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2. KISALTMALAR

AUC- Receiver Operating Characteristic Egrisi Altinda Kalan Alan
BT — Bilgisayarl1 Tomografi

EBUS —Endobronsiyal Ultrasonografi

ESTS — European Society of Thoracic Surgeons

EUS — Endoskopik Ultrasonografi

FDG — Florodeoksiglukoz

FOB — Fiberoptik Bronkoskopi

TASLC - The International Association of the Study of Lung Cancer
IIAB — ince igne Aspirasyon Biyopsisi

B — Ince Igne Biyopsisi

KHDAK- Kiiciik Hiicre Dis1 Akciger Kanseri

PET — Pozitron Emisyon Tomografisi

ROC — Receiver Operating Characteristic

ROSE — Rapid On-site Evaluation (Hasta Bagi Hizli Degerlendirme)
SUDmax — Maksimum Standardize Uptake Degeri

TBIA — Transbronsiyal Igne Aspirasyonu

VATS — Video Yardimli Torakoskopik Cerrahi
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5.0ZET

Amac: Endobrongiyal ultrasonografi rehberliginde transbronsiyal igne aspirasyonu (EBUS-
TBIA) akciger kanseri ya da farkli organlara ait kanserlerin, sarkoidoz, tiiberkiiloz gibi benign
hastaliklarin tan1 ve evrelemesinde kullanilan minimal invaziv bir yontemdir. Bu ¢aligmanin
amaci diger invaziv tanisal yontemlere gore komplikasyon ve mortalite orani diigiik olan
EBUS-TBIA nin tanisal degerini etkileyecek, klinik yaklasimimizda ileri tan1 ve tedavi
stirecine katkida bulunacak faktorlerin varliginin arastirilmasidir.

Gerec¢ ve Yontem: Dr. Siyami Ersek Gogiis Kalp ve Damar Cerrahisi Egitim Arastirma
Hastanesi Gogiis Cerrahisi Klinigi'ne Nisan 2016-Subat 2021 tarihleri arasinda basvuran,
EBUS-TBIA uygulanmas1 amaciyla islem éncesi hazirliklar1 tamamlanan 20-81 yas arasi 205
olgu tespit edildi. Hasta epikrizleri, ameliyat notlar1 ve patoloji sonuglari retrospektif olarak
tarandi. Dahil etme kriterlerimize uyan toplam 199 hasta ¢alisma grubunu olusturdu. Olgular;
yas, cinsiyet, lenf nodu biiyiikliigi, maksimum standardize uptake degeri (SUDmax),
orneklenen istasyonlar, ka¢ defa drnekleme yapildigi, eszamanl patolojik inceleme varligi,
patoloji sonuglariyla degerlendirildi. 3 hastaya laringeal maske yerlestirildikten sonra genel
anestezi uygulanmistir. Diger tiim hastalar anestezi uzman doktorlar1 tarafindan uyutulduktan
sonra entiibe edilmistir, islem genel anestezi altinda gergeklestirilmistir. Veriler IBM Statistics
23 programina aktarilarak tamamlanmistir. Kategorik degiskenler i¢in frekans dagilimi (say1,
yiizde), sayisal degiskenler icin tanimlayici istatistikler (ortalama, standart sapma, minimum,
maksimum) verilmistir. Gruplar arasindaki farkliliklarin incelenmesinde ise Pearson Ki Kare
testinden yararlanilmistir. Risk gruplariin belirlenmesi i¢in cut off degerleri ROC analizi ile
elde edilmistir. Anlamlilik i¢in p<0,05 kabul edilmistir.

Bulgular: EBUS-TBIA ile toplam 91 hastaya benign hastalik, 81 hastaya malign hastalik tanisi
konuldu. Benign tani konulan 22 hastanin patoloji sonucunun sarkoidoz ile uyumlu oldugu
saptandi. Malignite pozitif hastalarin 14’1 kiigiik hiicreli akciger kanseri, 17°si akciger dist
diger organ metastazi, 50’si kii¢iik hiicre dis1 akciger kanseri tanisi aldi. 13 hastada solunum
yetmezligi, kanama, ge¢ ekstiibasyon gibi komplikasyonlar gelisti. 1 hastada komorbid
nedenlerle islem sonras1 servis kosullarinda mortalite gozlendi. EBUS-TBIA nin duyarhilik ve
seciciliginin lenf nodu biiytikliigii 15,5 milimetre iizerindeyken istatistiksel olarak anlamli bir
sekilde arttig1 saptandi. Malignite riskinin, lenf nodu biiyiikligii 19,5 milimetre, SUDmax 7,26
tizerindeyken istatistiksel olarak anlamli bir sekilde arttig1 sonucuna ulasildu.

Sonuc¢: Hasta basi degerlendirmenin (ROSE) islem siiresini istatistiksel olarak anlamli

derecede arttirdigi, komplikasyonlar iizerinde istatistiksel olarak anlamli bir etkisi olmadig1
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saptandi. Ulastigimiz sinir degerler hastalarin tani ve tedavi siirecinde yol gosterici olacaktir.
EBUS-TBiA'nin yaygimlagmasiyla uzun dénem sagkalim iizerine olumlu etkisi olmayacak ve
morbiditeyi arttiracak gereksiz cerrahi girisimler azalacaktir. Islem sirasinda drneklenen lenf

nodu gesitliliginin artmast EBUS-TBIA nin duyarliligini arttiracaktir.

Anahtar Kelimeler: Endobrongiyal Ultrasonografi, Igne Aspirasyonu, Mediyastinal Lenf
Nodu, Transbronsiyal Biyopsi
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6. ABSTRACT

Objectives: Endobronchial ultrasound-guided transbronchial needle aspiration (EBUS-TBNA)
is minimally invasive method to diagnose and stage lung cancer, other types of cancer, various
types of benign diseases like sarcoidosis and tuberculosis. The aim of this study is to investigate
the presence of factors that affect the process of diagnosis and staging of EBUS-TBNA, which
has a lower mortality and less complication in comparison to other invasive methods of
diagnosis.

Materials and Methods: In Istanbul Dr. Siyami Ersek Thoracic and Cardiovascular Surgery
Training and Research Hospital we detected 205 patients between 20 and 81 years of age, who
were prepared for EBUS-TBNA between the dates April 2016 and February 2021. Epicrisis
reports, operation notes and pathological diagnoses are retrospectively evaluated. 199 patients
suitable for our criteria formed our study group. Cases are evaluated in terms of age, sex, size
of the lymph node, maximum standardized uptake value (SUVmax), sampled lymph node
stations, the number of biopsies, the existence of rapid on-site evaluation (ROSE) and
pathological results. General anesthesia was applied to 3 patients after laryngeal mask was
applied. All other patients were intubated after being anesthetized by the anesthesiologist; the
procedure was performed under general anesthesia. The data were transferred to the IBM
Statistics 23 program and completed. Frequency distribution (number, percentage) for
categorical variables and descriptive statistics (mean, standard deviation, minimum, maximum)
for numerical variables are given. Pearson Chi-Square test was used to analyze the differences
between the groups. Cut off values were obtained by ROC analysis to determine risk groups.
P<0.05 was accepted for significance.

Results: 91 patients are diagnosed with benign disease; 81 patients are diagnosed with malign
disease. Pathological results of 22 patients in benign group are found compatible with
sarcoidosis. From the patients with malign diseases, 14 patients are diagnosed with small cell
lung cancer, 17 patients with metastasis of a non-lung primary cancer and 50 patients with
non-small cell lung cancer. 13 patients developed complications like respiratory failure,
bleeding, late extubation. Mortality was observed in 1 patient in the post-procedure service
conditions due to comorbid reasons. It was determined that the sensitivity and specificity of
EBUS-TBNA increased statistically significantly when the lymph node size was above 15.5
millimeters. It was concluded that the risk of malignancy increased statistically significantly

when the lymph node size was 19.5 millimeters and the SUVmax was above 7.26.
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Conclusion: It is detected that rapid on-site evaluation (ROSE) increased the time of operation
statistically significant. We have not found ROSE-related complication. The cut off values we
have reached will guide the diagnosis and treatment process of the patients. With the
widespread use of EBUS-TBNA, unnecessary surgical interventions that will not have a
positive effect on long-term survival and increase morbidity will decrease. Increasing the lymph

node diversity sampled during the procedure will increase the sensitivity of EBUS-TBNA.

Keywords: Endobronchial Ultrasound, Mediastinal Lymph Node, Needle Aspiration,
Transbronchial Biopsy



7. GIRIS VE AMAC

Endobronsiyal ultrason rehberliginde transbronsiyal igne aspirasyonu (EBUS-
TBIA), hava yollarinin duvarindaki ya da komsulugundaki yapilardan eszamanl
ultrasonografik ve bronkoskopik goriintiileme esliginde Ornekleme yapilmasini

saglayan degeri giin gectikge artan bir tan1 aracidir.

Klinigimizde son bes yildir siklikla mediyastinal ve hiler lenf bezlerinin
tanisinda ya da akciger kanseri evrelemesinde kullanilmaktadir. EBUS-TBIA, akciger
kanseri disinda malignite tanisi olan hastalarin tan1 ve evrelemesinde, cerrahi islem ve
ek tedaviler sonrasinda takiplerinde de kullanilmaktadir. Akcigerin sarkoidoz
tiiberkiiloz gibi benign hastaliklarinin tanisinda da sikca kullanilan tan1 degeri yiiksek

bir islemdir.

Akciger kanseri tedavisinde en onemli tedavi basamaklarindan biri dogru
evrelemedir. Dogru bir evreleme ile hastanin cerrahi rezeksiyon i¢in uygun olup
olmadigina, operasyon oOncesi ve sonrasinda uygulanmasi gereken kemoterapi,
radyoterapi gibi ek tedavi ihtiyacina karar verilmektedir. Torakotomi uygulanmis ve
rezeksiyon yapilamayacagma karar verilen hastalarda, yasam siiresi olumsuz

etkilenmektedir.

Invaziv tam1 ve tedaviyi igeren cerrahi islemler 6ncesi kullanilan minimal
invaziv tani aract olan EBUS-TBIA hastanin daha yiiksek mortalite ve morbidite
oranlarina sahip cerrahi prosediirlere maruz kalmasinmi1 engeller. Ek invaziv tani
yontemlerine ihtiyaci azaltmasi, gereksiz torakotomi kesilerini ve iyi prognoza katkisi
olmayacak akciger rezeksiyonlarini engellemesi islemin hastaya sagladig1 faydalardan
bazilaridir. islem sonrasi toparlanma ve taburculuk diger cerrahi miidahalelere gore

daha erken olmaktadir.

Bu c¢alismanin hazirlanma amaci, benign-malign hastaliklarin tan1 ve
evrelemesinde EBUS-TBIA'nin tanisal degerine etkisi olan, klinik yaklasimimizda

ileri tan1 ve tedavi siirecine katkida bulunacak faktoérlerin arastirilmasidir.



Incelenen lenf nodu biiyiikliigii ve lenf nodlarinin pozitron emisyon
tomografisi (PET) ile ulasilan maksimum standardize uptake degeri (SUDmax)

arttik¢a islemin tan1 degerinin anlamli bir sekilde yiikselecegi ongoriilmektedir.

