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OZET

Amac:Operasyon uygulanan kii¢iik hiicreli dis1 akciger kanserli (KHDAK) olgularda klinik
ve patolojik evrelerin karsilastirilarak klinik evreleme yontemlerinin KHDAK
evrelemesindeki etkinliginin arastirilmasi amaclandi.

Hastalar ve Yontem:Ocak 2005 - Ocak 2009 tarihleri arasinda opere edilen 365’1 erkek 37’si
kadin toplam 402 KHDAK tanili olgu degerlendirildi. Neoadjuvan tedavi uygulanan,
mediastinoskopide N2 veya N3 saptanan, lenf nodu 6rneklemesi veya sistematik lenf nodu
diseksiyonu yapilmayanlar ile uzak metastazi olan olgular ¢alisma dis1 birakildi. Non-invaziv
evreleme toraks bilgisayarli tomografi (BT) ve 103 olguya pozitron emisyon tomografisi
(PET-BT) ile yapildi. Mediastinoskopi 80 hastaya uygulandi. Operasyonda alinan tiim
materyaller histopatolojik olarak incelenerek patolojik evreleme yapildi.

Bulgular:Yas ortalamas1 61.36+9.71 idi. Erkeklerde en sik (%54.2) skuamoz hiicreli
karsinom, kadinlarda ise adenokarsinoma (%73) saptandi. BT nin T faktoriinde dogruluk
orani %70 olarak bulundu. En iyi uyum %79.2 ile T2 nin degerlendirilmesinde, en diisiik
uyum %31.8 ile T4’de bulundu. N faktoriinde dogruluk oran1 BT nin %74, PET-BT nin ise
%89 idi. T,N faktorleri birlikte degerlendirildiginde; klinik ve patolojik uyum en iyi evre Ib
olgularinda %61.3 iken tiim olgularin klinik ve patolojik uyumu %54.4 bulundu.
Sonuc¢:Noninvaziv ve invaziv yontemler kullanilsa bile olgularin ancak yaris1 dogru
evrelendirilmektedir. KHDAK olgular i¢in en iyi evreleme operasyon bulgular1 ve mediastinal

lenf bezi diseksiyonu ile olabilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Kii¢iik Hiicreli Dis1 Akciger Kanseri, klinik evreleme, patolojik evreleme

Comparison of Clinical and Pathological Staging in Non-Small Cell Lung Cancer

ABSTRACT



Purpose:The aim of this study is to compare the clinical and the pathological staging results
and to evaluate the value of clinical staging methods.

Patients and Methods:Between January 2005 and January 2009, a total of 402 patients (365
male, 37 female) were operated with non-small cell lung cancer (NSCLC), were evaluated.
The patients who received neoadjuvant therapy, having N2 or N3 disease proven by
mediastinoscopy or having distant metastatic disease, patients without lymph node dissection
or sampling were excluded from the study. All patients underwent CT, and 103 patients
underwent PET-CT. Mediastinoscopy was performed 80 patients. All the specimens were
examined histopathologically and staging was done according to these results.

Results: The mean age was 61.36 = 9.71. The most common type was squamous cell
carcinoma in males (%54.2) and adenocarcinoma in females ( %73). The accuracy of thorax
CT was %70 in the staging of T factor. The highest complaince between clinically and
pathological results was seen in the T2 factor (% 79.2) and the lowest was in T4 factor (%
31.8). The accuracy of thorax CT was 74%, accuracy of PET-CT was 89% in N factor. When
T and N factors are evaluated together, the highest complaince between clinically and
pathological results was in stage Ib (61.3%) where it was 54.4% in all the study population.
Conclusion:By the usage of non-invasive and invasive methods, only 50% of the non-small
cell lung cancer patients are staged correctly. For NSCLC the best staging is achieved by
operative findings and mediastinal lymph node dissection.
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GIRIS

