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1. GIRIS VE AMAC

Akciger kanseri bugiin diinyadaki en yaygin kanserdir. Biitiin kanserlerin %12.6’ s1,
kanserden oliimlerin %17.8’ ini olusturur. Erkeklerde kadinlara gore 2.7 kat daha fazladir.
2000 yilinda yaklasik 1.2 milyon yeni olgu ve 1.1 milyon &liim bildirilmistir. 2030 yilinda
ise akciger kanserinden hayatini kaybedeceklerin sayist 10 milyon kisi olarak tahmin
edilmektedir (1).

Ulkemizde, akciger kanseri erkeklerde en sik goriilen kanser tiiriiyken, kadinlarda
6. sirada yer almaktadir (2). %45 oraniyla skuamoz hiicreli kanser tipi ilk sirada yer
alirken, %2 oraniyla biiyilk hiicreli kanser tipi en az goriilmektedir. Kiigiik hiicreli
karsinom ve adenokarsinom oranlar1 ise her biri igin yaklasik %20 oranindadir (3).

Sigara akciger kanseri gelisiminde ilk sirada yer alir (4). Goriilme siklig1 yasla
birlikte artan akciger kanserinde, hastalarin ¢ogu 50-70 yas arasindadir (5).

Akciger kanserine yaklasimda klinik bulgular, diagnostik goriintiilleme yontemlert,
biyokimyasal parametreler sayesinde onemli bilgiler elde edilmekle birlikte benign ve
malign lezyonlarin ayrimi bu yontemlerle kesin olarak yapilamamaktadir. Bu nedenlerden
dolay1 tanida histopatolojik inceleme ve sitoloji 6nem arz etmektedir.

Akciger kanserlerinin tanisinda sitoloji 6nemli bir yer almaktadir. Sitolojik
spesmenler, santral yerlesimli endobronsiyal hastaliklar igin %88’in iizerinde sensitiviteye
sahiptir. Solunum sistemi hastaliklarinin tanisinda; sitolojik olarak bronsiyal firgalama,
brons aspirasyonu, bronkoalveolar lavaj ve transbronsiyal-transtorasik ince igne
aspirasyonu (iIA) yontemleri kullanilmaktadir. Bu yontemler akciger lezyonlarinin
benign/malign ayiriminda 6nemli rol oynamaktadir. Biyopsi alinamayan durumlarda,
sitopatolojinin 6nemi daha da artmaktadir. Sitoloji ile patolojik inceleme arasindaki genel
uyum %50 ile %90 arasinda degismektedir (6,7).

Bu calismada akciger lezyonlarinin es zamanh olarak yapilan biyopsilere verilen
tanilar ile sitolojik materyallerin tanilar1 karsilastirilarak 6zgiillik, duyarhilik, pozitif

Ongorii, negatif 6ngorii ve dogruluk oranlarinin saptanmasi amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Akciger Embriyolojisi

Solunum sisteminin ilk taslagi 5. hafta civarinda 6n barsagin (foregut) ventral
duvarindan bir divertikiil seklinde olugsmaya baglar. Divertikiilin kaudal yo6nde
geniglemesiyle, Ozofagotrakeal siskinlik olarak adlandirilan iki bolmeli boru olusur.
Endodermal kokenli olan bu siskinlikler birlestiklerinde, 6n barsakta bir dorsal bir de
ventral kisim olustururlar. Dorsal kisimdan 6zofagus meydana gelir (8). Ellialtinci
haftalarda ventral bolim, 6n barsaktan ayrilirken, trakea denilen bir orta hat ve akciger
tomurcugu denilen iki lateral ¢ikinti olusturur (8,9). Kaudal ve lateral yonlerde biiytimesi
devam eden akciger tomurcuklari, perikardiyoperitoneal kanala penetre olur. Zamanla
genisleyen akciger tomurcuklart 6n barsagin her iki tarafinda yer alan bu bosluklar
doldurur. Visseral plevra akcigeri distan Orten, parietal plevra ise viicut duvarinin ig
yliziinii orten mezoderm tabakasindan olusur (8). Primer bronkiislerden, primitif lobar
bronkiislerin ortaya ¢ikis1 gebeligin 7. haftasi civaria denk gelir ve 2 loblu sol, 3 loblu sag
akciger taslagi olusur. Dallanma ise 24. haftada sonlanir. Yirminci haftadan itibaren
baslayan alveolizasyon ise dogumdan sonra devam eder (9).

Histolojik olarak akciger gelisimi 4 ayr1 evrede incelenir. Bu evreler 5-17. haftalar
arasindaki “Psodoglandiiler Evre”, 16-25. haftalar arasindaki “Kanalikiiler Evre”, 25-40.
haftalar arasindaki “Terminal Kese Evresi” ve 40 haftadan doguma kadar devam eden
“Alveoler Evre” olarak adlandirilir (8,10).

2.2. Akciger Histolojisi

Akciger igi bronglar goblet hiicreleri igeren yalanci ¢ok katli silli silindirik epitel ile
doselidir. Duvarin geri kalan kisimi, ince bir lamina propriya, ince bir diiz kas tabakasi,
daginik bronsiyal bezler i¢eren bir submukoza, hyalin kikirdak plaklar1 ve adventisyadan
ibarettir (11).
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Bronsiyollarda epitel, seyrek goblet hiicreleri igeren al¢ak yalanci ¢ok katli silli
silindirik epiteldir ve mukoza normal olarak katlantilidir. Bezler ve kikirdak artik yoktur.
Terminal bronsiyollerde prizmatik silli epitel, goblet hiicreleri bulunmaz. Respiratuar
bronsiyoller dogrudan alveolar kanallar ve alveollerle birlesir. Epitel algak silindirik veya
kiibiktir ve tiibliliin baslangig boliimiinde silli olabilir. Tek tek alveoller respiratuar
bronsiyollerin duvarinda kiigiik cepler seklinde belirir. Alveol sayisi distale dogru artar.
Her respiratuar bronsiyoliin terminal boliimii, birkag alveolar kanallar halinde dallanir ve
bu kanala agilan alveol kiimesi alveol kesesi olarak isimlendirilir (11).

Pulmoner arter ve ven bronsiyol agacin bdliinmesine eslik ederek tekrar tekrar
dallanir. Visseral plevra akcigerlere sikica yapisiktir. Ince bir tabaka plevral bag dokusu ve
plevra mezotelinden olusur (11).

Alveoller ¢ok ince tek katli yassi alveolar hiicreler (tip 1 pnomosit) ile ortiilmiistiir.
Bu hiicreler, kapillerleri doseyen endotel ile ¢ok siki1 temastadir ve solunum i¢in kan-hava
bariyerini olusturur. Bundan baska alveoller, biiyiik alveolar hiicreleri (tip 2 pndmositler)
de igerir. Bu hiicreler sekresyon yaparlar ve sitoplazmalarinda lamelli cisimcikler vardir.
Tip 2 pnomositler pulmoner surfaktan olarak isimlendirilen, fosfolipidden zengin bir
madde sentezler ve salgilar. Surfaktan alveolar hiicrelerin yiizeyine yayilir, onlari
nemlendirir ve alveolar ylizey gerilimini azaltir. Fotal gelisme siiresinde, gebeligin son
haftas1 boyunca yeterli siirfaktan, biiyiik alveolar hiicreler tarafindan salgilanir. Bu hiicreler
ayni zamanda Yasst alveolar hiicreler igin kok hiicreler (stem cells) olarak gorev yapar.
Monositler bag dokusuna gegerler ve alveolar makrofajlara doniigiirler. Bunlarin birincil

gorevi korumadir ve solunan partikiiler maddeleri fagosite ederler (11).

2.3. Akciger Anatomisi

Sag akciger kalbin solda lokalize olmas1 nedeni ile daha biiyiik olmasina ragmen iki
akciger arasinda voliim agisindan belirgin fark yoktur. Sag akcigerde 3, sol akcigerde 2 lob
bulunur. Sag akcigerde iist, orta ve alt olmak tizere 3 lob; sol akcigerde ise iist ve alt olmak
tizere 2 lob bulunmaktadir. Sol akcigerdeki lingula, sag akcigerdeki orta loba karsilik
gelmektedir.

Sag akcigerde 10 segment, sol akcigerde 8 segment bulunur. Pulmoner arter ve
venler, brons, lenf damarlari, bronsiyal arter ve sinirlerin akcigere giris-gikis yaptiklar1 yer

hilus pulmonalis olarak adlandirilir (12,13).
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Pulmoner arter, ven ve bronstan olusan bronkopulmoner segmentler akcigerlerin
anatomik yapisinin temelidir. Ana bronglar akcigere girdikten sonra lob bronslarina, lob
bronslar1 da segment bronglarina dallanir. Sol ana brons saga gore dar, uzun ve yataydir.
Sag ana brons sistemi karinadan sola gore dik olarak ayrilir (12-14). Ana pulmoner arter
aortanin solundan ¢ikarak superiora ve sola ilerler ve dallar1 segmental bronglara yakin
seyredip ilgili segmentlere ulasir (12).

Akcigerlerin vendz sistemini her iki akcigerde de mevcut olan superior ve inferior
pulmoner venler olarak adlandirilan 2 major trunkus olusturur (12,13).

Bronsg arterleri; aortadan, interkostal arterlerden, subklavian arter veya brakiosefalik
trunkustan koken alirlar ve kardiyak outputun %]1’ine sahiptirler. Akcigere parasempatik
lifler vagus siniri ile ulasirken, sempatik lifler sempatik trunkustan gelir (12, 13).

Intrauterin 5. haftanin sonunda mezodermden gelismeye baslayan akcigerlerin
lenfatik sisteminde yiizeyel ve derin olmak {izere iki grup lenf damar agi1 bulunur. Visseral
plevra ve akcigeri direne eden yiizeydeki lenf damarlar1 plevranin hemen altinda bulunur.
Derin lenf damarlar1 ise bronkuslarin submukozasinda ve ¢evresindeki bag dokusunda
bulunur. Sag ve sol akciger lenfatik drenaji genellikle kendi tarafindaki bronkomediastinal
lenf nodlarmadir. Ancak kollateraller yoluyla kontralateral direnaj da s6z konusu olabilir.
Kontralateral direnaj sol alt lobda daha siktir. Alveol duvarlarinda lenfatik damarlar
mevcut degildir. Ancak bazi alveollerin etrafinda “juxta-alveolar lenfatik damarlar olarak
adlandirilan peribronkovaskiiler lenfatik damarlar bulunmakta olup, intraalveoler sivinin
direnaji bu damarlar sayesinde gergeklesmektedir (14, 15). Akciger pulmoner ve

mediastinal lenf nodlar1 olmak tizere iki grup lenf noduna drene olur (16).

2.4. Akciger Fizyolojisi

Normal sakin solunumda birinci mekanizma, diyafragmanin hareketi ile
gerceklesmektedir. Inspirasyon sirasinda, diyafragmanin kasilmasi akcigerlerin alt
bolimlerini asagiya dogru c¢eker. Ekspirasyonda, diyafragma gevser, akcigerlerin gogiis
ceperinin ve karin dokularinin elastik biizlilme yetenekleri akcigerleri sikistirir. Siddetli
solunum esas olarak karin kaslarimin kasilmasiyla karin organlarinin diyafragmay: alttan
yukar1 dogru itmesiyle meydana gelir. Akcigerleri genisleten ikinci mekanizma gogiis
kafesinin yukart dogru kaldirilmasidir. G6glis kafesini ylikselten kaslar inspirasyon kaslari

asag1 ceken kaslar da ekspirasyon kaslari olarak siniflandirilir.
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Akcigerler gogilis boslugunda hareketlerini kolaylastiran ince bir plevral sivi
tabakasi ile ¢evrelenmis bir halde, tam anlamiyla g6giis boslugunda yiizmektedir. Plevral
basing, akciger plevrasi ve gogiis ceperi plevrasi arasindaki dar alanda bulunan sivi
basincidir. Bu basing, hafif emici yani hafif negatif bir basinctir. Inspirasyonun
baslangicinda normal plevra basinci -5¢m H,0 civarindadir. Normal inspirasyon sirasinda
gogiis kafesinin genislemesi, ortalama -7.5 cm H,0” a kadar diisen daha negatif bir basing
yaratir ve gittikge artan bir kuvvet ile akcigerlerin yiizeyini ¢eker.

Alveoler basing, akciger alveollerinin igindeki basingtir. Normal inspirasyonda
yaklasik -1 cm H,0 basincina diiser. Ekspirasyonda +1 cmH,0’a kadar yiikselir ve bu
basing, inspirasyonda alinan 0. 5 litre havayi, 2 veya 3 saniyelik ekspirasyon siiresince

akcigerlerden disar1 atar (17).

2.5. Akciger Tiimorlerinde Tam Yontemleri

2.5.1. Bronkoskopi

Fiberoptik bronkoskopun (FOB) 1970’li yillarda uygulamaya sokulmasi, gogiis
hastaliklar1 pratiginde biiyiik ve neredeyse kalp kateterininkine benzer bir etki yapmustir.
Fiberoptik bronkoskopi, nazal pasajdan, oral yoldan veya trakeotomi deliginden
gergeklestirilebilir. FOB’un transnazal yoldan yapilmasmim ek avantajlari vardir. Nazal
kavite, nazofarenks ve larenks gibi anatomik bolgelerdeki patolojik durumlar ortaya
cikarilabilir. Bu yaklasimin bilinen tek kontrendikasyonu, burun pasajinin travma veya
bagka bir hastalik nedeniyle tikali olmasidir (18-20).