Verilerin analizi ile, lenf nodu biiyiikliigli a¢isindan islemin pozitif tan1 oranini
arttiracak smir bir degerin varlig1 sorgulanacaktir. Amacimiz uygun tani yontemi
seciminde bize yol gosterecek degerlere ulasilmasidir. Boylece dogru tani yontemi
secimi hizla gerceklestirilecek hastanin tedavi siireci baslatilacaktir. Bu sayede

sagkalima olumlu katkida bulunulacaktir.

Caligmamiz sirasinda kayit altina alinan ve 6rneklenen toplam istasyon sayisi,
biyopsi miktari, eszamanli patolojik degerlendirme, toplam islem siiresi,
komplikasyon gelismesi gibi veriler incelenerek islem sirasinda tani degerine etkide
bulunacak faktdrler arastirilacaktir. Islemin verimliligini artiracak, komplikasyon

oranini diisiirecek yaklagimlarin varlig1 sorgulanacaktir.



8. GENEL BIiLGILER

8.1. ENDOBRONSIYAL ULTRASONOGRAFI

Endobronsiyal ultrasonografi (EBUS) havayollarinin duvarindaki ya da
komsulugundaki yapilart goriintiilemek i¢in kullanilan yeni gelismekte olan bir tani

aracidir (1).

Stipheli veya biyopsi ile akciger kanseri tanisi konmus hastalarin erken
evrelemesinde bilgisayarli tomografi (BT) ve pozitron emisyon tomografisi (PET)
kullanilmaktadir (2). BT ve PET goriintiilemesinin kesinligi yeterli degildir.
Mediyastinal lenf nodu metastazlarinin tanisinda BT nin duyarliligi ve ozgilligii
strastyla %55 ve %81 dir (3). Lardinois ve arkadaslarinin 50 hastay1 i¢ceren prospektif
caligmalarinda BT, PET, PET-BT'nin kii¢iik hiicreli dis1 akciger kanseri (KHDAK)
evrelemesindeki tant dogrulugu karsilastirilmistir. PET ve PET-BT' nin lenf nodu
evrelemesindeki dogruluk oranlari mediastinoskopi veya cerrahi evreleme ile
kiyaslandiginda sirasiyla %56 ve %78 olarak saptanmistir (4). Bu yiizden invaziv

mediyastinal evrelemeye gerek duyulmaktadir.

Endobronsiyal ultrasonografinin, 1992’de ortaya g¢ikmasindan beri kabul
edilebilir bir invaziv mediyastinal evreleme yOntemi olarak popiilaritesi artmaktadir
(5). EBUS ilk kullanilmaya baslandig: yillarda negatif sonuclar1 mediastinoskopi ile
onaylamak yaygin bir tanisal yontemdi. Bu pratik daha fazla aragtirma sonucunda
mediastinoskopiye esit, bazi durumlarda daha iyi sonuclar alinmasiyla yavas yavas

terkedilmeye baslandi (6-8).

Yapilan  ¢alismalarin  biiyiik  ¢ogunlugunda  EBUS  sonuglarinin
mediastinoskopiyle karsilastirilabilir oldugu goriilmiistiir. Dong ve arkadaslarinin
1066 hastayr iceren meta analiz seklinde diizenlenmis g¢aligmalarinda EBUS’ un
negatif prediktif degeri, duyarlilik ve dogruluk degerleri sirasiyla %93, %90 ve %96
olarak saptanmistir (9). Mediastinoskopinin roliiniin azalmasina ragmen, EBUS
orneginde lenfosit goriillmemesi, ya da on testlerde kanser siiphesinin yiiksek olmasi
gibi durumlarda dogrulayici evreleme islemi olarak hala mediastinoskopiye

basvurulmaktadir (10).



Endobronsiyal ultrasonografinin, akciger kanseri disindaki hastaliklarin tanisal
degerlendirilmesinde de yeri vardir. Tiberkiiloz, sarkoidoz gibi akcigerin benign
hastaliklarinin tanisinda, lenfoma gibi akciger kanseri dis1 kanserlerin tanisinda da
degerli oldugu gosterilmistir. EBUS’un akciger kanseri dist malignitelerin
evrelemesinde de faydali oldugu gdsterilmistir. Son yayinlarda gézlenmistir ki, yemek
borusu kanseri tanisi olan hastalarin %12’sinde EBUS ile ulasilan sonuglar tedavi

yonetimini degistirmistir (11).

Endobrongiyal ultrasonografi, endobronsiyal patolojilerin tedavisinde
uygulanacak yontemin se¢iminde, havayolunun tanimlanmasinda ve uygulanacak

tedaviye eslik etmede de kullanilan faydali bir yontemdir.

Endobrongiyal ultrasonografi lokal anestezi, bilin¢li sedasyon veya genel
anestezi altinda gergeklestirilmektedir. Islem transoral veya transnazal olarak rijit
bronkoskop, bronkoskop, entiibasyon tiipii ve laringeal maske icerisinden yapilabilir.
Radyal ve lineer (konveks) problu olmak iizere iki ¢esit EBUS cihazi mevcuttur. Tki

cihazin da farkl teknik ve uygulamalar vardir.

8.1.1. Radyal (Mini Prob) Endobronsiyal Ultrasonografi

Radyal Endobrongiyal Ultrasonografi (EBUS) mini probu hava yolunun ve
akciger parankiminin dairesel goriintiisiinii saglar. Radyal endobronsiyal
ultrasonografi standart bir bronkoskop ¢alisma kanalindan gegen minyatiir, esnek bir
ultrason probu ile gerceklesir. Prob, ¢cevresindeki yapilarin 360 derece goriintiisiinii
yaratabilecek 20-30 MHz frekansa sahip donen bir ultrason doniistiiriiciisii
icermektedir. Ayrica probu ¢evreleyen, serum fizyolojik ile sisirilebilen, probun hava
yolu ile daha iyi temas etmesini saglayan bir balon mevcuttur. Bu sayede ultrason
dalgalar1 daha iyi iletilmekte, daha iyi bir goriintii olusmaktadir (10). Mini probun dis
cap1 balon kilif varken 2,6 milimetredir. Minyatiir ve esnek yapisi periferik lezyonlara
ulagilmasini ve lezyonun tanimlanmasini kolaylagtirmaktadir. Radyal endobronsiyal
ultrasonografi goriintlisiiniin penetrasyon derinligi yaklasik 4-5 santimetre kadardir.
Hava yolunda tiimoriin invazyon derinligini belirlemekte kullanilmaktadir. Ttimoriin
trakeobrongiyal duvara basis1 ve invazyonunun ayriminda giivenilir bir yontemdir.

Mediyastinal yapilarin, biiylik damarlarin, 6zafagusun timor tutulumu agisindan



degerlendirilmesine olanak saglar. Radyal EBUS ile eszamanli biyopsi
alinamamaktadir. Periferik lezyon orneklemesinde floroskopi rehber metot olarak
kullanilabilir (1). Sekil-1'de radyal ultrason probunu balonu sisirilmis haliyle

gormekteyiz. Sekil-2'de radyal ultrason probu ile elde edilen goriintii mevcuttur.

Sekil-1: Radyal ultrason probu.

Sekil-2: Parankim icerisindeki pulmoner nodiiliin radyal ultrason goriintiisii.



8.1.2. Lineer (Konveks Prob) Endobronsiyal Ultrasonografi

Lineer EBUS, konveks prob EBUS olarak bilinmektedir, en yaygin kullanilan
EBUS formudur. Radyal EBUS’a gore baz1 farkliliklar1 mevcuttur. Lineer
ekobronkoskopta ultrason transdiiseri bronkoskopun ucuna monte edilmistir, tarama
yonii endoskopun longitudinal aksina paraleldir. Tarama ag1s1 60 derecedir. Bu sayede
ornekleme islemi sirasinda biyopsi kanalindan ge¢mis olan ignenin tam ultrasonik ve
bronkoskopik goriintiilemesi yapilabilmektedir. Cihazin renkli doppler modu
sayesinde damarsal yapilarin kan akimi gozlenebilmektedir, lenf bezlerinden
ayrilabilmesi kolaylasmaktadir. Radyal EBUS akciger parankimi igerisindeki
lezyonlar1 tanimlamak i¢in kullanilirken, lineer EBUS santral peribronsiyal yapilari,
santral tiimorleri mediyastinal ve hiler lenf nodlarmi1 degerlendirmek igin
kullanilmaktadir (10). Sekil-3'te lineer ultrason goriintiisi ve de eszamanl

bronkoskopi goriintiisii mevcuttur.

Sekil-3: Hava yolu komsulugundaki mediyastinal lenf nodunun lineer ultrason

goruntisi.

Lineer EBUS skopu 6,2-6,9 milimetre dlgiilerinde dis ¢apa, 2,0-2,2 milimetre
olgiilerinde bir ¢aligma kanalina sahiptir. 30 derece ileri oblik goriintii alan bir optigi
mevcuttur. Ultrason frekansi 7,5-10 mHz arasindadir. Lineer endobronsiyal
ultrasonografi goriintiisiiniin penetrasyon derinligi 20 milimetre ile 50 milimetre

arasinda degismektedir. Skop, i¢i serum fizyolojik ile dolu bir siringa ve musluk



sistemi yerlestirilecek bir balon kanalina sahiptir. Tek kullanimlik lateks balon
transdiiserin {izerine yerlestirilir. Islem dncesinde serum fizyolojik ile sisirilerek icinde
hava kabarci131 olmamasi adina test edilir. Islem sirasinda gerektiginde balon sisirilerek
daha kaliteli bir goriintilye ulasmak amac¢lanmaktadir (10). Sekil-4'te balonu serum

fizyolojik ile doldurulmus ultrason probu goriilmektedir.

Sekil-4: Balonu serum fizyolojik ile doldurulmus lineer endobronsiyal ultrason

probu.

8.1.3. Endobronsiyal Ultrasonografi Rehberliginde

Transbronsiyal Igne Aspirasyonu

Transbrongiyal igne aspirasyonu (TBIA) havayollarma komsu mediyastinal
lenf nodlari, kitleler ve submukozal lezyonlarin 6rneklenmesi i¢in kullanilan basit ve
ucuz bir yontemdir (12). 1980’lerin ortasindan itibaren Wang tarafindan savunulan
TBIA teknigi endoskopik imkanlarin da katkistyla subkarinal ve paratrakeal lenf nodu

orneklemesinde giderek artan bir degere ulasti (13).

Sitolojik ve histolojik 6rnekler hedef bolge belirlendikten sonra, bronkoskopun
caligma kanalindan ilerletilen dis ¢ap1 2 milimetre olan bir kilifla ¢evrili 21, 22 ya da
25 gauge igne ile elde edilir. Mehta ve arkadaslarinin ¢aligmalar1 gdstermistir ki
koruyucu kilifinda kilitlenmemis igne, bronkoskopun ciddi ve maliyeti yiiksek

hasarlarina yol agmaktadir (14). Operator, hasta ve cihazin korunmasi adina ignenin



kullanimina 6zen gosterilmelidir. Sekil-5'te islemlerimizde kullandigimiz EBUS

ignesi ve siringasi goriilmektedir.

Sekil-5: Endobronsiyal ultrasonografi ignesi ve siringasi.

