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1. GIRIS ve AMAC

Bas-boyun boélgesindeki ¢esitli tipte dokularin birbirine yakinligi ve
genis bir yelpaze olusturan primer ve metastatik tiimérler, 11AS ile
degerlendirmenin ilgi ¢ekici ve zor olmasindan sorumludur. 1A, minimal
invaziv bir teknik olarak, insizyonel biyopsinin problemlere neden
olabilecegi bu hassas alanda, tanisal amag i¢in daha uygundur. Neoplastik
olmayan lezyonun veya metastaz kuskulu ya da tekrarlayan timorlerin teyit
edilmesiyle, sitopatolojik tan1 ameliyat ihtiyacini ortadan kaldirir.

Bas-boyun bolgesinde, kuskulu lokal niiks veya 6nceden tanili bir
kanserin lenf nodu metastazinin arastirilmasinda IIAS ortak bir tekniktir.
[IAS nin, tedavi kararlar gecikmeden ve tanisal ameliyata gerek kalmadan,
hastalarin yonetiminde dnemli klinik degeri vardir. IIA direk gorsel kontrol
altinda ya da radyoloji kilavuzlugunda gergeklestirilebilir. [iA ¢ok sayida ve
cesitli bolgelere yapilabilir; tukrik bezleri, lenf nodlari, kafa derisi, g6z
kapaklari, kulak kepgesi, burun, agiz boslugu, nazal siniisler, agiz, dil,
damak, tonsil, nazofarenks, farenks ve parafarengeal bolge.!

Kuskulu tekrarlayan ya da metastatik tiimorlerde IIAS nin tanisal
dogrulugu genellikle yliksektir. Ancak kucuk nodal metastazlar atlanabilir
ve ¢ok 1iyi diferansiye skuamdz hiicreli karsinom, ‘benign’ olarak yanlis
yorumlanabilir. Tani, bazi yanlis pozitif sitopatolojik tani riskleri ile,
1sinlanmis dokularda zor olabilir. Ornekler, niceliksel ve niteliksel olarak
tatmin edici olmali ve dogru bir tani1 i¢in kesin malignite kriterlerini yerine
getirmelidir.

Boynun kistik lezyonlar1 da sik goriiliir ve IIAS'nde énemli bir sorun
olusturmaktadir. Ornegin, yangili brankial kist ve likefaksiyon nekrozlu iyi
diferansiye skuamoz hiicreli karsinomun lenf nodu metastazi arasindaki

ayirici tan1 oldukga zor olabilir. *



Herhangi bir olguda, kesin, tip-spesifik tan1 miimkiin olmasa bile, IIAS
ileriki arastirmalara kilavuzluk ederek, hastalik seyrinde ayirici tani
listesinde sitopatolojik bir siniflandirma saglar.

BT veya USG rehberligi, palpe edilemeyen ve derin yerlesimli kitleler
icin ve kii¢iik heterojen ya da kismen kistik lezyonlarda tekrarlanan 6rnek
alim1 i¢in gereklidir.

Bu tez ¢alismamizda, kurumumuzda tiroid-dis1 bas-boyun kitlelerindeki
[IAS deneyimimizi, [IAS’nin benign-malign ayrimindaki dogrulugunu
degerlendirmek amaglandi. Uluslararasi verilerin analizinden elde edilen
sonuglarla da karsilastirarak, 10 yil geriye doniik, olabildigince kapsamli bir
kalite kontrolii galismasi planlandi.

Acik biyopsi tanilar1 ‘altin standart’ kullanilarak, tanidaki duyarlhilik,
ozgulliik, dogruluk, pozitif ve negatif ongorii degerleri degerlendirildi.

Sonrasinda, IIAS-histopatoloji uyumsuz olgularin yeniden mikroskopik
degerlendirilmesi ile bu hatalarin nedenleri irdelenmeye calisilmakta;
bas-boyun bélgesine yapilan 1IA’ nun ayiric1 tan1 zorluklar: da
tartisilmaktadir.

Bu ¢alismanin amaglarindan biri de, sadece sitomorfolojik 6zelliklere
dayanarak servikal lenfadenopatinin IIAS sonuglarini degerlendirmek ve
histopatolojik inceleme sonuglari ile karsilastirmak; lenf nodu IIAS’nin
tanisal dogrulugunu ve giivenilirligini sorgulamak; sitopatoloji ve
histopatoloji tanilari ¢elisen olgularda, bunlarin nedenlerini aragtirmaktir.

[IAS’nin yararlarina ragmen, bas-boyun lezyonlarmnin aspirasyon
sitolojisinde baz1 dogal tuzaklar vardir ve bunlar da bu tez ¢alismasinda

olgular esliginde irdelenmektedir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Tiroid-dis1 Bas-Boyun IIAS:

Ince igne aspirasyon sitolojisi (IIAS) bas-boyun kitlelerinin yonetiminde
koklu bir tekniktir.2 Agik biyopsi ve cerrahinin yiiksek komplikasyon
oranlariyla iligkili olarak, cerrahlar tiimoral kitlelerin tanisinda minimal
invaziv ve atravmatik bir yontemi ararlar. iIAS, atravmatik, iyi tolere
edilebilen ve bu lezyonlardan 6rnek elde etmek i¢in daha uygun bir yontem
olarak sunulmaktadir.’

[iA teknik olarak ¢evre dokulara zarar vermez. Bu da girisimin
insizyonel biyopsiye iistiinliigiidiir. Yetersiz olarak degerlendirilen ve / veya
tedavinin seyrinin sik sik kontrol edilmesi gereken durumlarda IiA defalarca
tekrarlanabilir. IIA, bas-boyun Kitlelerinin takip ve evrelemesinde gok iyi bir
model haline gelmistir. Patt, [iA'nun hamilelik, hipertansiyon, kalp
yetmezligi gibi riskli durumlarda da rahatlikla kullanilabilir olmasinin,
teknigin bir diger avantaj1 oldugunu bildirmislerdir. Coertel 1993 yilinda
yapt1g1 bir calismada, [IA'nun insizyonel biyopsiye oranla yaklasik binde
biri oraninda daha ucuza mal oldugunu vurgulamstir.*

Cerrahi rezeksiyondaki tani ile preoperatif [IAS sonuglarinin korelasyonu,
tlm sitopatoloji laboratuvarlarinda kalite kontrol ve giivence programlarinin
onemli bir pargasidir.®

Tiroid-dis1 bas-boyun Kitlelerinin tanisinda IIAS nin degeri ile ilgili
caligmalar bulunmaktadir; ancak, bunlarin standardizasyon sorunu vardir; °
yapilan calismalar ¢ok heterojendir. Bir kismi1 prospektif, bir kismi
retrospektif calismalardir. Yine calismalarin bir kismi sadece boyun
Kitlelerine, bir kismu sadece tiikriik bezi kitlelerine, bir kismui ise her ikisine
yoneliktir. Tiroid IIAS olgularini da birlikte degerlendiren ¢aligmalar da
bulunmaktadir.” 8 9 10 Literatiirdeki calismalarin bir diger farklihig: ise, [IAS

sonuclarinin dogruluk oranlarinin degerlendirilmesinde temel alinan



kriterlerdir. Caligmalarin ¢ogunda sadece benign-malign patoloji ayrimi baz
alinirken, bazilarinda neoplazmin tipi de degerlendirilmistir.!

Yine Tilak V., literatiirde sunulan ¢alismalarda testin dogruluk oranlari
hesaplanirken, karar verilemeyen ve kuskulu bulunan olgularin, ¢alismalarin
degerlendirilmesine dahil edilmedigini vurgulamaktadir.* ©

USG kilavuzlugunda [iAS elegelmeyen, derin yerlesimli lezyonlara
ulagmak i¢in yeterli materyal elde etmede avantaja sahiptir. USG
kilavuzlugunda iIA, direk gériis altinda lezyonu aspire etmeye ve santral
veya periferik olarak bir lezyonun farkli bolgelerinden 6rnek almaya olanak
sunar. Ayrica USG mikst kistik-solid lezyonun solid kismin1 tespit eder ve
solid bilesenden biyopsi alinmasini saglar.!?

[IA, malign tiimérlerden benignleri, timorlerden cerrahi miidahale
gerektirmeyen reaktif ve inflamatuvar siiregleri ayirir. Kontrendikasyonu
yoktur ve komplikasyonlar1 minimaldir. [IAS nin avantaji giivenilir ve basit
olusudur; hasta basinda degerlendirilebilir ve hastalarca iyi tolere edilir.
Maliyet-etkin oldugu ispat edilmistir. Uygun tedavi yontemleri hasta ile ele
alinabilir. Ele gelen bas-boyun kitlelerinin ilk planda aragtirilmasinda
tavsiye edilmektedir.13 14

Bas-boyun lezyonlarmin preoperatif tanisinda [IAS, cerrahi siiresi ve
ameliyat tiirli planlamasi i¢in bir firsat sunar. Daha da 6nemlisi, bazi
neoplastik olmayan durumlarda cerrahi eksizyon 6nlenebilir. Malign
durumlar1 benignlerden ayirdetme imkani, potansiyel cerrahi mudahaleden
kaginma, diisiik komplikasyon ve maliyet etkinligi ile IIASnin, bas-boyun
lezyonlarinin tamsindaki yaygin kullanimi artmaktadir. Ozellikle,
histomorfolojik olarak tiikriik bezlerinin uniform neoplazmlarini
orneklemede ve kesin olarak malign hastalik tanist almis olgularin, klinik
olarak siipheli lenf nodu metastazlarin1 dogrulamada yararlidir.*® [IAS nin
yararlarina ragmen, bas-boyun lezyonlariin aspirasyon sitolojisinde bazi
dogal tuzaklar vardir ve bunlar bu tez ¢alismasinda, olgular esliginde

irdelenmektedir.



[IA diger endikasyonlarmin haricinde, niikslerin takibi, kemoterapi ve
radyoterapiye tiimorlerin cevaplarinin kontroliiniin gerektigi durumlarda,
inflamasyonlarin degerlendirilmesinde gereksiz cerrahi girisimlerin
Onlenmesinde, cerrahi olarak rezeke edilemeyecek tiimor dokularinin
tanisinda da kullanilabilmektedir.*

Bag-boyundaki ¢esitli benign ve malign durumlar, klinik ve radyolojik
olarak benzer goriiniime sahiptir. Yan boyun yerlesimli, ¢ok sayida skuamoz
hilicre proliferasyonu gosteren kistik bir nodiiliin ayirici tanisinda, tiroidin
papiller karsinomunun metastazi, metastatik yassi epitel hiicreli karsinom,
siradan ya da prolifere kutandz trikilemmal kistler, brankial yarik kisti ve
dermal pilomatriksoma olma olasilig1 dogar. Potansiyel kafa karistiriciligi,
siklikla niikleer atipili, aktif / prolifere yass1 epitel hiicreleri ile dolu
olmastyla kolayca anlasilir.'®

[iA, hem palpabl ve hem derin lezyonlarda yapilabilir ve bir goriintii
kilavuzlugunda 6rnek alinabilir. Duyarlilik, 6zgiilliik ve tanisal dogruluk
degiskendir ve bunlar 6rnekleme, yorumlama ve acil yeterlilik
degerlendirmesi yapilmasi dahil birden ¢ok faktore baglidir. Sonraki doku
ornekleri ile korelasyon tiim sitopatoloji laboratuvarlarinda kalite kontrol ve
giivence programlarinin énemli bir pargasidir.®

Bag-boyun bolgesindeki bir kitlenin klinik ayirici tanisi ¢ok genis bir
yelpazeyi igerir. Kitle, lenf nodlari, deri ekleri, yumusak doku ya da
brankiyal yarik kisti gibi gelisimsel anormallikleri olan komsu yapilardan ya
da tlkrik bezlerinden kaynaklanabilir.1°

Kesin tan1 ¢ogu durumda miimkiin olmaktadir ve tedavi plan1 genellikle
[IA sonuglarina dayanmaktadir. Bir primer malignite dykiisii olmayan
hastalarda, klinik seyirde erken yapilan bir [IAS, hastaya dogrudan yapilan
ilk tetkik olusu ile zaman ve masraf tasarrufu saglar.'®

Skuamdz hiicreli karsinom (SHK) en siklikla bulunur ve sik goriilmesi
nedeniyle, IIAS bu taninin teyidi ya da dislanmast igin primer yarar

saglamaktadir. T1A, 6zellikle servikal kitle ve lenf nodlarinin tanisinda



yararlidir; ¢linkii servikal lenfadenopatide biyopsiden, tiim diger tant
yontemleri tan1 koymak i¢in basarisiz olmadigi siirece, kagimilmalidir.
Bunun gibi, IIA servikal lenfadenopati etiyolojisinin aydinlatilmast i¢in de
avantajl bir tekniktir. Servikal lenf nodlarindan gelen aspiratlarin
cogunlugu, reaktif lenfadenopati veya metastatik SHK olacaktir. [IAS ile
lenfoma primer tanis1 genellikle kesin olarak kabul edilmez iken, siirecin
natiiriinii agikliga kavusturmak ve ek tanisal testler almak yararhidir. Akim
sitometri ile birlikte, elektron mikroskobu ve immunohistokimyasal
teknikler kullanilarak, bityiik 6l¢iide tan1 oran1 ve 1IAS 6zgiilliigii
yukseltilebilir. Akim sitometri ve immiinohistokimya, 6zellikle
lenfoproliferatif sireglerdeki monoklonaliteyi saptamada yararlidir ve
dolayisiyla lenfomatdz lenfadenopatiyi, reaktiften ayirmada yardimcidir.t’

[IAS’nin dogrulugunda simirlamalar vardir. Ozellikle, iyi diferansiye
skuamoz hiicreli karsinomdan, benign skuamoz epiteldeki reaktif atipinin
ayrilmasi imkansiz olmasa da, son derece zor olabilir.!’

[1A bas-boyun bélgesi yerlesimli bircok lezyon igin ilk tani teknigi
haline gelmistir.*

Vakalarin ¢ogunda, boyun aspirasyonu, reaktif degisiklikler, lenfoma
veya metastatik hastalik ile iligkili olan, klinik olarak siipheli
lenfadenopatileri arastirmak igin yapilir. Bu lezyonlarin her biri, kendine
ozgii bir dizi ayric1 tam zorluklar igerir.®

Ultrasonda farkedilen ele gelmeyen kitleli, sonografik olarak heterojen
olan palpabl kitleli ve ultrason rehberligi gerektiren ¢ok siipheli alan ya da
yaninda delinmemesi gereken bir yap1 bulunduran palpabl kitleli hastalarda
USG egsliginde IIA yapilmalidir.t®

Minimal invaziv olan IIAS bas-boyun sisliklerinin ilk tanisinda iyi kabul
gormiis bir islem olarak, ¢esitli ele gelen kitlelerin degerlendirilmesinde
giderek daha popiiler hale gelmektedir. Zaman ve konvansiyonel agik
biyopsi iizerinde, yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliiklii [IAS deneyimi, bu islemin

kabuliiniin genislemesine yol agmustir.?



Hasta klinikte ilk goriildiigii zaman, 1A gerceklestirilebilir; sonuglar acil
olgularda hemen okunabilir ve sonrasinda uygun bir yonetim tayin edilebilir.
[iIA nun, bir ilk tan1 arac1 olarak acik cerrahi biyopsiye oranla birgok
avantaj1 yanisira, ¢esitli sinirlamalar1 da vardir:

Bir lezyon mutlaka homojen olmayabilir ve 1IA &rnekleri sadece kitlenin
kiiciik bir boliimiinii yansitiyor olabilir. Boylece, IIA kanli, nekrotik ya da
fibrotik kitle i¢indeki gercek lezyonu kagirabilir.?

Ameliyat 6ncesi kalin igne biyopsisi, ignenin girdigi yer boyunca tiimor
implantasyonu ihtimali ile rekirrens riski, kanama, eksternal fistul veya
fasyal sinir hasar1 nedeniyle uygun bulunmamaktadir.*?

Bas-boyun kitleleri ¢ok genis bir hastalik yelpazesini olusturmaktadir.
Acik biyopsinin kesin taniy1 saglamasi yaninda, bir¢ok dezavantaji da
bildirilmistir. Bunlarin baginda: lokal ve/veya genel anesteziyi gerektirmesi,
ameliyathane kosullarinda uygulanmasi, islem sonrasi déonemin agrili olmast,
bazen hastaneye yatma gereksinimi olmasi, kanama ve/veya infeksiyon riski
tagimasi, yara iyilesmesi siirecinin uzun ve bazen sorunlu olmasi, hastanin
yapilan islemin tedavi edici oldugunu diigiinerek takipten ¢ikmasi, esas
cerrahi islem sirasinda uygulanacak olan fleplerin beslenmesini bozmasi ve
tabii en onemlisi de malign olgularda, 6zellikle metastatik lenf nodlarinda,
hastanin prognozunu olumsuz etkileyerek, sagkalimi azaltmasi sayilabilir.
Bu dezavantajlar1 en aza indirmenin ve sadece mutlak gerekli olgularda agik
biyopsiye basvurmanin en iyi yolu; yukarida belirtilen acik biyopsinin
olumsuzluklarma neden olmamasi ile IIAS’dir. IIAS yapilirken dikkat
edilmesi gereken en 6nemli nokta, kendisi vaskdler veya ana damarlara
komsu olan lezyonlardir. Bag-boyunda en sik uygulama alani ise tiroid
patolojileridir. Tiroid-dis1 bag-boyun IIAS uygulamalari ise siklikla boyun
kitleleri (6zellikle servikal lenf nodlar1) ve tiikriik bezi kitleleri i¢in
olmaktadir. Ancak oral kavite, orofarenks, nazal kavite, orbita, paranazal
sinis, maksillofasiyal bolge ile bas-boyun cildi kitleleri icin de

uygulanmaktadir.!



Vital yapilara (Karotis arter, orbita veya kranial sinirlere) yakin
komsuluk gosteren, parafarengeal bolge, pterygopalatin fossa, temporal
kemik ve kafa tabani gibi ulasilmas gii¢ bolgelerde yerlesmis patolojiler,
palpe edilemeyen sadece radyolojik olarak izlenen lezyonlar, daha 6énceden
radyoterapi veya cerrahi uygulanmig dokularda bulunan lezyonlara

ultrasonografi yardimiyla [iA yapilmaktadir.??

2.2. Tiikriik Bezi IiAS

Tiikriik bezi lezyonlarinin sitolojik materyale de yansiyan kompleksligi
ve morfolojik degiskenligine, sitopatolojik tan1 kriterlerinin Grtiismesi ve
nispeten nadir goriilen lezyonlar olmalar1 da eklenince, 1IAS ile
degerlendirmede giigliikler yasanmaktadir.

Tiikriik bezi [IAS’nde temel hedef, kitle ile basvuran hastalara
yaklagimda klinisyene yon belirleyici destegi saglamak i¢in, lezyonun
yangisal ve/veya reaktif mi, benign ya da malign neoplazm m1 oldugu
sorusunu yanitlamak ve eger miimkiinse spesifik tan1 verebilmektir. Tiikriik
bezi tiimorlerinde cerrahi yaklasim, preoperatif spesifik taniya nispeten
bagimli degildir, ¢iinkii hemen hepsi cerrahi eksizyon ile tedavi
edilmektedir. Ancak, operasyon dncesi lezyonun benign mi malign mi
oldugunun bilinmesi, cerrahinin planlanmasi, acil ya da elektif cerrahi
girisime ya da klinik izleme karar verilmesi agisindan gereklidir.?* 24

Klinik agidan IIA yapilan kitlenin tiikriik bezi kokenli olup olmadigini
sOylemek bile bazen ¢ok 6nemli bir katki olabilmektedir. Zira,
submandibuler bolgede ve parotis kuyrugundaki sislikler, lenfadenopatilerle,
kistik ve deri eklerine ait lezyonlarla klinik olarak siklikla karigmaktadir.?*

Orell tarafindan belirtildigi gibi, IIAS, baslangi¢ olarak boyun sisliginin
tlikrik bezi kaynagini belirlemek; ikinci olarak neoplastik veya

nonneoplastik olup olmadigina rehberlik etmek; son olarak da tiimorlii



vakalarda, benign ya da malign karakterini belirlemek i¢in asamali bir
sekilde kullanilabilir. Bu rollerin ilkine vurgu yapmak 6nemlidir; ¢tinki
klinik olarak, tiikriik bezi lezyonlarin1 biiyiimiis servikal lenf nodlarindan,
kistler, adneksiyal lezyonlar ya da cerrahi olarak ¢ikarilmis yumusak doku
sisliklerinden ayirdetmek zor hatta bazen imkansizdir.?® 2

Orrell tiikriik bezi lezyonlarinda sitopatolojik tani i¢in adim adim bir

yaklasim onermektedir:

1. Tiikriik bezi veya komsu dokulardan kaynaklanan lezyon mu?

2. Tukrik bezi kokenli ise, non-neoplastik veya neoplastik mi?

3. Neoplastik ise, benign mi, diisiik dereceli veya yiiksek dereceli malign
mi?

4. Tam tumor tipi bircok durumda tahmin edilebilir; ancak tip tayini
genellikle histopatolojiye birakilir.

Cerrahi ya da konservatif tedavi arasindaki se¢im genellikle [iA
sonucuna baghdir.

