmalarla kanıtlanması gerekmektedir.

Tedaviye Yanıt Değerlendirme

Anatomik görüntüleme yöntemlerinin yetersiz kal-
dığı alanlardan biri de tedaviye yanıtın değerlendirilmesi
konusudur. Cerrahi sonrası boyun anatomisinin değiş-
mesi, ödem ve radyoterapi sonrası enflamatuar değişik-
liklerin oluşması tedavi yanıtının BT ve MR ile
değerlendirilmesini zorlaştırmaktadır. PET-BT bu ko-
nuda konvansiyonel yöntemlerden üstündür. Tedavi ya-

nıtı kemoterapiden 2 hafta ve radyoterapiden 3 ay sonra
doğru bir şekilde değerlendirilmektedir. Ancak radyo-
terapiden 6-8 hafta sonra yapılan PET-BT’nin tedavi yö-
netimi açısından daha geçerli olacağını bildiren yayınlar
mevcuttur.30-34 PET-BT’nin negatif öngörü değeri yük-
sektir. Ancak radyoterapi sonrası 10. haftadan önce ya-
pıldığında yanlış negatiflik konusunda dikkatli olunmalı
ve mikroskopik hastalığın dışlanamayacağı unutulma-
malıdır. Tedavi sonrası enflamatuar yanıt nedeniyle yan-
lış pozitif sonuçlar görülebileceğinden dolayı şüpheli
durumlarda histopatolojik inceleme yapılmalıdır.

Baş boyun kanserlerinde tedavi sonrası FDG PET
veya PET-BT’nin tanısal performansını araştıran, 51 ça-
lışmayı ve 2335 hastayı dahil eden bir meta-analizde pri-
mer lezyon yerinde duyarlılık %79.9, özgüllük %87.5,
pozitif öngörü değeri %58.6 ve negatif öngörü değeri
%95.1 olup boyun için sırasıyla %72.7, %87.6, %52.1,
%94.5 bulunmuştur. Bu sonuçlara göre tedavi yanıtı de-
ğerlendirme ve izlemde PET-BT’nin genel olarak iyi bir
tanısal performansa sahip olduğu görülmektedir (şekil
3). Negatif öngörü değeri çok iyi olmasına rağmen po-
zitif öngörü değeri suboptimaldir. Tedavi sonrası görün-
tüleme zamanı önemli olup (özellikle > 12 hafta) tanısal
performansa orta düzeyde etkisi vardır.35

Şekil 3. Tedaviye yanıt değerlendirme. Hipofarinks skuamöz

hücreli karsinomu tanılı 56 yaşındaki erkek hastada kemorad-

yoterapi öncesi (a, b, c, d) ve sonrası (e, f, g, h) koronal ve sa-

gital PET-BT görüntülerinde tedaviye iyi bir yanıt izlenmekte

(primer tümörde tam ve boyun lenf nodunda kısmi regresyon)

ancak sağda servikal metastatik lenf nodunda rezidü malignite

düşündüren FDG tutulumu gözlenmektedir.
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Yeniden Evreleme ve İkinci Primer Tümör

Tedavi sonrası lokal nüksler ve metakron uzak me-

tastaz ve ikinci primer tümörler sık görüldüğünden has-

taların etkin takibi önemlidir. Lokal nüks saptanmasında

PET-BT tedaviye bağlı değişiklikler ile rezidü/nüks ay-

rımında anatomik görüntüleme yöntemlerine üstündür.

Radyoterapi ve kemoradyoterapi sonrası baş-boyun kan-

serlerinde rezidü/nüks ayrımının değerlendirildiği bir ça-

lışmada PET’in %94 duyarlılık, %82 özgüllük, %75 ve

%95 pozitif ve negatif öngörü değerleri ile iyi bir per-

formansa sahip olduğu gösterilmiştir.36 Baş-boyun kan-

serlerinde akciğer, karaciğer, kemik ve kemik iliği gibi

uzak organlarda metastaz görülmesi nedeniyle PET-

BT’nin tüm vücudu aynı anda taraması sayesinde me-

tastazların değerlendirilmesinde diğer görüntüleme

yöntemlerine üstündür (Şekil 4). 

Şekil 4. Opere dil kanseri, metastatik ikinci primer tümör. 76

yaşında opere dil kanseri tanılı hastada FDG PET-BT’de mak-

simum yoğunluk yansıtma (maksimum intensite

projeksiyon=MİP) (a), füzyon (b, c, d) ve PET (e, f, g) görün-

tülerinde sağ akciğerde santral yerleşimli hipermetabolik kitle,

mediastinal hipermetabolik metastatik lenf nodu ve karaciğerde

hipermetabolik kitlesel lezyon izlenmektedir.

Uzak metastaz ve ikinci primer tümör tespitinde PET-
BT’yi değerlendiren 12 çalışmayı kapsayan bir meta-
analizde yüksek duyarlılık (%88.8) ve özgüllük (%95.1)
ile yüksek tanısal performans bildirilmiştir.37 Başka bir
meta-analizde ise M-evresi için %87 duyarlılık ve %95
özgüllük ile benzer değerler elde edilerek PET-BT’nin
bu alandaki değeri vurgulanmıştır.38

Prognoz

Baş-boyun kanserlerinde tümörün histopatolojik alt

grubu ve lenf nodu metastazı en önemli prognostik kri-

terlerdir. PET ile birlikte günümüzde bunlara ek olarak

primer tümörün ve bazı çalışmalarda da lenf nodunun

FDG tutulum seviyesinin prognostik değere sahip ol-

duğu belirtilmiştir. Maksimum SUV, ortalama SUV,

median SUV ve metabolik tümör hacmi (MTV) prognoz

konusunda yoğun çalışılan parametrelerdendir.39-41

PET’in prognostik değeri konusunda 26 çalışma ve 1415

hastayı kapsayan bir meta-analizde tedavi öncesi düşük

SUV ölçümü ve tedaviye olumlu metabolik yanıtın uzun

dönem sağkalımı öngördüğü bildirilmiştir.20,42 Bu ko-

nuda daha kapsamlı çalışmalara ihtiyaç vardır.

Sonuç olarak; baş-boyun kanserlerinde PET-BT’nin

rolü tanıdan başlayıp, özellikle nodal ve uzak metastaz

evrelemesi, tedavi planlanması, tedavi yanıtının değer-

lendirilmesi, nüksün tedaviye ikincil değişikliklerden

ayırt edilmesi, ikinci primer tümörün tespiti ve prognoz

tayini konularını kapsamaktadır. PET-BT özellikle kon-

vansiyonel yöntemlerin yetersiz kaldığı lenf nodu evre-

lemesi, rezidü/nüks kitle ile tedaviye sekonder

değişikliklerin ayırt edilmesi, tek çalışmada uzak lez-

yonların saptanması, hipoksik alanların belirlenerek te-

davi planlanması ve prognostik bilgiler vermesiyle bu

hastaların yönetiminde önemli bir yere sahiptir. 
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Giriş: 

Baş boyun kanserleri dünyada 100.000’de 5-45 ara-

sında değişen oranlarda görülür. ABD’de yılda 45000

civarında yeni yassı epitel hücreli kanser vakası ve yılda

bu kanserlere bağlı 11210 ölüm görülür. Tiroid kanser-

lerinde ise yılda 33000 civarında yeni vaka ve yaklaşık

1500 ölüm tespit edilmektedir(1- 2). Kaynaklanan bölge-

lere göre bakıldığında baş boyun kanserlerinin içine üst

aerodigestif yol maligniteleri, tükrük bezi, tiroid, para-

tiroid kanserleri ve paranazal sinus tümörleri dahil edi-

lebilir. Bu bölgede yer alan tümörlerin veya yapılan

tedavi girişimlerinin etkilerine bağlı olarak hastaların

genel görünümleri ve yaşam kaliteleri oldukça bozulur;

görme, koku alma, tat ve işitme duyuları, ve nefes alma,

yutma ve konuşma yetenekleri etkilenir. 

Baş boyun bölgesindeki kanserlerin büyük çoğun-

luğu üst aerodigestif yolun yüzey epitelinden kaynakla-

nan yassı epitel hücreli kanserlerdir. Bu tip tümörlerin

etiyoloji, doğal gidiş ve sınıflaması arasında benzerlikler

mevcuttur. Ancak yerleşim yerlerine göre hastaların baş-

vuru şikâyetleri ve tedavileri arasında farklar vardır.

Tüm dünyada baş boyun kanserleri içinde oral kavite

kanserleri en sık görülen kanserlerdir ve tüm kanserler

arasında 12. sıradadır(3). 

Baş Boyun Kanserlerininin tedavisinde daha önceleri

organ kaybı ile giden radikal cerrahi girişimler ön planda

iken günümüzde teknolojik yenilikler, radyoterapi ve

kemoterapideki gelişmelerin yanı sıra hastaların yaşam

sürelerinin yükselmesi neticesinde fonksiyonel organ

koruyucu girişimler ön plana çıkmış, total larenjektomi-

ler, radikal boyun disseksiyonları, radikal maksillekto-

miler, laringo-farengo-özefajektomilerin sayıları

oldukça azalmıştır. Baş boyun kanserlerinde cerrahi

planlanırken primer tümör ve bölgesel yayılım ile bir-

likte çıkarılması esasdır.

Oral Kavite Kanserleri:

Oral kavitede görülen kanserlerin %90’dan fazlası

yassı epitel hücreli karsinomdur. Bu tip tümörler iyi, orta

veya az diferansiye olarak sınıflandırılabilirler. İyi dif-

feransiye kanserlerde prognoz nispeten daha iyidir.

Yassı epitel hücreli kanserlerin alt tipi olan bazaloid

hücreli kanserin prognozu en kötü iken, verrüköz kan-

serde prognoz en iyidir.  En sık yanak mukozasından

kaynaklanan verrüköz kanserin cerrahi eksizyonu tedavi

için yeterlidir. Oral kavite malign tümörlerinin % 10’un-

dan azını minör tükrük bezi tümörleri oluşturur. Minör

tükrük bezi tümörlerinin çoğunluğu sert damakta yerle-

şir. En sık görüken tip adenoid kistik karsinomdur. Ge-

nel olarak oral kavite kanserlerinde en önemli

prognostik faktör boyunda lenfatik metastazken dil kan-

serlerinde ise invazyon derinliğidir. Uygulanacak cerra-

hide en önemli noktalardan biri mandibula tutulumudur.

Mandibulada doğrudan invazyon mevcut ise segmental

mandibulektomi yapılmalı, eğer çıkartılan segment an-

teriordaysa  konuşma, yutma ve kozmetik görünüm için

mutlaka rekonstrüksiyon yapılmalıdır. Lateral mandi-

bula defektlerinde ise kozmetik görünüm dışında pek

kayıp izlenmez. Eğer mandibula tutulumu yok fakat tü-

mör kemiğe yaklaşmışsa marjinal mandibulektomi ya-

pılmalıdır.

Oral kavitenin yassı epitel hücreli kanserlerinin te-

davisi genel olarak cerrahi, radyoterapi veya kombine

tedavidir. Oral kavite kanserlerinin tedavi için karar ve-

rilirken birçok faktör göz önünde bulundurulmalıdır ve

tedavi protokolü her hasta için ayrı düzenlenmelidir. Te-

davi sırasında değerlendirilen faktörler tümör faktörleri,

hasta faktörleri ve doktor faktörleri olarak sınıflandırı-

labilir. Tümör faktörleri tümörün yerleşim yeri, büyük-

lüğü, ön veya arka yerleşimli olması, kemik ile ilişkisi,

boyun lenf nodlarının durumu, tümör evresi ve tümörün
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invazyon derinliğidir. Hasta faktörleri arasında hastanın

yaşı, genel tıbbi durumu, yaşam tarzı, sosyoekonomik

durumu ve daha önce aldığı tedaviler sayılabilir. Doktor

faktörleri ise cerrahi, radyoterapi, kemoterapi, destek te-

davi, dental durum ve protez kullanımı gibi faktörlerdir.

İleri evre vakalarda hastanın genel medikal durumunun

elvermemesi sebebiyle standart tedavi dışında klinik de-

ney, destek ve palyatif tedavi gibi seçenekler de düşü-

nülebilir. 

Tekli tedavi olarak erken lezyonların tedavisinde cer-

rahi veya radyoterapi kullanılabilir. Daha ileri evre tü-

mörlerde ise primer cerrahiyi takiben postoperatif

radyoterapi standart tedavi olarak önerilmektedir(4).

Cerrahi tedavi oral kavite kanserlerinin lokal ve böl-

gesel kontrolü için uygulanan tedavi yöntemlerinden bi-

ridir. Cerrahi ile histolopatolojik olarak sınır

değerlendirmesi ve tümör yayılımı ile ilgili bilgi edini-

lebilir. Küçük, yüzeyel, anteriorda yerleşik tümörler

transoral rezeke edilebilir. Daha büyük infiltratif lezyon-

lar ve daha posterior yerleşimli tümörler daha geniş eks-

pozisyon teknikleri ile çıkartılabilir(4). 

Transoral eksizyon: Ağız tabanı, dilin anterior lez-

yonları ve alveolar bölgenin küçük, yüzeyel tümörleri

transoral olarak rezeke edilebilir. Bu yaklaşımın kulla-

nılabilirliği hastanın ağız açıklığı, oral komissürün trans-

vers çapı ve dilin büyüklüğüne de bağlıdır. Eğer cerrahi

ekspozisyonla ilgili bir şüphe varsa daha geniş yakla-

şımları uygulamak gereklidir. Lazer ile vaporizasyon

premalign lezyonlarda uygulanabilirken diğer bütün lez-

yonlar yeterli cerrahi rezeksiyon sınırı bırakılarak eksize

edilmelidir. 

Yanak Flepleri: Posterior oral kavitenin tümörle-

rinde transoral yeterli açıklık sağlanamazsa yanak flep-

leri ile uygun bir görüş elde edilebilir. 

Mandibulotomi: Dil lateralinin büyük tümörleri veya

ağız tabanına ulaşan tümörler lip spliting insizyonu ve

mandibulotomi ile rezeke edilebilir. Ayrıca oral kavite-

nin posteriorunda yerleşik tümörlerde de bu yaklaşım

uygulanabilir. 

Mandibulektomi: Mandibulaya yaklaşan tümörler,

Alveolar prosesin minimal tutulumu, Minimal kortikal

invazyon marjinal mandibülektomi endikasyonlarıyken,

Mandibüler kanal ve inferior alveolar sinirin invazyonu,

Primer mandibuler oseöz tümör, Mandibulaya metastaz

yapan tümör ve Mandibulanın gros invazyonu Segmen-

ter mandibulektomi endikasyonlarıdır 

Dudak Kanserleri: Oral kavitenin kanserlerinin en

sık yerleşim yeri dudaktır. Kolay görünür bir bölgede

olmalarından dolayı genellikle erken evrede görülürler.

Alt dudak sık tutulurken dudak kommisürün tutulumu

% 1’den azdır. Dudağın 1/2’sine kadar olan rezeksiyon-

lar primer olarak kapatılabilirken daha büyük rezeksi-

yonlar flep ile rekonstrukte edilir. Küçük lezyonlarda

cerrahi ve radyasyon tedavisi kıyaslanabilir oranda kür

sağlamaktadır. Ama cerrahi daha iyi kozmetik sonuçlar

ve düşük morbidite, hızlı rehebilitasyon ve sağlam cer-

rahi sınırların sağlanması sebebiyle daha fazla başvuru-

lan tedavi seçeneğidir.

Bukkal mukoza: Lokal agresif kanserlerdir. Evre 1-

2’de cerrahi eksizyon evre 3-4’de ise kombine tedaviler

seçilir.

Dil kanserleri: Oral kavite içinde dudak hariç tutu-

lursa en sık karşılaşılan bölgedir. Çoğunlukla lezyonlar

lateral kenarda orta 1/3 ve arka 1/3 arasında görülmek-

tedir. Mandibuler sinir tutulumuna bağlı kulak ağrısı

oluşabilir. Genellikle erken evre tümörlerde cerrahi te-

davi önerilmekteyken ilerlemiş evrelerde kombine teda-

viler önerilmektedir. Dil kanserlerinde tedavi en az 2

cm’lik sağlam doku bırakarak yapılan parsiyel ya da to-

tal glossektomidir. 

Üst ve alt alveolar ark: Genelde alt alveolar arkdan
kaynaklanırlar. Erken evre tümörlerde marginal man-
dibulektomi yapılabilir. Kemik korteks tutulumu varsa

segmental mandibubulektomi ve rekonstruksiyon gerek-

tirir.

Retromolar trigon: İnnervasyon glossofarengeal si-

nir tarafından olduğu için bu bölgenin tümörleri kulak

ağrısı semptomu verir. Mandibuler ramusa yakınlığın-

dan dolayı çoğu zaman asendan mandibula rezeksiyo-

nunu gerekli kılar.

Sert damak: Bu bölgenin kanserleri nekrotizan siya-

lometaplazi ile çok karışır. Erken evre lezyonlarında cer-

rahi ve radyoterapi arasında birbirine göre anlamlı fark

bulunmaması nedeniyle tedavi seçeneği kararı lokalizas-

yon, hastalığın yaygınlığı ve komorbid durumlara göre

yapılabilmektedir. Cerrahiyi takiben radyoterapi ilerle-

miş tümörler için kabul edilen tedavi seçeneğidir. Sert

damak tümörlerinde lokal lenfatik metastaz oranı düşük-

tür.

Ağız tabanı: Mandibuler sinirin lingual dalını etki-

lemesinden dolayı hastalarda kulak ağrısı olabilmekte-

dir. İlerlemiş vakalarda dil ve mandibula da

etkilenebilmektedir. Tedavide dil, ağız tabanı ve hatta

mandibula rezeksiyonu ve rekonstrüksiyonu yapılır.

Orofarenks Kanserleri:

Orofarengeal kanserler oldukça nadir görülen kan-

serlerdendir. ABD’de yılda 7000-8000 yeni vaka tanısı

konmaktadır. Erkeklerde 4 kat daha fazla görülen bu

kanserler en sık 6-7. dekatlarda tespit edilmektedir(5).
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Fonksiyonel olarak üst aerodigestif yolun en kritik böl-

gelerinden olması sebebiyle burada yerleşen tümörler ve

bu tümörlere yönelik tedaviler yutma, konuşma ve ha-

vayolu ile ilgili problemlere yol açabilir. Bu tümörlerin

onkolojik tedavilerinde standart bir yöntem yoktur

çünkü epitel dışında bu bölgede lenfoid doku da bulun-

maktadır. Orofarengeal kanser tedavisinde anatomi, eti-

yolojik faktörler, histopatoloji, tedavi seçenekleri ve

komplikasyonlar ile ilgili geniş bilgiye sahip olmak ge-

reklidir. Malign orofarengeal tümörlerin %90’ından

daha fazlası yassı epitel hücreli karsinom veya varyant-

larıdır. Bu alt tipler arasında iğsi hücreli karsinom, ver-

rüköz karsinom, lenfoepitelyal karsinom, adenoid

skuamöz, adenoskuamöz ve bazaloid karsinom sayıla-

bilir. Ayrıca Waldayer halkasını tutan lenfoma, minor

tükrüz bezi kaynaklı tümörler, mukozal melanomlar ve

sarkomlar da bu bölgede görülebilir. Orofarenks kanser-

lerinde lenfatik metastaz ilk başvuru sırasında tespit edi-

lebilir. Bu bölgenin kanserleri öncelikle seviye II, III ve

retrofarengeal lenf nodlarını tutar. Okult metastaz riski

T1 haricindeki tümörlerde %20’den fazladır. 