Ignenin u¢ kismi1 bronkoskopun diginda iken skopun distal kismimin fleksiyon
ve ekstansiyonundan kaginilmalidir (12). ignenin iginde bir tel bulunmaktadir. Ekran
gorlintiisiinden takip edilerek igne kilifinin ¢alisma kanalindan ne kadar ¢ikarilacagina
karar verilir. Iigne kilifinin distal ucu havayoluna dayanir. ignenin uzunluguna lenf
nodu biiyiikliigiine gore karar verilir. igne hizli ve yumusak bir hareketle hedef
bolgeye saplanir. Tel birkag kez ileri geri hareket ettirilir, igne lizerinde olabilecek
kartilaj dokusunun uzaklastirilmas1 ve ignenin lenf nodu igerisinde pozisyonunu
gormek amaglanmaktadir. Daha sonrasinda tel digari ¢ikarilir. Daha Oncesinde
vakumlanarak hazirlanmis siringa kullanilarak ultrason goriintiisii esliginde igne
govdesi gilivenli bir sekilde ileri geri hareket ettirilir, aspirasyon islemi uygulanir.
Alman 6rnegin yeterli olduguna karar verildiginde igne hareketi durdurulur. Siringa
vanasi kapatilir. Igne ilk yerine getirilir, kilitlenir. §ne kilifi *1° rakami ortaya ¢ikacak

sekilde baslangic yerine getirilir, sabitlenir. igne gdvdesi bronkoskop kilidi



serbestlestirilerek calisma kanalindan ¢ikarilir (1). Igne, kilifindan disar1 gikartilir,
ornekler hastane patologunun tercihine gore lama yayilir ve fikse edilir veya salin ve
sitolit soliisyonuna aktarilir. Sekil-6'da alinan materyalleri patolojik incelemeye
yonlendirmek i¢in kullanilan lam, alkol ile doldurdugumuz kaplar ve hiicre blogu i¢in

formalin igeren hazir kaplar goriilmektedir.

Elde edilen doku parcaciklar: formalin soliisyonuna konulur hiicre blogu olarak
histolojik degerlendirilme i¢in gonderilir. Patologun islem sirasinda operasyon ekibine
eslik ettigi, cerrahi ekibin patologun katkilariyla yapilacak biyopsi miktarina doku
yeterliligi ¢ercevesinde karar verdigi, islem siirecini yonlendirdigi uygulama sekline,
hasta bas1 hizli degerlendirme (rapid on-site cytological evaluation — ROSE)

denmektedir (12).

Sekil-6: Lamlar, icerisinde formalin ve alkol bulunan kaplar.

Yanlis pozitif sonuglara neden olmamak i¢in alinmasi gereken bazi
onlemlerden bahsedilebilir. Distal havayollarindaki hiicresel materyalin aspire
edilmesini engellemek i¢in minimal aspirasyon uygulanmalidir. Kontaminasyonu
onlemek amaciyla, ilk 6nce yiiksek evredeki lenf nodu drneklenmelidir. Once N3,
sonra N2, son olarak da N1 lenf nodlar1 6rneklenmelidir. Yanlis pozitif sonug evreyi

yiiksek gostermekte ve hastalarin cerrahi tedavi sansin1 engellemektedir (12).



Kisa aksi 1cm iizerinde olan, yuvarlak kenarli, heterojen ekojenitesi olan ve
hilar yapilarin sekillerinin kaybolmasina sebep olan lenf nodlar1 malignite agisindan

siiphe uyandirmaktadir. Orneklenmeleri gerekmektedir.

Endobronsiyal ultrason rehberliginde transbronsiyal igne aspirasyonu,
mediyasten ve hilar bolgenin minimal invaziv, kesin ve giivenli degerlendirilmesine
olanak sunar. Annema ve arkadaslarinin yiiriittiigii ¢alismanin sonuglar1 gostermistir
ki, EBUS ve cerrahi evreleme birlikteliginin tek basina cerrahi evrelemeye oranla
mediyastinal lenf nodu metastaz1 ve gereksiz torakotomileri dnlemedeki duyarlilig1

cok daha ytiksektir (15).

Solunum sikintisi, pndmotoraks, cilt alti amfizem, mediyastinal enfeksiyon,

kanama gibi komplikasyonlar da nadir olarak karsimiza ¢ikmaktadir (16).

8.2. MEDIYASTINAL LENF NODLARI

Mediyasten, plevra yapraklar1 arasindaki torasik bdolge olarak tarif
edilmektedir. Ust smirini torasik inlet, alt sinirini diyaframn iist yiizii olusturmaktadur.
On sinirii sternumun arka yiizii, arka smirmi torasik vertebral kolon olusturmaktadar.
Kalp, biiylik damarlar, trakea, ana bronslar, yemek borusu, timus ve lenfatik damarlar
gibi bazi organ ve yapilar mediyasten igerisinde yer almaktadir (17). Mediyasten
icerisindeki yapilar, boyun dokulari, gégiis duvari, diyafram ve diyafram altindaki bazi
doku ve organlar, meme gibi uzak organlar mediyastinal lenf nodlarina drene
olmaktadir. Bu yapilarin iyi huylu hastaliklarinda, tiimoral olusumlarinda, tani
konulmasi ve tedavinin diizenlenmesinde mediyastinal lenf nodlarinin 6nemi ortaya

cikmaktadir (18,19).

International Association of the Study of Lung Cancer (IASLC) tarafindan
hilar ve mediyastinal lenf nodlarini siniflamak adina yayinlanan lenf nodu haritasi en
giincel ve en ¢ok kabul goren kaynak durumundadir (20). BT goriintiistindeki spesifik
anatomik belirleyicilere gore lenf nodlarmmi zonlar igerisinde gruplamak tercih
edilmistir. Tablo-1'de IASLC tarafindan olusturulan gruplandirilma ve isimlendirilme

yer almaktadir.
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Tablo-1: International Association of the Study of Lung Cancer lenf nodu

haritasi.

Supraklavikuler bolge, N3 nodlar:

1.Alt servikal, supraklavikuler ve sternal ¢entik nodlar1

Siiperior mediyastinal (N2) nodlar
Ust bolge:

2R Ust paratrakeal (sag), 2L Ust paratrakeal (sol), 3a Prevaskiiler, 3p
Retrotrakeal, 4R Alt paratrakeal (sag), 4L Alt paratrakeal (sol)

Aortik nodlar, Aorto-pulmoner bolge:

5 Subaortik, 6 Paraaortik (asendan aorta veya frenik)

Inferior mediyastinal (N2) nodlar
Subkarinal bélge: 7 Subkarinal

Alt bolge: 8 Paradzefageal, 9 Pulmoner ligament

N1 nodlar
Hiler/Interlober bélge: 10 Hiler, 11 Interlober

Periferal bolge: 12 Lober, 13 Segmental, 14 Subsegmental

Mediyastinal lezyonlarin ve lenf nodlarinin tanisinda kullanilan gesitli invaziv

cerrahi islemler mevcuttur. Skalen lenf nodu biyopsisi, ince igne biyopsisi (I1IB),

mediastinoskopi, video yardimli torakoskopik cerrahi (VATS), anterior

mediastinotomi, torakotomi, sternotomi gibi girisimler lezyonun yerlesim yerine ve

hastanin klinik durumuna gore tercih edilebilmektedir.
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Minimal invaziv karakteri, mediyastinal lenf nodu tanisinda yiiksek 6zgiilliik
ve duyarlilig1 olan EBUS-TBIA, kullanim alam1 giin gectikge genisleyen bir tan araci
olarak rutin uygulamamizda yer almaktadir. Endoskopik ultrasonografi (EUS) cihazi
esliginde yapilan ince igne aspirasyon biyopsi (IIAB) islemi de mediyastinal
patolojilerin tan1 siirecinde kullanilmaktadir. Eberhardt ve arkadaglarinin 139 kiiciik
hiicre dis1 akciger kanseri (KHDAK) tanisi olan hastayi iceren ¢aligmalarinda toplam
619 lenf nodu &rneklenmistir. 390 adet lenf nodu drneklemesi EBUS-TBIA ile, 229
lenf nodu 6rneklemesi EUS-IIAB ile gerceklestirilmistir. EBUS-TBIA'nin duyarliligi
%89, EUS-IIAB'min duyarliligi %92 olarak saptanmustir. Iki islemin beraber
duyarlilig1 %96, negatif prediktif degeri ise %95 olarak hesaplanmistir (21).

Endobronsiyal ultrason rehberliginde transbrongiyal igne aspirasyonu
uygulamasi sirasinda ornekleme yapabildigimiz lenf nodlarini siralayacak olursak,
supraklavikuler bolge, vaskiiler yapilara komsulugu nedeniyle prevaskiiler lenf nodu
disindaki siiperior mediyastinal lenf nodlarinin tamami, subkarinal lenf nodu, bilateral
hilar, interlober ve lober lenf nodlarindan bahsederiz. Aortik lenf nodlar1 (5 ve 6
numarall) islem esnasinda goriintiilenebilirler, ancak major damar yapilarina
komsguluklar1 nedeniyle 6rnek alinmasit miimkiin olmamaktadir (1,12). Tablo 2°de
bahsi gecen lenf nodlarinin, IASLC lenf nodu haritasindaki klinik siniflandirilmasi ve
BT goriintiistindeki O6nemli anatomik yapilara gore lokalizasyonuna ait bilgiler

derlenmistir (12).
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Tablo-2: Lenf nodlariin klinik siniflandirilmasi ve anatomik lokalizasyonlari

(12).

IR/1L

Ustte krikoid kartilaj, altta bilateral klavikula ve orta hatta manubrium ile
sinirlanmaktadir.

2R/2L

2R: Ust siir klavikula, alt sinir trakeanin brakiosefalik ven tarafindan
caprazlandigi alanin alt yiiztidiir.

2L: Ustte klavikula, altta aort kavsi ile smirl1 alandir.

3a, 3p

3a: Ust sinir klavikula, alt sinir karina bolgesidir. Sol ana karotis arter ve
subklavyen arterin Oniinde yerlesmektedir.

3p: Trakea arka yiiziinde, iistte klavikula, altta karina bulunmaktadir.

4R/AL

4R: Ustte brakiosefalik venin trakeay1 gaprazladigi alan, altta azigos veni ile
sturhdir.

4L: Inen aorta ile pulmoner trunkus arasinda, iistte aort kavsi, altta pulmoner
arter ile sinirl alandir.

Aort ve pulmoner arter arasinda kalan, ligamentum arteriosumun dis
komsulugundaki alandir.

Inen aorta ve aort kavsi dis yiiziinde ve dniinde bulunur.

Karinanin altindan baglayarak, sagda intermedier bronsun basladig1 noktaya,
solda sekonder karinaya kadar uzanan bolgeyi temsil etmektedir.

Ozofagus duvarina yakin, subkarinal lenf nodlarmin altinda, alt sinir sag
tarafta intermedier brongun alt siniri, sol taraftaysa sol ana bronsun alt sinir1
tarafindan olusturulur.

Pulmoner ligament boyunca lokalizedir. Ust sinir inferior pulmoner ven, alt
sinir ise diyafragma tarafindan olusturulur.

10R/10L

10R: Sag ana brons ¢evresinde, listte azigos veni, altta sag iist lobun
baslangici ile sinirlanmaktadir.

10L: Sol ana brons ¢evresindeki, iistte karinanin alt1, altta ise {ist lob ve alt
lob ayrim noktasi tarafindan sinirlanan alandir.

11R/11L

11Rs: Sag tist lob bronsu ile intermedier brong arasinda yer almaktadir.

11Ri: Intermedier bronsun dis yiiziinde, sag orta lobun diginda yer alir,
oniinde sol atrium ve sag pulmoner ven bulunmaktadir.

