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VAMLA; video yardimli mediastinoskopik lenfadenektomi
VATS,; video yardimli torakoskopik cerrahi
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OZET

Amag: Primer akciger karsinomunda preoperatif mediastinal evrelemede goriintiileme
yontemlerinin yani sira, endoskopik yoOntemler ve cerrahi mediastinal evreleme
yontemleri kullanilmaktadir. Rehberlerde videomediastinoskopi ile en az subkarinal ve
alt paratrakeal istasyonlarin drneklenmesi Onerilmektedir. Lenf nodu tutulumunu daha
yuksek dogrulukta saptayabilen video yardimli mediastinoskopik lenfadenektomi
(VAMLA) gibi yontemler tanimlanmissa da lenfadenektominin yeri hala tartigmalidir.
Calismamizda akciger karsinomlu hastalarda preoperatif evreleme sirasinda ¢ikarilan lenf
nodu miktari ile sag kalim iliskisini incelemeyi amacladik.

Gere¢ ve Yontem: Ocak 2010-Aralik 2023 arasinda klinigimizde akciger kanseri
tanisiyla preoperatif cerrahi mediastinal evreleme yapilan hastalar calismaya dahil edildi.
Timor yerlesimine gore lenf nodu tutulumu haritalandirildi. Evreleme modalitesi, klinik
ozellikler, patolojik 6zellikler ve ¢ikarilan lenf nodu parga sayisinin sag kalim iizerine
etkisi tek degiskenli ve ¢cok degiskenli sag kalim analizleri ile degerlendirildi.

Bulgular: Evreleme modalitesinden bagimsiz olarak preoperatif evrelemede >24,
preoperatif evreleme ile birlikte cerrahi rezeksiyon sirasinda >45 lenf nodu pargasinin
cikarilmasi tek bagina daha kotii sag kalim ile iligkili bulundu (sirasiyla p=0.028 [risk
orani(RO)] 1.39, [%95 giiven aralig1 (GA)] 1.03-1.87) ve p=0.045 [RO 1.40, %95 GA
1.00-1.96]). Genel kohortta kadin cinsiyet (p=0.048 [RO 1.42, %95 GA 1.00-2.02]), cT
evresi (p=0.013 [RO 1.14, %95 GA 1.02-1.27]), cerrahi rezeksiyon yapilmis olmasi
(p=0.024 [RO 0.71, %95 GA 0.53-0.95]) da tek basina anlaml1 olarak sag kalimla iliskili
idi.

Sonug: Primer tiimdriin yerlesim yeri goz 6niinde bulundurularak, preoperatif mediastinal
evrelemede en fazla 24, evreleme ve rezeksiyon sirasinda ise toplam en fazla 45 lenf nodu

pargasinin ¢ikarilmasi Onerilir.

Anahtar Sozciikler: Evreleme, lenfadenektomi, KHDAK, VAMLA.
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ABSTRACT

Aim: Surgical mediastinal staging techniques are used during lung cancer staging workup
along with imaging and endoscopic techniques. Videomediastinoscopy is recommended
for sampling at least subcarinal and lower paratracheal stations. Despite development of
new techniques like video-assisted mediastinoscopic lymphadenectomy (VAMLA) for
more accurate detection of lymph node involvement, the role of lymphadenectomy
remains debated. We aimed to investigate the relationship between the number of lymph
nodes assessed during preoperative staging and survival in patients with lung cancer.
Material and Method: Lung cancer patients who had undergone preoperative surgical
mediastinal staging in our department between January 2010-December 2023 were
included. A lymph node involvement map is established according to the location of
primary tumor. Univariable and multivariable survival analyses were conducted to
evaluate the impact of staging modality, clinical features, pathological features, and the
number of excised lymph nodes on survival.

Results: Excising >24 piece of lymph nodes during preoperative staging and >45 pieces
during surgical resection in addition to preoperative staging is found to be associated with
worse survival (p=0.028 [odds ratio(OR)] 1.39, [%95 confidence interval (CI)] 1.03-1.87
and p=0.045[OR 1.40, %95 CI 1.00-1.96]), respectively). Gender (p=0.048 [OR 1.42,
%95 CI 1.00-2.02]), cT staging (p=0.013 [OR 1.14, %95 CI 1.02-1.27]) and having
resectional surgery (p=0.024 [OR 0.71, %95 CI 0.53-0.95]) were also independently
associated with survival.

Conclusion: It is recommended to excise maximum 24 pieces of lymph node during
preoperative mediastinal staging and 45 pieces during surgical resection in addition to

staging, while also considering the location of primary tumor.

Keywords: Lypmhadenectomy, NSCLC, staging, VAMLA.
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1. GIRIS

Primer akciger karsinomu diinyada, kadinlarda meme ve erkeklerde prostat
kanserinden sonra en sik goriilen ikinci malignite olmasma ragmen, kansere baglh
oliimlerin birinci sebebidir [1]. Giiniimiizde akciger kanseri tedavisinde oldukga etkili
medikal tedavi modaliteleri bulunmakla birlikte, hala erken evrede ilk tedavi secenegi
cerrahi rezeksiyondur [2]. Buna karsilik lokal ileri evre hastaligi tanimlayan mediastinal
lenf nodu tutulumu varliginda direkt cerrahi uygulanmasinin medikal tedaviye tistiinligu
bulunmamaktadir [3]. Bu nedenle optimal tedavi protokoliiniin secilmesinde hastaligin

evresinin dogru sekilde tespiti en 6nemli unsurlardan biridir [4].

Akciger kanserinin klinik evrelemesinde fizik muayenenin yani sira, toraks
bilgisayarli tomografisi (BT), pozitron emisyon tomografi/bilgisayarli tomografi
(PET/BT) ve kranial manyetik rezonans (MR) goriintiileme gibi gériintiileme yontemleri
kullanilmaktadir. Mediastinal lenf nodu tutulumunu 6ngérmede tek basina toraks BT nin
ve PET/BT nin hassasiyeti ve 6zgilliigli diisiilk bulundugundan, giincel Avrupa Gogiis
Cerrahlar1 Dernegi (ESTS) mediastinal evreleme rehberinde primer timoriin >3 cm,
santral yerlesimli veya adenokarsinom histopatolojisinde olmasi halinde invaziv evreleme
yontemlerine bagvurulmasi 6nerilmektedir [5]. invaziv yontemlerden ilki endobronsial
ultrason (EBUS) ve endoskopik ultrason (EUS) ile transbrosial veya transézefageal lenf
nodu igne aspirasyonudur (Sirasi ile EBUS-TBIA ve EUS-iA). Sedasyon altinda
yapilabilmesi, diisitk morbiditesi %94’e varan oranlarda hassasiyeti ile EBUS/EUS
invaziv mediastinal evrelemede ilk tercih edilmesi Onerilen basamaktir [5]. Ne var ki
endoskopik tekniklerin negatif tahmin ettirici degerinin, takiben yapilan cerrahi
mediastinal evreleme ile arttig1 gosterildiginden, EBUS/EUS un negatif olmasi halinde

hastalara videomediastinoskopik lenf nodu biyopsisi dnerilmektedir [5].



ESTS, rehberinde subkarinal ve alt paratrakeal istasyonlarin mutlaka
orneklenmesini Oneriyor olsa da cerrahi mediastinal evrelemenin kapsami ve optimal
olarak en az kag lenf nodunun ¢ikarilmasi gerektigi lizerinde bir uzlas1 bulunmamaktadir
[5]. Videomediastinoskopik lenf nodu orneklemesine kiyasla daha genis lenf nodu
diseksiyonu imkani saglayan video yardimli mediastinoskopik lenfadenektomi
(VAMLA) ve transservikal genigletilmis mediastinal lenfadenektomi (TEMLA)
yontemleri tanimlanmistir [6]. VAMLA ile %98’e, TEMLA ile ise %100’e varan negatif
tahmin ettirici degerler ve diisiikk ongoriilmemis mediastinal lenf nodu metastazi oranlar
bildirilmistir [6, 7]. Ayrica bir ¢alismada VAMLA yapilan hastalarda, mediastinoskopik
lenf nodu biyopsisi uygulananlara gore sag kalim avantaji goriildiigii de kaydedilmistir
[8]. Bir baska calismada ise bildirilen sag kalim avantajinin lenfadenektomi yapilan
hastalarda sitotoksik T hiicrelerinin fenotip ve fonksiyonel 6zelliklerinin degismesine
bagl olarak agiklanabilecegi bildirilmistir [9]. Buna karsilik 6zellikle TEMLA, goreceli
olarak yiiksek morbidite ve mortalite oranlari nedeniyle heniiz rutin evrelemede
onerilmemektedir [5, 10].

Biitiin bunlarla birlikte tek basina mediastinal lenfadenektominin primer akciger

karsinomlu hastalarda sag kalim {izerine etkisi hala tartismalidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Primer Akciger Kanseri

2.1.1. Epidemiyoloji ve Etyoloji

Yirminci yiizyilin baglarinda akciger kanseri oldukca nadir tespit edilen bir
hastalik idi. 1912°de Adler, Amerika ve Bat1 Avrupa’da gergeklestirilen genis bir otopsi
serisinde akciger kanseri insidansini tiim kanserlerin %0.5’inden daha az oldugunu
bildirmistir [11]. Daha sonraki yillarda akciger kanseri insidansinda artis goriildiigtinti
bildiren ¢aligmalardan biri de 1951°de Avustralya’da postmortem inceleme sonuglarini
paylasan Wilhelm DL’ye aittir. Wilhelm DL, akciger kanserinin tiim kanserler arasinda
goriilme sikliginin 1929°da %4.1°den 1948’de %18.3’e yiikseldigini bildirmistir [12].
Glintimiizde ise kadinlarda meme ve erkeklerde prostat kanserinden sonra ikinci siklikta
goriilen primer akciger kanseri, diinyada kansere bagli 6liimlerin birinci sebebidir [1].
Ozellikle 1990’lardan sonra yeni tan1 ve tedavi yontemlerinin gelismesi ile
mortalitesinin azaliyor olmas1 gézlenmekle birlikte, akciger kanseri yillik kanser
oliimlerinin beste birinden sorumlu olmaya devam etmektedir [1]. Amerikan Ulusal
Kanser Enstitiisiit SEER programi, 2024’te Amerika Birlesik Devletleri’nde yaklasik
olarak 234,580 kisinin (tlim kanser vakalarinin %11.7°s1) primer akciger kanseri tanisi
alacagimi ongormektedir. Ayrica biitiin kanser 6liimlerinin %20.4’line tekabiilen
yaklasik 125,070 hastanin da 2024’te primer akciger kanseri nedeniyle kaybedilecegi
tahmin edilmektedir [13]. Tiirkiye’de ise akciger kanseri, insidansina gore erkeklerde
birinci (100,000°de 56.7), kadinlarda ise dordiincii (100,000°de 11.1) sirada yer
almaktadir [14]. 2022 yilinda iilkemizde 41,032 kisi primer akciger kanseri tanis1 almis
ve kansere bagli mortalitenin %29.7’si akciger kanserine bagli olarak gergeklesmistir

[14].



Akciger kanseri etyolojisinde rol alan primer ajanin sigara tiiketimi oldugu
1930’lardan itibaren tahmin edilmekle birlikte [15], ilk bilimsel kanit 1950°de Wynder
ve Graham tarafindan bildirilen 684 hastalik kontrollii ¢alisma ile ortaya koyulmustur
[16]. Bu ¢alismada, uzun siireli ve yogun sigara tiiketiminin akciger kanseri
etyolojisinde rol oynayabilecegi, sigara igmeyen kisilerde akciger kanserinin nadir
goriildiigli ve sigaranin birakilmasindan 10 yil sonra bile akciger kanseri goriilme
ihtimalinin devam ettigi bildirilmistir. Glintimiizde ise sigara tiikketimi ile akciger kanseri
arasinda iliski su gotlirmez bir gerceklikle kabul edilmekte ve sigara tiikketiminin akciger
kanseri riskini hi¢ sigara igmemis kisilere kiyasla 36 kata kadar artirdig1 bilinmektedir
[17]. Bu risk sigara birakildiktan 30 yi1l sonra dahi 6.4 kat kadar yiiksek seyretmektedir.
Tiirkiye’de tiim popiilasyonun %31.6’s1, erkeklerin ise %44.1°1 aktif olarak sigara
icmektedir [18]. Bu oran ile Tiirkiye, Ekonomik Isbirligi ve Kalkinma Orgiitii’ne iiye
(OECD) toplam 37 tilke arasinda ilk sirada yer almaktadir [19].