T1 ve T2 tümörlerde cerrahi veya radyoterapinin te-

davi oranı hemen hemen eşittir. Primer tumor tedavi-

sinde hangi yöntem kullanıldıysa kurtarma tedavisinde

diğer yöntem tercih edilebilir. Derin infiltratif lezyonlar,

ön plikanın üzerine çıkan tümörler veya dil kökünü de-

rin invaze eden tümörlerde tek başına radyoterapinin et-

kinliği sınırlıdır ve bu tip lezyonlarda primer cerrahi ve

postoperatif brakiterapi veya kemoterapi kullanılabilir.

T3 ve T4 lezyonlarda en iyi tedavi cerrahi ve sonrasında

radyoterapidir(6). 

Orofarengeal kanserler poststiloid parafarengeal

kompartmana, prevertebral fasyaya uzanırsa veya karo-

tid invazyonu varsa relatif olarak rezeke edilemezler.

Orofarengeal lezyonlarda cerrahi rezeksiyon iyi ekspo-

zisyona ve geniş cerrahi sınırlarla (1-2 cm) çıkartılmayı

gerektirir. 

Orofarengeal lezyonlar transoral, transfarengeal,

transmandibüler ve servikal pull-through yaklaşım ile

rezeke edilebilirler. Cerrahi yaklaşıma lezyonun yeri ve

yaygınlığına gore karar verilir. 

Transoral yaklaşım orofarenksin üst anterior yerle-

şimli T1, yüzeyel, ekzofitik kanserlerinde uygundur. 

Transfarengeal yaklaşımlardan suprahyoid farengo-

tomi dil kökü ve farengeal duvarların küçük lezyonla-

rında uygulanabilir. Farenkse valekuladan girilir ve

lingual arterler ve hipoglossus korunarak boyundan re-

zeksiyon yapılır. Farengotomi lateral ve inferiora tiroid

ala boyunca uzatılarak ekspozisyon arttırılabilir. Lateral

farengotomi yine dil kökü ve farengeal duvarların ufak

lezyonlarında uygulanabilir. Farenkse girildikten sonar

larenks laterale retrakte edilerek ekspozisyon arttırılabi-

lir. Bu girişim valekulaya uzatılarak veya mandibulo-

tomi ile birleştirilerek genişletilebilir. 

Transmandibüler yaklaşımlarla orta hat mandibulo-

tomi ve glossotomi yapılarak daha inferior yerleşimli

veya orta hat dil kökü ufak lezyonlara erişim gerçekleş-

tirilebilir. Mandibüler swing yaklaşım tüm orofarenkse

erişimi sağlar ve kanserin enblok rezeksiyonuna olanak

verir. Bu girişim mandibulayı tutmayan, birden fazla

yerde yerleşik veya parafarengeal uzanımı olan kitle-

lerde kullanılabilir. Mandibulektomi mandibula tutu-

lumu yapan ileri evre kanserlerde endikedir. Bu tip

rezeksiyonlardan sonra lokal, bölgesel veya serbest doku

flepleri ile rekonstriksiyon yapılabilir(6). Ayrıca pull-

through yöntemi ile primer tümör boyun disseksiyonu

spesmeniyle birlikte çıkarılır.

Dil kökü: Erken evrede semptomların silik olması ve

basit muayene ile kolay görülememesi nedeni ile genel-

likle ileri evrede yakalanırlar. Hastaların %60-70’i nodal

metastaz ile başvurmaktadır. Bu bölgenin kavşak böl-

gesi olması nedeni ile tedavi optimal konuşma ve yutma

dikkate alınarak yapılmalıdır. Transfarengeal suprah-

yoid farengotomi, Lateral farengotomi, Transmandibü-

ler mandibulotomi ve glossotomi yaklaşımları ile primer

cerrahi, primer radyoterapi veya kombine tedaviler öne-

rilmektedir. İleri evre tümörlerde total glossektomiye

ilaveten sebat eden aspirasyonu engellemek için total la-

renjektomi gerekebilir. Pull-through yöntemi ile primer

tümör boyun disseksiyonu spesmeniyle beraber (man-

dibula periostu dahil) çıkarılabildiği gibi ayrı ayrı da çı-

karılabilir. Ağız tabanı ve mandibula tutulumu olan

olgularda komando girişimi ile primer tümör mandibula

segmenti ve boyun en blok şeklinde çıkarılabilir.

Yumuşak damak: Erken evre tümörlerde cerrahiyle

veya sadece radyoterapi ile lokal kontrol iyi sağlanmak-

tadır. İleri evre tümörlerde cerrahiyi takiben adjuvan

radyoterapi uygulanmaktadır. Rezeksiyon alanın geniş

olması ameliyat sonrası velofarengeal yetmezlik ile so-

nuçlanabilir. Bu da palatal obturatorla tedavi edilmek-

tedir.

Tonsil: Oral kavite ve orofarenks tümörleri içinde

tonsil tümörleri en radyosensitif tümörlerdir. Erken evre

tonsil tümörleri radyoterapi ile tedavi edilebilmesine

karşın ilerlemiş evrelerde durum komplikedir.

Posterior farengeal duvar: Hem radyoterapi hem de

cerrahinin etkinliği bu tümörlerde iyi değildir. Bazı se-

çilmiş vakalarda larenks korunarak rezeksiyon yapıla-

bilir ve defekt serbest flep ile onarılabilir.
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Hipofarenks kanserleri:

Hipofarenks kanserleri tüm baş boyun kanserlerinin
yaklaşık %3’ünü oluşturur ve tedavileri oldukça karma-
şıktır. Hipofarenks kanserleri sık olmamaları, tanı kon-
duğunda hastalığın genellikle ileri evrelere ulaşmış
olması ve uygulanan cerrahi sonrası ortaya çıkan defek-
tin kapatılmasındaki güçlüklerden dolayı önem kazan-
maktadır(7, 8, 9).  Bu bölgenin karmaşık anatomisi ve
fonksiyonel önemi hipofarenks kanserlerinin tedavisinin
multidisipliner bir anlayışla planlanmasını gerektirir. Hi-
pofarenks kanserlerinin patolojisi genel anlamda kötü
gidişlidir ve multisantrik olma, submukozal yayılım ve
erken evrede unilateral veya bilateral lenf nodu metas-
tazı yapma eğilimindedir. Tüm bu sebeplerden dolayı
hipofarenks kanserlerinin prognozu oldukça kötüdür.
Ayrıca skip lezyonlar hipofarenks kanserlerinde nadir
bir bulgu değildir. Baş boyunun diğer bölgelerinde ol-
duğu gibi hipofarenks kanserlerinin %95’I yassı epitel
hücreli kanserlerdir. Hipofarenks kanserlerinin ortalama
%66-75’ini piriform sinüs, %20-25’ini posterior faren-
geal duvar ve yaklaşık %7’sini postkrikoid bölge kan-
serleri oluşturmaktadır(10, 17). Postkrikoid karsinom
dışında, hipofarenks kanserlerinin büyük çoğunluğu er-
keklerde görülür(11, 12, 13, 14). 

Baş boyun kanserlerinden hipofarenks kanserlerinde
prognozun kötü olmasının en önemli sebeplerinden bi-
risi erken evrelerde tümörün belirgin bir semptomunun
olmamasıdır(8,15). Hekime başvuran hastalarda kitle; kro-
nik boğaz ağrısı, disfaji ya da yansıyan kulak ağrısına
neden olduklarından yanlış olarak bir enfeksiyon hasta-
lığı gibi tedavi edilirler(16). Hastaların şikayetleri genel-
likle belirsizdir ve belirgin semptomlar ortaya çıkıp tanı
konduğunda vakaların yaklaşık %90’ ı ileri evre tümöre
(T3-4) sahiptir(15).

Hipofarenks kanserlerinde tedavi karmaşıktır ve pri-
mer lezyonun yayılımı, boyun metastaz durumu, akciğer
rezervi, hastanın genel durumu, komorbiditeleri, cerra-
hın deneyimi gibi çeşitli faktörlere bağlıdır. Erken evre
(T1-2) kanserlerde radyoterapi veya iyi seçilmiş hasta-
larda larenks koruyucu cerrahiler uygulanabilen tedavi
seçenekleridir. Larenks koruyucu cerrahilerde larenks
korunurken onkolojik prensiplerden taviz vermemek ge-
rekmektedir. Ileri evre kanserlerde (T3-4) cerrahi rezek-
siyon ve postoperatif radyoterapi standart tedavidir.
Organ koruyucu protokoller ile vakaların %30-40’ında
larenks korunabilirken sağkalım etkilenmeyebilmekte-
dir. 

Posterior duvar kanserlerin genellikle ekzofitik lez-
yonlardır ve ileri evre olmadıkça prevertebral fasya tu-
tulumu görülmeyebilir. Bu durum bu alt bölgenin
kanserlerinde cerrahi rezeksiyonu desteklemektedir, an-

cak radyoterapinin fonksiyonel sonuçları cerrahi teda-
viden daha iyidir. Ayrıca erken evre tümörlerde dahi ret-
rofarengeal lenf nodlarına yönelik de tedavi
uygulanmalıdır ki bu durum da radyoterapiyi destekle-
mektedir. Bu bölgenin erken evre kanserlerinin cerrahi-
sinde lateral veya supraomohyoid farengotomi
uygulanabilir. Üst hipofarengeal lezyonlarda median la-
biomandibular glossotomi de uygulanabilmektedir(17). 

Piriform sinüsün erken evre kanserleri (T1-T2) ge-
nellikle radyoterapi ile tedavi edilirler. Radyasyon ba-
şarısızlığında kurtarma cerrahisi uygulanabilir. Larenks
koruyucu cerrahiler erken evre kanserler için uygun ola-
bilir. Bu cerrahi için tümörün piriform sinus apeksini
veya postkrikoid bölgeyi tutmamış olması ve ipsilateral
vokal kord hareketlerinde kısıtlılık olmaması gerekmek-
tedir. Ayrıca hastaların akciğer rezervlerinin iyi olması,
kıkırdak invazyonunun olmaması ve piriform sinus
apeksine uzanım olmaması gerekmektedir. Hastaların
sadece %2’sinin konservatif cerrahi adayı olabileceğini
unutmamak gerekir. Bu tip hastalarda rezeksiyon parsi-
yel farengolarenjektomi ile yapılabilir. Bu prosedürde
supraglottik larenjektomi ile birlikte ipsilateral piriform
sinus rezeksiyonu yapılır. Erken evre hipofarenks kan-
serleri için uygulanabilen bir diğer yöntem de suprakri-
koid hemilarenjektomidir. Bu girişim özellikle önde
yerleşik, lateral duvardaki ve ariepiglottik kıvrımda yer
alan lezyonlarda uygulanabilir(17). 

Piriform sinüsün ileri evre kanserlerinde (T3-T4) te-
davi cerrahi ve postoperatif radyoterapidir. Bu tip tü-
mörlerde koruyucu cerrahi imkanı yoktur ve total
larenjektomi ve parsiyel farenjektomi ile tedavi edilirler.
Lezyon servikal özefagusa ulaşmışsa özefajektomi uy-
gulanmalıdır. Tiroid uzanımı bu tümörlerde sıktır ve T3-
4 hipofarenks kanserlerinde ipsilateral tiroidektomi ve
paratrakeal lenf nod diseksiyonu da yapılmalıdır.  Orta
hattı geçen veya servikal özefagusa uzanan tümörlerde
total tiroidektomi ve bilateral paratrakeal lenf nod disek-
siyonu uygulanmalıdır. Larengofarenjktomi yerine or-
gan koruyucu kemoradyoterapi de uygun bir seçenektir. 

Postkrikoid kanserler genellikle ileri evre olarak tes-
pit edilebilirler ve krikoid ve krikoaritenoid eklem in-
vazyonu sıklıkla vardır. Bu tip kanserlerin tedavisi total
larenjektomi, parsiyel farenjektomi ve servikal özefa-
jektomiyi takiben postoperatif radyoterapidir. Total la-
renjektomi istemeyen hastalarda organ koruyucu
protokol uygulanabilir(17). 

Larenks Kanserleri:

Larenks kanserleri üst aerodigestif yolların en sık

kanserlerindendir. Cilt kanserleri hariç tüm vücut kan-

serlerinin yaklaşık  %1’ini meydana getirir(18). Histopa-
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tolojik olarak tamanına yakını yassı epitel hücreli karsi-

nomdur(19). Larenks kanserinin tedavisi son 30-40 yılda

konservasyon cerrahisinin gelişmesi, radyoterapi ve ke-

moterapideki yeni buluşlar sayesinde değişikliğe uğra-

mıştır. Bu ilerlemeler vasıtası ile bölgesel ve lokal tümör

kontrol oranları artmış, glottik hava yolu ve ses fonksi-

yonları korunarak sağkalım arttırılabilmiştir. 

Supraglottik kanserler tüm larenks kanserlerinin

%30-40’ını oluşturur. Bu bölgenin tümörleri süperiorda

dil köküne doğru veya preepiglottik bölgeye yayılılır.

Supraglottik kanserlerin boyuna metastaz yapma riski

evrelerine göre değişmekle birlikte yaklaşık %25-75

arasındadır ve en sık tutulan lenf nod grupları seviye II-

IV arasıdır.

Glottik kanserler larenks kanserleri içinde en sık kar-

şılaşılan kanserlerdir. Tipik olarak daha erken evrede

yakalabilirler. Bölgesel lenf nod metastazı sınırlıdır ve

sıklıkla seviye II-IV arasına olmaktadır. 

Subglottik kanserler oldukça nadirdir. Prognozu kötü

olan bu tümörlerin boyun metastaz riski yaklaşık %20

civarındadır(20).

Erken evre larenks kanserleri cerrahi veya radyote-

rapi ile tedavi edilebilirler. Tedavide cerrahinin avantaj-

ları kısa süreli olması ve cerrahi sonrasında nüks

olgularda radyoterapinin kullanılabilir olmasıdır. Ancak

genel itibarı ile cerrahi ile ses kalitesi daha kötüdür ve

kozmetik sonuç çok yüz güldürücü değildir. 

Ileri evre larenks kanserleri tarihsel olarak cerrahi ve

postoperatif radyoterapi ile tedavi edilirler. Çoğu T3 ve

T4 tümör ancak total larenjektomi ile temizlenebilirken

benzer survi oranları sebebiyle pek çok merkezde organ

koruyucu protokoller uygulanmaktadır. Ancak kıkırdak

destrüksiyonu yapan ileri evre tümörlerde konservatif

protokollerle fonksiyon ile ilgili beklenti olamayacağın-

dan cerrahi tedavi hala bir seçenektir. 

T1, T2 ve bazı T3 tümörlerde parsiyel girişimlerle

ses fonksiyonu korunabilir. Bu tip durumlarda hasta se-

çimi de çok önemlidir; sadece parsiyel cerrahi ile tedavi

edilebilecek, postoperatif radyoterapi alma ihtiyacı ol-

mayan hastalar seçilebilirse fonksiyonel sonuçlar çok iyi

olacaktır(21).  Glottik T1 T2 tümörlerde cerrahi ve rad-

yoterapi başarı oranları eşitken, supraglottik ve subglo-

tik tümörlerde başarı cerrahi lehinedir.

Larenks kanserlerinde parsiyel larenjektomi prose-

dürleri dışında total larenjektomi de bir seçenektir. La-

renks alt bölgelerindeki lenfatik direnajı hakkında bilgi

sahibi olunması diğer baş boyun tümörlerinde uygula-

nan 1-2 cm sağlam sınır rezeksiyonunun larenkste azal-

tılabileceği sonucunu doğurmuştur ve bu durum

fonksiyonel sonuçların yüz güldürücü olmasına yol aç-

mıştır. 

Mikrolarengeal cerrahi: Operasyon mikroskopu ve

mikrolarengeal aletler ile endoskopik olarak larenks

kanser tedavisi etkili ve güvenli bir seçenektir. Ayrıca

CO2 lazer kullanımı özellikle supraglottik tümörlerde

faydalı bir yöntemdir. Lazer kordektomi erken evre kan-

serlerin kontrolünde oldukça başarılı bir girişimdir(21). 

Hemilarenjektomi: Hemilarenjektomi larenksin ver-

tikal bir parçasının çıkartılmasıdır. Bu cerrahi için: 1-

tümörün vokal kordların 1 cm altını geçmeyen subglot-

tik uzanımın olması, 2- etkilenen kordun hareketli ol-

ması, 3- tek taraflı tutulum olması (karşı taraf kordun ön

komissur ile tutulumu genişletilmiş parsiyel cerrahi ile

temizlenebilir), 4- Kıkırdak invazyonunun olmaması, 5-

Ekstralarengeal uzanımın olmaması gerekmektedir.

Vertikal hemilarenjektomi radyoterapi cevapsızlığı olan

seçilmiş hastalarda da uygulanabilmektedir(21). 

Supraglottik larenjektomi: Larenksin supraglottik

kısmının çıkartıldığı bir cerrahidir. Bu cerrahi şu durum-

larda tercih edilebilir: 1- T1, T2 ve sadece preepiglottik

uzanımı olan T3 tümörler, 2- Kord hareketleri normal,

3- Kıkıdak tutulumu yok, 4- Ön komissür tutulumu yok,

5- Hastanın akciğer rezervi iyi, 6- Dl kökü sirkumvalat

papillaları geçmeyen tümör, 7- Piriform sinus apeksi

sağlam, 8- FEV1 >%50. 

Supraglottik larenjektomi endoskopik olarak CO2 la-

zer ile veya daha standart olan açık cerrahi ile yapılabi-

lir. Klasik cerrahide ventrikül apeksinden başlanarak

bant ventrikül, epiglot, preepiglottik boşluk çıkartılır,

vokal kordlar ve tiroid kıkırdağın bir kısmı bırakılır(21). 

Suprakrikoid larenjektomi: Bu cerrahi komissur tu-

tulumu veya daha yaygın preepiglottik bölge invazyonu

olan hastalarda ses korunmasına yönelik klasik suprag-

lottik larenjektominin genişletilmiş halidir. Cerrahi sı-

rasında krikoid kıkırdak ve aritenoidler korunarak

gerçek vokal kordlar, tiroid kıkırdak ve supraglottik

bölge çıkartılır. Akciğer kapasitesi bu hastaların seçi-

minde de önemlidir. Hastaların yaklaşık yarısında deka-

nülasyon mümkün olmamaktadır ancak ses fonksiyonu

yeterlidir(21). 

Near Total Larenjektomi: Near total larenjektomi

tek bir aritenoid bırakılarak yapılan ve trakeozefageal

geçişle konuşmanın sağlanabildiği bir cerrahi çeşitidir.

Hastalar solunum için trakeotomiye bağımlıdır, yutma

fonsiyonu aspirasyon riski olmakla birlikte oraldir. Bu

cerrahi için adaylar bir aritenoidin tutulduğu büyük T3-

T4 tümörler veya kord fiksasyonu oluşturan unilateral

transglottik tümörlerdir(21). 
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Total Larenjektomi: Tüm larenksin çıkartıldığı cer-

rahidir. Proksimal trakeal güdük boyun cildine anasta-

moz edilir. Sonuç olarak tüm solunum ve sindirim

sistemi birbirinden ayrılır. Total larenjektomi endikas-

yonları: 1- Bahsedilen parsiyel cerrahi veya organ ko-

ruyucu protokollere uymayan T3-T4 tümörlü hastalar,

2- Tiroid veya krikoid yaygın tutulumu, 3- Boyun yu-

muşak dokularının direkt tutulumu, 4- Sirkumvalat pa-

pilla ötesinde dil kökü tutulumu. Kapatma farengeal

mukozanın karşılıklı dikilmesi ile gerçekleştirilir. Eğer

tümör sebebiyle parsiyel farenjektomi de yapılırsa ser-

best veya bölgesel flepler ile rekonstrüksiyon yapılabi-

lir(21, 22, 23). 