Trakeobrongiyal agagtaki mukozal renk degisimi, olagan mukozal yapinin
bozulmasi ve piiriizlii ylizey veya mukozal {ilserasyon varligi dnemli tanisal ipuglar1 saglar
(21). Bronkoskop ile tiimor goriilse bile tiimoriin periferinden ya da nekrotik tiimor
dokusundan alinan biyopsi ornekleri tanisal malign hiicre icermeyebilir. Bu nedenle her
bronkoskopide {i¢ biyopsi drneginin alimmast Onerilmekte ve saymin tanisal verimliligi
etkiledigi bildirilmektedir (22).

Akciger kanserinin goriiniimii, histolojik tipe gore degiskenlik gdsterir; skuamdéz
hiicreli karsinom primer olarak mukozal tipte iken, kiiciik hiicreli karsinom ile

adenokarsinom primer olarak submukozal tiple karakterizedir (20).
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Tablo 1’de eriskinlerde fiberoptik bronkoskopun tan1 amagh kullanimi

goriilmektedir (18, 19).

Tablo 1: Eriskinlerde fiberoptik bronkoskopun tan1 amaglh kullanim alanlar1

Akciger grafisinde dansite, infiltrasyon, atelektazi veya lokalize hiperliisensi goriiniimlii etyolojisi

L bilinmeyen akciger lezyonlarini degerlendirmek

2. Havayolu acikligini degerlendirmek

3 Aciklanamayan hemoptizi, agiklanamayan oOksiiriik (veya Oksiiriik karakterinde degisiklik),
' lokalize “wheeze” veya stridor nedenlerini belirlemek

4, Siipheli veya pozitif balgam sitolojisinin orijinini aramak

5 Aciklanamayan vokal kord veya hemidiyafragma paralizisi, vena kava siiperior sendromu,
' silotoraks veya aciklanamayan plevral efiizyon etyolojisini arastirmak

6 Trakea hasari, havayolu obstriiksiyonu veya tiip yerlestirilmesi gibi endotrakeal tiiplerle ilgili
' sorunlar1 degerlendirmek

7 Preoperatif olarak akciger kanserini evrelemek ve daha sonra, uygunsa, tedaviye yaniti
' degerlendirmek

8. Siipheli akciger infeksiyonlarinda mikrobiyolojik incelemeler igin materyal elde etmek

9 Toraks travmasindan sonra siiphelenilen brons yirtigi veya diger hasarli durum yoéniinden
' havayollarini degerlendirmek

10.  Siipheli trakeodzofageal fistiilii degerlendirmek

11 Zararli dumanlarin akut inhalasyonu veya mide igerigi aspirasyonu sonrasinda solunum yollarinda
" meydana gelen hasarin lokalizasyon ve yayginlik derecesini degerlendirmek

12 Diffiiz veya fokal akciger hastaliklari bulunan hastalarin akcigerlerinden inceleme i¢in materyal
© almak

Tablo 2°de eriskinlerde fiberoptik bronkoskopun kontrendikasyonlart goriilmektedir
(18, 19).

Tablo 2: Eriskinlerde fiberoptik bronkoskopun kontrendikasyonlari

Hasta veya hasta yakimimin iglem i¢in onay vermemesi
Direkt denetleme olmaksizin deneyimsiz bir kisi tarafindan yapilan bronkoskopi

Kardiyopulmoner arrest, pndmotoraks veya kanama gibi acil miidahale gerektiren konularda
yeterliligi olmayan personel tarafindan ve yetersiz ekipman esliginde gergeklestirilen bronkoskopi

Islem siiresince hasta i¢in yeterli oksijenasyonun saglanamamast

Tablo 3°de bronkoskopi tan1 yontemlerinin siniflandirilmasi goriilmektedir (23).



Tablo 3: Bronkoskopi tan1 yontemlerinin siniflandirilmasi

1. Endoskopik inspeksiyon

2. Santral 6rnekleme (brons i¢i)

Endobronsiyal forseps biyopsi
Endobronsiyal igne aspirasyonu
Bronsiyal firgalama

Brons lavaji

Otofloresans bronkoskopi

3. Periferik 6rnekleme

Transbronsiyal akciger biyopsisi
Elektromanyetik yon glidiimlii bronkoskopi
Bronkoalveolar lavaj

4, Brong dig1 6rnekleme

Transbronsiyal igne aspirasyon sitolojisi

Endobronsiyal ultrasonografi ile lenf nodlarindan iIAS

2.5.2. Endobronsial Forseps Biyopsi

Orneklemede kullanilan biyopsi forsepslerinin ¢esitli sekil ve boyutlar1 vardir.
Biyopsi forsepslerinin kesici kepgeleri yuvarlak veya standart, elipsoid, igneli elipsoid

veya timsah agizli olabilir (24, 25).

2.5.3. Endobronsiyal igne Aspirasyonu

Derin drnekleme imkani veren endobronsiyal igne aspirasyonu (EBIA), forseps
biyopsi sirasinda kanama riski olan ve kolayca ufalanabilen endobronsiyal tiimorlerde ve
ozellikle submukozal ve peribrongiyal hastalikta yarar saglayabilir (26, 27). Ayrica bu
yontem, forseps biyopsinin teknik acidan zorlandig: {ist loblardaki lezyonlarin tanisinda

yardimet olabilir (28).

2.5.4. Bronsiyal Fircalama

Bronsiyal firgalama (BF), hiicresel ve mikrobiyolojik 6rnekleme i¢in 6zel firgalarla
materyal alinmasidir. Ozellikle akciger kanserinin sitolojik tanisinda yararli olan bu
yontemde kullanilan fircalar cesitli boyutlarda (2,5 ve 7 mm), tipte (kilifli, kilifsiz), tek
veya ¢ok kullanimlik olabilir (29, 30).
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Firga ile siipheli doku tizerinde ileri geri hareketleri yapilir veya siipheli bronsun
icine birka¢ kez sokulur. Bronkoskoptan disar1 ¢ikarilan kataterin firga kismi lamin kiigiik
bir alanina, eldivenli parmakla veya ikinci bir lamla sikica bastirilarak, dairesel hareketle
stiriiliir. Kuruma artefaktlarini azaltmak i¢in ovalama islemi yaklasik olarak bes saniye
iginde tamamlanir ve lamlar %95°lik etanol igeren kaplara yerlestirilir. Dairesel hareketin
capi, firga tizerindeki hiicresel materyalin miktarina gore 0.5-2 cm arasinda degisir (24, 25,
31-33).

Taze (1-2 saat iginde ) veya etil alkolle tespitleyip gonderme olanagi yoksa, ilgili
merkeze ulastirilana kadar, buzdolabi kapaginin i¢ rafinda +4 °C’ de yarim giinii
gecmeyecek sekilde korunabilir (34).

Infiltratif veya stenotik endobronsiyal tiimérlerde en yiiksek tanisal verime ulagilir

(26).

2.5.5. Brons Lavaji

Brong lavaji (BL), siipheli lezyonun bulundugu havayollarina FOB kanalindan
serum fizyolojik soliisyonunun (SF) verilmesi ve aspirasyonla geri alinan materyalin uygun
bir kapta toplanmasi islemidir. Basit ve az travmatik bir yontem olan BL, genellikle malign
hastaliklarin sitolojik incelemesinde ve infeksiyoz etken (6rnegin tiiberkiiloz basili )
arastirtlmasinda kullanilir (24, 29, 35).

Genel olarak her lavaj i¢in 5-10 ml SF verilir ve yaklasik olarak verilen miktarin
%25-50’si materyal kabinin i¢ine aspire edilir. Elde edilen 5-10 ml’lik aspirat genellikle
laboratuvar incelemesi i¢in yeterlidir (24). Aspirat 6rnegi, sitoloji laboratuvarina hemen
gonderilmelidir. Ancak hizli transport saglanamazsa aspirat, esit hacimde fiksatif (%2
Karbovaks veya %50 etanol ) igeren etiketli bir 6rnek kabina konulmalidir (35). Forseps ve
firca biyopsilerinden sonra yapilan BL, alinan 6rnekteki hiicre sayisini arttirir (24, 33, 36).
Brong lavaji, santral akciger kanseri olan hastalarin yaklasik olarak %68’inde tanisal

materyal saglar (26).

2.5.6. Otofloresans Bronkoskopi

Otofloresans bronkoskopi (OFB), trakeobronsiyal agacin mukoza anormalliklerinin

aciga cikarilmasi i¢in mavi 1s1kta gdzlenen normal/patolojik doku floresans 6zelliklerinin
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degerlendirilmesinde kullanilan bir tan1 yontemidir. Normal doku yesil renkli, patolojik
doku ise kirmizi/kahve renkli floresans olusturur. Bu yontemle displazi, karsinoma in situ
(CIS) gibi brons i¢i mukoza anormalliklerinin yani sira erken invaziv kanserler
gosterilebilir (29). OFB, ozellikle akciger grafisi normal fakat balgam sitolojisi siipheli
olan bireylerde yararhdir (37).

2.5.7. Transbronsiyal Akciger Biyopsisi

Transbronsiyal (bronkoskopik, transbronkoskopik) akciger biyopsisi (TBAB),
endoskopik goriis alan1 disginda kalan diffiiz parankimal veya lokalize infiltratif
lezyonlardan yapilan 6rnekleme islemidir (38). Olasi iki tarafli pndmotoraks riski
nedeniyle, biyopsiler sadece tek taraftan alinir. Diffiiz akciger hastaliginda tanisal dogruluk
%62 ila %79 arasinda degismektedir (39, 40).

2.5.8. Eletromanyetik Yongiidiimlii Bronkoskopi

Eletromanyetik  yongiidiimlii ~ bronkoskopi  (EMYB), standart fiberoptik
bronkoskopun goriis alan1 diginda kalan akciger parankim alanlarini hedeflemek igin
bronkoskopik araglara (6rnegin forseps, firga, igne) rehberlik saglayan bir sistemdir (41,

42).

2.5.9. Bronkoalveolar Lavaj

BAL rutin fiberoptik bronkoskopinin bir pargasidir ve kismen invaziv bir
yontemdir. BAL almirken bronkoskopun emme kanalindan bir katater iletilip 50 cc’ lik
plastik enjektorle steril izotonik sivi verilir ve hi¢ bekletmeden yine elle aspire edilir.
Verilen siviyt 37° C ‘e 1sitmanin hiicre canhihini hafifce arttirdigi ve oksiiriigii azalttign
bilinmektedir (22). Kan bulagsmasinin lavaj materyalindeki hiicre ve protein degerlerine
olumsuz etkilerini 6nlemek i¢cin BAL’in fircalama ve transbronsiyal biyopsiden 6nce
yapilmast zorunludur. Ancak akcigerde malignite on tanisi ile uygulanan protokolde,
fircalama ile dokiilmeleri kolaylasan malign hiicreleri 6rneklemek amaciyla BAL en son

yapilacak tetkiktir (22). Toplam 240 cc izotonik sivi (4x60 cc) verilip geri alinir. Bu
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sekilde, akcigerin %1.5-3’linii veya 1 milyon alveolii temsil eden bir materyal elde
edilebilir (43).

Alman s1vi BAL laboratuvarina gonderilir. Geri alinan sivinin ideal olarak ne kadar
olacagi konusunda fikir birligi olmamakla birlikte, 10 ml’ den az bir sivinin yetersiz kabul
edilmesi gerekir. Siklikla verilen sivinin en az %40'min geri alinmasi beklenir. BAL’1n
amaci, infeksiyon etkeni, malign hiicre veya asbest cisimcigini aragtirmak ya da elektron
mikroskopik inceleme yapmaksa geri alinan sivi siiziilmeden laboratuvara gonderilir.
Bunun disindaki durumlarda sivi, ii¢g-dort katli gaz bezinden siiziiliir. Uygun devirde 10
dakika santrifiij edilir. Altta kalan hiicre kismi diferansiyel ve immiinsitoloji ile hiicre
kiiltirli ve biyolojisi arastirmalart i¢in kullanilir (23). Uygun bir BAL 6rneginde agiz veya
brons epitel hiicrelerinin orani % 5’1 gegmemelidir (44). Yeterli hiicre iceren BAL’ da rutin
olarak kullanilan boya May Griinwald-Giemsa boyasidir (23).

Diferansiyel sitoloji, bir BAL materyalindeki hiicrelerin yiizde oranlarinin
saptanmasidir. Bir lam iizerinde degisik alanlardan olmak iizere toplam 600 hiicre sayilip
baslica alveolar makrofaj, lenfosit, ntrofil ve eozinofil 16kositlerin yiizde oranlari saptanir
(23).

Tablo 4’de sigara i¢meyenlerde BAL’in normal diferansiyel sitoloji degerleri

goriilmektedir (23).

Tablo 4: Sigara igmeyenlerde BAL’1n normal diferansiyel sitoloji degerleri

Total hiicre sayist 13x10°
Alveolar makrofaj %84
Lenfosit %13
Graniilosit %3
Notrofil %0.5
Eozinofil %0.5
Mast hiicresi %0.5

Plazma hiicresi %0.5
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2.5.10. Transbronsiyal igne Aspirasyonu

Transbrongiyal igne aspirasyonu, derin submukozal alan ile trakea veya bronslara
komsu kitleler, lezyonlar ya da lenf nodlarindan igne aspirasyonu ile sitolojik ve/veya
histolojik 6rnek alinmasi yontemidir (23).

