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OZET VE SONUC

Giris ve amag: Larenks kanserleri viicutta goriilen kanserlerin, erkeklerde % 2-5’ini,
kadinlarda % 0,4’iinii olusturur. Bas boyun bolgesinde ise, deri kanseri disinda ikinci siray1
alir. Bu calismanin amaci hastaya, tlimore ve tedaviye bagli olan prognostik faktdrlerin genel
sagkalim ve hastaliksiz sagkalim iizerindeki etkisinin arastirilmasidir.

Materyal ve Metot: Bu ¢ahismada Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon
Onkolojisi Anabilim Dali’nda Kasim 2002—Ocak 2011 tarihleri arasinda Larenks yass1 epitel
hiicreli karsinom tanis1 ile radyoterapi uygulanan 95 hasta retrospektif olarak
degerlendirilmistir. Hastalarin yasina, cinsiyetine, hemoglobinine, T evresine, N evresine,
timor yerlesimine, on komissiir tutulumuna, tiroid kikirdak tutulumuna, cerrahi tedavi
durumuna, yapilan operasyon tipine, cerrahi sinirina, perindral invazyonuna, lenfovaskiiler
invazyonuna, eszamanlt kemoradyoterapi uygulamasma ve radyoterapisine ara verip
vermemesine gore hastalarin genel sagkalim ve hastaliksiz sagkalim oranlar1 degerlendirildi.

Bulgular: Toplam 95 hastanin 88’1 erkek (%92,6) ve 7°si kadin (%7,4)’dir. Hastalarin
yaslar1 39 ile 84 arasinda degismekte olup ortanca yas ise 61°dir. Tiim hastalarm patolojik
tanis1 yasst hiicreli karsinomaydi. Ondort hasta (9%14,7) T1, 19 hasta (%20) T2, 19 hasta
(%20) T3 ve 43 hasta (%45,3) T4 olarak degerlendirilmistir. Altmisyedi hasta (%70,5) NO, 20
hasta (%21,1) N1 ve 8 hasta (%8,4) N2 olarak degerlendirilmistir. Ondort hasta (%14,7) Evre
I, 11 hasta (%11,6) Evre II, 24 hasta (%25,3) Evre III ve 46 hasta (%48,4) Evre IV olarak
degerlendirilmistir. Ondokuz hastada (%20) tiimor iy1 diferansiye, 56 hastada (%58,9) orta
derecede diferansiye, 8 hastada (%21,1) kotii diferansiyedir. Primer tiimor yerlesimi olarak
bakildiginda 41 (%43,2) hastada supraglottik, 53 hastada (%55,8) glottik, 1 (%1,1) hastada ise
subglottik yerlesimlidir. Kirkbir hastada (%43,2) tiroid kikirdak uzanimi mevcut olup, 54
hastada (%56,8) ise tiroid kikirdak uzanimi mevcut degildir. Kirkiki hastada (%44,2) 6n
komissiir uzanimi1 mevcut olup 53 hastada (%55,8) ise 6n komissiir uzanimi1 mevcut degildir.
Kirk yedi hastaya (%49,5) cerrahi tedavi uygulanmis olup, 49 hastaya (%50,5) cerrahi tedavi
uygulanmamistir. Kk hastaya (%42,1) total larenjektomi, 7 hastaya (%7,4) parsiyel
larenjektomi uygulanmistir. Ondokuz hastada (%20) cerrahi sinir pozitif, 9 hastada (%?9,5)
cerrahi smir yakin olup, 19 hastada ise (%20) cerrahi sinir negatiftir. Cerrahi tedavi olanlar
arasinda, perindral invazyonu mevcut olan 7 (%7,4) hasta, perindral invazyonu mevcut
olmayan 40 (%42,1) hasta, lenfovaskiiler invazyonu mevcut olan 11 (%11,6) hasta,

lenfovaskiiler invazyonu mevcut olmayan ise 36 (%37,9) hastadir. Radyoterapi Oncesi
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ortalama hemoglobin degeri 12 gr/dl idi. Ortanca takip siiresi 17 aydi. Tedavi sonras1 15
(%15,7) hastada niiks goriilmiis olup, 4 (%4,2) hastada ikincil primer olarak akciger kanseri
gortldi.

Tek degiskenli analizde, genel sagkalim agisindan degerlendirildiginde N evresi
(p=0,010) ve tiimor diferansiyasyon derecesi (p=0,036) istatiksel olarak anlamli bulundu.
Hastaliks1z sagkalim agisindan degerlendirildiginde ise N evresi (p=0,009) ve 6n komissiir
tutulumu (p=0,008) istatiksel olarak anlamli bulundu. Tek degiskenli analizde genel
sagkalimda anlamli ¢ikan veriler ¢cok degiskenli cox regresyon analizine dahil edildi. Bu
veriler degerlendirildiginde nodal evre (p=0,020) anlamli sonu¢ vermistir. Tek degiskenli
analizde hastaliksiz sagkalimda da anlamli ¢ikan veriler ¢ok degiskenli cox regresyon
analizine dahil edildi. Bu verilerde degerlendirildiginde nodal evre (p=0,005) ve 6n komissiir
tutulumu (p=0,011) anlaml sonu¢ vermistir.

Sonug¢: Larenks kanserinde nodal tutulumu mevcut olan hastalarda hem lokal ve
bolgesel yineleme riskini artirdigi hemde genel sagkalimi olumsuz etkiledigi tespit edilmistir.

Ayrica 6n kommisiir tutulumunun lokal niiksii arttirdig: tespit edilmistir.

Anahtar kelimeler: Larenks kanseri, radyoterapi, genel sagkalim, hastaliksiz

sagkalim, prognostik faktorler.
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ABSTRACT

Introduction and purpose: Laryngeal cancer which is a cancer seen in the body,
constitutes 2-5% of men and 0,4% of women. It takes the second place in the part of the head
and neck except for skin cancer. The purpose of this study is to investigate the effect of
prognostic factors related to tumor and treatment on the overall survival and disease-free
survival of patient.

Material and Method: In this study, 95 patients who underwent radiotherapy with the
diagnosis of laryngeal squamous epithelial cell carcinoma in the Department of Radiation
Oncology, School of Medicine University of Dicle between November 2002 and January
2011 were evaluated retrospectively. Patients were evaluated according to their age, sex,
hemoglobin, T stage, N stage, tumor location, involvement of anterior commissure,
involvement of cartilage, surgical treatment status, surgical border, perineal invasion, lymph
vascular invasion, treatment of concurrent chemotherapy and interruption during treatment.

Results: Of 95 patients, 88 were male (92,6%) and 7 were female (7,4%). Age of the
patients ranged from 39 years to 84 years and median of the ages was 61 years. Pathological
diagnosis of all patients were squamous cell carcinoma. Fourteen patients (14,7%), 19 patients
(20%), 19 patients (20%) and 43 patients (45,3%) were evaluated as T1, T2, T3 and T4,
respectively. Sixty seven patients (70,5%), 20 patients (21,1%), 8 patients (8,4%) are valued
as NO, N1 and N3, respectively. Fourteen patients (14,7%), 11 patients (11,6%), 24 patients
(25,3%) and 46 patients (48,4%) were evaluated as Stage I, Stage II, Stage Il and Stage IV,
respectively. Nineteen patients (20%) have well differentiated tumors, 56 patients (58,9%)
have moderately differentiated tumor and 8 patients (21,1%) have poorly differentiated tumor.
When viewed as the primary, tumor sites are located as supraglottic in 41 (43,2%) patients,
glottic in 53 patients (55,8%) and subglottic in 1 (1,1%). Cartilage extention was avaliable in
41 patients (43,2%) and was not available in 54 patients (56,8%). Anterior commissure
extension was available in 42 patients (44,2%), anterior commissure extension was not
available in 53 patients (55,8%). Surgery was applied to 47 patients (49,5%) and not applied
to 49 patients (50,5%). Total laryngectomy was applied to 40 patients (42,1%) and partial
laryngectomy was applied to 7 patients (7,4%). Surgical border was positive in 19 patients
(20%), was close in 9 patients (9,5%) and negative in 19 patients (20%). There were 7 (%7,4)
patients applied surgery with perineural invasion and 40 (%42,1) without perineural invasion
and 11 (%11,6) with lymphovascular invasion and 36 (%37,9) without lymphovascular

invasion. Average hemoglobin level was below 12 gr/dl before radiotherapy. The median
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follow-up was 17 months. Recurrence was seen in 15 (15,7%) patients and lung cancer was
seen as seconder in 4 (4,2%) patients after treatment.

In univariate analysis, the Nodal stage (p=0,010) and the degree of tumor
differentiation (p=0,036) were statistically significant when evaluated in terms of overall
survival. The Nodal stage (p=0,009) and anterior commissure involvement (p=0,008) were
statistically significant when evaluated in terms of disease-free survival. The statistically
significant data in overall survival were included the in multivariant cox regression analysis in
univariate analysis. The Nodal stage (p = 0,020) yielded significant results when interpreting
these data. The statistically significant data in disease-free survival were also included in the
multi variant cox regression analysis in the univariate analysis. The Nodal stage (p=0,005)
and anterior commissure involvement (p = 0,011) yielded significant results while considering
these data.

Conclusion: We were found that nodal involvement of laryngeal cancer increases both
the local and regional risks and affects overall survival of patients adversely. Besides, we

were observed that the anterior commissure involvement increases the local recurrence.

Key words: Laryngeal cancer, radiotherapy, overall survival, disease-free survival,

prognostic factors.
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1-GIRIS

Larenks kanseri tiim viicutta goriilen kanserlerin %2’sini olusturmaktadir.
Bas boyun bdlgesinde ise, deri kanseri disinda ikinci sirayr alir (1). Larenks
kanserinde en sik goriilen histolojik tip yassi epitel hiicreli karsinomdur. Larenks
kanseri tanis1 alan hastalarin ortanca yasi 65°tir ve %4’ten az1 45 yasmdan gengctir

(2). Tiitiin kullanim1 larenks kanseri gelisimi ile yakindan iliskilidir (3).

Larenks anatomik olarak supraglottik, glottik ve subglottik bolge olmak iizere
3 bolgeye ayrilir. Tiimor yerlesim yerlerine gore glottik tiimorler tiim olgularin %60-
65'in1, supraglottik olanlar %30-35'ini, transglottik ve subglottik tiimorler ise %5'den
daha azinda goriilmektedir. Glottik larenks kanserleri ses kisikligina sebep
oldugundan erken evrede tami alirlar. Supraglottik larenks kanserleri ise semptom
vermediklerinden ge¢ evrede tani alirlar (4). Larenks kanserlerinin yaklasik %56's1
timor larenks ig¢indeyken, %?21't boyuna metastaz yaptiginda, %19’u tiimor uzak

metastaz yaptiginda ve %4’i ise kayitsiz (bilinmeyen) evrede bagvurmaktadir (2).

Erken evre larenks kanserinin primer tedavisi cerrahi veya radyoterapidir
(RT). Erken evre glottik larenks kanserinde RT tek basina uygulanan primer tedavi
yontemidir. RT, cerrahi ile karsilastirildiginda organ koruma 6zelligi ve daha iyi bir

ses kalitesi saglama avantajina sahiptir (5, 6, 7, 8).

Larenksin ileri evre tiimorlerinde genellikle kombine tedaviler tercih edilir.
Son zamanlarda larenks fonksiyonlarin korunmasina yonelik tedavi protokolleri hiz
kazanmaktadir. Larenksin fonksiyonel dneminden dolayi, kanseri kontrol ederken
minimal fonksiyon kaybi ile tedaviyi tamamlamak en 6nemli hedeflerden biri haline
gelmistir (9, 10, 11). Radiation Therapy Oncology Group’un (RTOG) 91-11
calismasmin uzun donem sonuglar1 incelediginde indiiksiyon kemoterapi (KT)
ardindan RT alan hastalar ile eszamanli kemoradyoterapi (KRT) alan hastalar
karsilastirildiginda larenks koruma oranlarinin eszamanli KRT uygulanan hastalarda
daha yiiksek olarak tespit edildigi gosterilmistir. Fakat genel sagkalimda ise anlamli
bir fark goriilmemistir (12).



Larenks kanseri tedavisinin hastaya, tiimore veya tedaviye bagli faktorlerin
prognozu etkiledigi bilinmektedir. Bu ¢alismanin amaci hastaya, tlimore ve tedaviye
bagli olan prognostik faktorlerin genel sagkalim ve hastaliksiz sagkalim {izerindeki

etkisinin arastirilmasidir.

Calismamizda Kasim 2002 ile Ocak 2011 tarihi arasinda basvuran larenks
yasst hiicreli karsinom tanisi ile RT uygulanmis hastalarin sagkalimimi etkileyen

prognostik faktorlerve sagkalimlari retrospektif olarak degerlendirildi.



