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The prognostic impact of tumor budding in lung squamous cell carcinoma

Akciger skuamoz hiicreli karsinomlarda tiimor tomurcuklanmasinin
prognostik etkisi
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OZET
GIRIS ve AMAC: Akciger skuaméz hiicreli karsinomlarda (SCC) prognozu belirlemeye yonelik olarak kabul
edilmis bir histolojik parametre bulunmamaktadir. Ancak son yillarda timér tomurcuklanmasinin bu timérlerin
prognozu iizerinde etkili olabilecegi yoniinde ¢alismalar mevcuttur. Bizim bu ¢aligmadaki amacimiz da, akciger
SCC'da tlimor tomurcuklanma oranini belirlemek ve bu histolojik 6zelligin prognostik faktorler ile baglantisini
ortaya koymaktir.
YONTEM ve GERECLER: Calismaya 2011 ile 2016 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Patoloji Anabilim
Dalinda SCC tanisi alan 36 akciger rezeksiyon olgusu dahil edildi. Olgulara ait tiim Hematoksilen-eozin boyali
preparatlar degerlendirildi. Biiyiik tiimor adalarindan dallanarak, komsu parankime dogru tomurcuklanan ve 5
hiicreden az timor hiicresi igeren timor adalari timor tomurcuklanmasi olarak degerlendirildi ve en ¢ok
tomurcuklanma aktivitesi olan alanlar sayilarak 1 biiyiik bilylitme alanindaki toplam tiimor tomurcuklanma
sayis1 (TTS) belirlendi.
BULGULAR: Yapilan histomorfolojik degerlendirmede, tiim hastalarda tiimor tomurcuklanmasi saptanmis
olup, 1 biiyiik biiylitme alaninda (BBA) saptanan ortalama TTS 5,36+3,27'dir. Olgularin 13 tanesinde (%36,1)
TTS 5’in altinda, 23 tanesinde ise (%63,9) 5 ve 5’in iistiindedir. TTS ile pT evresi (p=0,005), lenf nodu metastaz
varlig1 (p=0,032), uzak organ metastaz gelisimi (p=0,05) ve TNM evresi (p=0,003) arasinda istatistiksel olarak
anlamli iliski saptanmistir. Ortalama yasam siireleri, | BBA'daki TTS 5’in altinda olanlarda 49+14,6 ay iken, 5
ve 5’in iistiinde olanlarda 30,1£17,7 aydir (p=0,0006).
TARTISMA ve SONUC: Calisma sonucunda timdr tomurcuklanmasi ile pT evresi, TNM evresi, lenf nodu
metastaz varligl, metastaz gelisimi ve hastalarin ortalama yasam siireleri arasinda anlaml iliski saptanmis olup,
timor tomurcuklanmasinin kotii prognoz ile iliskili oldugu ortaya konmustur. Bu bulgu akciger SCC
derecelendirmede  tiimdr tomurcuklanmasinin  histolojik  bir parametre olarak  kullanilabilecegini
diistindiirmektedir.
Anahtar Kelimeler: Akciger, skuamoz hiicreli karsinom, tiimor tomurcuklanmast