Tim tasarimlarda plastik bir kataterin ucunda igne yer almakta, diger ucunda ise
aspirasyon uygulanacak kisim bulunmaktadir. Kataterin ucundaki ignelerin uzunluklar1 13-
15 mm arasindadir. Sitolojik ignelerin ¢aplar1 20-22 Gauge arasindadir. Histolojik 6rnek
almak tizere 19 Gauge c¢apli igne kullanilabilir. Transbronsiyal igne aspirasyonu

giiniimiizde en sik akciger kanseri tan1 ve evrelemesinde kullanilmaktadir (23).

2.5.11. Endobronsial Ultrasonografi

Endobrongiyal ultrasonografi (EBUS); havayollarina komsu ya da duvarindaki
yapilart goriintiillemek icin gelistirilmis yeni bir ultrason yontemidir. Giinlimiizde EBUS
‘un kullanilan iki tipi mevcuttur. Radyal (dairesel-mini prob) ve lineer (dogrusal-konveks)

problu endobronsiyal ultrason cihazlaridir (23).

2.5.12. Transtorasik Ince igne Aspirasyonu(iia)

[IA’ nin 6zellikle endike oldugu durum; timér lehinde kuvvetli klinik kuskunun
bulundugu ancak balgam sitolojisi ile bronkoskopik bulgularin negatif oldugu durumdur
(22).

[IA’ nimn tan1 degeri, kiigiik hiicreli ile kiigiik hiicreli dis1 akciger karsinomunu ayirt
etmede oldukga yiiksektir. Primer ve metastatik adenokarsinomu ayirt edebilecek giivenilir
sitolojik kriterler yoktur, ancak primer akciger tiimorii lehine kabul edilen 6zellikler; soliter
bir lezyonun varligi, mikst adenoskuamoz farklilasma ve baska bir yerde primer tiimoriin
olmayisidir (22).

Biyopsiler alinan materyale gore ‘“aspirasyon” ve” par¢a koparma” seklinde
gruplandirilir (45, 46). Lezyonlara floroskopi, BT veya US esliginde ulasilabilir (47, 48).
Aspirasyon materyali direkt olarak lama yayilip havada kurutulduktan sonra alkolde fikse
edilir ve boyanir (genellikle Giemsa ile ) (23).
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TTIA/S’ nin en sik komplikasyonlar1 pndmotoraks ile parankimde hemoraji
ve/veya hemoptizidir (23).

[iAS’sinin malign lezyonlar igin tan1 oran1 yiiksek olup, oranlar ¢esitli calismalara
gore degismekle birlikte, tan1 yiizdesi %75-96 arasinda bildirilmektedir (49, 50). Ancak
benign lezyonlarda bu oran daha diisiik olup, degisik ¢aligmalarda %10-50 oraninda
degiskenlik gostermektedir (51-53).

2.6. Aspirasyon ve Yayma Teknikleri-Fiksasyon-Boyama

2.6.1. Yaymalarin Hazirlanmasi

Sitoloji laboratuvarlarinda kullanilan standart lam 75mm X 25mm boyutlarinda ve
tercihen bir ya da iki kenar1 buzlu (rodajli) olanlardir. Lamlar temiz ve kuru olmalidir.
Aspirasyona baglamadan 6nce, hastanin yani baginda iken, kursun kalemle lamlarin buzlu
kismina hastanin adi ve soyadinin bas harfleri ile aspirasyon bdlgesinin ismi
kaydedilmelidir. Kontaminasyonun onlenmesi igin havada kurutulan preperatlarin celik
preparat tasiyicilarda taginmasi onerilir (34).

Immiinohistokimyasal boyama diisiiniilen olgularda alum, albiimin ve polilizinli
lamlar tercih edilebilir (34).

Aspirasyon materyalleri “kuru” ve “yas” olmak iizere iki sekilde adlandirilir ve bu
iki farkli 6zellikteki materyallere farkli yayma teknikleri uygulanir (34).

Kuru ya da kat1 (semi-solid) aspirat; gorece az bir sivi igerisinde hiicreden zengin
bir materyaldir. Bu tip materyal, ikinci bir lamin yardimiyla diiz basing uygulayarak, direkt
olarak lama yayilir (34).

a) Aspire materyalden bir damla lamin iist —ortasina damlatilir

b) Temiz bir lam ya da lamel yardimiyla, iki camin diizlemi birbirine paralel

tutulacak sekilde lam/lamel, lamin diger kisa kenarina dogru hareket ettirilir ve
materyalin ezilmemesine dikkat edilir (34).

“Yas” materyal; oldukca fazla sivi ya da kan igerisinde, hiicreden gorece fakir

materyaldir. Aspirasyon materyali kanamali ya da voluminéz bir kist sivisi ise periferik

yayma gibi, indirekt olarak hazirlanabilir (34).
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A) Aspire materyalden bir damla lamin bir kenarina damlatilir. Lam ile dik ag1
olusturacak sekilde tutulan temiz bir lam ya da lamel ile hiicrelerin, lam/lamel kenari
boyunca toplanmasi saglanir.

B) Lam/lamel ayn1 pozisyonda, bir miktar lamin kisa kenarina dogru cekilir.

C) Lamin ortasina gelindiginde, tutulan lamel/lam alttaki lama paralel konuma
indirilerek, biriken doku fragmanlari nazik fakat sabit bir basingla yayilir (34).

Hiicrelerin morfolojilerini iyi korumasi i¢in, yaymalarin hizli bir sekilde kurumalar
gereklidir. Bu nedenle elde sallama ya da sicak iifleme gibi ydntemler
uygulanabilmektedir. Ancak kuruma siiresini belirleyen en 6nemli faktor, materyalin ince
ve diizgiin bir tabaka halinde yayilabilmesidir. Kuruma islemi yavas olursa, artefaktlar
artar. Aspirasyonla drneklenmis biiyiik doku fragmanlar1 zayif boyanirlar ve sitopatolojik
tantya yardimci olmazlar. Bu fragmanlar ezilmeyi 6nlemek icin igne ya da pipetle nazikge
alinip, hiicre blogu hazirlanmak {izere formalinle fikse edilir ve parafin kesitler H&E ile
boyanir (34).

2.6.2. Fiksasyon

Yayma hazirlandiktan sonra 10 saniye i¢inde %95°’lik alkol ya da uygun bir sprey
fiksatif ile tesbit edilir. Alkolde fikse edilen yaymalar Papanicolaou, H.E ya da
sitokimyasal boyalarla boyanabilir. Havada kurumaya birakilan lamlar Giemsa tiirevi bir
boyayla boyanir. Her iki teknigin de kendine 6zgii bazi Gistiinliikleri vardir. Bu tekniklerden
hangisinin segilecegine her laboratuvarin kendi deneyimleri ile karar verilebilir, ancak
uluslararasi deneyimle iki teknigin birbirini tamamladig1 ve birlikte kullaniminin en ideali
oldugu unutulmamalidir (34).

Immiinositokimya ¢alisilacak preperatlarda havada kurutulmus lizinli lamlar
buzdolabina +4 dereceye 1 hafta siire ile birakilabilir. Immiin boya isleminden énce 10
dakika siire ile -20 derecede sogutulmus aseton soliisyonunda bekletilmesi yeterlidir.

Immiin boya isleminin diger basamaklari doku kesitleri ile benzerdir (34).

2.6.3. Yaymalarin Boyanmasi

Alkolde fikse edilmis ve PAP ya da Hematoksilen-Eozin ile boyanmis yaymalar,

doku kesitleri ile aspirasyondaki hiicrelerin maksimum benzerligini saglarlar. Bununla
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birlikte yaymalarin hazirlanmasi sirasinda aspiratlar hizla kuruduklarindan fiksasyon ve
boyamada uniformiteyi saglamak kolay degildir. Giemsa bazli boyalarin en O6nemli
avantaji uygulamalarindaki kolaylik ve hizdir (34).

Papanicolaou i¢indeki hematoksilen niikleus boyasi olup, kromatin ile niikleer
membranlar1 mavi-mora, niikleolii kirmizi, pembe ya da oranj renge boyar. Zit boyalar
sitoplazmada mevcut bazi 6zellikleri belirginlestirir ve niikleus ile kontrastlig1 saglar. Zit
boyalarda Orange G, keratinin mevcudiyetinde, sitoplazmay1 sar1 ya da oranj renge boyar.
Diger zit boya eosin, light green ve son yillarda terk edilen Bismarck kahverenginden
olusan bir polikrom karisimidir. Asidofilik sitoplazmali hiicreler eosin igin afinite
gostererek pembeden sartya degisen tonlarda boyanirlar. Bazofilik stoplazmali hiicreler ise
bir bazik boya olan light green ile soluk mavi (siyanofilik) ya da yesilimsi mavi boyanirlar.
Kullanim1 giderek azalan Bismarck kahverengisi ile glikojen, keratohyalin graniiller ve
bazi mantarlarda kahverengi boyanma gozlenir. Alkol fiksasyonu ile alkolde ¢oziinen zit
boyalarin kombinasyonu, sitoplazmanin berrakligin1 koruyarak ii¢ boyutlu gruplarda,

alttaki hiicrelerin net goriiniimiinii saglar (34).

2.7. Akciger Kanserinde Epidemiyoloji

Akciger kanseri bugiin diinyadaki en yaygin kanserdir. (Biitiin yeni kanserlerin
%12.6 s1, kanser 6limlerinin %17.8” i). Erkeklerde kadinlara gore 2.7 kat daha fazladir.
2000 yilinda yaklasik 1.2 milyon yeni olgu ve 1.1 milyon 6liim orani saptanmistir . 2030
yilinda ise akciger kanserinden hayatin1 kaybedeceklerin sayist 10 milyon kisi olarak
tahmin edilmektedir (1).

Tiirkiye'de Saghk Bakanhigi Kanser Kontrol ve Kanser Istatistigi Kurumu'nun
verilerine gore, 1999 yili akciger kanseri insidansi sadece 14,2/100.000'dir (erkeklerde
7,8/100.000, kadinlarda 1,2/100. 000). Bu verilere gore, akciger kanseri erkeklerde en sik
goriilen kanser tiirtiyken, kadinlarda 6. sirada yer almistir (2).

Ulkemizde en sik %45 oramiyla skuaméz hiicreli kanser, en az ise %2 oraniyla
biiyiik hiicreli

kanser tipi goriilmektedir. Kiiciik hiicreli ve adenokanser ise ayri ayri %20

oranindadir. Tanm1 aninda ise olgularin %86,7’si lokal ileri ve ileri evrede yer almaktadir

3).


http://tr.wikipedia.org/wiki/%C4%B0nsidans
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2.8. Akciger Kanserinde Etyoloji

%94 orani ile sigara akciger kanseri gelisiminde ilk sirada yer alir. Sigara igenlerde
igmeyenlere gore akciger kanseri riski 24-36 kat daha fazladir. Pasif sigara i¢iminde ise
risk %3,5 olarak bildirilmistir. Sigaraya baslama yasi, sigara icme siiresi, sigaranin tipi,
icilen sigara sayis1 akciger kanseri gelisme riskini etkiler (4). Risk sigaray1 birakma siiresi
ile dogru orantili olarak azalmaktadir. Bundan dolay1 sigara igilen yil sayis1 (paket/yil) en
onemli parametredir (55, 56). Pipo, puro ve ¢igneme tiitiin kullaniminda akciger kanseri
riski, karsinojen miktarina baglh olarak sigara kullanimindan daha azdir (55, 57).

Erkeklerde akciger kanseri daha siktir. Ancak son yillarda insidansi kadinlarda
erkeklere nazaran daha hizli bir artis sergilemektedir. Kadinlarda risk faktorii olarak
giderek artan sigara kullanimi disinda, 6zellikle adenokarsinom gelismesinde ekzojen ve
endojen Gstrojenlerin de rol alabilecegi bildirilmistir.

Adenokarsinom sigara igmeyen kadinlarda ve erkeklerde daha siktir. Kadinlarda
goreceli yiiksek insidansinin nedeni; akcigerlerinin sigara dumanmin karsinojenik
etkilerine erkeklere nazaran daha duyarli olmasi olabilir (58).

Goriilme siklig1 yasla birlikte artan akciger kanserinde, hastalarin ¢cogu 50-70 yas
arasindadir (5). Ancak % 5’ten az1 40 yas altindadir (58).

Akciger kanserinin sigaradan sonra ikinci en sik nedeni olan radon; uranyumun ve
radyumun kirilmasiyla dogal olarak olusan bir gaz olup genelde toprak ve suda bulunur.
Akciger kanserinin %2-14’tiniin etkeninin radon oldugu ileri siirilmektedir (59, 60, 61,
62). Sigara ile birlikte oldugunda akciger kanseri riskini 50-100 kat artiran asbest en
onemli mesleki risk faktoriidiir. Diger mesleki risk faktorleri nikel, komiir, krom,
kadmiyum, uranyum pargalanma {iriinleri, arsenik, demir, aliiminyum, polisiklik aromatik
hidrokarbonlar, dizel partikiilleri ve formaldehite maruz kalmak da kanser riskini artirir
(60, 63, 64). Akcigerde skar birakan bronsektazi, pnomoni, abse, tiiberkiiloz, pulmoner
emboli, interstisyel akciger hastaliklar1 gibi hastaliklarin kanser gelisimine zemin
hazirladigr diisiiniilmektedir (65). Radyasyon maruziyeti akciger kanseri riskini
arttirmaktadir (66).