11L: ikincil karinanin solunda, alt lob ile iist lob bronsu arasinda
bulunmaktadir.

12R/12L

Iki tarafli lober bronsa bitisik alanda yerlesmis lenf nodlaridir.
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8.3. ENDOBRONSIYAL ULTRASON REHBERLiGINDE
TRANSBRONSIYAL iGNE ASPIRASYONU'NUN
ETKINLIGINI ETKILEYEN FAKTORLER

Yeni gelisen hakkinda yapilan caligmalarin her gecen giin derinlestigini
gozledigimiz EBUS-TBIA nin tam1 degerine etkisi olan, pozitif prediktif, negatif
prediktif, duyarlilik, 6zgiilliik degerlerini ve dogruluk oranlarimi arttiracak bazi
faktorlerden bahsedilmektedir. Calismamizda kayit altina aldigimiz verilerin analizi
ve ulastigimiz sonuglarin literatiir ile karsilastirilmasi ile klinik yaklagimimiza katkida

bulunabilecek faktorlerin varligi sorgulanmaktadir.

Yaygin olan yaklasim BT goriintiilemesinde lenf nodu boyutu lsantimetre
tizerinde olan lenf nodlarinin 6rneklenmesi yoniindedir. Gozlenebilen submuzokal
veya peribrongiyal tiimdr kaniti varhiginda TBIA’nm tanisal dogrulugunun arttigi
belirtilmektedir (16). PET-BT goriintiilemesindeki reaktif madde tulumu iginse 2-2,5
sinir deger olarak kabul edilmektedir. Calismamizda 6zellikle bu iki faktér adina
malignite olasiligin1 arttiracak smir bir degerden bahsedilip bahsedilemeyecegi
sorgulanmaktadir. Marchand ve arkadaslari, 284 hastayr iceren retrospektif
calismalarinda EBUS-TBiA'min tami siirecine katkisi ile lenf nodu biiyiikliigi,
SUDmax arasindaki iliskiyi incelemislerdir. SUDmax<4 olan hastalarda EBUS-
TBIA'min malignite icin sensitivitesini %33, SUDmax>4 olan hastalarda ise %78,6
olarak tespit etmislerdir. Lenf nodu boyutu i¢inse, li¢ grup belirlemislerdir (1. grup:
<10mm, 2.grup: <20mm 3.grup: >20mm). 10mm'den kii¢iik nodiillerde sensitivite
%92,3, 20mm iizerindeki daha biiyiilk nodiillerde ise sensitivitenin %94,8'e
yiikseldigini saptamuslardir. Ug grup arasinda tan1 dogrulugu agisindan istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmamustir (22).

Kullanilan ignenin boyutunun, islemi uygulayan cerrahin deneyiminin islemin
tanisal degerine etkisi, sorgulanan diger faktorlerdir. Ultrasonografik goriintiileme
sans1 saglamasi ile konvansiyonel TBIA’dan farkli olarak EBUS-TBIA’nin
uygulayicinin deneyimine bagimli olmadigini vurgulayan ¢aligmalar mevcuttur (23).
Yarmus ve arkadaslarinin ¢ok merkezli retrospektif ¢aligmalarinda toplam EBUS-
TBIA uygulanan 1235 hasta degerlendirilmistir. 21 G ve 22 G aspirasyon ignelerinin

karsilastirildig: ¢alismada, 6rnek yeterliligi ve tan1 verimi agisindan iki grup arasinda
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istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir. ROSE varliginda 21 G aspirasyon
ignesiyle her prosediirde lenf noduna uygulanan islem sayisindaki azalma istatistiksel

olarak anlamli bulunmustur (24).

Orneklenen lenf nodunun konumu, tek bir lenf noduna uygulanan aspirasyon
miktari, ‘hasta bast hizli degerlendirme’ varligi gibi faktorlerin etkisi ¢esitli
aragtirmacilar tarafindan degerlendirilen diger faktorlerdir. Lee ve arkadaslarinin 102
KHDAK tanilt hastay1 igeren prospektif caligmalarinda, her lenf nodundan yapilan 3
biyopsi ile %100 yeterlilik, %95 sensitivite degerlerine ulagilmistir. Yeterlilik ve
sensitivite degerleri 4. biyopsiden sonra artmamistir (25). Garwood ve arkadaslari,
yaptiklar1 ¢aligmada her lenf noduna 5 kez biyopsi yaptiklarinda taniya ulagma
oranlarint %80’ e ulastigin1 7 ve iizerindeki biyopsilerde ise anlamli bir farklilik

gbzlenmedigi sonucuna ulagsmislardir (26).

Hasta bag1 hizli degerlendirme esliginde yapilan incelemelerin EBUS-TBIA
islemine olan katkis1 bircok arastirmaci tarafindan sorgulanmistir. EBUS-TBIA ile
elde edilen materyalin degerlendirilmesinde, hazirlanmasinda, triajinda ROSE'nin
yonlendirici etkisi ve hasta yonetimine katkisi c¢esitli calismalarda incelenmistir.
Islemin siiresine, sedasyon ihtiyacina, uygulanan aspirasyon miktarma, komplikasyon
gelismesine ve maliyete olan etkisi sorgulanmistir. Collins ve arkadaslarinin ROSE
varliginin islem {iizerindeki etkisini inceledikleri 680 hastay1 igeren retrospektif
calismalarinda, ROSE esliginde EBUS-TBIA uygulanan hastalarda biyopsi
miktarinda, islem sirasinda kullanilan lam miktarinda ve islem siiresinde istatistiksel

olarak anlamli bir diisiis saptanmistir (27).
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9. GEREC VE YONTEMLER

Calismamiz, Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Siyami Ersek Gogiis Kalp ve
Damar Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi G6glis Cerrahisi Klinigi'nde 2016 -
2021 yillart arasinda, 5 yillik bir dénem igerisinde EBUS-TBIA uygulanan olgulari
icermektedir. Calismaya baslamadan dnce Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma
Hastanesi Klinik Arastirmalar1 Etik Kurul onay1 alinmistir (Onay Numarasi: HNEAH-
KAEK 2021/KK/277). Bu c¢alismada Helsinki bildirgesi prensiplerine baglh
kalinmistir. Calismaya katilan tiim hastalarin yazili aydinlatilmis onam belgesi
alinmigtir. Bu c¢alismanin herhangi bir ticari kurumla ilgisi bulunmamaktadir. Tezi
yazanin, tez danigmaninin ve tez yazim siirecine katkisi olan sahislarin yapilan ¢aligma

iizerinde herhangi bir ¢ikar amaci bulunmamaktadir.

9.1. CALISMA TASARIMI VE HASTALAR

Dr. Siyami Ersek Gogiis Kalp ve Damar Cerrahisi Egitim ve Arastirma
Hastanesi Gogiis Cerrahisi Klinigi'ne Nisan 2016—Subat 2021 tarihleri arasinda
basvuran, tarafimizca EBUS-TBIA uygulanmasi amactyla preoperatif hazirliklart
tamamlanan 205 olgu tespit edildi. Hastalarin demografik, klinik ve tedavi verileri
retrospektif olarak toplandi. Hastalarin goriintiileme tetkikleri ve patolojik tetkik
sonuglarina ulasildi. Islem &ncesi ve sonrasi tedavilerinin takibiyle ilgili veriler kayit

altina alindi.

4 hasta lenf nodlariin ¢ok kiigiik olmas1 ve vaskiiler yapilarin isleme engel
olmasi, 1 hasta entiibasyon gli¢liigli sebebiyle islem yapilamamasi, 1 hasta dis
merkezde opere edilmesi nedeniyle verilerine ulagilamadigi i¢in ¢alisma dis1 birakildi.
Calismaya Nisan 2016-Subat 2021 tarihleri arasinda klinigimizde EBUS-TBIA
uygulanan, 20-81 yas arasi, toplam 199 hasta dahil edildi.

Olgular; yas, cinsiyet, lezyon boyutu, lenf nodu biiyiikligi, PET-BT
maksimum standardize uptake degeri, orneklenen istasyonlar, ornekleme sayisi,

eszamanli patolojik inceleme varligi, komplikasyon gelismesi, mortalite varligi,
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patoloji sonuclari ile degerlendirildi. Sekil-7 ve 8'de her islem i¢in doldurulan, kayit

altina aldigimiz verileri igeren olgu rapor formu goriilmektedir.

TARIH: 28.09.2021 VERSIYON:1

ENDOBRONSIYAL ULTRASON REHBERLiGIiNDE

TRANSBRONSIYAL iGNE ASPIRASYONU
DEGERLENDIRME FORMU

Hastanin Adi Soyadi:
Protokol Numarast:
TC Kimlik Numarast:
Cinsiyet:

Yast:

Islem Tarihi:

Islem Siresi:

Omeklenen Toplam Istasyon Sayist:

2R/L, 4R/L, 7, 10R/L, 1 IR/L Omeklemesi:
Kitleden Ornekleme:

2R/2L, 4R/L, 7, 10R/L, 11R/L Iglem sayisi:

Toplam Islem Sayst:

Eszamanli Patolojik inceleme Var/Yok:

2R/L, 4R/L, 7, 10R/L, 1 IR/L EBUS Patoloji Sonucu:
Kitleden Patoloji Sonucu:

2R/L, 4R/L, 5, 7 Invaziv Ornekleme Sonucu:

Invaziv Tanisal Ornekleme Metodu:

Sekil-7: Ornek olgu rapor formu-1.
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En Biiyiik Lenf Nodu Istasyon Biyiikliigii:
En Biiyiik Lenf Nodu Istasyon SUD Tutulumu:

Primer Hastalik:

Materyal Yeterlilik:
EBUS Islemi Esnasinda Patoloji Kesin Tan::
EBUS Patoloji Sonucu:

EBUS Oncesi Patoloji Tan1:

EBUS Oncesi PET-CT Tetkiki Var/Yok:

PET(+) Tutulan Lenf Nodu:

EBUS Oncesi/Eszamanli Fiberoptik Bronkoskopi uygulamasi:

Hiicre Blogu Var/Yok:
Hiicre Blogu Tani:
Islem Esnas1 Yayma ile Tani:

Hiicre Blogu + Yayma Tant:
EBUS Sonrast Radikal Cerrahi [slem Var/Yok:

Radikal Cerrahi Iglem Sonrasi Patoloji Sonucu:

2R, 4R/L, 5, 6,7, 8,9, 10R/L, 11R Radikal Cerrahi islem Sonrasi Ornekleme
Sonucu:

Komplikasyon:
Mortalite:

Anestezi Metodu:

Not: Bu form Gogiis Cerrahi tarafindan doldurulup kagelenecektir.

Sekil-8: Ornek olgu rapor formu-2.
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9.2. HASTA HAZIRLIGI

Endobrongiyal ultrason rehberliginde transbrongiyal igne aspirasyonu,
klinigimizde anestezi esliginde ameliyathane kosullarinda uygulanan bir tan1 aracidir.
Tiim hastalar islem Oncesi anestezi poliklinigi tarafindan hemogram, genis biyokimya,
koagiilasyon, HBV, HCV ve HIV i¢in yapilan ELISA testi, sedimantasyon, burun
kiiltiirii sonuglart ve posteroanterior akciger grafisi ile degerlendirildi, islem i¢in
anestezi onayt alindi. Ek patolojileri olan hastalar diger branglarla ilgili
konsiiltasyonlar1 tamamlanip tedavileri diizenlendikten sonra tekrar degerlendirildi,

uygun goriilen hastalara islem uygulandi.