2- GENEL BILGILER

2.1. Anatomi

2.1.1. Yerlesim

Larenks supraglottik, glottik ve subglottik olarak 3 bolgeye ayrilir.
Supraglottik bolgede epiglot, yalanci vokal kordlar, ventrikiiller, ariepiglottik foldlar
ve aritenoidler vardir. Glottik bolgede ger¢ek vokal kordlar ve 6n komissiir bulunur.
Subglottik bolge ise vokal kordlarin asagisini kapsar (sekil 1) (13). Larenks dil kokii
ile trakea arasinda yer alir. Vertikal uzanimi 4., 5. ve 6. servikal vertebralar1 igerir
(14). Larenksin 3 tek ve 3 ¢ift olmak tlizere 9 adet kikirdag1 vardur; tiroid, krikoid,
epiglot, 2 aritenoid, 2 kornikulat ve 2 kuneiform kikirdak (sekil 2) (14).

glottik kartilaj
Hyoid kemi
ot Supragiottik Balge
= D Preepiglottik Alan

Tiroid kartilaj
arengeal ve

ottik Bis
1 rikoid lartilaj
= Subglottik Bilge

Subglottik Alan

Sekil 1: Larenksin anatomisi
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2.1.2. Lenfatik yayilhim

Supraglottik bolge zengin bir lenfatik kapiller pleksuna sahiptir. Bu bolgedeki
lenfatikler preepiglottik araliktan ve tirohyoid membrandan gegerek subdigastrik lenf
nodlarinda sonlanirlar. Glottik bolgenin kapiller lenfatikleri yoktur, bu o&zelligi
nedeniyle supraglottik ve subglottik bdlgeler arasinda bir bariyer gorevi de
gormektedir. Subglottik bdlgenin lenfatik kapillerleri krikotiroid membrandan
gecerek pretrakeal lenf nodlarina drene olurlar. Bunun yaninda bu bolgenin
lenfatikleri krikotrakeal membrandan gecerek paratrakeal ve inferior juguler zincir

lenf nodlarina da drene olabilirler (13).



2.2. Yayilim Yollar1

2.2.1. Glottik Tiimorler

Cogu glottik ttimorler, gercek vokal kordlarin 6n 2/3’iinden kaynaklanir. Bu
timorler yavas biiyiirler ve supraglottik veya subglottik yayilim yapabilirler.
Intrinsik kas tutulumu olursa larenks vokal kord hareketleri bozulmaya baslar ve
devaminda vokal kord fiksasyonu meydana gelir. Daha az siklikla kord mobilitesinde
bozulmaya yol agan tutulum rekiirren larengeal sinir tutulumudur. Gergek vokal kord
mukozasinin lenfatik drenaj ileri derece sinirlidir bu yiizden T1 ve T2 lezyonlar i¢in

lenf nodu metastazi insidansi %5, T3 ve T4 lezyonlar i¢in %20’dir (15).

2.2.2. Supraglottik Tiimorler

Suprahyoid epiglottik tiimorler biiyiik boyutlara ulasana kadar semptom
vermeden ilerleyebilir. Bu tiimorler epiglotu erode edebilirler ve RT sonrasinda
sadece kiigiik bir epiglot kalintis1 geride kalabilir. Infrahyoid epiglottik lezyonlar
anterior ya da sirkumferansiyel yayilma egilimi gosterirler. Devaminda vallekula,

faringoepiglottik fold ve dil kokiinii infiltre edebilirler.

Ariepiglottik folddan kaynaklanan lezyonlar anteromedial olarak epiglota,
posteriorda aritenoidlere, inferiorda yalanci kordlara, lateralde priform siniislere

yayilabilirler.

Tan1 aninda supraglottik tiimorlerin %55’inde lokal lenf nodu metastazi
gortiliir. Bu bolgenin lenf akimi priform siniislerden gegerek juguler zincire (6zellikle

iist ve orta juguler bolge) drene olur (16).

2.2.3. Subglottik tiimorler
Subglottik tiimorler inferiorda trakeaya, krikotiroid membrandan ¢ikarak

boyuna ya da direkt olarak krikoid kikirdaga yayilabilirler (16).



2.3. Epidemiyoloji ve Etyoloji

Larenks kanseri tanis1 alan hastalarin medyan yasi1 65°tir. %4’ten az1 45
yasindan genctir. Kadinlara gore erkek hasta sayisi yaklasik 6 kat daha fazladir.
Siyah wrkta goriilme siklig1 beyaz wrktan daha fazladir (2).

Larenks kanseri tiim viicutta goriilen kanserlerin %2’sini olusturmaktadir. Bag
boyun bdlgesinde ise, deri kanseri disinda ikinci siray1 alir (1). Larenks kanserlerinin
yaklasik %56's1 tiimor larenks i¢indeyken, %21'1 boyuna metastaz yaptiginda, %19’u
timor uzak metastaz yaptiginda ve %4’U ise kayitsiz (bilinmeyen) evrede
basvurmaktadir (2). Sigara kullanimi ile larenks kanseri siklig1 artmaktadir. Alkol
kullanimu tiitiin ile sinerjistik etki ile larenks kanserine yol actig1 diisiiniilmektedir
(3). Gastroozefagial refliiniin de larenks kanserine yol acabilecegi diisiiniilmektedir.
Human papillomavirus (HPV) bas-boyun kanserleri ile de iligkilendirilmistir. HPV-
16 en sik neden olan alt gruptur (18, 19, 20).

2.4. Patoloji

Larenksten gelisen kanserlerin biiyilk ¢ogunlugu ylizey kokenli olan yassi
epitel hiicreli kanser olusturur. Bunun disindaki maligniteler (verriikdz, bazoselliiler,
fusiform hiicreli karsinomlar, adenokarsinom, adenoid kistik karsinom ve
mezensimal kaynakli) malignitelerin goriilme insidanslar1 olduk¢a azdir. Verrikoz
karsinom yaklagik olarak hastalarin % 1-2’sinde vokal kordlarda goriiliir. Genelde
yavas bliyime paterni gosteren biiyiik ekzofitik lezyonlardir (13). Larenks
karsinomlar1 genelde iyi diferansiyedir. Karsinoma insitu, yassi epitelin bazal
membrana invazyon yapmayan prekanserdz lezyonudur ve kanserin en erken
formudur. Bazal membran penetrasyonu var ise tan1 invaziv karsinoma dontisiir (16).
Larenks kanseri diferansiyasyon derecesine gore iyi diferansiye, orta diferansiye ve
az diferansiye olarak derecendirilirler. Diferansiyasyon derecesi larenks
kanserlerinde prognozu etkileyen Onemli faktorlerden biridir. Az diferansiye
timorler kotli prognozlu olup metastaz yapabilme ihtimali iy1 ve orta diferansiye

tiimorlere gore daha yiiksektir (21).



2.5. Larengeal kanser tanisi:

Glottik larenks kanserleri erken donemde ses kisikligina sebep oldugundan
dolay1 erken evrede tani alirlar. Eger ses kisiklig1 3-4 haftadan daha fazla devam
ederse mutlaka indirek larenks muayenesi yapilmalidir. Supraglottik larenks
kanserleri erken donemde semptom ve bulgu vermezler. ilk belirti olarak bazen
boyunda sislik sikayeti olabilir. Ses kisiklig1 tiimoriin transglottik hale gectigini ve
biyolojik olarak daha agresif davrams aldigmni gosterir. Ileri evrelerde tiimdriin
yayilimma gore disfaji, odinofaji, otalji, bogaz agrisi, boyunda sislik, dispne, stridor
gibi belirtiler goriilebilir. Larensin indirek muayenesi larenks aynasi ile yapilir.
Endolarenks goriintiilenir tiimor lokalizasyonu, yayilimi ve ses tellerinin hareketleri
incelenir. Tiimor i{izerindeki mukoza bozulmus ve iilserlesmis durumdadir. Indirekt
larenks muayenesi sirasinda biyopsi yapilarak kesin taniya gidilir. Diger 6nemli
tetkik lokal anestezi ile yapilan endoskopik muayenedir. Indirekt larenks
muayenesinden daha detayl bilgi saglanir. Ozellikle tiimoriin orjin aldig1 bolge ve
yayilimi, ses tellerinin hareketi, dilkokii ve hipofarenks yayilimi, 6n komissiire
invazyon daha iyi sekilde goriiliir. Tan1 ve evreleme de radyolojik tetkiklerin katkis1
biliytiktiir. Timor yayilimmim tespiti, dogru evreleme ile cerrahi rezeksiyon
yapilabilirligi ve RT nin voliim taniminda 6nemli yeri vardir. Bilgisayarli tomografi
daha ¢ok larengeal iskelete ait bulgu ve tutulumlari ¢ok net gosterir. Ayrica kordlarda
derin invazyonu, preepiglottik ve paraglottik bdlgelerin invazyonu ve subglottik
yayilimi gosterebilir. Tiimoriin tiroid veya krikoid kikirdaklara invazyonun olmasi
timor evresini degistireceginden kikirdak invazyonun gosterilmesi ¢cok Snemlidir.
Boyun manyetik rezonans goriintiilleme yumusak doku tutulumlarini ¢ok iyi gosterir.
On ve arka komissiirlerin, ventrikiillerin, preepiglottik ve paralarengeal bosluklarin,
priform siniislerin, postkrikoid bdlge ve vallekulanin, infraglottik bolgenin, boyun ve
servikal adenopatilerin incelenmesinde etkilidir. Son yillarda bas ve boyun
kanserlerinin tespitinde ve nodal metatazlarin degerlendirilmesinde Pozitron
Emisyon Tomografisi (PET) ile goriintiilemenin diger yontemlerden daha {istiin

oldugu tespit edilmistir (22, 23, 24, 25).



2.6. Evreleme:

Primer larenks kanseri i¢in American Joint Committee on Cancer (AJCC)
Tiimor Nod Metastaz (TNM) evrelemesi kullanilmaktadir. AJCC’nin 2010 yilinda
yayinladig1 kilavuzda T4 hastalik T4a ve T4b olarak ikiye ayrilmistir. Yaymlanan
kilavuza gore, larenks kanserlerinin evrelemesinde temel olarak tutulum bolgesini ve
vokal kord hareketliligini tanimlayan T evresi, primer tiimor evresidir. Lenf nodu
metastazi veya N evresi, lenf nodu boyutuna ve sayisina gore yapilir. Uzak metastaz

veya M evresi, boyun ve larenksin 6tesindeki lezyonu gosterir (Tablo 1) (26).
Larenks Kanseri icin AJCC 2010 TNM Evrelemesi
Primer Tiimor (T)
Tx: Primer tiimdr degerlendirilemiyor.
TO: Primer tiimor bulgusu yok.
Tis: Karsinoma in situ.
Supraglottik Larenks Kanseri Tiimor (T) Evrelemesi

T1: Timor supraglottisin bir alt bolgesine smirlhidir, kord hareketleri

normaldir.

T2: Tiimor supraglottisin birden fazla alt bolgesinin mukozasini veya glottisi
veya supraglottis disindaki bir bolgeyi (6rnegin dil kokii mukozasi, vallekula,

piriform siniis medial duvari) tutmustur, kord hareketleri normaldir.

T3: Tiimor larenks i¢inde sinirli olmakla birlikte vokal kord fiksasyonu vardir
ve/veya postkrikoid bolge, preepiglottik alan, paraglottik alan, tiroid kikirdagin ig¢

korteksi bolgelerinden herhangi birine invazedir.

T4a: Timor tiroid kikirdagi tam kat invaze etmistir ve/veya larenks disi
dokulara tagmistir (60rnegin trakea, dilin derin ekstrensek kaslari, prelarengeal kaslar,

tiroid veya 6zefagus gibi boyun yumusak dokularr).

T4b: Timor prevertebral alani invaze etmistir, karotid arteri gevrelemistir

veya mediastinal yapilar1 invaze etmistir.



Glottik Larenks Kanseri Tiimor (T) Evrelemesi

T1: Tiimor vokal kordlarla smirlidir ve kord hareketleri normaldir (anterior

veya posterior komissiir invazyonu olabilir).
T1la: Tumor tek bir vokal kordadir.
T1b: Her iki vokal kordda timor mevcuttur.

T2: Timdr supraglottis ve/veya subglottise uzanmaktadir ve/veya kord

hareketleri kisitlanmaistir.

T3: Timor larenks icinde smirli olmakla birlikte kord fiksasyonu vardir
ve/veya paraglottik alan invazyonu vardir ve/veya minér tiroid kikirdak invazyonu

vardir (i¢ korteks).

T4a: Timor tiroid kikirdagm dis korteksini tam kat invaze etmistir ve/veya
larenks dis1 dokulara tagmustir (6rnegin trakea, dilin derin ekstrensek kaslari,

prelarengeal kaslar, tiroid veya 6zefagus gibi boyun yumusak dokulari).

T4b: Timor prevertebral alani invaze etmistir, karotid arteri ¢evrelemistir

veya mediyastinal yapilar1 invaze etmistir.
Subglottik Larenks Kanseri Tiimor (T) Evrelemesi
T1: Ttimor subglottise sinirhidir.

T2: Timoér vokal kordlara uzanmakla birlikte kord hareketleri normal veya

kisitlanmustir.
T3: Tiimor larenks i¢inde sinirli olmakla birlikte kord fiksasyonu vardir.

T4a: Timor krikoid veya tiroid kikirdagi tam kat invaze etmistir ve/veya
larenks dis1 dokulara tagmustir (6rnegin trakea, dilin derin ekstrensek kaslari,

prelarengeal kaslar, tiroid veya 6zefagus gibi boyun yumusak dokulari).

T4b: Timor prevertebral alani invaze etmistir, karotid arteri ¢gevrelemis veya

mediastinal yapilar1 invaze etmistir.



Bolgesel Lenf Nodlar: (N)
Nx: Bolgesel lenf nodlar1 degerlendirilememektedir.
NO: Bolgesel lenf nodu metastazi yoktur.