Tükrük Bezi Kanserleri:

Tükrük bezi kanserleri tüm kanserler içinde %0.3-

0.9 arasında ve baş boyun kanserleri arasında da %1-3

oranında tespit edilebilir. Avrupada insidans 100000

içinde 1-3 arasındadır. Ortalama yaş 55-60’tır ve malig-

nitelerin %80’i parotis, %15’i submandibuler ve %5’i

sublingual bezden kaynaklanır(24). 

Yüksek gradeli tümörlerin (yassı epitel hücreli kar-

sinom, karsinoma ex pleomorfik adenom, undiferansiye

karsinom ve salivary duktal karsinom) prognozları dü-

şük grade tümörlerden (asinik hücreli karsinom, low

grade adenokarsinom) daha kötüdür. Diğer negatif prog-

nostik faktörler boyunda lenf nodu pozitifliği, ileri evre

tümör, minor tükrük bezlerinden kaynaklanan tümörler,

pozitif sınır, perinöral yayılım, fasiyel sinir paralizisi ve

ağrıdır. Cerrahi tedavide ana amaç tümörü tam olarak

rezeke etmek ve gereksiz morbiditeye yol açmamaktır. 

Parotis Tümörleri: Parotisin küçük süperfisiyel tü-

mörlerinde (T1, T2) en minimal yaklaşım süperfisiyel

parotidektomidir. Total parotidektominin local ve böl-

gesel kontrol sağlamada rolu tartışmalıdır. Daha büyük

tümörlerde ve derin lob tümörlerinde total parotidektomi

standart tedavidir. Parotis dışına çıkmış tümörlerde ge-

nişletilmiş parotidektomi (cilt, yumuşak doku, masseter

kas rezeksiyonları, infratemporal fossa diseksiyonu,

mastoidektomi ve hatta petrozektomi) gerekebilir. Fasi-

yel sinir infiltrasyonu olmayan vakalarda fasiyel sinir

rezeksiyonu sonrasında tümör kontrol oranları anlamlı

olarak yüksek bulunmamıştır. Fasiyel sinir infiltrasyonu

olan vakalarda ise sinirin tutulan dalları rezeke edilir. 

Submandibuler Tümörler: Küçük tümörler subman-

dibüler gland rezeksiyonu ile tedavi edilirler. İleri ever

tümörlerde ise submandibüler üçgenin en-blok rezeksi-

yonu gereklidir. Bazı durumlarda rezeksiyona ağız ta-

banı, mylohyoid kas, digastrik kas, marginal veya

segmenter mandibulektomi de gerekebilir. Lingual, hi-

poglossal, veya marginal mandibüler sinirlerin infiltras-

yonu tutulan sinirlerin rezeke edilmesini gerektirir. 

Minör tükrük bezi tümörleri: Oral kavite içinde kü-

çük tümörler geniş lokal eksizyonla tedavi edilirken ileri

evre tümörlerde mandibula rezeksiyonu veya parsiyel

maksillektomi ile birlikte radikal eksizyon gerekir. Si-

nonazal bölgenin tükrük bezi kaynaklı tümörleri genel-

likle yüksek grade tümörlerdir ve parsiyel veya total

maksillektomi ile tedavi edilmeleri gerekir. Mandibuler

veya maksiller sinirlerin infiltre olması durumunda bu

sinirlerin rezeksiyonu gereklidir çünkü bu yolla tümör

kafa tabanına kadar ulaşabilir(24). 

Paranazal Sinüs (PNS) Tümörleri:

Burun, sinüsler ve ön kafa tabanının maligniteleri ol-

dukça seyrektir ve tüm maligniteler içinde görülme

oranı yaklaşık %1 ve baş boyun bölgesindeki maligni-

teler içinde ise yaklaşık %3’tür. Sinonazal kanserlerin

yaklaşık %60-70’i maksiller sinüste, %20-30’u nazal ka-

vitede, %10-15’i etmoid hücrelerde ve  %5’ten daha az

oranda frontal ve sfenoid sinüslerde tespit edilir. Histo-

patolojik olarak vakaların %60-70’i yassı epitel hücreli

karsinom ve % 10-20’si adenokarsinomdur(25). 

Genel olarak ilk seçenek tedavi cerrahi ve postope-

ratif radyoterapidir. Tedavi edilemez hastalarda primer

amaç semptomların palyatif tedavisidir ve bu durum ge-

nellikle kemoradyoterapi ile elde edilebilir. Sinonazal

malignitelerde optimum tedavi standart hale gelememiş-

tir ve her hasta için ayrı planlanmalıdır(25). 

PNS tümörlerin cerrahi tedavisinde geniş cerrahi sı-

nırlarla tümörün çıkartılması kabul edilen bir yaklaşım-

ken hangi yolla bu tedavinin yapılacağı tartışma

konusudur. Cerrahi rezeksiyonun tipi tümörün anatomik

yerleşimi ve uzanımına bağlıdır. Genekesel olarak geç-

tiğimiz yüzyılda burun ve paranazal malingniteler lateral

rinotomi, veya midfasiyel degloving gibi transfasiyel

yaklaşımla çıkartılmaktaydı. Günümüzde tüm bu klasik

eksternal yaklaşımlar T3, T4 sinonazal malignitelerde

kullanılırlar. Ancak son 15 yıldır endonazal girişimler

daha fazla oranda tümör tedavi stratejilerinin arasına gir-

miştir. 

Cerrahi olarak rezektable tümörlerde cerrahi ilk se-

çenek olarak düşünülmelidir. Erken maksiller sinus veya

nazal kavitenin erken evre tümörleri oldukça nadirdir.

Bu tip tümörler ek bir tedaviye ihtiyaç duyulmaksızın

cerrahi olarak rezeke edilebilirler. Ancak sinonazal ma-

lignitelerin büyük çoğunluğu multimodal olarak tedavi

edilmelidir. Rezeke edilebilen tümörlerde tedavi cerrahi

ve postoperatif radyoterapidir. Yaygın, unrezektable
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veya uzak metastatik hastalıklarda palyasyon tedavisi

uygulanabilir. 

Maksiller sinüsün erken yassı epitel hücreli kanser-

lerinde (T1), nazal kavitenin ufak lezyonlarında sadece

cerrahi tedavi uygulanabilir. Eğer cerrahi sınırlar nega-

tifse, perinöral invazyon yoksa ve tümör düşük evreyse

postoperatif radyoterapiye ihtiyaç yoktur. Ancak çoğu

sinonazal malignitelerde cerrahi ve postoperatif radyo-

terapi standart tedavidir. Yapılan çalışmalarda cerrahi

ve radyoterapinin başarısının sadece cerrahiden daha

yüksek olduğu gösterilmiştir(4). Maksiller sinüsün çoğu

kanserleri (T2, T3, T4), nazal kavite ve etmoid sinüsle-

rin lezyonları tam olarak rezeke edilebiliyorsa cerrahi

ve postoperatif radyoterapi ile tedavi edilirler. Kafa ta-

banı, beyin invazyonu, trismus varlığı, ve karotis arter

invazyonu cerrahi için kontraendikasyondur. Periorbi-

taya gros tumor invazyonu ile birlikte orbital yağlı doku

veya kas tutulumu orbital ekzantrasyon endikasyonları-

dır. Lokalize anterior kafa tabanı invazyonu cerrahi en-

dikasyonu etkilemeyebilir; bu tip tümörler kombine

kraniofasiyel yaklaşımla çıkartılabilir. Cerrahi ve rad-

yoterapi kombine tedavilerinin tümörün histolojisine de

bağlı olarak 5 yıllık survileri %35-50 kadardır(25).

Eksternal etmoidektomi: Etmoid benign tümörlerin

çıkarılmasında sfenoetmoidal bölge tümörlerinin biyop-

silerinde kullanılan bir ameliyattır. Burun laterlinden bir

insizyon ile başlanır. En blok çıkarımlar için yetersiz-

dir.

İnferior medial maksillektomi: Maksiler sinüs me-

dial duvarı ve alt konkanın çıkarıldığı bir girişimdir en

çok inverted papillomda uygulanır. Bu cerrahide kemik

eksizyonlarının sınırları foramen infraorbitaleden geçen

vertikal çizgi, aşağıda burun tabanı yukarıda lakrimal

fossa, arkada alt konkanın posterior sınırıdır.

Midfasiyal degloving (iki taraflı) inferior medial

maksillektomi: İki tarflı inverted papillomda veya sınırlı

malign tümörlerde uygulanan bir tekniktir.

Medial maksiillektomi: Burun lateral duvarının ta-

mamını tutmuş fakat orbitaya, ön kafa çukuruna, late-

raldeki maksillaya ve alveolaer arkusa geçmemiş malign

tümörlerde uygulanan bir tekniktir. Genişletilmiş rino-

tomi insizyonu ile başlanır. Bu ameliyatla tüm latreral

duvar kaldırılır etmoid ve maksiler sinüslerin içi boşal-

tılır.  Burun içini tamamen dolduran ve damak invaz-

yonu yapan tümörlerde bilateral medial maksillektomi

ile tümör çıkarılabilir. 

Radikal maksillektomi: İleri evre maksilla kanserle-

rinde uygulanan bir prosedürdür. Maksilla ile birlikte et-

mid sinüs, nazal kemik, pterigoid plakanın alınmasıdır.

Cerrahi yaklaşımda weber ferguson insizyonu kullanıl-

maktadır. Tümörün lateral uzantısı fazla ise insizyon göz

altına doğru uzatılabilir. Tümör damağa, orbitaya, et-

moid çatıya veya kafa tabanına uzanmışsa cerrahi sınr-

ları genişletmek gerekir. Damağın alınması durumunda

yutma ve konuşma bozukluklarının rehabilitasyonu için

obturator ve protezlerin kullanılması gerekir.

Total maksillektomi yapılacak suprastrütür yerle-

şimli tümörlerde hastalara gözünün alınabileceği ile il-

gili onam alınması gerekmektedir. Orbita taban

defektinde frozen ile periost ve yağlı planda tümöral

doku görüldüğü zaman orbita egzantrasyonun yapılması

gerektiği söylenmektedir.

Kraniyofasiyal rezeksiyon: İleri evre paranzal sinüs

tümörlü hastalarda intrkraniyal yayılım saptanmış ise

beyin cerrahisi ekibiyle beraber uygulan cerrahi girişim-

dir. Frontal-etmoid, sfenoid, nazofarenks tavanı, orbita,

burun tavanın ilerlemiş tümörleri en iyi kranifasiyal tek-

nikler ile opere edilir. Kraniyofasiyal frontoetmoidek-

tomide tümör kavernöz sinüs ve sfenoide yayılmış ise

enblok rezeksiyon yapılamamaktadır. Bu durumlarda

genişletilmiş kraniofasial rezeksiyonlar yapılmalıdır.

Nazofarenks Kanserleri:

Nazofarenkste yer alan malign tümörler bu bölgenin

ulaşımının güç olması, komşu hayati nörovasküler ya-

pıların varlğı ve tümörün radyoterapiye sensitive olması

sebebiyle primer olarak radyoterapi ile tedavi edilirler.

Primer tedavi sırasında boyun da ışın alanına dahil edi-

lir. Cerrahinin nazofarenks kanserlerindeki rolü primer

radyoterapi sonrasında boyun veya nazofarenkste nüks

veya rest hastalığın kurtarma tedavisidir.

Baş boyun kanserlerinde boyuna yaklaşım

Servikal lenf nodu tutulumu, baş boyun kanserle-

rinde prognostik öneme sahip olduğundan, boyunun te-

davisi son derece önemlidir. Boyunda metastaz varlığı,

kür şansını % 50 azaltmaktadır. Klinik olarak N0 olan

ve gözden kaçan okkult metaztazlı hastalar tedavi başa-

rısızlığına neden olmaktadır(26, 27, 28). 

Boyun lenf nodları - Klinik metastaz, - Okkult veya

subklinik metastaz, - Metastaz yok olarak değerlendiril-

mektedir.

N+ boyunda terapatik boyun diseksiyonu ile ilgili

tartışma yoktur. Boyunda pozitif olan seviyenin alt ve

üstündeki levellerin tutulum oranı yüksektir. Bazen de

skip tarzında metastaz görülebilmektedir. Her ne kadar

N+ lerde selektif boyun diseksiyonu önerenler olsa da

level I-V diseksiyon ve hatta subglottik ve hipofarenks

kanserlerinde level IV’nın da diseksiyona dahil edilmesi

önerilmektedir.
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Okkult metastazı saptamak için güvenilir bir metod

bulunmadığından klinik olarak N0 boyuna optimal yak-

laşım tartışmalı konudur. N0 boyun tedavisinde elektif

radyoterapi, elektif boyun diseksiyonu ve bekle gör yak-

laşımları uygulanabilmektedir. Burada cevaplanması ge-

reken soru, N0 boyuna elektif radyoterapi mi (RT),

boyun diseksiyonu (BD) mu uygulanması gerektiğidir.

Elektif olarak boyuna uygulanan RT veya BD, primer

tümör kontrolü şartıyla biribirine eşit bulunmuştur(29, 30).

Her iki yaklaşımın da dezavantajları olabileceğinden N0

boyunlarda takip de yapılabilir (bekle gör). Ancak lenf

nodu metastazının belirgin hale gelene kadar geçen süre

survide azalmaya neden olmaktadır. Ayrıca cerrahinin

sınırları artacağından morbidite de artacaktır. Bu vaka-

larda kurtarma cerrahisinin başarı oranı %30-%50 ara-

sındadır(31, 32). Memorial-Sloan-Kettering Cancer Center,

takip önerilip ve takip sırasında lenf nodu tutulumu se-

bebiyle kurtarma cerrahisi uygulanan 47 serilik hastanın

23’ünde ekstrakapsüler yayılım tespit etmişlerdir. An-

dersen ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada takip edilen

hastaların yaklaşık 2/3 sinde N2, N3 evreleme saptan-

mıştır. Sonuç olarak okült metastaz şüphesinde elektif

tedavinin ciddi olarak ele alınması gerekir(33). 

Okult metastaz oranı %’20 yi geçerse, boyunun elek-

tif tedavisi önerilir. N0 hastalardaki boyun diseksiyon

sonucu, çoğunlukla negatif gelir. Tümör boyunda yayı-

lırken belirli yolları izlemektedir. Buna bağlı olarak da

daha az bölgeye diseksiyon yapılması ile morbidite azal-

dığı için, selektif boyun diseksiyonu kavramı ortaya çık-

mıştır. Selektif boyun diseksiyonunda primer tümörün

en sık metastaz yaptığı birkaç drenaj bölgesi çıkartılır.

Bilateral diseksiyona tümörün lokalizasyonuna göre ka-

rar verilir(34). 436 üst aerodigestif kanserli N0 hastada

radikal boyun diseksiyonu yapılan grupta lokal nüks

%5.8 iken, selektif boyun disesiyonu yapılan grupta

%3.5 bulunmuştur(35). Larinks ve hipofarenks kanserli

132 N0 hastada MRND tip III ile selektif lateral boyun

diseksiyonu yapılan gruplar arasında 5 yıllık survi farkı

olmadığı gösterilmiştir(36). Dil kökü, tonsil, yumuşak da-

mak, nazofarenks supraglottik larenks, hipofarenks kan-

serleri ve oral kavite kanserlerin orta hata erişmesi

durumunda bilateral boyun diseksiyonu yapılmalıdır. 

Elektif tedavi uygulanan N0 hastaların sürvisi, sa-

dece gözlem uygulanan hastalara göre yüksektir. T1-T2

N0 olan156 hastada glossektomi ve elektif boyun disek-

siyonu yapılan grupta sağkalım %55 iken boyun disek-

siyonu yapılmayan grupta %33’tür(37). 63 dil kanserli

olguda 5 yıllık sağkalım, diseksiyon uygulanan grupta

%86, takip grubunda %55(38). T1-T2 evre 67 dil kanserli

N0 hastada, 3.5 yıllık sağkalım, boyun diseksiyonu ya-

pılan grupta %72,  sadece gözlem yapılan grubta ise %

49 olarak bulunmuştur(39).

Oral kavite için 5. bölge, orofarenks, larenks ve

hypofarenks tümörlerinde ise 1 ve 5. bölge için okült

metastaz insidansı düşük olduğundan, bu bölgelerin ru-

tin elektif boyun diseksiyonuna gerek yoktur(40). Genel

olarak lenfatik metastaz primer tümörle başlar ve sıra-

sıyla proksimalden distal bölgelere doğru olur. Bu kural

dil kanserinde geçerli olmayabilir. Dil kanserleri yakla-

şık %16 oranında skip metataz yapar. 

Oral kavite kanserleri: N0 boyunlarda boynun cer-

rahi olarak evrelemesi tercih edilen bir yöntemdir. Ge-

nişletilmiş supraomohyoid boyun diseksiyonu

önerilmektedir. Orta hata yakın veya orta hata ulaşmış

tümörlerde bilateral boyun tedavisi gereklidir. Okült me-

tastaz oranı %25-50 arasında değişmektedir. 5. bölgeye

metastaz oldukça nadirdir.  Dudak, sert damak, alveolar

ridge kanserlerinde servikal lenf nodu metastazı düşük

olduğundan genellikle elektif N0 boyun tedavisi uygu-

lanmaz.

Orofarenks kanserleri: Okült metastaz oranı yük-

sektir. Fonksiyonel morbidite ve ulaşım güçlüğü sebebi

ile bu bölgenin tümörleri çoğunlukla RT ile tedavi edilir.

Okült metastaz oranı %21-45 arasındadır. Bilateral bo-

yun tedavi edilmelidir. Level 2-3-4 çıkarılmalıdır. Level

1 ve 5 tutulum oranı %10’dan az olduğundan çıkarılması

önerilmez.

Supraglottik larenks kanserleri: Bu bölgedeki kan-

serler bilateral boyun tedavisi gerektirir. Okkult met

oranı %23,5-38,5’dir. Zengin bir lenfatik yapısına sahip

olduğundan lenf nodu metastazına yatkındır. Level 2-4

selektif boyun diseksiyonu önerilir. En son çalışmalarda

süper selektif boyun disesiyonu önerilmekte. (Level 2A-

3) Supraglottik lezyonlarda başarısızlığın nedeni genel-

likle servikal lenf nodu metastazıdır. Bu bölgedeki

T1-T2 tümörlerde supraglottik larenjektomi primer te-

davi seçeneğidir. Bu bölgede cerrahi ile primer tümör

kontrolü RT ye oranla daha yüksektir. Boyun okkult met

oranın yüksekliği, boyun nüks oranın yüksekliği sebebi

ile elektif boyun diseksiyonu önerilmektedir. 

Glottik Larenks kanserleri: T1 veT2 de okkult met

oranı %2-7’dir ve takip yeterlidir. T3-T4 okkult metas-

taz oranı %16-18’dir. Elektif boyun diseksiyonu tercih

edilmelidir. Level 2A-3-4 bölgeler temizlenmelidir.

Subglotik Larenks kanserleri: İzole lezyonlar nadir-

dir.  Sıklıkla level 4-5 ve paratrakeal lenf nodlarına me-

tastaz yapar. Metastaz oranları ile ilgili yeterli veri

olmamakla beraber okült metastaz oranı yüksektir.  La-

teral boyun diseksiyonu, 6. bölge ve tiroidektomi dahil

edilmelidir.
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Hipofarenks kanserleri: Her iki boyun primer tü-

möre uygulanan tedavi modalitesiyle tedavi edilir. Okült

metastaz oranı %20-60’dır. Level 2-3-4 ve 6 tedavi pla-

nına alınmalıdır. 