Icerdikleri antioksidan ve vitaminler nedeniyle sebze ve meyveler koruyucudur.
Bilinen en énemli koruyucu ise beta karotenlerdir. Greyfurt, kirmizi1 sarap, elma, domates,
havug, soya, brokoli ve g¢ayda bulunan flavonoidlerin akciger kanserine karsi koruyucu

olabilecegi, zeytinyagi, omega-3, omega-6 yag asitlerinden zengin diyetin ise akciger
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kanserini azalttig1i tespit edilmistir (67, 68). Antineoplastik etkisi nedeniyle retinoliin
hiicresel farklilagmay1 arttirarak etki gosterdigi ileri siiriilirken, antioksidan etkisi
nedeniyle karotenin antikanserojen etkiye sahip oldugu diisiiniilmektedir (69).

Benzer sekilde antioksidan etkiyle vitamin E ve selenyum riski azaltmaktadir.
Diyetinde yiiksek yagli gidalarla beslenen sigara igicilerinde akciger kanseri riskinin arttig
gosterilmistir (58, 70).

Hava kirliliginin akciger kanseri lizerine olan etkisini 6l¢gmek oldukga gii¢c olmasina
ragmen, akciger kanseri riskini artirdigim1i gosteren ¢ok sayida prospektif calisma
mevcuttur (71). Sehirlerde yasayanlarda kirsal bolgede yasayanlara gore akciger kanseri
gelisimi 1.2 - 2.3 kat daha yiiksektir (58).

Deneysel olarak poliaromatik hidrokarbonlar DNA hasarina yol agarak, karbon,
dizel partikiilleri ve sigara dumani ise gen promotor bolgelerinde metilasyonu artirarak,
akciger kanseri riski olasiligini artirmaktadir (72).

Akciger kanseri riski, akciger kanserli hastalarin hem sigara icen, hem de igmeyen
akrabalarinda 2.4 kat fazladir (60). Bu riskin yas, cinsiyet, mesleksel maruziyet ve sigara
iciciliginden bagimsiz oldugu, akciger kanserine predispozisyon yaratan nadir bir otozomal

genin Mendelyen kodominant kalitimi ile iligkili oldugu ileri stirtilmektedir (71).

2.9. Akciger Tiimorlerinde Simflama

Akciger kanserlerinin smiflandirilmasi, DSO tarafindan ilk olarak 1981 yilinda
yapilmistir. 2004 yilinda ise yeniden diizenlenerek en son halini almistir (Tablo 5) (73).
Buna gore akciger kanserinin 4 major tipi ve bunlarin insidansi s0yledir; adenokarsinom
(%31-%34), skuamoz hiicreli karsinom (%30), kiigiik hiicreli karsinom (%20-%25) ve
biiyiik hiicreli karsinom (%10-%16). Adenokarsinomun bir alt tipi olarak degerlendirilen

bronsioloalveoler karsinom tiim akciger kanserlerinin %3-%4’iinii olusturur (74, 75).



Tablo 5: Malign Akciger Tiimérlerinde Histolojik Siniflama (DSO, 2004)
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Malign Epitelyal Tiimorler

Skuamoz hiicreli karsinom
-Papiller

-Berrak hiicreli

-Kiigiik hiicreli

-Bazaloid

Kiiciik hiicreli karsinom
-Kombine kiigiik hiicreli karsinom

Adenokarsinom
-Adenokarsinom, mikst tip
-Asiner adenokarsinom
-Papiller adenokarsinom
-Bronsioloalveoler

Non miisindz

Miisinéz

Mikst miisindz ve non miisindz ya da belirsiz hiicre

tipi

-Miisin salgilayan solid adenokarsinom
Fetal adenokarsinom

Miisinoz (kolloid) karsinom

Miisinoz kistadenokarsinom

Tagsl yiiziik hiicreli adenokarsinom
Berrak hiicreli adenokarsinom

Biiyiik hiicreli karsinom

-Biiyiik hiicreli ndroendokrin karsinom
Kombine biiyiik hiicreli ndroendokrin karsinom
-Bazaloid karsinom

-Lenfoepitelyoma benzeri karsinom

-Berrak hiicreli karsinom

-Rabdoid fenotipinde biiyiik hiicreli karsinom

Adenoskuamoz karsinom

Sarkomatoid karsinom
-Pleomorfik karsinom
-Ig hiicreli karsinom
-Dev hiicreli karsinom
-Karsinosarkom
-Pulmoner blastom

Karsinoid tiimor
-Tipik karsinoid
-Atipik karsinoid

Tiikriik bezi tipindeki karsinomlar
-Mukoepidermoid karsinom
-Adenoid Kistik karsinom

-Epitelyal miyoepitelyal karsinom

Preinvaziv lezyonlar
-Skuamoz hiicreli in situ karsinom
-Atipik adenomatoz hiperplazi

-Diffiiz idyopatik pulmoner néroendokrin hiicre

hiperplazisi Mezenkimal tiimorler
-Epiteloid hemanjioendotelyoma
-Anjiyosarkom

-Pléropulmoner blastom

-Kondroma

-Konjenital peribronsiyal miyofibroblastik tiimor
-Diffiiz pulmoner lenfanjiyomatozis
-Inflammatuar miyofibroblastik timor
-Lenfanjiyoleiyomiyomatozis
-Sinovyal sarkom

Monofazik

Bifazik

-Pulmoner arter sarkomast

-Pulmoner ven sarkomast

Benign epitelyal tiimorler

Papillomalar

-Skuamoz hiicreli papillom

Ekzofitik

Inverted
-Glandiiler papilloma
-Mikst skuamoz hiicreli ve glandiiler papilloma

Adenomalar

-Alveoler adenoma
-Papiller adenoma
-Tiikriik bezi tipi adenom
Miikodz bez adenomu
Pleomorfik adenom
Digerleri

-Miisinoz kistadenom

Lenfoproliferatif tiimorler

-MALT tipi marjinal zon B-hiicre lenfomasi
-Diffuz biiyiik B hiicreli lenfoma
-Lenfomatoid graniilomatozis

-Langerhans hiicreli histiyositozis

Cesitli tiimorler
-Hamartoma

-Sklerozan hemanjiom
-Berrak hiicreli timor
-Germ hiicreli timdr
Teratom, matiir

Immatiir

Diger germ hiicreli tiimorler
-Intrapulmoner blastom
-Melanoma

Metastatik tiimorler
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2.10. Akciger Tiimorlerinde Sito-Histopatoloji

2.10.1. Akciger Spesmenlerinde Normal Sitoloji

Eksfolyatif materyalde bukkal mukozadan diisen skuaméz epitel servikovajinal
sitolojideki siiperfisyel ve intermediyer hiicrelere benzer. Seyrek olarak parabazal hiicre ya
da benign skuaméz “inci” ler de goriilebilir (76).

Solunum epiteli sillerinin goriilmesiyle kolaylikla ayirt edilebilen, genellikle
kolumnar nitelikte hiicrelerdir. Yiizey tarafi genis, taban kismina dogru giderek incelirler.
Sitoplazmalar1 bazofili gosterir, bazen homojen kahverengi pigment icerir. Niikleus
yuvarlak ya da oval, bazen hiicrenin eninden biiyiiktiir. Niikleus bir ya da iki kiigiik fakat
secilebilen kromatin graniilii ve kiigiik niikleolus igerir. Solunum epitel tabakalar1 “bal
petegi” gortiniimii olusturur (76).

Mukus tlireten goblet hiicreleri silli hiicrelerden daha azdir. Kolumnar, genis
govdeli, ince vakuollii ve soluk bazofilik sitoplazmali, niikleusu, periferik yerlesimli
hiicrelerdir. Silleri yoktur, ylizeyde yogunlagsmis mukus sillerle karistirilabilir (76).

Spontan dokiilmiis solunum epitel tabakalarinda germinatif tabakanin goriilmesi
alisilmadik bir bulgudur. Firgalama materyallerinde ya da postbronkoskopik balgam gibi
materyallerde, olduk¢a dar sitoplazmali, kii¢lik poligonal hiicre gruplar seklinde izlenirler.
Solunum epitelinin Clara hiicreleri ve tip I, tip II pnomositler gibi diger hiicrelerinin
diyagnostik sitolojik anlami1 tam olarak tanimlanmamustir (76).

Pulmoner makrofajlarin varligi; materyalin pulmoner alveollerden, solunum
yollarmin derin bdlgelerinden geldigini ortaya koyar. Balgam &rneklerinin tanisal
yeterliligini belirlemede en 6nemli hiicrelerdir. Yuvarlak ya da oval sekilli ve 10-25
mikron ¢apli hiicrelerdir. Sitoplazmalar1 asidofilik, bazofilik ya da amfofilik olabilir.
Sitoplazmalarinda kahverengi, siyah, vb. fagositik partikiiller bulunabilir (¢6pg¢ii hiicreler).
Fagositik partikiil yoksa kiigiik vakuoller izlenebilir. Niikleuslar1 degisken biiyiikliikte,
genellikle periferal yerlesimli, yuvarlak, oval ya da bobrek sekilli, 4-5 mikron g¢aplidir.
Ikili, ticlii ya da daha ¢ok niikleuslu olabilirler (76).

Balgamda agiz-bogaz kdkenli plazma hiicreleri goriilebilir. Sigara icenlerde siklikla
polimorfoniikleer 16kositler aralarda sagilmis olarak izlenir. Bol polimorfoniikleer 16kosite
nekrotik materyal esligi pnomoniyi diisiindiiriir. Eosinofiller ve Charcot Leyden kristalleri

astma gibi allerjik siireglerde goriilebilirler. Lenfositler tek tek ya da kiimeler halinde
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yangisal durumlarda, bronsiyal kanser esliginde ya da lenfoma/lésemi durumlarinda
gozlenebilir. Monositler pulmoner histiyositlerden ¢ok daha kiigiiktiirler ve seyrek olarak
dikkati g¢ekebilirler. Brongiyal fircalamalarda ayrica mast hiicreleri de goriilebilir. Cok
seyrek olarak megakaryositlerin de balgamda goriildiigi bildirilmistir (76).

Hiicreler disinda Curschmann spiralleri, amorf, yogunlagsmis mukus, Corpora
amylacea, bitki polenleri, amiloid, kalsifik partikiiller, Ferrujindz cisimcikler ve

sindirilmemis gidalar da gorilebilir (73).

Resim1: Normal akciger sitolojisinde goriilen hiicresel elemanlar (H&E x40)

2.10.2. Skuamoz (Epidermoid) Hiicreli Karsinom

% 90’1 lob, segment veya subsegment bronglarindan kdken alan skuamoz hiicreli
karsinomlar genellikle santral yerlesimlidir (77). Periferal yerlesimli skuaméz hiicreli
karsinom ise iyi smirli, nodiler goriinimde olup genellikle kavitasyon yapma
egilimindedir. Iyi, orta ve az differansiye olarak derecelendirilen skuaméz hiicreli
karsinomda keratinizasyon ve interselliiler kopriilesmeler iyi differansiye karsinomlarda
belirgindir. (73, 78)

Sitopatolojik olarak ise sitoplazmalarinda keratin vardir ve Papanicolau boyamada
parlak kirmizidan parlak turuncu ya da sarimsi renge degisen goriiniim mevcuttur. Sekil ve
biiyiikliik farkliliklart belirgindir. Niikleer sekil degisiklikleri belirgindir. Iyi diferansiye

skuamoz hiicreli karsinomlarda niikleositoplazmik oran artmamis olabilir. Cell- in- cell
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fenomeni ya da “cannibalismus” un fagositoz yoluyla m1 yoksa anormal mitotik etkinlik
sonucu birbiri i¢inde kalmis yeni hiicreler mi oldugu konusu kesinlik kazanmasa da daha
cok ikinci goriisii destekleyenler vardir. Skuamdz incilerin bu sekilde olustugu
diistiniilmektedir (76).

Skuaméz hiicreli karsinomda dokiilme egilimi belirgindir. Oyle ki, tek tek diismiis
kanser hiicreleri goriilmedik¢e skuamoz hiicreli kanser tanist konulmamasi kurali vardir.
Bir diizine dolayinda karakteristik hiicrenin iki ya da daha ¢ok lamda goriilmesi tani i¢in
yeterlidir. Balgam ile bronsiyal fircalama ya da lavaj materyallerinde temel farklilik,
balgamda daha ¢ok nekrotik ya da tek tek diismiis piknotik-keratinize hiicrelerin goriilmesi,
lavaj ve firgalamalarda tiimoriin aktif biiyiime alanlarindan daha canli, anaplastik
hiicrelerin ya da kiimelerinin diismesidir. Balgam Orneklerinde tabakalar halinde diisme
izlenmez ya da seyrektir. Hiicreler niikleusu siluet halinde se¢ilebilen keratin kitlesine
dontigebilir (ghost cells). Firgalama ya da yikama oOrneklerinde niikleoluslar goriilebilir
(76).

2.10.3. Kiig¢iik Hiicreli Karsinom

Makroskopik olarak hem ana bronsta hem de akciger parankiminde yerlesebilen
kiiciik hiicreli karsinomun pliiripotent brons rezerv hiicresinden koken aldigi diistiniiliir.
Elektron mikroskopisinde hiicrelerin biiyiikk bir kisminda néroendokrin graniiller izlenir
(73, 79). Mikroskopik olarak yuvalar, trabekiiller, tabakalar yani sira periferik palizatlanma
ve rozet yapilart da olusturabilir. Timor hiicreleri yuvarlak-oval ya da igsi bigimli
¢ekirdege sahip olup dar sitoplazmalidir. Niikleer molding yaygindir. Mitotik aktivite
indeksi yiiksektir (80, 81). Kombine kii¢iikk hiicreli karsinom denilebilmesi igin, kiiciik
hiicreli dis1 komponent en az %10 oraninda bulunmalidir (80).

