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ÖZET 
Amaç: Biz çalışmamızda parotis mukoepidermoid kanserlerinde tümör tomurcuklanmasını ve onun diğer prognostik faktörlerle olan 

ilişkisini araştırmayı amaçladık. 
Gereç ve yöntem: Parotis bezi mukoepidermoid karsinomu teşhisiyle 2006 ile 2016 yılları arasında tedavi edilen toplam 20 hasta 

çalışmaya dâhil edildi. Çalışmaya dâhil edilen hastaların dosyaları incelendi. Hastaların patolojik doku kesitleri arşivden bulunarak tümör 
tomurcuklanması açısından değerlendirildi. 

Bulgular: Tümör tomurcuklanması istastistiksel olarak yaş, cinsiyet, perinöral invazyon, ekstrakapsüler yayılım, patolojik lenf bezi ve 
patolojik tümör evresi ile karşılaştırıldığında aralarında anlamlı bir ilişki yoktu (p>0.05). Tümör tomurcuklanması istatistiksel olarak tümör 
derecesi ve lenfovasküler invazyon ile karşılaştırıldığında aralarında anlamlı bir ilişki vardı (p<0.05). Fakat tümör tomurcuklanmasının bu 
prognostik faktörler üzerine bağımsız bir risk faktörü olmadığı görülmüştür (p>0.05). 

Sonuçlar: Tümör tomurcuklamasının sayısı beşten fazla olan parotis mukoepidermoid kanserli olgularda lenfovasküler invazyon ve 
yüksek tümör derecesi görülebilir. Bu durumda mukoepidermoid kanserli olgularda prognozu olumsuz etkileyebilir. 

 
Anahtar Sözcükler: Parotis, mukoepidermoid karsinom, tümör tomurcuklanması 
 
THE EVALUATION OF THE PROGNOSTIC SIGNIFICANCE OF TUMOR BUDDING IN PAROTID 

MUCOEPIDERMOID CARCINOMA 
 
SUMMARY 
Objective: In our study we aimed at researching on tumor budding and its effect on the other pathologic factors in parotid gland 

mucoepidermoid cancers. 
Methods: We included in the study a total of 20 patients diagnosed with parotid gland mucoepidermoid carcinoma from 2006 to 2016. 

The files of the patients included into the study were examined. The patients’ pathologic tissue cross-sections were retrieved from the 
archives and evaluated for tumor budding. 

Results: There was no statistically significant relationship between tumor budding and age, sex, perineural invasion, extracapsular 
extension, pathologic lymph node, and pathologic tumor stage (p>0.05).Whereas there was a statistically significant relationship between 
tumor budding and tumor grade and lymphovascular invasion (p<0.05). However tumor budding was found not to be an independent risk 
factor on these prognostic factors. (p>0.05). 

Conclusion: Lymphovascular invasion and high tumor grade may be seen in cases of mucoepidermoid carsinoma with more than five 
tumor buddings. In such cases the prognosis of mucoepidermoid cancer may be affected negatively. 

 
Keywords: Parotid, mucoepidermoid carcinoma, tumor budding 

 

GİRİŞ 

Tümör tomurcuklanması (TT) son üç dekattır 
bazı kanserler için ters prognostik faktör olarak 
bilinmektedir. TT histopatolojik bir bulgudur ve izole 
tek hücre ya da 5 hücreye kadar olan küçük tümör 
hücre kümelerinin mevcudiyeti ile karakterizedir 1-4. 
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Tümör tomurcuklanması açısından kolorektal 
kanserler yoğun bir şekilde incelenmiştir. 
Histopatolojik bir bulgu olan TT kolon kanserlerinde 
lenf nodu metastazı, lokal rekürrens ve zayıf 
prognozla ilişkili bulunmuştur5-9. Tümör 
tomurcuklanmasına olan bu ilgi son zamanlarda 
artmış ve baş boyun bölgesi tümörleri içinde 
araştırılmaya başlanmıştır. 

