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Olgu Sunumu / Case Report

Fanconi Anemili Hastada Gingival Skuamoz
Hiucreli Karsinom: Olgu Sunumu ve Literatur
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Gingival Squamous Cell Carcinoma in a Fanconi Anemia Patient:
Case Report and Review of Literature
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Ozet: Fanconi anemisi; kromozomal instabilite, aplastik anemi ve kansere yatkinlik ile karakterize nadir goriilen, otozomal resesif
gegisli genetik bir bozukluktur. Bu hastalarda skuamoz hiicreli karsinom yaygin olarak bas boyun bolgesinde goriilmiistiir.
Klinigimize sag alt birinci biyiikaz1 digindeki sallanma sikayeti ile bagvuran 29 yagindaki kadin hastada Fanconi anemisi hikayesine
rastland1. Klinik ve radyografik muayene sonucunda generalize periodontitis teshisi konulduktan sonra disin ¢ekimine karar verildi.
Hematoloji bélimiine yapilan konsiiltasyon dogrultusunda dis ¢ekimi yapildi ve aym seansta lingualdeki disetinden alinan 6rnek
histopatolojik incelemeye gonderildi. inceleme sonucunda iyi diferansiye skuaméz hiicreli karsinom teshisi konuldu. Tiiméor
rezeksiyonu amaciyla yapilan commando cerrahisi ve sonrasinda uygulanan kemoterapi, radyoterapi sonucunda dért sene boyunca
rekiirrens goriilmedi. Bu vaka raporu; Fanconi anemisi gibi kansere yatkinligi olan hastalarda periodontal hastalik gibi es zamanl
malignensi riski yaratabilecegi diigtiniilen faktorlerin farkinda olmanimn, Fanconi anemisi teshisi alan hastalarin diizenli dis hekimi
kontroliiniin ve dolayisiyla erken teshisin dnemini vurgulamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Fanconi anemisi; skuaméz hiicreli karsinom; periodontal hastalik

Abstract: Fanconi anemia (FA) is a rare autosomal recessive genetic disorder characterized by chromosomal instability, aplastic
anemia, and predisposition for malignancies. Squamous cell carcinomas(SCC) are commonly seen in head and neck region. A 29-
year-old female, diagnosed with FA, was referred to our clinic with chief complaint of loose tooth in right mandibula. Clinical and
radiological examination revealed diagnosis of generalized periodontitis and extraction of tooth was decided. An incisional biopsy
was performed from lingual gingiva at time of extraction. After histopathological examination, lesion was diagnosed as well-
differentiated SCC. The patient underwent commando surgery and postoperative concurrent chemoradiotherapy was performed. No
evidence of recurrence was found after four-year follow-up. This case highlights malignancy possibility of patients, exhibiting
periodontal disease, who also have concurrent risk factors for SCC development such as FA and emphasizes importance of regular
dental review of all patients receiving a diagnosis of FA.
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Fanconi Anemisi

1. Giris

Fanconi Anemisi (FA); DNA tamirinden
sorumlu genlerdeki mutasyona bagli olarak
ortaya cikan otozomal resesif, nadir goriilen
bir hastaliktir (1, 2). Hastaligin hiicresel
diizeydeki  tipik  Ozellikleri;  genomik
instabilite ile diepoksibutan (DEB), mitomisin
C (MMC) gibi DNA ¢apraz baglayici ajanlara
karsi asirt duyarliliktir (3). Bu ajanlarla
uyartlmig  periferal kan lenfositlerinde
gozlenen kromozomal kiriklar ile hastaliga
tan1 konulur. Klinik olarak; aplastik anemiye
yol acan progresif kemik iligi yetmezligi,
konjenital ~ malformasyonlar  ve  akut
miyelojendz 16semi (AML) basta olmak {izere

birtakim  malignitelere yatkinlik ile
karakterizedir (4). Konjenital
malformasyonlar arasinda en Onemlileri

olarak degisik tarzlarda bagparmak anomalisi,
mikrosefali, mikroftalmi, ciltte pigmentasyon
degisiklikleri, kalp ve bobrek anomalileri
sayilabilir.