Sitopatolojik olarak ise lenfositten biraz daha biiyiik hiicreler, belirgin kohezyon
kayb1 ve nekrotik degisikliklerle karakterlidir. Bronsiyal yikama ve fircalamalarda daha
koheziv gruplar halinde izlenebilirler. Hiicreler kiiciik olmakla birlikte sekil ve biiytikliik
farkliliklari, niikleer membran diizensizlikleri secilebilir. Genelde oval ya da yuvarlaktirlar.
Sitoplazma yok ya da son derece kittir, eosinofilik ya da bazofilik olabilir. Niikleuslarda

molding gorliniimii olabilir. Bazan cell-in-cell goriiniimii izlenebilir (76).
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Karakteristik olarak niikleer kromatin “tuz-biber” goriiniimiinii andiran homojen
graniiler nitelikte ve niikleol belirsizdir. Piknotik degisiklikler nedeniyle bazi niikleuslarda
kompakt boyanma izlenir. Niikleer yikilim iriinlerinin bollugu ve ezilme artefaktinin

belirginligi kiigiik hiicreli karsinomun ¢ok 6nemli karakteristiklerindendir (76).

2.10.4. Adenokarsinom

Akciger karsinomlar1 arasinda sigara icimi ile iligskisi daha az olan ve cinsiyet
ayrimi gozetmeyen timor tipidir. Eski tiiberkiiloz, pndmoni ya da kronik parankimatoz
akciger hastaliklarinin (skleroderma, pnomokonyoz, interstisyel fibrozis gibi) skarlari
tizerinde timor gelistigi varsayillmaktadir (82, 83).

Siklikla periferde, plevranin altinda yerlesen bu tiimérde nekroz ve kavite olusumu
nadirdir (77). Adenokarsinomun alt tipi olan bronsioloalveoler karsinom ise neoplastik
hiicrelerin stromal, plevral veya vaskiiler invazyon olmaksizin alveoller duvar boyunca
(lepidik patern) ana yap1 korunacak sekilde biiytimesinden meydana gelir (73, 84).

Sitopatolojik olarak ise son yillarda noninvaziv bir tiimoér konumuna gelen
bronsioloalveoler  karsinomla  (BAK) daha santral yerlesimli  bronkojenik
adenokarsinomlarin ayirimi seyrek olarak olanaklidir. Miisindz (tip I) ve miisin igermeyen
(tip 1) BAK'da sitolojik yansimada farkliliklar gosterebilir. Balgam 6rnekleri BAK tanisi
i¢in ¢ok uygundur. Miisindz tipte hiicreler daha biiylik ve mukus igerigi boldur. Miisin6z
olmayan tipte, ¢cok sayida iist liste binmis tiimor hiicresi i¢eren, diizglin sinirli yuvarlak ya
da oval, bazen papiller yapida epitelyal kiimeler dikkati ¢eker. BAK’da ¢ekirdekgik kiigiik,
bazen goriilmesi ¢ok giictiir. Kromatin ag1 agiktir. Hiicrenin bir kutbunda siller gézlenmez,
mukus igeren tipte silindirik yap1 segilebilir (76).

Brongiyal fircalamalarda 6zellikle mukus salgilayan tipte hiicreler olagan bronsiyal
hiicre tabakalar ile karistirilabilir. BAK hiicrelerine benzeyen diger bir yerli hiicre grubu
da makrofajlardir. BAK’da psammomat6z kalsifikasyonlar sitolojiye de yansiyabilir (76).

Tipik BAK disindaki bronkojenik ya da invaziv karsinomlarda hiicre kiimelerindeki
hiicre sayis1 genellikle BAK’dakilerden daha azdir, niikleer kromatin kabalasmasi daha
belirgin, niikleolus iri, tek ya da ¢ok sayidadir. Niikleer konturlarda diizensizlik ve
girintiler izlenir. Sitoplazma soluk, siyanofilik ya da bazi dejeneratif hiicrelerde eozinofilik
olabilir, mukus vakuolleri genellikle kiigiiktiir. Timdr hiicrelerinin fagositik aktivitesi ve

polimorf 16kositlerin sitoplazmaya infiltrasyonu gozlenebilir (76).
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Adenokarsinoma mukus fagosite etmis makrofajlar eslik edebilir. Fir¢alamalarda
papiller yapilar, glandiiler yapida kiimeler ve poligonal ya da yuvarlak hiicreli tabakalar
seklinde yansiyabilir. Niikleuslar ilging bir sekilde daha seffaftir ve yalmizca hafif bir
kromatin graniilaritesi gosterebilir. Niikleoluslar yine iri, bir ya da birka¢ tanedir. Seyrek
olarak intraniikleer sitoplazmik invajinasyon saptanabilir. lyi fikse edilmemis preparatlarda
olagan solunumsal epitel ve makrofajlardan ayirt edilemeyebilirler.

Skuamoz hiicreli karsinom tanisi i¢in tek tek diigmiis hiicrelerin goriilmesi gerektigi
ne kadar vurgulaniyorsa, adenokarsinom i¢in de hiicre kiimelerinin goriilmesi o kadar

onemlidir. Benign atipik hiicreler genellikle tek tek diiserler (76).

2.10.5. Biiyiik Hiicreli Karsinom

Primer akciger tiimorlerinin en az % 10’unu olusturan biiyiik hiicreli karsinom
akciger periferinde gelisirler ve yetiskin erkeklerde daha siktir (37). Tiimor siklikla viseral
plevra, gdgiis duvari ve diger komsu yapilara invazedir (85). Histopatolojik olarak belirgin
cekirdekeikli, vezikiiler ¢ekirdekli genis stoplazmali hiicrelerden olusur. Glandiiler veya
skuamoz diferansiasyon i¢ermez (81).

Sitopatolojik olarak ise tek tek diisen hiicreler olsa da kii¢iik kiimeler halinde diisme
egilimi vardir ve bu kiimelerdeki hiicreler seyrek olarak {ist liste biner, genellikle diiz, yan
yana yerlesmiglerdir. Boyutlari skuaméz hiicreli karsinom ile benzerdir. Sitoplazma soluk,
eozinofilik ya da bazofilik olabilir. Skuam6z hiicreli karsinomu diisiindiiren seyrek
keratinize hiicre ya da adenokarsinomu diisiindiiren papiller yap1 ve sitoplazmik mukus
damlaciklar1 izlenebilir. Biiylik c¢ekirdek icinde biiylik c¢ekirdek¢ik varligr firgalama

materyallerinde sik rastlanan bir 6zelliktir (76).

2.10.6. Adenoskuamoz Karsinom

Adenoskuamdoz karsinom, biri en az %10 olacak sekilde skuamoz hiicreli karsinom
ve adenokarsinomdan olusur. Genellikle akcigerin periferindeki santral bir skar {izerinde
yerlesir. Sitolojik preparatlarda adeno ve skuamoz hiicreli karsinom sitomorfolojisi ayri

ayr1 veya ayni preparat tizerinde goriilebilir (73).
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2.10.7. Noroendokrin Tiimor

Bu grup timorler 5 kategoride incelenir. Tipik karsinoid tlimor, atipik karsinoid
tiimor, biiylik hiicreli néroendokrin karsinom, noroendokrin farklanma gdsteren kiigiik
hiicreli dis1 karsinom ve kiiglik hiicreli karsinom (86). Karsinoid tiimoér; néroendokrin
differansiyasyonu diisiindiiren biiylime paterni (trabekiil, palizadlasma, organoid yap,
rozet benzeri goriiniim) ile karakterizedir. Tiimor hiicreleri; ince graniiler kromatinli ve
eozinofilik sitoplazma igeren, uniform hiicrelerdir. Tipik karsinoid tiimér, 2 mm?’de 2’den
az mitoz igerir ve nekroz bulunmaz. Atipik karsinoid tiimér 2 mm?’de 2-10 mitoz ve/veya
nekroz odagi igerir (73). Tipik karsinoid akciger boyunca uniform bir dagilim gosterir (86,
87). Atipik karsinoid daha ¢ok periferal yerlesim gosterir (88).

Sitopatolojik olarak ise karsinoid tiimor ozellikle postbronkoskopik balgamlarda
saptanabilir. Tiimor hiicreleri kanser hiicresinden ¢ok histiyositleri andirirlar. Kiigiik hiicreli
karsinomla da karistirilabilirler. Genelde monoton goriiniimliidiirler, bazan dev hiicreler de
icerebilirler. Fir¢alamalarda tek tek ya da kiimeler halinde diisebilirler. Cekirdekler
eksentriktir, plazmasitoid goriiniim tagirlar. Cekirdek kromatini graniilerdir (76).

Atipik karsinoid olgularinda artmis hiperkromazi, niikleer boyutlarda degiskenlik,
hiicrelerin kiimeler halinde diismesi, c¢ekirdek¢ik belirginligi 6n plana ¢ikar. Belirgin
nekroz, piknoz ve “molding” olmayisi ve daha disiik dereceli atipi, kiigiik hiicreli

karsinomdan ayirt etmede yararli olabilir (76).

2.10.8. Radyoterapiye Bagh Degisiklikler

Radyasyona maruz kalmis skuamoz hiicrelerde hiicre boyutlarinda, sitoplazmada ve
cekirdekte belirgin ve oransal artma, multiniikleasyon, sitoplazmik vakuolizasyon ve
polikromazi malignite ile karistirilabilir. Iri niikleuslar siklikla burusuk goriiniim tasir
ve”’bos” izlenimi verirler ve ¢ok ince graniiler kromatin ag1 ile karakterlidir. Baz1 kiiclik
epitelyal hiicrelerde iri ¢ekirdekgikler ve kromatin graniilleri secilebilir (76).

Kronik radyasyondaki bulgular nonspesifik atipiden siddetli atipik skuamoz
metaplaziye kadar degisebilir. Seyrek de olsa baz1 olgularda kanserden ayirim ¢ok zor ya
da olanaksizdir. Bu tiir olgularda radyoterapiden etkilenmemis kanser hiicreleri net olarak

goriilmedik¢e malign tanisinin verilmemesi onerilmektedir (76).
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2.11. Sitolojide Tanmimlar ve istatistikler

Sitolojik degerlendirmelerin gegerliligini belirlemede en 6nemli kriterler duyarlilik
(sensitivite), 6zgillik (spesifisite), pozitif ve negatif ongori( prediktif) degerleridir (90,
91).

Gergek pozitif: Sitolojik ve histolojik olarak malign tanis1 alan olgular1 ifade eder.

Gercek negatif: Sitolojik ve histolojik olarak benign tanisi alan olgulart ifade eder.

Yanhs pozitif: Sitolojik olarak malign, histolojik olarak benign tanisi alan olgular
i¢in kullanilir.

Yanhs negatif: Sitolojik olarak benign, histolojik olarak malign tanisi alan olgular
icin kullanilir.

Duyarhlik: Pozitif (malign) olarak rapor edilen olgular arasinda gergek pozitiflerin
yiizdesidir. Lezyonun varligini1 gosterir.

Duyarlilik: (gercek -pozitif /gergek pozitif+yanlis negatif)x %100

Ozgiilliik: Negatif (benign) olarak rapor edilen olgular arasinda gergek negatiflerin
yiizdesidir. Lezyonun olmadigin1 gosterir.

Ozgiilliik: (gergek-negatif/ gergek-negatif+yanlis pozitif)x %100

Pozitif ongorii (prediktif) degeri: Pozitif rapor edilen olgular arasinda hastaligin
bulunma olasiligidir.

P. P. D: ( gergek-pozitif/gergek pozitif+yanlis pozitif)x%100

Negatif ongorii (prediktif) degeri: Negatif rapor edilen olgular arasinda hastaligin
bulunmama olasiligidir.

N. P. D: (ger¢ek-negatif/ger¢ek-negatif+yanlis negatif)x %100 (34).

Tamsal dogruluk: Dogru ¢ikan test sonuglarinin yiizdesidir.

Tamsal dogruluk: (gergek pozitif+gercek negatif)x100/ (gercek pozitif+gercek
negatif+yanlis pozitif+yanlis negatif)



3. MATERYAL ve METOD

2004- 2010 tarihleri arasinda KTU Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dalinda rapor
edilmis, transtorasik ince igne aspirasyon sitolojisi, brons fircalama, brong lavaji ve
bronkoalveolar lavaj yontemleri ile alinmis, yas araligi 18-85 (ortalama yas araligi 59.7, £
12.5) olan 495’si erkek, 115’1 kadin, toplam 610 olgunin sitoloji sonuglari, ayni olgularin
bronkoskopi veya operasyon materyallerinde tani almis hastalarin biyopsi sonuglari ile
kargilastirilmistir.  Alt tiplendirmesi belirtilmeyen 36 olgu tekrar degerlendirilerek
smiflandirilmas1 yapilmustir. Incelenen preparatlardan brons aspirasyonu, brons firgalama
ve transtorasik ince igne sitoloji aspirasyonlart H&E ve PAP, bronkoalveolar lavajlar ise
Giemsa ile boyalidir.

Sitopatolojik korelasyon icin duyarlilik, 6zgiillik, pozitif -negatif dngorii degerleri

ve dogruluk oranlar1 hesaplandi.



