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OZET

Giris ve Amag: Akciger kanseri 20. yilizyilin ortalarindan itibaren, 6zellikle sigara
kullaniminin artmasiyla énemli bir halk sagligi sorunu haline gelmistir. Akciger kanseri
kanserojen maruziyeti ve genetik yatkinligin kombinasyonu olarak ortaya ¢ikan bir
hastaliktir. Akciger kanserinin yillik insidans1 gelismis iilkelerde 100 000’de 19.6,
gelismekte olan iilkelerde 100 000°de 11.1 olarak bildirilmektedir. Gelismekte olan
iilkelerde erkeklerde en sik goriilen kanser tiirlidiir. Gelismis ve gelismekte olan iilkelerde
akciger kanseri erkeklerde mortalite oraninda ilk sirada yer almaktadir. Hastalarin biiyiik
¢ogunlugu tani aninda ileri evre olmaktadir ve cerrahi sanst bulunmamaktadir. Akciger
kanseri tanist konulan hastalarda kullanilan tan1 yontemlerinin basinda fiberoptik
bronkoskopi (FOB) gelmektedir. Giiniimiizde transtorasik igne aspirasyon biyopsi (TTIAB)
kullanim siklig1 giderek artan bir diger tan1 yontemidir. Calismamizda; klinigimizde tani
konulan akciger kanseri vakalariin epidemiyolojik 6zelliklerin belirlenmesi, tant konulma
siirecinde kullanilan yontemlerin etkinliginin saptanmasi ve bu yontemlerin basarisini

etkileyen faktorlerin ortaya ¢ikarilmasi amaglanmaistir.

Gerec¢ ve Yontem: Calismamizda Ocak 2019 ile Aralik 2020 tarihleri arasinda Rize Recep
Tayyip Erdogan Universitesi Gogiis Hastaliklar1 Klinigi’ne basvurup, akciger kanseri tanist
konulan hastalar retrospektif olarak incelenmistir. Demografik bilgiler, yasamsal veriler,
goriintiileme ve islem raporlar1 dahil tiim hasta verilerine elektronik hasta kayit sisteminden
ulagilmistir. Ayrica klinigimiz bronkoskopi tinitesinde arsivlenen hasta kayit defterlerinden
ilgili tarihler arasindaki verilere ulagilmigtir. Hastalarda 8. TNM sistemine gore evreleme

yapilmistir. Bronkoskopik bulgular ikeda siniflamasina gore calismaya dahil edilmistir.

Bulgular: Akciger kanseri tanisi ile arastirmaya dahil edilen 297 hastanin 279 (%93.9)u
erkek, 18 (%6.1)’i kadin hastadir. Hastalarin yas ortalamas1 65.92 + 8.98 yildir. Sigara
anamnezi degerlendirildiginde aktif icici 116 (%39.1) kisi, birakmis 171 (%57.6) kisi, hi¢
icmemis 10 (%3.3) kisi olarak kaydedildi. Akciger kanseri tanisi konulan hastalarin
%96.7’sinde sigara Oykiisii saptanmistir. En sik eslik eden ek hastaliklar hipertansiyon
(%31.6) ve koroner arter hastalig1 (%26.9) olarak tespit edilmis olup, kronik obstriiktif
akciger hastaligi (KOAH) orani ise %10.8’dir. Klinigimize ilk bagvuru sikayetlerinin ilk {i¢ii
sirastyla nefes darligi (%40.1), gogiis agrisi (%39.4) ve oksiiriik (%33) olarak belirlenmistir.
Akciger kanseri tanist konulan 297 hastada en sik goriilen kanser tipleri %41.4°1
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adenokanser, %38.7’si skuamoz hiicreli kanser, %15.2’si kii¢iik hiicreli kanserdir. Tiimoral
lezyonlarin Toraks bilgisayarli tomografide %59.6 oraninda santral yerlesimli, %40.4
oraninda ise periferik yerlesimli oldugu goriilmektedir. Toraks BT degerlendirmesinde
Kitlelerin boyutu 51.6+22.9 mm idi ve akciger kanserlerinin %38 oraninda sag st lob ve
%26.5 oraninda sol iist lob yerlesimli oldugu tespit edilmistir. Hastalarimizin %54.2’sinin
tan1 aninda Evre 4 oldugu belirlenmistir. Klinige basvuru ile tan1 koyma siiresi arasinda
gecen stire 19.3+13.8 giin olarak bulunmustur. Tanisal yontem olarak sadece FOB kullanilan
hastalarimizin ortalama tani siiresi 12.7+6.6 glindiir. Calismamizda patolojik doku tanisi elde
edilen tanisal yontemler siklik sirasi ile sdyledir; FOB (%46.5), TTIAB (%41.1), EBUS
(%8.1), metastaz biyopsi (%2.3), rezeksiyon (%2). Genel toplamda 230 defa yapilan FOB
islemi en sik yapilan ve en yiiksek oranda tani elde ettigimiz yontemdir. FOB uygulanan
hastalarimizin %382.2’sine brons lavaji (BL), %70.9’una endobronsial forseps biyopsi
(EFB), %22.6’s1na firca biyopsi (BF), %5.7’sine endobrongial igne aspirasyon (EBIA)
uyguladigimiz sonucu ¢ikmistir. Calismamizda uygulanan bronkoskopik yontemlerinin tani
basarisi direkt tiimor bulgular1 olan hastalarda EFB %86.8, BL %48.9, BF %68.4, EBIA
%85.7 seklindedir. Direkt bulgulardan kitle bulgusu saptanan hastalarda, radyolojik olarak

santral yerlesimli lezyonlarda EFB istatistiksel anlamli bulunmustur (p<0,05).

Sonuc: Calismamizda endobronsial forseps biyopsi, FOB ile yapilan 6rnekleme prosediirleri
icerisinde en yiiksek tani oranina sahip islemdir. Forseps biyopsi endoskopik inspeksiyonla
kitle bulgusu saptanan ve radyolojik olarak santral yerlesimli lezyonlarda istatistiksel
bagarili bulunmustur. Forseps biyopsi ile birlikte yapilan brons lavaji ve fir¢a biyopsisinin
tan1 konulmasinda ilave bir katkisinin olmadigi goriilmiistiir. Bronkoskopik biyopsi
islemlerinde birden fazla teknigin birlikte kullanilmasiyla tanisal etkinligin nasil

arttirilabilecegine yonelik ¢aligmalara ihtiyag¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Akciger kanseri, fiberoptik bronkoskopi, tanisal islem
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ABSTRACT

Objective: Lung cancer has become an important public health problem since the middle of
the 20th century, especially with the increase in smoking. Lung cancer is a disease that
occurs as a combination of carcinogen exposure and genetic predisposition. The annual
incidence of lung cancer is reported as 19.6 per hundred thousand in developed countries
and 11.1 per hundred thousand in developing countries. It is the most common type of cancer
in men in developing countries. In developed and developing countries, lung cancer ranks
first in mortality rate in men. Most of the patients are in the advanced stage at the time of
diagnosis and there is no chance of surgery. Fiberoptic bronchoscopy (FOB) is the leading
diagnostic method used in patients diagnosed with lung cancer. Today, transthoracic needle
aspiration biopsy (TTIAB) is another diagnostic method that is increasingly used. In our
study, we aimed to examine the contribution of biopsy types to the diagnosis, especially in
patients diagnosed with pathological tissue with FOB. Our aim is to contribute to the rapid
and effective pathological diagnosis in the light of the obtained data.

Materials and Methods: In our study, patients who applied to the Rize Recep Tayyip
Erdogan University Chest Diseases Clinic between January 2019 and December 2020 and
were diagnosed with lung cancer were retrospectively examined. All patient data, including
demographic information, vital data, imaging and procedure reports, were accessed from the
electronic patient record system. In addition, data between the relevant dates were obtained
from the patient records archived in the Bronchoscopy Unit. The patients were staged
according to the 8th TNM system. Bronchoscopic findings were included in the study

according to the Ikeda classification.

Findings: Of the 297 patients included in the study, 279 (93.9%) were male and 18 (6.1%)
were female. The mean age of the patients is 65.92+8.98 years. When the cigarette history
was evaluated, 116 (39.1%) active smokers, 171 (57.6%) people who quit, and 10 (3.4%)
never smoked people were recorded. It is evaluated that 96.7% of patients diagnosed with
lung cancer have a smoking history. The most common comorbidities were hypertension
(31.6%) and coronary artery disease (26.9%). The rate of chronic obstructive pulmonary
disease (COPD) is 10.8%. Shortness of breath (40.1%), chest pain (39.4%) and cough (33%)
were the most common complaints. The most common cancer types among 297 patients
diagnosed with lung cancer are adenocarcinoma in 41.4%, squamous cell cancer in 38.7%

and small-cell cancer in 15.2%. On Thorax CT, tumoral lesions are seen to be centrally
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located in 59.6% and peripherally in 40.4%. In the thorax CT evaluation, the mean size of
the masses was 51.6+22.9 mm, and it was determined that 38% were located in the right
upper lobe and 26.5% in the left upper lobe. It was determined that 54.2% of our patients
were Stage 4 at the time of diagnosis. Our mean time to diagnose was found to be 19.34+13.8
days. The mean diagnosis time of our patients who used only FOB as a diagnostic method
was 12.73+£6.69 days. In our study, the diagnostic methods obtained in the diagnosis of
pathological tissue are as follows, in order of frequency; FOB (46.5%), TNB (41.1%), EBUS
(8%), metastasis biopsy (2.4%), resection (2%). FOB procedure, which is performed 230
times in total, is the most common method and the highest rate of diagnosis. As
bronchoscopic sampling procedure, bronchial lavage (BL) was applied to 45% of the
patients, endobronchial forceps biopsy (EFB) to 39%, bronchial brushing (BB) to 13% and
endobronchial needle aspiration (EBNA) to 3% of the patients. The diagnostic values of the
bronchoscopic diagnostic methods used in our study were EFB 84%, BL 38.6%, BB 61.5%,
EBNA 53.8%. EFB was found to be statistically significant in patients with mass findings

and in centrally located lesions radiologically (p<0.05).

Results: In our study, endobronchial forceps biopsy is the procedure with the highest
diagnosis rate among sampling procedures performed with FOB. Forceps biopsy was found
to be a statistically significant success in lesions that were found to have a mass by
endoscopic inspection and centrally located radiologically. It was observed that bronchial
lavage and brush biopsy performed together with forceps biopsy did not make any additional
contribution to the diagnosis. Studies are needed on how to increase the diagnostic efficiency

by using more than one technique together in bronchoscopic biopsy procedures.

Keywords: Fiberoptic bronchoscopy, lung cancer, diagnostic procedure
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1. GIRIS ve AMAC

Akciger kanseri 20. ylizyilin ortalarindan itibaren, 6zellikle sigara kullaniminin
artmastyla 6nemli bir halk sagligi sorunu haline gelmistir. Giiniimiizde de siklig1 giderek
artmaktadir. Gelismis lilkelerde erkeklerde akciger kanseri prostat kanserinin ardindan ikinci
siklikta goriilen kanser tiiridiir. Gelismekte olan iilkelerde ise erkeklerde en sik goriilen
kanser tiirii akciger kanseridir. Gelismis ve gelismekte olan tilkelerdeki erkeklerde mortalite
oraninda akciger kanseri ilk sirada yer almaktadir. Kadinlarda akciger kanseri goriilme orani

gelismis tilkelerde meme ve kolo-rektal kanserlerden sonra {igiincii sirada yer almaktadir (1).

Diinya genelinde her yil 1 590 000 kisi akciger kanseri nedeni ile hayatini
kaybetmektedir. Diinyada kanser nedeni ile meydana gelen oliimlerin %19’unun nedeni
akciger kanseridir (2). T.C. Saglik Bakanligi Halk Sagligi Genel Mudiirliigii Tiirkiye Kanser
Istatistikleri Raporu ile aciklanan 2017 yili verilerine gore, iilkemizde akciger kanseri
erkeklerde en sik goriilen kanser tiirii olup, yasa gore standardize edilmis insidans hizi 100
000’de 52.5°tir (3). Akciger kanseri genellikle tan1 aninda ileri evredir. Erken tan1 mortaliteyi
azaltmak i¢in bilyiik 6nem arz etmektedir. Erken tan1 yiiksek riskli hastalarin taranmasi veya

semptomatik hastanin hizla degerlendirilmesi ile miimkiin olabilmektedir.

Akciger kanseri tanist konulan hastalarda kullanilan tani1 yontemlerinin basinda
fiberoptik bronkoskopi (FOB) gelmektedir. Akciger kanseri epidemiyolojisinde son 20 yil
icinde tiimor tipi sikliginda belirgin degisiklik gézlenmistir. Bu degisiklik ile paralel bi¢imde
transtorasik igne aspirasyon biyopsi (TTIAB) ve endobrongial ultrasonografi (EBUS)
kullanim siklig1 giderek artan diger tan1 yontemleridir. Konvansiyonel biyopsi yontemlerinin
kombinasyonu ile FOB’un akciger kanserindeki tan1 duyarliliginin %85-94 arasinda oldugu
bildirilmektedir (4). Yontemlerin tek basina tan1 koydurma oranlar1 ¢aligmalarda farklilik

gostermektedir.

Calismamizda; klinigimizde tan1 konulan akciger kanseri vakalarinin epidemiyolojik
ozelliklerin belirlenmesi, tant konulma siirecinde kullanilan yontemlerin etkinligini
saptanmast ve bu yontemlerin basarisin1 etkileyen faktorleri ortaya c¢ikarilmasi

amaclanmustir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Akciger Kanseri

Kanser kelimesi dilimize Latince’den geg¢mis olup anlamu itibariyle “yengeg”
demektir. Yengeg gibi kiskacina aldig1 nesneleri siki sikiya tutup birakmamasi benzetmesi
sebebiyle hastaliga bu isim verilmistir. Akciger kanseri, kanser kelimenin etimolojisi ile

benzer sekilde en sik goriilen ve en ¢ok 6liime neden olan kanser tiiriidiir.
2.1.1. Epidemiyoloji

Akciger kanseri kanserojen maruziyet ve genetik yatkinlik kombinasyonundan
kaynaklanan karmagsik ve ¢ok asamali bir siiregle ortaya ¢ikan bir hastaliktir. 20. yiizyilin
ortalarindan itibaren, 6zellikle sigara kullaniminin artmastyla 6nemli bir halk saglig1 sorunu
haline gelmistir. Giiniimiizde de siklig1 giderek artmaktadir. Akciger kanserinin yillik
insidansi gelismis iilkelerde 100 000°de 19.6, gelismekte olan tilkelerde 100 000°de 11.1°dir
(5). Gelismis iilkelerde erkeklerde akciger kanseri prostat kanserinin ardindan ikinci siklikta
goriilen kanser tiiriidiir. Gelismekte olan tilkelerde ise erkeklerde en sik goriilen kanser tiirii
akciger kanseridir. Gelismis ve gelismekte olan iilkelerdeki erkeklerde mortalite oraninda
akciger kanseri ilk sirada yer almaktadir. Kadinlarda akciger kanseri goriilme orani gelismis
tilkelerde meme ve kolo-rektal kanserlerden sonra ti¢iincii sirada yer almaktadir. Gelismekte

olan iilkelerde meme, jinekolojik kanserlerden sonra iigiincii sirada gelmektedir (5).

Diinya genelinde her y1l 1 820 000 kisiye akciger kanseri tanis1 konmakta ve her yil
1 590 000 kisi akciger kanseri nedeni ile hayatin1 kaybetmektedir. Diinyada kanser nedeni
ile meydana gelen 6liimlerin %19 unun nedeni akciger kanseridir (2). Akciger kanserinin en
sik goriildiigl tilkeler arasinda Macaristan, Sirbistan ve Kuzey Kore yer alirken, Tirkiye

17’nci sirada yer almaktadir (6).

T.C. Saglik Bakanligi Halk Saghg Genel Miidiirliigii Tiirkiye Kanser Istatistikleri
Raporu ile agiklanan 2017 yili verilerine gore, iilkemizde akciger kanseri erkeklerde en sik
goriilen kanser tiirli olup, yasa gore standardize edilmis insidans hiz1 100 000°de 52.5tir.
Tiim yas gruplart icin erkeklerde goriilen kanserlerin %21°1 akciger kanseridir. Akciger

kanseri kadinlarda en sik goriilen besinci kanser tiirii olup, yasa gore standardize edilmis

insidans hizi 100 000°de 9’dur (3).

Akciger kanseri goriilme sikligi bakimindan ilgi ¢ceken bir baska 6zellik, akciger

kanseri sikliginin ilkelerin gelismislik diizeyleri ile iliskili olmasidir. Erkeklerde ve
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kadinlarda akciger kanseri insidansi en yiiksek tilkeler insani gelismislik diizeyi en yliksek
olan iilkelerdir. Akciger kanseri insidansi en diisiik tilkelerin de insani gelismislik diizeyi
diisiik iilkeler oldugu dikkat gekmektedir. Akciger kanseri mortalite hizlar1 bakimindan da

tilkelerin gelismislik diizeylerine gore benzer durum saptanmustir (2).
2.1.2. Etiyoloji ve Risk Faktorleri

Akciger kanserinin risk faktorleri arasinda en iyi bilinen sigara kullanimidir ve
degistirilebilir bir durum olmasi1 sebebiyle akciger kanserini diger kanser tiirlerinden
ayirmaktadir. Akciger kanseri tanisi konulan kisilerin %90’1ndan fazlasinda sigara dykiisii
bulunmaktadir (7). Her bir sigara nefesi, nikotin ile birlikte kanserojen ve toksik maddelerin
karisiminin yayilmasina neden olur. Sigara dumani i¢inde bulunan ve sayilar1 4000°den fazla
olan cesitli kimyasal maddeler arasinda 50 kadarinin kanserojen etkiye sahip oldugu
bilinmektedir. Omiir boyu sigara igenlerde akciger kanseri gelisimi i¢in kiimiilatif risk %30

iken, hi¢ sigara kullanmamis olanlarda bu risk %1’den daha az bulunmustur (8).

Akciger kanseri riski hem giinliik i¢ilen sigara sayis1 hem de yasam boyu sigara igme
stiresi ile artar. Sigara icenlerde akciger kanseri gelisme olasiligini etkileyebilecek diger
faktorler arasinda sigaraya baslama yasi, soluma derecesi, filtresiz sigara kullanimi,
sigaralarin katran ve nikotin igerigi yer alir (9). Sigara igme anamnezi paket-yil olarak alinir.
20 paket-yildan sonra kanser gelisme riskinde belirgin artis goriilmektedir. Akciger kanseri
gelisme riski sigara birakildiktan sonra hizlica azalmaktadir. Sigaray:r biraktiktan 10 yil
sonra, akciger kanseri riskinin %50 oraninda azaldigi gériilmistiir (10). Meydana gelen
zararh etki yalmizca sigaray: icen kisilerle sinirli degildir, Sigara igmedigi halde sigara
dumanini soluyan kisilerde de akciger kanseri riski yiiksektir. Cevresel tiitlin dumanina
maruz kalmak pasificicilik veya “ikinci el” sigara maruziyeti olarak adlandirilmaktadir. Son
yillarda sigara igmedigi halde akciger kanseri tanist alan kadin hastalarin sayis1 giderek
artmaktadir. Bu durumun sigara dumanindan pasif olarak etkilenmeye bagli oldugu
diisiiniilmektedir. Cevresel tiitiin dumanina maruz kalma, yasamda aktif sigara icmeye gore
daha erken baglayabilir ve kanserojenlere maruz kalma daha uzun bir siire boyunca
gerceklesir. Maruz kalma yogunlugu ile akciger kanserinin goreceli riski arasinda bir doz-
yanit iliskisi vardir. Elektronik sigaralar (e-sigaralar), genellikle nikotin igeren siviy1 isitan
ve kullanicinin soludugu bir buhar iireten pille ¢alisan cihazlardir. E-sigaralarin akciger
kanseri insidansi tiizerine etkisi, e-sigaranin karigik etkileri nedeniyle tam olarak

belirlenememistir.



Cok sayida mesleki ve gevresel kanserojen akciger kanseri riskini artirir. En iyi
bilinen faktorler asbest ve radondur. Akciger kanseri ile iliskilendirilen diger maruziyetler
arasinda arsenik, klorometil, krom, formaldehit, iyonlastirici radyasyon, nikel, polisiklik
aromatik hidrokarbonlar, sert metal tozu ve vinil kloriir bulunur (11). Bu faktorlerin ¢ogu,
akciger kanseri olusturmak i¢in tiitiin dumant ile sinerjistik olarak hareket eder ve ayrica
sigara igmeyenlerde bagimsiz risk faktorleridir. Mesleki ve ¢evresel risk faktorleri arasinda
en bilineni asbesttir. Halk arasinda ‘Ak toprak’ adi verilen bu mineral 6zellikle yalitim
amaciyla kullanilmaktadir. Asbest ile mesleki maruziyet ve sonrasinda akciger kanseri
gelisimi arasinda acik bir iliski vardir. Akciger kanseri riski doza baglidir ancak asbest lifinin
tiiriine gore degisir. Ozellikle krizotil liflerine maruz kalanlarda akciger kanseri gelisme
orani daha yiiksek saptanmistir (12). Tiitiin kullanicisi ve asbest maruziyeti olanlarda akciger

kanseri riskinde belirgin bir artis meydana gelmektedir (12).

Endiistrinin yogun oldugu kentlerde, trafik yogunlugunun yasandigi yerlerde olusan
hava kirliliginin akciger kanseri meydana gelmesinde etkisi bulunmaktadir. Son yillarda
emisyon degerlerinin hesaplanandan ¢ok daha yiiksek oldugu ortaya ¢ikan dizel motor egzoz
dumanina maruz kalmanin kanser riskini artirdigi tespit edilmistir (13). Bir diger akciger
kanseri riskinde kiigiik ama istatistiksel olarak anlamli bir artigla iliskili madde radon gazidir.
Radon toprakta, kayalarda ve yeralt sularinda bulunur ve evlerde birikebilir. I¢ ortam hava
kirliligi artis1 yine akciger kanseri gelisim riskini artirmaktadir. I¢ ortam hava kirliliginin
sebepleri ev icinde i¢ilen sigara, biyomas yakitlarin kapali ortamda yakilmasi, pisirme ve
isitmadan kaynaklanan duman ve ev yapiminda kullanilan materyallerden kaynaklanan

kanserojenlerdir (asbestos ya da radon gazi gibi).

Akciger kanseri riski tizerinde etkisi olabilen belli bagh bazi durumlar ve hastaliklar
da mevcuttur. Akciger dis1 malignitelerin tedavisinde uygulanan radyoterapinin de akciger
kanseri riskini arttirdig: bilinmektedir. Riskteki bu artig en ¢ok sigara icenlerde belirgindir.
Kronik obstriiktif akciger hastaligt (KOAH), pnomonkonyozlar, tiiberkiiloz (TB),
bronsektazi, interstisyel akciger hastaliklar1 gibi inflamasyon ve skarla iliskili hastaliklar
artan akciger kanseri riski ile iligkilidir (14). KOAH akciger kanseri igin sigara igmek disinda
en yaygin bagimsiz risk faktoriidiir ve akciger kanseri riskini 2 ila 5 kat artirir (15). Genetik
faktorlerin rolii tam olarak anlasilamamakla birlikte akciger kanserli bireylerin birinci derece
akrabalarinda akciger kanseri gelisme riski yiiksektir. Alfa-1 antitripsin eksikligi i¢in bir

aleli (genellikle S veya Z aleli) tasiyanlarin akciger kanseri riski yaklasik iki kat artmaktadir



(16). Taze sebze ve meyve tiikketmek antioksidan etkisi sebebiyle kanser gelisme riskini
azaltmaktadir. Dolayisiyla bu diyetten yoksun beslenen insanlarda akciger kanseri riski
artmaktadir. Viicut kitle indeksi ile akciger kanseri gelisimi arasinda ters bir oranti oldugunu
belirten ¢alismalar olmakla birlikte netlestirmek i¢in ek ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir

(17).

