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AMAÇ
A¤ustos 1991-Haziran 2003 tarihleri aras›nda Dokuz Eylül
Bafl-Boyun Kanserleri Grubu protokolüne uygun definitif
(±kemoterapi) ve adjuvan radyoterapi uygulanan oral kavite
(OK) ve orofarenks (OF) kanserli hastalarda tedavi sonuçlar›
de¤erlendirildi.

GEREÇ VE YÖNTEM
Toplam 148 hasta (50 kad›n, 98 erkek; medyan yafl 60; da¤›-
l›m 24-90) (128 (%86) OK; 20 (%14) OF) de¤erlendirilmifl-
tir. Evre da¤›l›m›; evre-I: 15 (%10); evre-II: 14 (%9); evre-III:
35 (%24); evre-IV: 84 (%57) fleklindedir. Adjuvan radyotera-
pi 67 (%45); definitif radyoterapi 81 (%55) hastaya uygulan-
m›flt›r. Konkomitan boost tekni¤i 27 (%18); efl zamanl› sisp-
latin 23 (%16) hastaya uygulanm›flt›r. Definitif radyoterapide
medyan doz 70 Gy (35-78), adjuvan radyoterapide 51 Gy (21-
70)’dir.

BULGULAR
Medyan izlem süresi 25 (3-158) ayd›r. Adjuvan radyoterapi
uygulananlarda 2 ve 5 y›ll›k genel sa¤kal›m (GSK) oranlar›
s›ras›yla %75; %61; hastal›ks›z aral›k (HA) oranlar› ise %75;
%64’dür. Definitif radyoterapi uygulanan OK hastalar›nda 2
ve 5 y›ll›k GSK oranlar› s›ras›yla %48; %28; HA oranlar› ise
%36; %24 iken OF kanserli hastalar için 2 ve 5 y›ll›k GSK
oranlar› %54; %18; HA oranlar› ise %46; 46’d›r.

SONUÇ
Özellikle yerel ileri evre OK ve OF tümörlerinde kombine
tedavi yaklafl›mlar› ile daha iyi sonuçlar al›nmaktad›r.

Anahtar sözcükler: Bafl-boyun kanserleri/mortalite/radyoterapi;
radyoterapi/yan etki/yöntem; oral kavite kanseri; orofarenks kanseri;
sa¤kal›m oran›.

OBJECTIVES
To evaluate patients with oral cavity (OC) and oropharynx
(OP) tumours treated with definitive radiotherapy
(±chemotherapy) and adjuvant radiotherapy according to treat-
ment protocol of Dokuz Eylul Head and Neck Cancer Group
(DEBBKG) between August 1991 and June 2003.

METHODS
In total 148 patients (50 females, 98 males; median age 60; ran-
ge 24 to 90 years) (128 (86%) OC; 20 (14%) OP) were evalu-
ated. Stage distribution is as follows; stage-I: 15 (10%); stage-II:
14 (9%); stage-III: 35 (24%); stage-IV: 84 (57%). Adjuvant ra-
diotherapy performed in 67 (45%) patients; definitive radiot-
herapy in 81 (55%) patients. Twenty seven (18%) patients rece-
ived concomittant boost radiotherapy and 23 (16%) received
concomittant cisplatin. Median total dose was 70 Gy (35-78) in
the definitive setting and 51 Gy (21-70) in the adjuvant setting.

RESULTS 
Median follow-up was 25 (3-158) months. In patients receiving
adjuvant radiotherapy, 2 and 5 years overall survival (OS) and
disease free interval (DFI) rates were respectively; 75%; 61%
and 75%; 64%. In definitive setting 2 and 5 years OS rates
were 48%; 28% and DFI rates were 36%; 24% for OC; 2 and
5 years OS rates were 54%; 18% and DFI rates were 46%; 46%
for OP cancer patients. 

CONCLUSION 
It is potentially possible to achive better results with combined
treatment modalities in especially locally advanced OC and
OP tumours.
Key words: Head and neck cancer/mortality/radiotherapy; radio-
therapy/adverse effects/methods; oral cavity tumours; oropharynx
tumours; survival rate.



Oral kavite ve orofarenksin skuamöz hücreli
karsinomu s›kl›kla orta yafll› erkeklerde, özellikle
kötü oral hijyene sahip ve sigara-alkol ba¤›ml›l›¤›
öyküsü olanlarda görülür. Amerikan Kanser Der-
ne¤inin 2006 y›l› sonu tahminleri, 30.990 yeni ol-
gu (20.180 erkek, 10.810 kad›n) ve 7.430 hastal›¤a
ba¤l› ölüm beklendi¤i fleklindedir. Medyan görül-
me yafl› ise 63 olarak saptanm›flt›r.[ 1 ]

Bu hastalar›n tedavisinde, öncelikli olarak has-
tal›ks›z bir yaflam ve organlar›n olabildi¤ince ko-
rundu¤u fonksiyonel bir sonuç elde etmek amaç-
lamaktad›r. Tedavide cerrahi, radyoterapi, kemo-
terapi veya bunlar›n kombinasyonlar› kullan›l›r.
Tedavi yönteminin seçimi; hastal›¤›n yerleflimine,
yayg›nl›¤›na, histopatolojik özelliklerine, hastan›n
yafl›na, performans›na ve komorbid hastal›klar›n
durumuna göre yap›l›r. En ideali, bafl boyun cerra-
h› ve radyasyon onkolo¤u taraf›ndan hastan›n or-
tak de¤erlendirilmesinden sonra, tüm bulgularla
multidisipliner olarak tedavi plan› yap›lmas›d›r.