Nazofarenks kanserleri: NF kanserlerinde prognos-

tik öneme sahip olan alt servikal met varlığıdır. (tiroid

çıkıntı) Bu durum, surviyi %50 azaltır. Üst servikal böl-

genin tutulması sağkalımı değiştirmemektedir. Primer

tümör ve her iki üst boyun N0, N (+) olsun, ışınlanır.

Paranasal sinüs kanserleri: Düşük nodal metastaz

riski nedeni ile elektif boyun tedavisi önerilmemekle be-

raber T3-T4 tümörlerde RT ile N0 boyun elektif olarak

tedavi edilmelidir.

Kulak kanalı ve scalp kanserleri: 2-5 bölgelere ila-

veten süperfisyal parotidektomi yapılmalıdır. 

Tükrük bezleri kanserleri: Okkult metastaz riski için

önemli risk faktörü, tümörün 4 cm’den daha büyük ol-

ması ve yüksek gradedir. Elektif boyun diseksiyonu

yüksek grade’li T3 T4 tümörlerinde uygulanmalıdır. Le-

vel 1-4 temizlenmelidir.
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GİRİŞ

Baş-Boyun kanserleri, cerrahi tedavinin önemli yer

tuttuğu ve böylece geniş rezeksiyonların gerekebildiği

bir hastalık grubudur. Kompozit doku bloklarının çıka-

rıldığı bu rezeksiyonların belirgin estetik ve fonksiyonel

kayıplara neden olması kaçınılmazdır. Rekonstrüktif

cerrahi, bu kayıpların olabildiğince azaltılmasını ve do-

laylı olarak operabilite sınırlarının genişlemesini hedef-

lemektedir. Bunun yanında rekonstrüktif metodların,

hastaların adjuvan tedavileri ile uyumlu olması, bu te-

davilere erişimi geciktirmemesi, hastanın beklenen ya-

şam süresi göz önünde bulundurulduğunda belirgin

zaman kaybına yol açmaması gerekmektedir. Rekons-

trüktif metodlar primer sütürasyondan deri greftlerine,

lokal fleplerden serbest fleplere uzanan bir rekonstrüktif

merdiven boyunca seçilir. Özellikle adjuvan radyoterapi

ve kemoterapi alacak hastalarda anlamlı estetik ve fonk-

siyonel kayıplara neden olan üç boyutlu doku defektleri

oluşur ve bu rezeksiyonlarda neredeyse her zaman flep-

ler ile onarım sağlanır. Bu derlemede primer sütürasyon,

deri greftleri ve lokal flepler gibi daha basit onarımlar-

dan çok, gerçek anlamda onkolojik takip ve tedavi sü-

reçlerine ihtiyaç duyan hastalarda baş-boyun

kanserlerinin cerrahi tedavisinde yapılabilecek kom-

pleks onarımlar özetlenecektir.

PROBLEM ve ANALİZ

Baş-Boyun kanserleri ve bu hastalık grubunun teda-

vileri, hastalarda görme, yutma, konuşma, tat alma,

işitme, yüz ifadesini kullanma, nefes alma gibi kritik

fonksiyonlarda belirgin kayıplara neden olabilir. Mo-

dern cerrahi ekoller ve yeni teknikler ile bu hastaların

hem sağkalımında, hem de yaşam kalitelerinde anlamlı

artışlar sağlanmıştır. Bu hastaların doğru pre-op değer-

lendirme ve evreleme sonrası cerrahi tedavilerinin plan-

lanması eksik tedavi veya gereksiz morbidite riskini
azaltacaktır.

Rezeksiyon sonucu meydana gelen defektlerde deri,
kas, kemik, mukoza gibi kaç değişik dokunun kaybının
sözkonusu olacağını değerlendirmek ve defektleri ola-
bildiğince benzer dokularla rekonstrükte etmek esastır.
Örneğin, gingiva kaynaklı ve mandibula’ya invaze bir
tümör için yapılacak rezeksiyon sonucu yanak cildi, seg-
mental olarak mandibula ve bukkal mukoza kaybı ola-
caktır. Böyle bir defekti lokorejyonel bir flep olan
pektoral flep ile rekonstrükte etmek cilt ve mukoza ona-
rımı için yeterli doku sağlarken kemik defekti için çö-
züm sağlamamaktadır. Yine bir başka örnekle
açıklamak gerekirse, alt dudağın %50 ‘sinden fazlasının
rezeksiyonu sonucu oluşan bir defekti rekonstrükte et-
mek için lokal dokular yetersiz kalabilir ve serbest flep
ile onarım gerekebilir.

Lokorejyonel lenf nodlarının cerrahi tedavisi de baş-
boyun kanserlerinin tedavisinde temel öneme sahiptir.
Bunun yanında rezeksiyon sonrası uygulanması gereke-
bilecek serbest flepler için de alıcı arter ve venlere ihti-
yaç vardır. Tümör rezeksiyonu ve lenf nodu
disseksiyonu yapılırken rekonstrüksiyon seçeneklerini
hesaba katmalı ve korunması cerrahi onkoloji adına
mümkün ve mantıklı olan damarlar korunmalıdır. Bu
açıdan özellikle öneme sahip arterler fasial arter, supe-
rior tiroid arter ve transvers servikal arter’dir. Ven anas-
tomozu açısından fasial ven, retromandibular ven ve
internal juguler ven rezeksiyon esnasında korunmalı ve
travmatize edilmemelidir.

REKONSTRÜKSİYON SEÇENEKLERİ

Baş-Boyun bölgesinde kullanılmak üzere çok sayıda
lokorejyonel, uzak veya serbest flep seçeneği bulunmak-
tadır. Genel olarak defektin boyutları, dolayısıyla hacmi
ve kompozitliği arttıkça seçilmesi gereken flep alterna-
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tifi de uzak ve serbest fleplere doğru gider. Onarım plan-
lanırken hastanın yaşı, tümörün histopatolojisi ve evresi,
dolayısıyla da lokorejyonel nüks riski; varsa eşlik eden
hastalıklar ve anesteziyolojik riskler hesaba katılmalıdır.
Örneğin, geriatrik gruptan alt dudakta lokal ileri bir
skuamöz hücreli karsinom hastasına mümkünse lokal
flep seçeneklerinden birini düşünmek daha efektiftir. Bu
bölümde baş-boyun bölgesindeki spesifik üç boyutlu de-
fektlerin onarımları özetlenecektir.

Dil ve Ağız Tabanı Defektleri

Parsiyel glossektomi sonrası defekt eğer dilin 1/3’ün-
den daha azsa primer sütürasyon veya kısmi kalınlıklı
deri greftleri ile yeterli onarım sağlanabilir. Defektin di-
lin 1/3’ü ile 2/3’ü arasında olduğu durumlarda olguya
göre primer sütürasyon veya submental veya pektoral
flep gibi lokorejyonel bir flep uygun olabilir. Hemiglos-
sektomi veya subtotal glossektomi defektleri gibi geniş
defektlerin onarımında en iyi seçenek bir serbest flep
olacaktır. Bu amaçla en yaygın kullanılan flepler radial
önkol flebi, anterolateral uyluk flebi veya lateral kol
flebi gibi fasyokutan fleplerdir. Ağız tabanının da rezeke
edildiği durumlarda geniş bir doku gereksinimi doğdu-
ğundan bu fleplerden radial önkol ve zayıf hastalarda
anterolateral uyluk flebi tercih edilir. Total glossektomi
defektleri ise genellikle farinjektomi defekti ile birlikte
olduğu için hacimli bir flep olan pektoral flep tercih edi-
lebilir.

Şekil 1. Tam kat yanak defektine neden olan bir intraoral tümör

rezeksiyonu sonrası serbest rektus abdominis kas-deri flebi ile

onarım sağlanmış.

Mandibula Defektleri

Mandibula rezeksiyonları sonrası oluşan defektin
yerleşimi ve uzunluğu rekonstrüksiyon seçeneğini be-
lirler. Uzunluğu 5 cm’den kısa segmental defektlere kor-
tikokansellöz kemik greftleri ile onarım sağlanabilir.
Uzunluğu 5 cm’den fazla lateral yerleşimli mandibula
defektlerinde en çok kullanılan flep fibula serbest flebi-
dir. Fibula serbest flebi osteotomi ile açılandırılabilme

özelliği ile mandibula konturunu sağlamada kullanışlı-
dır. İliak krest serbest kemik flebi doğal olarak sahip ol-
duğu konvekse kenar sebebiyle yine kontur anlamında
kullanışlı bir seçenektir, ancak vasküler pedikülünün gö-
receli olarak kısa oluşu bir dezavantajdır. Bunun ya-
nında defekt eğer santral yerleşimli ise 5 cm’den küçük
defektler dışında neredeyse her zaman yine fibula veya
iliak krest gibi serbest kemik flepleri tercih edilir. Bu
flepler aynı zamanda osteokutan olarak, yani cilt adaları
ile birlikte kaldırılabileceği için ağız tabanı ve alt yüz
cilt defektlerine de tek fleple onarım şansı sağlar. Eğer
hem ağız tabanı ve mandibula, hem de cilt defekti olu-
şacaksa tek serbest flep yerine iki serbest flebi kombine
etmek gerekecektir. Böyle durumlarda yukarıda sayılan
kemik fleplerine radial önkol veya anterolateral uyluk
flebi gibi fasyokutan flepler kombine edilir.

Orta Yüz Defektleri

Orta yüz defektleri maksillanın segmental, total veya
orbita içeriği ile birlikte rezeke edilmesiyle oluşur. Hem
kemik ve yumuşak doku, hem de cilt defekti oluşabilen
bu hastalarda ölü boşluğu doldurmak, oral ve nazal ka-
vitelerin çevre boşluklarla ilişkisinin kesilmesi amaçla-
nır. Benzer şekilde maksillektomi ile birlikte
orbitektomi gibi intrakranial prosedür uygulanan hasta-
larda dura bütünlüğünün sağlanması, ölü boşluğun dol-
durulması ve nazal – oral kavitelerin bütünlüğünün
sağlanması gerekir. Gözün korunduğu maksillektomi ol-
gularında gözün doğal hareketlerine devam edebilmesi
ve orbita içinde diğer göz ile uyumlu hizada yerleşebil-
mesi için orbita tabanı rekonstrükte edilir. Bu amaçla
maksilla defektlerinde kemik onarımı için fibula veya
iliak krest serbest kemik flepleri tercih edilir. Maksilla
ile birlikte orbita içeriğinin de rezeke edildiği durum-
larda ortaya çıkan geniş üç boyutlu ölü boşluğu doldur-
mak için artık kemik onarımından çok hacimli bir flep
olan rektus abdominis kas-deri flebi gibi yumuşak doku
flepleri tercih edilebilir. 

Şekil 2. Temporal kemiğe invaze bir SCC rezeksiyonu sonrası

serbest anterolateral uyluk flebi ile onarım sağlanmış.
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Farinjektomi Defektleri

Farinjektomi sonrası kalan mukoza miktarına göre

primer kapama sağlanıp sağlanamayacağına karar veri-

lir. Primer kapamanın gergin olacağı hastalarda, sirküler

tam kat defektlerin oluştuğu hastalarda ve neoadjuvan

radyoterapi görmüş ileri evre hastalarda fleplerle onarım

sağlanmalıdır. Bu amaçla pektoral flep cilt adalı olarak

kaldırılıp sirküler defekt sözkonusu olmayan hastalarda,

örneğin anterior defektleri onarmada kullanılabilir. Sir-

küler defektlerde ise defektin alt sınırı eğer boyun sınır-

ları içinde kalıyorsa serbest jejunum veya tübülarize

edilmiş serbest anterolateral uyluk flebi kullanılabilir.

Alt sınırı boynun kaudalinde, yani mediasten içinde ka-

lan sirküler farinjektomi defektlerinde gastrik transpo-

zisyon tercih edilir.

TARTIŞMA: BUGÜN ve GELECEK

Baş-Boyun kanserlerinin onarımında artık gelişen

cerrahi teknikler ve anestezi olanakları ile önceleri ope-

rabl sayılmayan olgular opere edilir hale gelmiş ve ma-

jör defektler çeşitli flep seçenekleri ile onarılır olmuştur.

Yüz ve saçlı derideki lokalize cilt kanserlerinde primer

sütürasyon, deri greftleri ve lokal flepler onarımda kul-

lanılırken; daha büyük hacimde ve üç boyutlu kompozit

defektlerin onarımında serbest flepler ön plana çıkmıştır.

Bugün birçok baş-boyun kanseri olgusunda geçmişe

göre serbest flep aktarımı daha sık kullanılan bir alter-

natif olmuştur. Bunun yanında pektoral flep, deltopek-

toral flep ve trapez flebi gibi pediküllü lokorejyonel

flepler halen bazı olgularda tercih edilebilmekte veya

serbest doku aktarımlarının komplike olması durumunda

kurtarma amaçlı kullanılabilmektedir.

Duyu veya motor sinirleri korunarak yapılan serbest

doku aktarımları da, baş-boyun kanserli hastaların ya-

şam kalitesine katkıda bulunmaktadır. Radial önkol ve

anterolateral uyluk flebi rejyonel duyu sinirleri ile bir-

likte kaldırılarak transfer edilebilir. Bu fleplerin alıcı

alanda protektif duyu kazandığını ifade eden yayınlar

birikmektedir. Benzer şekilde fonksiyonel kas flepleri

de, baş-boyun onarımlarında yerini bulmaktadır. Motor

sinirleri korunarak kaldırılan gracilis veya latissimus

dorsi kas flepleri, glossektomi defektlerinde ve fasial

animasyon restorasyonunda kullanılmaktadır.

Osseoentegre dental implant teknikleri de maksilla

ve mandibula rezeksiyonu sonrası rekonstrüksiyon uy-

gulanan hastalarda yaşam kalitesine ve beslenme kolay-

lığı sağlayarak dolaylı yolla sağkalıma etkilidir. Yeterli

kemik onarımı sağlanan hastalarda postop dental im-

plant uygulaması yaygınlaşmaktadır. Hem kemik greft-

lerine, hem de fibula veya iliak krest gibi kemik

fleplerine dental implant ve distraksiyon uygulanabil-

mektedir. Dental implant uygulamasını kolaylaştırmak

için transfer edilen fleplerin cilt adalarını mümkün ol-

duğunca intraoral yerleştirmemeli ve intraoral tabakanın

fasya veya kas dokuları tarafından sağlanmasına çalışıl-

malıdır.

Doku mühendisliğinde yaşanan gelişmelerden baş-

boyun onarımları da pay almaktadır. Yapay kemik ve

kıkırdak yapımının hız kazanması, asellüler dermisin

yaygın şekilde kullanılması sonucu özellikle oral kavite

kanserlerinin onarımlarında yeni ufuklar açılmaktadır.

Yakın gelecekte hastada donor alan morbiditesi yarat-

madan hastanın kendi hücrelerinden biyoteknolojik ola-

rak doku üretmek ve onarım yapabilmek mümkün

olacaktır.

Sonuç olarak, baş-boyun kanserlerinde sağkalım ve

yaşam kalitesi büyük oranda lokorejyonel tedavilere

bağlıdır. Yeterli sağlam sınırlarda yapılan rezeksiyonla-

rın başarılı fonksiyonel rekonstrüksiyonlarla kombine

edilmesi bu hasta grubunun tedavisinde anlamlı kaza-

nımlar sağlamıştır ve sağlamaya devam edecektir.
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Giriş

Baş-Boyun kanserleri tek bir başlık altında toplan-

makla birlikte aslında histolojik özellikler, yayılım yol-

ları ve doğal seyri bakımından önemli farklılıklar

göstermektedir. En sık görülen histolojik tip skuamoz

hücreli karsinomdur bunların içerisinde bile tedavi ka-

rarı anatomik yerleşim hastalığın evresi tedavi yöntem-

lerinin yaratabileceği organ veya fonksiyon kayıpları

gözetilerek alınır. Cerrahi ve radyoterapi baş boyun kan-

serlerinin küratif tedavisinde kullanılan lokal tedavi yön-

temleridir. Radyoterapi(RT) erken evre tümörlerde baş

boyunun birçok lokalizasyonunda tek başına kullanıldı-

ğında cerrahiye benzer sonuçlar vermektedir. Larenks

ve hipofarenks tümörleri, orofarenks ve oral kavite tü-

mörleri erken evrelerde tek başına radyoterapi ile başarı

ile tedavi edilebilirler. Lokal ve/veya bölgesel ileri evre

tümörlerde ise genellikle cerrahi veya kemoterapi ile

kombine olarak kullanılmaktadır. Cerrahinin önemli or-

gan kaybına yol açtığı veya rezeke edilemeyen tümör-

lerde kemoterapi ile kombine olarak, cerrahi uygulanan

hastalarda ise postoperatif olarak kullanılır. Nazofarenks

kanserleri ise küratif tedavi modalitesi sadece radyote-

rapi olan tek tümör özelliğini taşımaktadır. Baş-boyun

tümörleri yerleşimine ve tümör evresine göre farklı

oranlarda lenfatik yayılım yapma potansiyeline sahiptir

ve bunun sonucu olarak çoğunlukla lenfatik bölgelerin

tedavi edilmesi gerekir. Bu durum radyoterapi volümü-

nün artmasına dolayısıyla komşuluk gösteren riskli or-

ganların da sayıca ve volüm olarak artışına yol açar.

Radyoterapide amaç tedavi edilmek istenen volüme

yüksek doz verirken normal dokuların alacağı dozu to-

lerans sınırlarının altında tutmaktır. Baş boyun anatomi-

sinin karmaşıklığı ve tümörlerin yayılım yolları göz

önüne alındığında bu bölge radyoterapisi özenli olmak

zorundadır(1-6).

Baş boyun radyoterapisi bölge anatomisinin radyas-

yona duyarlı bir çok yapıyı, içermesi açısından oldukça

zordur, medulla spinalis, beyin sapı, optik sinir ve ki-

azma gibi nöral yapılarda tolerans dozlarının aşılması

para/quadripleji, körlük gibi ciddi komplikasyon olası-

lığının artmasına yol açabilir, bunun yanında tükrük bez-

leri gibi tolerans dozunun aşılması hayati öneme sahip

olmamakla birlikte yaşam kalitesinini düşüren bazı or-

ganların korunması da önemlidir. 

Kombine tedavi şemalarının yaygın olarak kullanıl-

maya başlanması ile tedavi sırasında ve sonrasında gö-

rülen yan etkilerde tek başına radyoterapiye oranla artış

görülmektedir. Gelişen yan etkiler toplam doz, fraksiyon

dozu, tedavi volümünün genişliği, tedavi süresi, cerrahi

teknikler ve kemoterapi gibi çok sayıda faktöre bağlı

olarak değişmektedir. “National Cancer Institute Com-

mon Toxicity Criteria” ya göre radyoterapinin başlan-

gıcından itibaren 90 gün içinde gelişen yan etkiler akut,

90 günden sonra gelişenler ise geç yan etkiler olarak ta-

nımlanmaktadır.(7-13)

Baş boyun kanseri  nedeniyle  radyoterapi uygulanan

olgularda erken dönemde mukoza, deri ve hematolojik

etkiler ön plandadır ve büyük çoğunlukla geçicidir. Tat

duyusunda kayıp ve  tükrük salgısında azalama, ağız ku-

ruluğu da radyoterapi sırasında gelişir. Geç dönem yan

etkiler ise  kalıcıdır.   Cilt ve mukozalarda atrofi, telen-

jiektazi, ülserasyon, fibrozis, trismus, ödem, nekroz,

yutma güçlüğü, nöral komplikasyonlar gibi ciddi yan et-

kiler görülebilmekle birlikte gelişme olasılıkları düşük-

tür. Buna karşılık major ve minor tükrük bezlerinin

özellikle parotis bezlerinin eşik dozu aştığı durumlarda

ağız kuruluğu kaçınılmazdır ve  yaşam kalitesini olum-
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suz olarak etkiler ve çoğunlukla çaresizlikle kabul edilir.