Akciger kanseri tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de en fazla goriilen kanser
tlirli ve kanser 6liimlerinin en sik nedenlerinden birisidir. Dogru bir evreleme en uygun
tedavi segeneklerini belirlemede prognozu ve tedavi sonuglarini degerlendirmede her
zaman en onemli kriter olmustur (1). Klinik ve patolojik evrelerin karsilastirildigi
calismalarda yiliksek oranda uyumsuzluk oldugu saptanmistir. Bu uyumsuzluk gerek T,
gerekse de N faktorii i¢in bildirilmektedir. Calismamizda; Kiigiik Hiicreli Dis1 Akciger
Kanseri’nin (KHDAK) evrelendirilmesinde, klinik (preoperatif) ve patolojik
(postoperatif) evrelerin karsilastirilmasi, uyumlulugun degerlendirilmesi, klinik
evreleme yontemlerinin akciger kanseri evrelemesindeki degerinin arastirilmasi

amagclandi.



YONTEM ve GERECLER

Klinigimizde Ocak 2005- Ocak 2009 yillar1 arasinda kiigiik hiicreli dis1 akciger
karsinomu tanisi ile opere edilen 402 hasta retrospektif olarak incelendi. 1997 yilinda

Mountain tarafindan yayinlanan evreleme sistemi kullanildi.

Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri tanist olmayan olgular, preoperatif donemde
kemoterapi ve/veya radyoterapi alan olgular, mediastinoskopide mediastinal lenf
nodlar1 (N2 ve N3) saptanan olgular, lenf nodu 6rneklemesi veya sistematik lenf nodu

diseksiyonu yapilmayan olgular ile uzak metastazi olan olgular ¢alisma dis1 birakildi.

Olgular klinik ve demografik olarak degerlendirildi. Non-invaziv evreleme
yontemi olarak tiim olgulara toraks bilgisayarli tomografisi (BT) ve diger radyolojik
tetkikler (ultrasonografi, kemik sintigrafisi, beyin bilgisayarli tomografisi veya
manyetik rezonans goriintiileme (MRG), toraks MRG gibi) istendi. Lenf nodu ve uzak
metastaz degerlendirilmesi i¢in Pozitron Emisyon Tomografisi (PET-BT) tetkiki uygun
olgulara istendi (103 olgu). PET-BT’de kitle ve/veya lenf nodunda tutulumun SUV
degeri 2.5 ve lizeri anlamli olarak kabul edildi. BT de kisa capt 1 cm iizerinde
mediastinal lenf bezleri olan olgulara (80 hasta) mediastinoskopi yapildi.
Mediastinoskopi’de N2 negatif bulunan olgular ¢alismaya alinirken pozitif bulunan

olgular ¢aligsma dis1 birakildi.

Operasyonlar genel anestezi altinda c¢ift liimenli endotrakeal entiibasyon ile
standart posterolateral torakotomi uygulandi. Oncelikle mediastinal lenf nodu
orneklemesi yapildi ve sonucuna goére uygun cerrahi rezeksiyon planlandi.
Rezeksiyonu takiben rutin olarak tiim istasyonlardan (2-11) sistemik lenf nodu
disseksiyonu veya Ornekleme yapildi. Operasyon sirasinda alinan tiim materyaller
histopatolojik olarak incelendi ve 1997 yilinda Mountain tarafindan yayinlanan
evreleme sistemine uygun olarak siniflandirildi. Histopatolojik inceleme sonucu,
WHO tarafindan 6nerildigi sekilde skuamoz hiicreli karsinom, adenokarsinom, biiylik

hiicreli karsinom, diger kiiciik hiicreli dis1 ayrimlanamayan olarak siniflandirildi.

Istatistiksel analiz i¢in SPSS (Statistical Package for Social Sciences) 9.0
programi kullanilarak istatistiksel olarak incelendi ve standart sapmasi p=0.05

altindaki degerler anlaml1 kabul edildi. BT nin g6giis duvar1 invazyonunu ve vaskiiler



invazyonlar1 degerlendirilmesinde sensitivite, spesifite, pozitif tahmini degeri (PTD)

ve negatif tahmini degeri (NTD) formiilleri kullanilda.