Tiikriik bezi tiimérlerinin 2003 DSO siniflandirmasinda primer benign
tiimdrleri (adenomlar) 10 tip ve malign tiimorler (karsinomlar) ve bazi
alttipler ise 24 tip olarak simiflanmigtir.?6 Buna ek olarak, epitelyal olmayan
timorler, malign lenfoma, sekonder timdorler ve timor benzeri durumlar
vardir. Olgularm bu olaganiistii ¢esitliligi ile kars1 karsiya kalinca, IIAS'nde
kesin spesifik tan1 imkansiz gibi gorlinebilir.

Florid rejeneratif hiperplazi, metaplazi ve kronik sialadenitte goriilen
duktal epitel atipisi yanliglikla neoplazm seklinde yorumlanabilir.
Nekrotizan sialometaplazinin damaktaki minor tikrik bezlerinin
enfarktiisiine neden olmasi, yanlis pozitif taninin en siddetli 6rnegidir.
Diisiik dereceli mukoepidermoid karsinom ve kronik sialadenit birbirlerini
taklit edebilir. Inﬂamasyon ve sonrasindaki fibrozis, fokal olabilir, klinik
olarak neoplazm kuskulu elegelen nodiil (siklikla submandibuler bezin

tumoru - Kiittner tiimorii) seklinde goriilebilir.



Tiim tiikriik bezi timorlerinin tamamen eksize edilmesi gerektigi ve
benign, diisiik dereceli ve yliksek dereceli timorler arasindaki farkin ¢ok az
Oonem tasidigi ileri siirtilebilir. Ancak, malignite sitopatolojik kuskusu acil
cerrahi girisim saglar; oysa, benign oldugu diistiniilenlerin ameliyati
bekleyebilir ve ileriki tarihlerde yapilabilir. Tiimor benign ise, yash ve
yiiksek cerrahi riskli hastalarda cerrahiden kaginilabilir. Yiiksek dereceli
malignite, muhtemel daha kapsamli cerrahi miidahale i¢in cerrahi uyarir.
Inoperabl malignite durumunda, sitopatolojik tan1 ameliyata gerek kalmadan
palyatif tedavi secimine izin verebilir.

[IA ile preoperatif tip spesifik tan1 konmas1 genellikle zorunlu degildir.
Sitopatolojik kriterler iyi tanimlanmis ve tani sik goriilen tiikriik bezi
tiimdrleri i¢in nispeten kolay olmasina ragmen; bir¢ok tiimdrdeki
heterojenite ve sitomorfolojik 6zelliklerin Ustliste binmesi, alttiplendirme
dogrulugunu smirlar. iIA 6rnekleri kiiciik ve biitiin lezyonu temsil edici
olmayabilir. Baz1 olgularda, tip spesifik tanidansa, kisa bir ayirici tani listeli
[IA raporu vermek tercih edilebilir.?’

Literatur gozden gecirildiginde tani duyarliligi %54-100, 6zgulluk %85-
100 arasinda degismektedir ve tiimér tiplendirme dogrulugu %61-98°dir.>: 2
29,30, 31, 32

Pleomorfik adenom, Warthin tiimorii, diisiik dereceli mukoepidermoid
karsinom ve asinik hticreli karsinom bazen agirlikli olarak kistik olabilir.
Tani1 zorluklarina neden olan diger 6rnekler ise, rejeneratif epitelyal
hiperplazi, sialadenit veya Warthin timaérinde skuam6z metaplazi, epitelyal
atipi ve pleomorfik adenomda yuksek hicreselliktir. Farkli timor tipleri
arasinda ¢akisan sitopatolojik 6zellikler, 6rnegin adenoid kistik karsinomun
ayirdedici 6zelligi olarak kabul goren hyalin stromal globiillerin diger
tiimorlerde de goriilebilmesi gibi, yaygindir. Primer ve metastatik kanser
arasindaki ayrim, kotii diferansiye malignitelerde ¢ok zor olabilir.

Hem havada kurutulmus (MGG, Diff-Quik) hem de alkolde fikse (Pap, H -

E) yaymalarin kullanilmas1 6nerilmektedir. Bir miisin boyas1 yardimci
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olabilir ve segilmis olgularda hiicre bloklar1 yapilabilir. Immiinositokimya,
tukrilk bezi lezyonlarmin IIAS’nde sinirl bir role sahiptir.:

Tani1 tuzaklarindan kag¢inmak igin, hiicre tipine (kii¢tik hiicreli, bliyiik
hiicreli, her ikisi birlikte, onkositler, berrak hiicreler, igsi ve dev hiicrelerden
zengin lezyonlar) ya da zemin degisikliklerine (inflamatuvar, psammomatotz,
miksoid, Kistik) gore (Sema 1) ve klinik bulgular1 ve radyolojik goriiniimleri
ile tespit edilen tam anatomik bdolgelerine gore ayirici tan1 yaklasimlari
onerilmektedir.1. 33.34

Fetal gelisimin ilk trimester1 boyunca, parotis bezi parankiminde daha
sonra kiigiik lenfoid agregat formuna donen ya da glanduler doku igindeki
lenf nodlaria dagilan lenfositler kolonize olur. Yetiskinde, genellikle her
parotis bezinde ortalama 5 ila 10 lenf nodu bulunur. Bu nedenle, reaktif ve
neoplastik lenfoid lezyonlar, parotis buyumesi ile kendini gosterebilir.
Tiikriik bezlerinin primer malign lenfomalari, tiim tiimorlerin %2’sini ya da
major tikrik bezlerinin tim primer malign timdrlerinin %11’ini
olusturmaktadir. Cogunlukla non-Hodgkin lenfoma ile karsilasilir.®
Serimizde de, tiimii NHL olan, 5 olgu (%9.3) bulunmaktadir.

Lenfoproliferatif lezyonlar, belirgin lenfositik reaksiyonun eslik ettigi
tiikriik bezi epitelyal lezyonlarindan ayirt edilmelidir. Kronik sialadenit,
HIV ile iliskili benign lenfoepitelyal Kist, benign lenfoepitelyal lezyonlar
gibi neoplastik olmayan durumlarin yani sira; Warthin timort,
lenfoepitelyal karsinom ve metastatik malign tiimarler gibi neoplastik
lezyonlar1 da igerir. *°

Parotis bezi bolgesindeki kitleler, klinik olarak parotis bezinin kendisi,
parotis i¢i bir lenf nodu, yiiksek servikal lenf nodu, boyunda bir Kkist ya da
bir yumusak doku kitlesi seklinde goriilebilir. Bu nedenle, parotis kitlesinin
klinik tanimlamasi verildiginde patologun ayirici tanist son derece genis
olmalidir. Bu klinik konuyu karmasik hale getiren, cesitli tiplerdeki ikincil
degisikliklerin, genis bir yelpazedeki tiikriik bezi tiimorlerinin lizerine

eklenmis olabilmesidir. Bunlar, belirgin lenfoid stroma, kistik degisiklik,
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berrak hiicreli degisiklik, onkositik degisiklikler, sebase diferansiyasyon ve
misin iiretimi seklinde sayilabilir (Sema 1). En yaygin lezyonlarin
karakteristik sitopatolojik goriiniimii genellikle 6ngoriilebilir olmasina
ragmen,; birkag karisik klinik ve sitopatolojik konu, degerlendirmesi ¢ok zor
olan vakalarda kombine olabilir.
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Sema 1. Tiikriik bezi IIAS’de baskin sitomorfolojik 6zellik ile iliskili

ayiricl tanilara bakas.

TUKRUK BEZI iiAS’DE BASKIN SITOMORFOLOJIK

OZELLIK ILE ILISKILI AYIRICI TANILARA BAKIS

Pleomorfik adenom
Adenoid kistik karsinom
Bazal hiicreli adenom
Bazal hiicreli adenokarsinom
Kistik si
Warthin timor
Diistik dereceli mukoepidermoid karsinom
Asinik hicreli karsinom
Metastatik skuaméz karsinom
Lenfoepitelyal lezyon
Intraparotider lenf nodu
Kronik sialadenit
Warthin timor
Lenfoma
Asinik hicreli karsinom
| Skuamézhicreler |
Mukoepidermoid karsinom
Skuamoz hiicreli karsinom
Sialometaplazi
Warthin tiimor
Onkositik hicreler
Warthin timor
Onkositom
Mikst timor
Bazal hiicreli adenom
Bazal hiicreli adenokarsinom
Adenoid kistik karsinom
Polimorfoz diisiik dereceli adenokarsinom

Koss LG. Koss’ Diagnostic Cytology and Its Histopathologic Bases
(5th ed, Philadelphia. Lippincott Williams & Wilkins. 2006, s:1258) ‘den Tiirkge ’ye

cevrilmistir.



Birkag tukrik bezi timord, cok uniform ve duzgln ¢ekirdek 6zelligi
olabilen, kiigtik mavi hiicrelerin proliferasyonu ile karakterizedir. Bunlar
cesitli yapisal tipte bazal hiicreli adenom, minimal kondroid matriksli
pleomorfik adenom, adenoid kistik karsinom (6zellikle anaplastik veya solid
tip), bazal hicreli adenokarsinom, primer kiguk hticreli karsinom, malign
lenfomanin bazi 6rneklerini igermektedir. Ek olarak, tiikriik bezi
bolgelerinin yakininda meydana gelebilen, fakat diger dokulardan
kaynaklanan lezyonlara, dermal ekrin silendrom, pilomatriksoma, metastatik
kicuk htcreli anaplastik karsinom, primer kutanz Merkel hicreli karsinom
ve kutan6z bazal hiicreli karsinom metastazlarini igeren kiigiik mavi hiicreli
lezyonlarin listesi de dahil edilmelidir.®

Sik goriilen tiikriik bezi tiimdrlerinin IIAS bulgularimi kisaca gdzden
gecirmek yararli olacaktir.

Pleomorfik adenomda (PA) kondromiksoid matris 6zellikle MGG
yaymalarinda karakteristiktir; belirgin fibriler yapidadir ve yogun mor-
kirmizimsi boyanir. Boyanma, doku icinde hiicresel bileseni gizleyecek
kadar yogun olabilir (Resim 1a). Hiicre detay1 bu nedenle alkol-fikse Pap
yaymalarda daha iyi gorulir (Resim 1b). Pap boyamada, zemin turuncu gri-
yesil renkli ve nispeten amorf veya ince fibriler goriiniir.?

PA’nin sitopatolojik tanisi tipik olgularda zor degildir. Bununla birlikte,
patern ayn1 tiimdriin farkli subtipleri arasinda 6nemli 6l¢iide degisebilir.
Doku kesitlerinde timorde sadece fokal olan bir 6zellik, yaymalarda
oldukgca fazla gorulebilir.?

Birden fazla materyal almak, 6rneklemeyle iliskili olabilecek sorunlarin
ustesinden gelmek icin gok énemlidir. lyi diferansiye adenoid Kistik
karsinomdan PA’u ayirmak klinik agidan 6nemlidir. Her iki timdr nispeten
uniform, epitel benzeri hiicrelere sahiptir ve her ikisi de fibriler miksoid
stroma bileseni igerir. Adenoid kistik karsinomun karakteristik 6zelligini
andiran hyalin stromal globiiller ya da boncuklu hyalin stroma, bazen PA’da

da ortaya ¢ikar. Ayirici tan1 sadece stromal bilesene dayali olmamalidir;
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sitolojik detayin yakindan incelenmesi gerekir. lyi sinirli sitoplazma,
cekirdekeik olmadan ya da bant seklinde ¢ekirdekgikli ve ince graniiler
niikleer kromatin PA’u desteklerken; kit sitoplazma, yiiksek niikleo-
sitoplazmik oran, ¢iplak ¢ekirdekler, niikleer ‘molding’ ve niikleer
hiperkromazi ve irilik, adenoid kistik karsinom lehinedir. Coklu 6rnekleme
ve iyi hazirlanmig yaymalar, MGG ve Pap ile birlikte boyanarak,
degerlendirilirse hata olasiligini azaltir.!

Hyalin globiillerin goriildiigli diger tiimorler bazal hiicreli adenoma ek
olarak, polimorfoz diisiik dereceli adenokarsinom, epitelyal-myoepitelyal
karsinom ve pleomorfik adenomdur.t 3

Ozellikle skuamdz ve onkositik epitel metaplazisi, siklikla PA’da goriiliir.
Tiikriik bezi IIA deneyimlerinde, Klijanienko J. tarafindan yapilan
calismada, skuamoz metaplastik hiicreler, %15.3 tiimorde goriilmiistiir.38

Bir skuaméz bilesen, 11A ile segici sekilde 6rneklenmis ve metaplastik
hiicreler atipik goriiliiyorsa, diisiik dereceli mukoepidermoid karsinom
olasilig1 diisiiniilmelidir.

Warthin Tumoru (WT), inflame veya kendiliginden veya 6nceki
[IA’na bagli enfarktiislii olabilir. Onarim skuamoz metaplazi ile
sonuclanabilir. Yaymalar, rejeneratif atipi gdsteren metaplastik skuamoz
hiicreler ve igsi hiicreli tipteki malign skuamoz hiicrelere ¢ok benzeyen,
dejeneratif hiicreler igerir. Yanlis pozitif ya da likefaksiyon nekrozlu,
kuskulu skuamoz hiicreli karsinom tanisi nadir degildir. Ancak, gercek
keratinizasyonun camsi refraktil dogasi, dejenere metaplastik skuamdoz
hiicreler veya onkositlerde yoktur (Resim 2a).

Klijanienko’nun galismasinda, Warthin tiimérlerinde,
vakalari %25.3 {inde mast hticreleri goriilmiistiir.*°

Adenoid kistik karsinom (AKK) mindr tiikriik bezlerinde yaygin
goriilen malignitedir ve bazen hava yollari, gozyas1 bezleri ve dis kulak yolu
gibi alisilmadik bolgelerde de olusur. Hyalin stromal globiiller bu timdriin

en ¢arpici 6zelligidir, ancak bunlar tanisal 6zgiinliikte degildir (Resim
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3a,b,c). Diger durumlarda da (bazal hiicreli adenom, kanalikiiler adenom,
bazal hicreli adenokarsinom, pleomorfik adenom, polimorfoz diisiik
dereceli adenokarsinom, epitelyal-myoepitelyal karsinom) meydana gelir.
Siklikla, bir AKK un 1A islemi, sinir lifleri boyunca tiimér infiltrasyonu ile
iliskili olarak, siddetli agriya sebep olabilir. Bu durum lezyonun dogasi i¢in
yararli bir ipucu olabilir. AKK un spesifik tanisi, karakteristik stromanin
olmamasi ile iliskili olarak, solid biiyiime paternli, kotii diferansiye
tumorlerde zor olabilir.

Mukoepidermoid karsinom (MEK) un kesin tanis1 yaymalarda
skuamoz diferansiyasyon gosteren hiicreler ile miisin salgilayan hiicrelerin
birlikteliginin goriilmesini gerektirir. Ozellikle kistik tiimorlerde her ikisi
birden goriilmeyebilir. Bu gibi olgularda, daha fazla arastirmay1 6neren
ayirici tant listesi sunulabilir. Yiiksek dereceli mukoepidermoid karsinom
yaymalar1 agik¢a malign skuamoz epitel hiicreleri igerir. Miisin salgilayan
hucreleri bulmak zor olabilir ve metastatik skuamdz hucreli karsinomdan
primer yliksek dereceli MEK u ayirdetmek miimkiin olmayabilir. Yiiksek
dereceli varyantin aksine, diisiik dereceli MEK’da sitolojik olarak malign
tanis1 koymak zordur ve bu yanlis negatif IIA tamlarmin en sik
nedenlerinden biridir.t 4

Cogu tukrik bezi duktal karsinomu, yiiksek malignite derecelidir.
Bunlar hem histopatolojik hem de sitopatolojik olarak, memenin yiiksek

dereceli in situ duktal karsinomuna (komedokarsinoma) benzerler.t: 4?

2.3. Bas-Boyun Lenf Nodlar iiAS

Bas-boyun bolgesindeki IIAS'nin iyi uygulamalaridan biri de karsinom,
melanom ya da diger lenfotropik non-hematopoetik malignite 6ykusu
bilinen hastalarda, klinik olarak kuskulu lenfadenopatinin

degerlendirilmesidir (Sema 2).1°
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[IAS, reaktif lenfoid hiperplazi, infeksiydz hastaliklar, graniilomatdz
lenfadenit ve metastatik malignite i¢in kesin bir tan1 yontemi olarak
goriilmektedir. Sonugta, eksizyonel biyopsi i¢in ¢ogu olguda ihtiyaci
ortadan kaldirarak, tedavinin baslatilmasina olanak saglayabilir. Sitolojik
yaymada lenf nodunda metastatik tiimoriin tanist da onemli ve oldukga
guvenilirdir. Ozellikle okilt karsinom olgularinda primer tiiméoriin
arastirilmasi igin tek gosterge olabilir. Bu olgularin ¢ogunda primer timor
klinik olarak bilinmekte ve bu hastalarin takibinde 1IAS yaygin sekilde
kullanilmaktadir. Metastatik karsinomlarin ¢ogu sadece sitomorfolojik
karakterleri ile taninabilir. Ancak farkli timorlerin 6zelliklerinin ¢akistigi
ornekler olabilir ve primer tiimériin kesin tanis1 zorlagir. Immiinositokimya
gibi yardime1 teknikler bu zorluklar1 agmak ve sitopatolojik yorumu
desteklemek i¢in kullanilmaktadir.*

Histiyosit, lenfosit, plazma hiicreleri ve ‘tingible body’ makrofajlarin
karisimi ile polimorfizm gosteren bir aspirasyon, kronik nonspesifik
lenfadenit tanis1 alir. Tiiberkiilozun karakteristik bulgusu, ‘Langhans’ tipi
dev hiicre iceren ya da icermeyen epiteloid hiicre kiimeleri ve kazeifikasyon
nekrozudur. Metastatik karsinomun aspirasyonu, arka planda lenfoid
hiicreler ile lenf noduna esas olarak yabanci hiicrelerden olugan bol

hiicresellik gosterir.*4
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Sema 2. Bas-boyun lenf nodlarinin yerlesimleri.
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Lenfoma, bas-boyun kitlelerinin 6nemli nedenlerinden biridir. Lenf nodu
lezyonlarinin tanisinda altin standart yontem histopatoloji olsa da, biyopsi
veya cerrahi i¢in genel veya lokal anestezi yapilmasi gerekir. Karimi-Yazdi
A ve ark.’nin bas-boyun lenfoma tanisinda [IAS’nin degerini degerlendiren
calismalarinda, IIAS’nin, bas-boyun kitlelerinde lenfoma-dis1 etyolojilerden
lenfomay1 ayirdetmede 6nemli bir degere sahip oldugu sonucuna varilmigtir
ve I1AS, bas-boyun lenfoma tanis1 icin bir tarama testi olarak
onerilmektedir.*

Histopatoloji lenf nodu lezyonlarinin tani ve siniflandirilmasinda altin
standart metoddur. [IAS uygulanmasi, NHL nin primer tanis1 ve
siiflandirilmasi i¢in kesin bir metod olarak, heniiz kabul edilmemistir.
DSO’niin modern smiflandirmas1 morfoloji, immiinoloji ve sitogenetik
degisimlere dayanir. Bu baglamda akim sitometrik immiinofenotipleme
(ASI) ile I[IAS 6nem kazanmakta ve lenf nodu lezyonlarinin, 6zellikle
NHL’nin tanisinda yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik géstermektedir. Dahast
ASI’den elde edilen sonuglar prognoz, yasam siiresi, tedavi ve takip
onlemleri almada daha yardimci olmaktadir.*

Bas-boyun kitlelerine yapilan ince i§ne aspirasyonunun (IIA) kistik ve
neoplastik lezyonlardan inflamatuvar lezyonlari ayiran ¢ok yararli bir tani
aract oldugu kanitlanmistir. Bu teknik, hem primer hem de metastatik
hastaliklarin tanisi i¢in yiiksek bir dogruluk derecesine sahiptir.4’

Lenfadenopati, cogu hastanede kliniklere bagvuran hastalarin en genel
Klinik bulgularindan biridir. Etiyolojisi inflamatuvar siiregten, malign
duruma kadar degismektedir. IIAS, sinirl finansal ve saglik sistemi
kaynaklar1 olan gelismekte olan iilkelerde, daha pahali cerrahi eksizyon
biyopsilerine nazaran daha uygun bir metod olarak kullanilmaktadir.*®

