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1.GIRIS VE AMAC

Akciger kanseri, tan1 ve tedavisindeki gelismelere ragmen sorun olmaya devam etmektedir.
Tim diinyada, akciger kanseri hem erkekler hem de kadinlar arasinda kanser nedenli
Oliimlerin en basinda gelmektedir. Diinyadaki akciger kanser insidansi yillik 1.2 milyon yeni
olgu ve 1.1 milyon kansere bagli 6liim seklindedir (1,2).

Tiim akciger kanseri hastalarinin sadece %15°1 tanidan sonra 5 yil ve daha fazla
yasamaktadir. Akciger kanseri, tedavi ve prognoza bakilarak iki ana gruba ayrilir; kiiglik
hiicreli dis1 ve kiigiik hiicreli akciger kanseri. Giiniimiizde kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri
(KHDAK)’ nin seg¢kin tedavisi cerrahi iken, kiiclik hiicreli akciger kanseri ileri evrede
yakalandig1 i¢in kemoterapi ve/veya radyoterapi ile tedavi edilir.

Akciger kanserinde prognozu etkileyen ¢esitli faktdrler tanimlanmistir. Yas, cinsiyet, sigara
Oykiisii, ek hastalik varlig1 ve tlimdriin evresi, histolojisi, lokalizasyonu, biiytlikliigii ve tedavi
yontemi prognozu etkileyen baslica faktorlerdir. Akciger kanserli olgularin uygun sekilde
evrelendirilmesi, tedavi yonteminin se¢imi ve prognoz acisindan dnemlidir. Timor evresi, en
o6nemli prognostik faktorlerden biridir. KHDAK’de cerrahi tedavi uygulanan hastada 5 yillik
sag kalim orani evre IA % 50, evre IB %47, evre I1A % 36, evre 1IB %26 ve evre I1IA igin %
19, evre I1IB % 7 ve evre IV’de % 2 olarak bildirilmektedir (3).

Evrelemede Tiimor Nodiil Metastaz (TNM) siniflamasi kullanilmaktadir. Akciger kanserli
olgularin klinik evrelendirilmesinde iki yonlii akciger grafisi, gogiis ve iist batin bilgisayarl
tomografisi (BT) rutin tetkiklerdir. Bronkoskopi, mediastinoskopi, magnetik rezonans (MR)
ve pozitron emisyon tomografisi (PET) incelemeleri de klinik evreleme amaci ile kullanilan
diger yontemlerdir.

Patolojik evreleme ise rezeksiyon sonrasi cerrahi materyalin patolojik incelemesine gore
yapilmaktadir. Klinik ve patolojik evrelerin karsilagtirildigi ¢calismalarda klinik ve patolojik
evreler arasinda yliksek oranda uyumsuzluk oldugu saptanmistir. Bu uyumsuzluk gerek T,
gerekse de N faktorii icin bildirilmektedir.

Bu calismanin amaci; retrospektif olarak hastalardaki yas, sigara, cinsiyet, ana semptom,
preop tani yontemi, sigara Oykiisii, TNM evresi, histopatoloji, cerrahi rezeksiyon prosediirii
gibi klinikopatolojik parametrelerin preop donemde g¢ekilen PET-BT’de primer tiimor ve

mediastinal lenf nodu SUVmax ile evrelere gore sag kalim iligkisini kiyaslamaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. EPIDEMIYOLOJI

Akciger kanseri, 20. ylizyilin baslangicinda nadir goriilen bir hastalik iken, 1950 yilindan
itibaren siklig1 belirgin olarak artarak giinlimiizde kadinda ve erkekte en sik goriilen
kanserlerden biri olmustur (4). Akciger kanseri insidansi, kadinlarda, 1960 yilinda 6/100000
iken, 1990 yilinda bu oran > 40/100000 olarak bildirilmistir (5). 2000 yilinda, diinyada tani
koyulan akciger kanserli olgu sayisimin 1.2 milyon oldugu ve akciger kanserli olgularin tim
kanserli olgulari % 12.3’{inii olusturdugu rapor edilmistir (6).

Ulkemizde Saglik Bakanligmin tiim saglik kuruluslarinda tani alan kanser olgularmin
kaydedildigi pasif kanser kayit sistemi verilerine gore akciger kanseri insidansi
11.5/100.000°dir (7). Saglik Bakanliginin simdiye kadar kuskuyla bakilan verilerine karsilik,
2001 yilinda Izmir 6lgeginde ilk defa topluma dayali ger¢ek kanser insidans verileri
yaymlanmustir. Izmir Kanser Izlem Denetim Merkezi'nin 1993-1994 yillar1 verilerine gore
akciger kanseri tiim kanserler i¢inde erkeklerde %38,6’lik oranla en biiylik bolimii
olusturmaktadir. Kadinlarda ise % 5,2’lik oranla 7. siradadir (8).

Akciger kanseri ve sigara igme arasindaki ilgi 1950’lerin ilk yillarinda yapilan bir
diizineden fazla vaka kontrol ¢aligmalari ile epidemiyolojik olarak gdsterilmistir (9). Sigaraya
baslama yasi, sigara igme siiresi, icilen sigara sayisi ile tiitiin ve sigara tipi akciger kanseri
gelisme riskini etkiler (10).

Gelismis llkelerde sigara i¢imi prevalansi kadinlarda % 2040, erkeklerde % 30—40 iken
Tiirkiye’de kadinlarda % 24, erkeklerde % 63’tiir (11). Diinya genelinde ise erkeklerde % 47—
52, kadmlarda % 10-12 siklikta sigara kullanimi oldugu tahmin edilmektedir. Erkekler
kadinlara gore sigara igmeye daha kiigiik yaslarda baglamaktadirlar. Erkekler daha uzun siireli,
yiiksek katran igerikli ve derin inhalasyonlu sigara aligkanli§ina sahiptirler. Son zamanlarda
yapilan olgu-kontrol caligmalari, gilinlilk sigara tiikketimi ve yas faktorii goz Oniinde
bulundurulmadiginda sigara icen kadinlarda akciger kanseri gelisme riskinin erkeklere gore
daha yiiksek oldugunu gostermistir (12).

Akciger kanseri insidansi yagla artmakta, 6.-7. dekadlarda pik yapmaktadir. Geng
eriskinlerde (50 yas altinda % 5-10 dolayinda) sikligi daha azdir (12,13). Bu toplulukta
genellikle aile Oykiisii vardir ve adenokanser en sik izlenen kanser tipidir (14). Ancak

tilkemizde genglerde adenokanser yaglilara gore daha fazla izlenmekle birlikte en sik izlenen



kanser tipi skuamoz hiicreli kanserdir (11). Kadinlarda sigara aliskanligindaki artisa paralel
olarak akciger kanseri siklig1 da artis gostermektedir (12).

Akciger kanserli olgular biiytlik oranda ileri (Evre IV) ya da lokal ileri evrede (Evre IIIA ve
I11B) saptanmaktadir. Olgularin % 70’1 tan1 aninda radikal tedavi yontemi olan cerrahi sansina
sahip olamamaktadir (12). Ulkemizde bu oran daha yiiksektir. Toraks Dernegi Akciger ve
Plevra Maligniteleri Calisma Grubu g¢aligmasinda olgularin % 86,7’si ileri evrede yer
almaktadir. Olgularin evrelere gére dagilimi Tablo 1°de belirtilmistir (13).

Tablo 1. Akciger kanserli hastalarin tan1 anindaki evrelerinin dagilimi

EVRE %

Evre 1 5.6
Evre 2 7.7
Evre 3A 14.2
Evre 3B 32.1
Evre 4 40.4
2.2. ETYOLOJI

Yas ve Cinsiyet: Hastalarin cogu 50-70 yas grubundadir. Erkeklerde daha sik
goriilmektedir, ancak son yillarda insidansi kadinlarda erkeklere gore daha hizli artig
gostermektedir. Histolojik tipler ve sagkalim agisindan da cinsler arasinda farkliliklar vardir.
Kadinlarda adenokarsinomlarin daha sik goriildiigii, biraz daha ge¢ evrede tani aldiklar1 ve
erkeklere kiyasla ana karsinojen detoksifiye eden bir genin eksik oldugu bildirilmistir (15).

Sigara: Akciger kanserinden oliimlerin %90" sigara ile iligkilidir. Kanser gelisme riskini
etkileyen faktorler sigara igme siiresi, igilen sigara sayisi, i¢ilen sigara tipi ve sigaraya baslama
yasidir. Sigara ile en fazla iliskili histolojik tipler skuamoz hiicreli karsinom ve ozellikle
kadinlarda olmak iizere kiiglik hiicreli karsinomdur. Bati iilkelerinde sigara igmeyenlerde
cevresel maruziyete bagli olgu oran1 %20-30'dur (16). Pasif igicilerin aldig1 yan duman (side
stream), sigara igenler tarafindan dogrudan inhale edilen dumanda tanimlanan tiim
karsinojenleri igermekte ve sigara filtresinden de ge¢medigi i¢in, ana dumandaki karsinojen
agirhiginin 100 kati kadarmi bulundurmaktadir. Akciger kanseri gelisme riski sigarayi

birakmay1 takiben 10-20 y1l iginde hi¢ icmeyenlerin diizeyine yaklasmaktadir (17).



Mesleki ve Cevresel Faktorler: Asbest: Asbestin iki ana grubu vardir; serpantin ve
amfibol. Serpantin grubu lifler kivrimhidir ve en sik bilinen 6rnegi beyaz asbesttir (krizotil
asbest), amfibol grubundaki lifler ise diizdiir. Amfibol grubu liflerin fiziksel 6zelliklerinin ve
dokularda uzun siire degismeden kalabilmesinin toksisite artisinda 6nemli oldugu kabul
edilmektedir. Asbestin kanserojen etkisi, sigara ile birlestiginde 91 kat artar (18).

Radon: Radon kimyasal inert bir gaz olup uranyum pargalanma iiriiniidiir. Toprakta dogal
olarak bulunur. Solunum sistemine inhale edildikleri ve pulmoner epitel veya diger hiicreler
ile direkt etkilestiklerinde kansere neden olurlar. Iyi havalandirilmayan ev ve is yerlerinde
radon miktar1 yiiksektir. Sigara ile radonun etkilesimi sinerjiktir ve kanser riski 1.3—1.8
oranindadir. Zemin kat eski binalarda yasayanlarda siktir (Metro ve Tiinel is¢ileri) (19).

Cevre Kirliligi: Hava kirliliginin kanser gelisme riskindeki 6nemi tartigmalidir. Bununla
birlikte yogun g¢evre kirliligi akciger kanseri mortalite istatistiklerine yansimaktadir. Nitekim
kentlerde kirsal kesimde oturanlara gore akciger kanseri gelisimi 1.26-2.33 kat daha fazladir
(20).

Sosyoekonomik durum: Mesleki gelir ve egitime gore belirlenen diisiik ve yliksek sosyal
siniflar arasinda mortalitede 2 kat fark goriilmiistiir. Egitim diizeyi diisiik olanlarda sigara
icme prevelanst ve zarar1 artmaktadir. Sosyoekonomik diizey saglik hizmetlerine ulasima,
kaliteyi ve kullanimi etkilemektedir (21).

Non-neoplastik akciger hastaliklari: Akciger kanser riskinin tiiberkiiloz, pulmoner
fibrozis (6rn. silikozis), kronik bronsit ve amfizemi olan hastalarda arttig1 bildirilmektedir.
Lokalize akciger skar alanlarinda ve diffiiz akciger fibrozisi olan hastalarda akciger kanseri
gelistigi bildirilmistir. Skar yakininda mikroskobik olarak epitelyal hiperplazi saptanmustir.
Skar zemininde kanser gelisiminin patogenezi heniiz tam olarak bilinmemektedir. Skar ve
fibrozis sonucu gelisen avaskiilarite ve doku anoksisinin epitel metaplazisine yol actigi ve
karsinogenezisi hazirladig1 diisiiniilmektedir. Skar alanlarinda yiiksek adenokarsinom insidansi
bildirilmistir (22).

Genetik Predispozisyon: Yapilan bir ¢calismada akciger kanserinde otozomal dominant bir
kalitimla belirlenen gen lokusu delesyonundan s6z edilmistir ve buna gore bu gen lokusunda
delesyon olan kisilerde 50 yasina kadar %69'a varan kanser riskinden s6z edilmektedir (23).

Akciger kanserli kadin hastalarin ailelerini kapsayan bir ¢aligmada; sigara igmemis, pozitif

aile Oykiisii olanlarda akciger kanseri saptanma orani %5.7; sigara igmis, negatif aile



Oykiisiinde %15.1, sigara i¢gmis ve pozitif aile Oykiisiinde %30 bulunmustur (24). Artmis
akciger kanser riski icin diger bir gosterge de Glutatyon 5- transferaz gen polimorfizmidir

(GST-p izoenzimi) (25).

2.3. KORUNMA VE TARAMA

Akciger kanserinin Onlenmesi ve mortalitesinin azaltilmasi; sigaraya baslanmasini
engelleyecek etkin halk sagligi politikalarini, tiitiin {riinleri tiikketiminin denetim altinda
tutulmasini ve diger tiitiin kontrol onlemlerini gerektirir. Herkes tiitlin kullaniminin neden
oldugu saglik sonuglari, bagimlilik yapma o6zelligi ve tasidigi hayati tehlike hakkinda
bilgilendirilmelidir. Tiim bireyleri tiitiin dumanina maruz kalmaktan korumak i¢in hiikiimet
diizeyinde etkin onlemler alinmalidir. Akciger karsinojenlerini dagitan sistem ayni zamanda
bagimlilik yapma 6zelligi yiiksek olan bir madde olan nikotini igermektedir. Akciger kanseri
mortalitesinin azaltilmasi i¢in nikotin aligkanlig1 bulunan kisilerin tanimlanmasi, danigsmanlik
verilmesi ve tedavi edilmesi gerekmektedir (14,15).

Akciger kanserli hastalarin erken evrede saptanabilmesi amaci ile riskli gruplara tarama
yapilmasi fikri ortaya atilmistir. Bu amagla balgam sitolojisi, akciger grafisi ve diisiik doz
bilgisayarli tomografi yontemleri kullanilarak yakinmasiz olgulara tarama uygulanmustir.
Calismalarin  sonuglari, yakinmasiz hastalara bu yoOntemlerle tarama yapilmasin

onermemektedir (26).

2.4. AKCIGER KANSERINDE TANI

Hastalar KHDAK tanisi kondugunda veya bdyle bir tani i¢in olasilik oldugunda
rezeksiyona adaydirlar. Bu hastalar benzer prognozu paylasir evreleme sistemine gore tedavi
edilirler. Primer KHDAK tiimoérleri siklikla periferiktir ve KHAK'ne gore daha yavas
bliytirler. KHDAK'nin lokal hastalik semptomlar1 oksiiriik, hemoptizi, gégiis agrisi, dispne,
wheezing ve pnomonidir. Lokal ilerlemis hastalik semptomlartysa ses kisikligi, frenik sinir
felci, disfaji, stridor, siiperior vena kava sendromu, plevra efiizyonu, perikart efiizyonu,
Pankoast sendromu, lenfanjitik yayilim kaniti ve kanser kaseksisidir. Ekstratorasik yayilim
bulgular1 beyin metastazlari, kemik metastazlar1 ve karaciger, silirrenal bezler ve
intraabdominal lenf nodlarina yayilimdir. Klinik prezantasyonda hastalarin %60-75'inde

okstirtik, kilo kayb1 veya dispne bulunur. Hemoptizi, gogiis veya kemik agrisi, ates ve zayiflik



daha az siklikta goriiliir (17). Fizik muayenede eger diger bulgularla beraber supraklavikiiler

veya servikal bolgelerde lenfadenopati bulgusu varsa, perkiisyonda plevra efiizyonunu

diisiindiiren matite veya vena kava siiperior obstriiksiyonu dolayisiyla boyun venlerinde

dolgunluk goériiliirse o zaman bu bulgular ilerlemis hastaligin tanisin1 koydurur (Tablo 2).

Semptomlar ve Bulgular

Tablo 2. Akciger Kanserinin Klinik Bulgular: (18)

Primer tiimorle ilgili semptomlar

Oksiiriik
Dispne
Hemoptizi

GOgiis agrist

Postobstriiktif pnémoni yapan santral havayolu kanseri veya lenf nodu
tutulumu.

Ana havayolunda erken tiimor belirtisi; unilateral vvheezing ile birlikte
olabilir.

Kanla ¢izgi-¢izgi boyanmis balgam, nadiren siddetli; genellikle anormal
gogus filmi vardir.

Nonspesifik, keskin tarzda plevral agri, plevral ylizeye yayilimi
gosteriyor olabilir.

Primer tiimoriin intratorasik yayilimyla ilgili semptomlar

Sinirler

Gogilis Duvari

Plevra

Kalp ve perikard

Ozofagus

Frenik sinir; gégiis filminde hemidiyafragmada yiikselme, soluksuz
kalma. Rekiiren laringeal sinir, genellikle sol taraf; ses kisikligi,
okstiriik ve balgam ¢ikarmada zorluk ve aspirasyon riskinde artma.
Brakiyal pleksus; Poncoast veya siiperior sulkus tiimdorii; agriya, kas
zayifligma ve tutulu sinir kokii (sekizinci servikal veya birinci ve
ikinci torasik) tarafindan beslenen deri bolgesi sicakliginda degismeye
neden olur. Sempatik zincir ve stellate ganglion; Horner sendromu;
unilateral enoftalmi, pitosis, pupil ¢apinda azalma ve ipsilateral
fasiyal terlemenin olmayisi.

Solunum veya Oksiiriikle ilgili olmayan kiint persistan agri;
retrosternal agri, masif hiler veya mediyastinal lenf nodu tutulumunu
gosterir; siddetli ve lokalize agri genellikle plevra veya gogiis
duvarmin primer veya bir kaburga metastazindan kaynaklanan direkt
invazyonunu gosterir.

Plevral gogiis agrist malign plevral eflizyonun erken bir bulgusudur;
plevra eflizyonu ortaya ¢ikinca agri kaybolur; fizik muayenede
perkiisyonda matite ve azalmis solunum seslerinin bulunmasiyla
taninir; ayrica hastalifin plevraya uzandigini veya mediyasten lenf
nodlarinin da tutuldugunu gosterir.

Vena kava siiperior obstriiksiyonu Vena kava siiperioru tutan kiigiik
hiicreli akciger kanserinin bir gostergesidir.

Genellikle kalpten ¢ok perikard: tutar; direkt lenfatik yayilimlar olan
metastatik hastaligin bir isaretidir.

Hiler ve mediyasten lenf nodlarinda biiyiime 6zofagusa basi nedeniyle
yutma gii¢ligii.




Ekstratorasik metastatik yayihmla ilgili semptomlar

Kemikler
Karaciger
Adrenal

Beyin ve omurilik

Lenf nodlar1 ve deri

Agri1; her kemikte olabilir fakat genellikle aksiyel iskeleti ve proksimal
uzun kemikleri tutar.

Zayiflik ve kilo kaybi; tam bir metastatik tutulum ortaya ¢ikincaya degin
nadiren anormal karaciger fonksiyon testleri vardir.

Genellikle evreleme ¢alismalari sirasinda bulunur, nadiren renal
yetmezlik yapar.

Omurilik metastazi genellikle beyin metastazin1 da kapsar, basagrisi,
bulant1, kusma ve kisilik degisimi dahil diger ndrolojik semptomlara
neden olabilir.

Palpe edilebilen subkutan lenfadenopati; ince igne aspirasyonuna
uygundur.

Tablo 3. Akciger kanserli hastalardaki yakinma ve bulgularin siklig1 (20).

Yakinma-Bulgu
Oksiiriik

Kilo kaybi1
Nefes darlig1
Gogiis agrisi
Hemoptizi
Kemik agrisi
Comak parmak
Ates

Kas giigsiizligii
VKSS

Disfaji

Wheezing-Stridor

Sikhik %
8-75
0-68
3-60
20-49
6-35
6-25
0-20
0-20
0-20
04
0-2
0-2

Klinik ve Radyolojik Tam

PA ve lateral akciger grafileri: Nodiil-kitle, hiler-mediastinal genisleme, atelektazi,

konsolidasyon, plevral sivi, diyafragma yiiksekligi gibi lezyonlar goriilebilir.