BULGULAR

Hastalarin 365’1 erkek (%90.7), 37’si kadin (%9.3) olup yas ortalamasi 61.3
(25-88) 1di. Hastanin 361’inde (%90) sigara i¢gme Oykiisii mevcuttu. Preoperatif
donemde tiim hastalar sigarayi birakmisti. Preoperatif tanist olan hasta sayis1 324
(%380.5), tanis1 olmayan hasta sayis1 78 (%19.5) idi.

Operasyona alinan 402 hastanin %97 sine rezeksiyon uygulandi. Lobektomi en
sik uygulanan rezeksiyon tipi (300 hasta, %75) iken pnomonektomi (77 hasta, %19)
ikinci siklikta idi (Tablo 1). Histopatolojik olarak en sik skuaméz hiicreli karsinom
(204 hasta, %>50.7), ikinci siklikta adenokarsinoma (150 hasta,%37.3) saptandi.
Erkeklerde en sik skuamdéz hiicreli karsinom (%54.2) goriilirken, kadinlarda
adenokarsinom (%73) en sik saptandi.

Klinik olarak T1 olan hasta sayis1 51 iken bunlarin ancak 28’1 (%54.9) patolojik
T1, klinik T2 olan 255 hastanin 202’sinde (%79.2) patolojik olarak T2, klinik T3 olan
74 hastanin 46’sinda (%62.2) patolojik olarak T3, klinik T4 olan 22 hastanin 7’sinde
(%31.8) patolojik olarak T4 bulundu. Klinik ve patolojik uyumun en yiiksek T2
olgularda oldugu saptandi (Tablo 2).

Klinik ve patolojik N faktorii incelendiginde NO; klinik 360 hastada (%89.5) iken
patolojik olarak 296 hastada (%73.6), N1; klinik 15 hastada (%3.7) iken patolojik
olarak 49 hastada (%12.1), N2; klinik 27 hastada (%6.7) iken patolojik olarak 57
hastada (%14.1) bulundu. Klinik ve patolojik N faktorii karsilastirildiginda ise
sonuglarin yine farkli oldugu goériildii. Klinik ve patolojik uyumun en yiiksek NO
olgularda (%77.8) oldugu saptand1 (Tablo 3).

PET/CT ile mediastinal evreleme yapilan 89 hastada (%86.4) N faktori klinik
ve patolojik olarak uyumlu bulunmustur. Kalan 14 hasta incelendiginde bir olgu
anatomik lokalizasyon hatasi nedeniyle N2 iken N1 olarak degerlendirilmis, 4 olgu ise
histopatolojisi graniilomatdz enflamasyon gdsteren lenf nodu saptandi.

Mediastinoskopide NO olarak patolojileri rapor edilen 19 hasta operasyona
alindi. Mediastinoskopide N2 veya N3 saptanan 61 hasta ise ¢alisma dis1 birakildi. NO
saptanmas1 sonrasi opere olgularin postoperatif histopatolojileri incelendiginde %79

(15 hasta) NO oldugu, 2 olguda paradzefageal (mediastinoskopinin ulasamayacagi)



lenf nodlarinda N2 saptanmistir. Mediastinoskopi uygulanan toplam 80 olgu
degerlendirildiginde mediastinoskopinin ulasamayacagi lenf nodlar1 tutulumu olan
sadece 2 olguda yanilmis idi. Mediastinoskopinin N2 degerlendirilmesinde %97.5
oraninda dogru sonug verdigi gozlendi.

Calismaya alinan 402 hastanin c(klinik) TNM ve p(patolojik) TNM degerleri
sirasiyla karsilastirildiginda, cla olan 47 hastanin 22’°si (%46.8) pla, cIb 217 hastanin
132’si (%61.3) plb, clIb 76 hastanin 40’1 (%52.6) pllb, cllla 28 hastanin 11°1 (%37.9)
pllla, cIIIb 20 hastanin 6’s1 (%30.0) pIllb, cIV 12 hastanin 8’i (%66.6) pIV bulundu
(Tablo 4). En iyi uyum evrelV (%66.6) ve evre Ib %61.3 hastalarinda goriildii.

