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1. GIRIS

Gelismis iilkelerde akciger kanseri kalp hastaliklarindan sonra en sik
goriilen oliim sebepleri arasinda yer almaktadir. Akciger kanseri teshisi her sene
artis gostermekte ve diinya genelinde yillik ortalama 1.2 milyon yeni akciger
kanserli hasta teshis edilmektedir. Ulkemizde ise, yilda 30-40 bin arasinda akciger
kanseri nedenli 6lim oldugu tahmin edilmekte ve akciger kanseri {ilkemizde de
kansere bagli oliimlerde ilk sirada yer almakta olup, akciger kanserinde tedavi
sonuclarinda %18 basar1 saglanmaktadir.

Akciger kanseri, tedavi ve prognoz acisindan kiiciik hiicreli ve kiigiik
hiicreli dis1 akciger kanseri olarak smiflandirilir. Kiigiik hiicreli akciger kanseri
primer olarak kemoterapi ve/veya radyoterapi ile tedavi edilirken, kiiciik hiicreli
dis1 akciger kanserinin segkin tedavisi cerrahidir. Yas, cinsiyet, tiimor histolojisi,
ek hastalik varligi prognozu etkileyen faktorler olup, timor evresi ise en 6nemli
prognostik faktordiir. ileri evre tanilarda (evre III ve IV) 5 yillik sag kalim siireleri
oldukga diisiik saptanmakla birlikte, erken evrelerde bu oranlar oldukca
yiikselmektedir.

Cerrahi tedavi uygulanan hastalarda 5 yillik sag kalim orani Evre 1A igin
%80, Evre IIA icin % 60, Evre IIIA i¢in %45, Evre IlIB i¢in %15 ve Evre IVA
igin %7 olarak bildirilmektedir.

Calismamizda, cerrahi uygulanan T4 kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri
hastalariin uzun dénem sag kalim degerlendirilmesi literatiir ile karsilastirilarak

degerlendirilecektir.



2. GENEL BILGILER

2.1.Epidemiyoloji

Akciger kanseri, 20. ylizyilin baslarinda nadir goriillen bir hastalik
olmasina ragmen, akciger kanserine bagli insidans ve mortalite 1930’lardan bu
yana diizenli olarak artmustir. Son 100 yilda, akciger kanseri nadir bir hastaliktan
kiiresel bir soruna donlismiistiir. 6 milyon yeni akciger kanseri vakast ile diinyanin
toplam kanser insidansinin %12.7°si 2008 yilinda teshis edilmistir. Diinyada
erkeklerde en sik goriilen (100.000'de 33.8) ve kadinlarda en sik goriilen dordiincii
kanserdir (100.000'de 13.5). Erkeklerde en yiiksek insidans oranlar1 Kuzey
Amerika, Dogu Asya, Orta Dogu ve Giliney Avrupa’da goézlenmektedir
(100.000°de 48.5-56.5). Daha az gelismis iilkelerde, en yliksek oranlar Bat1 Asya,
Giney Afrika ve Karayipler’de goriilmektedir (100.000°de 25.7-32.2).
Kadinlarda, diinyadaki akciger kanseri insidans1 daha diisiiktiir; en yiiksek oranlar
Kuzey Amerika'da ve Kuzey Avrupa'da gériilmektedir (100,00'de 35,8-37) .

Ulkemizde ise, Saglik Bakanhign Kanser Daire Baskanliginin 2012 yil
verilerine gore akciger kanseri lilkemizde en sik goriilen kanser tipidir. Erkeklerde
birinci, kadinlarda ise besinci sikliktadir. Erkeklerde tiim kanserlerin %21.8’ini,
kadinlarda ise %4.9’unu olusturmaktadir. Tiirkiye’de akciger kanserinin yasa
standardize insidans hiz1 erkeklerde 100,000°de 60.4, kadinlarda ise 100.000°de

9.3 olarak bildirilmektedir?. Akciger kanserinin erkeklerde daha sik goriilmesinin



sebebinin tiitlin drinleri oldugu distiniilmektedir. Tiitiin {riinleri dumaninda
yaklagik 4000’den fazla kimyasal madde bulunmasi, bunlarin 60’dan fazlasinda
kanitlanmis karsinojen madde saptanmasi bu diisiinceyi desteklemektedir. Tiitiin
triinleri kullaniminin kanser olusturma riski tiitlin iirliinleri igme siiresi ve
kullanim miktar ile yakin iliskilidir. Gelismis iilkelerde erkeklerin tiitlin tirlinleri
kullanim prevelansi %40-60 arasinda degismekte iken kadinlarda ise bu prevelans
%25-35 arasinda degismektedir. Tiirkiye’deki hastalarin %88,7’sinde tiitiin {iriinii
kullanim &ykiisii bulunmaktadir. Akciger kanserinin gelisiminde etkili oldugu
belirtilen yas, cinsiyet, meslek, hava kirliligi, radyasyon, viral enfeksiyonlar,
diyet, immiinolojik ve genetik faktorlerin timii %6 oraninda etkilidir. Akciger
kanserinin yas ile birlikte insidans1 artmaktadir. Geng eriskinlerde goriilme orani
ise %5-10 diizeyindedir. Ulkemizde eriskinlerde en sik adenokanser
izlenmektedir. Adenokanser en sik izlenen ve aile Oykiisii olan kanser tiirtidiir.
Median yasam siiresi 9 ay iken, 3 yillik sag kalim tahmini %13 bulunmustur®.
Akciger kanserinin goriilme siklig1 yas ile beraber artis gostermektedir.
Ozellikle hastalarin biiyiik cogunlugu 50-70 yas arasinda olup, ortalama tan1 yas1
60’dir. 50 yas altinda ise, %5-10 civarinda goriilmektedir. Tiirk Toraks Dernegi
tarafindan yayinlanan ¢cok merkezli caligmada iilkemizde ortalama akciger kanseri
yast 60,7 (£10,7) olarak saptanmistir. Calismalarda insidans hizinin erkeklerde

75-79, kadinlarda ise 80-84 yas araliginda tepe noktaya ulastigi gosterilmistir.



Tablo 1. Tiirk Toraks Derneginin 2009 Yihinda Yaptigi Cok Merkezli

Cahsmada Akciger Kanserinin Yasa Gore Dagilim Tablosu

Bulunan Olgu Sayis1 Yasa Spesifik Insidansi
Erkek Kadin Erkek Kadin
0-4 0 0 0,00 0,00
5-9 0 0 0,00 0,00
10-14 0 0 0,00 0,00
15-19 0 0 0,00 0,00
20-24 1 0 0,22 0,00
25-29 2 3 0,46 0,69
30-34 16 2 3,91 0,50
35-39 40 6 11,01 1,68
40-44 106 13 31,07 3,87
45-49 280 37 94,77 12,95
50-54 397 62 157,70 24,51
55-59 505 48 255,92 23,85
60-64 555 56 356,20 34,32
65-69 583 80 473,17 57,62
70-74 557 76 538,19 66,44
75-79 340 54 572,87 73,90
80-84 89 33 365,52 105,47
85- 19 9 158,56 49,63
Bilinmeyen 5 6
Bulunan
Toplam 3495 485
Olgu
Sayisi




Tablo 2. Globocan 2008 Verilerine Gore Tiirkiye’de Akciger Kanserinin

Insidansive Mortalite Degerleri

Insidans Mortalite
K. S. K. K. S. K.
Vaka Hiz* | Hiz Risk Vaka Hiz* | Hiz Risk
*%* ***k *%* *k%k

Erkek | 14.667 |39.5 [49.1 |6.15 13.462 | 36.3 |453 |5.72

Kadmn | 1.784 49 |52 0.66 1.639 |45 4.8 0.61

*. Kaba Hiz (Yiiz binde), **: Yasa Gore Diinya Standart Niifusu ile Standardize
Edilmis Hiz (Y1iiz binde), ***:Kiimiilatif risk (Yiiz binde)

Akciger kanseri mortalite olarak incelendiginde diger kanser tiirlerine gore
olduk¢a mortal seyreden bir kanser tiiriidiir. Akciger kanserinin 6zellikle erken
evrelerde en Onemli tedavisi cerrahidir. Akciger kanseri olan hastalara cerrahi
yapilmasi i¢in incelenmesi gereken baslica kriterler ise sunlardir;

a. Metastaz olup olmadig,

b. Rezeksiyona uygun olup olmadigi (Kiiratif cerrahi i¢in tiimoriin total olarak
cikarilmasi gerekmektedir),

c. Ameliyata uygun olup olmadig1 (Cerrahinin hasta i¢in olusturacagi riskler).

Cerrahide ise mutlaka komplet rezeksiyon (Ro) yapilmasi gerekmekte
olup, geride herhangi bir tiimdral lezyon birakilmamalidir. Ayrica cerrahi olarak
komplet rezeksiyon yapilan hastalarda mutlaka mediastinal lenf nodlar1 total
olarak disseke edilmeli ve cerrahi sonrasi evreleme i¢in ve tedavi siireci agisindan

disseke edilen lenf nodlar1 mutlaka patoloji tarafindan incelenmelidir.



2.2.Etiyoloji

2.2.1. Tiitiin Uriinleri

Diinya capinda en yaygin 6liim sebebi kanser olmadan oOnce, akciger
kanseri 1900'lerin baslarinda nadir goriilen bir hastalikti. Her iki cinsiyette de
akciger kanserinin bir zamanlar bu kadar nadir goriilmesi, mevcut tiim akciger
kanserinin cevresel risklerden kaynaklandigina isaret etmektedir. Tiitlin iirlinleri
kullantmimin yaygin oldugu iilkelerde, akciger kanseri vakalarmin %80-90’1
cevresel faktorlerden kaynaklanmaktadir®,

Etiyolojide en Onemli faktor olan tiitiin iriinleri aktif kullanicilarinda,
icmeyenlere gore akciger kanseri gelisme riski ortalama 30 kat, pasif igicilikte
ortalama 2 kat artmaktadir. Tiitlin {riinleri kullananlarda brons ve akciger
karsinomu gelisme riskini etkileyen faktorler; tiitiin iirlinli igme siiresi, baslama
yasl, igilen tiitin trlinlerinin tipi (filtreli, filtresiz, puro, diisiik tar ve nikotin
icerigi vb.) ve giinliik tiiketilen tiitlin iiriinleri miktaridir. On paket/yildan fazla
titin trlinleri Kkullananlarda oliim siklig1 igmeyenlere gore belirgin olarak
artmaktadir. Cesitli ¢aligmalarda tiitiin riinlerine baslama ile akciger kanseri
gelisme arasindaki siire ortalama 20-30 yil bulunmustur. Histopatolojik olarak
tiitlin iriini kullanma aliskanlig1 olanlarda skuamoz ve kiigiik hiicreli karsinom,
olmayanlarda adenokarsinom daha 6n planda goriilmustiir. Giinliik kullanilan
tiitlin iiriinii miktar1 arttikga risk katlanarak artmakta ve tiitiin iiriinii alisgkanliginin

birakilmasi riski tamamen ortadan kaldirmamakla birlikte giderek azaltmaktadir®.



Tablo 3’te Tiitiin iiriinii kullanimini birakma ile akciger kanseri riskindeki

azalmay1 gosterilmistir.

Tablo 3. Tiitiin Uriinii Kullammm Birakma ile Akciger Kanseri Riskinin

Azalmasi®
Relatif Risk
Titin Kullanimim Erkek Kadin
Birakma Siiresi
2-9 Y1l 0,66 0,41
10-19 Y1l 0,27 0,19
20-29 Y1l 0,17 0,08
30 Yildan Fazla 0,08 0,13
Hig tiitiin tirtint 0,04 0,11
kullanmamis
2.2.2. Asbest

Asbestin maruziyeti siiresine gore risk artmaktadir. Asbest amfibol ve
serpentin olmak tiizere iki ana birleseni olan dogal fibréz bir silikanttir. Amfibol
lifleri serpentine gore daha ince, uzun ve 1siya dayaniklidir ve karsinojenite etkisi
serpentine gore daha fazladir. Asbest lifleri inhale edildikten sonra
alveolermakrofajlar tarafindan fagozite edilmekte sonrasinda ise ferrdz bir
proteinéz bir materyalle kaplanarak kiiciik bronsiol ve alveollerde
depolanmaktadir. Asbest lifleri inhale edildikten sonra viicutta depo edildigi i¢in
tekrar atilamaz. Asbest lifleri iilkemizde Ozellikle Nevsehir yoresinde beyaz

topraga uzun yillar maruz kalan hastalarda karsinoma sebep olmaktadir. Ayrica



iilkemizde asbest maruziyeti Sivas, Eskisehir, Kiitahya, Bilecik, Yozgat,
Diyarbakir illerinde yiiksektir. Nevsehir, Urgiip bolgeleri ise erionit lifleri ile

yogun temas halindedir.

2.2.3. Radyasyon

Radyasyonun biyolojik sistemler iizerindeki etkisini radyasyonun
yogunlugu, her bir foton i¢indeki enerji ve doku tarafindan emilen enerji miktar
belirlemektedir. Radyasyon ile gesitli histolojilerde kanser indiiklenebilir. Malign
transformasyonlarin dogal oraninda artislara yol agmaktadir. Iyonize radyasyonun
neden oldugu kanserlerden biri akciger kanseridir. Yiiksek dozlarda akciger
kanserine neden oldugu kanitlanmigtir. Ancak diisiik dozlarda uzun siire

maruziyette kansere neden olabilecegi yoniinde yayinlar bulunmaktadir.

2.2.4. Diyet Aligkanlig1

Akciger kanserinde diyetin % 5 oraninda etkili oldugu ileri siiriilmektedir.
Vitamin A ve -karotenden, vitamin E ve selenyumdan fakir diyet akciger kanseri
riskini artirmaktadir. B-karoten / retinol miktar1 yiiksek olan olgularda akciger
kanserinin goreceli riski 0,59’a diigmektedir. Yiiksek yagl diyetle beslenen tiitiin
tiryakilerinde risk artmis bulunmustur. Cay oOzellikle yesil ¢ay koruyucu etki

gostermektedir’.



2.2.5. Aile Oykiisii

Ailede akciger kanseri Oykiisii akciger kanseri olusma riskini
arttirmaktadir. Uluslararas: Kanser Enstitiistiniin yayimnlarina gore epidemiyolojik
caligmalarin meta analizleri sonucunda ailede akciger kanseri Oykiisii olanlar ile
olmayanlar kiyaslandiginda zaman akciger kanseri gelisme riskinin iki kat daha

fazla oldugunu saptamislardir®.

2.2.6. Radon Temasi

Radon gazi uranyumun parcalanma {irlinlerinden biridir, renksiz kokusuz
radyoaktif bir gazdir. Topraktan ya da kayalardan atmosfere dogal salinimi
mevcuttur. Yetersiz havalandirilmis binalarda radon gazi birikimi goriilebilir.
Radonda bulunan yiiksek enerji, bu gazla kiimiilatif temas sonrast solunum yolu
epitelinin DNA’sinda hasara neden olmaktadir. Radon maruziyetinde akciger

kanseri riski artmaktadir®.

2.2.7. Gen-Cevre Etkilesmesi

Cevresel faktorlerin hiicre genetiginde en ¢ok iki gen grubunu
hedeflediginin ~ {izerinde  durulmustur. Bunlar onkogenler ve timor
baskilayicigenlerdir. Onkogenlerden en fazla arastirilanlar epitelyal biiylime
faktorii (EGFR) reseptoriinii kodlayan ERBB1 geni ve RAS protoonkogenleri,

timor baskilayicigenler iginde ise p53 geni mutasyonudur.



2.2.8. Mesleki Temas

Mesleki karsinojenler akciger kanserlerinin %9-15’inde etiyolojik neden
olarak bulunmustur. Ayrica aktif tiitiin {irtinii kullanim1 ya da pasif maruziyet
mesleki  karsinojenlerin  kanser yapici etkisini artirmaktadir. Mesleki

karsinojenlerin listesi Tablo 4’te listelenmistir.

2.3.Akciger Kanserinde Tani

NCCN (National Comprehensive Cancer Network, Ulusal Kapsamli
Kanser Agi) ve ACCP (American College of Chest Physicians, Amerikan Go6giis
Hekimleri Koleji) rehberlerinin 6nderliginde 6zetlenen akciger kanserinde tani ve
evreleme algoritmas1 Sekil 1°de verilmistir'®. Toraks Derneginin yapmis oldugu
¢ok merkezli ¢calismalarda akciger kanserli hastalarin %85’inin tanianinda evre 111
ve IV olarak bulunmugstur. Akciger kanserinde oOliimler ¢ogunlukla uzak
metastazlar nedeniyledir. Giiniimiizde akciger kanserinin metastazlar olusmadan
ve preklinik olaraktaninmasi yani asemptomatik donemde yakalanmasi, erken

tanida balgam immiinohistokimyasinin incelenmesi, olduk¢a dnemlidir*!.
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Akciger Grafisinde Kitle Saptanan Olgu

!

Toraks BT (KC ve siirrenal bezler dahil)

-

Santral Timor

A 4

* Bronkoskopi*
« EBUS*
* TranstorasikiiA/bx*

~

Periferik Timor

!

* TranstorasikiiA/bx*

* Bronkoskopi
(Fluroskopi, Radyalprobe
Ebus,
Navigasyonesliginde)*

* VATS

* Torakotomi

/

Histopatolojik inceleme*

— .

Kiiciik hiicreli dis1 (KHDAK)
* Alt tipi belirlenmemis

* Non-skuaméz KHDAK

» Skuamoz

* Adeno**

* Biiyiik hiicreli

* Adeno-skuamoz

Kiigiik hiicreli (KHAK)

Onerilir.

* Biopsilerde en az bes biopsi 6rnegi alinmalidir. BA’larda hiicre blogu hazirlanmalidir.
KHDAK alt tip belirlenmeye yonelik azami gayret gosterilmelidir.
** Mutasyon analizi: Sistemik tedaviye aday adenokarsinomlu olgularda EGFR ve ALK

Evreleme

* Noninvazivevreleme: PET-BT ¢ Kraniyal MR

 Operasyon diisiiniilen KHDAK olgularda invazivmediastinal LAP evrelemesi: EBUS, EUS
Mediastinoskopi, BT esliginde iiA, Mediastinotomi (olguya en uygun ve en az invaziv yontem

tercih edilir)

Sekil 1. Akciger Kanserinde Tan1 ve Evreleme Algoritmasi
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2.3.1. Semptom ve Bulgular

Akciger kanseri genellikle g6giis radyografisinde anormal bir gélgelenme
ile ya da yeni ortaya ¢ikan ya da onceden var olup karakter degistiren Klinik
bulgular veya semptomlar ile kendini gostermektedir. Akciger kanserli olgularin
%90’indan fazlasi tani doneminde tiimoriin lokal, bolgesel, metastatik veya
sistemik etkileri nedeniyle semptomatiktir®2,

Akciger kanserinde Oksiiriik, nefes darligi, goglis agrisi, yorgunluk, kilo
kaybi, hemoptizi, kemik agris1 ve ates en sik goriilen semptomlardir ve ilerlemis
akciger kanserli hastalar i¢in oldukga rahatsiz edici semptomlardir. Genellikle
izole semptomlar olarak yonetilirler ve siklikla eszamanli olarak ortaya
cikabilirler’®. Akciger kanserli olgularin %90’mndan fazlasi tam1 aninda tiimoriin
lokal, bolgesel, metastatik veya sistemik etkileri nedeniyle semptomatiktir.
Semptom ve bulgularin ¢ogu; primer tiimoriin biiylimesi, mediastene bolgesel
yayilmasi, sistemik yayilmasi ve paraneoplastik sendromlarin olusumu sonucu
olusur. Akciger kanserli olgularda en sik goriilen semptomlar tablo 5’te
gorilmektedir.

Akciger kanserli olgularda fiziksel bulgu bulunmayabilir. Fizik
muayesinde supraklavikiiler lenfadenopati, Horner sendromu bulgulari, plevral
stv1 birikimi, lokalize ronkiis, hepatomegali, kaseksi, lokalize kemik duyarliligi,
periferik motor ve/veya duyusal néropati bulgulari, nérolojik bulgular

goriilebilmektedir'?,
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Tablo 4. Akciger Kanseri ile iliskili Mesleki Maruziyete Yol Acan Maddeler

Risk Tlgili Meslek
Oram
Asbest Tscisi Madenciler, ¢imento, yap1
malzemeleri, fren balatas1 yapimi,
tekstil, izolasyon, tersane
Tiitlin Griind 5
kullanmayan
Tiitiin tiriind kullanan 92
Uranyum Uranyum maddeleri
Tutin trinu 7
kullanmayan
Tiitiin tiriind kullanan 38
Komiir Kurumu, 2-6 Havagazi isgileri, asfalt, katran, kok
Katran firin iggileri, madenciler
Hardal Gazi 2-36 Hardal gazi is¢ileri
Vinil Kloriir 4 Plastik sanayi iscileri
Arsenik 3-8 Maden ve kaynak is¢isi, insektisitler,
sarap, petro-kimya iscileri
Krom 3-40 Camagir suyu lretimi, cam-seramik,
musamba, basin endiistrisi, batarya
is¢ileri, itfaiyeciler
Nikel Nikel rafinerisi, kaynak iscisi
Bisklorometileter Tekstil, boya, ev izolasyonu
Demir-Celik Dokiimhaneler, ¢elik is¢ileri
Dizel-Egzoz Kamyon siiriiciileri, demiryolu isgileri
Berilyum Berilyum madenleri
Kadmiyum Eritme is¢ileri

Elektromanyetik
Alanlar

Telekominikasyon is¢ileri

Polisiklikaromatik
Hidrokarbonlar

Titilin {irtind, kémir firmi is¢ileri

Formaldehit

Kimya endiistrisi, lastik imalati,
fotografcilik, sanayi
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Tablo 5. Akciger Kanserinde Baslangi¢ Semptom ve Bulgularimin Sikhgi'?

Semptom ve Bulgular Yaklasik Goriilme Sikhigi (%)
Oksiiriik 75
Kilo Kayb1 68
Nefes Darligi 58-60
Gogiis Agrist 45-49
Hemoptizi 29-35
Kemik Agrisi 25
Comak Parmak 20
Ates 15-20
Kuvvetsizlik 10
Superior Vena Kava Sendromu 4
Disfaji 2
Wheezing, Stridor 2

Akciger kanserli hastalar iizerinde yapilan ¢aligmalarda sadece %6
oraninda asemptomatik oldugu diistiniilmiistiir. %27 sinde primer timor ile iligkili
yakinmalar, %27’sinin istahsizlik ve kilo kaybi gibi nonspesifik sistemik
yakinmalar ve %32’sinin ise metastaz diislindliren yakimalar izlenmistir.
Akciger kanserli hastalarda saptanan yakinma ve bulgularin siklig1 oksiiriik, kilo
kaybi, nefes darligi, gogiis agrisi, hemoptizi, kemik agrisi, gomak parmak, ates,

kas giicsiizliigii, disfaji, wheezing ve stridor olabilir’.

2.3.1.1 Primer Tiimér Ile Iliskili Bulgular
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Akciger kanserinin belirti ve bulgular1 erken donemde spesifik degildir.
Santral yerlesimli tiimorlerde siklikla Oksiirtik sikayetleri karsimiza ¢ikmaktadir.
Oksiiriigiin sebebi genel olarak post-obstriiktif pndmoni veya genislemis lenf
nodlaridir. Yogun tiitlin {iriinii kullanan ve kronik bronsit ve amfizem nedeniyle
onceden var olan Okstiriik sikayetlerinin karakter degistirmesi klinisyen agisindan
oldukca onemlidir. Oksiiriik, 6zellikle santral yerlesimli tiimérlerde siklikla
rastlanan bir semptomdur ve Oksiirigiin siddetinin artmasi, tedavi yanitinin
azalmasi ve kanli balgam goriilmesi akciger kanseri diigtiniilmelidir. Santral
yerlesimli tiimorlerde endobrongial lezyonlara bagli olarak atelektaziler,
gegmeyen pnomoniler, segmental amfizem, lokalize ronkiisler izlenebilmektedir.
Akciger kanserinde yaygin olarak goriilen diger semptom olan hemoptizide,
gelismis olgularda tiimoriin akciger radyografisinde degisiklik meydana getirdigi
goriilebilir. Ancak direkt akciger grafi bulgulari normal olan ve hemoptiziolan
olgularda ek olarak tiitiin triinleri maruziyeti varsa, 40 yasindan biiyiik, kronik
obstruktif akcigerhastaligi tanist mevcutsa mutlaka bronkoskopi ve/veya

bilgisayarl torakstomografisi ile ileri inceleme diisiiniilmelidir

2.3.1.2 Intratorasik Ekstrapulmonal Metastazlara Bagl Bulgular

Akciger kanserinin intratorasik yayilimi direkt genisleme ya da lenfatikler
yoluyla sinir, diyafragma ve gogiis duvari, kalp gibi tutulumlara baglh olarak
semptom ve bulgularin meydana gelmesidir. Superior sulkus tiimori, tist lob

apeksinin arka boliimiine ve brakiyal pleksusa yakin yerlesir. Omuz agrisi, ulnar
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sinirin koldaki dagilimi boyunca agri1 ve kas atrofileri sinir tutulumuna bagh
olarak goriilmektedir. Rekiirrenlaringeal sinir felci nedeniyle olusan ses kisikligi,
genellikle sol iist lob tiimorlerinde daha sik goriiliir iken vena kava superior
sendromu sag akciger iist lob tiimorlerinde siklikla izlenmektedir. Frenik sinir
felcinde, tutulan hemidiyafragmada yiikseklik ve paradoksal hareket
gozlenebilmektedir. Bu sinirlerin tutulumu nefes darligi olusumuna katkida
bulunabilir. Gogiis duvari tutulumunda, genellikle kiint, gelip gecici, sizlayict
tarzda agr1 olugmaktadir. Primer akciger kanserlerinde perikart ve miyokardin
tutulumu nedeniyle de ani baslangich aritmi, kalp yetmezligi, kalp tamponat

ortaya ¢ikabilmektedir.

