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OZET

Primer akciger kanserinin hiicre tipinin belirlenmesi, tedavi planlanmas ve prognoz agisindan énemlidir. Bu bilgi isgin =~ -
da, klinigimizde akciger tiimérii tanist ile ameliyat edilen olgularda, cerrahi éncesi tan1 yontemleri ile elde edilen sitolojik
ve/veya histolojik hiicre tipi ile cerrahi sonrasi belirlenen hiicre tipi arasindaki uyumun degerlendirilmesi amaglandi. Ye = -
dikule Gogiis Hastaliklar ve Gogiis Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi'nde 1994-2000 yillarinda akciger tiimorii
tanisiyla ameliyat edilen 162 olgunun ameliyat 6ncesi tanilartyla cerrahi piyese ait son histopatolojik tanilar geriye doniik
olarak incelendi. Altmis dort olguda brong lavaji, 81 olguda brons biyopsisi, 31 olguda transbronsiyal igne aspirasyonu
(TBIA) ve 52 olguda ise transtorasik igne aspirasyonu (TTIA) ile tanisal materyal elde edildi. TBIA ve brons biyopsisi
hiicre uyumu agisindan en bagarili tan1 yontemleriydi (sirastyla Kappa=0.90, 0.84). Bu uyum diger tan1 yontemlerine go -
re anlamliydi. En az uyum TTIA tan1 yontemindeydi (Kappa=0.45). Tiim tan1 yontemleri biitiin olarak degerlendirildi -
ginde, iyi derecede ameliyat 6ncesi ve sonrast hiicre uyumu saptandi (Kappa=0.70). Adeno ve epidermoid kanserlerde bir -
birlerine yakin oranlarda uyum gosteriyordu (sirastyla Kappa= 0.76, 0.71). En fazla uyumsuzluk ise adenoskuamoz ve bii -
yiik hiicreli karsinomdayd:.
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ABSTRACT
The Accuracy of Preoperative Invasive Diagnostic Procedures in Determining the Cell Type of

Lung Tumors

The identification of histologic type of a non-small-cell lung cancer plays a pivotal role in prediction of prognosis and
planning of appropriate therapy. In the light of this principal, we aimed to compare the preoperative clinical diagnosis
obtained by using preoperative diagnostic (cytologic and/or histologic) interventions with final postoperative histologic
types. Pre-operative and post-operative histologic diagnoses of lung tumors in one-hundred-sixty-two patients who
admitted to Yedikule Chest Disease and Thoracic Surgery Hospital between 1994 and 2000 were retrospectively
reviewed. Diagnostic specimens were obtained using bronchial lavage in 64 patients, bronchial biopsy in 81 patients,
transbronchial needle aspiration (TBNA) in 31 patients and transthoracic needle aspiration (TTNA) in 52 patients.
TBNA and bronchial biopsy have been found to be most successful methods which showed the strongest correlation
(Kappa values are 0.90 and 0.84 respectively). This correlation was found to be more prominent comparing the other
diagnostic methods. The weakest correlation was obtained by using TTNA (Kappa: 0.45). When evaluating all the
diagnostic methods used in the study, the preoperative diagnostic types and postoperative final histologies was found to
be correlated (Kappa:0.70). The correlations were found to be similar in patients with adenocarcinoma and squamous cell
carcinoma (Kappa:0.76 and 0.71 respectively). Adenosquamous carcinoma and large-cell carcinoma showed the weakest
correlation comparing preoperative and postoperative types.
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G<Rfi

Klinik ve tedavi agisindan, primer akciger kanserleri, kii-
ciik hiicreli akciger kanseri (KHAK) ve kiiciik hiicreli dis1 ak-
ciger kanseri (KHDAK) olmak iizere ikiye ayrilmaktadir.
KHAK’larin tedavisi, olgularm biiyiik cogunlugunda kemote-
rapi kombinasyonlariyla yapilmaktadir [1]. Hastalik ¢ok sinir-
I1 (evre I) ise cerrahi tedavi uygulanabilmektedir [2-4]. Olgu-
larin biiyiik cogunlugunda kemoterapiyle tedaviye yanut ali-
nip sagkalimin uzatilmasina kargin, sifa sanst oldukga diisiik-
tiir [5]. KHDAK lilarda ise metastatik hastalik saptanmayan
olgularm biiyiik cogunlugunda cerrahi tedaviyle sifa sansi sag-
lanmaktadir. KHDAK lilarin altgruplart arasinda da, prognoz
ve yayilmlar1 acisindan farkliliklar vardir. Epidermoid kan-
serlerin adenokanserlerden daha iyi prognoza sahip oldugu
bildirilmistir [6]. Adenokanser ve biiyiik hiicreli kanserler,
epidermoid kanserlere gore daha sik beyin metastazi yapar. Bu
nedenle, bircok aragtirmact da adenokanser ve biiyiik hiicreli
kanserler icin ameliyat 6ncesi sistemik taramanin rutin olarak
yapilmasini énermektedir [6-9]. Bunlardan dolayi, primer ak-
ciger kanserinin hiicre tipinin belirlenmesi, tedavi planlan-
mast ve prognozu agisindan nem tagimaktadir.