Zor entiibasyon olarak degerlendirilen ii¢ hastanin iglemi, anestezi doktorlar1
tarafindan laringeal maske uygulanmasi sonrasi genel anestezi altinda gergeklestirildi.
Diger tiim hastalar islem sirasinda anestezi uzman doktorlar tarafindan uyutuldu ve

entiibe edildi.

9.3. GIRISIM
Merkezimizde tiim EBUS-TBIA islemleri i¢in renkli doppler tarama &zelligi
olan ultrasonik bronkoskop (FUJIFILM EB-530US) kullanildi (Sekil-9). EBUS

cihazimiz, video islemci (FUJIFILM VP-3500HD), 1sik kaynagi (XL-4450) ve
ultrasonik islemciden (FUJIFILM SU-1) olugmaktadir.

Sekil-9: Ultrasonik bronkoskop.
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Bir adet lineer skop 06zelligi olan ultrasonik bronkoskop entiibasyon tiipii
icerisinden 1ilerletilerek Ornekleme islemi gergeklestirildi. Sekil-9'da klinigimizde
kullanilan ultrasonik endoskop gériilmektedir. EBUS-TBIA isleminin bronkoskopik,
ultrasonografik ve biyopsi basamaklar1 gégiis cerrahisi uzman doktorlar1 tarafindan,
asistan doktorlarin yardimi esliginde uygulandi. Klinigimizde kullanilan EBUS cihazi

Sekil-10'da goriilmektedir.

Sekil-10: Endobronsiyal ultrasonografi cihazi, monitor, 151k kaynagi, klavye ve

ultrasonik islemci.
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Entiibasyon tiipli icerisinden gecilerek hedef bolgeye ulasildiktan sonra
bronkoskopun calisma kanalindan 22 gauge igne (SonoTipTopGain GUB-45-18-022
ve EchoTipUltra ECHO-HD-22-EBUS-0) ilerletildi. Goriintiiden kontrol edilerek igne
kilifinin kanaldan ¢ikis uzunluguna karar verildi. Ultrason goriintiisiindeki lenf nodu
boyutuna gore igne uzunlugu ayarlandi. Igne hedef bolgeye saplandi, tel ileri geri
hareket ettirilip, lenf nodu igerisindeki konumu kontrol edildikten sonra tel digari
cikarildi. Ekran goriintiisiinde takip edilerek lenf nodu icerisindeki pozisyonumuz
islem boyunca kontrol edildi, aspirasyon girisimi uygulandi. Lenf noduna yapilan her
girigim, ignenin en az 20 defa ileri geri hareket ettirilmesiyle gerceklestirildi. Sekil-

11'de klinigimizde kullanilan EBUS biyopsi ignesi goriilmektedir.

Sekil-11: 22 G endobronsiyal biyopsi ignesi, siringasi ve bronkoskop ¢alisma

kanal girisine uygun igne Kkilit aparat.

Endobrongiyal ultrason rehberliginde transbronsiyal igne aspirasyonu sirasinda
patoloji uzman doktoru da siklikla islem odasinin yakininda bulundu. Cogunlukla
hasta bas1 hizli degerlendirme (ROSE) esliginde islem gerceklestirildi. Pandemi
siirecinde  EBUS-TBIA islemleri ROSE olmadan uygulandi, ornekler bizim

tarafimizdan hazirlanip, patoloji laboratuvarina goénderildi.

21



Hiicre blogu i¢in %10 formalin iceren hazir kaplar ve kendimizin hazirladigi
icerisinde formalin bulunan kaplar kullanildi. Sitoloji 6rnekleri i¢in ignede bulunan
materyal lam iizerine sigratildi, ikinci bir lam ile yayma gergeklestirildi. Her iki lam
yayma yapilan yiizeyleri birbirine degmeyecek sekilde alkol iceren kaba yerlestirildi.

Sekil-12'de uygulama sirasinda kullandigimiz materyaller goriilmektedir.

Sekil-12: Orneklerin patoloji laboratuvarina yénlendirilmesinde kullandigimiz

materyaller.

9.4. ISTATIKSEL INCELEME YONTEMLERI

Veriler IBM SPSS Statistics 23 programina aktarilarak tamamlandi. Kategorik
degiskenler i¢in frekans dagilimi (sayi, ylizde), sayisal degiskenler i¢in tanimlayici
istatistikler (ortalama, standart sapma, minimum, maksimum) verildi. Gruplar
arasindaki farkliliklarinin incelenmesinde bagimsiz 6rneklem t testinden, kategorik
degiskenler arasindaki iligkinin incelenmesinde ise Pearson Ki Kare testinden
yararlanildi. Risk gruplarinin belirlenmesi i¢in cut off degerleri ROC analizi ile elde

edildi. Anlamlilik i¢in p<0,05 kabul edildi.
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10. BULGULAR

Nisan 2016-Subat 2021 tarihleri arasinda klinigimizde 205 hastanin EBUS-
TBIA uygulanmasi amaciyla preoperatif hazirlilarinin yapildig: tespit edildi. Dahil
etme kriterlerini karsilayan toplam 199 hasta calisma grubunu olusturdu. Calismaya
dahil edilen 199 hastanin %39,7'si (n=79) kadin, %60,3’ii (n=120) erkektir (Sekil-13).
Yas ortalamasi 58,47+13,22 olarak saptandi. Bir islemin en az 20 dakika, en fazla 120

dakika siirdiigii, ortalama islem siiresi ise 58,07+20,63 dakika olarak saptandi.

Cinsiyet Dagilimi (n)

= Kadin = Erkek

Sekil-13: Calismaya dahil edilen hastalarin cinsiyet dagilimi.

23



Toplam 338 adet lenf nodu &rneklendi. Orneklenen lenf nodu ortalamasi
1,81+0,87 olarak saptandi. 12 hastada hem kitle hem de lenf nodu 6rneklemesi yapildi.
5 hastada ise sadece kitleden ornekleme yapildi. En sik ornekleme yapilan
istasyonlarin 7 (139 adet) ve 4R (115 adet) numarali lenf nodu istasyonlar1 oldugu
saptand1. EBUS-TBIA uygulamalarimizda 2R (2 adet), 2L (1 adet), 4L (18 adet), 10R
(11 adet), 10L (5 adet), 11R (35 adet; 29 adet 11Rs ve 6 adet 11Ri), 11L (12 adet)
numarali lenf nodlarindan o6rnekleme yaptigimiz raporlandi (Sekil-14). Toplam
biyopsi miktar1 809, ortalama biyopsi miktar1 4,20+1,89 olarak saptandi. Sekil-15'te
biyopsi miktar1 dagilimi gosterilmektedir. Direk kitleden yapilan biyopsi miktar1
27'dir. Tek istasyondan en fazla 7 kez biyopsi yapildig, bir hastada en fazla toplam 10
kez biyopsi islemi uygulandig1 saptandi.
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Sekil-14: Orneklenen lenf nodu istasyonlarinin hasta sayisina gore yiizde olarak

oranl.
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Sekil-15: Biyopsi miktar1 dagilimi (n).

Endobrongiyal ultrason rehberliginde transbronsiyal igne aspirasyonu
uygulanan 165 hastaya islem oncesinde PET-BT c¢ekildigi, 34 hastanin islem 6ncesine
ait PET-BT'si olmadig1 saptandi (Sekil-16). Islem 6ncesi patolojik tanisi olan 82 hasta
(%41,2), patolojik tanisi olmayan 117 hasta (%58,8) saptandi. Patolojik tanisi olan
hastalarin hepsinin malign hastalig1 mevcuttu. Islem dncesi fiberoptik bronkoskopi
(FOB) uygulanmis hasta sayis1 97'dir (%48,7). EBUS-TBIA islemi sirasinda FOB
uygulanan hasta sayisi ise 38'dir (%19,1).

= Yok

= Var

Sekil-16: PET-BT cekilmesine ait yiizde olarak grafik.
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Hastalarin PET-BT lerindeki SUDmax ve BT goriintiilemesindeki lenf nodu
biiytikliikleri degerlendirildi. Ortalama lenf nodu biyiikliigii 21,434+10,47 milimetre,
ortalama lenf nodu FDG (florodeoksiglukoz) tutulumu (SUDmax) ise 9,40+5,32

olarak saptandi.

Maksimum standardize uptake degeri ve lenf nodu biiyiikliigii ile malignite
iligkisinin sorgulandig1 calismamizda istatistiksel olarak anlamli sinir degerlere
ulagildi.  Sekil-17°de gortildiigli gibi uygulanan ROC (Receiver operating
characteristic) analizi sonucu patolojik taniya ulasmada lenf nodu biiytikliigii icin
kesim noktasi 15,5 milimetre olarak tespit edildi (0,680-duyarlilik ve 0,630-segicilik,
AUC (ROC egrisi altinda kalan alan)-0,689, p=0,002).

ROC Egrisi
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Sekil-17: Patolojik taniya ulasmada lenf nodu biiyiikliigiiniin etkisi.
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Sekil-18'de goriildiigii gibi uygulanan ROC analizi ile EBUS-TBIA patoloji

sonucu olan olgularda malignite riskinin arttig1 lenf nodu biiyiikliigii i¢in kesim noktas1
19,5 milimetre (0,722-duyarlilik ve 0,677-se¢icilik, AUC-0,727, p<0,001), lenf nodu
SUDmax i¢inse kesim noktast 7,26 (0,696-duyarlilik ve 0,516-se¢icilik, AUC-0,623,

p=0,012) olarak tespit edildi. Bu degerlerin iizerine ¢ikilmasi durumunda hastalarda

istatistiksel olarak anlamli malignite riski olustugu saptandi.

Duyarhhk
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Sekil-18: Lenf nodu biiyiikliigii ve maksimum standardize uptake degeri ile

malignite iliskisi
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Endobrongiyal ultrason rehberliginde transbronsiyal igne aspirasyonu
uygulanan hastalarin 108'i primer akciger tiimorii, 46's1 akciger dis1 organ kanseri, 41
tanesi mediyastinal lenfadenopati, 4'ii hem primer akciger timorii hem akciger disi

organ kanseri tanilarina sahipti (Sekil-19).

= AKCIGER DISI KANSER

\
%2,0 R
‘ %23,1 MEDIASTINAL LAP

%54,3
. %20,6

PRIMER AKC. TUMORU

= PRIMER
AKC.TUMORU+AKCIGER
DISI KANSER

Sekil-19: Endobronsiyal ultrason rehberliginde transbronsiyal igne aspirasyonu

uygulanan hastalarin islem 6ncesi tanisina ait yiizde olarak grafik.

Endobrongiyal ultrason rehberliginde transbronsiyal igne aspirasyonu
uygulamalarinin 187 tanesi eszamanli patoloji inceleme rehberliginde yapildi. 12
hastanin islemi patolog esliginde yapilmadi. islem siiresi, es zamanli patolojik
inceleme rehberliginde yapilan uygulamalarda, es zamanli patolojik inceleme
olmayanlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksekti (p=0,004).

Istatistiksel degerlendirme Tablo-3'te gosterilmektedir.

Tablo-3: Eszamanh patolojik incelemenin (ROSE) islem siiresine etkisi.