2.3.1.3 Akciger Kanserinin Ekstratorasik Yayilimina Bagli Semptomlar

Ekstratorasik metastaz sikligi, skuamoz hiicreli karsinomda %54,
adenokarsinomda %82, biiyiik hiicreli karsinomda %86 olarak saptanmistirl?,
Tablo 6’da akciger kanserinin ekstratorasik yayilima bagli semptomlar yer

almaktadir.

2.3.1.4 Paraneoplastik Sendromlara Bagli Semptomlar

Siklikla tiimoriin  kendisinden veya metastazlarindan uzak bdlgelerde
goriilen, kansere bagli olarak gelisen bir grup semptom ve bulgudan olugsmaktadir.

Siklikla kiigtik hiicreli akciger kanserlerinde izlenmektedir.
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Tablo 6. Akciger Kanserinin Ekstratorasik Yayihmina Bagh Semptomlar

Santral Sinir Sistemi

Tan1 asamasinda hastalarin % 10’unda SSS
metastazlar1 bulunmaktadir. Beyin parankimi

Metastazi metastazlarinin % 80-85’1 supratentoriyal
bolgede, siklikla frontal loblarda yer almaktadir.
Vertebralar, pelvis, kaburgalar ve femur en sik

Kemik Metastazi tutulum bolgeleridir. Lokalize kemik agrisi, serum

kalsiyum, alkalenfosfataz yiiksekligi kemik
metastazinin isareti olabilir.

Karaciger Metastazi

Istahsizlik, epigastrik agr1, sertlesmis ve siklikla
nodiiler yiizeye sahip karaciger biiylimesi ile
birliktedir. Serum transaminaz diizeyleri
yiikselebilir.

Adrenal Metastazlar

Klinik bulgu vermedigi i¢in klinisyenlerce
taninmasi zordur. Ancak bilgisayarli tomografi
%41 — 90 oraninda duyarliliga sahip bir
yontemdir.

Pankreas Metastazi

Siklikla kiigiik hiicreli karsinom nedeniyle
olmaktadir. Hastalarda obstruktif sarilik
gorlilmektedir.

Subkutandzyadaintradermal
Metastaz

Govde, boyun ve kafa derisinde agrisiz, eflatun
renginde 1y1 sinirl kitleler seklindedir.

Nadir Metastazlar

Gastrointestinal ve bobrek metastazlari nadirdir ve
klinik olarak sessizdir. Bulanik gérme ve ucusan
lekeler koroidal metastazlara bagli olabilmektedir.

Organ Spesifik Olmayan
Metastazlar

Kilo kayb, Istahsizlik, Ates,
Halsizlik, Anemi

Polipeptid hormonlar, hormona benzer peptidler, antikorlar, immun

kompleksler, prostaglandinler ya da sitokinler gibi tiimdriin olusturdugu sistemik

faktorlerin triinleriyle olusurlar. Tablo 7’deparaneoplastik sendromlar ile iligkili

semptomlar yer almaktadir.
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Tablo 7. Akciger Kanserleri ile fliskili Paraneoplastik Sendromlar

Endokrin

Cushing Sendromu, NonmetastatikHiperkalsemi,
Uygunsuz ADH Sendromu, Jinekomasti,
Hiperkalsitoninemi, FSH, LH Artiglari,
Hipoglisemi, Hipertiroidi, Karsinoid Sendrom

Norolojik

Subakut Duyusal Noropati, Mononoritis
Multipleks, IntestinalPsddo-Obstriiksiyon,
Lambert-Eaton Sendromu, Kanserle Iliskili
Retinopati, Ensefalomyelit (Limbik, Beyin
Sapi, SubakutKortikalSerebellar), Nekrotizan
Myelopati

Metabolik

Laktik Asidoz, Hipourisemi, Hiperamilazemi

Iskelet

Parmaklarda Comaklagma, Hipertrofik
Osteoartropati

Renal

Glomerulonefrit, Nefrotik Sendrom

Cilt

Hipertrikoz, Lanuginosa, EritemaGyratum
Repens, Paraneoplastik Akrokeratoz (Bazex
Hastalig1), Eritrodermi (Eksfoliyatif Dermatit),
AkantozisNigrikans, Iktiyozis, Palmoplanter
Keratodermi, Leser-Trelat Bulgusu, Sweet
Sendromu, Prurit, Urtiker

Hematolojik

Anemi, Lokositoz, Eozinofili, Lokomoid
Reaksiyon, Trombositoz, Trombositopenik
Purpura

Koagulapatiler

DisseminelntravaskulerKoagulasyon,
Tromboflebit, TrombotikNon-Bakteriyel
Endokardit

Sistemik

Ates, Anoreksi, Kageksi, Ortostatik Hipotansiyon,
Hipertansiyon

2.4.Histopatolojik Simiflandirilma

Diinya Saglik Orgiitiiniin 2015 siniflamasina gére, invaziv malign epitelyal

tiimorleri Tablo 8’de 6zetlenmistir.
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Tablo 8. 2015 WHO Simflandirmasi, Akcigerin Invaziv Malign Epitelyal

Tiimorleri

SkuamozHiicreli Karsinom | Keratinize, Non-keratinize, Bazaloid,
Squamous cell karsinoma in situ

Kiigiik Hiicreli Karsinom Kombine Kiigiik Hiicreli Karsinom

Lepidik, Asiner, Papiller, Mikropapiller,
Solid, Invaziv Musinoz, Kolloid, Fetal,

Adenokarsinom Enteric, Minimal Invaziv, Preinvaziv
lezyonlar
Noroendokrin Tiimorler Kiigtlik Hiicreli Karsinom (Kombine Kiigiik

Hiicreli Karsinom)

Biiyiik Hiicreli Noroendokrin Karsinom
Karsinoid Tiimorler (Tipik, Atipik)
Preinvaziv Lezyonlar (Diffiiz idiyopatik
pulmonar ndéroendokrin hiicreli hiperplazi)

Biiytik Hiicreli Karsinom

AdenoskuamozKarsinom

Pleomorfik, Igsi Hiicreli
SarkomatoidKarsinom Dev hiicreli
Karsinosarkom
PulmonerBlastom

TiikriikBezi Tipi Timorler | Mukoepidermoid Karsinom
Adenoid KistikKarsinom
Epitelyal-Miyoepitelyal Karsinom

Simiflandirilamayan Lenfoepitelyoma bezeri karsinoma
Karsinomlar NUT karsinoma

Gliniimiizde tiitin  Urtinii kullanim  sikligi  ve aligkanliklarindaki
degisiklikler tiim diinyada akciger kanseri insidansim1 ve mortalitesini

etkilemektedir. Timorlerin smiflandirilmasi, hastalarin  tedavisinde uyum

19



saglanmasimin yaninda epidemiyolojik ve biyolojik ¢aligmalarin temelini

olusturmasi agisindan olduk¢a 6nem tasimaktadir.

2.4.1. Adenokarsinom

Tiim akciger karsinomlarinin %30-50’sini olusturan adenokarsinomlarin
%75°1 periferik yerlesimlidir. Glandiiler farklilagma veya miisin tiretimi 6zellikleri
olan bu tiimoérlerin goriilme siklig1 birgok iilkede skuamdz hiicreli kanserin 6niine
geemistir. Birgok olgu tiitlin iiriinii ile iliskili bulunsa da hi¢ tiitliin {irlini
kullanmamis bireylerde en sik goriilen tiptir'®. Genellikle periferik 4 cm’den
kiigiik nodiiller seklinde goriiliir ve diizglin smirhidir. Gogilis duvart tutulumu ve
plevralinvazyon ve diger tiplere gore daha sik goriilmektedir. WHO tarafindan
yaptlan 2004 smiflamasinda kullanilan  bronkioalveolerkarsinom  terimi
kaldirilarak yeni onerilen siniflamada bu tiimorler adenokarsinomainsitu olarak
isimlendirilmistir. Ayrica yeni siiflama sisteminde papiller tiimorler papiller ve
mikropapiller olarak iki gruba ayrilmis ve mikropapiller tiimdrlerde prognozun
daha kotii oldugu vurgulanmistir. 2011 IASLC/ATS/ERS (Uluslar Arast Akciger
Kanseri Calisma Orgiitii / Amerikan Toraks Dernegi / Avrupa Toraks Dernegi)
adenokarsinom simiflamasi Tablo 9’da yer almaktadir. Rezeksiyon uygulanan
adenokarsinomlarin %80 kadarint mix tip adenokarsinomlar olusturmaktadir. Her
alt tipte az veya ¢ok epitelyalmiisinsaptanir. Makroskopik olarak igerisinde nekroz
ve hemorajik alanlar iceren, diizgiin kenarli gri-beyaz renkli tlimorler olarak

goriillirler. Periferik olduklar1 i¢cin genelde balgam sitolojisinde malign hiicre
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gosterilmemektedir. Mikroskobik olarak uniform goriiniimlii, biiyiik niikleuslu,

niikleus/sitoplazma orani yiiksek, vakuolli sitoplazma gibi Ozelliklere sahiptir.

Ayirict tanida mezotelyoma olduk¢a Onemlidir. Mezotelyomadan ayirict tani

yapmak i¢in immiinhistokimyasal ¢alisma gereklidir.

Tablo 9. 2011 TASLC/ATS/ERS Adenokarsinom Siniflandirmasi

Preinvaziv Lezyonlar

Atipikadenomat6zhiperplazi
Adenokasrsinoma in situ (<3cm, eski
siniflamada BAC)

Minimal InvazivAdenokarsinom
(<5mm invazyonu olan, <3cm
lepidikpredominant timor)

Nonmiisindz
Miisindz
MikstmiisinGz/nonmisintz

InvazivAdenokarsinom

Lepidik baskin patern
Asiner baskin

Papiller baskin
Mikropapiller baskin
Miisin iireten solid baskin

InvazivAdenokarsinom Varyantlar

Invaziv miisinéz adenokarsinom (eski
siniflamada BAC)

Kolloid

Fetal (diisiik ve yiiksek grade’li)
Enterik
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2.4.2. Skuamoz Hiicreli Karsinom

Akciger karsinomlar1 arasinda %25-40 oraninda goriiliienskuamoz hiicreli
karsinomlarin, %65°1 santral yerlesimli olmakla birlikte periferik yerlesim de
gosterebilmektedir. Akciger karsinomlari i¢erisinde en sik kavitasyon gdsteren ve
%90 oraninda tiitiin iirlinii ile iliskisi olan tiimorlerdir. Erkeklerde kadinlara oranla
daha sik olarak goriilmektedir. Santral yerlesimli olanlar intrabronsial ya da
ekstrabrongial biiyiiyerek, pnomoni, atelektazi gibi obstriiktif semptomlar
olusturabilmektedir. Diger akciger kanserlerine gore daha yavas biiylimekte ve
daha ge¢ metastaz yapmaktadir. Bu nedenle de lokal yayilim siklikla
izlenmektedir. Yavas seyirli ve lokal yayilim gostermesi sebebiyle de geriatrik
popiilasyonda daha sik olarak izlenmektedir. Makroskopik olarak diizensiz sinirh
ve biiyiik boyutlu, gri beyaz renkli timorlerdir. Orta kisminda nekroz goriiliir,
balgam sitolojisinde malign hiicre saptanmasi diger tiiméorlere gére daha kolaydir.
Hiicre tipleri sunlardir:

a. Keratinize skuamoz hiicreli karsinom
b. Non-keratinize skuamoz hiicreli karsinom
C. Bazaolid skuamoz hiicreli karsinom

d. Skuamoz hucreli karsinom in situ

2.4.3. Biiyiik Hiicreli Karsinom
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Tim akciger kanserlerinin yaklagik %9’unu olusturan biiyiik hiicreli
karsinomlar genellikle periferik yerlesimlidir. Biiyiik hiicrelerden olusur ve timor
hiicreleri belirgin c¢ekirdekgik, iri ¢ekirdek ve orta diizeyde sitoplazma

icermektedir. Plevra, gdgiis duvari ve ¢evre yumusak dokuyu invaze edebilir'®.

Alt Tipleri:
a. Biiyiik hiicreli ndroendokrinkarsinom,
b. Berrak hiicreli karsinom,

c. Rabdoid fenotipli biiyiik hiicreli karsinomdur.

2.4.4. Adenoskuamoz Karsinom

Skuamoz hiicreli karsinom ve Adenokarsinomun karisimidir. Tiimoriin
%10’undan fazlasin1 olusturdugu bir tiimordiir. Genellikle santral yadaperiferik
yerlesim gosterebilirler. Mukoepidermoidkarsinomla ayirict tani gerekir. Diistik
dereceli mukoepidermoidkarsinomdanmukoid, skuamoz ve intermediyet

hiicrelerin goriilmesi ile ayrilabilir.

2.4.5. Sarkomatoid Karsinom

Tim akciger kanserlerinin  %0,3-13iinii  olusturan  sarkomatoid
karsinomlar santral veya periferik yerlesimlidir.
Alt Tipleri:

a. Pleomorfik Karsinom,
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b. igsi Hiicreli Karsinom,
c. Dev Hiicreli Karsinom,
d. Pulmoner Blastom,

e. Karsinosarkomlar olarak 5 alt gruba ayrilmaktadirlar.

2.4.6. Karsinoid Tumorler

Akcigerin noéroendokrin tiimorlerinin tan1 asamasinda histopatolojik olarak
noroendokrin morfolojik bulgular, yuvalar seklinde gelisme, rozet ya da rozet
benzeri formasyonlar, palizadik dizilim ve trabekiil gelisimi aranmaktadir.
Immiinhistokimyasal yontemlerle taniyr kesinlestirmektir. Akciger karsinoid
timorlerinde mitoz sayist ve nekroz varhigina gore tipik ve atipik formlarina

ayrilir.

2.4.7. Tikrik Bezi Tipi Timorler

Adenoidkistikkarsinom ve mukoepidermoidkarsinom olmak iizere iki tipi
mevcuttur. Adenoidkistiktiimorler, genellikletrakea ve ana bronglara yerlesmekte
olup, tiitiin triinleriyle iliskisi diisiiniilmektedir. Epitelyal, miyoepitelyal kanser;
endobrongial yerlesen, miyoepitelyal hiicre ve duktus yapan epitelyum
hiicrelerinden olusan malign tiimérlerdir. Mukoepidermoid karsinomlar ise,
genellikle biiyiik bronglarda izlenen ve santral yerlesimli timorlerdir. Tiitiin tirtini

ile iliskisiz oldugu diisiiniilmektedir.
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Tablo 10. 2009 Yilinda Akciger Kanseri Derneginin Yaptigi Calismada

Tiirkiye’de Goriilen Akciger Kanseri Histopatolojik Tiplerinin Dagilim

Histolojik Tipler

Akciger Kanseri

Hasta Sayis1 Yiizde (%)

Skua_rnézHﬁcreh 2105 29,2
Karsinom
Adenokarsinom 1220 16,9
Biiyiik Hiicreli Karsinom 98 1,4
AdenoskuamozKarsinom 24 0,3
Alt Tipi Belirlenmemis
KHDAK 1679 23,3
Kiigiik Hiicreli Karsinom 1110 15,4
Sarkomatoid Karsinom 23 0.3
KarsinoidTimor 34 0,5
TiikriikBezi Tipindeki

. 5 0,1
Tumorler
Sarkom 2 0,0
Histolojik Tip Ayrimi
Yapilmis Akciger 165 2,3
Kanseri
Radyolojik Olarak 743 10.3
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Tablo 11. Kiigiik Hiicreli (SCLC) ve Kiiciik Hiicreli Olmayan (NSCLC)

AKkciger Kanserlerinin Ozellikleri

SCLC (% 25) NSCLC (%75)
Skuamoz Adeno Biiyiik
Hiicreli
Siklik %20-30 %40-60 %20-30 %5-10
Cins (sikilik) | Erkek Erkek Kadin Kadin
Yas Geng-orta Orta-ileri Orta Orta-ileri
Titlin Grtinii | Kuvvetli Kuvvetli Zayif Kuvvetli
kullanimi
Yerlesim 2/3 santral 2/3 santral 2/3 periferik 213 periferik
santral
Kavite-Abse | Kitle Sik Nodill <4 cm | Kitle>4 cm
Histoloji Dar Keratin Skar zemini Biiytik
sitoplazmali, | formasyonu, | Asiner, niikleus,
kiiglik hiicreler aras1 | papiller veya belirgin
lenfosite ipligimsi Sitoplazmasind | niikleulus,
benzer baglantilar an iisin bol
hiperkromatik | (desmozom), | iceren yapilar | sitoplazma,
niikleuslu, genis keratinizas-
ince sitoplazmalar yon yok
kromatinli,
keratin +
brons
mukozasi
Kokeni Noroendokrin | Brong epiteli | Brons epiteli,
orijinli bazal miisin
K tipi membrana salgilayan
graniiler paralel bezler
hiicreler bazal veya
hiicreler bronkoalveolar
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2.5. Kiiciik Hiicreli Dis1 Akciger Kanserinde Evreleme

Ulkemizde akciger kanserli olgular biiyiik oranda ileri (Evre 1V) ya da
lokal ileri evrede (Evre IIIA ve IIIB) saptanmaktadir. Olgularin %70°1 tan1 aninda
radikal tedavi yontemi olan cerrahi sansina sahip olamamaktadir. Akciger kanserli
hastalarda tiiméoriin anatomik yayginligi tedavi se¢imi ve prognoz tizerinde 6nemli
bir etkiye sahiptir. Kiiclik hiicreli disi akciger kanserinde hastalara genel
yaklagim; mediastenin evrelenmesi ve toraks dist evreleme igin evreleme
yontemlerini, 0ykil ve fizik muayene, goriintiileme, minimal invaziv teknikler ve
invaziv cerrahi teknikleri igermektedir!’. Kanserli hastalarin prognoz 6zelliklerine
gore gruplanarak tedavilerinin planlama ihtiyact bir evreleme sisteminin
gelistirilmesine neden olmustur. Diinyada ilk kez 1946’da Denoix tarafindan
onerilen TNM sistemi 1966’da “International UnionAgainstCancer” (UICC) ve
1973’de “AmericanJointCommittee on Cancer” (AJCC) tarafindan akciger
kanserlerine uyarlanmistir. 1986’da ise, AJCC ve UICC’nin yillik toplantilarinda
yeniden gozden gegirilerek “Uluslararast Akciger Kanseri Evreleme Sistemi” adi
altinda tek bir sistem haline getirilmistir. Uzun yillardan beri kullanililanbu
evreleme sisteminde Evre I, II ve IIIA icindeki TNM alt gruplarinin prognoz
acisindan oldukca heterojen oldugu gozlenmistir. Evreleme sisteminin daha 6zgiil
hale getirilmesi amaciyla AJCC ve UICC’nin 1996 yillik toplantilarinda da
onaylanarak yeni bir diizenleme yapilmistir. Evre I ve II, T nin durumuna gore A
ve B olarak ikiye ayrilmig, T3NOMO, T2N1MO ile benzer prognoz o6zelliklerine

sahip olmasi nedeniyle 1IB’ye alinmistir. T4 kavrami i¢ine yeni bir tanimlama
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(timorle ayni lobda satellit lezyon) sokulmus, tiimoérden farkli lobdaki satellit
lezyon ise M1 igine dahil edilmistir'?®, Mevcutta ise, Ocak 2017 itibariyle
akciger kanseri evreleme sistemi tiimor, lenf nodu ve metastaz (TNM)

siiflamasinin sekizinci baskisi kullanilmaya baglanmistir.

Yeni evreleme  sisteminin @ skuamoz  hiicreli, adenokarsinom
(bronkioloalveoler dahil), biiyiik ve kiigiik hiicreli olmak {izere akciger kanserinin
4 ana tipinin yanisira spesifik alt grubu belirlenememis indiferansiye karsinomlara
da uygulanmasi Onerilmistir. Akciger kanserli hastalarin evrelendirilmesinde,
tedavinin planlanmasinda ve etkinliginin degerlendirilmesinde bolgesel lenf
bezlerinin durumu 6nemli bir faktordiir. Lenf bezlerinin durumunu daha standart
bir sekilde degerlendirmek amaciyla haritalar gelistirilmistir. Ik olarak 70’li
yillarda Naruke ve arkadaslari tarafindan gelistirilen harita, AJCC tarafindan da
kabul edilmis; 1983°de “AmericanThoracicSociety” tarafindan gelistirilen ikinci
bir harita daha sonraki yillarda “North AmericanLungCancerStudyGroup”
tarafindan yeniden diizenlenerek yaygin bir sekilde kullanilmistir. Aslinda
birbirine olduk¢a benzeyen bu iki harita, ¢alismalarin sonuglarini yorumlamada
karigikliklara yol agmistir. AJCC ve “PrognosticFactors TNM Committee of
theUICC”nin 1996 yillik toplantilarinda bu iki harita birlestirilmis ve tek bir

bolgesel lenf bezi haritas1 kullanilmasi 6nerilmistir 219,
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2.5.1. T Tanimlarn

Akciger kanserlerinin 8. TNM evreleme sistemi i¢in Cancer Researchand
Biostatistics (CRAB) tarafindan veri girisleri ve istatistiksel analizler yapilmistir.
Sag kalim analizlerinde T evreleme, tiimor bilyiikligii oOl¢timlerine gore
degerlendirildiginde < 1 cm ise Tla, > 1-2 cm ise T1b, > 2-3 cmise T1c, > 3-4 cm

ise T2a, >4-5 cm ise T2b, > 5-7 cm ise T3 ve > 7 cm ise T4 olarak belirtilmistir.

2011 yilinda adenokarsinomun patolojik siniflandirmasinda Amerikan
Goglis Dernegi/Uluslararast  Akciger Kanseri Arastirmalart Dernegi/Avrupa
Solunum Dernegi (American Thoracic Society / International Association for the
Study of Lung Cancer / European Respiratory Society) tarafindan tanimlanan " %
ve 2015’te Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan kabul edilerek patolojik
siiflamaya dahil edilen degisikliklerden sonra, adenokarsinoma in situ (AIS),
minimal invaziv a denokarsinom (MIA) ve lepidikpredominantadenokarsinom
(LPA)’un nasil evrelenecegi konusunda I[ASLC yakin zamanda Onerilerde

bulunmustur 1722,

Tablo 12’de timor, nod ve metastaz evreleme sisteminin sekizinci
versiyonuna gore t tanimlari, tablo 13’te Tla, T1b ve Tlc timorlerin ayrimindaki
kriterler, tablo 14’te ise T faktorii igin sekizinci evrelemede Onerilen degisiklikler

yer almaktadir.
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Tablo 12. Timoér, Nod ve Metastaz Evreleme Sisteminin Sekizinci

Versiyonuna Gore T Tanimlari

T Primer Timor

T0 Primer timor yok

Tx Primer timoriin saptanamamasi veya
Balgam ya da brong lavajinda malign hiicrelerin varligi ile
ispat edilen, ancak goriintiileme teknikleri ya da
bronkoskopi ile saptanamayan tiimor

Tis Karsinomalnsitu

T1 En genis ¢ap1 <3 cm, akciger veya viseral plevra ile ¢evrili,
bronkoskopik olarak lob bronsundan daha
proksimaldeinvazyon bulgusu olmayan tiimor (6rnegin: ana
brongta olmayan)

Tlami Minimal invaziv (mi) adenokarsinoma

Tla En genis ¢ap1 <1 cm olan tiimor

T1b En genis ¢ap1 >1 cm ancak <2 cm olan timor

Tlc En genis ¢ap1 >2 cm ancak <3 cm olan timor

T2 >3 c¢m fakat <5 cm veya
Asagidaki 6zelliklerden en az biri ile birlikte olan
tumor
- Karinaya olan uzakligina bakilmaksizin ana brong
tutulumu var ancak karina tutulumu yok
- Visseral plevra invazyonu var
- Hiler bolgeye uzanan atelektazi veya
obstriiktifpndmoni olusturan, akcigerin bir kismini
veya tlimiinii i¢ceren tiimor

T2a En genis ¢ap1 >3 cm ancak <4 cm olan timor

T2b En genis ¢ap1 >4 cm ancak <5 cm olan timor

T3 En genis ¢ap1 >5 cm ancak <7 cm olan tiimor veya
gbgiis duvari (superiorsulcus tiimdrleri dahil), frenik sinir,
parietalplevra’dan herhangi birini direkt olarak invaze eden
tiimdr veya ayni lobda ayr1 nodiil(leri) olan tlimor

T4 >7 cm timor veya

Diyafragma, mediasten, kalp, biiyiilk damarlar, trakea,
rekiirrenlarengeal sinir, 6zofagus, vertebra cismi, karina gibi
yapilardan herhangi birini invaze eden tiimdr veya ayni taraf
farkli lobda ayr1 tiimor nodiil(leri) bulunmasi
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Tablo 13. T1a, T1b ve T1c Tiimérlerin Ayrimindaki Kriterler

Ana bronsun proksimaline uzanan, bronsiyal duvara sinirli invazyon gosteren
herhangi bir biiytikliikteki nadir yiizeyel timor yayimi da T1 olarak
siiflandirilir.