Erken evre hastal›kta definitif radyoterapi veya
cerrahi benzer yerel kontrol oranlar›na sahiptir.[2,3]

Yerel ileri evrelerde ise kombine tedavi yöntemle-
rinin seçilmesi uygundur.[4] Ameliyat edilemeyen
olgularda, konvansiyonel tedavilerle sonuçlar ha-
len yüz güldürücü de¤ildir. Bununla birlikte, fark-
l› fraksiyon flemalar› ve eflzamanl› kemoradyote-
rapi ile yerel bölgesel kontrol oranlar›nda artma
sa¤lanm›flt›r.[4-7]

Dokuz Eylül Bafl-Boyun Kanserleri Grubu
(DEBBKG) taraf›ndan, 1991 y›l›nda, oral kavite
ve orofarenks tümörlerinin tan›, evreleme ve teda-
visi için multidisipliner standart bir yaklafl›m sa¤-
lamak amac›yla tedavi protokolü haz›rlanm›flt›r.
Bu çal›flmada, DEBBKG’nun tedavi protokolüne
uygun olarak definitif veya adjuvan radyoterapi
uygulanm›fl oral kavite ve orofarenks kanserli has-
talar›n tedavi sonuçlar› geriye dönük olarak de¤er-
lendirildi.

GEREÇ VE YÖNTEM 

De¤erlendirme

Hastalar›n tümü öncelikle primer tümör, lenfa-
tik yay›l›m ve sistemik hastal›k aç›s›ndan ayr›nt›l›
fizik muayene ile de¤erlendirildi. Muayeneye ile-

ri evre olgularda panendoskopi de eklendi. Tüm
hastalardan rutin hemogram, biokimya tetkiki, di-
rekt akci¤er filmi, oral kavite ve boyunu içeren
kontrastl› tomografi veya manyetik rezonans gö-
rüntüleme (MRG) istendi. Akci¤er grafisinde flüp-
heli lezyon saptananlar ve ileri evre olgular toraks
bilgisayarl› tomografisi (BT) ile de¤erlendirildi.
Kemik a¤r›s›, serum alkalen fosfataz ve kalsiyum
seviyesi yüksek olan hastalarda kemik sintigrafisi,
karaci¤er ultrasonografik de¤erlendirmesi ise yine
klinik flüphe ve artm›fl serum karaci¤er enzim se-
viyeleri varsa istendi. Histopatolojik de¤erlendir-
me, primer tümör biopsisi ile yap›ld›.

Elde olunan tüm bu kriterlere göre evreleme,
UICC-TNM 1992/1998 evreleme sistemi kullan›-
larak yap›ld›.[8]

Tedavi Protokolü

Evre I hastalara, tedavinin kozmetik ve fonksi-
yonel sonuçlar› gözönüne al›narak yerel radyote-
rapi veya yerel rezeksiyon uyguland›. Elektif bo-
yun tedavisi, lenf nodu metastaz› aç›s›ndan yük-
sek risk tafl›yan, primeri dil, a¤›z taban› olan has-
talara eklendi.

Evre II hastalarda, primer tümör ve lenf nodla-
r›na cerrahi ve/veya radyoterapi uyguland›. Ame-
liyat sonras› radyoterapi, histopatolojik de¤erlen-
dirmede afla¤›da belirtilen faktörlerden bir veya
birden fazlas›na sahip olanlara eklendi: 

i) pozitif cerrahi s›n›r,
ii) lenf nodu tutulumu, 
iii) ekstrakapsüler invazyon varl›¤›, 
iv) perinöral invazyon varl›¤›.

Evre III ve IV hastalarda, primer tümör ve bo-
yuna yönelik öncelikli tedavi cerrahi olmakla be-
raber uygun kombine tedavi yaklafl›mlar› seçildi.

Teknik veya medikal aç›dan ameliyat edile-
meyen hastalara küratif amaçl› radyoterapi, perfor-
mans durumu iyi ve kreatinin klirensi 60 ml/dk
üzerindeki hastalarda sisplatin 100 mg/m2 ( 1 - 2 2 - 4 3 .
günlerde) ile eflzamanl› olarak planland›.

Radyoterapi

Radyoterapi planlamas›, primer tümör veya ya-
ta¤› ve boyun lenfatik ›fl›nlamas› planlanan hasta-
larda riskli lenfatik alanlar yeterli güvenlik s›n›-

Türk Onkoloji Dergisi

128



Radyoterapi uygulanm›fl oral kavite ve orofarenks kanserli hastalarda tedavi sonuçlar›m›z

129

r›yla karfl›l›kl› efl merkezli iki lateral alan ve ön tek
alan kullan›larak yap›ld›. Tüm hastalara konvansi-
yonel simülasyon yap›ld› ve tedavi alanlar›na ait
simülasyon grafileri elde edildi. Hastalar›n tümün-
de planlama ve tedavi aflamalar›nda hep ayn› po-
zisyonda kalmalar› ve ‘set-up’ güvenli¤i aç›s›ndan
sabitleme için bireysel orfit bafl-boyun maskesi
kullan›ld› ve riskli organlar› korumak için bireysel
blok uyguland›. Portal görüntüleme ile ‘set-up’
kontrolü yap›ld›.

Radyoterapi 1.8-2 Gy fraksiyon dozunda defi-
nitif olgularda, primer tümör ve tutulu lenf nodu-
na 66-70 Gy, elektif boyun alanlar›na 50-60 Gy;
ameliyatl› olgularda primer tümör yata¤› ve boyu-
na 50-60 Gy olacak flekilde efl merkezli iki lateral
alan ve bir ön alan ile uyguland›. Supraklavikular
ön tek alanda, doz tan›mlamas› 3 cm derinlikte ya-
p›ld›. Adjuvan radyoterapiye cerrahiden sonra 4-6
hafta içinde baflland›. Definitif radyoterapi, teda-
viye uyum sa¤layabilecek hastalarda, konkomitan
‘boost’ tekni¤iyle primer tümör ve boyuna yöne-
lik 1.8 Gy fraksiyon dozunda 6 haftada 54 Gy, te-
davinin 5 ve 6. haftalar›nda primer tümör ve tutu-
lu lenf noduna 1.6 Gy fraksiyon dozunda, 6-8 sa-
at arayla efl zamanl› ‘boost’ ile toplam 70 Gy uy-
guland›. K›rk dört - 46 Gy sonras› medulla spina-
lis korunarak, posterior servikal lenfatik alanlarda
6-9 MeV elektron ile doz tamamlamas› yap›ld›. 