Caligmamizda akciger tiimorii tanist ile ameliyat edilen ol-
gularda, cerrahi 6ncesi tan1 yontemleri ile elde edilen sitolo-
jik ve/veya histolojik hiicre tipi ile cerrahi sonrast belirlenen
hiicre tipi arasindaki uyumun degerlendirilmesi ve tek tek ta-
ni yontemlerine gore hiicre tipi uyumunun belirlenmesi
amaclanmugtir.

GEREC VE YONTEM

Yedikule Gogiis Hastaliklar ve Gogiis Cerrahisi Egitim
ve Arastirma Hastanesi'nde 1994-2000 yillarinda akciger
timori tanisiyla ameliyat edilen 162 olgu geriye déniik ola-
rak incelendi. Balgam sitolojisi, brong biyopsisi (BB),

Tablo L Olgularin cerrahi sonrasi tanilart

Tani Olgu %

Epidermoid 86 (E/K: 85/1) 53.1
Adenokanser 39 (E/K: 34/5) 24.1
Biiyiik hiicreli kanser 9 (E/K: 8/1) 5.6
Adenoskuamoz 12 (E/K: 12/0) 7.4
Mikst 2 (E/K: 2/0) 1.2
Karsinoid 4 (E/K: 1/3) 2.5
Kiiciik hiicreli kanser 1 (E/K: 1/0) 0.6
Adenoid kistik karsinom 2 (E/K: 1/1) 1.2
Hamartom 3 (E/K: 3/0) 1.9
Noroektodermal timor 1 (E/K: 0/1) 0.6
Lenfoma 1 (E/K: 1/0) 0.6
Blastoma 1 (E/K: 1/0) 0.6
Tiiberkiiloz 1 (E/K: 1/0) 0.6
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transbronsiyal ya da endobronsiyal igne aspirasyonu, brong
lavaji (BL) ve toraks bilgisayarli tomografi egliginde transto-
rasik igne aspirasyonu gibi tani yontemlerinden biri ya da
birkagi kullanilarak akciger tiimorii tanist konulan olgular-
da, ameliyat dncesi ve sonrast hiicre tipleri kargilagtirildi.
TTIA, bilgisayarli tomografi esliginde, 20-22 gauge “dispo-
sible” spinal igneler kullanilarak yapildi. Fiberoptik bron-
koskopi, Olympus BF 20- 30 modelleri ve TBIA i¢in 22 ga-
uge 1 cm uzunlugunda “disposible” Olympus NA-2 C marka
aspirasyon igneleri kullanildi. Sitolojik/histolojik materyal-
ler, biri hastanemizde, digeri bagka hastanede ¢alisan, akci-
ger kanserleri konusunda deneyimli iki patolog tarafindan
incelendi. Patolojik materyallerin degerlendirilmesinde
WHO tiimér siniflandirilmast kullanildi [10]. Materyallerin
tiimiinde diferansiyasyon belirtilmedigi icin diferansiyasyon-
lar degerlendirmeye alinmadi.

Istatistiksel analizler

[statistiksel degerlendirmeler, “SPSS for Windows 10.05”
ve “Unistat 5.0” paket programlar: kullanilarak yapildi. Tiim
grupta cerrahi 6ncesi tani yontemleri ile elde edilen sitolojik
ve/veya histolojik hiicre tipi ile cerrahi sonrasi belirlenen
hiicre tipi arasindaki uyum degerlendirildi ve tek tek tani
yontemlerine gore hiicre tipi uyumu ayrica hesaplandi.
Ameliyat 6ncesi ve sonrast hiicre tipi uyumunu degerlendir-
mek i¢cin Kappa katsayist (Kappa) uyum istatistigi kullanildi.
Kappa degeri 0.20’den diisiik ise uyum en kotii, 0.21 ile 0.40
arasinda ise koti, 0.41 ile 0.60 arasinda ise orta derecede,
0.61 ile 0.80 arasinda ise iyi derecede, 0.80’den daha yiiksek
ise ¢ok iyi derecede seklinde degerlendirildi.