Bilgisayarh Tomografi: Timor ¢capmin ve mediasten tutulumunun belirlenmesi i¢in BT

bircok rehber tarafindan Onerilen yontemdir. Tiimoriin mediasten, kalp, biiylik damarlar,



trakea, O0zofagus veya karinay:1 tutup / tutmamasina bagli olarak T3 ve T4 tiimor ayirimi
yaparak tiimoriin rezektabilitesinin degerlendirilmesini saglar. BT'de gogiis duvari tutulumu
T3 ile T4 arasinda kesin ayrim yapilamayabilir (19). Toraks BT' de kisa eksen ¢ap1 >10mm
mediastinal lenf nodlar1 patolojik sayilmaktadir, ayrica tersine biiyiimiis bir mediastinal lenf
nodu %30 oraninda malign degildir (20,21). Karaciger ve adrenal bezlere metastaz sik
oldugundan Toraks BT c¢ekilirken tetkike iist abdominal BT de dahil edilmelidir.

Manyetik rezonans goriintiileme: Pankoast tlimorii, mediastinal yag dokusu ve vaskiiler
yapilara invazyon, hiler vaskiiler yapilarla lenfadenomegali ayriminda MR, BT ye gore biraz
daha tistiindiir.

Pozitron Emisyon Tomografi-BT: Pozitron Emisyon Tomografi ve Bilgisayarl
Tomografi cihazlarinin birlesmesi ile olusan hibrid bir goriintiilleme yontemidir. PET, verilen
radyofarmosotik ile viicudun fonksiyonu hakkinda bilgi toplarken, BT viicuttaki normal ve
patolojik dokularin anatomik detayini vermektedir. Her iki cihazin birlesmesi ile elde edilen
veriler, iki cihazin toplam1 degil verilerin ¢arpimi gibidir.

Klinik endikasyonlar1 olarak en ¢ok kanser tani, evreleme, yeniden evreleme ve tedavi
sonrasi degisiklikleri gorme amacl kullanilir. Bu amagla kullanimda genelde beyinden pelvis
bitimine kadar viicut boliimii ¢ekime dahil edilir. Malign melanom ve multipl myelom ile alt
ekstremite tiimdrlerinde beyinden ayak ucuna dek tiim viicut ¢ekimi yapilir. PET-BT nin tiim
viicut uygulamasi1 yapilan onkolojik endikasyonlar disinda iki 6zel uygulama alam1 daha
vardir: Beyin ve kalp. Bu iki organin degerlendirilmesinde sadece bu bolgeler ¢ekilir, viicudun
diger alanlar1 ¢gekime alinmaz (26,27).

PET ¢ekimleri esnasinda Floro Deoksi Glukoz (FDG) ad1 verilen glikozun radyoaktif hale
getirilmis bir sekli kullanilir. Bu madde hastaya damar yolu ile verilir. Kanser hiicrelerinin
normal hiicrelerden daha hizli metabolizmaya sahip olmasi nedeniyle FDG, bu hiicrelerde
daha fazla tutulur ve tiimor dokusunun yeri goriintiilenebilir. Ancak viicutta timor hiicreleri
kadar aktif seker kullanan beyin, kalp gibi viicut bolgelerimiz yaninda enfeksiyon ve
inflamatuar alanlarda benzer tutulum yapar.

PET-BT i¢in ideal goriintiileme hazirliklar1 bir giin dncesinden baglar. Hastalarin istirahat
etmesi ve bol su igmesi Onerilir. Cekime gelmeden once 4-6 saatlik aglik mutlaka gereklidir.
Seker hastalarinin kan seker diizeyleri normale yakin hale getirilmelidir. Seker diizeyi <

150mg/dl olmalidir. Hastaya damardan FDG enjekte edildikten sonra yaklasik 45-60 dakika



sakin bir ortamda bekletilir. Cekim sirasinda 6nce BT daha sonra PET goriintiileri alinir ve bu
islem 15-20 dakika kadar siirer. BT ¢ekimi kontrastli ve standart dozda uygulanirsa iki tetkikin
verimi 1yi degerlendirme ile belirgin artar. Elde edilen PET ve BT goriintiileri daha sonra is
istasyonlarinda incelenerek raporlanir.

Beyin ve kalp amacli sadece bu bolgelere yapilan ¢ekimlerin hem hazirligi hem de ¢ekim
teknigi ve siiresi farklidir. Beyin amagli PET-BT endikasyonu; beyin tiimdrlerinde diger
yontemlerle tani konulamayan kitle lezyonlarinin karakterizasyonu, radyasyon nekrozu-
rekiirren/rezidiv tiimor ayrimi, kognitif bozukluklar, alzheimer hastaliginin erken evresinde
tani, alzheimer hastaligi tanisinin dogrulanmasi ve diger demanslardan ayirici tanisinda,
cerrahi yapilmasi planlanan direngli epilepsi hastalarinda odagin yerinin belirlenmesi amaciyla
kullanilir.

Kalp icin yapilan PET-BT ise miyokard dokusunun canliligin1 saptama amaghdir.
Miyokard perfiizyonu SPECT ile tan1 konulamayan veya siipheli sonu¢ alinan hastalarda
infarkt dokusunda miyokard canliliginin belirlenmesi ya da revaskiilarizasyon ya da transplant
oncesi miyokard canliliginin tayini i¢in kullanilir.

En sik kullanim alan1 olan onkoloji olgularinda endikasyonlar ¢ok genis ve kisiden kisiye
degisebilir. PET-BT maliyetinin 6denmesi i¢in genel endikasyonlar asagidaki gibidir:

1. Tam amach PET-BT c¢ekimi diger yontemlerle tespit edilen malignite siipheli
kitlelerde metabolik karakterizasyon amaciyla kullanilir. Ornegin akcigerde mevcut 1
cm ve daha biiyiik soliter pulmoner nodiil ya da kitlelerde kullanilabilir. Kitlenin
metabolik aktivitesi yani sira eslik eden diger lezyonlar (6rnegin lenfadenopati, organ
metastazlari) saptanabilir. PET-BT ayn1 zamanda invaziv tanisal bir islem i¢in, drnegin
heterojen ve biiyiik kitlelerde ya da yeri belirlenemeyen tiimdrlerde biyopsi yerinin
belirlenmesi i¢in kullanilabilir.

2. Evreleme, kanser tanis1 almis hastalarda hastaligin yaygmliginin belirlenmesini ifade
eder. PET-BT ile kanserin viicuttaki dagilimin1 gostermek genellikle hastada
kemoterapi (KT) ve/veya radyoterapi (RT) tedavilerine baslanmamis olmasi gereklidir.
Evreleme amacli PET-BT endikasyonu olan ve RT uygulanmasi diisiiniilen tiim
tiimorlerde ayni zamanda RT planlama endikasyonu ile de PET-BT uygulanabilir.

3. Yeniden evreleme, kanserin ilk tedaviden sonraki takip asamasinda herhangi bir

rekiirrens saptanmasi veya rekiirrens lehine bulgular olmasi durumunda bagka



metastazlarin olup olmadigini arastirmaya ya da hastaligin yaygimligini gostermeye
yonelik bir ifadedir. PET-BT ile yeniden evreleme yapmak i¢in ya diger goriintiilleme
yontemleri ile rekiirrens veya rezidiiel kitle gosterilmesi, ya da tiimor belirteglerinde
rezidiiel veya rekiirrens hastalik diisiindiirecek Olgiitlerde yiikselme tespit edilmesi
yanisira rekiirrens ve/veya metastaz potansiyeli yiiksek olan orta-yiliksek dereceli
malign melanomlarda ilk 3 (ii¢) yil ve yiiksek grade’li non-Hodgkin lenfomalarda ilk 2
(ik1) y1l takipte yilda bir kez olmak {izere rekiirrens/metastaz kontrol amagli rutin PET-
BT endikasyonu konabilir.

4. Tedaviye yamitin degerlendirilmesi, KT veya RT’nin tamamlanmasindan sonra
timoriin - verdigi yamiti aragtirmaya yoOnelik bir ifadedir. Bu amacla PET-BT
endikasyonu konmasi i¢in KT tamamlandiktan sonra en erken iki hafta, RT
tamamlandiktan sonra ise en erken {li¢ ay ge¢mis olmasi gereklidir.

5. Kemosensitivitenin belirlenmesi, sadece KT ile tedavi edilen ve alternatif KT
protokolleri uygulanabilecek kanserlerde, tiimoriin uygulanan KT protokoliine erken
donemde verdigi yanitt arastirmaya yonelik bir uygulamadir. Bu amagla PET
uygulanabilmesi i¢in tedaviye baslanmadan once PET ile evreleme c¢alismasinin da
yapilmis olmasi gereklidir.

PET-BT endikasyonlar1 yukaridaki endikasyonlarla sinirli degildir. Ornegin tedavi
edilemeyen yiiksek ates olgularinda odagin yerinin belirlenmesi, vaskiilit sendromlarinda
tutulan damarin yerinin ve aktivasyon kriterinin belirlenmesi, aterosklerotik plaklarin 6zellikle
vulnerable plaklarin yerinin ve varliginin tespiti, paraneoplastik sendromlar ve ailede yiiksek
kanser riski olan olgularda erken tani i¢in tarama amagli kullanilabilir. Tetkikin kullanim
endikasyonlar1 deneyimler arttik¢a daha da artacaktir (26).

PET-BT degerlendirirken baz1 fizyolojik olaylarin da FDG tutabilecegi akilda tutulmali ve
degerlendirme ona goére yapilmalidir. Beyin, kalp, tonsil dokusu, tiikriik bezleri, ¢ekum gibi
viicudun bazi bolgelerinde kendine has FDG tutulumu ve bobrekler, iireter ile mesanede de
atillm nedeniyle fizyolojik tutulum go6zlenir. Normal ve patolojik dokularin radyoniiklid
tutulumlar1 arasindaki farki degerlendirmenin gesitli metodlar1 vardir. Once gorsel (kalitatif)
degerlendirme  yapilir, ardindan semikantitatif degerlendirmeye gegilir.  Gozle
degerlendirmede; geri plan ve ¢evre doku aktivitesine gore artmis tutulum gosteren odaklar

degerlendirilir. Semikantitatif degerlendirme ise aktivitenin mevcut oldugu alanda, SUV
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Olciilmesidir. Boylece glukozun viicuttaki dagiliminin kalitatif olarak degerlendirilmesinin
yaninda ilgili birim alandaki aktivite miktar1 enjekte edilen doza ve hastanin viicut agirligina

gore normalize edilerek sayisal bir indeks elde edilir.

Resim 1 (A) Sagda konvansiyonel bir PET tarayicinin dig goriinlisii ve solda i¢ yapisi
goriilmektedir. Dedektor igerisinde dairesel tarzda ¢ok sirali olarak dizilmis kristal paketleri
hastadan yayilan radyoaktif 1sinlar1 algilayarak goriinebilir sinyallere cevirir ve islemleme
bilgisayarina gonderir.
(B) Entegre PET-BT sistemi goriintiisii. Ayni tarayici igerisinde onde BT, arkada PET
dedektorii birlikte yerlestirilmistir.

SUV= Dokudaki aktivite konsantrasyonu; Uygulanan radyoniiklid dozu / hastanin
agirligt Dokudaki aktivite konsantrasyonu pCu/g, enjekte edilen doz mCu ve hastanin agirhigi

da gram cinsinden hesaplanir. SUV degeri minimum, maksimum ve ortalama olarak

hesaplanabilir. Ortalama SUV degeri ROI (region of interest)’deki tiim piksellerin
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matematiksel ortalama degeri iken, minimum ve maksimum degerler ROI i¢indeki en diisiik
ve en yiiksek piksel degerlerini gostermektedir (27).

SUV degerinin 2.5-3.0 {lizerinde olmasi malignite acisindan duyarlilig1 ve ozgiilliigiiytiksek
kabul edilmekteydi. Ancak yapilan calismalar SUV degerinin malign ve benign patolojilerin
ayrimi agisindan fikir vermesine karsi kesin bir tan1 degerinin olmadigini gostermektedir (22).
Daha c¢ok takip ¢aligmalarinda ve tedaviye yanmiti ongdrmede kullanilmasi onerilmektedir.

PET-BT ¢ekim endikasyonlar1 i¢in viicudun bolgeleri tek tek ele alinabilir:

Toraks Soliter pulmoner nodiil (SPN)’iin degerlendirilmesi

Akciger kanserleri siklikla soliter bir akciger nodiilii olarak ortaya ¢ikabilir. 1 cm’den
bliyiik tamami kalsifik olmayan ve yag icermeyen lezyonlar i¢in PET-BT yapilabilir (Resim
2). Bu konuda yapilan meta-analitik degerlendirmelerde SPN’de duyarliligt % 96 gibi
degerlere ulagmaktadir. F—18 FDG kullanilarak yapilan caligmalarin temel alindifi meta
analizlerde; soliter pulmoner nodiillerin ayirici tanisinda duyarlilik % 96, 6zgiillik % 78-80,
dogruluk % 91 olarak bildirilmektedir (23).

Yani PET-BT %100 dogruluk veren bir yontem degildir. Bunun nedeni malign olmadig:
halde yiiksek metabolik aktivite gosteren ve dolayisiyla PET’de yanlis pozitif sonuglara yol
acan inflamatuvar akciger opasiteleri ile yanlis negatif sonuglara neden olabilen diisiik glikoz
afiniteli timorlerdir. Graniilomat6z hastaliklar basta olmak iizere aktif makrofaj igeren biitiin
infeksiyonlar ve inflamasyonlar PET’de potansiyel yanlis pozitiflik sebebi olarak
bilinmektedir. En sik yanlig pozitiflik nedenleri arasinda tiiberkiiloz, sarkoidoz, koksidomikoz,
aspergilloz ve diger bazi infeksiyonlar sayilabilir (22).

Hiler lenf nodu tutulumunun gosterilmesinde FDG-PET'in BT den iistiin oldugu ortaya
konmustur. BT ve FDG-PET’in birlikte kullanilmasi durumunda lenf nodlarmin
evrelemesinde en yiiksek dogruluk oranlarmma ulagilmaktadir. KHDAK'lerinde &zellikle
adrenal ve kemik metastazlarin ortaya konmasinda FDG-PET'in etkinligi gosterilmistir. FDG-
PET ile yapilan bir calismada hastalarin %13'linde kemik metastaz1 tespit edilmistir ve
bunlarin %75" semptomsuz bulunmustur. Karsilagtirmali arastirmalarda FDG-PET'in kemik
metastazlar tespit etmedeki duyarlilig1 kemik sintigrafisine yakin, 6zgiilliigii ise daha yiiksek

bulunmustur (24).
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Resim 2. Sag akciger artalobda izlenen nodiil (a) ~ Resim 3. Sag akciger alt lobda santral kitle ve
PET-BT fiizyon goriintiide (b) hipermemetabolik  distalinde FDG tutmayan atelektazi alan1
Ozellikte ve operasyon sonucu adenokarsinom. KHDAK.

KHDAK!'lerinde FDG-PET kullanimi:

- Fokal pulmoner lezyonlar da benign/malign ayirim1
- Mediastinal lenf nodlarmda benign/malign ayirimi
- Uzak metastazlarin belirlenmesi

- Niikslerin belirlenmesi

- Tedaviye yanitin degerlendirilmesi

- Prognostik bilgi saglanmasi

Kiiciik Hiicreli Dis1 Akciger Kanserlerinde Evreleme

Akciger kanserinden siiphelenilen ya da tan1 konmus hastalarda uzak metastaz varligiin

bilinmesi ve mediastinal lenfatik yayilim arastirilmasi, izlenecek tedavi stratejisinin se¢ilmesi

ve prognozun tahmini agisindan ¢ok onemlidir. Beklenen yasam siiresi diisiik olan metastazli

hastalarda gereksiz invaziv girisimlerden kaginmak ve diger tedavi seceneklerini uygulamak

kabul edilen bir goriistiir.

KHDAK’de teshis aninda hastalarin %65-80’inin inoperabl oldugu tahmin edilmektedir.

PET-BT ile primer tiimor (T), mediastinal lenf nodlart (N) ve sistemik metastazlar (M)

degerlendirilebilir (Resim 3).
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Cerrahi ve RT sonrasi olusan parankimal skar dokusu varliginda en énemli sorun bu doku
ile rezidii ya da rekiirren T ayriminin yapilmasidir. BT de benzer goriiniimleri nedeniyle ayrim
her zaman miimkiin olamazken PET-BT ile bu hastalarin ¢ogu dogru degerlendirilmektedir.
FDG tutulumu cerrahi sonrasi tipik olarak 6 hafta icinde azalir. Tedavi sonras1 degisiklikleri
timorden ayirmada PET-BT’nin sensitivitesi ¢ok yiiksektir. PET-BT ile tedaviye cevabin
arastirilmasindaki diger bir yaklasim da erken donemde KT yanitin aranmasidir. Burada tedavi
oncesi FDG tutulum yogunlugu ile ilk veya ikinci KT kiiri sonrast FDG tutulumu
karsilagtirilir. FDG tutulumunda azalma olan hastalarin bu tedaviye iyi cevap verdikleri ve
daha uzun yasadiklar1 gosterilmistir.

Son yillarda RT planlamasinda PET-BT giderek artan siklikta kullanilmaktadir. Yalnizca
anatomik bilgi saglayan BT ye goére PET-BT’ nin kattig1 fonksiyonel bilgiler, tiimor voliim ve
lokalizasyonunun daha dogru belirlenmesini ve canli tiimor odaklarinin gosterilmesi sayesinde
radyasyon sahasinin normal dokuya zarar vermeden minimize edilmesini saglamaktadir.
Radyasyon portali ve tiimdr voliimiinde PET-BT kullanilmas: tedavi planlamasini yaklagik

%50 hastada degistirmektedir(26).

Histopatolojik Tam

Klinik ve standart akciger grafisi ile ileri evre (T4sN3;M;) oldugu diisiiniilen olgularda
balgam sitolojisi (en az ii¢ kez), torasentez ile alinan plevral siv1 sitolojisi, patolojik periferik
lenf nodu veya yumusak doku metastazi, igne aspirasyonu veya biyopsisi ile tan1 konulabilir.
Bu olgularda ileri incelemeye gerek yoktur.

Akciger kanseri siiphesi olan bir hastada plevral sivi mevcut ise tani i¢in torasentez Onerilir.
En az iki torasentezin sitolojik bulgulari tanisal degil ise bir sonraki asama klinik olarak
onemli oldugu diisiiniilen plevral siv1 i¢in torakoskopidir (28,29).

En az iki torasentez ve/veya kapali plevra biyopsisi negatif ise torasentez Onerilir (Oneri
Derecesi 2b). Akciger kanseri siiphesi olan bir hastada metastaz agisindan siipheli oldugu
diisiintilen toraks dis1 tek bir metastaz bolgesi varliginda metastatik lezyonun ince igne
aspirasyonu veya biyopsi ile tan1 konmasi onerilir. Birden fazla uzak metastaz siiphesi olan
bolge mevcut olup biyopsi teknik olarak giic ise en kolay metod (balgam sitolojisi,
bronkoskopi veya ince igne aspirasyonu) ile primer lezyona yonelik tani elde etme daha

uygundur.
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Klinik ve radyolojik olarak erken evre veya kesin ileri evre olmayan olgular da tanisal
prosediirler; balgam sitolojisi (ekspektore veya aspire edilmis, spontan veya indiiklenmis),
fiberobtik (FOB) veya videobronkoskopi ile (biopsi, firgalama, lavaj, TBIA, BAL), trantorasik
ince igne aspirasyonu (TTIA), mediastinoskopi, video yardimli torakoskopik cerrahi (VYTC)
ve torakotomidir.

Akciger kanseri siiphesi olan ve santral yerlesimli lezyonu olan bir hastada metastatik
hastaligm bulgusu olsun ya da olmasin eger bronkoskopi ya da TTIA gibi aslinda semiinvazif
olan tanisal tetkikler riskli ise balgam sitolojisi tan1 agisindan uygun olabilir, ancak tan1 degeri
lezyonun lokalizasyonuna baglidir. Sitoloji tanisal degil ise diger yontemlere gegilebilir (30).

Radyolojik olarak lokalize edilebilen bir patolojik bulgusu olmayip balgam sitolojisinde
ciddi displazi, insitu karsinoma veya kanser saptanan olgularda eger yapilabiliyor ise
otofloresan bronkoskopi (OFB) kullanilmalidir, aksi durumda ise standart FOB yapilabilir
(31).