Es zamanli patolojik inceleme
Yok Var
Ortalama Standart | Ortalama | Standart .
P Degeri
Sapma Sapma
Stire 41,67 11,35 59,12 20,67 0,004
(dakika)
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Eszamanli patolojik inceleme varliginda uygulanan biyopsi miktari ile patolog
olmadan uygulanan biyopsi miktar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

saptanmadi (p=0,216). Tablo-4'te istatistiksel degerlendirme verilmektedir.

Tablo-4: Eszamanh patolojik inceleme varhginin islem sayisi iizerine etkisi.

ESZAMANLI N Ortalama | Standart P Degeri
PATOLOJIK Deviasyon
INCELEME

Toplam Yok 12 4,83 1,64 0,216
Biyopsi

Sayis Var 187 4,14 1,89

Eszamanli patolojik inceleme varligimin EBUS-TBIA islemi sonucu elde
edilen patolojik kesin tan1 iizerindeki etkisi sorgulandi. Istatistiksel olarak anlamli bir

iligki saptanmadi (p=0,212). Tablo-5'te istatistiksel degerlendirme gosterilmektedir.

Tablo-5: Eszamanh patolojik inceleme varhiginin patolojik kesin tam iizerine

etkisi.
Eszamanli Patolojik | Total P Degeri
Inceleme
Yok Var
EBUS- Yok N 3 24 27 0,212
TBIA % %250 | %128 | %I13,6
Kesin
Tan Var N 9 163 172
% %75,0 %87,2 %86,4
Total N 12 187 199
% %100,0 | %100,0 | %100,0
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Islem siiresi, 6rneklenen toplam istasyon sayisi, toplam biyopsi miktari ile
EBUS-TBIA sonras: patolojik kesin tan1 varlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir iligki saptanmadi.

Tablo-6: ""Endobronsiyal ultrason rehberliginde transbronsiyal igne
aspirasyonu patolojik kesin tam" ile siire, orneklenen toplam istasyon sayisi,

toplam biyopsi miktar1 arasindaki istatistiksel iliski.

EBUS-TBIA Patolojik N Ortalama Standart P Degeri

Kesin Tan1 Deviasyon

Stire (Dakika) | Negatif 27 52,78 17,23 0,153
Pozitif 172 58,90 21,04

Orneklenen Negatif 27 1,70 0,82 0,584

Toplam Pozitif 172 1,80 0,88

Istasyon

Sayis1

Toplam Negatif 27 3,74 1,72 0,191

Biyops Pozitif 172 4,25 1,90

Miktari

Endobronsiyal ultrason rehberliginde transbrongiyal igne aspirasyonu
esnasinda, 37 hastaya benign, 48 hastaya malign hastalik tanis1 konuldu. 114 hastaya
islem sirasinda tan1 konamadi. Hiicre blogu yapildiktan sonra nihai EBUS-TBIA
patoloji raporlarinda 91 hastaya benign, 81 hastaya malign hastalik tanis1 kondu. 27
hastaya tant konamadi. Malign hastalik tanisi konulan hastalarin 14 tanesi kiiciik
hiicreli akciger kanseri, 17 tanesi akciger dis1 organ metastazi, 50 tanesi de kiiciik
hiicreli dig1 akciger kanseri olarak raporlandi. Direk kitleden drnekleme yapilan 12
hastanin 6's1 malign, 4 tanesi benign hastalik tanist aldi. 2 hastanin drnekleri tan1 i¢in
yeterli bulunmadi. 22 hastanin patoloji sonucu sarkoidoz ile uyumlu olarak raporlandi.
Diger tan1 yontemleri ile islem 6ncesi tan1 konamamis EBUS-TBIA ile tan1 konan olgu

sayis1 43’ tiir.
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Endobronsiyal ultrason rehberliginde transbrongiyal igne aspirasyonu
esnasinda patolog tarafindan materyal yeterlilik raporu verilmeyen hastalarin
%75, 7'sinin, patoloji birimine gonderilen Orneklerin degerlendirilmesi sonrasi
patolojik tanist konabildi. Materyal yeterlilik raporu verilen 96 hastanin %97,9'unun

patolojik tanisi1 belirlendi.

Endobronsiyal ultrason rehberliginde transbronsiyal igne aspirasyonu sirasinda
patolog tarafindan materyal yeterlilik raporu verilen 96 hastanin 58 tanesine (%60,4)
malign, 36 tanesine (%37,5) benign hastalik tanisi kondu. 2 hastanin tanisi
saptanamadi. Materyal yeterlilik raporu verilen hastalar arasinda malign patoloji
sonucu miktari, benign patoloji sonucu miktarma gore istatistiksel olarak anlaml

derecede fazladir (p<0,001).

Endobronsiyal ultrason rehberliginde transbrongiyal igne aspirasyonu
esnasinda patolog tarafindan tanit konulabilen 85, tant konulamayan 114 hasta
mevcuttu. Islem esnasinda patolog tarafindan benign ve malign olarak belirtilen
tanilar, islem sonrasi patoloji raporlar ile analiz edildi. EBUS islemi esnasinda
patolojik kesin taninin benign-malign hastalik tanisinda seciciligi 0,939, duyarlilig
0,900 olarak saptandi. Tablo-7'de EBUS patoloji sonucunu da igeren tani durumuna
gore hasta dagilimi gosterilmektedir. Islem esnasinda patolojik kesin tanis1 olmayan
114 hastanin 68'ine (%59,6) hiicre blogu ile tan1 konulabildi. Islem esnasinda patolojik
kesin tan1 ve hiicre blogu ile tan1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi

(p<0,001).
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Tablo-7: "Endobronsiyal ultrasonografi islemi esnasinda patoloji kesin tam1'" ve
"Endobronsiyal ultrasonografi patoloji sonucu" benign-malign patoloji tanisi

acisindan hasta dagilimini gosteren tablo.

EBUS Patoloji Sonucu

BENIGN | MALIGN | TANI YOK
EBUS BENIGN |N 31 5 1 37

Islemi % EBUS Islemi
Esnasinda

- Esnasinda o o o o
Eatqloy Patoloji Kesin %83,8 %13,5 %2,7 %100,0
esin

Tani1 iginde
tant % EBUS
Patoloji Sonucu %34,1 %06,2 %3,7 %18,6
icinde
MALIGN |N 2 45 1 48
% EBUS Islemi
Esnasinda %4,2 %93,8 %2,1 %100,0
Patoloji Kesin
Tani1 iginde

% EBUS
Patoloji Sonucu %2,2 %55,6 %3,7 %24,1
icinde
YOK N 58 31 25 114

% EBUS islemi
g nds %509 %272 %219 | %100,0
Patoloji Kesin
Tani1 iginde

% EBUS
Patoloji Sonucu %63,7 %38.3 %92,6 %57,3
icinde
Total N 91 81 27 199
% EBUS islemi

Esnas19da . %45,7 %40,7 %13.,6 %100,0
Patoloji Kesin

Tani1 iginde

Total

Endobronsiyal ultrason rehberliginde transbronsiyal igne aspirasyonu sonrasi
kiiratif cerrahi islem uygulanan 16 hasta saptandi. Bu hastalardan 11 tanesinde (%73,3)
EBUS-TBIA ile malignite negatifli§i gosterilmesini takiben kiiratif cerrahi islem
uygulandi. 5 hastada (%26,4) EBUS-TBIA ile patolojik taniya ulasilamadi. EBUS-
TBIA ile tan1 konamayan hastalardan 1 tanesine ek invaziv Ornekleme olarak
mediastinoskopi uygulandi, sonucun malignite agisindan negatif gelmesi sonrasinda

kiiratif cerrahi islem uygulanda.
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Kiiratif cerrahi islem uygulanan hastalarin 14'{iniin EBUS-TBIA &6ncesi tanisi
primer akciger kanseridir. 1 hasta kolon adenokarsinomu tanisiyla isleme alindi,
sonucun malignite negatif ¢cikmasi tlizerine akcigerdeki kitlesel lezyona yonelik kama
rezeksiyon uygulandi. 1 hastaya nazofarenks kanseri tanisiyla islem sonucu malignite

negatif olarak belirtildikten sonra maksilla rezeksiyonu uygulandi.

Endobronsiyal ultrason rehberliginde transbrongiyal igne aspirasyonu
sonrasinda 13 hastaya ek invaziv tani yontemleri uygulandi. Tablo-8'de tani
yontemlerinin hasta dagilim  goriilmektedir. EBUS-TBIA ile tani konamayan
mediastinoskopi uygulanan 2 hastada malignite negatif, 2 hastada ise malignite pozitif
taniya ulasildi. 7 hastanin malignite negatif tanisina ileri invaziv tetkiklerle de ulasildi.
EBUS-TBIA ile malignite negatif oldugu belirtilen bir hastada mediastinoskopi
uyguland: ve malignite pozitif tan1 raporlandi. EBUS-TBIA sonucu malignite pozitif

tan1 alan 1 hastada mediastinoskopi uygulandi, malignite pozitif saptandu.

Tablo-8: Invaziv tam yontemleri dagilim (n).

Mediastinoskopi 11
Mediastinotomi 1
VATS ile biyopsi 1

Endobronsiyal ultrason rehberliginde transbronsiyal igne aspirasyonu, 195
hastada endotrakeal entiibasyon sonrasi entiibasyon tiipli icerisinden uygulandi. 4
hasta laringeal maske ile entiibe edildikten sonra islem gergeklestirildi. 13 hastada
balon aspirasyonu, islem sirasinda kontrol altina alinan kanama ve solunum yetmezligi
gibi mindér komplikasyonlar gozlendi. Tablo-9'da olusan komplikasyonlar
goriilmektedir. 1 hasta islem sonrasi servise alindi, servis takipleri sirasinda 2.giin
komorbid nedenlerle mortalite gézlendi. 1 hastada kiiratif cerrahi islem uygulandiktan
sonra operasyon sonrasi 2. giin mortalite gézlendi. Komplikasyon gelismesiyle; islem
stiresi, 0rneklenen toplam istasyon sayist ve toplam islem sayis1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir iligki saptanmadi (Tablo-10).
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Tablo-9: Komplikasyonlar.

Kanama 5 hastada aspirasyon ile 1 hastada

adrenalinle miidahale edilerek durdu.

Geg ekstiibasyon 4 hastada gozlendi (2 hastanin

solunum rezervi diisiiktii).

Solunum yetmezligi 1 hastada islem sonuna dogru

desatiirasyon gozlendi.

Pulmoner artere girilmesi 1 hastada kanama olmadi. 1 hastada

kanama spontan durdu.

EBUS balon aspirasyonu 1 hastada g6zlendi.

Tablo-10: Komplikasyon durumu ile siire, 6rneklenen toplam istasyon sayisi,

toplam biyopsi miktar1 arasindaki istatistiksel iliski.

Komplikasyon Durumu P
Yok Var Degeri
Ortalama | Standart | Ortalama | Standart
Sapma Sapma

Stire (dakika) 57,74 20,63 62,69 20,88 0,404
C)rneklenen Toplam 1,80 0,88 1,69 0,75 0,679
Istasyon Sayisi
Toplam Biyopsi 4,17 1,89 4,38 1,76 0,687
Miktar1
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11. TARTISMA

Akcigerin benign ve malign hastaliklarinin, mediyasteni ilgilendiren
hastaliklarin tamisinda kullanilan minimal invaziv bir islem olan EBUS-TBIA’nmn
tanisal degerinde, incelenen lenf nodu biiyiikliigii, lenf nodlarimin PET-BT
goriintiilemesindeki FDG tutulum miktar1 gibi faktorlerin etkisinin olup olmadigini
belirlemek ¢caligmamizin primer sonlanim noktasiydi. Calismamizda malignite riski ile
lenf nodu boyutu ve lenf nodu FDG tutulumu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski oldugu saptandi. Malignite riskini arttiracak istatistiksel olarak anlamli sinir bir

degerden bahsedilebilecegi saptandi.