Gingiva-Bukkal kompleks, dil, larenks ve 
özofagus yassı hücreli kanserleri TT açısından 
incelenmiş ve bu kanserler için prognostik bir faktör 
oldukları iddia edilmiştir1,4,10. Bu çalışmaların dışında 
kalan baş boyun bölgesinde görülen kanserlerden biri 
de tükürük bezi kanserleridir. Tükürük bezi kanserleri 
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için prognozu etkileyebilecek bir takım patolojik 
faktörler ortaya konmuştur. Perinöral invazyon, 
anjiolenfatik invazyon, ekstra kapsüler yayılım, 
tümör grade, lenf nodu tutulumu, klinik ve patolojik 
evre, lokorejyonel rekürrens ve uzak metastaz 
bunlardan bazılarıdır.11-13. 

Parotis mukoepidermoid kanserlerinde TT’ yi 
değerlendiren ve prognostik faktörlerle olan ilişkisini 
araştıran çalışmalar sınırlı sayıdadır. Biz 
çalışmamızda parotis mukoepidermoid kanserlerinde 
TT’nin yukarıdaki prognostik faktörlerle olan 
ilişkisini araştırmayı amaçladık. 

HASTALAR VE YÖNTEM 

Kliniğimizde 2006 ile 2016 yılları arasında 
parotis bezi mukoepidermoid karsinomu teşhisiyle 
tedavi edilen toplam 20 hasta çalışmaya dâhil edildi. 
Çalışmaya başlamadan önce yerel etik kurulundan 
onay alındı. Hastaların sekizi (%40) kadın, on ikisi 
(60%) erkek idi ve ortalama yaşları 65.86±15.14 yıl 
(26-81) idi. Parotis bezinin diğer histolojik tip 
kanserleri veya başka herhangi bir bölgede kanseri 
olanlar çalışmaya dâhil edilmedi. 

Çalışmaya dâhil edilen hastaların dosyaları 
incelendi. Preoperatif ve postoperatif muayene ve 
operasyon notları, manyetik rezonans (MR), 
bilgisayarlı tomografi (BT) ve ultrason 
görüntülemeleri, ayrıntılı patoloji raporları ortaya 
kondu. Hastaların Amerikan Kanser Komitesi 
sınıflamasına göre klinik evreleri, patolojik evreleri, 
patolojik lenf bezi tutulumları, histopatolojik 
dereceleri, perinöral invazyon, lenfovasküler 
invazyon, ekstrakapsüler yayılımları, lokorejyonel 
rekürrensleri ve uzak metastazları değerlendirildi. 
Hastalara total ya da yüzeyel parotidektomi ve 
olgulara göre hastaların bazılarına fonksiyonel boyun 
diseksiyonu uygulandı. Pozitif cerrahi sınırı olanlara, 
yüksek dereceli tümörü olanlara, perinöral invazyonu 
olanlara, lokal veya yaygın lenf nodu tutulumu 
olanlara adjuvan radyoterapi uygulandı. Hastaların 
patolojik doku kesitleri arşivden bulunarak TT 
açısından değerlendirildi. 

Tümör Tomurcuklanması’nın 
Değerlendirilmesi 

Tümör tomurcuklanmasının 
değerlendirilmesinde Hematoksilen-Eosin ( H&E) ile 
boyanmış preparatların yanı sıra, tüm epitelyal 
hücrelerde pozitif reaksiyon veren PanCK 
immunhistokimyasal boyama da kullanılarak TT 
açısından daha güvenilir bir değerlendirme sağlandı. 
PanCK için sitoplazmik boyanma pozitif olarak kabul 
edildi. OlympusBX41 marka mikroskop ile X400 
büyültmede immünhistokimyasal PanCK boyalı 
preparatlarda en az üç alanda olmak şartıyla tümör 

içerisindeki büyük tümöral adaların hemen 
bitişiğindeki 1-5 arası tümöral hücre içeren atipik 
epitelyal gruplar tümör tomurcuğu olarak 
değerlendirildi. Bu değerlendirme için Wang ve ark.14 
tarafından tanımlanan derecelendirme kullanıldı. 
Buna göre beşten az TT görülmesi düşük riskli grup, 
beşten fazla TT görülmesi yüksek riskli grup olarak 
adlandırıldı (Resim 1-4). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Resim 1: Hematoksilen+Eosin boyama, genel görünüm. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Resim 2: Tümör tomurcuklanması yok, düşük riskli grup. 
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İstatistiksel Analiz  