4. BULGULAR

Biyopsi karsiliklar1 bulunan, bazilarinda birden fazla sitolojik tani1 yontemi
kullanilarak elde edilmis materyalleri igeren 495°si erkek (%81.1), 115’1 kadin (%18.9)
olmak {izere 610 olgunun sito-histopatolojik sonuglar1 karsilastirildi. 610 olguya ait
sitolojik spesmenlerin 423°{i (%69) brons firgalama, 469’u (%77) brons aspirasyonu, 128’1
(%21) bronkoalveolar lavaj, 48’i (%8) transtorasik ince igne aspirasyon sitoloji
materyaliydi. 610 olguya ait biyopsi spesmenlerinin ise 367’si (%60.1) transbronsial
biyopsi, 194’1 (%31. 8) forseps biyopsi, 28’1 (%4.5) transtorasik igne biyopsisi, 16’s1
(%2.6) lobektomi, 5°i (%0. 8) pnomonektomi materyaliydi. Tablo 6’da brons fir¢alama

materyallerinin biyopsi karsiliklarina gére benign-malign ayrimi gosterilmistir.

Tablo 6: Brons firgalama materyallerinin biyopsi karsiliklarina gére benign-malign ayrimi

Brons firgalama (4230lgu) Biyopsi-benign Biyopsi-malign
Sitoloji —benign (181 olgu) (%42) 130 (%71) 51 (%29)
Sitoloji malign (242 olgu) (%58) 27 (%11) 215 (%89)

Tablo 7'de biyopsi ile dogrulanan 215 olgunun sitolojideki alt tiplendirme ile

biyopsi karsiliklari verilmistir.
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Tablo 7: Biyopsi ile dogrulanan 215 olgunun sitolojideki alt tiplendirme ile biyopsi

karsiliklar
. . Biyosi- . . Biyopsi- . .
Brons firgalama (215)  Biyopsi-SHK KHDK Biyopsi-KHK Adenokarsinom Biyopsi-Diger

SHK (68) (%31. 6) 60 (%88. 2) 8 (%11. 8) 0 0 0
KHDK (58) (%26. 9) 20 (%34.4) 24 (%41. 3) 0 12 (%20. 6) 2* (%0. 3)
KHK (54) (%25. 1) 1** (%1. 8) 0 53 (%98. 2) 0 0
Adenokarsinom (32) o 0
(%14, 8) 0 13 (%40. 6) 0 19 (%59. 4) 0

*Sitolojisinde KHDK tanis1 alan 2 olgunun biyopsisinde invaziv duktal karsinom metastazi tespit edilmistir.
**Brons fircalamada kiigiik hiicreli karsinom olarak tani alan 1 olgunun biyopsisi az diferansiye skuaméz

hiicreli karsinom olarak rapor edilmistir.
-2 olguda brons fircalamada kiiciik hiicreli karsinom ve az diferansiye kiigiik hiicreli dig1 karsinom ayrimi

yapilamamustir. Bu olgularin biyopsi karsiliklar: kiigiik hiicreli dig1 karsinom olarak rapor edilmistir.
-1 olgu brons fircalamada seminomun akciger metastazi ile uyumlu olarak tani almis, brons biyopsisi malign
germ hiicreli timor metastazi olarak rapor edilmistir.

Brons firgalamada benign olarak rapor edilen 51 olgunun biyopsi sonucu malign tanist almstir.
- Bu olgulardan 15'i skuamoz hiicreli karsinomdur

Resim 2-3'de SHK tanisi alan bir olgunun brons firgalama ve biyopsideki

morfolojileri goriilmektedir.

Resim 2: Skuamdz hiicreli karsinomda Keratinize sitoplazmali atipik skuaméz

hiicreler (PAP x400)
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Resim 3: Yaygin glob korne olugsumlari igeren iyi diferansiye skuamoz hiicreli
karsinom olgusu (H&E x100)

-12 olgu kiigtik hiicreli dis1 karsinom
-12 olgu adenokarsinom olup, Resim 4-5’de sitopatolojik ve histopatolojik

incelemeye ait morfolojik goriiniim izlenmektedir.

Resim 4: Bez benzeri yap1 olusturan atipik epitel gruplar1. (PAP x200)
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Resim 5: Yukarida sitopatolojik goriintiisii verilen olgunun histopatolojisinde iyi

diferansiye adenokarsinom goriilmekte (H&E x200)

-4 olgu kiigiik hiicreli karsinom olup Resim 6-7’de bu olgulardan birine ait

sitopatolojik ve histopatolojik incelemeye ait morfolojik goriiniim izlenmektedir.

Resim 6: Ezilme artefakti gosteren, hiperkromatik c¢ekirdekli, dar stoplazmali
atipik hiicreler (H&Ex400)
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Resim 7: Resim 6 daki olgunun histopatolojisinde kiigiik hiicreli karsinom
morfolojisi izlenmektedir. (H&E x200)

-3 olgu karsinom metastaz odagi i¢eren akciger parankimi

-1 olgu papiller neoplazm

-1 olgu brongioloalveolar karsinom

-1 olgu nekrotik tiimor dokusu

-1 olgu karsinoid timor

-1 olgu displazik degisiklikler ve skuamoz metaplazi olarak tani almistir.

Bronsg firgalamada kuskulu sitoloji olarak rapor edilen 30 olgunun biyopsi
karsiliklar1 asagidaki gibidir:

-15 olgu benign

-7 olgu skuamoz hiicreli karsinom

-3 olgu adenokarsinom

-4 olgu kiiciik hiicreli karsinom

-1 olgu kiiciik hiicreli dis1 karsinom

Bu bulgular esliginde brons fir¢alama ile histopatolojik sonuglar arasindaki iliskiyi
gosteren sitolojik istatistikler asagidaki gibidir:

Duyarlilik: (215/215+51) x 100 = % 80. 8

Ozgiilliik: (130/130+27 ) x 100 = % 82. 8

Pozitif Ongérii Degeri: ( 215/215+27 ) x 100 = % 88. 8
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Negatif Ongorii Degeri : (130/130+51) x 100 = % 71. 8
Tanisal Dogruluk: (215+130) x 100/ (215+130+27+51) =% 81. 5
Tablo 8’de brong aspirasyon materyallerinin biyopsi karsiliklaria gore benign-

malign ayrimi gosterilmistir.

Tablo 8: Brong aspirasyon materyallerinin biyopsi karsiliklarina gore benign-malign

ayrimi
Brons aspirasyonu (4690lgu) Biyopsi-benign Biyopsi-malign
Sitoloji-benign (373) (%79. 5) 201 (%53. 8) 172 (%46. 2)
Sitoloji-malign (96) (%20. 5) 8 (%8) 88 (%92)

Tablo 9°da biyopsi ile dogrulanan 88 olgunun sitolojideki alt tiplendirme ile biyopsi

karsiliklar1 verilmistir.

Tablo 9: Brons aspirasyonunda malign tanisi alan 88 olgunun alt tiplere gére dagilimi

. . . . Biyopsi-
. . . . . . Biyopsi- Biyopsi- ; . :
Brons Biyopsi-  Biyopsi- ~ Biyopsi- de):\oFI)(arsi A denzslguamé Nekrotik  Biyopsi-
aspirasyonu (88) SHK KHK KHDK nom 7 Karsinom timor Diger
dokusu
SHK (28)* 26 1
0 0 0 0 0
(%31. 8) (%92. 8) (%3. 5)
KHK (19
(19) 0 19 (%100) 0 0 0 0 0
(%21. 5)
KHDK (23) 7 0 7 6 1 1 1%
(%26. 1) (%30. 4) (%30.4)  (%26) (%4. 3) (%4.3)  (%4.3)
Adenokarsinom 6 12
0 0 0 0 0
(18) (%20. 4) (%33.4)  (%66. 6)

*Brong aspirasyonunda skuamoz hiicreli karsinom tanisi alan 1 olgunun sag iist lob biyopsisi skuamoz
hiicreli karsinom, sol iist lob biyopsisi adenokarsinom tanist almistir.

** Brong aspirasyonunda kii¢iik hiicreli dis1 karsinom tanisi alan 1 olgunun sag meme biyopsisi yiiksek
dereceli in situ karsinom olarak rapor edilmistir.

Brons aspirasyonunda benign olarak rapor edilen 172 olgunun biyopsisi malign
tanis1 almis. Bu olgulardan ;

-70 olgu skuamoz hiicreli karsinom

-27 olgu adenokarsinom

-22 olgu kii¢iik hiicreli karsinom
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-4 olgu karsinom metastazi

-2 olgu da atipik epitel hiicreleri (kiigiik biyopsi)

-1 olgu papiller neoplazm

-1 olgu brongioloalveolar karsinom

-1 olgu displazik degisiklikler ve skuamoz metaplazi odaklar1 (yetersiz kiigiik

biyopsi)

-1 olgu karsinoid tiimor tanist almistir.

Brong aspirasyonu kuskulu sitoloji olarak rapor edilen 18 olgunun biyopsi sonucu
asagidaki gibidir:

-6 olgu benign

-5 olgu skuamoz hiicreli karsinom

-2 olgu adenokarsinom

-2 olgu kii¢iik hiicreli karsinom

-1 olgu atipik epitel hiicreleri

-1 olgu brongioloalveolar karsinom

-1 olgu karsinom infiltrasyonu gosteren akciger karsinomu olarak rapor edilmistir.

Bu bulgular esliginde brons aspirasyonu ile histopatolojik sonuglar arasindaki
iliskiyi gosteren istatistikler asagidaki gibidir:

Duyarlilik: (88/88+172) x 100 = % 33. 8

Ozgiilliik: (201/ 201+8 ) x 100 = % 96. 1

Pozitif Ongérii Degeri : (88/88+8) x 100 = % 91. 6

Negatif Ongorii Degeri: (201/201+172 ) x100 = % 53. 8

Tanisal Dogruluk: (88+201) x100/ (88+201+8+172) = % 61. 6

Tablo 10’da transtorasik ince igne aspirasyon materyallerinin biyopsi karsiliklarina

gore benign-malign ayrimi gosterilmistir.

Tablo 10: Transtorasik ince igne aspirasyon materyallerinin sonuglarinin ayni olguya ait

biyopsi sonuglar ile karsilastirilmast

TTIIAS (48) Biyopsi-benign Biyopsi-malign
Sitoloji-benign (4) (%8) 3 (%75) 1 (%25)
Sitoloji-malign (44) (%92) 2 (%4.5) 42 (%95. 5)
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Tablo 11'de biyopsi ile dogrulanan 42 olgunun sitolojideki alt tiplendirme ile

biyopsi karsiliklar verilmistir.

Tablo 11: TTIIAS'de malign tanis1 alan 42 olgunun alt tiplere gore dagilimi

. . . . . . . . Biyopsi-Malign . .
s Biyopsi- Biyopsi- Biyopsi- Biyopsi- . Biyopsi-
TTHAS(42)  Agenoca  scc KHDK KHK mezenkimal Diger
tumor
Adenokarsinom 18
0 0 0 0 0
(18) (%42. 8) (%100)
SHK (5) 1 3
0 0 1* (%20)
(%11. 9) (%20) (%60)
KHDK (15)** 8 1 5 0 0 0
(%35.7) (%53. 3) (%6. 6) (%33. 3)
KHK (3) 3
0 0 0 0 0
(%7. 1) (%100)
Mezenkimal 0 0 0 0 1 (%100) 0

ttimor (1) (%2. 4)

*TTIIAS de skuaméz hiicreli karsinom tanis alan 1 olgunun brons biyopsi sonucu displazik degisiklikler ve
skuam6z metaplazi olarak rapor edilmistir.

**Sag taraftan yapilan TTIIAS de KHDK tanis1 alan 1 olgunun sol iist lob TTiiB adenokarsinom, sag akciger
iist lob biyopsisi ise skuamoz hiicreli karsinom olarak rapor edilmistir.

Yalanc1 pozitif olarak kabul edilen 2 olgunun sitolojik materyalleri yeniden
degerlendirilmistir. Bu olgularda malignite varlig tespit edilmis olup, biyopsi 6rneklerinin
uygun yerden alinmadigi diisiintilmiistiir.

Bu bulgular esliginde TTIIAS ile histopatolojik sonuglar arasindaki uyum asagidaki
gibidir:

Duyarlilik: (42/42+1) x 100 = % 97. 6

Ozgiilliik: (3/3+2) x 100 = % 60

Pozitif Ongérii Degeri: (42/42+2 ) x 100 = % 95. 4

Negatif Ongérii Degeri: (3/3+1 )x 100 = % 75

Tanisal Dogruluk : (42+3)x 100/ (42+3+2+1) =% 93. 7

Tablo 12°de bronkoalveolar lava; materyallerinin biyopsi karsiliklarina gore

benign-malign ayrimi gosterilmistir.
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Tablo 12: Bronkoalveolar lavaj materyallerinin sonuglarinin ayni olguya ait biyopsi

sonugclari ile karsilastirilmast.

BAL (128) Biyopsi-benign Biyopsi-malign
Sitoloji-benign (121) (%95) 100 (%83) 21 (%17)
Sitoloji-malign (7) (%5) 1 (%14) 6* (%86)

*BAL 'da malign tanist alan 6 olgunun {i¢iiniin biyopsisi skuam6z hiicreli karsinom, diger ti¢ii kiigiik hiicreli
dis1 karsinom olarak rapor edilmistir.

Bu bulgular esliginde bronkoalveolar lavaj ile histopatolojik sonuglar arasindaki
uyum asagidaki gibidir:

Duyarlilik: (6/6+21) x 100 = % 22. 2

Ozgiilliik : (100/100+1) x100 = % 99

Pozitif Ongorii Degeri : (6/6+1) X 100 = %85. 7

Negatif Ongorii Degeri : (100/ 100+21) x 100 = % 82. 6

Tanisal Dogruluk : (6+100) x100/ (6+100+1+21) =% 82. 8



5. TARTISMA

Akciger kanseri bugiin diinyadaki en yaygin kanserdir. Erkeklerde kadinlara gore
2.7 kat daha fazladir (1). Tan1 aninda ise olgularin %86,7’si lokal ileri ve ileri evrede yer
almaktadir (3).