ABSTRACT
INTRODUCTION: For lung squamous cell carcinoma (SCC), there is no histological parameter that have been
universally accepted as a prognostic factor. However in recent years, tumor budding (TB) has been recognized as
a prognostic factor. In this study, we investigated the ratio of TB in lung SCC and its influence on prognosis.
METHODS: Our study consisted of 36 resected lung SCC, diagnosed at the Baskent University, Department of
Pathology, between 2011 and 2016. All haematoxylin and eosin-stained slides were reviewed. TB was defined as
small tumor nests composed of less than 5 tumour cells that are branching from big tumor islands to the adjacent
paranchyma. They were counted in 1 high-power fields (HPF) in hot spot areas.
RESULTS: In histomorphological evaluation, TB was observed in all patients with the mean number of
5,36+3,27 in 1 HPF. TB was <5/1HPF in 13 cases (36.1%) and >5/1 HPF in 23 cases (63.9%). The significant
correlation was detected between TB and pT stage (p=0.005), lymph node metastasis (p=0,032), metastasis
(p=0,05) and TNM stage (p=0,003). Patients with <5 budding/l HPF had a mean overall survival of 49+14,6
months, compared with 30,1£17,7 months for those patients whose tumors had >5 budding (p=0,006).
DISCUSSION AND CONCLUSION: In conclusion, the significant association was detected between TB and
pT stage, TNM stage, lymph node metastasis/metastasis and overall survival. Hence, this study demonstrated
that TB is an important predictor of poor prognosis in patients with SCC and it can be used as an histologic
parameter in grading of lung SCC.
Keywords: Lung, squamous cell carcinoma, tumor budding
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Akciger kanseri tim diinyada kansere bagl
oliimlerde ilk sirada yer almaktadir (1-7). Son
yillarda tedavi yontemlerindeki gelismelere
karsin akciger kanserinin hala prognozu
oldukea kotii olup, rekiirrens oranlar1 %15-30,
5 wyillk sag kalim oran1 ise %60-70
civarindadir  (4-7). Akciger kanserlerinin
blyiik kismimi kiigiik hiicreli dis1 akciger
karsinomlar1 olusturmaktadir. Skuaméz hiicreli
karsinomlar (SCC) da, kii¢iik hiicreli dist
akciger karsinomlariin yaklasik olarak %20-
30°nu kapsamaktadir (1-6). 2015 Diinya Saglik
Orgiitii (WHO) akciger kanser simflamasinda,
skuamdz hiicreli karsinomlar morfolojik olarak
keratinize,  non-keratinize ve  bazaloid
subtiplere ayrilmistir (1). Ancak bu subtiplerin
prognostik veya klinik 6nemi olup olmadigi
kesin olarak bilinmemektedir. Bu nedenle son
yillarda akciger skuamoz hiicreli
karsinomlarda prognozu belirlemeye yonelik
yeni  histopatolojik  6zellikler  iizerinde
caligilmaktadir. Tiimor tomurcuklanma orani
da son zamanlarda akciger SCC'ler lizerinde en
¢ok caligilan histopatolojik parametrelerden
biridir. Biz de ¢aligmamiz da akciger skuamoz
hiicreli karsinomlarda tiimor tomurcuklanma
oranint belirlemek ve bu histolojik 6zelligin
prognostik etkisini ortaya koymay1 amagladik.

MATERYAL VE METOT

Ocak 2011 ile Mayis 2016 tarihleri arasinda
Baskent  Universitesi  Patoloji ~ Anabilim
Dalinda skuamo6z hiicreli karsinom tanisi alan
36 akciger rezeksiyon olgusu calismaya dahil
edildi. Calisma i¢in tiniversiteden etik kurul
onay1 alindi. Olgulara ait Hematoksilen-eozin
boyali preparatlar degerlendirilerek, timor
tomurcuklanma sayilar1 belirlendi. Tumor
tomurcuklanmasi, biiylik tiimor adalarindan
dallanarak, komsu  parankime dogru
tomurcuklanan ve 5 hiicreden daha az timor
hiicresi iceren kiiciik tiimor adalar1 olarak
kabul edildi (4,8-10). En ¢ok tomurcuklanma
aktivitesi olan alanlar sayildi ve 1 biiyiik
biiyiitme alanindaki (x200,0.55 mm) toplam
timor tomurcuklanma sayisi belirlendi (4-10).
Buna gore tiimorler, 5’in altinda timor
tomurcuklanmasi igeren ve 5 ve 5’in lstiinde
timor tomurcuklanmasi igerenler olarak 2
gruba ayrildi. Olgularm klinik ve prognostik
takip  bulgulann  kaydedildi ve  timor
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tomurcuklanmast ile klinik parametreler
arasindaki iliski arastirildi.

Verilerin istatistiksel
degerlendirilmesinde ~ SPSS  10.0  paket
programi kullanildi. Elde edilen sonuglar
ortalama =+ standart sapma olarak ifade edildi.
Hastalarin ortalama sag kalim siireleri Kaplan-
Meier yontemi ile degerlendirildi. Gruplar
arasinda farklilik olup olmadigi Mann-Whitney
U testi ile degerlendirildi. Anlamhilik diizeyi
olarak p<0,05 kabul edildi.