Yiizeyel lenfadenopati igin IIAS kullanim1 birgok avantaj sunmaktadir ve
Ozellikle immunositokimyasal ve rutin histokimyasal testlerle birlikte kolay,
guvenli ve givenilir bir yontemdir. Metastatik karsinom, tiiberkiiloz

lenfadenopati ve Hodgkin lenfoma’ya yiiksek bir dogruluk derecesi ile
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[IAS'nde tan1 konulabilir olsa da, reaktif hiperplazi ve non-Hodgkin
lenfomalarda ayirdedici dzellikler iyi sinirl degildir. IIAS, bas-boyun
lezyonunun bir kist, tiikriik bezi tiimori, biiylimiis lenf nodu, inflamatuvar
kitle ya da mezenkimal tiimor olup olmadigini belirleyebilir. Eksizyonel
biyopsinin kesin tani i¢in gerekli oldugu zaman da lenf nodunun yapisinda
hichir bozulma olmaz.*

[IAS baslica primer lenfoid malignitelerin evrelendirilmesinin
degerlendirilmesi icin ve ilerleyen ve tekrarlayan lenfoid malignitelerin
taninmasi i¢in de kullanilmaktadir. Malign lenfoma tonsil, tiikriik bezleri,
orbita, sacli deri ve servikal lenf nodlar1 dahil bas-boynun ¢esitli yerlerinde
gorulebilir.1: 48

Ancak primer lenfoid malignitenin ilk tanisi ve alt siniflandirilmasi i¢in
[1AS’nin rolii hala tartismalidir ve lenfomanin sitopatolojik tanis1 i¢in {IAS
hala ¢ogu olguda doku biyopsisi ile birlikte yapilmaktadir. 43

Diinya Saglik Orgiitii niin en son lenfoma smiflandirmasi1 (DSO / WHO
2012) sadece yapilanma modeline degil, malign lenfoid hiicrelerin
sitomorfolojisi, fenotipi ve genotipine de dayanir; ve bunlar sitolojik
materyalde de degerlendirilebilmektedir. Servikal lenf nodunda IIAS nin
giivenilirligi cogu calismada gosterilmis olsa da, aksini savunan makaleler
de bulunmaktadir. 43

DSO, sitomorfoloji, immiinofenotip, genetik 6zellikler ve Klinik
bulgulara dayanan bir kombinasyonla lenfomalar1 siniflandirmistir.
[IAS’nde NHL ’nin subtiplerini sadece sitomorfolojik olarak ayirmak son
derece zordur; yardimei tetkiklere ve kapsamli deneyime ihtiyag
vardir.!> 4950

Diger taraftan, IIAS, akim sitometrik immiinofenotiplendirme (ASI) ile
birlikte bir¢ok lenfoproliferatif bozukluklarin siniflandirilmasi ve tanisi i¢in
giivenilir ve dogru bir yontem haline gelmistir. Bu 6zellikle non-Hodgkin
lenfoma (NHL) kuskulu olgularda dogrudur. Bu yontemde ise Hodgkin
lenfoma (HL) tanis1 zordur. HL tamisinda kombine [IAS / ASI
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birlikteliginde bir¢ok zorlukla karsilasilir ve bu zorluklardan biri fenotipik
analiz i¢in neoplastik hiicrelerin yeterli sayida tespitidir. Tamamen
sitomorfoloji iizerine dayali, IIAS ile HL tanisini, siklikla doku biyopsisi
takip eder.5?

Akim sitometri ile hiicre analizi, B-lenfosit klonalitelerinin belirlenerek
tan1 konmasina ve bdylelikle benign ve malign lenfoproliferatif hastaliklarin
ayriminda yardimei olmaktadir, 5% 53 54,55, 56

Karakteristik Reed-Sternberg hicreli ve nétrofil, plazma hiicresi ve
eozinofillerden olusan polimorfik tablolu aspirasyonlarda HL tanis1 akla
gelir. Monomorfik hiicrelerin cogunlukta oldugu, bazen ¢ok mitoz iceren
yaymalarda ise NHL tanis1 diisiiniilmelidir (Sema 3).% 44

Nodal metastazin nedenini arastirmak i¢in ise, asamal1 bir yaklagim
onerilmektedir. Buna gore sirasiyla: hastanin yasi ve cinsiyeti, tutulan lenf
nodunun anatomik yeri, timaor sitomorfolojisi, immunositokimyasal boyalar

ve immiinoprofil degerlendirilerek, yoruma gidilmelidir.*
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3. GEREC ve YONTEM

Kocaeli Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi Patoloji Anabilim Dali’nda
Ekim. 2005 ile Ekim. 2015 yillar1 arasinda, 10 yillik donem boyunca
degerlendirilen tiroid-dis1 bas-boyun bolgesi tiim 1iA’larinm, sitopatoloji ve
histopatoloji kayitlarindan elde edilen verilerle retrospektif olgu dokimu
yapildi.

Calisma protokolii, Kocaeli Universitesi Insan Arastirmalar1 Etik Kurulu
tarafindan onaylandi. (Etik Kurulu Onay1: 24. 03. 2015, Proje No: KOU
KAEK 2015/93, Karar No: 19/4)

Preoperatif 1A ve postoperatif histopatolojik tanisina ulasilabilen 570
tiroid-dis1 bas-boyun 1IAS olgusunun verileri degerlendirmeye alindi.

Tiim hastalara poliklinik sartlarinda ve farkli hekimler tarafindan iiA
uygulanmisti.

Aspirasyon islemleri, klinisyenler veya radyologlar tarafindan, 10 ml
siringa ile 25 G ignelerle, siringa tutucu veya lokal anestezik kullanilmadan
yapildi. Hazirlanan yaymalar, May-Grunwald-Giemsa (havada kurutulanlar)
ve Papanicolaou (alkolde fikse edilenler) ile boyandi.

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Patoloji Anabilim Dali’nda
materyalleri degerlendirilen, (Ekim. 2005 ve Ekim. 2015 tarihleri arasinda)
tiroid-dis1 bas-boyun 1IAS ve histopatolojik incelemesi bulunan tim hastalar,
calismaya dahil edildi. T1ibbi kayitlari retrospektif olarak tarandi, veriler
excel dosyalarina kaydedildi.

Aspirasyon materyallerinin tamamina yakini, sitopatoloji konusunda
deneyimi olan, ayni patolog tarafindan incelenip, rapor edilmisti.

Orijinal sitopatolojik degerlendirme sonuglar1 asagidaki gibi
gruplandirilarak kodlandz:

Grup 1: Tan1 koydurucu / temsil edici olmayan / sitopatolojik tan1 i¢in
yetersiz drnek,

Grup 2: Neoplastik olmayan lezyon,
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Grup 3: Benign neoplastik lezyon,
Grup 4: Kuskulu lezyon,
Grup 5: Malign neoplastik lezyon.

Grup 1 sonucu elde edilen iIAS érneklerinde, yetersizlik nedenleri
kaydedildi. Ya tan1 koydurucu hiicre yoktu ya da hiicreler var, ancak tani
icin yetersiz sayida, kotii korunmus ya da lezyonu temsil edici degildi.
Grup 2 ve 3’ler muhtemel benign ve grup 4 ve 5’ler ise muhtemel malign
hastalik olarak kabul edildi.®’

Cerrahi biyopsi sonuglart ise asagidaki gibi kodlandi:

Grup 1: Tumoral olmayan,
Grup 2: Benign timor,
Grup 3: Malign timor.

[1AS sonuglari, altin standart yontem olan histopatolojik tanilar ile
karsilastirildi. Gergek pozitif (GP), gercek negatif (GN), pozitif 6ngoru
degeri (POD), negatif 6ngérii degeri (NOD) yanlis pozitif (YP), yanlis
negatif (YN) olgular belirlendi.

Histopatolojik tani ile IIAS sonuglar, kitlelerin yerlesim yerine gore ii¢
grupta (tiikriik bezleri, bas-boyun lenf nodlari, diger bas-boyun dokular1)
karsilastirilarak; her grup i¢in IIAS nin 6zgiilliik, duyarlilik, pozitif dngor,
negatif Ongorii degerleri, tan1 dogrulugu hesaplandi.

Patologlar, sitopatolojik ve histopatolojik incelemeleri ayr1 ayr1 yapmisti.
Tiim olgularda, cerrahi patoloji tanisi 'altin standart' olarak kabul edildi.
Istatiksel degerlendirmede, malignite agisindan kuskulu olgular, malign
grubuna dahil edildi. Sitopatolojik degerlendirme sonuglari, histopatoloji

tanilart ile karsilastirilarak, korelasyon sonuglar1 dort grupta toplandi:

* Gergek pozitif (GP): Malign sitopatoloji ve malign histopatoloji
* Gergek negatif (GN): Benign sitopatoloji ve benign histopatoloji
* Yanhs pozitif (YP): Malign sitopatoloji ve benign histopatoloyji.

* Yanhs negatif (YN): Benign sitopatoloji ve malign histopatoloyji.
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Galen ve Gambio metodu kullanilarak,® (i¢ grupta [IAS nin duyarlilik,
ozgiilliik, tan1 dogrulugu, pozitif ve negatif dngorii degerleri (POD ve
NOD), lezyonun malign / benign olmasi kistas aliarak asagidaki sekilde

hesaplandi (Tablo 1):

e Duyarhlik = GP / (GP+YN)

e Ozglllik =GN/ (GN+YP)

e Dogruluk = (GP+GN) / (GP+GN+YP+YN)
e POD=GP/(GP+YP)

e NOD =GN/ (GN+YN)

Yanlis pozitif, yanlis negatif ve histopatolojik tani igin yetersiz [IAS
olgularinin lamlari, nedene yonelik, mikroskopik olarak tekrar
degerlendirildi ve retrospektif degerlendirme bulgular1 kaydedildi (Bakiniz:
Bolumler 4.2.1, 4.3.1, 4.4.1) Yanlis pozitiflik ve yanlis negatifligin olasi
nedenleri arastirildi.

Veri girisi ve istatistiksel analizi Excel programi kullanilarak yapildi.
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Tablo 1. Kalite-kontrolu igin kullanmilan sito-histopatolojik korelasyon

parametreleri.*

Duyarhhk: GP/
(GP +YN)
Ozgullik: GN/
(GN + YP)
Dogruluk: (GP +GN)/
(GP+YP+GN +YN)
Pozitif ongorii degeri: GP/
(GP + YP)
Negatif 6ngorii degeri: GN/
(GN + YN)

* Galen & Gambio metodu
GP: gercek pozitif olgu sayist
GN: ger¢ek negatif olgu sayist
YP: yanlis pozitif olgu sayisi
YN: yanlis negatif olgu sayist
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4. BULGULAR
4.1. Tiroid-dis1 Bas-Boyun IIAS - Tum olgular

Tiroid-dis1 bas-boyun sislikleri nedeniyle preoperatif olarak IIAS yapilan
ve Kitlesi cerrahi olarak ¢ikarilan toplam 570 olguda sito-histopatolojik
korelasyon yapildi. 34 hastanin tan1 koydurucu olmayan yaymalar1 vardi.
Boylece, sonucta sito-histopatolojik korelasyon grubu 536 hastay1
icermektedir.

Ayni bag-boyun lezyonundan hem histopatolojik incelemesi ve hem
[1AS’si olan toplamda 570 hasta vardir. Olgularin biiyiik cogunlugu tiikriik
bezi (232 olgu), sonra lenf nodu (229 olgu) ve bas-boynun diger
dokularinda yerlesimli sisliklerinden (109 olgu) olusmaktadir (Tablo 2).

Tablo 2. Bas- boyun bolgesinde (tiroid-disi), lezyonun yerlesimine gore
sito-histopatolojik korelasyonla degerlendirilen olgu sayilar1 (N=570).

ITAS / Lezyonun yerlesimi Olgu sayis1 Yuzde (%0)
Tukrik bezi: 232 40.7
Lenf nodu: 229 40.2
Bas-Boyun / diger: 109 19.1
TOPLAM: 570 100

Olgularin, lezyonlarin anatomik yerlesimlerine gore dagilimi1 Tablo 2’de

belirtilmektedir.
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Caligmamizda yer alan olgularin %50.2’si malign histopatolojik tani almistir
(269/536). Bunlari %93.7’sine (252 / 269) 1IAS ile dogru tan1 konmustur
(Tablo 3).

34 olguda 1IAS 6rnekleri sitopatolojik, taniya olanak saglamadi (%6.0).
Tiim olgularin (536 olguda) kesin histopatolojik tanilar1 ile karsilagtirma
sonucunda, IIAS nin genel duyarlilik, 6zgiilliik, POD, NOD ve dogruluk
degerleri sirasiyla %93.7, %80.2, %86.9, %82.6 ve %92.6 idi (Tablo 3).

Toplamda yanlis negatif oran1 %3.2 (17/536), yanlis pozitiflik
orant %9.9 (53/536) idi (Tablo 3).

Tablo 3. Tiim bas-boyun (tiroid-dis1) IiAS olgularinda sito-
histopatolojik korelasyon sonuclar: (N=570).

Olgu Sayis1 YUzde (%)

Gergek pozitif: 252 (47.0)}
Gergcek negatif: 214 (39.9)!
Yanhs pozitif: 53 (9.9)!
Yanhs negatif: 17 (3.2)!
Duyarhhik: 252 1 269 93.7
Ozgulluk: 214 | 267 80.2
Dogruluk: 466 / 536 86.9
Pozitif ongorii degeri: 252 / 305 82.6
Negatif ongorii degeri: 214231 92.6
Sitopatolojik tan i¢in 34 (6.0)?
yetersiz:

! Sito-histopatolojik korelasyon yapilan olgular icerisindeki % (n = 536)
2Tim olgular icerisindeki % (N = 570)
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Lenfoma en yaygin malignitedir (n = 103/269) (%28.3), bunu yassi epitel
hlcreli karsinom takip etmektedir (n = 61/269) (%22.7).

Yanlis pozitif, yanlis negatif ve sitopatolojik tan1 i¢in yetersiz olan 1IAS
olgularinin, retrospektif degerlendirme bulgulari ilgili boliimlerde (Boliimler

4.2.1,4.3.1 ve 4.4.1) detayl1 olarak belirtilmektedir.

4.2. Tiikriik Bezi IiAS Olgulan

Bags-boyun kitlelerinden tiikriik bezi patolojileri, siklik bakimindan
calismamizda birinci bilyiik grubu olusturmaktadir.

Kocaeli Universitesi T1p Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali’nda son on
yilda degerlendirilen tiim tiikriik bezi IIAS olgular1 retrospektif olarak
gbzden gegirildiginde, bu olgulardan doku tanisi bulunan 232’sinin sito-
histopatolojik korelasyonu arastirildi.

Bu hastalar, 6 ile 87 yas araligindaki 116 erkek (%50), 116 (%50)
kadindir.

54 olgu (%23.3), malign neoplazm, 150 (%64.7) benign neoplazm ve 28
(%12.1) neoplastik olmayan lezyon seklinde histopatolojik tan1 almisti.

Doku 6rnegine ulasilan 232 olgunun 97°si pleomorfik adenom (PA), 40’1
Warthin timéri (WT), 17’si adenoid kistik karsinom (AKK), 7’si asinik
hicreli karsinom (AHK), 7’si skuamoz hiicreli karsinom (SHK) tanisi
almistir (Tablo 4a).

29



Sito-histopatolojik korelasyon yapilan tiikriik bezi IIAS olgularimizdan
bazilarina ait mikrofotograflar, Resimler 1a-b-c-d, 2a-b, 3a-b-c-d ve 4a-b’de

izlenmektedir.

Tablo 4a. Tiikriik bezi IIAS olgularmin histopatolojik tanilarinin
dagilim (N = 232).

Histopatolojik Tam Olgu Sayis1 | YUzde (%)
Neoplastik olmayan lezyon 28 (13.0)!
Pleomorfik adenom 97 (64.7)?
Warthin timora 40 (26.7)?
Diger benign tiimorler 13 (8.6)?
Adenoid kistik karsinom 17 (31.5)3
Asinik hticreli karsinom 7 (13.0)3
Skuamoz hiicreli karsinom 7 (13.0)
Lenfoma 5 (9.3)°
Mukoepidermoid karsinom 3 (5.6)°
Duktus karsinomu 3 (5.6)°
Pleomorfik adenom ex-karsinom 2 (3.7)3
Diger malign tiimorler 10 (18.4)3
TOPLAM 232 100

L Tiim tiikriik bezi ITAS olgulart icerisinde (N = 232)
2 Benign tukruk bezi timarleri ierisinde (n = 150)

3 Malign tukrik bezi timorleri icerisinde (n = 54)
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Tiim lezyonlar birlikte degerlendirildiginde, 1IAS ile sitopatolojik

incelemenin tiikriik bezi kitlelerindeki malignite varlig/yoklugu bakimindan

tan1 duyarliligr %95.7, 6zgiilliigii %89.4, dogrulugu ise %90.7, POD %71.0

ve NOD %98.7 olarak saptanmustir. Olgularin sito-histopatolojik korelasyon

sonuglart ve istatiktiksel degerlendirme sonuglar1 Tablo 4b ve 4¢’de

gorilmektedir.

Tablo 4b. Tiikriik bezi ITAS olgularinda (benign? / malign?) sito-

histopatolejik korelasyon sonuglari. (N=232)

yetersiz:

Olgu sayis1 YUzde (%)
Gercek pozitif: 44 (20.4)!
Gercek negatif: 152 (70.4)*
Yanhs pozitif: 18 (8.3)!
Yanhs negatif: 2 (0.9)!
Duyarhhk: 44 ] 46 95.7
Ozgulluk: 152 /170 89.4
Dogruluk: 196 /216 90.7
Pozitif ongorii degeri: 44 ] 62 71.0
Negatif ongorii degeri: 152 / 154 98.7
Sitopatolojik tani icin 16 (6.9)?

! Sito-histopatolojik korelasyon yapilan olgular icerisindeki % (n = 216)

2Tum olgular icerisindeki % (N = 232)
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Neoplazm varligi/yoklugu agisindan korelasyon yapildiginda, tukrik
bezi [IAS serimizde %92.6 dogruluk, %96.9 duyarlilik, %54.6 6zgiilliik,
%94.9 POD, %66.7 NOD oranlar1 saptand1 (Tablo 4c).

Tablo 4c. Tiikriik bezi I1AS olgularinda (neoplastik? / non-neoplastik?)
sito-histopatolojik korelasyon sonuclari. (N = 232)

Olgu Ylzde

Sayisi (%)
Gercek pozitif: (Neoplastik) 188 (87.0)}
Gercek negatif: (Non-neoplastik) 12 (5.5)*
Yanlis pozitif: 10 (4.6)!
Yanhs negatif: 6 (2.8)*
Duyarhhk: 188 /194 96.9
Ozgulluk: 12 /22 54.6
Dogruluk: 200/ 216 92.6
Pozitif 6ngorii degeri: 188 /198 94.6
Negatif 6ngorii degeri: 12/18 66.7
Sitopatolojik tani i¢in yetersiz: 16 (6.9)?

! Sito-histopatolojik korelasyon yapilan olgular icerisindeki % (n = 216)
2Tum olgular icerisindeki % (N = 232)

Sitopatolojik olarak tanisal yeterlilikte bulunmayan 16 olgunun 7’si

malign (%43.8), 4’1 benign (%25) tiimor tanis1 almisti. 5 olgunun (%31.3)

ise neoplastik olmadig1 saptandu.
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4.2.1. Tiikriik bezi IIAS’lerinde yanhs pozitif (YP), yanhs negatif (YN)
ve sitopatolojik tani icin yetersiz (Y) olgularin retrospektif

degerlendirme bulgulari:

(YP =10, YN=6,Y = 16)

Yanhs pozitif olgular:

Tikrik bezi 1IAS’sinde ‘skuaméz hiicreli karsinom kuskulu’ denilen,
ancak histopatolojik olarak ‘pleomorfik adenom’ tanisi alan 1 olgunun
yaymalarinda, atipik goriiniimli skuamoz metaplastik hiicreler ve az sayida
myoepitelyal hiicre goruldu; kondromiksoid matriks izlenmedi. Bu atipik
goriiniimlii skuamdz metaplastik hiicreler nedeniyle olgularin hatali
degerlendirildigi diisiiniildii.

[IAS’sinde ‘pleomorfik adenom / adenoid kistik karsinom acisindan
kuskulu’ denilen, ancak histopatolojik olarak ‘pleomorfik adenom’ tanisi
alan 2 olgunun yaymalarinin ise oldukca hiposelliiler oldugu ve bu nedenle
subtiplemenin yapilamadigi goruldu.