Tükrük salgısının azalması; konuşma güçlüğü ve değiş-

mesi çiğnemede zorluk ve tat almada azalma, yutma

güçlüğü, ağız kuruluğu fissür ve ülser gelişmesine pre-

dispozan faktör olmaktadır, tükrük pH’sının düşmesi,

oral floranın değişmesi, ağız hijyenini bozarak diş çü-

rüklerine ve enfeksiyona neden olmaktadır.  Parotis bez-

lerinin radyasyona duyarlığı oldukça fazladır ortalama

parotis dozunun 26 Gy’in altında kalması parotis fonk-

siyonunu korumak için eşik doz olarak belirlenmiştir(8-

12). 

RADYOTERAPİ TEKNİKLERİ

Ondokuzuncu yüzyıl sonları ve 20. Yüzyıl başlarında

röntgen ışınları ve radyoaktivitenin keşfi ile radyoterapi

kanser tedavisindeki yerini almaya başlamıştır. Önceleri

anatomik referans noktalarından yararlanılarak planla-

nan radyoterapi zamanla gelişerek günümüzdeki sofis-

tike halini almıştır.

Konvansiyonel RT

Simülatör adı verilen radyoterapi tedavi cihazlarını

taklit eden ve ışın kaynağı olarak röntgen tüpünden olu-

şan cihazlar yardımı ile tedavi pozisyonunda ve şartla-

rında çekilen orthogonal filmlerden yararlanılarak

yapılan tedavi planlaması ve bunun uygulanmasıdır. Çe-

kilen filmlerde tedavi alanı belirlenir ve normal yapılar

standart bloklar veya kişiye özgü bloklar ile korunarak

tedavi gerçekleştirilir. Tedavi çoğunlukla karşılıklı pa-

rallel alanlardan doz orta hatta tariff edilecek şekilde uy-

gulanır. Daha seyrek olarak özellikle lateralize, tek

tarafın tedavi edileceği durumlarda birbirine açılı kama

filtreler kullanılan iki veya daha çok alanın kullanıldığı

tedavi tekniğidir. Çoğunlukla merkez kesitten geçen bir

izodoz çizilerek doz dağılımı görülür. Bu teknik ile vo-

lumetrik olarak hangi yapının ne doz aldığı saptanamaz.

Konformal RT

Bu teknikte simülatör yerine bilgisayarlı tomografi

kullanılır, tedavi edilecek bölgeden alınan kesitler tedavi

planlamasına gönderilerek her kesitte tedavi edilecek he-

def volüm ve risk altındaki organlar tek tek çizilerek ta-

nımlanır. Üç boyutlu rekonstrüksiyon sonucu tüm

yapılar volümetrik olarak tanımlanmış olur. Tedavi alan-

ları ışının gözü görüntüsüyle (BEV: Beams eye view)

hedef volümü kapsayacak şekilde çok yapraklı kolima-

törler veya kişiye özgü blok oluştrarak şekillendirilir

böylelikle her tedavi alanında üç boyutlu olarak hedef

volüm kapanırken normal dokular alan dışarısında bıra-

kılabilir. Hedef volüm tanımlaması BT, MR, PET-BT

eşliğinde yapılır. Tanımlanan hedef volümde üç boyutlu

olarak istenen doz dağılımı oluşturulması amaçlanır aynı

zamanda risk altındaki organlarda tanımlanarak alacak-

ları dozlar tolerans limitleri altında tutulur. tedavi plan-

laması için gerekli volüm tanımlamaları, ICRU50-62’ye

göre yapılır(26-28). Radyoterapi planı değerlendirilme-

sinde doz volüm histogramları kullanılır böylelikle hem

hedef volümün aldığı endüşük, en yüksek ve ortalama

dozlar görülür hem de risk altındaki her organın aldığı

doz volümetrik olarak görülebilir.

GTV(gross tümör volümü): tümör volümünün tama-

mını belirtir, tümör boyutunu belirlemede BT,PET

BT,MR kullanılır.

CTV(klinik hedef volüm): GTV ye mikroskobik tü-

mör yayılımı göz önüne alınarak verilen sınır ve/veya

subklinik hastalığı kapsar.

PTV: (planlama hedef volüm): Set-up hataları, organ

hareketlerine göre CTV nin etrafına verilen emniyet sı-

nırı ile tanımlanan volüm.

IMRT (intensity modulated radiation therapy

veya yoğunluk ayarlıklı radyoterapi)

Üç boyutlu konformal RT’nin özel bir tipidir. Burada

volümlerin doğru tanımlanması daha büyük önem arz

eder(28).

Amaç: hedef volümde  daha yüksek ve daha konfor-

mal doz, normal dokuda daha düşük doz sağlamaktır.

Üniform olmayan ışın yoğunluklarının, uygulanmasıdır.

Yoğunluğu ayarlanabilen çok sayıdada ışın demeti kul-

lanılarak daha iyi doz dağılımı sağlanabilir. (örneğin; te-

davi alani icinde kalan tümör dokusuna yüksek doz RT

uygularken, tedavi alanindaki normal dokuya düşük doz

uygulanabilmekte)(29-33). 

İstenen dozlar, kritik organ dozları alt ve üst limitleri,

ortalama (mean) dozları önemlilik sırasına göre sisteme

tanımlanır. Planlama sistemi verdiğiniz bilgiler doğrul-

tusunda bu amaca en uygun “optimal çözümü” bulur.

IMRT yapılabilmesi için gerekli olan unsurlar;

1- 3D-BT simülasyon

2- İnvers plan yapabilen bilgisayarlı tedavi planlama

sistemi

3- MLC_DMLC sistemi

4- Hasta sabitleme sistemi.

5- Doğrulama sistemi

6- IGRT sistemi

7- Sistemlerin birbirine bağlantısını sağlayan bilgi-

sayar ağı

8- Hasta kayıt ve bilgilerin muhafaza edilmesi.
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IMRT uygulama teknikleri: IMRT tedavileri lineer

hızlandırıcılarda MLC kullanılarak üç farklı şekilde ya-

pılır(28-33).

1- Segmente MLC(SMLC): veya step and shoot

mode; yoğunluğu ayarlamak için küçük segment

veya alt alanlar ard arda ışınlanır. Her bir alt alan

üniformdur. Segmentler oluşurken ışınlama du-

rur, segment şekli oluşunca ışınlama başlar(32-36).

2- Dinamik MLC(DMLC): veya sliding window

mode; yoğunluğu ayarlamak için  hastanın ışın-

lanması sırasında MLC ler hareket eder, gantry

sabit leaf hızları değişir(34-38).

3- Intensity Modulated Arc Therapy: (IMAT) gantry

hastanın etrafında dönerken, MLC hareket ederek

rotasyon hızı ve doz hızı değişirek ışınlamanın de-

vam ettiği bir moddur. Her fraksiyon başına düşen

ışınlama süresinin (beam on time) ve monitör unit

in azalması önemli avantajlarındandır. Ark terapi

yapan 2 farklı sistem vardır. Bunlardan biri tomot-

herapy cone beam kulanarak ışınlama yapar.

Gantry hareketi sırasında turunu tamamladıktan

sonra masa hareket eder. Tedavi şekli BT çeki-

mine benzemektedir.  Rapidarc ise fan-beam kul-

lanarak ışınlama yapar. Tedavi planlamasında

alında karalara gore tek, çift ark ya da belli bir

açıyla sınırlandırılmış ark kullanarak çalısır.

Görüntü Kılavuzluğu ile RT (IGRT)

Baş- boyun radyoterapisinde termoplastik maske ile

sabitleme yapılmasına karşın  hasta içerisinde 5 mm ye

varacak şekilde oynayabilmektedir zaten bu yüzden

CTV etrafına 3-5 mm ilave edilerek PTV yaratılır, vo-

lümün bu şekilde arttırılması hem ışınlanan volümün

daha fazla olmasına hemde risk altındaki organ dozları-

nın artmasına neden olmaktadır. Radyoterapi öncesi alı-

nan görüntüler ile set up hataları düzeltilerek tedavi

edilmesi CTV nin daha küçük emniyet sınırı ile tedavi

edilmesine olanak sağlamaktadır. Her tedavi öncesi alı-

nan bu görüntüler lineer hızlandırıcının ürettiği yüksek

enerjili ışınlar yoluyla elde edilebildiği gibi cihazın üze-

rine monte edilmiş X ışını tüpleri yardımıyla da sağla-

nabilir. Görüntüler her iki yöntem ile ortogonal ( ön-arka

ve yan) veya BT ( Cone beam CT) görüntüleri olarak

elde edilebilirler. 

Adaptif radyoterapi

Baş boyun kanserleri radyoterapisinde en önemli er-

ken yan etki mukozittir ve hastaların beslenmesini

önemli ölçüde aksatır. Her ne kadar beslenme desteği

ile bu durum sınırlanmaya çalışılsa da hastaların radyo-

terapisüresince bazen % 10’a varan kilo kaybetmeleri

sık görülen bir durumdur ve hastaların özellikle dış vü-

cut konturunda değişime neden olur. Öte yandan tümör

küçülmesine (özellikle büyük lenf nodlarında meydana

gelen ileri derercede regresyon) bağlı anatomik değişik-

ler oluşur. Bu yeni anatomi hastalarda uygulanmakta

olan doz dağılımının değişmesine hem hedef volümde

hem de bazı risk altındaki organ dozlarının farklılaşma-

sına yol açabilir. Bu durumun yapılacak yeni tedavi

planı/ları ile düzeltilmesi adaptif radyoterapi olarak tan-

mlanır.

Modern RT Tekniklerinin Dozimetrik
sonuçları:

Bu bölgenin anatomisinin kompleks oluşu bir çok

risk altındaki organı barındırması radyoterapi planlama-

sını güçleştirmektedir(3,7,18). Yakın zamana kadar genel-

likle karşılıklı paralel alanlardan tedavi edilen bu bölge

tümörlerinde parotislerin tamamının radyoterapi alanı

içerisinde kalması ve yüksek doz almasından  dolayı

ağız kuruluğu ve buna bağlı olaylar kaçınılmaz olmuş-

tur. Ancak radyoterapi teknolojisinin gelişmesi ile önce

3 boyutlu konformal radyoterapi daha sonra IMRT tek-

niği ile parotislerin dozunu düşürebilmek olası hale gel-

miştir. Planlamada önceliklerin belirlenmesi ilgili

organda meydana gelebilecek hasara ve bunun doğura-

cağı klinik sonuçlara bağlıdır. Öte yandan primer tümöre

yeterli doz verilememesi tedavi başarısını azaltacaktır.  

Memorial Sloan-Kettering kanser merkezınde, Na-

zofarenks tanılı hastalrın planları 3DRT ve IMRT uy-

gulanarak kıyaslanmış ve  IMRT planlama uygulanan

kolda özellikle retrofaringeal, kafa tabanı, Lenf nodla-

rının medial kısımlarında daha iyi doz dağılımı olduğu

görülmüştür. Yine benzer bir çalışma Xia ve ark tara-

fından yapılmış ve lokal ileri evre nazofarenks tanılı ol-

gular 3DRT ve IMRT kollarına ayrılarak dozimetrik

olarak kıyaslanmıştır. Tümör kapsamasını ve normal

doku korumasının IMRT kolunda daha iyi olduğu gös-

terilmiştir. 

Kam ve ark yapmış olduğu bir diğer çalışmada ise

IMRT, 3DRT,2DRT teknikleri farklı evrelerdeki (T1N0,

T2bN2, T4N2) hastalara uygulamış ve tüm evrelerde

IMRT kolunun doz kapsamasının ve normal doku koru-

masının daha iyi olduğu gösterilmiştir(24-26). 

Gulliford ve ark yapmış olduğu dozimetrik calışmada

ise, PARSPORT III  çalışmasının sonuçları retrospektif

olarak irdelenmiş; posterior fossa, beyin sapı, serebel-

lum, hipofiz bezi, pineal bez, hipotalamus, hipokampus,

ve bazal ganglialar konturlanmıştır. Posterior fossa, be-

yin sapı ve serebellumun konformal tedaviye kıyasla
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daha yüksek doz aldığı ve IMRT kolunda konvansiyonel

kola gore daha fazla görülen yorgunluğa bunun yol aça-

bilecegi öne sürülmüştür(27). 

Bunun ötesinde IMRT tekniklerinin gelişmesiyle de

ilave dozimetrik avantajlar sağlanabileceği gösterilmiş-

tir. Kocak ve ark yapmış olduğu dozimetrik çalışmada,

nazofarenks tanılı on hastaya, iki farkli IMRT tekniği

uygulanmış ve sonuçları dozimetrik olarak karşılaştırıl-

mıştır. Ark tedavisi yapilan kolda homojenite ve kom-

formite indeksleri (her iki tedavivin hedef kapsaması ve

doz homojenitesi açısından fark olmadığını gösteren de-

ğerler) benzer olmakla birlikte parotis dozunu daha dü-

şük olduğu ve bunun kontolateral parotis daha belirgin

ve istatistiksel olarak anlamli olduğu gösterilmiştir(28).

Modern RT tekniklerinin klinik sonuçları:

Konvansiyonel RT uygulanan hastaların çoğunda

parotis bezileri tedavi alanında kaldığından kalıcı ağız

kuruluğu ve buna bağlı komplikasyonlar tedavinin doğal

yan etkisi olarak kabul edilmekteydi ve hastaların yaşam

kalitesi kaçınılmaz olarak düşmekteydi. Zaman içeri-

sinde radyoprotektör olarak amifostin kullanılmış ağız

kuruluğunda anlamlı azalma sağlamakla birlikte bu far-

kın arzulanan düzeyde olmaması ve yan etkilerin fazla-

lığı nedeniyle rutin kullanıma girmesi sınırlı kalmıştır.(29)

Nutting ve ark son zamanlarda yapilmiş en büyük

çok merkezli Faz 3 çalışmasında  skuamoz hücreli baş

boyun kanserleri 2D-RT  ve IMRT kollarına ayrilarak,

primer sonlanım noktasi grade 2 veya daha kötü  kse-

rostomi  olarak belirlenmiş. Yasam kalitesi değerlendi-

rilmesi EORTC’nin QLQ-C30, HN-35 kullanılarak

hastalara belirli periyotlarda (2.hafta, 3.ay, 6.ay, 12.ay,

18.ay, 24.ay) bu sorular yönlendirilmistir. Her iki kolda

da ağız kuruluğu, hassasiyet, ve yapışkan salgının 12 ay

sonrasinda aynı  olduğu görülmüştür. IMRT kolunda pa-

rotis bezi fonksiyonun geri dönmesinin 12. ve 24. ayda

daha iyi olduğu gösterilmiştir. Hastalarin 24 ay taki-

binde kserostomi dışı toksisite ve lokorejyonel kontrol

ve genel sağkalım açısından anlamlı fark görülmemiştir.

Daha sonra yayınlanan ve PASSPORT Faz 3 çalışmanın

analizinde yorgunluğun IMRT kolunda fazla olduğu tes-

pit edilmiş (41 % 3DRT ve 74% IMRT) ve normal do-

kunun düşük doz alan kısmının IMRT’de volum olarak

daha çok olmasına bağlanmıştır(30).

Ayrıca Rosenthal ve ark yapmıs olduğu bir calış-

mada BBK’lerinde  IMRT ve 3BRT karşılaştırılmış ve

IMRT kolunda bulantı kusma ve alopesi ve anterior mu-

kozitin daha belirgin olduğu açıklanmıştır buna da çoklu

alanların kullanıması ve düşük doz alan normal doku vo-

lümünün IMRT kolunda daha fazla olmasının neden ola-

bileceği vurgulanmıştır. Tükrük bezi korumasının ve he-

def doku  kapsamasının IMRT kolunda daha iyi olduğu

gösterilmiştir.  Gupta ve ark yapmış olduğu randomize

çalışmada da 3DRT  ve IMRT skuamoz hücreli BBK’de

karşılaştırılmıştır ve genel sağ kalım ve lokorejiyonel

kontrolde fark olmadigi bununla birlikte geç kserostomi

ve subkutanöz fibrozisin  IMRT kolunda daha az görül-

düğü istatistiksel olarak gosterilmiştir.  Gang ve ark yap-

mış olduğu prospektif randomize çalışmada,

nazofarenks tanılı hastalar iki kolda incelenmiştir

(2DRT ve IMRT) ve ileri evre tümörlerde (T3-T4) lokal

kontrolun IMRT kolunda  daha iyi olduğu ve geç yan

etkilerin  2DRT’ye göre daha az oldugu istatistiksel ola-

rak  gösterilmiştir(30-37).

IMRT’de tedavi sırasında  megavoltaj BT, CT-on-

rail, CBCT alınması, hastanın tedavi sırasındaki  anato-

mik degişiklerinin takip etmeye olanak tanımıştır.

Özellikle Barker ve ark yapmış olduğu calışmada 7 haf-

talık tedavi süresinde tekrarlanan BT’lerin değerlendi-

rilmesi sonrasında GTV de %70 azalma ve bunun

yanında normal dokularda özellikle tedavi sırasında has-

tanın kilo vermesine bağlı olarak vücut konturunun de-

ğişmesi ve normal dokularının mediale dogru hareket

etmesi özellikle baş boyun kanserlerinde yasam kalitesi

açısından üzerinde durulan parotis bezinin yüksek doz

alanına doğru ilerlediği görülmüştür. Bu bulgular Adap-

tif RT sürecinin başlamasına yol açmıştır. IMRT kalite-

sini artırmak için hastalar günlük görüntüleme yöntemi

ile takip edilmekte ve gerektiği durumlarda (örnegin

aşırı kilo kaybı, hızlı tümör regresyonu) tekrar planla-

masının yapılması tavsiye edilmiştir(35). 
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Baş boyun kanserleri dünyada en sık görülen kanser-
ler arasında altıncı sırayı almaktadır. Her sene dünyada
650 000 yeni olgu ve 350 000 ölüm beklenmektedir. Bu
olguların yaklaşık 2/3’si tanı anında rejyonel lenf nodu
tutulumu yapmış olarak lokal ileri evrede doktora baş-
vurmaktadır(1). Son yıllarda eşzamanlı kemoradyotera-
pinin yaygın kullanımıyla lokal ileri baş boyun
kanserlerinin tedavisinde ilerlemeler kaydedilmekte,
fonksiyonel organ koruması sağlanırken lokorejyonel
kontrol oranlarında artış gözlenmektedir.  Sisplatin bazlı
kemoterapi rejimlerinin radyoterapiye eklenmesinin an-
lamlı lokal kontrol ve sağkalım avantajı sağladığı bilin-
mesine rağmen(2), en iyi kemoterapi ve radyoterapi
sıralaması henüz kesinlik kazanmamıştır.  Kemoterapi-
nin radyoterapi ile entegrasyonu üç şekilde olmaktadır:
Lokorejyonel tedavi öncesi (indüksiyon kemoterapisi),
radyoterapi sırasında (eşzamanlı) veya lokorejyonel te-
davi sonrası (adjuvan kemoterapi) uygulanması. İndük-
siyon kemoterapisinde amaç tümör hacminde azalma
sağlamakken, eşzamanlı radyokemoterapide hedef rad-
yoterapinin makroskopik hastalık üzerindeki sitotoksik
etkisini arttırmaktır. Eşzamanlı radyokemoterapi yüksek
risk kriterleri taşıyan olgularda ameliyat sonrası adjuvan
olarak(3), tümör yayılımı nedeniyle inopere kabul edilen
olgularda definitif tedavi olarak, veya organ koruma
protokolü dahilinde(4) uygulanmaktadır. Adjuvan kemo-
terapide ise kalıntı mikroskopik hastalık hedeflenmek-
tedir. 