Daha baskin olarak lepidikpaterni ve herhangi bir odakta en biiyiik capindaki
invazyon <5 mm olan soliteradenokarsinom(<3 cm).

Bu 6zellikleri olan T2 tiimor eger <4 cm veya biiyiikliigii belirlenemiyor ise
T2a; eger >4 cm fakat <5 cm ise T2b olarak siniflandirilir.

Tis (AIS):

Klinik Tis: 3 cm veya altindaki saf buzlu cam nodiilleri i¢in kullanilir.
Patolojik Tis: Bu tiimorler 3 cm veya altinda olup saf lepidik biiyiime
gosterirler, invazyon yoktur. Eger BT de saf buzlu cam nodiilii veya patolojik
olarak saptanan saf lepidik kismi1 baskin olan nodiil 3 cm’den biiyiik ise
lepidik baskin adenokarsinom olarak tanimlanir ve T1a olarak siniflandirilir.

T1imi:Klinik Tmi: MIA 0.5 cm veya altinda solid bileseni olan, 3 cm veya
altindaki buzlu cam bileseni baskin olan nodiilleri gosterir.

Patolojik Tmi: MIA histolojik olarak invaziv bileseni 0.5 cm veya altinda
olan, 3 cm veya altindaki lepidik bileseni baskin adenokarsinomu gosterir.
Ayni sekilde, eger buzlu cam bileseni baskin kismi solid nodiil 0.5 cm veya
altinda solid bilesene sahip ise veya tiimor MIA i¢in patolojik kriterleri tastyor
fakat toplam biiyiikliigii 3 cm’den fazla ise bu tiimorler de cT1a veya pTla
olarak siniflandirilir.

T1la:Klinik T1a: Solid bileseni 0.6-1 cm arasinda olan, 3 cm ¢apl veya daha
kii¢iik buzlu cam kismi baskin nodiilleri gosterir.

Patolojik T1a: Invaziv bileseni 0.6-1 cm arasinda olan, 3 cm ¢apli veya daha
kiigiik lepidik kismi baskin adenokarsinom.

T1b:Klinik T1b: Solid bileseni 1.1-2 ¢m arasinda olan, 3 cm gapli veya daha
kiiclik buzlu cam baskin nodiilleri gosterir.
Patolojik T1b: Invaziv bileseni 1.1-2 cm arasinda olan, 3 cm ¢apli veya daha
kiiciik lepidik kismi1 baskin adenokarsinom.

T1c:Klinik T1e: Solid bileseni 2.1-3 cm arasinda olan, 3 cm ¢apli veya daha
kii¢iik buzlu cam kismi baskin nodiilleri gosterir.

Patolojik Tlc: Invaziv bileseni 2.1-3 cm arasinda olan, 3 cm ¢apli veya daha
kiigiik lepidik kismi baskin adenokarsinom.
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Tablo 14. T Faktérii I¢in Sekizinci Evrelemede Onerilen Degisiklikler

T1’in alt gruplara ayrilmasi

Tla: Tumor <1 cm
T1b: Tumor >1 cm ancak <2 cm
Tlc: Timor >2 cm ancak <3 cm

T2’nin alt gruplara ayrilmasi

T2a: Timor >3 cm ancak <4 cm
T2b: Timor >4 cm ancak <5 cm

5 cm’den biiylik timorlerin yeniden siniflandirilmast; >7 cm tiimorlerin T3
kapsamindan ¢ikarilip T4 kapsamina alinmasi

Ana brong tutulumunun (karina tutulumu olmaksizin) karinadan uzakligina
bakilmaksizin T2 olarak siniflandirilmasi.

Kismi veya total atelektazi veya hiler bolgeye uzanan, akcigerin belli bir
bolgesini tutan obstriiktifpnomonitisin T2 olarak siniflandiriimasi

Diyafragmainvazyonunun T4 olarak siniflandirilmasi

Mediastinal plevra invazyonunun T faktoriiniin i¢inden ¢ikarilmast

2.5.1.1. Timor Boyutu

Uluslararas1 kanser arastirma ekKipleri tarafindan primer tiimorde nasil
Ol¢tim yapilacagina dair net bir bilgi sunulmamistir. Ancak, klinik evreleme i¢in
yapilan genel uygulama, inspirasyon esnasinda elde edilen aksial toraks

bilgisayarli tomografi (BT) Kkesitlerinin parankim penceresinde, tiimériin en uzun
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capmin Ol¢iilmesidir. Patolojik evreleme igin ise tespit edilmemis Orneklerde
direkt, tespit edilmis 6rneklerde ise inflasyon sonrasinda 6l¢iim yapilarak en uzun
timor boyutu hesaplanir. Sekizinci evrelemede tiimor boyutu 5 cm'e kadar olan
tiimdrlerde, timor boyutunda her cm ig¢in T tanimi yapilmis (T1a, T1b, Tlc, T2a,
T2b), 5 cm'den biiyiik ancak 7 cm ve altindaki timoérler T3, 7 cm'den biiyiik

tiimorler ise T4 olarak tanimlanmustir?,

Timér boyutunun Olgiilmesinde 6nemli bir etken olan tamami solid
olmayan ya da buzlu cam opasitesi seklindeki tiimorlerin degerlendirilmesidir. Bu
timorler genellikle adenokarsinomlardir. 2011 yilinda adenokarsionumun
patolojik siniflandirmasinda American Thoracic Society/International Association
for the Study of Lung Cancer/European Respiratory Society tarafindan tanimlanan
ve 2015'te WHO tarafindan kabul edilip, patolojik siniflama kartina dahil edilen
degisikliklerden sonra, adenokarsinoma in situ (AIS), minimal invaziv
adenokarsinom (MIA) ve lepidik predominant adenokarsinom (LPA)'un nasil
evrelenecegi konusunda IASLC yakin zamanda Oneriler sunmustur. Buna gore
ufak boyutlu adenokarsinomlar (3 cm ve alti))in evrelemesi su sekilde

yapilmaktadir®®:

Tis (AIS):
Klinik Tis: 3 cm veya altindaki saf buzlu cam nodiilleri i¢in kullanilir.
Patolojik Tis: Bu tiimdrler 3 cm veya altinda olup saf lepidik biiyiime gosterirler,

invazyon yoktur.
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Eger BT'de saf buzlu cam nodiilii veya patolojik olarak saptanan saf
lepidik kismi baskin olan nodiil 3 cm'den biiyiikse lepidik baskin adenokarsinom

olarak tanimlanir ve T1a olarak siniflandirilir.

- Timi:
Klinik Tmi: MIA 0.5 cm veya altinda solid komponenti olan, 3 cm veya altindaki
buzlu cam bileseni belirgin olan nodiilleri gosterir.

Patolojik Tmi: MIA histolojik olarak invaziv komponenti 0.5 cm veya altinda

olan, 3 cm veya altindaki lepidik predominant adenokarsinomu gdsterir. Ayni
sekilde, eger buzlu cam bileseni baskin kismi ya da nodiil 0.5 cm veya altinda
solid komponente sahipse veya tiimor MIA i¢in patolojik kriterleri tasiyor fakat
toplam biyiikliigi 3 cm'den fazlaysa bu tiimérler de ¢T1 a veya pTla olarak

siiflandirilir.

- Tla:

Klinik T1a: Solid bileseni 0.6 - 1 cm arasinda olan ve 3 cm ¢apli veya daha kiiglik
buzlu cam kismi1 baskin nodiilleri gosterir.

Patolojik T1a: invaziv bileseni 0.6 - 1 ¢cm arasinda olan, 3 cm ¢apl ya da daha

kiiciik lepidik kism1 baskin adenokarsinomu gosterir.

- T1b:
Klinik T1b: Solid komponenti 1.1 - 2 cm arasinda olan, 3 cm ¢apli veya daha

kiiclik buzlu cam baskin nodiilleri gosterir.
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Patolojik T: invaziv komponenti 1.1- 2 ¢cm arasinda olan, 3 cm ¢aplh veya kiigiik

lepidik kismi baskin adenokarsinomu gosterir.

- Tlc:

Klinik T: Solid komponenti 2.1 - 3 cm arasinda olan, 3 cm ¢apli ya da daha kiigiik
buzlu cam kismi baskin nodiilleri gosterir.

Patolojik T: Invaziv komponenti 2.1 - 3 cm arasinda olan, 3 cm capli veya kiigiik
lepidik kismi baskin adenokarsinomu gosterir.

Tis kapsaminda AISmun yaninda skuaméz hiicreli karsinoma in situ
(SCIS)nun da olabilecegi akildan ¢ikarilmamalidir. BT'de miisinéz olmayan
AlS'larin ¢ogu 0.5 - 3 cm arasinda saf buzlu cam nodiilleri olarak goriiliir. Tipik
olgularda komsu anatomik yapilarda herhangi bir sorun yoktur. Miisinéz AlIS'lar
ise daha c¢ok solid veya hava bronkogramlari ile birlikte kismen solid nodiil olarak
saptanir. MIA; T1 mi olarak smiflandirilmaktadir. AIS'ya benzer sekilde MIA
¢ogunlukla miisindz degildir fakat musindz, miisinéz disinda veya mikst olabilir.
BT'de nonmiisindz MIA'larin genellikle toplam biiyiikliigii 3 cm veya altinda
olup, kiiciik bir solid komponent igeren, kismen solid nodiil olarak goriiniir. Fakat
bazi1 olgularda saf buzlu cam nodiilii seklinde de olabilir. AIS veya MH'den
MIA'y1 ayirmada yardimct olan diger goriintiileme bulgular1 ise pulmoner
venlerde sorun, hava bronkogramlari veya plevral ¢ekintilerdir. Miisinz MIA'lar
ise daha c¢ok solid veya hava bronkogramlari ile birlikte kismen solid nodiil olarak
gorliniir. Lepidik komponent igeren nonmusindz adenokarsinomda T tanimlamasi

icin, lepidik olan kisim hari¢ tutularak invaziv olan kismin boyutu
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kullanilmaktadir. Tiimdr boyutu BT'de ince kesit ve "multiplanar rekonstriiksiyon'
teknigi kullanilarak belirlenir. Olgiilen en biiyiikk boyut almir. Patolojik
degerlendirmede ise ii¢ boyut da Sl¢iiliir ve evrelemede en biiyiik boyut dikkate
alinir. Akcigerdeki nodiillerin BT'deki dlgiimleri i¢in dneriler?.

- Kiiciik nodiillerin dogru olgiilebilmesi i¢in ardistk 1 mm'lik kesitler
alinmasi,

- Tiim 6l¢iimler i¢in parenkim penceresinin kullanilmasi,

- Tiimor boyutunun en yakin oldugu milimetre alinarak kaydedilmesi,

- Solid ve saf buzlu cam nodiillerinin her ikisi i¢in de kisa ve uzun
boyutlarin kaydedilmesi ancak evrelemede uzun boyutun dikkate alinmast,

- Kismi solid nodiiller i¢in uzun ve kisa boyutun Ol¢lilmesi, ayrica solid
komponentin en uzun boyutunun da kaydedilmesi,

- Evreleme amagli yalnizca solid komponentin uzun boyutunun

kullanilmasidir.

2.5.1.2.Ayr1 Timor Nodiillerinin Degerlendirilmesi

Ayr tiimor nodiilleri bir tane baskin "klasik" lezyon (solid veya spikiile)
ve histolojik olarak ayni tiimor oldugu bilinen veya dyle kabul edilen, bir veya
daha fazla solid, ayr1 nodiillerin olmasi1 anlagilmaktadir. Ayr1 timor nodiilleri
ikinci primer akciger kanserinden, multifokal buzlu cam/lepidik timdrlerden ve

pndémonik - tip akciger kanserinden ayirt edilmelidir. Ayr tiimor nodiilleri ayni
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lobda ise T3, ayni taraf farkli lobda bulunuyorsa T4 ve karsi tarafta ise Mla

olarak siniflandirilirmaktadir. Tiimii igin tek bir N ve M kullanilir!’,

2.5.1.3.1ki Akciger Tiimériiniin Degerlendirilmesi

Iki tiimorii olan hastalarda ikinci primer ile metastaz ayriminmn
yapilabilmesi i¢in multidisipliner tiimor konseyi tarafindan elde edilebilen tiim
verilerin, patolojik-genetik-radyolojik degerlendirme, biyobelirte¢ analizi, nodal
veya sistemik metastazin degerlendirilmesi gibi faktorlerin dikkate alinmasi
gerekir. Eger timor farkli histolojik tipte ise, rezeksiyon materyalinde yapilan
kapsamli patolojik degerlendirmede farkliliklar varsa iki tiimoriin birbirinden
farkli oldugu yani iki ayr1 primer tiimdr oldugu sdylenebilir. Bu hastalarda her bir
timor i¢in T, N ve M bazinda ayr1 evreleme yapilir. Kalan veriler (biyobelirteg
sonuclari, radyolojik bulgular, nodal tutulum veya sistemik metastazin olup
olmamasi) ile tek basina yapilan degerlendirmeler yanlis siniflamalara neden

olabilir?2.

2.5.1.4. Buzlu Cam / Lepidik Ozellikler Tasiyan Birden Fazla Nodiil veya

Pnémonik Tip Tutulumun Degerlendirilmesi

Bu tiimorlerde T smiflamasi en biiyiikk T lezyonu dikkate alinarak

belirlenir. Tiimoérin multifokal &zelligini belirtmek icin parantez ig¢inde timor
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sayist veya sadece m yazilir ve tiim lezyonlar i¢in tek bir N ve M siniflamasi

kullanilir (Or. T1 a (4) NOMO veya T1 b(m)NOMO) 22,

2.5.1.5.Pnémonik Tip Akciger Kanseri I¢in T Smiflamast

Timor eger bir bolgede ise TNM’ye bagl olarak biiytikliigiine gore
smiflama yapilir. Eger birden fazla akciger dokusu etkilenmisse T ve M tutulumu
olan bolgenin yerine gore belirlenir. Bir lobda ise T3, bir akcigerde farkli loblari
tutuyorsa T4 ve her iki tarafta da varsa M1a olarak belirlenir. Eger tutulum komsu

loba uzaniyorsa T4 olarak alinir. Yine tek bir N ve M kullamlir??,

2.5.1.6.Lenfanjitis Karsinomatoza

Tiim6r mikroembolilerinin hematojen yayimin takiben damar duvarinin
invazyonu ile karakterize olup, perilenfatik interstisyumda neoplastik birikim ile
sonuglanan bir durumdur. BT'de interlobuler septa veya bronkovaskiiler alanlar
boyunca goriilen nodiiler kalinlasmalar ve degisen biiylikliikte pulmoner nodiiller
ile karakterizedir. Lenfanjitis karsinomatozanin nasil evrelenmesi gerektigi

konusunda net bir éneri giiniimiize kadar sunulmanmustir.?,

2.5.1.7.Tiimér Invazyonu
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Herhangi bir boyuttaki tiimdriin lokal yayiminin degerlendirilmesinde
rutin olarak kullanilan standart tetkik toraks BT'dir. Tetkikin kontrastli yapilmasi
invazyonun daha iyi degerlendirilmesini saglar. Ancak bazi durumlarda Manyetik
Rezonans Goriintiilemesi(MRG) BT'ye istiindiir. Konvansiyonel BT kullanan
cihazlarda  Pozitron  Emisyon  Tomografisi  (PET)-BT'nin  invazyonu

degerlendirmedeki yeri sinirhidir'” 2,

2.5.1.8.Ana Brons Tutulumu

Ana brons tutulumu klinik evreleme bronkoskopi ile veya toraks BT'nin
koronal kesitlerinde yapilabilir. 8. evrelemede ana brong tutulumu karinaya olan

uzakligina bakilmaksizin T2 olarak tanimlanmistir'’.

2.5.1.9.Atelektazi / Pnomoni

Klinik evrelemede akciger kanserinin postobstriiktif atelektazi veya
pnoémoniden ayrimi BT bulgulart ile zor olabilmektedir. Bu durumda PET - BT
veya MRG faydal1 olabilir. 8. evrelemede hem kismi hem de total atelektazi T2

olarak tanimlanmstir’.

2.5.1.10.Gogiis Duvari Invazyonu
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Akciger kanserli hastalarda gogiis duvart tutulumunu belirlemede
ekstraplevral yag planlarinin silinmesi, timoér - plevra temasinin 3 cm'den uzun
olmasi, tiimoriin plevra ile genis ag¢t yapmasi, tiimore eslik eden plevral
kalinlagma olmasi, gogiis duvarimi invaze eden kitle goriiniimi ve kasta yikimi
g0ogiis duvar1 invazyonuna isaret eden kriterler olarak disiiniilebilir. Ancak,
BT'nin kasta tutulumu olmayan hastalarda gogiis duvart invazyonunu
belirlemedeki dogruluk orani disiiktiir. Timore komsu alanda kasta yikimi
olmasi, gogiis duvari invazyonunu belirlemede en giivenilir BT bulgusudur.
Burada 6nemli bulgulardan biri de gogilis agrisidir. Agrisi olan hastalarda gogiis
duvari tutulumu disiiniilebilir. Bu hastalarda BT kemik yikimini gostermede daha
istiin iken, MR brakial pleksus, subklavian damarlar ve noral foramina
tutulumunu BT'ye gore daha iyi tespit etmektedir. Paryetal plevra ve superior
sulkus tiimorlerini de i¢ine alan gogls duvari tutulumu T3 olarak tanimlanir.
Ancak, superior sulkus timorii eger belirgin bir sekilde C8 ve {izerini, brakial
pleksusu, subklavian damarlari, vertebral cisimi, laminay1 veya spinal kanali

tutuyorsa T4 olarak tanimlanir??,

2.5.1.11. Mediasten Invazyonu

Tiimdr ile mediastinal vaskiiler yapilar arasindaki temas 180°'nin iizerinde
ise invazyon olasilig1 yiiksek kabul edilir. MR mediasten, kalp, biiyiik damarlarin

invazyonunu gostermede bazi vakalarda BT'ye iistiindiir?2.
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2.5.1.12.Diyafragma Invazyonu

Bazi vakalarda MR ile daha i1yi degerlendirilebilir. 8. Evrelemede T4

olarak tanimlanmstir’.

2.5.2. N Tanimlan

8. evrelemede N tamimlamalart 7. evrelemeile ayni kabul edilerek
degisiklik yapilmamistir. NO, Nod tutulumu yok; N1, ayni taraf peribronsiyal,
interlober veya hiler lenf nod tutulumu; N2, ayni taraf mediastinal ve/ veya
subkarinal lenf nod tutulumu; N3, karsi taraf mediastinal, kars taraf hiler veya
supraklavikular lenf nod tutulumu olarak tanimlanmistir. Ancak yapilan ek
analizler sonucu, nod tutulum lokalizasyonlarina gore sagkalimlarda farkliliklar
goriilmiistiir. N1a, tek istasyon N1; N1b, multipl istasyon N1; N2a, tek N2; N2al,
skip N2; N2a2, N1 tutulumu ile birlikte olan tek N2; N2b ise multipl istasyon N2

olarak tanimlanmigtir®»2°,

2.5.2.1. Kiigilik Hiicreli Dis1 Akciger Kanserli Olgularda Mediastinal
Evreleme

T1-T4 aras1 kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserli olup, metastazi olmadig
belirlenen hastalarda mediastinal evreleme, hastanin ameliyattan fayda goriip
goremeyecegini belirleyecegi, en uygun tedaviyi gosterebilecegi ve hastanin

prognozunu gostermede Onemlidir. Mediastinal lenf nodu tutulumunun tespit
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edilmesi yalnizca ameliyat edilebilir hastalarda degil, ameliyat edilemeyen
hastalarda da saptanmasi, hastalarin tedavilerinin en iyi sekilde planlanmasini
saglayabilmektedir. Bu evreleme Oneri cetvelinde su ana kadar yaymlanmis
calismalar, bu c¢aligmalarin niteligine ve calismalarda vurgulanan sonuglarin
derecesine gore belirli basliklar halinde siniflandirilmis ve ayrica bu ¢aligsmalardan
cikan Oneriler, bu Onerilerin bildirildigi calismalarin diizeyi ve Onerilerin kanit

diizeyine gore siralanmistir?,
Bulgu Diizeyi:

e Metodolojisinin niteligi iyi en az bir (tarafliligt diisiik olasilikli) genis
randomize ¢alisma ya da iyi yapilmis bir meta-analizden dayanak alan
bulgu.

e Bir taraflilik siiphesi olan genis ya da kiiclik bir randomize ¢aligmanin
sonucu olarak veya heterojenligi yiiksek caligmalarin metaanalizlerinden
dayanak alan bulgular.

e Prospektif kohort serilerinden kaynaklanan bulgular

e Retrospektif kohort ya da olgu-kontrollii caligmalara dayanan bulgular

e Kontrol grubu olmayan, ya da olgu sunumu olarak bildirilen ¢alismalara

veya uzman goriiglerine dayandirilan bulgular.

Oneri Derecesi:

e Klinik yarar1 yiiksek olan ve kuwetle 6nerilen oneriler.
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e Orta ya da kuwetli klinik yarar1 olan, genel olarak Onerilebilecek
islemler/bulgular.

e Yararim tam olarak gosterilemeyen veya zararina/maliyetine oranla daha
baskin olamayan, yan etki ya da maliyet gibi dezavantajlar1 olan
islemler/bulgular.

e Gegerliligine karsit olarak orta derecede 6nemli kanitlar bulunan, genelde
yapilmasi 6nerilmeyen islemler/bulgular

o Gegerliligine karsit gilicli bulgular olan, hi¢cbir zaman Onerilmeyecek

islemler/bulgular.

2.5.2.2.Tedavi Oncesi Yapilacak Mediastinal Evrelemenin Gerekliligi

Kiictik hiicreli dis1 akciger kanserli hastalarda yapilan bir¢ok ¢alisma,
olgulardan evre 1A ile ITIA {N1) arasinda oldugu tespit edilene hastalarin, cerrahi
tedaviden yarar gordiigiinii, evre IIIB ve evre IV(A-B) olgularda yapilacak
cerrahinin onkolojik tedaviye ustiinliigii olmadigini1 gostermektedir. Bu nedenle,
toraks tomografisi ve Positron emisyon tomografisi-Bilgisayarli Tomografi
(PET-BT) ile yapilan ve hastaligin T evresinin oldugu kadar TNM evrelemesinin
¢ok 6nemli bir bileseni olan N evresinin de hastalarda muhtemel bir ameliyattan
once saptanmasi olduk¢a onemlidir. T faktorii{T1-4) ve M Faktorii (MO) ne
bakildiginda potansiyel olarak ameliyat olabilecek hastalardan ameliyattan
sagkalim ve hastaligin yinelemesi (niiks) agisindan yarar gorebilecek hastalar

belirlenebilir. Ayn1 zamanda, mediastinal evreleme ile N2 veya N3 olan hastalar
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onceden bilinerek, cerrahi rezeksiyonun sagkalim ve/veya tekrarlama agisindan
fayda getirmeyecegi ve boylece gereksiz bir cerrahi morbidite yasayabilecek
hastalar da 6nceden saptanmis ve cerrahi yerine onkolojik tedaviye yonlendirilmis
olur. Bununla birlikte, cerrahi tedaviden, onkolojik bir tedavi ardindan
(neoadjuvan keme/radyoterapi) yarar gorebilecek cogu tek istasyonda saptanan
mediastinal lenf nodu metastazi olan hastalar da ameliyat Oncesi mediastinal
evreleme Ogrenilebilir. Bu hastalarda, onkolojik tedavi sonrasi, Oncesinde
metastaz bulunan mediastinal lenf nodlarinda tiimdr ortadan kalkar ise ameliyatin
sag kalim avantaji saglayabildigi bildirilmistir. Bu hastalar, radyolojik olarak
biiyiik goziiken ve/veya birden fazla istasyonda lenf nodu tutulumu olmayan

hastalar olabilmektedir®.