En fazla hasta grubunun oldugu (217 hasta) cIb olgular1 Mountain 1997
evrelemesi ile 2009°da revize edilen IASLC evrelemesine gore degerlendirildiginde
say1 178’e inerken diger 23 olgu clla ve 16 olgu cllb’ye yer degistigi saptandi.
TNM’ye gore cIb 178 hastanin 111’1 (%62.3) pIb oldugu saptandi.

Vaskiiler invazyonlarin degerlendirilmesinde BT’nin sensitivitesi %72,
spesifitesi %90, PTD %31.3, NTD %98 bulundu. G&giis duvar1 invazyonu
degerlendirilmesinde ise sensitivitesi %70, spesifitesi %94, PTD %52.2, NTD %96.6

bulundu.

TARTISMA

Akciger kanseri, kansere bagli oliimlerin en sik nedenidir ve kansere baglh
Olimlerin yaklasik %28’inden akciger kanseri sorumludur(2). KHDAK i¢in uygun
tedavi yontemini se¢mek ve prognozu belirlemek i¢in, dogru evrelendirme biiyiik
onem tasir (1). Erken evre kii¢iik hiicreli dis1 akciger kanserli olgularin seckin tedavi
yontemi cerrahidir. Ileri evre olgular ise radioterapi ve/veya kemoterapi ile tedavi

edilir(3,4).

KHDAK’li olgularda ¢esitli prognostik faktorler tanimlanmistir. Yas, cinsiyet,
pulmoner fonksiyonlar, eslik eden hastalik varligi, hastanin performans durumu, timor
evresi, timor tipi, molekiiler biyolojik faktorler ve tedavi ile iliskili durumlar
prognozu etkileyen baglica faktorlerdir(5). Bu faktorler arasinda en Onemlisi timor
evresidir. Akciger kanserli olgularin taniyr takiben uygun sekilde evrelendirilmesi

tedavi yonteminin se¢ilmesi ve prognozu agisindan énemlidir(4,6).

Calismamizda KHDAK tanili 402 olgu (365 erkek ve 37 kadin) dahil edildi.
Erkek kadin orani 10/1 bulundu. Literatiirde kadinlarda en sik adenokarsinom (%45.9),



erkeklerde ise en sik skuamoz hiicreli karsinom (%42.2) bildirilmektedir(7). Lopez-
Encuentra ve arkadaslari ¢calismalarinin %93 erkek ve %7 kadin olmak iizere toplam
2994 kisi iizerindeki ¢alismada en sik patolojik satha evre Ib %37 ve evre Illa %19
oraninda ikinci siklikta tesbit edilmis, karakteristik olarak ilk sirada skuamoéz hiicreli
karsinom, ikinci sirada adenokarsinom izlenmistir(8). Calismamizda en sik %50.7 ile
skuamo6z hiicreli karsinoma saptandi. Erkeklerde ilk sirada (%54.2) skuaméz hiicreli
karsinom, kadinlarda ise adenokarsinoma (%73) tipidir. Calismamizda en sik evre Ib

(%41.8), ikinci siklikta evre IIb (%23.3) saptanda.

Calismamizda en sik uygulanan rezeksiyon tipi lobektomi/bilobektomi (%74.6)
iken, ikinci siklikta pndmonektomi (%19.2) idi. Pndmonektomi orani literatiirde %10-
30 arasinda oldugu belirtilmektedir(9,10). Lopez Encuentra ve arkadaslar1 eksploratris
torakotomi oranini %10 civarinda belirtmistir(8). Calismamizda pndmonektomi orani

% 19.1 ve eksploratris torakotomi orani % 2.9 bulunmustur.