BULGULAR

Toplam 36 akciger rezeksiyon olgusunun 34’i
(%94.4) erkek, 2’si (%5.6) kadindir. Ortalama
yas 65.13+£8.2°dir. Hastalarin ortalama takip
stireleri 36 aydir. Hastalarin tamaminda sigara
icme hikayesi mevcuttur. Morfolojik olarak
olgularin 12 tanesi (%33.3) keratinize tip, 22
tanesi (%61.1) non-keratinize tip ve 2 tanesi de
(%5.6) bazaloid tip SCC'dir. Hastalarin 12
tanesi (%33.3) patolojik evre 1 (pT1) , 18
tanesi (%50) patolojik evre 2 (pT2) ve 6 tanesi
de (%16.7) patolojik evre 3°diir (pT3). Klinik
evrelere baktigimizda ise, 15 hasta (%41.7)
Evre 1, 19 hasta (%52.7) Evre 2 ve 2 hasta da
(%5.6) Evre 3°diir.

Olgularin tiimiinde timor
tomurcuklanmasi  saptanmistir. 1 bilyiik
biiyiitme alaninda (1 BBA) saptanan ortalama
timor tomurcuklanma sayis1 5.36+3.27 (1-
14)’dir. Olgularin 13 tanesinde (%36.1) timor
tomurcuklanma sayist (TTS) 1 BBA’da 5’in
altinda olup, 23 tanesinde (%63.9) 1 BBA’daki
TTS 5 ve 5’in dstliindedir (Figir 1). 1
BBA’daki TTS, keratinize tip SCC olgularinin
7’sinde (%58.3) 5’in altinda, 5’inde (%41.7) 5
ve 5’in istliindedir. Non-keratinize SCC’lerin
ise 15’inde (%68.1) 5’in altinda, 7’sinde
(%31.9) 5 ve 5’in Ustiindedir. Bazaloid tip
SCC’lerin ise 1’inde (%50) 5’in altinda, 1’inde
(%50) 5 ve 5’in lizerindedir (p>0.05).

1 BBA’daki TTS, pT1 evresinde olan
hastalarin 8’inde (% 66.7) 5’in altinda olup,
4’linde (%33.3) 5 ve 5’in lzerindedir. pT2
evresindeki hastalarin 5 tanesinde (%27.8) 5’in
altinda, 13 tanesinde ise (%72.2) 5 ve 5’in
tizerinde tiimor tomurcuklanmasi saptanmis
olup, pT3 evresindeki hastalarin ise hepsinde
TTS, 5 ve 5’in fzerindedir (p=0.005). 1
BBA’daki TTS, klinik evre 1 olan hastalarin
10 tanesinde (%66.7) 5’in altinda, 5 tanesinde
(%33.3) 5 ve 5’in istiindedir. Evre 2 olan
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hastalarin 3’{inde (15.8) TTS, 5’in altinda olup,
16 tanesinde (%84.2) 5 ve 5’in istiindedir.
Evre 3 olan hastalarin ise hepsinde TTS 5’in
iistiindedir (p=0.003)

Olgularm 22 tanesinde (%61.1)
vaskiiler invazyon izlenmemis, 14 tanesinde
(%38.9) vaskiiler invazyon saptanmustir.
Vaskiiler invazyonu olmayan hastalarda, 1
BBA’daki TTS 7 olguda (31.8) 5’in altinda, 15
olguda ise (%68.2) 5 ve 5’in dstiindedir.
Vaskiiler invazyonu olan hastalarda ise, 6
tanesinde (42.9) 5’in altinda, 8 tanesinde ise
(%57.1) 5 wve 5%n Ustinde timor
tomurcuklanmasi izlenmisgtir (p>0.05).
Olgularin 22 tanesinde (%61.1) lenf nodu
metastazi izlenmemis, 14 tanesinde (%38.9)
ise lenf nodu metastazi saptanmistir. Lenf nodu
metastazi olmayan hastalarin yarisinda TTS
5’in altinda, yarisinda ise 5 ve 5’in iistiindedir.
Lenf nodu metastazi olan hastalarin ise,
2’sinde (%14.3) 5’in altinda, 12’sinde ise
(%85.7) 5 ve 5in istiinde timor
tomurcuklanmasi izlenmistir (p=0.032). Takip
sirasinda olgularm 6 tanesinde (%16.7) uzak
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organ  metastazi  saptanmistir.  Metastaz
saptanan hastalarin tiimiinde 1BBA’da 5 ve
5’in  lizerinde tiimor  tomurcuklanmasi

saptanmis olup, metastaz olmayan hastalarin
13’iinde (%43.3) 5’in altinda, 17 tanesinde
(%56.7) ise 5 ve 5’in ilzerinde timdr
tomurcuklanmas1  goriilmiigtir ~ (p=0.05).
Hastalarm klinikopatolojik bulgular ile tiimor
tomurcuklanmas1 arasindaki istatistiksel iligki
Tablo 1'de gosterilmistir.

