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TURKCE OZET

Amag: Sleeve lobektomi akcigerde merkezi yerlesimli tiimorlerde pndmonektominin alternatifi olarak
gelistirilmis parankim koruyucu bir cerrahi prosediirdiir. Bu ¢aligmamizda kiiciik hiicreli dis1 akciger
kanseri nedeni ile klinigimizde pnomonektomi (PN) veya bronsiyal sleeve lobektomi (BSL)
uygulanmis hastalarimizin genel 6zellikler, postoperatif sonuglar, sagkalimlar ve tiimor niiksi
acisindan karsilastirilmasi amaglandi.

Hastalar ve yontem: Ocak 2002 ve Aralik 2012 tarihleri arasinda klinigimizde patolojisi kiigiik
hiicreli dis1 akciger karsinomu olan 139 pnomonektomi ve 134 bronsiyal sleeve lobektomi ameliyatlari
yapilan toplam 273 hasta retrospektif olarak incelendi. Hastalarin %89,7 (254 hasta)’si erkek ve %10,3
(28 hasta)'i kadin idi. Pndmonektomi ve bronsiyal sleeve lobektomi gruplari yas ortalamasi 58,78 +
8,53 (39-78) ve 60,39 + 8,84 (40-80) idi. PN grubundaki hastalarin %46,8 (65 hasta)’ine sag
pnomonektomi ve BSL grubundaki hastalarin ise %65,7 (88 hasta)'sine sag tarafli lobektomi
yapilmigti. Neoadjuvan tedavi, pnomonektomide 32 (%23) hastaya bronsiyal sleeve lobektomide ise
26(%19,4) hastaya uygulanmisti. Pnémonektomi yapilan olgularin 2'si TO, 2’si T1, 69’u T2, 47’si T3,
19’u T4 ve 47 olgu NO, 70 olgu N1 ve 22 olgu N2 idi. BSL’de ise 6 olgu TO, 4 olgu T1, 75 olgu T2,
42 olgu T3, 7 olgu T4 ve olgularin 66’s1 NO, 58’i N1 ve 10’u N2 idi. Bu iki ayr1 cerrahi teknik
uygulanan hastalar demografik 6zellikler, morbidite, mortalite, sagkalim ve tiimor niiksii agisindan
kargilagtirmali analiz edildi.

Bulgular: PN grubunda komplikasyon goriilme orani %23,7 iken, BSL grubunda ise %44 idi
(p<0,001). Hastalarin 30 giinliik mortalite oran1 PN'de %4,3 ve BSL grubunda ise %2,8 idi (p=0,51).
Neoadjuvan tedavi almis hastalarda PN'de mortalite oran1 %9,4 ve BSL’de %7,7 idi (p=0,60). PN'de
lokal niiks oram1 %16,5 , BSL’de ise %14,5 idi (p=0,67). PN'de uzak metastaz oram1 %17,3 iken
BSL’de %15,2 idi (p=0,68). Tiim hastalarin medyan sagkalimi 96 ay ve 5 yillik sagkalim oran1 %57,3
idi. PN grubunda medyan sagkalim ve 5 yillik sagkalim oran1 67 ay ve %51,8 idi. BSL grubunda ise
medyan sagkalim ve 5 yillik sagkalim oran1 96 ay ve %62,2 idi (p=0,027). Tiim olgularin univariate
sagkalim analizinde; yas (p=0,001), taraf (p=0,02), N durumu (p=0,03) ve rezeksiyon sekli (p=0.02)
farkli bulundu. Multivariate analizde ise 60 yas tizeri [(p=0,027), HR(%95CI): 1,582 (1,054-2,374)] ve
N2 [(p=0,032) HR(%95CI): 1,385 (1,029-1,864)] kotii prognostik faktor olarak belirlendi. N1 lenf
nodu tutulumu durumunda, neaodjuvan tedavili hastalarda ve 60 yastan geng¢ hastalarda bronsiyal
sleeve lobektomi lehine anlamli sagkalim avantaji saptandi (p=0,048, p=0,013, p=0,027).