FA  hastalarinda en yaygin  goriilen
malignensiler hematolojik olsa da bu
hastalarin nonhematolojik (solid) tiimdrlere,
ozellikle bas boyun bolgesinde skuamoz
hiicreli karsinom (SHK) olusumuna normal
popiilasyona gore daha yiiksek oranlarda ve
daha kiiciik yaslarda maruz kaldiklan
belirlenmistir (5, 6). Bas boyun bdlgesinde
gorilen SHK’larin  iicte ikisinin  agiz
boslugunda, en sik olarak dil ve diseti
bolgelerinde lokalize oldugu goriilmiistiir (2).
Literatiirde @FA  hastalarinda  bildirilmis
gingival SHK vakas1 az sayida (7-10) olup bu
olgu raporuyla, baslangigta siddetli
periodontitisten etkilendigi diisiiniilen
mandibular molar disin ¢ekimi sonrasi1 SHK

tanisi konmus bir FA hastasini tanimlamak
amaglanmgtir.

Olgu Bildirisi

Yirmi dokuz yasindaki kadin hasta sag alt
cenedeki sallanan dis sikayeti ile Hacettepe
Universitesi ~ Dis  Hekimligi ~ Fakiiltesi
Periodontoloji Anabilim Dali’na basvurdu.
Alinan anamnez sonucunda hastanin 2007
yilinda FA teshisi aldigi ve hafif siddette
seyreden aplastik anemi nedeniyle Hematoloji
Anabilim Dali tarafindan herhangi bir tedavi
gormeden takip edildigi tespit edildi. Ayrica
akraba evliliginin ikinci ¢ocugu oldugu ve
erkek kardesinin agir1 kanama hikayesi nedeni
kiviye alerjisi olmas1 diginda fiziksel olarak
saglikli olan hastada sigara igme ve alkol
kullanma aligkanlig1 mevcut degildi.

Klinik ve radyografik muayene sonucunda
generalize periodontitis teshisi konuldu.
Hastanin sikayetinin oldugu sag mandibular
birinci molar diste 7 ile 9 mm araliginda derin
periodontal cep ve vertikal mobilite
goriiliirken digin bukkal ve lingual disetinde
iki aydir var oldugu sdylenen asemptomatik
lezyon tespit edildi (Resim 1). Lezyonun
bukkalde kirmizimsi beyaz, silingerimsi ve
tlseratif oldugu gorilirken lingualde siki bir
diseti  biliylimesi mevcuttu.  Radyolojik
inceleme sonucunda interproksimal bolgede
ve furkasyon bolgesinde kemik kaybi oldugu
goriildii (Resim 2).

Resim la. Lezyonun bukkalden goriintiisii
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Resim 1c. Lezyonun lingualden gorintiist

Resim 2. Panoramik radyografi goriintiisii

Yapilan muayeneler sonucunda periodontal
olarak tedavi edilemeyecek durumdaki disin
cekimine ve ayni seansta digetinden biyopsi
alimmasina karar verildi. Hematoloji Anabilim
Dali ile yapilan konsiiltasyon ve hastadan
alman aydmlatilmis onam sonrasinda dis
sorunsuz bir sekilde c¢ekilerek lezyonun
lingual kismindan insizyonel biyopsi alindi ve
histopatolojik incelemeye gonderildi (Resim
3). Kanama kontroliinii saglamak amacryla
cekim soketine rezorbe olan jelatin siinger

yerlestirilerek 3-0 ipek iplikle modifiye
horizontal ~ mattress  slitur  uygulandi.
Postoperatif donemde enfeksiyon gelisimini
onlemek amaciyla amoksisilin tablet (lg,
ginde iki kere, 5 glin boyunca) ve
klorheksidin glukonat icerikli gargara (% 0,12
oraninda, giinde iki kere, iki hafta boyunca)
recete edildi. Biyopsiden 7 gilin sonra
stiturlarm alindig1 seansta lezyonun siddetinin
artti@1 gortildii (Resim 4).
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Resim 4. Biyopsi alindiktan 7 giin sonraki agizi¢i goriintii