Tiim bu siralanan nedenlerin diginda akciger kanseri ile iliskilendirilebilecek daha
farkli sebepler de bulunmaktadir. Bu faktorlerin akciger kanseri riski ile onemli Olclide
iliskisi olmasina ragmen, akciger kanseri nedenselligine olan katkilarinin sigara igmenin
etkileriyle karsilastirildiginda niceliksel olarak nispeten kiiciik oldugu unutulmamalidir.
Yapilan bir ¢alismada risk faktorlerinin siklik siralamasi ; sigara (%91.5), ¢evresel asbest
maruziyeti (%11.6), aile oykiisii (%9.6) ve TB iliskili fibrotik skar (%7.6) olarak
saptanmustir (18).

2.1.3. Siiflandirma ve Patoloji

Akciger kanseri diinya capinda en yaygin kanserdir ve Diinya Saglik Orgiitii (DSO)’
ne goére kanser Oliimlerinin ¢ogundan sorumludur. Akciger kanserinin simiflamasi
histopatolojik subtipleri ortaya koymamizi saglayarak klinisyenlerin ortak bir dil
olusturmasini saglar. Bu ortak dil sayesinde benzer hasta gruplari ve tedavi protokolleri
olusturulur. Boylelikle hastaligin dogasi daha iyi anlasilabilir. Sonugta daha iyi bir akciger
kanseri yonetimi olusturulabilir. Akciger tiimorlerinin 2015 DSO siiflandirmasi akciger
kanseri simiflandirmasi icin temel alinmaktadir. 2004 yilma ait smiflama patologlar
tarafindan olugturulmustur ve rezeksiyon materyalindeki timoérleri kapsamaktadir. Klinik ve
genetik bilgi icermemektedir. 2004 yilindan 2015 siniflamasina kadar aradan gecen siirede
multidisipliner yaklasimin artmasi, adjuvan kemoterapi ve hedefe yonelik tedavilerdeki
gelismeler mevcut terminolojinin gegerliligini yitirmesine sebep olmustur. DSO tarafindan
giincellenen 2015 yili simiflamasinda cesitli degisiklikler ile revize edilmistir. Ozellikle
adenokarsinom subtipinde siiriicii mutasyonlarin tespiti, molekiiler yolaklardaki ilerlemeler

dikkate alinmistir.

2015 DSO Simiflamasina goére akciger karsinomlarmin histopatolojik subtipleri

Tablo 1’de gosterilmistir (19).



Tablo 1. 2015 DSO Smiflamasina gére akciger karsinomlarmin histopatolojik subtipleri

hiperplazi
e Adenokarsinoma in
situ
B. Minimal invaziv
adenokarsinom (Invazyonu

5 mm altinda baskin lepidik
paterni olan tiimorler)

C. Invaziv adenokarsinom

Invazyonu 5 mm iizerinde

olan baskin lepidik paternli
tiimorler

e Asiner baskin tip
e Papiller baskin tip
Mikropapiller

baskin tip
e Solid baskin tip

(Miisin olusturan)
D. invaziv adenokarsinom
varyantlari
e Invaziv miisindz
adenokarsinom
¢ Kolloid
e Diisik ve yiksek
dereceli fetal
adenokarsinom

e Enterik

karsinoma in-situ

B. Skuamoéz
hiicreli karsinom
Keratinize
Nonkeratinize
Bazaloid

néroendokrin hiicre
hiperplazisi

B. Kiigiik hiicreli
karsinom

C. Biiyiik hiicreli
noroendokrin
karsinom

D. Karsinoid timor

Adenokarsinom Skuaméz hiicreli | Noroendokrin Diger karsinomlar
tiimorler
A. Preinvaziv lezyonlar A. Preinvaziv A. Preinvaziv A. Biiyiik hiicreli
e Atinik ad t" lezyonlar lezyonlar Diffiiz karsinom
1Ptk adenomatoz | qyamoz idiyopatik pulmoner

B. Adenoskuamoz
karsinom

C. Sarkomatoid
karsinom

-Pleomorfik,dev
he’li ve spindle
hiicreli karsinom

-Karsinosarkom
-Pulmoner blastom

D. Siniflanamayan
karsinomlar

-Lenfoepitelyoma
benzeri karsinom

-NUT karsinoma

E. Tiikriik bezi
kokenli
karsinomlar

-Mukoepidermoid
karsinom

-Adenoidkistik
karsinom

-Epitelyal-

miyoepitelyal
karsinom

2.1.3.1. Adenokarsinom

Adenokarsinom, giincel bilgilerimize gére en yaygin akciger kanseri tiiriidiir ve
akciger kanseri vakalarinin yaklasik yarisini olusturur (19). Sigara igmeyen kisilerde ve

kadinlarda en sik goriilen tiptir. Adenokarsinom insidansinin artmasinin, “light” olarak
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adlandirilan diistik katranli filtreli sigaralardan kaynaklandig: diisiiniilmektedir, ancak bdyle
bir nedensellik kanitlanmamaistir. Alveoler ylizey epiteli ya da brons mukoza bezlerinden
koken almaktadir. Akciger parankiminde var olan skar dokusundan gelisebilir. Son yillarda
giderek onem kazanan genotipe yoOnelik tedavi anlayis1 6zellikle adenokanserde siiriicii
mutasyonlarmin calisilmasint 6nermektedir. Basta epidermal biiylime faktori reseptori,
anaplastik lenfoma kinaz translokasyonu olmak iizere sayilart her gegen giin artan sayida
mutasyon analizi i¢in doku Orneklerinin yalnizca patolojik tani i¢in degil hedefe yonelik
tedaviler iginde saklanmasi gerekmektedir. Giincel siniflamada adenokarsinom prognozunu
belirlemede tiimdr boyutundan ziyade igerdigi invazyon boyutu 6n plana cikmigtir.
Genellikle periferik ve subplevral alanlarda yerlesim gosterir. Radyolojik olarak iyi sinirli
lobiile veya spikule konturlu lezyonlar veya soliter pulmoner nodiil seklinde gortilebilirler.
Nonmiisindz komponent varliginda kitle radyolojik olarak piir buzlu cam dansitesinde veya
semisolid, miisin6z komponent arttik¢a solid lezyon veya konsolidasyon seklinde tespit
edilebilmektedir. Solid komponentin oran1 arttik¢a lenf nodu metastazi sikligi artmaktadir.
Toraks BT de buzlu cam dansitesi iginde solid komponentin varligi, spikule kontiir, plevral

retraksiyon ve bronkovaskiiler intertisyumda kalinlagsma maligniteyi diistindiiriir (20).
2.1.3.2. Skuamoz Hiicreli Karsinom

Skuamoz hiicreli karsinom, eskiden yapilan hemen hemen tiim c¢aligmalarda en sik
goriilen histolojik akciger timori tipiydi. Simdilerde adenokarsinom 6zellikle kadinlarda,
skuamoz hiicreli karsinomdan daha yaygindir (21). Ulkemizde yogun sigara kullanimi
sebebiyle halen sik goriilen akciger kanseri tiplerindendir. Skuamoz hiicreli karsinom tanis,
timor hiicreleri ve/veya hiicreler aras1 desmozomlar tarafindan keratin liretiminin varligina
dayanir. Skuamdz hiicreli karsinom %60-80 oraninda trakeobrongiyal agacin proksimal
kisimlarinda ortaya ¢ikar. Merkezi ve periferik skuamoz hiicreli karsinomlar, kavitasyonla
sonuglanan genis merkezi nekroz gosterebilir. Bu durum 6zellikle balgama ¢ok hiicre
karismasina yol agar ve taniy1 kolaylastirir. Gelisen ekzofitik, endobronsiyal, papiller
lezyonlar tipik olarak inatci1 oksiiriik, tekrarlayan hemoptizi veya hava yolu obstriiksiyonu
nedeniyle tekrarlayan pulmoner enfeksiyonlara sebep olurlar. Ekzofitik endobronsiyal
skuamdz hiicreli karsinomlu hastalarin ¢ogu, erken evrede tani alabilmektedir. Bu durumun

prognoza olumlu etkisi vardir; bes yillik sagkalim oranlart % 60'in tizerindedir (22).

Sigara kullanimi1 ile dogrudan iliskisi ispatlanmistir. Tipik olarak santral yerlesimli

ve 4 cm’den biiyiik lezyonlardir. Yavas biiytime egiliminde olup metastazlarini ge¢ donemde
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yaparlar. 3 cm’nin altindaki tiimorlerde mediastinal lenf noduna metastaz orani1 %10'dur
(23).

2.1.3.3. Noroendokrin Tumorler
Kiiciik Hiicreli Kanser

Kigiik hiicreli akciger kanseri (KHAK), tiim bronkojenik karsinomlarin yaklasik
ylizde 15'ini olusturur. Sigara i¢imi ile giiglii bir korelasyon gosterir ve hi¢ sigara igmemis
kisilerde son derece nadirdir. KHAK hizli biiyliyen ve erken metastaz yapan bir tiirdiir.
Siklikla lenf noduna ve komsu yapilara invazyon gosterir ve lenfatik yayilir. Paraneoplastik
sendromlarin en sik goriildiigii akciger kanseri tipidir. Bu durum ektopik hormon salinimina
bagli gelismektedir. Genellikle lober ve ana bronslarda santral yerlesimlidir. Periferik
yerlesimli KHAK’larin prognozu daha kétiidiir. Cogu hasta tani1 aninda ileri evre hastaliga
sahiptir ve cerrahi sans1 olmaz. Cerrahi rezeksiyon smirli hastalik, soliter pulmoner nodiil
asamasinda tan1 konan KHAK hastalarinda miimkiin olur. KT ve RT’ye yanit ¢ok iyi olup,
timor ¢ogu zaman tamamen kaybolur ancak kisa siire sonra niiks gelisir ve yaygin hastalik

seklinde tekrar ortaya c¢ikar.
Biiyiik Hiicreli Noroendokrin Karsinom

Biiylik hiicreli néroendokrin karsinom immiinohistokimyasal olarak noroendokrin
markerlarin pozitif oldugu tiimorlerdir. Noroendokrin diferansiyasyonun bulundugu ayni
zamanda noéroendokrin morfoloji iceren KHAK ve adenokarsinomlarin spekturumu i¢inde
yer alan heterojen tiimdrlerdir. Bu tiimorler genellikle ytliksek derecelidir, en sik olarak

periferik akcigerde bulunur ve agresif bir klinik seyir ile iligkilidir.
Karsinoid Tiimor

Karsinoid tiimorler biiytik hiicreli néroendokrin veya kiiciik hiicreli kanserden daha
diisiik dereceli ndroendokrin epitelyal malignitelerdir. Tipik (diisiik dereceli) veya atipik
(orta dereceli) noroendokrin tiimoérler olarak siniflandirilabilirler. Tipik karsinoid tiimorler
mitoz igerigi az ve nekroz gozlenmeyen tiimorler olup atipik karsinoidler ise daha fazla
mitoz ve/veya nekroz igerigine sahip tiimorlerdir. Tipik karsinoid olgularin yaklasik %5-
20’sinde lenf nodu veya uzak organ metastazi goriiliir. Atipik karsinoid tiimdrlerde lenf nodu
ve uzak organ metastaz oran1 yaklasik %40’dir. Klasik bilgi olarak tipik karsinoid tiimdrlerin

yasam siiresi atipiklerden daha iyidir.



2.1.3.4. Adenoskuamoz Karsinom

Adenoskuamdéz karsinomlar, %10'dan fazla malign glandiiler ve skuamoz
bilesenlerden olusan tiimorler olarak tanimlanir. Adenoskuamoz karsinom agresif bir
tiimordiir ve adenokarsinom veya skuamoz hiicreli karsinomdan daha kétii bir prognoza

sahip gibi goriinmektedir (24).
2.1.3.5. Sarkomatoid Kanser

Sarkomatoid karsinomlar sarkom ya da sarkoma benzeyen diferansiyasyon gosteren
az diferansiye kanserlerdir. Biitiin akciger karsinomlarmin % 1’inden azini olusturur (25).
Genellikle sigara i¢icisi, erkek ve ortalama olarak 65 yasinda hastalardir. Genellikle iist lob
ve periferik yerlesir, goglis duvarini invaze ederler. Bu tiimorler kotii prognozlu olup

kemoterapilere yanitlar1 azdir (26).
2.1.3.6. Biiyiik Hiicreli Kanser

Biiyiik hiicreli kanser noroendokrin farklilasmasi olmayan ve kiigiik hiicreli
karsinomun sitolojik 6zelliklerinden yoksun olan malign bir epitelyal tiimordiir. Genellikle
belirgin nekrozlu biiyiik bir periferik kitle olarak ortaya ¢ikar. Sigara ile yakin iliskilidir.

Hizli biiyiirler ve erken evrede mediasten ve beyin metastazi yaparlar (27).
2.1.4. Semptom ve Bulgular

Akciger kanserli hastalarin ¢ogunlugu klinik bagvuru aninda ileri evredir. Bu durum
hastaligin agresif patofizyolojisi ve metastatik hastalik mevcut olana kadar semptom
gostermemesinden kaynaklanir. Semptomlar timoriin lokal etkilerinden, bolgesel ve uzak
yayilimdan veya metastazlarla ilgili olmayan paraneoplastik sendromlardan kaynaklanabilir.
Asemptomatik hastalar genellikle baska bir nedenle yapilan akciger goriintiilemesinde tespit
edilen lezyonlarin ileri incelemesiyle tan1 almaktadir. KHDAK tanisi alan 2000’den fazla
hastadan elde edilen belirtiler ve sikligi Tablo 2’de goriilmektedir (28).



Tablo 2. Akciger kanserinde semptom ve bulgularin sikligi

Semptom ve bulgular Goriilme Sikhigi (%)
Oksiiriik 8-75

Kilo kaybi1 0-68

Nefes darlig1 3-60

GOgiis agrisi 20-49

Hemoptizi 6-35

Kemik agrisi 6-25

Comak parmak 0-20

Akciger kanserinde olusabilecek semptomlar, intratorasik klinik belirtiler,
ekstratorasik metastaz klinik belirtileri ve paraneoplastik durumlar olmak iizere 3 ana baslik
altinda degerlendirilebilir. Intratorasik klinik belirtiler dksiiriik, hemoptizi, gdgiis agris1 ve
nefes darligidir. Oksiiriik, bagvuru aninda akciger kanseri hastalariin % 65’inden fazlasinda
mevcuttur ve merkezi hava yollarini tutma egilimleri nedeniyle en sik skuamoz hiicreli ve
kiiciik hiicreli kanser hastalarda ortaya ¢ikar (29). Hemoptizili bir hastada, akciger kanseri
olasiligi, hastanin yasina ve sigara igme Oykiisiine bagli olarak farkli serilerde %3-34
arasinda degisir (30). Goglis agrist karakter olarak olduk¢a degisken olabilir ve geng
hastalarda yash hastalara gore daha sik goriiliir. Gogiis agrisi tipik olarak primer timor ile

ayni tarafinda bulunur.

Akciger kanserinde ekstratorasik metastaz bolgeleri karaciger, adrenal bezler,
kemikler ve beyindir. Akciger kanserinde goriilen uzak organ metastazlari Tablo 3’de

gosterilmigtir (31).
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Tablo 3. Akciger Kanserinde Goriilen Uzak Organ Metastazlarinin Sikligi

Tutulan organ Goriilme Sikhgi (%)
Santral sinir sistemi 0-20

Kemik 25

Kalp, perikard 20

Bobrek 10-15
Gastrointestinal sistem 12

Plevra 8-15

Adrenal 2-22

Karaciger 1-35

Paraneoplastik sendromlar tiimoriin dogrudan invazyon, obstriiksiyon veya metastaz
ile ilgili olmayan etkileridir. Paraneoplastik sendromlarin yayginligi timdriin boyutu ile
iliskili degildir. Baslica paraneoplastik sendromlar hiperkalsemi, uygunsuz anti-ditiretik
hormon salinimi, norolojik sendromlar ve hematolojik belirtilerdir. Paraneoplastik
sendromlarin mekanizmasi bilinmemekle birlikte ya tiimériin olusturdugu sitokinler,
hormon benzeri peptidler ya da tiimore cevap olarak olusan biyolojik aktif maddeler (antikor,

immiinkompleksler vb.) araciligiyla meydana gelmektedir.

Akciger kanserli hastalar, ileri evre hastaligin varligini diistindiiren spesifik olmayan
semptomlarla da basvurabilirler. Bu semptomlar kilo kaybi, istahsizlik, halsizlik ve

yorgunlugu igerir ancak bunlarla sinirli degildir.
2.1.5. Tan1 Yontemleri

Akciger kanseri genellikle tan1 aninda ileri evrededir. Erken tani mortaliteyi
azaltmak i¢in biiylik 6nem arz etmektedir. Erken tani yiiksek riskli hastalarin taranmasi veya
semptomatik hastanin hizla degerlendirilmesi ile miimkiin olabilir. Bir¢ok hastada tani
stireci herhangi bir nedenle istenen goriintiilemelerde tesadiifen goriilen lezyonlar nedeniyle

baslar.

Saglik Bakanlig1 Kanser Dairesi istatistik verilerine gore iilkemizde akciger kanserli
olgular %14.8 oraninda erken evrede tan1 almaktadir (32). Akciger kanserinde sagkalimi

artirmak igin gegmisten giiniimiize cesitli tarama modelleri uygulanmistir. Ozellikle yogun
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sigara igiciliginin etiyolojideki yeri belirlendikten sonra iilkemizde ve diinyada balgam
sitolojisi ve akciger grafisi ile ¢esitli tarama protokolleri denenmistir. Fakat mortalite lizerine
anlamli bulunmamistir. Bilgisayarli tomografide kaydedilen gelismeler daha diisiik
radyasyon dozu daha yiiksek ¢oziiniirliikte goriintiiler elde edebilmemizi saglamistir. Diisiik
doz bilgisayarli tomografi (DDBT) ile akciger grafisine gore ¢ok daha fazla sayida nodiil ve
akciger kanserine tani konulabilecegini ortaya koymustur (33). DDBT ile tarama yapilmasi
tizerine ABD ve Avrupa’da gesitli ¢alismalar baglatilmistir. Risk grubunun belirlenmesi,
radyasyon uzun donem etkileri, maliyet etkinlik ve yas grubu gibi konularda tarama
protokolleri heniiz evrensel diizeyde netlestirilememistir. ABD ¢aligmasi “National Lung
Screening Trial” (NLST) en biiyiik hasta sayisina ulasan ¢aligma olup ilk sonuglar mortalite
tizerine %20 pozitif etki sagladigi yoniindedir. Caligmanin sonuglar1 akciger kanseri

taramasinda 6nemli referans teskil etmektedir (34).

Genel olarak akciger kanserinde lezyonun hacminin iki katina ¢ikma siiresi 90 ila
180 giindiir. Baz1 hastalarda siire¢ ¢ok daha hizli ilerlemektedir ve tan1 alma siirecinde
progresyon izlenebilmektedir. Dolasiyla akciger kanserine yonelik tanisal ¢alismalarin alti
hafta igerisinde bitirilmesi, tetkiklerin iizerinden sekiz haftadan fazla zaman ge¢cmesi

durumunda tekrarlanmasi 6nerilmektedir (35).
2.1.5.1. Akciger Grafisi

Akciger kanserinden siiphelenilen hastalarda ilk istenecek tetkik akciger grafisidir.
Akciger grafisi uzun yillardir kullanilan ulagimi kolay ve ucuz bir tekniktir. Postero-anterior

akciger grafisine ek olarak bazen yan grafi de istenebilmektedir.

Hiler bolgede dolgunluk, genisleme, radyoopasite artisi, kitle goriiniimleri ana
bronsta yerlesik lezyonun etkisiyle goriilen degisikliklerdir. Bunlarin morfolojik olarak hilus
yerlesimli olup olmadiklart siliiet isareti yapip yapmadiklarina gore ayirt edilebilir. Akciger
kanseri varliginda parankim goriintiilemelerinde degisiklikler izlenebilmektedir. Kitle,
nodiil, kavite, konsolidasyon, infiltrasyon bu parankimal degisiklerin bazilaridir.
Parankimde yerlesik 3 cm’den biiyiik lezyonlar Kkitle, 3 cm’nin altindaki tek lezyonlar ise
soliter pulmoner nodiil olarak ifade edilir. Nodiiliin biiyiikligii, biiyiime hizi, kalsifikasyon
icerip icermemesi, nodiiliin vaskiiler yapilarla olan iligkisi, Spikiiler goriintiisii benign-
malign ayriminda dikkat edilmesi gereken o6zelliklerdir. Tiimoriin lenfatik dolasim sistemi
yoluyla akciger parankiminde mikronodiiler yayilmasina lenfanjitis karsinomatoza denir.
Endobronsial yerlesik lezyonlar liimen i¢inde daralmaya sebep olarak post-obstriiktif
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pnomoniye sebep olabilmektedir. Tedavi ile gerilemeyen veya ayni yerde tekrarlayan
pnomoni olgularinda akla akciger kanseri gelmelidir. Plevral efiizyon, plevral kalinlagma,
atelektazi alanlar1 akciger kanseri varhiginda goriilebilmektedir. Normal bir akciger grafisi

akciger kanseri varligin1 dislamaz.
2.1.5.2. Bilgisayarh Toraks Tomografisi

Akciger grafisinde kanser veya kansere bagli komplikasyonlari diistindiiren bulgulari
mevcut hastalar igin uygun goriintiileme yontemi toraks ve iist abdominal kesitlerini de
iceren  kontrasthi bilgisayarli tomografisidir (BT). Primer tiimoriin veya metastatik lenf
nodlarinin mediastinal invazyonunu vaskiiler yapilardan ayirt etmek i¢in intravendz kontrast
madde verilerek ¢ekilen BT tercih edilir. BT'nin en biiyiik avantaji, toraks i¢indeki tiimdriin
dogru anatomik tanimini saglamasi ve sonug olarak histopatolojik tani ve evreleme i¢in doku
biyopsisini yonlendirmesidir. Olgularin biiyiik kisminda BT taramasi timdriin boyutunu (T),
lenf nodlarimi (N), anatomik konumunu ve boyutunu, plevra, karaciger ve adrenal bezlerin
metastatik (M) hastaligin1 degerlendirmeyi saglar. BT'nin en biiyiik kisitliligi, mediastinal
lenf nodu metastazlarinin tanimlanmasindaki diisiik duyarliligidir. Bu diisiik duyarlilik

sebebiyle ¢ogu durumda lenf bezi tutulumunu dogrulamak i¢in doku 6rneklemesi gerekir.
2.1.5.3. Manyetik Rezonans Goriintiileme

Manyetik rezonans goriintileme (MRG) toraks degerlendirmesinde BT kadar iyi
olmamakla beraber 6zellikle g6giis duvari, mediasten, diyafragma invazyonunu BT’ den
daha iyi gosterdigi bilinmektedir. Superior sulkus tiimérleri ile brakial pleksus invazyonu

stiphesi varliginda ve beyin metastazlarini géstermede MRG kullanilmaktadir.
2.1.5.4. Pozitron Emisyon Tomografisi

Pozitron Emisyon Tomografisi (PET) tan1 ve evreleme amacgh oldukga yaygin bir
uygulama haline gelmistir. PET ile 1 cm’e kadar benign ve malign lezyonlarn ayrimi
yapilabildigi gibi, uzak metastazlarin ayriminda da kullanilabilmektedir. Mediastinal lenf
bezlerinin degerlendirilmesinde BT ile karsilastirildiginda PET’in daha tstiin oldugu
bildirilmektedir (36).