Akciger kanseri siiphesi olan bir hastada radyolojik bulgularla yaygin mediasten invazyonu
mevcut ise kanser tanisinin en kolay ve en emniyetli olan metod ile konmasi onerilir. (FOB,
TBIA, EBUS-IA, EUS-IA esliginde yapilan bronkoskopi, TTIA veya mediastinoskopi) ( 32 ).

Bronkoskopi hem santral hem de periferik akciger lezyonlarinin lokal evrelemesinde de
kullanilmakta ve evre I, evre II, evre IIIA ve evre IIIB (T4, NO-1) tiimdrlerin tedavi 6ncesi
degerlendirmesinde Onerilmektedir. Santral lezyonlarda bronkoskopinin tani degeri % 67-97
arasindadir (ort.% 88). Periferik lezyonlarda ise bu deger daha diisiiktiir (% 36-88, ort % 78).
Periferik lezyonlarda bronkoskopinin tani degeri ¢ap ile iliskilidir; Capt < 20 mm. olan
lezyonlarda % 34 ve ¢ap1 > 20 mm olan lezyonlarda % 63 civarinda tan1 sans1 vardir (33).

Uzeri nekrotik tiimorlerde, submukozal yayim gdsteren tiimdrler ve kanamaya meyilli
lezyonlarda transbronsial ince igne aspirasyon biyopsisi (TBIA) tercih edilmesi uygundur.

Periferik yerlesimli tiimorlerde de bronkoskopik ornekler ile siirli da olsa tan1 koyma
olasiligt nedeniyle ve aymi zamanda santral bronslarda olabilecek diger lezyonlarin
degerlendirilmesi i¢in bronkoskopi oOncelikle yapilmalidir. Bununla birlikte, soliter bir
pulmoner nodiilii bulunan hastalarda malignite siiphesi yliksekse, dncesinde invaziv testler
yapilmaksizin cerrahi rezeksiyon yapilmasi mantikli olabilir.

Akciger kanseri stiphesi olan ve < 20 mm. periferik lezyonu olan bir hastada daha sonraki

tedavi planlamas1 icin doku teshisi gerekiyorsa TTIA onerilir. TTIA’nm periferik brons
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kanserlerinde tan1 degeri ortalama % 90 civarindadir. TTIA ancak, tanisal degil ise ve kanser
siiphesi devam ediyor ise ileri tan1 yontemlerine gegcilir, torakoskopi veya torakotomi yapilir
(33). Cap1 < 20 mm. olan periferik lezyonlarda tan1 degerini arttirdig1 icin TTIA tecriibeli
ellerde radial problu ultrasonografi (US) ile birlikte yapilmas1 diisiiniilebilir (32). On mm’den
kiiciik subplevral yerlesimli nodiiller ve diyafragmatik bolgelerde lokalize nodiillerde VYTC
tan1 i¢in uygun bir yontemdir.

Akciger kanseri siiphesi olan bir hastada, sitolojik tan1 yontemleri (balgam, TTIA veya
bronkoskopik ornekler) ile KHDAK tanis1 elde edilmis ise bu taniya hiicre tipi agisindan
giivenilebilir. Sitolojik diizeyde KHAK tanis1 klinik ile uyumlu degil ise yanlis tan1 olasiligt
akilda tutulmalidir. Boyle bir durumda kesin hiicre tipi tanisi i¢in histolojik tan1 yontemlerine
bagvurulmasi 6nerilir.

Akciger kanserini siniflamak, invazyon derecesini belirlemek ve kanserin cerrahi sinirlarla
olan iliskisini (invazyon) ortaya koymak i¢in patolojik inceleme yapilmaktadir (34).

Cerrahi patoloji raporu, Diinya Saglik Orgiitii’niin akciger karsinomlar1 icin yayinladig
histolojik siniflandirmay1 icermelidir (35).

Preoperatif degerlendirmeler asagidaki Orneklerin incelenmesini kapsar: Brons fir¢a
biyopsisi, brons lavaji, ince igne aspirasyon biyopsisi (IIAB), kalmn igne biyopsisi,
endobrongiyal biyopsi ve transbrongsiyal biyopsi. Buna ek olarak, evrelemeyi ve terapotik
secenekleri degerlendirmek icin mediastinal lenf nodlarindan 6rnek alinmaktadir. Lobektomi
veya pnomektomi Ornekleri, cerrahi rezeksiyon smirlarinin durumunu belirlemek, cerrahi
sirasinda kesfedilen nodiillere tan1 koymak veya bdlgesel lenf nodlarini degerlendirmek igin,
intraoperatif — olarak  incelenmektedir.  Postoperatif —degerlendirme, timdr tipinin
siiflandirilmasi, evreleme ve prognostik faktdrler igin gerekli olan patolojik ozellikleri

saglamaktadir.

Balgam Sitolojisi:

Akciger kanseri tanisinda kullanilan noninvaziv bir tan1 yontemidir. Tani1 i¢in en az 3 6rnek
almmasi Onerilmektedir. Yontemin sensitivitesi % 42-97, spesifitesi % 66—100 olarak
bildirilmektedir. Ortalama sensitivite degeri, santral lezyonlarda % 71, periferik lezyonlarda %
49 olarak rapor edilmistir. Tan1 oran1 tek 6rnek i¢in % 68, iki 6rnek igin % 78 ve li¢ 6rnek i¢in

% 85 olarak Ol¢tilmiistiir (36).
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Bronkoskopi

Bronkoskopi ve tarihcesi

Bronkoskopi, trakeobronsiyal agacin optik aletlerle incelenmesidir. Rijid ve fiberoptik
olarak iki ¢esidi vardir. Rijid bronkoskopi ilk olarak Gustav Killian tarafindan 1897°de kokain
lokal anestezisi yapilarak yabanci cismin ¢ikarilmasinda kullanilmistir. Chevalier Jackson bu
olaydan esinlenerek bronkoskopinin medikal kullanimimi gelistirmistir. Daha sonra 1967°de
Shigeto Ikeda tarafindan Tokyo Ulusal Kanser Merkezinde ilk FOB gelistirilmistir. 1970 de

Amerikan bronkodzofagoloji birligi FOB’ un kullanimin1 genis kitlelere tanitmistir (37,38).

Giliniimiizde fiberoptigin gelismesi ve elektronik teknolojinin ilerlemesi ile FOB biiyiik
oranda rijid bronkoskopinin yerini almaya baslamistir. FOB uygulama kolayligi, lokal anestezi
ile iyi hasta toleransi, rijid bronkoskopiye gore daha genis alani degerlendirme ve
orneklendirme olanaginin bulunmasi, ventilatérdeki hastalarda, bas-boyun sorunu olan
hastalarda kolayca uygulanabilmesi nedeniyle rijit bronkoskoba tercih edilmektedir. FOB,
direk okiilerde bakilarak, video kamera baglanarak veya direkt video-bronkoskoplar ile
uygulanabilir. Transnazal, transoral, trakeostomi deligi, endotrakeal tiip veya rijid bronkoskop
icinden iletilerek kullanilabilir. Hasta yataginda, yogun bakim {initesinde, oturur veya yatar

pozisyonda uygulanabilir (37,38).

Bronsial yikama

Bronsiyal yikama, %0.9 salin gibi izotonik soliisyonlarin FOB yoluyla verilmesi ve uygun
steril kaba materyalin toplanmasi ile elde edilir. Genellikle iglem siiresince siirekli aspirasyon
yapilarak toplanir ve bu nedenle muayene edilen tiim loblarin sekresyonlar1 ile kontamine
olur. Brongiyal yikama baglica malignitelerin degerlendirilmesi ve pulmoner infeksiyonlarin

tanisinda kullanilir (37).

Bronsial fircalama ve endobronsial biyopsi
Firca ve forseps biyopsi; endoskopik olarak goriilen santral lezyonlar ve floroskopi ile
lokalize edilen periferik lezyonlarin tiimiinde kontrendikasyon olmadig1 siirece

uygulanmalidir. iki biyopsinin kombinasyonu yiiksek tani olasilig1 saglar (37).
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Bronsiyal fircalama genis bronsiyal mukoza alaninin 6rneklemesini saglar. Firga biyopside
firga endobronsiyal lezyon iizerinde ileri geri hareket ettirilir boylece fircanin sert killart
arasinda hiicreler ve dokudan pargalar yakalanir. Kilifli fircalar biyopsi materyalinin
korunmasini1 ve kontamine olmasini 6nlemek icin kullanilabilir. Alinan materyelden yayma
yapilarak %95 alkol soliisyonunda fikse edilir veya firca %0.9 salin igeren tiip igine
yerlestirilerek biyopsi dokusunu ¢ikarmak igin elle calkalanir. Pulmoner maligniteler veya
infeksiyonlarin tanisinda kullanilabilir. Santral yerlesimli tiimorlerin degerlendirilmesinde
oldukca yararli bir yontemdir. Alveolar veya akciger parankimi ile sinirli hastaliklarin
tanisinda ise olasilig1 diisiiktiir. Komplikasyonlar1 nadir olup kanama, pnémotoraks ve biyopsi

esnasinda fircanin kirilmasi bildirilenler arasindadir (37).

Forseps biyopsi; bronsiyal mukoza, brons duvari, akciger parankimi ve alveollerden
histolojik Ornek saglama avantajina sahiptir. Degisik ¢ap ve tipte forsepsler bu amacla
kullanilabilir. Endoskopik olarak goriilen lezyon bronkoskobun distal ucunun Oniinde
yerlesmisse teknik problem yoktur fakat trakea lateral duvarda veya ana bronsta ise standart
forsepsler kayma egilimi gosterebilir bu durumda igneli forsepsler kullanilabilir. Esnek
govdeli daha kiiciik forsepslerin iist loblardan biyopsi almada kullanimi daha kolaydir ¢linkii
bu bolgelerde keskin acilanma gerekir. Biiyiik forsepsler santral lezyonlarda veya agilanma

yapmadan girilebilecek segmentlerdeki lezyonlarda daha uygundur (37).

Bronkoalveoler lavaj (BAL)

Bronkoalveoller lavaj, alt solunum sisteminin yiizeyel epitelinden hiicresel ve hiicresel
olmayan komponentlerin alinmasini saglar ve bronsiyal yikamadan belirgin olarak farklidir.
BAL uygulamasinda teknik ve yontemler standardize degildir. Rutin bronkoskopi
muayenesinden sonra kanli sivi bulasmasini 6nlemek igin biyopsi ve fircalamadan Once
uygulanir. Vakalarin ¢ogunda lingula ve sag orta lobun ikisinden rutin olarak lavaj yapilir.
Radyolojik olarak anormal bulgular var ise diger loblardan da yapilabilir. Bronkoskop islem
yapilacak segment bronsuna yerlestirildikten sonra tercihen 37C°* de 20 ml %0.9 steril salin
solisyonu FOB kanalindan siringa ile verilir. Daha sonra negatif basing ile verilen sivi geri
emilir. Lavaj islemi Toplam 100 ml oluncaya kadar tekrar edilir. Islem siiresince ve sonrasinda

hastalara yaklasik iki saat siireyle oksijen verilir. Lavaj i¢in verilen sivinin miktar1 konusunda
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degisik Oneriler varsa da yapilan birgok calismada 100-120 ml sivinin alveolar yiizeyi
orneklemek icin yeterli oldugu gosterilmistir (37). Lavaj sonuglari, hava yollarinda piiriilan
sekresyon varliginda, lavaj siiresince bronkoskobun pozisyonu korunamadiginda, geri alinan
voliim verilenin % 40’mndan az ise degerlendirme i¢in uygun sayilmaz. BAL ile kesin spesifik

tan1 icin yeterli bilgi elde edilemese de tanisal agidan 6nemli ipuglar elde edilir (37).

Transbronsial ince igne aspirasyon biyopsisi (TBIA)

TBIA birgok akciger hastaligmin tanisi igin gerekli tani, evreleme ve tedavi amagl bir
yaklasimdir. Bronkoskopi tetkikine TBIA nin eklenmesi sadece bronkoskopinin tanisal alanini
arttirmakla kalmamis ayni zamanda mediastinal patolojilerin degerlendirilmesinde ve brong
kanserlerinin tan1 ve evrelenmesinde bronkoskopinin etkinliginin artmasina neden olmustur
(39). Mediastinal lenf nodlarinin (Resim 4) rijid bronkoskop kullanilarak trakeal karinadan ilk
orneklenmesi Schieppati tarafindan (40) 1949 da tanimlamistir. 1978’de Wang ve arkadaslar
(41) TBIA ile paratrakeal nodlarin 6rneklenmesinin miimkiin oldugunu gdstermisken, 1979
yilinda Oho ve arkadaglar1 (42) fiberoptik bronkoskopi ile fleksibl igneyi kullanmislardir.
1983 yilinda ise Wang ve arkadaslari (43) TBIA’nmin akciger kanseri evrelemesinde
kullanimimi1 yayinlamis ve yeni igne tipleri gelistirmislerdir. Bu gelismeden sonra TBIA’nin
endobrongiyal ve periferik lezyonlarin tanisindaki basarisint gdsteren birgok calisma

yayinlanmigtir (44).

Torakotomi:

Tani1 ve rezeksiyon amaciyla yapilabilmektedir.

Akciger Kanserinin Histolojik Siniflandiriimasi:

Akciger tiimérlerinin histolojik smiflamasi Diinya Saglk Orgiitii tarafindan 2004 yilinda
yeniden diizenlenmistir (45). Asagida malign epitelyal tiimorlerin siniflamasi verilmistir

(Tablo 4).

19



Tablo 4. Malign akciger tiimdrlerinde histolojik siniflama (45).

Malign Epitelyal Tiimorler
Skuamoz hiicreli korsinom
Papiller
Berrak hiicreli
Kiigiik hiicreli
Bazaloid
Kiigtik hiicreli karsinom
Kombine kii¢iik hiicreli karsinom
Adenokorsinom
Adenokarsinom, mikst tip
Asineradenokorsinom
Papiller adenokorsinom
Tashylizilkadenokarsinom
Bronkioloalveoler
Non-miisindz
Miisindz
Miks miisindz ve non-miisindz
Miisin salgilayan solid adenokarsinom
Fetal adenokarsinom
Miisinoz(kolloid) karsinom
Miisin6z kistadenokarsinom
Berrak hiicreli adenokarsinom
Biiyiik hiicreli karsinom
Biiytik hiicreli néroendokrin karsinom
Kombine biiyiik hiicreli ndroendokrin karsinom
Bazaloid karsinom
Lenfoepitelyoma benzeri karsinom
Berrak hiicreli korsinom
Rabdoid fenotipinde biiyiik hiicreli karsinom
Adenoskuamoz karsinom
Sarkomatoid karsinom
Pleomorfik karsinom
Ig hiicreli karsinom
Dev hiicreli karsinom
Karsinosarkom
Pulmoner blastom
Karsinoid tiimorler
Tipik karsinoid
Atipik karsinoid
Tiikriik bezi tipindeki karsinomlar
Mukaepidermoid karsinom
Adenoid kistik karsinom
Epitelyal-miyoepitelyal karsinom

Mezenkimal Tiimorler
Malign Epiteryal Tiimorler
Epiteloid hemanjionendotelyoma
Anjiyosarkom
Pléropulmoner blastom
Kondroma
Konjenital peribronsiyal miyofibrastik timor
Diffiiz pulmoner lenfanjiyomatozis
Inflammatuar miyofibroblastik timor
Lenfanjiyoleiyomiyomatozis
Sinovyal sarkom
Bifazik
Monofazik
Pulmoner arter sarkomasi
Pulmoner ven sarkomasi
Benign Epitelyal tiimorler
Papillomalar
Skuamdz hiicreli papillom
Ekzofitik
Ters yerlesimli
Glandiiler papilloma
Adenomalar
Alveoler adenoma
Papiller adenoma
Tiikriik bezi tipi adenom
Miikoz gland adenomu
Pleomorfik adenomu
Digerleri
Miisindz kistadenom
Lenfoproliferatif timorler
MALT tipi B hiicre lenfomasi
Diffiiz biiyiik B hiicreli lenfomasi
Lenfomatoid graniillomatosiz
Langerhans hiicreli histiyositozis
Cesitli timorler
Hamartoma
Sklerozan hemanjiom
Berrak hiicreli timor
Germ hiicreli tiimor
Teratom, matiir
Immatiir
Diger germ hiicreli tiimorler
Intrapulmoner blastom
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Akciger kanseri evrelemesinde bolgesel lenf nodu haritasi

Bracticcephaic
{innominate} &~ _

(12,53.14R )
AL

7
| Ust mediastinal lenf nodlari Aortik lenf nodlar: N1 lenf nodlar:
] En iist mediastinal @ 5 Subaortik(A-P pencere) | 10 Hiler
L] Ust paratrakeal 8,6 Para-aortik(gikan aorta | @11 Interlober
B yada frenik)
93 Prevaskiiler ve retrotrakeal Alt mediastinal lenf ©12 Lober
B nodlari
| 4 Alt paratrakeal © 8 Paradzofagial 213 Segmental
97 Subkarinal ©9 Pulmoner ligamen ©14 Subsegmental

Resim 4. Mediastinal lenf nodlar1

21



2.5. EVRELEME

Akciger kanserli olgular degerlendirilirken tan1 ve tedavinin degisik donemlerinde farkli

evrelendirilmeler yapilmaktadir. Evrelendirme c¢esitleri tablo 5°de gdsterilmektedir (46,47).

Tablo 5. Evrelendirme cesitleri
cTNM Klinik evrelendirme. Olgunun ilk radyolojik degerlendirme sirasinda yapilan

evrelendirmedir. Bu evrelendirmeye gore olguya tedavi planlamasi yapilir.

sTNM Cerrahi evrelendirme. Operasyon sirasinda cerrah tarafindan yapilan
evrelendirmedir.
pTNM Patolojik evrelendirme. Operasyon sirasinda alinan dokularin histopatolojik

degerlendirilmesi sonucunda yapilan evrelendirilmedir.

rTNM Tedavi sonrasi yeniden evrelendirme. Primer tedavinin yetersiz kaldigi
ilerleyici hastalig1 bulunan bir olgunun yeniden evrelendirilmesidir.

aTNM Otopsi evrelendirilmesi. Akciger kanserli bir olguya yapilan postmortem

evrelendirmedir.

Malign tiimorlerin  smniflandirilmasinda  kullanilan TNM evrelendirme sisteminin ilk
prensipleri 1944 yilinda Pierre Denoix tarafindan ortaya konulmustur. 1966 yilinda
International Union Against Cancer (UICC) adli kurulusun TNM Siiflandirma Komitesi,
akciger kanserli olgularin evrelendirilmesinde TNM sisteminin kullanilmasini1 6nermislerdir
(48). 1973 yilinda American Joint Committee for Cancer Staging (AJCC) tarafindan TNM
evrelendirme sisteminin genel kurallar1 kullanilarak, akciger kanseri yeni sistemle
evrelendirilmistir (48). Bu evreleme sistemine gore, akciger kanseri siniflamasi, Evre 1, Evre 2
ve Evre 3 olmak lizere, 3 evreye ayrilmakta idi. Ayrica T4 ve N3 bulunmamakta idi. 1986
yilinda akciger kanser evrelemesinde revizyon yapildi ve evreleme sistemine T4 ile N3
eklendi ve evreleme sistemine “evre 4” ilave edildi. Evre 3 ise, 3A ve 3B olarak iki alt gruba
ayrildi. Onceki evrelendirmeye gore, evre 1 olarak kabul edilen TINIMO ise evre 2 olarak
kabul edildi (49). 1992 yilinda yapilan diizenlemede, primer tiimdr ile ayn1 lobda bulunan

satellit nodiiliin T kriterini bir derece arttirmasina, ayni akcigerde olan ancak baska bir lobda
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bulunan satellit nodiiliin ise T4 olarak degerlendirilmesine karar verildi (50). Akciger kanseri
evrelendirilmesinde son olarak AJCC ve Union Internationale Contrele Cancer tarafindan,
5319 olgunin veri tabanmi esas alinarak yeniden diizenleme yapildi ve bu degisiklikler
Mountain tarafindan 1997 yilinda yayimlandi (51). Yeni evrelemede yapilan degisiklikler
sunlardir:

Kars1 akcigerde satellit nodiil M1 olarak kabul edildi.