N1: En biiyliik ¢apt 3 cm’yi ge¢meyen tek bir ipsilateral lenf nodunda

metastaz vardir.

N2: En biiyilik cap1 3—6 cm arasinda tek bir ipsilateral lenf nodunda metastaz
vardir veya higbirinin ¢ap1 6 cm’yi gecmeyen multipl ipsilateral lenf nodlarinda
metastaz vardir veya hicbirinin ¢ap1 6 cm’yi gegcmeyen bilateral veya kontralateral

lenf nodlarin da metastaz vardir.

N2a: En biiytlik ¢ap1 3—6 cm arasinda tek bir ipsilateral lenf nodunda metastaz

vardir.

N2b: Higbirinin ¢ap1 6 cm’yi gegmeyen multipl ipsilateral lenf nodlarinda

metastaz vardir.

N2c: Higbirinin ¢ap1 6 cm’yi gecmeyen bilateral veya kontralateral lenf

nodlarinda metastaz vardir.
N3: Bir lenf nodunda 6 cm’ den biiylik metastaz vardir.
Uzak Metastaz (M)
MO: Uzak metastaz yoktur.

M1: Uzak metastaz vardir.
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Tablo 1: Evrelendirme Tablosu

EVRE T N M
EVRE I Tl NO MO
EVRE II T2 NO MO
EVRE III T3 NO MO
T1 N1 MO
T2 N1 MO
T3 N1 MO

EVRE IVA T4a NO MO

T4a N1 MO

T1 N2 MO

T2 N2 MO

T3 N2 MO

T4a N2 MO

EVRE IVB T4b Herhangi bir N MO

Herhangi bir T N3 MO

Evre IV C Herhangi bir T Herhangi bir N Ml
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2.7. Tedavide genel prensipler

Larenks kanserlerinde RT, cerrahi ve KT olmak tizere ii¢ tiir tedavi yontemi
uygulanmaktadir. Her tedavi yonteminin kendilerine gore avantaj ve dezavantajlari
bulunmaktadir. Tedavi tiirtiniin se¢cimi de kanserin larenksin neresinde olduguna,

evresine, kisinin yasma ve genel saglik durumuna gore yapilir (27).

Glottik larenks kanseri: Glotik bolgenin in situ karsinomlarinda, ses telinin
soyulmasi (stripping) seklinde cerrahi tedavi uygulanir. In situ karsinom sik niiks
eder, bu durumda tekrardan ses telinin soyulmasi veya RT tercih edilir. Fakat
tekrarlayan ses teli soyulmalar1 kordu kalinlastirir ve ses kisikligi olusturabilir. Yani

ses kalitesinin korunmasi amaciyla RT Onerilmektedir (28).

Bir¢ok merkezde, T1 ve T2 lezyonlar icin baslangi¢ tedavisi RT’dir. Eger
lokal kontrol saglanamaz veya niiks gelisirse cerrahi tedavi uygulanir (8, 29, 30).
Secilmis T1-T2 vokal kord lezyonlar1 i¢in hemilarenjektomi veya kordektomi
yapilabilmesine karsin genellikle RT tercih edilir. Glottik bdlgenin T2NOMO
tiimorlerinde veya oOn komissiir tutulumunda vertikal parsiyel larenjektomi
operasyonu yapilir. Vertikal parsiyel larenjektomi operasyonunda ses teli ve tiimorlii
doku cerrahi olarak cikarilir, ses fonksiyonu kismen korunur. Ancak ses kalitesi
memnun edici degildir. Erken evre glottik larenks kanserinde lenf nod metastazi

olasilig1 son derece diisiik oldugundan, elektif boyun diseksiyonu yapilmaz (31, 32).

Glottisin lokal 1ileri evre tiimorlerinde uygulanan cerrahi tedavi total
larenjektomi ve elektif boyun diseksiyonudur ve/veya postoperatif RT’dir. Bu
operasyonda tiim larenks ¢ikarilir, farenks yeniden yapilandirilir ve kalici
trakeostomi olusturulur. Tiimoriin cerrahi smira yakin olmasi (<0,5 cm), cerrahi sinir
pozitifligi, belirgin subglottik yayilim (1 cm ya da daha fazla), elektif boyun
disseksiyonu yapilmasi gerekirken yapilmamis olanlar, tiroid kikirdak invazyonu,
perindral invazyon, primer tiimdriin boynun yumusak dokularmna yayilimi, 2 ya da
daha fazla lenf bezi tutulumu, kapsiil disina yayilim ve bilateral lenf bezi tutulumu

olmas1 durumunda postoperatif RT eklenmesi 6nerilmektedir (33, 34, 50).

Supraglottik kanserlerin tedavisi: Erken evre supraglottik larenks

kanserlerinin tedavisi ekternal RT veya supraglottik larenjektomi ve/veya
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postoperatif RT’dir. Supraglottik larenjektomi ses fonksiyonlar1 koruyan bir
operasyon olup epiglot, tek aritenoid, ariepiglottik kivrim veya yalanci kordu tutan

tiimorlerde ve erken evre supralottik larenks kanserlerinde uygulanir (35, 36).

Ileri evre supraglottik lezyonlar icin ise tercih edilen tedavi yontemi ise total
larenjektomidir. Se¢ilmis olgularda ve Ozellikle ekzofitik tiimorlerde RT alternatif
olabilir ve larenjektomi basarisizlik ya da niikks durumlarinda uygulanabilir.

Neoadjuvan KT ile cevap saglanan olgular RT ile tedavi edilebilir (37).

Klinik olarak negatif boyun hastaligt (NO) olan hastalarda yiiksek
mikrometastaz riski oldugundan supraglottik larenjektomi ve bilateral selektif boyun
diseksiyonu veya RT tercih edilir. Eger hastada erken ve cikarilabilir boyun hastaligi
(N1 veya N2a) olan olgularda genel egilim supraglottik larenjektomi ve boyun
diseksiyonudur ve/veya postoperatif RT dir. Ilerlemis boyun hastalig1 (N2b veya N3)
ile birlikte erken evre primer lezyonlarda boyun hastaligini kontrol etmek i¢in

siklikla kombine tedavi gerekir (38, 39).

Subglottik kanserlerin tedavisi: Subglottik tiimoriin primer lokalizasyonunu
saptamak giictlir. Subglottik tiimorlerde uygun olgularda cerrahi tedavi ve

postoperatif RT tercih edilmektedir (36).

RT teknigi: Hastalar genellikle supin pozisyonda ve kollar iki yanda olacak
sekilde, omuzlar rahatlamis ve boyun ekstansiyonda olacak sekilde simiile edilir.
Immobilizasyon igin termoplastik maskeler kullanilir. On komissiir tutulumu olanlar
ve trakeostomasi olanlara bu bolgede bolus kullanilmali. Simiilasyon sirasinda,

lenfadenopatiler varsa insizyon skarlar1 ve stoma tel ile isaretlenir.

TINO supraglottik larenks kanserlerinde lokal hastalik bolgesi ve seviye 11 ve
I11. bolge lenfatikler RT alani igerisine alinir. Ileri evre supraglottik ve glottik larenks
kanserleri daha genis alandan 1sinlanir. Primer tiimor bolgesi ya da operasyonla
cikarilmis timor yatagi, servikal lenfatikler (seviye II, 111, IV. bolge lenfatikler + 1b
bolgesi (seviye Il lenf nodu tutulumunda)), servikal lenfatiklerin tutulumunda seviye
V lenfatikler, eger subglottik uzanim varsa seviye VI lenfatikler ve {list mediasten
tedavi alanina dahil edilir. Lineer hizlandirici cihazinda 4-6 megavolt (MV) foton

enerjisi ile glinliik fraksiyon dozu 2 Gy ve toplam doz 46 Gy doza ulasinca medulla
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spinalisin RT sahasina girdigi alanlar korunarak, 6n alan yine aym fraksiyon dozda
spinal alanlar ise 9 veya 12 milyon elektron volt (MeV) elektron demetleri ile spinal
alan 50 Gy alacak sekilde ismnlanir. Cerrahi smir pozitifligi olan ve mikroskopik
kalint1 tim6r olmas1 durumunda primer tiimor bolgesi 66 Gy’e, makroskopik tiimor
varliginda 70 Gy’e kadar ¢ikilir. Postoperatif isinlamalarda ikiden fazla lenf nod
tutulumunda, 3 cm’den biiylik tek lenf nod tutulumu veya ekstranodal yayilimi olan
olgularda tiim iist boyun bolgesi 60 Gy olarak igmnlanir. Klinik olarak lenf nod
saptanan olgularda saptanan lenf nod bdlgelerine 70 Gy doz verilir. Subglottik
yayllma varsa, stomaya 5 fraksiyonda 10 Gy olmak iizere ek doz ek doz verilir

(7,33,40).

T1 ve T2 glottik larenks kanserinin RT sinde primer lezyonu kapsayan kii¢lik
alanlar tercih edilir. Profilaktik lenf nodu ismnlamasina gerek yoktur. T1 lezyonlar
icin RT alan1 {ist sinir hyoid kemik altma, alt sinir krikoid kikirdak altina, arka smir
ise vertebralarin Oniine ve 6n smirda cildi tasacak sekilde belirlenir (15, 30). T2
tiimorleri i¢cin, alan tiimOriin anatomik dagilimina baglh olarak genisletilir. Alan
boyutu 4x4 cm ile 5x5 cm arasinda degisir, genis T2 lezyonlarda seyrek olarak alan
6x6 cm’e ulasir. Bundan biiytlik alanlar tedavi oranini iyilestirmez ama 6dem riskini
artirir. Pek ¢ok merkezde sik kullanilan doz fraksiyon plani, 2 Gray (Gy) fraksiyonlar
seklinde verilen T1 lezyonlar1 i¢in 66 Gy ve T2 kanserleri i¢cin 70 Gy’dir. Kanitlar,
fraksiyon basina dozun artirilmasimnin lokal kontrol olasiligmi iyilestirebilecegini
diistindiirmektedir. Gilinde bir kez 1.8 Gy tedavinin giinde bir kez 2.0 Gy’ye gore
lokal kontrolii anlamli derecede daha az sagladigini diisiindiiren ¢ok sayida ¢alisma
vardir (41,42,43,44,45). Yamakazi ve ark., glottik larenkste TINO skuamoz hiicreli
karsinoma bulunan hastalarda yapilan prospektif bir calismada hastalar fraksiyon
basma 2.0 Gy veya fraksiyon basma 2.25 Gy definitif RT uygulanacak gruplara
ayrilmiglardir. 5 yillik lokal kontrol oranlar1 fraksiyon basina 2.0 Gy sonrasinda %77
ve fraksiyon basina 2.25 Gy sonrasinda %92 olmustur (p=0.004); akut veya ge¢

toksisite bakimimdan anlamli bir fark gézlenmemistir (46).

KT: Lokal ileri bas ve boyun kanserlerinin kiiratif tedavisinde cerrahi, RT ve
KT temel silahlardir. Larenks kanserlerinde KT tek basina kiiratif degildir. KT nin ve

RT’nin eszamanl uygulanmasiyla bu evredeki olgularin tedavisinde biiylik bir
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ilerleme kaydedilmistir. European Organisation for Research and Treatment of
Cancer (EORTC) 22931 ¢alismasinda 334 yiiksek riskli olgu cerrahi sonrasi sadece
RT veya ayn1 RT fraksiyonasyonunu ve {i¢ haftada bir 100 mg/m2 sisplatin KT sini
iceren KRT koluna randomize edilmistir. Progresyonsuz sagkalim KRT kolunda
daha yiikksek bulunmustur. Bes yillik genel sagkalim da KRT grubunda anlamli
olarak daha yiiksek bulundu (49).

Yine bir metaanalizinde KRT’nin lehine anlamli bir sagkalim avantaji
gosterilmistir. Bu ¢alismada yiiksek risk kriterlerine de bakilmis ve ekstrakapsiiler
yayilim veya yakin (<5 mm) veya pozitif cerrahi sinir varhiginin en anlamli risk
faktorleri oldugu ortaya c¢ikmistir. RTOG 9501 g¢alismasinin uzun dénem
sonuclarinda her iki grup arasinda lokorejyonel kontrol, hastaliksiz ve genel
sagkalimda anlamli bir fark gozlenmemistir. Yapilan subgrup analizinde KRT alan
grupta cerrahi sinirlarda mikroskopik tutulum ve/veya ekstrakapsiiler yayilim
varliginda anlamli lokorejyonel kontrol ve hastaliksiz sagkalim farki gézlenmistir

(50).

KT’nin RT ile entegrasyonu total larenjektomi aday1 lokal ileri larenks ve
hipofarenks olgularinda organ ve olas1 fonksiyon korunmasi amaciyla da
incelenmistir. Bu olgularda hem ardisik kullanim hem de eszamanli kullanimin organ
korunmasi i¢in uygulanabilir oldugu gozlenmistir. Bu hastalik bdlgelerine odaklanan
meta analizde bu yaklagimlarin sagkalimda koti bir etkisinin olmadigi gosterilmistir.
RTOG 91-11 cahsmasinda total larenjektomiye aday larenks kanserli olgular
sisplatin ve 5-fluorouracil ile yapilan indiiksiyon sonras1 RT, sadece RT ve 3 haftada
bir yapilan sisplatin ile eszamanli KRT kollar1 ile karsilastirilmigtir. On yillik larenks
koruma oranlar1 eszamanli KRT’de hem sadece RT kullanilan gruba kiyasla, hem de
ardigik kullanima karsi anlamli olarak daha yiiksek bildirilmistir. Genel sagkalimda

ise li¢ sema arasinda anlamli bir fark goriilmemistir (12).
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3-GEREC VE YONTEM

Bu cahsmada Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi
Anabilim Dalr’nda Kasim 2002 — Ocak 2011 tarihleri arasinda Larenks yassi1 epitel
hiicreli karsinom tanis1 ile RT uygulanan 95 hasta retrospektif olarak

degerlendirilmistir.

