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The management of the clinically NO neck in patients
with head and neck cancers still remains controversial.
Elective neck dissection is traditionally recommended
when the subside of the head and neck, such as the oral
cavity and supraglottic area, confers at least a 15-20%
risk of lymphatic spread. However, elective neck dis-
section may cause an increase in patient morbidity and
mortality rates. The emergence of sentinel lymph biopsy

Klinik NO bas ve boyun kanserlerinde, boyun tedavisi
hala tartigmal bir konudur. Elektif boyun diseksiyonu
geleneksel olarak %15-20 oraninda lenf nodu metastazi
riski tagtyan bas ve boyunun oral kavite ve supraglottik
alan gibi alt bolgelerinde 6nerilmektedir. Bununla birlikte,
elektif boyun diseksiyonu hastanin morbidite ve mortalite
oranin artirabilmektedir. Sentinel lenf nodu biyopsisinin
ortaya c¢ikmast boyun lenf nodlarmin dogru patolojik

Giris

Bas ve boyun kanserlerinde prognozu etkileyen en
onemli faktor boyunun lenfatik metastazi durumu-
dur (1). Boyunda tespit edilen pozitif lenf nodu, has-
taligin evrelenmesi ve tedavisinde son derece 6nem-
lidir. Bolgesel lenf nodu tutulumu olmasinin bag
boyunun yass: epitel hiicreli (YEH) kanserlerinde
bes yillik sagkalimi %50 ‘ye diigiirdiigi belirtilmek-
tedir (2). Bu nedenle gizli metastaz oranimn %15-20
oldugu bazi T1-T2 bag-boyun kanserlerinde elektif
boyun diseksiyonunun (EBD) yapilmasi 6nerilmek-
tedir (3). Bununla birlikte bazi ¢aligmalarda, bu has-
talarda yapilan EBD’nin, 6rneklemelerin incelenmesi
sonrasinda %70’inden fazlasinda gereksiz oldugu ve
EBD'nin bekle ve gor politikas: uygulanan gruptan
sagkalim ve boyun rekirrensi agisindan daha tstin
olmadig: gorilmistir (4, 5). Boyun diseksiyonunun
hastanin mortalite ve morbitidesini artirdigs, hastane
masraflarim yiikselttigi disinildiginde NO boyun-
lara yaklagim hala tartigmalidur.

Lenf nodu evrelemesinde, klinik muayene, ultra-
sonografi egliginde ince igne aspirasyon biyopsisi
gibi tani uygulamalar1 ve pozitron emisyon to-

provides the possibility of accurate pathological staging
of the cervical node with a less invasive procedure. The
present review will summarize the role of sentinel lymph
node biopsy and its application areas when evaluating
occult metastases in patients with head and neck cancers.

Keywords: Sentinel lymph node biopsy, lymphoscin-
tigraphy, head and neck cancer, lymphatic metastasis,
diagnosis.

evrelemesini daha disik invaziv girisim ile mimkin kil-
mugtir. Bu derleme bas ve boyun kanserleri gizli metastaz-
larinin degerlendirilmesinde sentinel lenf nodu biyopsisi-
nin roliind ve kullanim alanlarini 6zetlemektedir.

Anahtar Kelimeler: Sentinel lenf nodu biyopsisi, lenfo-
sintigrafi, bag ve boyun kanseri, lenfatik metastaz, tan