Calismamizin sekonder sonlanim noktasi olarak, islem sirasinda kayit altina
alinan veriler 15181nda eszamanli patolog varligi, 6rneklenen lenf nodu sayisi, biyopsi
miktar1 gibi faktorlerin dogru tantya ulagilmasina etkisi sorgulandi. Hastanin anestezi
altinda gecirdigi siire ve komplikasyon gelismesi iizerine etkisi olabilecek faktorler

analiz edildi.

En sik 6rnek alian lenf nodlariin 7 (n=139) ve 4R (n=115) numarali lenf
nodlar1 oldugu, ortalama 1,81+ 0,87 istasyondan 6rnek alindigi tespit edildi. Caglayan
ve arkadaglarinin 72 hastay1 iceren calismalarinda, tek lenf nodu istasyonundan
ornekleme yapildiginda sensitivite %72,7 olarak saptanmistir. Coklu istasyondan

ornekleme yapildiginda ise sensitivitenin %85,3'e yiikseldigi belirtilmistir (28).

Liberman ve arkadaslarinin 166 KHDAK siiphesi olan hasta ile yaptiklari
prospektif calismada, endosonografik mediyastinal evreleme ile cerrahi evreleme
karsilagtirilmistir. Tiim hastalara tek prosediir sirasinda EBUS, EUS ve cerrahi
ornekleme uygulanmistir. EBUS, EUS, kombine EBUS/EUS ve cerrahi evreleme
sirasinda Orneklenen ortalama lenf nodu istasyon sayisi sirasiyla 2,2, 1,7, 3,9, 3,1
olarak saptanmuistir. Sensitivite, negatif prediktif deger, tan1 dogrulugu sirastyla EBUS
icin %72, %88, %91; EUS i¢in %62, %85, %88; kombine EBUS/EUS iginse %91,
%96, %97 olarak saptanmistir. Cerrahi evreleme bulgular1 negatif olan 24 hastada
endosonografinin N2/N3/M1 hastalik tespit ettigi, ek %14 hastada gereksiz
torakotomiyi Onledigi saptanmistir. Kombine EBUS/EUS prosediiriiniin KHDAK

hastalarinda cerrahi evrelemenin yerine gecebilecegi, cerrahi tekniklerle
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ulagilamayacak lenf nodlar1 ve metastazlara ulagabilme giiciiyle cerrahi evrelemeyi

gelistirecegi vurgulanmistir (29).

Graham ve arkadaslari, torakotomi yapilan akciger kanseri hastalarinin
intratorasik evrelemesinde, sistematik lenf nodu diseksiyonunun kabul goérmiis
onemine ragmen, bircok cerrah tarafindan rutin olarak uygulanmadigini
vurgulamiglardir. Klinik evresi cT1-3 NO-1 olan, KHDAK tanili 227 hastay1 iceren
caligmalarinda, her hastada ortalama 7 adet N1 ve N2 lenf nodu incelenmistir. 46
hastada N2 hastalik saptamistir. Caligmalarinin  sonucunda, KHDAK dogru
evrelemesinde sistemik lenf nodu diseksiyonunun rutin olarak yapilmasi gerektigini

vurgulamiglardir (30).

Tiimdr lokalizasyonunun akciger kanserinin lenfatik drenaj ile iliskisi gesitli
caligmalarda sorgulanmistir. Eckardt ve arkadaglari, 2004-2014 yillar1 arasinda
KHDAK nedeniyle opere olan 5,577 hastayi iceren ¢alismalarinda operasyon sirasinda
uygulanan mediyastinal lenf nodu diseksiyonu ile 612 hastada (534 hastaya preoperatif
invaziv evreleme uygulanmistir.) siiphelenilmeyen N2 hastalik tespit etmislerdir. Bu
hastalarin 193'tinde subkarinal lenf noduna metastaz saptanmistir. Analizlerinin
sonucunda tiimor lokalizasyonundan bagimsiz tiim KHDAK hastalarinda subkarinal
lenf nodu diseksiyonu yapilmasint 6nermislerdir (31). Tiimoér lokalizasyonundan
etkilenmeden sistemik lenf nodu diseksiyonu gerekliligini vurgulayan bir¢ok ¢alisma
oldugu gibi, lob spesifik sistemik lenf nodu diseksiyonunun yeterli olacagini savunan

yazarlar da mevcuttur (32-34).

Invaziv mediyastinal 6rnekleme metotlar1 ile kag¢ adet lenf nodu istasyonunun
incelenmesi gerektigi konusunda uluslararasi kabul gérmiis bir neri yoktur. Ulkelere
ve kliniklere gore degisen yaklagimlar mevcuttur. ESTS (European Society of
Thoracic Surgeons) ¢alisma grubunun olusturdugu kilavuzda her zaman sag ve sol alt
paratrakeal, subkarinal lenf nodlarinin sistematik kontrolii ve biyopsisi onerilmektedir.
Goriilebiliyorsa {iist paratrakeal lenf nodlarinin 6rneklenmesi ve biyopsi alinmasi

gerekliligi vurgulanmaktadir (36).
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Akciger kanseri hastalarinda uygun tedavi yonteminin se¢imi ancak dogru bir
evreleme sonrasinda miimkiindiir. Literatiir taramalarimiz sonucunda aktarilan tiim
caligmalarin gayesi dogru ve akilci evreleme adina 6rneklenmesi gereken lenf nodu
istasyonlariin belirlenebilmesidir. Cok merkezli ve genis aragtirmalarla ortak kabul
gorebilecek yetkin bir yaklasim belirlenmeye calisilmistir. Orneklenen lenf nodu
sayis1 arttikca sensitivite, negatif prediktif deger ve tam1 dogrulugunun arttig1
goriilmektedir. EBUS-TBIA islemlerimizde o6rneklenen lenf nodu istasyon
¢esitliliginin ve sayismnin arttirilmasi gerekmektedir. Ozellikle KHDAK tanisi ya da
stiphesi olan hastalarda, ESTS kilavuzunda bahsedilen bir adet ipsilateral, bir adet
kontralateral, bir adet subkarinal olmak lizere minimum 3 adet lenf nodu bolgesinin

kontroliiniin ve biyopsisinin ger¢eklestirilmesi amaglanmalidir.

Hellwig ve arkadaslar1 akciger kanseri evrelemesinde genellikle SUDmax i¢in
kullanilan sinir degerin 2,5 oldugunu belirtmisler, bu tercihi kendi ¢alismalartyla da
analiz etmek istemislerdir. 95 hastadan olusan retrospektif ¢alismalarinda, en yiiksek
tan1 dogrulugu icin esik SUDmax"1 4,5 olarak saptamiglardir. Fakat bu yliksek esik
degerin yiiksek yanlis negatif tani1 oranlarini arttirdigini vurgulamiglardir. Yanlis
pozitif ve yanlis negatif tan1 konan toplam hasta sayisini mimimalize ettigi i¢in esik
deger olarak SUDmax'in 2,5 olarak belirlenmesini makul bulduklarini belirtmislerdir

(37).

Bryant ve arkadaglarinin prospektif caligmasi, PET-BT c¢ekilmis, mediyastinal
lenf nodu diseksiyonu uygulanmis, 397 KHDAK tanil1 hastay1 igermektedir. Tiim N2
istasyonlarmi tek tek SUDmax ve patoloji sonuglari ile degerlendirmislerdir. 143
hastada N2 pozitifligi saptamislardir. SUDmax esik degeri i¢in geleneksel olarak
kullanilan 2,5 degeri yerine 5,3" esik olarak kabul ettiklerinde tiim N2 istasyonlarinda
PET-BT'nin tant dogrulugunun en az %92'e ylikseldigini saptamislardir. 8 ve 9
numarali lenf nodlar1 digindaki tiim istasyonlarda benign ve malign lenf nodlarinin
FDG tutulumlart arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptamiglardir. Literatiirden
farkli bir deger olarak, ¢alismamizda malignite riskinin SUDmax 7,26 tizerindeyken
istatistiksel olarak anlamli bir sekilde arttig1 sonucuna ulasildi. Bryant ve arkadaglar
ayrica stk N2 pozitifligi saptanan lenf nodlarmin 4R ve 7 numarali lenf nodlari
oldugunu belirtmislerdir (38). Benzer bir sekilde calismamizda en ¢ok 4R ve 7

numarali lenf nodlarindan Ornekleme yapildigi, malignite tanisina ulasildigi
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goriilmektedir. Yapilan bazi ¢alismalarda PET-BT'de yanlis pozitif ve yanlis negatif
sonuglara sebep olabilecek patolojiler acisindan cerrahin dikkatli olmasi gerektigi
vurgulanmistir. Histoplazmozis gibi mantar enfeksiyonlari, pndmoni, hamartom, apse
olusumlari; yanlis pozitiflik nedenleri olarak belirtilmistir. Almanya'da silikozisin
yanlis pozitiflige neden olabilmesi gibi yerel faktorlere dikkat c¢ekmislerdir.
Calismamizda ise sarkoidoz ve tiiberkiiloz yanlis pozitiflik nedenleri olarak 6ne
cikmaktadir. Bronkoalveolar karsinom, karsinoid timor gibi diisiik FDG tutulumu

olan tiimorler de yanlis negatiflik sebepleri olarak 6ne ¢ikmaktadir (38-41).

Wang ve arkadaslari, 298 akciger kanseri, 90 reaktif lenf nodu tanisi almis
hastay1 igeren retrospektif calismalarinda, EBUS-TBIA islemi sirasinda ulastiklari lenf
nodu goriintiilerini incelemigler, metastatik ve reaktif lenf nodu ayrimda
kullanabilecekleri prediktif faktorlere ulasmaya ¢alismiglardir. Malign lenf nodunu
ongdrmek icin belirledikleri sinir deger, lenf nodu kisa aksi i¢in 14,2 santimetre, uzun
aksi i¢inse 16,7 santimetredir. Bu degerlerin tizerine ¢ikildiginda en yiiksek sensitivite
ve spesifiteye ulastiklarmi belirtmislerdir (42). Calismamizda ise EBUS-TBIA nmn
duyarlilik ve segiciliginin, lenf nodu biyilikligi 15,5 milimetre {izerindeyken
istatistiksel olarak anlaml bir sekilde arttig1 saptandi. Malignite riskinin ise, lenf nodu
biiytikliigii 19,5 milimetre iizerindeyken istatistiksel olarak anlaml bir sekilde arttig1

sonucuna ulagildu.