Rutin uygulamada genellikle PET’e BT entegre edilmektedir. PET-BT tek basina
PET’e gore mediasten, vaskiiler, hiler ve endobronsiyal yerlesim, invazyon, komsuluk

ozelliklerine iligkin daha ayrintili bilgi saglanmaktadir (37).
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PET-BT tiimor hiicrelerinin metabolik aktivitesini Florodeoksiglukoz (FDG)
kullanarak 6lgme metoduna dayanmaktadir. Enfeksiyonlar, inflamasyon ve graniilomatoz
hastalik gibi metabolik aktivitenin artti§i durumlar yanhis pozitifliklere sebep

olabilmektedir.
2.1.5.5. Balgam Sitolojisi

Akciger kanserinde balgam sitolojisi diger tanisal prosediirlere giremeyen veya bu
islemleri yaptirmak istemeyen maligniteden siiphelenilen kiigiik bir hasta popiilasyonunda
tan1 degeri olan invaziv olmayan bir yontemdir. Evreleme bilgisi saglamaz,
immiinohistokimyasal veya molekiiler ¢calismalar i¢in ideal Ornekler saglamasi da olasi
degildir. Islemin tanisal duyarliligi primer tiimériin konumuna gore degisir. Duyarlilik
biiyiikk veya merkezi yerlesimli lezyonlar i¢in en yiiksek iken, daha kiigiik veya periferik
lezyonlar i¢in daha diisiik olur (38). En az ii¢ balgam numunesi gereklidir. Negatif bir
balgam sitoloji 6rnegi maligniteyi tamamen dislayamaz. Bu nedenle ikinci bir prosediir
gerekli olacaktir. Benzer sekilde pozitif sonuglanan balgam sitoloji ornekleri ig¢inde
mediastinal veya uzak metastaz degerlendirmesi i¢in ek testler gerekli olacaktir. Pratikte
balgam sitolojisi biyopsiden kaginmanin gerektigi hastalar igin tipik olarak en faydalidir.
Tanisal balgam sitolojisi biyopsi ile iligkili risk olmaksizin palyatif veya bagka bir tedaviye

izin verebilir.
2.1.5.6. Biyokimyasal Analizler

Serum tiimor belirteglerinin akciger kanseri diisiiniilen hastalarda genis bir klinik
kullanima sahip oldugu gosterilmemistir ve rutin  kullanimlar1 6nerilmemektedir.
Nonspesifik anemi, kemik iligi tutulumuna bagh trombositopeni ve 16kopeni goriilebilir.
Muhtemelen karaciger metastazina bagli karaciger fonksiyon testi anormallikleri, kemik
metastazi ve/veya primer timoriin paraneoplastik sendromuna iliskin kalsiyum ve alkalen

fosfataz yiikselmesi olabilir.
2.1.6. Evreleme

Akciger kanserinde evreleme sagkalimin baglica gostergesi oldugundan tani1 aninda
dogru evreleme ¢ok dnemlidir. Evreleme ayni hastaliga sahip benzer diizeydeki hastalarin
gerek tedavisinin planlanmasinda gerekse prognoz ongoriisiinde kullanilan kanserin
anatomik boyutunun bir tanimini saglamaktir. Evrelemede Uluslararast Akciger Kanseri

Calisma Grubu’nun belirledigi T (Timoér), N (Lenf nodu), M (Metastaz) sistemi

14



kullanilmaktadir. Son giincelleme 2017 yilinda yapilmis olup 8. TNM evrelemesi kullanima
girmistir (39). T faktorii degerlendirmesinde timor boyutu, tiimoriin lokal invazyonu, timdor

ve iligkili nodiiller degerlendirilir. T tanimlamalar1 Tablo 4’de goriilmektedir.

Tablo 4. Tiumor, nod ve metastaz evreleme sisteminin sekizinci versiyonuna goére “T”
tanimlari

T: Birincil Timor

TxX | Primer timdr degerlendirilemiyor veya malign hiicrelerin balgam ya da bronsiyal yikama
stvisinda gosterildigi ancak tiimoriin bronkoskopi veya goriintiileme yontemleri ile
saptanamadig1 durumlar

TO | Primer tiimor kanit1 yok

Tis | Karsinoma in situ

T1 | En genis ¢ap1 <3 cm, akciger veya visseral plevra ile gevrili, bronkoskopik olarak lob
bronsundan daha proksimalde invazyon bulgusu olmayan tiimér (6rnegin: ana bronsta
olmayan)

T1mi Minimal invaziv adenokarsinom
T1la Tiimdriin en genis ¢cap1 <1 cm
T1b Timoriin en genis ¢ap1 >1 cm, <2 cm

T1c Timoriin en genis ¢ap1 >2 cm, <3 cm

T2 | Timoriin en genis ¢apt >3 cm, <5 cm; veya asagidaki dzelliklerden en az birine sahip olan
timor

e Karinay1 invaze etmeden, karinaya uzakligina bakilmaksizin ana bronsu tutan
timor

e  Visseral plevra invazyonu

e Hiler bolgeye uzanan atelektazi veya obstruktif pndmoni (atelektazi/pnémoni
akcigerin bir boliimiinii veya tiimiinii kapsayabilir)

T?2a Tiimdriin en genis ¢ap1 >3 cm, <4 cm

T2b Tiimoriin en genis ¢ap1 >4 cm, <5 cm

T3 | Timoriin en genis ¢ap1 >5 cm, <7 cm veya asagidaki yapilardan birine direkt invazyon;
o  Gogiis duvari (superior sulkus tiimorleri dahil), frenik sinir, parietal perikard

e  Primer tiimorle ayn1 lobda metastatik nodiil (ler)

T4 | Timoriin en genis ¢ap1 >7 cm veya agagidaki yapilardan birine invazyon;

e Diyafram, mediasten, kalp, biiyilk damarlar, trakea, rekiirren laringeal sinir,
0zofagus, vertebra govdesi, karina

e  Primer timorle ayn1 akcigerde fakat farkli lobda nodiil (ler)
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N tanimlayicisi; lenf bezi metastaz tanimlart Tablo 5 'da verilmistir. Patolojik lenf
bezi sayisi, yerlesim yeri, skip metastazin olup olmamasinin prognozu belirlemede 6nemli

oldugu ortaya konmustur.

Tablo 5. Tiimor, nod ve metastaz evreleme sisteminin sekizinci versiyonuna gore “N”
tanimlari

N: Bolgesel lenf nodlar1

Nx Bolgesel lenf bezleri degerlendirilemiyor

NO Bolgesel lenf bezi metastaz1 yok

N1 Ipsilateral peribronsiyal ve/veya ipsilateral hiler lenf bezlerine ve/veya

intrapulmoner lenf bezlerine metastaz veya direkt invazyon

N2 Ipsilateral mediastinal ve/veya subkarinal lenf bezlerine metastaz

N3 Kontralateral mediastinal, kontralateral hiler, ipsilateral veya kontralateral skalen
veya supraklavikuler lenf bezlerine metastaz

M tanimlayicisi, Tablo 6°de goriildiigli lizere bolgesel lenf bezlerinin disinda
metastatik hastaligi tanimlar. Sekizinci evreleme i¢in olgular degerlendirildiginde, toraks
disinda tek metastazi bulunan olgularda prognozun ¢ok sayida metastaza gore daha iyi

oldugu gosterilmis, bu nedenle oligometastatik hastalik M1b olarak evrelenmistir.
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Tablo 6. Timor, nod ve metastaz evreleme sisteminin sekizinci versiyonuna gore “M”
tanimlar1

M: Uzak metastaz

MO Uzak metastaz yok

M1 Uzak metastaz var

Mla Karsi akcigerde metastatik nodiil (ler), plevral veya perikardiyal metastatik
Nodiiller veya malign plevral veya perikardiyal efiizyon

M1b Tek bir ekstratorasik organda, tek metastaz

M1c Bir veya birden ¢ok organda multipl ekstratorasik metastaz

Evre gruplar ile ilgili semalar Tablo 7°de goriildiigi gibidir.
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Tablo 7. Akciger kanseri 8. TNM evreleme sistemi evre gruplari

EVRE T N M
Gizli (occult) Karsinom X NO MO
Evre 0 Tis NO MO
1AL T1mi NO MO
Tla NO MO
1A2 T1b NO MO
Evre 1 1A3 Tilc NO MO
1B T2a NO MO
1A T2b NO MO
Tla N1 MO
Tib N1 MO
1B Tlc N1 MO
Evre 2 T2a N1 MO
T2b N1 MO
T3 NO MO
Tla N2 MO
T1b N2 MO
Tlc N2 MO
T2a N2 MO

1A
T2b N2 MO

Evre 3

T3 N1 MO
T4 NO MO
T4 N1 MO
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Tablo 7’nin devami

EVRE T N M

Tla N3 MO

Tib N3 MO

Tic N3 MO

T2a N3 MO

Evre 3 T2b N3 MO
1B

T3 N2 MO

T4 N2 MO

T3 N3 MO
1nic

T4 N3 MO

Herhangi bir T Herhangi bir N M1la
IVA

Evre 4 Herhangi bir T Herhangi bir N M1b
IVB

Herhangi bir T Herhangi bir N Mlc

2.1.6.1. Evrelemeye Ait Ozel Durumlar

Vagusun rekiirren dalinin invazyonu sonucu ortaya ¢ikan vokal kord paralizisi,
stiperior vena kava obstriiksiyonu, trakea veya 6zefagus invazyonu (primer timor
veya metastatik lenf bezi invazyonu sonucu) T4 olarak tanimlanr.

Biiyiik damar invazyonu ile T4 kapsaminda; aorta, siiperior vena kava, inferior vena
kava, ana pulmoner arter (turunkus), sag veya sol pulmoner arterin intraperikardiyal

boliimii, siiperior ve inferior pulmoner venlerin intraperikardiyal bolimi vardir.

Pulmoner arter ve venlerin daha distaldeki invazyonu T4 olarak tanimlanmaz.

Stiperior sulkus tiimorlerinde; timor spinal kanal, subklavian damarlar, vertebra

korpusu, brakial pleksusun C8 ve {lizerinde invazyonu s6z konusu ise T4, bu kriterleri

tasimiyorsa T3 olarak siiflandirilir.

Parietal perikard tutulumu T3, visseral perikard tutulumu T4 olarak siniflandirilir.

Kosta tutulumu T3 lezyondur.
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2.1.7. Prognoz

Diinya capinda, akciger kanseri 2020'de yaklasik 1 800 000 kisinin 6liimiine neden
oldu (1). 1950’li yillardan itibaren akciger kanseri erkeklerde kanser 6liimlerinin en yaygin
nedeni haline geldi. Akciger kanseri 1980°li yillardan itibaren kadinlarda da kanser
oliimlerinin 6nde gelen nedeni haline gelmistir. Genel olarak akciger kanseri meme, prostat,
kolorektal ve beyin kanserlerinin toplamindan daha fazla 6liime neden olmaktadir (40).

Bununla birlikte, tedavideki gelismelere bagl olarak sagkalimda iyilesme goriilmektedir.

Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde (KHDAK) bes yillik sagkalim %10-15
arasindadir. Bunun baglica nedeni hastalarin yaklagik %70'inin ya lokal olarak ilerlemis
(evre 111) ya da uzak metastatik (evre IV) hastalik ile gelmesidir. Yedinci TNM evreleme
sistemi kullanilarak yapilan prognoza iliskin kapsamli bir arastirmada, klinik evre ilerledikge
sagkalimin giderek azaldig1 gozlemlenmektedir. Evrelere gore bes yillik sagkalim oranlarin

igeren veriler Tablo 8’da goriilmektedir (41).

Tablo 8. Evrelere gore bes yillik sagkalim oranlari

KLINIiK EVRE 5 YIILIK SAGKALIM
1A %50

1B %43

2A %36

2B %25

3A %19

3B %7

4 %2

Hastanin kotii performans durumu ve kilo kayb1 daha kisa sagkalim ile iliskilidir.
Histopatolojik subtiplerde tespit edilebilen siiriicii mutasyonlar sagkalim iizerine giderek
artan olumlu katkilar sunmaktadir (42). Genotipe yonelik tedaviler {izerine bircok

arastirmalar halen devam etmektedir.

20



2.2. Girisimsel Yontemler
2.2.1. Bronkoskopi
2.2.1.1. Tarihce

Hava vyollarinin ilk endoskopik islemi 1897 yilinda Almanya’da Freiburg
Universitesi Tip Okulu, Kulak Burun Bogaz profesérii Dr. Gustav Killian tarafindan
yapildig1 kabul edilmektedir (43). Dr.Killian bir alin aynasi 11k kaynagi kullanarak rijit
Ozefagoskop Ve bir uzun forseps yardimiyla yaklasik 11 mm’lik bir kemik pargasini hava
yollarindan ¢ikarmayi1 basarabilmistir (44). Dr.Gustav Killian, deneyimlerinden sonra
bronkoskopinin temel 6zelliklerini ““ elastik, hafif fleksibl, az da olsa genisleyebilen i¢i bos
bir tiip olmal1 ve karinay1 rahat gecebilmeli “ olarak tanimlamistir. Avrupa’da bronkoskopi
islemi taninmaya baslarken ayni yillarda Amerika’da Philadelphia’da Dr.Chevalier Jackson
tarafindan bronkoskopi uygulanmaya baglanmigtir. Kendisi 1904 yilinda ilk rijit bronkoskop
prototipini olusturmay1 basarmistir (45). Dr.Jackson i¢i bos rijit bir tiipiin alt ucuna 151k
kaynagi yerlestirerek daha net bir aydinlanma elde etmeyi ve Sekresyon temizligi igin
aspirator kullanmay1 basarmustir (46). Gelistirilen bu yontemlerde amag trakeobronsial
agactan yabanci cisimleri ¢ikarmaktir. Ekipman i¢inden gegirilen teleskop kullanilarak daha
net goriintii elde edilmesi saglanmigtir. Yontem 1960’11 yillarin sonuna kadar hava yollarinin

degerlendirilmesinde en temel enstriiman olarak kullanilmistir.

1964 yilinda Japonya’da Dr.Shigeto Ikeda tarafindan ilk fleksibl bronkoskop fikri
oOne siiriilmiistiir. 1968°de ilk prototipleri denenmeye baslanmis ve 1970°1i yillardan itibaren
fleksibl bronkoskop kliniklerde tan1 amaciyla kullanilmaya baslanmistir (47). 1987°de de
Dr. Ikeda’nin 6nerisiyle ilk olarak videobronkoskop tiretilmis, kullanima sunulmus ve yillar
icinde hem rijit hem de fleksibl bronkoskopinin tani ve tedavi amaciyla kullanimi gittikge

yaygin hale gelmistir (46, 47).

Ulkemizde ilk rijit bronkoskopi uygulamalari 1953 yilinda Ankara Universitesi Tip
Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 Klinigi’nde Dr.Selahattin Akkaynak ve Istanbul Universitesi
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklart Klinigi’nde Dr.Rauf Saygin tarafindan
baslatilmistir. Siireyyapasa Gogiis Hastaliklar1 ve Gogiis Cerrahisi Hastanesi’nde Dr.Niliifer
Bagozdemir, Ankara’da Atatiirk Sanataryum’da Dr.Hasan Alin, Diyarbakir Dicle
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde Dr.Kemal Balci, Ege Universitesi Tip Fakiiltesi

Hastanesinde Dr.ilhan Vidinel bronkoskopinin Tiirkiye’deki dnciilerindendir. Ilk fleksibl
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fiberoptik bronkoskopi uygulamasi ilk kez Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi

Hastanesi’nden Dr.Sumru Beder tarafindan 1978 yilinda uygulanmaya baglanmistir.
2.2.1.2. Rijit Bronkoskopi

Rijit bronkoskopi, trakea ve brons agacinin proksimal kisimlarin1 goriintiileyen bir
tekniktir. Genellikle ameliyathane ortaminda genel anestezi altinda yapilir. Rijit
bronkoskopun genis liimeni aspirasyonu ve aspirasyon materyalinin c¢ikarilmasini
kolaylastirir. Hava yolu stentlerinin yerlestirilmesi gibi girisimsel prosediirler icin
kullanilmaktadir (48). Baslica kullanim endikasyonlar1 yabanci cisim aspirasyonu,
hemoptizi, santral hava yolu obstriiksiyonu, trakeaobronsial stenoz ve bazi terapdtik

islemlerdir. Glintimiizde zorunlu haller disinda yerini fiberoptik bronkoskopi (FOB) almistir.
2.2.1.3. Fiberoptik Bronkoskopi

Fiberoptik bronkoskopi (FOB) burundan itibaren farinks, larinks, vokal kordlar ve
ve trakeobrongial agacin goriintiillendigi invaziv bir islemdir. Yaygin olarak gogis
hastaliklar1 uzmanlari, gogiis cerrahlar1 ve 6zel olarak cocuk gogiis hastaliklari tarafindan
kullanilmaktadir. Genellikle nazal yoldan girilerek kullanilmakla birlikte hastanin durumuna
ve ihtiyaca binaen oral ya da trakeostomi kaniiliinden uygulanmaktadir. Geleneksel beyaz
1s1kl1 FOB en yaygin tiiriidiir. Geleneksel bir bronkoskopun ti¢ boliimii vardir: kontrol kolu,
esnek saft ve distal ug. Kontrol kolu operator tarafindan tutulur ve bronkoskopun distal
ucunu esnetmek veya uzatmak i¢in bir kol igerir. Ayni zamanda, bir emme agzina ve iginden
aletlerin (forseps, fircalar, vb.) ¢aligma kanalina yerlestirildigi bir agikliga sahiptir. Esnek
saft, kol tizerindeki mekanizmay1 ittirerek bronkoskopun distal ucunun fleksiyona ve
ekstansiyona izin veren bir kilif i¢ine yerlestirilmis kablolar1 igerir. Distal ug, bronkoskopun
hastanin hava yolundan ge¢mesini saglayan kismidir. Bir goriintii alma elemani (yani
kamera), bir aydinlatma bileseni (yani 151k) ve ¢aligma kanalinin ug¢ kismini igerir. Esnek
yapist sayesinde tlim loblarin segment ve subsegment bronglar1 gézlenebilmekte ve islem
yapilabilmektedir. Rijit bronkoskopi genel anestezi altinda, ameliyathane sartlarinda
yapilirken, FOB hafif sedasyon ve lokal anestezi ile bronkoloji iinitelerinde, serviste hasta

basinda, yogun bakimda uygulanabilmektedir.
2.2.1.4. Fiberoptik Bronkoskopi Endikasyonlari

Tanisal bronkoskopi endikasyonlart Tablo 9’da ve terapdtik bronkoskopi
endikasyonlar1 Tablo 10°da goriilmektedir (43).
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Tablo 9. Fiberoptik Bronkoskopi Tanisal Endikasyonlari

Maligniteler
e  Akciger kanserlerinin tanisi
e  Akciger kanserlerinin evrelemesi
e Akciger kanseri tedavisi sonrasi yeniden evreleme
e Balgam sitolojisinde anormal hiicre varlig1
e  Akciger kanseri tedavisi sonrasi takip
e Bas-boyun kanserli hastalarin degerlendirilmesi
e Ozefagus kanserli hastalarin degerlendirilmesi
e  Mediastinal kitle varlig

e  Metastatik kitle varligt

infeksiyonlar
e Rezoliisyonu gecikmis ya da tekrarlayan pnomoni
e Bagisiklig1 baskilanmig hastada geligen infiltrasyon

o Kaviter lezyon

interstisyel akciger hastaliklar

Aciklanamayan atelektazi

Hemoptizi

Oksiiriik
e  Aciklanamayan kronik oksiiriik
e Bilinen bir hastaliga bagl ancak karakteri degisen oksiiriik

e  Sigara birakilmasi sonrasinda devam eden oksiiriik

Lokalize wheezing-ronkiis

Stridor

Yabanci cisim aspirasyonu

Toraks travmasi

Nedeni bilinmeyen plevral sivida endobronsial lezyon olasiigi varsa

Akciger nakli sonrasi takip

Endotrakeal entiibasyon

Trakeobronsial striktiir-stenoz degerlendirilmesi

Horlama ya da vokal kord paralizisi

Maligniteye sekonder siiperior vena kava sendromu

Fistiil degerlendirilmesi

Persistan pnomotoraks

Bronkografi
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Tablo 10. Fiberoptik Bronkoskopi Terapotik Endikasyonlart

Brons temizligi

Yabanci cisim aspirasyonu

Obstriiktif endobronsial doku ¢ikarilmast

Stent yerlestirilmesi

Bronkoalveolar lavaj

Kist aspirasyonu

Abse drenaji

Atelektazi agilmasi

Lezyon i¢ine enjeksiyon

Bronkoplevral fistiil onarimi

Hava yolu agikliginin saglanmasi

Bronkoskopik voliim azaltilmasi

Gen tedavisi

Brongial termoplasti

2.2.1.5. Fiberoptik Bronkoskopi Kontrendikasyonlari

Bronkoskopinin ¢ok az sayida kontrendike oldugu durum vardir. Bu durumlar Tablo
11°de goriilmektedir (43).