2.5.2.3.Tedavi Oncesi Mediastinal Lenf Nodu Evrelemesi

Akciger kanserli olgularin mediastinal evrelemesinde kullanilabilecek 3

grup evreleme yontemi bulunmaktadir:
- Gorlintiileme Teknikleri
- Endoskopik Teknikler

- Cerrahi Teknikler
Yukarida siniflamasi yapilan tiim tekniklerin, yanlhs negatiflik ve yanlis
poztiflik ihtimali bulunmaktadir. Ancak, hem istatistiksel hem de tibbi olarak %10

civarindaki bir yanilma pay1 kabul edilebilir olarak diisiiniilmektedir?®.
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2.5.2.3.1. Goruntilleme Teknikleri Toraks BT

Bilgisayarli toraks tomografisi akciger kanserinin evrelemesinde standart
ve akciger grafisinden sonraki ilk yontem olarak kullanilmaktadir ve evrelemenin
T bilesenini (faktor) gostermek acisindan ¢ok degerlidir. Ancak, tomografide
izlenen mediatinal lenf nodunun kisa ¢apin 1 cm'den biiyiik olmasi olarak
tanimlanabilecek gdstergesinin, hassasiyeti %55, 6zgilligii ise %81 civarindadir.
Bu nedenle, lenf nodu evrelemesinde giivenle kullanilmasi ve yukarida belirtildigi
gibi, lenf nodu tutulumu ag¢isindan belirleyici kabul edilmesi imkansizdir. PET-
BT, metabolik olarak aktif olan, daha da dogrusu glikoz kullanan hiicreleri
ol¢tiigli icin mediastinal lenf nodu pozitifligi agisindan %40'lara kadar, negatiflik
acisindan da %30'lara kadar yanilabilmektedir. Buna bagli olarak, mediastinal
evreleme secilmis ayr1 bir grup disinda dogru olmamaktadir. PET-BT'de
mediastinal lenf nodu tutulumu saptanmayan (kisa ¢ap1 1 cm'den kiiciik ve PET-
BT'de patolojik fluorodeoksiglikoz tutulumu olmayan hastalar) hastalarda tiimor
ozellikleri ancak asagidaki ozellikleri sagliyorsa, ek bir mediastinal evreleme
tetkikine (az invaziv ya da invaziv evreleme) gerek kalmaz. Bu oOzellikler

sunlardir:

- Tiimoriin 3 cm'den kii¢iik olmasi

- Akciger periferinde (1/3 dis kisim) yerlesmis olmasi

- Adenokarsinom dis1 bir patoloji olmasi

- PET-BT'de N1 saptanmamis olmasi.
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PET-BT'nin N1 siiphesini bildirdigi 143 olgunun irdelendigi bir ¢alismada
%30 oraninda N2-N3 bulunmus olmasi, N1 saptanan olgularda sadece PET-BT'ye
giivenilemeyecegini gostermektedir. Buna karsilik, 3 cm'den kiigiik ve PET-BT'de
lenf nodu tutulumu goriilmeyen hastalarin lenf nodlarinin ger¢ekten negatif ¢ikma
ihtimali yeni bir metaanalizde %94 gibi yiiksek bir oranda (>3 cm olan hastalarda
%98) bildirilmistir. Bu bulgu, bir prospektif ¢calismada da dogrulanmistir. Lee ve
calisma arkadaslari, PET-BT'de mediastinal lenf nodu tutulumu olmayan periferik
akciger tiimorlii hastalarda, mediastinal lenf nodu metastazi oranimni %2.9, hiler

tiimorlerde ise, bu oran1 %21.6 olarak bulmustur?.

2.5.2.3.2. Endoskopik Teknikler

2.5.2.3.2.1.Konvansiyonel Transbronsial Igne Aspirasyonu TBIA

Yontem ile mediastinal lenf bezlerine fiberoptik bronkoskopi ile yapilan
transbronsial igne aspirasyonu ile ulagmak miimkiindiir. Bu konuda yapilan
meta-analizde metod ile yapilan biopsinin hassasiyetinin %78, yanlis negatiflik
oraninin ise %28 oldugu saptanmustir. Ancak, bronkoskop ile TBIA'nin basarili
olmast icin, lenf nodunun genellikle 1.5 cm'den biiyiik olmas1 gerekir. Ayrica,
islem, giinlimiizde az sayida gOgiis hastaliklart  uzmani tarafindan

uygulanmaktadir?®.
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2.5.2.3.2.2. Endoskopik Ultrason ile ince igne Aspirasyonu EUS-TBIA

ve Endoskopik Bronkoskopi ile Ince Igne Aspirasyonu EBUS-TBIA

EBUS ile mediastinal lenf gangliyonlar1 sol ve sag§ 2 ve 4 nolu
istasyonlardan subkarinal (No:7) istasyondan, sol ve sag ana brons etrafindaki
hiler gangliyonlardan (10R ve 10L), hatta tecriibeli bronkologlar tarafindan 11 ve
12 no'lu N1 istasyonlarindan dahi igne aspirasyonu yapilabilir. EUS ile ise, 4L,7,
paradzofageal (No:8) ve inferior mediastinal (No:9) no'lu istasyondan 6rnekleme
yapilabilir. EUS, 06zellikle, mediastinoskopi ile ulagilamayacak 8 numarali
istasyona ulasabilmek agisindan da avantaj saglar. Her iki yontem de Ozel
bronkoskopilerin ucuna yerlestirilmis ultrasonografi yolu ile hem damarlarin hem
de lenf nodlarmin goriilmesini ve uygun lenf nodundan transbronsial igne ile
biyopsi alinmasin1 miimkiin kilar. EUS ve EBUS ile birlikte yapilmis mediastinal
evrelemenin hassasiyeti %83-94 arasinda degismektedir. Ancak, bu metodlarin
ozellikle EUS'un az egimli bir 6grenme egrisi bulunmaktadir ve genellikle
(tarihsel ve egitimsel olarak) gastroenteroloji uzmanlari tarafindan yapilmaktadir..
Bundan baska, EBUS'ta her istasyonda gerekli olan ve belli bir maliyeti bulunan
igneler, genellikle birden fazla istasyon icin kullanilabilmektedir. Bu yontemlerde
ayrica, gogiis hastaliklar1 uzmanai ile patologlarin uyumu 6nemlidir ve patologlarin
da elde edilen materyali degerlendirmede belli bir 0O6grenme slirecini
tamamlamalar1 gereklidir. Ancak, bu metodlar1 i¢in en Onemli nokta, her iki
metodun hassasiyetinin, lenf nodlarinda test Oncesi Ongoriilen lenf nodu

pozitifligine son derece bagli olmalaridir. Bu nedenle, 6zellikle T2 hastalara
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yapilan 6rneklemelerde yanlis negatiflik oranlar1 %30'lara varabilmektedir. Genel
olarak, EBUS /EUS-TBIA ile negatif oldugu saptanan hastalarda mediastinal lenf
nodu saptanma orani %13-15 arasindadir. Bu nedenle, negatif raporlanan

EBUS/EUS-TBIA islemlerinden sonra mediastinoskopi yapilmas: 6nerilir?.

2.5.2.3.3. Cerrahi Teknikler

2.5.2.3.3.1.Servikal Mediastinoskopi

Servikal mediastinoskopi, ilk olarak Carlens tarafindan yapild.
Suprajuguler/servikal bir insizyon ile yapilan yontem ile, biltareral olarak
mediastinal lenf nodlarindan ve subkarinal lenf nodundan 6rnekleme yapilmasi
mimkiindiir. Yontem, mediastinal evrelemede altin standart olarak kabul
edilmistir. Bu yontem, 1995'de Lerut tarafindan video-goriintilleme iinitesi
eklenerek yapilmaya baslamistir. Videomediastinoskopi, daha iyi goriintiileme
saglar ve mediastinoskopinin Ogretilmesinde oOnemli etkin bir yontemdir.
Videomediastinoskopi ile subkarinal lenf nodu basta olmak iizere bazi
istasyonlardan daha yiiksek hassasiyet saglanacak sekilde biopsi yapildig
bildirilmis olmak ile birlikte, 1988 ila 2011 arasinda yapilan 5156 standart
mediastinoskopi ile 956 videomediastinoskopinin karsilastirmasinin rehber
calismasinda, dogrulugunun standart mediastinoskopiye olmadigi bildirilmistir.
Ancak videomediastinoskopi ile daha ¢ok istasyondan daha etkin biopsi

alinabildigi ve videolu yontemin, mediastinoskopinin niteligi daha yiiksek bir
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sekilde yapilmasimi sagladigi diisiiniilmektedir ve giiniimiizde mediastinoskopi

yerine dnerilmektedir®®.

2.5.2.3.3.2. Video-Yardimli Mediastinoskopik Lenfadenektomi VAMLA

ve Transservikal lerletilmis Mediastinal Lenfadenektomi TEMLA

Video-yardimli mediastinoskopik lenfadenektomi, ilk olarak, Hiirtgen ve
calisma arkadaslar tarafindan 2002 yilinda tanimlanmis ve videomediastinoskopi
ile Ust ve alt paratrakeal lenf nodlar ile subkarinal lenf nodlarinin tamamina
yakinin ¢ikarilmasin1 saglayan, mediastinoskopik yontemi daha yiiksek bir
dogruluga ulastiran bir yontemdir. Yanls negatiflik, VAMLA ardindan %2
civarindadir. Yontem ile, subkarinal bolgedeki posterior subkarinal kisim dahil
tiim lenf nodlarina ulasilabilmekte sag ve sol ana brong etrafindaki 1 OR ve 1 OL
numaralt lenf nodlarindan biopsi alinabilmekte ve gerekli olgularda sag
paradzofageal (No:8) gangliyondan da biopsi yapilabilmektedir. Bu ydntemin,
mediastinoskopi yerine evreleme i¢in tercih edilmesinin ameliyat olan akciger
kanserli olgularda sagkalimi arttirabilecegi de bildirilmistir. VAMLA, yapilabilen

merkezlerde mediastinoskopi yerine onerilmektedir.

Transservikal ilerletilmis mediastinal lenfadenektomi ise ilk olarak Kuzdzal ve
arkadaslari tarafindan bildirilmis, mediastinoskopi ve VAMLA'ya gore daha genis
bir servikal insizyon ile yapilan, VAMLA gibi, lenf nodlarinin biopsisi yerine

tama yakin c¢ikarilmasini amaglayan, bilateral olarak tiim mediastinal lenf
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nodlarinin ¢ikarilabildigi bir yontemdir. Yanls negatiflik, bu yontem ile % 1 'in
altina inebilmektedir. Ancak, bu yontem, ancak, az sayida merkezde o6zel bir

sternum retraktorii kullanilarak yapilabilmektedir.

2.5.2.3.3.3.Video-Yardimli Torakoskopik Cerrahi

Video-yardimli torakoskopik cerrahi, her bir hemitoraksta yapildiginda, o
hemitoraksta yer alan hemen tiim mediasitnal istasyonlara ulagilmasini
saglayabilir. Sag taraftan yapilan VATS ile bilateral olarak {ist mediastinal (2R,
2L), alt paratreakeal (4R, 4L), anterior ve posterior prevaskiiler (3A, 3P),
subkarinal, paradzofageal ve inferior mediastinal lenf nodlarmna ulasilabilir.
Ayrica, gerektigi durumlarda 10 ve 11 numarali lenf nodlarindan da biopsi
alinmas1 miimkiindiir. Sol taraftan uygulanan VATS ile ise, 2R, 2L, 4R numarali
istasyonlardan biopsi yapilmasi teknik olarak ¢ok zordur. Sol alt paratrakeal (4L)
lenf nodundan ise, teknik olarak zor olmasina kargin gerektigi durumlarda biopsi
yapilabilir. Aortikopulmoner (No:5) ve anterior mediastinal lenf nodlarindan
(No:6) ise, gereken durumlarda parga alinabilir. Sag tarafa benzer sekilde solda da
paradzofageal, inferior mediastinal, hiler ve interlober lenf nodlarindan biopsi
alinmas1 VATS ile mimkiindiir. Ancak, VATS i¢in hastanin ¢ift limenli
entiibasyon tiipii ile entiibe edilmesi gerekir. Mediastinoskopiye gore daha invaziv
bir yontemdir ve ameliyat sonrasi genellikle bir gdgiis tiipli yerlestirilmesi

gerekmektedir?®.
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2.5.2.3.3.4.Mediastinostomi ve Ilerletilmis Mediastinoskopi

Mediastinotomi, soldan 2.kosta hizasindan parasternal olarak 2-3 cm'lik
bir insizyon ile anterior mediastinal bolgeye ulasilir. Bu lenf nodlarinda, PET-
BT'de izlenen, 1 cm'den biiyiik ve/veya belirgin tutulumu olan &zellikle sol tist
tiimorlii (nadiren sol alt lob tiimdrlii) olgularda yapilmasi onerilir. Bu yontem ile
anterior mediastinal kitlelere de biopsi yapilmasi miimkiindiir. Ilerletilmis
mediastinoskopi ise, mediastinoskopi insizyonundan, soldaki anterior mediastinal
ve aortikopulmoner istasyonlara ulasilmasini saglayan bir yontemdir. Bu yontem
ile medistinoskopi yapilma endikasyonu olan sol st lob tiimorli olan, 5 ve 6
numarali gangliyonlarda PET-BT ile patolojik lenf nodu saptanmis bir hastada
ayni cerrahi anestezi sirasinda bu gangliyonlardan da biopsi alinmasit miimkiin

olmaktadir. Bu yontem ile negatif tahmin ettirici deger %89 ila %97 arasindadir?®.

2.5.2.4.Indiiksiyon Tedavisi Sonrasinda Mediastinal Evreleme

Mediastinal lenf bezinde tiimor tutulumuj nedeni ile yapilan indiiksiyon
tedavisi sonrasinda lenf nodu tutulumu ortadan kalkmis olgularda cerrahi tedavi
yarar saglayabilmektedir. Bu neden ile uygulanan onkolojik tedavi sanasinda,
oncesinde tiimor varligr gosterilmis lenf nodlarinin tutulumunu gostermek
onerilebilir. Ancak, PET-BT, tek basina tutulumu gostermede yeterli degildir.
Tekrar evreleme i¢in uygulanan PET-BT sonuglari, patoloji verileri ile

karsilagtirildiginda yanlis negatiflik degerinin %20'Tere, yanlis pozitiflik oraninin
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ise %25'e ulasabildigi bildirilmis ve bu degerlerin kabul edilemeyecek kadar
yiiksek oldugu belirtilmistir. Bu yilizden, tedavi sonras1 doku biopsisi gereklidir.
Endoskopik teknikler biopsi i¢in uygulanabilir ancak, negatif tahmin ettirici
deger, Herth ve caligma arkadaglar1 tarafindan %20, Szlubowski ve calisma
arkadaslar1 tarafindan ise %78 olarak bildirilmistir ve bu nedenle kabul
edilebilecek diizeylerde degildir. Bu olgularda onkolojik tedavi sonrasi tekrar
mediastinoskopi yapilmasi teknik olarak zor olsa da miimkiindiir. Ancak, olusan
yapisikliklar ve fibrozis nedeni ile zordur. Ozellikle ilk mediastinoskopide sag alt
paratrakeal gangliyondan onemli Ol¢iide biopsi pargasi alinmis ise, tekrar bu
istasyondan biopsi almak teknik olarak zordur. Ancak, TEMLA, yeniden
evrelemede su ana kadar en 1yi sonuglari, baska bir deyisle, gercek patolojik lenf
nodu tutulumunu ameliyat 6ncesinde gosteren en 1yi 'tekrar evreleme' yontemidir.
Bu yontem ile, tekrar evrelenen hastalarda negatif tahmin ettirici deger %99,
hassasiyet %97 ve 6zgiillik %100 olarak bulunmustur. Buna karsin TEMLA ¢ok
az sayida bu konuda tecriibeli cerrahlar tarafindan yapilmakta, cerrahi islem
olarak uzun stirmekte ve belli bir morbidite ile yapilabilmektedir. Sonug olarak,
kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserli hastalarda yapilacak en iyi tedaviyi
belirlemede mediastinal evreleme ¢ok onemlidir. Ciinkii mediastinal lenf nodu
tutulumuna gére uygun olan en iyi tedavi degisim gostermekte; cerrahi tedavi
mediastinal lenf nodu tutulumu olmayan hastalarda yarar getirmektedir.
Mediastinal evreleme ise, en iyi sekilde ancak cok-disiplinli bir yaklasim ile

yapilabilmektedir?®,
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Asagida N tanimlari, patolojik evre RO i¢in N tanimlamalarina gore sag
kalim durumu ve N kategorilerine gore istatistiksel sag kalim karsilastirmalarinin

yer aldig1 tablolar bulunmaktadir.

Tablo 15. N Tanimlar

N Bolgesel Lenf Nodlari
NO Bolgesel lenf nodu metastazi yok
N1 Ipsilateralperibronsiyal ve / veya perihiler lenf nodlar1 ve

intrapulmoner lenf nodlarinda metastaz. Direk yayilimla
invazyon da dahil

N2 Ipsilateralmediastinal ve / veya subkarinal lenf nodu metastazi

N3 Kontralateralmediastinal, hiler, ipsilateral veya
kontrolateralskalen veya supraklavikiiler lenf nodu metastazi

NX Degerlendirilemeyen bolgesel lenf nodlart

Tablo 16. N Tamimlamalarina Goére Sag Kalim Durumu (Patolojik Evre, R0)

N MedianSagkalim (Ay) Bes Yillik Sagkalim
(%)
Tek N1 (N1a) Degerlendirilmedi 59
Multipl N1 (N1b) 60.9 50
Tek N2 skip (N2al) 70.9 54
Tek N2 + N1 (N2a2) 46 43
Multipl N2 (N2b) 40 38
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Tablo 17. N Kategorilerine Gore Istatistiksel Sag Kalim Karsilastirmalar
(Patolojik Evre, RO)

Karsilastirmalar HR P
N1b kars1 Nla 1.39 0.0005
N2al kars1 N1b 0.89 0.2863
N2a2 kars1 N2al 1.35 0.0007
N2b kars1 N2a2 1.26 0.0028
N2a2 kars1 N1b 1.21 0.0064

2.5.3. M Tanimlan

8. evrelemede tanimlamalarinda da degisiklikler yapilmistir. Mla,
Plevralve perikardiyalmalign sivi varhigi, karsi akciger veyabilateral timor
nodiilleri, plevral veya perikardiyalnodiiller, multip] Mla kriterlerinin varlig
olaraktanimlanmig, M1b tek organ metastazi, Mlc ise tekorganda multipl
metastazlar veya multipl organdamultipl metastazlar olarak belirlenmistir®>?’. M
faktorii uzak metastazi tanimlamaktadir. Akciger kanserinin en sik metastaz
yaptig1 organlar beyin, kemik, karaciger ve adrenal bezlerdir. Adrenal bezlerin
tutulumu genellikle asemptomatiktir. Hastanin tiim viicut ayrintili muayenesinin
yapilmasi ile aksillar ve diger cilt alti lenf nodu metastazlarinin saptanmasini
saglar. Semptom odakli degerlendirmeye ek olarak laboratuvar testleri uygun ve

hizli tan1 koymay1 saglayabilir. Solunum sistemine ait olmayan semptomlar

dogrudan metastazin varligmi gosterebilir. Ornek olarak;
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. Kalga agrisi, hizlica kalcanin diiz grafisi ile metastazin tanisin

koydurabilir (M1 b hastalik)

. Norolojik semptomlar, beyin ve spinal kord goriintiilleme (M1 b) varliini
gosterebilir.
. Hipotansiyon ve siniis tagikardisi ve pulsus paradoksus varliginda hizlica

ekokardiyogram malign perikardiyal efiizyonun ve nodiillerin varhigi (Mla)
gosterilebilir.

Anormal kan testleri metastaz varligin1 diisiindiirebilir. Karaciger
fonksiyon testlerinde anormallik hizlica karaciger odakli goriintiilemeye
yonelmeyi saglar. Kalsiyum yiiksekligi kemik metastazi ve paraneoplastik
sendrom gosterir. Alkalen fosfataz yiiksekligi kemik metastazina bagh olabilir,
boyle olunca hemen gamma glutamil transpeptidaz(GGT) o6l¢iilmelidir. Normal
seviyede GGT kemik metastazin1 gosterir; eger yiiksekse karacigerin metastaz
acisindan degerlendirilmesi gerekir. Akciger kanserinin evrelemesinde ve
metastazlarin arastirilmasinda BT VE PET-BT rutin kullanima girmistir. Tiim
viicut PET ve PET-BT, siliphelenilmeyen plevral ve ekstratorasik metastazlarin
saptanmasinda uygundur. Uzak metastazlarin saptanmasinda PET-BT tek basina
BT ve tek basimma PET'e iistiindiir. Beyin metastazlarinin saptanmasinda PET'in
imkanlar1 sinirlidir®,

Beyin  metastazlari, kontrastli MR,  beyin  metastazlarinin
degerlendirilmesinde nan-kontrast MR ve BT' ye gore daha stiindiir.
Semptomatik hastalarda mutlaka, asemptomatik hastalarda ise 6zellikle evre 11l ve

IV ise rutin beyin MR ya da MR miimkiin degilse BT ¢ektirilmelidir. Radyografik
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baz1 Ozellikler beyin metastazlarimi diger santral sinir sistemi lezyonlarindan
ayirir. Bu bulgularin varligi malign metastazi diigiindiirtir:

- Multipl lezyonlarin varlig1

- Gri ve beyaz cevher sinirinda olmast

- Kenarlarinin sinirlanmis olmasi

- Lezyonu gevreleyen genis miktarda 6dem olmasi

Gorlintiileme yontemleri faydalidir ancak bazen biyopsi gerekebilir.
Primer tiimor bilinmiyorsa, 6zellikle tek lezyon varliginda ve metastaz oldugu
konusunda siiphe varsa, enfeksiyon ve inflamasyondan siipheleniliyorsa biyopsi
yapilmalidir. Beyin metastazlari diginda tiim viicut PET ya da PET/BT, tiim viicut
konvansiyonel tarama (abdominal BT ve kemik sintigrafisine) gore daha
uygundur. Eger PET ¢ektirmek miimkiin degilse abdominal BT ve kemik
sintigrafisi cektirilebilir®®,
Adrenal bezler, bilgisayarli tomografide baslangic degerlendirmesinde

%3-4 vakada kitle izlenebilir. Adrenal nodiillerin ¢ogu benigndir. Adrenal
bezlerin degerlendirmesinde MR' 1n sensitivitesi diisiiktiir ancak yag igeren
adenomlarin ayirt edilmesini saglar ve malignite siiphesi devam ediyorsa biyopsi
alabilir. PET ile de adrenal bezlerin malignite agisindan sensitivite ve spesifitesi
yiiksektir (%93, %90). Suv max 1 +0.2 benign lezyonlar ve 4.5+£3.0 malign
lezyonlarin ayirirminda kullanilabilir. Suv max 2.5 alindiginda sensitivite %89,
spesifite %94, pozitif prediktif deger %94 ve negatif prediktif deger %88
bulunmustur. Karaciger, akciger kanserinin metastaz bolgelerinden biridir.

Karacigerdeki birgok lezyon benign kist ya da hemanjiomaya bagl olabilir.. PET
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ile yanlis negatif ya da yanlis pozitif bulgular saptansa da karaciger
metastazlarinin saptanmasinda BT'ye iistiindiir (dogruluk %92-100)2%.

Kemik metastazlarinin saptanmasinda PET kemik sintigrafisine tistiindiir.
Kemik sintigrafisi eger PET ¢ektirilemiyorsa kullanilabilir. Kemik sintigrafisinin
yanlis pozitif sonuglari toplumda travmatik iskelet sistemi lezyonlari olmasi
nedeniyle yiiksektir. Plevral metastazlar, degerlendirmede bircok goriintiileme
yontemi (PET, BT, ultrason ve/veya MR) kullanilabildigi gibi invaziv testler
(torasentez, torakoskopi ve plevral biopsi) de kullanilir. Goriintiileme yontemleri
(siklikla BT) tiimoriin visseral ya da parietal plevraya, extraplevral yagh dokuya
yayilimini gostermek i¢in dnemlidir. PET goriintiileme yonteminin %88 ve %91
sensitivite ve dogruluk payi ile malign efiizyonlar1 gosterdigi de goriilmiistiir.
Ultrason plevral alam1 degerlendirmede kullanilir. Plevral kalinlasma> 1 cm,
Plevral nodiilarite ve diafragmada kalinlasma >7 mm ise yliksek oranda malignite
akla getirilmelidir?,

Ekstratorasik lenf nodlari, fizik muayene ile tespit edilebilir. PET-BT ile
ayrintili  goriintiileme elde edilir, yiizeysel lenf nodlar1 ultrasonografi ile
degerlendirilebilir. Ultrasonografik degerlendirmede, lenf nodunun heterojen
yapisi, santral yagli dokunun silinmesi, nekroz ya da mikrokalsifikasyonlarin
olmas1 ve diizensiz simir malignite olasigini diisiindiiriir. Lenf nodunun igne
aspirasyonu ya da eksizyonel biopsisi hem tan1 hem evreleme imkan1 saglayacagi

icin diistiniilmelidir®.
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Tablo 18. M Belirteci

M Uzak Metastaz

M1 Uzak metastaz yok

M1 a Kars1 akcigerde ayri timor nodiil(leri); timdrle birlikte plevral
ya da perikardiyal nodiil(ler) ya da malignplevral ya da
perikardiyalefiizyon*

M1b Ekstratorasik tek metastaz**

Milc Ekstratorasik bir ya da daha fazla organda multipl metastaz

* Akciger kanseri ile birlikte olan plevral (perikardiyal) eflizyonlar en sik olarak
timore bagli olur. Cok az hastada multiplmikroskopik incelemelerde plevral
(perikardiyal) siv1 tiimor agisindan negatiftir ve s1vi hemorajik degildir ve eksiida
degildir. Bu bulgular var ise ve klinik karar efiizyonun tiimorle ilgili olmadigini
diistindiiriiyor ise, eflizyonevreleme kararindan ¢ikarilmalidir.