Akciger tiimorlerinde kullanilan tam1  yOntemleri arasinda; bronkoskopi,
endobronsiyal forseps biyopsi, endobronsiyal igne aspirasyonu, bronsiyal firgalama, brons
lavaji, otofloresans bronkoskopi, transbronsiyal akciger biyopsisi, eletromanyetik yon
giidimlii  bronkoskopi, bronkoalveolar lavaj, transbrongiyal igne aspirasyonu,
endobronsiyal ultrasonografi, transtorasik ince igne biyopsileri sayilabilir. Hastanemizde
akciger tiimorlerinin tanisinda bronkoskopi, endobronsiyal forseps biyopsi, bronkoalveolar
lavaj, bronsiyal fircalama, brons lavaji ve trans torasik ince igne aspirasyon biyopsi
teknikleri siklikla kullanilmaktadir.

Endobronsiyal forseps biyopsileri siklikla igerdikleri ezilme artefaktlari, nekroz
dokular1 ve yetersiz biyopsi materyalleri nedeniyle non diagnostik olarak raporlanmaktadir.
Ayrica frajilitesi nedeniyle masif kanamaya egilimli bazi endobronsiyal kanserlerde
kullanilamamaktadir. Fir¢alama ve yikama materyallerinin sitolojik incelemelerinde ise
taniya her zaman gidilememektedir (92). Bu nedenle zaman zaman bu tekniklerin ¢esitli
kombinasyonlarina ihtiya¢ duyulmaktadir. Hangi yontemin ya da kombinasyonun tanisal
degerinin daha yiiksek oldugu halen tartigma konusudur. Bu tekniklerinden brongiyal
fircalama bronkoskopi esnasinda gozle goriilebilen, yiizeyel siipheli lezyonlardan sitolojik
ornek elde etmek iizere kazima esasina dayalidir (93). Karahalli ve ark. bronkoskopide
go6zle goriliir timori olan hastalarda yaptiklar1 ¢alismada endobronsiyal lezyonlart Kitle,
submukozal lezyonlar ve infiltratif lezyonlar olarak siniflandirmigtir. Yikama, fir¢alama,
forseps biyopsi yontemlerinin kullanildigi ¢alisma sonucunda forseps biyopsinin %82.7
oraninda, transbronsiyal igne aspirasyonunun % 68.6, firgalama yonteminin %68.4, yikama
yonteminin %31.6 oraninda pozitif sonu¢ verdigi goriilmiistiir. Forseps biyopsi ile
firgalama sitolojisi kombinasyonunun ise bronkoskopinin tanisal degerini %82.7’den

%88.8’e¢ yiikselttigi goriilmistiir. Yikama yOnteminin forseps biyopsi yoOntemine
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eklenmesinin tanisal degeri artirmadifi, transbronsiyal igne aspirasyonunun ise %l
oraninda tanisal degeri artirdig1 tespit edilmistir. Calisma sonucunda forseps biyopsiye
fircalama yonteminin eklenmesinin bronkoskopi ile gozle goriiliir akciger kanserlerinde en
iyi tanisal strateji oldugu vurgulanmistir (94). Bizim yapmis oldugumuz g¢alismada es
zamanli brons fircalama ve biyopsi materyali bulunan 423 olgu mevcuttu. Fir¢alama
yontemi ile elde edilen materyallerin sitolojik incelenmesi sonucunda 181 olgu (%42)
benign olarak degerlendirilirken, 242 olgu (%58) malign olarak degerlendirilmistir. Benign
olarak  degerlendirilen 181  olgunun  biyopsi  materyallerinin  histopatolojik
degerlendirilmesinde 130’unun (%71) benign, 51’inin malign (%29) oldugu, malign olarak
degerlendirilen 242 olgunun biyopsi materyallerinin histopatolojik degerlendirilmesinde
27’inin (%11) benign, 215’inin (%89) malign oldugu goézlemlendi. Fircalama yontemi ile
elde edilen materyallerin sitolojik dgerlendirmeleri ile aymi olgulara ait biyopsi
materyallerinin histopatolojik degerlendirmeleri karsilastirildiginda fircalama sitolojisinin
duyarliligmin Karahalli E ve ark. nin yaptiklar1 ¢aligmadan % 80. 8 orani ile daha yiliksek
oldugu, ayrica Ozgilliigiiniin %82. 8, pozitif 6ngorii degerinin %88. 8, negatif dngorii
degerinin % 71. 8, tanisal dogruluk degerinin %81. 5 oldugu goézlemlendi.

Pulmoner alveolar proteinosis, kistik fibrozis ve inat¢i astim gibi akciger
hastaliklarinda aslen tedavi yontemi olarak kullanilan BAL akciger kanseri, interstisyel
akciger hasarlar1 ve pulmoner tiiberkiilozun degerlendirilmesinde sikg¢a giivenli bir tani
yontemi olarak kullanilmaktadir. BAL ile sitolojik drnekleme malign hiicrelerin pul pul
bronsiyal epitelyum hiicrelerinden dokiilmesi esasina dayanmaktadir (93, 95). Biyopsi
allmamayan durumlarda elde edilen tek materyal olmasi 6nemini bir kat daha artirmaktadir
(96). Es zamanli yapilan biyopsilere verilen tanilar ile karsilagtirilarak dogruluk oraninin
saptanmasit BAL sitolojisinin etkinliginin gostergesidir. Gaur ve arkadaslari oldukca
revagta olan BAL ve brongiyal fircalama yontemlerini histopatolojik biyopsilerle
karsilastirmak suretiyle akciger kanserindeki tanisal degerlerini saptamaya ¢alismislardir.
196 hasta ile yaptiklar1 bu ¢alisma neticesinde bronsiyal firgalama tekniginin sensivitesini
%87.3, spesifitesini %97.6, BAL’in duyarliligim1 %39.4, 6zgiilliigiinii %89.6 olarak tespit
etmistirler. Ayrica BAL n pozitif prediktif degerinin %68. 3, negatif prediktif degerini
%72. 3, tamisal dogruluk degerini %71. 4 olarak tespit etmislerdir. Morfolojik
tiplendirmede bronsiyal fircalama tekniginin BAL’dan daha iyi oldugunu
gozlemlemiglerdir. Calisma neticesinde bronsiyal firgalama tekniginin tan1 ve

tiplendirmede daha iistiin oldugu kanaatine varmislardir (93). Barut ve ark. nin yaptiklar
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calismada ise 435 adet BAL ve 273 olguya ait transbronsiyal biyopsi materyali retrospektif
olarak degerlendirilmistir. Malignite siiphesi olanlar ile yetersiz olarak raporlananlar
cikartildiktan sonra sitolojik ve histolojik tanilarin karsilastirilmast sonucunda BAL
materyallerinde dogru tami ylizdesi benign olanlar i¢in %79.4, malign olanlar i¢in %91.6
iken yanlis negatiflik oran1 %20.5, yanlis pozitiflik oran1 %8.3 olarak saptanmistir (96).
Bizim yapmis oldugumuz ¢alismada es zamanli BAL ve biyopsi materyali bulunan 128
olgu mevcuttu. BAL yontemi ile elde edilen materyallerin sitolojik incelenmesi sonucunda
121 olgu (%95) benign olarak degerlendirilirken, 7 olgu (%5) malign olarak
degerlendirilmistir. Benign olarak degerlendirilen 121 olgunun biyopsi materyallerinin
histopatolojik degerlendirilmesinde 100’tiniin (%83) benign, 21’inin malign (%17) oldugu
malign olarak degerlendirilen 7 olgunun biyopsi materyallerinin histopatolojik
degerlendirilmesinde 1’inin (%14) benign, 6’1nin (%86) malign oldugu gorilmiistiir. BAL
yontemi ile elde edilen materyallerin sitolojik dgerlendirmeleri ile ayni olgulara ait biyopsi
materyallerinin histopatolojik degerlendirmeleri karsilagtirildiginda BAL sitolojisinin
duyarliligmin %22.2, 6zgiilliigiiniin %99, pozitif ongorii degerinin %85.7, negatif ongorii
degerinin % 82.6 tanisal dogruluk degerinin %82.8 oldugu goriilmiistiir. BAL’1n tanisal
basaris1t malign biiyiimenin diferansiye derecesinden, elde edilen sitolojik materyallerin
morfolojisinin  korunabilmesinden ve bronstan Ornekleme yapan hekimin teknik
becerisinden etkilenmektedir. Genellikle az diferansiye, anaplastik hiicreler diferansiye
hiicrelere nazaran daha gevsek olarak Kitleye tutunurlar. Bu nedenle az diferansiye
lezyonlardan daha fazla sayida hiicre bronsiyal kaviteye diismektedir. Bronsiyal kaviteye
diisen bu malign hiicrelerde morfolojik tiplendirmelerinde ve benign hiicrelerden
ayiriminda onemli olan ozelliklerini kaybedilmesine yol agan dejeneratif degisiklikler
olmaktadir. Tim bu faktorler BAL’1n tanisal degerini etkilemektedir (93). Calisma
sonuclarimiz1 literatiir ile karsilastirdigimizda farkli tanisal degerlerin bu nedenlerle
olustugu kanatindeyiz.

Akciger kanserlerine yaklasimda fiberoptik bronkoskopi esnasinda elde edilen
yikama materyallerinin yeri ve degeri halen tartigmalidir. Yikamanin biyopsi ve fircalama
ile kiyaslandiginda ne zaman yapilmasi gerektigi netlik kazanmamistir. Drift ve ark. bu
konuda yaptiklar1 ¢alisma dikkat ¢ekicidir. Yaptiklar1 caligmada biopsi ve fircalama oncesi
ve sonrasinda alinan yikama materyallerinin tanisal degeri karsilastirllmistir. 221 akciger
malignensi tanis1 konan hastaya ait biopsi ve fircalama dncesi yikama materyalleri 1. grup,

sonras1 yikama materyalleri 2. grup olarak ayrilmistir. Calisma sonucunda fircalama ve
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biyopsi 6ncesinde veya sonrasinda yapilan yikama ile materyal elde etme yontemleri
arasinda anlamli fark tespit edilememistir (97). Santral yerlesimli akciger kanserlerinin
bronkoskopik degerlendirilmesi esnasinda sitoloji ve biyopsilerin birlikte kullanima,
kanserin kiigiik hiicreli veya kiigiik hiicreli olmayan hiicresel tiplendirilmesinde tanisal
kolaylik saglamaktadir. Piaton ve ark. akciger kanserinin preoperatif yonetiminde
bronsiyal aspirat, ytkama ve biyopsi materyallerinin kullanim yerlerini saptamak amaciyla
yaptiklar1 calismada biyopsi Oncesi alinan brongiyal aspirat ve biyopsi sonrasi yikama
materyalleri ilizerinde arastirma yapmistir. Biyopsi Oncesi yapilan brong aspirasyonunun
malignite tespitindeki basaris1 %84 olarak bulunurken, biyopsi sonrasi yitkama ydnteminin
malignite tespitindeki basarist %79 olarak bulunmustur. Tek basina biyopsinin tanisal
degeri %84 olarak tespit edilirken, brons yikama ile kombine edildiginde tanisal degerinin
%94’e yiikseldigi goriilmiistiir. En yliksek tanisal deger %97 ile biyopsi, brons aspirasyonu
ve brons yikama yontemlerinin kombinasyonlar1 neticesinde elde edilmistir. Calisma
sonucunda santral yerlesimli lezyonlarda, biyopsi, yikama ve aspirat kombinasyonlarinin
neredeyse %100 ‘e varan basari orani ile maligniteyi tespit edebildigi sonucuna varilmistir
(98). Bizim yapmis oldugumuz calismada es zamanli brons aspirasyonu ve biyopsi
materyali bulunan 469 olgu mevcuttu. Brons aspirasyonu yontemi ile elde edilen
materyallerin sitolojik incelenmesi sonucunda 373 olgu (%79.5) benign olarak
degerlendirilirken, 96 olgu (%20.5) malign olarak degerlendirildi. Benign olarak
degerlendirilen 373 olgunun biyopsi materyallerinin histopatolojik degerlendirilmesinde
201’inin (%53 8) benign, 172’inin malign (%46.2) oldugu, malign olarak degerlendirilen
96 olgunun biyopsi materyallerinin histopatolojik degerlendirilmesinde 8’inin (%8)
benign, 88’inin (%92) malign oldugu goriilmistiir. Brong aspirasyonu yontemi ile elde
edilen materyallerin sitolojik degerlendirmeleri ile ayn1 olgulara ait biyopsi materyallerinin
histopatolojik degerlendirmeleri karsilastirildiginda brons aspirasyonu sitolojisinin
duyarliligmin %33.8, 6zgiilliigiiniin %96.1, pozitif ongdrii degerinin %91.6, negatif 6ngorii
degerinin % 53.8, tanisal dogruluk degerinin %61.6 oldugu saptanmistir. Periferal akciger
kanseri tanisinda brons firgalama ve yikama tekniklerinin biyopsi temeline dayanan
histopatolojik teknige eklenmesinin duyarlilik ve ozgilligii %12-30 arasinda degisen
oranlarda artirdi@i  c¢esitli arastirmacilarca  bildirilmistir  (99). Farkli sitolojik
degerlendirmeler, farkli bronkoskopi alet ve materyal alma tekniklerinin kullanilmas1 ve
farkl1 lokalizasyonlardan degisik sayilarda Ornekleme yapilmasi sitoloji sonuglarinm

etkilemektedir  (100). Literatiirde yer alan g¢alismalar ve bizim c¢alismamiz
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karsilastirildiginda bronsiyal yikama sitolojisinin tanisal degerinin farkli olarak
saptanmasinin bu nedenlerden kaynaklanmasi olasidir.