BULGULAR

Yiiz altmis iki olgunun 150’si erkek (%93), 12’si kadin
(%7) olup yas ortalamasi 56+11 yil (16-75) idi. Altmug dort
olguda brong lavaji, 81 olguda brong biyopsisi, 31 olguda
TBIA ve 52 olguda ise TTIA ile tanisal materyal elde edildi.
Bu materyallere ait sonuglar, cerrahi piyese ait histopatolojik
son tanilar ile karsilagtirilds.

Caligmamizda ameliyat sonrast son tani olarak; epidermo-
id 86 (E/K: 85/1, %53), adeno 39 (E/K: 34/5, %24), adeno-
skuamoz 12 (E/K: 12/0, %7.4) biyik hiicreli 9 (E/K: 8/1,
%5.5), mikst 4 (K/E: 2/2), karsinoid 4 (E/K: 1/3, %2.5), ade-
noid kistik karsinom 2 (E/K: 1/1 %1.2), hamartom 3 (E/K:
%1.9), kiiciik hiicreli akciger karsinomu 2 (E/K: 1/1), noro-
ektodermal tiimor, lenfoma, blastoma, tiiberkiiloz tanili birer
olgu mevcuttu (Tablo I).

Calisgmamizda tiim tani yontemleri degerlendirildigin-
de, ameliyat 6ncesi ve sonrast hiicre uyumu karsilastirildi-
ginda iyi derecede tiimor hiicre tipi uyumu saptandi (Kap-

pa=0.70).
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Tablo II. Tan1 yéntemlerinin tanisal materyal elde etme oranlar1 ve ameliyat dncesi ve sonrast hiicre

(%83.7). Ameliyat 6ncesi

uyumlart ve sonrast hiicre uyumu

Tan1 yontemi Saytr Tanisal materyal ~ Tanisal materyal ~Ameliyat 6ncesi ve sonrast p Kappa=0.90 bulundu.

n % hiicre uyumu Tim tani yontemleri ara-

Kappa sinda en fazla uyum bu ta-

Brons lavajt 76 64 84 0.61 ni yonteminde saptandi
Brons biyopsisi 82 81 98.7 0.84 p<0.001 (Tablo IV).

TBIA 37 31 83.7 0.90 p<0.001 TTIA 55 olguya yapildi.

TTIA 55 52 94.5 0.45 Bunlarin 52’sinde tanisal

KHDAK’lar hiicre tipi agisindan degerlendirildiginde,
adeno ve epidermoid kanserlerde birbirine yakin oranlarda
uyum saptandi (Kappa = 0.76, 0.71). Ameliyat sonrast ade-
noskuamdz karsinom on olguda saptandi. Bu olgularin hicbi-
rine ameliyat &ncesinde tani konulamadi. Bu on olgunun
ameliyat 6éncesinde tanilari epidermoid ya da adenokarsinom
olarak saptanmigti. Dokuz biiyiik hiicreli akciger karsinomu-
nun sadece birine ameliyat éncesi tan1 konulabildi.

Tani yontemleri ayri ayri degerlendirildiginde TBIA ve
brong biyopsisi, hiicre tipi uyumu agisindan en bagarili tani
yontemleri olarak saptand: (sirastyla Kappa=0.90, 0.84). Bu
uyum diger tan1 yontemleriyle kargilagtirildiginda anlamli
bulundu (p<0.001). Hiicre tipi uyumunun en kétii oldugu ta-
nt yontemi ise TTIA idi (Kappa=0.45) (Tablo II).

Brons lavaji 76 olgumuzda yapilmigti. Yetmis alt1 olgunun
64’tinde (%84) tanisal materyal elde edildi. Brons lavajinin
ameliyat oncesi ve sonrast tiimér hiicre tipi uyumu Kap-
pa=0.61 olarak bulundu. Bu oran orta derecede bir uyumu
ifade etmekteydi.