** Bu evreleme uzak tek (nonregional: bdlgesel olmayan) lenf nodu metastazini
da kapsar.

Evreleme kategorisine gore evre I ve Ill'e kadar birbirinden kesin
ayrilmakla birlikte evre IIIC (T3-T4N3) ve evre IVA (M1a toraksa sinirli metastaz
ve M1b toraks dis1 tek metastaz) arasinda sag kalim acisindan 6rtiisme mevcuttur.
Cok degiskenli analizde bu oOrtiisme belirgin  degildir, IVA ve IIC
karsilagtirillmasindaki hazard ratio 1.75 (p<0.0001)'dir. Evre IIIC hastalarin sag
kalimi evre IVA hastalara yakin olmakla birlikte farkli tedavi yaklasimlari
olabilmesi bu iki grubun ayrilmasimi hakli ¢ikarmaktadir. Karst akciger ve/veya
plevral perikardiyal yayilma ayni sekilde Mla olarak siniflanmigtir. Mlb

kategorisi bir organda tek metastazi tariflemektedir ve Mla ve Mlb yeni
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evrelemede evre [IVA'ya taginmistir. Bu iki grup arasinda sag kalim orani benzer
olsa da ilerde veri toplanmasi agisindan yararli olmasi, bazi oligometastatik
hastalarin sistemik tedaviye ilaveten daha yogun lokal tedavileri de alabilmeleri
amactyla grubun ayri kalmasinin daha dogru kalacagina inanilmigtir. Daha sik
goriilen durum olan genellikle birden fazla organda olan birden fazla metastatik
odak M1c olarak siiflanmis ve evre IVB olarak degerlendirilmistir. Onerilen 8.
evreleme 1518inda ve M faktorlerinin degerlendirmesinde gelecekte prospektif
analizlerde metastatik lezyonlarin sayisi, metastatik lezyonun boyutunun ve
etkilenen organ sayisinin géz Oniine alinmasimin akillica olacagt ileri
siiriilmektedir?®,

Tablo 19°da akciger kanseri sekizinci tiimor, nod ve metastaz evreleme
sistemi ve Sekil 2°de Avrupa Gogiis Cerrahlart Dernegi’nin bildirdigi T faktoriine
gore ameliyat olabilecegi diisliniilen kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserli hastalarda

ameliyat Oncesi yapilabilecek mediastinal evreleme semasi ile detaylandirilmistir.

2.6. Akciger Kanserinde Tedavi Prensipleri

Akciger kanserinde kii¢lik hiicreli akciger kanseri ve kiigiik hiicreli dis1
akciger kanserinin biyolojik ve klinik davraniglar1 belirgin sekilde farklidir.
Kiigiik hiicreli akciger karsinomu tiim akciger kanserlerinin yaklasik yiizde %15-
20’sini olusturmaktadir. Bu tip; yiiksek boliinme hizi, bolgesel lenf nodlart ve
uzak organlara erken metastaz 6zelligi ve kemoterapi, radyoterapi duyarlilig: ile

dikkat cekmektedir.
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Tablo 19. Akciger Kanseri Sekizinci Tiimoér, Nod ve

Metastaz Evreleme

Sistemi
T N M
Okdiltkarsinom | Tx NO MO
0 Tis NO MO
1Al Tlami NO MO
Tla NO MO
A2 Tlb NO MO
IA3 Tlc NO MO
IB T2a NO MO
A T2b NO MO
1B Tla N1 MO
Tlb N1 MO
Tlc N1 MO
T2a N1 MO
T2b N1 MO
T3 MO MO
A Tla N2 MO
T1b N2 MO
Tlc N2 MO
T2a N2 MO
T2b N2 MO
T3 N1 MO
T4 NO MO
T4 N1 MO
B Tla N3 MO
Tlb N3 MO
Tlc N3 MO
T2a N3 MO
T2b N3 MO
T3 N2 MO
T4 N2 MO
nc T3 N3 MO
T4 N3
IVA Herhangi bir T Herhangi bir N Mla
Herhangi bir T Herhangi bir N M1b
VB Herhangi bir T Herhangi bir N M1lc
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Tiimoriin PET-BT ile Degerlendirilmesi

N

Mediastinal lenf nodu Mediastinal lenf nodu
negatif (NO/N1) pozitif (N2/N3)

Periferik (dis - — /

1/3te), <3 cm, S CNllv?ya" Biyopsi ile

cNO, antral tumor dogrulama:
adenokarsinom _veva EBUS/EUS-TBIA
d e Timor >3 cm \
1$1 tumor

Mediastinal lenf nodu
tutulumu yok

v

Biyopsi ile Mediastinal lenf
dogrulama: nodu tutulumu var
EBUS/EUS-TBIA
veya . L .
Videomediastinoskopi Videomediastinoskopi

¢ v
Multimodal l
Mediastinal lenf nodu v
N2 NO

tutulumu yok tedavi

!

> Cerrahi

A

A

Sekil 2. Avrupa Gogiis Cerrahlar1 Dernegi’nin Bildirdigi T Faktoriine Gore
Ameliyat Olabilecegi Diisiiniilen Kiiciik Hiicreli Dis1 Akciger Kanserli
Hastalarda Ameliyat Oncesi Yapilabilecek Mediastinal Evreleme Semasi

PET-BT: Pozitron emisyon tomografisi-bilgisayarli tomografi; EBUS:

Endobrongiyal ultrasonografi; EUS: Endoskopik ultrasonografi; TBIA:
Transbronsiyal igne aspirasyonu
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Bu oOzellikleri ile cerrahi sansi ¢ok az olup sinirli hastalik ve se¢ilmis
vakalarla kisithdir. Tedavisinde kemoterapinin etkin kullanilmasi ile 1970’lerden
1990’lara sag kalimlarda ilerlemeler elde edildiyse de son donemde sag kalim

egrilerinde hem simirli hem yaygin hastalik icin plato seyri séz konusudur 2%,

Kiigiik hiicreli dis1 akciger karsinomu ise yaklasik %80 oranla akciger
kanserlerinin ¢ogunlugunu olusturmaktadir. Hastalik ¢ogu zaman tani konuldugu
anda ileri evrededir ve uzak metastazlar mevcuttur. Bu tip vakalarda cerrahi
rezeksiyon fayda saglayan bir tedavi secenegi degildir. KHDAK hastalarinin az
bir kismini olusturan akcigerde sinirh lezyonu olan vakalarda ise cerrahi, primer
ya da tek tedavi secenegi olarak en etkili tedavi seklidir. Bolgesel tutulum
gostererek ilerlemis vakalarda da cogunlukla cerrahi rezeksiyonu iceren

multimodal tedavi yaklagimlari uygulanmaktadir®.

2.6.1. Kiiciik Hiicreli Dis1 Akciger Kanserinde Cerrahi Tedavi Tarihgesi

Goglis Cerrahisi’nin modern tarihi dsofagus ameliyati yapabilmek igin
¢Oziim arayan Johan von Mikilicz’in (1850-1905) gorevlendirdigi asistani
Ferdinand Sauerbruch’un (1875-1951) negatif basing odasimni bulmasi ile
baslamistir. Bu oda sayesinde agik pnomotoraks olmadan gogiis kafesinde cerrahi
yapma imkani dogmustur. Sauerbruch’un negatif basing odasi, yazmis oldugu
kitap ‘Die Chirurgie der Brustorgane’ sayesinde ve Amerika’da negatif basing

odasini tanitmasiyla kitlelere yayilmistir. Ayni1  donemlerde intratrakeal
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ventilasyonun da bulunmasi, 1891 yilinda Theodore Tuffier’in (1857-1929)
selektif ventilasyonu uygulamasin1i ve tiiberkiiloz i¢in ilk kismi akciger
rezeksiyonunu gerceklestirmesini saglamigtir. 1932 yilinda Rudolf Nissen benign
bir hastalik i¢in ilk kez pndmonektomi operasyonu uygulamistir. 1933’te ise Evart
Graham akciger kanseri i¢in ilk basarili pnomonektomi operasyonunu
gerceklestirmistir®?. Bundan sonraki yaklasik 20 yillik siirecte akciger kanserinde
tercih edilen girisim pndmonektomi olmustur. Lobektomi ve segmentektomiler ise
1940’11 yillarin baslarinda basarili bir sekilde yapilmaya baslanmistir®®. 1959°da
Carlens mediastinal lenf nodu 6rneklemesine olanak veren mediastinoskopinin
bugiinkii halini gelistirmistir3*. Bronkoplastik operasyonlar ise, 1940’larin sonuna
dogru gelismeye baslamistir. 1947°de Price Thomas, benign bir nedenle bronsiyal
sleeve rezeksiyon uygulamis, 1952°de ise Allison, ilk kez primer akciger kanseri
icin pulmoner arter rekonstrilksiyonunu da iceren bir sleeve lobektomi
gerceklestirmistir  1971°de  Pichlmaier ve Spelsberg ilk kez kombine
bronkovaskiiler sleeve rezeksiyonu yapmislardi®. 1985°de ise ilk kez kombine
bronkovaskiiler sleeve rezeksiyonla birlikte inferior pulmoner venin rezeke
edilerek siiperior pulmoner venin giidiigiine transpozisyonu ve anastomozu

Toomes ve Vogt-Moykopf tarafindan bildirilmistir.

2.6.2. Tx NO MO0’da Tedavi

Tx NO MO’da bronkoskopik tedavi yontemleri olduk¢a basarilidir.

Fotodinamik tedavi, yiiksek frekansli elektrokoter tedavisi, kriyoterapi, lazer ve
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brakiterapi yontemleri kullanilabilir. Ancak endobronsiyal lezyonun 2 cm’den
bliyiik ve bronsg duvart invazyonunun lcm’yi agmamis olmasi sarttir. Lazer
pahalidir ve derine penetre olarak perforasyon olusturabilir. Elektrokoter en ucuz
yontemdir, kriyoterapi ise 1cm’lik lezyonlarda basarilidir. Eksternal radyoterapiye
oranla brakiterapi daha tercih edilen yontemdir. Tiim bu yontemlerde 5 yillik
yasam %85 oraninda olmasina ragmen lokal niiks ve multipl timor gelisimi riski
nedeniyle her 3 ayda bir bronkoskopik kontrol gerekir. Endobronsiyal tedavi
yontemlerinin yiizeysel epidermoid kanserlerde ve ozellikle trakea, ana brons

lezyonlarinda tercih edilmesi gerekmektedir=®.

2.6.3. Evre |A-B’de Tedavi

Evre IA-B’de standart tedavi cerrahidir. Lobektomi ve mediastinal lenf
bezi diseksiyonu yapilmasi onemlidir. Son yillarda VATS segmentektomi ve
lobektomi ile operatif mortalite ve morbitite riski azalmaktadir. Segmentektomi ve
wedge rezeksiyonu solunum rezervi kisithh olgularda yapilmaktadir. Zira
segmentektomi yapilan olgularda ikinci pirimer ortaya ¢ikma olasiligi daha fazla
bulunmustur. Bu grupta radyoterapi ancak inoperabl olgulara yapilan bir tedavi
yontemidir. Tam bir cerrahi rezeksiyon saglanmis ise postoperatif radyoterapiye
gerek yoktur. T1 NO MO olgularda cerrahi sonras1 5 yillik yagsam orant %80 dir.
T2 NO MO olgularda ise % 60-65 dir. Postoperatif kemoterapinin kullanimi

standart degildir. Baz1 kemoterapi ajanlar1 uzak metastaz olasiligin1 azaltmis olsa
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da meta analiz sonuglarina gore yasam siiresi uzamamaktadir. Bu olgularda iist

aerodigestif sistemde ikinci primer kanser olasilig1 %20-33 diir.

2.6.4. Evre Il A-B’de Tedavi

Evre I A-B’de standart tedavi cerrahidir. Lobektomi veya pndmonektomi
ve mediastinal lenf bezi diseksiyonu yapilmasi dnerilmektedir. intraoperatif lenf
nodu patolojik incelemesi cerrahi se¢iminde dnemlidir. 5 yillik yasam oran1 %39-
%48 arasinda degismektedir. Postoperatif lokal niiks epidermoid kanserde daha
fazla iken uzak metastaz (6zellikle beyin metastazi) adenokarsinomda sik goriiliir.
Postoperatif mediastinal radyoterapi lokal niiks oranmi azaltir ancak yasam
stiresini uzatmaz hatta yliksek dozlarda yan etki nedeniyle yasam siiresi
kisalabilir. Ancak peribronsiyal N1 ile hiler N1 ayni tarzda davranmaz. Hiler
NT’lerin kotii prognozlu olduklart gosterilmistir. Bu olgularda mediastinal RT
secenegi diisiiniilebilir. Postoperatif kemoterapi sonuglar1 son yillarda olumlu
olarak kabul edilmistir. Meta-analizde %13 6lim orani azalir ve 5 yillik yasam
stiresi %5 oraninda artar. Sonuglar istatistik olarak anlamli bulundugundan
adjuvan kemoterapi standart olarak oOnerilmektedir. Postoperatif kemoterapiye
hasta uyumu genellikle %50-66 oraninda saglanabilmektedir. Son yillarda
preoperatif kemoterapi sonuglar1 hasta uyumu ve mikrometastazlarin kontrolii
acisindan olumlu sonuglar bildirmesine ragmen heniiz standart tedavi yontemi
degildir. Zira yasam siiresi acisindan sonuglar1 istatistik olarak sinirli avantaj

saglamaktadir. Gogiis duvar1 invazyonu olan T3NOMO olgularda parietal plevra,
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tim etkilenmis dokular blok olarak c¢ikarilir. Anteriorda ve skapula ile
korunmayan alanlarda {i¢ veya daha fazla kosta ¢ikarilmigsa Marlex, Gore-Tex,
Prolene, methylmethacrylate ile gogiis duvari stabilitesi saglanir. Kostalar tiimorlii
alandan 5 cm’ye kadar saglam goriinen kisimlariyla ¢ikarilir. Postoperatif cerrahi
siirda tiimor yoksa radyoterapiye gerek yoktur. Cerrahi sinir pozitif inkomplet
rezeksiyonda veya kuskulu olgularda adjuvan radyoterapi eklenmelidir. Trakeal
karinaya 2 cm’lik mesafe i¢indeki T3 NO MO olgularda sleeve pndmonektomi
yaptlmalidir. 5 yillik yasam %40 olarak bildirilmistir. Cerrahi yapilamayan
olgularda brakiterapi ve radyoterapinin kombine olarak kullanilmasi
onerilmektedir. Pancoast timorleri apekste lokalize olur ve gogiis kafesinin digina
dogru biiyiiyerek pleksus brakialis, subclavian damarlar ve vertebraya dogru
invazyon gosterebilir. Eger timor parietal plevra, kostalar ve interkostal kaslari
tutmussa T3 diir. Ancak Horner sendromu olusturmussa ve iist brakial pleksus
invazyonu, bliylik damar ve vertabra tutulumu varsa T4 kabul edilir. CT bulgular1
ile yetinmeyerek mutlaka manyetik rezonans ile inceleme yapilmalidir.
Preoperatif mediastinoskopi mutlaka yapilmalidir. Zira N2 varlig: kétii prognozu
gosterir. Rezeksiyon yapilabilecek olgularda preoperatif kemo-radyoterapi yapilir
ve 4 hafta sonra iist lob, kostalar, dorsa sempatik zincir, brakial pleksusun alt
kism1 en blok olarak ¢ikabilir. 5 yillik yasam % 30 oranindadir. Olgularin ¢ogu

beyin metastazi ile 6lmektedir.
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2.6.5. Evre III A’da Tedavi

Evre 11l A oldukga heterojendir. T3N1 olgularda tedavi sadece cerrahidir.
Postoperatif kemoterapi veya radyoterapi standart degildir. Yiiksek doz
postoperatif radyoterapi mortaliteyi arttirir. Sadece cerrahi yapilan olgularda 5
yillik yasam %37 oranindadir. N2 olgularin siirvi dezavantaji vardir. Eger
preoperatif mediastenoskopide N2 saptanmaz ama postoperatif mediastinal lenf
nodu diseksiyonu sonrasi patolojik inceleme sirasinda N2 belirlenirse siirvi daha
iyidir. Keza tek istasyonda N2 varligi olumlu iken birden ¢ok istasyonda N2,
bulky N2 ve ekstranodal N2 kotii prognostik gostergedir. 5 yillik yasam minimal
N2’de %41 diger N2 de %5-10 dur.

T3 olgularda preoperatif uzak metastaz arastirilmali ve mediastinoskopi
mutlaka yapilmalidir. Mediastinoskopi ile olgularda 2. istasyon N2 si, bulky N2
ve ekstranodal tutulum saptanirsa cerrahi yapilmaz ve kemoradyoterapi uygulanir.
Mediastinoskopi ile diger N2 (+) olgularda neoadjuvan kemoterapi sonrasi cerrahi
rezeksiyon sadece cerrahi yapilan olgulara gore hastaliksiz yasam ve siirvi
avantaji saglar. Sadece cerrahi yapilanlarda ortalama yasam 11 ay, neoadjuvan
kemoterapi sonrasi cerrahi yapilanlarda ortalama yasam 64 aydir. Neoadjuvan
tedavide perioperatif takip ¢cok dnemlidir. Zira hastalarda enfeksiyon ve emboli
riski artmaktadir. Neoadjuvan kemoterapi mikrometastazlari tedavi eder ve cerrahi
rezektabilite sansii arttirir. Ancak neoadjuvan tedavinin inoperable olgular
operable hale getirmek i¢in yapilmasi gibi bir yaklasim s6z konusu degildir. 3 kiir

neoadjuvan kemoterapiden sonra progresyon gelirsirse cerrahi yapilmaz
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radyoterapi yapilir. Cerrahi sonras1 mediastinal N2’si olan olgulara ve inkomplet
rezeksiyon yapilan olgulara radyoterapi yapilmalidir. Postoperatif N2’ye yapilan
radyoterapi lokal niiksii azaltir, hastaliksiz yagami uzatmakta ancak uzun siireli
yagsam avantaji saglamamaktadir. Ayrica, Evre I11A da postoperatif kemoterapinin
de uzak metastaz ¢ikma olasiligini azalttigi ancak uzun siireli yasama katki
saglamadig1 gosterilmistir. Bu grup degisik tedavi modalitelerini igeren bilimsel
caligmalara agiktir. Pre ve postoperatif kemoradyoterapi kombinasyonlar1 yanit

oranini ve toksisiteyi arttirir ancak uzun siireli yasam avantaji gosterilmemistir.

2.6.6. Evre Il B’de Tedavi

Evre III B’de cerrahi sansi sadece secilmis olgulara verilir. Ayni lobda
satellit nodiili nedeniyle T4 kabul edilen rezaktabl olgularda cerrahi
denenmelidir. Keza trakeal karinadaki tutulum nedeniyle T4 olan rezetabl trakeal
karina tlimorlerinde karina rezeksiyonu gibi agresif cerrahi segenegi soz
konusudur.

Evre III B’nin standart tedavisi kemoradyoterapidir. Cisplatin iceren
kombine kemoterapi sonrasi yapilan 60-65 ¢G RT nin tek basina RT yapilmasina
belirgin siirvi avantaji sagladigr gosterilmistir. Se¢ilmis olgularda indiiksiyon
kemoterapisi + radyoterapiden sonra cerrahi denebilir. Plevral sivi ve N3’ olan
olgularda prognoz koétiidiir. Evre IIIB’de pek ¢ok tedavi kombinasyonuna dayali

caligmalar yapilabilir.
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2.6.7. Evre III C’de Tedavi

Evre 3C de T3-T4 tiim6r grubunda N3 lenf nodu tutulumu olan hastalar
bulunmaktadir. N3 varlig1 tespit edildikten sonra bu grubun standart tedavisi es

zamanli kemoradyoterapidir.

2.6.8. Evre IV’de Tedavi

Evre IV’de performans: iyi olan olgularda kemoterapi yapilmalidir.
Kemoterapi yasam kalitesini diizeltir, hastaliksiz yasam siiresini uzatir ve
ortalama yasam siliresi kismen uzar. Ortalama 4 kiir kemoterapi yapilmasi
yeterlidir. Cisplatin igeren kombinasyonlar tercih edilir. Yash (70 yas) ve bobrek
fonksiyonu bozuk hastalarda tek ilag olarak vinorelbin, gemcitabilin
uygulanabilir. Paclitaxel, docetaxel, gemcitabine, vinorelbine veya irinotecanin,
cisplatin veya carboplatinli kombinasyonlarmin cevap oran1 ve yasam siiresi
acisindan birbirine ustiinliigli gosterilmemistir. Ortalama yasam siirasi 18-64
haftadir. Beyin ve kemik metastazi olan olgulara palyatif amagli lokal radyoterapi
yapilir. Keza hemoptizi, dispne gibi semptomlari olan olgulara radyoterapi,
brakiterapi veya diger bronkoskopik palyatif tedavi yoOntemleri uygulanir.
Performans1 iyi olan olgularda 2 kiir kemoterapiden sonra semptom palyasyonu
saglanir ve progresyon goriilmez ise ayni kombinasyon 4 kiire tamamlanir. 2
kiirden sonra hastanin yasam kalitesi bozulur ve progresyon olursa tedavi kesilir
veya ikinci segenek ila¢ denenebilir. Performansi iyi ise ikincil secenek

uygulanabilir. Degilse palyatif semptomatik tedavi yapilir. Relaps olusan
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hastalarda performans iyi ise ikinci secenek olarak Docetaxel’ in siirvi avantaji

sagladig gosterilmistir.

2.6.9. Soliter Beyin Metastazina Yaklasim

Rezektabl akciger kanserinde (T1-T2) hastanin performansi iyi kilo kaybi
yoksa oOncelikle MR, ile beyin taranir tek metastaz varsa diger organlarda
(surrenal, karaciger, kemik v.s) metastaz yoksa mediastinoskopi yapilir ve N2
yoksa hastaya Once kranial rezeksiyon veya radiosurgery (Gamaknife)+ kranial
radyoterapi yapilir ve daha sonra akciger lezyonu c¢ikarilirsa ortalama yasam
stiresi cerrahi yapilmayanlara gore belirgin uzama gosterir. 1 yillik yasam %46.3,
5 yillik yasam %30 dur. 60 yasindan biiyikk olgu, erkek olma, infratentorial

lokalizasyon, kotii prognoz gostergesidir.

2.6.10. Soliter Siirrenal Bez Metastazina Yaklagim

Tek siirrenal metastazindan dolayr M1 olan olgularda da once siirrenal
sonra akciger lezyonu ¢ikarilirsa ortalama yasam 31 ay iken sadece kemoterapi
yapilanlarda 8.5 aydir. 5 yillik yasam %15-38, 15 yillik yasam % 17 olarak
bildirilmistir. Adjuvan kemoterapi uygulamasi Onerilmektedir. Ayni akcigerde
farkli lobda tek nodiilii olan ve bu nedenle M1 kabul edilen rezaktabl ve N2’si
olmayan gen¢ olgularda pnomonektomi yapilmasimi tercih eden gruplar

mevcuttur. Bu olgularda adjuvan kemoterapi uygulanmasi 6nerilmektedir.
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2.6.11. Maling Plevral Efiizyona Yaklasim

Malign hiicre kan yolu ile veya malign hiicrenin salgiladig1 hyalurinaz’in
plevra mezotel monomerini bozmasi sonucu plevra bosluguna gegebilir. Plevrada
sitolojik diizeyde tiimor saptanirsa T4 kabul edilir ve cerrahi yapilmaz. Plevra
stvist eksuda niteligindedir ve Oncelikle kemoterapiye yanit1 izlenmelidir.
Kemoterapi’ ye yanit vermiyorsa tedavi edici torasentez, kisa siireli tiip drenaji,
kimyasal ploredez (tetrasiklin, Bleomycin, Talk), dekortikasyon, ploro-peritoneal
sant uygulanabilir. En iyi sonu¢ 7-16 numara toraks tiipii icinde 4 gr steril talk
uygulamasi ile elde edilir. Tiip 2 giin sonra ¢ikarilabilir. Talk, biyopsiden sonra ve

ayni anda iki tarafli, ¢ok agir hastalarda yapilmamalidir. ARDS gelisebilir.