‹zlem

Radyoterapi süresince hastalar haftada en az
bir kere klinik muayene ve gerekli olgularda he-
mogram ve biokimya tetkikleri ile birlikte de¤er-
lendirildiler. Radyoterapi yan etkileri, RTOG /
EORTC sistemine göre derecelendirilerek kay›t
edildi. 

Yan›t de¤erlendirme, tedavi sonras› 2-3 ayda
fizik muayene ve radyolojik görüntüleme ile ya-
p›ld›. Yan›t oranlar›, Dünya Sa¤l›k Örgütü (WHO)
kriterlerine[9] göre belirlendi. ‹zlemler ilk 2 y›l 3
ayda bir, 2-5 y›l aras› 6 ayda bir, 5 y›ldan sonra ise
y›lda bir olacak flekilde fizik muayene ile yap›ld›.
Yineleme flüphesinde BT veya MR inceleme is-
tendi. Yineleme saptanan hastalar, primer tedavi-
leri dikkate al›narak bireysel olarak kurtarma te-
davileri aç›s›ndan de¤erlendirilmifltir.

‹statistik De¤erlendirme

Genel sa¤kal›m süresi, tan› tarihinden itibaren
yaflayan hastalar için en son izlem zaman›, ölen
hastalar için ölüm tarihleri dikkate al›narak hesap-
land›. Hastal›ks›z aral›k hesaplamalar› için ise, ta-
n› tarihinden ilk yinelemeye kadar geçen süre kul-
lan›ld›. Sa¤kal›mlar, Kaplan-Meier sa¤kal›m ana-
liz yöntemi ile Statistical Package for Social Sci-
ences (SPSS) Windows version 10.0 bilgisayar
program› kullan›larak hesapland›. 

B U L G U L A R

Bu çal›flmada, A¤ustos 1991 ve Haziran 2003
y›llar› aras›nda DEBBKG taraf›ndan de¤erlendiri-
len ve tedavi protokolüne uygun olarak tedavileri
planlanan 148 hasta (50 kad›n, 98 erkek; medyan
yafl 60; da¤›l›m 24-90) incelendi. Medyan izlem
süresi 25 (3-158) ayd›r. Hastalar›n primer tümör
yerleflimlerine göre da¤›l›m› 128 (%86) oral kavite
ve 20 (%14) orofarenks fleklindedir. Tüm hastala-
r›n klinik evrelere göre da¤›l›m›; evre-I 15 (%10);
evre-II 14 (%9); evre-III 35 (%24); evre-IV 84
(%57) fleklinde idi. Toplam 148 hastan›n tedavi
gruplar›na göre özellikleri Tablo 1’de verilmifltir. 

Altm›fl dört oral kavite ve üç orofarenks yerle-
flimli tümörü olan toplam 67 (%45) hastaya radi-
kal amaçl› olarak primer cerrahi uyguland›. Bu
hastalar›n 14’üne boyun lenf nodu disseksiyonu
yap›lmad› (Tablo 1). Histopatolojik de¤erlendir-
mede hastalar›n 53’ünde (%79) cerrahi s›n›r pozi-
tifli¤i, lenf nodu tutulumu ve ekstrakapsüler yay›-
l›m olarak tan›mlanan yüksek risk faktörlerinin
varl›¤› saptand›.

Altm›fl yedi (%45) hastaya adjuvan, 81 (%55)
hastaya definitif radyoterapi uyguland›. Hastalar›n
tümör yerleflimlerine göre da¤›l›m› Tablo 1’de ve-
rilmifltir. Konkomitan boost radyoterapisi uygula-
nan 27 (%18) hasta d›fl›nda hastalar›n tümü kon-
vansiyonel fraksiyonasyon ile tedavi edildi. Has-
talar›n %92’sinin tedavisi Co 60 ve %8’inin ise li-
neer h›zland›r›c› ile uyguland›. Hastalar›n sadece
2’si (%1) planlanm›fl olan tedaviyi tamamlayama-
m›flt›r.

Yirmi üç (%16) hasta radyoterapiyle eflzaman-
l› olarak tedavinin 1, 22 ve 43’üncü günlerinde



sisplatin 100 mg/m2 kemoterapisi ald› (Tablo 1).
Neoadjuvan ve adjuvan sisplatin temelli kemote-
rapi uygulanan hastalar›n tümünde primer tümör
oral kavite yerleflimli idi.

Tüm tedaviler sonras› bütün hastalar izlendi-
¤inde, 55 oral kavite ve 9 orofarenks yerleflimli
toplam 64 (%43) hastada primer tümör alan›nda
yerel baflar›s›zl›k geliflti. Bölgesel baflar›s›zl›k ise
oral kavite tümörlülerin 16’snda, orofarenks tü-
mörlülerin 7’sinde olmak üzere toplam 25 (%17)
hastada geliflti. Uzak metastaz  ise sadece oral ka-
vite yerleflimli 17 (%11) hastada saptand›. 

Definitif Radyoterapi

Oral kavite yerleflimli 64, orofarenks yerleflim-
li 17 hasta olmak üzere definitif amaçl› radyotera-
pi uygulanan 81 (%55) hastan›n medyan izlem sü-
resi 22 (3-142) ayd›. 

