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Oral Prekanseroz Lezyonlarin Teshis ve Tedavisi

Nur Mollaoglu' (), Dilek Aynur Cankal’
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OZET

Dunya genelinde sik gdrilen malignansiler sinifla-
masinda oral kanser ve beraberinde orofaringeal
kanserler 6. en sik gorulen malignansiler olarak ra-
por edilmis olmaktadirlar. Prognozuna bakildijinda
oral kanserlerin bes yillik hayatta kalma orani %40
olarak bildiriimekle beraber bu oran erken donemde
teshis ve tedavinin yapilmasi ile %80’lere ¢ikarila-
bilmistir. Oral kanser risk faktorlerinin gogu elimine
edilebilen faktorler oldujundan oral kanser cogun-
lukla dnlenebilir bir hastalik olarak disunulmektedir.
Bu nedenle, rutin dental muayeneler sirasinda de-
tayli olarak oral mukoza muayenesi ve beyaz-kirmi-
z1, premalign lezyon varliginin arastiriimasi, takiben
bu lezyonlarin diizenli takiplerinin yapilmasi teshiste
meydana gelebilecek gecikmeleri dnlemede ve has-
tanin yasam sansini arttirmada olduk¢a énemli ola-
caktir.
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ABSTRACT

Oral cancer and accompanying oropharyngeal can-
cers are reported as the 6" most common malignan-
cies in the worldwide classification of malignancies.
Considering the prognosis, the 5-year survival rate
of oral cancers is reported as 40%, but this rate can
be increased up to 80% by the aid of early diagno-
sis and treatment. Since most of the risk factors for
oral cancer can be eliminated, oral cancer is often
considered a preventable disease. Therefore, de-
tailed examination of the oral mucosa and search-
ing the presence of white-red, premalignant lesions
during routine dental examinations, and also regular
follow-up of these lesions will be very important in
preventing delays in diagnosis and consequently in-
creasing the patient’s survival.
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Resim 1. Ust anterior bolgede, disetinden alveoler krete
ve sulkusa uzanan OSHK

Resim 2. Alt retromolar bélgede OSHK

Oral Kanser

Bas-boyun bdlgesinde goérulen kanserler, tim kan-
ser turleri iginde altinci en sik gérilen kanser tartudir
ve oral kanserler (OK) bas-boyun bdlgesindeki kan-
serlerin %48’ini olusturur.® OK’lerin %90’Indan faz-
lasi histolojik olarak ‘Oral Skuamoz Hucreli Kanser’
(OSHK) olarak teshis edilir (Resim 1-2).# Uluslarara-
sI Kanser Arastirma Ajansi tarafindan 185 Ulkedeki
36 kanser turl igin 2020 yilinda yayinlanan Kiire-
sel Kanser Istatistigi (Global Cancer Statistics=G-
LOBOCAN) verilerine gore, 2020 yihinda 377.713
yeni dudak kanseri ve OK vakasi bildirilmistir.> Bu
vakalarin 177.757’si 6limle sonuglanmistir.’> Yeni
tedavi stratejileri gelismesine ragmen, gunumuz-
de hala birgok lilkede OK’lerin bes yillik sag-kalim
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orani %50’den daha azdir.® OK'lerin epidemiyolo-
jisiyle ilgili olarak, yas ve cinsiyet dagihmi cografik
bolgelere gére dnemli farkhliklar gésterir. Olimlerin
%70’den fazlasinin Asya Ulkelerinde meydana gel-
digi bildiriimektedir.” Cografik bdlgeye gore bireyle-
rin sosyo-ekonomik dizeyi, gegim kaynaklari, alis-
kanliklari (beslenme, sigara, alkol, titliin ¢igneme
gibi), yasam bicimleri, saglik sistemine erisimi gibi
birgok faktér degisir. Gegmis yillarda OK’lerin tipik
olarak gelismekte olan Ulkelerdeki yogun sigara ve
alkol kullanan ileri yastaki erkeklerde ortaya ciktigi
dislncesi kabul gérmekteydi.® Son yillarda birgok
gelismis Ulkede diizenlenen sigara karsiti kampan-
yalar sayesinde sigara icme oranlari ve sigarayla
ilgili kanserlerin gortlme sikliginin énemli dizeyde
azaldigi bildirilmektedir.° Bununla birlikte, Amerika
Birlesik Devletleri ve Avrupa ulkeleri gibi gelismis
Ulkelerde, yakin zamanda yapilan ¢alismalarda OK
gorilme sikhdinin geng bireylerde artis gosterdigi
rapor edilmistir.®" Ozellikle dil kanserlerinin yogun
sigara tuketicisi olmayan geng kadinlarda daha faz-
la gorildaguyle ilgili calismalar yayinlanmistir.'> Bu
durum, arastirmacilar tarafindan endise verici olarak
yorumlanmistir ve acil olarak OK &nleyici tedbirlerin
alinmasi gerekliligini ortaya koymustur.'