2.6.12. Kiiciik Hiicreli Dis1 Akciger Kanserinde Prognoz

KHDAK tiim akciger kanserlerinin yaklasik %85’ini olusturmaktadir ve
tiim evrelerde 5 yillik sag kalim ortalama olarak yaklasik %15 civarindadir. Fakat
metastatik hastalik olma durumunda bu oran %1 lerin altina diismektedir. Her ne
kadar erken evre, lokalize KHDAK’de hastalarin biiyiilk ¢cogunlugunda kiiratif
olabildigi gosterilmis tek tedavi yontemi cerrahi olsa da evre IA hastalarda bile

sadece cerrahi ile saglanan 5 yillik sag kalim yaklasik olarak %70 civarindadir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Cahsma Grubu ve Ozellikleri

Calismaya Ocak 2011-Aralik 2018 tarihleri arasinda Gazi Universitesi
Goglis Cerrahisi Anabilim Dali’'nda T4 evre kiigiik hiicreli dis1 akciger karsinomu
nedeniyle opere edilmis hastalar alinmistir. Yaptigimiz bu ¢alisma retrospektif bir
calisma olup, c¢alismaya alinan hastalara lobektomi ve pnomonektomi
uygulanmistir. Hastalarin patolojik evrelerine bakildiginda, T4 timori olan ve
lenf nodu tutulumu varhigina goére Evre IIIA-11IB hastalar calismaya dahil
edilmistir. Hastalarin baslica klinik bilgileri ve datalar1 Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi hastane sisteminden ve hastalara ulagilarak elde edilmistir. Calismada
hastalarin yasi, cinsiyeti, tiitiin Uriini kullanim Oykiisii, komorbit hastaliklari,
operasyonlari, operasyon tipleri, neoadjuvan tedavi alip almadigi, aldig
postoperatif tedavileri ve komorbit hastalik dykiileri sorgulanmistir. Calismanin
baslica amaci cerrahi uygulanan T4 kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri olgularinin

uzun donem prognostik olarak degerlendirilerek literatiir ile karsilastirilmasidir.

3.2. Preoperatif Yaklasim

Calismaya alinan hastalardan operasyon 6ncesi, baslica solunum fonksiyon

testleri, postero-anterior akciger grafileri, bobrek fonksiyon testleri, karaciger
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fonksiyon testleri istenmistir. Kardiyak fonksiyonlarin degerlendirilmesine
yonelik elektrokardiyografi yapilmistir. Kardiyak problemleri olan hastalar cerrahi
oncesinde kardiyoloji boliimii ile konsiilte edilmistir. Gerek duyulan hastalardan
ekokardiyografi ve anjiografi istenmistir. Hastalar var olan ek hastaliklarina gore
de ilgili boliimler ile konsiilte edilmis, preoperatif onay ve Onerileri alinmustir.
Pulmoner fonksiyonlar1 degerlendirmek amaciyla tiim hastalardan cerrahi
oncesinde solunum fonksiyon testi ve karbondioksit difiizyon testi istenmistir.
Solunum kapasitesi diisik olan hastalara akciger perfiizyon sintigrafisi
yaptlmistir.  Operasyon Oncesi tiim hastalardan akcigerdeki tiimdoriini
degerlendirmek amaciyla bilgisayarli toraks tomografisi istenmistir. Toraks BT de
akcigerdeki lenf nodlari, tiimoriin etraf dokular ile iligkisi degerlendirilmistir.
Pozitron emisyon tomografisi (PET-BT) ile de preoperatif lenf nodlarinin
evrelemesi yapilmistir. Lenf nodlarinda tutulum olan hastalara evreleme amaciyla
cerrahi oncesinde endobronsial ultrasonografi ya da mediastinoskopi yapilmistir.
Klinik olarak evrelendirilen hastalara cerrahi planlanarak operasyona alinmistir.
Anesteziyoloji klinigine preop donemde konsiilte edilerek preoperatif tetkikleri
tamamlanan hastalar ameliyattan bir gece Once veya ameliyat sabahi servise
yatirtlmis en az 8 saat siireli oral alimin kapatilmasi saglanarak operasyona
alinmislardir. Preoperatif hazirlik siiresince hasta ve hasta yakinlarina olacaklari
operasyonla ilgili mortalite ve morbidite bilgisi verilerek hastalarin aydinlatilmig

onamlar1 alinmaistir.
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3.3. Intraoperatif Yaklasim

Hastalara operasyon sabahi ameliyathanede torakal epidural agn
kataterleri preoperatif donemde takilmis, basarili olunamadig1 hallerde operasyon
sonunda interkostal sinirlere agri blokaji uygulanmis ve kontrollii intravendz
analjezi ile hastalarin postoperatif agr1 kontrolii saglanmistir. Tiim hastalara c¢ift
limenli endobronsial tiip (erkek i¢in 39 F, kadin ig¢in 37 F) ile sol selektif
entiibasyon uygulanmistir. Invazif arterial monitdrizasyon uygulanmis ve
operasyon tarafina subklavyen vene veya juguler vene santral Kkateter
yerlestirilmistir.

Hastalarin  solunum fonksiyon kapasitesi, komorbit durumlar, ek
hastaliklari, tiimor lokalizasyonu ve capr degerlendirilerek yapilacak olan cerrahi
yontem belirlenmistir. Hastalara standart posterolateral torakotomi insizyonu
yapildiktan sonra latissumus dorsi kasi kesilmis ve serratus anterior kasi
korunduktan sonra 5. interkostal araliktan toraksa girilmistir. Solunum fonksiyon
kapasitesi yeterli olan hastalara anatomik rezeksiyon uygulanan vakalarda standart
olarak mediastinal lenf nodu diseksiyonu uygulanmistir. Calisma grubu T4 lokal
ileri hastalardan olustugu i¢in, ¢esitli anatomik yapilara invazyon olabilmektedir.
Intraoperatif ihtiyaca gore omurga cerrahisi ve vaskiiler cerrahi de tecriibeli
ekipler operasyona dahil edilmistir. Hastalara anatomik rezeksiyon sonrasinda 1

veya 2 adet toraks dreni yerlestirilmistir.
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3.4. Postoperatif Yaklasim

Komorbit hastaligi ya da smirda solunum kapasitesi olup preop donemde
yogun bakimda takibi planlanmis hastalar disinda tiim hastalar postop operasyon
masasinda ekstiibe edilmis ve Servis yataklarina cikarilarak monitorize olarak
takip edilmislerdir. Postoperatif ertesi sabah erken saatte oral alimlari agilmus,
mobilize edilip ve solunum fizyoterapisi baslanmistir. Hastalar toraks drenleri
cekilene kadar postoperatif donemden baslamak iizere intravendz antibiyoterapisi
altinda takip edilmistir. Oral ve inhaler sekilde bronkodilatatér ve mukolitik
tedaviler rutin olarak kullanilmistir. Hastalar giinliik postero-anterior akciger
grafisi ile takip edilip, solunum fizyoterapisi ile giderilemeyen atelektazide,
uzamis hava kacgagi ve bronkoplevral fistiil siiphelerinde fiberoptik bronkoskopi
uygulanmigtir. Diisiik molekiil agirlikli heparin tedavisi drenaj karakteri ve
miktart uygun ise, postoperatif erken donemde baglanmistir. Serviste hastalar
hipoksi, hiperkarbi, hipoksemi ve hemodinamik instabilite a¢isindan monitorize
olarak, parmak oksimetrileri ile yakin takibe alinmistir. Gerekli goriilen hastalarda
nazal kaniil veya maske ile ek oksijen destegi saglanip, bu destegin yetersiz
kaldig1 durumlarda noninvazif mekanik ventilasyon destegi saglanmistir. Arteryal
kan gazi incelemelerinde PaO2,<60 mmHg, PaCO>>55 mmHg, dakika solunum
sayist <30-35/dk olan ve yardimci solunum kaslar1 kullanimi, paradoksal
solunum, biling bozuklugu saptanan hastalar reanimasyon ekibi ile acil konsiilte
edilerek yogun bakim tiinitesine aktarilip reentiibe edilmislerdir. Postoperatif ilk

30 giin ig¢inde gerceklesen 6liimler mortalite olarak kaydedilmistir.
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3.5. Patolojik Evreleme

Akciger kanserinin tiimor, nod ve metastaz (TNM) smiflamasinin 7.
versiyonu Eyliil 2009°da yaymlanmis ve Ocak 2010°da yiriirliige girmistir. Yeni
revizyon Uluslararasi Akciger Kanseri Calisma Dernegi (IASLC) tarafindan
organize edilmis; 100.000°den fazla olgu 19 iilke ve 46 merkezin katilimi ile
analiz edilmistir. Bu analizde, T, N ve M faktorleri ile sag kalimlar arasindaki
bagintilar irdelenmis, evrelemedeki degisiklikler bu bagmtilara gére yapilmistir.
8. TNM Siniflamasi ise, Uluslararasi Kanser Kontrolii Birligi ve Amerikan Kanser
Komitesi Ortakligi’'nin  katilmi ile Ocak 2017°de yiiriirlige girmistir.
Calismamizda patolojik evreleme i¢in 8. TNM evreleme sistemi kullanilmistir.
TUmor capi, tiimor etraf dokulara invazyonu, ayni taraf farkli lobda tiimoér nodiili
varligi gibi T4 tiimorlerin 6zellikleri basta olmak tizere, lenf nodu tutulumu varlig

da patolojik evrelemede kullanilmistir.

3.6. Calismanin Sagkalim Analizi

Hastalarin mortalitesi 30 gilinliik erken doénem, 2 wyillik ve 5 yillik
surveyleri degerlendirilmistir. Hastalarin sagkalim analizinde, yas, cinsiyet,
komorbit hastaliklar, tiitiin {irtini kullanimi, tiimoér histopatolojisi, evreleri,
yapilan cerrahi rezeksiyonlar, ameliyat 6ncesi ve sonrasinda alinan tedaviler gibi

veriler karsilastirilmistir.
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3.7. istatistiksel Analiz Yontemi

Istatistiksel analizlerde IBM SPSS for Windows Version 21.0 Programi
kullanilmis, sayisal degiskenler median [minimum — maksimum] degerler ile
Ozetlenmigtir. Nitelik degiskenler ise, say1 ve yiizde ile gosterilmis, nitelik
degiskenler bakimindan gruplar arasinda farklilik olup olmadigr ise, Ki Kare Testi
ile incelenmistir. Sagkalim olasiliklar1 Kaplan Maier Yontemi ile belirlenmis,
bagimsiz gruplarin sagkalim egrileri arasinda fark olup olmadigi logrank testi ile

incelenmis, anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak belirlenmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya Ocak 2011-Aralik 2018 tarihleri arasinda Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Goglis Cerrahisi Ana Bilim Dalina bagvuran T4 tiimore sahip kiigiik
hiicre dis1 akciger karsinomu olan 80 hasta dahil edilmistir. Bu hastalara solunum
fonksiyon kapasitelerine, komorbit durumlarina ve tiimor lokalizasyon ve
biiyiikliiklerine gore farkli rezeksiyonlar uygulanmistir. Calismada, hastalarin T4
olarak degerlendirilmesine neden olan timdr ¢apinin 7 cm’den biiyiik olmasi, ayni
taraf akciger farkli lobda timoér nodiilii olmasi ve diyafragma, mediasten, kalp,
biiyiilk damarlar, trakea, aort, vertebra, karina gibi yapilardan herhangi birini
invaze eden tiimoOr gibi etkenlerin sag kalima etkileri 6n planda olmak fizere,
histopatolojik tip, evre gibi etkenler degerlendirmeye alinmistir. T4 timor
nedeniyle cerrahi uygulanan 80 hastanin 71°1 erkek, 9’u kadin cinsiyetinde (tablo
20) olup, opere edilen tiim olgulara RO rezeksiyon yapilmistir. Ortalama yas
62+7.74 (Dagilim: 44-79), tiitiin Griinii kullanim miktar1 28.8+24.3 paket yil
olarak belirlenmistir. Calismada yer alan 43 (%53,8) hastanin komorbiditesinin
mevcut oldugu ve 37 (%46,2) hastanin herhangi bir ek hastaliginin olmadig
saptanmistir. Tablo 20°de calismaya dahi edilen hasta grubunun demografik

olarak degerlendirmesi yer almaktadir.

Calismada 80 hastaya mevcut tiimor boyutu, lokalizasyonu ve etraf

dokularla olan iligkilerine gore farkli rezeksiyon tipleri uygulanmistir. 36 (%45)

78



hastaya lobektomi, 22 (%27,5) hastaya pnomonektomi, 22 (%27,5) hastaya ise

extended rezeksiyonlar uygulanmistir.

Tablo 20. Calisma Grubunun Demografik Ozellikleri

Degiskenler n %
Ortalama Yas 62+7.74
<65 51 63.7
Yas >65 29 36.3
Kadin 9 11.2
Cinsiyet Erkek 71 88.8
Yok 37 46.2
Komorbidite var 43 53.8
I¢iyor 44 55
Tiitiin Uriinii Kullanim Ex-smoker 16 20
Yok 20 25

Extended rezeksiyonlar; akciger rezeksiyonu beraberinde atrium
rezeksiyonu, toraks duvar rezeksiyonu, vertebra rezeksiyonlarin1 kapsamaktadir.

Ortalama timor cap1 7.78+2.33 cm olarak bulunmustur.

Hastalar histopatoloji olarak smiflandirildiginda, 21 (%26.3) hastada
adenokarsinom, 51 (%63.7) hastada skuaméz hiicreli karsinom, 5 (%6.3) hastada
pleomorfikkarsinom, 3 (%3.7) hastada ise tiimor tipi biiyiik hiicreli karsinom

tespit edilmistir.
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8. TNM’ye gore hastalar evrelendirildiginde, 71 (%88.8) hasta evre II1A, 9
(%11.2) hasta evre IIIB olarak siniflandirilmistir. Patolojik evrelendirme ile lenf
nodu tutulumlarina gére bakildiginda, 44 (%55) hasta NO, 27 (%33.8) hasta N1, 9

(%11.2) hasta ise N2 olarak degerlendirilmistir.

Tablo 21. Calisma Grubunun Operasyon ve Tiimor Ozellikleri

Degiskenler n %
Lobektomi 36 45
Operasyon Pnémonektomi 22 27.5
Extended Rezeksiyon 22 27.5
Adenokarsinom 21 26.3
Histopatoloji  "Skyamozkarsinom 51 63.7
Pleomorfik 5 6.3
BHC 3 3.7
Ortalama Tiimor Cap1 (cm) 7.78+2.33
A 71 88.8
Evre 1B 9 11.2
NO 44 55
N Durum N1 27 33.8
N2 9 11.2

Calismaya alinan 80 hastanin yapilan postoperatif 30 giinliikk sag kalim
analizlerinde, 13 hastada (%16,3) 30 giinlik mortalite izlenmistir. 13 hastanin

12°s1 (%92,3) erkek, 1’1 (%7,7) kadin, ortalama yaslari 64.3+7.06 olup, tiitiin
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triinii kullanim siiresi 26.1£25.9 paket/y1l olarak tespit edilmistir. 7 hastada
kardiyak, endokrinolojik ve solunumsal ana bagliklarinda gruplandirilmak iizere

komorbiditenin mevcut oldugu tespit edilmistir.

Tablo 22. 30 Giinliik Erken Donemde Kaybedilen Hastalarin Demografik
Ozellikleri

Degiskenler n %
Ortalama Yas 64.3+7.06

<65 7 53.8
Yas

>65 6 46.2

Kadin 1 1.7
Cinsiyet

Erkek 12 92.3

Yok 6 46.2
Komorbidite Var 7 53.8

Kardiyak 5 38.5
Komorbidite Tipi Solunmsal 2 15.4

Endokrinolojik 4 30.8

Akciger kanseri gibi diger kanserler tiirlerinin risk faktorleri arasinda yer
alan ileri yasa sahip hasta grubu calisma grubu igerisinde erken donem
mortaliteye etkileri i¢erisinden istatistiki olarak degerlendirilmis olup, 65 yas iistii
ve alt1 grup arasinda erken donem mortaliteye etkileri agisindan istatistiki olarak

anlamli farklilik saptanmamustir (p=0,417).
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Tablo 23. Yas Faktoriiniin 30 Giinliik Mortalite Uzerine Etkisi

30 Ginliik Mortalite
Degiskenler Yok n: Var n: p-Degeri
(%) (%)
Ortalama Yag 61.7+7.8 64.3+7.06
<65
Yas 44 (65.7) 7 (53.8)
68 0.417
23 (34.3) 6 (46.2)

Kanser tiirlerinin risk faktorleri arasinda yer alan cinsiyet faktorii agisindan

erken donem mortaliteye etkileri i¢in hasta grubu istatistiki olarak karsilastirilmig

olup, erkek ve kadin cinsiyeti arasinda erken donem mortaliteye etkileri agisindan

istatistiki olarak anlamli farklilik saptanmamistir (p=0.657).

Tablo 24. Cinsiyet Faktériiniin 30 Giinliik Mortalite Uzerine Etkisi

30 Giinliik Mortalite
Degiskenler Yok n: Var n: p-Degeri
(%) (%)
Kadm 8 (11.9) 1(7.7)
Cinsiyet 0.657
Erkek 59 (88.1) 12 (92.3)
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30 giinlik erken donemde kaybedilen 13 hastanin 8’ine (%61,5)
pnomonektomi ve mediastinal lenf nodu diseksiyonu, 5’ine (%38,5) ise lobektomi
ve mediastinal lenf nodu diseksiyonu uygulanmistir. Ameliyat tekniginin erken
donem mortaliteye neden olmasi agisindan degerlendirildiginde istatistiki olarak

anlaml1 fark bulunmamstir (p=0.268).

Tablo 25. Operasyon Tipinin Faktériiniin 30 Giinliik Mortalite Uzerine
Etkisi

30 Giinliik Mortalite
Degigskenler p-Degeri
Yok n: Var n:
(%) (%)
Lobektomi 37 (55.2) 5 (38.5)
Operasyon 0.268
Pnomenektomi 30 (44.8) 8 (61.5)

1 hastaya lobektomi ve atrium rezeksiyonu olmak iizere extended
rezeksiyon uygulanmistir. 12 hastada ise, standart akciger rezeksiyonu ve
mediastinal lenf nodu diseksiyonu uygulanmistir. Ameliyat prosediirii agisindan
yapilan istatistiki degerlendirmede anlamli farklilik saptanmamustir (p=0.137). 10
(%76,9) hastaya ameliyat ncesi herhangi bir ek tedavi uygulanmamais, 3 (%23.1)

hasta ise neoadjuvan tedavi almistir. 30 giinliik erken mortalite agisindan analiz
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edildiginde, preoperatif tedavi alimmin erken donem mortaliteye etkisi istatistiki

olarak anlamli bulunmamustir.

Tablo 26. Rezeksiyon Tipinin Faktoriiniin 30 Giinliik Mortalite Uzerine

Etkisi
30 Giinliik Mortalite
p-Degeri
Degiskenler Yok n: Var n:
(%) (%)
Non-Extended
Rezeksiyon 49 (73.1) 12 (92.3)
Rezeksiyon 0.137
Extended
Rezeksiyon 18 (26.9) 1(7.7)

Tablo 26. Neoadjuvan Tedavi Faktoriiniin 30 Giinliik Mortalite Uzerine

Etkisi

30 Giinliik Mortalite

Degiskenler p-Degeri

Yok n: Var n:

(%) (%)

Neoadjuvan | Yok 56 (83.6) 10(76.9) 0.563

Tedavi

var 11 (16.4) 3(23.1)
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Hastalarin ameliyat oncesinde kardiyak, solunumsal ve endokrinolojik
cesitli ek hastaliklara sahip olmasi ameliyat esnasinda ve sonrasinda onemli
oranda risk olusturabilmektedir. Ozellikle postoperatif hasta takibinde var olan ek
hastaliklar yogun bakim ve servis yatis siiresinde uzamaya sebep olabilmektedir.
Yatis stiresindeki uzamalar Ozellikle hastane enfeksiyonu gelismesi gibi
durumlarin riskini artirabilmektedir. Hastalarda bu gibi komorbidite varligi
postoperatif erken donemde hastalarin kaybinda ¢ok Onemli rol oynamaktadir.
Hasta grubumuz igerisinde 30 giinliik erken donemde kaybedilen hasta grubu
arastirildiginda, kaybedilen 13 hastadan 7 tanesinde komorbidite varligi tespit
edilmistir. Bu bilgiler 1s1¢inda 30 giinliik donemde komorbidite varliginin
mortaliteye neden olmas1 agisindan hasta verileri analiz edilmis ve istatistiksel

olarak anlamlilik saptanmamustir (p: 0.994).

Tablo 27. Komorbidite Varhigi ve Tipinin 30 Giinliik Mortalite Uzerine Etkisi

Degiskenler 30 Giinliik Mortalite
Yok n: Var n: p-Degeri
(%) (%)
Yok
Komorbidite 31(46.3) 6(462) 0.994
Var '
36 (53.7) 7 (53.8)
Kardiyak 23 (34.3) 5 (38.5) 0.775
Komorbidite - .
Tipi Endokrinolojik 10 (14.9) 2 (15.4) 0.966
Solunumsal 9 (13.4) 4 (30.8) 0.121
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Yapilan ¢alismada intraoperatif mortalite saptanmamigtir. 30 giinliik
mortalite arastirmasinda kaybedilen 13 hastanin yapilan analizinde 6liim sebepleri
olarak postoperatif kardiyak problemler, yogun bakim yatisi, pndmoni ve
solunumsal yetmezlik olarak tespit edilmistir. Postoperatif kanama sebebiyle

mortalite tespit edilmemistir.

Akciger kanserinin erken teshisinin hala Onemli bir sorun olmasi
sebebiyle, hastalar ilk tani esnasinda genellikle ileri evrelerde karsimiza
cikmaktadir. Akciger kanserinin siklikla goriilmesi ve erken teshisindeki zorluklar
nedeniyle, 6liim sebepleri arasinda {ist siralarda yer almaktadir. Akciger kanseri
ve diger maligniteler ile ilgili yapilan ¢alismalar genellikle uzun dénem sag kalim
stireleri ile ilgili olmaktadir. Akciger kanseri ile ilgili survey caligmalarinda,
ozellikle ileri evrelerde 2 yillik ve 5 yillik sag kalimlardan sz edilmektedir.
Calisma grubumuzu olusturan 80 kisilik hasta grubunun istatistiki analizleri
yapildiginda hastalarin median sag kalimi 17 ay, ortalama sag kalim ise 34+4,3 ay
olarak bulunmustur. Caligmaya alinan hastalarin 2 yillik sag kalimi %39,9 iken, 5

yillik sag kalim1 %23,5 olarak tespit edilmistir.

Yapilan ¢aligmada dahil edilen 80 hastanin 2 yillik ve 5 yillik sag kalim
siireleri ve bu siireye etki eden faktorler c¢esitli analiz yOntemleriyle
degerlendirilmistir. Caligmada yer alan 80 hastanin cinsiyet olarak ¢cogunlugunu
71 hasta ile erkek hasta grubu olusturmakta olup, kadin hasta grubunda 2 yillik

sag kalim %33,3, 5 yillik sag kalim %]11,1 olarak bulunmustur. Istatistiki
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analizlere gore cinsiyetin 2 yillik ve 5 yillik sag kalim tizerine etkisinde herhangi

bir anlamlilik saptanmamagtir.

65 yas alt1 hastalardan 51 kisilik hasta grubunda 2 yillik sag kalim %43,1,

5 yillik sag kalim %20,5 ve median sag kalim siiresi 17 ay olarak bulunmustur. 65

yas ustii diger 29 kisilik hasta grubunda ise, 2 yillik sag kalim %26,5, 5 yillik sag

kalim %26,5 ve median sag kalim siiresi 14 ay olarak bulunmustur. Hasta

grubunun yas faktorii agisindan yapilan istatistik degerlendirmede anlamli fark

saptanmamuistir.

Tablo 28. Yas, Cinsiyet ve Operasyon Yoniiniin Genel Sag Kalima Etkisi

2 Yillik 5 Yillik Sag Cl p-
Degiskenler n Sag Kalim | Sag Kalim | Kalim | %95 | Degeri
% % (Ay)
Cinsiyet Kadin 9 33.3 111 17 9-20
0.580
Erkek 71 38.6 29.6 15 7-26
Yas <65 51 43.1 20.5 17 4-29
0.549
>65 29 26.5 26.5 14 5-22
< 10-
0.331
Sol 40 44.2 28.1 18 9-26
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T4 timorii olan hasta grubuna rezeksiyon tipi olarak lobektomi ve
pnomonektomi uygulanmistir. Her iki rezeksiyon tipinde de hastalara mediasten
lenf nodu diseksiyonu uygulanmistir. Lobektomi yapilan 42 hastada 2 yillik sag
kalim %39,4, 5 yillik sag kalim %32,8; pnomonektomi yapilan 38 hastada ise, 2
yillik sag kalim %36,5, 5 yillik sag kalim %10,7 olarak bulunmustur. Rezeksiyon

tipinin sag kalima etkisi istatistiki olarak anlamli fark saptanmamustr.

Rezeksiyon yapilan hastalarin 19°unda mevcut rezeksiyona ek olarak
atrium, vertebra, aort ve biiyilk damarlar gibi invazyon bdlgesine gore
genisletilmis rezeksiyonlar uygulanmistir. Genisletilmis (extended) rezeksiyon
yapilan hasta grubunda 2 yillik sag kalim 9%48,8, 5 yillik sag kalim 9%19,5,
median sag kalim siiresi ise 22 ay olarak bulunmustur. Genisletilmis rezeksiyon
yapilan hastalar sag kalim acisindan istatistiki olarak degerlendirilmis ve anlaml

fark saptanmamustir.