Brong biyopsisi 82 olguya yapildi. Bunlarin 81’inde (%98.7)
tanisal materyal elde edildi. Brong biyopsisinde ameliyat 6nce-
si ve sonrasi hiicre tipi uyumu Kappa=0.84 oraninda saptandi.
Bu oran iyi derecede bir uyumu ifade etmekteydi (Tablo III).

Transbronsiyal/endobrongiyal 1A 37 hastaya yapildi.
Otuz bir olguda TBIA ile tanisal materyal elde edildi

materyal  elde  edildi
(%94.5). Ameliyat oncesi
ve sonrasi hiicre uyumsuzlugu en fazla bu tanisal yontemdeydi

(Kappa=0.45) (Tablo V).
TARTIfiMA

Akciger kanserinin hiicre tipi ameliyat 6ncesi tani yén-
temleriyle cogunlukla dogru olarak belirlenmesine ragmen
bu her zaman miimkiin olmayabilir. Tek bir tani yontemi,
ozellikle de sitolojik tani zaman zaman yanilgilara yol agmak-
ta, iki ya da daha fazla yontemle desteklenen sitolojik/histo-
lojik uyum bu yanilgilar1 azaltmaktadir [9,11]. Yine de, tiimor
hiicre tipinin kesin tanisi, ancak patolojik piyesin incelen-
mesi ile konulmaktadir.

Akciger kanseri tanisinda ¢ok sik kullanilan brong lavaj,
brong biyopsisi ve brongiyal fircalamayla kargilagtirildiginda
brong lavaji en basgarisiz yontem olarak bulunmustur [12].
Brons lavaji santral lezyonlarda brons biyopsisine katk: sagla-
makla birlikte, tek bagina taniya katkisi oldukca diisiiktiir
(9%0.5-22) [12]. Brong biyopsisinde saptanan hiicre tipi ile
kargilagtirldiginda, brong lavajinda saptanan hiicre tipi, his-
tolojik ve sitolojik uyum epidermoid kanserlerde %93, kiiciik
hiicreli kanserlerde %100 olarak bildirilmistir [12]. Caligma-
mizda brons lavaji ile saptanan hiicre tipinin, cerrahi piyesin
incelenmesiyle saptanan histolojik tip ile kargilastirilmasin-
da, %77 oraninda uyum saptanmustir. Onceki ¢alismalardaki
histolojik-sitolojik uyum oranlari, brong biyopsisi ile alinan

Tablo III. Brons biyopsisi ile tan1 konulan olgularin ameliyat sonras: hiicre tipleri

Brong biyopsisi Ameliyat sonrast hiicre tipi

hiicre tipi Epidermoid Adeno | Adeno- Kiigtik Biiyiik Mikst Adenoid Karsinoid Diger | Toplam
squamoz hiicreli hiicreli Kistik timor

Epidermoid 55 2 6 1 2 2 68

Adeno 1 4 1 6

Karsinoid 2 1 3

Adenoid kistik 2 2

karsinom

Diger tiimor 1 1

Grantilomatoz 1 1

hastalik

Toplam 56 6 7 1 2 2 2 2 3 81
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Tablo IV. TBIA ile tan1 konulan olgularin ameliyat sonrast hiicre tipleri Tant yéntemi olarak TTIA

; kullanil lgul li-
TBIA Ameliyat sonrast hiicre tipi " ?m ar? oguatin an}e '

yat dncesi ve sonrast hiicre
hiicre tipi Epidermoid Adeno Adeno: Ad.enf)id Karsinoid I?ig“;?r Toplam tipi uyumu literatiirde %57-
skuamoz Kistik timor . ..

- - 73’tiir [16-20]. Bizim ¢alis-
Epd1dermo1d 20 1 2 = mamizda bu oran %62
Adeno 2 1 4 (Kappa=0.45) olarak bu-
Lttt 2 1 > lundu ve bu, en basarisiz ta
Adenoid kistik 1 1 Lve o

, n1 yontemiydi.
karsinom N
Toplam 0 4 3 I 3 1 31 Daha 6nce yapilan calis-
malarda en iyi hiicre uyu-
munun epidermoid (Kap-
Tablo V. TTIA ile tan1 konulan olgularin ameliyat sonrast hiicre tipleri pa=9.68—0.74) ve adeno-

. karsinomda (Kappa=0.77)
TTIA Ameliyat sonrast hiicre tipi oldugu  bildirilmektedir
hiicre tipi Epidermoid | Adeno | Adeno- Biiyiik | Karsinoid | Thc Diger |Toplam [9,16,17]. Hiicre tipi

skuamoz | hiicreli timor uyumsuzlugu en fazla bii-
Epidermoid 7 3 1 3 1 15 yiik hiicreli ve adenoskua-
Adeno 3 22 1 3 1 1 31 moz karsinomda saptan-
Biiyiik hiicreli 2 1 3 maktadir  [17,18,21-23].
Diger timaor 2 3 Timor hiicre tipi goz Onii-
Toplam 12 25 2 7 1 4 52 ne alindiginda caligmamiz-

materyallerin histolojik tanisiyla bulunmugtur. Aradaki
farkin, yontem farkliligindan olustugunu diisiindiirmiigtiir.