Sigaranin, direkt karsinojen etkisi gosterilmis polisiklik aromatik hidrokarbonlar,
aromatik aminler, nitr6zaminler ve benzen, vinil klorid, arsenik gibi bir¢ok bilesen ile
birlikte toplamda 4000’den fazla molekiil i¢erdigi gosterilmistir [11]. Bunlara ek olarak
radon, bizmut ve polonyum gibi radyoaktif elementlerin de sigara dumaninda bulundugu
bilinmektedir. Bu bilesenler inhalasyon yolu ile solunum sistemi {izerinde ve sistemik
dolasima katilmalar ile birlikte diger doku ve organlarda da DNA hasarina yol
acmaktadir [11]. Sigaranin yan1 sira giinlimiizde tiiketimi olduk¢a yayginlasan
elektronik sigaralar da icerdigi formaldehit, benzen, toluen gibi karsinojen maddelerle
akciger kanseri etyolojisinde rol oynamaktadir [20]. Sigara dumanina ¢evresel
maruziyet, hava kirliligi, asbest maruziyeti, radon ve uranyum maruziyeti de akciger
kanseri olusumunda sinerjistik etki gosteren diger sebepler arasinda sayilabilir [11, 21-

23].

Akciger kanseri etiyolojisinde ¢evresel faktorlerin disinda etnik kdken, cinsiyet,
gecirilmis diger akciger hastaliklar1 ykiisii, genetik faktorlerin de rol oynadigi
bilinmektedir. Her ne kadar erkeklerde akciger kanseri kadinlara oranla daha sik goriilse

de sigara tiiketimi ve diger ¢evresel etkenlere maruziyet gibi faktorler esitlendiginde,



kadinlarin akciger kanserine yakalanma riskinin erkeklere gore 1.7 kat daha fazla oldugu
gosterilmistir [24]. Bir meta-analizde akciger kanseri ile birlikteligi sik goriilen kronik
obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) (goreceli riski[GR] 2.2) disinda, sigara i¢cen
kisilerde amfizem (GR 2), kronik bronsit (GR 1.5), pnémoni (GR1.4) ve tiiberkiiloz (GR
1.8) varliginin da artmis akciger kanseri riski ile iligkili oldugu gosterilmistir [25].
Ayrica yine bu ¢alismada, sigara igmeyen kisilerde dahi pndmoni (GR 1.4) ve
tiiberkiilozun (GR 1.9) artmis akciger kanseri riskinde pay1 oldugu bildirilmektedir.
Pozitif aile dykiisiiniin akciger kanseri riskini artirmasinin yani sira, akciger kanseri
gelisiminde rol oynayan KRAS, EGFR, ROS-1 fiizyonu ve ALK-EML4 translokasyonu
gibi spesifik siirlicii mutasyonlar da tanimlanmistir [11]. Bu mutasyonlarin varligi,
giintimiizde tirozin kinaz inhibitdrleri araciligiyla medikal tedavide geleneksel sitostatik

tedavi ajanlarina alternatif olarak daha etkin tedavi imkanlar1 saglamaktadir.

2.1.2. Histopatoloji

Primer akciger kanseri, yirminci yilizyilin baslarindan beri histopatolojik olarak
temelde yulaf hiicreli (Ing; Oat Cell) karsinom (bugiin kiiciik hiicreli karsinom olarak
isimlendirilmektedir), adenokarsinom ve skuamoz hiicreli karsinom olmak iizere
siiflandirilmaktayd: [26]. Modern olarak uzlasma saglanilan ilk akciger tiimorleri
histopatolojik siniflamas1 Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan 1967°de yayimlandi.
Bu smiflama, 1981, 1999, 2004, 2015 ve son olarak 2021°de morfolojik,
immunohistokimyasal ve molekiiler incelemeler temel alinarak giincellendi [27]. 2021
DSO Akciger Tiimérleri Smiflamasi’na gore akciger tiimorleri epitelyal tiimorler,
noroendokrin tiimorler, ektopik doku tiimdrleri, mezenkimal tiimorler ve hematolenfoid

tiimorler basliklar1 altinda incelenmektedir [27].

2.1.2.1. Epitelyal Tiimorler
Akcigerin epitelyal tiimorleri papillom ve adenomlardan, adenokarsinom, skuamoz
hiicreli karsinom ve karsinosarkomlara kadar genis yelpazede bir grup timori
kapsamaktadir. Ozellikle giiniimiizde diger histopatolojik tiplere gore daha sik gériilen
adenokarsinomlar, glandiiler farklilasma gosteren malign epitelyal tiimorlerdir [28].

Genellikle periferik yerlesim gosterir ve skar dokusundan gelisebilir. Mezotelyoma



benzeri plevral yayilim gostererek veya yogun lenfanjitik yayilim ve lenfatik kapillerlerde
tiimdr embolisi ise lenfanjitis karsinomatoza tablosuna yol agarak prezente olabilir [29].
Mikroskopik olarak yuvarlak niikleuslu, vakuollii sitoplazma sahip kuboid/kolumnar
epitel  hiicresi  gorlinlimiindedir. TTF-1 ve Napsin-A pozitif boyanabilir.
Adenokarsinomlar, preinvaziv lezyonlar (atipik adenomatdz hiperplazi ve
adenokarsinoma in situ [AIS]), minimal invaziv adenokarsinom (MIA), invaziv
adenokarsinom ve varyantlar1 seklinde incelenebilir. invaziv adenokarsinomlar, lepidik,
asiner, papiller, mikropapiller ve solid biiyiime paterni gosterebilirler [27]. AIS ve MIA,
lepidik patern invaziv adenokarsinomlarla birlikte en iyi prognozla seyrederken, sirasiyla
asiner, papiller, solid ve mikropapiller patern gosteren timorler daha kotii prognoza

sahiptir [30].

En sik goriilen ikinci histopatolojik tip olarak skuamdz hiicreli karsinomlar,
keratinizasyon ve/veya interseliiler kopriilesme gosteren malign epitelyal tiimdrlerdir
[28]. Sigara tiikketimi ile kuvvetli iligskisi nedeniyle 1950’lerde en sik goriilen
histopatolojik tip olmasina ragmen, sigara igme oranindaki azalma ile birlikte gelismis
iilkelerde goriilme siklig1 azalmistir [31]. Genellikle santral olarak yerlesirler ve nekroza
bagl kavitasyon gosterebilirler. Histopatolojik olarak ii¢ alt tipi mevcuttur: Keratinize,
nonkeratinize ve bazaloid [27]. Keratinize tip skuamdz hiicreli karsinomun mikroskopik
incelemesinde, poligonal veya dikensi hiicreler ile eslik eden interseliiler kopriilesme ve
keratin incileri goriilebilir [29]. Nonkeratinize tip, daha kotii diferansiye tiimorler olup
interseliiler kopriilesme veya keratinizasyon minimal izlendigi i¢in, ayirict tanisinda
genellikle immunohistokimyasal (IHK) incelemeye gerek duyulur [29]. IHK da p40, p63,
CKS5-6 pozitifligi ve TTF-1, Napsin-A negatifligi tan1 koydurucu olabilir [29]. Bazaolid
tip skuamoz hiicreli karsinom ise, periferik palizatlanma ve fokal interseliiler kopriilesme
gosteren adaciklardan olusur. Yiiksek mitotik indekse sahip, kiiciik ve hiperkromatik
niikleuslu hiicrelerdir. Immunohistokimyasal olarak skuaméz hiicreli karsinom dzellikleri

gosterir ve hi¢ TTF-1 pozitif boyanmazlar [32].



2.1.2.2. Noroendokrin Tiimorler

Akcigerin primer noéroendokrin tiimorleri tipik karsinoid ve atipik karsinoid
tiimorler ile biiyiik hiicreli néroendokrin karsinom ve kiigiik hiicreli néroendokrin
karsinomu kapsar [27]. Ortak histopatolojik 6zellikleri arasinda trabekiiler biiylime,
periferik palizatlanma ve rozet formasyonu sayilabilir. CD56, kromogranin-A ve
sinaptofizin pozitifligi goriilebilir [29]. Noroendokrin tiimor siniflamasinda anahtar kriter
morfolojiye ek olarak mitoz sayis1 ve nekroz varligidir. 2 mm?’de 2’den daha az mitoz
goriilmesi tipik karsinoid, 2-10 mitoza ek olarak nekroz alanlar1 goriilmesi atipik
karsinoid, 11°den fazla mitoz ve genis alanlarda nekroz goriilmesi ise noroendokrin
karsinom lehine degerlendirilir [29]. Tiim akciger tiimorleri arasinda iiglincii siklikta
goriilen kiigiik hiicreli akciger karsinomu (KHAK), mikroskopik olarak oldukea kiiciik,
niikleolii belirgin olmayan ve niikleusu graniiler kromatin igeren hiicrelerden olusur.
KHAK, ¢abuk metastaz yapan, hizli biiyliyen ve genellikle santral yerlesme egiliminde
olan agresif bir timordiir. Sigara igmeyen kisilerde olduk¢a nadir goriiliir ve hemen her
zaman sigarayla iliskilidir [33]. Immunohistokimyasal olarak sinaptofizin, kromogranin-
A ve CD56’ya karsi gelistirilen antikorlar ile pozitif boyanir ve yiiksek (%80-100) Ki-67

indeksine sahiptir.

2.1.3. Goriintiileme ve Klinik Evreleme

Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri (KHDAK), kiiciik hiicreli karsinoma kiyasla
daha periferik yerlesme ve daha yavas biiylime egiliminde oldugundan genellikle erken
evrelerde asemptomatiktir. Bununla birlikte okstiriik, balgam ¢ikarma, hemoptizi, gogiis
agrisi, kilo kayb1 ve dispne en sik goriilen yakinmalar arasindadir [33]. Lokal ileri evrede
ise hastalar ses kisiklig1, plevral veya perikardiyal efiizyon, frenik sinir paralizisi, sliperior
vena cava sendromu, Pancoast sendromu, yutma giicliigli veya kaseksi ile prezente
olabilir. Ayrica beyin, kemik, adrenal veya karaciger gibi organlardaki uzak metastazlarin
indirekt bulgular1 da gortilebilir [34]. Fizik muayenede yer kaplayici lezyona, atelektaziye
veya plevral efiizyona bagl olarak azalmis solunum sesleri alinabilir veya endoliiminal
yerlesim gosteren tiimor varliginda wheezing isitilebilir [35]. Primer akciger kanseri 6n
tanis1 ile degerlendirilen hastalarda bilateral supraklavikuler ve skalen lenf nodu

muayenesi 6nem arz etmektedir.



Akciger kanseri goriintiillemesinde ilk olarak posteroanterior (PA) akciger grafisi
ve toraks bilgisayarli tomografisi (BT) tercih edilir. Toraks BT kontrastli ¢ekildigi
takdirde tiimdoriin yerlesimi, boyutu, ¢cevre dokular ve vaskiiler yapilar ile iliskisi hakkinda
bilgi verir [36]. Timoriin intratorasik ve ekstratorasik yayilimi ile metabolizmasinin
degerlendirilmesinde pozitron emisyon tomografi / bilgisayarli tomografi (PET/BT) ve
kranial manyetik rezonans (MR) goriintileme kullanilir [2]. Klinik ve radyolojik
degerlendirme ile hastada timor (T), lenf nodu (N) ve uzak metastaz (M) klinik
evrelemesi yapilir [37]. Histopatolojik tanida ise en az invaziv olan yontemden en invaziv
yonteme dogru en uygun olan yontem secilir. Balgam sitolojisi, bronkoskopi, transtorasik

igne aspirasyonu veya video yardimli torakoskopik cerrahi (VATYS) tercih edilebilir.

Uluslararas1 Kanser Savas Orgiitii’niin (UICC) 1960’11 yillarda ilk adimimi attig
akciger kanserinde TNM evreleme sistemi Amerikan Kanser Komitesi’nin (AJCC) de
katilimiyla dort kez daha giincellendikten sonra [38], 1998°’de Uluslararast Akciger
Kanseri Arastirmalari Dernegi (IASLC) tarafindan daha genis ve uluslararast bir
veritabaninin analizi ile 6. TNM evreleme sistemi yayimlandi [39]. Bunu takiben
yayimlanan giincellemelerin sonuncusu bu yilin basinda 6nerilen 9. TNM evreleme

sistemidir [37] (Tablo 1).

2.1.3.1. Tiimor (T) Faktorii

Dokuzuncu TNM evreleme projesinde T1-T4 tiimorii olan, lenf nodu tutulumu
(NO) ve uzak metastaz1 (M0) olmayan yaklasik 21,000 hasta irdelenmistir [40]. Sekizinci
TNM evrelemesine kiyasla T faktorii belirleyicilerinde degisiklik yapilmamistir. Giincel
evreleme sisteminde insitu karsinomlar Tis olarak siiflandirilmakta, T1 kategorisi ise
primer tiimoriin boyutlaria gore {i¢ alt kategoriye ayrilmaktadir: Tla (< 1cm), Tlb (>1
cm - <2 cm) ve Tlc (>2 cm - <3 cm). Ayrica minimal invaziv adenokarsinomlar T1’in
ozel bir alt kategorisi olarak Tmi altinda siniflandirilir. T2 kategorisi tiimor boyutu
bakimindan iki alt kategoriye ayrilmaktadir: T2a (>3 cm - <4 cm) ve T2b (>4 cm - <5 cm)
[40]. Ayrica timér boyutundan bagimsiz olarak karina disinda ana brons invazyonu

varligi, viseral plevra invazyonu, atelektazi veya postobstruktif pnomoni varligir da



timoriin T2 kategorisinde siniflandirilmasini gerektirir. En genis ¢apt >5 cm ve <7cm
olan, gbgiis duvart (veya pariyetal plevra) invazyonu, perikard invazyonu, vena azigos
invazyonu, torasik sinir kokleri veya stellat ganglion invazyonu olan veya primer timor
ile ayn1 lob icerisinde satellit lezyonu olan timorler T3 kategorisinde siniflandirilir [40].
T4 kategorisindeki tiimorler mediasten, diyafragma, kalp, biiyiik damarlar, rekiirren
laringeal sinir, karina, trakea, 6zefagus, vertebra veya brakial pleksus invazyonu olan,
ayni tarafli akcigerde fakat farkli bir lobda satellit lezyonu bulunan veya >7 cm olan

lezyonlardir [40].