Evrelendirmenin en 6nemli noktalarindan birisi primer timori tanimlayan T
faktoriiniin degerlendirilmesidir. T faktorii en iyi BT ile degerlendirilmektedir. Sioris
ve arkadaglar1 klinik ve patolojik evreler arasindaki uyumu T faktori i¢in %71, N
faktorii i¢in %55 ve TN i¢in %37 olarak rapor edilmistir(11). Cetinkaya ve arkadaslari
ise T faktoriinlin klinik ve patolojik uyumunu %73.9 olarak bildirmistir(12). Gdedo ve
arkadaslar1 BT nin T3 ve T4 lezyonlarin degerlendirilmesinde yetersiz kaldigini rapor
etmislerdir(13). Gogiis duvarini tutan tiimorlerde BT nin degeri sinirli olup; ¢esitli
calismalarda sensitivitesinin %38-87, spesifitesinin %59-87 oldugu bildirilmektedir.
Bu olgularda MRG’nin BT’ye iistiin olmadigi da belirtilmektedir(14,15). Venuta ve
arkadaslar1 BT ile T faktoriiniin degerlendirilmesinde sensitivite %52, spesifite %86,
dogruluk orani %71 bulunmustur(16). Calismamizda klinik T faktorii ile patolojik T
faktorii arasinda uyum en yiliksek T2 (%79.2) olgularinda bulundu. Tim olgular
degerlendirildiginde toplam da T faktoriinde dogruluk %70 olarak bulundu. Heterojen
bir grup olmasindan dolayr T3 ve T4 olgularinda uyumsuzluk fazla gorildi. Gogiis
duvar1 invazyonunda BT sensitivitesi %70, spesifitesi %94 olarak bulundu. PTD
%52.2, NTD 9%96.6 oldugu saptandi ve BT’nin gogiis duvart invazyonu
degerlendirmede oOzellikle T3 olgularinda literatiirle uyumlu olarak yanilgiya sahip

oldugu gozlendi.

BT’nin literatiirde mediastinal N durumunu degerlendirmesinde sensivitesi

%065, spesifitesi %76, dogruluk degeri ise %73 olarak bildirilmektedir(17,18). Dales



ve arkadaslar1 42 ¢aligsmay1 igeren meta analizinde BT nin sensivitesi %83, spesifitesi
%382 ve etkinligi %80 bildirmislerdir(19). Calismamizda sadece BT bulgularina gére N
faktorii degerlendirildiginde %71.6 dogruluk orani saptandi. BT de kisa capt 1 cm
tizeri olan N2 lenf bezleri patolojik olarak degerlendirildi, uygun olanlara

mediastinoskopi yapildi, lenf nodlar1 tutulumu olmayanlar operasyona alindi.

KHDAK’de mediastinal lenf nodu metastazinin varligi 6nemli bir prognostik
faktordiir. Bu olgularda cerrahi uygulanmasi tartismalara neden olmaktadir (1,20,21).
Mediastinal lenf bezlerinin degerlendirilmesinde PET incelemenin degeri daha
yiksektir. PET-BT’nin literatiirde N faktorii agisindan dogruluk orani %92-100
arasinda, sensivitesi %67-100, spesifitesi %92-98, pozitif tahmini degeri %70-100,
negatif tahmini degeri %94-100 oldugu bildirilmektedir(22,23). Toloza ve arkadaslari
BT ve PET i¢in sirastyla sensitivite %57 ve %84, spesifite %82 ve %89, PTD %56 ve
%79, NTD %83 ve %93 olarak saptanmig(3). Mediastinal lenf bezlerinde tutulum
saptandiginda, olgularin histopatolojik olarak dogrulanmasi gereckmektedir. PET-BT
calismasina gore mediastinal lenf bezi tutulumunun negatif degerlendirildiginde NTD
yiksek olmasindan dolayi, genel egilim olarak negatif kabul edilmektedir(24).
Calismamizda PET-BT uygulanan olgularda (%25.6) N faktoriindeki dogruluk orani
%386.4 idi. Mediastinoskopi ile N2 ve N3 olarak saptanan 61 olgu calisma dis1

birakildi, mediastinoskopide N2 negatif saptanan 19 hasta operasyona alindu.