Son olarak IASLC Uluslararas1 Evreleme Komitesi ¢aligmasi sonrasinda malign tiimdrlerin
7. TNM smiflandirmasinda onerilen degisiklikler Journal of Thoracic Oncology dergisinde
2007 yilinda yayinland1 ve Eyliil 2007’ de Giiney Korede gerceklestirilen 12. Diinya Akciger
Kanseri Konferansi’nda tartisildi. Temmuz 2009°da San Francisco’da kabul edildi. Yeni TNM
evrelendirmesinde T ve M tanimlayicilarda diizenlemeler yapilmis olup, N tanimlayicida

degisiklik yapilmadi (52). Onerilen T, N ve M yeni smiflamasi asagida belirtilmistir (Tablo 6).

Tablo 6. TNM Evrelemesi

T (Primer tiimor)

Tx: Primer tm saptanamiyor, goriintiilemede tm olmaksizin balgam 6rnegi veya bronsiyal
yikamada malign hiicre varligi

TO:Primer tm bulgusu yok

T1: Tm 30 mm’den kiiclikve akciger veya visseral plevra ile ¢evrili Bronkoskopide lober
bronsa proksimal invazyon bulgusu yok

la:Tm 20 mm’den kiiciik

1b:Tm 20-30 mm

T2:Tm 30 mm’den biiylik 7 cm’ den kiiciik veya karinaya 20 mm uzakta lober brons i¢inde
visseral plevrayr invaze etmis ayni taraf akcigerin tamamini etkilemeyen atelektazi veya
pnémoni

2a: 30-50 mm

2b: 50-70 mm

T3: Tm 7 cm’den biiylik veya goglis duvar (siiperior sulkus dahil), diyafragma, frenik
sinir, mediastinal plevra, paryetal perikardi invaze etmis veya bronkoskopide karinay1 invaze
etmeden 20 mm’den daha yakin veya aym taraf akcigerin tamamini tutan atelektazi veya

pnémoni
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Primer tm ile ayni lobda nodiil veya nodiiller

T4:Tm herhangi bir boyutta; mediasten, kalp, bliylik damarlar, trakea, recilirren larengeal
sinir, 6zefagus, vertebra ve karinadan birinin invazyonu

Ayni taraf akcigerde farkli lobda nodiiller

N (Bolgesel lenf bezleri)

Nx: Bolgesel lenf nodu degerlendirilmemis

No: Bolgesel lenf nodu yok

N1:ipsilateral peribronsiyal veya hiler lenf nodu, direkt invazyonla olsun olmasin intra
pulmoner lenf nodu

N2:ipsilateral mediastinal ve/veya subkarinal lenf nodu

N3:Kontralateral mediastinal hiler, ipsilateral veya kontralateral skalen veya
supraklavikuler lenf nodu

M (Uzak metastaz)

Mo: Uzak metastaz yok

M1:Uzak metastaz

MIla:Kontrlateral akcigerde ayr1 bir nodiil, tm ile beraber plevral nodiil veya malign plevral
perikardiyal eflizyon

M1b:Uzak metastaz

Bu yeni evreleme siteminde T ve M faktoriindeki degisiklikler asagida belirtilmistir:

Ayni lobda satellit nodiil T4’ten T3’e,

Ayni taraf farkli lobda nodiil-ler M1°den T4’e,

Plevra veya perikard tutulusu T4’ten M1a’ya alindu.

Kars1 akcigerde nodiil-ler M1a

Toraks dis1 uzak organ metastazi M1b olarak degerlendirildi.

Yapilan TNM evrelemesi son yillara kadar KHDAK ile iliskili idi.
Kiiciik hiicreli akciger kanserinin degerlendirilmesinde ise, smirli hastalik ve yaygin
hastalik olmak {izere iki basamakli bir evreleme sistemi kullanilmaktaydi. Ancak son yillarda

KHAK olgularinin evrelemesi i¢in de TNM sisteminin kullanilmasi 6nerilmektedir (53,54)
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Evrelemede Ozel Durumlar:

Multisentrik dagilim gosteren bronkioloalveoler karsinomun evrelendirilmesinde lezyonlar
bir lobla sinirli ise T4, birden fazla loba dagilmis ise M1 olarak degerlendirilir.

Rekiirren laringeal sinir invazyonu T4 kabul edilirken, rekiirren laringeal sinir ayrildiktan
sonra vagus invazyonu T3 olarak tanimlanir.

Pulmoner arter ve venin perikard i¢inde invazyonu T4 olarak degerlendirilirken, perikard
disinda invazyonu T3 kapsaminda ele alinir.

Siiperior sulkus tiimdrleri (Horner sendromu dahil) T3 kapsaminda degerlendirilirken,
brakiyal pleksusun rezeke edilemeyecek kadar genis bir sekilde tutulmasindan kaynaklanan
gercek “Pancoast” sendromu (Horner sendromu + C8-T1 diizeyinde agr1 + kol, el ve parmak
kaslarinda atrofi) T4 kapsamina girer.

Diyafragma veya toraks duvarinin direkt olarak invazyonu T3 iken, tiimdrle komsuluk
olmadan ortaya ¢ikan tutuluglar M1 olarak degerlendirilir.

Visseral plevranin direkt invazyonu T2, pariyetal plevranin (malign sivi olmadan) ise T3
olarak evrelendirilir. Eger tiimoérle direkt komsuluk olmadan visseral veya pariyetal plevra
tutulusu varsa (malign s1v1 olsun veya olmasin) T4 olarak degerlendirilir.

Timoriin diyafragmayr da gecerek batin organlarim1 direkt olarak invaze etmesi T4
kapsaminda degerlendirilir.

Vertebraya komsu olan tiimdrlerde korteks ya da kostotransvers foramen invazyonu T4
olarak evrelendirilir. Radyolojik olarak vertebrada tiimore bagli erozyon gosterilemediginde,
invazyon sadece ¢evre yumusak dokuya (plevra, prevertebral fasiya veya periost) olabilir. Bu
durumda tiimér T3 kapsaminda ele alinmalidir. Ancak cerrahi ile periost invazyonu
kanitlanirsa lezyon patolojik T4 olarak evrelendirilir.

Senkron tiimor olarak degerlendirilen lezyonlar birbirinden bagimsiz olarak ayri ayri
evrelendirilir.

Mediastene derin invazyon olmadan frenik sinir invazyonu T3 kapsamina girer.

Mediastinal organlar tutulmadan sinirli diizeyde sadece mediastinal plevra ve yag dokusu
invazyonu T3 olarak tanimlanir.

Azigos veni invazyonu T3 olarak degerlendirilir.
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2.6. TEDAVI

KHDAK’ NDE TEDAVIi

Evre 0 (insitu karsinom) :

Olanak varsa otofloresan bronkoskopi ile tiim brons sistemi arastirilmalidir. Noninvaziv ve
metastaz yapma yetenegi olmamast nedeniyle parankim koruyucu bir rezeksiyon
(segmentektomi / wedge rezeksiyon) diisiiniilebilir. Cerrahiyi tolere edemeyecek erken
ylizeyel tiimorlerde Fotodinamik Tedavi (FDT) bir se¢enektir.

Evre 1A-1B:

Genel olarak evre 1 ve evre 2 hastalig1 olan hastalar i¢in cerrahi; kiir elde etmede en iyi
sanstir. Anatomik olarak uygunsa ve negatif sinir elde edilebilecekse akciger koruyucu
anatomik rezeksiyon pndmonektomiye tercih edilmelidir (sleeve lobektomi veya daha genis
rezeksiyon) ve birlikte sistematik 6rnekleme ya da tam disseksiyon seklinde mediastinal lenf
bezi diseksiyonu yapilmalidir (55,56). Tam rezeksiyon yapildiysa, postoperatif RT/KT
onerilmez. Cerrahi sinir pozitif (R1) ise, tamamlayic1 cerrahi uygulanabilir. Cerrahi siir
pozitif ve tamamlayici cerrahi uygulanamayan olgularda, postoperatif RT uygulanir. Medikal
inoperabl ya da operasyonu kabul etmeyen olgularda RT 6nerilir (57).

Evre 2A-2B:

Tam rezeksiyon (N1 olgularda lobektomi ya da sleeve lobektomi pndmonektomiye tercih
edillir) ve mediastinal lenf nodu disseksiyonu yapilmalidir.

Adjuvan kimyasal tedavi; yarari konusunda giiclii deliller var, ancak devam eden
caligmalarin da sonuglarimi beklemekte yarar vardir (58).

Cerrahi smir pozitif ise (R1) tamamlayici cerrahi uygulanmalidir, tamamlayici cerrahi
uygulanamayan olgularda post-op RT uygulanabilir.

Tam rezeksiyon yapilan Nlpozitif hastalarda adjuvan RT lokal rekiirrensi azaltir ancak
yasami uzatmaz, rutin onerilmez (59). Erken evre akciger kanserinde klinik arastirmalar
disinda neoadjuvant KT uygulanmasi1 yoniinde yeterli veri yoktur. Medikal inoperabl ya da
operasyonu kabul etmeyen olgularda torasik RT uygulanabilir.

Evre 3A:

Gogls duvari, mediastinal plevra, parietal perikard, diyafragma mediastinal yag dokusu ve
ana brong tutulumu nedeniyle T3 (N1) olgularda tercih edilecek tedavi, hastaligin cerrahi

olarak tam rezeksiyonu ve mediastinal lenf nodu disseksiyonu yapilmasidir. Evre 3A ve
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histolojik olarak N2’si olan hastalar teknik agidan rezeke edilebilecekse preoperatif
kemoterapiden sonra opere edilebilir. Yapilan calismalarda neoadjuvan kemoterapi alan
hastalar i¢in bir sagkalim avantaji gosterilmistir (60,61).

Cerrahi sinir negatif ise postop RT’ ye gerek yoktur, cerrahi sinir pozitif ise post-op RT
uygulanir.

Evre 3B:

Bu grup hastalar her biri farkli yaklagim gerektiren heterojen bir dizi tabloyla gelirler.

Nodal durumu NO-N1 olan T4 tiimorler: Rezektabl tiimorlerde (satellidler diginda )
cerrahi veya indiiksiyon kemoterapisi veya es zamanli kemoradyoterapi sonrasi cerrahi
yapilabilir (60).

Kontrlateral mediastinal nodlar1 bulunan grup (T1-3, N3): Cerrahi rezeksiyon
onerilmemektedir, fakat siipheli N3 hastaligi bulunanlarda ek tetkiklerle patolojik olarak
dogrulama gerekir (62,63). Ek olarak PET ve beyin MR ,1 da tedavi Oncesi
degerlendirilmelidir. Eger bu tetkiklerin sonuglar1 pozitif ise es zamanli kemoradyoterapi ve
ardindan konsolidasyon kemoterapisi 6nerilmektedir.

N2-N3 hastaligi bulunan ve nonrezektabl kabul edilen T4 tiimér grubu: Bu grup
hastalar i¢in genel olarak cerrahi rezeksiyon diisiiniilmemektedir. Lenf nodu biyopsisi alinip
negatif ise T4 NO-1 grubundaki hastalar gibi tedavi edimelidir. Sonug pozitif ise es zamanh
kemoradyoterapi ve ardindan konsolidasyon kemoterapisi 6nerilmektedir.

Plevral veya perikardiyal efiizyon nedeniyle evre 3B olarak kabul edilen hasta grubu:
Malign eflizyonun torasentez veya perikardiyosentez ile patolojik olarak dogrulanmasi gerekir.
Patoloji sonucu pozitif olan hastalarda tiimér evre 4 hastalik evresine ek olarak plevral kateter
drenaji, plorodez ve perikardiyal pencere gibi lokal tedaviyle M1 olarak tedavi edilir.

Evre 4:

Performans durumu iyi olan evre 4 hastaligi bulunan hastalar KT, 6zellikle platin bazli
rejimlerden yarar goriirler (64).

Kiictik hiicreli dis1 akciger kanserine karsi etkili olan bir¢ok ila¢ mevcuttur. Bu ilaglar
arasinda taksanlar (paklitaksel, dosetaksel), vinorelbin, kamptotesin analoglar1 (irinotekan,
topotekan) ve gemstabin bulunmaktadir. Tedavi platinli rejim ( tercihen sisplatin) veya yeni
jenerasyon ikili kombine rejim olmalidir. 2 kiir kemoterapi ile objektif yanit alman ya da

yasam kalitesi bozulmayan stabil hastalikta toplam 4 kiir uygulanir. Her kemoterapi sonrasi
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tiimor boyutu kiigiilen olgularda tedavi 6 kiire tamamlanir. KT sonrasi progresyon gézlenen ve
performans skoru iyi olan hastalarda 2. basamak KT Onerilir.

Metastatik tiimoriin lokal semptomlart eksternal RT’ nin ¢esitli doz ve fraksiyonlari ile
kontrol altina alinabilir. Cerrahi uygulanmiyacak semptomatik beyin metastazlarinda RT
acilen yapilmalidir.

Yaygin hastalik gozlenince hemen sistemik KT ve en iyi destek tedaviye baslanmalidir.
Eger kemik metastazi hastalarinda fraktiir riski Ongoriiliiyorsa ortopedik stabilizasyon
uygulanmali ve bifosfonat tedavisi diistiniilmelidir.

Son yillarda ilerlemis akciger kanseri tedavisi icin hedefe yonelik spesifik tedaviler
gelistirilmistir (65,66). Bevasizumab (vaskiiler endoteliyal biiyiime faktoriinii (VEGF) bloke
eden bir rekombinant monoklonal antikordur) ve Erlotinib (epidermal biiyliime faktori

reseptoriiniin (EGFR) inhibitdrii olan kiiciik bir molekiildiir) gibi.
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3. GEREC VE YONTEM

Retrospektif olarak planlanan bu ¢alisma, Konya Necmettin Erbakan Universitesi Meram
Tip Fakiiltesi Etik Kurul (2012-88) onayr alinarak, Meram Tip Fakiiltesi Gogiis Cerrahisi
Anabilim Dali’nda, Ocak 2007-Ekim 2011 yillar1 arasinda Kiigliik Hiicreli Dis1 Akciger
Kanseri (KHDAK) tanisi ile opere edilen 263 hastanin dosyalari taranarak gerceklestirildi.

Caligmamiza dahil edilen 18 yasindan biiylik 263 hastanin yas aralig1 20-85 olup ortalama
yas 58’dir. Cinsiyetleri ise 52 (%20) kadm ve 211 (%80)i erkek idi.

263 hasta patolojik evre, yapilan cerrahi prosediir, PET-BT’ de primer tiimér ve mediasten
lenf nodlar1 “SUV” degerleri ile kiyaslandi Hastalarin demografik verileri; yas, cinsiyet,
semptom baslama tarihi, kilo kaybi, sigara i¢im dykiisii, sigara miktar1 (paket-yil olarak), eslik
eden hastaliklar, ana semptom, preop bulgular, tan1 aninda performans skoru, perop-postop
komplikasyon bilgileri elde edildi. Operasyon tarihi, operasyon sekli, mediastinoskopi yapilip-
yapilmadig: arastirildi.

Patoloji klinigi arsivinde hastalarin preop ve postop patolojik tanisi, tiimoér boyutu, pozitif
lenf nodu istasyonu say1 ve lokalizasyonlarina ait veriler toplandi.

Niikleer Tip ve Radyoloji Klinigi arsivinde PET ¢ekilen hastalarda primer timoriin ve
mediasten lenf nodu SUV tutulumu verilerine ulasildi. SUV diizeyi 2,5 {izeri pozitif (tutulum)
olarak degerlendirildi.

Evrelemede 2009 yilindan onceki 6. sisteme gore arsivlenen olgular, yeni 7. sisteme
doniistiiriilerek yeniden siniflandirildi.

Retrospektif c¢alismamizda hastalarin yapilan cerrahi rezeksiyon sonrasi sag olup
olmadiklar: telefon ile ya dogrudan ya da kimlik numarasi ile Niifus Miidiirligiinden dolayl
olarak 6grenildi.

Bagimli degiskenlerin normal dagilima sahip olamamasi sebebiyle parametrik olamayan
analiz yontemleri uygulanmistir. K- bagimsiz grup diizeyinin test edilmesinde Kruskal-Wallis
H testi ve 2-bagimsiz grup diizeyinin testinde ise Mann-Whithney U testi yapilmistir. Survival
analizi Kaplan-Meier long-rank testi kullanilarak hesaplandi.

Bu analizler ve grafikler SPSS 16,0 istatistik paket programi kullanilarak yapilmistir.

Test sonuglarina ait p-degerleri tablolarda verilmis ve yapilan yorumlar p<0.05 anlamlilik

diizeyine gore degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

2001-2011 yillar1 arasinda Kiiglik Hiicreli Dis1 Akciger Kanseri (KHDAK) tanis1 alan ve

rezeksiyon yapilan toplam 359 hasta dosyasi incelendi. 2006 yili ve Oncesine ait verilere

zaman agimindan dolay1 ulasilamadigi i¢in 96 hasta calisma dis1 birakildi. Dolayisiyla 2007-
2011 yillart arasinda 211’1 erkek, 52’si kadin 263 hastanin yas ortalamast 58,27+10,903 idi.

Evrelere gore cinsiyet dagilimina bakildiginda en ¢ok erkek 71 kisi (%33,6) ile evre3a’da ve

en ¢ok kadin 19 kisi (%36,5) ile evrela’da saptandi. Preoperatif evrelere gore ortalama yas ve

cinsiyetlerin yiizde dagilimlar istatistiksel olarak anlamli idi (p<0,05) (Tablo 7) .

Tablo 7. Hastalarin evrelere gore demografik verileri

PREOPERATIF GRUP
Evre la Evre 1b Evre 2a Evre 2b Evre 3a Evre 3b Evre 4 P
(n=56) (n=36) (n=36) (n=33) (n=78) (n=10) (n=14)
Yas (y1l) 56,00+19,67 | 62,41+12,70 61,22+9.21 53,96+10,73 58,60+9,80 64,70+10,77 | 56,28+8,32 | 0,00*
Cinsiyetin | E| 37(17,5) 32(15,2) 28(13,3) 24(11,4) 71(33,6) 7(3,3) 12(5,7) 0,00*
(%) K| 19(36,5) 4(7,7) 8(15,4) 9(17,3) 7(13.5) 3(5,8) 2(3.8)

*P<0,05 anlaml fark.

PET c¢ekilen hastalarda yas gruplart ile timér SUV arasinda iliskiye bakildiginda

istatistiksel anlamlilik tespit edilmedi. 0-30 yas araligindaki 3 hasta vardi (20,21,23). Bu

olgularda PET-BT ¢ekilmedigi i¢in istatistiksel degerlendirmeye alinmadi (p>0.05) (Tablo 8).

Tablo 8. Yas - ana lezyon SUV iliskisi

Yas Suv<10 10<suv<20 20<suv | toplam p
31-50 15 8 2 25
51-70 49 45 15 109
0,790
71-90 11 11 1 23
91-110 0 1 0 1
TOPLAM 75 65 18 158
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PET cekilen hastalarda cinsiyetlerine gore bakildiginda erkeklerde SUV degerinin
kadinlara gére daha yiiksek oldugu tespit edildi. Istatistiksel olarak anlaml1 fark gériilmiistiir
(p<0,05) (Tablo 9).

Tablo 9. Hastalarin cinsiyet — ana lezyon SUV degeri iliskisi

cinsiyet
Erkek | Kadin | Toplam |y
Ana lezyon |suv<10 55 20 75
SUV 10<suv<20 58 7 65| 0,04*
20<suv 18 0 18
Toplam 131 27 158

*P<0,05 anlaml fark.

Hastalarin sag kalimlar1 degerlendirildiginde; Toplam 211 erkek ve 52 kadin hasta.
Erkeklerde 112’si, kadinlarda 13’{iniin sag olmadig1 oldugu tespit edilmistir. PET-BT ¢ekilen
hastalarda ana lezyon SUV’lar1 gruplandiginda SUV’u yiiksek olan (10<) hastalarda 6lii ya da
sag olduklart degerlendirildiginde 86 hastanin 49 unun (%62,1)yiiksek SUV’a sahip oldugu ve
sag kalim oranlarinin diisiik oldugu tespit edildi. Bu durum istatistiksel olarak anlamlidir

(p<0,05) (Tablo 10).