mografisi/bilgisayarli tomografi (PET/BT) gibi
gorintileme teknikleri kullanilmasina ragmen, bu
yontemler lenf nodu metastazini tespit etmekte
bazen yetersiz kalmaktadirlar. PET/BT gibi glini-
miizdeki modern gériintiileme teknikleri bile bii-
yikligl 2 mm ve altindaki mikrometastazlar: ya-
kalayamaz, hatta biytikligi 10 mm altindaki lenf
nodlarini yakalamada duyarhilig: ultrasonografiye
gore azalmaktadir (6). Goruntileme esliginde
ince igne aspirasyonunun mikrometastaz: yakala-
mada duyarhiliginin da %50 oldugu bildirilmistir
(7). Dolayistyla meme kanseri ve malign melanom
(MM) tanis: almus olgularda sik olarak kullanilma-
ya baglanan sentinel lenf nodu biyopsisi (SLNB)
yontemi, bag boyun kanserlerinde de uygulanmaya
baglanmistir. 1k defa Morton ve ark. (8) tarafindan
MM olgularinda mavi boya kullanilarak uygula-
nan bu yontemde amag kanser dokusundan gelen
lenf drenajinin ilk ugradig: lenf nodu veya nodlari-
n1 bulmaktir. Sentinel lenf nodu denilen bu nodla-
rin eksize edilerek histopatolojik incelenmesi bize
boyun hastaligi hakkinda bilgi verecektir. SLNB
yontemi teknik olarak kanser dokusu i¢ine ve ¢ev-
resine metilen mavisi ve/veya Tc?™ radyontikleo-
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tid maddenin ¢oklu enjeksiyonlar halinde uygulanmas: sonrast
dinamik ve statik gorintilemeyi, daha sonra isaretlenmis lenf
nodlarinin ¢ikarilmasini kapsamaktadir. Genellikle enjeksiyon-
larin bir saat sonrasinda goriintileme teknikleri ile sentinel lenf
nodu bulunup kalict kalemle cilt tizerinden isaretlenebilir ve
cerrahi sirasinda prob ile enjeksiyondan sonraki 24 saat igeri-
sinde sayim yapilabilir. Sentinel lenf nodlarinin yaninda lenfatik
haritanin gosterilmesi skip metastazlarin gériilebildigi bas bo-
yun kanserlerinde bizlere 6nemli avantajlar saglayabilir. Sonug
olarak, uygulamalardaki teknik zorluklarin agilmas: ve tecriibe
kazanilmas ile bag ve boyun kanserlerinde SLNB yontemi gii-
nimizde daha sik kullanilmaya baglanmigtir.

Bu yazida SLNB’nin bag ve boyun kanserlerinde kullanim alan-
lar1 ve boyun hastaligini degerlendirmedeki roliiniin literatirde-
ki yeri incelenmistir.

Klinik ve Aragtirma Etkileri

Oral Kavite ve Orofarenks Kanserleri

Oral kavite kanserleri tim viicut kanserlerinin erkeklerde
%3’int bayanlarda %2’sini olugturur (9). Oral kavite YEH
kanserlerinde NO boyuna yaklagim hala tartigmali bir konudur.
Ozellikle 2 cm'den kiigiik, derinligi 4 mm'den az olan iyi diferan-
siye oral kavite kanserlerinde diisiik lenfatik metastaz riskinden
dolay1 baz: yazarlar bekle ve gor politikasini tercih etmektedir
(10). Bu hastalarda muayene ile kagirilabilecek lenf nodlar: igin
PET/BT oénerilmektedir. Bununla birlikte cok merkezli yapilan
caligmalar ve iki uluslararast SLNB konferansinda alinan ortak
kararlarda, en kolay ulagilabilen mukoza alaninin olmasindan
dolay1 oral kavite kanserleri icin SLNB ¢ok uygun bir tani y6n-
temidir (11, 12).