Transtorasik ince igne aspirasyon sitolojisi (TTIIAS) akciger hastaliklarinin
tanisinda siklikla kullanilan, komplikasyon orani diisiik, basit ve etkin bir tan1 yontemidir.
Giildaval ve ark. yaptiklar1 ¢alisma sonucunda TTIiAS'lerinin malign lezyonlar igin
duyarliligit %93.25, ozgiilligi %100, dogruluk orani %93 iken, benign lezyonlar igin
duyarliligi %42. 85, 6zgiilligi %100, dogruluk oran1 %95. 5 olarak tespit edilmistir (101).
Bayramgiirler ve ark. TTIIA nin tam degeri malign lezyonlarda %92.8, benign lezyonlarda
%60 olarak saptanmustir. Akciger kanseri i¢in duyarlilik %93.3, 6zgiilliik %100 olarak
hesaplanmistir. (102). Cesitli uluslararasi g¢alismalarda malign lezyonlar igin %80’in
tizerinde tan1 degeri bildirilmistir (103-105). Malign lezyonlar igin duyarlilik %71-97,
ozgiillik %97-100, yanlis pozitiflik oran1 %]1’in altinda olarak bildirilmektedir (106).
Histoloji ile TTIIA sitolojisi arasindaki uyum %60-90 olarak rapor edilmektedir (107).

Bizim yapmis oldugumuz calismada es zamanli TTIIAS ve biyopsi materyali
bulunan 48 olgu incelendiginde TTIIAS yontemi ile elde edilen materyallerin sitolojik
incelenmesi sonucunda 4 olgu (%8.3) benign olarak degerlendirilirken, 44 olgu (%91.7)
malign olarak degerlendirilmistir. Benign olarak degerlendirilen 4 olgunun biyopsi
materyallerinin histopatolojik degerlendirilmesinde 3 olgunun (%75) benign, 1 tanesinin
malign (%25) oldugu, malign olarak degerlendirilen 44 olgunun biyopsi materyallerinin
histopatolojik degerlendirilmesinde 2 olgunun (%4.5) benign, 42'sinin (%95.5) malign
oldugu goriilmiistiir. TTIIAS yontemi ile elde edilen materyallerin sitolojik
degerlendirmeleri ile ayni1 olgulara ait biyopsi materyallerinin histopatolojik
degerlendirmeleri karsilastirildiginda TTIIAS = sitolojisinin  duyarliliginm %  97.6,
ozgilligliniin % 60, pozitif ongorii degerinin % 95.4, negatif ongdrii degerinin % 75,
tanisal dogruluk oranmin % 93. 7 oldugu saptanmistir. Buna gore; bizim sonuglarimiz
yukarida belirtilen ulusal ve uluslararasi ¢caligmalar ile benzerdir.

Sonu¢ olarak; brons firgalama ve TTIIAS lerinin giiniimiiz sartlarinda, akciger
kanserlerinin tanisinda giivenli, ucuz, yiiksek tanisal degere sahip olduklar1 ve akciger
kanseri tedavisinin planlanmasinda basar1 ile kullanilabilecekleri kanatindeyiz. Brong
aspirasyonu ve BAL sivilariin tanisal degeri diisiik olup lezyonun lokalizasyonuna goére

diger yontemlerle kombinasyon seklinde kullanilmasi dogru tan1 oranlarini yiikseltecektir.



6. SONUCLAR

1-Akciger kanserlerinin tanisinda sitolojik materyallerin tanisal dogruluk oranini es
zamanli olarak yapilan biyopsilere verilen tanilarla karsilastirmak suretiyle saptamayi
amacladigimiz calismada 610 olgunin sitoloji ve biyopsi sonuglari retrospektif olarak
degerlendirildi. 610 olgunun 423’1 (%69) brons fircalama, 469’u (%77) brons aspirasyonu,
128’1 (%21) bronkoalveolar lavaj, 48’1 (%8) transtorasik ince igne aspirasyon sitoloji
materyaliydi.

2-Firgalama yontemi ile elde edilen materyallerin sitolojik degerlendirmeleri ile
aynt  olgulara ait biyopsi materyallerinin  histopatolojik  degerlendirmeleri
karsilastirildiginda firgalama sitolojisinin duyarliligi % 80.8, 6zgiilliigii %82.8, pozitif
ongorii degeri %88.8, negatif ongorii degeri % 71.8, tanisal dogruluk degeri %81.5 olup,
oranlarimiz literatiir ile uyumludur.

3-BAL yontemi ile elde edilen materyallerin sitolojik degerlendirmeleri ile ayni
olgulara ait biyopsi materyallerinin histopatolojik degerlendirmeleri karsilastirildiginda
BAL sitolojisinin duyarliligi % 22.2, 6zgilliigii % 99, pozitif 6ngori degeri % 85.7, negatif
Ongoril degeri % 82.6 tanisal dogruluk degeri % 82.8 olup, oranlarimiz literatiire gore daha
diistiktiir.  Literatiirde BAL’in tanisal basarisinin  malign  biliylimenin diferensiye
derecesinden, elde edilen sitolojik materyallerin morfolojisinin korunabilmesinden ve
bronstan 6rnekleme yapan hekimin teknik becerisinden etkilendigi vurgulanmaktadir.

4-Brons aspirasyonu yontemi ile elde edilen materyallerin sitolojik
degerlendirmeleri ile aym1 olgulara ait biyopsi materyallerinin histopatolojik
degerlendirmeleri karsilagtirildiginda Brons aspirasyonu sitolojisinin duyarliligi %33.8,
ozgilligi %96.1, pozitif ongorii degeri %91.6, negatif ongdrii degeri % 53.8, tanisal
dogruluk degeri %61.6 olup, oranlarimiz literatiire gore daha diisiiktiir. Literatiirde farkli
sitolojik degerlendirmelerin, farkli bronkoskopi alet ve materyal alma tekniklerinin
kullanilmasindan ve farkli lokalizasyonlardan degisik sayilarda 6rnekleme yapilmasindan

kaynaklandig1 belirtilmektedir.
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5-TTIiIAS yontemi ile elde edilen materyallerin sitolojik degerlendirmeleri ile ayn
olgulara ait biyopsi materyallerinin histopatolojik degerlendirmeleri karsilastirildiginda
TTIIAS sitolojisinin duyarliligi % 97.6, 6zgiilliigii % 60, pozitif éngorii degeri % 95. 4,
negatif ongori degeri % 75, tanisal dogruluk oram1 % 93.7 olup oranlarimiz literatiir ile
uyumludur.

6-Calisma sonucunda elde ettigimiz bu verilere gore brons fircalama ve TTIIAS
lerinin giinlimiiz sartlarinda, akciger kanserlerinin tanisinda giivenli, ucuz, yiiksek tanisal
degere sahip olduklar1 ve akciger kanseri tedavisinin planlanmasinda basar1 ile
kullanilabilecekleri kanatindeyiz. Brons aspirasyonu ve BAL sivilarmin tanisal degeri
diisiik olup lezyonun lokalizasyonuna goére diger yontemlerle kombinasyon seklinde

kullanilmast dogru tan1 oranlarini yiikseltecektir.



7. OZET

Akciger kanseri bugiin diinyadaki en yaygin kanserdir. Erkeklerde kadinlara gore
2.7 kat daha fazladir. Oliim oran1 yiiksektir.

Akciger kanserlerinin tanisinda sitoloji onemli bir yer almaktadir. Santral yerlesimli
endobronsiyal hastaliklar i¢in %88’ in lizerinde sensitiviteye sahiptir. Solunum sistemi
hastaliklarinin  tanisinda; sitolojik olarak bronsial fircalama, brons aspirasyonu,
bronkoalveolar lavaj ve transbronsial-transtorasik ince igne aspirasyonu (iIA) ydntemleri
kullanilmaktadir.

Bu ¢alismada akciger lezyonlarinin es zamanli olarak yapilan biyopsilere verilen
tanilar ile sitolojik materyallerin tanilart karsilagtirilarak tanisal dogruluk oraninin
saptanmasi amaglanmustir.

2004- 2010 tarihleri arasinda KTU Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali’nda rapor
edilmis, transtorasik ince igne aspirasyon sitolojisi, brons fircalama, brong lavaji ve
bronkoalveolar lavaj yontemleri ile alinmis, 495 i erkek, 115’1 kadin olmak iizere toplam
610 vakanin sitoloji sonuglari, ayn1 vakalarin bronkoskopi veya operasyon materyallerinde
tan1 almis hastalarin biyopsi sonuglari ile karsilastirilmistir.

Biyopsi karsiliklart bulunan, bazilarinda birden fazla sitolojik tani yoOntemi
kullanilarak elde edilmis materyalleri igeren 495°si erkek (%81.1), 115’1 kadin (%18.9)
olmak tizere 610 olgunun sito-histopatolojik sonuglar1 karsilastirildi. 610 olgunun 423’1
(%69) brons fircalama ,469’u (%77) brons aspirasyonu, 128’1 (%21) bronkoalveolar lavaj,
481 (%8) transtorasik ince igne aspirasyon sitoloji materyaliydi.

Brons fircalama yontemi ile elde edilen materyallerin sitolojik degerlendirmeleri ile
ayni  olgulara ait biyopsi  materyallerinin  histopatolojik  degerlendirmeleri
karsilastirildiginda brons firgalama sitolojisinin duyarliliginin %80.8, 6zgilliigliniin %82.8

oldugu gozlemlendi.
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BAL yontemi ile elde edilen materyallerin sitolojik degerlendirmeleri ile ayni
olgulara ait biyopsi materyallerinin histopatolojik degerlendirmeleri karsilagtirildiginda
BAL sitolojisinin duyarliliginin %22.2, 6zgiilliigliniin %99 oldugu goézlemlendi.

Brons aspirasyonu yontemi ile elde edilen materyallerin sitolojik degerlendirmeleri
ile aym olgulara ait biyopsi materyallerinin histopatolojik degerlendirmeleri
karsilagtirildiginda bronsg aspirasyonu sitolojisinin duyarliliginin %33.8, 6zgiilligiiniin
%96.1 oldugu gozlemlendi.

TTIIAS yéntemi ile elde edilen materyallerin sitolojik degerlendirmeleri ile ayni
olgulara ait biyopsi materyallerinin histopatolojik degerlendirmeleri karsilastirildiginda
TTIIAS sitolojisinin duyarliliginin %97.6, 6zgiilliigiiniin %60 oldugu gézlemlendi.

Sonuc olarak; brons fircalama ve TTIIAS lerinin giiniimiiz sartlarinda, akciger
kanserlerinin tanisinda giivenli, ucuz, yiiksek tanisal degere sahip olduklar1 ve akciger
kanseri tedavisinin planlanmasinda basari ile kullanilabilecekleri kanatindeyiz. Brons
aspirasyonu ve BAL sivilariin tanisal degeri diisiik olup lezyonun lokalizasyonuna gore

diger yontemlerle kombinasyon seklinde kullanilmasi dogru tan1 oranlarini yiikseltecektir.



8. SUMMARY

Lung cancer isthe most common cancer with a high death rate in the world
today. It is 2.7-fold higher in men than in women.

Cytology has an important role in the diagnosis of lung cancers with a sensitivity
rate of 88% for centrally located endobronchial diseases. Cytologic techniques such as
bronchial brushing, bronchial aspiration, bronchoalveolar lavage and transbronchial-
transthoracic fine needle aspiration (FNA) are used in the diagnosis of respiratory system
disorders.

The aim of this study is determine the diagnostic accuracy of cytology in the
diagnosis of lung lesions by comparing the results of simultaneously performed biopsies.

Cytologic materials of transthoracic fine needle aspiration, bronchial brushing,
bronchial lavage and bronchoalveolar lavage that were reported in the Department of
Pathology of KTU Medicine Faculty between 2004-2010 were included in this study. 495
male and 115 female cases for a total of 610 cytology results were compared with biopsy
results of patients. 423 bronchial brushing, 469 bronchial aspiration, 128 bronchoalveolar
lavage, and 48 transthoracic fine needle aspiration cytology were selected.

The comparision of results of bronchial brushing cytology and histopathology of
biopsy materials showed that bronchial brushing cytology had 80.8% sensitivity and 82.8%
specifity.

The comparision of results of BAL cytology and histopathology of biopsy materials
showed that BAL cytology had 22.2% sensitivity and 99% specifity.

The comparision of results of bronchial aspiration and histopathology of biopsy
materials showed that bronchial aspiration cytology had 33.8% sensitivity and 96.1%
specifity.

The comparision of results of TTFNA cytology and histopathology of biopsy
materials showed that TTFNA cytology had 97.6% sensitivity and 60% specifity.
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In conclusion, we believe that bronchial brushing and TTFNA cytology are safe
and inexpensive methods in the diagnosis and planning the treatment of lung cancer with a
high diagnostic value in today's circumstances. The diagnostic value of bronchial
aspiration, and BAL fluidis low andrates ofaccurate diagnosis will increase

in combination with other methods, according to the localization of the lesion.
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