Hastalar histopatolojik tiplerine goére sag kalima etkisi agisindan
degerlendirilmistir. Hasta grubu adenokarsinom, skuamoz hiicreli karsinom,
pleomorfikkarsinom ve biiylik hiicreli karsinomdan olusmaktadir. Sag kalim
stiresi olarak en uzun stireler 2 yillik sag kalim %79,6, 5 yillik sag kalim %33,6
olmak iizere skuamdz hiicreli karsinoma aittir. Sag kalim orani en diisiik timor
tipi ise, biyiik hiicreli karsinomdur. Histopatolojik tiplere gore sag kalim oranlari
belirgin farklilik gdstermekle beraber, sonuglar istatistiki olarak anlamli

bulunmustur.
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Tablo 29. Rezeksiyon Seklinin Genel Sag Kalima Etkisi

2Yillik | 5Yillik | Sag | CI p-
Degigkenler n Sag Sag Kalim | %95 | Degeri
Kalim Kalim (Ay)
% %
. 13-
Lobektomi | 42 39.4 32.8 17 20
Rezeksiyon j 0.293
Pnomonek | 99 | 365 | 107 | 14 | 7-20
-tomi
Non- 10-
Extended 61 34.5 24.7 14 17
Rezeksiyon 0.195
Extended 19 48.8 19.5 22 9-35
Tablo 30. Tiimor Histopatolojisinin Genel Sag Kalima Etkisi
Degiskenler n 2 Yillik | 5 Yillik | Sag Cl p-
Sag Sag | Kalim | %95 | Degeri
Kalim | Kalim | (Ay)
% %
Adeno- 21 | 238 | 95 | 14 |o918
karsinom
. Skuamoz 51 | 796 | 336 | 20 |8-31
Histo- Karsinom
patoloji 0.005
Pleomorfik 5 40 - 10 7-12
BHC 3 - - 2 0-5
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Kiiciik hiicreli dis1 akciger karsinomlarin evrelendirmesinde kullanilan 8.

TNM evrelendirme sisteminde bir tiimoriin T4 olmast i¢in timor ¢api>7 cm

olmasi, aym taraf akciger farkli lobda tiimdr nodiilii bulunmasi ve mediasten-

atrium-biiyiikk damarlara invazyonu gibi &zelliklerinden herhangi birine sahip

olmasi gerekir. Bu 6zelliklerin varligina gore yapilan sag kalim analizlerinde en

uzun siireli sag kalima sahip grup tiimor ¢apinin 7 cm’in {izerinde oldugu grupta

mevcuttur. Bu grupta 2 yillik sag kalim %38,8, 5 yillik sag kalim %29,6°dir. En

az sag kalima sahip grup ise “ayni akciger farkli lobda timor nodiiliine sahip”

grupta mevcuttur. 2 yillik sag kalim %40 olarak tespit edilse de, 5 yillik sag

kalimdan s6z edilememistir. T4 6zelliklerine gore belirgin sag kalim farkliliklart

olsa da istatistiki olarak anlamli bulunmamustir.

Tablo 31. T4 Tiimér Ozelliklerinin Genel Sag Kalima Etkisi

-

2 Yillik 5 Yillik Sag Cl p-
Degiskenler n | Sag Kalim | Sag Kalim | Kalim | %95 | Degeri
% % (Ay)
Cap 57 38.8 29.6 15 8-21
] [nvazyon 18 45.1 - 20 5-34
Tip 0.832
Farkli
Tlimor 5 40 - 14 0-29
Odagi
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T4 tiimorler eslik eden mediastinal lenf nodu tutulumuna gore
evrelendirilmektedirler. Patolojik evrelemede, NO ve N1 lenf nodu tulumuna sahip
timorler Evre IIIA’ya, N2 tutulumu olan timdrler Evre IIIB’ye dahil
edilmektedir. Yapilan analizde Evre IIIB’nin 2 yillik sag kalim oran1 yiiksek olsa

da, 5 yillik sag kalimdan s6z edilememektedir.

Lenf nodu tutulumu istasyonuna gore yapilan sag kalim analizlerinde,
hasta grubunda lenf nodu tutulumu olmayan NO hasta grubu %29.6 oraninda 5
yillik sag kalima sahiptir. Fakat median sag kalim siiresi 14 aydir. N2 pozitif hasta
grubunda ise, median sag kalim siiresi 24 aydir, ancak 5 yillik sag kalimdan
bahsedilemektedir. N2 hasta grubu sayica az olmakla beraber N2 pozitif hasta
grubu postoperatif kemoradyoterapi almistir. Lenf nodu tutulumu faktori

istatistiki olarak anlamli bulunmamustir.

T4 tiimorler ¢ap blyilikliigli ve atrium ya da biiyiilk damar invazyonlari
sebebiyle rezektabl olmadig: seklinde degerlendirilebilir. Bu asamada neoadjuvan
tedavi uygulanarak rezektabilite artirilmaya calisilmaktadir. Ya da preoperatif N2
pozitifligi kanitlanan hastalarda neoadjuvan tedavi uygulanarak lenf nodlari
tutulumunun tedavi edilmesi ve operasyona uygun hale getirilmesi
amaglanmaktadir. Calismamizda 14 hastaya neoadjuvan tedavi uygulanmistir. Sag

kalima etkisi istatiski olarak anlamli bulunmamustir.

91



Tablo 32. Tiimor Evre ve Lenf Nodu Tutulumunun Genel Sag Kalima Etkisi

Degiskenler n 2 Yillik | 5 Yillik Sag Cl p-
Sag Sag Kalim | %95 Degeri
Kalim Kalim (Ay)
% %
Evie | A 71 37.7 275 15 | 11-18
0.577
1B 9 55.6 - 24 0-65
N 0 44 334 29.6 14 10-17
Grup | 4 27 45 . 22 | 13-30 | 0.741
2 9 41.7 - 24 0-65

T4 tiimore sahip hastalar 8. TNM siiflamasina gore en iyi sonugla dahi
Evre IIIA grubuna dahil olduklarindan, standart olarak adjuvan kemoterapi
almaktadir. 62 kisilik hasta grubu postoperatif donemde adjuvan tedavi almistir.
Bu grupta 2 yillik sag kalim %44,6, 5 yillik sag kalim %28.9 olarak bulunmustur.

Adjuvan tedavi varligi1 sag kalim agisindan istatistiki olarak anlamli bulunmustur.

80 kisilik hasta grubunun genel sag kalim analizi Kaplan Meier yontemi
ile yapilmistir. Calismaya aliman 80 hastanin ortalama takip siiresi 13 ay ve
median sagkalimi 17 ay bulunmustur. Calismaya alinan hastalarin 2 yillik sag
kalimi %39.9 iken, 5 yillik sagkalimi ise %23.5 olarak saptanmistir. Genel sag
kalimin Kaplan Meier yoOntemine

gore grafiksel goriinimii  sekil 3’te

gosterilmistir.
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Tablo 33. Tedavi Seklinin Genel Sag Kalima Etkisi

Degiskenler n 2 Yillik 5 Yillik Sag Cl p-
Sag Kalim | Sag Kalim | Kalim | %95 | Degeri
% % (Ay)
Yok | 66 | 408 29.3 9o |
Neoadjuva 0.298
n _ Var | 14 28.6 - 11 | 4-17
Tedavi
Adjuvan Yok | 18 83 - 4 1-7
Tedavi 29. <0.001
Var 62 44.6 28.9 37 39

8. TNM evreleme sistemine gore T4 tiimorler heterojen bir tiimor grubu

olup, 7 cm’den biiyiik capli tiimorler, farkli lobda satellit nodiil saptanan ve

diyafragma,

intraperikardial

pulmoner arter ven, vertebra, karina, atrium

invazyonu 6zelligindeki tiimorler bu gruba dahil edilmektedir. Calismamizda en

iyi sagkalim cap faktoriine gore T4 olarak degerlendirilen hastalarda 2 yillik sag

kalim %38,8, 5 yillik sag kalim %29,6 olarak saptanmistir. En kotli sagkalim ise,

satellit tiimor nedeniyle bu gruba dahil edilen hastalarda olup, 5 yillik sagkalim

tespit edilememistir. T4 Ozelliklerine Kaplan Meier yontemine gore yapilan

analizin grafiksel goriiniimii sekil 4’te gosterilmistir.
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Sekil 4. Tiimér Ozelliklerine Gore Kaplan Meier Sag Kalim Grafigi

Hastalar tlimor histopatolojlerine gore sag kalima etkisi agisindan Kaplan
Meier yontemine gore degerlendirilmistir.  Hastalarin  tlimor  tipleri
adenokarsinom, skuamoz hiicreli karsinom, pleomorfikkarsinom ve biiyiik hiicreli

karsinomdan olusmaktadir. Sag kalim siiresi olarak en uzun stireler 2 yillik sag
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kalim %79,6, 5 yillik sag kalim %33.6 olmak {izere skuamoz hiicreli karsinoma

aittir. Bu grupta ise, sag kalim orami en diisiik timor tipi biiyiik hiicreli

karsinomdur. Histopatolojik tiplere gore sag kalim oranlarmin Kaplan Meier

yontemine gore grafiksel goriiniimii sekil 5°te gosterilmektedir.
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5. TARTISMA

Diinya genelinde kanserle iliskili 6liim sebepleri arasinda en basta gelen
akciger kanseri tlim tiitiin iirlinii karsit1 kampanya ve yasalara karsin her yil 1
milyona yakin insanin 6liimiine yol agmaktadir. Yiiksek oranda maliyet, morbidite
ve mortaliteye neden olan akciger kanserlerinde diinya genelinde bir¢cok onleyici
calisma ve kampanya gergeklestirilmis, tiitiinle miicadeleyle ilgili yasalar
yurirliige konmus, ancak yeterli basar1 saglanmamustir. Histopatolojik olarak
cerrahi rezeksiyona aday olan kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserleri tiim akciger
kanserlerinin yaklasik %85’ini olusturmaktadir. Ancak tani aninda hastalarin
biiyiik ¢cogunlugu ileri evre oldugundan az bir kismi opere edilebilmekte ve tiim
evreler goz Oniline alindiginda 5 yillik sag kalim %15°1 gegmemektedir. Akciger
kanserinin ge¢ semptom vermesi ve hala kapsamli tarama yontemlerinin ortaya
koyulamamas1 sebebiyle, akciger kanseri hastalar1 ilk tani esnasinda karsimiza
ileri evrelerde ¢ikmaktadir. Ileri evrelerde tespit edilen bu hasta grubu, akciger
kanseri hastalar1 popiilasyonunda genis yer tutmaktadir. Biitiin bu akciger kanseri
hasta grubunda hastalarin yalnizca %18’i opere edilebilmektedir. TNM
evrelemesinde bir onceki evrelemede T3 olarak degerlendirilen 7 cm’den biyiik
caplt tiimorler ve diyafragma invazyonu T4 olarak adlandirilmis ve IASCL
tarafindan yeni evrelemeyle ilgili diinya capinda sagkalim datalar1 toplanarak bir
sonraki evrelemede degisiklik gerekliligi i¢in ¢aligmalar yapilmaktadir. Biz de bu
dogrultuda T4 grubuna sahip tiimoérlerin ve bu grubu olusturan subgruplarin

karsilagtirmali sagkalim analizini yaparak literatiire katki saglamayi amagladik.

97



Tedavi prensibi olarak T4 tiimdrlerde, lenf nodu tutulumuna gore NO-N1 MO
hasta grubunda standart tedavi olarak cerrahi Onerilmektedir. Preoperatif N2
varlig1 tespit edilen hastalarda indiiksiyon tedavisi ardindan cerrahi yapilmasi
onerilmektedir. Osaki T. ve arkadaslarinin T4N0-2M0O KHDAK’li 76 hastanin
incelendigi ¢alismalarinda, TANO-1 KHDAK’nin tedavisinde cerrahinin sag kalim
acisindan ¢ok dnemli oldugu belirtilmis, yaklasik %20 beklenen 5 yillik sag kalim
ile agresif cerrahi rezeksiyonun degerlendirilmesini hak ettigi vurgulanmistir®’.

T4 tiimorlerde komplet rezeksiyon hasta sag kalimi agisindan oldukca
onemlidir. Calisma grubumuzdaki opere edilen 80 hastanin tamamina RO
rezeksiyon uygulanmistir. Pitz CC. ve arkadaglarinin ¢aligmalarinda, 1977 ile
1993 yillan arasinda 89 hastaya primer kiigiik hiicreli olmayan T4 karsinomlar1
rezeksiyonu yapildigi, 34 hastada (%38.2) tam, 55 hastada (%61.8) ise RO
olmayan rezeksiyonlarin uygulandigi belirtilmis, sag kalim siiresi hesaplanarak
gec mortalite acisindan risk faktorleri belirlenmistir. Genel hastane mortalitesinin
%19,1 (n=17) oldugu, ortalama 5 yillik sag kalimin tiim hastalar i¢in %23.6, tam
rezeksiyonu olan hastalar i¢cin %46.2 ve eksik rezeksiyonu olan hastalar icin
%10.9 (p=0.0009) oldugu bildirilmistir. Yas, mediastinal lenf nodu tutulumu,
operatif prosediir tipi ve postoperatif radyoterapinin sag kalimi 6nemli Olgiide

etkilemedigi vurgulanmistir®

. Adi1 gecen calisma ve benzer calismalar T4
tiimdrlerde RO rezeksiyonunun ne kadar 6nemli oldugunu ortaya koymaktadir.
Kiictik hiicreli dis1 akciger kanserlerinin temel ayrim noktalarindan biri de,

tiimor histopatolojisidir. Farkli histopatolojik 6zelliklere gore tedavi yaklasimi

degisebilmektedir. Hsu CP. ve arkadaslarinin galigmalarinda, 1984-1994 yillari
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arasinda 111 T4 akciger kanserli hasta calismaya dahil edilmis olup, hastalarin
91’1 erkek, 20’si kadin, ortalama yaslarin sirasiyla 61.8 ve 55.3 oldugu, hiicre
tiplerinin 57 skuamdéz hiicreli karsinom, 42 adenokarsinom ve 12 cesitli
maligniteyi icerdigi 58 hastaya cerrahi uygulandigi, bu 111 hastanin ortalama
median sagkalim siiresinin 9,1 ay oldugu, sagkalim oranlarinin 1, 2, 3 ve 5 yil i¢in
strastyla 9%38.0, %20.4, %15.3 ve %5.5 oldugu, 24 (%21,6) komplikasyonun ve 8
(%7,2) hastane  mortalitesinin  oldugu, plevral tutulumlarin ¢oguna
adenokarsinomlar neden olurken, kiiratif rezeke edilen tiimoérlerin ¢ogu skuamoz
hiicreli karsinomlar oldugu bildirilmis ve c¢alismada en uzun sagkalim siiresinin
skuamoz hiicreli karsinom hastalarinda oldugu sdylenmistir®®. Rao J. ve
arkadaslarinin ¢alismalarinda, Nisan 1997 ile Haziran 2005 tarihleri arasinda
kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri rezeksiyonu yapilan ve patolojik muayenede
onaylanmis satellit nodiilleri bulunan tiim hastalarin degerlendirildigi, rezeksiyon
yapitlan 1.276 kiiciik hiicreli dist akciger kanseri hastasinin incelendigi,
adenokarsinomun skuamoze kars1 3 yillik sag kalimm %75’e kars1 %69 oldugu
(p=0.0026)bildirilmistir*®. Calisma grubumuzda da, 2 yillik %79.6, 5 yillik %33.6
sag kalim oranlariyla en uzun siire skuaméz hiicreli karsinom hastalarina ait
oldugu saptanmistir. 2. sirada 2 yillik %23.8, 5 yillik %9.5 sag kalim oranlartyla
adenokarsinomlar yer almakta olup, en kisa siireli sag kalimin biiyiik hiicreli
karsinom grubuna ait oldugu tespit edilmistir. Bulgularimizin literatiir ile uyumlu
oldugu goriilmistiir.

Kiigtik hiicreli dis1 akciger kanserlerinde tiimor boyutu, lokalizasyonu ve

etraf dokularla iliskisine gore gesitli operasyon teknikleri uygulanmaktadir. Bu
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operasyon tekniklerinin sag kalima olumlu ya da olumsuz etkileri olabilmektedir.
Marulli G. ve arkadaslarinin calismalarinda, 27’si erkek, 8’i kadin hastadan
olusan ve yas ortalamasi1 63 £ 8.6 yil olan 35 hastanin 1994-2015 yillar1 arasinda
opere edildigi, 19 hastada (%54.3) pnomonektomi, 16 hastada (%45.7) lobektomi
uygulandigi, mortalitenin %2.9, morbiditenin ise %37.1 oldugu, pnomonektomi
uygulanan hastalarda lobektomi ile karsilagtirildiginda anlamli derecede yiiksek
bir morbidite oran1 oldugu (%52’ye karst %18.7; p=0.003) bildirilmistir. Ayni
calismada lobektomi yapilan grupta sag kalimin pnomonektomi uygulanan gruba
gore sag kalim siiresinin daha fazla oldugu gézlenmistir®!. Calisma grubumuzda
42 hastaya lobektomi, 38 hastaya pnomonektomi uygulanmistir. Lobektomi
grubunda 2 yillik %39.4, 5 yillik %32.8, pnomonektomi grubunda ise, 2 yillik
%36.5, 5 yillik % 10.7 sag kalim oranlar1 izlenmistir.

Calisma grubumuzu olusturan T4 tiimoérlerin 3 temel kriteri mevcuttur.
Bunlardan biri 8. TNM evreleme yontemiyle birlikte bu gruba dahil edilen timor
capinin 7 cm’den biiyiik oldugu gruptur. Bu konuyla ilgili yapilan ¢alismalardan
Li Q.ve arkadaslarmin yaptigi calismada, Ulusal Kanser Veritabaninda 2010-
2013 yillar1 arasinda tam1i  konulan klinik T4NO0-2MO KHDAK olan
hastalar sorgulanmistir. 1588 vakadan olusan c¢alismada Onceki evreleme
yontemine gore T3 grubunu olusturan bu hastalar 8. TNM evrelemesine gore
detayli olarak karsilagtirmali olarak analiz edilmistir. Sonug¢ olarak, sadece diger
T4 6zelliklerine sahip olan hastalar, tiimor boyutu sadece >7 cm olan hastalardan
daha iyi sagkalim gostermistir (tehlike oran1 (HR) 0.75,% 95 giiven araligi (CI)

0.62-0.92, p = 0.016). T4 tiimorler i¢in, timor boyutu <7 cm N0-1 NSCLC olan
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hastalarda cerrahinin miimkiin oldugunca uygulanmas: gerektigi belirtilmistir*.
Diger bir ¢alisma olan Song YT. ve arkadaslarinin yaptiklar ¢alismada, sublobar
rezeksiyon, lobektomi veya pndmonektomi uygulanan Evre IHIA KHDAK
(TANOMO) olan 3008 hasta incelenmistir. Postoperatif adjuvan kemoterapi ve bazi
hastalarda radyoterapi uygulanmistir. Sonug olarak >7 cm tiimorleri olan 21-65
yaslar1 arasindaki hastalarda, 5 yillik genel sagkalim %39.7 (p=0.0260) olarak
hesaplanmistir. Ayrica, postoperatif kemoterapi ve radyoterapi alan 0-7 cm
timorlii 21-65 yasindaki hastalarda potansiyel olarak sagkalim avantaji
saglamigtir (tim Olim nedenleri i¢in: tehlike orani 0.414, %95 giiven araligi
0.251-0.684). Postoperatif kemoterapi tedavisinin 7 cm’den biiyiikk olan tiim
hastalarin sagkalimini artirdig1 gdzlenmistir®. Calisma grubumuzdaki timér capi
7 cm’den biiyiik oldugu popiilasyonun sag kalim oranlar1 2 yillik %38.8, 5 yillik
%29.6 olarak bulunmus olup, litatiirle karsilastirildiginda uyumlu oldugu
gozlenmistir.

T4 timor ozelliklerinden bir digeri de, timdriin diyafragma, mediasten,
kalp, biiylik damarlar, trakea, rekiirrenlarengeal sinir, 6zofagus, vertebra, karina
gibi yapilarindan herhangi birini invaze olmasidir. Invazyon kriteri ile ilgili
yapilan ¢alismalardan Dartevelle P. ve arkadaslarmin ¢alismalarinda, minimal
nodal tutulumlu T4 tiimorli hastalarda (NO veya N1 hastaligl) cerrahi yontemle
fayda gorebildigi, toraks cerrahisi merkezinde 1984-2006 yillar1 arasinda T4
tiimor rezeksiyonu yapilan 271 hastada sag kalim Ozelliklerinin retrospektif
analizinin yapildig1 calismada, hastalarin 92’sinde karina tutulumu, 39’unda greft

gerektiren superior vena kava (SVK) invazyonu, 14’iinde tiimor, mediasten, kalp
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ve bliylik damarlar1 (aort ve proksimal invaze eden ana akciger damarlar)
bulundugu bildirilmistir. Hastalarin 221’inin erkek ve 50’sinin kadin oldugu, yas
ortalamasimin 56,3 oldugu ve sadece 75 (%27,6) hastaya indiiksiyon tedavisi
uygulandigt bildirilmistir. Akciger rezeksiyonunun 115 sag pnomonektomi
(%42.4), 19 sol pnomonektomi, 111 lobektomi ve 26 kama rezeksiyonundan
olustugu; akciger, gogiis duvar1 ve subklavian damar rezeksiyonu yapilan torasik
girig timorlii 126 hastanin 35’inde ilk torasik omurun spinal kanalla iligkili {i¢
veya dordiincli seviyede kombine bir “en blok™ rezeksiyonu yapildigi, 39 SVC
rezeksiyonu, 17 hastaya kombine sag karinal pndomonektomi gerektigi, 9
operasyonun ise kardiyopulmoner bypass (CPB) altinda yapildigi belirtilmistir.
139 hastaya (%51.2), 109 vakada radyasyon tedavisi dahil adjuvan tedavi
uygulandigr ve tiim hastalarin takiplerinin tamamlandigi bildirilmistir. Genel 30
giin mortalite ve morbidite oranlarmin sirasiyla %4 ve %35 oldugu, ameliyat
sonras1 Oliim, karin rezeksiyonu olan 6 hastada (%6,5), 1’inde (%0,8) superior
sulkus timorld, 3’linde (%7,6) SVC invazyonu, 1’inde mediastende (%7,1)
meydana geldigi bildirilmistir. Ortalama sag kalimin 28 ay oldugu, toplam 5 yillik
sag kalim oranmnin %38.4 oldugu gosterilmistir**. Dartevelle P. ve arkadaslarinin
yaptigit bir diger c¢alismada, 25 karina pnomonektomisi dahil 50 SVC
rezeksiyonda ameliyat sonrasi mortalite oraninin % 8 oldugu, NO — N1 grubunda
5 ve 10 yillik sag kalim oranlarinin sirasiyla %46.6 ve %37.7 oldugu, sag
torakotomi ile sag karinal pndmonektomi yapildigi, sternotominin sol karinal
pnomonektomi veya sadece karina rezeksiyonu ig¢in tercih edildigi, 8 sag iist

lobektomi, 123 sag pnomonektomi, 4 sol pnomonektomi ve 3 izole Karinal
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rezeksiyon da dahil olmak iizere 138 rezeksiyonunun ameliyat sonrasi mortalite
oraninin %9.4 oldugu, NO-N1 hastalarinda 5 yillik sag kalim oraninin %47
oldugu bildirilmistir. 191 hastaya, sinirli omurga invazyonu i¢in posterior orta hat
insizyonu olan 63 hastada kombine transklavikiiler servikotorasik anterior
yaklagimla rezeksiyon uygulandigi, NO-N1 grubunda 5 ve 10 yillik sag kalim
oranlarinin sirasityla %41.5 ve %29.7 oldugu, 13 hastada kalp veya biiyiik
damarlar1 invaze eden tiimdrlerin rezeksiyonuna izin verdigi, RO rezeksiyonu ve
post-operatif mortalite oraninin sirasiyla %94.4 ve % 5.5 oldugu belirtilmistir. Bu
388 T4 KHDAK serisinde, ameliyat sonrast mortalite oraninin %4 oldugu, RO ve
NO-N1 gruplarinda 5 yillik sag kalim oranlarinin sirasiyla %44 ve %41 oldugu
belirtilmistir. Calisma sonucunda, radikal rezeksiyon olmasi kosuluyla, secilen
NO-N1 hastalarin lokal olmayan ileri evre T4’iin cerrahi rezeksiyonunun
yapilmaya deger oldugu vurgulanmistir®®. Yabuki H. ve arkadaslarinin
calismasinda, Tohoku Universitesi Hastanesi’nde 1990-2015 yillar1 arasinda
cerrahi uygulanan T4 kii¢ciik  hiicreli dis1  akciger  kanserli 113 hastanin
klinikopatolojik verileri retrospektif olarak incelenmistir. 5 yillik sagkalim orani,
goglis duvar1 veya paryetal plevra invazyonu olan hastalarda, olmayanlara gore
daha disiik olarak bulunmustur (p=0,0052). Sonug¢ olarak go6giis duvari veya
pariyetal ~ plevranin invazyonunun, T4 kiiciik  hiicreli dis1 akciger
kanseri hastalarinda kétii prognostik faktorler oldugu belirtilmistir®®. Bir diger
calisma olan Hospes RS. ve arkadaslarinin galismalarinda, 2001-2011 arasinda
KHDAK ameliyat1 gecirmis olan 816 hastadan 46 hastanin caligmaya dahil

edildigi, sag kalim analizinin T4 tiimorii olan hastalarda ortalama 1, 3 ve 5 yillik
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sag kalim oranlarinin sirasiyla %69, %45 ve %38 oldugu, RO ve R1-2 tam
rezeksiyonu olan hastalarda 3 yillik sag kalim oraminin %61°e karsilik %20
oldugu, 3 yillik sag kalim oraninin ek tedavi goren (indiiksiyon ve/veya adjuvan)
ve sadece cerrahi uygulanan hastalarda sirastyla %55 ve %13 oldugu, genel olarak
30 glinlik mortalitenin %4 oldugu bildirilmistir. Mediasten invazyonu yapan
timorlerde, cerrahi tedavinin literatiirden beklenenden daha uzun bir sag kalim
sagladigl vurgulanmistir®’. Yildizeli B. ve arkadaslariin ¢alismalarinda ise, 1981
ve 2006 yillart arasinda T4 kiigiik hiicreli dist akciger kanseri olan 271 hastanin
retrospektif incelemesi yapilmistir. Hastalarin superior sulkus timorlii (126 hasta),
karinal tutulumlu (92 hasta), siiperior vena kava replasmanli (39 hasta) ve diger
mediastinal yapiy1 invaze eden (14 hasta) olmak tizere 4 alt gruba ayrildigi,
hastalarin 221’inin erkek, 50’sinin kadin, yas ortalamasinin 56.3 oldugu, 249
(%92) hastada rezeksiyon tamamlandigi, patolojik N durumunun 208’inde NO/N1
ve 63’tinde N2/N3/M1 oldugu belirtilmistir. Operatif mortalite ve morbidite
oranlarinin sirastyla %4 ve %35 oldugu, genel 5 yillik sag kalim oraninin %38.4
oldugu bildirilmistir*®. Calisma grubumuzda ise, invazyon kriterine gore
olusturulan hasta grubunda 2 yillik sag kalim orami %45.1 olup, 5 yillik sag
kalima ise ulasan hasta olmamistir. Sonucun literatiir ile karsilastirildiginda
uyumlu olmadig1 goézlenmis ve bu duruma sebep olarak hasta sayisinin azlig
diistiniilmiistiir.