Sentinel lenf nodu biyopsi yontemi ile ¢ikarilip donuk kesit
inceleme inceleme istenilen lenf nodlarinda metastaz yakala-
ma orant ayni lenf nodlarinin postoperatif patoloji sonuglari ile
kiyaslandiginda disik bulunmaktadir. Melkane ve ark.’larinin
(13) yaptiklar: bir ¢alismada 42 pozitif sentinel lenf nodunun
14inde (%33) sadece mikrometastaz odak tespit edilmigtir.
Klasik patoloji yontemleri kullanilarak bakildiginda intraope-
ratif SLNB’nin duyarlilifi meme kanserlerinde %47-%74 ara-
sinda iken, bu oran MM'da %38-%47lere dismektedir (14).
Intraoperatif olarak mikrometastazlarin tespitinin saglanma-
sindaki zorluklardan dolay: oral kavite kanserlerinde bu oran
yaklagik olarak %60 bulunmugtur (15). Bu durum SLNB’nin
guvenilirligine golge duslirmiis, ikinci cerrahi nedeniyle morbi-
dite ve mortalitede artiglar ve ek tedavilerde gecikmelere neden
olmugtur. Bu yizden, intraoperatif olarak yapilan SLNB’lerde
kantitatif gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
kullanilmag, ortalama 35 dakika siiren bu islemde duyarhilik %
94.2'ye ¢ikmustir (16, 17). Mikrometastazlarin (0.2-2 mm) ve
lenf nodu siniislerinde izole kanser hiicrelerinin (<0.2 mm lez-
yonlar) tespiti immunohistokimyasal ve molekiiler ydntemler ile
ancak mimkiin olabilmektedir. Klasik patoloji yontemleri digin-
da SLNB’lerin daha hassas tespit yontemleri ve daha ince seri
kesitlerle incelenmesi ikinci cerrahinin sebep olabilecegi mor-
talite ve morbitideyi ve ekstra tedavilerin baglama zamanlarini
azaltacaktir.
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Oral kavite ve orofarenks T1-T2 NO kanserleri ile ilgili ¢ok mer-
kezli yapilan bir ¢aligmada SLNB yontemi %93 (125/134) ora-
ninda bagarili bulunmustur (16). Yine bu ¢aligmada tek bagina
SLNB ve EBD ile birlikteligi, tan1 tespiti ve duyarhliklari i¢in
kargilagtirildifinda benzer sonuglar saptanmustir. Stoeckli (18),
79 hastalik T1-T2NO oral kavite ve orofarenks ¢aligma grubunda
SLNB yapip, pozitif sentinel lenf nodu olan hastalara EBD uy-
gulamugtir. Calismada SLNB duyarliligi %98 olarak bulunmugtur.
Iki hastada (%6) 19 aylik izlemde rekiirrens tespit edilmigtir. Do-
layisiyla bu ¢alismada SLNB‘nin negatif prediktif degeri (NPD)
%94 diir. Boyun lenf nodlarinin yaklagik 300 civarinda oldugu,
yogun bir lenfatik agin bulundugu ve lenf nodlarinin bag ve bo-
yun bélgesindeki kanserlere ¢ok yakin oldugu disiinildiginde,
lenfatik sistemin haritalandirilmas: zordur. Bu nedenle, SLNB ya-
parken tek degil de birkag lenf nodunun alinmas: gerektigi tavsiye
edilmektedir. Ug adet sentinel lenf nodunun alindig: bir ¢aligmada
hastalarin %97’sinde SLNB yontemi dogru sonug vermistir (19).
Sadece ilk sentinel lenf nodu dikkate alindiginda % 39 oraninda
yalanci negatiflik tespit edilmigtir. Metastatik hiicrelerle tamamen
dolu olan bir lenf nodu radyoaktif madde ile isaretlenemeyip ya-
lanct negatiflige yol acabilir hatta yapis: ve filtre gérevi bozulan
lenf nodu atlanip bir sonraki lenf nodu isaretlenebilir. Oral kavite
kanserlerinde metastazlar genellikle boyunun 1 ve 2. bélgelerine
olmaktadir. Dilin 6n bélimuniin direkt 3. bélgeye lenfatik drena-
jinin olmasindan dolays, bu bélgenin metastazlarim 1., 2a, 2b ve
3. alt bolgelerinde aramak gerekmektedir. Bununla birlikte oral
kanserli hastalarda 4. bolgede izole skip metastaza rastlanabilir.
Melkane ve ark. (13) ¢alismalarinda sadece bir hastada 4. bolge-
de izole sentinel lenf noduna rastlamistir. Boynun rekirrensinin
hastanin sagkalimindaki 6nemi digiinildiginde SLNB yontemi
normal olmayan lenfatik a1 ve skip metastazi gostererek bizlere
bir avantaj saglayabilir.