24



Tablo 11. Bronkoskopi Kontrendikasyonlari

Mutlak kontrendikasyonlar

e Islem sirasinda yetersiz oksijenasyon
e Rijit bronkoskopi i¢in unstabil boyun problemi, ciddi ankiloz, temporomandibuler eklem
hastalig1

Rolatif kontrendikasyon

Malign aritmi

Unstabil kardiyak durum

Refrakter hipoksemi

Kanama diyatezi ya da ciddi trombositopeni

Komplikasyon riski yiiksek durumlar

Kooperasyonu bozuk hasta
Yakin donemde unstabil anjina
Unstabil astim

Orta ya da agir hipoksemi
Hiperkapni

Uremi

Trombositopeni

Pulmoner hipertansiyon
Akciger absesi
Immiinsupresyon

Siiperior vena kava sendromu
Debilite, malniitrisyon

2.2.1.6. Hasta Hazirlama ve Fiberoptik Bronkoskopi Uygulamasi

Sozli ve yazili bilgilendirmeyle baglayan siire¢ hastanin bronkoskopiye karsi olan
direncini artirabilmektedir. Bu sebeple hastanin endiselerini gidermek oldukca 6nemlidir.
Islem Oncesi ve esnasinda yapilan konusmalarm, sergilenen tavirlarin hasta iizerinde
sakinlestirici etki birakmasi1 Onemlidir. Bronkoskopi Oncesi hastalarin anamnez, fizik
muayene ve laboratuar sonuglar1 bronkoskopist tarafindan dikkatle incelenmelidir. Islem
planlanan her hastaya akciger grafisi ¢ekilmesi zorunludur (49). Hastada klinik 6nem arz
eden solunum yetmezligi siiphesi yoksa, solunum fonksiyon testi yapmak veya arteryel kan
gazi almak gerekmez. Transbronsial biyopsi yapilmadan 6nce trombosit sayisi, protrombin
zaman1 ve parsiyel tromboplastin zamani gibi parametreler gézden gecirilmelidir. Oral
antikoagiilan islemden en az ii¢ giin dnce kesilmeli, devam edilmesi gereken durumlarda
heparin baglanmali ve INR takibi yapilmalidir. Klopidogrel biyopsiden bes ila yedi giin 6nce
kesilmelidir (50). Aspirin de trombosit fonksiyonunu bozmaktadir. Aspirinin 650 mg bir

dozundan sonra ortalama dort giin kanama zamaninda artis devam edebilir. Bronkoskopi
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yapilacak hastada bazi durumlarin yiiksek risk tasimasi nedeniyle gozden gecirilmesi
onemlidir. Hayat1 tehdit eden aritmiler, son alt1 hafta i¢inde gecirilmis miyokard infarktiisii,
tedaviye cevap vermeyen direngli hipoksemi, pihtilasma bozukluklari, trombosit sayisinin
50 000’1in altinda olmasi, agir bobrek yetmezligi, bulas riski yiiksek infeksiyonu olan hastalar
(aktif akciger tiiberkiilozu, COVID-19) gibi durumlarda bronkoskopi oncesi kar-zarar
hesabinin dikkatli yapilmasi gerekmektedir. Asplenik, kalp kapagi protezi olanlar,
endokardit veya sistemik-pulmoner sant ameliyati Oykiisii olan hastalara islem Oncesi
profilaktik antibiyotik verilmelidir (50). Endikasyonlar, riskler ve hastanin degerlendirilmesi
tamamlandiktan sonra hastadan bilgilendirilmis onami alinmalidir. Onam alinamamasi,
bronkoskopi i¢in kontrendikasyon teskil eder. Hastalarin bronkoskopiden dort saat 6nce kati
gida ve iki saat once sivi gida almamasi gerekir (50). Bronkoskopi islemi i¢in genellikle orta
derecede sedasyon (bilingli sedasyon) yeterli olmaktadir. Hasta ile is birligi i¢cinde sedasyon,
anksiyoliz, amnezi ve antitlissif etki olusturmak amaglanmalidir. Astim veya brong
hiperreaktivitesi olan hastalarda islemden 15 dakika 6nce nebulizator ile kisa etkili beta-2
agonist verilmelidir. Lidokain onerilen lokal anesteziktir. Total doz 7 mg/kg’1 gegmeyecek
sekilde uygulanmasi Onerilmektedir. Hizli etki baslangici, kisa siire etki gostermesi
nedeniyle midazolam (0.06-0.07 mg/kg) 6ncelikli 6nerilen benzodiazepin ajandir. Fentanil
bronkoskopide dncelikli 6nerilen opiyoid ajandir (43). Hastanin pozisyonu bronkoskopistin
tercihine baglidir. Hasta yatar (supin) veya oturur pozisyonda iken, hastanin karsisinda veya
hastanin basinin arkasinda uygulanabilir. Oksijen saturasyonunun en az %90 olmasi aritmi
gelisme riskini azaltir. FOB genellikle nazal pasajdan uygulanir, kiiciik nazal pasaj
olanlarda oral yol tercih edilebilir. FOB’un transnazal yol ile yapilmasi nazal kavite,
nazofarenks ve larenks degerlendirilmesi gibi avantajlar saglar. Lokal anestezik maddenin
etkisi islemden sonra yaklasik iki saat siirmesinden dolay1, bu siire zarfinda hastanin kati
veya sivi gida almamasi gerekmektedir. Sedasyon uygulanan hastalarin 24 saat siiresince
araba veya makine kullanmamasi ve yasal yonden baglayici evraklara imza atmamasi

yoniinde uyarilmalar1 gerekmektedir.
2.2.1.7. Fiberoptik Bronkoskopi Tamisal Ekipmanlari ve Ornek Alma Teknikleri

Yaygin kullanilan FOB genellikle 58 cm uzunlugunda, dis ¢ap1 3.5-6.0 mm, i¢ ¢ap1
2.2-2.8 mm ¢apinda aksesuarlarin gegisine izin veren bir ¢alisma kanalina sahip bir cihazdir.
Bronkoskopide ilk yapilacak islem inspeksiyondur. Bronkoskopun gectigi bolgeler iist

solunum yolundan baslayarak dikkatle incelenmelidir. VVokal kord paralizisi agisindan
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degerlendirilmelidir. Vokal kord paralizisi genellikle tiroid patolojilerine sekonder olmakla
birlikte arkus aortanin altinda yerlesik brons karsinomlarmin invazyonu neticesinde
olusabilmektedir. Brons mukozasi normalde piiriizsiiz ve pembedir, ana karina ve
subkarinalar genellikle keskindir (51). Brons mukoza ve submukozasinin irritasyonlara veya
enfeksiyon etkenlerine karsi olusturdugu reaksiyon vaskiilarite artigi, kirmizilagma

(hiperemi), 6dem, diizensizlik ve artmis mukus sekresyonlar1 seklindedir.

Bronkoskopinin Gogiis Hastaliklar1 pratigindeki onemi akciger kanseri tanisinda
kullanilmasidir. Gerek direkt ve indirekt inspeksiyon bulgularimin elde edilmesi, gerekse
timorden doku 6rnegi alinmas1 FOB’un akciger kanseri tanisindaki en 6nemli enstriiman
olmasimi saglamaktadir. Akciger kanserinin inspeksiyon bronkoskopik bulgular1 lkeda

tarafindan tanimlanmastir (Tablo 12) (52).

Tanisal amagh yapilan islemlerde, bronslardan alinan 6rneklerin tan1 koyduracak
vasifta numuneler olmasi beklenir. Bronkoskopik tani yontemleri Tablo 13’ de

smiflandirilmistir (51).

Tablo 12. Malignite On Tanisinda Endobronsiyal Lezyonlarda Ikeda Tanimlamasi

Direkt bulgular

o Timor
= Kitle
= Kitle ve nekroz
o Infiltrasyon
*  Mukoza diizensizligi
=  Eritem
=  Damarlanmada artis

indirekt bulgular

e Bronglarda daralma
e Distan basi

e (Odem

e  Mukozal kalinlasma
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Tablo 13. Bronkoskopik Tan1 Yoéntemlerinin Siniflandiriimasi

Endoskopik inspeksiyon

Santral 6rnekleme (brons ici)
e Endobronsiyal forseps biyopsisi
e Endobronsiyal igne aspirasyonu
e Bronsiyal firgalama
e Brons lavaj

e Otofloresans bronkoskopi

Periferik 6rnekleme
e Transbronsiyal akciger biyopsisi
¢ FElektromanyetik yon giidiimlii bronkoskopi

e Bronkoalveolar lavaj

Brons dis1 6rnekleme
e Transbronsiyal igne aspirasyon biyopsisi

¢ Endobronsiyal ultrasonografi

Endobronsiyal forseps biyopsi (EFB) brons mukozasindan ve mukoza duvarindan
ornek alinmasini saglar. Biyopsi forsepsleri kesici kepgeli yuvarlak veya standart, elipsoid,
igneli elipsoid veya timsah agizli olabilir. Tiimdr dokusunun {izeri ogu zaman yumusak ve
nekrotik doku oldugu igin alian &rnekler histolojik anlam ifade etmez. Ornek almadan énce
forsepsle bu dokunun bertaraf edilmesi gerekmektedir. Uygun doku 6rneginden en az ii¢ ya
da dort 6rnek alinir ve 6rnekler forsepsin acik ucu %10 formalin i¢inde ¢alkalanarak toplanir.
Endoskopik olarak goriilebilen lezyonlarda EFB’nin tanisal verimliligi ortalama %80 (%51-
97)dir. Bronkoskopinin indirekt bulgular olan hastalarda tanisal verimliligi daha diisiiktiir.
Endobronsial forseps biyopsinin akciger kanseri farkli histolojik alt tipleri i¢in tani oranlar
Tablo 14’de gosterilmistir (53). Endoskopik olarak goriilebilen tiimorden alinan bir adet
biyopsideki malignite pozitiflik oran1 %65.2 iken, bes veya daha fazla alinan biyopsi tanisal

verimlilikte %90 1n lizerinde bir artig saglayabilir (54).
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Tablo 14. Endobronsial forseps biyopsinin akciger kanseri farkli histolojik alt tipleri i¢in
tan1 oranlari

Histolojik Alt tip Ortalama (%) Alt-Ust Sinir (%)
Skuamoz hiicreli karsinom 88 88-96
Kiiciik hiicreli karsinom 85 70-100
Adenokarsinom 71 46-82
Biiyiik hiicreli karsinom 31 20-38

Endobronsiyal igne aspirasyonu (EBIA), forseps biyopsi ile kanama riski yiiksek ve
kolay parcalanabilen tiimorlerde, 6zellikle submukozal ve peribronsiyal hastalikta yarar
saglar. Trakea ve bronslara distan basi belirtileri, karina genislemeleri gibi indirekt
durumlarda kullanilabilmektedir. Endobronsiyal igneler, mukoza ve brons duvarini
kolaylikla delip gegerek, tiimoriin i¢ kismindan 6rneklerin alinmasina olanak saglar. Yapilan

caligmalarda tanisal verimliligi %68.6 ve %64.8 olarak saptayan caligmalar mevcuttur

(55,56).

Bronsiyal fircalama (BF), daha yaygin olarak endobronsiyal lezyonlardan ve
nadiren parankimal lezyonlardan sitolojik ornekler elde etmek i¢in kullanilir. Numuneler
kiiltir, sitolojik ve bazen de gen analizi igin gonderilir. Bronsial firgalama bronkoskopik
gorlintiileme alaninin Gtesindeki bir parankimal lezyondan numune elde etmek igin de
kullanilabilmektedir. Tekrarlanabilme imkaninin olmasi, tiimoral lezyonun otesine gegip
daha fazla malign hiicre elde edebilme imkani saglamasi avantajlaridir. Bronkoskopi
isleminin uzamasi, kanama ve fir¢alarin tek kullanimlik olmasi nedeniyle pahali olmak gibi
dezavantajlart bulunmaktadir. Tanisal verimliliginin %31.6 ve %28.4 olarak saptayan

calismalar mevcuttur (55,56).

Brong lavaji (BL) bronkoskopun hava yolunda ilerletilip, yaklasik 5 ila 20 mL
steril serum fizyolojik (SF) verilmesi ve ardindan verilen SF’in steril numune kabina hizla

aspire edilmesiyle elde edilir. Brons yikamalar1 bronko alveolar lavaja (BAL) benzer, ancak
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yikamalar bronkoskopun kama (wedge) yapilmasini gerektirmez ve daha kiigiik hacimde
steril SF gerektirir. Alinan Ornek sitolojik inceleme ve/veya mikrobiyolojik etken
arastiritlmasi i¢in ilgili laboratuvarlara gonderilir. BL bazen lobar kollaps1 veya hipoksemiye
neden olan atelektazisi olan hastalarda atelektazi alanlarini1 agmak i¢in kullanilabilir. Brons
lavaji materyal almada ucuz, basit ve en az travmatik yoldur ancak tanisal verimiligi

diistiktiir. Tanisal verimliligi %21.1-63.1 araligindadir (56).

Transbronsiyal akciger biyopsisi (TBAB), endoskopik goriis alan1 disinda kalan
diffiiz parankimal veya lokalize infiltratif lezyonlardan yapilan 6rnekleme islemidir (51).
Genellikle TBAB islemleri floroskopik, ultrasonografi kilavuzlugu yardimiyla veya kor
biyopsi seklinde yapilir. En sik tercih edilen forsepsler timsah agizli ve canak g¢eneli
olanlaridir. Forseps perifere kadar ilerletildikten sonra, bir iki santim geri ¢ekilir. Hasta derin
nefes alip ekspiryumu tamamlarken forseps kapatilir. Hasta ilgili tarafta gogiis ve omuz
agris1 tarif etmezse forseps yavasca cekilir. Ornekleme dort bes kez tekrarlanmalidir.
Pnomotoraks (%1-2) ve kanama (%2) komplikasyonlar1 nedeniyle islem sonrasi mutlaka
akciger grafisi cekilmelidir (57). Transbronsiyal igne aspirasyonu (TBIA) pulmoner, hiler
ve mediastinal lezyonlarin tanisinda teshis etme ve evrelemesinde igin kullanilmaktadir.
Igne aspirasyonu ayrica sarkoidoz gibi malign olmayan patolojiler icin minimal invaziv bir
sekilde, endobronsiyal hastalik yoklugunda bile degerlendirme firsati saglar. Ozellikle Wang
ve ark.’nin gelistirdikler1 yontemle mediastinal lenfadenopatilerden o6rnek alinmasi
kolaylasmistir (58). Genellikle 19 gauge (G) igne kullanilmas: 6nerilir. Ignenin ucu fleksibl
bronkoskopun distalinde tutulur. Daha sonra bronkoskop hedef bolgeye ilerletilir ve ignenin
ucu >45 derecelik bir igne-duvar agisi ile hava yolu duvarina miimkiin oldugunca dik bir
sekilde niifuz edecek sekilde kikirdakli bosluga sabitlenir ve hizli bir manevra ile batirilir.
Enjektor ile proksimalden aspirasyon yapilir, kan gelmez ise yaklasik 5 mm ileri geri igne
hareket ettirilir. Kateter disar1 ¢ikarilarak alinan 6rnek, lama yayilarak sitolojik incelemeye

gondertilir.
2.2.1.8. Fiberoptik Bronkoskopinin Komplikasyonlari

Bronkoskopi genel itibariyle giivenli bir islemdir ve ciddi komplikasyonu nadirdir.
Bronkoskopiye bagli mortalite yaklasik %0.01-0.5 civarindadir ve ¢ogunlukla kullanilan
anestezik maddeye baglidir (59). FOB sirasinda saturasyonda diisme g6zlenebilir. Bu diisiis
bronkoskopun hava yollarin1 ttkamasina, yikama amagl verilen SF’e veya bronkospazma

bagl olabilir. 100 mL’ye kadar havayollarina verilen SF saturasyonda % 7 civarinda, 200
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mL kadar SF % 15 civarinda bir diislise sebep olabilir (60). Oksijen destegi saglanirken
hiperkarbik hastalarda dikkatli olunmalidir. Islemin riskli oldugu hipoksemik ve hiperkarbik
hastalarda noninvaziv mekanik ventilasyon destegi ile islem yapilabilir. FOB esnasinda
gelisen hipoksemi genellikle islemden iki saat sonra diizelir. Islem sonrasi hastalar kanama,
solunum depresyonu, hipoksemi, pnomotoraks, anestezik maddelere karsi anaflaksi gibi
komplikasyonlar ~acisindan  bir  siire  gozlenmelidir. Islemin  yapildign  yerde
komplikasyonlarin tedavisinde ve acil miidahalede kullanilacak ekipmanlar hazir
bulundurulmalidir. Biyopsi yerinden 50 mL’den fazla kanama olursa bronkoskopun ucu ile
kanayan bolgeye tampon uygulanabilir. Soguk SF ve 1 mL epinefrin kanayan bdlgeye
uygulanabilir. Kanama devam ederse balon tamponad veya selektif entiibasyon benzeri
prosediirlere ihtiyag olabilir. Hastaya islemden sonra ilk 24 saatte ates yiiksekligi olabilecegi
soylenmelidir. Bu gegici ates yiiksekligi salian sitokinlere baglhdir (60). Islem sonras: ates,
oOkstirtik, piiriilan balgam olusmasi isleme bagl infeksiyonu akla getirmelidir. Pndmotoraks
cok sik rastlanan bir komplikasyon degildir ancak TBAB yapilan hastalarda kontrol akciger

grafisi ¢ekilmesi dnerilmektedir.
2.2.2. Endobronsial Ultrasonografi

Endobrongial Ultrasonografi (EBUS) bronkoskopinin ¢alisma kanalindan
gonderilen bir ultrason yardimiyla trakea ve hava yollarmin incelenmesidir. EBUS hava
yollarinin, hava yolu duvar yapilar igindeki ve etrafindaki yapilarin, akciger parankiminin
gortintiilenmesine imkan saglamaktadir. Hava yolu duvari digindaki patolojiler, mediastinal
lenf nodlar1 ve periferik akciger lezyonlarinin incelenmesinde minimal invaziv bir islemdir.
EBUS, subaortik (istasyon 5-6) ve paradzofageal (istasyon 8) disindaki lenf nodlarini
degerlendirmekte oldukga kullanighdir. Yerini aldigi cerrahi biyopsi, mediastinoskopi
modalitelerine gore yalanci negatiflik oran1 yiiksektir. Radial prob ve konveks prob EBUS
olmak tizere iki ¢esit EBUS tipi bulunmaktadir. Aralarindaki temel fark radial prob ile 6nce
lezyonun goriintiilemesi saglanip daha sonra 6rnek alma islemi yapilirken, konveks prob ile
gercek zamanli goriintiileme ile biyopsi alinma islemi yapilmaktadir. Bronkoskopi ile benzer
sekilde lokal anestezi ve derin, bilingli sedasyon ile yapilabilmektedir. EBUS ile yapilan
TBIA endikasyonlar1 Tablo 15°de belirtilmistir (43). Kontrendikasyonlar1t FOB’dan farkli
degildir. Komplikasyonlar1 FOB ile benzer olmakla birlikte farkli olarak mediastinit,
bakteriyel perikardiyal efiizyon gelisebilmektedir.
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Tablo 15. EBUS-TBIA endikasyonlar

Mediastinal veya hiler biiyiimiis lenf nodlarinin tanisi

Santral hava yollarina komsu lezyonlarin tanisi

Akciger kanseri evrelemesi

Akciger kanserinde primer tedavi sonrasi mediastenin yeniden evrelemesi

Santral pulmoner embolinin saptanmasi

Endoskopik Ultrason ile igne Aspirasyonu (EUS-1A) 6zofagoskopi ile ultasonografik
goriintiileme saglayip biyopsi yapilmasidir. Subkarinal, aortapulmoner, paradzefageal ve
pulmoner ligament boyunca olan lenf nodlarinin 6rneklenmesi yapilabilir. Yani EBUS ile
orneklenemeyen lenf nodlarinin degerlendirilmesini saglamaktadir. Gelecekte EBUS ve

EUS i¢in tek bir skop ile uygulanabilen hibrit cihazlar gelistirilmesi beklenmektedir.
2.2.3. Perkiitan Transtorasik Biyopsi

Perkiitan transtorasik biyopsi (PTB) goriintii rehberliginde (genellikle bilgisayarli
tomografi) bir ignenin dokuyu aspire etmek (TTIA) veya biyopsi (TTIAB) yapmak igin
perkiitan yoldan gecirilmesini igerir. Genellikle radyologlar tarafindan uygulanir, ucuz ve
dogrulugu yiiksek bir tan1 yontemidir. PTB yontemiyle lezyondan sitolojik ve/veya
histopatolojik  6rnek  alinabildigi  gibi  serolojik-bakteriyolojik  6rnekleme de
yapilabilmektedir. Yontem daha ¢ok periferik lezyonlar i¢in baska bir prosediir ile tani elde
edilemediginde tercih edilmektedir. Hastanin video yardimli torakoskopik cerrahi veya
servikal mediastinoskopi komplikasyonlar1 agisindan yiiksek risk altinda oldugu durumlarda
santral ve mediastinal lezyonlarda da yapilabilmektedir. PTB i¢in genellikle tercih edilen
kilavuz yontem BT dir. Lezyonun konumuna gore ultrasonografi (USG) veya MRG kilavuz
yontem olarak kullanilabilmektedir. Transtorasik biyopsi yapilmasi planlanan hastada islem
zamani dnemlidir. Islemin kemoterapi veya radyoterapi sonrasinda yapilmasi planlaniyorsa
yeterli doku 6rnegi alinamayabilir. Bu durumlarda PET-BT goriintiilemesi kilavuz yontem
olarak kullanilabilir. USG genellikle plevra tabanli lezyonlar i¢in kullanilmaktadir. PTB i¢in
kontrendikasyonlarn ¢ogu gorecelidir. Islemin getirecegi yarar ve kontrendikasyonlar her
hasta icin ayr1 ayr degerlendirilmelidir. Islemin kontrendikasyonlar1 Tablo 16°da
gosterilmigtir (61). Fokal buzlu cam nodiillerin tanisinda PTB’nin yeri tartismalidir.
Buradaki en 6nemli problem buzlu cam nodiillerinin perkiitan biyopsiden sinirli doku 6rnegi

elde edilmesi ve bu o6rnekten, atipik adenomatdz hiperplazi, insitu adenokarsinom ve
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minimal invaziv adenokarsinom gibi lezyonlarin ayiriminin yapilmaya ¢alisilmasidir. Semi-
solid lezyonlarda malignite olasiligi yiiksek oldugu igin cerrahi diistiniilmiiyorsa, solid kismi
5 mm’yi gegen lezyonlara kesici igne biyopsisi yapilmasi ve biyopsi yapilirken 6zellikle

solid kisminin 6rneklenmesi Onerilir (62).

Tablo 16. Perkiitan Transtorasik Biyopsi Kontrendikasyonlari

Vaskiiler lezyonlar (anevrizma, AVM)

Kist hidatik

Trombositopeni (<100,000/mm3), INR yuksekligi (>1,5)
Solunum yetmezligi; FEV1 degeri %35 altindaki hastalar

Pulmoner hipertansiyon

Tek akciger (lezyon plevral tabanli olsa da pnomotoraks riski olabilecegi g6z oniinde
bulundurulmali ve konsiilte edilmelidir)

Miyokard enfarktiisii gegirmis hastalarda biyopsi i¢in 6 hafta gegmesi 6nerilir

Hastanin genel kondisyonunun kemoterapi alamayacak kadar kotii olmasi

Koopere olamayan hasta, diizeltilemeyen oksiiriik

Biilloz amfizem

Hastadan onam alinamamasi

Transtorasik biyopsi islemi i¢in kesin bir boyut sinir1 olmamakla birlikte 10 mm’den
kiiciik lezyonlarda dogru tan1 oraninin azaldigi, genel olarak iist zonda yerlesen lezyonlarda
basari oraninin alt zonlara gore yiiksek oldugu bildirilmektedir (61). PTB’nin en sik
karsilagilan komplikasyonu pnomotorakstir. Pndmotoraks gelisme siklig1 %0-61 gibi genis
bir araliktadir, bunun sebebi riskli lezyon ve hasta popiilasyonun o6zelliklerinden
kaynaklanmaktadir (61). Biyopsi bitiminde igneyi ¢ikartirken hastanin ekspiryum yaparak
bu sekilde nefes tutmasinin pnomotoraks riskini neredeyse yari yartya azalttig bildirilmistir
(61). Gelisebilecek diger komplikasyonlar intraparankimal kanama, hemotoraks, gogiis

duvari hematomu, hava embolisi, igne traktinda malign ekilme olarak siralanmaktadir.
2.2.4. Torasik Cerrahi islemler

Torasik cerrahi islemler tam1 koyma, evreleme ve tedavi amaciyla
gergeklestirilmektedir. Intraoperatif tan1 ve evreleme amaciyla rezeksiyon ve mediastinal

lenf nodu diseksiyonu gerceklestirilebilir. Preoperatif tanis1 olmayan hastalarda doku tanisi
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i¢in video yardimli torakoskopi (VATS), mediastinoskopi, mediastinotomi, video yardimli
mediastinoskopik lenfadenektomi (VAMLA), transservikal mediastinal lenfadenektomi
(TEMLA), skalen lenf nodu biyopsisi, torakotomi gibi invaziv cerrahi islemlere gereksinim
olabilir. Mediastinoskopi uzun yillar boyunca KHDAK mediastinal lenf nodu
degerlendirmesinde uygulanmigtir. Porte ve arkadaslari, akciger kanserli hastalarda
yaptiklar1 ¢aligmalarinda mediastinoskopinin tani duyarliligini %95 ve 6zgiilliigiinii %100
olarak bildirmislerdir (63). Son yillarda mininal invaziv girisimsel yontem olan EBUS
giderek mediastinoskopinin yerini almaktadir. Mediastinoskopi ile drneklenen paratrakeal
alanda yalanc1 negatiflik ¢ok diisiikken, subkarinal bolgede artmaktadir. VAMLA direk veya
monitdr tizerinden goriintli saglanarak mediastinal lenf nodlarinin degerlendirilmesi
yontemidir. Yaygin tutulum oldugu goriilen durumlarda invaziv 6rnekleme yapmaya gerek
yoktur. Mediastinoskopinin sik goriilen komplikasyonlar1 hemoraji, pnomotoraks, yara yeri
enfeksiyonu, trakeal yaralanma, rekiirren sinir paralizisi, 6zefagus perforasyonu, mediastinit

olarak siralanmaktadir.