Histopatolojik inceleme sonucunda lezyona
iyi  diferansiye SHK teshisi  konuldu.
Hematoloji ve Kulak Burun Bogaz Anabilim
Dallariyla yapilan konsiiltasyon sonrasinda
malign timoriin - cerrahi  tedavisine karar
verildi. Timor, Kulak Burun Bogaz Anabilim
Dali  tarafindan  uygulanan commando
cerrahisi  (segmental mandibulektomi ve
boyun diseksiyonu) (11) ile eksize edildi.
Segmental mandibulektomi, lateral kesici ve
yirmi yas disi arasindaki bolgeyi kapsayacak
sekilde yapilmis olup tlimor lateral ve siiperior
giivenlik marjinleriyle rezeke edildi. Kanama
kontrolinden ~ sonra  intraoral  defekt
rekonstriiksiyonu igin Plastik, Rekonstriiktif
ve Estetik Cerrahi Anabilim Dali tarafindan
serbest fibula osteomiyokiitan flep uygulandi.
Postoperatif patoloji incelemesi iyi diferansiye
SHK teshisini dogrulamis olup timoriin
5x3x2.5 cm boyutlarinda; mandibular, bukkal
ve perindral bolgeye invaziv oldugu goriildi.
Lingual marjinler ve agiz tabanimin tiimérden
etkilenmedigi, diseke edilen baz1 lenf
nodlarinin reaksiyonel oldugu tespit edildi.

Yapilan incelemeler sonucunda T4 timor
teshisi ve boyunda goriilen okiilt metastaz

nedeniyle kemoterapi (Cetuximab) ve es
zamanl radyoterapi yapilmasina karar verildi.
Tedavilerden  sonra  dordiincii  yilim
tamamlayan hastada niiks gézlenmedi.

2. Tartisma ve Sonug

FA; her itk ve etnik grupta oldukca nadir
gozlenen bir hastalik olmasma karsin
Tiirkiye’de  akraba evlilikleri nedeniyle
goriilme prevalansimnin daha yiiksek oldugu
tahmin edilmektedir (3). Hastaligin ortalama
baslangi¢ yas1 4 ile 7 yaslar arasinda olup
kemik iligi yetmezligi ikinci veya igiincii
dekada dogru gelisir ve hastalarin gogunlugu
5 yil iginde anemiden dolayr kaybedilir (12,
13). Ancak pre-anemik donemde olup hafif
siddette kemik iligi yetmezligi olan, igiincii
ve dordiincii dekada kadar hayatta kalan
hastalarda malignensi goriilme sikligimin daha
fazla oldugu belirtilmistir (14). Literatiirle
uyumlu olacak sekilde, bizim olgumuzda da
hafif aplastik anemisi olan 29 yasindaki kadin
FA hastasinda gingival SHK teshis edildi.

Kutler ve ark.’nin (7) yaptigi ¢alismada
ortalama 32 yasinda, 35 FA hastasinin bag
boyun bdlgesinde SHK teshis edilmis ve
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lokasyon olarak en sik agiz kavitesinin
etkilendigi belirtilmistir. Bu hasta grubundan
sadece bir hastada bukkal gingivada SHK
goriilmiistiir. FA hastalarinda goriilen agiz
kanserleri {izerine yapilan bir derlemede (8)
ortalama 26.5 yasinda, 121 hastanin on
birinde disetinde SHK goriildiigii ve disetinin
dilden sonra en sik etkilenen bolge oldugu
ifade edilmistir.

FA hastalarinda erken yaslarda, agiz kavitesi
ve genital bolge gibi spesifik lokasyonlarda
SHK goriilme riski yiiksektir (2). Ancak
literatiirde bu hastalar1 ozellikle bas boyun
bolgesinde malignensi gelisimine yatkin kilan
sebepler heniiz belli degildir.