Ortalama yasam siiresi,] BBA’daki
TTS 5’in altinda olanlarda 49+14.6 ay iken, 5
ve 5’in lizerinde olanlarda 30.1+17.7 ay’dir
(p=0.006). 1 wve 3.yillardaki sag kalim
oranlarina bakildiginda ise, 1 BBA’daki TTS
5’in altinda olanlarda %100, 5 ve 5’in lizerinde
olanlarda sirasiyla %82 ve %69’dir (p=0.032).
Takip sonunda 7 hasta (%19.4 ) 6lmis, 29
hasta (%80.6) halen yasamaktadir. Olen
hastalarin tiimiinde 1 BBA’daki TTS 5 ve 5’in
lizerindedir. Yasayan hastalarin ise 13
tanesinde (%44.8) TTS 5’in altinda, 16
tanesinde ise (%55.2) 5 ve 5’in iizerindedir
(p=0.029)

Tablo-1. Timér tomurcuklanma sayist (TTS)
ile hastalarin  klinikopatolojik  bulgular
arasindaki iligki
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Klinikopatolojik TTS Toplam p*
bulgular ()
<5/1 BBA | >5/1 BBA
Cinsiyet| Kadin 1 (%50) 1 (%50) 2 0,78
Erkek |20 (%58,8) | 14 (%41,2) 34
Histoloji | Keratinize | 7 (%58.3) | 5(541.7) 12 0,63
k subtip
Non- |15 (%68,1) | 7 (%31,9) 22
keratinize
Bazaloid 1(%50) 1 (%50) 2
Patolojik T1 8 (%66,7) | 4 (%33,3) 12 0,005
T evresi
T2 5 (%27,8) |13 (%72,2) 18
T3 0 6 (%100) 6
Klinik 1 10 (%66,7) | 5 (%33,3) 15 0,003
evre
2 3 (%15,8) | 16 (%84,2) 19
3 0 2 (%100) 2
Lenf Yok 11 (%50) | 11 (%50) 22 0,032
nodu
metastazil Var 2 (%14,3) |12 (%85,7) 14
Uzak Yok 13 %43,3) | 17 (%56,7) 30 0,05
organ
metastazi
Var 0 6 (%100) 6
Vaskiiler Yok 7 (%31,8) | 15 (%68,2) 22 0,37
invazyon
Var 6(%42,9) | 8(%34,8) 14
Ex Ex 0 7 (%100) 7 0,45
Yasiyor | 13 (%44,8) | 16 (%55,2) 29
Total 13 (%36.1) | 23 (%63.9) 36

Figiir'l Histolojik kesitlerde 1

BA’da

5’in

altinda timdr tomurcuklanmasi igeren olgular
(A,B) ve 1 BBA’da 5’in {izerinde timor

tomurcuklanmasi  igeren  olgular
izleniyor (Hematoksilen-eozin, x200)

(C.D)