Klinik arsivindeki hasta dosyalarinda bulunan hasta kayitlar1 cerrahi epikriz
ve patoloji raporlari, endoskopik muayene bulgular1 ile radyolojik goriintiileme
bulgulari, kontrol tetkik ve muayene notlar1 incelenmistir. Hastalarin yasi, cinsiyeti,
RT o6ncesi hemoglobin degeri, T evresi, N evresi, timor yerlesimi, 6n komissiir
tutulumu, tiroid kikirdak tutulumu, cerrahi tedavi yapilip yapilmamasi, cerrahi sinir,
perindral invazyonu, lenfovaskiiler invazyonu, eszamanli KRT durumu, RT
tedavisine ara verip vermemesi, RT dozu ve fraksiyonu, toplam RT siiresi, lokal
niiksler ve uzak metastaz, son kontrol tarihi ve durumu kaydedilmistir. Hastalar

AJCC 2010 TNM tiimor evreleme sistemine gore evrelendirilmistir.

Hastalarin simiilasyonu konvansiyel simiilatérde RT plani iki boyutlu olarak
yapilmisti. Hastalar sirtiistii pozisyonda, boyun kivrimlarini engelleyecek uygun bas
alt1 kopik ile yatirilmistir. Ayni pozisyonda termoplastik maske hazirlanmistir.
Erken evre (T1-T2) glottik kanserler i¢in RT alani iist sinir hyoid kemik altma, alt
smir krikoid kikirdak altina, arka smir ise vertebralarin Oniine ve 6n smirda cildi
tasacak sekilde belirlenmistir. Izosentrik olarak, karsilikli paralel iki yan alanla
tedaviye alinmistir. Supraglottik ve ileri evre (T3-T4) glottik larenks kanserli hastalar
ise izosentrik olarak karsilikli paralel iki yan alan ve supraklavikular alanla tedavi
edilmistir. Ust smir mandibular acisinm 2 cm iistiinden, alt sinir krikoid kikirdak alt1
veya varsa subglottik uzanimm 1,5-2 cm altindan gececek sekilde (post operatif
hastalarda stomanin 1-1,5 cm kadar dstiinden gecilmistir ve stoma On alana
birakilmistir), 6n smir boyun cildinin 6niinden veya mandibula 1/2-1/3 6niinden ve
arka simir ise spinal ¢ikintilar: igerecek sekilde tedavi edilmistir. Subglottik yayilimi
olan hastalarda alt smir st mediasteni kapsayacak sekilde karinaya kadar

uzatilmistir. Supraklavikuler alanin iist sinir1 lateral alanlarin alt sinirma, alt sinir
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sternoklavikuler eklem altina ve yan smir da supraklavikuler boslugu icerecek
sekilde belirlenmistir. Larenks boostu medulla spinalisin RT sahasina girdigi alanlar
korumas: yapilarak, karsilikli paralel yan alanlarla yapilmistir. Bu alanlarla kobalt-60
cthazinda ya da lineer hizlandirici cihazinda 6 MV foton enerjisi ile gilinliik fraksiyon
dozu 1,8-2 Gy ve toplam doz 45-46 Gy ulasinca medulla spinalisin RT sahasina
girdigi alanlar korunarak, 6n alan yine ayni fraksiyon dozda spinal alanlar ise 9 veya
12 MeV elektron demetleri ile medulla spinalisin RT sahasma giren alan1 50 Gy
alacak sekilde 1smnlanmistir. Hastalar haftada 5 giin, 1,8-2 Gy/giin fraksiyon doz ile
primer larenks dozu Evre 1 ve Evre 2 hastalara 60-70 Gy (ortanca: 70 Gy), Evre 3 ve
Evre 4 hastalara 48-70 Gy (ortanca: 64 Gy) uygulanmistir. Toplam RT siiresi 37 ile

60 giin arasinda degismektedir ve ortanca siire 47 giin olarak hesaplanmistir.

Doksan bes vakanm 64’itine (%67,4) eksternal RT uygulamasi ile eszamanli
haftalik sisplatin (25 mg/m2 - 50 mg/m2) KT’si uygulanmistir. KT semalar1
hastaligin evresi, hastanin performansi, RT ile eszamanh verilip verilmedigine gore
planlanmistir. Her tedavi Oncesi ve tedavi siiresince haftada bir olmak iizere
olgulardan tam kan sayimi, bobrek fonksiyon testleri istenmis, bobrek fonksiyon
testleri ve hemogramda anormallik izlenen olgularda toksisitenin grade ve siiresine

bagli olarak KT dozlar1 modifiye edilmistir.

Hastalarin yasi; >60 yas ve <60 yas ve RT tedavisi oncesi hemoglobin
seviyesi >12 gr/dl ve <12 gr/dl seklinde gruplandirarak analiz edilmistir. Hastalar
cerrahi tedavi yapilip yapilmamasma gore iki gruba ayrilmistir. Opere edilen
hastalarin operasyon sekli kaydedilmis ve total larenjektomi veya parsiyel
larenjektomi + bilateral veya tek tarafli boyun diseksiyonu ile opere edildikleri
gozlenmistir. Yine opere edilen hastalarin patoloji raporlar1 incelenmis olup cerrahi
sinir durumuna gore hastalar negatif, pozitif, yakin cerrahi sinir (<0,5 cm) ve opere
olmayanlar seklinde degerlendirilmistir. Hastalarm RT tedavisine ara verip
vermediklerine gore incelenmis; 5 giin {istii ve 5 giin ve alt1 ara vermelerine gore

gruplandirilarak analiz edilmistir.

Hastalarin yasina, cinsiyetine, hemoglobinine, T evresine, N evresine, timor
yerlesimine, 6n komissiir tutulumuna, tiroid kikirdak tutulumuna, cerrahi tedavi

durumuna, yapilan operasyon tipine, cerrahi sinirma, perindral invazyonuna,
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lenfovaskiiler invazyonuna, eszamanli KRT uygulamasina ve RT tedavisine ara verip
vermemesine gore hastalarin genel sagkalim (GSK) ve hastaliksiz sagkalim (HSK)

oranlar1 degerlendirilmistir.

Hastalar tedavi siiresince haftada bir kez tedavi yaniti ve yan etkileri
acisindan fizik muayene ve tam kan sayimi ile degerlendirilmistir. RT sonrasinda
hastalara ilk 2 y1l 3 ayda bir, sonrasinda 5. yila kadar 6 aylik aralarla, 5 yildan sonra
ise yilda bir kez olacak sekilde takip edilmistir. Ortanca izlem siiresi 17 ay olup en az
takip siiresi 1 ay, en uzun takip siiresi ise 129 aydir. izlemlerde fizik muayene ve
laboratuar (tam kan sayimi ve biyokimya) tetkikleri yapilmistir. Gerekli
goriildiiglinde ek tetkikler istenmistir. Yanit degerlendirilmesi RT bitiminden 6 hafta
sonra total larenjektomi yapilmamis hastalarda endoskopik olarak yapilmistir.
Larenks boyun tomografi ve/veya magnetik rezonans goriintiileme tetkikleri niiks

veya metastazdan siiphelenildigi durumlarda istenmistir.

GSK, tani tarihinden eksitus tarihine kadar gecen siire, gdz Oniine almarak
hesaplanmistir. Son durumu hakkinda haber alamadigimiz hastalarin son kontrol

tarthine gore sagkalimlar1 hesaplandu.

HSK, lokal ve bdlgesel niiks edenlerde lokal ve bolgesel niiks tarihi, metastaz
gelisenlerde metastaz tarihi, eksitus olanlarda eksitus tarihi, ikincil primer
gelisenlerde ikincil primer tarihleri ve son durumu hakkinda haber alamadigimiz

hastalarda da son kontrol tarihi esas alinarak hesaplandi.

Calismamizda elde edilen veriler degerlendirilirken istatistiksel analizler ve
bulgular i¢in Windows SPSS (Statistical Package for Social Sciences) 13,0 programi
kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarin
(ortalama, standart sapma, frekans) yani sira, sagkalim analizleri i¢in Kaplan Meier
sagkalim analizi ve karsilastirmalarinda Log Rank testi kullanildi. Coklu degiskenler
icin Cox Regresyon Analizi kullanilmis olup %95 giiven araliginda p<0,05

oldugunda anlamli kabul edilmistir.
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4- BULGULAR

Toplam 95 hastanin 88’1 erkek (%92,6) ve 7’si kadin (%7,4)’dir. Hastalarin
yaslar1 39 ile 84 arasinda degismekte olup ortanca yas ise 61°di. Hastalarin 92°si
(%9,8) sigara kulanma Oykiisii mevcut ve ortalama 40 paket/yil/giin sigaraydi, 3
(%3,2) hasta sigara kullanmamisti. Tiim hastalarin patolojik tanis1 yassi hiicreli
karsinomaydi. Ondort hasta (%14,7) T1, 19 hasta (%20) T2, 19 hasta (%20) T3 ve 43
hasta (%45,3) T4 olarak degerlendirildi. Altmisyedi hasta (%70,5) NO, 20 hasta
(%21,1) N1 ve 8 hasta (%8,4) N2 olarak degerlendirildi. Ondort hasta (%14,7) Evre
I, 11 hasta (%11,6) Evre II, 24 hasta (%25,3) Evre III ve 46 hasta (%48,4) Evre IV
olarak evrelendi. Ondokuz hastada (%20) tiimdr 1yi diferansiye, 56 hastada (%58,9)
orta derecede diferansiye, 8 hastada ( %21,1) kotii diferansiyedir. Primer timor
yerlesimi olarak bakildiginda 41 (%43,2) hastada supraglottik, 53 hastada (%55,8)
glottik, 1 (%1,1) hastada ise subglottik yerlesimliydi. Supraglottik yerlesimli
tiimorlerin 20°s1 (%48,8) glottik, 20’si (%48,8) transglottik uzanim gosterirken, 1’1
ise (%2,4) uzamim yoktu. Glottik yerlesimli tlimorlerin 5’1 (%9,4) supraglottik, 25’1
(%47,2) subglottik, 7’si (13,2) transglottik uzanim gosterirken 16’s1 ise (%30,2)
uzanim yoktu. Kirkbir hastada (%43,2) tiroid kikirdak uzanimi mevcut olup 54
hastada (%56,8) tiroid kikirdak uzanimi mevcut degildi. Kirkiki hastada (%44,2) 6n
komissiir uzanimi mevcut olup 53 hastada (%55,8) 6n komisslir uzanimi mevcut

degildi.

Kirkyedi hastaya (%49,5) cerrahi tedavi uygulanmis olup 48 hastaya (%50,5)
cerrahi uygulanmamisti. Kirk hastaya (%42,1) total larenjektomi 7 hastaya (%7,4)
parsiyel larenjektomi uygulanmisti. Ondokuz hastada (%20) cerrahi sinir pozitif, 9
hastada (9%9,5) cerrahi smir yakm olup 19 hastada ise (%20) cerrahi sinir negatifti.
Cerrahi olan hastalarda perindral invazyonu mevcut olan 7 (%7,4) hasta, perinoral
invazyonu mevcut olmayan 40 (%42,1) hasta, lenfovaskiiler invazyonu mevcut olan
11 (%11,6) hasta, lenfovaskiiler invazyonu mevcut olmayan ise 36 (%37,9) hastaydi.
Cerrahi tedavi olup bilateral boyun diseksiyonu yapilan 26 (%27,4) hasta, ayni taraf
boyun diseksiyonu yapilan 16 (%16,8) hasta, cerrahi tedavi olup boyun diseksiyonu
yapilmayan ise 5 (%S5,3) hastaydi (Tablo 2).
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Hastalarin hemoglobin diizeyi 9,8 gr/dl ile 16,3 gr/dl arasinda degismekteydi.
RT oOncesi ortanca hemoglobin degeri 12 gr/dl idi. Alt1 hastanin (%6,3) larenks
karsinomas1 disinda ek bir hastalifi mevcuttu. Ug¢ hastada hipertansiyon ve bir
hastada iskemik kalp hastaligi, bir hastada aort yetmezligi, bir hastada ise prostat

kanseri oykiisii bulunmaktaydi.

Hastalara haftada 5 giin, 1,8-2 Gy/frk/gilin doz ile total larenks dozu Evre 1 ve
Evre 2 hastalara 60-70 Gy (ortanca: 70 Gy), Evre 3 ve Evre 4 hastalara 48-70 Gy
(ortanca: 64 Gy) olacak sekilde RT uygulanmisti.

Ortanca izlem siiresi 17 ay olup en az takip siiresi 1 ay, en uzun takip siiresi
ise 129 aydi. Tedavi sonrast 15 (%15,7) hastada niiks gorilmiis olup 4 (%4,2)

hastada ikincil primer olarak akciger kanseri gelismisti.