OK’lerin etiyolojisinde birgok farkli faktor etkilidir.
Tatun, alkol, ultraviyole 15131 (dudak kanserleri igin),
immunsupresyon, ¢esitli virisler, kronik travma, kotu
agiz hijyeni, genetik ve beslenme gibi etkenlerin yani
sira, son yillarda oral bakteriyel mikroflora, oksidatif
stres ve epigenetik degisiklikler gibi birgok faktoriin
OK’lerin meydana gelmesinde etkili oldugu dugunal-
mektedir.'*'” OK’ler icin sigara ve alkol birincil risk
faktorleri olmakla birlikte, oral bakteriyel mikroflora
ve agiz hijyeni de dnemli dlgude etkilidir. Glnes 1s1-
g1 ultraviyole 1sinlarinin kiimilatif etkilerinden dolayi
dudak kanseri igin risk faktoridir.”® Bu nedenle OK
‘Onlenebilir kanserler’ olarak kabul edilir ve agizin
erisim acgisindan kolay muayene edilebilir bir bolge
olmasi nedeniyle erken evrelerde teshis edilebilir.
Ote yandan, gelismekte olan (ilkelerdeki OK vaka-
larinin ¢odu, ileri evrelerde teshis edilmektedir ve
bu durum OK vakalarinda morbidite ve mortalitenin
artmasina neden olmaktadir. OK etiyolojisi, risk fak-
torleri ve erken belirtilerinin dis hekimleri tarafindan
iyi bilinmesi, lezyonlarin erken teshisini ve dolayisiy-
la hastalarin sag kalim ve yagsam kalitesi duzeyini
onemli dlglde etkiler.
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Oral Premalign Lezyonlar

Oral Mukozanin Potansiyel Premalign Lezyonlar
(OPPL) OSHK o6ncesi gorilen bir grup oral lezyon-
dur ve sirasiyla bu lezyonlar; I16koplaki, eritroplaki,
submukozal fibrozis ve liken planustur.'®

I. Lokoplaki

Diinya Saglk Orglt 1978 yilinda |okoplaki'yi yizeyi
kazilamayan, klinik veya histopatolojik olarak tanisi
konulabilen oral mukozanin beyaz lezyonu olarak ta-
rif etmigtir.2° Lokoplaki gorilme sikhidi %1-3 arasin-
dadir, 5-7.dekat’'ta ve en sik erkeklerde goruldigu
rapor edilmistir. En sik alveolar mukoza, takiben ya-
nak mukozasi, damak, dil ve agiz tabaninda lokalize
oldugu gorilir (Resim 3).2!

Ldkoplaki aslen idiopatik bir lezyon olmasina rag-
men ayni OSHK gibi sigara kullanimi ana sebeple-
rinden birisidir. Sigara kullanimina bagh gorilen va-
kalarda sigara kullaniminin birakiimasi kismen veya
tamamen lezyonun gerilemesi ile sonuglanabilir.?!
Lokoplaki oral kanserdz bir lezyona donidsme riski
yuksek olan premalign bir lezyondur. Yiksek malign
doénusim gdsterebilme riski nedeni ile erken tani ol-
dukga 6nemlidir.