[IAS’sinde “asinik hiicreli karsinom kuskulu’ denilen, ancak
histopatolojik olarak 2’si ‘pleomorfik adenom’ ve 1’1 ‘myoepitelyoma’
tanis1 alan 3 olgunun yaymalar1 yeniden degerlendirildiginde, bol normale
yakin goriiniimlii asiner ve duktal hiicrelerin oldugu, kondromiksoid
matriksin olmadig: izlendi ve olgularin bu nedenle hatali degerlendirildigi
distinildii.

[1AS’sinde “asinik hiicreli karsinom kuskulu’ denilen, ancak
histopatolojik olarak ‘schwannom’ tanisi alan 1 olgunun yaymalar1 yeniden
degerlendirildiginde, bol normale yakin goriiniimlii asiner ve duktal
hiicrelerin oldugu, kondromiksoid matriksin olmadigi, igsi gorinimli
mezenkimal hiicrelerin bulunmadigi izlendi ve olgunun hatali 6rneklemeye

bagli yanlis degerlendirildigi diislintildii.
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[1AS’sinde “tiikriik bezi kokenli neoplazm kuskulu’ denilen, ancak
histopatolojik olarak ‘sklerozan polikistik adenozis ve nekrotizan
sialometaplazi’ tanisi alan 2 olgunun yaymalari yeniden
degerlendirildiginde, normale yakin goriiniimlii asiner ve duktal hiicrelerin
oldugu izlendi. Klinik olarak tiikriik bezi kaynakli kitleden siiphelenilen
olgularin, bu nedenle yanlis degerlendirildigi diisiiniildii.

[1AS’sinde ‘kuskulu ve suboptimal’ denilen, ancak histopatolojik olarak
‘pleomorfik adenom’ tanisi alan 2 olgunun, tiimii PAP ile boyanmis
yaymalarinda, suboptimal degerlendirmeye bagli kondromiksoid matriks ve
myoepitelyal hiicrelerin gézden kagirildig1 ve bu yiizden dogru tanilarin
verilemedigi diisiiniildii. Tiikriik bezi [IAS yaymalarmin rutin olarak MGG
ve PAP ile ikili boyanmasinin, ayirici tani kriterlerini yeterli
degerlendirebilmek i¢in gerekli oldugu kanaatindeyiz.

[IAS’sinde ‘skuaméz hiicreli karsinom agisindan kuskulu’ denilen, ancak
biyopsisinde histopatolojik olarak ‘Warthin tiimorii’ tanisi alan 3 olgunun
yaymalarinda, yaygin nekrotik zeminde, dar koyu sitoplazmali, biiyiik
cekirdekli atipik goriiniimli skuamoz metaplastik hiicreler dikkati cekmis
olup, myoepitelyal hiicreler izlenmedi. Tiimériin kistik kismindan IIAS
yapildigindan ve atipik goriiniimlii metaplastik skuam0z hiicreler nedeniyle
olgulara ‘SHK kuskulu’ tanilar verildigi diigtiniildi.

[IAS’sinde “papiller tiroid karsinomu metastaz1’ denilen, ancak
biyopsisinde histopatolojik olarak ‘Warthin tiimorii’ tanisi alan 1 olgunun
hiperselliiler yaymalarinda, lenfoid zeminde genelde tabakalar ve ti¢ boyutlu
yapilanmalar olusturan, genis eozinofilik sitoplazmali, uniform niikleuslu
epitelyal hiicre gruplari, muhtemelen tiroid follikiil epitel hiicrelerine
benzetilerek, klinikte hastada daha dnce var oldugu bildirilen tiroid papiller

karsinomunun metastazi ile uyumlu olabilecegi diisiiniildii.

34



Yanhs negatif olgular:

[IAS’sinde ‘tiikriik bezi kaynakli tiimor’ denilen, ancak histopatolojik
olarak ‘asinik hiicreli karsinom’ tanis1 alan 1 olgunun yaymalarinda,
kondromiksoid maddenin hi¢ izlenmedigi, birgok lamda seyrek epitelyal
hiicre gruplarinin oldugu ve olgulara tam tani verilemedigi diistintildii. 1
olgunun 1IAS’sinde ‘kistik zemin’ disinda goze ¢arpan bir bulgu saptanmada.
Histopatolojik olarak ‘mukoepidermoid karsinom’ tanisi alan bu olgunun da,

ornekleme hatasi nedeniyle taninamadigi goriildii.

Sitopatolojik tam icin yetersiz olgular:

[IAS’sinde ‘lezyonu temsil edici degildir’ seklinde raporlanan, ancak
histopatolojik olarak ‘pleomorfik adenom’ tanisi alan 4 olgu, ‘asinik hiicreli
karsinom’ tanis1 alan 2 olgu, ‘myoepitelyal tiimor’, ‘mukoepidermoid
karsinom’, ‘skuamdz hiicreli karsinom’, ‘biiyiik hiicreli adenokarsinom’,
‘malign melanom’, ‘dermoid kist’, ‘fibromatozis’, ‘kronik sialadenit’,
‘yangili atrofik tiikriik bezi’, ‘otoliz bulgular1’ tanilar1 alan 1’er olguda
( toplam 10 olgu), 6rnekleme hatasi nedeniyle lezyonlarin taninamadig1
goralda.

[IAS temsil edici olmayan toplam 16 tiikriik bezi IIAS olgusunun
histopatolojik degerlendirmede, 7 tanesi (%43.8) malign tiimor tanisi aldi; 4
olguda (%25) benign timor, 5 olguda (%31.3) ise non-timaral lezyonlar
saptand1 (Tablo 10).
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4.3. Bag-Boyun Lenf Nodlar1 iIAS olgular::

[IAS uygulanan servikal lenfadenopatili 229 ¢alisma olgusu arasinda,
100 olgu (%43.6) kadin vel29 olgu (%56.3) erkektir.

Hastalar 8 - 94 yas araliginda bulunmaktadir.

Tiim olgularin igerisinden, toplam 229 bas-boyun lenf nodu IAS
olgusunun sitopatolojik sonuclari, karsilikli eksize lenf nodlarinin
histopatolojik tanilariyla karsilastirildi. Sitopatolojik tanis1 benign olan
toplam 36 olgunun iginden 24 olgunun (%66.7) histopatolojik olarak benign
ve gercek negatif oldugu kanitlandi ve 12 olguya histopatolojik olarak
malign ve yanlis negatif tanis1 kondu. Sitopatolojik olarak malign / kuskulu
tanist konmus toplam 187 olgunun 156’sinin (%83.4) histopatolojik olarak
da malign ve gercek pozitif oldugu; 31 olgunun (%16.6) histopatolojisinin
ise benign ve dolayisiyla yanlis pozitif oldugu goriildii. Boylece, benign? /
malign ? tamsinda, bas-boyun lenf nodu IIAS nin duyarlilig1 %92.9,
ozgiilliigii %43.6, POD %83.4, NOD %66.7 ve dogrulugu %80.7 olarak
bulundu (Tablo 5a).

Sito-histopatolojik uyumsuzluk oran1 %19.3 (43/223) iken, tanisal
dogruluk %80.7 (180/223) idi.

6 olguda (%2.6), IIAS 6rnekleri sitopatolojik tani igin yeterli bulunmadi.

Malign olgular arasinda 70 olgu (%40.5) (70/168) malign metastatik

timor olarak tant aldi.
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Tablo 5a. Bas-boyun lenf nodu ITAS olgularinda sito-histopatolojik

korelasyon sonuglari. (N=229)

yetersiz:

Olgu sayis1 | Yuzde (%)
Gergek pozitif: 156 (67.0)!
Gercek negatif: 24 (10.8)*
Yanhs pozitif: 31 (13.9)
Yanhs negatif: 12 (5.4)!
Duyarhhk: 156 / 168 92.9
Ozgulluk: 24 /55 43.6
Dogruluk: 180 /223 80.7
Pozitif ongorii degeri: 156 / 187 83.4
Negatif 6ngoru degeri: 23 /36 66.7
Sitopatolojik tani icin 6 (2.6)?

! Sito-histopatolojik korelasyon yapilan olgular icerisindeki % (n = 223)

2Tm olgular icerisindeki % (N = 229)
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Tablo 5b1. Bag-boyun lenf nodu IIAS olgularinda histopatolojik

tamlariin dagihm ve IiAS tamlariyla korelasyonu. (N = 229)

Histopatolojik | Toplam Sitopatolojik Olgu | IIAS tam
tani olgu tani sayist | dogrulugu
sayisi (%)
Non-Hodgkin 76 NHL ve kuskulu 67 90.5
lenfoma (GP)
Non-timoral (YN) 7 9.5
Yetersiz 2 2.6
Hodgkin Lenfoma 27 HL ve kuskulu 24 92.3
(GP)
Non-timoral (YN) 2 7.7
Yetersiz 1 3.7
Granulomat6z 25 Granulomat6z 17 70.8
yangi yang1 (GN)
Kuskulu (YP) 7 29.2
Yetersiz 1 4.0
RLH / Lenfadenit 31 RLH / Lenfadenit 7 22.6
(GN)
Kuskulu (YP) 24 77.4

Serimizde lenf nodunda metastatik timor tanili 70 olgunun, 30’u
(%42.9) SHK, 14’1 (%20.0) adenokarsinom, 10°u (%14.3) papiller tiroid

karsinomu, 7’si (%10.0) indiferansiye karsinom, 9’u (%12.9) ¢esitli tiplerde

metastatik malign timaorlerden olusmaktaydi (Tablo 5b2).
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Tablo 5b2. Bas-boyun lenf nodu IIAS olgularinda histopatolojik

tamilarinin dagihm ve IiAS tamilariyla korelasyonu. (N = 229) (devami)

Histopatolojik Toplam | Sitopatolojik | Olgu | TiAS tam
tani olgu tam sayist | dogrulugu
sayis1 (%)
Metastatik SHK 30 Metastatik SHK 29 100
ve kuskulu (GP)
Yetersiz 1 3.3
Metastatik ADENOK 14 Metastatik AK 12 92.3
ve kuskulu (GP)
Non-timdral 1 7.7
(YN)
Yetersiz 1 7.1
Metastatik PTK 10 Metastatik PTK 9 90.0
ve kuskulu (GP)
Non-timdral 1 10.0
(YN)
Metastatik 1K 7 Metastatik IK 6 85.7
ve kuskulu (GP)
Non-timaoral 1 14.3
(YN)
Metastatik LN (Diger) 9 Metastatik LN 9 100
ve kuskulu (GP)

RLH: Reaktif Lenfoid Hiperplazi; SHK: Skuamdoz hiicreli karsinom;
ADENOK: Adenokarsinom; PTK: Papiller tiroid karsinomu; IK: Indiferansiye karsinom.
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Calismamizda “’kuskulu’” rapor edilen 115 lenf nodu 1iAS olgusunun
86’s1nda (%74.8) histopatolojik inceleme sonucunda malignite saptandi.
Bunlarin 71’1 lenfoma ve 15’1 metastatik tiimor olgulartyd: (Tablo 9).
Calismamizda, bag-boyun lenf nodlarinda goriilen primer ve metastatik
tiimorlere ait, eslestirilmis IIAS ve doku kesitlerini gosteren

mikrofotograflar Resimler 5a - 11b ile sunulmaktadir.

4.3.1. Bas-Boyun Lenf Nodu iiAS Olgularinda Retrospektif

Degerlendirme Bulgulari:

Sito-histopatolojik tanilari birbiriyle uyumsuz olgularin (YP =31, YN =
12) [iAS’lerinin retrospektif degerlendirmesinde: Yanlis pozitif 31 olgunun,
histopatolojik tanilari, 7 olguda graniilomat6z lenfadenit, 24 olguda reaktif
lenfoid hiperplazi iken; yanlig negatif 12 olguda histopatolojik tanilar 6
NHL, 2 HL ve 4 metastatik karsinomdur.

Sitopatolojik tani i¢in yetersiz 6 olguda (Y = 6) ise, histopatolojik tanilar
2 olguda granulomatoz lenfadenit, 2 NHL, 1 HL ve 1 metastatik
karsinomdur (Tablo 5b).

Yanhs pozitif olgular:

Lenf nodu iIAS’nde ‘kuskulu lenfoproliferatif lezyon (kuskulu LPL)’
denilen, ancak histopatolojik olarak ‘graniilomatdz yangi’ tanisi alan 7
olgunun yaymalarinda, heterojen lenfoid popiilasyon izlendi. Tiimiinde {IAS
teknigi ile iligkili olarak, lenfoid hiicreler dejenere olmus goriiniimdeydi.
Dejenere lenfositler, histiositler, Hodgkin hiicrelerine benzetilmis ve asikar
graniilom yapilar1 goriilmemisti. 1’inde bunlara ek olarak Hodgkin
lenfomada gorulebilen eozinofil 16kositler de dikkati cekti. Bu nedenlerle
hatali degerlendirildigi diistiniildii.

Histopatolojik olarak, olgularin 6’sinde nekrotizan ve kazeifiye, 1’inde non-

nekrotizan graniilomatéz yangi izlendi.
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[IAS’nde ‘kuskulu lenfoproliferatif lezyon’ denilen, ancak histopatolojik
olarak ‘reaktif lenfoid hiperplazi’ tanis1 alan 20 olgu bulunmaktadir.
13’liniin biyopsisinde ‘biiylik germinal merkezli follikiiler hiperplazi’
alanlar1 mevcuttur ve bunlarin iIAS’lerinde ¢ok sayida sentroblast benzeri
biylk ve mitotik hticreler ile kugtk, orta buylklikte niikleusa sahip,
diizgiin sekilli graniiler kromatinli lenfositler gortilmiistiir. Bu olgularda,
muhtemelen germinal merkezin 6rneklenmesine bagli, sentroblastlar ve
sentrositler, ayrica yaymalarda ara ara géze garpan, uyarilmis biiyiik
lenfositlerden dolay1 yanlis yoruma gidildigi diistiniildi.

1 olgunun iIAS’nde reaktif lenf nodu ile Warthin tiimériiniin lenfoid
bileseninden ayirdedilemedigi; bunun sebebinin biyopsinin yapildig: alan ile
iligkili olarak (parotis bolgesi), yaymalarda izlenen lenfoid zeminin Warthin
tiimoriiniin lenfoid bileseni seklinde yorumlanip, yanlis degerlendirildigi
distiniildi.

2’sinin biyopsisinde ‘belirgin histiositik komponent” izlenmis olup, IIAS
yaymalarinda lenf nodunun bu alaninin 6rneklenmemis oldugu goriildii ve
[IAS alim bélgesi ile iliskili olarak, ¢cogu dejenere olmus, heterojen lenfoid
popiilasyon izlendi ve bu nedenle yanlis yorumlandig: diisiiniildi.

4’{iniin biyopsisinde ‘belirgin immiinoblastik, plazmaselluler reaksiyon
ve belirgin histiositik komponent igeren parakortikal hiperplazi’ alanlari
bulunmaktadir ve [IAS’nde zeminde ¢ok sayida kiigiik lenfositler
bulunduran, immiinoblastlardan matiir plazma hiicrelerine kadar ¢esitli
lenfositler izlendi ve bu hiicrelerden dolay: yanlis tani verildigi distinildi.

[IAS’nde ‘karsinom metastazi agisindan kuskulu’ denilen, ancak
histopatolojik olarak ‘reaktif lenfoid hiperplazi’ tanisi alan 4 olgu
bulunmaktadir. Klinik olarak karsinom metastazi agisindan kuskulu oldugu
belirtilen ii¢ olgunun yaymalarinda, alim teknigine bagl, kii¢lik dejenere
olmus lenfoid gruplar, atipik epitelyal hiicre gruplarina benzetilmisti. 2
olgunun klinik 6n tanis1 papiller tiroid karsinomu iken, birininki akciger

adenokarsinomu metastazidir.
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Ddorduncu olgunun biyopsisinde de gorilen, eozinofillerden zengin
abselesmeler gosteren yangisal hiicrelerle infiltre reaktif lenfoid hiicreler,
yaymalarda IIAS alim teknigi ile iliskili olarak yaygin dejenerasyon

gosterdiginden, yuvarlak hiicreli timorlere benzetilmistir.

Yanhs negatif olgular:

[IAS’nde ‘graniilomatdz yang1® denilen, ancak histopatolojik olarak
‘NHL (DBBHL, ABHL, marjinal zon lenfoma)’ tanis1 alan 3 olgunun
yaymalarinda, pleomorfik lenfoid popiilasyon izlendi. Cok sayida fagositik
makrofajlar (“’tingible body’’) ve epiteloid histiositler goraldi. Birinin
yaymalarinda, kanamali zeminde daginik halde iri, yuvarlak blastik hiicreler
dikkatli bir inceleme ile farkedildi (ABHL). Birinde reaktif strecle icice
olan yaymalarda, az sayida diizensiz ¢ekirdekli seyrek atipik hiicreler
izlendi (marjinal zon lenfoma). Ancak 1 olguda, heterojen lenfoid ve
kanamal1 zeminde blast ve atipik hiicrelerin ¢ok seyrek olmasi nedeniyle
g6zden kagirildigi (DBBHL) goriildii. Olgularin yaymalarindaki epiteloid
histiositlerin tiiberkiiloz vb hastaliklar lehine olabilecegi 6ngoriiliip, hatali
rapor edildigi diistintildii.

[IAS’nde ‘infeksiydz lenfadenit’ denilen, ancak histopatolojik olarak
‘NHL (DBBHL)’ tanis1 alan 2 olgunun yaymalarinda, polimorfik lenfoid
popiilasyon izlendi. Cok sayida fagositik makrofajlar (tingible body) ve yer
yer epiteloid histiositler goriildii ancak asikar graniilom yapilar1 ve atipik,
blast benzeri hiicreler izlenmedi. 1 olguda klinik olarak abse dykiisiine bagh
olarak, lenfoid topluluklar arasindaki polimorfoniikleer 16kositlerin bir
infeksiyona bagli olabilecegi diisiiniildii. Ayrica graniilom olusturmayan bu
histiositlerin (iilkemizde sik goriilmesi sebebiyle) infeksiyoz nedenlerle
goriildiigii seklinde yorumlanip, yanlis tan1 verildigi diistintildi.

[1AS’sinde ‘reaktif lenf nodu ya da Warthin tiimérii agisindan kuskulu’
denilen, ancak histopatolojik olarak ‘NHL (THZBHL)’ tanis1 alan 1

olgunun yaymalarinda, polimorfik lenfoid popiilasyon izlendi. 3 cm
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capindaki lenf nodundan alinan biyopside dagimik germinal merkezlerin,
matlr T-lenfositlerin ve genis pembe sitoplazmali histiositlerden zengin
reaktif zemine sahip oldugu goriildii ve 6rneklemenin bu reaktif alandan
yapildig1 diistiniildii. Ayrica biyopsinin yapildigi alan ile iliskili olarak
(submandibuler alan), yaymalarda izlenen lenfoid zeminin Warthin
tiimoriiniin lenfoid bileseninden kaynaklanabilecegi seklinde yorumlanip,
yanlis degerlendirildigi diistiniildi.

[IAS’nde ‘reaktif lenf nodu’ denilen, ancak histopatolojik olarak ‘HL
(mikst tip)’ tanist alan 2 olgunun yaymalarinda, polimorfik lenfoid
popiilasyon izlendi. Ornekleme yetersizligine bagl hiposelliiler yaymalarda,
R-S hiicreleri, niikleusu kicuk bir lenfositin 3-4 kat1 olan atipik
monondikleer hiicreler, eozinofilik zemin gibi HL lehine bulgular izlenmedi
ve bu nedenle yanlis tan1 verildigi diistiniild.

Son olarak, [IAS nde ‘lenfohistiositik hiicre kiimeleri, yangisal siireg,
reaktif lenfoid hiperplazi, pleomorfik adenom ve reaktif lenf nodu’ denilen,
ancak histopatolojik olarak ‘karsinom metaztaz1’ tanist alan 4 olgunun
sirastyla, birinde indiferansiye karsinom metastazli 5 cm ¢apinda lenf
nodundan yapilan [IAS’ nin yetersiz 6rneklemeye bagli; birinde kistik
degisiklikler bulunduran gastrointestinal sistem kaynakli karsinom
metastazli lenf nodunda yine yetersiz 6rneklemeye bagli; birinde
biyopsisinde 4 tiroid karsinom metastazli + 4 reaktif lenf nodu bulunan
olgunun IIA’nun reaktif olan lenf nodlarindan yapilmasina bagli; birinde ise
adenokarsinom metastaz1 olan olgunun yaymalarinda atipisi hatali
degerlendirmeye baglh farkedilmeyen adenoid yapilarin goriilmesine ve
yogun bag dokusu elemanlarinin mikroskopik olarak kondromiksoid madde
ile karistirilmasina bagl olarak, bu 4 olguda dogru tan1 verilemedigi

diistinildii.
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Sitopatolojik tani icin yetersiz olgular:

[IAS’nde ‘tan1 icin yetersiz’ denilen, ancak histopatolojik olarak
‘graniilomatdz yangi, skuamdz hiicreli karsinom metastazi, HL (NS), NHL
(DBBHL, ABHL),’ tanilar1 alan toplam 6 olgunun 3’iiniin yaymalarinda
(graniilomat6z yangi, HL (NS), NHL (DBBHL)) tanisal nitelik ve
yeterlilikte hiicre goriilmedi. SHK metastazli ve NHL (ABHL) tanili
olgularin yaymalarinda kan elemanlar1 ve az sayida matiir lenfoid hiicreler
izlendi. IIAS alim teknigi ile iliskili olarak, hatali 6rneklemeye bagli, bu

olgularin, sitopatolojik tani i¢in yetersiz bulundugu diisiiniildii.
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4.4. Diger Bag-Boyun Dokular1 iIAS Olgularimn Sito-histopatolojik

Korelasyon Bulgular:

Serimizde bulunan toplam 31 brankial kist olgusunda yas aralig1 7 ile 77
yil olup; yas ortalamasi1 35°dir. Bu olgularin 19’u (%61.3) 40 yasin altinda
olup, 12’si (%38.7) 40 yasin {izerinde, 20’si ise 35 (%64.5) yasin
uzerindedir.