Tablo 2: Hastalarin tiimor ve tedavi 6zellikleri

Say1 Yiizde
Yas 61 usti 48 %50,6
60 ve alt1 47 %49.4

Cinsiyet Kadin 7 %7,3
Erkek 88 %92.7
Tiimor yerlesimi Supraglottik 41 %43,2
Glottik 53 %55.,8

Subglottik 1 %1,1
Evre 1 14 %14,7
I 11 %11,7
11 24 %25,3
v 46 %48,4
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T Evresi T1 14 %14,7
T2 20 %20
T3 20 %20
T4 43 %45,3
N Evresi NO 67 %70,5
NI 20 %21,1
N2 8 %38.,4
On Komissiir tutulumu Var 42 %44,2
Yok 53 %355,8
Tiroid kikirdak tutulumu Var 41 %43.2
Yok 54 %356,8
Diferansiasyon Iyi 19 %20
Orta 56 %358.9
Koti 20 %21,1
Cerrahi Total 40 %42,1
Parsiyel 7 %7,4
Cerrahi yok 48 %50,5
Cerrahi Simir Pozitif 19 %20
Yakin 9 %09,5
Negatif 19 %20
Cerrahi yok 48 %50,5
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Perinoral invasyon Pozitif 7 %7,4
Negatif 40 %42,1
Lenfovaskiiler invasyon Pozitif 11 %11,6
Negatif 36 %37.,9
Lenf nodu tutulumu Bilateral 7 %7,4
Ayni taraf 23 %23
Karsi taraf 1 %1,1
Tutulum yok 64 %67,4
Lenf Nodu Diseksiyonu Bilateral 26 %27.,4
Ayni taraf 16 %16,8
KT Eszamanl KT 64 %67,4
KT yok 31 %32,6
RT’ye ara verme 5 giin altinda 86 %90,5
5 glin istiinde 9 %9,4
RT sonrasi Niiks 15 %15,7
Uzak metastaz 12 %12,6
2. cil primer 4 %4,2
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Genel sagkalim

Yaglar1 60 ve yukarisinda olan hastalarda ortalama GSK siiresi 78,7£10,6 ay
(n=49), 60 yas altinda olan hastalarda 82,148,2 ay (n=46) olarak bulundu. Bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,183) (Sekil 3).

YA
10 1 B0

0,6

H

GSK

0,24

oo snfnn 1 nn',nn 1 sd,nn znc:,nn
SURE (AY)

Sekil 3: Yasa gore GSK
(1: >60 yas, 2: <60 yas)
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Cinsiyete yonelik ortalama GSK siiresi erkek hastalarda 90,4+8,8 ay (n=88),
kadin hastalarda ise 75,5+12,3 ay (n=7) olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (p=0,960) (Sekil 4).
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Sekil 4: Cinsiyete gore GSK
(1:Erkek, 2:Kadin)
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Hemoglobin diizeyi 12 gr/dl ve {istii olan hastalarda ortalama GSK siiresi
107£10,5 ay (n=49), hemoglobin diizeyi 12 gr/dl alt1 olan hastalarda ortalama GSK
siiresi 61,5£5,2 ay (n=46) olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p=0,218) (Sekil 5).
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Sekil 5: Hemoglobin diizeyine gore ortalama GSK
(1: Hemoglobin > 12 gr/dl, 2: < 12 gr/dl)
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T1 hastalarda ortalama GSK siiresi 117,7£17,5 (n=14) ay, T2 hastalarda
71,6£8 (n=19) ay, T3 hastalarda 71,1+9 (n=19) ay, T4 hastalarda 66+8,9 (n=43) ay
olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,377) (Sekil 6).
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Sekil 6: Tiimor T evresine gore GSK
(1: T1,2: T2, 3: T3,4: T4)
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Lenf nodu durumu ele alindiginda ortalama GSK siiresi NO hastalarda
98,4+9,5 ay (n=67), N1 hastalarda 56,6+10,1 ay (n=20), N2 hastalarda ise 23,9+9 ay
(n=8) olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamliyd1 (p=0,001) (Sekil 7).
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Sekil 7: Lenf nod tutulumuna gére GSK
(1: NO, 2: N1, 3: N2)
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Evre I hastalarda ortalama GSK siiresi 117,7+17,5 ay (n=14), Evre 1I
hastalarda 82,1+7,4 ay (n=11), Evre III hastalarda 68,7£8,3 ay (n=24), Evre IV
hastalarda 65,8+8,7 ay (n=46) olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p=0,315) (Sekil:8).
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Sekil 8: Evresine gore GSK
(1: Evre I, 2: Evrell, 3: Evre 111, 4: Evre IV)
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Tiumor diferansiyasyonu iyi derecede olan hastalarda ortalama GSK siiresi
131,9+13,5 ay (n=19), orta derece hastalarda 64,6+6,3 ay (n=56), kotii derece
hastalarda ise 64,5£12,5 aydi (n=20) Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p=0,036) (Sekil 9).
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Sekil 9: Tiimor diferansiyasyon derecesine gore GSK
(1: 1yi derecede diferansiyasyon, 2: Orta derecede diferansiyasyon, 3: Az derecede
diferansiyasyon)
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Tiimoriin yerlesim yerine gore supraglottik yerlesimi olan hastalarda ortalama
GSK siiresi 65,6+8,5 ay (n=41), glottik yerlesimli olan hastalarda 99,4+11,4 ay
(n=53), subglottik yerlesimli olan hastalarda 69,2+0 ay (n=1) olarak bulundu. Bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,263) (Sekil 10).
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Sekil 10: Tiimor yerlesim bolgesine gére GSK
(1: Supraglottik, 2: Glottik, 3: Subglottik)
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On komissiir tutulumu mevcut olan hastalarda ortalama GSK siiresi 60,2+6,8
ay (n=42), tutulum olmayan hastalarda ise 96,9+11,1 ay (n=53) olarak bulundu. Bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,234) (Sekil 11).
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Sekil 11: On komissiir tutulumuna gére GSK
(1: Tutulum var, 2: Tutulum yok)
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Tiroid kikirdak tutulumu mevcut olan hastalarda ortalama GSK siiresi
68,7£8,8 ay (n=41), mevcut olmayan hastalarda ise 90,7+10,8 ay (n=54) olarak
bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,289) (Sekil 12).
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Sekil 12: Tiroid kikirdak tutulumuna gore GSK
(1: Tutulum var, 2: Tutulum yok)

32



Cerrahi tedavi yapilmayan hastalarda ortalama GSK stiresi 74+7,3 ay (n=48),
cerrahi tedavi yapilan hastalarda 83,9+13,5 ay (n=47) olarak bulundu. Bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,788) (Sekil 13).
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Sekil 13: Cerrahi tedavi durumuna gore GSK
(1: Cerrahi tedavi yapilmayan hastalar, 2: Cerrahi tedavi yapilan hastalar)
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Cerrahi sinir1 pozitif olan hastalarda ortalama GSK siiresi 89,6+16,7 ay
(n=19), cerrahi sinir yakin olan hastalarda 31,5+9 ay (n=9), cerrahi smir1 negatif olan
hastalarda 55,546 ay (n=19) idi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p=0,281) (Sekil 14).
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Sekil 14: Cerrahi sinir durumuna gére GSK
(1: Pozitif, 2: Yakin, 3: Negatif, 4: Cerrahi olmayan degerlendirilememistir)
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Perinoral invazyonu mevcut olan hastalarda ortalama GSK siiresi 50,949 ay
(n=11), perindral invazyonu mevcut olmayan hastalarda ise 81,6+13,5 ay (n=40)

olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,730) (Sekil 15).
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Sekil 15: Perindral invazyon durumuna gére GSK
(1: Perindral invazyonu mevcut olanlar, 2: Perindral invazyonu olmayanlar, 3: opere
olmayanlar)
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Lenfovaskiiler invazyonu mevcut olan hastalarda ortalama GSK siiresi
72,2+18,4 ay (n=11), lenfovaskiiler invazyonu mevcut olmayan hastalarda 78,5+15,2
ay (n=36) olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,963)
(Sekil 16).

Survival Functions

] LENF OWASKULER
10 [ INVAZY DN
1 _r1q
) 2
o 3
0,587
=
0,67
-
[F]]
(L]
0,44
0,2-
0,0
I I T I |
oo 50,00 100,00 150,00 200,00

SURE (AY)

Sekil 16: Lenfovaskiiler invazyon durumuna goére GSK
(1:Lenfovaskiiler invazyonu olanlar, 2:Lenfovaskiiler invazyonu olmayanlar,
3:Opere olmayanlar)
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RT ile eszamanli KT uygulanan hastalarda ortalama GSK siiresi 74,1+6,7 ay
(n=64), uygulanmayan hastalarda ise 87+13,7 ay (n=31) olarak bulundu. Bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,871) (Sekil 17).
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Sekil 17: Eszamanli KT uygulamasina gére GSK
(1: KT uygulanmayan, 2: KT uygulanan)
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RT’ye 5 giin istii ara veren hastalarda ortalama GSK siiresi 88,9+8,8 ay
(n=86), RT’ye 5 giin ve alt1 ara veren hastalarda ise 75,7+13,5 ay (n=9) olarak
bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,796) (Sekil 18).
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Sekil 18: RT goren hastalarda tedaviye ara verme durumuna gore GSK
(1: 5 giin {istili ara verme, 2: 5 giin ve alt1 ara verme)
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Hastaliksi1z sagkalim

60 yas ve ustli hastalarda ortalama HSK siiresi 74,9+11,2 ay (n=49), 60 yas
alt1 olan hastalarda 62,4+8,2 ay (n=46) olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (p=0,904) (Sekil 19).
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Sekil 19: Yasa gore HSK
(1: > 60 yas, 2: <60 yas )
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Cinsiyete yonelik ortalama HSK siiresi erkek hastalarda 78+8,8 ay (n=88),

kadin hastalarda 48,5£17,3 ay (n=7) olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak

anlamli bulunmadi (p=0,461) (Sekil 20).
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Sekil 20: Cinsiyete gore HSK
(1: Erkek, 2: Kadin)
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Hemoglobin diizeyi 12 gr/dl ve iistlii olan hastalarda ortalama HSK siiresi
87,2+11,1 ay (n=49), hemoglobin diizeyi 12 gr/dl alt1 olan hastalarda 50,8+5,7 ay
(n=46) olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,481)
(Sekil 21).
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Sekil 21: Hemoglobin diizeyine gore ortalama HSK
(1: Hemoglobin > 12 gr/dl, 2: < 12 gr/dl)
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Ortalama HSK siiresi T1 hastalarda 83,8421,8 (n=14) ay, T2 hastalarda
67,1£8,5 (n=19) ay, T3 hastalarda 66,6+9,8 (n=19) ay, T4 hastalarda ise 55,5+8,4
(n=43) ay olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,281)
(Sekil 22).
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Sekil 22: Tiimor T evresine gére HSK
(1: T1,2: T2, 3: T3, 4: T4)
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Lenf nodu durumu ele alindiginda; ortalama HSK siiresi NO hastalarda
84,6+9,9 ay (n=67), N1 hastalarda 34,8+6,1 ay (n=20), N2 hastalarda ise 18,4+7,3 ay
(n=8) olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu. (p=0.009) (Sekil
23).
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Sekil 23: Lenf nod tutulumuna gére HSK
(1: NO, 2: N1, 3: N2)
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Ortalama HSK siiresi Evre 1 hastalarda 83,8+21,8 ay (n=14), Evre II
hastalarda 7549,3 ay (n=11), Evre III hastalarda 63,949 ay (n=24), Evre IV
hastalarda ise 56£8,2 ay (n=46) olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p=0,295) (Sekil 24).
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Sekil 24: Evresine gore HSK
(1: Evre I, 2: Evrell, 3: Evre 111, 4: Evre IV)
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Tiumor diferansiyasyonu iyi derecede olan hastalarda ortalama HSK siiresi
98,8+18,7 ay (n=19), orta derece hastalarda 56,3+6,8 ay (n=56), kotii derece
hastalarda ise 53,7+12,2 ay (n=20) olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (p=0,312) (Sekil 25).
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Sekil 25: Timor diferansiyasyon derecesine gore HSK
(1: Iyi derecede diferansiyasyon, 2: Orta derecede diferansiyasyon, 3: Az derecede
diferansiyasyon)
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Timoriin yerlesim yerine gore supraglottik yerlesimi olan hastalarda ortalama
HSK siiresi 60+10,5 ay (n=41), glottik yerlesimli olan hastalarda 82,9+11,7 ay
(n=53), subglottik yerlesimli olan hastalarda 89,2+0 ay (n=1) olarak bulundu. Bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,469) (Sekil 26).
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Sekil 26: Tiimor yerlesim bolgesine géore HSK
(1: Supraglottik, 2: Glottik, 3: Subglottik)
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Ortalama HSK siiresi 6n komissiir tutulumu mevcut olan hastalarda 41,9+6,5
ay (n=42), tutulumu mevcut olmayan hastalarda ise 93,8+11,4 ay (n=53) olarak
bulundu. Bu fark istatistiksel olarak belirgin derecede anlamliyd: (p=0,008) (Sekil
27).
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Sekil 27: On komissiir tutulumuna gére HSK
(1: Tutulum var, 2: Tutulum yok)
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Tiroid kikirdak tutulumu mevcut olan hastalarda ortalama HSK siiresi 58+8,6
ay (n=41), mevcut olmayan hastalarda ise 76,2+11,1 ay (n=54) olarak bulundu. Bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,221) (Sekil 28).
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Sekil 28: Tiroid kikirdak tutulumuna goére HSK
(1: Tutulum var, 2: Tutulum yok)
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Cerrahi tedavi yapilmayan hastalarda ortalama HSK siiresi 59,5+7,4 ay
(n=48), cerrahi tedavi yapilan hastalarda ise 83,1+£11,9 ay (n=47) olarak bulundu. Bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,835) (Sekil 29).
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Sekil 29: Cerrahi tedavi durumuna gore HSK
(1: Cerrahi tedavi yapilmayan hastalar, 2: Cerrahi tedavi yapilan hastalar)
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Ortalama HSK siiresi cerrahi smir1 pozitif olan hastalarda 101,8+18,1 ay
(n=19), cerrahi sinir yakin olan hastalarda 27,4+8,6 ay (n=9), cerrahi simnir1 negatif
olan hastalarda ise36,6+6 ay (n=19) idi. Bu fark istatistiksel olarak anlaml
bulunmadi (p=0,281) (Sekil 30).
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Sekil 30: Cerrahi sinir durumuna gére HSK
(1: Pozitif, 2: Yakin, 3: Negatif, 4: Opere olmayanlar)
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Ortalama HSK siiresi perindral invazyonu mevcut olan hastalarda 35,2+11 ay
(n=11), perindral invazyonu olmayan hastalarda 83,5+12,8 (n=40) olarak bulundu.

Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,829) (Sekil 31).
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Sekil 31: Perinoral invazyon durumuna gére HSK
(1:Perindral invazyonu mevcut olanlar, 2: Perindral invazyonu olmayanlar, 3:Opere
olmayanlar)
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Lenfovaskiiler invazyonu mevcut olan hastalarda ortalama HSK siiresi
45,1+£16,5 ay (n=11), lenfovaskiiler invazyonu olmayan hastalarda ise 88,5+14,1 ay
(n=36) olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,387)
(Sekil 32).

| LENFOWASKULER
1.0 r.l INVAZYON
] 11
2
3
0,84
0,6
-
171
I
0,47
0,24
0,0
T | T I !
oo 50,00 100,00 150,00 200,00
SURE (AY)

Sekil 32: Lenfovaskiiler invazyon durumuna gére HSK
(1: Lenfovaskiiler invazyonu olanlar, 2: Lenfovaskiiler invazyonu olmayanlar, 3:
Opere olmayanlar)
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RT ile eszamanli KT uygulanan hastalarda ortalama HSK siiresi 61,3+6,9 ay
(n=64), uygulanmayan hastalarda ise 73,7+14,5 ay (n=31) olarak bulundu. Bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,735) (Sekil 33).
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Sekil 33: Eszamanl KT uygulamasina gére HSK
(1: KT uygulanmayanlar, 2: KT uygulananlar)
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RT’ye 5 giinden fazla ara veren hastalarda ortalama HSK siiresi 75,8+8,7 ay
(n=86), RT’ye 5 giin ve alt1 ara veren hastalarda ise 64,7+15,9 (n=9) ay olarak
bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,715) (Sekil 34).
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Sekil 34: RT goren hastalarda tedaviye ara verme durumuna gére HSK
(1: 5 giin {istli ara verme, 2: 5 giin ve alt1 ara verme)
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Tek degiskenli analizde, GSK acisindan degerlendirildiginde N evresi
(p=0,010) ve tiimor diferansiyasyon derecesi (p=0,036) istatiksel olarak anlamli
bulundu. HSK acisindan degerlendirildiginde N evresi (p=0,009) ve 6n komissiir
tutulumu (p=0,008) istatiksel olarak anlamli bulundu (Tablo 3).

Tablo 3: Degiskenlere gore ortalama GSK ve ortalama HSK sonuglari

DEGISKENLER | Hasta Ortalama p Ortalama p
sayisi GSK HSK
Siiresi Siiresi
Yas
>60 yas 49 78£10 0,183 74,9+11,2 | 0,904
<60 yas 46 82+8 62,4+8,2
Cinsiyet
Erkek 88 90,4+8,8 0,960 78,4+8,8 0,461
Kadin 7 75,5+12,3 48,5+17,3
Hemoglobin
>12 49 10,7+10,5 0,218 87,2+11,1 | 0,461
<12 46 61,5+5,2 50,8+5,7
T evresi
T1 14 117,7£17,5 | 0,377 83,8+21,8 | 0,281
T2 19 71,6+8 67,1+8,5
T3 19 71,19 66,6+9,8
T4 43 66+8,9 55,5+8,4
N evresi
NO 67 98,4+9,5 0,010 84,6+9,9 0,009
N1 20 56,6+10,1 34,8+6,1
N2 8 23,949 18,4+7,3
Evre
Evre I 14 117,7£17,5 | 0,315 83,8+21,8 | 0,295
Evre 11 11 82,1+7,4 7549,3
Evre II1 24 68,7+8,3 63,949
Evre IV 46 65,8+8,7 56+8,2
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Diferansiyasyonu

Iyi 19 | 131,9+13.5 0,036 98,8+18,7 0,312
Orta 56 | 64,6+6,3 56,3+6,8

Koti 20 | 64,5£12,5 53,7+12,2

Tiimor yerlesimi

Supraglottik 41 | 65,6+8.5 0,263 60+10,5 0,469
Glottik 53 199,4+11,4 82,9+11,7
Subglottik 1 69,2+0 89,2+0

On komissiir

Evet 42 | 60,2+6,8 0,234 41,9+6,5 0,008
Hayir 53 196,9+11,1 93,8+11,4

Tiroid kikirdak tutulumu

Evet 41 | 68,7£8,8 0,289 58+8,6 0,221
Hayir 54 190,7+£10,8 76,2+11,1

Cerrahi durumu

Var 47 | 83,9£13,5 0,788 83,1+11,9 0,835
Yok 48 | 74+7,3 59,5+7,4

Cerrahi sinir

Pozitif 19 | 86,6£16,7 0,422 101,8+18,1 | 0,281
Yakin 9 31,549 27,4+8.6

Negatif 19 | 55,5+6 36,66

Perinodral invazyon

Pozitif 7 50,9+9 0,730 35,2+11 0,829
Negatif 40 | 81,6£13,5 83,5+12,8
Lenfovaskiiler invazyon

Evet 11 | 72,2+18,4 0,963 45,1+16,5 0,387
Hayir 36 | 75,5+15,2 88,5+14,1
Eszamanh KT

Var 64 | 74,1+6,7 0,871 61,3+6,9 0,735
Yok 31 | 87137 73,7+14,5
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Tedaviye ara verme
5 giin Usti

5 giin ve alt1

86

88,9+8,8
75,7£13,5

0,689

75,8+8,7
64,7+15,9

0,715

Tek degiskenli analizde GSK i¢in anlamli ¢ikan veriler ¢cok degiskenli cox

regresyon analizine dahil edildiginde nodal evre belirgin derecede anlamli olarak

bulundu (p=0,020) (Tablo 4).

Tablo 4: GSK cok degiskenli analiz sonuglar1

B SE Wald df Sig. Exp(B)
N EVRESI 641 276 5,381 1 1020 1,897
DIFERASSIASYONU 534 ,286 3,491 1 ,062 1,705

Tek degiskenli analizde HSK da anlamli ¢ikan veriler ¢cok degiskenli cox

regresyon analizine dahil edildi. Bu verilerde degerlendirildiginde nodal evre ve 6n

komissiir tutulumu ((p=0,005) ve (p=0,011) sirasiyla) anlamli olarak bulundu (Tablo

5).

Tablo 5: HSK cok degiskenli analiz sonuglar1

B SE Wald df Sig. Exp(B)
N EVRESI 618 222 7,750 1 1005 1,855
ANTERIOR KOMISSUR -,794 ;312 6,460 1 ,011 452
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5-TARTISMA

Bas boyun kanserlerinin %25’ini larenks kanserleri olusturur. Larenks
kanserleri hayatin 5-6. dekatlarinda ve erkeklerde daha fazla goriilmektedir (53).
Larenks kanserlerinin %95’den fazlas1 yass1 hiicreli kanserlerdir. Larenks
kanserlerinin tedavisi; son 30-40 yil icinde konservasyon cerrahisinin gelismesi, RT
ve KT’ deki ilerlemeler sayesinde degisiklige ugramistir. Bu gelismeler sayesinde
lokorejyonel tiimor kontrol oranlar1 artmistir (36). Larenks karsinomu tanili olgularda
primer RT, cerrahi veya medikal olarak inoperabl kabul edilen olgularda veya
operasyonu kabul etmeyenlerde onemli bir tedavi secenegidir. Erken evre glottik
karsinomlarda RT ile lokal bolgesel kontrol oranlar1 % 70-90 olarak belirtilmektedir.
Lokal bolgesel ileri evre larenks kanserli olgularda ise KRT ile cerrahi tedavilerle

benzer kontrol oranlar1 elde edilmistir (40).

Larenks kanserlerinden hastaliksiz yasam siiresini ve sagkalimi arttirabilmek
icin tiimor davranist hakkinda bilgi edinilmeli ve bu duruma etki eden faktorler
detaylt incelenmelidir. Timor evresi, anatomik lokalizasyonu, histolojik
differansiyasyonu ve boyunda metastaz varligi larenks kanserleri icin genel

prognostik faktorler olarak diisiiniilmektedir (36).

Larenks kanseri riskinin yasla artig gosterdigi, 40 yas altinda cok nadir
goriildigl, ortalama ise 60 yasinda gorildiigii bildirilmistir (40). Nguyen Tan ve ark.
(52) T3-T4 evre larenks kanserli hastalarda yaptiklar1 calismada 60 yasindan geng
olgularda GSK daha uzun bulmuslardir. Bizim ¢alismamizdaki hastalarin yaslar1 39
ile 84 arasinda degigsmekte olup ortanca yas ise 61°dir. Yaslar1 60 ve yukarisinda olan
hastalarda ortalama GSK siiresi 78+10 ay, 60 yas altinda olan hastalarda 82+8 ay
olarak bulundu. Ortalama HSK siireleri ise 60 yas ve {istii olanlarda 74,9+11,2 ay, 60
yas alt1 olan hastalarda ise 62,448,2 ay olarak bulundu. Fakat bu fark istatiksel olarak

anlamli bulunmad:.

Literatiirde larenks kanser insidansi erkeklerde kadinlara oranla daha yiiksek
bulunmustur (54, 55). Sengiil ve ark.’nin (54) tedavi karar1 verdigi 323 larenks

kanseri tanili hastalarinin sadece %3’ kadin hastalardan olusmaktaydi. Raitiola ve
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ark.’nmn (55) 312 larenks kanseri tanilt hastalarmin %5’1 kadin hastalardan

olusmaktaydi.

Bizim serimizdeki hastalarin 88’1 (%92,7) erkek ve 7’si (%7,3) kadin
hastalardan olugsmaktaydi. Cinsiyete yonelik ortalama GSK siireleri erkek hastalarda
90,4+8,8 ay, kadin hastalarda ise 75,5+12,3 ay olarak bulundu. Ortalama HSK
siirelerine bakildiginda ise erkek hastalarda 78+8,8 ay, kadin hastalarda ise
48,5+17,3 ay olarak bulundu. Buna gore kadin hastalar daha az yasamaktadir. Fakat

istatistiksel olarak anlaml bir fark bulunamadi.

Bas boyun kanserli hastalarda aneminin kotii prognostik faktor oldugu birgok
calismada gosterilmistir (56, 57). Rades ve ark.’nin (56) yaptiklar1 ¢galismada 2 yillik
sagkalim oram1 RT baslangicindaki hemoglobin diizeylerine gore anemi varliginda
%63, anemisi olmayanlarda ise %88’dir. Prosnitz ve ark.’nin (57) yass1 hiicreli bas
boyun kanseri es zamanli KRT alan hastalar tizerine yaptiklar1 ¢alismada RT oncesi

anemi varlig1 kotii prognostik faktor olarak gostermislerdir.

Bizim calismamizda RT Oncesi ortanca hemoglobin degeri 12 gr/dl idi.
Hastalarin hemoglobin diizeyi 9,8 gr/dl ile 16,3 gr/dl arasinda degismekteydi.
Ortalama GSK siiresi hemoglobin diizeyi 12 gr/dl ve {istii olan hastalarda 107+10,5
ay, hemoglobin diizeyi 12 gr/dl alt1 olan hastalarda ise 61,5+5,2 ay olarak bulundu.
Ortalama HSK siiresilerine bakildiginda ise sirasiyla 87,2+11,1 ay, 50,8+5,7 ay

olarak bulundu. Fakat bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmad:.

Rades ve ark.’nin (56) yaptiklar1 ¢alismada bas boyun kanseri i¢in en 6nemli
prognostik faktorlerin rezeksiyon genisligi, RT Oncesi hemoglobin seviyesi, timor
evresi ve performans durumu oldugu bildirilmistir. Bu ¢alismaya gore 2 yillik GSK
oranlar1 T1-T2 tiimOr evresine sahip hastalarda %86, T3-T4 tiimor evresine sahip
hastalarda ise %68 olarak belirtilmistir. Fisher (58) Tis, Tl, T2 glottik olgularda
strasiyla %6,7, %8,1 ve %36 lokal niiks oran1 bildirmistirr.