Sonug: Bronsiyal sleeve lobektomi onkolojik acidan uygun vakalarda pndmonektomiye gore daha
yiksek bir mortalite yaratmadan giivenle uygulanabilecek bir prosediirdiir. Bronsiyal sleeve
lobektomiler pndmonektomiye oranla lokal niiks ve uzak metastaz oranlarini artirmaksizin daha iyi
sagkalim saglamaktadirlar. Kii¢ilik hiicreli dis1 akciger kanserlerinde cerrahi ve onkolojik agidan uygun

ise, pnomonektomi yerine bronsiyal sleeve lobektomi tercih edilmelidir.



INGILIZCE OZET

Objective: Sleeve lobectomy is a lung-saving procedure indicated for central tumors for which the
alternative is pneumonectomy. In this study we aimed to make a comparative analysis of the clinical
characteristics, operative results, survival and recurrens in patients who underwent bronchial sleeve
resection (BSL) and pneumonectomy (PN) at our institution for non small cell lung cancer.

Patients and Methods: From January 2002 to December 2012, the patients who underwent
pneumonectomy or bronchial sleeve lobectomy at our institution were analyzed retrospectively. 139
PN patients and 134 BSL patients with non-small cell lung carsinoma histology enrolled into study.
The patiens in the study consisted of 254 (89%) men and 28 (10.3%) women. The mean age was 58.78
+ 8.53 (39-78) at PN group and 60.39 + 8.84 (40-80) at the BSL group. In the PN group there were 65
(%46.8) patients undergoing right pneumonectomy, and in the BSL group 88 (%65.7) patiens
underwent right sided surgery. The number of patients who had received neoadjuvant therapy was 32
(%23) in the PN group and 26 (9%19.4) in the BSL group. Out of all PN cases; 2 were T0, 2 were T1,
69 were T2, 47 were T3 and 19 were T4. In terms of nodal status 47 patients were NO, 70 patient were
N1 and 22 patient were N2 in PN group. In BSL group 6 patiens were TO, 4 patiens were T1, 75
patiens were T2, 42 patients were T3 and 7 patients were T4. 66 of the patiens were NO , 58 were N1
and 10 were NO in SL group. The patients who underwent these two surgical procedures were
compared by the demographic, morbidity, mortality, survival and recurrens.

Results: The morbidity rate was higher in the BSL group (44.0%) than the PN group (23.7%), (p
<0.001). There were no statistical differences at 30-day mortality rate (BSL: 2.8%, PN: 4.3%), local
recurrence (SL: 14.5%, PN: 16.5%) or distant metastases (SL: 15.2%, PN: 17.3%). For the patients
who had neoadjuvant therapy the mortality rate was %9.4 in PN group and %7.7 in BSL group.
(p=0.60). For all the patients in the study overall 5-year survival rate was 57.3% and median survival
was 96 months. Overall 5-year survival rate for BSL patients was 62.2% compared to 51.8% for the
PN patients and median survivals were 96 and 67 months respectively ( p=0.027). In the univariate
analysis for long term survival; age (p=0.001), side (p=0.002), N status (p=0.003 and type of resection
(p=0.02) were significant. In multivariate analysis; being older than 60 yers old [(p=0.027),
HR(%95CI): 1.582 (1.054-2.374)] and having N2 desaese [(p=0.032) HR(%95CI): 1.385 (1.029-
1.864)] were defined as poor prognostic factors. In patients with N1 disease, with neoadjuvant
therapy and age younger than 60, the type of surgery showed a trend towards prolonged survival
favoring bronchial sleeve resection ( p=0.048, p=0.013, p=0.027)

Conclusion: Bronchial sleeve resections can be accomplished safely in selected patients without
increasing mortality and local recurrens or distant metastases as compared to pneumonectomy, and
bronchial sleeve resections offers better long-termsurvival than does pneumonectomy. If anatomically
feasible, bronchial sleeve lobectomy must be considered as a favorable alternative to pneumonectomy

in patients with non-small cell lung carcinoma.