Sigara ve alkol kullanimi, normal
popiilasyonda bas boyun bdlgesinde SHK
gelisimi acisindan iyi bilinen risk faktorleridir
(15, 16). Aksine FA hastalarinda siklikla geng
yaslarda, bu risk faktdrlerine maruz kalmadan
bas boyun bdlgesinde SHK goriildiigii ifade
edilmistir (17). Bu vaka raporunda da 29
yasindaki kadin hastanin sigara ve alkol
kullanma aligkanlig1 mevcut degildi.

Ataksi telenjiektazi, Bloom sendromu gibi
genetik  instabilite = sendromlarinda  da
goriildiigii gibi FA hastalarinin erken yaslarda
neoplazi riskinin fazla olmasi, genetik
instabilitenin karsinogenezi provoke
etmesinden dolay tesadiif degildir (5). Ayrica
kemik iligi yetmezligi sonucu gelisen
immiinosupresyon, FA hastalarini
malignensilere yatkin kilabilir (18).

Bu hastalarda neoplazi gelisimini
kolaylastiran bagka faktorler de s6z konusu
olabilir. Bu faktorler arasinda hastaligin
tedavisinde kullanilan hematopoetik kdok
hiicre transplantasyonu (HKHT) oncesinde
uygulanan radyasyon tedavisi, siklofosfamid
tedavisi, HKHT sonrasinda uygulanan
immiinosupresif tedavi ve transplantasyon
komplikasyonu olarak gelisebilecek Graft-
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Versus-Host Hastaligi (GVHH) sayilmaktadir
(19). Bizim olgumuz hafif siddette seyreden
aplastik anemi nedeniyle HKHT tedavisi
gbrmedigi igin kanser gelisiminde bu faktorler
s0z konusu degildir.

FA hastalarinin  malignensi yatkinliginin
genetik instabiliteden mi ya da hastalarin lokal
predispoze edici faktorlere artmis
duyarliligindan mu kaynaklandigi sorusunun
cevabi net degildir. Zayif agiz hijyeni,
sporadik bas ve boyun bdlgesi kanserleri i¢in
risk faktorii olarak gosterilmistir  (20).
Fitzpatrick ve ark.’nin (21) yaptig1 derlemede
periodontal hastalik ile kanser arasinda iligki
olabilecegi ve bu iliskiden inflamasyon ve
inflamatuar markerlarm sorumlu olabilecegi
One siiriilmiistiir. FA hastalarinda bizim
olgumuzda da gorildigli gibi ileri kronik
periodontitis goriilme olasiligr yiiksek oldugu
icin (22, 23) bu hastalarin kanser geligimi
acisindan maruz kaldigi es zamanli birgok
faktor s6z konusu olabilir.

FA hastalarinin bas boyun bolgesinde goriilen
SHK vakalarinin ¢ogunlukla agiz kavitesinde
gorildiiglinii distinecek olursak FA teshisi
alan hastalarin kiiglik yaslardan itibaren
diizenli, 3-4 ayda bir dis hekimi kontrolii
yaptirmasi gerekir. Periodontal problemlerin
olusumunu engellemek i¢in yumusak firgayla
firgalama yapilabilir ve klorheksidin, iyodin
icerikli gargaralar kullanilabilir. Lokoplazi,
eritroplazi gibi premalign lezyonu olan ve
HKHT yapilan hastalarin en az 6-8 haftada bir
kanser gelisimi agisindan muayene olmasi
gerekir.

Bu vaka raporu; FA gibi kansere yatkinligi
olan hastalarda periodontal hastalik gibi es
zamanli malignensi riski yaratabilecegi
diigtintilen faktorlerin farkinda olmanin, FA
teshisi alan hastalarin diizenli dis hekimi
kontroliiniin ve dolayisiyla erken teshisin
onemini vurgulamaktadir.
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