Bas-boyundaki 31 benign kistik lezyonun 28’1 (%90.3) sitopatolojik
olarak benign kistik lezyon seklinde tanimlanabilmisti (Resim 12a,b).
Bas-boynun ¢esitli dokularinda gelisen toplam 31 skuamdz hiicreli karsinom
olgusunda ise, ortalama yas 69.9 yil olup; sadece 1 olgu 40 yas altindaydi.
SHK olgularinin 28’inde (%90.3) sitopatolojik incelemede dogru tani
verilmisti.

Bas-boynun ¢esitli dokularinda gelisen malign tiimoérlerden en sik
goriileni SHK iken (31 olgu), ardindan nazofarenksin indiferansiye
karsinomu (10 olgu) ve malign melanom (6 olgu) en siklikla saptandi.
Geriye kalan olgular arasinda ¢esitli mezenkimal tiimorler de vardi.

Bu grupta yer alan olgulardan, iIAS tanisal nitelik ve yeterlilikte olmayan
12 tanesinin, histopatolojik degerlendirme sonrasi, 6’sinin neoplastik (%50)
ve bunlarin da 4’iiniin malign (%66.7) oldugu belirlendi.

Diger bas-boyun dokularinda IIAS’nin benign / malign ? ayrimindaki
duyarlilig1, %94.6, 6zgilligi %90.5, tant dogrulugu %92.8, pozitif 6ngorii
degeri %92.9, negatif 6ngorii degeri %92.7 olarak hesaplandi (Tablo 6).
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Tablo 6. Diger bas-boyun dokulari IiAS olgularinda sito-histopatolojik
korelasyon sonuglari. (N=109)

Olgu sayis1 YUzde (%)

Gergek pozitif: 52 (53.6)!
Gercek negatif: 38 (39.2)!
Yanhs pozitif: 4 (4.1)*
Yanhs negatif: 3 (3.1)*
Duyarhhk: 52 /55 94.6
Ozgulluk: 38 /42 90.5
Dogruluk: 90/97 92.8
Pozitif 6ngorii degeri: 52 /56 92.9
Negatif 6ngorii degeri: 38/41 92.7
Sitopa-tolojik tani icin 1 (11.0)
yetersiz:

! Sito-histopatolojik korelasyon yapuan olgular icerisindeki % (n = 97)
2Tum olgular icerisindeki % (N = 109)
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4.4.1. Diger Bas-Boyun Dokularinda IfAS Olgularinin Retrospektif

Degerlendirme Bulgular::

[IAS’nde ‘skuaméz hiicreli karsinom agisindan kuskulu’ denilen,
histopatolojik olarak ‘brankial kist” ve ‘dermoid kist’ tanilar1 alan 1’er olgu,
40 ve 47 yaslarinda erkek hastalardir. iIAS’nde “tiikriik bezi kokenli lezyon’
denilen histopatolojik olarak ‘tiroglossal kist ile uyumlu’ seklinde
raporlanan (55 yasinda erkek hasta) 1 olgu daha bulunmaktadir. 1IAS
yaymalari tekrar degerlendirildiginde, ilk 2 olgunun yaymalarinda izlenen
cok sayidaki atipik skuamdz metaplastik hiicreden dolay1, bu olgularda
yanlis tani diisiiniilmiistii. Diger 1 olguda ise, IIAS, klinisyenler tarafindan
kistik lezyon yerine normal tiikriik bezinden yapildigindan, 6rnekleme
hatasina bagl olarak, yanlis tan1 verilmisti. Ayrica, olgularin biyopsilerinde
tiim kistlerin doseyici epitel hiicrelerinin, kist ltimeni i¢ine dokiilmiis ve

dejenere goriiniimde olduklar dikkati ¢ekti.
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En yiiksek duyarlilik, tiikriik bezlerinde (%95.7) elde edilirken, en diisiik
deger lenf nodlarinda (%92.9) elde edildi (Tablo 4a, 5a).

En iyi 6zgiilliik degeri bag-boynun diger dokularinda (%90.5),
saptanirken; tiikriik bezi IIAS olgularinda da buna yakin (%89.4) 6zgiilliik
goriildii. Lenf nodu 1IAS olgularinda ise, sadece sitomorfolojik
degerlendirme ile %43.6 gibi, aslinda beklenen, diisiik bir 6zgiilliikk degeri
elde edildi. (Tablo 6, 7, 8)

En yiiksek dogruluk degeri ise bas-boynun diger dokularinda (%92.8), en
diisiik dogruluk degeri ise yine lenf nodlarinda (%80.7) elde edildi (Tablo
5a, 6, 8).
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malign histopatolojik tan1 aldig1 saptandi (Tablo 9).
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timor tanisi almistir (Tablo 10).
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Resim 1b. IIAS, Tiikriik bezi: Pleomorfik adenom (PAP x400)
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Resim 2a. T1AS, Tiikriik bezi: Warthin timora (MGG x400)
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Resim 3b. IIAS, Tiikriik bezi: Adenoid kistik karsinom (PAP x200)
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Resim 5a. [iAS, Lenf nodu: Graniilomatdz yangi (MGG x200)
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Resim 7b. [IAS, Lenf nodu: Hodgkin lenfoma (MGG x400)
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Resim 7c. Ayni olgunun biyopsisi: Hodgkin lenfoma, mikst seliiler tip
(H - E x400)
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Resim 8a. IIAS, Lenf nodu: Skuamoz hiicreli karsinom metastazi (MGG
x400)

Resim 8b. 1IAS, Lenf nodu: Skuamoz hiicreli karsinom metastazi (PAP
x400)
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Resim 9a. IIAS, Lenf nodu: Papiller tiroid karsinomu metastazi (MGG
x400)
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Resim 11a. [iAS, Lenf nodu: Malign melanom metastazi (MGG x400)
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5. TARTISMA
5.1. Tiroid-dis1 Bas-Boyun IiAS Olgulari:

Bas-boyun kitleleri sik karsilasilan klinik durumlardir. Genis bir hastalik
yelpazesini kapsayan bas-boyun sisliklerinin ayirici tanisinda, dogru
yonetim protokolu icin, kosullar periyodik olarak degerlendirmek
onemlidir.?°

[IA’nun en sik uygulama yeri olarak boyunda lokalize kitlelerin
secilmesinin birkag nedeni vardir: Oncelikle boyun bdlgesi, bir goriintileme
yonteminin kilavuzluguna gereksinme olmadan, igne ile ulasilmasi en kolay
bolgelerden biridir. Bilyiik damar ve sinir traselerinin komsulugu ve
kanlanmanin yogun olusu boyun cerrahisini daha riskli kilar ve bu bdlge
tiimorlerinin kolayca yayilmasini saglar. Bu nedenle boyun kitlelerinde,
ozellikle malignite riski varsa, insizyonel biyopsi dnerilmemekte, tan1 i¢in
kitlenin total eksizyonuna gidilmektedir. Bu asamada 1A, non-invaziv bir
yontem olarak 6nem kazanmakta, tani ve tedavide yonlendirici olmaktadir.>®
[IAS artik her tiirlii palpabl bas-boyun kitlelerinin tanisinda ilk basamak
arastirma yontemidir.®

[IA nun ilk tan1 arac1 olarak acik cerrahi biyopsiye oranla birgok avantaji
vardir. [IA, bas-boyun kitlelerinin ydnetiminde degerli bir tan1 arac1 oldugu
kadar, ayrica yaygin ve metastatik kanserler i¢in evreleme ve tedavi
planlamasinda da kullanilmaktadir. Bu teknik, daha invaziv ve pahali
islemler i¢in ihtiyac1 azaltir.?!

Bas-boyun kitlelerinin benign veya malign oldugunun 6nceden
bilinmesinin uygulanacak tedavi modalitesi ve tedavi tekniginin
secilmesinde biiyiik 6nemi vardir. Hastanin hikayesi, muayene bulgular ve
radyolojik bulgular yonlendirici olsalar da ¢ogu kez yeterli degildirler;
patolojik verilere daima ihtiya¢ duyulur.*

Kitlenin daha 6n planda benign ya da malign olusunun belirtilmesi ile

klinisyene ¢ok daha iyi bir gosterge verilebilir. Bas-boyun kitlelerinde IiA,
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kistik ve neoplastik lezyonlardan, cerrahi eksizyon gerektirmeyen
inflamatuvar lezyonlart ayirmada ¢ok yararli bir tan1 aracidir. Malign
hastaliklar i¢in cerrahi planlamay1 gelistirir, iiglincii basamak merkezlere
lenfomal1 ve kanserli vakalarin sevk ydnetimine olanak saglar. IiA basit,
maliyet etkin, gelismekte olan tilkeler ve sinirli kaynaklara sahip, kiigtik
ikinci basamak hastaneler icin de uygundur.5?

Ozellikle kiiciik boyuttaki ya da zor yerlerdeki kitlelere ultrason
esliginde yapilan 1IAS tan1 konamama oranlarini azaltir. Ultrason
rehberliginde yapilan [IAS’de, malign 1IAS sonuglar1 daha yiiksek oranda
vardir. Ultrason ile kitlenin dogasini tahmin etmek miimkiin oldugu gibi,
radyolog da genellikle iyi huylu gériiniime sahip bir boyun kitlesine
aspirasyon karar1 vermez. Bu durumda, hastalarin bir kisminda [iAS
isleminden kag¢imlmis olacaktir.?

[IAS’nin malign kitlelerin tanisinda son derece duyarli, ama benign
kitlelerin tanisinda ¢ok iyi olmadig1 gosterilmistir. Ayrica, ultrason
kullanimi, benign kitlelere gereksiz aspirasyonu onleyerek ve anormal
bolgedeki bir boyun kitlesinde hedefi iyilestirerek, tan1 konamama
oranlarini azaltmaktadir. Ultrasonsuz 1IAS secilmis vakalar i¢in bir aragtir,
ama tiim klinisyenler ve patologlar islemin sinirlamalarinin farkinda
olmalidir.? Yiizeyel bolgelerde ele gelmeyen, ilk girisimde basarisiz olunan,
sonografik olarak heterojen ya da koétii yerlesimli kitlelere yonelik ultrasonla
[IAS yapilmasi &nerilmektedir.'®

[IA dogrulugu 6ncelikle, patolog tarafindan degerlendirilecek nitelik ve
yeterlilikte 6rnek elde edilmesine baglidir.®? Ornekleme hatalari, iIAS'nde
iyi bilinen bir sorundur. Cogu tanisal olmayan veya yanlis 6rnekler, kot
yerlesimli igne ve yetersiz miktarda aspirasyon materyali ile, homojen
olmayan lezyonlar nedeniyle olusur.®3 % Titiz caba ile bittin lezyona
yeterince ilgi gosterilerek drnek alinirsa, bu durum gogu olguda énlenebilir.>
64 Draper MR ve ark., érnekleyicinin deneyim ve kidemine dayanan

basarili IIAS’nin tanimlayici grenme egrisi izledigini gdstermislerdir.>’
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Lezyonun farkli bolgelerinden tekrarlanan aspirasyonlar, yanlis negatiflik
oranini azaltabilir.1°

[IAS, bas-boyun kitlelerinde etkin bir tan1 teknigidir. Ancak solid
kitlelere gore, kistik lezyonlarda dogruluk orani diistiktiir. Benign / malign
lezyonlar bas-boyun bolgesinde benzer sitopatolojik bulgular gosterebilir.
Kuskulu durumlarda, sitopatoloji raporunda ayirict tani i¢in ayrintili bir
aciklama verilmesi 6nerilmektedir.1?

Firat P. ve ark. tarafindan bas-boyun kistik kitlelerinin tanisinda
[IAS’nin dogrulugu arastirilmis; Warthin tiimérii, yassi epitel hiicreli
karsinom, mukoepidermoid karsinom ve schwannomun temsil edici
aspirasyon vermeyebilecegi, brankial yarik kistinin, karsinom ig¢in siipheli
olarak yorumlanabilecegi vurgulanmstir.'® Ayn1 bulgular, bizim
calismamizda da tekrarlanmustir.

Sheahan ve ark. yaptiklari ¢alismada kistik lezyonlarda %25 oraninda
yalanci negatif sonug saptamislardir. Yine, infekte kistlere yapilan i1A
sonrasinda inflamasyon ve rejenerasyon nedeniyle olusacak sitolojik atipi,
lezyonlarin yalanci pozitif degerlendirilmesine yol agabilir.®®

Bas-boyun yerlesimli tiimér ve tiimdr-disi cesitli lezyonlarin [IAS’nde
aspiratlarin cogunlugu, ¢esitli morfolojide metastatik ve primer lezyonlar,
epitelyal proliferasyonlar (genellikle skuamdz diferansiyasyon) icermektedir.
Buna ek olarak, ¢ok ¢esitli mezenkimal lezyonlar, agiz boslugu, farenks,
paravertebral bolgeler ve kafatasi tabani i¢inde olusabilir. Bu lezyonlarin
histopatolojik ve sitopatolojik bulgularina asinalik, bag-boyun alani igindeki
reaktif ve neoplastik proliferasyonlarin bagarili tanisi igin énemlidir.

Tan1 koymadaki hatanin, cerrahi patoloji igindeki bas-boyun
lezyonlariin belirli bir grubunda karsilasiimasinin muhtemel oldugu
biliniyorsa, bunun [IAS’nde de en azindan esdeger bir tan1 karmasiklig
sunacagl tahmin edilebilir. Bu durum {IAS girisimini reddetmek igin kabul

edilebilir ve cerrahi materyal elde etmek &nerilebilir.*®

71



[IAS’nin yiiksek duyarliliga ragmen; yaniltici tan1 alanlari, (lenf
nodlarinin reaktif lezyonlarinin tanisi, bas-boynun ¢esitli kistik lezyonlari),
belirli tuzaklar1 vardir.?® Yanlis tanilarin baslica nedenleri, hatali rnekleme,
deneyim eksikligi ve yanlis yorumlamaktir.%®

Bizim deneyimimize gore, IIAS nin karsinom metastazlari, tiikriik bezi
tiimdrleri ve bag-boynun diger dokularinin lezyonlari i¢in yliksek tanisal
dogruluk ile giivenli ve etkin bir yontem oldugu goriilmiistiir. Ancak, kistik
Kitleli olgular1 degerlendirirken dikkatli olunmalidir; ¢iinkii yanls negatiflik
ve pozitiflik ihtimali yiiksektir. Solid boyun kitlesinin, iiAS nin negatif
oldugu durumlarda karsinom olma riski diisiiktiir. Karsinom i¢in orijinal
sonug negatif oldugunda, olgulara tekrar IIAS yapilarak, Kistik
karsinomlarin saptanmasinda IIAS duyarlilig: arttirilabilir. Klinik belirtilere
dayanarak, karsinom i¢in 6zellikle risk altinda oldugu diistinllen her hastada,
tekrarlanan IIAS, kanser kacirma olasiligin1 azaltir.52

Ancak, hiicresel tan1 her zaman klinik bulgular baglaminda
diisiiniilmelidir. {IAS, bir bas-boyun lezyonunu genel degerlendirmenin
sadece bir pargasidir. Yiiksek standartlara sahip bir hizmet olusturmak i¢in,
kisisel ve kurumsal rakamlar, kanita dayali referans rakamlari ile
karsilagtirilmali ve denetlenmis olmalidir.%’

Ulusal ve uluslararasi literatiirde yetersiz ve kararsiz kalinan olgular
sonuglarin degerlendirilmesine dahil edilmemektedir. Calismamizda, [IAS
sonrast histopatolojik degerlendirmesi bulunan tiim olgular degerlendirmeye
alinmistir. Sitopatolojik tani i¢in yetersiz olan olgularin akibetleri de
arastirtlmistir. Buna gore, olgularin biiyiik boliimiinde malign timdr
saptanmasi, 1IAS yetersiz olgularda da lezyonlarin 1srarla arastirilmasinin
hakliligini desteklemektedir.

Tandon S, tarafindan yapilan metaanalizde, ¢caligmalarda (30 makale)
bildirilen tiim ham veri (3.459 1IAS olgusu), meta-analize dahil edildiginde,
[IAS’ nin % 89.6 duyarliligs; % 96.5 6zgiilliigii; % 3.5 yalanci pozitiflik

orant; % 10.3 yalanci negatiflik orani; ve % 93.1 dogruluk orani
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saptanmigtir. POD % 96.2 ve NOD % 90.3 diir. Servikal lenf nodlarinin
[1AS’nin duyarlilik ve 6zgiilliigii sirasiyla % 96.9 ve 94.2 bulunmustur.5”
Calismamizda, dzellikle lenf nodu 1IAS olgularinda, ‘kuskulu LPL’
tanisinin ¢cokluguna bagli, diisiik bir dzgiilliik ve yiiksek bir POD degeri
saptandi.

Bir bas-boyun kitlesinin ayirict tanisi, yonetimi, etkileri farkli olan
hastaliklarin genis bir yelpazesini kapsar. Erigkinlerde asimetrik boyun
kitlelerinin yaridan fazlasi, ya primer (genellikle lenfoma) ya da metastatik
(genellikle karsinom) malign tiimor olarak rapor edilmektedir. Bu nedenle,
bir boyun kitlesine dogru tan1 koymak biiyiik nem tasimaktadir.6% 68
Caligmamizda yer alan olgularin %50.2’si malign histopatolojik tan1 almistir
(269 / 536). Bunlarin %93.7’sine (252 / 269) 11AS ile dogru tan1 konmustur.
Serimizde de malign tiimorlerde ayni siklik sirasi izlenmistir: lenfoma 100
olguda saptanirken,70 olguda lenf nodlarina metastaz ve 54 olguda malign
tikrik bezi tumorleri gozlendi.

Bas-boyun bolgesindeki birgok kitle, IIAS ile tantya uygundur. Bas-
boyundaki kitlelerin ¢esitliligi ve ayirici tant zorluklari, miimkiin olan en iyi
teknik ve hazirliklarin yapilmasim gerektirir.®6 Bas-boyundaki kitleler, tiroid,
lenf nodu, tiikriik bezi, deri, derialti yumusak doku, kemik veya sinirlerle
ilgili olabilir.?

Ramadan ve ark. ile Mobley ve ark. ¢alismalarinda ¢ocukluk dénemi
[IAS uygulamalarindaki dogruluk oranlarmin eriskinlerdeki kadar yiiksek
oldugunu géstermesine ragmen, Liu ve ark. cocukluk yas grubunda IIAS
sonuglarinin erigkinler kadar giivenilir olmadigini bildirmislerdir.!
Calismamizda ¢ocuk hasta sayimiz goreceli olarak oldukga diisiiktiir ve

istatistiksel kiyaslamaya gidilmemistir.
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5.2. Tiikriik Bezi IIAS Olgular::

Bas-boyun kitlelerinden tiikriik bezlerinde 1IAS kullanimi, 6zellikle
parotis kitlelerinde tedavinin planlanmasina énemli katki saglamaktadir.5°
Ozellikle malign timérler igin, bir parotis kitlesinin ameliyat dncesi
sitopatolojik tanisi, cerrahi ¢ikarim genisligini belirlemeye yardimcidir;
preoperatif radyoterapi ve adjuvan kemoterapi planlanmasini saglar ve ayni
zamanda prognoz hakkinda hastayi bilgilendirmek igin gereklidir.2

Tiikriik bezi kitlelerinde preoperatif olas1 tanty1 bilmek cerraha
operasyonu planlamada ve hastay1 operasyona hazirlamada énemli bir
avantaj saglar. Kitle degerlendirilirken hastanin yasi, cinsiyeti, hastaligin
sliresi, sikayeti, klinik bulgular (fikse/mobil, sert/yumusak kivamli kitle,
sinir paralizisi var/yok) ve USG, BT ve MRI gibi yardimci tan1 metodlarinin
sonuglar1 ve IIA bir biitiin halinde degerlendirilmelidir.”