Tablo 10. Hastalarin cinsiyet ve ana lezyon SUV degerlerine gére mortalite durumlari

Durum
Olia Sag Toplam p
Cinsiyet (Erkek/Kadin) 112/13 99/39 211/52 0,00*
Toplam 125 138 263
Analezyon [suv<10 27(%36,8) | 45(%57,3) | 72(%47,5)
SUV 10<suv<20 39(%51,3) | 27(%31,7) | 66(%41,1) | 0,02*
20<suv 10(%11,8) | 10(%11,0) | 20(%11,8)
76 (%48,1) | 82(%51,9) 158

*P<0,05 anlaml fark.
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Hastalarin baglangic semptomlarina bakildiginda; semptomatik 245 (%93,2) hastanin;
131(%49,3) oksiiriik, 116 (%44,1) nefes darlig1, 67 (%25,5) gogiis agrist, 56 (%21,3) balgam,

48

(%18,3) hemoptizilidir.

[statistiksel

olarak anlamlilik gdzlenmemistir

(p>0,05).

Semptomlardan nefes darlig1 37(%31,9), paraneoplastik sendromu 27(%38,6) ile en ¢ok evre

3a’da goriilmesi anlamli idi (p<0,05). Semptomlarin evrelere gore dagilimi tablo 11°de

gosterildi.

Tablo 11. Preoperatif donemde hastalik basvuru semptomlar (%)

PREOPERATIF GRUP
n(%) Evrela | Evrelb | Evre2a | Evre2b | Evre3a | Evre 3b Evre 4 P
n=56(%) | n=36(%) | n=36(%) | n=33(%) | n=78(%) | n=10(%) | n=14(%)

Semptomsuz 6(32,2) |3(18,8) |3(18,8) | 3(18,8) 1(6,2) 1(6,2) 1(6,2) 0,77
HBS 50(20,4) | 33(13,5) | 33(13,5) |30(12,2) | 77(31,4) | 9(3,7) 13(5,3) 0,67
Oksiiriik 26(19,8) | 20(15,3) | 22(16,8) | 14(10,7) | 40(30,5) | 6(4,6) 3(2,3) 0,21
Balgam 10(17,9) | 7(12,5) 10(17,9) | 6(10,7) | 21(37,5) | 2(3,6) 0(0) 0,33
Hemoptizi 4(8,3) 9(18,8) 8(16,7) | 5(10,4) 19(39,6) | 2(4,2) 1(2,1) 0,14
Nefes darligi 31(26,7) | 14(12,1) | 8(6,9) 11(9,5) | 37(31,9) | 7(6,0) 8(6,9) 0,01*
Gogiis agrist 16(23,9) | 8(11,9) 14(20,9) | 8(11,9) 15(22,4) | 3(4,5) 3(4,5) 0,45
PS 9(12,9) | 7(10,0) | 6(8,6) 14(20,0) | 27(38,6) | 2(2,9) 5(7,1) 0,03*

*P<0,05 anlaml1 fark. HBS: Hastalik bagvuru semptomu. PS: Paraneoplastik sendrom

Nefes darlig1 ve paraneoplastik sendrom semptomlartyla gelen PET ¢ekilen hastalarda ana

lezyon SUV degeri ile nefes darlig1 ve paraneoplastik sendrom arasinda iligki tespit edilemedi.

Istatistiksel olarak anlaml fark yok idi (p>0,05) (Tablo 12).

Tablo 12. Preoperatif donemde nefes darligi ile SUV iliskisi

Nefes darlig1 Paraneoplastiksend

Yok Var Toplam p Yok Var Toplam p
Ana suv<10 45 30 75 59 16 75
lezyon 10<suv<20| 33 32 65 0,494 46 19 65 0,539
SUV 20<suv 9 9 18 14 4 18
Toplam 87 71 158 119 39 158
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Hastalarin tan1 aninda 231 hastada (%387,8) kilo kayb1 yokken, 32 hastada (%12,2) belirgin

kilo kayb1 vardi. Evrelere gore kilo kaybi degerlerine bakildiginda Evre4 %35,7 ile en fazla

kilo kayb1 gosteren evreydi. Kilo kayb1 degerlerine gore istatistiksel olarak anlamlilik gozlendi
(p<0,05) (Tablo 13).
Tablo 13. Hastalarin kilo kayb1 degerleri (%)

GRUP
Evre la | Evre 1b | Evre 2a | Evre 2b | Evre 3a | Evre 3b | Evre 4 | Toplam p
n=56(%) |n=36(%) |n=36(%) |n=33(%) | n=78(%) |[n=10(%) | n=14(%)
Tan1 aninda
belirginkilo | 2(3,6) | 1(2,8) | 3(8,3) | 5(15,2) |[15(19,2)| 1(10,0) | 5(35,7) |32 (12,2)| 0,00*
kayb1

*P<0,05 anlaml fark.

Hastalarin preoperatif histopatolojik tanilar1 degerlendirildiginde siralandiginda; Benign
125 (%47,5), yasst hiicreli ca 62 (%23,6), diger 34 (%12,9), histopatolojik tipi bilinmeyen
KHDAK 23 (%8,7), adeno ca 17(%6,5), tanist olmayan hasta 1 (%0,4) ve biiyiik hiicreli ca 1

(%0,4) hastada rastlanmistir. Evreler arasinda preop histopatolojik tanilar1 agisindan

istatistiksel olarak anlamlilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 14).

Tablo 14. Preoperatif donemde histopatolojik tanilar (%)

PREOPERATIF GRUP
Evre la | Evre Ib | Evre2a | Evre 2b | Evre3a | Evre3b | Evre 4 P
n=56(%) | n=36(%) | n=36(%) | n=33(%) | n=78(%) | n=10(%) | n=14(%)
Benign 29(23,2) 16(12,8) 15(12,0) 17(13,6) 37(29,6) 4(3.2) 7(5,6)
KHDAK ile
syumlu 3(13,0) 2(8,7) 5(21,7) 7(30,4) 6(26,1)
Adeno ca 4(23,5) 4(23,5) 1(5,9) 6(35.,3) 2(11,8)
Zaass‘ hiicreli | 117 7) 9(14,5) 11(17,7) 5(8,1) 20(32,3) 3(4,8) 3(4,8) 0,68
Biiyiik
hiicreli ca 1(1.8)
Diger 8(23,5) 5(14,7) 5(14,7) 3(8.8) 8(23.,5) 12,9 4(11,8)
Preop tanist
olmayan 101,8) )
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Operasyon sonrasi tiimor histopatolojisine ylizde olarak bakildiginda, 114’1 (%43,5) yassi
hiicreli ca, 59’u (%22,5) adeno ca, 40’1 (%15,3) diger, 20’si(%7,6) ndronendokrin, 9’u (%3,4)
bliytik hiicreli, 7’si (%2,7) kii¢iik hiicreli, 6’s1 (%2,3) adenoskuamoz, 5’1 (%1,9) bening ve 2’si
(%0,8) KHDAK idi. Evrelere gore bakildiginda 34’le (9%52,3) yassi hiicreli ca Evre 3a’da ve

17 ile (%26,2) adeno ca en ¢ok goriilmiistiir. Istatistiksel olarak anlamli fark gézlendi (p<0,05)
(Tablo 15).

Tablo 15. Operasyon sonrasi tiimor histopatolojisine gore yiizde degerler (%)

Yeni evreleme P
Evre 1a Evre 1b | Evre 2a | Evre 2b | Evre 3a |Evre 3b| Evre 4 | Toplam

Benign 4(7,4) 12,8 5(1,9)

KHDAK ile

ayumlu 2(4,4) 2(,8)
Operasyon Adeno ca 11204)  [1228,6)] 925,0) | 4(8,9) [17(26,2)| 1(14,3)| 541,7) | 59(22.5)
sonu Yasst hiicreli ca 15(27,8) 21(50) |15(41,7)|21(46,7) | 34(52,3) | 2(28,6) |5 (41,7)| 114(43,5) .
patolojik | Adenoskuaméz 12,8) | 2(4,4) | 3(4,6) 6(2,3) 000
tant Biiyiik hiicreli 49,5) | 12,8 | 24,4) | 23,1 9(3.,4)

Kiigiik hiicreli 12,8) 4(6,2) |2(28,6) 72,7)

Néroendokrin 11(20,4) 409,5) | 25.6) | 122) | 1(1,5) |1(14,3) 20(7,6)

Diger 13(24,1) 124) | 6(16,7) |1328,9)| 4(6,2) |1(14,3)]2(16,7)| 40(15,3)

p<0,05 anlaml fark.
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Timor histopatolji alt gruplari ile SUV degeri ilskisinin degerlendirilmesinde, yassi hiicreli
ca SUV degeri 12,54 iken, Adenokarsinomun SUV degeri 8,75 olarak bulundu. Yass1 hiicreli
ca SUV degerleri adeno ca ile kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli derecede daha
yuksekti (p<0,008) (Tablo 16. a, b). Diger hiicre tiplerinde olgu sayimizin yetersiz olmasi

nedeniyle istatistiksel degerlendirmede dikkate alinmadi.

Tablo 16. Ana lezyonun SUV degeri ile postoperatif tiimor histopatolojisi (a,b)

a.
p
N Ortalama+tsd Minimum Maksimum
Benign 6 3,824+3,53 0 10
KHDAK ile uyumlu 2 17,10+6,52 12 22
Adeno ca 43 8,75+4,89 0 21
Yassi hiicreli ca 85 12,54+8,09 0 36
Adenoskuaméz 2 12,52+4,22 10 16
p>0,05
Biiyiik hiicreli 7 13,42+11,14 0 35
Kiigtik hiicreli 7 11,01+8,05 0 22
Noroendokrin 14 3,85+5,78 0 17
Diger 27 6,04+9,06 0 37
Toplam 193 9,91+£8,01 0 37
b.
N Ortalama+sd Minimum Maksimum p
A 4 +4 21
deno ca 3 8,75+4,89 0 0.00%
Yasst hiicreli ca 85 12,54+8,09 0 36

P<0,05 anlaml fark.

Hastalarin preoperatif kesin tani yontemleri incelendiginde; 47 hasta (%17,9) preop tani
konulamamustir. 152 hastada (%57,8) bronkoskopi, 36 hastada (%13,7) transtorasik, 18 hasta
(% 6,8) mediastinoskopi, torakotomi 9 hastada (%3,4), lenf nodu biyopsisi 1 hastada (%0,4)
kesin tan1 konulmustur. Evrelere gore bakildiginda bronkoskopi ile kesin tan1 41 hasta (%27)
ile en ¢ok Evre 3a ve 35 hasta ile en cok (%23) Evre la’da tam konulmustur. Istatistiksel

olarak anlamlilik gozlenmistir (p<0,05) (Tablo 17).
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Tablo 17. Preoperatif tan1 yontemleri (%)

GRUP
Preop tam Evre 1a | Evre 1b | Evre 2a | Evre 2b | Evre 3a | Evre 3b| Evre 4 | Toplam
yontem n=56(%)n=36(%)|n=36(%)|n=33(%)|n=78(%)n=10(%)| n=14(%)
Yok 14(25,0) | 8(22,2) 3(8,3) 8(24,2) | 10(12,8) 4(28,6) |47(17,9)
Bronkoskopi 35(62,5) | 25(69.4) | 22(61,1) | 18(54,5) | 41(52,6) | 4(40,0) 7(50,0)  [152(57.8)
Transtorasik 6(10,7) 3(8,3) 9(25,0) 6(18,2) | 10(12,8) | 2(20,0) 36(13,7) i
Mediastinoskopi 14(17,9) | 3(30,0) 1(7,1) 18(6,8) 0
Lenf nodu biop. - 1(2,8) 1(0,4)
Torakotomi 1(1,8) - 1(2,8) 1(3,0) 3(3,8) 1(10,0) 2(14,3) 9(3,4)

*P<0,05 anlaml fark.

Bronkoskopik olarak alinan histopatolojik tan1 6rnekleri; en ¢ok dogrudan lezyon goriilerek

almmigs ve bu endobronsial biyopsi 96 hastada (%36,6) gergeklestirilmistir. Bu biitiin

gruplarda benzerdir. Gruplar icinde bakildiginda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p>0,05) (Tablo 18).

Tablo 18. Bronkoskopik tan1 gekilleri (%)

Bronkoskopi GRUP
Evre l1a | Evre 1b | Evre 2a | Evre 2b | Evre 3a | Evre 3b | Evre 4 | Toplam | P
n=56(%)|n=36(%)|n=36(%)|n=33(%)[n=78(%)|n=10(%)| n=14(%)
Endobronsial
27(48,2) | 17(47,2) | 20(55,6) | 20(60,6) | 38(49,4) | 6(60,0) | 12(85,7) |140(53,4)
lezyon yok
Endobronsial
o1 24(42,9) | 15(41,7) | 12(33,3) | 10(30,3) | 30(39,0) | 3(30,0) 2(14,3) | 96(36,6)
lezyondan biopsi 0,63
Endobronsial
] 5(8,9) 4(11,1) 3(8,3) 2(6,1) 9(11,7) | 1(10,0) - 24(9,2)
lavaj
Transbrongial - - 1(2,8) 1(3,0) - - - 2(0,8)

Hastalarin preoperatif donemde sigara i¢imlerine paket - yil olarak bakildiginda 263

hastanin 189 u (%71,9) sigara i¢gme Oykiisii vardi ve 74 (%28,1) hastada sigara icme Oykiisii

yok idi. Evrelerine gore bakildiginda en ¢ok sigara i¢cimi 65 hasta ile Evre3a’da (%83,3) idi.

Istatistiksel olarak sigara i¢cimi ile KHDAK arasinda tiim evrelerde anlamlhilik gozlendi

(p<0,05) (Tablo 19).
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Tablo 19. Preoperatif donemde sigara i¢imlerine ait tablo (paket-yil)

GRUP
Evre la | Evre 1b | Evre 2a | Evre 2b | Evre 3a | Evre 3b| Evre4 | 0" P
n=56(%) | =36(%) [n=36(%)| n=33(%) |n=78(%) [n=10(%)| n=14(%)
Sigara 31(554) | 27(75,0) | 29(80,6) | 19(57.6) | 65(833) | 7(70,0) | 11(78,6) [189(71,9)| 0,00*

*P<0,05 anlaml fark.

Sigara kullanmayanlarda PET-BT c¢ekilen hastalarda SUV degerine bakildiginda sigara
kullanan hastalardan SUV degerinin daha diisiik oldugu tespit edildi. SUV degeri 20’nin
iizerinde olan 18 hasta (%100) sigara kullananlardi. Istatistiksel olarak anlamli fark gozlendi

(p<0,05) (Tablo 20).

Tablo 20. Preoperatif donemde SUV- sigara i¢imi iliskisi

Sigara
Yok Var Toplam P
Anal suv<l10 19 56 75
na lezyon N
SUV 10<suv<20 9 56 65| 0,02
20<suv 0 18 18

p<0,05 anlamli fark.

Hastalarin sigara oykii paket — y1l ortalamalarina bakildiginda 263 hastanin 31,404+27,473
idi. Evrelere gore bakildiginda Evre 3 a 78 hasta 35,807+26,845, Evre 4’de 14 hastada
ortalamanin 37,428+32,679 en yiiksek oldugu goriildii. Istatistiksel olarak anlamli fark
gozlenmedi (p>0,05) (Tablo 23).

Tablo 23. Sigara paket-y1l dykiisii ortalama degerleri (ort+sd)

GRUP
Toplam

Evre la Evre 1b Evre 2a Evre 2b Evre 3a Evre 3b Evre 4 (n=263) p
(n=56) (n=36) (n=36) (n=33) (n=78) (n=10) (n=14)

Sigara 24,91+22,87(32,91+24,69|35,88+26,39(24,09+26,05|35,80+26,84|27,70+22,63|37,42+32,67|31,40+27,47| 0,151
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Ana lezyon SUV degeri ile sigara paket yil arasindaki iliski degerlendirildiginde sigara
paket yil artttkca SUV degerinin de yiikseldigi gozlendi. Istatistiksel olarak anlamli fark
bulundu (p<0,05) (Tablo 21).

Tablo 21. Sigara paket y1l ana lezyon SUV iliskisi

Paket y1l Suv<10 10<suv<20 20<suv | Toplam P
0 19 9 0 28
1-40 31 27 9 67
41-70 16 20 7 43 0,00%*
71-100 8 6 2 16
101-130 1 3 0 4
Toplam 75 65 18 158

p<0,05 anlaml1 fark.
Hastalarin cinsiyet ile sigara Oykiisiiniin ylizdelik degerlerine bakildiginda 189 (%71,9)

hastadan 182 (%86,3) erkek, 7 (%13,5) kadin hasta idi. Sigara Oykiisii ile cinsiyet arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark gozlendi (p<0,05) (Tablo 22).

Tablo 22. Hastalarin cinsiyet ile sigara dykiisiiniin yiizdelik degerleri (%).

Sigara
Sigara dykiisii olmayan Sigara dykiisii olan
n(%cinsiyet)(%osigara) n(%cinsiyet)(%osigara) Toplam p
Cinsiyet  |Erkek 29(13,7) (39,2) 182 (86,3) (96,3) 211(100,0) (80,2)
Kadin 45 (86,5) (60,8) 7(13,5) (3,7) 52(100,0) (19,8) 0,00*
Toplam 74 (28,1) (100,0) 189(71,9) (100,0) 263 (100,0) (100,0)

*P<0,05 anlaml fark.

PET -BT 263 hastanin 159’una (%60,5) ¢ekilmis, 104’ne (%39,5) ¢ekilmemis. En ¢ok
Evre 3’de taniya yardimci olmus (Tablo 24).

Tablo 24. PET-BT olan hastalarin tablosu (%)

GRUP

Evre 1a Evre 1b Evre2a | Evre 2b Evre 3a Evre 3b Evre 4 | Toplam p
(=56)% | (=36)% | (n=36)% |(m=33)%| (=78)% | (n=10)% |(n=14)%

PET BT| 31(554) | 22(61,1) | 20(55,6) | 16(48,5) | 53(67.9) 9(90,0) | 8(57,1) |159(60,5)| 0,20
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Hastalarin SUV mediasten ortalamalarina bakildiginda 187 hastada 2,44+3,99 idi. Evrelere

gore ortalama hesaplandiginda 57 hasta ile Evre 3a’da ortalama 4,67+3,69 hesaplanirken, Evre

3b’de 9 hasta ile ortalama SUV degeri 6,632+6,449 olarak gozlendi. Istatistiksel olarak

anlaml fark gozlendi (p<0,05) (Tablo 25).

Tablo 25. Hastalarin SUV mediasten ortalama degerleri (ort+sd)

GRUP
Evre la Evre 1b Evre 2a Evre 2b Evre 3a Evre 3b Evre 4 Toplam
(n=42) (n=24) (n=22) (n=21) (n=57) (n=9) (n=12) (=187) | p
SUVmediasten| 0,32+1,28 | 0,08+0,42 | 1,85+4,61 | 0,74£1,59 | 4,67+3,69 | 6,63£6,44 | 4,85+6,06 | 2,44+3,99 |0,00%

*P<0,05 anlaml fark.

Postoperatif donemde pozitif gelen mediastinal lenf nodu istasyolart PET-BT deki SUV

degerlerine gore karsilastirildiginda lenf nodlarinin SUV tutulumlar: arasinda anlaml farklilik

tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 26).

Tablo 26. Hastalarin lenf nolu istasyonlari ile SUV mediasten karsilastirmasi.

SUV
Toplam p
SUV<10| 10>SUV<20 | SUV>20
0 32 2 0 34
2 2 0 0 2
4 20 3 1 24
N numerik 0,81

7 6 2 0 8
10 5 0 0 5
11 1 0 0 1

Toplam 66 7 1 74
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Mediastinoskopi hastalardan 66’sma (%25,1) yapilmis, 197 sine (%74,9) yapilmamis. En

cok Evre 3a’da 45 hastaya (%57,7), Evre 3b’de 6 hastaya (%60,0) mediastinoskopi

yapilmistir. Istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir (p<0,05) (Tablo 27). Evreler

patolojik evrelemeye gore diizeltilmistir.

Tablo 27. Mediastinoskopi prosediirii uygulanan hastalar (%).

GRUP
Evre la Evre 1b Evre 2a Evre2b | Evre3a | Evre 3b Evre4 | Toplam
n=56(%) | n=36(%) | n=36 (%) |n=33 (%) |n=78 (%) | n=10% | n=14(%) |(@=263)| p
Mediastinoskopi |  4(7,1) 2(5,6) 2(5,6) 45(57,7) | 6(60,0) | 7(50,0) |66(25,1)]0,00%

*P<0,05 anlaml fark.