TARTISMA

Akciger kanseri, tiim diinyada en sik goriilen
kanser olmasinin yanisira, her iki cinsiyet de
en ¢ok Oliime sebep olan kanser tipidir (1-7).
Bunun en 6nemli sebebi hastalarin tani aninda
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bliylik oranda (%70) ileri evrede olmasidir.
Akciger kanser tiplerinin biiyiik kismin1 kiigiik
hiicreli dis1 akciger karsinomlar1 (KHDAK)
olusturmaktadir. KHDAK'larinin igin de en
sik goriilen tiimor tipleri ise skuaméz hiicreli
karsinom (SCC) ve adenokarsinomdur. (1-7).
Adenokarsinomlar  igin 2011 yilinda
International Association for the study of Lung
cancer (IASLC), American Thoracic Society
(ATS) ve European Respiratory Society (ERS)
gruplart tarafindan belirlenen ve baskin
histolojik  paterne gore gruplanan  bir
grade'leme sistemi ortaya konmustur (2).
Skuaméz hiicreli karsinomlar i¢in ise, ortak
kullanilan ve prognostik yansimalar1 net olarak
bilinen bir grade'leme sistemi
bulunmamaktadir. 2015 WHO smiflamasinda,
SCC, morfolojik olarak keratinizasyon ya da
hiicreler arast kdprii/desmozom igeren veya
morfolojik olarak undiferansiye bir kiigiik
hiicreli  dis1  akciger  kanseri  olup,
immiinhistokimyasal olarak skuaméz
farklilasma gosteren malign epitelyal akciger
timorii olarak tanimlanmigtir ve Kkeratinize,
non-keratinize  ve  bazaloid  subtiplere
ayrilmistir (1). Ancak belirlenen bu subtiplerin
prognostik onemi olup olmadig
bilinmemektedir. Bu nedenle de, son yillarda
akciger SCC' Iu hastalarin prognozunu
belirlemeye  yonelik  ¢esitli  histolojik
parametreler lizerinde caligilmaktadir. Timor
tomurcuklanmasi da, son zamanlarda akciger
SCC'da prognostik parametre olarak en ¢ok
aragtirilan histolojik 6zelliklerden biridir.
Timor tomurcuklanmasi ilk olarak
kolorektal kanserlerin invazyon sinirinda
goriilen tek tiimor hiicreleri ya da 5'in altinda
timor hiicresi iceren kiiciik tiimor adalart
olarak tanimlanmistir (8). Tiumdr invazyon
smirinda, timor stromasinda izlenen timor
tomurcuklanmasinin epitelyal-mezenkimal bir
etkilesim oldugu (8-12) ve kanser hiicre
migrasyonunu ve invazyonunu arttirdigi
disiiniilmektedir  (13). Bu nedenle de
kolorektal  kanserlerde  izlenen  timor
tomurcuklanmasinin ~ timoriin invazyon
karakterini yansittigi ve bagimsiz bir koti
prognostik faktér oldugu disiiniilmektedir
(10,11,14). Literatiirde, kolorektal kanserlerde
timor  tomurcuklanma  sayisiin kot
prognostik etkisi ile ilgili pek ¢ok ¢alisma
bulunmaktadir (11,12,15,16). Bu ¢aligsmalarda,
timor tomurcuklanmasi ile yiiksek TNM
evresi, yliksek grade, lenfovaskiiler invazyon
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varligl, lenf nodu metastazi ve uzak organ
metastazi arasinda anlamli prognostik iligki
saptanmustir (11,15,16).

Timoér  tomurcuklanma  sayisinin
hesaplanmast ile ilgili literatiirde pek ¢ok farkl
yontem bulunmakla birlikte, en c¢ok kabul
goren yontem Ueno ve arkadaslari tarafindan
tanimlanan yontemdir (8,10,17,18). Buna gore,
timor tomurcuklanmasi, histolojik olarak
tomurcuklanmanin en yogun oldugu Yyerlerde
ve mikroskopik olarak 20' lik biiylitmede (0.55
mm) sayilir (8). 1 veya 10 BBA'daki en yiiksek
sayidaki toplam tiimor tomurcuklanma sayisi
belirlenir. Belirlenen TTS'na gore tiimorler; hig
tiimor tomurcuklanmasi igermeyenler, diisiik
tiimor tomurcuklanmasi icerenler ve yiiksek
timor tomurcuklanmasi igerenler olarak 3
gruba ayrilir (3,5,9,14).

Kolorektal tiimdrlerdeki prognostik
etkisi ortaya konduktan sonra, pek ¢ok organ
timoriinde de timor tomurcuklanmasinin
prognostik etkisi arastirtlmaya baslanmistir.
Bunlar arasinda {ist gastrointestinal sistem,
pankreas, meme, bas-boyun bdolgesi (oral
bolge, dil, larinks) yer almaktadir. (19-21). Son
yillarda tiimor tomurcuklanmasinin prognostik
etkisinin siklikla arastirilmaya baglandigi bir
diger organ da akcigerdir.