2.1.3.2. Lenf Nodu (N) Faktorii

Lenf nodu (N) faktoriiniin 9. TNM evreleme projesi kapsaminda irdelenmesinde
yaklasik 45,000 hasta degerlendirilmistir [41]. Lenf nodu tutulumu olmayan hastalar NO
kategorisinde siniflandirilmaktadir. N1 kategorisinde primer tiimor ile ayn tarafli hiler,
peribronsial veya intrapulmoner lenf nodu tutulumu bulunan timoérler yer almaktadir.
Sekizinci TNM evrelemesine kiyasla N2 kategorisi iki alt kategoriye ayrilmigtir: N2a,
ayni tarafli mediastinal veya subkarinal tek lenf nodu istasyonu tutulumu bulunan; N2b
ise ayni1 tarafli mediastinal veya subkarinal multipl lenf nodu istasyonu tutulumu bulunan
tiimorler icin tanimlanmustir. Karsi tarafli hiler, peribronsial, intrapulmoner, mediastinal,
subkarinal veya her iki taraf skalen veya supraklavikuler lenf nodu tutulumu olan tiimérler

ise N3 kategorisi altinda siniflandirilmaya devam etmektedir [41].

2.1.3.3. Uzak Metastaz (M) Faktorii

Dokuzuncu TNM evreleme sisteminde uzak metastaz (M) faktoriiniin
degerlendirilmesinde yaklasik 15,000 hasta irdelenmis ve tek organ ile multipl organ
sistemleri ayr1 kategorilerde siniflandirilmistir [42]. Uzak metastazi olmayan hastalar
MO; kars1 akcigerde nodiil, plevral/perikardiyal nodiil veya malign efiizyonu mevcut
olan hastalar ise Mla olarak siniflandirilmaya devam etmektedir. Ekstratorasik tek
organ sisteminde tek metastazin bulunmasi hastaligin M1b olarak siniflandirilmasini
gerektirir. M1c ise giincel evreleme isteminde iki alt kategoriye ayrilmistir: M1cl, tek
organ sisteminde multipl metastazi; M1c2 ise multipl organ sisteminde multipl

metastazi temsil etmektedir [42].



Tablo 1. Dokuzuncu TNM evreleme sisteminde T, N ve M o6zellikleri ([37] numarah

makaleye gore diizenlenmistir).

T Faktorii

Tis
T1
Tla(mi)
Tla
Tlb
Tlc
T2

T2a
T2b
T3

T4

In situ karsinom

<3cm

Minimal invaziv adenokarsinom

< lcm

>l ecm-<2cm

>2cm-<3cm

>3 ¢m - <5 cm veya

Ana brong invazyonu, viseral plevra invazyonu, atelektazi veya
postobstriiktif pndmoni varlig

>3cm-<4cm

>4 cm-<5cm

>S5 cm -<7 cm veya

Ayni lobda satellit nodiil veya gogilis duvari/pariyetal plevra,
frenik sinir, perikard invazyonu varlig1

>7 cm veya

Ipsilateral farkli bir lobda satellit nodiil veya diyafragma,
medisten, kalp, bliyiik damarlar, trakea, rekiirren laringeal sinir,
Ozefagus, vertebra, karina invazyonu varligi

N Faktorii

NO
N1

N2
N2a
N2b
N3

Lenf nodu metastazi yok

Ipsilateral peribronsial, ipsilateral hiler ve/veya intrapulmoner
lenf nodu metastazi

Ipsilateral mediastinal ve/veya subkarinal lenf nodu metastaz
Tek N2 tutulumu

Multipl N2 tutulumu

Kontralateral mediastinal, kontralateral hiler, ipsilateral veya
kontralateral skalen/supraklavikuler lenf nodu metastazi

M Faktorii

MO
M1
Mla

M1b

Mlec
Milcl
Milc2

Uzak metastaz yok

Uzak metastaz

Malign plevral/perikardiyal nodiill veya efiizyon veya
kontralateral akcigerde tiimor

Tek organ sisteminde tek ekstratorasik metastaz

Multipl ekstratorasik metastaz

Tek organ sisteminde multipl metastaz

Multipl organ sisteminde multipl metastaz
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2.1.3.4. TNM Evresi ve Sag Kalim

Sag kalim ve prognozun tahmin edilmesi amaciyla primer tiimor (T), lenf nodu (N)

ve uzak metastaz (M) faktorleri birlikte degerlendirilerek bir TNM evresi belirlenir.

T1aNOMO olan hastalar evre A1 olarak siniflandirilirken, herhangi bir T ve herhangi bir

N ile M1c olan hastalar evre IVB olarak siniflandirilir [37]. Dokuzuncu TNM evreleme

sisteminde 8. evrelemeye kiyasla, TINIMO olan hastalar evre IIB yerine evre IIA,
T1N2aMO olanlar evre IIIA yerine evre [IB, T2N2bMO olanlar evre IIIA yerine evre I1IB
ve T3N2aMO olanlar evre I1IB yerine evre IIIA olarak siniflandirilmistir [37] (Tablo 2).

Bu veritabanina gore evre IA’da tahmini 5-yillik sag kalim orani1 %82 iken, evre IVB’de

bu oran %7°dir [37].

Tablo 2. Dokuzuncu TNM evreleme sistemi ([37] numarali makaleye gore

diizenlenmistir).

/M

NO

N2
N1 N3
N2a N2b

T1

Tla

T1b

Tlc

T2

T2a

T2b

T3

T4

M1

Mla
M1b
‘Mlcl |
Mic2

2.14.

Tedavi

Primer akciger kanserinde optimal tedavi, temelde tiimoriin 6zellikleri, hastaligin

evresi ve hastanin fiziksel kondisyonu goz oniine alinarak belirlenmelidir [43]. Kiigiik
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hiicreli dis1 akciger karsinomunda (KHDAK) evre TA i¢in Onerilen ilk basamak tedavi
yaklasimi cerrahi rezeksiyondur [2]. N2 lenf nodu tutulumu olmaksizin evre IB-IITA (NO-
1) hastalikta cerrahi tedavi halen ilk secenek olsa da son yillarda bu hasta grubunda
etkinligi gosterilen immiin kontrol noktasi inhibitorleri ve sistemik kemoterapinin
neoadjuvan olarak verilmesi uygun hastalarda 6nerilmektedir [2]. N2 lenf nodu tutulumu
varhiginda T1-T3 hastalikta neoadjuvan sistemik tedavi ve eslik eden radyoterapi ilk
tedavi secenegi olup, hastalik progresyonu izlenmemesi halinde cerrahi, immiinoterapi
veya hedefe yonelik tedaviden uygun olani segilebilir. Evre I1IB ve daha ileri evrelerde
ise secilmis hastalar (Evre IA, rezektabl oligometastatik, NO-1 gibi) disinda sistemik
kemoterapi, radyoterapi, immiinoterapi veya hedefe yonelik tedavi kombinasyonlarindan

uygun olani tercih edilir [2].

Akciger kanserine yonelik ilk basarili cerrahi tedavi olarak pndmonektomi, 1933
yilinda Graham tarafindan bildirildikten sonra, yirminci yiizyilin ilk yarisinda akciger
kanseri i¢in optimal rezeksiyon sekli olarak kabul edilmeye basladi [44, 45]. 1950°lerden
itibaren ise pnomonektomi %30’lara varan mortalitesi ile [44] yerini, onkolojik agidan
benzer hatta daha iyi sonuglarin elde edildigi, buna karsilik mortalite ve morbiditesinin
kabul edilebilir diizeylerde oldugu lobektomiye birakmaya basladi [46]. Periferik ve daha
kiigiik tiimorlerde sublobar rezeksiyonun yeri 1990’lardan beri tartigiliyor olsa da,
Ginsberg ve arkadaglarinin 1995°te yayimladigi, lobektominin sublobar rezeksiyona
tstlinligiinii gosteren randomize g¢alismanin sonuglar1 gegerliligini giliniimiize degin
korumustur [47]. Minimal invaziv cerrahinin gelisimi, cerrahi teknik ve
enstriimantasyondaki ilerleme ve daha iyi evreleme imkanlar1 ile son yillarda, kiigiik
tiimorlere yonelik uygulanan segmentektominin daha az morbidite ile lobektomi ile
benzer onkolojik sonuglar verebilecegi kanis1 kuvvetlenmistir. Japon Klinik Onkoloji
Grubu’nun (JCOG) 2022°de yayinlanan ¢ok merkezli, randomize, kontrollii, faz III
calismasi ile segmentektominin, <2 cm tiimorlerde lobektomiden daha iyi 5-yillik sag
kalim oran1 (%94.3’e karsin %91.1) sagladig1 gosterilmistir [48]. Buna ek olarak 2023’te
Kanser ve Losemi Grubu B (CALGB) tarafindan yayinlanan bir baska randomize,
kontrollii caligmada sublobar rezeksiyonun, artmis lokal niiks ihtimaline karsin genel sag

kalimda lobektomiye denk (non-inferior) oldugu gosterilmistir [49]. Bu sonuglarla
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glinimiizde, <2 cm, periferik, NO timorlerde oOncelikli olarak sublobar rezeksiyon

onerilmektedir [2].

2.2. Primer Akciger Kanserinde Mediastinal Evreleme
2.2.1. Akcigerin Lenfatik Drenaji
Akcigerler, viseral plevra altindaki gevsek bag dokusunda, interlobiiler septalarda
ve peribronsial damar kiliflarinda yer alan genis bir lenfatik ag ile oriiliidiir [50]. Pulmoner
parenkimden baslayan lenfatik drenaj, lenf yollarindaki diiz kas ve kapak¢ik mekanizmasi
ile hilusa dogru aktif olarak tasinir. Lenfoid doku o6zellikle brons ve bronsiyollerin
mukozalarinda yogunlasir. Erken embryonik donemde olusmaya baslayan lenfatik yollar,
ilerleyen haftalarda fetal donem baslangicinda lenf nodlarinin olusumu ile devam eder

[51].

Intrapulmoner lenf nodlar1 genellikle viseral plevranin hemen altinda veya
interlobiiler septumlarda yerlesirler. Saglikli lenf nodlar1 genellikle 0.5 ila 1 cm
araligindadir [50]. Cogunlukla yetiskin bireylerde, ¢evresel etkenlerin stimiilasyonuna
bagli olarak gelistiklerinden, cocuk ve genclerde nadiren biiyiimiis bulunur [50]. Ince
kesitli toraks BT’de genellikle subplevral, smirlar1 keskin, ovoid sekilli ve homojen
dansiteler seklinde goriinlir. Bronkopulmoner lenf nodlar1 ise bronslarin dallanma
ayrimimda ve genellike bronsa eslik eden arter komsulugunda yer alir. Pulmoner
enfeksiyon veya malignite varliginda sayilar1 degismekle birlikte, genellikle hayatin ilk
dekadinda maksimum sayiya ulasip ilerleyen yaslarda atrofiye ugrar [50]. Sag akcigerin
lenfatik drenaji interlobar brong ile {ist lob bronsu karinasinda yerlesmis olan lenf
nodlarina, sol akcigerin ise sol sekonder karinada yerlesmis olan lenf nodlarina dogrudur.
Bu nedenle iist loblarin lenfatik drenajinin bu seviyeden daha asagiya, alt loblara veya
orta loba dogru olmasi beklenmez [50]. Hiler lenf nodlari, bronkopulmoner lenf nodlar1
ile mediastinal lenf nodlar1 arasindaki baglantiy1 olusturur. Sagda genellikle ana brons
anteriorunda, vena azigosun inferiorunda ve viseral plevra altinda kalan lenf nodlar1 hiler
olarak degerlendirilirken, viseral plevranin disinda karinaya yakin olanlar subkarinal

olarak siniflandirilmalidir. Solda ise hiler ve mediastinal lenf nodlarini ayiran hat, asendan
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aortanin lateral kenarindan gecen hayali plandir. Sol hiler lenf nodlari ana bronsun
etrafinda yer alir. Ana brons anteriorunda, ana pulmoner artere komsu olarak yer alan lenf
nodlar1 proksimalde aortikopulmoner penceredeki lenf nodlari ile devamlilik gdsterir

[50].