Yirmi iki (%27) hastaya radyoterapiyle eflza-
manl› kemoterapi ve 26 hastaya (%32) konkomitan
‘boost’ tekni¤i ile radyoterapi uyguland›. Medyan
toplam doz 70 Gy (35-78) olup, tedavi sonras› has-
talar›n 45’inde (%56) tam yan›t, 21’inde (%26) k›s-
mi yan›t elde edilirken 15 (%18) hasta yan›ts›z ola-
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Tablo 1

Hasta ve tedavi özellikleri 

Definitif radyoterapi Adjuvan radyoterapi Toplam

Say› (Yüzde) Say› (Yüzde) Say› (Yüzde)

Kad›n / Erkek 26 / 55 24 / 43 50 / 98
Medyan yafl (aral›k) 65 (24-90) 58 (38-85) 60 (24-90)

Tümör yerleflimi 
Oral kavite 64 (79) 64 (96) 128 (86)
Orofarenks 17 (21) 3 (4) 20 (14)

Lenf nodu diseksiyonu
Var – 53 (79) 53 (36)
Yok 81 (100) 14 (21) 95 (64)

Histopatolojik tip
Skuamöz hücreli karsinom 75 (92) 62 (92.5) 137 (93)
Adenoid kistik karsinom 2 (2) 4 (6) 6 (4)
Di¤er 4 (5) 1 (1.5) 5 (3)

Klinik evre
Evre I 8 (10) 7 (10) 15 (10)
Evre II 9 (11) 5 (8) 14 (9)
Evre III 14 (17) 21 (31) 35 (24)
Evre IV 50 (62) 34 (51) 84 (57)

Radyoterapi flemas›
Konvansiyonel 55 (68) 66 (98.5) 121 (82)
Konkomitan boost   26 (32) 1 (1.5) 27 (18)

Kemoterapi flemas›
Kemoterapi yok 54 (67) 63 (94) 117 (79)
Neoadjuvan 4 (5) 2 (3) 6 (4)
Eflzamanl› 22 (27) 1 (1.5) 23 (16)
Adjuvan 1 (1) 1 (1.5) 2 (1)

Toplam 81 (55) 67 (45) 148 (100)



terapi uygulanan oral kavite ve orofarenks tümörlü
hastalardaki genel sa¤kal›m ve hastal›ks›z aral›k
e¤rileri fiekil 1 ve 2’de verilmifltir.

Tek de¤iflkenli analizde; cinsiyet, primer tümör
yerleflimi, klinik T evresi, klinik N evresi, radyote-
rapi dozu, radyoterapi flemas›, toplam tedavi süre-
si, kemoterapi uygulanmas›, tedavi yan›t› prognos-
tik faktör olarak incelendi. Definitif radyoterapi
uygulanan hastalarda, sadece klinik T3-T4 tümörler
T1-T2’ye (p=0.03) ve klinik N2-N3 evresi N0-N1’e
(p=0.02) göre genel sa¤kal›m› istatistiksel anlaml›
olarak olumsuz etkileyen faktörler olarak bulun-
mufltur. Klinik T4 evresi (p=0.03 ve p=0.05) ve te-

rak de¤erlendirildi. Tedavi flekillerine göre yan›t
oranlar› Tablo 2’de ayr›nt›l› olarak verilmifltir.

Definitif amaçl› radyoterapi uygulanan hastalarda-
ki medyan sa¤kal›m 20 (3-142) ayd›r. ‹ki ve 5 y›ll› k
g enel sa¤kal›m oranlar› %43 ve %25 iken hastal›ks›z
aral›k oranlar› %37 ve %27 fleklinde hesapland›. 

Hastalar›n tümör yerleflim yerlerine göre iki ve
befl y›ll›k genel sa¤kal›m oranlar›; oral kavite tü-
mörlü hastalarda %48 ve %28 iken orofarenks tü-
mörlü hastalar için %54 ve %18 idi. ‹ki ve befl y›l-
l›k hastal›ks›z aral›k oranlar› ise oral kavite yerle-
flimli hastalarda %36 ve %24, orofarenks tümörlü-
lerde %46 ve %46 fleklinde oldu. Definitif radyo-
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Tablo 2

Definitif radyoterapi uygulanan hastalardaki yan›t oranlar›

Tedavi flekli Tam yan›t* K›smi yan›t* Yan›ts›z*

[n=45 (%56)] [n=21 (%26)] [n=15 (%18)]
Say› (Yüzde) Say› (Yüzde) Say› (Yüzde)

Konvansiyonel RT 30 (55) 13 (24) 12 (22)
Eflzamanl› KT 12 (55) 6 (27) 4 (18)
Konkomitan boost RT 15 (58) 8 (31) 3 (11)

* Efl zamanl› KT, her iki RT grubundan hastalara uygulanm›flt›r; RT: Radyoterapi; KT: Kemoterapi.
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daviye al›nan yan›t oran›n›n az olmas› (parsiyel
yan›t-yan›ts›z) (p<0.0001 ve p<0.0001) hastal›k-
s›z aral›¤› ve yerel bölgesel baflar›s›zl›¤› istatistik-
sel anlaml› olarak olumsuz etkilemektedir. Ç o k
de¤iflkenli analizde ise; tedaviye yan›t oran›n›n az
olmas› (p<0.0001) genel ve hastal›ks›z sa¤kal›m
ve yerel bölgesel baflar›s›zl›k aç›s›ndan olumsuz
faktör olarak bulundu. Klinik evre IV hastal›k
(p=0.02) olmas› genel sa¤kal›m›; erkek cinsiyet
(p=0.01; p=0.03) ise hastal›ks›z aral›k ve yerel böl-
gesel baflar›s›zl›¤› istatistiksel anlaml› olarak
olumsuz etkileyen faktörler olarak bulundu. 

Adjuvan Radyoterapi

Adjuvan radyoterapi alan olgularda medyan iz-
lem süresi 37 (4-158) ay idi. Medyan doz 51 Gy
(21-70)’di. Hastalardan sadece ikisi planlanan te-
daviyi 21 ve 35 Gy’de iken genel durum bozuklu-
¤u nedeniyle tamamlayamad›lar. Adjuvan radyo-
terapi oral kavite yerleflimli 64 ve orofarenks yer-
leflimli sadece üç olmak üzere toplam 67 hastaya
uyguland›¤› için sa¤kal›m analizleri tüm grup bir
arada de¤erlendirilerek yap›ld›. Adjuvan radyote-
rapi uygulanan hastalarda iki ve befl y›ll›k genel
sa¤kal›m oranlar› s›ras›yla %75 ve %61’di (fiekil
3). Adjuvan radyoterapi uygulanan hastalardaki 2
ve 5 y›ll›k hastal›ks›z aral›k oranlar› ise %75 ve
%64’dü (fiekil 3). 