Bu derlemenin amacı lokal ileri baş boyun kanserle-
rinde kemoterapinin radyoterapi ile entegrasyonunu tar-
tışmak, çeşitli rejimlerin risk ve faydalarını gözden
geçirmektir.

İndüksiyon Kemoterapisi:

Skuamöz hücreli baş boyun kanserlerinde indüksiyon
kemoterapisinin kullanımı çeşitli teorik avantajlar sun-

maktadır. Erken kemoterapi uygulanmasıyla uzak me-
tastaz gelişimini azaltması, tümörü küçülterek lokal te-
davinin daha etkin olmasına ve daha az yan etkiye neden
olmasına zemin hazırlaması, kemoterapötik ajanların
radyoterapi veya cerrahiden zarar görmemiş damar ya-
tağına verilmesi ile daha etkin olması ve kemoterapi
sonrası yanıtın değerlendirilmesi ile tedavi modalitele-
rinin sıralamasında değişikliğe yol açabilmesi bunlardan
bazılarıdır(5). 

İlk olarak Veteran Affairs Laryngeal Cancer çalış-
masında evre III/IV larenks kanserli olgularda indüksi-
yon kemoterapisi sonrası tümör cevabı değerlendirilerek
organ korumasına uygun olguların seçilebileceği göste-
rilmişti. Olguların indüksiyon kemoterapisi sonrası rad-
yoterapi veya total larenjektomi sonrası postoperative
radyoterapi kollarına randomize edildikleri bu çalışmada
kurtarma cerrahisine indüksiyon tedavisine suboptimal
cevap, radyoterapi sonrası persistan hastalık veya lokal
nüks durumlarında izin verilmişti. Sonuç olarak indük-
siyon tedavisi alan olguların % 64’ünde  larenksin ko-
runduğu ve genel sağkalım oranlarının her iki kolda da
benzer olduğu bildirildi(6).

Fakat bu çalışmayı takip eden randomize çalışmalar
ve meta-analiz sonuçları sadece lokorejyonel tedavi ile
karşılaştırıldığında indüksiyon tedavisinin anlamlı bir
sağkalım avantajı sağlamadığını gösterdi(2). Analize sa-
dece sisplatin ve 5-FU içeren rejimler dahil edildiğinde
5 yıllık sağkalımda %5’lik bir avantaj yakalanmasına
rağmen eşzamanlı kemoradyoterapi ile elde edilen sağ-
kalım farkı daha da yüksek olduğundan eşzamanlı ke-
moradyoterapi lokal ileri baş boyun kanserli olguların
tedavisinde altın standart oldu. Eşzamanlı kemoradyo-
terapi ile elde edilen yüksek lokorejyonel kontrol saye-
sinde nüks görülme tarzı değişti ve uzak metastazlar,
özellikle ileri nodal evre olgularda daha sık görünür
oldu(7). 
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Taksanların sisplatin/5-FU kombinasyonuna eklen-
mesini araştıran ardışık iki çalışmada üçlü indüksiyon
(TPF) rejiminin ikili (PF) ile karşılaştırıldığında tam ce-
vap oranlarının arttığı, toksisitenin azaldığı, progresyon-
suz ve genel sağkalım oranlarının da arttığı
gözlenmiştir(8,9). TAX 324 çalışmasında TAX 323’den
farklı olarak rezektabl olmayan olguların yanısıra rezek-
tabl olgular da dahil edilmiş, 4 yerine 3 indüksiyon te-
davisi uygulanmış, ve indüksiyon sonrası sadece
radyoterapi yerine kemoradyoterapi uygulanmıştır. Bu
iki çalışmanın sonrasında TPF, indüksiyon tedavisine
aday olan olgularda altın standart olmuştur.

Indüksiyon sonrası uygulanan kemoradyoterapinin
sadece kemoradyoterapi ile kıyaslandığında avantaj sağ-
layıp sağlamadığını araştıran iki öncü çalışma yavaş
hasta katılımı nedeniyle planlanandan önce sonlandırıl-
mış ve her iki çalışmada da indüksiyon tedavisinin  eş-
zamanlı kemoradyoterapiyle karşılaştırıldığında anlamlı
bir sağkalım avantajı sağlamadığı gözlenmiştir(10, 11). De-
CIDE çalışmasında 142 olgu indüksiyon grubuna, 138
olgu da eşzamanlı kemoradyoterapi grubuna randomize
edilmiş, en az 24 aylık takip sonrasında 3 yıllık genel,
uzak metastazsız, ve nükssüz sağkalım oranları indük-
siyon kemoterapisi alan grupta sırasıyla %75, 69, ve 67;
eşzamanlı kemoradyoterapi grubunda da %73, 64 ve 59
(p=0.7, 0.39, 0.18) olarak bildirilmiştir. PARADIGM
çalışmasında ise 3 yıllık sağkalım deneysel grupta %73,
eşzamanlı kemoradyoterapi grubunda da %78 (p=0.77)
bildirilmektedir.

Dolayısıyla lokal ileri baş boyun kanserlerinin teda-
visinde indüksiyon kemoterapisinin rutin kullanımı ile
ilgili elimizde halen birinci dereceden bir kanıt bulun-
mamaktadır. Bu yüzden klinisyenler elde olan veriler
eşliğinde hastalara en uygun tedaviyi sunarken kişisel
tecrübelerinden faydalanmalıdır. Lokal ve uzak nüks
açısından yüksek risk faktörleri taşıyan ileri evre olgu-
larda indüksiyon kemoterapisi uygun bir seçenektir. 

Eşzamanlı Kemoradyoterapi:

Lokal ileri baş boyun kanserlerinin küratif tedavi-
sinde cerrahi, radyoterapi ve kemoterapi temel silahlar-
dır. Kemoterapinin ve radyoterapinin eşzamanlı
uygulanımıyla bu evredeki olguların tedavisinde büyük
bir ilerleme kaydedilmiştir. Çeşitli faz III çalışmada ke-
moradyoterapinin sadece radyoterapiden veya radyote-
rapi ve kemoterapinin ardışık kullanımından daha iyi
sonuçlar verdiği gösterilmiştir(12,13). 63 çalışma ve yak-
laşık 11000 baş boyun kanserli olgudan oluşan bir me-
taanalizde lokorejyonel tedaviye kemoterapinin
eklenmesiyle 5 yılda %4’lük bir mutlak sağkalım farkı
gösterilmiştir. Bu yarar 5 yılda %8’lik bir sağkalım

avantajı gösteren kemoradyoterapiye bağlanmıştır(14). Bu

sonuçlar daha sonra 24 çalışmanın daha katıldığı metaa-

nalizde konfirme edilmiştir(2). Tedavinin yararı evre III

ve IV hastalıkta, tüm bölgelerde, definitive ve postope-

rative radyoterapide ve kontrol kolunda değişik fraksi-

yonasyon şemaları kullanıldığında bile görülüyordu.

Fakat kemoradyoterapi uzak metastaz oranında istatis-

tiksel anlamlı olmayan bir artışa ve mukozit, dermatit

ve myelosupresyon gibi akut komplikasyonlarda artışa

neden oluyordu. 

Kemoterapinin faydası postoperatif tedavilerde de

gösterilmiştir. EORTC 22931(15) çalışmasında 334 yük-

sek riskli olgu cerrahi sonrası sadece radyoterapi (33

fraksiyonda 66Gy) veya aynı radyoterapi fraksiyonas-

yonunu ve üç haftada bir 100mg/m2 sisplatin kemote-

rapisini içeren kemoradyoterapi koluna randomize

edilmiştir. Progresyonsuz sağkalım radyoterapi kolunda

23 ayken, kemoradyoterapi kolunda 55 ay (p=0.02) bu-

lunmuştur. Beş yıllık genel sağkalım da kemoradyote-

rapi grubunda anlamlı olarak daha yüksekti (%53 vs

%40, p=0.02). Grad 3 ve 4 mukozitte çalışmanın kemo-

radyoterapi kolunda daha sık gözlenmiştir, fakat grad 3

ve üzeri geç etkiler açısından her iki kol arasında anlamlı

bir fark bulunamamıştır.

RTOG 9501 çalışmasında benzer bir şema kullanıl-

mış, hastalıksız sağkalım radyoterapi grubunda 20 ay,

kemoradyoterapi grubunda ise 28 ay bulunmuştur

(p=0.04). Kemoradyoterapi alan grupta 5 yıllık genel

sağkalımda anlamlı olmayan bir artış gözlenmiştir (%44

vs %37, p=0.19). EORTC çalışmasında olduğu gibi akut

mukozit kemoradyoterapi grubunda daaha sık görülmüş,

fakat önemli geç etkilerde bir fark gözlenmemiştir(16). 

Bu iki çalışmanın metaanalizinde kemoradyoterapi-

nin lehine anlamlı bir sağkalım avantajı gösterilmiştir(3).

Bu çalışmada yüksek risk kriterlerine de bakılmış ve

ekstrakapsüler yayılım veya yakın (<5mm) veya pozitif

cerrahi sınır varlığının en anlamlı risk faktörleri olduğu

ortaya çıkmıştır. 

RTOG 9501 çalışmasının 10 yıllık sonuçlarında her

iki grup arasında lokorejyonel kontrol, hastalıksız ve ge-

nel sağkalımda anlamlı bir fark gözlenmemiştir. Yapılan

subgrup analizinde kemoradyoterapi alan grupta cerrahi

sınırlarda mikroskopik tutulum ve/veya ekstrakapsüler

yayılım varlığında anlamlı lokorejyonel kontrol (%33

vs %21, p=0.02) ve hastalıksız sağkalım (%12 vs %18,

p=0.05) farkı gözlenmiştir(17).

Kemoterapinin radyoterapi ile entegrasyonu total la-

renjektomi adayı lokal ileri larenks ve hipofarenks ol-

gularında organ ve olası fonksiyon korunması amacıyla

da incelenmiştir. Bu olgularda hem ardışık kullanım

008_Layout 1  8/7/13  10:50 PM  Page 63



64 LOKAL İLERİ BAŞ-BOYUN KANSERLERİNDE KEMORADYOTERAPİ

hem de eşzamanlı kullanımın organ korunması için uy-
gulanabilir olduğu gözlenmiştir. Bu hastalık bölgelerine
odaklanan meta analizde bu yaklaşımların sağkalıma da
kötü bir etkisinin olmadığı gösterilmiştir(18). RTOG 91-
11 çalışmasında total larenjektomiye aday larenks kan-
serli olgular sisplatin ve 5-FU ile yapılan indüksiyon
sonrası radyoterapi, sadece radyoterapi ve 3 haftada bir
yapılan sisplatin ile eşzamanlı kemoradyoterapi kolları
ile karşılaştırılmıştır. On yıllık larenks koruma oranları
eşzamanlı kemoradyoterapide hem sadece radyoterapi
kullanılan gruba kıyasla ( p<0.001), hem de ardışık kul-
lanıma karşı (p=0.0050) anlamlı olarak daha yüksek bil-
dirilmiştir. Genel sağkalımda ise üç şema arasında
anlamlı bir fark görülmemiştir(19).

Kemoradyoterapi rejimlerinde hangi radyoterapi şe-
masının kullanılacağı konusu da kesinlik kazanmamıştır.
Baş boyun kanserlerine radyoterapi meta analizinde de-
ğişik radyoterapi fraksiyonasyonlarının standarta göre 5
yılda mutlak %3.4’lük sağkalım avantajı sağladığı gös-
terilmiştir. En büyük avantaj total radyoterapi dozlarının
arttırıldığı hiperfraksiyonasyon şemalarında görülmüş-
tür (5 yılda %8, p=0.02)(20).

RTOG 0129 çalışmasında eşzamanlı 100mg/m2 sisp-
latin uygulanan olgularda bir gruba standart fraksiyo-
nasyonla 7 haftada 70Gy, diğer gruba ise akselere
konkomitan boost ile 6 haftada 72Gy radyoterapi uygu-
lanmış. Beş yıllık ortanca takip sonrası yapılan ön de-
ğerlendirmede lokorejyonel kontrolde, hastalıksız,
metastazsız ve genel sağkalımda gruplar arasında an-
lamlı bir fark gözlenmemiştir. Grad 2-3 akut mukozit ve
en kötü grad 3-4 geç yan etkiler açısından da bir fark
gösterilememiştir (21). Bu çalışma lojistik ve hasta sa-
yısı gibi zorluklar nedeniyle günde iki kez yapılan teda-
vilerin rahatlıkla uygulanamadığı ülkemizde lokal ileri
baş boyun kanserlerinde eşzamanlı kemoradyoterapinin
günlük standart fraksiyonasyonla güvenli bir şekilde uy-
gulanabileceğini teyit etmektedir.

Sonuçlar:

Son 20 yıldaki gelişmeler lokal ilerl baş boyun kan-
serlerinin definitive ve postoperative tedavisinde eşza-
manlı kemoradyoterapinin sadece radyoterapiyle
karşılaştırıldığında üstün olduğunu göstermektedir. Akut
yan etkilerde artış görülmesine rağmen kemoradyoterapi
uygulanan olgularda lokorejyonel kontrol ve genel sağ-
kalım artmıştır. Bu yaklaşım kozmetik ve fonksiyonel
bozukluklara neden olan cerrahiye gerek kalmadan or-
gan korunmasına izin vermektedir. Fonksiyonel görün-
tüleme yöntemleri ile beraber hedef volümlerin daha net
belirlenmesi ve IMRT/VMAT gibi sağlıklı dokuyu ko-
ruyabilen yeni radyoterapi tekniklerinin geniş kullanım

alanı bulmasıyla kemoradyoterapi rejimleri daha az tok-

sisite ve güvenirlikle uygulanabilecektir. 
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Giriş

Baş boyun bölgesi kanserleri anatomik bölgelerin-
deki çeşitlilikle, birden çok modaliteyle tedavi edilme-
leriyleve bu tedavilere bağlı erken ve geç dönemde
gelişen normal doku hasarıyla hastaların yaşam kalite-
sini etkileyen zor ve karmaşık bir özellik içermektedir.
Bu nedenle, tanı aşamasından başlayarak tedaviler sıra-
sında ve sonrasında disiplinler arası sıkı işbirliği gerek-
mekte, cerrahi, radyoterapi ve kemoterapi gibi ana
tedavilerin yanında destek tedavilerin organizasyonu ve
sürekliliği önem kazanmaktadır. Baş boyun bölgesi kan-
serli hastalarda besin alımının sıklıkla azalması ve kro-
nikleşmesi sonucu malnütrisyonun çok eskiden beri
olumsuz bir gösterge olarak bilinmektedir(1). Bu nedenle,
negatif kalori ve protein dengesini tersine çevirerek ye-
tersiz beslenmeyi önlemek ve tedavi etmek destek teda-
vilerin başında gelmelidir(2). Bunun yanında, sitotoksik
tedavilerin yapılabilirliğini ve yan etkileriyle mücade-
leyi arttırarak hastanın yaşam kalitesini iyileştirmek di-
ğer hedefler arasında sıralanabilir. 

Günümüzde kanserde beslenme desteği “Nütrisyonel
Onkoloji” başlığı altında yeniden yapılandırılmaktadır.
Bununla birlikte, nütrisyonel tedavi açısından baş boyun
kanseri hastalarına özel kanıta dayalı uluslararası bir
rehber henüz hazırlanmış değildir. Bu rehberlerin ve
rehber ışığındaki uygulamaların multidisipliner bir an-
layışla, radyasyon onkoloğu, cerrah, medikal onkolog,
diyetisyen, hemşire, evde bakım-beslenme takip hemşi-
resi, konuşma terapisti, diş hekimi ve sosyal hizmetler
uzmanının bir arada olduğu bir ortamda yapılması bek-
lenir. Rehber, sorunu ve risk faktörlerini tanımlamalı,
uygun reçete, tedavi ve önerilerin düzenlenmesine yar-
dımcı olmalıdır. 

Bu yazıda, baş boyun tümörlerinin gerek primer ve
gerekse adjuvan tedavisinde ağırlıklı olarak yer alan rad-
yoterapinin nütrisyonel tedaviyle kombinasyonunun ka-

nıtlar ışığında ve klinisyen gözüyle incelenmesi amaç-
lanmıştır. 

Baş boyun kanserli hastaların nutrisyonel
açıdan durumu

Kanser tanısı alan hastalar içinde malnütrisyon riski
açısından baş boyun kanserli hastalar ilk sıralarda yer
almakta, neredeyse her iki hastadan biri tanı anında bes-
lenme yetersizliği ile karşılanmaktadır(3). Malnütrisyo-
nun nedenlerini tümöre bağlı faktörler, premorbid
hastalık varlığı, tedaviye bağlı yan etkiler, hastanın psi-
kososyal durumu, sigara ve alkol kullanımı olarak grup-
landırmak mümkündür(4). Hastaların en az yarısı tanı
aşamasında tümör kaşeksisine ve/veya tümörün neden
olduğu mekanik tıkanıklıklara bağlı gelişen malnütris-
yondan ileri derecede etkilenmiştir(5). Bunun dışında
depresyona bağlı malnutrisyonda artmakta tedavi öncesi
depresyon varlığı yaşam kalitesini ve tedavi sonuçlarını
olumsuz etkilemektedir(6, 7). Tedavilerin kendisi de mal-
nütrisyon açısından başlı başına bir risk oluşturmaktadır.
Radyoterapi kliniklerinde tedavi sonunda beslenme du-
rumu kötüleşen hastaların başında baş boyun kanserleri
hastalar gelmektedir(8). Bu hastalarda tedavi maliyetleri
artmakta, hastanede kalış ve toplam tedavi süresi uza-
makta, artan infeksiyon riskiyle birlikte yaşam kalitesi
bozulmaktadır(3, 9-13). Multimodalite tedavi sıraısnda ge-
lişen kilo kaybının sağkalım sonuçlarına da olumsuz et-
kisi bildirilmiştir(1, 13-15). Bu nedenle baş boyun kanserli
hastalarda beslenme durumunun daha baştan değerlen-
dirilmesinin ve ana tedavinin bir parçası gibi ele alın-
ması gerektiğinin önemi açıktır.   

İlk aşama: Tarama ve nutrisyonel desteğe karar
verilmesi

Avrupa ve Amerika Klinik Enteral Parenteral Nut-

risyon Derneklerinin kılavuzlarında tüm kanser hastala-
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rında nütrisyon taraması yapılmasının gerekliliği belir-

tilmektedir(2,16). Baş boyun kanserli hastalar gibi yüksek

riskli sayılan gruplarda tanı sırasında, tedavi öncesi ve

sonrası takiplerde taramaların sık ve düzenli yapılması

gerekmektedir. Buna göre önce bireysel beslenme du-

rumu değerlendirilir. Bu değerlendirmede özetle son 24

saat içerisindeki besin alımı (diyet hikâyesi) incelenir.

Bu mümkün değilse hastaya günlük aldığı gıda miktarı-

nın hastalık öncesine göre %50’den (azalmış alım) ya

da %25’den (minimal alım) az olup olmadığı sorulabilir.