Resim 3. Sol alt dil alti, alveoler sulkus, kret tepesi ve retromolar
bdlgede lokalize yaygin I6koplaki

Il. Eritroplaki

Eritroplaki klinik olarak kirmizi, kadifemsi ylizey ile
karakterize az siklikta goérilen bir oral mukozal lez-
yondur. Bazen lezyon kirmizi ve beyaz karigik renk-
te olabilir. Eritroplakide ayirici tani, kandida, liken

planus, mukozitis ve sistemik lupus eritematozus ile
yapilmaktadir.’ Genellikle lezyonlar asemptomatik-
tir, ancak eritroldkoplaki tipinde yanma hissi ve agri
olabilir. En sik gorildigu boélgeler; yumusak damak,
dil sirti, agiz tabani, tonsillalardir. Siklikla lezyonlar
unilokilerdir.?

Risk faktorleri OSHK ile benzerdir, sigara ve alkol
kullanimi énemlidir. Lezyonlarin %85’ten fazlasi ali-
nan biyopsilerde karsinoma in-situ, invaziv karsinom
gibi malign histolojik belirti verdiginden I6koplakiden
daha fazla malign transformasyon gosterdigi, aksi
ispat edilene kadar kanser veya en azindan karsi-
noma in-situ gibi degerlendirilmesi gerektigi ileri su-
rilmektedir.2*2* Yiiksek risk nedeni ile lezyona acil
olarak 6nce biyopsi, takiben cerrahi olarak total ek-
sizyon yapilmalidir.

lll. Oral Liken Planus

Liken planus imminolojik nedenlere bagl, kronik
enflamatuar bir hastaliktir. Genellikle cilt tutulumu
gostermekle beraber oral mukozada da lezyonlar
gorilir.2s Oral liken planus (OLP) cogunlukla kronik
bir hastaliktir. Birgok alt tipi mevcuttur; retikller, pa-
puler, plak, atrofik, eroziv tipleri Glserasyon alanlari
ve keratotik beyaz Wickham gizgileri ile karakteri-
ze bir klinik géruntd verirken, balléz tipi ici sivi dolu
kesecikler halinde (yirtildiginda Ulsere bir hal alan)
gorintii vermektedirler (Resim 4-6).22 Plak tipinin
klinik gorintisi I6koplakiye benzer. OLP gogunluk-
la yanakta, daha az siklikta diseti ve dilde gérulur,

Resim 4. Dil alt anterior bélgede lokalize Iak tip OLP
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Lezyonlar genellikle birden fazla ve bilateral olarak
bulunurlar. Eroziv ve atrofik tipi oldukga agrilidir, ko-
nusma ve yutkunma gibi fonksiyonlarda zorluk ola-
bilir. Arastirmalar malign transformasyon riskinin %0
ile %12.5 arasinda oldugunu bildirmislerdir.® Eroziv
ve atrofik tipi en yuksek risk grubundadir, retikiler tip
ise nispeten daha diisiik risk grubundadir.?®

Resim 5: Sol bukkal bdlgede lokalize retikiiler OLP

Resim 6. Alt anterior alveoler kret Eroziv OLP

IV. Submokozal Fibrozis

Oral mukozanin kronik fibrotik lezyonudur. Muko-
zanin kronik travmaya maruz kalmasi sonucu asiri
iyilesme ve kalinlagmasi ile gorunti verir, sebepleri
arasinda mekanik ve kimyasal sebepler mevcuttur.