Ancak, birgok yaymlanmis tiikriik bezi IIA serileri, tanis1 histopatolojik
olarak teyit edilmemis, tan1 dogrulugu klinik sonuglar temelinde belirlenmis
olgular1 da igermektedir.’*

Cesitli ¢alismalarda tiikriik bezi [IAS’ nde %61-98 arasinda dogruluk,
%54-100 arasinda duyarlilik, %85-100 arasinda 6zgiilliik, %45°e varan
oranlarda yanlis negatiflik oranlar1 rapor edilmistir. Yanlis pozitiflik ise
daha diisiik oranlarda (%10) bildirilmistir.?* 3% 32 70,72 Caligmamizda, elde
ettigimiz istatiksel sonuclar da bu araliklar icerisindedir; %90.7 dogruluk,
%95.7 duyarlilik, %89.4 6zgiilliik oranlar1 saptandi. Yanlis negatiflik ¢ok
diistik bir oranda (0.9) goriiliirken, yanlis pozitiflik iist sinira yakindi
(%7.8).

Tiikriik bezi IIAS tanilar1 degerlendirilirken, lezyonlarin neoplastik veya
non-neoplastik olmalar1 agisindan duyarlilik, 6zgiilliik ve dogruluk oranlari
veren ¢aligmalar da vardir. Frable MA’nin ¢alismasinda, neoplazm igin
duyarlhilik % 93.3 idi; neoplazm yoklugu i¢in 6zgiilliik % 99 1di. Tan1

dogrulugu % 96.4 idi ve neoplazm i¢in pozitif bir aspirasyonun éngdrii
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degeri % 98.3 idi.” Neoplazm varligi/yoklugu agisindan korelasyon
yapildiginda, serimizde %92.6 dogruluk, %96.9 duyarlilik, %54.6 6zgiilliik,
%94.9 POD, %66.7 NOD oranlar1 saptandi.

Dilber M ve ark. ¢alismasinda, IIAS nin genel dogruluk orani;
dogumsal-gelisimsel lezyonlar i¢in %94.3, infeksiy6z-inflamatuvar
lezyonlar icin %89.4 (spesifik infeksiyonlar igin %93.5) ve neoplastik
lezyonlar i¢in %83.7 (malign neoplazmlar i¢in %85.9) olarak saptandi.
Malign lezyonlarda yalanci negatiflik orani, yalanci pozitiflige gore daha
yiiksek bulundu. Yine malign tiimdrlerde hiicre tipini tanimada IIAS’nin
dogruluk oran1 %50 olarak saptand1. Ayni ¢alismada, IIAS’nde hiicre tipi
dogru bilinen benign lezyonlarin biiyiik bir boliimiiniin (%71) pleomorfik
adenom, malign lezyonlarin ise lenfoma (%41) veya yassi epitel hiicreli
karsinom (%38) oldugu belirlendi.!

Zurrida’nin ¢aligmasinda 246 olgu i¢inde, benign tiimdrlerin % 91.9u,
malign tiimorlerin % 61.1°1 IIA ile dogru teshis edilmistir. Duyarlilik,
o0zgulliik, POD ve NOD, dogruluk sirastyla %62, %100, %100,

%90.4, %87°dir.”* Calismamizda daha yiiksek bir duyarlilik (%95.7) ancak
daha diisiik bir pozitif 6ngorii (%71.1) degeri saptandi. Bunda daha ¢ok
kuskulu grubunun etkisi diisliniildii.

Primer malign tiikriik bezi tlimdrlerinin spesifik ayirici tanist 6nemli bir
tan1 zorlugudur. Tiikriik bezi duktal karsinomlu ve pleomorfik adenomdan
gelismis karsinomlu olgular haricinde, kalan histolojik tiplerin tanilar1 diisiik
dogruluk oranlariyla konulmustur.”

Yanlis negatif olgu oranimiz %0.9 olarak belirlenmistir. Bu oran farkli
calismalarda %0-26 arasinda bildirilirken, IIAS ydnteminde malign
lezyonlarda yanlis negatiflik oraninin, yanlis pozitiflik oranina gére daha
yiiksek oldugu da belirtilmektedir.”® 74

Dilber M. ¢alismasinda, IIAS sonucu yetersiz olarak raporlanan ve
sonradan kalict biyopsi sonucuna ulasilan olgularin %63’iinde neoplazm ve

bunlarin da %41’inde malign tiimdr saptanmasi, IIAS sonucu yetersiz
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raporlanan olgularda eger klinik kusku devam ediyorsa, [IAS nin
tekrarlanmasi gerekliligini gostermektedir.!* Calismamizda da tanisal
yeterlilikte bulunmayan toplam 16 tiikriik bezi IIAS olgusunun 11’inde
(%68.8) neoplastik lezyon saptandi. Bunlardan 7 tanesi (%63.6) malign
tiimor tanisi aldi. Sitopatolojik tanisal nitelik ve yeterlilikte bulunmayan
olgulardan yariya yakininin (%43.8) malign histopatolojik taniyla
sonuglanmasi, tekrar ve yeterli 6rneklemenin 6nemini ortaya koymustur. Bu
nedenle, IIAS sonucu tanisal olmayan olgularda, hatta sadece bu olgularda
degil, [i1AS sonucu klinikle uyumlu olmayan olgularda da {IAS nin
tekrarlanmas1 gerektigi kanisindayiz. IIAS 6rnekleri tanisal nitelik ve
yeterlilikte olmayan olgularda, islemi yapan klinisyen/cerrah ile
degerlendirmeyi yapacak olan patologun isbirligi ile ve miimkiinse
goriintiileme esliginde IIAS alinmasi ve hasta basinda yeterlilik kontrolii
yapilmasi onerilmektedir. 1

Yanlis sonuglarin en 6nemli nedeni olarak, tiikriik bezinin benign ve
malign lezyonlarinda kistik dejenerasyon olayiin ¢ok yiiksek olmasi
gosterilmektedir.”™ Kronik sialadenitlerde skuamoz metaplazi gosteren
hiicreler de, yanlis pozitif tanisina neden olabilir.°

[IAS tanisimi zorlastiran, histopatolojik kesitlerde degiskenlik sergileyen
birkag tiikriik bezi tiimorii vardir. Bu alanda deneyimli cerrahi patologlar,
diger neoplazmlardan pleomorfik adenomu ayirdetmenin farkindadir.
Pleomorfik adenomun myoepitelyalden zengin, predominant bazal hiicreli
ve plazmasitoid subtipleri, sirasiyla, mezenkimal tiimorleri, diger tiikriik
bezi neoplazmlarini (adenoid kistik karsinom ve diisiik dereceli polimorfoz
adenokarsinom) ve hematopoietik ya da rabdoid proliferasyonlari taklit
yetenegine sahiptir.!®

Tiikriik bezi tiimdrlerinde en sik goriilen benign tiimor pleomorfik
adenomdur (PA) ve ¢ogunlugu parotis bezine yerlesir.’® > Bizim serimizde
de en biiyiik tiimor grubunu, pleomorfik adenom (n = 97) olusturmaktadir.
Pekcok calismada tiikriik bezi tiimoérleri igerisinde, en yliksek duyarlilikta
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tan1 verilen tiimoriin de pleomorfik adenom (PA) oldugu belirtilmektedir.
Calismanmizda da 1iAS ile, 97 PA olgusunun 86’sina (%88.7) dogru tani
konmustur. Bunda en sik benign tiikriik bezi tiimori olan pleomorfik
adenom ile ilgili hepimizin belli 6lgiide deneyim kazanmis olmasinin etkili
oldugu diisiincesindeyiz.?*

Pleomorfik adenom, sitopatolojik olarak miisin salgilayan goblet
hiicreleri, onkositik degisiklik ve skuamoz veya sebasoz diferansiyasyon
gibi epitelyal hiicre gesitlilikleri ile, epitel ve kondromiksoid stroma
arasindaki orana bagl olarak ¢esitli paternler gosterebilir. Stroma, adenoid
kistik karsinomda (AKK) goriilenlere benzer sekilde hyalin yapilar
olusturabilir.3* Hiicresel atipi, kistik doniisiim ve AKK’a benzeyen silindirik
patern, PA’da goriilen en sik sitolojik varyasyonlardir ve hatalarin
cogunlugundan sorumludur.”® 77

Sitopatolojik olarak AKK’u PA’dan ayirdetmek genellikle kolay
degildir. AKK’un neoplastik hiicreleri az sitoplazma, kiiclik ve
hiperkromatik c¢ekirdege sahiptir ve stroma, fibriler ve belirsiz kenarl
stromasi olan PA’daki ile karsilastirildiginda, cok homojen, yuvarlak ve
globilerdir. Ancak Papanicolaou boyasi ile sferik hyalin bazal membran
globuller ve hyalin materyal agik yesil, yart saydam ve neredeyse goriinmez
olabilir ve bu yiizden de gozden kagabilir.”® Calismamizda da yaymalari
sadece PAP ile boyanmis 2 olguda, ayirict taninin, kondromiksoid matriksin
yeterli degerlendirilememesine bagl olarak, yapilamadigi goriildii.

Hyalin globiil benzeri yapilar, dermal ekrin silindrom, derinin bazal
hiicreli karsinomu, bas-boyun bazaloid skuamdz hiicreli karsinomu gibi
tiikriik bezi dig1 tiimérlerde de bazen gérilebilir.”

Biiyiik serilerde, 1A ile adenoid kistik karsinoma % 84.1 dogru tani
verildigini veya kuskulu bulundugunu gostermektedir. Ancak,% 13.7’sine
benign tiimor tanis1 konmustur.”® Serimizde en siklikla gordigiimiiz malign
timor olan 17 AKK’un 16°s1 (%94.1) dogru tan1 almistir. Kalan 1 olgunun
ise IIAS 6rnegi tanisal nitelik ve yeterlilikte degildir.
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Lezyon boyunca tniform histomorfoloji gosteren tikrik bezi
tiimdrlerinin [IAS’nin giivenilir ve degerli bir teknik oldugu kanitlanmustir.
Bu lezyonlar adenoid kistik karsinom, asinik hicreli karsinom,
hemanjiomun hiicresel formlar1 ve metastatik melanomlardir. Tersine, ¢esitli
histolojik patern ve hiicre tipleri olan neoplazmlari, 1IAS ile 6rnekleme
yanlis tan1 nedeni olabilir.t®

Mukoepidermoid karsinomlar (MEK), en zor taninan ve en sik yanlis
negatiflik nedeni olan lezyonlardir. Siklikla kistik olduklarindan, aspirasyon
materyali genellikle kist sivis1 i¢erir. Cohen ve ark. 34 MEK’da
sitopatolojik kriterleri saptamak i¢in yaptiklari: ¢alismada, epitelyal hiicre
gruplari, miisin iceren hiicre gruplar1 ve myoepitelyal hiicrelerden kdken
aldig1 kabul edilen intermediyer hiicrelerin gériilmesinin tan1 dogrulugunu
%97-100 dolayma yiikselttigini bildirmislerdir.5% 7

Diisiik dereceli MEK 'un i{IAS materyalinde, miisindz bir zeminde
dagilmis, hafif derecede atipiye sahip kolumnar epitel hiicreleri, kii¢iik
poligonal intermediyer hicreler ve skuamdoz epitel hiicreleri izlenebilir.
Ancak 1IAS materyallerinde skuamoz epitel hiicreleri genellikle ¢cok az
sayidadir ve varlig tanida yardimei bir bulgudur. Yiiksek dereceli MEK ise
oldukea atipik epitel hiicreleri icermesine ragmen, skuamoz hiicreli
karsinom ve adenokarsinomdan ayirdedilmesi zor olabilir. Tiikriik bezi
tiimorlerinin heterojen dogasindan dolay, kitlenin farkli bolgelerinden
aspirasyon yapilmasi, yetersiz ve lezyonu tam olarak temsil etmeyen hiicre
orneklenmesi olasiligini azaltabilir.'? 7

Diisiik dereceli MEK, non-neoplastik kistik lezyonlar ile karigabilir.
Neoplastik olmayan kist 6rnekleri lenfoepitelyal kist, retansiyon kisti ve
mukoseldir.*? Diigiik dereceli tiimérlerin aspirasyonlar1 yogun debris, bol
vakuolize sitoplazmali hiicreler ile arka planda mukoid materyal igerir.
Kiiciik koyu ¢ekirdek ve az sitoplazmali baz1 intermediyer hiicreler de
mevcuttur; ancak skuamoz hucreler genellikle seyrektir ve belirgin

malignite kriteri tasimazlar.*?
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Warthin tuméra (WT), fokal nekroz, skuamdz ve mukoz metaplazi,
fibrozis, akut ve kronik inflamasyon gosterebilir. Kirli arka plan ile
metaplastik skuamdoz epitel hiicreleri, metastatik skuamoz hiicreli karsinom
olasiligini yiikseltir. Miisindz veya skuamdz metaplastik hiicreler yani sira
kistik yapi ile, diisiik dereceli MEK’dan ayirdetmek zor olabilir. Onkositik
hiicreler taninamaz ise WT’de non-Hodgkin lenfoma gibi yanlis taniya
neden olabilir.34

Diger 6nemli tan1 problemi ise kistik tiimdrlerle ilgilidir. Major tiikriik
bezleri aspirasyonlarinda en sik goriilen kistik lezyonlardan ikisi WT ve
MEK ’dur.”® Tiikriik bezinin benign ve malign lezyonlarinda, kistik
dejenerasyon orani ¢ok yiiksek oldugundan, kist sivisi gelen
aspirasyonlardan sonra, rezidii kitle mutlaka tekrar aspire edilmelidir. Iyi
diferansiye bir epidermoid karsinom, bir epidermal inkliizyon veya brankial
kist ile karigabilir. WT’ndeki onkositler, 6zellikle tek tek ve dejenere
olduklar1 zaman malign skuaméz hiicre sanilabilirler.® Nitekim, serimizde
yer alan 3 WT olgusunda bu tuzaga diisiilmistiir.

WT en sik kistik neoplazmdir ama PA, kistadenom, mukoepidermoid
karsinom ve asinik hticreli karsinom da Kistik olabilir. Ancak bazen,
rejeneratif duktal epitelyal hiicreler onkositik degisime ugrayabilir ve arka
planda inflamatuvar hiicreler (makrofajlar, lenfositler ve nétrofiller) ile
lezyon yanlislikla WT olarak yorumlanabilir.®

Elagoz S. ve ark.’larinin ¢aligmalarina gére benign ve malign
lezyonlarin dogruluk oranlar1 %91 ve %78’dir. Benign ve malign lezyonlar
icin duyarhilik ve 6zgiilliik ise sirastyla %72 ve %100°diir. Tiim neoplastik
ve non-neoplastik lezyonlar igin duyarlilik %84, 6zgiilliik ise %92°dir.”
Calismamizda neoplastik ve non-neoplastik lezyonlar i¢in duyarlilik
%96.9’dur. Ancak, 6zgiilliik degeri oldukca diisiiktiir.

Elagoz S. ve ark. yanlis negatif tan1 oranlarini %26 olarak yayinlamistir.
En yliksek yanlis negatiflik oran1 (%33) Warthin tiimorii (WT) olgularinda

gorilmiistiir. Tan1 dogruluk oran1 PA ve WT i¢in sirasiyla %86 ve
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%47°dir.”® Serimizde bulunan 97 PA olgusunun 86’sima (%88.7) ve 40 WT
olgusunun 35’ine (%87.5) dogru tan1 verilmistir.

Serimizde sitopatolojik olarak benign-nonneoplastik lezyon olarak
degerlendirilen olgularin gte birinin histopatolojik degerlendirme
sonrasinda neoplastik oldugu anlasilmaktadir.

‘Kuskulu’ grubunda degerlendirilen olgularin histopatolojik inceleme
sonrast %50’sinin malign, %50’sinin ise benign sonug¢landigi
belirtilmektedir.2° Calismamizda, sitopatolojik degerlendirmede ‘kuskulu’
bulunan 21 olgunun, histopatolojik inceleme sonrast 6’sinda (%28.6) malign
tiimor tanis1 konmustur. Diger taraftan IIAS kuskulu olgulardan 131
(%61.9) benign tiimor tanist almastir.

Tukrik bezlerinin primer malign lenfomalari, tiim tiimorlerin %2’sini ya
da major tikruk bezlerinin tum primer malign tumarlerinin %11’ini
olusturmaktadir. Cogunlukla non-Hodgkin lenfoma ile karsilasilir.®
Serimizde, tumu NHL olan, 5 olgu (%9.3) bulunmaktadir.

Neoplastik olmayan lezyonlardan nekrotizan sialometaplazi de, yanlis
pozitif degerlendirilebilir. Nekrotik materyal, kistik skuaméz karsinom
hiicrelerini andiran, piknotik igsi ¢ekirdekli dejenere skuamoz epitel
hlcreleri icerir ve bu metaplastik skuamdz epitel hiicreleri, hafif reaktif atipi
gosterir.t

Kronik sialadenit fokal olarak bir bezi tutabilir ve klinik olarak neoplazm
kuskusu veren sert nodiil seklinde goriilebilir. Boyle 'psddotiimor'ler
submandibuler bezde (Kittner timoru) en yaygin goriiliir ve bunlar
tikaniklik sonucu meydana gelebilir ya da bir immiin hastalik olan 'IgG4
hastalig1' olan olgularda goriilen bir bulgu olarak karsimiza ¢ikabilir.% 82 82
8 Serimizde bulunan 1 nekrotizan sialometaplazi olgusu ve 1 Kittner
tumoru de kuskulu olarak degerlendirilmistir.

Nekrotizan sialometaplazi gibi bazi benign durumlarda, Warthin
timorinde, skuamoz metaplazili pleomorfik adenomda, atipik metaplastik

ve dejenere skuamoz epitel hiicreleri, bazen yanlislikla iyi diferansiye
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skuamoz hiicreli karsinom tanisi alabilir. Coklu 6rnekleme ve klinik
korelasyon 6nemlidir.! Serimizde de bu tuzaklara diisiilmiis, yanhs pozitif
olgu 6rnekleri bulunmaktadir.

Normal ya da normale yakin tiikriik bezlerinden olan yaymalar hiicreden
fakirdir ve yogun kan elemanlari igerir. Bazen asiner hiicreler ve doku
fragmanlari sasirtict sekilde ¢ok sayida goriiliir ve neoplazm kuskusu
uyandirir (iyi diferansiye asinik hiicreli karsinom). 8 Benzer bir olguda,
serimizde de asinik hiicreli karsinomdan kuskulanilmistir.

Farkl: serilerde oranlarin diisiik ¢ikmasi, IiA uygulayan kisilerin
farklilig1 ve deneyimlerinin azhig: ile iliskili olabilir. IIA nun etkinligini
artirmada; biyopsiyi alan kisinin deneyimi, gériintiileme yontemlerinin
kullanilmasi ve 6rnek yeterliliginin islem sirasinda degerlendirilmesi de ¢ok
onemlidir.58

Tiikriik bezi kitlelerinde IIAS’nin tan1 dogrulugunun ameliyat sirasinda
alman (frozen) biyopsilerle esit oldugu da belirtilmistir.55 85 8 87 Y (jksek
operasyon riski olan hastalar da [IAS'nde elde edilen bilgilerden yarar
gorebilir. [1AS tiikriik bezi yerlesimli bir lezyon hakkinda yararli preoperatif
bilgiler saglar ve hasta yonetimi i¢in klinisyene yardim eder. Ayrica yeterli /
yogun dikkat ile ¢aligilmasi ve sitopatolojinin sinirlarinin bilinmesi, tikrik
bezi [IAS materyalini degerlendirmede, tan1 karmasasina yol agabilecek ¢ok
sik veya nadir timérler oldugundan, dogru tan1 elde etmek igin gereklidir.°

Ekip olarak ¢alisilmasindaki (klinisyen, patolog, radyolog) eksiklikten,
[IA 6rneginin hep farkli ve gogunlugu tecriibesi az kisilerce alinmasindan ve
goriintiileme yontemlerinden yeterince faydalanilmamasindan kaynaklanan
sinirlamalar da, olas1 basariyr diisiirmektedir.58

Yukaridaki olgularda bizim diistiigiimiiz tuzaklar, literatiirde bu
lezyonlarin ayirici tanisinda ayrintili olarak anlatilmaktadir. MEK tanisinin
tiikriik bezi IIAS nde en zor tan1 oldugu, skuaméz hiicrelerin pek gok
lezyonda ayirict taniyt giiglestirdigi, kistik lezyonlarin da yine hatali

degerlendirmelere yol agtig1 vurgulanmaktadir. IIA yapilan kitlenin klinik
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ve miimkiinse radyolojik 6zelliklerinin iyi bilinmesi ve drneklemenin farkli
acilardan yapilip, sitopatolojik degerlendirmenin olas1 tuzaklar her olguda
tekrar hatirlanarak yapilmasi, yanlis negatif ve yanlis pozitif sonuglar
azaltacaktir.?’