Sentinel lenf nodu biyopsi yénteminin oral kavite ve orafarenks
bolgelerindeki duyarlilik ve NPD yiiksekligi agiz taban: kanserle-
rinde uygulandiginda diigmektedir. Avrupada alti merkezin katil-
dig1 bir ¢aligmada bu oranlarin sirasiyla, %97'den %80¢, %98den
%88’ dustugu gortulmugtir (20). Bu tip kanserlerde radyoaktif
madde verilen alanin sentinel lenf nodlarina olan yakinligi lenf
nodlarini maskeleyip tespitini zorlagtirabilir. Ses ile uyar1 veren
gamma detektorle tek boyutlu olarak sentinel lenf nodunu agiz
tabanindan ayirt etmek zor olmaktadir. Bu nedenle intraoperatif
olarak daha gelismis gorintileme teknikleri [fluoresan goriinti-
leme, (MizuhomedicalCo Ltd.; Tokyo, Japan) ve mini gamma ka-
mera, (Hitachi Chemical Co. Ltd.; Tokyo, Japan)] kullanilmigtir
(21, 22). Yine agiz tabani kanseri olan bir hastada lenfosintigrafi
ile birlikte single foton emisyon bilgisayarli tomografi goriin-
tileme (SPECT/BT), ti¢ boyutlu olarak derinligi ve radyoaktif
dagilimi e zamanli gésterebilen bir teknik olarak vurgulanmigtir
(Surgic Eye GmbH; Munich, Germany). Bu teknik ile ag1z taba-
nt kanseri olgularinda SLNB tekniginin yalanct negatiflik oranini
dugtirebilecegi iddia edilmistir (23). Bununla birlikte, agiz tabani
kanserlerinde boyunun gamma prob ile taranmasindan énce lez-
yonun eksize edilerek lezyon ve boyun lenf nodlarinin yakinlig
nedeniyle olusacak maskeleme (shine-through effect) azaltilabi-
lir ve yalanci negatiflik oranlar: digtrilebilir. Kaya ve ark. (24)
oral kavite kanserli 18 hastada yaptiklari ¢aligmada, primer lezyon
eksizyonu sonrast SLNB yapilarak maskeleme etkisi 6nlenmis,
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Tablo 1. Bas boyun kanserlerinde sentinel lenf nodu biyopsisine yonelik elde edilen sonuglar

Calisma Yil Lezyon bolgesi Hasta says1
Civantos (15) 2003 Oral kavite 18
Werner (19) 2004 Oral kavite ve orofarenks 55
Starek (29) 2006 Parotis 6
Stoeckli (18) 2007 Oral kavite ve orofarenks 79
Alkureishi (20) 2010 Oral kavite ve orofarenks 134
Lawson (25) 2010 Larenks 29
Melkane (13) 2012 Oral kavite 174
Cabrera (27) 2015 Tiroid 23

SLN: sentinel lenf nodu

NPD ve pozitif prediktif degerler %100 bulunmustur. Caligma-
lardaki yalanc negatiflik oranlari Tablo 1'de verilmistir.

Larenks Kanserleri

Literatiirde oral kavite ve orofarenks kanserlerinde SLNB y6n-
temini aragtiran bircok ¢aligma olmasina ragmen larenks kan-
serleri ile ilgili ¢aligmalar hem sayica hem de olgu sayist ola-
rak daha azdir. Bu nedenle bu ¢aligmalarda NPD’ler genellikle
yiksek bulunmaktadir. Lawson ve ark. (25) bir ¢alismalarinda,
supraglottik larenks kanseri olan 29 hastada SLNB y6nteminin
duyarhiligini %100 ve NPD’yi %100 bulmuslardir. Bu ¢aligma-
da, o6zellikle prelarengeal alanin degerlendirilmesinin dikkatli
yapilmas: gerektigi belirtilmektedir. Bir hastada prelarengeal
lenf nodu, primer lezyona yakinlig1 nedeniyle tespit edilememis
fakat pozitif bagka sentinel lenf nodu tespit edildigi i¢in yonte-
min duyarlilig: etkilenmemistir. Bununla birlikte, Flach ve ark.
(26) giinimiizde intraoperatif olarak sentinel lenf nodu pozi-
tifligi tespitinin zorluklarindan dolay1 SLNB’nin avantajli bir
yontem olmadigini, bu yéntemin postoperatif olarak kargi boyna
yaklagimda boyunun haritalanmas: i¢in kullanilabilecegini be-
lirtmislerdir. Intraoperatif mikrometastazlarin tespitinde yeter-
li giivenilir ve duyarli yontemler kullanilmadig: siirece SLNB
yontemi larenks kanserlerinde 6zellikle transoral laser cerrahisi

yapilacaksa daha uygun olabilir.