2.2.1.1. Sag Ust Lobun Lenfatik Drenaji

Sag st lobun lenfatik drenaji genellikle bronchus intermediusun siiperior
lateralinde ve iist lob bronsu ile arasinda kalan siiperior interlobar lenf nodlarina dogrudur
[50]. Buradan ise genellikle subkarinal veya vena azigos proksimalinde kalan lenf
nodlarina drene olur [52]. Ust lob drenajinm biiyiik kismi hiler lenf nodlarindan sonra
proksimalde once alt paratrakeal lenf nodlarina, oradan da iist paratrakeal gangliyon ve
bagli oldugu lenfatk kanalar1 takiben sag skalen lenf nodlarina olur [50]. Anterior segment
lenfatiklerinin bir kismi ise direkt olarak subkarinal veya pretrakeal lenf nodlarina drene
olur. Oradan ise drenaj, pretrakeal ve paratrakeal lenf nodlarini ve buna bagl kanallari
takiben sag skalen lenf nodlarina ilerler. Az miktarda lenfatik yol ise, subkarinalden direkt

olarak sol paratrakeal lenf nodlarina baglanir.

2.2.1.2. Orta Lobun Lenfatik Drenaji

Orta lob lenfatikleri genellikle siiperior interlobar lenf nodlarina dogru drene
olmakla birlikte, inferior interlobar nodlara drenaji da goriilebilir. Ayrica orta lobdan
direkt olarak subkarinal veya pretrakeal lenf nodlarina drenaj goriilebildigi de
bildirilmistir [53]. Orta lob lenfatikleri, alt lobun siiperior segmenti ile birlikte genellikle
subkarinal lenf nodlarini takiben {ist paratrakeal gangliona dogru drene olur. Kiigiik bir
kisim drenaj ise, iist lob anterior segmentte oldugu gibi sirasiyla subkarinal, anterior
paratrakeal ve oradan da sol paratrakeal veya anterior mediastinal lenf nodlarina dogru

ilerler [50].
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2.2.1.3. Sag Alt Lobun Lenfatik Drenaji
Sag alt lobun lenfatik drenaj1 genellikle inferior interlobar lenf nodlarina, oradan
stiperior interlobar nodlara, 6zellikle de bronchus intermediusun medial komsulugunda
bulunan lenf nodlarina olur [50]. Yine sag alt lobda da direkt olarak subkarinal lenf
nodlarina drenaj goriilebilmektedir [54]. Subkarinal lenf nodlarini takiben, sag alt ve {ist

paratrakeal lenf nodlarina, oradan da sag skalen lenf nodlarina dogru drenaj saglanir.

2.2.1.4. Sol Ust Lobun Lenfatik Drenaji

Sol iist lobdan kaynaklanan lenfatik drenaj sol interlobar lenf nodlarina dogru ilerler
[50]. Ana brons komsulugundaki hiler lenf nodlar1 da buradan drenaj almaktadir. Siiperior
segmentlerin direkt aortikopulmoner pencere lenf nodlarina, linguler segmentlerin ise
direkt olarak subkarinal lenf nodlarina drene olabildigi gosterilmistir [53].
Aortikopulmoner penceredeki lenf nodlar1 daha proksimalde sol nervus vagusu takiben
sol skalen lenf nodlarina veya rekiirren laringeal siniri takiben sol yiiksek mediastinal lenf
nodlarina drene olabilir. Paraaortik lenf nodlarinin drenaji ise sol frenik siniri takiben
anterior mediastinal lenf nodlarna, oradan da sol skalene dogrudur [50]. Ust lobun hiler
lenf nodlaria olan drenaji, sag list pretrakeal veya sol yiiksek mediastinal lenf nodlarina
dogru ilerleyebilir. Son olarak hiler ve subkarinal lenf nodu sirasini takip eden lenfatik

yol ise proksimalde Once alt paratrakeal ile, sonra da sag {ist paratrakeal ile devam

edebilir.

2.2.1.5. Sol Alt Lobun Lenfatik Drenaji

Sol alt lob lenfatikleri peribronsial ve oradan da interlobar lenf nodlarina drene
olmaktadir [50]. Drenajin devami daha proksimalde ise hiler veya direkt olarak
mediastinal lenf nodlaria dogrudur. Sol alt lobun inferior pulmoner ligamana olan direkt
drenaji sag alt loba kiyasla daha sik goriilmektedir [52]. Siiperior segmentin lenfatik
drenaj1 genellikle aortikopulmoner pencere, paraaortik veya subkarinal lenf nodlarini
takip eden yollarla olmaktadir. Birlesik (Ing; common) bazal segmentin drenaji ise
agirhikli olarak subkarinal gangliona, oradan da sol alt paratrakeal lenf nodlarina

dogrudur.
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IASLC Akciger Kanseri Evreleme Projesi [55] kapsaminda belirlenen mediastinal

lenf nodu istasyonlar1 ve anatomik sinirlari soyledir (Sekil 1):

#1 — Supraklavikuler ve sternal ¢entik:
o Ust sinir: Krikoid kikirdagin alt sinir1
0 Alt sinir: Klavikulalar ve ortada manubriumun st sinir1

0 1R ve 1L sinir1: Trakea orta hatti

e #R — Ust paratrakeal:
0 Ust sinir: Sag akcigerin apeksi ve manubriumun iist sinir1
0 Alt sinir: Innominat venin trakea ile kaudalde kesistigi nokta
0 Trakeanin sol lateral sinirina dek uzanir (Pretrakeal).
e #2L — Ust paratrakeal:
0 Ust sinir: Sol akcigerin apeksi ve manubriumun {ist sinir1
O Alt sinir: Arkus aortanin {ist sinir1
e #3a— Prevaskiiler:
o Ust siir: Apeks
O Alt sinir: Karina seviyesi
O Posterior sinir: Sagda superior vena cava’nin 6n siniri, solda sol
karotis arter
e #3p — Retrotrakeal:
o Ust siir: Apeks
O Alt sinir: Karina seviyesi
e #4R — Alt paratrakeal:
0 Ust siir: Innominat venin trakea ile kaudalde kesistigi nokta
0 Alt simir: V. Azigosun alt sinir1
O Trakeanin sol lateral sinirina dek uzanir (Pretrakeal).
o #41. — Alt paratrakeal:
o Ust sinir: Arkus aortanin {ist siniri
O Alt sinir: Sol ana pulmoner arterin iist kenar1

0 Trakea sol laterali ile ligamentum arteriosum arasinda yer alir.
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#5 — Aortiopulmoner pencere:
o Ust sinir: Arkus aortanin alt sinir1
O Alt sinir: Sol ana pulmoner arterin iist kenar1
0 Ligamentum arteriosum lateralinde yer alir.
#6 — Paraaortik:
o Ust sinir: Arkus aortanin {ist sinirindan gegen ¢izgi
O Alt sinir: Arkus aortanin alt sinirt
0 Asendan aortanin ve arkus aortanin anterior ve lateralinde yer alir.
#7 — Subkarinal:
o Ust sinir: Ana karina
O Alt sinir: Solda alt lob bronsunun {ist sinir1, sagda bronchus
intermediusun alt sinir1
#8 — Paraozefageal:
o Ust smir: Solda alt lob bronsunun {ist smiri, sagda bronchus
intermediusun alt sinir1
O Alt sinir: Diyafragma
0 Ozefagus duvarina komsu olan lenf nodlaridir.
#9 — Pulmoner ligaman:
0 Ust sinir: Inferior pulmoner ven
0 Alt sinir: Diyafragma
0 Pulmoner ligaman igerisinde yer alan lenf nodlaridir.
#10 — Hiler:
o Ust siir: Sagda vena azigosun alt sinir1, solda ana pulmoner arterin
ust sinir1
0 Alt sinir: Interlobar alan
O Ana bronslara ve hiler damarlara komsu olan lenf nodlaridir.
#11 — Interlobar:
0 Lob bronsu ayrimlarinda bulunan lenf nodlaridir.
0 #11s: Sagda list lob bronsu ve b. intermedius arasinda

0 #11i: Sagda orta ve alt lob bronsu arasinda
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e #12 - Lobar:

0 Lob bronslarina komsu olarak bulunur.
e #13 — Segmental:

0 Segment bronglarina komsu olarak bulunur.
e #14 — Subsegmental/intrapulmoner:

0 Subsegment bronsglarina komsu olarak veya daha distalde bulunurlar.

Sekil 1. Akciger kanseri evreleme sisteminde mediastinal lenf nodu istasyonlari.
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2.2.2. invaziv Mediastinal Evreleme Yontemleri

Primer akciger karsinomunda 6zellikle N evresinin en dogru sekilde tespit edilmesi,
en diisiik morbidite ve mortalite riski ile en iyi onkolojik sonuclar1 saglayacak optimal
tedavi modalitesinin belirlenmesinde biiyiik 6nem arz etmektedir [56]. Klinik evreleme
yontemlerinden toraks BT ve PET/BT’nin hassashigi %80-90 ve oOzgilligi %85-95
arasinda bildirilmistir [56]. Bununla birlikte PET/BT nin negatif tahmin ettirici degeri <3
cm tlimorlerde %92-94 arasinda olmasina karsin, >3 cm tiimdrlerde %85-89 oraninda
kaldigindan ve adenokarsinomlarda mediastinal lenf nodu tutulumu riskinin diger
histopatolojik tiplere kiyasla daha yiiksek oldugu bilindiginden Avrupa Gogiis Cerrahlar
Dernegi (ESTS), preoperatif mediastinal evreleme i¢in >3 cm, santral yerlesimli veya
adenokarsinom histopatolojisindeki tiimorlerde invaziv yontemlerin kullanilmasini

onermektedir [56-58].

2.2.2.1. EBUS ve EUS

Endobronsial ultrason (EBUS) ve endoskopik ultrason (EUS), endoskopa entegre
edilmis ultrason sistemi ile endotrakeobronsial veya 6zefagoskopik goriintiileme sirasinda
liimen komsulugundaki lenf nodlarinin ultrasonografik olarak degerlendirilmesine ve igne
aspirasyonuna olanak saglayan yontemlerdir [59]. EBUS’ta radyal ve lineer ultrason
problart ile bilateral paratrakeal (2R-L, 4R-L), subkarinal (7), bilateral hiler (10R-L) ve
peribrongial (11-12) lenf nodlarin1 degerlendirmek miimkiin olabilmektedir. EUS’ta ise
0zefagus komsulugunda bulunan subkarinal (7), paradzefageal (8) ve pulmoner ligaman
igerisindeki (9) lenf nodlar1 bu yontemle degerlendirilebilir. Ultrason ile gercek zamanli
alian goriintii esliginde endoskopun c¢aligma kanalindan gonderilen 21- veya 22- gauge
igne ile lenf nodu 6rneklemesi (igne aspirasyonu [IA]) yapilabilir. En kii¢iik cap1 5
mm’den biiyiik olan lenf nodlarin1 6rneklemek genellikle miimkiindiir [60]. Her hastada
mutlaka bilateral alt paratrakeal ve subkarinal istasyonlarin degerlendirilmesi, >5 mm
olan veya fluorodeoksiglukoz (FDQG) tutulumu gosteren lenf nodlarinin 6rneklenmesi ve
her lenf nodu istasyonundan optimal olarak {i¢ aspirasyon 6rnegi alinmasi 6nerilmektedir

[61].
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Invaziv mediastinal evreleme ydntemlerinden en az invazivi olmasi, genellikle
sedasyon altinda yapilabilmesi ve diisiik morbiditesi nedeniyle ilk olarak endoskopik
yontemlerin tercih edilmesi Onerilmektedir [56]. Ne var ki 6zgiilliigii %100’e varan
oranlarda bildirilmesine karsin, hassasiyeti %83-93 arasinda bildirilen EBUS-
TBIA/EUS-IA’nin negatif sonuglanmasi hastanin NO olarak kabul edilmesi igin yeterli
goriilmemistir [56, 62-64]. Primer akciger karsinomlu hastalarin preoperatif mediastinal
evreleme amaciyla yalnizca mediastinoskopiye veya endosonografi + mediastinoskopi
kombinasyonuna randomize edildigi bir ¢alismada, iki modalitenin negatif tahmin ettirici
degeri benzer olmakla birlikte, negatif endosonografiyi takiben yapilan mediastinoskopi
ile daha yiiksek oranda N2/N3 hastalik tespit edilebildigi bildirilmistir [65]. Bu sonuglar
1s181inda ESTS, EBUS/EUS un negatif sonug¢lanmasi halinde cerrahi mediastinal evreleme

yontemlerine bagsvurulmasini 6énermektedir [56].

2.2.2.2. Servikal Videomediastinoskopi

Primer akciger karsinomunda mediastinal evreleme ve operabilitenin
degerlendirilmesi amaciyla servikal mediastinoskopi ilk olarak 1959°da Carlens
tarafindan tarif edilmistir [66]. Video yardimli kullanimi ise 1995’ten sonra
yayginlasmistir [67, 68]. Tanim olarak videomediastinoskopik ornekleme, suprasternal
centik lizerinden yapilan insizyon sonrasinda pretrakeal fasya acilarak paratrakeal
alandaki (paratrakeal ve subkarinal) lenf nodlarinin biyopsisini ifade etmektedir (Sekil
2)[69]. Genisletilmis videomediastinoskopide innominat ven ile sol karotis arter arasindan
ve arkus aorta iizerinden agilan bir pasaj ile aortikopulmoner pencere ve paraaortik lenf
nodlarinin 6rneklenmesi de miimkiindiir. Videomediastinoskopi genel anestezi altinda ve
giiniibirlik islem olarak yapilabilen, major komplikasyon orani %]1’in altinda olan giivenli

bir islemdir [69].
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Sekil 2. Mediastinoskopik lenf nodu érneklemesi.