Hastanin tan1 ve tedavi siirecinde giivenilir sinir degerlerin kullanilmasi ile
dogru tan1 yontemi se¢iminde yetkinligimiz artacaktir, hasta vakit kaybetmeden uygun
tedaviye yonlendirilecektir. Calismamizi olusturan hasta sayisinin arttirilmasi ve hasta
takibi sirasinda yasanilan veri kayiplarinin azaltilmasi daha dogru, bilimsel olarak
kiyaslanabilir verilere ulagilmasini saglayacaktir. Farkli ¢aligmalarda vurgulanan ve
diizenlenmeye calisilan bir konu da ulasilan sinir SUDmax ve lenf nodu biiyiikliiglinii
diger kliniklerce de kullanilabilecek standart bir deger haline getirebilmektir. Farkli
PET-BT uygulamalarinin %15%-%20 oraninda SUDmax degisimine sebep oldugu
vurgulanmaktadir (22). Optimum ve dogru sonuglara ulagsmak icin PET-BT
merkezlerinin uygulamalar1 nedeniyle olusacak farkliliklari en aza indirmek amaciyla

ortak bir yaklagim belirlemek gerekmektedir.
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Klinigimizde EBUS-TBIA islemi ROSE esliginde uygulanmaktadir. Pandemi
siireciyle beraber patolog olmadan islemin gergeklestirildigi sadece 12 olgu mevcuttur.
Literatiir incelendiginde ROSE’nin faydas1 ve gerekliligi lizerine farkli yaklagimlar
oldugu goriilmektedir. Es zamanli patolojik inceleme, bir anlamda ‘intraoperatif
konsiiltasyon’ olarak tanimlanan ROSE ile tanisal olmayan drneklemlerin ve iglem
sayisinin azaldigini, islem siiresinin kisaldigini vurgulayan merkezler mevcuttur.
Azalan islem siiresi ve islem miktariyla birlikte komplikasyonlarin da azaldigi
belirtilmektedir (43,44). ROSE'min ek prosediirlere ihtiyact ve calisilan sitoloji
lamlarin1 azalttig1, bu sebeple de maliyeti diigiirdiigli vurgulanmaktadir. ROSE'nin ek
yardimci ¢alismalar i¢in yeterli 6rnek alinabilmesine, 6rneklerin uygun triajina katkisi
nedeniyle zaman ve maliyet kazanci saglandigi belirtilmektedir (45). Patoloji destegi
ve yonlendirmesi ile alinan materyallerin yeterliligi artacak, materyallerin hazirlanip
degerlendirilmesi asamasinda dikkat edilmesi gereken hususlar optimize edilecektir
(43-47). Alinan materyallerin uygun testler i¢in ayristirilmasi adina pargalara ilk elde
edildikleri an itibariyle uygun yaklasimda ROSE’nin istiinligli vurgulanmaktadir

(48).

Wabhidi ve arkadaglarinin meta-analizleri ile ulastiklar1 sonuglar, calismamizda
elde edilen bilgilerle benzerlik gostermektedir. ROSEin ek prosediirleri azalttigini
vurgulamalarina ragmen, aspirasyon sayisi, iglem siiresi, tanisal katki, komplikasyon
miktart agisindan ROSE ile yapilan islemlerle ROSE olmadan uygulanan islemler
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptamamaislardir (49). Layfield ve arkadaglar
tarafindan, ROSE isleminin tecriibeli bir patolog tarafindan uygulanmasi gerekliligi,
islem esnasinda preparatlarin tekrarlayan boyama ve yeniden calisilma ihtiyaci
nedeniyle islem siiresinin uzamasi, ROSE'nin sinirlayict unsurlari olarak
belirtilmektedir (50). Calismamizda ROSE’nin islem siiresini istatistiksel olarak
anlamli bir sekilde uzattigi, ROSE ile gerceklestirilen EBUS-TBIA islemlerindeki
biyopsi ve komplikasyon miktari ile patolog olmadan yapilan islemlerdeki biyopsi ve
komplikasyon miktar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: saptanda.
ROSE varliginin patolojik kesin tani {izerinde istatistiksel olarak anlamli bir etkisi

olmadig1 sonucuna ulagildi.
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Istatistiksel olarak anlamli sonuglara ulasabilmis olunsa da patoloji uzman
doktorlar1 olmadan igslem yapilan hasta sayist sadece 12'dir. Bu durumun sonuglara
olas1 etkisini azaltmak icin sayica birbirine yakin iki grubun kiyaslanmasi daha uygun
olacaktir. Kendi klinigimiz ve tek bir patoloji klinigini i¢eren bir ¢aligma olmasi,
aragtirmamizin siirliligini olusturmaktadir. Klinigimizde daha ¢ok akciger kanseri ve
mediyastinal lezyonu olan hastalarinin takibi ve tedavisi uygulanmaktadir. Gogiis
hastaliklarinin takip ve tedavisinde olan benign akciger hastaliklarinin veya lenfoma
gibi malignitelerin tan1 siirecinde EBUS-TBIA'nin giderek artan bir énemi vardur.
Hasta kitlemiz, beraber calistigimiz patoloji kliniginin imkanlari, tani siirecinde
kullanilabilecek kaynaklar1 ve ihtiyag duyulabilecek materyalleri etkilemektedir.
Lenfoproliferatif hastalik 6n tanisiyla EBUS-TBIA uygulanacak hastalardan elde
edilen ornekten, akim sitometri icin taze materyal ayrilmasi cesitli kliniklerce
kullanilan bir tan1 yontemidir. Taze orneklerin formalin-fikse edilmis 6rneklere gore
daha ¢ok DNA icerdigini belirten ¢aligmalar mevcuttur (51). Deneyimli patoloji
uzmanlar tarafindan islem sirasinda hazirlanan materyaller ileri tetkiklerin en iyi

yetkinlikte gerceklestirilmesine olanak saglayacaktir.

Benign-malign hastalik tanisinda, islem esnasinda patolojik kesin taninin
duyarliligr 0,9, segiciligi 0,939 olarak saptandi. EBUS-TBIA uygulamas: esnasinda
patolog tarafindan materyal yeterlilik raporu verilen hastalarda malign hastalik tanisi
istatistiksel olarak anlaml1 derecede yiiksekti. Islem sirasinda patoloji uzmaninin tanisi
cerrahlarin hasta yonetimi ile ilgili alacaklar1 karari etkileyecektir. Ek invaziv
orneklemeye gerek duyulmasi, EBUS-TBIA islemin tekrarlanmasi, hastanin onkolojik
tedaviye yoOnlendirilmesi gibi kararlar ile hastaya vakit kazandirilacak ve hastanin

sagkalimina etkide bulunulacaktir.

Islem esnasinda patolojik kesin tanis1 olmayan 114 hastanm 68'ine (%59,6)
hiicre blogu ile tan1 konulabildi. Hiicre blogunun degerini gosteren bu oran, eszamanli
patoloji destegi olmadigi zamanlarda, alinan Ornekleri patoloji laboratuvarina
ulagtirma asamasinda, optimum yOnetimi saglamak adina siirecin tekrar
sorgulanmasin1 sagladi. Patoloji uzman meslektaglarimizla kurdugumuz olumlu
iletisim ve bilgi paylagimi materyallerin triajinin en yetkin haliyle gerceklestirilmesine

yardimci olacaktir.
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Calismamizda, tanisal materyal elde edebilmek i¢in lenf diiglimiinden veya
tiimoral bir olusumdan kag¢ kez biyopsi yapilmas: gerektigi sorgulandi. Heijden ve
arkadaglari, meta-analizleri sonucunda tantya ulagsmada optimal performans i¢in her
lenf nodundan en az 3 biyopsi yapilmasini Onermislerdir (52). Calismamizda
istatistiksel analiz sonucunda anlamli bir sinir degere ulasilamadi. Ortalama biyopsi
miktar1 4,20+1,89 olarak saptandi. Hastalarin %86,4"inde taniya ulasildi. Orneklenen
toplam istasyon sayisi, toplam biyopsi miktar1 ve islem siiresi ile komplikasyon
gelismesi ve patolojik kesin tani arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki

saptanmadi.

Daha 6ncesinde uygulanan tanisal islemlerle tan1 konamayan, EBUS-TBIA ile
direk kitleden 6rnekleme yapilan hastalarin dort tanesi benign, alt1 tanesi malign
hastalik olarak raporlandi. EBUS-TBIA nin kullamm alam cesitliligi adma yiiz

giildiirticii sonuglardir.

Hasta grubumuz geriye doniik olarak tarandi. Bazi hastalarin ek invaziv tani
yontemlerine, kiiratif cerrahi islemlere yoOnlendirilmesi ve sonrasindaki takipleri
sirasinda veri kaybi yasandigi gozlendi. Kiiratif cerrahi islem sirasinda sistemik lenf
nodu diseksiyonu uygulanacak hastalarda gerek cerrahi tedavi gerekse preoperatif tani
siirecinde, 6rnekleme yapilan lenf nodlarini standardize etmek gibi konularda bilimsel

tavra ve arastirmalara katkisi olacak bir yaklasim gelistirilmelidir.
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12. SONUCLAR

Mediyastinal lenf nodlar1 aracilifiyla veya direk mediyasten patolojisi
olusturarak kendini gdsteren birgok hastaliktan bahsetmek miimkiindiir. Bu
calismamizla EBUS-TBIA islemi sirasinda hangi faktdrlere dikkat edilirse hastalik
siirecinin daha hizl1 ve dogru bir sekilde yonetilecegi sorgulanmstir. Islem sirasinda
hangi faktorlerin hasta yararina olacagini tespit ederek uygulama pratigimizi

diizenlemek ve gelistirmek amaclanmistir.

Ulastigimiz sinir lenf nodu biiyiikliigiinii ve SUDmax"1 asan, hastaya ait
degerler, malignite riskinin yiiksek oldugunun diisliniilmesini saglayacaktir. Bu
degerler, klinik bulgularla da uyumlu malignite siliphesi olan hastalarda
mediastinoskopi uygulama karar1 alinmasin1 destekleyecektir. Lenf nodu biiyiikligii
ve SUDmax'1, sinir degerin altindaki hastalarda ise ek invaziv tan1 yontemi uygulamasi
atlanip dogrudan cerrahi rezeksiyon asamasina gec¢ilmesi yoniinde karar

verilebilecektir.

Klinigimizin patoloji anabilim daliyla olumlu iletisimi nedeniyle ¢cogu islem
ROSE ile gergeklestirilmistir. icinde bulundugumuz kosullar géz oOniinde
bulunduruldugunda patolog esliginde uygulanamayacak islemler olacaktir. Alinan
materyallerin dogru kosullarda saklanmasi ve transferi i¢in patoloji anabilim daliyla

etkin bir diyalog igerisinde olunmalidir.

Akcigerin benign ve malign hastaliklarinin tan1 ve evrelemesinde EBUS-
TBIA'nn tani siirecine katkis1 olabilecek faktorler elimizdeki tiim veriler kullanilarak
analiz edildi. Hasta takiplerindeki aksamalar ve veri kayiplari nedeniyle pozitif
prediktif deger, negatif prediktif deger gibi EBUS-TBIA'nin tan1 degerini gdsterecek
istatistiksel bilgilere ulasilamadi. Daha genis hasta grubuyla, prospektif olarak

diizenlenmis ¢alismalar bu eksiklikleri giderecektir.

Endobronsiyal ultrason rehberliginde transbronsiyal igne aspirasyonu, minimal
invaziv karakteri, ciddi komplikasyonlara yol agmamasi, hasta toparlanma siiresinin
kisalig1, gereksiz torakotomi gibi mortalite ve morbiditesi daha yliksek olan cerrahi

girisimlerin dniine ge¢mesi nedeniyle klinik kullanimda giderek yayginlasacaktir.
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