Tek ve çok de¤iflkenli analizde; cinsiyet, hasta-
l›k yerleflimi, lenf nodu diseksiyonu uygulanmas›,
klinik T ve N evresi, patolojik T ve N evresi prog-
nostik faktör olarak incelendi. Tek de¤iflkenli ana-
lizde, sadece patolojik lenf nodu evresi genel sa¤-
kal›m aç›s›ndan istatistiksel anlaml› bulunurken
(p=0.02), her iki analizde, gerek genel gerekse de
hastal›ks›z aral›k üzerine istatistiksel anlaml› ola-
rak etki eden baflka faktör saptanamad›.

Hastalar›n ço¤unda erken dönem cilt, mukoza
ve tükrük bezi RTOG / EORTC derece 1-2 yan et-
kileri görüldü. Hiçbir hastada derece 4 erken dö-
nem yan etki saptanmazken, konvansiyonel rad-
yoterapi, konkomitan boost radyoterapi ve eflza-
manl› kemoterapi uygulanan hastalardaki derece 3
erken yan etkiler s›ras›yla; cilt %5, %7, %4; mu-
koza %21, %48, %44 oran›nda görüldü. Befl y›ll›k
derece 2 ve üstü geç yan etkisiz sa¤kal›m oranla-
r›; cilt için %50; mukoza için %54 ve tükrük bezi
için %54 fleklinde oldu. Bu hastalara yan etki tü-
rüne göre destek tedavi verildi. 

TA R T I fi M A

Oral kavite ve orofarenks tümörlerinin tedavi-
sinde kür sa¤laman›n yan›s›ra organ ve fonksiyo-
nu en az sekel kalacak flekilde korumak amaçlan-
maktad›r. Erken evre hastal›kda befl y›ll›k hastal›k
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özgül sa¤kal›mlar %60-65’lerde iken evre ilerle-
dikçe %17’lere kadar düflmektedir.[ 1 0 ] C e r r a h i
ve/veya radyoterapi gibi yerel tedavi flekilleri de-
finitif amaçl› tedavi için erken evre hastal›kta tek
bafl›na tercih edilirken yerel ileri hastal›¤› olan
hastalarda farkl› tedavi yaklafl›mlar› ile yerel böl-
gesel kontrol oranlar›n›n art›r›lmas› ve sa¤kal›m
avantaj› yakalanmas› amaçlanm›flt›r. Bu nedenle,
yerel bölgesel kontrolü art›rmak için kombine te-
davi yaklafl›mlar›, tedaviye kemoterapi eklenmesi
ve radyoterapide farkl› fraksiyon flemalar›n›n kul-
lan›m› gündeme gelmifltir.

Çal›flmam›zda, evre I-II erken hastal›k, sadece
29 (%19) hastada vard›. Bu hastalar›n 12’sine
(%41) risk faktörleri nedeniyle cerrahi sonras› ad-
juvan radyoterapi, 17’sine (%59) ise tek bafl›na
definitif radyoterapi uyguland›. Di¤er tüm seriler-
de oldu¤u gibi bizim serimizde de hastalar›n yar›-
s›ndan fazlas› uzak hastal›¤› olmayan yerel ileri
evre gruptayd›. Bu hasta grubunda, yerel bölgesel
kontrolü art›rmak için, radyoterapide farkl› fraksi-
yon flemalar› kullan›lm›flt›r. Radiation Therapy
Oncology Group (RTOG) 9003 çal›flmas›nda, bafl
boyun kanserli hastalarda standart fraksiyonasyon
ile hiper ve akselere fraksiyonasyonasyonun tiple-
ri karfl›laflt›r›lm›flt›r.[7] Hiperfraksiyone ve konko-
mitan boost ile radyoterapi uygulanan hastalarda

standart kola göre istatistiksel anlaml› olarak daha
iyi yerel bölgesel kontrol saptanm›flt›r. Bu, hasta-
l›ks›z sa¤kal›mda istatistiksel anlama yaklaflan bir
düzelmeye neden olmufltur, ancak genel sa¤kal›-
ma yans›mam›flt›r. Standart kola oranla akselere
tüm kollarda belirgin olarak akut yan etkilerin ar-
t›¤› gözlenmifl olmakla beraber geç yan etkiler aç›-
s›ndan kollar aras›nda bir fark gözlenmemifltir. Bi-
zim çal›flmam›zda ise, definitif amaçl› tedavi alan
hastalar›n sadece %32’sine sosyoekonomik, kli-
nik, yatak ve destek tedavi problemleri nedeniyle
konkomitan boost ile radyoterapi uygulanabilmifl-
tir. Konvansiyonel radyoterapi alan hastalar›m›za
k›yasla bu hastalar›m›zda RTOG 9003 çal›flmas›y-
la benzer flekilde akut yan etkilerde belirgin art›fl
saptamakla beraber kontrol oranlar› veya sa¤kal›-
ma istatistiksel olarak yans›yan olumlu bir fark
bulunamam›flt›r. Yerel-bölgesel kontrol oranlar›n-
da fark saptanamamas›, bu grupta yer alan hasta
say›s›n›n azl›¤› ile aç›klanabilir.