Videomediastinoskopik evrelemede oOrneklenmesi gereken optimal lenf nodu
istasyonu ve lenf nodu sayis1 bilinmemektedir. Bununla birlikte ESTS rehberinde, biitiin
hastalarda sistematik olarak bilateral alt paratrakeal ile subkarinal istasyonlarin,
miimkiinse de iist paratrakeal istasyonlarin eksplore edilerek 6rneklenmesi 6nerilmektedir
[5]. Negatif endosonografiyi takiben yapilan mediastinoskopik 6rneklemenin negatif

tahmin ettirici degeri %93, hassasiyeti ise %94 olarak bildirilmistir [65].

2.2.2.3. VAMLA ve TEMLA
Video yardimli mediastinoskopik lenafenektomi (VAMLA) ve transservikal
genisletilmis mediastinal lenfadenektomi (TEMLA), 2000’li yillarda tarif edilmis,
mikrometastazlarin dahi atlanmadan mediastinal evrelemenin negatif tahmin ettirici
degerini ve hassasiyetini artirmaya yonelik gelistirilmis ‘siipermediastinoskopi’

teknikleridir [70]. VAMLA, bilateral iist-alt paratrakeal ve subkarinal lenf nodlarinin
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cevre yagli doku ile birlikte ¢ikarilmasi esasina dayanir [71]. Ayni zamanda paradzefageal
ve bilateral hiler lenf nodlarina ulasma imkani da bulunmaktadir. TEMLA ise daha genis
bir Collar insizyon yapilip sternum retrakte edilerek, brakiosefalik ve bilateral common
karotis arterlerin diseksiyonunu igerir. Bu teknik ile 1, 2R, 2L, 3a, 4R, 4L, 5, 6, 7 ve 8

numarali lenf nodu istasyonlarinin tamamina ulasilabilir [71].

VAMLA nin tanisal kabiliyeti %95.5’e varan hassasiyet ve %98’e varan negatif
tahmin ettirici deger ile gosterilmistir [8, 72]. Toplam 83 hastanin dahil edildigi prospektif
bir ¢aligmada TEMLA nin hassasiyeti %90, negatif tahmin ettirici degeri ise %95 olarak
bildirilmistir [73]. Ayrica hastalarin servikal mediastinoskopi veya TEMLA’ya
randomize edildigi bir baska calismada ise, TEMLA ’nin negatif tahmin ettirici degeri ve
hassasiyeti %100 olarak hesaplanmistir [6]. Bununla birlikte cerrahi invazivlik agisindan
videomediastinoskopi ile kiyaslandiginda VAMLA nedenli komplikasyon orani hafifce
artmis izlenmektedir [71]. Daha uzun operasyon siiresi ve genis diseksiyon alani ile
TEMLA’nin ise morbidite (%13.2) ve mortalite orani (%1.2) daha yiiksek olarak
bildirilmistir [10].
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Secimi ve Klinik Degerlendirme

Calismaya Ocak 2010 ile Aralik 2023 arasinda Istanbul Universitesi-Cerrahpasa,
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Gogiis Cerrahisi Anabilim Dal1 kliniginde primer akciger
karsinomu tanili, klinik evre I-IVA, evreleme amaciyla mediastinoskopik lenf nodu

orneklemesi veya VAMLA yapilmis olan ardisik 797 hasta dahil edildi.

Calismaya dahil edilen hastalarin klinik ve patolojik 6zellikleri ile radyolojik
kayitlar1 hastane arsivine ve elektronik arsivine basvurularak retrospektif olarak
kaydedildi. Biitiin hastalarda preoperatif rutin hemogram, kan biyokimyas1 ve
koagiilasyon parametreleri, posteroanterior (PA) akciger grafisi, -miimkiin oldugunda
karbonmonoksit difiizyonu ile birlikte- solunum fonksiyon testi ve arteryal kan gaz ile
degerlendirildi. Klinik evreleme amaciyla biitiin hastalara kontrendikasyon olmadigi
takdirde kontrastli, kontrendikasyon varliginda ise kontrastsiz toraks BT, tiim viicut FDG-
PET/BT ve kranial MR tetkikleri uygulandi. Tiimoriin klinik evresi toraks BT ve PET/BT
bulgular1 esas alinarak kaydedildi. Hastalarin ¢ogunda (n=660, %82.8) preoperatif
patolojik tani fiberoptik bronkoskopi, EBUS veya transtorasik igne aspirasyonu yoluyla
elde edilmisti. Diger hastalarin patolojik tanisi ise mediastinal evreleme sonucuyla

belirlendi.

3.2. Cerrahi Evreleme ve Rezeksiyon

Hastalara cerrahi mediastinal evreleme yontemi olarak cerrahin tercihine gore
videomediastinoskopik lenf nodu 6rneklemesi veya VAMLA uygulandi. Her iki teknikte
de genel anestezi altinda, hasta supin pozisyonda iken ve bas ekstansiyonu saglandiktan
sonra suprasternal ¢entigin yaklagik 2 cm iizerinden, yaklasik 2 cm’lik transvers cilt

insizyonu yapildi.
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Cilt alt1 dokular agildiktan sonra strep kaslar diseke edilerek pretrakeal alana ulasildi.
Pretrakeal fasya bir alet yardimiyla agildiktan sonra kiint parmak diseksiyonu ile
paratrakeal alan genisletildi ve videomediastinoskop ile goriinti alindi.
Videomediastinoskopik lenf nodu 6rneklemesinde 6zellikle tiimoriin yerlesimine gore
siipheli goriilen lenf nodlarindan biyopsi forsepsi ile ornekler alindi. VAMLA’da ise
subkarinal ve sag paratrakeal istasyonlardaki biitiin lenf nodlar1 ¢evre yagh doku ile
birlikte c¢ikarilirken, sol paratrakeal istasyonlarda diseksiyon sirasinda bulunan lenf
nodlarinin tamami eksize edildi. Kanama kontroliinii takiben insizyon, anatomik katlara
uygun olarak kapatildi. Postoperatif 2. saatte oral rejime baslandi ve hastalar mobilize
edildi. Aynm gilinde kontrol PA akciger grafisi ¢ekildi. Hastalarin ¢ogu (n=378, %61.3)

ayn1 giin taburcu edildi.

Mediastinal evreleme sonrasinda tek N2’si olan hastalar neoadjuvan ve multipl
N2 veya N3’ii olan hastalar ise definitif medikal tedaviye yonlendirildi. Patolojik N2-N3
tutulumu saptanmayan operabl hastalarda torakotomi veya video yardimli torakoskopik
cerrahi (VATYS) ile cerrahi rezeksiyon uygulandi. Solunum fonksiyon ve fizyolojik
kapasitesi yeterli olan tiim hastalarda en kiiciik rezeksiyon tipi olarak lobektomi tercih
edildi. Bununla birlikte onkolojik sonuclari ile artik lobektomiye alternatif olarak 6nerilen
segmentektomi [2], son yillarda klinigimizde < 2 cm tiimorlerde tercih edilmeye

baglanmustir.

Mediastinal evreleme ve rezeksiyon cerrahisi sirasinda diseke edilen lenf nodu
istasyonu ve lenf nodu parca sayis1 patoloji raporlar1 esas alinarak hesaplandi. Hastalarda
orneklenen lenf nodu istasyonlari, ¢ikarilan lenf nodu parca sayisi, metastatik lenf nodu
parca sayisi, rezeksiyon yapilan hastalarda primer tiimoriin patolojik tanisi, hiicresel alt
tipi, en genis capi, plevra invazyonu, perindral, lenfatik ve vaskiiler invazyonlar, hava
yoluyla tiimor yayilimi (STAS) ve cerrahi sinir kaydedildi. Klinik ve patolojik evreleme,
8. TNM evreleme sistemine gore yapildi [74]. Calismanin CONSORT akis semast Sekil

3’te gosterilmistir.
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Sekil 3. Calismanin CONSORT akis semasi.

Primer akciger karsinomu
tanistyla cerrahi mediastinal
evreleme yapilan hastalar

(n=797)
Evreleme &ncesi
neoadjuvan tedavi alan
hastalar diglandi.
(n=77)
Videomed.iastir}o.skopik lenf VAMLA
nodu biyopsisi yapilan
yapilan hastlar
hastalar (n=412)
(n=308)
e N2/N3 hastalik (n=84) e N2/N3 hastalik (n=127)
e Neoadjuvan tedavi alanlar (n=13) e Neoadjuvan tedavi alanlar (n=21)
e Hastalik progresyonu nedeniyle e Hastalik progresyonu nedeniyle
veya kendi istegiyle rezeksiyon veya kendi istegiyle rezeksiyon
yapilmayanlar (n=40) yapilmayanlar (n=43)
Rezeksiyon uygulanan Rezeksiyon uygulanan
hastalar hastalar
(n=171) (n=221)

3.3. Istatistik

Gruplar arasinda klinik ve patolojik evre dagilimlarini karsilastirmak amaciyla ki-
kare testi uygulandi. Yatis siiresi, lenf nodu sayisi gibi kategorize edilemeyen

degiskenlerin gruplar arasi karsilastirilmasinda student-t testi kullanildi.

Sag kalim siiresi mediastinal evreleme cerrahisinden 6liim veya son kontrol tarihine
kadar gecen siire olarak hesaplandi ve tahmini sag kalim siiresi Kaplan-Meier yontemi
kullanilarak bulundu. Yalnizca mediastinal evreleme yapilan hastalarin da dahil oldugu
genel kohort ve rezeksiyon uygulanmis olan hastalarda ayr1 ayr1 sag kalim analizi yapildi.
Tek degiskenli analizde log-rank testi kullanilirken, ¢ok degiskenli sag kalim analizleri
Cox ¢ok degiskenli orantisal regresyon analizi ile yapildi. Ortanca takip stiresi 40 = 53.4
ay idi (aralik; 0-172 ay).
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4. BULGULAR

Primer akciger karsinomu tanisiyla invaziv mediastinal evreleme yapilan toplam 797
hasta calismamiza dahil edildi. Hastalarin 681°1 (%85.4) erkek ve yas ortalamalar1 61.6 =
9.1 idi. Tiim kohortun demografik 6zellikleri Tablo 3’te 6zetlenmistir.

Tablo 3. Demografik ozellikler.

n (%)

Yas (Ort £ SS) 61.6+£9.1
Cinsiyet:
Erkek 681 (%85.4)
Kadm 116 (%14.6)
Sigara oyKkiisii (Paket.yil) (Ort + SS) 45.6 +£29.8
Komorbidite:
Hipertansiyon 266 (%33.3)
Diyabetes Mellitus 148 (%18.5)
Koroner Arter Hastaligi 142 (%17.8)
Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi 117 (%14.6)
Tiiberkiiloz Oykiisii 41 (%5.1)
Kronik Bobrek Hastaligr 22 (%2.7)
Serebrovaskiiler Olay Oykiisii 13 (%1.6)
Kardiyak Aritmi 12 (%1.5)
Interstisyel Akciger Hastaligi 2 (%0.2)
Uyku Apne Sendromu 2 (%0.2)
Malignite oykiisii:
Kolorektal 13 (%1.6)
Prostat 12 (%1.5)
Lenfoma 9 (%1.1)
Larenks + Orofarenks 8 (%1.0)
Mesane 7 (%0.8)
Meme 7 (%0.8)
Mide 5 (%0.6)
Pankreas 3 (%0.3)
Tiroid 2 (%0.2)
Beyin 2 (%0.2)
Parotis 2 (%0.2)
Diger 4 (%0.4)

SS; standart sapma. Ort; ortalama
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Birinci derece yakinlarinda akciger kanseri Oykiisii bulunan toplam 77 (%9.6)
hasta mevcut idi. ilk basvuruda tarif edilen en sik yakinma, toplamda 319 (%40.0) hastada
kaydedilen oOksiiriikk idi (Tablo 4). Primer tiimoriin akcigerde yerlesim ve tanisinin

dagilimi da DSO - 2021 Patolojik Siniflamasi’na gére Tablo 4’de 6zetlenmistir [75].