GIRIS

Akciger kanseri tim diinyada en sik goriilen kanser tiplerinden biridir ve akciger kanseri
nedeni ile olan Sliimler tiim kanser nedenli liimler arasinda birinci sirada yer almaktadir. Ulkemizde
de %17 diizeyindeki oranla en sik kanser nedenli 6lim sebebi olarak akciger kanseri kargimiza
cikmaktadir. Siklig1 6zellikle gelismekte olan iilkelerde artmakta ve akciger kanseri hastalarinin uzun
donem sagkalim oranlar1 kotii olmaya devam etmektedir. Gelisen teknolojik olanaklar, ilerleyen
cerrahi teknikler ve cerrahi dis1 tedavi yontemlerine ragmen akciger kanserinde 5 yillik sagkalim
oranlari yaklagik %15 diizeyinde kalmaktadir (1,2).

Akciger kanserlerinin hiicre tipi olarak daha biiyiik boliimiini kiiglik hiicreli dis1 akciger
kanserleri olusturmaktadir. Kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserinde kiiciik hiicreli tipin aksine uygun
hastalarda cerrahi primer ve en etkili tedavi seklidir.

Cerrahi tedavide temel prensip komplet rezeksiyon yapmak ve mediastinal lenf nodu
durumunu ortaya koymaktir. Cerrahi tedavi sayesinde hastanin akciger kanseri evrelemesinin tam
olarak yapilmasi, uygun ek tedavi ve takip diizeninin planlanmasi ve en yiiksek sagkalimin elde
edilmesi hedeflenmektedir (3).

Uzun yillar boyunca ozellikle merkezi yerlesimli veya lokal ileri akciger tiimorlerinde
pnomonektomi operasyonu tek cerrahi tipi olarak kabul gérmiistiir. Bronsiyal sleeve lobektomi (BSL)
gibi bronkoplastik rezeksiyonlar ise parankim koruyucu ozellikleri ile radikal bir rezeksiyon olan
pndmonektominin alternatifi olarak gelistirilmistir. Giiniimiizde 6zellikle pndmonektomiyi tolere
edemeyecek solunumsal kapasitesi kisithh olan hastalarda brongiyal sleeve lobektomiler
uygulanmaktadir. Brongiyal sleeve lobeketomilerin yeterli solunumsal rezervi olan hastalarda da
pnémonektomiye alternatif olabilecek bir yontem oldugunu destekleyen ¢aligsmalar da artmaktadir. Bu
baglamda pnomonektomi ve brongiyal sleeve lobektomi olgularinin Kkarsilastirildign akademik
caligmalar yapilmaktadir. Brongiyal sleeve lobektomileri destekleyici noktalar olarak, pnénektominin
erken ve uzun donem komplikasyonlarmin sikligi ve agirligi, pnomonektomi sonrasi goriilen
kardiyopulmoner fonksiyonlarda bozulma ve diisiik hayat kalitesi gosterilmektedir. Pndmonektomileri
destekleyici olarak ise bazi galismalarda bronsiyal sleeve lobektomilerde daha yiiksek lokal niiks orani
gosterilmistir. Calismalarda gogunlukla brongiyal sleeve lobektomilerle pnoémonektomilerin benzer

uzun donem sagkalim oranlari sagladigi goriilmektedir (4,5, 6).

Bu ¢alismamizda kii¢iik hiicreli disi akciger kanserinde uygulanan radikal bir prosediir olan
pnémonektomi ile bunun alternatifi olarak gelistirilmis olan bronsiyal sleeve lobektomi prosediirlerini
cerrahi ve onkolojik dzellikleri ile karsilastirmay1 amagladik. Bu amag¢ dogrultusunda Ocak 2002 ile
Aralik 2012 tarihleri arasinda Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Gogiis Cerrahisi ABD
kliniginde uygulanan pndmonektomi ve bronsiyal sleeve lobektomi olgular retrospektif olarak tarandi.

Pnomonektomi ve BSL operasyonu uygulanmis kiigik hiicreli disi akciger kanseri olan hastalarin
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verileri ileri incelemeye tabi tutuldu. Hastalarin demografik 6zellikleri, postoperatif komplikasyonlar,
hastanede yatig siiresi, mortalite, evre, hiicre tipi, niiks, metastaz ve sagkalim &zellikleri belirlenerek

pnomonektomi ve BSL olgulari arasinda karsilagtirmali olarak analiz edildi.