Brong biyopsisi ile ameliyat sonras1 konulan histolojik
taninin hiicre uyumunu bir¢ok faktor etkilemektedir. En
onemli faktorler timoriin hiicre tipi ve diferansiyasyon de-
recesidir. Brong biyopsisinde hiicre tipleri goz 6niine alin-
diginda ameliyat 6ncesi ve sonrasi yapilan caligmalarda
%62-97.5 oraninda uyum saptanmugtir [9, 13-19]. Matsuda
ve arkadaglarina gore tiimoriin diferansiyasyonu kotii ve
biyopsi materyali ne kadar kiigiik ise hiicre uyumu o kadar
az olmaktadir [13]. Bizim ¢calismamizda, diferansiyasyon ve
biyopsi materyalinin biiyiikligi dikkate alinmadan deger-
lendirildiginde, ameliyat 6éncesi ve sonrast %80 (Kap-
pa=0.84) oraninda hiicre uyumu saptandi. Diger tan1 yon-
temleriyle karsilastirildiginda da bu oran anlamli bulun-
mustur (p<0.001). Bu sonug¢ daha ¢nceki aragtirmacilarin
sonuglartyla uyumlu olarak brong biyopsisinin &nemini
gostermekteydi.

Kiyik ve arkadaslari, ameliyat 6ncesi ve sonrasi en iyi hiic-
re uyumunun TBIA tani yonteminde oldugunu saptamislar-
dir (%86.7) [18]. Bizim calismamizda da TBIA, %84 (Kap-
pa=0.90) uyum oraniyla en bagarili tan1 yontemiydi ve diger
tan1 yontemleriyle kargilagtirildiginda da anlamli bulundu
(p<0.001). Ancak ¢alismamizda kullanilan TBIA sayst diger
tan1 yontemlerinden daha az oldugundan diger tan1 yéntem-
leriyle ve ozellikle brong biyopsisi ile kargilagtirabilmek icin
sayinin artirtlarak yapilmasi gerektigi kanisindayiz.
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da uyum orani, en yiiksek,
epidermoid (Kappa=0.71) ve adenokarsinomda (Kap-
pa=0.76) saptandi. Daha 6nce yapilan ¢alismalarda biiyiik
hiicreli akciger karsinomunda uyum disitk bulunmustur
(Kappa=0.48-0.49) [9,14]. Hinson ve arkadaglarmin brons
biyopsi calismasinda, biiyiik hiicreli olgularm higbirine
ameliyat 6ncesi tanit konulmamugtir [23]. Calismamizda
ameliyat sonrasi biiyiik hiicreli karsinom tanist alan dokuz
olgunun sadece birine ameliyat éncesinde tani konulabildi.
Yilmaz ve arkadaglarmin ¢alismasinda, adenoskuaméz akci-
ger karsinomunu en uyumsuz hiicre tipi olarak saptanmigtir
(Kappa=0.27) [17]. Ameliyat sonrasi dénemde adenosku-
amdz karsinom tanist alan 12 olgumuzun hicbirine ameliyat
dncesinde tani konulamadi. Bu olgular ya epidermoid ya da
adenokarsinom olarak tani almiglardi.

Sonug olarak, TBIA ve brons biyopsisi hiicre uyumu agi-
sindan en uyumlu tan1 yontemleri olarak saptanirken, TTIA
hiicre uyumu en kétii olan tani yéntemiydi. Tiim tani yon-
temleri biitiin olarak degerlendirildiginde, iyi derecede
ameliyat dncesi ve sonrasi tiimor hiicre tipi uyumu saptandi.
Hiicre tipi uyumu en fazla epidermoid ve adenokarsinomda,
en fazla uyumsuzluk ise adenoskuamoz ve biiyiik hiicreli kar-
sinomda saptandi.
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