 Tanımlayıcı istatistiksel sürekli verilerin 
analizinde Man Whitney U testi, kategorik veri 
analizinde ise Fisher’s Exact test kullanıldı. TT ile 
bağımsız değişkenler (prognostik faktörler) 
arasındaki ilişkiyi araştırmada multivariyate analizi 
olarak bilinen Forward LR logistik regresyon analizi 
yapıldı. P< 0,05 istatistiksel olarak anlamlı kabul 
edildi. 

 

 

 

 

 
  
BULGULAR  
Mukoepidermoid karsinom tanısı alan 20 

hastanın sadece 2 tanesinin patolojik doku 
kesitlerinde TT’ ye rastlanmadı. Diğer 18 tanesinde 
TT kümeleri görüldü. Tümör tomurcuklanması 
istatistiksel olarak yaş, cinsiyet, perinöral invazyon, 
ekstrakapsüler yayılım, patolojik lenf bezi ve 
patolojik tümör evresi ile karşılaştırıldığında 
aralarında anlamlı bir ilişki yoktu (p>0.05). TT 
istatistiksel olarak tümör derecesi ve lenfovasküler 
invazyon ile karşılaştırıldığında aralarında anlamlı bir 
ilişki vardı. Sırayla p değerleri 0.041 ve 0.001 idi 
(Tablo 1-2). Yani başka bir deyişle yüksek dereceli 
veya lenfovasküler invazyonu olan tümörlerde TT 
kümelerinin sayısı daha fazlaydı. Birebirde TT ile 
anlamlı ilişkisi bulunan bu prognostik faktörlere 
(lenfovasküler invazyon, tümör grade) multivariyate 
analizi yapıldı ve TT’nin bu prognostik faktörleri 
etkileyen bağımsız bir risk faktörü olmadığı görüldü 
(p>0.05). 

 

 

 

 

 

Resim 3: Beşten az tümör tomurcuklanmasının görülmesi 
düşük riskli grup olarak ifade edilmektedir. Pembe oklar 
tümör tomurcuklarını göstermektedir. 

 

 

 

 

 

 

 

 
  
  

 
 

 
Resim 4: Beşten fazla tümör tomurcuklanmasının 
görülmesi yüksek riskli grup olarak ifade edilmektedir. 
Pembe oklar tümör tomurcuklarını göstermektedir. 
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Tablo 1: Tümör Tomurcuklanması ile tümör derecesi arasındaki ilişki gösterilmiştir. Tümör derecesi arttıkça tümör 
tomurcuğu kümelerinin sayısı artmaktadır.  
 

Tümör derecesi N P 
Tümör 

Tomurcuklanması Yüksek derece 
(n=14) 

Düşük derece (n=6) 20 (%100) 

Düşük Riskli Grup 1 (%7.6) 4 (%66.6) 5 (%25) 
Yüksek Riskli Grup 13 (%92.4) 2 (%33.3) 15 (%75) 

0.041 

 

 

 

 

Tablo 2: Tümör Tomurcuklanması ile lenfovasküler invazyon arasındaki ilişki gösterilmiştir. Lenfovasküler 
invazyonu olanlarda tümör tomurcuğu kümelerinin sayısı artmaktadır. 
 

Lenfovasküler invazyon N P Tümör 
Tomurcuklanması Var (n=16) Yok (n=4) 20 (%100) 
Düşük Riskli Grup 3 (%23.07) 1 (%33.3) 4 (%20) 
Yüksek Riskli Grup 13 (%76.93) 3 (%66.7) 16 (%80) 

0.001 

 
 

 

TARTIŞMA 

Parotis malign tümörleri nadir görülmeleri ve 
heterojen bir durum olmaları sebebiyle hekimler 
açısından tedavisi zor bir hastalıktır. Gerek cerrahi, 
gerekse cerrahi sonrası radyoterapi planlanırken 
birçok faktörün göz önünde bulundurulması gerekir. 
Histolojik tipinden evresine, patolojik invazyon 
özelliklerinden histolojik derecesine kadar birçok 
etken tedavi sürecini ve prognozu 
etkileyebilmektedir15,16. 