GENEL BIiLGILER

l. AKCIiGER KANSERI EPIDEMIiYOLOJISi VE ETIYOLOJIK FAKTORLER

Akciger kanseri tiim diinyada kansere baglh oOliimlerde en sik sebep olarak karsimiza
cikmaktadir. Diinya capinda 1985°ten beri mortalite ve insidans hesaplarinda en yaygin kanser tipi
olarak goziikkmektedir. 2008’de yaklasik 1.600.000 civarinda yeni akciger kanseri vakasi ve 1.380.000
akciger kanserine bagli Olim saptanmistir. Akciger kanseri yillik yeni kanser vakalarinin
yaklasik %12’lik boliimiinii olustururken, kansere bagli oliimlerde yaklasik %17’lik orami kapsar.
Ozellikle gelismekte olan iilkelerde siklig1 artmistir ve son donemlerde akciger kanseri vakalarinin
yaklasik yarisinin bu iilkelerde ortaya ¢iktigi goriilmektedir. Akciger kanserinde genel olarak 5 yillik
sagkalimin yaklasik %15 civarinda oldugu bilinmektedir (1,2).

Ulkemizde bu konudaki istatistiksel arastirmalar ¢ok kisitlh olmasma ragmen Saglik
Bakanligi’nin 1997 yilinda yayinlanan raporunda akcigerin kanserinin iilkemizdeki tiim kanserler
arasinda %17,6 oranla birinci siklikta gortildigi belirtilmistir (7).

Daha giincel bir c¢aligmada Tiirkiye’de yasa standardize akciger kanseri insidans hizi
erkeklerde 74,2/100000, kadimlarda ise 9,3/100000 oldugu saptannustir. insidans hizimin erkeklerde
75-79 kadinlarda ise 80-84 yas araliginda tepe noktaya ulastigi gosterilmistir. Medyan yasam siiresi 9
ay iken, 3 yillik sagkalim tahmini %13 bulunmustur (8).

Ulkemizde yilda 30000 — 40000 arasinda akciger kanseri nedenli 6lim oldugu tahmin
edilmekte ve akciger kanseri lilkemizde de kansere bagli 6liimlerde ilk sirada yer almaktadir (9).

Akciger kanserinin etiyolojisinde sigara, mesleki karsinojenler, hava kirliligi, diyet, gecirilmis
akciger hastaliklari, viral enfeksiyonlar, genetik ve immiinolojik faktorler yer almaktadir. Bu faktorler
arasinda en Onemlisi sigaradir. Sigara icenlerde akciger kanseri gelisme riski igmeyenlere gore
yaklagik 20 kat daha fazladir. Akciger kanseri vakalarinin yaklasik %90°ninda akciger kanseri
gelismesinden aktif sigara igiciligi sorumludur. Asbest, radyasyon, arsenik, polisiklik aromatik
hidrokarbonlar, klorometil eter, radon, nikel, mustard gazlar, vinil klorid gibi gesitli maddeler de
mesleki ya da cevresel maruziyet yoluyla akciger kanseri gelismesinde rol alabilmektedirler (10).
Ailesinde akciger kanseri dykiisii olan kisilerde yine akciger kanseri riski yiikselirken, benzer sekilde
ozellikle skar dokusu ile iyilesme gdsteren pndmoni, tiiberkiiloz, bronsektazi gibi gecirilmis akciger

hastalig1 oykiisii de akciger kanseri gelismesinde risk faktori olarak yer almaktadir (10,11).



II. AKCIiGER KANSERINDE HUCRE TiPLERI

Diinya Saglik Orgiitii (World Health Organization-WHO), 2004 yilinda akciger tiimorlerinin
histopatolojik siniflamasini yeniden diizenlemistir (12) (Tablo 1).