Tablo 4. Basvuru sikayeti ve patolojik ozellikler.

n (%)

Basvuru sikayeti:
Oksiiriik
Nefes darlig1
Gogilis ve sirt agrist
Balgam
Hemoptizi
Halsizlik ve yorgunluk
Omuz ve kol agris1
Ses kisiklig1
Ates
Gece terlemesi
Yutma gilicligi
Primer tiimor yerlesim yeri:
Sag iist lob
Sag orta lob
Sag alt lob
Sag ana brons
Sol iist lob
Sol alt lob
Sol ana brons
Patolojik tani:
Skuamoz hiicreli karsinom
Adenokarsinom
KHDAK - Spesifiye edilemeyen
Biiytik hiicreli ndroendokrin karsinom
Kiigiik hiicreli néroendokrin karsinom
Sarkomatoid karsinom
Adenoskuamoz karsinom
Karsinoid tiimor
Diger

319 (%40.0)
163 (%20.4)
158 (%19.8)
116 (%14.5)
96 (%12.0)
37 (%4.6)
32 (%4.0)
23 (%2.8)
15 (%1.8)
12 (%1.5)

6 (%0.6)

268 (%33.6)
22 (%2.8)
147 (%18.4)
15 (%1.9)
221 (%27.7)
109 (%13.7)
15 (%1.9)

337 (%42.3)
322 (%40.4)
32 (%4.0)
25 (%3.1)
24 (%3.0)
21 (%2.6)
18 (%2.3)

5 (%0.6)

13 (%1.6)

KHDAK; kiigtik hiicreli dis1 akciger karsinomu
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Mediastinal evreleme amaciyla toplam 465 (%58.3) hastaya video yardimh
mediastinoskopik lenfadenektomi (VAMLA), 332’sine (%41.7) ise
videomediastinoskopik lenf nodu 6rneklemesi uygulandi. Bunlardan 8 (%1.0) hastada
genisletilmis videomediastinoskopi uygulanirken, 2 (%0.3) hastada da ayni seansta
mediastinotomi yapildi. Cerrahi mediastinal evreleme Oncesinde EBUS yapilmis olan
toplam 46 (%5.8) hasta mevcut idi. Toplamda 77 (%9.7) hasta mediastinal evreleme

oncesinde kemoterapi ve/veya mediastinal radyoterapi almist.

Yalnizca mediastinal evreleme cerrahisi uygulanmis veya mediastinal evrelemeyi
takiben rezeksiyon cerrahisi farkli seansta yapilmis olan 617 hasta irdelendiginde 605
(%98.0) hastada hicbir komplikasyon gelismedigi, 3 (%0.9) hastada peroperatif
replasman gerektiren hemoraji, bir (%0.3) hastada postoperatif hemoptizi, bir (%0.3)
hastada peroperatif kardiyopulmoner resiisitasyon gerektiren derin bradikardi, bir (%0.3)
hastada peroperatif kardiyak arrest, bir (%0.3) hastada inotrop ajan infiizyonu gerektiren
derin hipotansiyon, bir (%0.3) hastada 6zefagus yaralanmasini takiben ampiyem, bir
(%0.3) hastada aort yaralanmasi ve bir (%0.3) hastada ise islem gerektiren pndmotoraks
gelistigi kaydedildi. Hastalar genellikle ayni giin taburcu edilirken (ortanca yatis giinii: 0),
ortalama postoperatif yatis siiresi 0.61 £ 1.36 giin (aralik; 0-21 giin) olarak hesaplandi.
Hastane yatis1 sirasinda mortalite izlenmezken, 30-giinliik mortalite ise taburculuk

sonrasinda bir (%0.3) hastada gozlemlendi.

Neoadjuvan tedavi alanlar dislandiktan sonra yapilan analizde, VAMLA yapilan
hastalarda ¢ikarilan lenf nodu istasyonu ve lenf nodu parga sayisi ile adenokarsinom tanili
hasta oran1 videomediastinoskopi uygulananlara gore daha fazla olarak bulundu. Buna
karsilik preoperatif klinik T ve klinik N evreleri, evreleme ile tespit edilen patolojik N

evresi, komplikasyon oranlar1 ve ortalama yatis siiresi iki grup i¢in de benzerdi (Tablo 5).
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Tablo 5. Genel kohortta videomediastinoskopi ve VAMLA gruplarmin klinik ve

patolojik ozellikleri acisindan karsilastirilmasi.

Videomediastinoskopi VAMLA p degeri
Klinik T evresi: 0.634
cTO (n, %) 0 (%0.0) 1 (%0.3)
cT1 (n, %) 79 (%27.6) 96 (%24.0)
cT2 (n, %) 99 (%34.6) 135 (%33.8)
cT3 (n, %) 66 (%23.1) 98 (%24.5)
cT4 (n, %) 42 (%14.7) 70 (%17.5)
Klinik N evresi: 0.694
cNO (n, %) 131 (%42.7) 165 (%40.0)
cN1 (n, %) 37 (%12.1) 50 (%12.1)
cN2 (n, %) 96 (%31.3) 132 (%32.0)
cN3 (n, %) 24 (%7.8) 44 (%10.7)
LN istasyonu sayisi
(Ort. £ SS) 3.41+1.09 5.55+0.90 <0.0001
LN parca sayisi
(Ort. + SS) 1595+ 11.64 4490+2545 <0.0001
Adenokarsinom (n, %) 143 (%50.4) 132 (%35.2) < 0.0001
Patolojik N evresi: 0.400
pNO (n, %) 111 (%57.5) 226 (%64.0)
pN1 (n, %) 0 (%0.0) 2 (%0.6)
pN2a (n, %) 33 (%17.1) 55 (%15.6)
pN2b (n, %) 27 (%14) 32 (%9.1)
pN3 (n, %) 21 (%10.9) 37 (%10.5)
Komplikasyon (n, %) 4 (%2.1) 3 (%0.8) 0.225
Yatis siiresi (Ort. giin + SS) 0.55+1.12 0.58+1.0.6 0.801

VAMLA; video yardimli mediastinoskopik lenfadenektomi. Ort; ortalama. SS; standart sapma. LN;

lenf nodu.

Mediastinal evreleme sonrasinda 470 (%59.0) hastaya cerrahi rezeksiyon, 5 (%0.6)

hastaya ise eksploratris cerrahi uygulandi. Eksplorasyonda bir hastada N3 saptanmasi ve

diger 4 hastada ise tliimoriin inoperabl olduguna karar verilmesi iizerine bu hastalarda

rezeksiyona devam edilmedi. Rezeksiyon oncesi neoadjuvan tedavi alan 109 (%13.6)

hasta dislandiktan sonra yapilan analizde, en sik yapilan rezeksiyon tipi 304 (%76.4) hasta

ile lobektomi olarak bulundu.

Rezeksiyon yapilan hastalarda rezeksiyon tipi,

histopatolojik tani, rezeksiyon ile tespit edilen patolojik T ve N evreleri Tablo 6’da
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Ozetlenmistir. Mediastinal evreleme sonucu pNO-1 olarak sonuglanmasina ragmen

rezeksiyon sonrasinda pN2 tespit edilen ‘dngériilememis’ (Ing; unforeseen) N2 orani her

videomediastinoskopi grubunda %10.5, VAMLA grubunda ise %6.2 idi (p=0.120).

Rezeksiyon yapilan hastalarda postoperatif ortalama yatis siiresi 3.17 + 4.44 giin (aralik;

0-32 giin) olarak hesaplandi. Toplam 15 (%3.8) hastada oligometastatik hastalik

nedeniyle operasyon Oykiisii mevcut idi.

Tablo 6. Rezeksiyon yapilan hastalarin klinik ve patolojik 6zellikleri.

n (%)

Rezeksiyon tipi:
Lobektomi
Bilobektomi
Pnomonektomi
Segmentektomi
Wedge Rezeksiyon
Bronkotomi
Patolojik tani:
Skuamoz hiicreli karsinom
Adenokarsinom
Biiyiik hiicreli néroendokrin karsinom
Kiigiik hiicreli noroendokrin karsinom
Sarkomatoid karsinom
Adenoskuamoz karsinom
Karsinoid tiimér
Diger
Patolojik T evresi:
pT1
pT2
pT3
pT4
Patolojik N evresi:
pNO
pN1
pN2

304 (%76.4)
26 (%6.5)
50 (%12.6)
2 (%0.5)

15 (%3.8)

1 (%0.3)

167 (%42.0)
156 (%39.2)
21 (%5.3)

6 (%1.5)

17 (%4.3)
14 (%3.5)

4 (%1.0)

13 (%3.3)

67 (%16.9)
179 (%45.2)
85 (%21.5)
65 (%16.4)

231 (%58.0)
135 (%33.9)
32 (%8.0)
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4.1.Lenf Nodu Tutulum Haritasi

Mediastinal evreleme ve rezeksiyon sirasinda yapilan lenf nodu diseksiyonundan
elde edilen veriler 1s18inda patolojik tutulum gosteren lenf nodu istasyonlari primer
tiimdriin yerlesim yerine gore dlgeklendirilerek siiflandirildi.

Sag iist lob yerlesimli tiimori olan hastalarda en sik 4R (n=63, %31) istasyonuna
metastaz izlenirken bunu sirastyla 7 (n=35, %17) ve 2R (n=26, %13) istasyonlarinin takip
ettigi goriildli. 2L numarali istasyona 3 (%]1), 3A numarali istasyona 2 (%]1), 4L numaralt
istasyona 12 (%6), 8 numarali istasyona 1 (%0.4), 9 numarali istasyona 1 (%0.4), 10R
numarali istasyona 16 (%8), 10L numarali istasyona 1 (%0.4), 11 numarali istasyona 17
(%38), 12 numaral1 istasyona 21 (%10), 13 numarali istasyona 4 (%?2) ve 14 numarali

istasyona 2 (%1) hastada metastaz izlendi (Sekil 4).

Sekil 4. Lenf nodu metastazi saptanan sag iist lob yerlesimli tiimorii olan olgularda

lenf nodu tutulumunun dagilim.
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Sag orta lob yerlesimli tiimorii olan hastalarda en sik 7 (n=6, %35) no’lu
istasyonuda metastaz izlenirken bunu 11 (n=4, %24) numaral1 istasyonunun takip ettigi
goriildi. 2R numarali istasyonda 2 (%12), 4R numarali istasyonda 2 (%12), 8 numarali

istasyonda 1 (%6) ve 12 numarali istasyonda 2 (%12) hastada metastaz izlendi (Sekil 5).

Sekil 5. Lenf nodu metastazi saptanan orta lob yerlesimli tiimorii olan olgularda lenf

nodu tutulumunun dagilimi.

Sag alt lob yerlesimli tiimorii olan hastalarda en sik 7 (n=35, %25) numarali
istasyonda metastaz izlenirken bunu sirasiyla 4R (n=23, %16) ve 12 (n=21, %15)
numarali istasyonlarin takip ettigi goriildii. 2R numarali istasyonda 11 (%8), 2L numarali
istasyona 5 (%4), 4L numarali istasyonda 7 (%5), 8 numarali istasyonda 7 (%5), 9

numarali istasyonda 1 (%1), 10R numarali istasyonda 4 (%3), 11 numarali istasyonda 18
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(%]11), 13 numarali istasyonda 7 (%5) ve 14 numarali istasyonda 1 (%]1) hastada metastaz

izlendi (Sekil 6).

Sekil 6. Lenf nodu metastazi saptanan sag alt lob yerlesimli tiimorii olan olgularda

lenf nodu tutulumunun dagilim.

Sol iist lob yerlesimli tiimorii olan hastalarda en sik 12 (n=35, %20) numarali
istasyonda metastaz izlenirken bunu sirasiyla 4L (n=25, %15) ve 7 (n=19, %11) numarali
istasyonlarin takip ettigi goriildii. 2R numaral1 istasyonda 6 (%4), 2L numarali istasyonda
4 (%2), 4R numarali istasyonda 16 (%9), 5 numarali istasyonda 11 (%6), 6 numaral
istasyonda 9 (%>5), 8 numarali istasyonda 2 (%1), 10R numarali istasyonda 1 (%1), 10L
numarali istasyonda 11 (%6), 11 numarali istasyonda 16 (%9), 13 numarali istasyonda 13

(%8) ve 14 numarali istasyonda 3 (%2) hastada metastaz izlendi (Sekil 7).
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Sekil 7. Lenf nodu metastazi saptanan sol iist lob yerlesimli tiimorii olan olgularda

lenf nodu tutulumunun dagilim.

Sol alt lob yerlesimli tiimorii olan hastalarda en sik 7 (n=21, %18) numarali
istasyonda metastaz izlenirken bunu sirasiyla 12 (n=18, %16) ve 4L (n=14, %12) numarali
istasyonlarin takip ettigi gortildii. 2R numarali istasyonda 8 (%7), 2L numarali istasyonda
5 (%4), 4R numarali istasyonda 13 (%]11), 5 numarali istasyonda 1 (%1), 6 numarali
istasyonda 1 (%1), 9 numarali istasyonda 2 (%2), 10R numarali istasyonda 1 (%1), 10L
numarali istasyonda 8 (%7), 11 numarali istasyonda 13 (%11), 13 numarali istasyonda 6

(%5) ve 14 numarali istasyonda 3 (%3) hastada metastaz izlendi (Sekil 8).
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Sekil 8. Lenf nodu metastazi saptanan sol alt lob yerlesimli tiimorii olan olgularda

lenf nodu tutulumunun dagilim.