Video yardimli torakoskopi geleneksel olarak agik torakotomi ile gerceklestirilen
cogu biiylik prosediiriin yerine, video yardimi ile daha kii¢iik insizyonlar kullanilarak
gerceklestirilen yontemdir. VATS uzunlugu 2.5 ila 8 cm arasinda degisen ve ayni anda ayni
insizyondan birden fazla geleneksel veya torakoskopik aletin manipiilasyonuna izin veren
bir erisim (veya yardimci) insizyonu kullanir. Insizyonlarm yeri cerrahin tercihine ve
yapilacak operasyona bagl degisir. Mediastinal yiizey ve gogiis yan duvart dahil olmak
tizere VATS ile tiim plevral bosluk direkt olarak izlenebilir. Pulmoner metastazlar, gogiis
duvart invazyonu ve aym taraf lenf nodu degerlendirmesi yapilir. Preoperatif
degerlendirmede radyolojik olarak goriintiilenememis metastazlar tespit edilerek hastalar

gereksiz cerrahiden korunabilir.

Akciger rezeksiyonu malignite, enfeksiyon ve travmanin tani ve tedavisinde
kullanilabilir. Anatomik rezeksiyon, akcigerin bir segmentini veya lobunu besleyen
damarlarin ve hava yollarinin baglanmasini ve béliinmesini gerektirir. Pulmoner arter
kirtlgan bir damardir ve bu nedenle dikkatli diseksiyonu gerekir. Pulmoner damarlarin
ligasyonu ve boliinmesi, ipek baglarla ti¢lii ligasyon, lineer kesici zimbalar gibi yontemlerle
yapilmaktadir. Anatomik olmayan kama rezeksiyon akcigerin bir kisminin anatomik
olmayan sekilde ¢ikarilmasidir, yani katkida bulunan damarlar ve minér hava yollar1 ayri

ayr1 diseke edilmez ve baglanmaz. Pulmoner wedge rezeksiyon olarak adlandirilir.
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Genellikle tan1 amagli doku elde etmek ve periferik lezyonlar kesin olarak ¢ikarmak icin
secilir. Wedge rezeksiyonlar1 agik torakotomi veya minimal invaziv tekniklerle

tamamlanabilir.
3.GEREC ve YONTEM

Bu calisma Recep Tayyip Erdogan Universitesi girisimsel olmayan klinik
arastirmalar etik kurulunun 30.09.2021 tarihli 2021/169 karar nolu onayi ile retrospektif

olarak yapilmuistir.

Rize Recep Tayyip Erdogan Universitesi Egitim Arastirma Hastanesi Gogiis
Hastaliklar1 Klinigi’ne Ocak 2019-Aralik 2020 tarihleri arasinda bagvuran ve akciger kanseri
tanis1 konulan hastalar incelenmistir. G6gilis Hastaliklar1 Klinigimizde tanisal amagh FOB,
EBUS ve hastanemiz biinyesinde ilgili klinik branslar tarafindan TTIAB, VATS, total
rezeksiyon, metastaz biyopsisi gergeklestirilerek akciger kanseri tanisi konulan hastalar
calismaya dahil edilmistir. Bronkoskopi Unitesi arsivlerinde bulunan hasta kayit
defterlerinde belirtilen tarihler arasinda FOB ve EBUS listelerinde ismi gegen hastalar
retrospektif olarak taranmistir. Birden fazla FOB veya EBUS yapilan hastalarin patolojik
tan1 elde edilen islem seansi kayit altina alinmistir. Belirlenen hastalarin demografik
bilgilerine, anamnez bilgilerine, goriintiileme yontem bilgilerine, FOB-EBUS raporlarina,
patoloji raporlarina hastanemizin kullanmakta oldugu Akgiin Hastane Bilgi Y 6netim Sistemi

(HBYS) iizerinden ulasilmistir.

Hastalarin sistemdeki Toraks BT, PET-BT vb. gorintileri ve raporlar
degerlendirilmis, goriintilleme bulgular1 kayit altina alinmistir. Akciger grafisindeki
lezyonlar hiluslara komsu yerlesimliyse santral, plevraya komsu yerlesimliyse periferik
kabul edilmistir. Lezyonlarin dagilimi tek bir zonda ise lokalize, en az bir akcigerde tiim
zonlarda tutulum varsa diffiiz olarak degerlendirilmistir. Toraks BT de lezyonlar brons i¢i
ve perihiler yerlesimliyse santral, diger bolgelerde yerlesimliyse periferik olarak kabul
edilmistir. 30 mm ve {izerindeki lezyonlar kitle olarak degerlendirilmistir. Toraks BT
goriinti  ve raporlar1 ile lezyonlarn akcigerdeki anatomik yerlesim yerleri
degerlendirilmistir. PET-BT ¢ekilen hastalarin kitle ve lenf nodlarinin Standardize Edilmis

Maksimum Tutulum Degerleri (SUVmax) kayit altina alinmstir.

Akciger kanseri tanis1 alan hastalarin patolojik tanilart DSO tarafindan 2015 yilinda

giincellenen akciger karsinomlarinin histopatolojik siniflandirmasina uygun olarak
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simiflandirilmistir (19). Bronkoskopi ve EBUS raporlari Akgiin HBYS iizerinden ve
bronkoskopi fiinitesinin arsivinden alinarak, inspeksiyonda gozlenen bulgular Ikeda
tanimlamasina uygun olarak siiflandirilmistir (Tablo 13). FOB ile tanisal islem uygulanan
hastalarda yapilan yontemler belirlenmistir. Hangi tanisal yontemin kullanildigi, malignite
tanis1 konulup konulmadig1 ve forseps biyopsi yapilanlarda ka¢ biyopsi 6rnegi alindigi

kaydedilmistir.

Cerrahi yapilmayan hastalara sisteme kayithh FOB-EBUS raporlar1 ve goriintiileme
yontemleri birlikte degerlendirilerek klinik evreleme yapilmistir. Cerrahi uygulanan
hastalarda ise mevcutsa patoloji raporlarina gore patolojik evreleme yapilmistir. Evreleme

icin 8. TNM evrelemesi kullanilmistir (Tablo 8).

Hayat1 boyunca 100 sigaradan fazla sigara i¢gmis olanlar ve igmeye devam edenler
‘aktif sigara i¢icisi’ olarak kabul edilmistir. Hayat1 boyunca 100 sigaradan fazla sigara i¢ip,
en az 1 yil once birakmis olanlar ‘sigaray1 birakmis’ olarak kabul edilmistir. Hi¢ sigara
igmemis olanlar ya da hayati boyunca 100 sigaranin altinda sigara tiiketmis olanlar ‘hig
sigara igmemis’ olarak kabul edilmistir (64). Sigara birakmis kisilerde biraktiktan sonra

gecen siire kayit altina alinmistir.

Hastalarin klinigimize bagvurdugu giin ile patolojik doku tanisinin raporlandigi giin
arasinda gecgen siireler hesaplanarak tani i¢in gecen zaman hesaplanmistir. Hastalarin
klinigimize basvuru esnasinda mevcut sikayetleri kayit altina alinmistir. Ayrica HBYS’de
kayitlt International Classification of Diseases (ICD) ile tanimlanmig ek hastaliklart kayit

altina alinmistir.

Veriler IBM SPSS Statistics 25.0 (SPSS, Inc, Chicago, IL, USA) paket programiyla
analiz edilmistir. Siirekli degiskenler ortalama + standart sapma ve kategorik degiskenler
say1 ve yiizde olarak verilmistir. Parametrik test varsayimlar1 saglandiginda bagimsiz grup
farkliliklarin karsilastirilmasinda iki ortalama arasindaki farkin 6nemlilik testi ve Tek Yonlii
Varyans Analizi; parametrik test varsayimlari saglanmadiginda ise bagimsiz grup
farkliliklarin  karsilagtirllmasinda Mann Whitney U testi kullamilmustir. Kategorik
degiskenler arasindaki farkliliklar ise Ki kare analizi ile incelenmistir. p<0.05 ise istatistiksel

olarak anlamli kabul edilmistir.

36



4. BULGULAR
4.1.Demografik ve Klinik Ozellikler

Akciger kanseri tanisi ile arastirmaya dahil edilen 297 hastanin 279 (%93.9)u erkek,
18 (%6.1)’1 kadin olup ¢ogunlugu erkekler olusturmaktadir. Hastalarin yas ortalamasi 65,9
+ 8,9 yildir. Hastalarm 180 (%60.6)’1 ilgede, 117 (%39.4)’si il merkezinde ikamet
etmektedir. Meslek dagilimlari incelendiginde emekliler 223 (%75.1) sayisiyla gogunlugu
olusturmaktadir. Sonra sirasiyla serbest meslek 52 (%17.5), is¢i 13(%4.4), memur 6 (%2)

olarak siralanmaktadir. Hastalarin demografik verileri Tablo 17°de goriilmektedir.

Tablo 17. Hastalarin demografik 6zellikleri

Say1 Yiizde

Kadin 18 6,1

Cinsiyet Erkek 279 93,9

il 117 39,4

Yasadig1 Yer fige 180 60,6
Ciftci 3 1

Isci 13 4,4
Memur 6 2

Meslek Serbest 52 175

Emekli 223 75,1

Toplam 297 100

Sigara anamnezi degerlendirildiginde aktif igici 116 (%39.1) kisi, birakmig 171
(%57.5) kisi, hi¢c igmemis 10 (%3.4) kisi olarak kaydedildi. Akciger kanseri tanis1 konulan
hastalarin %96.7’sinin sigara Oykiisiine sahip oldugu goriilmektedir. Sigara ig¢enlerde
tiikketilen sigara miktar ortalama 43+19 (Min.10-Max.150) paket yildir. Sigara birakmislarin
birakma siireleri ortalama 12+9 (Min.1-Max.40) yildir. Sigara icme durumuna gore hasta

dagilimlar Sekil 1 ‘de goriildiigl gibidir.
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Sigara icme Durumuna gére Hastalarin Dagilimi

180 171 (%57,5)

160
140
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100
80
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40
20 10 (%3,4)

116 (%39,1)

Aktif igici Birakmig Hig icmemis

Sigara igme durumu

Sekil 1. Sigara igme durumuna gore hasta dagilimlar

Ek hastaliklar agisindan degerlendirildiginde en sik ilk iki ek hastalik sirasiyla
hipertansiyon (%31.6) ve koroner arter hastaligi (%26.9) idi. KOAH %210.8 oraninda
komorbid durumdu. Ek hastaliklar Sekil 2°de gosterilmistir.

Ek Hastaliklar
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Sekil 2. Katilimcilarin Ek Hastaliklar1
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Hastalarin klinigimize ilk bagvuru sikayetleri degerlendirildiginde ilk {i¢ semptomun
sirastyla nefes darligi (%40.1), gogis agrist (%39.4) ve oksiirik (%33) oldugu
goriilmektedir. Herhangi bir solunumsal yakinmasi olmamakla birlikte farkli amaglarla
yapilan akciger goriintiilemelerinde lezyon tespit edilen ve klinigimize yonlendirilen
hastalar rastlantisal (%9.8) olarak kaydedildi. Bagvuru semptomlari ve siklik siralamasi
Tablo 18‘de goriilmektedir.

Tablo 18. Basvuru Sikayetlerinin Dagilim1

Sikayet Say1 (%)
Nefes darlig1 119 (40.1)
Gogiis agrist 117 (39.4)
Oksiiriik 98 (33)
Halsizlik 44 (14.8)
Rastlantisal 29 (9.8)
Hemoptizi 25 (8.4)
Kilo kayb1 22 (7.4)

4.2. Akciger Kanseri Bulgular:

Akciger kanseri tanisi konulan 297 hastada en sik goriilen kanser tiirii adenokanser
123 (%41.4) hastada saptanmistir. Skuamoz hiicreli kanser 115 (%38.7) hastada ve kiigiik
hiicreli akciger kanseri 45 (%15.2) hastada tespit edilmistir. Ayrica biiyiik hiicreli kanser,
sarkomatoid kanser ve karsinoid timor 4’er (%1.3) hastada tespit edilmistir. En az sayida

biiyiik hiicreli néroendokrin tiirii 2 (%0.7) kiside tespit edilmistir. (Sekil 3)
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AKCIiGER KANSERI

= Adenokanser (n=123-%41,4)

//%//
_ // —

Sekil 3. Akciger Kanseri Tiplerinin Dagilim1

Kanser tiirii ile lezyonun radyolojik yerlesim yerleri incelenmistir. Santral yerlesen
kanser tiplerini genellikle skuamdéz hiicreli ve kiiglik hiicreli kanser olusturmaktadir.
Adenokanser santral yerlesime gore daha fazla periferik yerlesim gostermektedir. Lezyonun

yerlesim yeri ve patolojik sonug iliskisinin verileri Sekil 4’da goriilmektedir.

RADYOLOJIK YERLESIM YERi VE PATOLOJIK

M Santral M Periferik
DiGER [HENIN
KUGUK HUCRELI
SKUAMOZ HUCRELI 77 37
ADENO KANSER 52 71

Adeno Kanser Skuamoz hiicreli

Kiguk Hacreli Diger
M Santral 52 77 42 9
M Periferik 71 37 3 6

Sekil 4. Kanserin tiirii ve yerlesim yerleri

Toraks BT anatomik lezyon yerlesimi ile histolojik subtiplerin dagilimi birlikte

incelediginde genellikle iist lob yerlesiminin agirlikta oldugu goriilmektedir. Ozellikle sag
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iist lob tiim histolojik alt tiplerin en sik yerlestigi lokalizasyon olarak dikkat cekmektedir.

Kanser tiirleri ile Toraks BT lezyon yerlesim yeri Tablo 19°da goriilmektedir.

Tablo 19. Toraks BT lezyon Yerlesimi

BT Lezyon Yerlesim yeri
PATOLOJIK
TANI
Sagiist | Sagorta | Sag alt | Soliist | Sol alt | Multipl/Diffiiz

Adenokanser 44 2 21 31 19 6
(n=123) %35.8 %1.6 %17.1 | %252 | %154 | %4.9
Skuamo6z hiicreli 43 5 16 29 19 0
(n=115) %37.4 %4.3 %13.9 | %25.2 | %16.5 | %0
KHAK 22 0 5 13 4 1
(n=45) %48.9 %0 %11.1 | %28.9 | %8.9 %2.2
DIiGER 4 0 2 6 1 1
(n=14) %28.6 %0 %14.3 | %429 | %7.1 %7.1

Hastalarimizin  %97.6’smna evreleme amaciyla PET-BT ¢ekilmistir. SUVmax

degerleri kitle ve lenf nodu olarak kanser alt tiplerine gére degerlendirilmistir. Skuamoz

hiicreli kanser tanist alan hastalarin ortalama kitle SUVmax degeri 18+8 olarak

belirlenmigtir. Skuamoz hiicreli kanser ortalama kitle SUVmax degerleri adenokanser ve

KHAK’a gore istatistiksel anlamli yiiksek bulunmustur. Akciger kanseri alt tiirlerinin sigara

anamnezi, lezyon biiylikliigi ve PET-BT SUVmax degerlerinin analizi Tablo 20’de

goriilmektedir.
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Tablo 20. Akciger Kanseri Tiplerinin Analizi

Adenokanser Skuaméz Hiicreli KHAK p
(n=123) (n=115) (n=45)
Yas 0.730
66.3 +9.2 66.2 + 8.6 65+9
Sigara Paket-Y1l 41+19 42 £20 43 £ 18 0.846
Sigara Birakma-yil 13£9 12+8 13£9 0.658
Lezyon Biiyiikligi 48 + 22 54 £21 53 +27 0.146
(mm)
Pet-BT Kitle 14+6 18 £8 13+£8 <0.001
SUVmax
Pet-BT Lenf Nodu 9+5 9+6 10+ 4 0.584
SUVmax

Akciger kanseri tanis1 konulan 297 hastanin tamaminin evrelemesi yapilmis olup 161
(%54.2) hastanin tan1 aninda evre 4 oldugu tespit edilmistir. Kanser tiplerine gore evreleme

bilgileri Tablo 21’de goriilmektedir.
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Tablo 21. Akciger Kanseri Tiplerinin Hastalarinin Evrelere Gore Dagilimi

Evre

Kanser Evre Evre Evre Evre Evre Evre Evre Evre
Tipleri 1A 1B 2A 2B 3A 3B 4A 4B

4 3 3 8 15 19 54 17
Adenokanser

_ %3.3 %2.4 %2.4 %6.5 %12.2 %154 %439 %13.8

(n=123)

6 2 3 10 15 30 36 13
Skuamoz
Hiicreli %5.2 %1.7 %2.6 %8.7 %13 %26.1 %31.3 %11.3
(n=115)

1 0 0 1 2 8 16 17
KHAK
(n=45) %2.2 %0 %0 %2.2 %4.4 %17.8 %35.6 %37.8

0 0 0 0 1 1 2 0
Biiyiik
Hiicreli %0 %0 %0 %0 %25 %25 %50 %0
(n=4)

0 0 0 0 0 1 2 1
Sarkomatoid
(n=4) %0 %0 %0 %0 %0 %25 %50 %25

2 0 0 1 0 0 0 1
Karsinoid
(n=4) %50 %0 %0 %25 %0 %0 %0 %25

0 0 0 0 0 0 2 0
Bityiik
Hiicreli
NG . %0 %0 %0 %0 %0 %0 %100 %0

oroendokrin

(n=2)

13 5 6 20 33 59 112 49
Toplam
%0100 %4.4 %1.7 %2 %6.7 %11.1 %199 %37.7 %16.5
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4.3. Tamisal Yontem Bulgular:

Hastalara yapilan tanisal islemler degerlendirildiginde sadece FOB yapilan hasta
sayis1 138 (%46.5), sadece TTIAB sayis1 56 (%18.9), sadece EBUS sayis1 4 (%1.3), sadece
metastaz biyopsi 7 (%2.4) olarak goriilmektedir. FOB ve TTIAB yapilan hasta sayist 66
(%22.2), FOB ve EBUS sayis1 20 (%6.7), FOB ve rezeksiyon sayisi 6 (%2) olarak tespit

edilmistir. Yapilan iglemlerin dagilimlarini inceleyen grafik Sekil 5°de goriilmektedir.
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FOB TTIAB EBUS Metastaz Biyopsi Rezeksiyon

Seril

Sekil 5. Tanisal Islem Dagilimi

Toplamda 230 (%77.4) hastaya tanisal siiregte FOB yapilmistir. FOB yapilan
hastalarda raporlanan lezyon yerlerine bakildiginda sag iist lob yerlesik lezyon sayis1 65
(%21.9), sol st lob yerlesik lezyon sayisi 53 (%17.8), sol alt lob yerlesik lezyon sayis1 25
(%8.4), sag alt lob yerlesik lezyon sayis1 24 (%8.1) olarak tespit edilmistir. ikeda

siiflamasina gore olusturulmus FOB bulgular1 Tablo 22°de goriilmektedir.
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Tablo 22. FOB Bulgular1 ikeda Smiflamasi

FOB Bulgulan Akciger Kanseri
Kitle 53 (%17.8)
Kitle ve Nekroz 41 (%13.8)
Mukoza Diizensizligi 67 (%22.6)
Direkt bulgular Eritem 2 (%0.7)
Damarlanmada artis 15 (%5.1)
Bronslarda Daralma 35 (%11.8)
. Distan Basi 63 (%21.2)
Indirekt bulgular
Odem 39 (%13.1)
Mukozal Kalinlasma 7 (%2.4)

FOB ile yapilan islemler siklik sirasina gore incelediginde en sik yapilan islemin
brons lavaji oldugu sonra sirasiyla forSeps biyopsi, bronsial fircalama ve igne aspirasyon
olarak devam ettigi tespit edilmistir (Sekil 6). Bronkoskopik biyopsi islemleri yapilan
hastalara en az bir islem yapilmis olup bazi hastalara birden fazla islem kombine edildigi

tespit edilmistir.
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FOB iSLEM

W Forceps Biyopsi M igne Aspirasyon M Brons Fir¢a Brons lavaj

Sekil 6. FOB ile Yapilan islem Dagilim1

Tan1 koyma yontemi ile lezyonun Toraks BT de santral ya da periferik lokalizasyonu
birlikte degerlendirildiginde beklendigi gibi FOB ve EBUS ile daha ¢ok santral lezyonlara
tam koyuldugu goriilmektedir. Periferik lezyonlarda ise TTIAB ile daha fazla sayida tani
konuldugu gortilmektedir. (Tablo 23)

Tablo 23. Toraks BT lezyon yerlesimi

Lezyon Yerlesimi
Tani Yontemi (Toraks BT)
Kesin Tani Santral Periferik
FOB 130 8
Akciger Kanseri (n=138) %94.2 %5.8
(n=297) TTIAB 20 102
(n=122) %17.7 %82.3
DIGER 27 10
(n=37) %73 %27
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Akciger kanseri tanisi alan hastalarda FOB islemlerinin iglem sikligi ve tanisal
degerlerini incelendigimizde en sik kullanilan tanisal yontem 189 (%82) ile BL dir. BL ile
73 (%38.6) hastada akciger kanseri tanis1 konuldu. 116 (%61.4) hastaya ise tan1 konulamadi.
EFB 163 (%70.8) hastada uygulandi. EFB yapilan hastalatin 137 (%84)’sine akciger tanisi
konulurken 26 (%16) hastaya tani konulamadi. BF’yi 52 (%22.6) hastaya uygulanirken,
bunlarin 32 (%61.5)’sinde akciger kanseri tanisi elde edildi. 20 (%38.5) hastaya ise tani
konulamadi. EBIA 13 (%5.6) kiside uyguland1. 7 (%53.8) hastada akciger kanseri tanisi
konulurken 6 (%46.2) hastaya tan1 konulamadi. Bronkoskopi ile yapilan tanisal yontemler
Sekil 7°de goriilmektedir.

FOB islem Sayilari

igne Aspirasyon = 67

e o |

0 20 40 60 80 100 120 140 160
Brons Lavaj Forceps Biyopsi Firga Biyopsi igne Aspirasyon
B Tani Konulamayan 116 26 20 6
H Tani Konulan 73 137 32 7

M Tani Konulamayan W Tani Konulan

Sekil 7. FOB ile yapilan tanisal yontemlerin kanser tanisi konulan ve konulamayan hasta
sayilari

Bronkoskopik islemlerin tamiyla iliskin durumlarinin analizinde EFB isleminin
inspeksiyonla kitle gériiniimii olan hastalarda daha basarili oldugu istatistiksel olarak tespit
edilmigtir. Kitle ve nekroz birlikte tespit edilmis hastalarda EFB taniya katki saglamakla
birlikte anlamli fark olusturamadig tespit edilmistir. Bu durum nekroz varliginin patolojik
tan1 saglayacak kaliteli materyal elde etmeye engel olmasindan kaynakli diistiniilmektedir.