Tablo 1: Diinya Saglik Orgiitii’niin akciger tiimdrlerinin histopatolojik smiflamasi

Skuamoz hiicreli karsinom

Papiller

Berrak hiicreli

Kiigiik hiicreli

Kiiciik hiicreli Karsinom

Kombine kiigiik hiicreli karsinom

Adenokarsinom

Adenokarsinom, mikst subtip

Asiner adenokarsinom

Papiller adenokarsinom

Bronkoalveolar karsinom

Miisinoz

Nonmiisindz

Mikst

Musin salgilayan solid adenokarsinom

Fetal
Kolloid

Musindz kistadenokarsinom

Tasl yiiziik hiicreli adenokarsinom

Berrak hiicreli adenokarsinom

Biiyiik hiicreli karsinom

Biiyiik hiicreli néroendokrin karsinom

Biiyiik hiicreli kombine néroendokrin karsinom

Bazaloid karsinom

Lenfoepitelyoma benzeri karsinom

Berrak hiicreli karsinom

Rabdoid fenotipinde biiyiik hiicreli karsinom




Adenoskuamoz karsinom

Sarkomatoid karsinom

Pleomorfik karsinom

Ig hiicreli karsinom

Dev hiizreli karsinom

Karsinosarkom

Pulmoner blastom

Karsinoid tiimor

Tipik karsinoid
Atipik karsinoid

Tiikriik bezi tipindeki karsinomlar

Mukoepidermoid karsinom

Adeoid Kistik karsinom

Epitelyal-miyoepitelyal karsinom

Bunun disinda 2011 yilinda adenokarinom histopatolojik tipi i¢in IASLC (International
Association for the Study of Lung Cancer), ATS (American Thoracic Society) ve ERS (European
Respiratory Society) multidisipliner c¢alismasi ile yeni bir smiflandirma yapilmis ve Ozellikle

bronkoalveolar karsinom tipinin isimlendirilmesinde farklilik olusturulmustur (13) (Tablo 2).

Tablo 2 : IASLC/ ATS / ERS akciger adenokarsinomu siniflandirmasi (13)

Preinvaziv lezyonlar

Atipik adenomat6z hiperplazi

In situ adenokarsinom (< 3cm, énceki bronkoalveolar karsinom)

Nonmusindz

Miisinoz

Mikst miisindz/nonmiisindz

Minimal invaziv adenokarsinom(< 3cm lepidik baskin tiimér , < Smm invazyon)

Nonmusindz

Miisinoz

Mikst miisindz/nonmiisindz




invaziv adenokarsinom

Lepidik (6nceki nonmiisindz Bronkoalveolar pattern, >5 mm invazyon )

Asiner

Papiller

Micropapiller

Musin treten solid

Invaziv adenokarsinom varyantlar

Invaziv miisinéz adeokarsinom

Kolloid

Fetal (diistik ve yiiksek evreli)

Enteric

Primer akciger kanserleri hiicre tipi agisindan geleneksel olarak iki ana gruba ayrilmaktadir.
Bunlar kii¢iik hiicreli akciger karsinomu ve kiigiik hiicreli dig1 akciger karsinomu (KHDAK)’dur.
Major tipler olan skuamoz hiicreli karsinom, adenokarsinom ve biiyiik hiicreli karsinom; kii¢iik hiicreli
dis1 akciger karsinomu grubu igerisinde yer almaktadir. Dagilima bakildiginda kiiciik hiicreli dist

akciger karsinomlar1 tiim akciger kanserlerinin yaklasik %80’ini olusturmaktadir (14).