Literatiirde, timor
tomurcuklanmasimin akciger SCC iizerindeki
etkisini gosteren ilk c¢alisma Taira ve
arkadaslar1 tarafindan 2012 yilinda yapilan bir
caligmadir (3). 217 SCC olgusundan olusan bu
calismada, Taira ve arkadaslari, timor
tomurcuklanmast olan SCC  olgularinin

ortalama yasam siirelerinin, timor
tomurcuklanmasi olmayanlara gore daha diisiik
oldugunu saptamuistir. Ayrica  timor

tomurcuklanma varlig1 ile yiiksek patolojik
evre, lenf nodu metastazi, vaskiiler invazyon
ve lenfatik invazyon varligi arasinda anlamli
istatistiksel iliski oldugunu ortaya
koymuslardir (3). Taira'nin hemen arkasindan
Masuda ve arkadaglari da aynmi yil igerisinde,
103 akciger SCC olgusu iizerinde yaptiklari ve
timor tomurcuklanmasimi degerlendirdikleri
calismay1 yaymlamislardir (5). Bu ¢aligmada,
timorler, timor tomurcuklanmasi igermeyen
(Grade 1), disik timoér tomurcuklanma
oranina sahip (<3/1 BBA, Grade 2) ve yiiksek
timor tomurcuklanma oranina sahip (>3/1
BBA, Grade 3) olarak ayrilmistir ve timor
tomurcuklanma varlig: ile lenf nodu metastazi
ve lenfatik invazyon arasinda anlaml
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istatistiksel iliski saptanmustir. Ayrica timor
tomurcuklanmasi  olan hastalarda, tiimor
tomurcuklanmas1 olmayanlara gore ortalama
yasam stireleri daha diisiik bulunmustur. Ancak
timor tomurcuklanma sayilari ile klinik
parametreler arasinda istatistiksel olarak
anlaml iliski saptanmamustir (5). Sonug olarak
her iki calismada da, timor
tomurcuklanmasinin, SCC' lu hastalarda lokal
agresif Dbiliylimeyi isaret etti§i sonucuna
varilmig ve hastanin lenf nodu durumunu
gostermek icin anlamli bir gosterge olabilecegi
vurgulanmustir (3,5).

Kadota ve arkadaslari, 2014 yilinda
485 akciger SCC olgusu fizerinde yaptiklar
caligmada ise, timor tomurcuklanmasinin
yanisira, tek hiicre invazyonu, niikleer boyut ve
timor ada boyutu gibi histolojik parametreleri
de degerlendirerek, SCC'daki prognostik
onemlerini  arastirmuslardir  (14). Timor
tomurcuklanma sayisini hem 1, hem 10
BBA'da ayr1 olarak degerlendirmisler ve
tiimorleri diisiik ve yliksek TTS icerenler diye
ayirmiglar  ve sonu¢ olarak her iki
degerlendirmede de, timor
tomurcuklanmasinin kotii prognoz ile iligkili
oldugu sonucuna varmiglardir. Diger histolojik
parametrelerden de tek hiicre invazyonu
olanlar ve biiyiik niikleer boyuta sahip olan
timorlerin, timor tomurcuklanmasi ile benzer
sekilde diisikk ortalama sag kalim oranlari
gosterdikleri sonucuna varmislardir (14).