Cooper ve ark.’nim (59) ¢alismasinda T evresinin sagkalim {izerine en 6nemli
prognostik faktor oldugu rapor edilmistir. Jeremic ve ark.’nin (61) yass1 epitel hiicreli
kanser ile tedavi ettikleri 289 hastada yaptiklar1 ¢ok degiskenli analizde T ve N

evresinin GSK’1 etkileyen prognostik faktor olarak tespit etmislerdir.
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Stell ve ark. (62), Manni ve ark. (63), Pera ve ark. (64) ve Esassolak ve ark.
(65) yaptiklar1 caligmalarinda T evresinin sagkalimi etkileyen 6nemli bir prognostik

faktor olarak gostermislerdir.

Bizim c¢alismamizda T evresinde ortalama GSK siiresine bakildiginda T1
hastalarda 117,7£17,5 ay, T2 hastalarda 71,6+8 ay, T3 hastalarda 71,1£9 ay, T4
hastalarda ise 66£8,9 ay olarak bulundu. Ortalama HSK siirelerine bakildiginda ise
T1 hastalarda 83,8+21,8 ay, T2 hastalarda 67,1£8,5 ay, T3 hastalarda 66,6+9,8 ay,
T4 hastalarda ise 55,5+8,4 ay olarak bulundu. Fakat T evresi istatistiksel olarak GSK
ve HSK etkileyen prognostik faktor olarak gdsterilemedi.

Yasst epitel hiicreli larenks kanserinde bir¢ok calismada N evresinin hem
lokal ve bolgesel kontrol hem de sagkalim iizerinde etkili bir faktér oldugu

gosterilmistir (52, 56, 59, 61, 62, 63, 64).

Nguyen-Tan ve ark. (52) ileri evre larenks karsinomali hastalarda HSK ve
GSK etkileyen prognostik faktorleri arastirmislardir. Yaptiklart ¢ok degiskenli
analizde N evresini HSK ve GSK i¢in en Onemli prognostik faktdr olarak
bulmuslardir. Rades ve ark.’nin (56) yaptiklar1 ¢alismada bas boyun kanserli
hastalarda NO-2a nodal evresine sahip hastalarda %83, N2b-3 nodal evresine sahip

hastalarda ise %67 olarak bulunmustur.

Cooper ve ark. (59) 2105 bas ve boyun kanserli olguyu degerlendirdikleri
calismalarinda lokal ve bolgesel yineleme i¢in en 6nemli prognostik faktorii N evresi
olarak bulmuslardir. Stell ve ark. (62) 765 vaka iizerinde calismislar ve sagkalimi
etkileyen parametreler olarak T evresi, N evresi, yerlesim ve diferansiasyonu
belirlemiglerdir. Parametreler arasi etkilesimi gozoniine alarak yapilan ¢ok degiskenli
analizde sagkallmm tek ve en anlamli belirleyicisinin N evresi oldugunu

bulmuslardir.

Manni ve ark. (63) cok degiskenli analizde T evresi, nodal metastaz,
diferansiasyon, yerlesim ve iilserasyonun sagkalimi etkiledigini bulmuslardir. Benzer
sekilde Pera (64) 416 vakay1 inceleyip, buldugu 5 bagimsiz prognostik gosterge;
nodal metastaz, T evresi, histolojik evre, iilserasyon ve tiimor yerlesimi olarak rapor

ettiler.
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Bizim ¢alismamizda RT uygulanan hastalarda, N evresi hem lokal ve bolgesel
yineleme hem de GSK’a etki eden en dnemli prognostik faktdrlerden biri olarak
saptandi. Ortalama GSK siiresi NO hastalarda 98,4+9,5 ay, N1 hastalarda 56,6+10,1
ay, N2 hastalarda ise 23,949 ay idi ve bu fark istatistiksel olarakta anlamli bulundu
(p=0,001). NO hastalarda ortalama HSK siiresi 84,6+£9,9 ay, N1 hastalarda 34,8+6,1
ay, N2 hastalarda ise18,4+7,3 ayd1 ve istatistiksel olarak belirgin sekilde anlamliydi
(p=0,009).

Evre I ve II kanserler erken, evre III ve IV kanserler gec ya da ileri evre
olarak degerlendirilmektedir. Evre I ve Il hastalar arasinda GSK siireleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark olmamakla birlikte, evre III ve IV hastalara gore

belirgin uzun yasam siiresine sahip olduklar1 bildirilmistir (53,54).

Sengiil ve ark. (54) 172 larenks kanser tanili hasta {izerinde yaptiklari
incelemelerde RT goriip 50 ay takipten sonra kiimiilatif sagkalim oranini tiim
evrelerde %69 bulmuglardir. Hastalarin evrelere gore sagkalim oranlari ise evre I de

%84, evre Il de %77, evre 111 de %68 ve evre IV de ise %56°dir.

Rades ve ark. (56) bas boyun kanserli hastalar iizerine yaptiklar1 caligmada 2
yillik sagkalim orani evre I-1I-11I olan hastalarda %86, evre IV olan hastalarda %68

olarak bulmustur.

Zhang ve ark. (66) 205 yass1 epitel hiicreli larenks kanser tanili cerrahi tedavi
edilen hastalarin 3 yillik HSK oranlari evre I de %80 evre 11 de %81 evre III de
%77 evre IV de %53 bulmuslardir. Benzer sekilde mevcut ¢alismada 3 yillik GSK

hiz1 tiim hastalarda %69, erken evrede %83, ileri evre i¢in ise % 61 idi.

Bizim ¢alismamizda ortalama GSK siirelerine bakildiginda Evre I hastalarda
117,7£17,5 ay, Evre II hastalarda 82,1+7,4 ay, Evre III hastalarda 68,7+8,3 ay
(n=24), Evre IV hastalarda ise 65,8+8,7 ay olarak bulundu. Ortalama HSK siireleri
ise Evre I hastalarda 83,8+21,8 ay, Evre II hastalarda 75+9,3 ay, Evre III hastalarda
63,919 ay, Evre IV hastalarda 56+8,2 ay olarak bulundu. Daha o6nce yapilan
calismalara baktigimiz zaman buldugumuz istatistiksel verilerin literatiir ile uyumlu

oldugunu saptadik. Calismamizda, erken evre larenks kanserli hastalarin ileri evre
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larenks kanserli hastalara gére daha uzun sagkalim siireleri mevcuttu. Fakat bu fark

istatiksel olarak anlamli bulunmadi.

Timor diferansiyasyonunun prognostik Onemini arastiran ¢alismalarda
diferansiyasyon derecesi ile HSK ve GSK arasinda anlamli iliski gosterilmistir (62,

63, 67, 68).

Stell ve ark. (62), Manni ve ark. (63) larenks kanserli hastalar iizerine
yaptiklar1 ¢caligmalarda diferansiasyonu 6nemli bir prognostik faktor olarak tespit

etmislerdir.

Burke ve ark. (67) 114 T2 glottik larenks kanser tanili hasta iizerinde
yaptiklar1 ¢alismada histolojik diferansiyasyonun HSK ve GSK {izerine bir etkisinin
olmadigint gostermislerdir. Fortin ve ark. (68) tiimor diferansiyasyonunun RT
iizerinde etkisi oldugunu grade 1 ve 3 tiimorlerde, grade 2 tiimdrlere gore daha iyi

lokal kontrol saglandigini belirtmislerdir.

Biz, calismamizda tiimor diferansiyasyonun istatistiksel olarak HSK’y1
etkilemedigini fakat GSK’y1 etkileyen dnemli bir prognostik faktor oldugunu tespit
ettik. Tiimor diferansiyasyonu orta ve kotii olan hastalarda GSK siiresi daha az
bulundu. Ortalama GSK siirelerine bakildiginda iyi derecede diferansiye olan
hastalarda 131,9+13,5 ay, orta derece diferansiye olanlarda 64,6+6,3 ay, kotii derece
diferansiye olan hastalarda ise 64,5+12,5 ay olarak bulundu. Bu fark istatistiksel
olarak anlamliydi (p=0,036). Ortalama HSK siirelerine bakildiginda iyi derecede
diferansiye olanlarda 98,8+18,7 ay, orta derece diferansiye olan hastalarda 56,3+6,8
ay, kotii derece diferansiye olanlarda ise 53,7+12,2 ay olarak bulundu. Fakat bu fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmada.

Literatiirde glottik tiimorler tiim olgularin  %60-65'in1  olustururken,
supraglottik olanlar %30-35"ini, transglottik ve subglottik tiimorler ise tiimdrlerin

%y5'inden azimi olusturmaktadir (69).

Servikal lenf nodu metastazi, larenks kanserinin prognozununu énemli 6l¢lide
etkiledigi saptanmistir (70). Larenksin lenfatik drenajmin bilinmesi servikal lenf

nodu metastaz paternlerinin daha 1y1 anlasilmasimi saglamistir. Supraglottik bolgenin
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lenfatik drenaj1 tirohyoid membran {izerinden olmakta ve bu bolge larenksin
lenfatikler yoniinden en zengin bolgesini teskil etmektedir (71). Subglottik bolgenin
lenfatik drenaji1 ise krikotiroid membran lizerinden servikal lenf nodlarma paratrakeal
lenf nodlarina ve delphian noduna olmaktadir. Glottik bolge ise lenfatik yoniinden

oldukga fakirdir.

Raitiola ve ark.’nmn (55) calismasinda 5 yillik GSK oranlar1 glottik
kanserlerinde %81 iken supraglottik kanserli hastalarda ise bu oran %71
bulunmustur. Teppo ve ark. (72) 196 yassi epitel hiicreli larenks kanserli hasta
iizerinde yaptiklar1 caligmada glottik ve supraglottik yerlesimli larenks kanserinin
prognozunu farkli bulmuslardir. Yaptiklari ¢calismada hastalarin 5 yillik HSK oranlar1
glottik kanserli 57 hastada %75 iken supraglottik kanserli hastalarda ise %22’dir.

Chen ve ark. (73) 134 T1 ve T2 larenks kanserli olguyu degerlendirdikleri bir
calismada, T2 olgularda subglottik yayilimin lokal ve bolgesel kontrol i¢cin en 6nemli
prognostik faktor oldugunu bildirirken, Murakami ve ark. (74) RT ile tedavi edilmis
130 erken evre glottik larenks kanserli olguda prognoza etkili faktorleri inceleyip,
subglottik tiimér yayiliminin 5 yillik lokal kontrol oranmi %80’den %36’ya

disiirdiigiinii géstermislerdir.

Bizim ¢alismamizda 41 (%43,2) hasta supraglottik, 53 (%55,8) hasta glottik,
1 (%1,1) hasta ise subglottik yerlesimlidir. Ortalama GSK siirelerine bakildiginda
supraglottik yerlesimi olan hastalarda 65,6+8,5 ay, glottik yerlesimli olan hastalarda
99,4+11,4 ay, subglottik yerlesimli olan hastalarda ise 69,240 ay olarak bulundu. Bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Ortalama HSK siireleri ise supraglottik
yerlesimi olan hastalarda 60£10,5 ay, glottik yerlesimli olan hastalarda 82,9+11,7 ay
(n=53), subglottik yerlesimli olan hastalarda 89,2+0 ay olarak bulundu. Fakat bu fark

da istatistiksel olarak anlamli bulunamadi.

On komissiir vokal kordlarm diger kisimlarinin aksine perikondriyum ile
kapli olmasmndan dolayr bu bolgedeki tiimorlerin tiroid kikirdaga kolay gecis
yapabilmektedir. Dolayisiyla larenks kanserli hastalarda 6n komissiir tutulumunun
lokal niiksti arttiracagi ve prognozu kotiilestirecegini savunan bircok yazar

bulunmaktadir (75). Zouhair ve ark.’nin (76) 2004 yilinda yaptiklar1 122 hastalik
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calismanin tek degiskenli ve cok degiskenli istatistiksel analizlerinde 6n komissiir
tutulumunun lokal niiksii arttirdigimi bulmuslardir. Shvero ve ark. (77) radikal RT ile
tedavi ettikleri erken evre glottik karsinomlu 67 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢calismada,
on komissiir tutulumu olan hastalarin lokal niiks oranini arttirdigi ve prognozu
kotiilestirdigini tespit etmislerdir. Rucchi ve ark. (78) yaptig1 ¢alismada 6n komissiir
tutulumu olan hastalarm daha kotii prognozlu oldugu belirtilmis ve TNM
siniflamasinda 6n komissiiriin farkli degerlendirilmesi gerektigi, boylece prognoz ve

tedavide yaklasimin degisebilecegi belirtilmistir.

Bizim c¢alismamizda 6n komissiir invazyonu mevcut olan hastalarin lokal
niiks oranin daha fazla oldugu tespit edildi. Fakat GSK’ya etkisinin olmadigi
goriildi. Ortalama GSK siirelerine bakildiginda 6n komissiir tutulumu mevcut olan
hastalarda 60,2+6,8 ay, tutulum olmayan hastalarda ise 96,9+11,1 ay olarak bulundu.
Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Ortalama HSK siireleri ise 6n
komissiir tutulumu mevcut olan hastalarda 41,946,5 ay, tutulum olmayan hastalarda

93,8+11,4 ay olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,008).