[iA‘nun dogru ve usuliine uygun sekilde alinmasi, yaymalarin
degerlendirmeye uygun fiksasyon ve boyama yontemi ile hazirlanmasi ve
degerlendirmenin bu konularda deneyimli bir patolog tarafindan yapilmasi
da tan1 dogrulugunu etkileyen en dnemli unsurlardandir. IIAS’de tan1
dogrulugunun arttirilmasi, yanls pozitif ve yanlis negatif sonuglarin
oraninin diisiirilmesinde, hastanin klinik, radyolojik ve laboratuvar
sonugclariyla bir biitiin olarak degerlendirilmesi, klinisyen ve patologun
konuyla ilgili bilgi ve deneyimlerini paylasarak, uyum ig¢inde ¢aligtyor
olmasi da 6nemli unsurlardir. iiA’nun dogru odaktan alinmasinin énemi
yadsinamaz. Patolojik odak, bezde homojen yerlesmeyebilir; mikroodaklar
halinde olabilir; IiA lezyonun periferinden almabilir. Bu nedenle aspirasyon
orneklerinin farkli odaklardan ¢ok sayida alinmasi, gerektiginde USG
esliginde tekrar1 dogru tan1 sansini artiracaktir. Aksi yonde baska bulgu
varsa, 1IA sonucunun benign olmasi, malignite yoniindeki kuskuyu ortadan
kaldirmada yeterli degildir.”

Sonug olarak, kurumumuzda, tiikriik bezi lezyonlarinin tanisinda

[IAS’nin, sinirlar1 ve tuzaklar ile birlikte, basariyla kullanildig: belirlendi.

5.3. Bag-Boyun Lenf Nodlar1 iIAS Olgular:

Servikal lenf noduna, metastatik hastalik arastirilmasi igin yapilan I1AS,
en sik goriilen klinik nedendir. Bag-boyun kanserli hastalarin %30 unda, ilk
klinik ziyarette servikal lenfadenopatiler vardir.8

Smirlar1 ve zorluklarina ragmen IIAS, servikal lenfadenopati olgularinin

arastirilmasi i¢in hala ilk siradaki metod olarak diistiniilmektedir. Ortalama
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tanisal duyarlilik, 6zgiilliik, pozitif 6ngorii degeri ve negatif ongorii degeri
strastyla %90.9, %67.2, %82.6 ve %81.3’diir. Ortalama uyumsuzluk

oran1 %17.8 (28/157) iken, tanisal dogruluk %82.2 (129/157) dir.*® Ote
yandan daha diisiik 6zgiilliik ve NOD bildiren ¢alismalar da vardir. Ensani,
malign ve benign lezyonlar i¢in sadece sitopatolojik inceleme ile duyarlilik,
o6zgulliik, POD ve NOD sirastyla %77.3, %33.3, %100, ve %50 olarak
belirlemistir.*® 48 Calismamizda, 6zgiillik (%43.6) ve NOD (%66.7)
degerleri diisiiktiir. Bu oranlara benign histopatolojik tan1 alan lenf
nodlarinda, kuskulu sitopatolojik tanili olgularin ¢oklugu, olumsuz etki
etmistir.

Metastatik hastaliklara yapilan [IAS i¢in, duyarliligm %83’den %97’e
degistigi calismalar vardir. Benzer sekilde metastatik hastalik i¢in IIAS nin
tan1 6zgiilliigii %91 ile %100 arasindadir. Servikal lenf noduna en sik
metastatik timor, yassi epitel hiicreli karsinom, nazofaringeal karsinom,
tiroidin papiller karsinomu ve malign melanomdur. Daha az siklikla da
primer akciger metastazlari goriilebilir. Serimizde lenf nodunda metastatik
tiimdr tanili 70 olgunun, 30°u (%42.9) SHK, 14’1 (%20.0) adenokarsinom,
10’u (%14.3) papiller tiroid karsinomu, 7’si (%10.0) indiferansiye karsinom,
9’u (%12.9) gesitli tiplerde metastatik malign tiimdrlerden olugsmaktaydi.

Malign siireg ile baglantili olarak servikal adenopati olasilig1, hasta yasi
ile birlikte artar. 40 yasindan sonra, skuamoz hiicreli karsinom (SHK)
primer tan1 olur ve 60 yasindan sonra, skuamoz hiicreli karsinom ayirici
tanidaki en 6nemli durumdur. Calismamizda da SHK tanis1 alan olgularin
biri hari¢ hepsi, 40 yasin iizerindeydi. Ayni1 hastalarin yas ortalamalar1 ise
69.9 y1l olarak hesaplanda.

Lenf nodu aspirasyonlarinda, dogru tani oran1 en yiiksek olan olgular
metastatik timorlerdir. Servikal bolgedeki metastazlarda epidermoid
karsinom, supraklavikiiler metastazlarda ise akciger veya GIS’e ait

malignitelerin yogunlugu dikkati ¢ekmektedir.>®
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Supraklavikuler bolgeden yapilan [IAS’larinin ¢ogunlukla (%85) malign
oldugu bildirilmistir.28 Ellison E. da ¢alismasinda supraklavikiiler
bolgelerden alinan tiim aspiratlarin %55’ inin malign oldugunu gostermistir.
Malignitelerin yiizde 15’1 lenfomatozdiir. Metastatik tiimorlerin cogu bas-
boyundan ¢ok, meme ve akcigerden kaynaklanmaktadir.®

Cogu arastirmact, 1IAS ve akim sitometri (ASI)’nin kombinasyonunun
¢ogu lenfoma olgusunda kesin tan1 ve siniflandirmay1 saglayabilecegini
diisiinmektedir. Ensani’nin calismasinda, kombine 1{AS/ASI kullanarak
malign lezyonlarin %72.7’sine ve benign olanlarin %83.3’tine dogru tani
konmustur.*® Meda BA nin ¢alismasinda da ASI ile basarmn arttig
gosterilmistir.®® ASI kullamldiginda, duyarhilik, 6zgiilliik, pozitif dngorii
degeri ve negatif 6ngorii degeri sirastyla %73.9, %83.3, %94.4, ve %45.5
idi. Bu da malign lezyonlar1 benign olanlardan ayirdetmede, ASI’nin
ozellikle yiiksek 6zgiilliik sagladigini gostermektedir.® Calismamizda, ASI
katkis1 olmadan, iyi bir duyarlilik (%92.9) ve NOD (%66.7) elde edilmistir.
Klinik ve sitopatolojik bulgularin, malignite acisindan tereddiit yarattigi lenf
nodu IIAS olgularm ‘kuskulu / atipik lenfoproliferatif lezyon’ olarak rapor
edip, eksizyonel biyopsi ile histopatolojik ve imminohistokimyasal
degerlendirme &neriyoruz. Béylece, lenf nodu IIAS ni tarama testi olarak
kullanma 6nerisine katiliyoruz. Calismamizda “’kuskulu’’ rapor edilen 115
lenf nodu IIAS olgusunun 86’sinda (%74.8) histopatolojik inceleme
sonucunda malignite saptandi. Bunlarin 71’1 lenfoma ve 15’1 metastatik
tiimor olgulariydi.

Yanlig negatif tanilarin nedenleri, Ensani tarafindan: metastatik ve
lenfoma olgularinin bazilarinda lenf nodunun kismen tutulumuyla iliskili
ornekleme hatas1 ve; Hodgkin lenfomada poliklonal ve reaktif hiicrelerin
fazla miktarlar1 arasinda yer alan diigiik sayida Reed-Sternberg hticreleri
(<%1) ve diger tlimor hiicrelerinin belirlenmesindeki zorluga baglanmistir.

Zira, AS degerlendirme bu olgularda sadece poliklonal hiicre
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popiilasyonlarini gosterir. Yine bir lenf nodunda benign ve malign
lezyonlarin birarada bulunmasi da yanlis negatif tan1 nedenlerindendir.*®

Servikal lenfadenopati olgularinda iIAS, metastatik karsinom ve niiks
lenfoma tanisi i¢in kabul edilen yontem olmakla birlikte, lenfomanin
baslangig tanis1 icin IIAS nin degeri tartismalidir. 5090

20 HL ve 54 NHL olgusu igeren ¢alismalarinda, Spieler ve Schmidt
[IAS ile HL larin sadece %60’1na, buna karsilik NHL larin %80’ine tan
koyabilmislerdir.

89 Hodgkin lenfoma olgusuyla yapilan bir ¢alismada, Chhieng ve
ark.nin orijinal sitopatolojik tanilart HL i¢in sadece %48.3 iken, kalan
olgulara kuskulu HL (%12.4), atipik lenfoproliferatif siire¢ (%10.1), HL
disinda malignite pozitif (%3.4), benign / reaktif siire¢ (%14.6) ve
tanimlanamayan sitoloji (%11.2) tanilar1 konmustur.%?

Serimizde, NHL olgularinin %88.1, (67/76) ve HL olgularinin da %88.8
(24/27)’ine sitomorfolojik inceleme ile malign / kuskulu tanilar1 konmustur.
Calismamizda, servikal lenf nodu olgularinda, yiiksek 6zgiilliik oranlarina
ulagilamamistir. Bu durumda, sadece sitomorfolojik degerlendirme ile
verilen tanilarda, yiiksek hata oranlar1 beklenen bir sonugtur.

Das DK baslangig sitopatolojik inceleme dogrulugunu Hodgkin lenfoma
icin % 91.8 ve HL alt tip siniflandirmasinda ise %58.1 bulmustur.
Sitopatolojik alttiplendirmede en ¢ok zorlandiklar1 olgular, nodiiler
sklerozan Hodgkin lenfomali olgular olmustur.®3

Jogai S.’nin ¢alismasinda, analiz edilen ¢esitli sitopatolojik 6zelliklerden,
fibroblastlar arasinda cesitli lakiiner tipte hiicrelerin bulunmasi ve kollajen
materyal bulunmasi, nodiiler sklerozan varyantinin tanisinda 6nemli
noktalar olmustur. Belirli sitopatolojik 6zellikler nodiiler sklerozan
varyantinin tanisina yardimei olabilse de, IIAS nin primer rolii, Hodgkin
lenfoma tanisinin konmasi ve ileri siniflama i¢in histopatolojik incelemenin

onerilmesidir.%4
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Das DK bir bagka ¢alismasinda, HL. ve ABHL ve THZBHL gibi bazi
NHL alt tiplerinin morfolojik 6zelliklerine dayanarak, olgularin bir
kisminda ek ¢aligmalarla dahi, ayrilmasindaki zorluklarin altini
cizmektedir.® Calismamizda da, bu gruptaki bazi olgularin yanlis negatif
degerlendirildigi gortilmektedir.

Arka planda T-hticre ve/veya histiositlerle beraber sadece birkag
neoplastik B-hiicresinin varligiyla karakterize olan T-hiicreden zengin B-
hicreli lenfoma (THZBHL), diffiiz blyik B-hiicreli lenfomanin nadir bir
tipini temsil eder. THZBHL ve noddler lenfosit predominant HL (NLPHL)
ayrimi, tamamen farkli bir seyir gosterdikleri (THZBHL'da agresif seyre
kars1t NLPHL'de agresif olmayan) ve farkli tedavi gerektirdikleri igin klinik
olarak énemlidir. THZBHL'nin IIA sitolojisi ile kesin tanisin1 koymak,
beraberinde immiin akim sitometri ve hiicre blogu immiinohistokimya
(IHK) teknigi kullanilsa bile, genellikle zordur. Das DK ve ark., IIA sonrasi
ilk sitolojik tanis1 THZBHL olarak degerlendirilen, ancak histopatolojik
tanis1 HL olan 9 vaka yayinlamislardir. %> %

HL alisilmadik sekilde bir infeksiyoz etiyolojiye benzeyen klinik ve
sitopatolojik Ozellikler gosterebilir. Reaktif lenfoid hiperplazi gibi benign
durumlar, ger¢ek HRS hiicreleri ile karigtirilmasi muhtemel HRS benzeri
hlcrelere sahip olabilir. Supuratif arka plan, gercek nadir HRS hicrelerinin
yanlis yorumlanmasina, reaktif immiinoblastlar, histiositler veya
fibroblastlar ile karistirilmasina neden olabilir. Abse olusturmus supuratif
lezyonlarin ayirici tanisina NSKHL da dahil edilmelidir.®’

Ayrica HL ile periferik T-hiicreli lenfomanin ayirici tanisinda da
giicliikle karsilasildig: belirtilmektedir.>®

Hodgkin lenfoma’nin (HL) IIA tanis1, yaymalarda uygun bir reaktif
hiicresel komponentli arka plan ile Reed-Sternberg ve Hodgkin (R-S ve H)
hiicrelerinin gosterilmesi ile konur. Hodgkin lenfomanin, sitopatolojik
tanisinin daha kolay; bir yandan kii¢iik yuvarlak hiicreli tiimorlere, diger

yandan reaktif hiperplaziye benzeyebilen NHL’den daha az tartismali
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olduguna yaygin olarak inanilir. Ancak, RS-benzeri hicreler, belirli non-
Hodgkin lenfoma (NHL) alt tipleri, metastatik melanom, metastatik
karsinom ve lenf nodunun reaktif hiperplazisinde de gorilebilir.%*

Klasik Hodgkin ve Reed-Sternberg (HRS) hucreleri nadir ise veya yoksa,
Hodgkin lenfomanin tanis1 zorlagabilir. Aslinda malign lenfomalarda
[IA’nun yanlis negatifliginin ¢ogundan HL sorumludur. Nodiiler sklerozan
klasik Hodgkin lenfoma (NSKHL) tanisi, 6zellikle HL nin bu varyant1 ile
karakterize belirgin lenf nodu fibrozunun bir sonucu olarak, hiposeliler
yaymalardan Otiiri her zaman zorlu olmustur. Ancak NSKHL nin
infeksiyoz supuratif lenfadenit ile karismasina neden olabilecek, fazlaca
supurasyonlu sitomorfolojiye sahip olabilecegini vurgulayan sitopatoloji
literatiirli de bulunmaktadir. Nadir HRS hiicrelerini tanimak ve bunlari
benzer goriinen immiinoblastlar, histiositler ve fibroblastlar gibi reaktif
taklitgilerinden ayirdedebilmek i¢in dikkatli bir mikroskopik inceleme
yapmak zorunludur.®’

Graniilomatdz lenfadenitin IIAS ile tan1 alma oram %77 civarindadir.%
Bizim sermizde de graniilomat6z lenfadenit olgularinin %70.8°1 (17/25)
spesifik tan1 almistir. 1 olguda 6rnek tani i¢in yetersizdir.

El Hag ve ark. calismalarinda histopatolojik olarak graniilomat6z
lenfadenit tanis1 alan olgularin; sitopatolojide Hodgkin lenfoma olarak
yanlis tanimlandigini belirtmislerdir.? Calismamizda da, graniilomatoz
lenfadenit tamli olgularin (n=25) 7 tanesi, [IAS’de ‘kuskulu lenfoproliferatif
lezyon’ olarak degerlendirilmistir.

Epiteloid hiicre kimeleri, bazen malign lenfomada, 6zellikle HL ve
periferal T-hicreli (Lennert) lenfomada goruldr. Florid grantilomattz
reaksiyon bazen non-Hodgkin lenfomada da (6rnek olarak, Burkitt ve
lenfoplazmasitik lenfomada) goriilebilir. Ayn1 zamanda belirgin
granilomattz reaksiyon altta yatan metastatik karsinomun gézden

kagmasina da neden olabilir.!

87



Bag-boyun lenf nodlarinda yalanci negatiflik orani ise, Hodkgin lenfoma

olgularinda, Hodgkin dis1 lenfoma ve metastatik karsinom olgularina gore
daha yuksektir. Yaymalarda Reed-Sternberg hiicrelerinin yoklugu, taninin
bazen reaktif lenfadenit ile karistirilmasina yol agabilmektedir.%® Serimizde,
toplam 27 HL olgusunun 2’si (%7.4) sitopatolojik incelemede taninamamis
ve yanlis negatif degerlendirilmistir.
Hodgkin-dis1 lenfomalarin iIAS ile taninmasi / tiplendirilmesi konusu
oldukea tartismalidir. Ozellikle son yillarda tanimlanan ve lenfomanin
klasik ‘monoton’ goriintiisiine aykir1 diisen olgular fark edildikge, tani
giicliigii daha hakli goriilmektedir.>®

[1A’nun niikseden lenfomanin tanisindaki degeri de ¢cokca kabul
edilmekte ve belgelendirilmektedir. Ozellikle klinik aciliyet veya
ulagilamayan biyopsi bdlgeleri nedeniyle eksizyonel biyopsisi tibbi olarak
mimkun olmayan hastalarda ¢ok degerlidir. Bu kosullarda tedavinin
planlanmasi ve baslamasi igin, sitopatolojik taniya dayanmak zorunludur.%

Ensani’nin ¢aligmasinda, NHL olgularinin %75’ine sitopatoloji ile dogru
tam konmustur. [{AS, malign lezyonlarin %77.3’{inii ve benign
lezyonlarin %33.3’linii belirlemis, benign lezyonlarin %66.7’sini
belirleyememistir. Metastatik lezyonlarda kesin tan1 olgularin %33.3 i¢in
yapilabilmis ve %66.7’si reaktif olarak kaydedilmistir.*® Serimizde, lenf
nodu IIAS olgularimizda, malign lezyonlarin %92.9u (156 / 168)
belirlenmis; 12 tanesi yanlis negatiftir. Benign lezyonlarin ise %43.6
(24/55)’s1na dogru tan1 verilebilmistir. Yiiksek yanlis pozitiflik oram
(%13.9) ‘kuskulu lenfoproliferatif lezyon’ seklinde rapor edilen; kesin tani
i¢in eksizyonel biyopsi ile histopatolojik ve IHK inceleme 6nerilen
lenfadenopatili olgularin yiiksekligine baglhdir.

Sitopatolojide de R-S ve H hiicrelerinin varligi, HL i¢in tanisal kabul
edilmistir ve subtipleme subjektif olarak hiicrelerin degisen oranlarina gore
nitelendirilmistir. HL tanis1 i¢in Bloch %80 ve Zajicek %70 dogruluk

oranlar1 vermektedir.100
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Das DK tarafindan, daha sonra biyopsi ile kanitlanmis 96 HL olgusunun
[IAS yaymalarinda, diferansiyel hiicre sayimlari yapilmistir. Reed-Sternberg
hiicreleri ve Hodgkin hiicreleri ii¢ biiyiik HL alt tipinde kesinlikle artis
egilimi gostermektedir: lenfositik predominant (LP), mikst selliiler (MS) ve
lenfositten fakir (LF). Diger taraftan lenfositler, bu alt tipler arasinda azalma
egilimi gostermistir,%

Prasad tarafindan, lenf nodu 1IAS bulgular1 1041 olguda sonraki
histopatolojik tanilari ile karsilastirilmis; tiiberkiiloz, metastatik tiimérler,
Hodgkin ve non-Hodgkin lenfoma i¢in IIAS duyarlilig1 oranlar
strastyla %83.3, %97, %30 ve %80.3 olarak bulunmustur.

Bu caligmada, dort anatomik bolgenin (servikal, supraklavikiiler, aksiller ve
inguinal) lenf nodu aspirasyonlar1 yer almaktadir.**

Malign neoplastik olgularimizda IIAS’nin POD yiiksektir; yani yalanci
pozitiflik olasilig1 az, ama yalanci negatiflik olasilig1 daha yiiksektir. Lenf
nodu IIAS olgularrmizda NOD %66.7¢dir. IIAS sonucu malignite agisindan
negatif bildirilen olgularin yaklasik 1/3’{iniin malign ¢ikma olasilig1 vardir.
[IAS sonucu malignite agisindan negatif olgularda, eger klinik kusku devam
ediyorsa, mutlaka arastirmaya devam edilmeli; oncelikle IIAS tekrarlanmali
ve gerekirse uygun kosullarda agik biyopsiye kadar gidilmelidir. Ozellikle
metastatik lenf nodlarinin bazen karsimiza kistik ve/veya infekte lezyonlar
seklinde ¢iktig1 gercegi de géz oniine alinmalidir. Pisharodi de yazisinda,
yassi epitel hiicreli karsinomlarda [IAS nin yalanc1 negatif olmasimnin
nedenlerinden birini lezyonun kistik olmasi olarak gostermistir.!!