Antropometrik (vücut ağırlığı, boy, beden kitle indeksi

vb) ölçümler yapılır. Baş boyun kanserli hastalara özel

bir tarama testi olmasa da beslenme durumu açısından

iki temel soruyu (kilo kaybı ve iştah) içeren ve klinikte

yaygın kullanılan testler kullanılabilir. Bu testlerden biri

poliklinik şartlarında karşılanan bir hastaya kısıtlı zaman

içinde de olsa hekim ya da hemşirelerin de rahatlıkla ya-

pabileceği malnütrisyon riskini belirleyen sübjektif glo-

bal değerlendirme (SGA) formudur (Tablo 1)(17).

Tarama sırasında biyokimyasal testler (albümin, preal-

bümin, C-reaktif protein vb) incelemeye eklenebilir. Bu-

nun yanında, oral kavite tümörlü hastalarda serum leptin

düzeylerinin kaşeksi ve vücut yağ kitlesiyle ilişkisini

gösteren yayınlar bildirilmiştir(18).

İdeal şartlarda tüm değerlendirmelerin diyetisyen

destekli bir nütrisyon ekibiyle gerçekleştirilmesi öneril-

mektedir(19-22). Öyle ki, nütrisyon ekibi baş boyun polik-

liniklerinin ayrılmaz bir parçası olmalıdır.  

Beslenme desteğinde zamanlama: Erken
müdahalenin yeri

Kılavuzlarda beslenme tedavisine hastanın 7 günden

fazla süredir yemek yiyemediği veya 10 günden uzun

zamandır yeterli gıda alamadığı (tahmini enerji harca-

masının %60’dan azını alabildiği) durumda başlanması

önerilmektedir(2). Bununla birlikte, baş boyun tümörlü

gibi yüksek risk grubundaki hastalarda ideali beslenme

desteğine erken dönemde başlamaktır. Beslenme deste-

ğine erken başlanmasıyla radyoterapi yan etkilerine

bağlı gelişebilen plansız tedavi aralarında, komplikas-

yon sıklığında ve hastaneye yatışta azalma olduğu bil-

dirilmektedir(23). Buna rağmen, radyoterapi sırasında

hastalarda %5’in altında da olsa kilo kaybı izlenebil-

mektedir(20, 23). 

Protein kalori ihtiyacının hesaplanması 

Kemoradyoterapi sırasında istirahatte harcanan ener-

jinin 19kcal/kg’a (yaklaşık 1400 kcal/gün) düşmesinin

kilo kaybıyla sonuçlandığı gösterilmiştir(24). Tedavi sı-

rasında günlük enerji ve protein ihtiyacının 30-

35kcal/kg/gün ve 1-1.5 g protein/kg/gün olacak şekilde

hesaplanmasını öneren çalışmalar vardır(25,26). Bu şekilde

beslenmenin tedavi sonrası 10. haftaya kadar devam et-

tirilmesiyle kilo kaybından korunulabileceği belirtilmiş-

tir(27, 28). 

Enteral destek ürününün seçimi

Enteral nütrisyon ürünleriyle beslenen hastalarda

kilo kaybının ve tüple beslenme ihtiyacının azaldığı bil-

dirilmektedir(29). Kılavuzlar yetersiz besin alımına bağlı

kilo kaybeden hastalarda nütrisyon durumunu korumak

veya geliştirmek; tedaviye bağlı kilo kaybını ve radyo-

terapiye ara verilmesini önlemek için yoğun diyet da-

nışmanlığıyla birlikte enteral nütrisyon ürünlerini de

önermektedir(16). Kılavuzlarda doğru ürünün seçilmesi

temel hedeflerden biri olarak gösterilmekle birlikte kan-

ser hastasına özel bir formülü savunan kontrollü çalış-

malardan kaynaklanmış yüksek kanıt düzeyinde bir bilgi

yoktur. Amerikan Klinik Enteral Patenteral Nutrisyon

Derneğinin kılavuzunda metabolik modülasyon için

omega-3-yağ asitleri ile yapılan ek nütrisyonel desteğin

kanser hastasında istenmeyen ve ilerleyici kilo kaybını

durdurmada yardımcı olabileceği bildirilmektedir(16).

Glutamin ve diğer immün modülatörlerden zengin ürün-

lerin kanser hastalarında nütrisyon durumu üzerine et-

kilerine dair yüksek kanıt düzeyinde bir veri ise henüz

bildirilmemiştir. 

Buna rağmen enteral ürünler, hastanın bireysel ihti-

yaçları ve tercihleri, hastalığın ve tedavinin durumu ve

yukarıda verilen kalori hesabı dikkate alınarak seçilebi-

lir. Burada uzun süreli kullanımlarda hasta uyumu da

düşünülerek içerik olarak eşdeğer ürünlerde hastanın

ürünleri tadarak kendisinin seçmesi sağlanabilir. İdeali

diyet düzenlemesinin ve içerik seçiminin nütrisyon ekibi

rehberliğinde belirlenmesidir. 

Bunun dışında, enteral nütrisyonun tümör büyümesi

üzerine etkilerini gösteren güvenilir veriler mevcut ol-

mayıp sözkonusu endişeler teoriktir(2). 

Beslenme desteğinin süresi ve
değerlendirmelerin sıklığı 

Yoğunluk ayarlı radyoterapi gibi günümüzün mo-

dern teknikleriyle tedavi edilen hastalarda kilo kaybı

%10’u bulabilmekte, bu hastaların beşte bir kadarı te-

davi sonrası tüple beslenmeye devam etmek zorunda ka-

labilmektedir(30, 31). Bunun dışında, tedaviler sırasında

kilo kaybının olması yeniden planlamayı gerektirebil-

mektedir. Normal organ dozlarında artış bildirilmese de

iş yükü açısından sorun yaratmaktadır(32). Bu klinik göz-

lemlerle doğru orantılı olarak radyoterapi sonrası üç aya

kadar destek ve değerlendirmelerin düzenli ve kesintisiz

devam ettiği hastalarda kilo kaybının önlenebildiği ra-
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porlanmıştır(19, 21, 22). Radyoterapi sırasında izlemin haf-

talık ve tedavi sonrasında iki haftada bir olması öneril-

mektedir(19, 22, 33). Tüm bu bilgiler ışığında baş boyun

bölgesi kanseri hastalarında multimodalite tedavilerin

tamamlanmasının ardından nütrisyonel desteğin rutin

içinde devam etmesi gerektiği söylenebilir.   

Beslenme desteğinin veriliş yolu: Tüple
beslenme

Kılavuzun önerisi uygun olan her durumda oral yo-

lun tercih edilmesi yönündedir. Bununla beraber yut-

kunmayı bozan ya da ciddi mukozit beklentisi olan, oral

alımın yeterli olmadığı, uzun süreli beslenme desteğinin

planlandığı baş boyun kanserli hastalarda enteral yol tüp

yerleştirilerek devam ettirilebilir(2). Bu amaçla nazogas-

trik, nazoduodenal, nazojejunal enteral tüpler kullanıla-

bilir. En ucuz ve pratik uygulama nazogastrik tüptür.

Ancak uzun dönem için kullanım için uygun değildir.

Diğer bir uygulama perkütan endoskopik gastrostomi

(PEG) uygulamasıdır. Gastrointestinal fonksiyonların

yeterli olmadığı, beslenme desteğinin enteral yolla ka-

patılamadığı ve/veya enteral yolla alıma engel varlı-

ğında parenteral nütrisyon desteği de yapılabilir.

Tüp yoluyla beslenmenin hastalarda sağkalıma an-

lamlı etkisi olmadan kilo kaybını azalttığı bildirilmiş-

tir(34, 35). Tüple beslenmeye başlanmasıyla kilo

kayıplarına bağlı doğabilecek günlük set-up hataları

azalmaktadır(36). Kemoradyoterapi alan hastalarda ileri

yaş, lokal ileri hastalık (T3/T4), farengeal konstriktör

kasların yüksek doz alması (ortama doz 70 Gy), vücut

kitle indeksinin 25’in altında olması, geçirilmiş cerrahi,

dil kökü, orofarenks, hipofarenks, nazofarenks yerle-

şimli tümörler, tedavi öncesinde kilo kaybı varlığı ve

radyoterapi alanının genişliği geç toksisiteyi ve dolayı-

sıyla tüple beslenme ihtiyacını arttıran risk faktörler-

dir(37-44). Bu nedenle enteral desteğin kilo kaybı

gelişmeden profilaktik olarak açılan PEG ile başlaması

konusu gündeme gelmiştir. Profilaktik PEG ile yan et-

kileri bağlı verilen tedavi araları azalabilmekte, eş za-

manlı kemoterapinin tamamlanabilirlik oranı

yükselebilmektedir (%70’e karşılık %44)(45,46). Profilak-

tik PEG ile beslenen hastalarda tedavi sonrası yaşam ka-

litesinin iyileşmektedir(47). Buna karşılık tüple

beslenmede hangi yolun (nazogastrik ya da PEG) daha

doğru olduğu konusunda çelişkili yayınlar bildirilmek-

tedir. Beslenme desteğinin veriliş yoluyla ilgili en doğru

yolu araştıran tek bir randomize çalışmayı içeren siste-

mik derleme soruya cevap verememiştir(48). Kemorad-

yoterapi alan hastalarda nazogastrik tüp ve PEG ile

beslemenin randomize olmaksızın karşılaştırıldığı bir

çalışmada tedavi sonrası tüple beslenme ihtiyacı açısın-

dan nazogastrikle besleme diğerlerine göre daha kısa sü-

rede tamamlanmıştır(49). Ayrıca PEG hastaların aile ve

sosyal hayatını ve konforunu olumsuz etkilediği yö-

nünde eleştiri almaktadır(50). Bunun yanında özellikle ilk

hafta ağrıya neden olabilmektedir. Genel olarak endos-

kopik yerleştirilen tüpün komplikasyon oranı düşük ol-

makla beraber majör ve minör komplikasyon oranları

%8-15 arası bildirilmektedir(51). Ağız boğaz infeksiyonu

olan hastalarda daha sık olarak stoma infeksiyonuna

rastlanmaktadır(52). Tüpün endoskopik olarak yerleşti-

rilme işlemnin yapıldığı yol boyunca ekilim metastazı

olasılığı bir diğer eleştiridir. Ancak pull tekniği kulla-

nıldığında bu oran %1’in altında bildirilmiştir(53). Profi-

laktik PEG açılmış hastalarda hasta uyumsuzluğu da

izlenebilmektedir. Bir çalışmada, PEG açılmış olmasına

rağmen hastaların %40’a yakını çeşitli nedenlerle tüple

beslenmeye uyum gösterememiş ve anlamlı olarak kilo

kaybetmiştir(46). Gerek alınan doz ve gerekse tedavi sı-

rasında ve sonrasında kullanılmama nedeniyle yutma

kaslarında fonksiyon kaybı olması tüpe kalıcı bağımlılık

riskini arttırmaktadır. Tüm bunlara rağmen özetle; de-

rece 3 ve üzeri mukozit riskinin yüksek olduğu, definitif

dozda kemoradyoterapi alacak, tedavi öncesi vücut kitle

indeksi 20’in altında, başlangıç SGA değerlendirmesi

B-C olan, hipofarenks, oral kavite, nazofarenks ve oro-

farenks yerleşimli lokal ileri evre hastalarda profilaktik

tüp uygulaması önerilebilir. Hangi yolun uygulanacağı

merkezin nütrisyon ekibinin kararı ile kişiye özel veril-

melidir.  

Sonuç ve öneriler 

-Nütrisyonel durum baş boyun kanserli hastalarda

hastalığın kontrolüne ve tedavi sonrası yaşam kalitesine

etkili en önemli faktörlerden biridir. 

-Baş boyun polikliniklerine başvuran her hastada

nutrisyonel durumun değerlendirilmesi rutine alınmalı,

gerek ilk başvurada ve gerekse takiplerde değerlendir-

melerin bir parçası olmalıdır.   

-Merkezlerin nutrisyon ekipleri olmalı ve tüm baş

boyun kanserli hastalar bu ekip dahilinde değerlendiril-

melidir.

-Bu konuda prospektif çalışma yapmak ve rehber ha-

zırlamak yol gösterici nitelikte olacaktır. 
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Özet:

Modern kemoterapi ve hedefe yönelik ajanlardaki

gelişmelere rağmen halen metastatik hastalıkta median

sağkalım bir yılı geçmemektedir. Sistemik tedavide pla-

tin temelli kombinasyon rejimleri ve epidermal büyüme

faktörüne karşı geliştirilmiş olan monoklonal antikorlar

temel tedavi seçeneklerini oluşturmaktadır. Platin te-

melli rejimlerde genellikle 5-fluorourasil, dosetaksel ve

paklitaksel eklenen kemoterapötik ajanlardır. Bunlardan

cisplatin/5-FU/setuksimab kombinasyonu en uzun sağ-

kalım sağlayan rejimlerin başında gelmektedir. Bunun

dışında cisplatin/taksan kombinasyonu da yaygın kulla-

nılan, etkin bir rejim olarak dikkati çekmektedir. Meta-

statik hastalıkta amaç sağkalımı uzatmakla birlikte iyi

bir yaşam kalitesi de sağlamaktır. Bu nedenle mevcut

kemoterapötik ajanlar hastanın tümör yükü, performans

durumu ve komorbiditeleri dikkate alınarak monoterapi

ya da kombinasyon halinde uygulanmaktadır. Metasta-

tik baş-boyun kanserlerinde prognozu iyileştirmek ama-

cıyla son yıllarda Zalutumumab gibi ikinci jenerasyon

ajanlar ve irreversibl pan-HER inhibitörlerinin yanı sıra

anti-anjiyogenik ajanlar, m-TOR inhibitörleri ve IGF1-

R inhibitörleri gibi yeni ajanlarla çalışmalar devam et-

mektedir.

Giriş:

Baş-boyun kanserleri (BBK) tüm kanserler içinde al-

tıncı sıklıkta izlenmekte ve tüm kanserlerin yaklaşık

5%’ini oluşturmaktadır(1, 2). Skuamöz hücreli karsinom-

lar (SHK) en sık izlenen histolojik tiptir (%90 sıklıkla)(2).

Tarihsel olarak bilinen en önemli risk faktörleri tütün ve

alkol kullanımıdır. Son yıllarda ise human papillomavi-

rus (HPV) (çoğunlukla 16)’un özellikle orofarinks kan-

serlerinde önemli bir etiyolojik faktör olduğu

saptanmıştır. HPV-negatif ve HPV-pozitif olan skuamöz

hücreli baş-boyun kanserleri (SHBBK)’lerinde karsino-

genez sürecinin farklı geliştiği belirtilmektedir. HPV-

negatif SHBBK skuamöz epitelde bir seri mutasyonların

birikimi sonucunda kanser gelişirken, HPV-pozitif

SHBBK’de ise E6 ve E7 adlı viral onkogenlerin, tümör

supressor genlerden p53 ve pRb genlerini inaktive et-

mesi sonucunda malign transformasyon gelişmektedir(3).

Böylece bu iki grup kanserin farklı biyoloji, klinik ve

prognostik özellikler taşıdığı ifade edilmektedir(4). Baş-

boyun kanserli hastaların çoğu lokal ileri evrede yaka-

lanmakta, daha az oranda ise metastatik aşamada

karşımıza çıkmaktadır. Lokal ileri hastalık tedavisi on-

kolojide multimodal yaklaşımın en önemli örneklerin-

den birini oluşturmaktadır. Lokal ileri hastalıkta tüm bu

tedavilere rağmen hastaların yaklaşık yarısında 2 yıl

içinde rekürrens ve metastazlar meydana gelmektedir(2).

Metastatik hastalıkta ise palyatif amaçlı sistemik teda-

viler uygulanmaktadır. Modern kemoterapi ve hedefe

yönelik ajanlardaki gelişmelere rağmen halen metastatik

hastalıkta median sağkalım bir yılı geçmemektedir. Sis-

temik tedavide platin temelli kombinasyon rejimleri te-

mel tedavi seçeneklerinin başında gelmektedir.

Bunlardan cisplatin/fluorourasil (PF) kombinasyonu nis-

peten daha yüksek etkinliğe sahip bir rejim olup dok-

sanlı yıllardan itibaren standard tedavi olarak yerini

almıştır. Son yıllarda epidermal büyüme faktörüne karşı

geliştirilmiş bir monoklonal antikor olan setuksimab’ın

bu kombinasyona eklenmesi etkinliği daha arttırmış ve

böylece ilk sıra tedavide üçlü kombinasyon (sisplatin/5-

fluorourasil/setuksimab) rejimi olarak yerini almıştır.

Bunların dışında cisplatin/taksan kombinasyonu da yay-

gın kullanılan, etkin bir rejim olarak dikkati çekmekte-

dir. Metastatik hastalıkta amaç sağkalımı uzatmakla

birlikte iyi bir yaşam kalitesi de sağlamaktır. Bu nedenle

mevcut kemoterapötik ajanlar hastanın tümör yükü, per-
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formans durumu ve komorbiditeleri dikkate alınarak

monoterapi ya da kombinasyon halinde uygulanmakta-

dır. Son yıllarda etkinliği arttırmak amacıyla hem ke-

moterapi alanında hem de hedefe yönelik alanda yeni

ajanlarla çalışmalar devam etmektedir. Bu derlemede

amaç yeni gelişmelerin ışığında metastatik SHBBK te-

davisinde gerek ilk sıra tedavide gerekse 2.-3 sıra teda-

vide kullanılabilecek yaklaşımları gözden geçirmektir.

Tablo 1. Metastatik baş-boyun kanserinde ilk sıra tedavi

ile ilgili randomize çalışmalar

Clavel M, et al. Ann Oncol 1994;5:521–526; Forastiere A, et

al. J Clin Oncol 1992;10:1245-1251; Gibson MK, et al. J Clin

Oncol 2005;23:3562–3567; Jacobs C, et al. J Clin Oncol 1992;

10:257–63.; Williams SD et al. Cancer 1986;57:18–23.

Kemoterapi:   

Metastatik SHBBK tedavisinde kullanılan başlıca ke-

moterapötik ajanlar platin bileşikleri (sisplatin, karbop-

latin), taksanlar (dosetaksel, paklitaksel), 5-fluorourasil

ve metotreksattır. Bu ajanların monoterapi olarak araş-

tırıldığı çalışmalarda %14-42 arasında yanıt oranı ve

5.0-9.2 ay arasında median sağkalım süreleri elde edil-

miştir (4) (Tablo 1). Bunlardan sisplatin en yaygın kul-

lanılan kemoterapötik ajanların başında gelmektedir.

Metastatik SHBBK’de ilk olarak bir faz III çalışmada

en iyi destek tedavi ile karşılaştırılmış ve en iyi destek

tedaviden daha üstün bulunmuştur(5). Daha sonra yapılan

bir diğer çalışmada ise metotreksattan daha etkili olduğu

saptanmıştır(6). Sisplatinin 5-fluorourasille kombine edil-

diği faz II çalışmada ise %70’e varan yanıt oranı ve

%27’lik tam yanıt oranının elde edilmesi bu kombinas-

yonu cazip bir rejim haline getirmiştir(7). Ancak daha

sonraki süreçte bu kombinasyonun rejiminin tek ajan ke-

moterapilerle karşılaştırıldığı çalışmalarda kombinasyon

rejiminin sağkalım üstünlüğü gösterilememiştir. Bu ça-

lışmalardan ilkinde sisplatin/5-fluorourasil kombinas-

yonu tek ajan sisplatin ve tek ajan 5-fluorourasille

karşılaştırılmıştır. Sonuçta kombinasyon kolu lehine ya-

nıt oranı avantajı (Sisplatin için %32 vs %17 ve 5-fluo-

rourasil için %32 vs %13) elde edilse de, sağkalım

bakımından bir fark saptanmamıştır (median sağkalım

her üç kolda da 5.7 ay)(8). Diğer faz III çalışmada ise

sisplatin/5-fluorourasil kombinasyonu, karboplatin/5-

fluorourasil kombinasyonu ve metotreksat monoterapisi

ile karşılaştırılmıştır. Benzer şekilde sisplatin/5-fluorou-

rasil kombinasyonu tek ajan metotreksata göre anlamlı

düzeyde, karboplatin/5-fluorourasile göre anlamlı dü-

zeye ulaşmayan yanıt oranı avantajı sağlamıştır. Ancak

bu çalışmada da her üç kolda da benzer sağkalım sonuç-

ları elde edilmiş, ayrıca toksisite sisplatin/5-fluorourasil

kolunda daha fazla gözlenmiştir(9).        