Ayrica EFB islemi radyolojik santral yerlesimli lezyonlarda periferik olanlara nazaran tani
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koydurmada istatistiksel olarak basarili oldugu tespit edilmistir. Forseps biyopsi islemlerinin
analizi Tablo 24’de goriilmektedir.

Tablo 24. Forseps Biyopsi Analizi

Tam Konulan Tam Konulamayan p
n=137 n=26

Kitle n (%) 51 (%37.2) 2 (%7.7) 0.03
Kitle ve Nekroz n (%) 35 (%25.5) 6 (%23) 0.79
Mukoza Diizensizligi n (%0) 51 (%37.2) 11 (%42.3) 0.625
Eritem n (%) 2 (%1.45) 0 (%0) 0.543
Damarlanma Artisi n (%) 11 (%8) 3 (%11.5) 0.558
Odem n (%) 23 (%16.7) 5 (%19.2) 0.762
Distan Basi n (%) 40 (%29.1) 10 (%38.4) 0.348
Bronslarda Daralma n (%) 21 (%15.3) 4 (%15.3) 0.994
Mukozal Kalinlasma n (%0) 3 (%2.1) 1 (%3.8) 0.592
Toraks BT Yerlesim

Santral n (%) 130 (%94.9) 13 (%50) <0.001

Periferik n (%0) 7 (%5.1) 13 (%50)
Biyopsi Sayisi 4.50+1.73 2.26+1.04 <0.001

Biyopsi islemi sirasinda alinan numune sayis1 incelendiginde, EFB ile patolojik doku
tanisi elde edilen islemlerde patolojik doku tanisi elde edilemeyen islemlere gére daha fazla
sayida oldugu tespit edilmistir. Bu durum istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (Sekil 8).
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0.001
e

6

68

Forseps bivopsisi ile aliman drnek savisi

T T

Kanser tamsi konulamavan (n: 26) Kanser tamsi1 konulan (n: 137)

Sekil 8. Forseps biyopsi yontemi ile akciger kanseri tanisi konulan ve konulamayan
hastalardaki alinan 6rnek sayilarinin karsilastirmasi

Fir¢a biyopsi analizinde inspeksiyonda kitle varli§inda, BF’nin taniya katkisinin
oldugu fakat istatistiksel anlamli olmadig1 saptanmustir. Inspeksiyon bulgularinda distan basi
saptanmayan ve radyolojik olarak santral yerlesimli lezyonlarda BF tan1 koydurmada daha

basarili bulunmustur. BF islemlerinin analizi Tablo 25’de goriilmektedir.

49



Tablo 25. Fir¢a Biyopsi Analizi

Tam Konulan Tam Konulamayan p
n=32 n=20

Kitle n (%) 12 (%37.5) 3 (%15) 0.081
Kitle ve Nekroz n (%) 5 (%15.62) 3 (%15) 0.952
Mukoza Diizensizligi n (%) 12 (%37.5) 4 (%20) 0.183
Damarlanma Artisi n (%) 2 (%6.25) 2 (%10) 0.622
Odem n (%) 12 (%37.5) 4 (%20) 0.183
Distan Basi n (%) 8 (%25) 11 (%55) 0.029
Bronslarda Daralma n (%) 7 (%21.8) 5 (%25) 0.795
Mukozal Kalinlasma n (%) 1(%3.12) 1 (%5) 0.732
Toraks BT Yerlesim

Santral n (%) 30 (%93.7) 10 (%50) 0.029

Periferik n (%0) 2 (%6.3) 10 (%50)

Bronkoskopik iglem olarak en fazla sayida yapilan BL analizinde, radyolojik olarak
santral yerlesimli lezyonlarda ve inspeksiyon bulgusu olarak kitle tespit edilen hastalarda

basarili oldugu saptanmistir. BL igslemlerinin analizi Tablo 26°da goériilmektedir.
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Tablo 26. Brons Lavaji Analizi

Tam Konulan Tami Konulamayan p
n=73 n=116

Kitle n (%) 25 (%34.2) 22 (%18.96) 0.02
Kitle ve Nekroz n (%) 18 (%24.6) 20 (%17.24) 0.216
Mukoza Diizensizligi n (%) 28 (%38.3) 33 (%28.4) 0.168
Eritem n (%) 1 (%1.36) 1 (%0.86) 0.745
Damarlanma Artisi n (%) 4 (%5.47) 10 (%8.62) 0.422
Odem n (%) 12 (%16.43) 25 (%21.5) 0.388
Distan Basi n (%) 19 (%26) 37 (%31.8) 0.390
Bronslarda Daralma n (%) 15 (%20.5) 16 (%13.79) 0.222
Mukozal Kalinlasma n (%) 1 (%1.36) 3 (%2.58) 0.566
Toraks BT Yerlesim

Santral 67 (%91.7) 78 (%67.2) <0.001

Periferik 6 (%8.3) 38 (%32.7)

Bronkoskopik  islemlerin  akciger kanseri tant  konulmasina  katkisi

degerlendirildiginde temel tanisal yontemin EFB oldugu saptanmistir. EFB ile birlikte

yapilan BL ve BF’nin tan1 konulmasinda ilave bir katkisinin olmadigi gériilmiistiir (Sekil 9).
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Forseps Firca Forseps Lavaj Forseps TBIAB
Biyopsi Biyopsi Biyopsi Biyopsi

33/41 (%80) 27/41 (%66)  128/151 (%85)  70/151 (%46)  5/7 (%71) 5/7 (%71)
[ Forseps Biyopsi + Fir¢a Biyopsi ] Forseps Biyopsi + Lavaj [ Forseps Biyopsi + TBIAB ]
33/41 (%80) 128/151 (%85) 6/7 (%86)

Sekil 9. Forseps biyopsisi ile firca biyopsisinin, forseps biyopsisi ile lavajin ve forseps
biyopsisi ile TBIAB nin akciger kanseri tanist koymadaki etkinlikleri

Ikeda smiflamasma gore raporlanan direkt ve indirekt tiimdr bulgusu olanlarda
bronkoskopik islemlerin tani basarisi analiz edildi. Direkt ve indirekt timoér bulgusu
olanlarda en basarili yontem EFB olarak tespit edilmistir. Tan1 basarisi direkt tiimor bulgusu
olanlarda %86.8, indirekt bulgusu olanlarda %60 olarak bulunmustur. Direkt ve indirekt
timor bulgularma gore bronkoskopik biyopsi yontem basari verileri Tablo 27°de

belirtilmistir.
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Tablo 27. Direkt ve Indirekt Tiimér Bulgusu Olanlarda Bronkoskopik Islemlerin Tani
basarisi

Direkt Tiimor Bulgusu indirekt Tiimér Bulgusu
. i . Olan Olan
Biyopsi Islemi
Forseps Biyopsi n (%0) 125 (%86.8) 9 (%60)
Igne Aspirasyon n (%) 6 (%85.7) 2 (%33.3)
Fir¢a Biyopsi n (%) 26 (%68.4) 6 (%42)
Brons Lavaj n (%) 67 (%48.9) 5 (%15.15)

Calismamiza dahil edilen, akciger kanseri tanis1 konulan toplam 297 hastadan 138
(%46.5)’1 FOB ile alinan biyopsiler ile patolojik tan1 almigtir. Toplam 122 (%41) hastada
TTIAB yontemi ile patolojik doku tanisi elde edilmistir. TTIAB yéntemi ile tan1 almasina
ragmen ilk girisimsel yontem olarak FOB yapilan, sonug¢ almamadigi igin TTIAB’ye
yonlendirilen hasta sayis1 66 (%22.2), FOB yapilmadan direk TTIAB i¢in ydnlendirilip tan1
konulan hasta sayis1 56 (%18.9) olarak tespit edilmistir. Sadece FOB ve sadece TTIAB
yontemleri ile tan1 alan hastalar etkinlik analizi i¢in karsilagtirlldiginda FOB ile tani
konulanlarda ilk bagvuru sikayeti 6ksiiriik ve hemoptizinin daha fazla saptandig1, TTIAB ile
tan1 konulanlarda ise herhangi bir sikayeti olmadan rastlantisal olarak tespit edilen hastalar
oldugu goriilmiistir. Bu durum TTIAB ile tam1 konulan lezyonlarin agirlikta periferik
yerlesimli olmast ve herhangi bir sebepten akciger goriintiilemesi yapilan hastalarda
periferik lezyonlarin daha fazla dikkat ¢cekmesi ile iliskilendirilmistir. Sadece FOB ile tani
konulan hastalarin sadece TTIAB ile tan1 konulan hastalarla kiyaslanmasi ile bulunan

anlamli bulgular Tablo 28’de goriilmektedir.
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Tablo 28. FOB ve TTIAB ile Tan1 Konulan Hastalarin Kiyaslamasi

FOB ile Tam TTIAB ile Tam P
Alan n=138 Alan n=56
Oksiiriik n (%) 52 (%37.6) 12 (%21.4)
0.029
Hemoptizi n (%) 19 (%13.76) 1 (%1.78) 0.013
Rastlantisal n (%0) 7 (%5.07) 12 (%21.4) <0.001
Toraks BT Yerlesim
Santral n (%) 131 (%94.9) 4 (%7.14) <0.001
Periferik n (%) 7 (%5.1) 52 (%92.86)

Sadece FOB yapilan 138 hasta ile nce FOB yapilip kanser tanis1 konulamayan ve
TTIAB ile tan1 konulan 66 hastanin 6zellikleri kiyaslandigi FOB ile tan1 konulanlarda

inspeksiyon bulgular1 olan kitle, kitle ve nekroz ve mukoza diizensizligi varliginin anlaml

olarak yiiksek oldugu saptanmistir (Tablo 29).
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Tablo 29. FOB ile tan1 konulan ve konulamayan hastalarin inspeksiyon bulgulari

Inspeksiyon Bulgusu FOB ileTam Konulan FOB ile Tam p
n=138 Konulamayan
n=66
Kitle n (%) 52 (%37.6) 1(%1.51) <0.001
Kitle ve Nekroz n (%) 34 (%24.6) 5 (%7.57) 0.004
Mukoza 51 (%36.9) 14 (%21.2) 0.028

Diizensizligi n (%)

Eritem n (%) 2 (%1.44) 0 (%0) 0.329

Damarlanma 11 (%7.97) 3 (%4.54) 0.379
Artisi n (%)

Odem n (%) 26 (%18.8) 8 (%12.12) 0.228
Distan Basi n (%0) 39 (%28.2) 18 (%27.2) 0.883
Bronslarda 21 (%15.21) 12 (%18.18) 0.591

Daralma n (%)

Mukozal Kalinlasma 3 (%2.17) 2 (%3.03) 0.699
n (%)

Akciger kanseri tipleri ile tan1 koyma yontemi arasinda anlamli istatistiksel durum
saptanmistir. FOB’un genellikle santral yerlesimli, TTIAB’in ise genellikle periferik
yerlesimi olan timor tiirlerine tan1 koymada daha basarili olmasi ile klasik bilgilerimiz

uyumludur. Patolojik sonug ile FOB ve TTIAB kiyaslamasi1 Tablo 30°da goriilmektedir.

55



Tablo 30. FOB ve TTIAB ile Patolojik Sonug Analizi

Patolojik Sonuc FOB TTIiAB
n=138 n=66
Skuamoz hiicreli kanser n (%) 73 (%52.9) 20 (%30.3)
Adenokanser n (%) 33 (%23.9) 35 (%53)
KHAK n (%) 29 (%21) 4 (%6.06)
Biiyiik hiicreli kanser n (%) 0 (%0) 3 (%4.54)
Sarkomatoid n (%) 1 (%0.72) 2 (%3.03)
Karsinoid n (%) 2 (%1.44) 1(%1.51)
Biiyiik hiicreli noroendokrin n (%0) 0 (%0) 1 (%1.51)
p<0.05

Hastalarin klinigimize bagvurdugu giin ile patolojik tani raporlandig1 giin arasinda
gecen siire hesaplanip analiz edildiginde FOB ile daha kisa siirelerde tani konuldugu

bulunmustur. Tan1 giin siiresi ve tanisal iglem aras1 analizi igeren Tablo 31°de goriilmektedir.
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Tablo 31. Tan1 Gin Siiresi ve Tanisal Yontem Analizi

FOB (n=138) TTIiAB (n=56) FOB + TTIAB (n=66) p
Tam Giin
12,73+6,69 17,76+10,53 30,37+17,38 <0.001

S.TARTISMA

Bu caligmada iki yillik bir periyotta akciger kanseri tanis1 konulan 297 hasta
incelenmis olup, patolojik tani elde edilen tanisal yontem basta olmak tizere verilerimiz
analiz edilmistir. Yapilan benzer calismalarda genellikle FOB ile akciger kanseri tanisi
konulan hastalar degerlendirilmis olup bizim ¢alismamizda FOB dis1 yontemler de dahil
edilmistir. Calismamiz bu yoniiyle ve hasta sayisi itibariyle diger ¢alismalardan

ayrismaktadir(65-67).

Calismaya alinan hastalardan 279 (%93.9)u erkek, 18 (%6.1)’i kadindir. Goksel ve
ark.’nin yaptig1 ¢aligmada akciger kanseri tanili hastalarin %90.4°1 erkek, %9.6’s1 kadin
olarak bulunmustur (68). Sulu ve ark.’nin ¢alismasinda hastalarin %88.2’si erkek, %11.8’1
kadin olarak bulunmustur (69). Gonliigiir ve ark.’nin 121 akciger kanseri tanisi alan hastay1
kapsayan, konvansiyonel bronkoskopik yontemlerin degerlendirildigi ¢alismada hastalarin
% 93’1 erkek, %7’si kadin olarak bildirilmistir (67). Marim ve ark.’nin 681 akciger kanseri
hastanin dahil edildigi calismasinda hastalarin % 90.9°u erkek, %9.1°1 kadin oldugu
bildirilmistir (70). Bizim ¢alismamizda da benzer olarak erkek hasta sayisi kadin hasta
sayisindan fazladir. Erkeklerde sigara kullanim oraninin daha ytiksek olmasi ve mesleksel
maruziyetin daha fazla olmasi sebebiyle riskin daha fazla oldugu soylenebilir.
Hastalarimizin genel yas ortalamasi 65.9 + 8.9 yildir. Gonliigiir ve ark.’nin ¢alismasinda
hastalarin yas ortalamasi1 65+9 (44-85 arasinda) yil olarak tespit edilmistir ve caligsmamizla
benzerdir (67). Hastalarimizin ¢ogunlugunun ilcede (%60.4) yasadigi tespit edilmistir.
Hastalarimizin meslek dagilimlart incelendiginde ¢ogunlugunun emekli (%75.1) oldugu
belirlenmistir. Hastalarin ¢cogunlugunun sosyal giivence ve hastaneye erisim konusunda

sorun yasamadigi diisliniilmektedir.

Calismamiza dahil edilen hastalarin sigara igme durumu degerlendirildiginde

%39.1°u aktif igici, %57.5’s1 birakmis, %3.4’0 hi¢ igmemis olarak kaydedilmistir. Sigara
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icenlerde tiiketilen sigara miktar1 ortalama 43+19 (Min.10-Max.150) paket yildir. Akciger
kanseri tanisi konulan hastalarimizin %96.6’sinin sigara Oykiisiine sahip oldugu
saptanmistir. Akciger kanseri olan hastalarda sigara maruziyeti, Gonliiglir ve ark.’nin
calismasinda %88.2 olarak, Goksel ve ark.’nmin calismasinda %77.9’un aktif igici ve
%10.8’in  birakmis olarak bildirilmistir (67,68). Bizim g¢alismamizda sigara maruziyet
oraninin diger ¢aligmalara gore yiiksek oldugu goriilmektedir. Sigara akciger kanseri
gelisiminde en 6nemli risk faktoriidiir. Akciger kanseri tanisi konulan kisilerin %90’ 1ndan
fazlasinda sigara Oykiisii bulunmaktadir (7). Literatiir verileri ile ¢alismamizin verileri
uyumlu goriinmektedir. Akciger kanseri riski hem giinde igilen sigara sayist hem de yasam
boyu sigara icme siiresi ile artar. Sigara igenlerde akciger kanseri gelisme olasiligini
etkileyebilecek diger faktorler arasinda sigaraya baslama yasi, soluma derecesi, sigaralarin

katran ve nikotin igerigi ve filtresiz sigara kullanimi yer almaktadir (9).

Calismamiza dahil edilen hastalarin en sik ek hastaliklar1 sirasiyla hipertansiyon
(%31.6), koroner arter hastaligi (%26.9), benign prostat hiperplazisi (%16.5), kronik
obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) (%10.8) olarak tespit edilmistir. Marim ve ark.’nin
calismasinda akciger kanserli hastalara en sik eslik eden hastaligin KOAH (%13.3) oldugu
tespit edilmis, benzer sekilde Gonliigiir ve ark. da akciger kanseri hastalarina %40.6 oraninda

KOAH’1n eslik ettigini bildirmislerdir (70,67).

Hastalarimizin  basvuru aninda mevcut sikayetleri incelendiginde en sik
semptomlarin nefes darligi (%40.1), gogiis agrisi (%39.4), 6ksiirtik (%33), hemoptizi (%8.4)
ve kilo kayb1 (%7.4) oldugu goriilmektedir. Herhangi bir solunumsal yakinmasi olmamakla
birlikte farkli amaclarla yapilan akciger goriintiilemelerinde lezyon tespit edilen ve
klinigimize yonlendirilen hastalar (%9.8) rastlantisal olarak kaydedilmistir. Bircan ve
ark.’nin yaptig1 caligmada bagvuru sirasinda tespit edilen semptomlar oksiiriik (%81.6), kilo
kaybi1 (67.8), nefes darlig1 (%47.1), gogiis agrisi (%36.8) ve hemoptizi (%33.3) seklindedir
(66). Hastalarimizin ilk bagvuru sikayetleri literatiir ve {ilkemizde yapilan ¢alismalarla uyum
gostermektedir. Oksiiriik ve nefes darlig1 tek basmna malignite diisiindiirmek igin yeterli
olmasa da akciger kanseri hastalarinin ¢ogunlugunda goriilen semptomlardir. Hemoptizi
siklikla akciger kanseri, TB ve pndmoni tanis1 konulan hastalarda mevcuttur. Calismamizda
hemoptizi sikayeti olanlarda FOB yontemi tani koymada FOB dis1 yontemlere gore
istatistiksel anlamli {istiin bulunmustur. Yapilan bir ¢alismada hemoptizisi olan, 40 yas

tizerinde ve akciger grafisi normal kisilerde FOB ve Toraks BT ile ileri islem yapildiginda

58



akciger kanseri tanisi konulma orant % 3-5 civarinda bulunmustur (71). Sigara igen ve
hemoptizisi olan hastalarda ileri tetkikler gerekebilmektedir. Istahsizlik ve kilo kaybi en az

tespit edilen basvuru sikayetlerindendir.

Akciger kanseri tanist koydugumuz 297 hastanin Toraks BT goriintiilemesi mevcut
olup hastalarda kitle boyut ortalamasi 51.6 + 22.9 mm’dir. Kitlelerin %59.6’s1 santral,
%40.4’4 periferik yerlesimlidir. Marim ve ark.’nin g¢aligmasinda kitle boyutlarinin
ortalamasi 56.7 = 25.9 mm ve kitlelerin % 73.3’{i santral, %26.7’si periferik yerlesimli
oldugu saptanmistir (70). Calismamizda da santral yerlesimli kitle sayis1 ve kitle boyut
ortalamasi benzer ¢alismalarla uyumlu gériinmektedir. Sigara iliskili akciger kanserleri daha
cok santral yerlesimlidir. Skuamdz hiicreli akciger kanseri ve KHAK’1n daha ¢ok santral
yerlesimli, adenokanserin ise daha ¢ok periferik yerlesimli oldugu bilinmektedir (23).
Santral yerlesimli kitleler daha erken donemde semptom vermektedir fakat sikayetler
cogunlukla sigara iliskili olarak degerlendirilip 6nemsenmemektedir. Klinisyene basvuru
gecikmektedir. Periferik yerlesimli lezyonlar ise biiyilk boyutlara ulastiktan sonra
semptomatik hale gelmektedir. Tesadlifen yakalanma durumu disinda genellikle biiyiik
boyutlarda tespit edilmektedir. Kitle boyutu evreleme esnasinda T faktoriinii etkileyip tani
aninda evrenin daha ileri olmasit demektir. Calismamizda lezyonlarin Toraks BT ile
degerlendirilen anatomik lokalizasyonlarina bakildiginda lezyonlarin ¢ogunlugu sag iist lob
(%38) yerlesimlidir. Sonra sirasiyla sol tist lob (%26.5), sag alt lob (%14.81) ve sol alt lob
(%14.4) olarak tespit edilmistir. Benzer sekilde Marim ve ark.’nin ¢alismasinda sag {ist lob
(9%32.2), sonra sirasiyla sol st lob (%20.6), sag alt lob (%17.4) ve sol alt lob (%14.1)
yerlesimi goriilmektedir (70). Bircan ve ark.’nin ¢alismasinda ¢aligmamiz ile uyumlu sekilde

lezyonlar agirlikta {ist lob yerlesimli tespit edilmistir (66).

Calismamizda en sik goriilen kanser tiirti adenokanser (%41.4) olarak bulunmustur.
Ikinci ve iigiincii siklikta skuamdz hiicreli kanser (%38.7) ve kiiciik hiicreli akciger kanseri
(%15.2) bulunmustur. Diger akciger kanseri histolojik tipleri biyiik hiicreli kanser,
sarkomatoid kanser, karsinoid timor esit sayida (%1.3) olarak tespit edilmistir. Biiyiik
hiicreli ndroendokrin tiimor %0.7 ile en az goriilen tiir tespit edilmistir. Yakin zamana kadar
tilkemizde yapilan caligmalarda adenokanser sikliginin arttigi tespit edilmekle birlikte
skuamoz hiicreli karsinom en sik goriilen kanser tiirii olarak bildirilmektedir. Goksel ve
ark.’nin  1994-1998 yillarim1 kapsayan, Tiirkiye’de 11 849 akciger kanseri hastasinin

degerlendirildigi, en biiylik hasta serisiyle yapilmis olan bir ¢aligmada en sik histopatolojik
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tip skuamoz hiicreli akciger kanseri (%45.4) olarak bildirilmistir ve bunu KHAK (%20.5)
ve adenokanser (%20.2) izlemektedir (68). Saglik Bakanliginin 2021°de yayinladig: giincel
Tiirkiye kanser istatistikleri analizine gore akciger kanserlerinin %79.6’s1t KHDAK olarak
tespit edilmistir. KHDAK kendi i¢inde histolojik dagilimi ise %47.7°si adenokanser,
%36.8°1 yasst hiicreli, %13.7’si siniflandirilamamis, %1.9°u biiyiik hiicreli kanserdir (32).
Calismamizda da goriildiigii iizere iilkemizde ve gelismis lilkelerde en sik alt tip adenokanser
olarak goriilmektedir. Akciger kanseri epidemiyolojisinde son 20 yil iginde belirgin
degisiklik timor tipi sikliginda goézlenmistir. Adenokanser oranlarindaki artis “light” olarak
adlandirilan diistik katranh filtreli sigaralarin daha fazla ice ¢ekilmesi sonucu distal uglara
kadar ulagmasinin sebep olabilecegi diisiiniilmektedir (72). Ayrica teknolojik ilerlemelere
paralel iilkemizde g¢ekilen Toraks BT sayisinin yillar iginde artmasi, tanisal iglemlerdeki
gelismelerle birlikte periferik ve kii¢iik boyutlu lezyonlara tan1 konulmasina ve kadinlarda

da akciger kanseri goriilme sikliginin artmasina baglanabilir.