Birçok çalışmada mukoepidermoid karsinom, 
adenoid kistik karsinom ve adenokarsinom en yaygın 
histolojik tipler olduğu belirtilmiştir17-20. Genel 
anlamda parotis kanserlerinde prognozu etkileyen 
patolojik faktörler, histolojik alt tip ayırt edilmeksizin 
literatürde beraber değerlendirilmiştir. Wahlberg ve 
ark. 21 İsveç’te tedavi edilen 2465 malign tükürük 
bezi vakasını incelemişler, tümörün orjini, alt tipi, 
derecesi ve patolojik evresine ek olarak yaş ve 
cinsiyetinde önemli prognostik faktör olduğunu 
belirtmişlerdir. Yine başka çalışmalarda bölgesel lenf 
nodu tutulumu, pozitif cerrahi marjin, perinöral 
invazyon, anjiolenfatik invazyon ve fasial sinir 
tutulumu kötü prognostik faktör olarak 
gösterilmiştir22,23. 

 

Tümör tomurcuklanması, çeşitli tümörler için 
prognostik faktör olduğu ya da prognostik faktörleri 
etkileyen bir parametre olduğu bildirilmiştir. Satoh ve 
ark. 3 yaptıkları çalışmada kolorektal kanserlerde TT 
skorunun yüksek olması, klinikopatolojik özellikleri 
etkileyerek tümörün daha saldırgan bir seyir 
izlemesine neden olduğunu belirtmişlerdir. Yine 
başka bir çalışmada erken evre dil kanserlerinde TT’ 
nin prognostik bir gösterge olduğunu iddia 
etmişlerdir 1. Larenks kanserlerinde ve gingivabukkal 
alan kanserlerinde de TT’nin prognozla doğrudan ya 
da dolaylı yoldan ilişkisi saptanmıştır4,10. Bizim 
çalışmamızda TT’ nin direk prognostik değeri 
araştırılmamış fakat literatürde tükürük bezi 
karsinomları için belirtilen prognostik faktörlerle 
ilişkisi araştırılmıştır. TT ile yaş, cinsiyet, perinöral 
invazyon, eksrakapsüler yayılım, patolojik lenf bezi 
tutulumu ve patolojik tümör evresi istatistiksel olarak 
karşılaştırıldığında aralarında anlamlı bir ilişki 
bulunamamıştır, fakat lenfovasküler invazyonu olan 
veya tümör derecesi yüksek olan mukoepidermoid 
kanserlerde TT kümelerinin sayısı anlamlı oranda 
fazla bulunmuştur. Bu bulgular bize TT’nin bazı 
prognostik faktörlerle yakından ilişkili olduğunu 
göstermektedir. Diğer taraftan yapılan multivariyate 
analizinde, TT’nin bahsedilen prognostik faktörleri 
etkileyen bağımsız bir risk faktörü olmadığı ortaya 
konmuştur. Çalışmamızın bu kısmı literatürle 
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çelişmektedir ve bu çelişki vaka sayımızın azlığından 
ortaya çıkmış olabilir. Çalışmamızın diğer eksik 
tarafı ise değerlendirdiğimiz tükürük bezi 
kanserlerinin prognostik faktörleri direk literatür 
bilgisidir. Kendi çalışmamıza özel prognostik 
faktörler araştırılmamıştır. Literatürden alınan bu 
prognostik faktörlerle TT arasındaki ilişki 
araştırılmıştır. 

SONUÇ 

Tümör tomurcuklanması ile lenfovasküler 
invazyon ve tümör derecesi arasında anlamlı bir ilişki 
vardır. TT açısından yüksek riskli grupta yukarıdaki 
prognostik faktörlerin görülme ihtimali daha fazla 
olabilir fakat TT’ nin bu prognostik faktörler üzerine 
bağımsız bir risk faktörü olmadığı görülmüştür. Bu 
konu ile ilgili olarak daha fazla vakanın olduğu 
çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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