Hastalarda uygulanan cerrahi prosediirler; yiizdeleri hesaplandiginda lobektomi yapilan 108

hasta (%41,1) ile en ¢ok uygulanan, pndmonektomi 50 hasta (%19,0) ikinci siklikta, diger

uygulamalar sirasiyla diger 33, bilobektomi 24, segmentektomi 1 hastaya uygulanmis. Wedge

rezeksiyon toplam 47 hastada biyopsi amaci ile yapildi.

Evrelerine gore bakildiginda cerrahi rezeksiyon yapilan Evre 3a’da 78 hasta (%29,7) en ¢ok

cerrahi uygulanan evre idi. Lobektomi en ¢ok yapilan evre 29(%51,8) hasta ile Evre 1a idi.

Istatistiksel olarak anlamlilik gdzlendi (p<0,05) (Tablo 28).

Tablo 28. Hastalara uygulanan cerrahi prosediirler (%).

GRUP

Operasyon sekli | Evre la Evre 1b Evre 2a Evre2b | Evre3a | Evre3b | Evre4 | Toplam | P

(0=56)% | (0=36)% | (n=36)% | (=33)% | (n=78) % | (n=10) % | (n=14) %
Segmentektomi 1(2,8) - - 1(0,4)
Lobektomi 29(51,8) 19(52,8) | 21(58,3) 8(24,2) | 27(34,6) | 2(20,0) 2(14,3) |108(41,1)|0,00*
Pnomonektomi | 12(21,4) | 5(13,9) | 8(22,2) | 927.3) | 14(17,9) | 2(20,0) - 50(19)
Bilobektomi sup 5(13,9) 12.8) 39,1) | 6(7,7) - 15(5,7)
Bilobektomi inf 12.8) 1(2,8) 26,1) | 5(64) . 9(3,4)
Diger 2(3,6) 12.8) 1(2,8) 13) | 1721,8) | 5(50) | 6(42,9) | 33(12,5)

*P<0,05 anlaml fark.
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Grafik 1. Postop lenf nodu haritalanmas1 (A,B,C) (N2)
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Postop lenf nodu haritalanmasi (N2) yeni evreye gore yapilarak, evrelerde hasta sayilarina

gore yiizde ve sag kalimliklar1 tespit edilmistir (Tablo 29).

Tablo 29. Yeni evreye gore postop lenf nodu (N2) degerlendirmesi.

Postop lenf nodu Yeni Toplam | Olen hasta | Sag olan hasta

durumu (N2) evreleme N say1s1 say1s1 Yiizde

0 0 1 0 1| 100,0%
Evre la 54 13 41 75,9%
Evre 1b 41 15 26|  63,4%
Evre 2a 26 14 12| 46,2%
Evre 2b 37 16 21| 56,8%
Evre 3a 9 9 0[,0%
Evre 4 8 5 3l 37,5%
Tim 176 72 104  59,1%

Tek istasyon Evre 1b 1 1 0[,0%
Evre 2a 9 5 4 44,4%
Evre 2b 5 3 2| 40,0%
Evre 3a 26 14 12| 46,2%
Tim 41 23 18] 43,9%

Cok istasyon Evre 2a 1 0 1| 100,0%
Evre 2b 3 2 1l 33,3%
Evre 3a 29 18 11 37,9%
Evre 3b 7 5 2| 28,6%
Evre 4 4 4 0(,0%
Tim 44 29 15| 34,1%

Tim Timl 261 124 137) 52,5%

Intraoperatif radyolojik uyumluluk yiizdelerine bakildiginda 142 hasta (%54) radyolojik
olarak perop goriintii olarak karsilastirildiginda uyumluluk tespit edilmis, 121 hastada (%46)
uyum tespit edilmemistir. Evrelere gore bakildiginda 43 hasta (%76,8) ile Evre la’da
radyolojik uyumluluk en ¢ok gdzlenmistir. Radyolojik uyumsuzluk 48 (%61,5) hasta ile Evre
3 a’da idi. Istatistiksel olarak anlamli fark gériilmiistiir (p<0,05) (Tablo 30).
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Tablo 30. intraoperatif radyolojik uyumluluk yiizdeleri (%)

GRUP

Intraoperatif bulgular Evre la | Evre 1b Evre 2a Evre2b | Evre3a | Evre3b | Evre4 | Toplam | p
(0=56)%| (1=36)% | (1=36)% |(n=33)% | (n=78) % | (n=10) % | (n=14) %

Preop radyoloji uyumlu | 43(76,8)]  21(58,3)|  21(58,3) 15(45,5)| 30(38,5)| 5(50,0)| 7(50,0)| 142(54,0)

Preop radyoloji uyumsuz | 13(23,2)|  15(41,7)|  15(41,7)| 18(54,5)| 48(61,5)| 5(50,0)| 7(50,0)| 121(46,0)| 0,00*

*P<0,05 anlaml fark.

Operasyon aninda meydana gelen kompilkasyonlara bakildiginda Evre 1a, Evre 2b ve Evre
3a’da toplam 3 hastada (%1,1) kanama komplikasyonu goriilmiis. Istatistiksel olarak

anlamlilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 31).

Tablo 31. Operasyon aninda meydana gelen kompilkasyon yiizdeleri (%)

GRUP

Evre la| Evre 1b | Evre2a | Evre2b Evre 3a Evre 3b Evre 4 |Toplam| P
(1=56)%| (1=36) % | (n=36) % | (n=33) % | (n=78)% | (n=10) % | (n=14) %

Peroperasyon komp.

1(1,8 - - 13,0 1(1,3 - - 3(1,1) | 0,88
(kanama) (1.8) (3.0 (1,3) (LD

Operasyon sonrast meydana gelen komplikasyonlara bakildiginda 96 hastada (%36,5)
komplikasyon goriilmiis,167 hatada (%63,5) komplikasyon goriilmemistir. Evrelere gore
bakildiginda Evre 3a’da 27 hastada (%28,1) ile en ¢ok komplikasyon goriilen evredir.
Istatistiksel olarak anlamlilik gdzlenmemistir (p>0,05) (Tablo 32).

Tablo 32. Operasyon sonras1 meydana gelen komplikasyon ytizdeleri (%)

GRUP

Evre la Evre 1b Evre 2a Evre 2b Evre 3a | Evre 3b Evre 4 Toplam p
(1=56)% | (1=36)% | (n=36)% | (n=33)% | (n=78) % | (n=10) % | (n=14) %

Postop komp.| 17(30,4) | 14(38,9) | 18(50,0) | 13(39.4) | 27(34,6) | 2(20,0) | 5(35.7) | 96(36,5) | 0,512

Postop komplikasyon ve ana lezyon SUV degerleri arasinda iliski karsilagtirildiginda
istatistik olarak anlamli fark tespit edilmedi (Tablo 33).
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Tablo 33. Postop komplikasyon ve ana lezyon SUV degerleri iliskisi

ana lezyon SUV
suv<10 |10<suv<20| 20<suv | Toplam p
postop yok 53 36 10 99 0,141
komplikasyon var 22 29 8 59
Toplam 75 65 18 158

Operasyon sonrast meydana gelen komplikasyon sekillerinin yiizdelerine bakildiginda;
Hastalarin 42’sinda (%16)yara yeri enfeksiyonu, 37’sinde (%14,1) diger komplikasyonlar,
27’sinde (%10,3)KVC komplikasyonlari, 25’inde (%9,5)Pnémoni, 23’iinde (% 8,7) yetersiz
ekspansiyon, 15’inde (% 5,7) Ampiyem, 14’tinde (% 5,3) Uzamis hava kacagi, 9’unda
(%3,4)Atelektazi, 8’inde (%3,0) Bpfistul goriildii. Istatistiksel olarak anlaml1 degildi (p>0,05)
(Tablo 34).

Tablo 34. Operasyon sonrast meydana gelen komplikasyon yiizdeleri (%)

GRUP

Komplikasyon Evre la | Evre 1b | Evre 2a | Evre 2b | Evre 3a | Evre 3b | Evre 4 | Toplam | p
1=56(%) |n=36(%) [n=36(%) |n=33(%) |n=78(%) |n=10(%) |n=14(%)

Yara yeri enfeksiyonu| 7(12,7)| 5(13,9)| 7(19,4)| 6(18,2)|15(19,2) 2(14,3)|42(16,0)|0,740

Pnémoni 7(12,5)] 41| 12.8)] 412,1)| 911,5) - -| 259,5)0,452

Atelektazi 354) 12,8 128)] 26,0 22.6) - -l 9(3.4)|0,875

Yetersiz ekspansiyon 35,4 3(8,3) 5(13,9)| 309,1)| 6(7,7)

3(21,4)| 23(8,7)[0,434

Uzamis hava kacagt | 2(3,6)| 1(2,8)] 3(8.3) 2(6,1)| 4(5.1) - 2(14,3)] 14(5,3)[0,638

Ampiyem 35.4) 25.6) 38.3)| 13.0)| 56.4)

1(7,1)| 15(5,7)[0,949

Bpfistul 23,6) 2.6) 265.6)| 13.0| 1(1.3) - | 8(3,0)/0,788

KVC komplikasyon | 6(10,7)] 4(11,1)| 6(16,7)| 4(12,1)| 45,1 220,00 1(7,1)|27(10,3)]0,521

Diger komp 9(16,1)] 6(16,7) 5(13,9) 5(15,2)[10(12,8)| 1(10,0)] 1(7,1)|37(12,4)[0,976

Operasyon sonrasi patolojik lenf nodu istasyon ylizdelerine bakildiginda; 176 olguda
patolojik lenf nodu tutulumu saptanmadi (NO), 36’st (%13,7) 4 nolu, 14’4 (%5,3) 7 nolu,
10°nu (%3,8) 11 nolu, 5’1 (%1,9) 12 nolu, 3’i (%1,1) 2 nolu ve 1’1 (%0,4) 5 nolu istasyonda
idi. Evre 3a’da 56 hasta ile en ¢ok lenf nodu pozitifligi goriilen evredir. 26 olguda N1, 60
olguda N2 istasyonunda lenf nodu tutulumu goéstermistir (Tablo 35).
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Tablo 35. Operasyon sonrasi patolojik lenf nodu istasyon ylizde degerleri (%).

yeni evreleme
Evre 1a Evre 1b | Evre2a | Evre2b | Evre 3a | Evre 3b | Evre 4 Toplam !
n=10(%) | n=8(%) | n=56(%) | n=7(%) | n=5(%) | n=86
N numerik 3(4,6) 3(1,1)
4 28(43,1)| 5(71,4)| 3(25,0)| 36(13,7)
5 1(1,5) 1(,4)
7 10(154)]  2(6,5)| 2(16,7)| 14(5,3)
8 3(5,5) 3(1,1)| 0.00*
9 3(4,6) 3(1,1)
10 4(11,1) 4(8,9) 3(4,6) 11(4,2)
11 4(11,1) 3(6,7) 3(4,6) 10(3,8)
12 2(5,6) 1(2,2) 2(3,1) 5(1,9)

P<0,05 anlaml fark.

Evrelerine gore PET-BT c¢ekilen hastalarin ortalama tiimor c¢aplarina bakildiginda siklik

sirasina gore evre 3 a’da toplam 65 hasta ortalamasi 4,81+2,68, ikinci sirada Evre 1 a toplam

54 hasta 2,04+0,74 olarak gozlendi. Istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 36).

Tablo 36. Timor ¢ap1 yeni evreleme Grup 1

GRUP 1 Toplam
Evre la Evre 1b Evre 2a Evre 2b | Evre 3a | Evre 3b | Evre 4 (n=187)
(n=54) (n=42) (n=36) (n=45) | (n=65) (n=7) (n=12)
Tumor
cap1 204£0.74 | 4 10:0,69 | 5455161 |7.65£3,01[4,81£2,68|3,8422,70(3,32:1,81| 0272

p<0,005 anlaml fark.

PET-BT ¢ekilen hastalarin ana lezyon SUV degerleri ile postoperatif timor caplari

arasindaki iligkiye bakildiginda tiimor caplar arttikca SUV degerlerinin yiikseldigi tespit
edildi. Istatsistiki olarak anlamli fark vardi (p<0,05) (Tablo 37).
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Tablo 37. Tiimdr ¢ap1 ana lezyon SUV degeri iliskisi

TUMOR CAPI (cm)
Toplam p
<2 2.1>3 3.1>5 5.1>7 7.1>
Ana lezyon | suv<l10 19 21 18 8 8 74
SUV. 110<suv<20| 6 7 24 14 14 65 0,00
20<suv 3 2 6 18
Toplam 28 32 45 24 28 157

P<0,05 anlaml1 fark.

Hastalarin T evresine gore bakildiginda; 104(%39,7) T2 de, 87 (%33,2) T1’de, 57 (%21,8)
T3’te ve 13 (%5) T4 de idi. 2 hasta (%0,4) ile postop patoloji fibrozis ¢iktig1 i¢in her hangi bir

T evresine alinmadi. Evrelerine gore bakildiginda TNM evresi ile uyumlu idi. Istatistiki olarak

anlamlilik g6zlendi (p<0,05) (Tablo 38).

Tablo 38. Patolojik olarak T evresi yiizde degerleri (%)

Yeni evreleme
; Toplam p

T evresi| Eyre 1a |Evre 1b | Evre 2a | Evre 2b | Evre 3a |Evre 3b|Evre 4

1 54(100)| 3(7,1) |5(13,9)| 1(2,2) |17(26,2)[2(28,6)|5(41,7)| 87(33,2)

2 - 39(92,9)130(83,3)| 9(20,0) {20(30,8)[2(28,6)|4(33,3)[104(39,7) 0.00%

3 - - 1(2,8) (35(77,8)[19(29,2)|1(14,3) | 1(8,3) | 57(21,8) ’

4 - - - - 9(13,8) |2(28,6) [2(16,7)| 13(5,0)
Toplam|54(20,6)(42(16,0)(36(13,7)|45(17,2)|65(24,8)| 7(2,7) |12(4,6)/261(100)

P<0,05 anlaml1 fark.

Hastalarin ¢ekilen PET-BT’lerindeki anasuv degerlerini {ic grup altinda inceledigimizde

sirast ile SUV < 10 olan grupda ortalalama sag kalim 24,03 (ay), 10>SUV<20’de sag kalim
9,75 (ay) ve SUV>20’de sag kalim 4,73 (ay) olarak gozlendi. Ana kitlenin SUV degeri ile

stirvi arasindaki iliski degerlendirildiginde, bizim c¢aligmamizda istatistiksel olarak yiiksek

oranda anlamli farklilik saptandi (p>0,05)(Tablo 39).
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Tablo 39. Ana lezyon SUV degeri ile ortalama sagkalim arasindaki iligki (ort+sd)

Ana lezyon SUV N Ort+SD P
suv<10 107 | 24,03+13,68
10<suv<20 65 9,75+5,73 0,00
20<suv 15 4,73+£3,28

Total 187 17,52+13,32

P<0,05 anlaml1 fark

Anasuv degerleri 10 altinda olanlar (0-2,9) 2,5 (3-5,9)5, (6-8,9) 7,5 (9-10)10
degerlendirildi. Degeri 2,5 olan 50 hasta, 5 olan 18 hasta, 7,5 olan 26 hasta ve 10 olan 13 hasta
mevcut (40).

Tablo 40. Timdr SUV degeri 10’un altinda olan hastalar

Tiimor SUV degeri(0-10) Hasta sayisi
0-2,9(2,5) 50

3-5,9(5) 18
6-8,9(7,5) 26

9-10(10) 13
TOPLAM 107

Hastalarin 7. sisteme gore tiimor boyutlarina baktigimizda ortalama sag kalim siireleri ay
olarak sirasiyla tiimor boyutu T1b’de 23,31+18,87 ay ile en uzun,T2b’de 20,53+17,00 ay ile
en kisa sagkalim ortalama siireleri tespit edilmistir. Istatistiksel olarak anlamlilik

saptanmamuistir (p>0,05) (Tablo 41).

Tablo 41. Timdr ¢ap1 ortalama sagkalim siireleri (ortssd).

TUMORCap1 P
(cm) N Ortalama+SD (ay) |Median (ay)|Minimum|Maximum

<2 55 22,85+18,74 15,0000 1,00 60,00

2.1>3 51 23,31+18,87 20,0000 ,00 59,00

3.1>5 68 23,19+18,44 19,0000 ,00 66,00 0.895
5.1>7 45 20,53+17,00 16,0000 ,00 56,00

7.1> 43 20,79+17,47 16,0000 ,00 59,00

Toplam 262 22,29+18,09 17,0000 ,00 66,00
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Evrelere gore sagkalim asagida c¢ikarilmistir (Grafik 2) (Tablo 42).

Grafik 2. Sagkalim

Survival Functions
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Evrelere gore sag kalim yiizdelerine bakildiginda ileri evre hastalarda sag kalim oranlarinin
diisiik oldugu tespit edildi. Evre 1a’da 41 hasta (%75) ile en yiiksek, evre 4’de 3 hasta (%25)
ile en diistik sag kalim yiizdesi idi (Tablo 42).

Tablo 42. Evrelere gore sagkalim (%)

Yeni Toplam hasta | Olen hasta | Sag hasta | Yiizde
evreleme sayisl sayi1sl sayisl

Evre la 54 13 41 75,9%
Evre 1b 42 16 26 61,9%
Evre 2a 36 19 17 47.2%
Evre 2b 45 21 24 53,3%
Evre 3a 65 42 23 35,4%
Evre 3b 7 4 3 42.3%
Evre 4 12 9 3 25,0%
Tiim 261 124 137 52,4%

Opere edilen hastalardaki mediasten SUV degerlerinin ortalamalarina bakildiginda
mediasteni pozitif olan 74 hastanin ortalama degerin 3,404+1,99 oldugu gozlendi. Adeno ca
tanist alan hastalar karsilastirma digi birakildiginda 57 hastanin mediasten SUV degeri
ortalamasinimn yiikseldigi 3,82+2,10 oldugu goriildii. Istatistiksel olarak anlamli fark
gbzlenmedi (P>0,05) (Tablo 43) (Tablo 44).
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Tablo 43. Mediasten pozitif lenf nodlar1 ile N2’nin karsilastirilmasi

N
medsuv N Ort+=SD P
suv<10 66 3,4242,08
10<suv<20 7 2,85+,37 0,335
20<suv 1 6,00+.
Total 74 3,40+1,99

Tablo 44. Mediasten pozitif lenf nodlari ile operasyon histopatolojilerinden adeno ca tanisi

alan hastalarin ¢ikarilmasi sonu karsilagtirilmasi

Operasyon
Histopatoloji
medsuv N Ortalama+SD p
suv<10 50 3,88+2,20
10<suv<20 6 3,00+,00 0,370
20<suv 1 6,00+
Total 57 3,8242,10

PET-BT c¢ekilen hastalarda mediasten pozitif tespit edilip, postoperatif histopatolojide
dogrulugu tespit edilen (Gergek pozitif) hasta sayis1 40, PET-BT pozitif histopatoloji negatif
olan (Yalanci pozitif) hasta sayist 34, PET-BT negatif histopatoloji pozitif olan (Yalanci
negatif) 18, PET-BT negatif histopatoloji negatif olan (Gergek negatif) hasta sayimiz 86
olarak tespit edildi (Tablo 45).

Tablo 45. PET-BT c¢ekilen hastalarda mediasten pozitif -negatiflik

H+ SUV [H- N numerik| TOPLAM
Patolojik Klinik

H+ N numerik | GP 40 YP 34 74
H- SUV YN 18 GN 86 104
TOPLAM 58 120 178

GP:Gergek Pozitif, YP:Yalanci Pozitif, YN:Yalanc1 Negatif, GN:Ger¢ek Negatif
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5. TARTISMA

Literatiirde akciger kanseri tespit yasi 50 ila 80 arasinda degismektedir (67). Akciger
kanserinde yas ve bunun prognoz ile iliskisini arastiran literatiirde ¢alismalar mevcuttur.
Akciger kanseri 45 yas altinda seyrektir. Ancak 45 yas ve istii akciger kanserli olgularla
kiyaslandiginda daha kotii prognozludur ve bu durum hastaligin daha ileri evrede tespit
edilmesine baglanmaktadir. Bununla beraber sag kalimin her iki yas grubunda ayni1 ya da yash
hastalarda siirvinin daha iyi olugunu gosteren ¢aligmalarda mevcuttur (67-69).

Bizim ¢aligmamizda da kanser goriilme insidansi ortalama yas olarak 58 idi. Evrelere gore
bakildiginda Evre 2b’de en diisiik yas (53), Evre 3b’de en yiiksek yas (64) ortalamasi saptandi
ve bu durum literatiirle uyumluluk gostermektedir.