Hastalarimizin patolojik doku tiplerine goére PET-BT SUVmax degerlerine gore
yapilan analizde skuamoéz hiicreli kanserli olgularin SUVmax degeri digerlerine gore
istatistiksel anlamli yiiksek bulunmustur. Literatiire bakildiginda tutulumun yogunlugundan
ziyade SUVmax ile sagkalim arasindaki iligkiyi arastiran ¢alismalarin daha 6n planda oldugu
goriilmektedir. Yanik ve ark.’nin ¢alismasinda patolojik doku tanisi ile olgularin SUVmax
degeri arasinda anlamli iliski olmadigi saptanmistir (73). Bizim ¢alismamizda oldugu gibi
skuamoz hiicreli kanserin SUVmax degerini anlamli yiiksek bulan ¢aligmalarda mevcuttur
(74). Dooms ve ark.’nin ¢alismasinda KHDAK’lerde adenokanserli olgularin SUVmax
degeri diger tiirlere gore daha diisiik bulunmakla birlikte istatistiksel anlam saptanmamaistir
(75).

Calismamizda akciger kanseri tanist konulan hastalarimizin tamaminin evrelemesi
8. TNM evrelemesine gore yapilmis olup, hastalarimizin %54.2°sinin Evre 4 oldugu
goriilmiistiir. Marim ve ark.’nin ¢alismasinda %>51.2 hastanin Evre 4 oldugu tespit edilmistir
(70). Goksel ve ark.’nin ¢alismasinda ise KHAK hastalarinin % 62.7’sinin, KHDAK
hastalarinin %40.4’{iniin metastatik evrede tan1 konuldugu tespit edilmistir (70). Ulkemiz
disindan da Dillman ve ark. yaptig1 ¢alismada akciger kanseri hastalarinin %43.1’nin
metastatik evrede oldugu bildirilmektedir (76). Calismamiz da literatiirdeki diger
caligmalarla uyumlu olarak akciger kanseri tanis1 konulan hastalarin biiyiik ¢ogunlugunun

yaygin ve metastatik evrede tani aldigini dogrulamaktadir. Caligmamizda Evre 1
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hastalarimizin oran1 %6.1 olarak tespit edilmistir. Dillman ve ark.’nin ¢alismasinda tant
aninda lokal tutulum olan hastalarinin orani %31.6 olarak bildirilmistir (76). Hastalarin tani
aninda ileri evre olmalarmin sebeplerinden birisi basvurmakta gecikmelerinin yani sira,
tanisal islemlerde yasanabilecek gecikmeler oldugu bilinmektedir. Calismamizda
klinigimize ilk basvurudan patolojik doku tanisimin raporlandigi giin arasinda gegen siire
tanisal yonteme gore farklilik arz etmektedir. Hastalarimizin genel tani alma siire
ortalamalar1 19.3+13.8 giin olarak bulunmustur. Sadece FOB yontemi ile ortalama tani
siiresi 12.7+6.6 giin olarak bulunmustur. Ozlii ve ark. 226 hastay1 kapsayan ¢alismalarinda
ilk basvuru ile doku tan1 arasi gegen siire ortalama olarak 14.1+20.6 giin olarak bulunmustur
(77). Marim ve ark. ¢alismalarinda 681 hastada doku tani i¢in gecen siireyi 27.6+29.1 giin
olarak tespit edilmistir (70). Diger ¢alismalarla karsilastirildiginda ¢aligma sonucumuzun
benzer oldugu goriilmektedir. Hastalarimizdan énce FOB daha sonra TTIAB yapilanlarda
ortalama tan1 siiresi 30.37+17.38 giin olarak tespit edilmistir. TTIAB ile daha uzun siirede
islemlerin sonuglandirilmasi hastalarm bir kismma énce FOB yapilip sonra TTIAB igin
yonlendirilmesi, TTIAB islemlerini gerceklestiren Girisimsel Radyoloji Klinigi isleyisi
geregi en erken randevunun bile zaman almasindan kaynaklandig: diisliniilmektedir. Ayrica
calismamiza dahil ettigimiz hastalarin %49.1°1 2020 yilinda akciger kanseri tanis1 konulan
hastalardir. Ulkemizde 2020 yili mart ayindan itibaren COVID-19 pandemisi sebebiyle
bir¢ok hastanin takiplerinin geciktigi, salgin sebebiyle bir¢ok islemin ertelenmek zorunda

kalindig1 g6z 6niinde bulundurulmalidir.

Calismamizda patolojik doku tanisi elde edilen tanisal yontemler siklik sirasi ile
soyledir: FOB (%46.5), TTIAB (%41.1), EBUS (%8.1), metastaz biyopsi (%2.3), rezeksiyon
(%2). Akciger kanseri tanisi koydugumuz 297 hastanin patolojik doku tanisi elde edilen
yontemleri degerlendirdigimizde caligma verilerimizi iki grupta incelemek miimkiindiir.
Birinci grupta sadece bir tanisal yontem kullanilarak tan1 koydugumuz yani hastaya tek gesit
tanisal islem planlanmis ve bu yontemden patolojik doku sonucu elde edilmistir. Tek basina
bir yontem ile tan1 konulan hastalarimizin oran1 FOB ydntemiyle %46.5, TTIAB yontemiyle
%18.9, metastaz biyopsi yontemiyle %2.4, EBUS yontemiyle %1.3’tiir. Calisma verilerimizi
tasnif ettigimiz ikinci grup ise hastaya oncelikle FOB islemi yapilmis fakat patolojik doku
tanisi elde edilememis, ikinci bir girisimsel islem yapilarak doku tanisi elde edilmis gruptur.
Ikinci grupta yer alan hastalarrmizin verileri ise soyledir; FOB ve TTIAB yapilarak tani

konulan hastalarimizin oran1 %22.2, FOB ve EBUS yapilarak tani konulan hastalarimizin
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oran1 %6.73, FOB ve kitle rezeksiyonu yapilarak tani konulan hastalarimizin oran1 %2.02

olarak tespit edilmistir.

Sonug itibariyle toplam 230 defa yapilan FOB islemi en fazla kullandigimiz
yontemdir. Yapilan ¢alismalara bakildigi zaman Tomruk ve ark.’nin akciger kanseri tanisi
konulan 210 hastanin verilerini inceledigi retrospektif calismasinda hastalarin %69’unun
FOB ile, %17.6’sinin TTIAB yontemi ile ve %3.8’inin ise periferik lenfadenopati biyopsisi
ile tam aldig1 goriilmektedir (78). Ulkemizde yapilan 893 akciger kanseri tanili hastanin
dahil edildigi baska bir retrospektif ¢calismada FOB yontemi ile tani alan hastalarin orani
%57.4, TTIAB yo6ntemi ile tan1 alan hastalarin oran1 %21.5, plevra biyopsi yontemi ile tan1
alan hastalari oran1 %5.6 olarak bulunmustur (79). Bircan ve ark.’nin 87 hastay1 kapsayan
retrospektif ¢alismasinda %65.5 hastanin FOB ile, %27.5 hastanin TTIAB ile, %12.64
hastanin balgam sitolojisi ile tani aldigi goriilmektedir (66). Hacettepe tiniversitesinde
yapilan 1972-2002 yillar1 arasinda akciger kanseri tanist konulan 1834 hastay1 kapsayan
calismada patolojik tani elde edilen yontemler incelenmistir. Calisma verileri ti¢ ayr1 dekat
olarak ele alinmis ve 1972-1982 yillar1 arasinda biitiin hastalara akciger kanseri tanisinin
FOB yontemiyle konuldugu goriilmiistiir. 1992-2002 yillar1 arasinda ise hastalarin
yarisindan azinin FOB ydntemiyle tani aldig1 goriilmiistiir (80). Caligmamiz verilerinde de
goriildiigli tizere FOB halen en ¢ok kullanilan ve en basarili yontem olarak goriilmekle
birlikte gecen yillar i¢inde gelisen teknoloji ile birlikte EBUS ve TTIAB nin 6nemi giderek
artmaktadir. Bu durum caligmamizda en sik saptanan kanser tipi olarak adenokanser gibi

periferik yerlesimli kanser tiplerinin artmasiyla da iliskilidir.

Calismamizda bronkoskopi raporlarinda kaydedilen lezyon yerlerine bakildiginda
sag iist lob yerlesik lezyon oran1 %21.9, sol iist lob yerlesik %17.8, sol alt lob yerlesik %8.4,
sag alt lob yerlesik %8.1 olarak kaydedildi. Bu oranlar tanisal islem oncesi ¢ekilen Toraks
BT anatomik lokalizasyonlari ile uyumlu goriinmektedir. Tanisal islem 6ncesi Toraks BT en
onemli yol gosterici yontem olarak goriilmektedir. Calismamizda santral yerlesimli
lezyonlarda FOB’un tanisal basaris1 %94.9, TTIAB nin ise %7.14 olarak tespit edilmistir.
Periferik yerlesimli lezyonlarda FOB’un tan1 basaris1 %5.1 ve TTIAB nin ise %92.8 olarak
tespit edildi. Santral yerlesimli lezyonlarda FOB istatistiksel olarak TTIAB’ye anlamli iistiin
bulunmustur (p<0.001).

FOB ile elde edilen inspeksiyon bulgular1 Ikeda siniflamasina gére direkt ve indirekt

bulgular olarak analiz edilmistir. Calismamizda saptanan direkt bulgular siklik sirasina gore
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%22.6 oraninda mukoza diizensizligi, %17.8 oraninda kitle, %13.8 oraninda kitle ve nekroz
olarak tespit edilmistir. indirekt bulgular ise siklik sirasina gore %21.2 distan bas1, %13.1
0dem, %11.8 bronglarda daralma olarak saptanmistir. Marim ve ark.’nin caligmasinda
akciger kanseri tanisi1 alan hastalarin %17.5’inde hi¢ FOB bulgusu goriilmezken, %70.2’side
FOB’da inspeksiyonla direkt bulgular goriilmiistiir. Ayni ¢alismada hastalarda en sik direkt
FOB bulgusu %55.3’tinde kitle goriintiisii olarak bulunmustur. Yine ayni ¢alismada %12.3
hastada da sadece indirekt bulgular goriilmiis olup, en sik goriilen indirekt FOB bulgusu
%b5.1 distan basiydi (70). Alpar ve ark.’nin 493 akciger kanseri hastasi ile yaptiklari
calismada, hastalarin %10’unda FOB bulgusuna rastlanmazken, %70.4 hastada direkt
bulgular, %19.7 hastada ise indirekt bulgular gézlenmistir (81). Calismamizda elde edilen
FOB direkt bulgularmin genel siklig1 %60 oraninda tespit edilmistir. indirekt bulgu oranimiz
ise %48.5 idi. Ulkemizde yapilan galismalara gore ¢alismamizda tespit edilen direkt timor
bulgular1 Kitle, kitle ve nekroz daha az oranlardadir. Bu durum calismamizda periferik
yerlesimli lezyon sayist daha fazla olmasindan kaynaklanmaktadir. FOB uygulanan
hastalarimizin  %82.2°sine BL, %70.9’una EFB, %?22.6’sina BF, %5.7°sine EBIA
uygulandig tespit edilmistir. Ulkemizde yapilan bagka bir ¢alismada hastalarn %6.3iine
EBIA, %12.5’ine BF, %61.7’sine EFB, %78.5”ine BL yapilmstir (79). Akciger kanserinde
bronkoskopik yontemlerin tanisal degerinin analiz edildigi 460 hastanin dahil oldugu
Yurdakul ve ark.’nin ¢alismasinda olgularin %82.3’line BL, %55.8’ine EFB, %47.7’sine
EBIA yapildig1 belirlenmistir (82). Calismamizda diger calisma verileri ile uyumlu olarak
FOB ile en ¢ok yapilan igslemin BL oldugu goriilmektedir. BL iglemi 6rnek almanin en basit

ve en az travmatik yoludur.

Calismamizda uygulanan FOB tan1 yontemlerinin tanisal degerleri EFB i¢in %84,
BL i¢in %38.6, BF icin %61.5, EBIA i¢in %53.8 olarak saptanmistir. Kitle bulgusu saptanan
hastalarda EFB diger bronkoskopik yontemlere gore istatistiksel olarak daha basarili
bulunmustur (p=0,03). Yapilan diger g¢alismalara bakildiginda Yurdakul ve ark.’nin
calismasinda tanisal degerler sirasiyla EFB %74.4, BL %26.3, BF %46.8, EBIA %56.4
olarak saptanmis ve EFB diger yontemlere gore istatistiksel daha basarili bulunmustur (82).
Gonliigiir ve ark.’nin ¢alismalarinda tanisal basari oranlari sirastyla EFB %83, BL %25, BF

%72 bulunmustur (67). Calismamizda da benzer ¢alismalarla uyumlu veriler elde edilmistir.

Brong lavaj1 isleminin taniya anlamli katkisinin olmadigini (83) ifade eden yayinlar

olmakla birlikte, bunun tersini bildiren yayinlar da bulunmaktadir (84). Calismamizda
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BL’nin taniya anlamli katkis1 saptanmamuistir, malign sitolojinin tespit edildigi az sayida
hastada da tiimor tiplendirmesi yapilamamustir. Yeterli 6rnek alinmamasi ve patologlarin
ozellikle sitolojik o6rnekler konusundaki deneyimsizligi bu oranin diismesine katki
saglayabilecek nedenlerdendir. Bazi1 arastirmacilar daha fazla sitolojik materyal elde
edebilmek i¢in BL isleminin EFB ve BF isleminden 6nce yapilmasini onermektedir (83). BL
alinma siralamasi ile ilgili 230 olguyu kapsayan ¢ok merkezli bir ¢alismada, direkt timor
bulgusu olanlarda BL isleminin EFB veya BF o6ncesinde veya sonrasinda yapilmasinin

sitolojik tanida anlamli bir fark olusturmadigi gozlenmistir (84).

Endobronsial forseps biyopsi FOB ile yapilan 6érnekleme prosediirleri igerisinde en
yiiksek tani oranina sahip islemdir. Tan1 degeri bronkoskopistin tecriibesine, biyopsi
pensinin keskinligine, forseps kapatilirken uygulanan basinca ve alinan numune sayisina
bagli olarak verimliligi degismektedir. Endobronsial lezyon varliginda 3-6 arasi biyopsi
alinmasi onerilmektedir (85). Ingiliz Toraks Dernegi’nin Tanisal Fleksibl Bronkoskopi
Rehberi’'nde ise akciger kanseri siiphesi olan olgularda en az bes biyopsi alinmasi
onerilmektedir (86). Calismamizda olgu basina ortalama 4.5 biyopsi alindig1 goriilmektedir.
Biyopsi sayisi kadar, numunelerin boyut ve gériiniimii, ezilme olup olmamasi gibi
ozelliklerin de onemli oldugu bilinmektedir. EFB direkt timdr bulgusu olanlarda daha
basarilidir. Calismamizda Tkeda smiflamasia gore direkt bulgusu olanlarda EFB nin tanisal
basar1 oran1 %86.8 olarak tespit edilmistir. Arastirmalarda direkt bulgusu olanlarda EFB’nin
tanisal basari oran1 %32-93 arasinda degistigi bulunmustur (84). Bulgularimiz literatiir
verileri ile uyumludur. Tiirkiye’de yapilmig caligmalara bakilacak olursa EFB’nin tan1 degeri
%54-90 arasinda degismektedir (67,82,83)

Fir¢a biyopsi EFB’den sonra tani orani en yiiksek prosediirdiir (84). Tanisal basarisi
%40-93 arasinda degismektedir (56). Calismamizda BF’nin tanisal basart oran1 %61.5
olarak bulunmustur. Sonuglarimiz literatiir ve iilkemiz ¢alismalari ile uyumlu goriilmektedir.
Calismamizda direkt bulgularin saptandigi hastalarda tanisal basar1 oran1 daha yiiksek olup

2068.4’tiir.

Endobrongsial igne aspirasyon biyopsi trakea ve bronglara distan basi belirtileri,
karina genislemesi ve submukozal tutulum saptanmasi gibi durumlarda kullanilabilen bir
tekniktir. Diger yontemlerle tam1 konulamayan veya kanama riski yiiksek hastalarda

kullanilabilmektedir (87). Yapilan c¢alismalarda EBIA’nin tanisal verimliligi %45-94
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olarak saptanmaktadir. Bizim c¢alismamizda EBIA’min tanisal oram1 %53.8 olarak

saptanmustir.

Bronkoskopik olarak 6rnek alinirken aymi olguda farkli tekniklerin kombine
edilmesinin tan1 oranini artirdigi bilinmektedir (83). Bununla beraber hangi prosediirleri
kombine etmenin en uygun sonucu verecegi tartismalidir. Farkli tekniklerin farkli
kombinasyonlar: kullanilarak birgok arastirma yapilmistir. Bu ¢alismalarda en dikkat ¢ekici
olan1 EFB ve EBIA biyopsi kombinasyonudur. Bu kombinasyonda tanisal basar1 orani
%97’lere kadar varmaktadir (88). Calismamizda en yiiksek tanisal verimlilik elde edilen
kombinasyon EFB + EBIA olup oran %86 olarak bulunmustur. EFB+ EBIA
kombinasyonunun EFB + BF ve EFB + BL’ye gore daha yiiksek tanisal orana sahip olmasina
ragmen istatistiksel olarak anlamli katki saglamadigi tespit edilmistir. Calismalarda
arastirilan bir diger kombinasyon EFB + BL’dir. Bizim ¢alismamizda EFB + BL tanisal
basar1 oran1 %85 olarak tespit edilmistir. Calismamizda BL ve EFB’yi birlikte kullanmanin
ilave bir katkisinin olmadig1 goriilmiistiir. Ulkemizde yapilan benzer ¢alismalardan Uslu ve
ark.’nin ¢alismasinda oranlar EFB + BL igin %91.1, EFB + BF igin %92.8 olarak
bulunmustur. Uslu ve ark. forseps biyopsilerin yanlis kullanimi sonucu olusan ezilme
artefaktlar1 sebebiyle sitolojik numunelerle tanisal islemin desteklenmesi gerektigini
savunmaktadir (88). Ancak BF veya BL ilave edilerek gonderilecek sitolojik numunenin
yalnizca %2.9 oraninda tan1 koydugunu dolasiyla efektif olmadigini tespit eden ¢alismalar
da bulunmaktadir (83,89). Literatiirde BL nin ek katkisini arastiran birgok ¢alisma olmakla
birlikte net bir sonug yoktur. Ozellikle patologlarin sitolojik numunelerle ilgili deneyimi ve
yetersiz numune gonderimi c¢alismalarda farkli sonuglara sebep olmaktadir. Bizim
calismamizda ilave katki saglayan yontem EBIA olarak tespit edilmis fakat istatistiksel

anlami saptanmamuistir. BL nin ilave katkis1 olmadigi tespit edilmistir.

Calismamizda Ikeda siniflamasia gore indirekt FOB bulgular1 olan hastalarimiza
yaptigimiz en sik tamisal islem BL’dir. BL’yi sirasiyla EFB ve BF izlemektedir. indirekt
bulgular1 olan hastalarda en basarili tanisal yontem %60 EFB olup onu %42 BF takip
etmektedir. BL’nin indirekt bulgular1 olan hastalarda tanisal basaris1 %15.15°tir. Indirekt
bulgular1 olan hastalarda hangi tanisal yontemin daha basarili oldugu tartigmalidir. Baz1
arastirmacilar forseps ile kor biyopsi yapmanin (86,88), bazi arastirmacilar ise brons lavaji
almanin daha {istiin oldugunu savunmaktadir (82). Bizim ¢alismamizda en basarili yontem

EFB olarak tespit edilmistir.
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Bronkoskopik olarak her teknigin kendine 6zgii avantaj ve dezavantajlar1 mevcuttur.
Birden fazla teknigin birlikte kullanilmasi1 akciger kanseri tani oranini artirmaktadir. Hangi
tekniklerin birlikte kullanilacagi bronkoskopistin ve patologun tecriibesine, eldeki imkanlara
gore degismektedir. Optimal basar1 i¢in eldeki verilerin incelenmesi lezyona  uygun

kombinasyonla biyopsi alinmas1 6nerilmektedir.

Akciger kanseri tanis1 koymada en basarili yontem FOB olup bronkoskopik biyopsi
yontemlerinin verimliligi iizerine caligmalar slirmektedir. Yapilacak farkli calismalar
neticesinde tanisal yontemlerden en fazla yararlanma sansi olan hastalar1 segme stratejileri

¢ok daha iyi olusturulabilecektir.
6.SONUCLAR

Recep Tayyip Erdogan Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Gogiis
Hastaliklart Anabilim Dali Klinigine ¢esitli semptomlar ile iki yil siiresince bagvurmus ve
akciger kanseri tanist konulan 279’u erkek (%93.9), 18’i kadin (%6.1) toplam 297 hastanin
retrospektif olarak planladigimiz, tanisal islem analizini i¢eren ¢aligmamizda elde ettigimiz

sonuclara gore;

e Akciger kanseri erkeklerde daha fazla goriilmektedir.

e Akciger kanserinin risk faktorleri arasinda en iyi bilineni sigara kullanimudir,
calismamizda akciger kanseri tanist konulan hastalarin %96.7’si sigara Oykiisiine
sahiptir.

e Katilimcilarda tespit edebildigimiz en sik ek hastalik %31.6 ile hipertansiyon olup
onu %26.9 ile koroner arter hastaliklar takip etmektedir. Hastalarimizda %10.8
oraninda KOAH oldugu tespit edilmistir.

e Hastalarin en sik bagvuru sikayetleri nefes darligi, gogiis agris1 ve oksiiriik olarak
tespit edilmistir.

e Radyolojik goriintiileme yontemi olarak hastalarimizin tamami Toraks BT ile
degerlendirilmistir. Toraks BT de tespit edilen lezyonlarin anatomik bolgeleri ile
FOB esnasinda tespit edilen lezyonlarin yerleri o6rtiismektedir. Tanisal islemlerden
once Toraks BT yararli bir yol gdstericidir.

e Toraks BT ile degerlendirilen Kitlelerin anatomik lokalizasyonlarma bakildiginda
%59.6’s1 santral, %40.4’1 periferik yerlesimlidir. Kitlelerin ¢ogunlugu st lob
yerlesimlidir. Sag st lob (%38), sol iist lob (%26.5) olarak bulunmustur.
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Hastalarin 161(%54.2)’inin tan1 aninda Evre 4 oldugu tespit edilmistir.
Hastalarimizin genel tan1 alma siire ortalamalar1 19.34+13.8 giin olarak bulunmustur.
Sadece FOB yapilarak tan1 alan hastalar i¢in siire ortalamasi1 12.73+6.69 giindiir.
Once FOB yapilip patolojik doku tanisi elde edilemedigi icin TTIAB yapilan hastalar
icin ortalama tani alma stiresi 30.37+17.38 giin bulunmustur.