Dilber M. ve ark. ile Onder ve ark., hiicre tipinin {IAS ile dogru
bilindigi malign olgularinin cogunun yassi epitel hiicreli karsinom ve
lenfoma oldugunu bildirmislerdir. Aslinda, tiplendirilmeleri i¢in siklikla
acik biyopsi gereksinimi duyulan lenfomalar ile, tan1 i¢in basvurulacak en
son yontemin agik biyopsi olmasi1 gereken yassi epitel hiicreli karsinomlarin,
[IAS ile bu sekilde 6n ayriminin yapilabilmis olmasi klinisyenler igin ¢ok

énemlidir.** Ayn1 gozlem, bu ¢alismada da gegerlidir.
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Sito-histopatolojik korelasyon, en iyi lenf nodundaki metastatik
karsinomlarda idi (%92.9; 65 / 70). Bu durum, lenf nodundaki yabanci
metastatik malign hucrelerin arka plandaki lenfoid zeminde kolayca fark
edilebilir olmasindandir. Serimizde HL ve NHL dogruluk oranlar1
sirastyla, %88.8 (24 / 27) ve %88.1 (67 / 76) idi.

Aspirasyon sitolojisinde HL, tiiberkiloz lenfadenit ve reaktif
hiperplazide de oldugu gibi polimorfik bir tablo gosterir. Bu nedenle,
yaymada karakteristik Reed-Sternberg hiicrelerinin kesin varliginin
gosterilmesi, sitopatolojide HL tanisi vermeden 6nce zorunludur. Bazen
diger hiicrelerin karigimi goriilebilir ve bu gibi olgularda tani zorlasir.
Benzer sekilde, lenfoma lenf nodunun bir kismini icerebilir ve igne s6z
konusu alandan gegmeyebilir.# Kismi lenf nodu tutulumu yalanci negatif
sitopatolojik raporlarin ana nedeni olarak gosterilmektedir.!

Boyundaki lenf nodu kokenli lezyonlarda yetersizlik nedenleri;
graniilomatdz lenfadenitte nekroz, epitelyal timor metastazinda kistik ve
nekrotik degisiklikler ile fibrozisdir.>® Calismamizda, érneklemeye baglh

yetersizlik nedenleri daha 6n planda gozlendi.

5.4. Diger Bas-Boyun Dokular1 iiAS Olgular:

Digerleri siniflamasina giren lezyonlar, konjenital kistler ile bas-boynun
cesitli dokularinda gelisen epitelyal ve non-epitelyal tumdrlerdir. Konjenital
kistlerin farkedilmeleri genellikle bir sekonder infeksiyon nedeniyle veya
birlikteligi ile olmaktadir. Tani siirecinde en 6nemli risk, lokalizasyonu
kistlerin lokalizasyonuna uyan, kistik degisiklige ve nekroza ugramis
metastatik lenf nodlarmin kist sanilmasidir. >

Likefaksiyon nekrozlu iyi diferansiye SHK’un lenf nodu metastazi, sik,
onemli ve genellikle ayirici tanida zordur. Brankial kistlerin %75'1 20-40 yas

grubunda gorulirken, metastatik skuamoz hiicreli karsinom 6zellikle 40 yas
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iistii hastalarda goriilmesine ragmen, 40-60 yas grubunda ciddi bir ‘rtiisme’
vardir. Serimizde, brankial kist olgularinin %61.3’1i 40 yasin altinda iken,
SHK olgularmin biri disinda hepsi 40 yasin iizerindeydi. IIA negatif olsa
bile bu nedenle, 6zellikle 40 yas {istii hastalarda, histopatolojik inceleme
icin biyopsi Onerilir. SHKda tan1 zorluklari, iyi diferansiye SHK un kistik
metastazindan aspire edilen, siklikla ¢ekirdeksiz ya da parakeratotik tipte
matlr sitoplazmali ve kiigiik piknotik ¢ekirdekli skuamoz epitelyal
hiicrelerin sitopatolojik olarak yaygin goriilmesi ve bir benign kistin inflame
olup, immatiir skuam6z metaplazi ve endise verici sitolojik atipi ile
sonuglanmasi ile iligkilidir. Bir¢ok karsinom PCR ya da diger molekiiler
testlerle elde edilen HPV DNA igerirler ve IIA materyalindeki pozitif bir
sonug, bu lezyonun brankial yarik kisti ya da diger benign lezyonlardan ¢ok,
metastatik karsinom oldugunun gii¢lii bir kanitidir.!

Kistik artiklar gibi, Waldeyer halkasindan kdken alan ¢ok sayida yassi
epitel hiicreli karsinom, ¢ogunlukla iyi diferansiyedir. Brankiyal yarik
Kistleri ve epidermal inkllzyon kistlerini iceren benign epitelyal kistler, bu
metastatik artiklarla sitopatolojik olarak karisir. Inflame benign yassi
epitelle doseli kistlerin epitelyal bilesenleri, belirgin ¢ekirdek atipisi
gosterebilir. Kist igeriginde siklikla nétrofiller, daha az miktarda da
lenfositler ve histiositler hakimdir. Epitelyal bilesen, bu aspiratlarda
genellikle seyrektir. Metastatik skuamdz hiicreli karsinomdan, benign lateral
dogumsal Kistleri sitopatolojik olarak ayirdetmenin zorluklari, birgok yazar
tarafindan ele alinmistir.'® Sheahan ve ark. baska bir ¢alismada, brankial
kist 6n tanisi olan olgularin %10-24’tinde kistik metastatik karsinom
saptamislardir.%2 85 Serimizde de toplam 31 brankial kist olgusunun ikisinde,
yanlig pozitif tan1 verilmisti. Bu olgularin retrospektif degerlendirmelerinde,
atipik skuamdoz hucreler ve kirli zemin dikkati cekmektedir.

Burgess ve ark., 5 brankiyal yarik kisti ile 5 kistik skuamoz hiicreli

karsinom olgusunu kiyaslamis; skuamoz hiicreli karsinomlarda, artan
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cekirdek-sitoplazma orani, gekirdek anahat diizensizligi ve niikleer
hiperkromazi varken; benign kistlerde olmadigini vurgulamislardir.1%t

Warson ve ark., inflame brankiyal Kist bulgularini tanimlamislardir. Bu
olgular, iyi diferansiye karsinom igin, yiiksek oranda kuskulu atipik yassi
epitel hiicreleri ile bol pirtilan debris icermektedir.2%? Kistik skuamo6z
hicreli karsinom inflame oldugunda, bir ¢ok olguda hiperkromatik ve
duzensiz cekirdekleri olan, daha ¢ok sayida atipik skuaméz hicreler icerir.
Tum lateral boyun kistlerinin yaymalarinin, metastatik SHK’da bulunan bu
atipik elemanlar igin 6zenle arastirilmasi gerekir. Eriskin hastalarda,
aspirasyon materyalinde skuamo6z elemanlar igeren tim Kistleri, klinik
olarak yakin takip etmek gereklidir.'®

Lateral boynun yass1 epitelle doseli Kistleri goz 6nlinde
bulunduruldugunda, dogumsal bir kist ile kistik degisiklikler igeren
metastatik SHK’un ayrimi kafa karisikligina neden olup; zor ya da imkansiz
olabilir. Ayrica, tiim brankiyal yarik kistleri karakteristik bir konumda
bulunmamaktadir ve herhangi bir bolgede karsimiza ¢ikabilir. Birinci
brankial yarik gelisimsel anormallikleri, dig kulak yolu etrafinda ya da
icinde bulunan lezyonlar seklinde ortaya ¢ikabilir. Bazi skuamoz hiicreli
karsinomlarin kistik metastazlarinda, IIAS yaymalarinda sadece ¢ok iyi
diferansiye ve matiir goriinlimlii skuamdz hiicrelerin goriilmesi gercegi,
sitopatolojik degerlendirmenin zorluklarindandir.3®

Skuamoz hiicreli karsinom (SHK) bas-boyun bolgesinde en sik
karsilagilan kanserdir. IIA primer, tekrarlayan ve metastatik SHK tanisinda
rutin olarak yapilir. SHK, IIA'larinda gesitli tan1 zorluklari ve tuzaklar
gosterebilir. Bunlar kistik degisiklikler, iyi diferansiye SHK ve igsi SHK,
yabanci cisim dev hiicreli, keratin plaklar1 ve hayalet hiicreleri goriilen
SHK ’dur.> 7® Ozellikle kistik SHK ’un tan1 zorluklarina neden oldugu
bilinmektedir. Arka planda kist igerigini diigiindiiren bol histiyositler ve

debris vardir, kesin malignite ile uyumlu skuamoz hiicreler goriilmez.
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Herhangi bir nukleer atipi ve anormal keratinizasyon igin dikkatli bir
arastirma, yalanci negatif taniy1 6nlemeye yardimer olur. %

Iyi diferansiye SHK ’un lenf nodu metastazlarmin, 6zellikle Waldeyer
halkasinda ortaya ¢ikan, likefaksiyon tipinde dejenerasyon gegirme
egilimleri vardir. Non-keratinize SHK yaymalarinda yaygin olarak bazal
hicreli karsinom, pilomatriksoma, kotu diferansiye adenoid kistik karsinom
ve diger kiic¢iik hiicreli tiimorler ile ayirici tantya gidilmesi gereken kiiciik
bazaloid hticreler gorulebilir.?

Bas-boyun bolgesi yerlesimli ve 1IAS igin potansiyel bir hedef olan diger
lezyonlar, karotid cisim tumorleri, epitelyal Kistler, inklizyonlar ve boyun
yumusak doku ve kemik kokenli primer mezenkimal timarlerdir.
Bag-boyun bdlgesinin yumusak doku ve kemik tiimorleri oldukca nadirdir,
fakat kesinlikle tan1 zorlugu olusturmaktadir. Bu bolgede I1AS ile
karakterize edilen ¢esitli sarkom gruplari vardir ki, bunlar pediatrik kiigiik
yuvarlak hiicreli malign timaor grubundan olan rabdomyosarkom, primitif
ndroektodermal timor (PNET) / Ewing sarkomu, olfaktdér néroblastom ve
lenfomayn igerir.'®

Rabdomyosarkom, genellikle embriyonel tip, gocuklarda en sik gorulen
malign bag-boyun tiimorleri arasinda yer almaktadir.! Serimiz icerisinde, bu
gruptan birkag miinferit olgu bulunmaktadir.

Girisim esnasinda agrinin duyulmasi, sinir traselerine yakin olundugunu
veya kitlenin natiiriiniin sinir kilifindan kaynaklaniyor olabilecegini
diisiindiiriir.*

Calismamizda, bu grupta yer alan olgulardan, IIAS’si tanisal nitelik ve
yeterlilikte olmayan 12 tanesinin, histopatolojik degerlendirme sonrasi,
6’sinin neoplastik (%50) ve bunlarin da 4’iinlin malign (%66.7) oldugu
saptandi. Bu nedenle yetersiz drneklenen olgularda mutlaka islemin tekrari
ya da histopatolojik inceleme konusunda 1srarli olunmasi gerektigi birkez

daha gorilmektedir.
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6. SONUC ve ONERILER

6.1. Tiroid-dis1 Bas-Boyun 1iAS

[1AS, bas-boyun Kitlelerinin tanisinda genel olarak, yiiksek dogruluk,
duyarhilik, 6zgiilliik, negatif ve pozitif 6ngorii degerlerine sahiptir. Yanlis
taniin baglica nedenleri olan yetersiz 6rnekleme ve yanlis yorumlamaya
neden olabilecek tuzaklardan kaginilabilir ise, bag-boyun bélgesine yapilan
IiA, benign ve malign lezyonlarin tanisinda basaril bir yontemdir.

Bizim deneyimimize gore, IIAS nin karsinom metastazlari, tiikriik bezi
tiimorleri ve bas-boynun diger dokularinin lezyonlari ig¢in daha yuksek
tanisal dogruluk ile giivenli ve etkin bir yontem oldugu goriilmiistir.
Sonug olarak, tiroid-dis1 bas-boyun IIAS olgularinda uyumsuzluklar hala
olusabilir. Ancak optimal bir IiA teknigi ile uygun 6rnek elde etmek, yan
stra tan1 kriterlerinin titizlikle uygulanmasi ve klinikler arasi konsiiltasyon

bu sorunlarin sikligin1 azaltmaya yardimei olabilir.

6.2. Tiikriik Bezi IiAS

Komplikasyon yaratmamasi, kolay uygulanabilir ve ekonomik olusu,
uygulanacak cerrahi yontemin belirlenmesine katkis1 ve yiiksek tanisal
degeri gdz Oniine alinarak, tiikriik bezi kitlelerinde rutin olarak IIAS
uygulanmalidir.

Tiikriik bezi [IAS yaymalarmnin rutin olarak MGG ve PAP ile ikili
boyanmasinin, ayirici tani kriterlerini yeterli degerlendirebilmek i¢in gerekli
oldugu kanaatindeyiz.

[IAS sonucu tani igin yetersiz bulunan veya malignite agisindan negatif
bildirilen olgularda, hatta sadece bu olgularda degil, IIAS sonucu klinikle
uyumlu olmayan olgularda da klinik kusku devam ediyorsa, mutlaka

arastirmaya devam edilmeli ve dncelikle I1IAS tekrarlanmalidir.
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6.3. Lenf Nodu iiAS

Calismamizda, servikal lenf nodu olgularinda, diisiik 6zgiilliik ve NOD
degerleri elde edildi. Bu durumda, sadece sitomorfolojik degerlendirme ile
verilen tanilarda, yiiksek hata oranlar1 beklenen bir sonugtur.

Klinik ve sitopatolojik bulgularin, malignite agisindan tereddiit yarattigi
lenf nodu 1IAS olgularin1 ‘kuskulu / atipik lenfoproliferatif lezyon’ olarak
rapor edip, ‘Sitopatolojik bulgular, lenf nodunda malign tutulum ag¢isindan
kuskuludur. Kesin tani i¢in eksizyonel biyopsi ile histopatolojik ve
immiinohistokimyasal degerlendirme onerilir.” yorumu ile eksizyonel

biyopsi 6nerilmesinin etkin bir yaklasim oldugu goriilmektedir.

6.4. Diger Bas-Boyun Dokular1 IIAS

40 yasin iistiindeki bas-boyun IIAS olgularinda, yassi epitel hiicreli

karsinom en 6nemli ayirict tanidir.
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7. OZET

TiROID-DISI BAS-BOYUN iNCE iGNE ASPIRASYONLARINDA
SITO-HISTOPATOLOJIK TANILARIN KORELASYONU,
UYUMSUZLUK NEDENLERIi VE TUZAKLAR

(10 YILLIK KALITE KONTROLU CALISMASI)

Amag: Bu tez ¢alismamizda, kurumumuzda tiroid-dis1 bas-boyun
Kitlelerindeki IIAS deneyimimizi degerlendirmek icin, 10 y1l geriye doniik,

olabildigince kapsamli bir kalite kontrolii calismas1 planladik.

Gereg - Yontem: Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim
Dali’nda Ekim. 2005 ile Ekim. 2015 yillar arasinda, 10 yillik donem
boyunca degerlendirilen tiroid-dis1 bas-boyun bélgesi tiim 11A’larmnmn,
sitopatoloji ve histopatoloji kayitlarindan elde edilen verilerle retrospektif
dokiim yapildi.

Histopatolojik tani ile IIAS sonuglar, kitlelerin yerlesim yerine gore iic
grupta (tiikriik bezleri, bas-boyun lenf nodlari, diger bas-boyun dokular1)
karsilastirilarak; her grup icin IIAS nin 6zgiilliik, duyarlilik, pozitif dngdrii
(POD), negatif 6ngorii degerleri (NOD), tan1 dogrulugu hesaplandi.

Gergek pozitif (GP), gercek negatif (GN), yanlis pozitif (YP), yanlis
negatif (YN) olgular belirlendi. Olgularin sitopatolojik ve histopatolojik
sonuglari karsilastirildiginda, tanilar tutarsizlik gosteren olgularin
yaymalari tekrar gozden gecirildi; yanls pozitiflik ve yanlis negatifligin

olas1 nedenleri arastirildi.
Bulgular: Toplam 536 olguda IIAS’nin genel duyarlilik, 6zgiilliik, POD,

NOD ve dogruluk degerleri sirasiyla %93.7, %80.2, %86.9, %82.6 ve
%92.6 idi.
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Tiikriik bezi 1IAS olgularinda, benign/malign ayrimi agisindan
korelasyon yapildiginda serimizde %90.7 dogruluk, %95.7 duyarlilik,
%89.4 6zgulliik, %71.0 POD, %98.7 NOD oranlar1 saptandi.

Bas-boyun lenf nodu iIAS olgularinda, benign/malign tanisinda,
duyarhilik %92.9, 6zgiilliik %43.6, POD %83.4, NOD %66.7 ve
dogruluk %80.7 olarak bulundu.

Diger bas-boyun dokularinda IIAS nin benign/malign ayrimimdaki
duyarlilig, %94.6, dzgiilliigii %90.5, tan1 dogrulugu %92.8, POD %92.9,
NOD %92.7 olarak hesaplandi.

Sonug: Kurumumuzda, tiroid-dis1 bas-boyun [IAS deneyimimizin geneline
bakildiginda, kalite kontrol dlgiitlerinin uluslararasi literatiir ile uyumlu
oldugu goriilmektedir.

Tiikriik bezi 1IAS olgularinda, en yiiksek duyarlilik ve negatif 6ngérii
degerleri gozlenmistir.

Klinik ve sitopatolojik bulgularin, malignite a¢isindan tereddiit yarattig
lenf nodu 1IAS olgularmin ‘kuskulu / atipik lenfoproliferatif lezyon’ olarak
rapor edilip; ‘Sitopatolojik bulgular, lenf nodunda malign tutulum agisindan
kuskuludur. Kesin tani igin eksizyonel biyopsi ile histopatolojik ve
immiinohistokimyasal degerlendirme Onerilir.” yorumu ile eksizyonel
biyopsiye yonlendirilmesinin etkin bir yaklasim oldugu gorilmektedir.

Diger bas-boyun dokularinda, 1IAS ile tan1 dogrulugu, dzgiilliik ve

POD’nin en iyi sonuglari elde edilmistir.

Anahtar Sozcikler: Ince igne aspirasyonu, bas-boyun.
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8. SUMMARY

FINE NEEDLE ASPIRATION OF NON-THYROIDAL HEAD AND
NECK MASSES; CORRELATION OF THE
CYTO-HISTOPATHOLOGICAL DIAGNOSES,

CAUSES OF INCONSISTENCY AND TRAPS

(QUALITY CONTROL STUDY OF 10 YEARYS)

Objective: In this thesis, we planned a comprehensive quality control study
of FNAC experience in our institution on non-thyroidal head and neck

masses, to assess the FNAC performance.

Material - Method: Data obtained from the records of FNAC cases of non-
thyroidal masses of head and neck region, having both cytopathologic and
histopathologic examination within the last 10-year period, October 2005 to
October 2015, in Kocaeli University Medical Faculty Pathology Department.

FNAC results were compared to the histopathological diagnoses within
three groups according to the location of the masses (salivary glands, head
and neck lymph nodes and other tissues of the head and neck); the
sensitivity, specificity, positive predictive (PPV) and negative predictive
values (NPV), diagnostic accuracy were calculated for each group.

True positive (TP), true negative (TN), false positive (FP) and false
negative (FN) cases were identified. When compared with cytopathological
and histopathological results, the cases showing inconsistency, false

positives and false negatives were reexamined for possible causes.

Results: In 536 patients the FNAC's overall sensitivity, specificity, PPV,
NPV, and accuracy values were 93.7%, 80.2%, 86.9%, 82.6% and 92.6%.
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For FNAC cases of salivary glands, in terms of benign / malignant
discrimination in our series, 90.7% of accuracy, 95.7% of sensitivity, 89.4%
of specificity, 71.0% of PPV, 98.7% of NPV were detected.

In benign / malignant diagnosis in head and neck FNAC of lymph nodes,
92.9% sensitivity, 43.6% specificity, 83.4% PPV, 66.7% NPV, and 80.7%
of accuracy were calculated.

FNAC of other head and neck tissues in benign / malignant
discrimination revealed sensitivity of 94.6%, specificity of 90.5%, the
diagnostic accuracy of 92.8%, PPV of 92.9%, NPV of 92.7%.

Conclusion: In our institution, when looking at the overall non-thyroidal
head and neck FNAC experience, the quality control measures are in line
with the international literature.

Salivary gland FNAC cases were observed to reveal the highest
sensitivity and negative predictive values.

In case of clinical and cytopathological findings of ambiguity in terms of
malignancy, lymph node FNAC cases have been reported as, “suspicious /
atypical lymphoproliferative lesion”; followed by the comment of
“Cytopathological findings are suspicious for malignant lymph node
involvement. Histopathological and immunohistochemical evaluation is
recommended with an excisional biopsy for the definitive diagnosis.” This
appears to be an effective approach to guide the patients to excisional
biopsy.

FNAC of other head and neck tissues showed the best results of

diagnostic accuracy, specificity and PPV.

Key words: Fine needle aspiration, head and neck.
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