Cinsiyet olarak literatiirde kadinlarda erkeklere gore prognozun daha iyi olduguna dair
bircok c¢alisma mevcuttur. Palomares MR ve arkadaslarinin (70) 1996 yilinda yaptiklar
calismada KHDAK tanis1 konduktan sonra ortalama siirvinin erkek de daha kisa oldugu
bulunmus. Yine Albain KS ve arkadaslarimin (71) yaptiklart 2531 vakalik analizde erkek
cinsiyetin ortalama sag kalimin kadin cinsiyete gore kisa oldugu saptanmis. Ferguson MK ve
arkadaslarinin (72) yaptiklart 478 erkek, 294 kadin hastay1 iceren retrospektif ¢alismada
siirvinin tiim hiicre tiplerinde kadin hastalarda erkek hastalara gore istatistiksel olarak daha
uzun oldugu saptanmis ve bu calismada cinsiyetin akciger kanserinde bagimsiz prognostik
faktor oldugu vurgulanmistir. Baz1 ¢alismalarda belli klinikopatolojik farkliliklar erkek ve
kadin hastalarda saptandi. Visbal AL ve arkadaslarinin (73) 2004 yilinda yaptiklar1 4618
vakalik calismada adenokarsinomun her iki cinsiyette de en sik goriilen subgrup oldugu
goriilmiis olup. Kadin cinsiyetin bu ¢alismada bagimsiz iyi prognostik faktdr oldugu
bulunmus. Alexiou C ve arkadaglarmin (74) 2001 yilinda yaptiklar1 833 vakalik prospektif
caligmaya opere olmus KHDAK olgular1 alinmis. Erkeklerde epidermoid karsinomun daha sik
oldugu, kadin cinsiyette de adenokarsinomun daha sik oldugu bulunmustur. Yine operasyon
sirasinda mortalitenin erkek cinsiyette daha fazla oldugu saptanmistir. Bunun nedeninin
operasyon oncesi degerlendirmede iskemik kalp hastalifinin erkekte daha sik oldugu ayrica
akciger fonksiyon testlerinin kadin cinsiyete gore daha diisiik oldugu saptanmis. Ayni bu
calismada da 5 yillik sag kalim kadinlarda %47,5+4,2 erkeklerde 36,5+2,7 oldugu gorilmis.
Cerfolio JR ve arkadaglarinin (75) 2006 yilinda yaptiklar1 1085 vakalik prospektif ¢alismada

da kadin cinsiyetin siirvisinin daha uzun oldugu gosterilmis. Hemen hemen yapilan biitiin
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calismalarda kadinlarda adenokarsinom daha sik goriilmektedir. Ostrojenin adenokarsinom
gelisimi i¢in risk faktorii oldugu bilindiginden adeno kanserin 6n planda hormonal kontrol ile
baglantili oldugu diisiiniilmektedir (76). KHDAK hiicrelerinde de bol miktarda &strojen
reseptoriiniin saptanmast bu hipotezi desteklemektedir. Kadinlarda siirvinin uzun olmasinda
adenokarsinomun daha sik olmasi yoniinde bir hipotez siiriilse de adenokarsinomun platin
bazli kemoterapi rejimlerine epidermoid karsinom kadar iyi yanit vermedigi bilinmektedir.
Kadin cinsiyette erkek cinsiyete gore nikotin metabolizmasi daha farkli islemekte, daha fazla
siklikta P53 ve K-ras mutasyonu goriilmekte, tiitiine kars1 daha direngsiz olmaktadirlar (77).
Ek olarak human papilloma viriis (HPV)’iin KHDAK ile iligkili oldugu gosterilmistir (78). Bu
viriis bilindigi gibi kadinlarda daha sik rastlanan bir onkoviriisdiir. Tiim bu olumsuzluk ve risk
faktorlerine ragmen kadinlarin erkeklere gore sag kaliminin neden daha uzun oldugu hala
karanliktir. Burada daha komplike bilinmeyen faktorlerin rol oynadigi diisiiniilmektedir.
Bunun aydinlatilmasi i¢in ve patofizyolojik mekanizmanin anlagilmasi i¢in giincel ¢aligmalara
ihtiyag¢ vardir.

Bizim ¢alismamizda hastalarin cinsiyetlerine gore sag kalimlarina bakildiginda erkeklerde
sag kalim oranlar1 kadinlara goére daha diistiktii. Literatiirlerle uyumlu olmasina ragmen
caligmaya dahil edilen hastalardan erkek cinsiyetinin daha fazla olmasinin sonucu etkiledigini
diistinebiliriz.

Akciger kanserli hastalarin % 90’indan fazlasi bagvuru sirasinda yakinma tanimlar. Bir
calismada akciger kanserli hastalarin sadece % 6’siin yakinmasiz oldugu, % 27’sinin primer
timor ile iliskili yakinmalar, % 27’sinin istahsizlik ve kilo kayb1 gibi nonspesifik sistemik
yakinmalar ve % 32’sinin ise metastaz diisiindiiren yakinmalar tanimladigi rapor edilmistir
(17). Akciger kanserli hastalarda saptanan yakinmalar ve bulgular 4 grupta toplanmaktadir.
Oksiiriik, nefes darlig1 ve hemoptizi en sik saptanan primer tiiméorle iliskili yakinmalardir.
Timor hastalarda hava yolu obstriiksiyonuna yol acarak stridor, lokalize ronkiis, atelektazi,
pndmoni, apse gibi bulgulara neden olabilir. Bu durumda bu klinik tablolarla iligkili yakinma
ve bulgular ortaya cikabilir (79).

Bizim ¢alismamizda da evrelere gore bakildiginda ana semptom olarak oksiiriik 131 hasta
ile ilk sirada, nefes darlig1 116 hasta ile ikinci sirada yer almakta ve literatiirlerle benzerlik

gostermektedir. Kilo kaybi akciger kanserli hastalarda bagimsiz kotlii prognostik faktordiir
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(80,81). Hespanhol V. ve arkadaslarinin 1995 yilinda yapmis olduklart 411 vakalik bir
caligmada kilo kaybinin kotii prognostik faktor oldugu vurgulanmais (82).

Hastaligin sistemik etkisine bagli istah azalmasi, artmis katabolizma, tiimoriin yerlesimine
bagli lokal basi nedeniyle, tiimorden salgilanan bir takim mediatorler ve tedavinin
komplikasyonu gibi nedenler bu hipotezlerden sadece birkagidir. Bizim ¢alismamizda da kilo
kayb1 tespit edilen hastalarin ileri evre hasta grubu oldugu gorilmistir. Calismamiz
literatiirlerle desteklenmektedir.

Tiimor histopatolojisine evrelere gore bakildiginda farkli evrelerde farkli timor suptiplerine
rastlandi. Preop patoloji sonucumuza gore en sik gozlenen malignite yassi hiicreli ca ve
literatiirlerle uyumluluk gostermekte idi.

Yaplan bir caligsmada ise sensitivite degeri bronkoskopik biyopsi i¢in % 82,7, firgalama i¢in
% 68,4, endobronsiyal igne aspirasyonu i¢in % 68,6 ve bronsiyal yikama icin % 31,6 olarak
bildirilmistir. Bu ¢aligmada tanisal islemler kombine edildiginde bronkoskopinin tani degeri %
89,8 olarak bulunmustur (83). Periferik lezyonlarin tanisinda kullanilan yontemler
transbronsiyal biyopsi, fircalama, bronkoalveolar lavaj veya brongiyal yikama ve
transbrongiyal igne aspirasyonu olup bu islemler i¢in bildirilen ortalama sensitivite degeri
strastyla % 46, % 52, % 43 ve % 67°dir. Bu yontemler birlikte uygulandiginda sensitivite
degeri % 69 olarak 6l¢iilmiistiir (25).

Arslan ve arkadaglar1 (84), ince igne aspirasyonunun malign lezyonlardaki tani degerini %
88 olarak bildirmislerdir. Bu ¢alismada yanlis pozitif tan1 oran1 % 0 olarak Sl¢iilmiistir.

Plevral eflizyon, akciger kanserli olgularin yaklasik % 50’sine eslik eden bir bulgudur.
Torasentez ve plevra biyopsisi, plevral eflizyonlarin tanisinda kullanilan tani yontemleridir.
Torasentez ve plevra biyopsisi i¢in bildirilen tan1 degerleri sirastyla % 50-60 ve % 46 olarak
bildirilmektedir (85). Tan1 konulamamis plevral siv1 ve kalinlagmalarda, periferik parankimal
lezyonlarda, mediastinal kitlelerde tani, aortiko-pulmoner pencere, azigos ve subkarinal lenf
bezlerinde tan1 ve evrelemede %100 duyarlilik ve 6zgiilliige sahiptir (84).

Mediastinoskopi trakea, karina, v.cava superior komsulugundaki lezyonlarin tanisi , list ve
alt paratrakeal, pretrakeal, hiler, anterior subkarinal, supraaortik, lenf bezlerinin preoperatif
evrelemesi amaciyla yapilmaktadir. Anterior mediastinotomi, anterior mediasten tiimdrleri ve

0zellikle aortikopulmoner pencerede mevcut lenf bezlerinin incelemelerinde uygulanmaktadir
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(86). Supraklavikuler bolge gibi lokalizasyonlarda palpabl lenf bezi varliginda yapilir. Pozitif
ise inoperabilite kriteridir (85).

Yaptigimiz calismada preop donemde tanisal olarak kullanilan yontemlere baktigimizda
literatiirlere benzer sonuclar elde edilmistir. Basvurulan tani yontemlerinden bronkoskopi ve
transtorasik biyopsi yontemleri ilk siralarda yer almaktadir.

Sigara i¢imi akciger kanseri olgularmin %@85'inden sorumludur. Akciger kanseri
insidansinin artisindan sorumlu olan en énemli etken sigara kullanimidir (87). Akciger kanseri
olgularinin kadinlarda % 78, erkeklerde ise yaklasik % 90 oraninda direkt sigara i¢imi ile
iligkili oldugu tahmin edilmektedir (88). Sigara icicileri arasinda akciger kanseri gelisimi
icmeyenlere oranlara 10- 25 kat artis gosterirken sigara kullanimi, akciger kanserinin tiim
histopatolojik tiplerinin gelisme riskini arttirir. Akciger kanseri gelisme riski, sigaranin
birakilmasi ile birlikte progresif olarak azalir ve 15-30 yillik sigarasiz bir donemden sonra hig
sigara igmemis popiilasyonla yaklasik esit diizeye gelir. Icilen sigara miktar1 ve siiresi, erken
yaslarda sigaraya baslamis olmak ve nikotin igerigi akciger kanseri gelisimine iliskin yiiksek
risk faktorleridir (4).

Bizim ¢alimamizda sigara kullanim siiresi ve miktari ile ileri evre akciger kanseri arasinda
pozitif bir iligki bulundugunu tespit ettik. Erkeklerde sigara kullanim &ykiisii kadindinlara gére
daha fazla, bu nedenle akciger kanserine erkeklerde daha sik rastlanmaktadir. . Yapilan
caligmalarla uyumluluk goriilmektedir. Sigara kullanimina paket-yil olarak bakildiginda
evrelerdeki hasta sayisi esit olmadigi i¢in sag kalim agisindan uzun siire sigara kullananlar ile

tiimor evreleri arasinda anlamlilik saptayamadik.

Akciger kanseri tanisinda PET-BT artan oranda kullanilmaya baglanmistir. Bu teknik
akciger hastaliklarinda %93-97 arasinda sensitivite, %70-87 arasinda spesivite oranlariyla
noninvaziv degerlendirme imkani vermektedir (89-92). Normal boyutlu lenf nodlari olan
erken metastatik hastaliklarda PET-BT kullanim1 tek basma BT ile karsilastirldiginda daha
istiindiir. Bazilar1t BT den daha etkin oldugunu ve lokal ve uzak metastazlarin saptanma
oranint arttirdigint belirtirler (93,94). PET-BT’nin hasta i¢in olduk¢a maliyetli bir tetkik
oldugu rapor edilmistir (95).

PET-BT’de normal boyutlardaki lenf nodlarinin erken metastazlarmin saptanmasinda da

duyarlidir. Bilgisayar programlari1 yardimiyla morfolojik ve fonksiyonel bilgilerin sonradan
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islenmesi ve birlestirilmesi teknikleri kullanilarak gelistirilen PET-BT yontemi, tek basina
PET veya BT den daha dogru bilgi saglamaktadir (96-98). PET-BT, KHDAK evrelemesinde
dogrulugu en yiiksek olan goriintiilleme teknigi olarak bildirilmektedir. Sachelarie ve
arkadaslarinin (99) 2005 yilinda yaptig1 bir ¢alismada tiimor (T), lenf nodu(N) ve metastaz
(M) evrelemesi i¢in PET-BT’nin dogrulugu sirasiyla %97, %93 ve %96, Lardinois ve
arkadaslarinin (29) 2003 yilinda yaptig1 benzer bir ¢alismada da sirasiyla %70, %78, %83
olarak belirtilmektedir. Antoch ve arkadaslar1 (28) ve Halpern ve arkadaglari (100) N
evrelemede PET-BT’ nin PET’ e avantaji olmadigin1 bildirmektedir. Shim ve arkadaslar1 (32)
yaptiklart ¢calismada T evrelemede PET-BT nin BT ye 6nemli bir avantaji olmadig1 sonucuna
ulagmislardi. Ancak kiiratif cerrahi rezeksiyon uygulanan 106 hastada N evrelemede PET-
BT nin BT’ den 6nemli derecede yiiksek dogruluga sahip oldugunu belirtmislerdir (PET-BT ile
%84, sadece BT ile %69).

PET-BT’nin mediastinal lenf nodu metastazlarinin tespit etmedeki yiiksek negatif prediktif
degeri KHDAK olan ve mediastende negatif PET-BT bulgular1 olan hastalarda gereksiz
invaziv prosediir yapilmamasi yaklagimiyla bir avantaj olarak kullanilabilir (101).

PET-BT ile pozitif gelen lenf nodlarinin mediastinoskopik olarak teyit edilmesi gerekliligi
bizim g¢alismamiz da evrelere gore bakildiginda ileri evre olan hastalarda pozitif gelen
mediastinal laplar literatiirlerle ortiismekte ve evrelere gore anlamli bulunmaktadir.

Bu hastalarda PET-BT’nin evrelemenin baglagicinda kullanimi tan1 calismalarmin
etkinligini arttirabilir ancak PET, gilinlimiizde heniiz ekonomik bir tercih degildir. KHDAK
hastalarindaki mediastinal ve uzak metastazlarin dogru olarak saptanmasinda PET-BT invaziv
prosediirlerin ve diger tetkiklerin ihtiyacinin azaltilmasini saglayacaktir.

Literatiirdeki bir¢ok ¢alisma gibi 50’den az vaka icermesine ragmen sonuglart PET-BT nin
primer malign hastalik tanimlamasinda yiiksek sensitivite ve spesivite gostermis olup KHDAK
hastalarindaki mediastinal hastalik evrelemesinde ¢ok basarili olamamistir (102-104).

Literatiirde de belirtildigi iizere PET-BT metastatik lezyonlar ya da N1, N2 lenf nodlar1 igin
doku biyopsisi gerekliliginin yerini alamaz. Tim istasyonlarda dogru pozitiflik ve dogru
negatiflikler mevcuttur. Bununla birlikte PET-BT cerrahi rezeksiyon oOncesi PET-BT
biyopsiler i¢in hedef daha iyi alanlar1 belirlemekte yardimer olmustur. Siipheli olmayan N2 ve

M1 hastaliklarin saptanmasini saglamistir.

54



Bu noktada bize gore cerrahi rezeksiyon oncesi PET-BT tetkiki mutlaka uygulanmalidir.
Bizim g¢alismamizda diger PET calismalan ile karsilastirildiginda N2, N1 lenf nodlar igin
daha diisiik spesivite ve sensivite bulunmustur. Bunun olas1 bir nedeni iilkemizde tiiberkiiloz,
sarkoidoz gibi graniilomatdz hastaliklarinin oldukca yaygin olmasidir (105).

Tiimor ¢apinin 3cm’in iistiinde olmasi kotii prognoz olarak yorumlanmaktadir. Literatiirde
Vansteenkiste JF. ve arkadaslarinin (106) yaptiklar1 125 vakalik ¢aligmada tiimor ¢apinin 30
mm’den kiiciik oldugu KHDAK’li hastalarda siirvinin daha uzun oldugu gosterilmis. Yine
Ahuja V. ve arkadaglarinin (107) yaptiklar1 155 vakalik ¢alismada tiimor ¢apinin 3cm’den kisa
oldugu vakalarda ortalama siirvi 31 ay 3cm’nin iistiinde olan vakalarda ise ortalama siirvinin
12,7 ay oldugu gosterilmis. Yine ayni ¢aligmada SUV degeri 10°dan kiigiik olan 118 (%76)
hastada ortalama sag kalim siiresini 25 ay, SUV degeri 10’dan biiyiik olan 37 (%24) hastada
11 ay bulmustur. Primer lezyonu 3cm’den ve SUV’u 10’dan biiyiik olan hastalar en kotii

prognoza sahip olup ortalama 5,7 ay sag kalim siiresi vermistir.

Bizim ¢aligmamizda tiimor ¢apt 2 cm ve alt1 olanlarda sag kalim 22 ay, 30 mm’nin altinda
olanlarda 23 ay, 30 mm’nin iistii olanlarda 22 ay bulundu. Bu veriler literatiir ile uyumlu
olmakla birlikte istatistiki olarak anlamli ¢ikmadi.

Ana lezyon SUV’u <10 olan hastalarda ortalama sag kalim 24 ay idi. Ana lezyon SUV’u
>10 iizerinde olan hastalarda ortalama sag kalim 7 ay olarak bulundu. Bu veriler literatiir ile
uyumlu idi.

Akciger kanseri nedeniyle yapilan pulmoner rezeksiyon sonrast komplikasyon gelisme
orani degisik literatiirlerde % 30- 40 (% 10-70) oraninda verilmektedir (108-110). Olusan
komplikasyonlarin 2/3'i kardiyopulmoner kaynaklidir ve 6zellikle pulmoner komplikasyonlar
daha morbid seyreder (111,112). Torakotomi akciger rezeksiyonu i¢in yapiliyorsa,
torakotominin solunum fonksiyonlarina etkisine ilave olarak rezeke edilen akcigerin
biiytikliigline bagli olarak, vital kapasitede wedge rezeksiyonda % 0- 10, segmentektomide %
5-10, lobektomide % 10-20, pndmonektomide % 40-50 oraninda kayiplar meydana gelir
(113).

Bir bagka 6nemli pulmoner komplikasyon uzamis hava kacagidir. Rezeksiyon sonrasi
geride kalan pulmoner parankimin plevral boslugu doldurmasi ile kacaklar ¢ogunlukla 2- 3

giin i¢inde dururlar. Bu durumun 7 giinden fazla siirmesi halinde uzamis hava kagagindan soz
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edilir. Rice ve Kirby (114), 197 hastada yaptig1 pulmoner rezeksiyon sonrasi1 35 hastada (%
15) hava kagagi bildirmis, bunlarin sadece 3 tanesi 7 giinden fazla siirmiistiir. Uzamis hava
kacag1 saptanan grupta bu sebepten dolayr baska bir komplikasyon gelismemis fakat
postoperatif hastanede kalis siiresi digerlerine gore 5.6 giin daha uzamistir. Hava kacaginin
uzamast halinde, toraks drenine negatif basingli aspirasyon, drenin provokatif olarak
klemplenmesi, subsegmentlerin fibrin yapistirict ile tikanmasi, kagak olan yiizeylere
torakoskopik olarak fibrin yapistirict uygulanmasi, pndmotoraksin eslik etmedigi biliniyorsa
talk pudrasi ile kimyasal plorodezi denenebilir veya hastanede kalis siiresini kisaltmak i¢in tek
yonlii hava ve s1vi hareketine izin veren Heimlich valvi uygulamasi sonrasi, hastalar ayaktan
poliklinik takibine alinabilirler (115-117).

Asamura (118), akciger rezeksiyonu yapilan 267 hastada % 23,6 oraninda kardiyak disritmi
saptamis, radikal mediyastinal lenf nodu diseksiyonu, akciger kanseri varligr ve 70 yasin
tizerinde olmay1 disritmiye zemin hazirlayan sebepler olarak bildirmistir.