Akciger kanseri tanis1 koydugumuz hastalarin histopatolojik alt tipleri sirasiyla 123
(%41.4) adenokanser, 115 (%38.7) skuamoz hiicreli kanser, 45 (%15.2) kiiciik
hiicreli akciger kanseri olarak bulunmustur. Diger akciger kanseri histolojik
tiplerinde biiyiik hiicreli kanser, sarkomatoid kanser, karsinoid tiimor esit sayida ve
4 (%1.3) olarak tespit edilmistir. En az sayida biiyiik hiicreli néroendokrin tiirii 2
(9%0.7) olarak tespit edilmistir. Bolgemizde en sik goriilen akciger kanser tiirii
adenokanserdir.

Skuamdz hiicreli ve kiigiik hiicreli kanserin daha cok santral yerlesimli oldugu,
adenokanserin ise daha ¢ok periferik yerlesim gosterdigi tespit edilmistir.

Akciger kanseri tanisinda en sik uyguladigimiz ve tanisal basari orani en yiiksek
yontem FOB’dur. Genel patolojik doku tanis1 koyma oranlart FOB (%46.5), TTIAB
(%41.1), EBUS (%8.1), metastaz biyopsi (%2.3), rezeksiyon (%2) seklindedir.
Calismamizda bronkoskopik biyopsi islemlerinin tani oranlari forseps biyopsi i¢in
%84, bronsial fircalama i¢in %61.5, endobronsial igne aspirasyon i¢in %53.8, brons
lavaji i¢in %38.6, olarak saptanmustir.

Bronkoskopi esnasinda degerlendirilen FOB bulgularindan en sik saptanan direkt
tiimor bulgusu kitle goriintiisii, indirekt timdr bulgusu ise distan basidir.

Forseps biyopsi islemi akciger kanseri tanisinda temel tanisal yontemdir. Endoskopik
inspeksiyonla kitle bulgusu saptanan, radyolojik olarak santral yerlesimli
lezyonlarda istatistiksel anlaml1 basarili bulunmustur.

Brongsial fircalama isleminin inspeksiyonla kitle varliginda taniya katki sagladigi
fakat istatistiksel anlamli olmadigi saptanmistir. Distan basi olmayan ve radyolojik
olarak santral lezyonlarda tan1 koydurmada daha basarili bulunmustur.

Brong lavajimin %82.2 orani ile en fazla sayida yapilan iglem oldugu fakat taniya
ilave katkisinin olmadig1 saptanmustir.

Forseps biyopsi ile birlikte yapilan brons lavaji ve firga biyopsisinin tani

konulmasinda ilave bir katkisinin olmadigi goriilmiistiir.
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e (Calismamizda olgu basina ortalama 4.5 biyopsi alindig1 goriilmektedir.
e Akciger tanisi konulan hastalarda konulamayanlara gére biopsi sayisi anlamli olarak

fazladir

68



10.

11.

12.

7. KAYNAKCA

HS,JF,RLS, ML, IS, AJ, etal. Global Cancer Statistics 2020: GLOBOCAN
Estimates of Incidence and Mortality Worldwide for 36 Cancers in 185 Countries. CA
Cancer J Clin. 2021 May;71(3):209-49.

Cheng TYD, Cramb SM, Baade PD, Youlden DR, Nwogu C, Reid ME. International
epidemiology of lung cancer. J Thorac Oncol 2016; 11: 1653-71.

Tiirkiye Kanser Istatistikleri, 2017, T.C. Saghk Bakanligi, Halk Sagligi Genel
Miidiirligii.
Lee HS, Kwon SY, Kim DK, Yoon H Il, Lee SM, Lee JH, et al. Bronchial washing

yield before and after forceps biopsy in patients with endoscopically visible lung
cancers. Respirology. 2007 Mar;12(2):277-82.

FB,JF, IS RLS,LAT,AJ. Global cancer statistics 2018: GLOBOCAN estimates
of incidence and mortality worldwide for 36 cancers in 185 countries. CA Cancer J
Clin. 2018 Nov;68(6):394-424.

Lung Cancer Statistics, World Cancer Research Fund International.

AJ A, JG F, JM S. Epidemiology of lung cancer: ACCP evidence-based clinical
practice guidelines (2nd edition). Chest. 2007;132(3 Suppl):29S-55S.

Samet JM, Wiggins CL, Humble CG, Pathak DR. Cigarette smoking and lung cancer
in New Mexico. Am Rev Respir Dis. 1988;137(5):1110-3.

JE H, MJ T, AM M, EE C. Cigarette tar yields in relation to mortality from lung
cancer in the cancer prevention study Il prospective cohort, 1982-8. BMJ. 2004 Jan
10;328(7431):72-6.

Henley SJ, Thomas CC, Lewis DR, Ward EM, Islami F, Wu M, et al. Lung Cancer
Screening Programs, National Center for Chronic Disease Prevention and Health

Promotion, Division of Cancer Prevention and Control. Cancer. 2020 May
15;126(10):2250-66.

WS B. Beckett WS. Epidemiology and etiology of lung cancer. Clin Chest Med. 1993
Mar;14(1):1-15. PMID: 8462243. Clin Chest Med. 1993;14(1):1-16.

Baser S, Duzce O, Evyapan F, Akdag B, Ozkurt S, Kiter G. Occupational Exposure

69



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

and Thoracic Malignancies, Is There a Relationship? J Occup Health 2013; 55: 301—
306.

ACO,PG HK,SP,RV,IB, etal. Exposure to diesel motor exhaust and lung
cancer risk in a pooled analysis from case-control studies in Europe and Canada. Am
J Respir Crit Care Med. 2011 Apr 1;183(7):941-8.

AN, GN S, PH C, EB M, AS B. Prospective study of pulmonary function and lung
cancer. Am Rev Respir Dis. 1991;144(2):307-11.

RIH,FD,CC,EM G, GD G, D A, et al. Reduced Expiratory Flow Rate among
Heavy Smokers Increases Lung Cancer Risk. Results from the National Lung
Screening Trial-American College of Radiology Imaging Network Cohort. Ann Am
Thorac Soc. 2017 Mar 1;14(3):392-402.

PY,ZS, MJK, MC A, WR B, JA W, et al. Alphal-antitrypsin deficiency carriers,
tobacco smoke, chronic obstructive pulmonary disease, and lung cancer risk. Arch
Intern Med. 2008 May 26;168(10):1097-103.

WZ GL,RIJH,PCH, MC A, AS A, et al. Causal relationships between body mass
index, smoking and lung cancer: Univariable and multivariable Mendelian
randomization. Int J cancer. 2021 Mar 1;148(5):1077-86.

Goksel T. Akciger Kanserinde Risk Faktorleri Ile Histolojik Tip Iliskisi (Tiirkiye nin
Akciger Kanseri Haritas1 Projesi). Tiirk Toraks Dernegi 11. Yillik Kongresi Bildiri
Ozetleri kitab1, Antalya, 2008.

Travis WD, Brambilla E, Burke AP, Marx A, Nicholson AG. Introduction to the 2015
World Health Organization Classification of Tumors of the Lung, Pleura, Thymus,
and Heart. J Thorac Oncol. 2015 Sep 26;10(9):1240-2.

Ergelen R, Cimsit NC. Akciger Tiimorleri. Tiirk Toraks Dernegi Toraks Cerrahisi
Biilteni Eyliil 2013; 178-88.

Toyooka S, Maruyama R, Toyooka KO, McLerran D, Feng Z, Fukuyama Y, et al.
Smoke exposure, histologic type and geography-related differences in the methylation
profiles of non-small cell lung cancer. Int J Cancer. 2003 Jan 10;103(2):153-60.

Exophytic endobronchial epidermoid carcinoma Dulmet-Blender E, Jaubert F,
Huchon G -.

70



23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

Shields TW. Pathology of Carcinoma of The Lung. In Shields TW (ed): General
Thoracic Surgery, 6th ed. Philadelphia: Lippincott Williams And Wilkins; 2005:
1455-81.

Filosso PL, Ruffini E, Asioli S, Giobbe R, Macri L, Bruna MC, et al. Adenosquamous
lung carcinomas: A histologic subtype with poor prognosis. Lung Cancer. 2011
Oct;74(1):25-9.

SY,LC,MP,SA,PB, AM,etal. Outcomes of sarcomatoid carcinoma of the lung:
a Surveillance, Epidemiology, and End Results Database analysis. Surgery. 2012
Sep;152(3):397-402.

Weissferdt A, Kalhor N, Correa AM, Moran CA. “Sarcomatoid” carcinomas of the
lung: a clinicopathological study of 86 cases with a new perspective on tumor
classification. Human Pathology 2017; 63: 14-26.

CJ B, NJ S. Classification, staging and prognosis of lung cancer. Eur J Radiol. 2003
Jan 1;45(1):8-17.

Kraut M, Wozniak A. Clinical presentation. In: Pass HI, Mitchell JB, Johnson DH,
Turrisi AT, Minna JD, eds. Lung Cancer. 2nd ed. Philadelphia: Lippincott Williams
& Wilkins; 2000;521-534.

Kvale PA. Chronic Cough Due to Lung Tumors. Chest. 2006;129(1):147S-153S.

B H, I B, M G. Hemoptysis: etiology, evaluation, and outcome in a tertiary referral
hospital. Chest. 1997;112(2):440-4.

Akciger Kanseri Tan1 ve Tedavi Rehberi. In: Goksel T, Ozlii T. (eds). Akciger ve
Plevra Maligniteleri Tedavisi, Poyraz Yayincilik, Ankara, 2008.

Tirkyilmaz M. Tirkiye kanser istatistikleri 2017. 2021;

Kaneko M, Eguchi K, Ohmatsu H, Kakinuma R, Naruke T, Suemasu K, et al.
Peripheral lung cancer: Screening and detection with low-dose spinal CT versus
radiography. Radiology. 1996;201(3):798-802.

Reduced Lung-Cancer Mortality with Low-Dose Computed Tomographic Screening.
N Engl J Med. 2011 Aug 4;365(5):395-409.

DE O, SCJY,LTT, MK G. Clinical and organizational factors in the initial evaluation

71



36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

of patients with lung cancer: Diagnosis and management of lung cancer, 3rd ed:
American College of Chest Physicians evidence-based clinical practice guidelines.
Chest. 2013;143(5 Suppl).

MK G, WG K,CER, CC M, AN D, H S, et al. Test performance of positron emission
tomography and computed tomography for mediastinal staging in patients with non-
small-cell lung cancer: a meta-analysis. Ann Intern Med. 2003 Dec 2;139(11).

Pastis N, Bonifazi M, Gasparini S, Silvestri G. Diagnostic workup for suspected lung
cancer confined to the chest. In: Pass HI, Ball D, Scagliotti GV, editors. Thoracic
Oncology. Colorado: IASLC; 2014. p. 335-44) -.

MP R, AC M, MM W. Establishing the diagnosis of lung cancer: Diagnosis and
management of lung cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians evidence-

based clinical practice guidelines. Chest. 2013;143(5 Suppl).

PG KC,JC,RR-P,HA, WEE, et al. The IASLC Lung Cancer Staging Project:
Proposals for Revision of the TNM Stage Groupings in the Forthcoming (Eighth)
Edition of the TNM Classification for Lung Cancer. J Thorac Oncol. 2016;11(1):39—
51.

RL S, KD M, HE F, A J. Cancer Statistics, 2021. CA Cancer J Clin. 2021 Jan;71(1):7—
33.

PG,JC,KC,DJG,PAG, RR-P,etal. The IASLC Lung Cancer Staging Project:
proposals for the revision of the TNM stage groupings in the forthcoming (seventh)
edition of the TNM Classification of malignant tumours. J Thorac Oncol. 2007
Aug;2(8):706-14.

SPD,YYJ NA, GJR, JEC, CS S, et al. Distinct clinical course of EGFR-mutant
resected lung cancers: results of testing of 1118 surgical specimens and effects of
adjuvant gefitinib and erlotinib. J Thorac Oncol. 2012 Dec;7(12):1815-22.

M. Y. METINTAS, “Bronkoskopi Tarihgesi,” In Girisimsel Pulmonoloji , Ankara:
Rotatip Kitapevi Tic. Ltd. S$ti., 2014, pp.260.

Lesser S. Bronchoscopy. The Procedure & the Patient. Baltimore, MD: University of
Maryland, 1997: 11.

De Becker H, Marsh BR. History of rigid bronchoscopy. In: Bolliger CT, Mathur PN

72



46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

(eds): Interventional Bronchoscopy. Basel: Karger, 2000, 2-15.

Miyazawa T. History of flexible bronchoscopy. In: Bolliger CT, Mathur PN (eds):
Interventional Bronchoscopy. Basel: Karger, 2000, 2-15.

Ikeda S. The development and progress of endoscopesin the field of

bronchoesophagology. J Jap Bronchoesophagology Soc 1988; 39: 85-96.

CT B, PN M, JF B, HD B, S C, H C, et al. ERS/ATS statement on interventional
pulmonology. European Respiratory Society/American Thoracic Society. Eur Respir
J. 2002;19(2):356-73.

R W-B, JB, AM, PR, P S. Fibre-optic bronchoscopy in adults: a position paper of
The Thoracic Society of Australia and New Zealand 2001:31:479-87. Intern Med J.
2001;31(8):479-87.

IADR,JB,RB, NC, VG, S K, et al. British Thoracic Society guideline for
diagnostic flexible bronchoscopy in adults. Thorax. 2013 Aug;68 Suppl 1(SUPPL. 1).

ZAMANI A. Bronkoskopi. Tiirkiye Klin Dahili T1p Bilim Derg. 2006;2(49):1-6.
Ikeda S. Atlas of Flexible Bronchoscopy. Tokyo: University Park Press, 1974.

Mazzone P, Jain P, Arroliga AC, Matthay RA. Bronchoscopy and needle biopsy
techniques for diagnosis and staging of lung cancer. Clin Chest Med. 2002;23(1):137—
58.

Gellert AR, Rudd RM, Sinha G, Geddes DM. Fibreoptic bronchoscopy: effect of
multiple bronchial biopsies on diagnostic yield in bronchial carcinoma. Thorax.
1982;37(9):684-7.

Karahalli E, Yilmaz A, Tiirker H, Ozvaran K. Karahalli E, Yilmaz A, Turker H,
Ozvaran K. Usefulness of various diagnostic techniques during fiberoptic

bronchoscopy for endoscopically visible lung cancer: should cytologic examinations
be performed routinely? Respiration 2001;68:611-4. Respiration. 2001;68(6):611-4.

Uslu O, Tuksavul F, Giinagt1 E, Erbaycu AE, Vatansever T. Fleksibl Fiberoptik
Bronkoskopi ile Tan1 Konulan Akciger Kanseri Olgularinda Endoskopik Goriiniim

ile Biyopsi Tekniklerinin Tam Degeri Arasindaki Iliski. 2006;7(2):109-14.

O de F, F C, B L,JR. Transbronchial biopsy without fluoroscopy: a five year

73



58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

experience in outpatients. Thorax. 1989;44(11):956-9.

FJ H, R E, A E. The future of bronchoscopy in diagnosing, staging and treatment of
lung cancer. Respiration. 2006 Jun;73(4):399-409.

Brimacombe J, Berry A. Guidelines for care during bronchoscopy.1994:49-528.
Thorax. 1994;49(5):528.

LEE P, MEHTA AC, MATHUR PN. Management of complications from diagnostic
and interventional bronchoscopy. Respirology. 2009 Sep 1;14(7):940-53.

Gumustas S, Ciftci E. Akciger Kanseri Tanisinda Perkiitan Biyopsiler. Tirk
Radyoloji Semin. 2015;2(3):354-63.

Jae L1, June IH, Miyeon Y, Kwanseop L, Yul L, Hoon BS. Percutaneous core needle
biopsy for small (<10 mm) lung nodules: accurate diagnosis and complication rates.
Diagn Interv Radiol 2012; 18: 527-30.

Porte H, Roumilhac D, Eraldi L, Cordonnier C, Puech P, Wurtz A. The role of
mediastinoscopy in the diagnosis of mediastinal lymphadenopathy. Eur J Cardio-
Thoracic Surg. 1998 Feb 1;13(2):196-9.

Baser S, Duzce O, Evyapan F, Akdag B, Ozkurt S, Kiter G. Occupational exposure
and thoracic malignancies, Is there a relationship. J Occup Health. 2013;55(4):301—
6.

Halima KM, Makled SF, Basiony FS. Diagnostic experience of flexible fiberoptic
bronchoscopy in al-azhar university hospital. Egypt J Chest Dis Tuberc.
2020;69(2):352-7.

Bircan HA, Oztiirk O, Pahin U, Ozaydyn N, Akkaya A. Akcider kanseri tanysy alan
olgularymyzyn Retrospektif dederlendirilmesi. 2003;12(3):3-8.

Muratli A, Kirilmaz S, Gonlugur U, Mirici A. The Role of Conventional
Bronchoscopic Procedures in the Diagnosis of Lung Cancer. Solunum.
2012;14(1):42-6.

Akkoclu A, Atikcan S, Aysan T, Bayiz H, Celik M, Celik P, et al. Pattern of lung
cancer in Turkey, 1994-1998. Respiration. 2002;69(3):207-10.

Sulu E. Primer akciger kanserinde tiimor tipi ve cinsiyet dagilimi degisiyor mu? 2004

74



70.

71..

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

yil1 sonuglarinin daha 6nceki yillar ile karsilastirilmasi. Tiiberkiiloz ve Toraks Derg.

2007:55(1):59-63.

MARIM F. F. Marim, “487142.Gogiis Hastaliklarn Kliniginde Fiberoptik
Bronkoskopi Yapilan Hastalarin Retrospektif Analiz,. 2017.

Zuti¢ H. Bronchial carcinoma--an overview. Med Arh. 1999;53(3 Suppl 1):27-31.
167.Hamilton.

Thun MJ, Lally CA, Flannery JT, Calle EE, Flanders WD, Heath CW. Cigarette
smoking and changes in the histopathology of lung cancer. J Natl Cancer Inst. 1997
Nov 5;89(21):1580-6.

Yamk F. Intratorasik Kitlelerin Tanisal Degerlendirmesinde Pozitron Emisyon
Tomografisinin Degeri Ve Duyarliligi. Mustafa Kemal Universitesi Tip Derg.
2017;8(29):10-10.

Yalcinkaya E, Unsal I, Giildaval F, Halilgolar H. Kiiciik Hiicreli Dis1 Akciger Kanseri
Olgularinda Pet/Bt’deki Primer Tiimor Suvmax Degerinin Prognostik Degeri Ve

Uzak Organ, Lenf Nodu Metastazi Ile iliskisi. 2015;127-37.

Dooms C, Van Baardwijk A, Verbeken E, Jan Van Suylen R, Stroobants S, De
Ruysscher D, et al. Association Between 18F-Fluoro-2-Deoxy-D-Glucose Uptake
Values and Tumor Vitality: Prognostic VValue of Positron Emission Tomography in
Early-Stage Non-small Cell Lung Cancer. JTO Acquis. 2009;4:822-8.

Dillman RO, McClure SE. Steadily improving survival in lung cancer. Clin Lung
Cancer. 2014 Sep 1;15(5):331-7.

Ozlii T, Biilbiil Y, Oztuna F, Can G. Akciger Kanseri Tanisin1 Ne Kadar Siirede
Koyabiliyoruz. 1999;50(2):288-91.

Tomruk A, Tor M. Klinigimizde izlenen akciger kanseri hastalarinin retrospektif

degerlendirilmesi. 2012;

Karatas E. Akciger kanseri tanisi alan hastalarimizin retrospektif degerlendirilmesi.

2016;

Bozkurt B, Toros Selcuk Z, Frrat P, Kalyoncu AF, Artvinli M. 1972-2002 Déneminde
Hacettepe Universitesi T>p Fakiiltesi Hastanesi’nde Akciger Kanseri Tanis1 Konulan
Hastalarin Histolojik ve Epidemiyolojik Degerlendirmesi.

75



81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

Akciger Kanserlerinin Histopatolojik ve Morfolojik Ozellikleri ile Bronsiyal

Yerlesimleri Arasindaki Iliskinin Degerlendirilmesi -.

Yurdakul AS, Nurdan K, Senay D, Devrim T, Jale K, Can O. Akciger Kanserinde
Bronkoskopik Yontemlerin Tamisal Degeri. Tirkiye Klin Tip Bilim Derg.
2008;28(6):874-9.

Karahalli E, Yilmaz A, Tiirker H, Ozvaran K. Usefulness of Various Diagnostic
Techniques during Fiberoptic Bronchoscopy for Endoscopically Visible Lung
Cancer: Should Cytologic Examinations Be Performed Routinely? Respiration.
2001;68(6):611-4.

Lee HS, Kwon SY, Kim DK, Yoon H Il, Lee SM, Lee JH, et al. Bronchial washing
yield before and after forceps biopsy in patients with endoscopically visible lung
cancers. Respirology. 2007 Mar;12(2):277-82.

Popovich J, Kvale PA, Eichenhorn MS, Radke JR, Ohorodnik JM, Fine G. Diagnostic
accuracy of multiple biopsies from flexible fiberoptic bronchoscopy. A comparison
of central versus peripheral carcinoma. Am Rev Respir Dis. 1982;125(5):521-3.

British Thoracic Society guidelines on diagnostic flexible bronchoscopy. Thorax.
2001 Feb 1;56 Suppl 1(Suppl 1):1i — 21.

Pen Wang K, Terry PB. Transbronchial needle aspiration in the diagnosis and staging
of bronchogenic carcinoma. Am Rev Respir Dis. 1983;127(3):344-7.

USLU O, GUNACTI E, TUKSAVUL F, GULPEK M, VATANSEVER T, GUCLU
S. Akciger Kanserinde Endobrongiyal Goriiniim Ile Histopatolojik Alttip Arasindaki
Mliski. izmir Gogiis Hastan Derg [Internet]. 2005 May 1 [cited 2021 Nov 20];19(1):1—
5. Available from: https://dergipark.org.tr/tr/pub/ighd/521850

Chi Hung Chau, Wing Wai Yue, Poon Chuen Wong, Lee J, Chi Fong Wong, Govert
JA, et al. Usefulness of collecting routine cytologic specimens during fiberoptic
bronchoscopy for endoscopically visible and nonvisible lung carcinoma. Chest.
1997;111(2):522-3.

76



ETiK KURUL ONAYI

- . rc. L
?' RECEP TAYYIP ERDOGAN UNIVERSITESI K-
"\. TSE-ISO-EM
il e TIP FAKULTESI 9000
SRREAAN Girisimsel Olmayan Klinik Aragtrmmlar Efik Kurul Baskankin
05.10.2021

Sawv1 : E-40465587-050.01.04-220
Konu : Etik Kurul

Sayin Prof. Dr. Aziz GUMUS

Universitemiz Girisimsel Olmayan Klinik Arastwmalar Etik Kuruluna yapmus oldugunuz
“Akcifer Kanseri Tamsinda Kullandifimiz Girisimsel Yintemlerin Etkinlifinin
Arastinlmasi™ isimli basgvurunuz etik kumlumuz yinergesing gire 30.09.2021 tarihinde yvaprus
oldufu toplantida incelenmis olup, 2021/169 karar numarasi ile bilimsel ve etik yonden uygun

bulunmustur
Bilgilerinizi ve gerefini saymlanmla rica ederim.

Prof. Dr. Hilseyin Avni UYDU
Baskan

Bu belge giivenli elekironik imza ile imzalanmugtir.

Belge Dogrulama Kodu : d66bd 7005263 Belge Takip Adresi: http:/ebyvs.erdogan. edu. tr/EB Y8/ eimzadogrulama

77