Tiroid kikirdak invazyonunun larenks kanserinde sagkalim iizerine olumsuz
etkisi bulunmaktadir (51). Tiroid kikirdak invazyonu olan tiimorlerde RT ile lokal
kontrol olanaginin %90’dan %45’e diistiigli belirtilmektedir (79). Nguyen-Tan (52)
ve ark. T3 ve T4 ileri evre larenks karsinomali hastalarda HSK ve GSK’y1 etkileyen
prognostik faktorleri arastirmislardir. Tiroid kikirdak tutulumunu hem HSK hemde

GSK i¢in istatistiksel olarak anlamli bulmuglardir.

Bizim calismamizda ise tiroid kikirdak tutulumu mevcut olan hastalarda
ortalama GSK siiresi 68,7+8,8 ay, mevcut olmayan hastalarda ise 90,7+10,8 ay
olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Ortalama HSK
siirelerine bakildiginda tiroid kikirdak tutulumu mevcut olan hastalarda 58+8,6 ay,
mevcut olmayan hastalarda ise 76,2+11,1 ay olarak bulundu. Bu fark da istatistiksel

olarak anlamli bulunmadi.

Bradfort ve ark. (80) larenks kanserlerinde yiiksek doz postoperatif RT
verilmesinin operasyonla negatif cerrahi smnir saglanmasina esdeger olmadigini

bulmuslardir. Sayet cerrahi tedavi ile negatif cerrahi smir elde etmek miimkiin
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degilse, cerrahi tek basina RT’ye goére morbiditesi daha yiiksek oldugundan ve
cerrahi smir pozitif olan tiimorlerde kiir sanst daha diisiik oldugundan RT bu

hastalarda cerrahi yerine onerilmistir (81).

Bizim serimizde cerrahi tedavi yapilmayan hastalarda ortalama GSK siiresi
74+7,3 ay, cerrahi tedavi yapilan hastalarda ise 83,9+13,5 ay olarak bulundu.
Ortalama HSK siirelerine bakildiginda ise cerrahi tedavi yapilmayan hastalarda
59,5+7,4 ay, cerrahi tedavi yapilan hastalarda ortalama 83,1+11,9 ay olarak bulundu.

Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Kligerman ve ark. (82) larengeal kanserde pozitif cerrahi smirin sagkalimi
etkileyen en Onemli istatiksel faktor oldugunu saptamiglardir. Bas ve boyun
tiimorlerinde cerrahi sinir pozitiflik oram %3 ile %60 arasinda olup genel olarak
beklenti %10 civarindadir. Bu oran larengeal kanserde %10’dur. Bununla birlikte
Kligerman ve ark. bu oran1 T3 ve T4 larengeal kanserde %24 olarak tespit
etmiglerdir (82, 83). Jacobs ve ark. (84) calismasinda cerrahi smir pozitif olan

hastalarda ortanca sagkalim oranlarini istatiksel olarak daha diisiik bulmusglardir.

Bizim c¢alismamizda ise cerrahi tedavi uygulanan hastalarda cerrahi siniri
pozitif olan hastalarda ortalama GSK siiresi 89,6+16,7 ay, cerrahi smnir yakin olan
hastalarda 31,5+9 ay, cerrahi smir1 negatif olan hastalarda ise 55,5+6 aydir. Ortalama
HSK siireleri ise cerrahi sinir1 pozitif olan hastalarda 101,8+18,1 ay, cerrahi smir
yakin olan hastalarda 27,4+8,6 ay, cerrahi smir1 negatif olan hastalarda 36,646 aydir.

Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Cok sayida caliymada perindral invazyonun en Onemli prognostik faktor
olduguna isaret edilmektedir (85). Ayn1 zamanda, bas boyun kanserli hastalarda
perindral invazyon varligmin bolgesel lenf nodu metastaz riskini artirdigi, definitif
tedaviden sonra lokal-bdlgesel kontrolii ve tiim sagkalimi olumsuz yonde etkiledigi
belirlenmistir (60, 85). Bazi caligmalarda ise perindral invazyonun uzak metastaz
riskini artirdig1 savunulmustur (60). Yilmaz ve ark. (86) perindral invazyonun boyun

metastazi lizerine etkisinin smirlt oldugunu bildirmislerdir.

Bizim serimizde perindral invazyonu mevcut olan hastalarda ortalama GSK

siiresi 50,949 ay, perindral invazyonu olmayan hastalarda ise 81,6+£13,5 ay olarak
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bulundu. Ortalama HSK siirelerine bakildiginda perindral invazyonu mevcut olan
hastalarda 35,2+11 ay, perindral invazyonu olmayan hastalarda ise 83,5+12,8 ay

olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Yilmaz ve ark. (86) lenfovaskiiler invazyonun lokal ve bdlgesel niiks
artirdigin1 ancak uzak metastaz riskini etkilemedigini ancak lenfovaskiiler invazyon

olusunun cerrahi ile niiks arasindaki siireyi belirgin kisalttigini bildirmislerdir.

Bizim calismamizda ise lenfovaskiiler invazyonu mevcut olan hastalarda
ortalama GSK siiresi 72,2+18,4 ay, lenfovaskiiler invazyonu olmayan hastalarda ise
78,5£15,2 ay olarak bulundu. Ortalama HSK siireleri ise lenfovaskiiler invazyonu
mevcut olan hastalarda 45,1+16,5 ay, lenfovaskiiler invazyonu olmayan hastalarda

88,5+14,1 ay olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

EORTC 22931 ¢alismasinda yiiksek riskli lokal ileri bag boyun kanseri tanisi
alan 334 olgu postoperatif RT ve KRT kollarina randomize edilmisler, KRT kolunda
HSK ve GSK siireleri istatistiksel olarak anlamli derecede uzun bildirilmistir (49).
RTOG 9501 calismasinda yiiksek riskli 449 olguya postoperatif KRT ya da sadece
RT uygulanmis, benzer sekilde lokal bolgesel kontrol ve HSK KRT alan olgularda
istatistiksel olarak daha 1y1 bulunmustur (50). GSK, KRT ve sadece RT alan olgular
arasinda karsilastirildiginda, EORTC calismasinda belirgin kazang elde edilirken,
RTOG c¢aligmasinda anlamli bulunmamistir (49, 50). Winquist ve ark. (88) 2007
yilinda yaptiklar1 metaanaliz ¢calismasinda, GSK ve HSK postoperatift KRT alan

olgularda sadece RT alan olgulara gore anlamli diizeyde 1yi oldugu bildirilmistir.

Evre 3 veya 4 larenks kanserli hastalarda indiiksiyon KT’si + RT, eszamanli
KRT ve yalniz RT’yi karsilastiran en biiyiik calisma RTOG 91-11" dir. 547 hasta bu
3 gruptan birine randomize edilmistir. Birinci gruba (kontrol grubu) 3 kiir indiiksiyon
KT’si (sisplatin + 5-Flourouracil) ve definitif RT, ikinci gruba RT ile eszamanli
sisplatin, tiglincii gruba ise yalniz RT verilmistir. Her ii¢ grupta da RT konvansiyonel
teknikler kullanilarak 70 Gy/35 frk/giin seklinde uygulanmistir. Onbir yillik izlem
sonucunda larenjektomisiz sagkalim, kombine tedavi yaklasimlarinda RT’ye gore
belirgin artmis olarak bulunmustur (KRT ve RT icin 5 yillik larenjektomisiz
sagkalim %47 ve %34, indiksiyon KT’si ve RT i¢in 5 yillik larenjektomisiz
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sagkalim %44 ve %34). Eszamanli KRT kolunda lokal-bolgesel kontrol diger kollara
gore belirgin olarak artmistir (KRT ve indiiksiyon i¢in 5 yillik lokal bolgesel kontrol
%68 vs %55, KRT ve RT i¢in 5 yillik lokal bolgesel kontrol %68 ve %51). RT
grubunun kombine modalite iceren gruplara gore uzak metastaz yapabilme ihtimali
daha yiiksek olarak bulundu (indiiksiyon KT + RT ve RT i¢in 5 yillik uzak
metastazsiz sagkalim %85 ve %78, eszamanli KRT ve RT i¢in %86 ve %78). GSK
farki ise ii¢ grup arasinda fark gostermiyordu (p=0.08). KRT, indiiksiyon KRT, RT
kollar1 i¢in sirastyla 5 yillik GSK; %55, %58, %54, 10 yillik GSK; %28, %39, %32
olarak hesapland1 (12, 91).

Bizim g¢alismamizda RT ile eszamanli KT uygulanan hastalarda ortalama
GSK siiresi 74,1+6,7 ay, uygulanmayan hastalarda ise 87+13,7 ay olarak bulundu.
Ortalama HSK siirelerine bakildiginda ise RT ile eszamanli KT uygulanan hastalarda
61,3+£6,9 ay, uygulanmayan hastalarda 73,7+14,5 ay olarak bulundu. Fakat bu fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmad:.

Esassolak ve ark. (65) kiiratif RT alan glottik kanser tanili1 83 hasta iizerinde
yaptiklar1 ¢aligmada tiimor evresi ve RT’ye 5 gilinden fazla ara verilmesinin en
onemli prognostik faktor olarak degerlendirmislerdir. Yapilan bir diger ¢calismada ise
tedaviye 5 giin veya daha fazla ara verilmesinin hem lokal ve bdlgesel kontrolii hem

de hastaliga 6zgii sagkalimi1 anlamli olarak azalttig1 bulunmustur (89).

Bizim calismamizda ortalama GSK siiresine bakildiginda RT’ye 5 giin isti
ara veren hastalarda 88,9+8,8 ay, RT’ye 5 giin ve alt1 ara veren hastalarda ise
75,7£13,5 ay olarak bulunmustur. Ortalama HSK siiresi RT’ye 5 giin iistii ara veren
hastalarda 75,8+8,7 ay, RT’ye 5 giin ve alt1 ara veren hastalarda ise 64,7£15,9 ay

olarak bulunmustur. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Narayana ve ark. (87) 144 TINOMO hastada 6 yillik (2-20 y1l) izlemde 5, 10
ve 15. yilda ikincil kanser gelisimini sirasiyla %23, %44 ve %48,7 bulmuslardir.
Ikincil kanser gelisimine kadar gegen medyan siire {ist solunum yollar1 i¢in 21 ay
iken diger bdlgeler i¢in 50 aydi Ikincil kanser sirasiyla en sik akciger, prostat,
kolonda goriilmiistiir. Schwartz ve ark. (90) calismasinda 851 bas-boyun hastasinin

162'sinde (%19) ikincil primer kanser goriilmiistiir (%41'i senkron, %59'u metakron).
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Bu hastalarin 224" larengeal karsinomludur ve 5 yillik izlemde ikincil malignite
gelisme orani %19 bulunmustur. Sigara igmeye devam etmekte ikinci primer
malignitenin tanmisindan sonra sagkalimi olumsuz etkilemektedir. Cok degiskenli
analizde sagkalimi etkileyen tek bagimsiz faktor olarak ikincil malignitenin

lokalizasyonu bulunmustur.

Bizim serimizde ortalama 17 ay takipte 4 olgumuzda (%4,2) ikincil primer
kanser saptanmistir. Bunlarin dordii de akciger karsinomuydu. Literatiirde goriilen
ikincil malignite oranlarindan daha diisiiktii. Ancak literatiirdeki ¢alismalarin takip

stirelerinin daha uzun oldugu goriilmektedir.
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6-SONUC

Bu cahismada Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi
Anabilim Dalr’nda Kasim 2002 — Ocak 2011 tarihleri arasinda Larenks yassi1 epitel
hiicreli karsinom tanis1 ile RT uygulanan 95 hastayr retrospektif olarak
degerlendirildi. Tek degiskenli analizde, GSK agisindan degerlendirildiginde N
evresi (p=0,010) ve tiimor diferansiyasyon derecesi (p=0,036) istatiksel olarak
anlamli bulundu. HSK acisindan degerlendirildiginde ise N evresi (p=0,009) ve 6n
komissiir tutulumu (p=0,008) istatiksel olarak anlamli bulundu. Tek degiskenli
analizde GSK anlamli ¢ikan veriler ¢cok degiskenli cox regresyon analizine dahil
edildi. Bu veriler degerlendirildiginde nodal evre GSK i¢in anlamli bulundu
(p=0,020). Tek degiskenli analizde HSK da anlamli ¢ikan veriler ¢ok degiskenli cox
regresyon analizine dahil edildi. Bu veriler degerlendirildiginde; nodal evre ve 6n
komissiir tutulumunun HSK’ y1 anlamli olarak etkiledigi saptandi ((p=0,005) ve
p=0,011, srrasiyla).

Sonug olarak; larenks kanserinin tedavisinde RT etkili bir tedavi seklidir.
Olgularin tedavi Oncesi prognostik faktorlerinin bilinmesi daha etkin tedavi
seklilerinin planlanmasma yardimci olacaktir. Larenks kanserinde tedavi
basarisizliklarmm c¢ogu lokal bolgesel hastaligi ozellikle de bolgesel lenf
nodlarindaki hastalig1 ortadan kaldirmadaki sorunlardan kaynaklanmaktadir. Ayrica
on komissiir tutulumu larenks tliimorlerinde cerrahi teknigin se¢ilmesi ve timor

davranisinin anlasilmasi bakimindan énemli bir unsurdur.
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