1621 ADO Kins Jime feiss!

Malign déndsim gosterme potansiyeli yiksek olup,
%9 olarak bildiriimistir.?” Lezyonlar fibroelastikiyetini
kaybetmis olarak kendini gosterirler, sonu¢ olarak
dilin hareketi ve agiz agmada kisitlilik meydana gel-
mektedir. En siklikla yanak mukozasi, dil, dudak, da-
mak ve dis etini etkilemektedir. Etiyolojisi multifakto-
riyeldir, pek ¢ok farkl sebep ile iligkilendirilmigtir (or:
demir-ginko gibi vitamin eksiklikleri). Hindistan gibi
Asya ulkelerinde daha ¢ok ‘Areka Nut’ adi verilen bir
¢esit hint cevizinin yapraklarinin titin gibi ¢ignen-
mesi sonucu igerigindeki ‘arekolin’in fibroblastlari
stimile etmesi sonucu lamina propriya’da fibrozise
neden olur ve hastalik ilerledikge fibrozis derin doku-
lara ilerleyerek fibroelastikiyet kaybina neden olabil-
digi bildirilmigtir.2

V. Kronik inflamasyon

Kronik inflamasyon OK'nin etiyolojik faktorlerinden
biri olarak kabul edilmektedir. Kronik inflamasyona
bagh olarak oksidatif strese ve takiben DNA hasa-
rina sebep olabilen sitokin salinimina neden olarak
karsinojenik islemi baglatabilmektedir.’® Kirik ve/
veya keskin kenarli digler, uyumsuz protez kenarla-
ri, uyumsuz implantlar, parafonksiyonel aligkanliklar
(yanak-dil emme) gibi sebeplere bagli oral mukoza-
ya gelen kronik travma sonucu malignansi olugabilir
ve genellikle lezyonlar dilin yan kenarlarinda gori-
[Urler.?®

Oral Premalign Lezyonlarda Teshis Yontemleri

OK’lerin teshisinde biyopsi altin standart olmakla
beraber uzun dénem hasta takiplerinde kullanilan,
biyopsiye yon gdstermek veya biyopsinin tekrarlan-
masi ic¢in gereklilik olup olmadigini teyit amagh kul-
lanilan diger yardimci teghis yontemleri ise; toluidin
mavisi ile boyama, firga biyopsisi, 1sik bazl tespit
yontemleri ve tikurik biyobelirtegleri gibi yontemler-
dir.30-33

Erken Teshisin Onemi

Erken teshis ve tedavinin potansiyel malign oral
lezyonlarin mortalite oranini azaltma ve sag kalim
oranini arttirmada olduk¢a buyuk dnemi vardir. OK
hastalarinin 5 yillik yasam oraninda son 30 yil igeri-
sinde ¢ok az gelisme olmustur ve 5 yillik yagam san-
sI yaklasik %57 olarak rapor edilmektedir. Klinisyen-
lerin premalign lezyonlarin erken tani ve tedavisinin
onemini kavramalari bu nedenle oldukga 6nemlidir.??
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2019 yilinda beklenmedik sekilde ortaya ¢ikan yeni
koronaviriisiin  (COVID-19) neden oldudu kire-
sel pandemi, kisa slrede tum dinyay! etkisi altina
alarak saglik sistemlerinin 6ngoérilemez bir yik ile
karsi karsiya kalmasina neden oldu. Tum dinyada
hastaligin yayilmasini en az dizeye indirmek igin
birgok onleyici stratejiler gelistirildi. Bu kapsamda
COVID-19 igin yiksek risk tasiyan dis hekimligi uy-
gulamalari, acil durumlar diginda uzun bir sure dur-
duruldu. Bu durum, bireylerin adiz sagliginin olum-
suz etkilenmesiyle sonuclandi. Dolayisiyla, pandemi
sureci normal dis hekimligi prati§gi esnasinda bile
erken dénemde belirlenemeyen OK’lerin teshisinde
daha da fazla gecikme yagsanmasina sebep oldu.®®
Son gunlerde, tim dinyada oldugu gibi Ulkemizde
de pandeminin etkisinin kismen de olsa azalma-
siyla birlikte, gerekli dnlemler alinarak dis hekimligi
uygulamalari yapilmaya baslandi. Bu slregte hem
geciken dental tedavilerin yapilmasi hem de hasta-
larin yagsam kalitesi ve sag-kalim suresini dogrudan
etkileyen oral mukoza lezyonlari, potansiyel malign
lezyonlar ve OK’ler gibi hastaliklarin erken teshisi ve
tedavisinin yapilabilmesi icin dis hekimlerinin klinik
yukl daha da artmistir. Bununla birlikte, dis hekimle-
ri tarafindan oral kanser lezyonlarinin erken asama-
da belirlenmesi, hastalarin yagam kalitesinin gelisti-
rilmesinde kritik bir role sahiptir.