T4 tiimorlerin ana 6zelliklerinden biri de, ayn1 akcigerin farkli loblarmda
timor nodiilii varligidir. Bu kriterle ilgili yapilan Rao J. ve arkadaslarinin

calismalarinda, Nisan 1997 ile Haziran 2005 tarihleri arasinda kiiciik hiicreli disi
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akciger kanseri rezeksiyonu yapilan ve patolojik muayenede onaylanmis satellit
nodiilleri bulunan tiim hastalarin degerlendirildigi, rezeksiyon yapilan 1.276
kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri hastasinin 137’sinde T4, 35’inde T4 satellit
nodiilii oldugu, ortalama takip siiresinin 25 ay oldugu, ortalama ana timor
boyutunun 3.0 cm oldugu belirtilmistir. Satellit nodiilii olan 35 hastanin 23’iine
(%66) lobektomi, 4’tine (%11) pndmonektomi ve 8’ine (%23) sublobar
rezeksiyon (segmentektomi veya kama rezeksiyonu) uygulandigi, hastane igi
mortalitenin goriilmedigi, adenokarsinom veya bronkoalveoler karsinomun baskin
histolojik tani oldugu (n=28; %380), 1, 3 ve 5 yillik sag kalim oranlarinin sirastyla
%86, %69 ve %57 oldugu bildirilmistir®. Port JL. ve arkadaslarinin
caligmalarinda ise, 1990 ile 2005 yillar1 arasinda torasik cerrahi hastalari
retrospektif olarak gézden gegirilmistir. Calismaya 8 preoperatif ve rezeke edilen
45 T4 akciger kanserli hastanin dahil edildigi, tiim hastalarda mediastinal lenf
nodu diseksiyonu ile birlikte anatomik bir rezeksiyon uygulandigi, ortalama takip
siiresinin 31 ay oldugu, 53 hastanin ortalama yasiin 68 oldugu ve hastalarin
31’inin kadin oldugu belirtilmistir. 10 hastada birden fazla satellit lezyonu oldugu,
genel 5 yillik sag kalimin rezeke intralobar satellit lezyonu olan hastalar igin
%47.6 (%95 giiven aralign [CI] %27.36 - %65.30) oldugu, nodal metastazi
olmayan hastalar i¢in %58.4 (%95 Cl % 28.76 - % 79.30) oldugu bildirilmistir*.
Calisma grubumuzda ise, satellit nodiil olan hastalarin 2 yillik sag kalim orani
%40 bulunmus, 5 yillik sag kalima sahip hasta bu grupta izlenmemistir.

Kiictik hiicreli dis1 akciger kanserlerinde lenf nodu tutulumu ve bu

tutulumlarin hangi lenf nodu istasyonlarinda oldugu hastaligin evrelendirmesini,
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tedavi presiplerini ve sag kalimi 6nemli oranda etkilemektedir. Bu konudaki
calismalardan Yang HX. ve arkadaglarinin T4 KHDAK’li 146 hastanin
incelendigi ¢alismada veriler retrospektif olarak incelenmistir. N2-pozitif,
mediastinal tutulumlu T4 KHDAK’mn rezeksiyon i¢in uygun olmadigi
vurgulanmistir™®.  Lucchi M. ve arkadaslarmin ¢alismalarinda ise, Ocak 1998 -
Aralik 2002 tarihleri arasinda KHDAK nedeniyle ameliyat edilen ve patolojik
evrelemesi T4NO-2MO olan 49 erkek ve 11 kadindan olusan 60 hasta grubu
incelenmistir. 13 hastaya neo-adjuvan kemoterapi, 39 hastaya adjuvan tedavilerin
uygulandigr belirtilmigtir. Ortalama sagkalimm 20 ay oldugu, incelenen
parametrelerden yalnizca metastatik nodal tutulumun kotii prognoz ile anlamli
olarak iligkili oldugu (p=0.007), T4 KHDAK i¢in cerrahinin mediastinal (N2) lenf
nodu tutulumu olmayan hastalarda etkili olabildigi, prognozun ne T4 tiimoriiniin
alt tipinden ne de adjuvan tedavilerden ve/veya neoadjuvan kemoterapiden
etkilenmedigi, ancak sadece N durumundan etkilendigi, preoperatif caligmalarda
lenf nodu durumunun (6ncelikle mediastinoskopi ve video operatif evreleme
ile) dikkatlice degerlendirilebilmesi igin her tiirlii ¢aba gosterilmesi gerektigi
vurgulanmistir®’. Bir diger calisma olan Bernard A. ve arkadaslarmin
caligmalarinda ise, 1 Ocak 1990 ve 31 Aralik 1998 tarihleri arasinda T4 akciger
kanseri olan 77 hastanin 20’sine lobektomi, 4’line bilobektomi ve 53’iine
pnomonektomi uygulandigi, tek degiskenli analizle sag kalimi olumsuz etkileyen
faktorlerin alt lobdaki tiimoérlerin lokalizasyonu (p=0.04) ve hem {iist hem de alt
mediastinal lenf nodlarmin tutulumu (p=0.03) oldugu, ¢ok degiskenli analizde sag

kalim1 olumsuz etkileyen iki faktoriin ise primer tiimoriin yeri ve dahil olan nodal
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istasyonlar oldugu, hastalarin diisiik risk grubu (iist lobda veya ana kok bronsta
primer timor ve NO veya N1 veya iist veya alt mediastinal nodlarda bulunan
primer timdr dahil), orta risk grubu (iist lobda veya ana brongta primer timor ve
hem {ist hem de alt mediastinal diigtimleri igeren, alt lobda primer tiimdr ve NO
veya N1 veya alt mediastinal diiglimleri i¢eren primer tiimor dahil) ve yiiksek risk
grubunu (alt lobda primer tiimor ve superior and inferior diiglimler dahil) olmak
tizere 3 risk grubuna ayrildigi, 3 yillik sag kalim oranlarinin diisiik riskli grup igin
%36, orta riskli grup i¢in %4 ve yiiksek riskli grup icin %0 (p=0,006) oldugu
tespit edilmistir>?. Farjah F. ve arkadaslarmin ¢alismalarinda da, 1992 ile 2002
yillart arasinda T4 tiimori bulunan Evre IIIB akciger kanserli hastalarin
ozellikleri, tiimor boyutu, nodal durumu, evreleme modalitelerinin kullanima,
rezeksiyon derecesi ve c¢oklu modalite tedavisi incelenmistir. Preoperatif
mediatinal evrelemenin zamanla arttigindan ve neoadjuvan tedavinin %4’den
%38’e yiikselmesiyle, 5 yillik sag kalim oranlarinin zaman iginde %15’ten %35°e
yiikseldigi (p<0.001) vurgulanmistir®®. Calisma grubumuzda da, NO hastalar 5
yillik %29.6 ile en uzun sag kalim siiresine sahiptir. 5 yillik sag kalima ulasan
hasta grubu olamamasi nedeniyle, en az sag kalim stiresi N2 grubuna aittir.

T4 tiimore sahip hastalarin 8. TNM’ye gore evrelendirmesi yapilirken
TANO-N1 hastalara Evre 111A’y1, T4N2 hastalar ise Evre 111B’yi olusturmaktadir.
Bu farklilik ameliyat sonrasinda tedavi planlamasinda ve sag kalim siireleri
acisindan farkliliklar olusturmaktadir. Evreleme ile ilgili, Pennathur A. ve
arkadaglarinin ¢alismalarinda, toplam 51 T4NO-2 hastasinin (22 erkek, 29 kadin)

ortalama yaslarinin 71 yil oldugu, bu hastalara 7 yil
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boyunca rezeksiyon uygulandigi, 26.4 aylik bir median izlemde, tahmini 5 yillik
genel sag kalimim %26 oldugu (%95 giiven araligi [CI] %14 ila %50; medyan
sagkalim 25.2 ay), Evre IlIIA T4 NO hastalar1 i¢in tahmini 5 yillik genel
sagkalimin % 40 oldugu (%95 CI %23 ila %68; medyan sag kalim 34,8 ay),
primer tiimdriin boyutu, histoloji ve nodal durumun genel sag kalim ile anlaml
olarak iliskili oldugu, biiyiikliik ve nodal durumun hastaliksiz sag kalim ile

anlamli olarak iligkili oldugu saptanmigtir™

. Rusch VW. ve arkadaslarinin
calismalarinda ise, 1974 ile 1998 yillar1 arasinda torakotomi yapilan 225 hasta
incelenmistir. Hastalarin 144’{iniin erkek, 8’inin kadin ve ortalama yasin 55
oldugu, hastalarin %355’inin preoperatif radyasyon aldigi, ancak %35’inde
preoperatif tedavi uygulanmadigi belirtilmistir. Tiimor evrelerinin hastalarin
%52’sinde 1IB (T3-NO), %]15’inde IIA ve %27’sinde IIIB oldugu; T3-NO
timorlerin %64°1, T3-N2 timorlerin %54°4 ve T4-NO timorlerinin %39’unda
tam rezeksiyon uygulandigi, operatif mortalitenin %4 oldugu, ortalama sag
kalimin Evre IIB i¢in 33 ay, IITIA ve IIIB evreleri i¢in ise 12 ay oldugu, 5 yillik
sag kalimin Evre IIB i¢in %46, Evre IIIA i¢in %0 ve Evre IIIB i¢in %13 oldugu
bildirilmistir®. Trousse D.ve arkadaslarinin calismalarinda da, 1985 ile 2006
yillar1 arasinda 56 T4NO KHDAK’li hasta retrospektif incelenmistir. Hastalarin
44’{iniin erkek ve 12’sinin kadin, ortalama yasin 62,5 oldugu, 30 giinliik mortalite
oraninin %3.6 oldugu, genel 5 ve 10 yillik sag kalim oranlarinin sirasiyla %48.2
ve %29.9 oldugu, multifokal T4 Evre [11B hastaliginin

genel prognozun diger T4 alt gruplarindan ¢ok daha 1iyi heterojen bir kategori

oldugu bildirilmistir®®. Calisma grubumuzda ise, Evre IlIA 71 hasta
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bulunmaktadir. Bu grupta 2 yillik sag kalim %37.7, 5 yillik ise % 27.5’tir. Evre
I1IB hastalarda ise, 2 yillik sag kalim %55.6 bulunmus, fakat 5 yillik sag kalima
ulasan hasta olmamistir. Sonuglarimiz literatiir ile Karsilastirildiginda Evre 1A
olarak uyumlu bulunmus, ancak Evre IlIB hasta grubu i¢in sag kalim siiremiz
literatiir ile uyumlu bulunmamustir. Bu durumun Evre I11B hasta grubundaki hasta
grubunun patolojik evrelemeye gore N2 pozitif olgular olmasi, sayica az hastaya
sahip olmasi ve ¢alismamizi olusturan Evre 111B hasta grubunun tamamini T4N2
hastalardan olusturmakta iken, literatiirdeki Evre I1IB hasta gruplarmin T3N2

hastalardan olugsmasindan kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

fleri evre tiimorlerde preoperatif degerlendirmede mediastinal lenf
nodlarmin 6zellikle N2 tutulumun olmasi operasyona engel bir durumdur. Ya da
timoriin etraf dokularla olan iligkisinin rezeke edilmesini engelledigi ve
zorlastirdigi durumlarda hastalarda indiiksiyon tedavisi Onemli bir avantaj
olusturabilmektedir. Rice TW. ve arkadasinin yaptig1 calismalarinda, T4 akciger
kanserinde cerrahi tedavinin faydali ve iyilestirici olabilecegi, T4 hastalarinda
indiiksiyon tedavisi ve cerrahi uygulamanin sag kalimi arttirdigi belirtilmistir®”.
Rendina EA. ve arkadaslarinin ¢alismalarinda ise, Ocak 1990 ile Nisan 1996
arasinda, histolojik olarak dogrulanmuis kii¢iik hiicreli dis1 akciger kanseri olan 57
hastanin kaydedildigi, cerrahi i¢in uygun olmayan hasta grubunun indiiksiyon
tedavisi sonrasinda yeniden degerlendirildigi belirtilmistir. 42 hastanin (%73; 36
erkek, 6 kadin; yas araligi, 42-75 yil; ortalama 58 yas) tedaviye cevap verdigi ve
torakotomi uygulandigi, 11 hastanin yanit vermedigi ve 4 hastanin ana toksisiteye

sahip oldugu, 1 ve 4 yillik genel sag kalim oranlarinin sirasiyla %61.4 ve %19.5
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oldugu bildirilmistir. Indiiksiyon kemoterapisinin merkezi yerlesimli T4 kiiciik
hiicreli dis1 akciger kanserinin kiigiiltiilmesi ve cerrahiye uygun hale getirmek i¢in
etkili oldugu, 6zellikle hastaligi rezeke edilebilir olan hastalarda sag kalim igin
umut verici oldugu vurgulanmistir®®. Calisma grubumuzda da preoperatif N2
pozitif oldugu diisiiniilen ve timor invazyonu acisindan zorluk olabilecegi
diistiniilen 14 hastada indiiksiyon tedavileri uygulanmistir. Bu hastalarda 2 yillik
sag kalim %28.6 olarak bulunustur.

T4 tiimorlerde postoperatif tedavi olarak standart tedavi kemoterapidir.
Secilmis olgularda tedaviye radyoterapi eklenebilmektedir. Song YT. ve
arkadaglariin yaptiklar ¢alismada 3008 KHDAK (T4NOMO)’1l1 hastada adjuvan
kemoterapinin, postoperatif radyoterapi olsun ya da olmasin, tim sag kalim
siirelerine olumlu etki ettigi belirtilmistir®.

Calismamiza genel olarak baktigimizda, ¢alismaya aliman 80 hastanin
ortalama takip siiresi 13 ay, median sagkalimi 17 ay olup, 2 yillik sag kalimi
%39.9 iken, 5 yillik sagkalimi %23.5 olarak tespit edilmistir Sonuglarimiz

literatiir ile karsilastirdigimizda uyumlu bulunmustur.
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6. SONUC

Akciger kanserinin erken teshis edilmesindeki zorluklar ve heniiz tarama
programlarinin tam olarak ortaya konmamasindan dolayi, tan1 aninda ileri evre
tiimdrlere sahip hasta grubuyla karsilagilmasi ihtimalinin zaman ic¢inde artacagi
unutulmamalidir.

T4 tiimor tedavisinde cerrahi yapilan hastalarda 6nemli sag kalim avantaji
oldugu, bu nedenle hastalarda miimkiin oldugunca cerrahi hatta agresif tedavi
yontemlerine sans verilmesi gerekmektedir.

Cerrahi uygulanmasi planlanan hastalarda, postoperatif morbidite ve
mortaliteyi artirmasi sebebiyle miimkiin oldugunca pnémonektomiden kaginilmasi
Onem arz etmektedir.

Hastalar preoperatif tam anlamiyla degerlendirilmeli, rezeke edilmesi zor
timorlerde veya mediastinal N2 tutulumu olan hastalarda indiiksiyon tedavisinin
miimkiin oldugunca kullanilmasi, cerrahi tedavi ihtimalini artirmaktadir.

T4 tiimorlerde postoperatif tedavi planlamasinda tiimdr 6zellikleri disinda,
mediastinal lenf nodu tutulumu olduk¢a Onemli oldugundan cerrahide timor
rezeksiyonu diginda tam bir mediastinal lenf nodu diseksiyonu yapilmasi
gerekmektedir.

Postoperatif tedavide adjuvan tedavinin standart oldugu, sag kalima ciddi
katkisinin oldugu ve uygun hastalarda postoperatif radyoterapinin de sag kalima

olumlu etki yapabilecegi unutulmamalidir.
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T4 tliimorler, hastalarin cerrahiye uygunlugunu belirlemede var olan
problemler, cerrahisindeki zorluklar, postoperatif tedavide ¢ok fazla alternatif
bulunmamast ve cerrahiyle beraber adjuvan tedavi altinda bile uzun sag kalim
siirelerine ulagilamamasi sebebiyle akciger kanserleri i¢inde gilinlimiizde hala
biiyiik bir sorun teskil etmektedir

Zamanla cerrahi imkanlarinin artmasi, adjuvan kemoradyoterapideki
gelismeler ve son zamanlarda immiinoterapi tedavisindeki basarilar ile T4

tiimdrlerin tedavisinde yakin gelecekte daha basarili olunmasi beklenmektedir.
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8. OZET

Akciger kanseri teshisi her sene artis gostermekte ve diinya genelinde
yillik ortalama 1.2 milyon yeni akciger kanserli hasta teshis edilmektedir. Akciger
kanserinin erken teshis edilmesindeki zorluklar ve tarama programlarinin tam
olarak ortaya konamamasi, T4 gibi ileri evre tiimorlere sahip hasta grubuyla
karsilasilmasi ihtimali arttirmaktadir.

Calismamiza Ocak 2011-Aralik 2018 tarihleri arasinda Gazi Universitesi
Gogiis Cerrahisi Anabilim Dali’nda T4 kiiciik hiicreli disi1 akciger kanseri
nedeniyle opere edilen 80 hasta dahil edilmistir. Retrospektif olan ¢alismamizda
akciger rezeksiyonu ve lenf nodu diseksiyonu uygulanan hastalar incelenmistir.
Calismamizda patolojik evreleme i¢in 8. TNM evreleme sistemi kullanilmistir.
Tiimdr capi, timor etraf dokulara invazyonu, ayni taraf farkli lobda tiimoér nodiilii
varlig1 gibi T4 tiimorlerin 6zellikleri basta olmak {izere, lenf nodu tutulumu varlig
da patolojik evrelemede kullanilmistir. Calismamiza alinan 80 hastanin ortalama
takip siiresi 13 ay, median sagkalimi 17 ay olup, 2 yillik sag kalimi %39.9 iken, 5
yillik sagkalimi %23.5 olarak tespit edilmistir.

T4 tiimoérler, hastalarin cerrahiye uygunlugunu belirlemede yasanan
problemler, cerrahisindeki zorluklar, postoperatif tedavide cok fazla alternatif
bulunmamasi ve cerrahiyle beraber adjuvan tedavi altinda bile uzun sag kalim
stirelerine ulasilamamas1 sebebiyle, akciger kanserleri i¢inde gilinlimiizde hala
biiyiik bir sorun teskil etmektedir. Zamanla cerrahi imkanlarinin artmasi, adjuvan

kemoradyoterapideki gelismeler ve son zamanlarda immiinoterapi tedavisindeki
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basarilar ile T4 tiimorlerin tedavisinde yakin gelecekte daha basarili olunmasi

beklenmektedir.

Anahtar Kelimeler: Akciger Kanseri, T4 Tiimérler, Sag Kalim
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9. SUMMARY

The diagnosis of lung cancer is increasing every year and an average of 1.2
million new lung cancer patients are diagnosed annually worldwide. The
difficulties in early detection of lung cancer and the lack of screening programs
are likely to increase the incidence of patients with advanced stage tumors such as
T4.

In our study, 80 patients with T4 non-small cell lung cancer operated at
Gazi University Department of Thoracic Surgery between January 2011 and
December 2018 were included. In our retrospective study, patients who underwent
lung resection and lymph node dissection were examined. In our study, the 8th
TNM staging system was used for pathological staging. The presence of lymph
node involvement, especially the features of T4 tumors such as tumor diameter,
invasion into surrounding tissues, presence of tumor nodules in different lobes on
the same side, were also used in pathological staging. The mean follow-up period
of the 80 patients was 13 months and median survival was 17 months. The 2-year
survival rate was %39.9 and the 5-year survival rate was %23.5.

T4 tumors are still a major problem in lung cancers because of the
difficulties in determining the suitability of the patients, the difficulties in their
surgery, the lack of many alternatives in postoperative treatment and failure to
achieve long survival times even under adjuvant therapy. With increasing surgical

opportunities, advances in adjuvant chemoradiotherapy and recent successes in
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immunotherapy treatment, it is expected to be more successful in the treatment of

T4 tumors in the near future.

Key Words: Lung Cancer, T4 Tumors, Survival
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- Tiirk Toraks Dernegi Gogiis Cerrahi 6. Kis Okulu, 2015

Sozlii ve Olgu Sunumlari:

Tiirk Akciger Kanseri Dernegi 8. Ulusal Akciger Kanseri Kongresi, 2018

- Yavas seyirli bir nodiil; adenokarsinom olgusu, uzun stireli takip mi, erken

cerrahi mi?

- Ayn hasta, farkli zaman iki farkli tipte adenokarsinom olgusu

Tiirkiye Solunum Arastirmalar1 Dernegi 39. Ulusal Kongresi, 2017

Cocukluk cag1 akciger tiimorii: inflamatuar miyofibroblastik timor
- Nadir bir hemoptizi nedeni: aksesuar kardiak brong

- Anterior mediastenin nadir lezyonu: timik atipik karsinoid timor

- Trakea cerrahisi uygulanan 27 olgunun analizi

- Renal hiicreli karsinomda akciger metastazektomisi: 20 olgunun

degerlendirilmesi

- Oksibutinin palmar ve aksiller hiperhidrozis tedavisinde cerrahi kadar

etkili mi?
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- Subglotik stenozda laringotrakeal mold (It-mold) kullanimi
- Akcigerin diisiik dereceli fibromiksoid sarkomu

- Torakoskopik eksizyonu yapilan paratrakeal yerlesimli perikardiyal Kist

olgusu

Voliim kiiciiltiicli cerrahi sonrasi sol pndmonektomi olgusu
9. Ulusal Gogiis Cerrahisi Kongresi, 2017

- Akcigerin nadir timorii: pulmoner kondrom olgusu

- Mediasten benign lezyonu: matiir kistik teratom olgusu

- Mediastenin nadir lezyonu: timik Kist olgusu

- Kranial metastaz yapan akciger kanseri olgularinda sag kalim

Tiirkiye Solunum Arastirmalar1 Dernegi 38. Ulusal Kongresi, 2016

Mediastenin matiir kistik teratomu

- Trakea adenoid kistik karsinomu

- Akcigerin ekstranodal marjinal zon lenfomasi
- Akcigerde dev biil olgusu

- Trakeaya invaze tiroid tiimorii nedeni ile yapilan krikotiroid rezeksiyon;

olgu sunumu
- Transsternal transperikardial karina rerezeksiyonu; olgu sunumu

- Ozofagus zenker divertikiilii; olgu sunumu
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- Retrosternal alanda yerlesimli dermoid kist olgusu

- Minimal invaziv pectus excavatum cerrahisi(nuss yontemi) sonrasi gelisen

bar rotasyonu ve revizyonu

- Tens torakotomi sonrasindaki postoperatif agri ve erken donem

komplikasyonlarda etkili mi?
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