Tiroid Kanserleri

Iyi diferansiye tiroid kanserlerinde proflaktik boyun diseksiyonu
hala tartigmali bir konudur. Santral ve lateral boyun diseksiyo-
nunun NO boyunda morbiditeyi artiracag distincesi ile SLNB
yontemi 6nerilmektedir. Cabrera ve ark. (27) papiller tiroid kan-
seri tespit edilen 23 olguluk bir ¢aligmada, yalanci negatiflik ora-
nin1 %13 bulmuglardir. Bu oran: tiroid dokusunun i¢indeki mul-
tifokal lezyondan dolay: her bir tiroid lobuna birer adet yapilan
radyoaktif madde injeksiyonunun yetersizligine, tiroid dokusu
ile santral boyun diseksiyonu alaninin yakinligina baglamislardir.
Ayrica kanser buyiklugy, tiroid digina yayilim ve anjiyo-lenfatik
yayilim ile sentinel lenf nodu sayisi arasinda baglanti saptan-
mustir. Lee ve ark. (28) SLNB ile lateral boyunda tespit ettikleri
%30 (24/80) oranindaki metastazin santral boyun metastazi ile
iligkili oldugunu saptamiglardir. Ayrica SLNB, donuk kesit so-
nucu sonucu pozitif olup lateral boyun diseksiyonu yapilan ¢a-
lisma grubu ile postoperatif radyoaktif iyot verilen kontrol grubu

Gergek pozitif SLN  Yalanci negatif SLN Gergek negatif SLN

10 1 7

12 2 41
2 1 3

29 1 48
42 4 79
22 0 73
42 6 118
7 3 13

arasinda 39 aylik izlem sonucunda bolgesel rekiirrens agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (28).

Parotis Bezi Kanserleri

Parotis bezi kanserleri ile ilgili SLNB ¢aligmalar1 60 yil 6ncesi-
ne dayansa da, bu konuda hizli bir ilerleme kaydedilememistir.
Literatiirde parotis bezi ile ilgili SLNB ¢aligmalar1 bag boyunun
diger bolgeleri ile kargilagtirildiginda olgu sayis1 bakimindan ol-
dukga azdir. 2006 yilinda yapilan 6 olguluk pilot ¢aligmada 2
adet pozitif sentinel lenf nodu ve bir adet yalanci negatif sonug
elde edilmistir (29). Ug boyutlu gériintilleme ve navigasyonun
kullanildigy bir parotis mukoepidermoid karsinoma olgusunda
lenfosintigrafinin bu yeni teknik ile daha giivenli ve daha az in-
vaziv oldugu vurgulanmistir (30).

Cilt Kanserleri

Sentinel lenf nodu biyopsisi, bas ve boyun cilt kanserlerinde de sik
olarak kullanilmaktadir. Ozellikle MM olgular1 Breslow kalinligina
gore degisen oranda boyna metastaz yapmaktadir. Dolayistyla bu
alanda yapilan ¢alismalar klinik olarak lenf nodu tutulumu olma-
yan MM olgularinda SLNB’nin en 6nemli prognostik faktér ol-
dugunu gostermistir (31). Bununla birlikte cilt YEH kanserlerinde
SLNB’nin kullanims ile ilgili literatiirde tartigma mevcuttur. SL-
NB’nin tanisal degerini diigiik bulan Krediet ve ark. (32) yontemi
onermemekte, bu hastalari ti¢ aylik siirelerde 6zellikle iki yil boyun-
ca yakindan takip etmenin yeterli olacagini iddia etmiglerdir.

Sonu¢

Klinik olarak NO boyunlarda gizli metastaz varliginin bas ve
boyun kanserlerinde prognoza ve sagkalima olumsuz etkileri
bilinmekte ve bunu énlemek amaciyla bugiin SLNB’yi bircok
merkez rutin olarak kullanmaktadir. Ozellikle tecriibeli ellerde
yiiksek duyarlilik ve NPD varlig: ile guvenli ve EBD ile kargi-
lagtirldiginda digiik mortalite ve morbitide oran: ile uygulama
orani giin gegtikee artmaktadir. Intraoperatif sentinel lenf nodu
tespitindeki yetersizliklerden dolay: sentinel lenf nodu biyopsi-
lerin klasik yontemlerin diginda daha ince kesitlerle, molekiiler
ve imminohistokimyasal yontemlerle degerlendirilmesi ile du-
yarlihg1 daha da yukseltilebilir. Bag ve boyunun agiz tabani ve
parotis gibi bazi bélgelerinde diisik uygulama olanag: bulan bu
yontemin gelecekte gelistirilen yeni teknikler ile uygulama ala-
ninin ve oraninin artacag disinilmektedir.
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