Oral Premalign Lezyonlarda Tedavi Protokolii

Oral prekansertz lezyonlarin tani ve tedavisinde ya-
pilmasi gerekenler sirasi ile?

1. Risk faktorlerinin belirlenmesi ve ortadan kaldi-
riimasi (sigara-alkol kullanimi, baharatl yiyecekler,
uyumsuz protez, keskin dis kenart)

2. Klinik muayene: inspeksiyon-palpasyon ile mev-
cut lezyonun lokalizasyonu, rengi, ylzey 6zellikleri,
bayuklagu

3. ilag tedavisi: Prekanseroz lezyonlari tedavi etmek
icin yillar boyunca hem lokal hem de sistemik ke-
mopreventif ilaclar kullanilarak cesitli tibbi midaha-
leler denenmigtir. Bunlar arasinda beta karoten veya
karotenoidler, A, C ve E vitaminleri, bleomisin, sik-
lo-oksijenaz inhibitdrleri, oral hipoglisemik ajanlar ve
biyolojik ajanlar bulunmaktadir.

4.Cerrahi eksizyon: Ozellikle yiiksek dereceli displa-
zi sergileyen lezyonlar igin, oral prekanser lezyon-
larin tedavisinde ilk secenek olmaya devam etmek-
tedir. Onerilen cerrahi tedavi secenekleri arasinda
cerrahi eksizyon, lazer tedavisi ve kriyoterapi yer
almaktadir.

5. Kriyoterapi: Kriyoterapi genellikle sivi nitrojen kul-
lanilarak asir sogugun cerrahi uygulamasiyla hasta
dokularin lokal olarak yikimini igeren 6zel bir teknik-
tir. Uygulamanin anestezisiz ve klinikte kullanilabilir
olmasi bu tedavi yaklagiminin avantajlaridir. Deza-
vantajlari arasinda kisa sureli agri ve 6dem, gaz
¢ikisinin ve dagitiminin standardizasyonunun olma-
masi, yara izi ve renk degisikligi sayilabilir.

6. Lazer Tedavisi: Lazer, ylizey mukozasinin buhar-
lastirilmasi veya lezyonlarin ¢ikarilmasi igin kullani-
labilmektedir. Lazer ile dikis atilmasi gerekmez, pe-
rioperatif ve postoperatif hemostaz saglanir. Lazer
tedavisinde, ameliyat sonrasi skar dokusu ve doku
kontraksiyonu olugsmasi sinirlidir. Lazer cerrahisinin
dezavantajlari, yara iyilesmesinin uzun sdrebilmesi
ve iyilesmeyi zorlastirabilecek olasi granilom olusu-
munu igermektedir.

Gazi Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Oral
Kanser/Prekanser Arastirma Grubu

Oral premalign lezyonlar erken midahale edilme-
diginde zaman igerisinde kansere ddnulsebilen,
etiyolojisi son 30-40 yildir yapilan tim c¢alismalara
ragmen halen kesinlestirilememis, oral kavitede var-
idini uzun seneler boyunca iyilesmeden surdurebi-
len ve hatta giderek agirlasan bir tablo sergileyebi-
len lezyonlardir, dizenli takibinin yapilmasi oldukga
énemlidir. Gazi Universitesi Dis Hekimligi Fakiltesi
binyesinde beyaz-kirmizi premalign lezyonlarin
takip ve tedavileri icin multidisipliner ‘Oral Kanser
Calisma Grubu’ olusturulmustur. Calisma grubunun
amaci, bu tir beyaz-kirmizi premalign lezyonlarin
tani, tedavi ve takibidir. Ulkemizin farkli cografya-
larindan meslektaglarimizin da gdéndermis oldugu
vakalarin tamami burada yakin takip altinda tutul-
maktadir.
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