4.2. Sag Kalim Analizi
Sag kalim analizine yalnizca kiiciik hiicreli dis1 akciger karsinomu (KHDAK) tanisi
olanlar ve neoadjuvan tedavi almamis olan hastalar dahil edildi. Ayrica rezeksiyon sonrasi

30 giin i¢inde mortalite goriilen hastalar dislandi.

Biitlin kohortta ortanca sag kalim siiresi 66 + 7.5 ay ve 5-yillik sag kalim orani
%40.7 idi. Videomediastinoskopi uygulanan hastalarda 5-yillik sag kalim orani %45.1
iken, VAMLA grubunda bu oran %36.0 idi (p=0.009, Risk Orani [RO] 0.75, %95 Giiven
Aralig1 [GA] 0.61-0.93) (Sekil 9).
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Sekil 9. Videomediastinoskopi ve VAMLA sag kalim grafigi.

Sag Kalim Grafigi
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0.2
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Aylar

Hastalarin cinsiyeti ile sag kalim iligkisi degerlendirildiginde kadin hastalarin
erkeklere gore daha yliksek 5-yillik sag kalim oranina sahip oldugu goriildii (%52.8’e
karsin %38.7, p=0.003, RO 1.6, %95 GA 1.18-2.32). Toplam >40 paket.y1l sigara dykiisii
olan hastalarin 5-yillik sag kalim oran1 %36.2, daha az sigara oykiisii olan hastalarin ise
%45.6 olarak hesapland1 (p=0.019, RO 1.28, %95 GA 1.04-1.59). Mediastinal evreleme
sirasinda ¢ikarilan toplam lenf nodu parga sayisi ortanca degeri 24 + 24.9 olarak bulundu.
Evreleme sirasinda 24 lenf nodu parcasindan daha fazla ¢gikarilmis olan hastalarda 5-yillik
sag kalim %33.3 iken, daha az lenf nodu parcasi ¢ikarilmis olanlarda %46.6 idi (p<0.0001,
RO 1.56, %95 GA 1.26-1.92).

Adenokarsinom tanili hastalarla, diger histopatolojik taniya sahip olanlar arasinda
anlaml sag kalim farki goriilmedi (69 + 14.5 aya karsin 64 £ 7.9 ay; p=0.467, RO 0.92,
%95 GA 0.74-1.14). Mediastinal evreleme sonucuna goére pNO-1 olarak raporlanan
hastalarin ortanca sag kalim siiresi 73 £ 9.1 ay, pN2 olan hastalarin 34 = 5.1 ay ve pN3
olan hastalarm ise 27 + 4.9 ay idi (p=0.007, RO 1.42, %95 GA 1.42-1.78). Hastalarda
klinik T evresine gore sag kalim analizi yapildiginda c¢T1 hastalarda ortanca sag kalim

stiresi 103 + 23.9 ay, c¢T2 olan hastalarda 69 + 9.7 ay, ¢T3 olanlarda 27 + 6.6 ay ve cT4
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olan hastalarda 35 + 10.9 ay olarak bulundu (p<0.0001, RO 1.22, %95 GA 1.10-1.35).
Cerrahi rezeksiyon uygulanmis olan hastalarin ortanca sag kalim stiresi 90 + 14.3 ay iken,
rezeksiyon uygulanmamis olanlarda 30 + 4.6 ay idi (p<0.0001, RO 0.62, %95 GA 0.50-
0.76).

Sag kalim {izerinde anlamli olarak etkisi bulunan (p<0.1) parametreler c¢ok
degiskenli analiz ile irdelendi. Erkek cinsiyet, ileri klinik T evresi, rezeksiyon
uygulanmamis olmasi ve mediastinal evrelemede >24 lenf nodu pargasi ¢ikarilmig olmasi

tek basina sag kalimi belirleyici faktorler olarak bulundu (Tablo 7).

Tablo 7. Genel kohortta Cox orantisal regresyon analizi sonugclar.

p degeri Risk Oram1 %95 Giiven Arahgi

VAMLA 0.954 0.99 0.73-1.33
Cinsiyet 0.048 1.42 1.00 -2.02
Sigara oykiisii 0.110 1.20 0.96 - 1.50
cT evresi 0.013 1.14 1.02-1.27
Cerrahi rezeksiyon 0.024 0.71 0.53-0.95
Cikarilan lenf nodu sayisi (>24) 0.028 1.39 1.03 - 1.87
pN evresi 0.110 1.20 0.96 -1.50

VAMLA; video yardimli mediastinoskopik lenfadenektomi.
Klinik T faktoriiniin bilinen etkisini ortadan kaldirmak i¢in yalnizca ileri evre (¢T3-
cT4) hastalarin dahil edildigi ¢ok degiskenli sag kalim analizinde ise yalnizca >24 lenf

nodu parcasi ¢ikarilmig olmasi anlamli olarak kotii sag kalimla iligkili bulundu (Tablo 8).

Tablo 8. ileri evre hastalarda Cox orantisal regresyon analizi sonuglari.

pdegeri Risk Oram %95 Giiven Araligi

VAMLA 0.663 0.89 0.55-1.45
Cinsiyet 0.056 1.89 0.98 —3.64
Sigara oykiisi 0.943 1.01 0.73 - 1.40
Cerrahi rezeksiyon 0.114 0.72 0.48-1.08
Cikarilan lenf nodu sayis1 (>24) 0.004 2.04 1.26 —3.30
pN evresi 0.487 1.06 0.88 —1.28

VAMLA; video yardimli mediastinoskopik lenfadenektomi.
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Yalnizca rezeksiyon yapilmis olan hastalarin dahil edildigi kohortta ortanca sag
kalim siiresi 90 + 14.3 ay idi. Mediastinal evreleme yontemi olarak videomediastinoskopi
yapilmis olan hastalarin 5-yillik sag kalim orani VAMLA yapilmis olanlara kiyasla
anlamlilia yakin derecede daha iyi idi (%47.2’ye karsin %39.5, p=0.067, RO 0.76, %95
GA 0.57-1.02). Mediastinal evreleme ve rezeksiyon sirasinda yapilan mediastinal lenf
nodu diseksiyonu ile ¢ikarilmis olan toplam lenf nodu parga sayisinin ortanca degeri 44.5
+ 30.4 idi. Toplam >45 lenf nodu parcasi ¢ikarilmis olan hastalarin 5-yillik sag kalim
oran1 %36.5 iken, daha az lenf nodu parcasi ¢ikarilan hastalarda bu oran %50.8 idi
(p=0.003, RO 0.64, %95 GA 0.48-0.86). Cikarilan lenf nodu parga sayisi ile
komplikasyon oranlar1 karsilastirildiginda, >45 lenf nodu pargasi ¢ikarilmig olan hasta
grubunda daha az komplikasyon goriildiigii kaydedildi (%6.2’ye karsin %13.4, p=0.017).
Bununla birlikte komplikasyon varligi ile sag kalim arasinda anlaml bir iligki saptanmadi

(p=0.609, RO 1.13, %95 GA 0.69-1.84).

Kadin hastalarin 5-yillik sag kalim oran1 %52.1 iken, erkek hastalarda bu oran
%43.2 idi (p=0.055, RO 1.58, %95 GA 0.98-2.54). Sigara dykiisii, adenokarsinom tanisi
ve patolojik N evresi ile sag kalim arasinda anlamli iliski saptanmadi (sirasiyla p=0.206
[RO 1.20, %95 GA 0.90-1.62], p=0.416 [RO 0.88, %95 GA 0.65-1.19], p=0.497 [RO
1.14, %95 GA 0.91-1.43]). Rezeksiyon yapilan hastalar klinik T evresine gore
siniflandirildiginda ortanca sag kalim siiresi cT1 hastaliga sahip olanlarda 107 + 27.3 ay,
cT2 olanlarda 90 + 27.3 ay, ¢T3 olanlarda 44 + 12.5 ay ve cT4 evresinde olan hastalarda
ise 64 = 42.7 ay idi (p=0.010, RO 1.20, %95 GA 1.04-1.38). Vaskiiler invazyon mevcut
olan hastalarda 5-yillik sag kalim orani vaskiiler invazyon bulunmayanlara gére daha
diistik olarak bulundu (%41.7’ye karsin %49.8; p=0.012, RO 0.64, %95 GA 0.46-0.91 ).
Ayrica lenfatik inazyon varlig1 da yine daha kotii 5-y1llik sag kalim ile iliskiliydi (%42.9’a
karsin %61.3; p=0.027, RO 0.45, %95 GA 0.22-0.93).

Cok degiskenli sag kalim analizinde yalnizca cikarilan lenf nodu sayisinin >45

olmas tek basina anlamli olarak kotii sag kalim ile iliskili bulundu (Tablo 9). Yalnizca

rezeksiyon sonrasinda pN2 olarak bulunan hastalar dahil edilip Cox regresyon analizi
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tekrarlandiginda, >45 lenf nodu pargasi ¢ikarilmasinin tek basina kotii sag kalim etkisinin

devam ettigi goriildii (p=0.010, RO 0.14, %95 GA 0.03-0.62).

Tablo 9. Rezeksiyon yapilan grupta Cox orantisal regresyon analizi sonuclari.

p degeri  Risk Oram1 %95 Giiven Arahigi

VAMLA 0.694 1.06 0.76 - 1.49
Cinsiyet 0.086 1.52 0.94-2.46
cT evresi 0.126 1.12 0.96 -1.30
Cikarilan lenf nodu sayis1 (>45) 0.045 1.40 1.00 - 1.96
Vaskiiler invazyon 0.059 1.44 0.98 -2.10
Lenfatik invazyon 0.418 1.36 0.64 —2.89

Hastalar erken (cT1-cT2) ve ge¢ (cT3-cT4) klinik T evresine gore
simiflandirildiklarinda erken evre tiimorlerde yalnizca >45 lenf nodu parca sayisinin
istatiksel anlamli olarak ve ge¢ evre tiimorlerde ise VAMLA ve vaskiiler invazyonun
anlamliliga yakin oranda kotii sag kalim ile iligkili oldugu bulundu. Cok degiskenli
analizde ise VAMLA ve vaskiiler invazyonun istatiksel olarak anlamliliktan uzaklastiklar

gorildii (Tablo 10).

Tablo 10. Erken ve gec evre hastalarda klinik ve patolojik 6zelliklerin tek degiskenli

ve cok degiskenli analiz ile karsilastirilmasi.

Tek degiskenli analiz Cok degiskenli analiz
cT1-cT2 c¢T3-cT4 ‘
p degeri | pdegeri | p degeri | Risk Oram (%95 GA)
VAMLA 0.608 0.058 0.078 0.63 (0.38-1.05)
Cinsiyet 0.251 0.267
Sigara 0.138 0.914
Adenokarsinom 0.611 0.784
Lenf nodu sayis1 (>45)  0.006 0.501
Vaskiiler invazyon 0.143 0.098 0.112 0.57 (0.29-1.1)
Lenfatik invazyon 0.102 0.894
pN evresi 0.327 0.883

VAMLA; video yardimli mediastinoskopik lenfadenektomi. GA; giiven aralig1.
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5. TARTISMA

Gincel rehberler primer akciger karsinomunun invaziv mediastinal evrelemesinde
oncelikle endoskopik yéntemleri (EBUS-TBIA/EUS-IA), onlarda negatif sonug elde
edilmesi halinde ise cerrahi mediastinal evreleme yontemlerini dnermektedir [5, 76].
Cerrahi evrelemede videomediastinoskopik lenf nodu biyopsisi Onerilen standart
yaklasim olmakla birlikte, video yardimli mediastinoskopik lenfadenektomi (VAMLA)
ve transservikal genisletilmis mediastinal lenfadenektomi (TEMLA) yontemleri ile daha
yliksek negatif tahmin ettirici deger ve dogruluk oranlari bildirilmistir [6, 8, 72]. Basaril
evreleme sonuglar1 ve kabul edilebilir morbidite riski ile 6zellikle VAMLA bazi yazarlar
tarafindan cerrahi evrelemede standart yaklasim olarak 6nerilmektedir [77, 78].