Asamura'nin (119) baska bir arastirmasinda, kanser nedeniyle yaptigi 2359 pulmoner
rezeksiyon sonrasi bildirdigi oran ise % 2,1'dir ve bronkoplevral fistiil olusumunda etkili
predispozan faktorler olarak pndmonektomi girisimini, brons giidiiglinde rezidii timor
kalmasini, preoperatif radyoterapiyi ve diyabetik olmay1 gdstermistir. Inflamatuvar hastaliklar
nedeniyle yapilan rezeksiyonlarda brons, transpoze kas flebiyle ¢evrilmesine karsin % 10,5
gibi bir siklikla fistiil olusabilmektedir (120). Bronkoplevral fistiile bagli mortaliteyi % 16- 72
gibi genis bir aralikta bildiren ¢alismalar mevcuttur (121,122). Tedavisinde erken drenaj,
bronkoskopik fibrin yapistirict uygulanmasi, Eloesser flebi ile agik drenaj, retorakotomi veya
transsternal transperikardiyal yaklasim ile brons giidiigiiniin onarilmasi gibi c¢ok g¢esitli
yontemler tarif edilmistir (121-123).

Postop donemde olusan komplikasyonlar ile tiimor evrelerinde cerrahi prosediir sekli
arasinda iliskiye bakildiginda; bizimde vurguladigimiz cerrahi prosediirlerde tercih edilen
postop bakim ve medikal destegin, pansuman, postdural drenaj, solunum rehabilitasyonu,
uygun antibiyotik kullanimi uygun drenaj ve osilasyon takibi, cerrahi teknik olarak bronsun
uygun kapatilmasi preop donemde kardiyoloji ile knsiiltasyon yapilarak, medikal onerilerine
uyulmasinin etkin oldugunu gordiikk. Komplikasyon olusumunda anlamlilik goriilmedi.

Yapilan diger ¢alismalarla uyumluluk tespit edildi.
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KHDAK heterojen bir grupdur. Histolojik alt gruplarinin prognostik 6nemi hala net
degildir. Baz1 c¢alismalarda adenokarsinomun prognozu, epidermoid karsinom ile
kiyaslandiginda daha kotii olmasina karsilik adenokarsinomun bir subtipi olan bronkoalveolar
karsinomun sag kaliminin diyer subgruplara gére daha iyi oldugunu sdyleyen caligsmalar da
vardir. Charloux A. ve arkadaslarinin (124) yaptiklar1 361 vakalik retrospektif caligmada
operabl akciger kanserli hastalarin histolojik subtipleri arasinda siirvi agisindan farklilik
saptanmamuigtir. Fakat inoperabl hastalarda adenokarsinomun bagimsiz koétii prognostik faktor,
bronkoalveolar karsinomun ise iyi prognostik faktor oldugu bulunmustur. Bunun nedeninin
epidermoid karsinoma kiyasla adenokarsinomun daha sik evre 3b ve 4 oldugu ve bu nedenden
de adenokarsinomun daha erken metastaz yaptig1 diisiiniilmektedir. Bunun disinda Depierre A
ve arkadaglarinin (125) yaptiklari metaanalizde adenokarsinomun epidermoid karsinoma gore
kemoterapiye daha az duyarli oldugu gosterilmis. Fukuoka M ve arkadaslarinin (126)
yaptiklar1 bir ¢aligmada da epidermoid karsinomun adenokarsinoma gore daha kemosensitif
oldugu saptanmig fakat buna ragmen siirvi acisindan bu g¢aligmada bu adenokarsinom ve
epidermoid karsinom arasinda fark saptanmamis. 384 evre 1 KHDAK vakalarinda yapilan
Kanada ¢ok degiskenli analizlerinde epidermoid karsinom subgrubunun ve kiigiik timor
capinin iyi prognoz ile korele oldugu saptanmistir (127). inoperabl KHDAK Stanley KE ve
arkadaslart (128) epidermoid karsinomum biiyiik hiicreli ve adenokarsimoma gore sag
kaliminin daha iyi oldugunu gostermisler. Yine Finkelstein DM ve arkadaglarmin (129)
yaptiklar1 evre 4 KHDAK’li olgularda biiyiik hiicreli subgubundan olanlarin sag kaliminin
daha kisa oldugu bulunmustur. Bunun disinda siirvi ile subgruplar arasinda korelasyon
olmadigimi gosteren ¢aligmalar da mevcuttur. Yani sonug olarak siirvi ile subgruplar arasindaki
iligki heniiz net degildir.

Bizim calismamizda ise tiimor histopatolojileri arasindaki dagilim esit olmadig i¢in olgu
sayis1 fazla olan yassi hiicreli ca ve adenokarsinom arasinda siirvi agisindan kiyaslama
dikkate alind1 siirvi agisindan fark saptanmasinda epidermoid ve adenokanserli olgularimizin
benzer evrelerde olmasi da etkili olabilir.

Kabul edilen standart tedavi cerrahi rezeksiyondur. Evre IIA ve Evre IIB hastalarda
uygulanmasi gereken standart cerrahi islem lobektomi, bilobektomi veya pnomonektomi ve
mediastinal lenf bezi diseksiyonudur. T3NOMO olgularda ise invazyona ugrayan dokular en

blok olarak rezeke edilir ve gerekiyorsa rekonstriiksiyon uygulanir (130).
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PET-BT ile evreleme yapildiginda cerrahi prosediiriin PET —BT ile uyumluluk gdsterdigi,
timor boyutu ve evresine gore en ¢ok kullanilan prosediiriin lobektomi oldugu bizim
caligmamizda goriilmiis ve literatiirlerle desteklenmistir.

Yapilan ¢aliglmalarda skuaméz hiicreli tiimérlerde, FDG tutulmasinin adenokarsinom ve
bronkoalveoler karsinoma gore yiiksek oldugu gosterilmisltir. Kim ve arkadaslarinin (131)
skuamoz hiicreli tiimorlerde FDG tutulmasini primer kitle i¢in 10.84+4.4, adenokarsinomlarda
8.843.2 bulmuslardir. Bu sonuglara dayanarak, skuamoéz hiicreli timor i¢in duyarlilik ve
ozgiilliigiin adenokarsinoma gore yiiksek olacagmi belirtmislerdir. Ote yandan, Wong ve
arkadaslarinin (132) nodal tutulum (uptake) oranlarim1 adenokarsinom igin %71, skuamoéz

hiicreli karsinom i¢in %60 olarak bildirmisler ve farki anlamli bulmamuslardir.
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6. OZET

Amag:

Bu calismanin amaci; retrospektif olarak hastalardaki yas, sigara, cinsiyet, ana semptom,
preop tani yontemi, sigara 0ykiisii, TNM evresi, histopatoloji, cerrahi rezeksiyon prosediirii
gibi klinikopatolojik parametrelerin preop donemde cekilen PET-BT’de primer tiimor ve
mediastinal lenf nodu SUVmax ile evrelere gore sag kalim iliskisini kiyaslamaktir.

Gerec¢ ve Yontem:

Calismamiza dahil edilen 263 hastanin yas araligi 20-85 olup ortalama yas 58’dir (18 <).
Cinsiyetleri ise 52 (%20) kadin ve 211 (%80)’1 erkek idi.

Hastalarin demografik verileri; yas, cinsiyet, semptom baslama tarihi, kilo kaybi, sigara
icim Oykiisii, sigara miktar1 (paket-yil olarak), eslik eden hastaliklar, ana semptom, preop
bulgular, tan1 aninda performans skoru, perop-postop komplikasyon bilgileri elde edildi.
Operasyon tarihi, operasyon sekli, mediastinoskopi yapilip-yapilmadig: arastirildi.

Evrelemede 2009 yilindan onceki 6. sisteme gore arsivlenen olgular, yeni 7. sisteme
donistiiriilerek yeniden siniflandirildi.

Retrospektif calismamizda hastalarin yapilan cerrahi rezeksiyon sonrasi sag olup
olmadiklar1 6grenildi

Bulgular ve Sonug¢

Calismaya dahil edilen 2007-2011 yillar1 arasinda 211°1 erkek, 52°si kadin 263 hastanin yas
ortalamasi 58,27+10,903 idi. Evrelere gore cinsiyet dagilimi erkeklerde evre3a’da 71 (33,6) ile
kadinlarda evrela’da 19 (36,5) oldugu tespit edildi.

PET c¢ekilen hastalarda yas gruplart ile timor SUV arasinda iliskiye bakildiginda
istatistiksel anlamlilik tespit edilmedi (p>0.05).

PET cekilen hastalarda cinsiyetlerine gore bakildiginda erkeklerde SUV degerinin
kadinlara gére daha yiiksek oldugu tespit edildi. Istatistiksel olarak anlaml1 fark gériilmiistiir
(p<0,05).

PET -BT 263 hastanin 159’una (%060,5) cekilmis, 104’ne (%39,5) c¢ekilmemis. En ¢ok
Evre 3’de taniya yardimci olmus.

Nefes darlig1 ve paraneoplastik sendrom semptomlariyla gelen PET ¢ekilen hastalarda ana
lezyon SUV degeri ile nefes darligi ve paraneoplastik sendrom arasinda iliski tespit edilemedi

(p>0,05).
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Kilo kaybi1 degerlerine bakildiginda Evre 4’de %35,7 ile en fazla olan evreydi.

Tiimor histopatolojisi 34’le (%52,3) yasst hiicreli ca Evre 3a’da ve 17 ile (%26,2) adeno ca
en ¢ok goriilmiistiir.

Bronkoskopi ile kesin tan1 41 hasta (%27) ile en ¢ok Evre 3a ve 35 hasta ile en ¢ok (%23)
Evre 1a’da tan1 konulmustur. Istatistiksel olarak anlamlilik gdzlenmistir (p<0,05).

Evreler arasinda preop histopatolojik tanilar1 agisindan istatistiksel olarak anlamlilik
gbzlenmemistir (p>0,05).

Sigara kullanmayanlarda PET-BT cekilen hastalarda SUV degerine bakildiginda sigara
kullanan hastalardan SUV degerinin daha diisiik oldugu tespit edildi. SUV degeri 20’nin
lizerinde olan 18 hasta (%100) sigara kullananlard. istatistiksel olarak anlamli fark gozlendi
(p<0,05).

Postoperatif donemde pozitif gelen mediastinal lenf nodu istasyolart PET-BT deki SUV
degerlerine gore karsilastirildiginda lenf nodlarinin SUV tutulumlar: arasinda anlamli farklilik
tespit edilmedi (p>0,05).

Mediastinoskopi hastalardan 66’sma (%25,1) yapilmis, 197’sine (%74,9) yapilmamis. En
cok Evre 3a’da 45 hastaya (%57,7) mediastinoskopi yapilmustir. Istatistiksel olarak anlamli
oldugu gorilmiistiir (p<0,05).

Postop lenf nodu haritalanmas1 (N2) yeni evreye gore yapilarak, evrelerde hasta sayilarina
gore yiizde ve sag kalimliklar1 tespit edilmistir

Hastalarda uygulanan cerrahi prosediirler; yiizdeleri hesaplandiginda en ¢ok uygulanan
lobektomi idi.

Intraoperatif radyolojik uyumluluk yiizdelerine bakildiginda 142 hasta (%54) radyolojik
olarak perop goriintii olarak karsilastirildiginda uyumluluk tespit edilmis. Istatistiksel olarak
anlaml fark goriilmiistiir (p<0,05).

Evre 3a’da 56 hasta ile en ¢ok lenf nodu pozitifligi goriilen evredir. 26 olguda N1, 60
olguda N2 istasyonunda lenf nodu tutulumu gostermistir.

PET-BT ¢ekilen hastalarin ortalama tiimdr caplarina bakildiginda siklik sirasina gore evre 3
a’da toplam 65 hasta ortalamas1 4,8142,68 idi. tiimor caplar1 arasindaki iligkiye bakildiginda
tiimor ¢aplar arttikca SUV degerlerinin yiikseldigi tespit edildi. Istatsistiki olarak anlamli fark
vard1 (p<0,05). Hastalarin 7. sisteme gore tiimor boyutlarina baktigimizda ortalama sag kalim

stiresi tiimdr boyutu T1b’de 23,31+18,87 ay ile en uzun idi.
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Hastalarin ¢ekilen PET-BT’lerindeki anasuv degerlerini {i¢ grup altinda inceledigimizde
strast ile SUV < 10 olan grupda ortalalama sag kalim 24,03 (ay), 10>SUV<20’de sag kalim
9,75 (ay) ve SUV>20’de sag kalim 4,73 (ay) olarak gozlendi. Ana kitlenin SUV degeri ile
siirvi arasindaki iligki degerlendirildiginde, bizim calismamizda istatistiksel olarak yiiksek
oranda anlamli farklilik saptand1 (p>0,05).

PET-BT c¢ekilen hastalarda mediasten pozitif tespit edilip, postoperatif histopatolojide
dogrulugu tespit edilen (Gergek pozitif) hasta sayis1 40, PET-BT pozitif histopatoloji negatif
olan (Yalanci pozitif) hasta sayis1 34, PET-BT negatif histopatoloji pozitif olan (Yalanci
negatif) 18, PET-BT negatif histopatoloji negatif olan (Gergek negatif) hasta sayimiz 86
olarak tespit edildi.

Sonu¢ olarak retrospektif ¢alismamiz da KHDAK'’li hastalarda cerrahi prosediir oncesi
PET-BT ile tespit edilen SUV degerinin sag kalima etkisi karsilastirildiginda anlamli oldugu
fakat tek basma yeterli olmadigi, bir¢ok parametrenin sag kalimi etkiledigi, PET-BT nin
maliyetinin yiiksek olmasina ragmen tedaviyi planlamada yol gosterici oldugunu tespit ettik.

PET-BT’nin gelecekte maliyetinin diigmesi ve giivenilirliginin artmas: ile teshis ve
evreleme i¢in en Onde gelen cerrahiye yardime1 yontemlerden biri olarak rutin kullanimda yer
alacag1 ongoriilmektedir.

Calismamizda PET-BT’nin tek merkezde c¢ekilmis olmasi SUV degerinin standardize
edilmesi sayesinde dogrulugunu artirmistir. SUV degerinin yiiksek olmasi halinde bile biyopsi
ile tiimdr histopatolojisini tespit etmek cerrahi prosediiriimiizii belirlemede etkili olmustur.
PET-BT’nin tek basma giivenilir bir gosterge olmasi i¢in daha fazla gelistirmesine ihtiyag
vardir.

Calismamiz rezeksiyon yapilan KHDAK’li hastalarda cerrahi prosediiriin hasta sag kalim
siiresini arttirdig1 ve akciger kanseri tedavisinde cerrahi segenegin ilk ve en dnemli segenek

oldugu istatistiksel olarak anlamli sekilde yarar sagladigi kanisindayiz.
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6. SUMMARY

Purpose:
The purpose of this study, to compare the relationship between patients clinicopathological

parameters such as age, smoking status, gender, the main symptom, preoperative diagnostic
method, smoking history, TNM stage, histopathology, surgical resection procedure and the
primary tumor and SUVmax of the mediastinal lymph nodes in the PET-CT that taken

preoperatively and survival according to stages which was evaluated retrospectively.

Materials and Methods:

From 263 patients included in the study age ranged between 20-85 and the mean age was
58 years (18 <). 52 (20%) were women and 211 (80%) were male.

The demographic characteristics of patients included; age, gender, Date of onset of the
symptoms, weight loss, smoking history, amount of cigarette smoking (pack-years),
concomitant diseases, the main symptom, preoperative symptoms, performance status at
diagnosis, pre-operative and postoperative complications were obtained. Date of operation,
type of operation and whether mediastinoscopy done or not were analyzed.

In the staging patients who archived according to the 6th system before 2009 converted to
the 7th system and re-classified.

In this retrospective study, whether the patient alive or not after surgical resection have

been learned.

Results and Conclusion

From 263 patients were included in the study between the 2007-2011, a 211 were male and
52 were female. The mean age of the patients was 58.27 £ 10.903. According to the stages, the
gender distribution was detected as 71 (33.6) male in the stage Illa and 19 (36.5) female in
stage la.

Regarding patient’s age group and tumor SVU relationship in patients which PET there was
no statistical significance was found (p> 0.05).

Patients who withdrawn the PET according to gender the value of the SUV were found to
be higher in male than female, Statistically significant difference was observed (p <0.05).

PET-CT was withdrew in 159 (60.5%) patients from 263 while donot done in 104 (39.5%)
and it was the most helpful in the diagnosis of stage III.
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PET withdrew in the patients who presented with shortness of breath and symptoms of
paraneoplastic syndrome, there were no relationship detected between the main lesion SUV
value and shortness of breath and a paraneoplastic syndrome (p> 0.05).

The most weight loss seen in the stage IV which was about 35.7% patients.

According to the tumor histopathology about 34 (52.3%) patient with squamous cell CA
and 17 (26.2%) patients with the adeno ca were the most commonly seen in the stage I1la.

With the bronchoscopy, the definite diagnosis done in 41(27%) patients in the stage Illa
and 35(23%) patients with the stage [a. Statistical significance was observed (p <0.05).

There was no statistically significant difference between the preoperative histopathologic
diagnosis according to the stages (p> 0.05).

When patients compared according to smoking status the SUV value was lower in smoker
than the non smoker patients. 18 (100%) patients with the SUV value more than 20 in which
they are smokers so, showed a statistically significant difference (p <0.05).

When The SUV values in the PET —CT compared with the positive mediastinal lymph node
stations in the postoperative period, there was no significant difference detected in the SUV
involvement of the lymph nodes (p> 0.05).

Mediastinoscopy was done for 66(25.1%) patients and not made in 197 (74.9%).
mediastinoscopy most commonly in the stage Illa was done for 45(57.7%) and were found to
be statistically significant (p <0.05).

Postoperative lymph node mapping (N2) is made according to the new staging system, the
percentage and the survival detected when the stages compared with the number of patients.

When the surgical procedures calculated in the patients, the most applicable percentages
was the lobectomy.

Compliance with intraoperative radiological coverage was 142(54%) patients as compared
to the radiological images pre-operative compatibility determined. Statistically significant
difference was observed (p <0.05).

The lymph node positivity was most commonly in the stage IIla about 56. in 26 cases N1,
60 cases N2 showed involvement of lymph node station.

When the average tumor diameter evaluated in the patients withdrew of the PET-CT
according to the order of frequency the average was 4.81 + 2.68 in a total of 65 patients with

stage IIla. When comparing the relationship between the tumor diameter and the SUV values,
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the SUV value was increased with the increasing tumor diameter was detected and
Istatistically significant difference was observed (p <0.05). When the tumor size evaluated
according to 7th system, the median survival time of tumor in T1b was as longe as 23.31 +
18.87 months.

When evaluating the main lesion’s SUV values in the PET-BT as a three groups, the mean
survival was 24.03 (month) in the SUV <10 groups, the mean survival was 9.75 (months) in
the 10> SUV <20 groups and the mean survival was 4.73 (months)in the SUV>20 groups
respectively. Considering the relationship between the main mass SUV value and the survival,
our study showed a statistically highly significant difference (p> 0.05).

Positive mediastinal PET-CT and postoperative positive histopathology to verify the
correctness of the positivity (true positive) was identified in the 40 patients, positive PET-CT
and negative histopathology (false-positive) was identified in the 34 patients, negative PET-
CT and positive histopathology (false negative) was identified in the 18 patients and negative
PET-CT with negative histopathology (true-negative) was identified in the 86 patients.

As a result, in our retrospective study we identify that in the Non Small Cell Lung Cancer
(NSCLC) patients before the surgical procedure the SUV value in the PET-CT has significant
effect on survival, but alone is not sufficient as there were many parameters that affect the
survival, even though the high cost of PET-CT we founded that it has a role in the treatment
planning.

In the future decreasing the cost and increasing the reliability of the PET-CT made it one of
the most prominent methods for the diagnosis and staging which helps the surgery and would
be take place as a routine use.

In our study as the PET-CT withdrew in a single center, increased accuracy of the SUV
value standardization. Even if the SUV value is higher, identifying the tumor’s histopathology
by the biopsy has been effective in the determination of the surgical procedure. PET-CT as
reliable indicator alone need to develop more.

In our study, the surgical procedure increases survival in patients with NSCLC who
underwent resection , and we believed that the surgical option in the treatment of lung cancer

is the first and most important option which had statistically significant benefit.
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