T, N faktorleri birlikte degerlendirildiginde Cerfolio ve arkadaslari uyumu %47,
Sioris ve arkadaslar1 % 37 gibi diisiik bir oranda bulmuslardir(11,23). Calismamizda
klinik evre Ia, Illa, IIIb olgularinda patolojik evreleri ile uyum %50’nin altinda
bulundu. En iyi uyum evre Ib hastalarda %61.3 olarak goriildii. Tiim hastalara

incelendiginde T, N faktoriinde klinik ve patolojik uyum %54.4 bulundu.

SONUCLAR

Tim olgularin klinik ve patolojik T faktoriinde dogruluk orami %70 olarak
bulundu. T3 ve T4’te uyumsuzlugun nedeni heterojen gruplar olmasina baglandi. N
faktorii degerlendirildiginde ise klinik ve patolojik olarak PET-BT ile dogruluk orani
%86.4, BT ile dogruluk orant %71.6 bulundu. T ve N faktorii birlikte
degerlendirildiginde klinik ve patolojik uyum orant %54.4 bulundu. Preoperatif

noninvaziv ve invaziv yoOntemler kullanilsa bile olgularin ancak yarist dogru



evrelendirilmektedir. KHDAK olgular i¢in T ve N faktorii agisindan en iyi evreleme
operasyon bulgular1 ve uygun yapilan mediastinal lenf bezi diseksiyonu ile

olabilmektedir.
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Tablo 1.

Operasyonda uygulanan rezeksiyon tipleri

Pnomonektomi | Lobektomi Wedge Eksploratris | Segmentektomi
rezeksiyon torakotomi
n(%) n (%) n(%) n(%) n (%)
Sag 36(8.9) 183 (45.5) 6(1.5) 6(1.5) 2(0.5)
Sol 41(10.2) 117(29.1) 5(1.2) 6(1.5) -
Toplam 77 (19.1) 300(74.6) 11(2.7) 12(2.9) 2(0.5)




Tablo 2. Klinik ve patolojik karsilastirmali T ¢apraz tablosu

Patolojik T

Toplam 1 2 3 4
Klinik T n n (%) n (%) n(%) n(%)
1 51 28 (54.9) 18 (35.3) 5 (9.8) -
2 255 15(5.9) 202 (79.2) 30 (11.8) 8 (3.1)
3 74 3 (4.1 17 (23.0) 46 (62.2) | 8(10.8)
4 22 2 (9.1 4 (18.2) 9 (40.9) 7 (31.8)
TOPLAM 402 48 (11.9) 241 (60.0) 90 (22.4) | 23(5.7)




Tablo 3. Klinik ve patolojik karsilastirmali N ¢apraz tablosu

Patolojik N

NO N1 N2
Klinik N TOPLAM n(%) n(%) n(%)
NO 360 280 (77.8) 38 (10.6) 42 (11.7)
N1 15 5(33.3) 9 (60.0) 1(6.7)
N2 27 11 (40.7) 2 (7.4) 14 (51.9)
TOPLAM 402 296 (73.6) 49 (12.2) 57 (14.2)




Tablo 4. Klinik TNM ile patolojik TNM degerlerinin karsilastirilmasi.

pTNM

Evrela Evrelb Evrella | Evrellb Evrellla Evrelllb EvrelV Toplam
¢cTNM n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Evre Ia 22(46.8) 15 1 3 5 - 1 47(11.7)
Evre Ib 13 132(61.3) - 34 31 5 1 217(53.7)
Evre Ila _ 1
Evre IIb 1 11 3 40(52.6) 11 8 2 76(19.4)
Evre Illa 1 5 - 8 11(37.9) 3 1 29(7.0)
Evre I11b 1 4 - 5 2 6(30.0) 2 20(5.0)
EvrelV 1 1 - 2 - - 8(66.6) 12 (3)
Toplam 39 169 4 93 60 22 15 402 (100)