2015 yilinda Giirel ve arkadaglan
tarafindan yayinlanan ¢alismada ise, 76 SCC
olgusunda diferansiasyon, mitotik indeks,
nekroz varligl, timor stroma orani, stromal
lenfositik infiltrasyon ve timor
tomurcuklanmasinin prognostik Oonemi
arastirllmigtir ~ (4). Timdrler ilk  Once
tomurcuklanma igerip icermediklerine gore
ayrilmislardir. Daha sonra da 1 BBA'da 5'in
altinda tlimor tomurcuklanmasi igerenler diisiik
tomurcuklanma indeksli timorler, 5 ve 5'in
istiinde timo6r tomurcuklanmasi icerenler ise
yiiksek tomurcuklanma indeksli tlimorler
olarak ikiye ayrilmistir. Caligma sonucunda,
yilksek TTS olan hastalarda, daha yiiksek
oranda lokorejionel rekiirrens saptanmisg, ancak
bu oran istatistiksel olarak  anlaml
bulunmamistir. Calismada  degerlendirilen
diger histolojik parametrelerden ise, mitotik
indeks ve timor nekrozu, SCC hastalarinda
prognozu belirlemede anlamli bulunmustur (4).
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Akciger SCC'daki tiimdr tomurcuklanmasi ile
ilgili literatiirde yapilmis en genis serili
calisma Weichert ve arkadaslari tarafindan
2016 yilinda yapilan ve 541 hastadan olusan
caligmadir (9). Bu c¢alisma sonucunda
keratinizasyon, kiiciik hiicre ada boyutu,
yiikksek stromal igerik ve yiiksek timor
tomurcuklanmasi igeren tiimorlerin daha kotii
prognoza sahip olduklar1 gdsterilmistir. Hatta
Weichert ve arkadaslari, bu histolojik
parametreler icinde prognostik olarak en
anlamli bulunan tiimdr tomurcuklanmasi ve
timor  hiicre ada  boyutunun  birlikte
degerlendirilerek ortak bir skor verilebilecegi
ve bu skorunda akciger SCC'lar1 grade'lemede
kullanilabilecegini ileri siirmiiglerdir (9). 2017
yilinda Kadota ve arkadaslar ise, akciger
SCC'da tiimor tomurcuklanmasi ve niikleer
boyutun  birlikte  degerlendirilerek  bir
gradeleme sistemi kullanilabilecegini ve bu
gradelemenin prognostik anlami oldugunu 6ne
stirmiislerdir

(22).

Timoér tomurcuklanmasi, literatiirde
akciger adenokarsinomlarinda da calisilmistir
(13,23). Yamaguchi ve arkadaslariin 181
akciger adenokarsinomunda yaptig1 ¢aligmada,
timor  tomurcuklanmasi ile lenf nodu
metastazi, patolojik evre, vaskiiler invazyon,
lenfatik invazyon ve plevral invazyon arasinda
anlamli prognostik iligki saptanmistir (13).
Kadota ve arkadaslar1 da Yamaguchi ile benzer
sekilde, akciger adenokarsinomlarinda timor
tomurcuklanmasimin  kotii  prognostik  faktor
oldugunu ve hastalarin ortalama yasam siireleri
ve rekiirrens oranlar1 ile dogrudan iligkili
oldugunu saptamislardir (23). Sonug¢ olarak
akciger adenokarsinomlarinda da, skuamdz
hiicreli karsinomlarda oldugu gibi tiimor
tomurcuklanmasi kotii prognostik parametredir
(13,23).

Biz de calismamizdaki tiim olgularda
timor tomurcuklanmasi saptadik ve literatiir
ile benzer sekilde, tiimorleri 1 BBA'daki timdr
tomurcuklanma sayilarina gore diisiik (<5/1
BBA) ve yiiksek (>5/1 BBA) TTS igeren
timorler olarak ayirdik (4,19,20,21). Daha
sonra TTS ile hastalarin klinik ve prognostik
parametreleri arasindaki iligkiyi arastirdik.
TTS ile cinsiyet, histolojik alt tip ve vaskiiler
invazyon arasinda anlamli istatistiksel iliski
saptamamig olup, pT evresi, TNM evresi, lenf
nodu ve uzak organ metastaz varligl ve
hastalarin ortalama sag kalim siireleri arasinda
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istatistiksel olarak anlamli iligki saptadik. Buna
gore, yiiksek TTS'na sahip olan hastalarin pT
ve TNM evresinin daha yiiksek oldugunu, bu
hastalarin daha yiiksek oranda lenf nodu ve
uzak organ metastazi gosterdiklerini ve daha
kisa ortalama sag kalim siiresine sahip
olduklarini saptadik. Sonug olarak,
caligmamizda literatiir ile benzer sekilde
TTS'"nin akciger skuamoz hiicreli
karsinomlarda kotli prognostik faktor oldugu
sonucuna vardik. Bu bulgu ile akciger
skuaméz hiicreli karsinomlar1
derecelendirmede tiimor tomurcuklanmasinin
histolojik bir parametre olarak
kullanilabilecegi sonucuna ulagilmstir.

Cikar Catismasi: YOk
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