Platin temelli kombinasyon rejimleri arasında fark

olup olmadığı sorusunu cevaplayan çalışmalardan biri

sisplatin/paklitaksel ile sisplatin/5-fluorourasil kombi-

nasyonunu karşılaştıran ECOG çalışmasıdır. Bu çalış-

mada rekürren/metastatik SHBBK’li 218 hastada ilk sıra

tedavi olarak bu iki rejim karşılaştırılmış ve aralarında

etkinlik bakımından anlamlı bir fark bulunmamıştır. Bu

çalışmanın sonucu hem benzer etkinlik hem de uygu-

lama avantajı nedeniyle sisplatin/paklitaksel kombinas-

yonunu cazip bir kombinasyon haline getirmiştir(10).

Böylece sisplatinin gerek 5-flurourasille gerekse pakli-

takselle kombinasyonu metastatik SHBBK tedavisin-

deki temel kombinasyon rejimlerini oluşturmuştur. Öte

yandan bir diğer taksan olan dosetakselin sisplatin ile

kombinasyonunu sisplatin/5-fluorourasil ile karşılaştıran

randomize faz III çalışma bulunmamaktadır. 

Genel olarak platin temelli kombinasyon rejimleri

daha yüksek yanıt oranları sağlamaları nedeniyle etkin

birer rejim olarak standard tedavide yer almaktadır. Öte

yandan monoterapi ile makul düzeyde yanıt oranı ve

sağkalım sonuçları elde edilmesi, karşılaştırmalı çalış-

malarda kombinasyon rejimlerine benzer sağkalım so-

nuçları sağlaması ve kombinasyon rejimlerine göre daha

az toksisiteye neden olması metastatik SHBBK tedavi-

sinde monoterapi uygulamalarının güncelliğini koruma-

sını sağlamıştır. 

Hedefe Yönelik Ajanlar:

Metastatik baş-boyun kanserinde epidermal büyüme

faktörü reseptör (EGFR) yolu en önemli hedeflerden bi-

rini oluşturmaktadır. SHBBK’de %90’lara varan oranda

EGFR ekspresyonu sözkonusudur ve aşırı ekspresyonu

kötü prognozla ilişkilidir(11). Metastatik SHBBK’da

EGFR yolunu inhibe eden ajanlardan monoklonal anti-

korlar ve tirozin kinaz inhibitörleri ile çalışmalar ger-

çekleştirilmiştir. Kimerik yapıda immunglobulin G1

(IgG1)  Anti-EGFR monoklonal antikor olan Setuksi-

mab ile yapılan ilk çalışmalarda platin içeren tedaviler

sonrası progresyon gözlenen hastalarda tekrar platin ile

birlikte kullanımının platin direncini geri döndürdüğü

ortaya konmuştur(12). İlk sıra tedavide kullanımına ilişkin
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ilk çalışma ECOG 5397 çalışması olup, bu çalışmada

rekürren/metastatik SHBBK’li 117 hasta ilk sıra tedavi

olarak sisplatin+setuksimab vs sisplatin+plasebo kolla-

rına randomize edilmiştir. Sonuçta setuksimabın eklen-

mesi yanıt oranını arttırsa da (%26 vs %10, p=0.03),

PFS ve OS’de anlamlı bir iyileşme sağlamamıştır (13).

İlk sıra tedavi ile ilgili en önemli çalışma EXTREME

çalışması olup, bu çalışmada nazofarenks dışı skuamöz

hücreli baş-boyun kanserli hastalarda platin+5-fluorou-

rasil kombinasyonuna setuksimabın eklenmesinin etkin-

liği araştırılmıştır. PF rejimine setuksimab eklenen kolda

daha sonra setuksimab idame tedavisi olarak devam et-

miştir. Sonuçta yanıt oranı (%36 vs %20, p<0.001),

progresyonsuz sağkalım (PFS) (5.6 vs 3.3 ay, p<0.001)

ve genel sağkalım (OS) (10.1 ay vs 7.4 ay, p=0.04) ba-

kımından PF+Setuksimab lehine anlamlı avantaj saptan-

mıştır. Toksisite olarak setuksimab eklenen kolda grade

3 hipomagnezemi, cilt toksisitesi ve sepsis daha fazla

görülmüştür (Şekil 1)(14). Yakın zamanda gerçekleştiri-

len bir faz II çalışmada (GORTEC Study) metastatik

SHBBK’li 52 hastada ilk sıra tedavi olarak sisplatin+do-

setaksel+setuksimab kombinasyonunun etkinliği araştı-

rılmıştır. Sonuçta 14 aylık median sağkalım ve %59’luk

1-yıllık sağkalım oranları bildirilmiştir(15). Ancak yüksek

etkinlikteki bu kombinasyon ile ilgili net bir yorum ya-

pabilmek için faz III çalışma sonuçlarına ihtiyaç vardır.

Setuksimab ayrıca platin dirençli hastalıkta monote-
rapi olarak ta çalışılmıştır. Vermorken ve ark.(16) tarafın-
dan yapılan bu çalışmada platin içeren tedavi sonrası
progresyon gösteren 103 hastada setuksimab monoterapi
olarak uygulanmıştır. Sonuçta %13’lük yanıt oranı ve
%46’lık hastalık kontrol oranı elde edilmiştir. Median
PFS süresi de 70 gün olarak bildirilmiştir. Tüm bu so-
nuçlardan sonra setuksimab gerek ilk sıra tedavide PF
kombinasyonuna eklenmek suretiyle gerekse platine di-
rençli hastalıkta monoterapi olarak FDA onayı almış ve
tedavilerde yerini almıştır.

Şekil 1. EXTREME Çalışması

R/M SCCHN: Rekürren/metastatik skuamöz hücreli baş

boyun kanseri; Platin: Sisplatin/karboplatin; 5-FU: 5-Fluo-

rourasil

Tamamen humanize IG2 yapısında bir anti-EGFR

monoklonal antikor olan Panitumumab ile de

SHBBK’de çalışmalar yapılmıştır. Bunlardan en önem-

lisi SPECTRUM çalışması olup ilk sıra tedavide PF

kombinasyonuna panitumumabın eklenmesinin etkinliği

araştırılmıştır. Sonuçta üçlü kombinasyon yanıt oranı ve

PFS’de anlamlı artış sağlasa da, genel sağkalım avantajı

gösterememiştir(17). Daha sonra yapılan analizde (önce-

den planlanmış analiz) HPV-negatif grupta sağkalım

avantajının anlamlı düzeye ulaştığı bildirilmiştir(18). Bu

sonuçlar doğrultusunda bugün için panitumumabın re-

kürren/metastatik SHBBK tedavisinde kullanımına iliş-

kin veriler yeterli değildir.

Son yıllarda EGFR yolunu hedefleyen monoklonal

antikorlardan biri olan Zalutumumab ile de çalışmalar

gerçekleştirilmiştir. Zalutumumab IgG1k yapısında

Anti-EGFR monoklonal antikor olup aynı zamanda Fc-

aracılıklı antikor bağımlı hücresel sitotoksisiteyi uyarıcı

etkisi bulunmaktadır. Bunu ajanla ilgili yapılan bir faz

III çalışmada platin dirençli rekürren/metastatik

SHBBK’li 286 hasta 2:1 oranında zalutumumab ya da

en iyi destek tedavi kollarına randomize edilmiştir. An-

cak en iyi destek tedavi koluna randomize edilen hasta-

lara haftalık metotreksat kullanım imkanı verilmiştir.

Sonuçta zalutumumab en iyi destek tedavi koluna göre

anlamlı oranda PFS artışı (9.9 hafta vs 8.4 hafta,

p=0.0012) sağlamıştır. Zalutumumabın toksisite profi-

linin diğer Anti-EGFR monoklonal antikorlarla benzer

olduğu bildirilmiştir(19).    

EGFR TKI ile ilgili olarak gerek gefitinib gerekse er-

lotinib ile yapılan çalışmalarda monoterapi olarak düşük

aktiviteye sahip oldukları(20, 21) gözlenmiştir. Öte yandan

gefitinibin haftalık dosetaksele eklenmesi de anlamlı bir

sağkalım avantajı sağlamamıştır(22). Böylece

rekürren/metastatik SHBBK’de EGFR TKI’lerinin kul-

lanımına ilişkin bugün için yeterli veri bulunmamakta-

dır(4, 11).

Rekürren/metastatik SHBBK’de tedavi sonuçlarını

daha iyi hale getirmek için başta anjiyogenez yolunu he-

defleyen ajanlar olmak üzere pek çok hedefe yönelik

ajanla çalışmalar yapılmış ve yapılmaya devam etmek-

tedir. Bunlardan vasküler endotelyal büyüme faktörü

(VEGF)’nü hedefleyen bir monoklonal antikor olan be-

vasizumab ile yapılan çalışmalardan kemoterapi ile

kombine edildiği bir faz II çalışmada(23) ümit vadeden

sonuç elde edilirken, erlotinib ile kombine edildiği ça-

lışmada(24) ise %6 oranında grade 3 kanamaya neden ol-

duğu bildirilmiştir. Rekürren/metastatik SHBBK’de

bevasizumabın etkinliğini araştıran faz III çalışma

(ECOG 1305) halen devam etmektedir. İnsülin-like
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growth faktör (IGFR1R) inhibitörleri(25) ve bir selektif

�v�3 integrin inhibitörü olan cilengitide(26) ile yapılan

çalışmalarda anlamlı bir yarar gösterilememiştir. Irre-

versibl pan-HER inhibitörleri ve m-TOR inhibitörleri ile

ilgili çalışmalar devam etmektedir.

Sonuç olarak, metastatik baş-boyun kanseri tedavi-

sinde gerek kemoterapötik ajanlar gerekse hedefe yöne-

lik ajanlardan setuksimab temel tedavi seçenekleri

olarak yer almaktadır. Tedavi planlanmasında hastanın

performans durumu önemli bir belirleyici faktördür. Per-

formans durumu iyi olan ve hızlı yanıt alınmasını ge-

rektiren hastalığı olanlarda kombinasyon tedavisi

önerilirken, performans durumu iyi, ancak çabuk yanıt

alınmasını gerektirmeyen hastalarda monoterapi öneril-

mektedir. Performans durumu kötü olan hastalarda ise

destek tedavi önerilmektedir(27). Bunlara ilave olarak

başta beslenme desteği olmak üzere çeşitli destek tedavi

yaklaşımları ile de yaşam kalitesi en iyi düzeyde tutul-

maya çalışılmaktadır. Metastatik baş-boyun kanserle-

rinde prognozu iyileştirmek amacıyla son yıllarda

Zalutumumab gibi ikinci jenerasyon ajanlar ve irrever-

sibl pan-HER inhibitörlerinin yanı sıra anti-anjiyogenik

ajanlar ve m-TOR inhibitörleri gibi yeni ajanlarla çalış-

malar devam etmektedir. Bu anlamda daha etkin tedavi

seçeneklerinin geliştirilmesi bakımından klinik çalışma-

lara katılım da ayrı bir önem taşımaktadır.         
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Yazım Kuralları

Kanser bültenine gönderilecek yazılar akıcı bir dille

Türk Dil Kurumu Türkçe sözlüğü ve Yazım Kurallarına

uygun olarak yazılmalıdır. Yazılarda bilimsel içeriği

bozmayacak şekilde kısaltmalar ve düzeltmeler yapma

hakkı yayın kuruluna aittir.

Yazıda kullanılacak tablolar numaralandırılmalı, baş-

lık içermeli, tablo altında gerekli açıklama yapılmalı ve

yazı içindeki yerleri belirtilmelidir.

Kaynaklar metindeki alıntılanma sırasına göre numa-

ralandırılmış olarak, aşağıda belirtilen kurallara göre lis-

telenmelidir.

Tüm şekiller için başlık ve açıklama bulunmalı ve

“kaynaklar” bölümünden sonra metine eklenmelidir.

Kısaltmalar nadir olarak kullanılmalı ve ilk kullanıl-

dığında açıklaması yapılmalıdır. Kullanımının uluslar-

arası kabul görmediği kısaltmalardan kaçınılmalı,

standart kısaltmalar kullanılmalıdır.

Endüstriyel ürünler, malzemeler ve ilaçlar; fabrika,

şehir ve ülke ismi parentez içinde verilmelidir.

Söz alıntıları; kaynağı belirtilmeli ve parantez içinde

sayfa numarası verilmelidir.

Yazılar word for windows formatında yazılmalı ve e-

mail olarak info@tksv.gen.tr adresine gönderilmelidir.

Verilen konu başlığı 2.000 (kaynak hariç) kelimeyi

geçmeyecek şekilde yazılmalıdır.

Kaynakların yazım kuralları:

Kaynaklar alıntılanma sırasına göre numaralandırıl-

malı ve metin sonunda listelenmelidir. “Abstract” ya da

“Özet” alıntılanmış ise kaynak listesinde tüm yayım-

lanma ayrıntılarını içerecek şekilde belirtilmelidir. İlgili

kaynaklar eşliğinde, tüm çalışmalardan metin içerisinde

bahsedilmelidir.

Şekil ve tablolardaki kaynaklar, metinde ilgili şekil

ya da tabloya atıf yapıldığı sıraya göre numaralandırıl-

malıdır.

Yayımlanmamış bilgiler; yayımlanmak üzere gönde-

rilmiş makaleler veya kişisel bildirimler metinde aşağı-

daki örneklere göre alıntılanmalıdır;

- Kişisel bildirimler; (Araştırmacı A, kişisel bildi-

rim)

- Yayımlanmak üzere gönderilmiş makaleler; (Araş-

tırmacı A, Araştırmacı B, Yayımlanmamış bilgi).

Yazar ya da yazarlar, kişisel bildirimlerin kullanım

izninin sağlanmasından ve kaynakların doğruluğundan

sorumludur.

Her kaynak, ilk üç yazar adı ve sonrasında “et al” ek-

lenerek sıralanabilir. Eğer dört ya da daha az sayıda ya-

zar adı varsa tüm yazarlar belirtilmelidir. Kaynağa ait

tüm bilgiler (yazar veya yazarlar, başlık, dergi adı, yıl,

sayı ve sayfa numaraları) verilmelidir. Yazar soyadları-

nın ilk harfleri ve tüm adlarının ilk harfleri, makale baş-

lığının ilk harfi ve özel isimler büyük harflerle

yazılmalıdır.

Dergi isimleri Index Medicus’ta belirtildiği gibi kıs-

altılmalıdır. Kabul edilmiş bir kısaltma bulunamazsa,

derginin isminin tamamı yazımalıdır.

Kaynakların yazım örnekleri aşağıdaki gibi ol-

malıdır;

Dergi;

Yazar A, Yazar B, Yazar C. Makalenin başlığı. Dergi

adının kısaltılması 2011; 4 (2): 25-7

Kitap;

Yazar A, Yazar B, Yazar C. Bölüm başlığı. In: Kitabın

adı. Kaçıncı baskı olduğu. Editörler Editör A, Editör B,

Editör C. Yayınlanma yeri: Yayınevi; 2011. sayfa 25-7.

Şekiller ve Tablolar

Şekil ve tablolar metin içinde mutlaka yer almalıdır.

Şekil ve tablo seçiminde dikkatli karar verilmelidir,

çünkü en fazla dört adet ekleme kabul edilecektir. Tüm

resimler “Şekil” olarak adlandırılmalı ve metin içinde
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numaralarandırılmış olarak belirtilmelidir. Şekiller ta-

nımlayıcı bir başlık ve açıklama içermelidir. Ana me-

tinde bulunmayan ve şekillerde kullanılan tüm

kısaltmalar, şekil açıklamalarında tanımlanmalıdır.

Özelliği olan bir yazıda dörtten daha fazla şekil/tablo ol-

ması gerekiyorsa bu durumda yazar bülten editörlüğü

ile iletişime geçilmelidir.

Tablolar, derleme içinde ayrıntıları tartışılmış olan

listelenmiş bilgiler için kullanılabilir ve metin içinde

alıntılanmış olmalıdır. Uygun bir başlık konulmalıdır.

Tablolar ve şekiller;

- Mümkünse orjinal olmalıdır.

- “Orjinal” ya da “daha önce yayınlanmış” olduğu

açıkça belirtilmelidir.

- Eğer orjinal değilse mutlaka tüm kaynak detayları

verilmelidir.

- Şekiller JPEG, TIFF, EPS, PPT or WORD dökü-

manı formatında ve baskı için uygun olan en az

300 dpi çözünürlüğünde olmalıdır.

Daha önce yayımlanmış bir şekil veya tablo kullanıl-

mak istenirse, yazarlardan çizimlerin temin edilmesi ve

kaynağın tüm detaylarının bildirilmesi gereklidir. Şekil

üretimi için yayınevi izni araştırması yapılacaktır. Şekil

ve çizimlerin ilgili izinlerinin alınmasından yazarlar so-

rumludur.
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Bursun Kapsamı
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Burs Duyurusu
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Bursun Süresi
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rumlusu gibi) ve bölümdışı iki uzmandan proje ile
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- Yurtiçi / yurtdışı gideceği kurumdan kabul yazısı
ve 3 aylık ilerleme raporu göndereceklerine dair
yazı.

- Yapmış olduğu çalışmaların listesi.

- Katılacağı çalışma projesinin ayrıntılı dosyası.

- Banka Hesap (TL) Cüzdan asslı ve fotokopisi.

Projelerin Değerlendirilmesi

Projeler, Vakıf yönetiminin tayin edeceği, en az üçü
ilgili uzmanlık dallarından olmak üzere 5 kişiden oluşan
jüri tarafından değerlendirilir. Söz konusu jürinin karar-
larına hukuki itiraz olamaz.

Bursiyerlerin Yükümlülükleri

Bursiyer, yapmış olduğu çalışmamları burs süresince
Türkiye Kanserle Savaş Vakfı’nın tespit etmiş olduğu
danışmana 3 aylık raporlar halinde bildirir. Çalışmanın
yapıldığı kurum yetkilisi de, 3 ayda bir T.K.S.V.’na ge-
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Bursiyer, burs dönemi sonunda çalışmayı tamamla-
dığı kurum yetkilisinden alacağı belgeyi T.K.S.V.’na
teslim eder ve 2 ay içinde çalışma sonuçlarını mufassal
bir rapor halinde danışmanına ve Vakıf’a bildirir.

Söz konusu koşulları yerine getirmeyen veya belir-
lenen sürede çalışmayı bitirmeyen bursiyer, kendisiyle
yapılan sözleşmede belirlenen yaptırımlara tabi olur.

Bursiyer, çalışmanın bilimsel ortamlarda her sunu-
munda (makale, konferans, tebliğ, kitap v.b.)
T.K.S.V.’nı destekleyici (sponsor) olarak belirtmekle
yükümlüdür.
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