Çal›flmalarda, eflzamanl› kemoterapi ve radyo-
terapi ile yerel bölgesel kontrolde artman›n yan›s›-
ra hastal›¤a ba¤l› ölümlerde azalma gözlenmifl-
tir.[4,11-13] Ayn› zamanda, radyoterapi ile eflzamanl›
platin temelli kemoterapi uygulanmas› ile radyas-
yona ba¤l› tümör hücre ölümünün artmas› sonu-
cunda yerel bölgesel kontrolde ve mikrometasta-
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tik hastal›¤›n kontrolünde düzelme sa¤land›¤›n›
gösteren çal›flmalar da vard›r.[4,12,14] Altm›fl üç çal›fl-
man›n de¤erlendirildi¤i MACH-NC meta-anali-
zinde de bafl boyun kanserli hastalarda, tedaviye
kemoterapi eklenmesi ile sa¤kal›mda %4’lük kü-
çük ama istatistiksel anlaml› düzelme elde edildi-
¤i vurgulanm›flt›r.[4] Ayn› meta-analizde eflzamanl›
platin bazl› kemoterapi uygulamalar›n›n %3’lük
sa¤kal›m avantaj› gösterdi¤i bildirilmifltir. Bizim
çal›flmam›zda da genel durumu iyi, komorbid has-
tal›¤› olmayan, yafl› 70 alt› olan ve tedaviyi tolere
edebilecek, sosyokültürel aç›dan uygun 22 hasta-
ya definitif amaçl› eflzamanl› kemoradyoterapi uy-
gulanabilmifltir. Kemoterapi uygulanan hastalar-
da, daha erken dönemde ve artm›fl oranda gözle-
nen yan etkiler nedeniyle, bu hastalara tüm tedavi-
leri boyunca yak›n takip yap›l›p uygun destek te-
daviler verilmesi gerekmifltir. Radyoterapiye ke-
moterapi eklenmesi, gerek genel (p=0.61) gerekse
hastal›ks›z aral›kta (p=0.09) istatistiksel anlaml›
düzelme yapmamakla beraber, hastal›ks›z aral›kta
art›fl yönünde bir e¤ilim gösterdi¤i gözlenmifltir.
Radyoterapiye kemoterapi eklenmesi ve konko-
mitan ‘boost’ ile radyoterapi uygulanmas› yan›t
oranlar›nda art›fla neden olmufltur.

Yerel bölgesel kontrolde, küratif amaçl› tedavi-
ler sonras› elde edilen yan›t oranlar›n›n önemli bir
belirleyici oldu¤unu bilmekle beraber çal›flmala-
r›n ço¤unda yan›t oranlar› verilmemektedir. Bizim
tedavi protokolümüze göre, definitif radyoterapi
uygulad›¤›m›z hastalarda, tedavi sonras› 2-3 ay
içinde yan›t de¤erlendirmesi yap›lm›flt›r. Hastala-
r›m›za definitif amaçl› ana tedavi yaklafl›m› olarak
radyoterapi konvansiyonel veya konkomitan bo-
ost fraksiyon flemalar› ile ve/veya eflzamanl› ke-
moterapi ile uygulanm›flt›r. Hastalar›m›z›n üçte
ikisinden fazlas›nda tedavi sonras› yan›t (%56
tam, %26 k›smi yan›t) elde olunmufltur. Akselere
fraksiyonasyon ve/veya kemoterapi uygulad›¤›-
m›z hastalar›m›zdaki yan›t oranlar›m›z ise beklen-
di¤i gibi bizim serimizde de yüksek olmufltur
(Tablo 2). Bu yan›t oranlar› EORTC 22.851 rando-
mize çal›flmas›ndakine benzer flekildedir.[6] Tedavi
ile elde olunan yan›t oran›n›n, yerel bölgesel has-
tal›¤›n kontrolünde baflar›m›z› art›raca¤›n› ve bu-
nun sonucunda da özellikle hastal›ks›z aral›k aç›-
s›ndan prognostik öneme sahip oldu¤unu bilmek-

teyiz.[6] Ancak çal›flmam›zda, yan›t oran› d›fl›nda
yerel bölgesel kontrol aç›s›ndan primer tümör ev-
resinin de hastal›ks›z aral›k aç›s›ndan anlaml›
prognostik bir faktör oldu¤u saptanm›flt›r. Oral ka-
vite ve orofarenks yerleflimli tümörlerin di¤er bafl
boyun tümörlerine oranla daha kötü prognostik
özelli¤e sahip olduklar› bilinmektedir. Bununla
beraber yine benzer flekilde primer tümör boyutu-
nun yan›nda lenf nodu tutulumuda sa¤kal›m aç›-
s›ndan prognostik önem tafl›maktad›r.[6] Biz de ça-
l›flmam›zda, klinik olarak lenf nodu ve primer tü-
mör evresi yüksek olan hastalarda genel sa¤kal›-
m›n anlaml› olarak azald›¤›n› saptad›k. Tek de¤ifl-
kenli analizde, bu faktörler tek bafllar›na anlaml›
iken çok de¤iflkenli analizde sadece klinik evre
prognostik önem göstermekteydi. ‹lginç olarak,
erkek cinsiyet gerek hastal›ks›z aral›k gerekse de
yerel bölgesel baflar›s›zl›k aç›s›ndan istatistiksel
anlaml› olarak kötü prognostik faktör bulundu.
Bunun nedeni, erkeklerde daha ileri tümörlerin
varl›¤›, önceden daha yo¤un sigara öykülerinin ol-
mas› veya kendi bak›mlar›na, beslenmelerine ve
oral hijyenlerine daha az dikkat etmeleri olabilir.
Bu da gerek tedavi seçimini gerekse de tedavi
uyumunu, devaml›l›¤›n› ve yan etki oranlar›n› do-
lay›s›yla da sonuçlar› etkilemektedir. Sa¤kal›m
aç›s›ndan, benzer sonuç EORTC çal›flmas›nda bu-
lunmufltur.[6]

Ameliyatl› olgularda ise, yerel bölgesel kontrol
oranlar› klinikopatolojik risk faktörlerine ba¤l›
olarak %30 ile %70 aras›nda de¤iflmektedir.[ 1 5 , 1 6 ]

Prospektif randomize çal›flmalarda; kal›nt› hasta-
l›k varl›¤›, ekstrakapsüler yay›l›m, yak›n veya po-
zitif cerrahi s›n›r, sinir invazyonu, tümor boyutu,
multipl lenf nodu tutulumu yerel bölgesel yinele-
me aç›s›ndan risk faktörleri olarak tan›mlanm›flt›r.
Bu hastalarda yerel bölgesel ve sonras›nda uzak
yineleme olas›l›¤› artm›flt›r.[ 7 , 1 5 - 1 7 ] Bu nedenle, yük-
sek riskli bu hasta grubuna cerrahi sonras› radyo-
terapi ± kemoterapi eklenmesi gereklidir.[ 7 , 1 5 - 1 7 ]