Yalnizca preoperatif evrelemede degil, rezeksiyon sirasinda yapilan mediastinal
lenfadenektominin de lenf nodu 6rneklemesine kiyasla daha c¢ok lenf nodu tutulumu
saptayabildigi ve adjuvan tedavi gerekliliginde yol gosterici olabildigi bildirilmistir [79-
81]. Ayrica mediastinal lenf nodu diseksiyonunun, orneklemeye kiyasla sag kalim
avantaji sagladigi da bir¢ok randomize kontrollii calisma ve meta-analizle ortaya
koyulmustur [82-84]. Bu sag kalim avantajinin, yalnizca hastaligin evresinin dogru
sekilde saptanmasi ve dolayisiyla optimal tedavisinin saglanmasina bagli olmadigi, erken
evre ve NO/N1 hastalarda da lenf nodu diseksiyonu lehine sonuglar elde edilmesi ile
dogrulanmistir [85]. ESTS, intraoperatif lenf nodu evreleme rehberinde biri subkarinal
olmak iizere en az li¢ mediastinal lenf nodu istasyonu ile birlikte hiler ve intrapulmoner
lenf nodlarinin ¢ikarildig: sistematik mediastinal lenf nodu diseksiyonunu dnermektedir
[86]. Bununla birlikte c¢ikarilmasi gereken optimal lenf nodu sayist ve lenf nodu
istasyonlar1 konusunda uzlas1 saglanamamistir. Kolon kanserinde rezeksiyon sirasinda en
az 12 lenf nodu c¢ikarilmasinin bir rehber onerisi haline geldigi gibi [87] KHDAK’I1
hastalarda da 11-16 veya >10 lenf nodu ¢ikarilmasini 6neren ¢alismalar oldugu kadar [88,
89], lenf nodu sayis1 ile sag kalim arasinda bir iliski bulunmadigin1 gésteren ¢alismalar

da mevcuttur [90].
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Calismamizda mediastinal evreleme sirasinda >24 lenf nodu pargasi ve mediastinal
evreleme ile rezeksiyon sirasinda toplam >45 lenf nodu pargasi ¢ikarilmasinin daha kotii
sag kalim ile iliskili oldugu bulundu. Yapilan ¢cok degiskenli analizlerde de erkek cinsiyet,
sigara Oykiisii, ileri klinik T evresi ve patolojik N evresi, lenfatik ve vaskiiler invazyon
gibi ozelliklerin sag kalim ile olan negatif iligskisini dengeleyerek, tek basina kotii sag
kalimdan sorumlu oldugu goriildii. Literatiirde bildirilen, lenf nodu diseksiyonunun
orneklemeye kiyasla en 6nemli dezavantaj1 artmis komplikasyon riskidir [91-93]. Ne var
ki calismamizda daha fazla lenf nodu parcasi ¢ikarilmis olan grupta komplikasyon orani
anlamli olarak daha diisiiktii ve komplikasyon varliginin sag kalim iizerinde anlaml1 etkisi

goriilmedi.

Mediastinal lenf nodu diseksiyonunda 16 lenf nodu ¢ikarilmasini 6neren genis,
retrospektif uluslararasi bir veritabani ¢alismasinda, 16 lenf nodu kesim degerinin
iizerinde sag kalim avantajinin gittikce kiiclildiigii gosterilmis ve bu durum
lenfadenektominin muhtemel negatif etkilerine baglanmistir [94]. Klinik yansimalari
yluiksek kanit diizeyi ile raporlanmamis olsa da kanserli hastalarda lenfadenektominin hem
humoral hem de hiicresel immiin sistem {izerinde baskilayici etkisinin olabilecegi daha
onceki calismalarda bildirilmistir [95, 96]. Tiimor drene eden lenf nodlarinin immiin etkin
ve baskilayict unsurlar1 bir arada barindirdigt ve bu unsurlarin primer timor
mikrogevresinde ve lenf nodlarinda heterojen olarak dagildigi bilinmektedir [97, 98].
Tiimor drene eden lenf nodlart 6zellikle tiimdr antijen sunumu icin bir merkez gorevi
gormektedir. Ayrica buranin kok benzeri T hiicreleri i¢in bir rezervuar gorevi gordiigii ve
bu hiicrelerin tiimdr mikrogevresindeki antijenler ile yeniden uyarilmasi halinde efektor
T hiicrelerine doniigebildigi de gosterilmistir [99, 100]. Hayvan c¢alismalarinda lenf
nodunda yerlesik olarak kalan hafiza T hiicrelerinin 2 yila kadar lokal tiimor niiksii igin
bariyer olusturabildigi bildirilmistir [101, 102]. Lenf nodlarinda bulunan dendritik
hiicreler ile etkilesimi sonrasinda interferon gama salinimi yoluyla tiiméral sitotoksisite
gosteren dogal oldiirticii (NK) hiicrelerin hematojen metastazlari ve uyku halinde bulunan
timdr hiicrelerinin reaktivasyonunu engelleyebildigi bilinmektedir [103, 104]. Tiimdre

bagli immunosiiprese mikrogevrede sayilari artan diizenleyici (Ing; regulator) T hiicreleri
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NK hiicrelerini baskilamakta ve timor yayilimini kolaylasgtirmaktadir [105]. Bununla
birlikte diizenleyici T hiicrelerinin sayisindaki azalma immiin etkinlik i¢in tek basina
yeterli olmayip, NK hiicrelerinin sayisinin azalmasi ile immunosiipresyonun devam ettigi
gosterilmistir [106]. Bu bulgu, lenf nodunun medulla ve parakorteksinde bulunan NK
hiicrelerinin antitlimoral etkinlikte kilit rol oynadigin1 géstermektedir [105]. Bir hayvan
calismasinda ise timor drene eden lenf nodlarinin ¢ikarilmasi ile sayisi azalan CD8" T
lenfositlerinin azalmig sag kalim orami ile iligkili oldugu gdosterilmistir [96].
Lenfadenektominin muhtemel immiinosiipressor etkisi antijen sunan hiicrelerin,
potansiyel tiimor reaktif T hiicre sayisinin ve NK hiicre sayisinin azaltilmasi ile ilisgkili
olabilir. Calismamizda erken klinik T evresine sahip olan hastalarda fazla miktarda lenf
nodu ¢ikarilmis olmasi, geg evrelere kiyasla sag kalim iizerinde belirgin olarak daha fazla
negatif etkiye sahipti. Bu durum ge¢ evrelerde yiiksek tiimor ve antijen ylikiine bagl
olarak, tiimore bagli immunosiipresyonun daha belirgin olmasi ve lenf nodu diseksiyonu
yoluyla immunosiipresor unsurlarin uzaklastirilmasi ile agiklanabilir. Ayn1 sekilde erken
evrelerde immiin dengenin diger kefesindeki immiin efektdr unsurlarin uzaklastirilmasi
da koti sag kalimla iliskilendirilebilir. Ek olarak, lenfadenektomi yapilmis veya lenf
nodlarma yonelik radyoterapi uygulanmis hastalarda adjuvan immunoterapinin
etkinliginin diisilk oldugu da farkli kanser tiplerinde gosterilmistir [96, 107, 108].
Ozellikle hem neoadjuvan hem de adjuvan immunoterapinin KHDAK tedavisinde
cerrahiyle kombine olarak kullannminin yayginlastigi bir ¢agda, primer timoriin
immiinojenisitesine de bagli olarak lenfadenektominin antitiimoral yarar1 tartisma konusu

olmaya devam etmektedir [109, 110].

Mediastinal lenf nodu 6rneklemesi, hem lenf nodu metastazlarinin dogru tespitini
saglayacak hem de asir1 lenf dokusu eksizyonunun negatif etkilerini en aza indirgeyecek
bir yaklasim olarak lenf nodu diseksiyonuna alternatif olabilir. Mediastinal lenf nodu
orneklemesinin 6zellikle erken evre hastalarda lenf nodu diseksiyonu ile benzer sag kalim
sonuglar1 oldugu bir¢ok calismada gosterilmistir [92, 111-113]. Yaklasik 1000 kadar ¢T1-
cT2 tiimorli hastanin dahil edildigi bir ¢aligmada, sag tarafli rezeksiyonlarda 2R, 4R, 7,
10R, sol tarafli rezeksiyonlarda ise 5, 6, 7 ve 10L istasyonlar1 frozen incelemeye tabii

tutulmus ve bu istasyonlarin negatif olmas1 halinde hastalar operasyonun sonlandirildig:
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veya tam bir mediastinal diseksiyonun yapildig1 iki kola randomize edilmistir [114].
Sonug olarak pNO/pN1 olan hastalarda lenf nodu diseksiyonunun 6rnekleme ile sag kalim
acisindan benzer oldugu gosterilmistir. Daha giincel bir sistematik derleme ve meta-
analizde ise, erken evre KHDAK’l1 hastalarda lenf nodu 6rneklemesinin diseksiyon ile

sag kalim, lokal niiks ve uzak metastaz riski a¢isindan benzer oldugu raporlanmistir [115].

Lenf nodu 6rneklemesinde az lenf nodu ile yiiksek dogruluk elde edilebilmesi adina
lob spesifik lenf nodu diseksiyonu tanimlanmistir. Lob spesifik diseksiyon, minimal
farkliliklar goriilmekle birlikte genellikle sag {ist lob tiimorlerinde 2R-4R, sol iist lob
tiimorlerinde 4L-5-6 ve alt lob tiimorlerinde 7-8-9 numarali lenf nodlarina ek olarak biitiin
hastalarda hiler (10R-10L) lenf nodlarinin 6rneklenmesini kapsamaktadir [112, 116, 117].
Ozellikle preoperatif mediastinoskopik evreleme yapilmis olan hastalarda ve erken
evrelerde lob spesifik diseksiyonun, tam bir mediastinal diseksiyona es sag kalim
sonuglart verebilecegi gosterilmistir [112, 116-118]. Calismamizda da mediastinal
evreleme ve rezeksiyondan elde edilen verilerle lob spesifik lenf nodu tutulumlari
degerlendirilmis olup, sag iist lob tiimérlerinde sirasiyla en sik 4R-7-2R, orta lob
tiimdrlerinde 7, sag alt lob tiimdrlerinde 7-4R-2R, sol {ist lob tiimorlerinde 4L-7-4R, sol
alt lob tlimorlerinde ise 7-4L-4R tutulumlar1 goriilmiistiir. Literatiir verisi ile izlenen
farkliliklar, galigmamiza tiim klinik T evrelerin, 6zellikle cT1-cT2-cT3 evrelerinin benzer
oranlarda dahil olmasindan ve bilateral diseksiyon imkan1 tantyan mediastinal evreleme
verisinin de dahil edilmesinden kaynaklaniyor olabilir. Bununla birlikte bir kavsak
noktast gorevi goren subkarinal istasyona ek olarak, sagda ipsilateral paratrakeal, solda
ise bilateral paratrakeal istasyonlarin evreleme sirasinda mutlaka 6rneklenmesi gerektigi

sOylenebilir.

Yaklasik 5 yil kadar 6nce VAMLA nin rezeke edilmis akciger kanserli olgularda
sag kalimi etkileyip etkilemedigini saptamak iizere ¢ok merkezli uluslararasi katiliml
(Polonya, Almanya, Cin ve Tirkiye) iilkemizden de anabilim dalimizin katildig1
randomize bir ¢alisma baslatild1 ve tamamlandi. Yakin donemde analizleri tamamlanan

calismanin analizlerini i¢eren ilk makale yayimlanmak iizeredir.
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5.1. Kisithhiklar

Calismamizin retrospektif dogasi ve heterojen hasta grubu en 6nemli kisithiliklar
arasinda sayilabilir. Bununla birlikte cerrahi mediastinal evreleme yapilmis olan
hastalarin dahil edildigi goreceli olarak genis bir veritabani ile ¢alisilmasi ve yiiksek
VAMLA orani sonuglarin yorumlanabilir olmasinda etkilidir. Hastalara VAMLA ya da
standart mediastinoskopi yapilmasi, bu islemi yapan cerrahin veya cerrahi ekibin tercihine
baglh olarak gergeklesmistir. Lenf nodu parca sayisi patoloji raporlar1 esas alinarak
hesaplanmis olup, biitiin olarak ka¢ adet lenf nodu ¢ikarildig1 dokiimante edilememistir.
Yine de lenf nodu parga sayist indirekt olarak ¢ikarilan lenf nodu sayisini yansitabilir.
Calismanin kapsadigr 2010-2023 yillar1 arasinda merkezimizde EBUS rutin olarak
yapilmadigindan ve EBUS-TBIA verisi anamnez ve dis merkez tetkik sonuclarindan elde
edildiginden, EBUS-TBIA yapilan hasta sayis1 raporlanandan daha fazla olabilir. Ayrica
rezeksiyon ile ayni seansta yapilan videomediastinoskopi veya VAMLA’ya 0zgii

komplikasyonlarin belirlenmesi miimkiin olmamustir.
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6.SONUC

Primer akciger karsinomlu hastalarda preoperatif cerrahi mediastinal evreleme
sirasinda subkarinal istasyona ek olarak sag tarafli timorlerde sag paratrakeal ve sol tarafli
tiimorlerde ise bilateral paratrakeal istasyonlarin mutlaka 6rneklenmesi N2-N3 hastaligin
atlanmamas1 i¢in elzemdir. Bununla birlikte antitiimdral immiin yaniti olumsuz
etkileyebileceginden ozellikle erken evrelerde asir1 lenf nodu diseksiyonundan
kacinilmasi yararli olabilir. Mevcut ¢alismanin bulgularina gore, cerrahi mediastinal
evreleme sirasinda teknik fark etmeksizin (videomediastinoskopi veya VAMLA) <24 lenf
nodu parcasi, rezeksiyon sirasinda ise cerrahi evrelemede ¢ikarilan materyal ile birlikte
<45 lenf nodu pargasi c¢ikarilmasi Onerilir. Calisma sonuglarinin Ozellikle cerrahi
mediastinal evreleme endikasyonu olmayan hastalarda genellestirilebilmesi i¢in ileri
calismalara; 6zellikle yeni tamamlanmis ve analizleri yapilan randomize g¢aligmanin

verilerine ihtiyac vardir.
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