RTOG ve EORTC’nin birbirine benzer randomize
faz III çal›flmalar›nda, ameliyat sonras› yüksek
risk grubu tan›mlanm›fl ve tedavi sonuçlar› de¤er-
l e n d i r i l m i fl t i r.[ 1 8 - 2 0 ] Serimizde de bu iki büyük ran-
domize çal›flmadakine benzer  flekilde, yüksek
riskli hasta grubuna, pT3 ve T4 tümörlü, cerrahi s›-
n›r pozitifli¤i, lenf nodu tutulumu, ekstrakapsüler
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yay›l›m›, perinöral invazyonu olan hastalara ke-
moradyoterapi program› önerilmektedir. Lenf no-
du tutulumu olmas›, genel sa¤kal›m aç›s›ndan,
Layland ve ark.n›n[ 1 0 ] 3.887 oral kavite, orofarenks,
larenks ve hipofarenks yerleflimli tümörlü olgular-
da oldu¤u gibi bizim serimizde de prognostik ola-
rak anlaml› bulunmufltur. Faz III, randomize çok
merkezli bir çal›flmada, yerel ileri bafl boyun tü-
mörlü bir veya birden fazla yüksek risk özelli¤i ta-
fl›yan ameliyatl› olgularda konvansiyonel ve akse-
lere radyoterapiyi (konkomitan boost) karfl›laflt›r-
m › fl l a r d › r.[ 2 1 ] ‹ki fraksiyonasyon flemas› aras›nda
yerel bölgesel kontrol (%80 vs %78, p=0.52) ve
genel sa¤kal›m oranlar› (%67 vs %64, p=0.84)
aras›nda fark saptamad›klar›n› bildirmifllerdir. An-
cak radyoterapiye bafllanmas› gecikmifl (RT ≥6.9
hafta) hastalarda akselere radyoterapi ile yerel böl-
gesel kontrol oranlar›nda artmaya do¤ru e¤ilim ol-
du¤unu belirtmifllerdir (%85 vs %71, p=0.13). Bu-
nunla beraber, akselere radyoterapi kolunda ista-
tistiksel anlaml› olarak artm›fl derece 3-4 erken ve
geç yan etki gözlenmifltir. Bu nedenle, çal›flmac›-
l a r, sadece gecikmifl hasta grubunda yerel bölgesel
kontrol aç›s›ndan akselere radyoterapinin bir alter-
natif olabilece¤ini belirtmifllerdir. Bizim çal›flma-
m›zda da bir hasta d›fl›nda tüm hastalar›m›za kon-
vansiyonel radyoterapi tercih edilmifl olup genel
sa¤kal›m aç›s›ndan sonuçlar›m›z aras›nda belirg i n
fark yoktur. Bafl-boyun cerrahi grubumuzla yak›n
multidisipliner iflbirli¤imiz nedeniyle hastalar›n
cerrahi sonras› radyoterapiye bafllamalar› aç›s›n-
dan sorun yaflamamam›z hastalar›m›z aç›s›ndan
bir avantaj olmaktad›r. 

Definitif tedavi alan ve ameliyatl› olgularda
ciddi yan etkiler yaklafl›k tedavinin üç-dördüncü
haftas›ndan itibaren geliflmeye bafllamaktad›r.
Hastalar gerekli durumlarda yat›r›larak takip edil-
melidir. Bu hasta grubunda iyi difl bak›m› ve oral
hijyenin sa¤lanmas› ile yan etkiler azalt›labilir.
Ancak hastalar›n ço¤unda bafllang›çtan itibaren
kilo kayb›n›n olmas› ve tedavi süresince beslenme
zorlu¤unun eklenmesi ile bunun artabilece¤i göz
önüne al›nd›¤›nda, olgular›n tedaviye bafllamadan
önce gastrostomi gere¤i için de¤erlendirilmesi uy-
gundur. Böylece hastalarda yeterli beslenme des-
te¤i sa¤lan›p yan etkiler azalt›labilir ve tedaviye
uyumu artt›r›labilir.

Sonuç olarak, oral kavite ve orofarenks tümör-
lü hastalar bafltan itibaren cerrah, radyolog, pato-
log, radyasyon onkolo¤u ve medikal onkolo¤un
içinde bulundu¤u multidisipliner bir ekip taraf›n-
dan de¤erlendirilmeli ve uygun tedavi seçene¤i
yine ayn› ekip taraf›ndan belirlenmelidir. Ülke-
mizde oral kavite ve orofarenks tümörlü hastalar
genelde yerel ileri evrede yakalanabilmektedir.
Oral kavite ve orofarenks tümörlerinin tedavisin-
de özellikle yerel ileri evre hastal›kta kombine te-
davi yaklafl›mlar› ile daha iyi sonuçlar al›nmakta-
d›r. Hastalar›n sosyokültürel, ekonomik durumlar›
göz önüne al›narak uygun destek tedaviler ve
kombine tedavi yaklafl›mlar› ile bu grup hastalar-
da daha iyi sonuçlar al›nabilir. Ancak ameliyat
edilemeyen veya fonksiyonun korunabilece¤i ol-
gularda özellikle orofarenks kanserlerinde radyo-
terapi seçene¤i unutulmamal›d›r. Hastalar›n tüm
tedaviler sonras› gerek yinelemeler gerekse de ya-
flam niteli¤ini etkileyebilecek yan etkiler aç›s›n-
dan düzenli izlenmesi önem tafl›maktad›r. Bu has-
ta grubunda yinelemeler sonras› kurtarma tedavi-
leri ile de yüz güldürücü sonuçlar al›nd›¤› unutul-
mamal›d›r.[3,10] Bu nedenle, izlemleri s›ras›nda ye-
rel veya bölgesel yineleme saptanan hastalarda
kurtarma tedavileri aç›s›ndan hastalar›n erken dö-
nemde multidisipliner yaklafl›m ile tekrar de¤er-
lendirilmesi önemlidir.

K AY N A K L A R
1. h t t p : / / s e e r. c a n c e r. g o v / c g i - b i n / c s r / 1 9 7 5 _ 2 0 0 3 /

search.pl#results.
2. Fein DA, Mendenhall WM, Parsons JT, McCarty PJ,

Stringer SP, Million RR, et al. Carcinoma of the oral
tongue: a comparison of results and complications of
treatment with radiotherapy and/or surg e r y. Head
Neck 1994;16(4):358-65.

3. Wolfensberger M, Zbaeren P, Dulguerov P, Muller W,
Arnoux A, Schmid S. Surgical treatment of early oral
carcinoma-results of a prospective controlled multi-
center study. Head Neck 2001;23(7):525-30.

4. Pignon JP, Bourhis J, Domenge C, Designe L.
Chemotherapy added to locoregional treatment for
head and neck squamous-cell carcinoma: three meta-
analyses of updated individual data. MACH-NC
Collaborative Group. Meta-Analysis of
Chemotherapy on Head and Neck Cancer. Lancet
2000;355(9208):949-55.

5. Horiot JC, Le Fur R, N’Guyen T, Chenal C, Schraub

Radyoterapi uygulanm›fl oral kavite ve orofarenks kanserli hastalarda tedavi sonuçlar›m›z

135



S, Alfonsi S, et al. Hyperfractionation versus conven-
tional fractionation in oropharyngeal carcinoma: final
analysis of a randomized trial of the EORTC coopera-
tive group of radiotherapy. Radiother Oncol
1992;25(4):231-41.

6. Horiot JC, Bontemps P, van den Bogaert W, Le Fur R,
van den Weijngaert D, Bolla M, et al. Accelerated
fractionation (AF) compared to conventional fraction-
ation (CF) improves loco-regional control in the
radiotherapy of advanced head and neck cancers:
results of the EORTC 22851 randomized trial.
Radiother Oncol 1997;44(2):111-21.

7. Fu KK, Pajak TF, Trotti A, Jones CU, Spencer SA,
Phillips TL, et al. A Radiation Therapy Oncology
Group (RTOG) phase III randomized study to com-
pare hyperfractionation and two variants of accelerat-
ed fractionation to standard fractionation radiotherapy
for head and neck squamous cell carcinomas: first
report of RTOG 9003. Int J Radiat Oncol Biol Phys
2000;48(1):7-16.

8 . American Joint Committee on Cancer (AJCC); cancer
staging handbook. 5th ed. Philadelphia, Pennsylvania:
Lippincott Williams & Wilkins; 1998. 

9. WHO handbook for reporting results of cancer treat-
ment.  Geneva: World Health Organization Offset
Publication No: 48; 1979.

10. Layland MK, Sessions DG, Lenox J. The influence of
lymph node metastasis in the treatment of squamous
cell carcinoma of the oral cavity, oropharynx, larynx,
and hypopharynx: N0 versus N+. Laryngoscope
2005;115(4):629-39. 

11. Al-Sarraf M, Pajak TF, Byhardt RW, Beitler JJ, Salter
MM, Cooper JS. Postoperative radiotherapy with con-
current cisplatin appears to improve locoregional con-
trol of advanced, resectable head and neck cancers:
RTOG 88-24. Int J Radiat Oncol Biol Phys
1997;37(4):777-82.

12. Bachaud JM, Cohen-Jonathan E, Alzieu C, David JM,
Serrano E, Daly-Schveitzer N. Combined postopera-
tive radiotherapy and weekly cisplatin infusion for
locally advanced head and neck carcinoma: final
report of a randomized trial. Int J Radiat Oncol Biol
Phys 1996;36(5):999-1004.

13. El-Sayed S, Nelson N. Adjuvant and adjunctive
chemotherapy in the management of squamous cell

carcinoma of the head and neck region. A meta-analy-
sis of prospective and randomized trials. J Clin Oncol
1996;14(3):838-47.

14. Al-Sarraf M, Pajak TF, Marcial VA, Mowry P, Cooper
JS, Stetz J, et al. Concurrent radiotherapy and
chemotherapy with cisplatin in inoperable squamous
cell carcinoma of the head and neck. An RTOG Study.
Cancer 1987;59(2):259-65.

15. Ang KK, Trotti A, Brown BW, Garden AS, Foote RL,
Morrison WH, et al. Randomized trial addressing risk
features and time factors of surgery plus radiotherapy
in advanced head-and-neck cancer. Int J Radiat Oncol
Biol Phys 2001;51(3):571-8. 

16. Peters LJ, Goepfert H, Ang KK, Byers RM, Maor
MH, Guillamondegui O, et al. Evaluation of the dose
for postoperative radiation therapy of head and neck
cancer: first report of a prospective randomized trial.
Int J Radiat Oncol Biol Phys 1993;26(1):3-11.

17. Johnson JT, Barnes EL, Myers EN, Schramm VL Jr,
Borochovitz D, Sigler BA. The extracapsular spread
of tumors in cervical node metastasis. Arch
Otolaryngol 1981;107(12):725-9. 

18. Cooper JS, Pajak TF, Forastiere AA, Jacobs J,
Campbell BH, Saxman SB, et al. Postoperative con-
current radiotherapy and chemotherapy for high-risk
squamous-cell carcinoma of the head and neck. N
Engl J Med 2004;350(19):1937-44.

19. Bernier J, Domenge C, Ozsahin M, Matuszewska K,
Lefebvre JL, Greiner RH, et al. Postoperative irradia-
tion with or without concomitant chemotherapy for
locally advanced head and neck cancer. N Engl J Med
2004;350(19):1945-52.

20. Bernier J, Cooper JS, Pajak TF, van Glabbeke M,
Bourhis J, Forastiere A, et al. Defining risk levels in
locally advanced head and neck cancers: a compara-
tive analysis of concurrent postoperative radiation
plus chemotherapy trials of the EORTC (#22931) and
RTOG (# 9501). Head Neck 2005;27(10):843-50.

21. Sanguineti G, Richetti A, Bignardi M, Corvo' R,
Gabriele P, Sormani MP, et al. Accelerated versus con-
ventional fractionated postoperative radiotherapy for
advanced head and neck cancer: results of a multicen-
ter Phase III study. Int J Radiat Oncol Biol Phys
2005;61(3):762-71.

Türk Onkoloji Dergisi

136