I1l. AKCIiGER KANSERINDE EVRELEME

Akciger kanserinde evreleme calismalari seneler i¢inde degisiklikler gOstermistir. Primer
tiimoriin durumu (T), bolgesel lenf nodlar1 (N) ve metastatik tutuluma (M) dayali akciger kanserinin
siiflandirildigi ilk sistem 1946 yilinda Denoix tarafindan onerilmistir (15). 1974 yilinda da Mountain
ve ark. “akciger kanserinin klinik evrelemesi igin bir yontem” isimli ¢alismasinda kii¢iik hiicreli dist
akciger kanserli (KHDAK) 2155 hastada TNM evreleme sistemini yayinlamistir ve prognozda
evrelemenin roliinii gostermislerdir (16). 1986 yilinda ise evreleme sisteminde 3753 hastada hem
UICC (Uluslararasi Kanser Kontrol Birligi) hem de AJCC (Kanserde Amerikan Birlesik Komitesi)’nin
kabul ettigi ilk diizeltme gergeklestirilmistir(17). Uluslararasi evreleme sistemi olarak kabul edilen bu
siiflandirmada 1997 yilinda 5319 hastanin verileri degerlendirilerek ikinci kez diizenleme yapilmistir
(18). Akciger kanserlerinde 6. TNM siniflamasinin yayinlanmasi ise 2002 yilinda ger¢eklesmistir (19).

Ilerleyen dénemde revize edilen uluslararasi evreleme sisteminin gelistirilmesi ve tekrar
diizenlenme ihtiyac1 dogmasi ile Uluslararast Akciger Kanseri Calisma Orgiitii (IASLC) “Akciger

Kanseri Evrelemesi Projesi” ad1 altinda bir proje baglatmistir. Bu proje i¢in P.Goldstraw baskanliginda




bir ekip kurularak alt komiteler olusturulmustur. Calismaya 20 tilkeden 45 farkli kaynaktan minimum
ortalama 5 yillik takibi yapilmig olan toplam 100869 olgu dahil edilmis ve 100.869 olgudan yeterli
takip ve evre bilgisi olan 81495 hasta calisma i¢in degerlendirmeye alinmigtir. Caligma verileri ve
istatistiksel analizler Amerika'da Seattle'da yer alan Kanser Arastirma ve Biyoistatistik merkezinde
yapilmustir. Caligmalarin neticesinde 2009 yilinin sonunda, giiniimiizde de giincel olarak kullanilan,
TASCL’nin yapmus oldugu Akciger Kanseri Evrelemesi 7. TNM siniflandirmast yayinlanmistir
(20,21,22) (Tablo 3, Tablo 4)

Tablo 3: Akciger kanseri evrelemesi : 7.TNM smiflandirmasi (23)

) T (Primer tiimor):

o Tx: Primer tiimoriin belirlenememesi veya balgam ya da brons lavajinda malign hiicrelerin

tespit edilip goriintiileme teknikleri ya da bronkoskopi ile tiimoriin gésterilememesi.

o TO: Primer tiimor kanit1 yok.

o Tis: Karsinoma in situ.

o T1: En biiyiik ¢ap1 <3 cm. olan, akciger veya visseral plevra ile ¢evrili, bronkoskopik olarak
lob bronsundan daha proksimale invazyon kanit1 olmayan tiimér (6rn., ana brongda invazyon

yok)*.

= Tla: tiimoriin en biiylik ¢cap1 <2 cm. *

* Tlb: tiimdriin en biyiik ¢ap1 >2 cm. ancak <3 cm.

o T2: Timdrin en biiyiik ¢ap1 >3 cm. ancak <7 cm. olmal1 veya tiimér asagidaki 6zelliklerden

en az birine sahip olmali:

- Ana brong tutulmus, ancak karinaya uzaklik >2 cm.

- Visseral plevra invazyonu.

- Tiimoriin hiler bolgeye yayilarak tiim akcigeri kapsamayan atelektazi ya da obstriiktif

pnomoniye neden olmasi. **

= T2a tiimdriin en biiyiik ¢cap1 >3 cm. ancak <5 cm.

»  T2b tiimoriin en biiyiik ¢ap1 >5 cm. ancak <7 cm.

o  T3: Tiumodriin en bilylik cap1 >7 cm. veya gogiis duvari (superior sulkus tiimorleri dahil),
diyafragma, frenik sinir, mediastinal plevra, pariyetal perikard gibi yapilardan herhangi birine
direkt invazyon gostermesi veya karinaya 2 cm’den daha yakin, ancak karinay1 tutmayan ana
bronstaki tiimor veya biitlin akcigeri kapsayan atelektazi veya obstriiktif pnodmoni ile birlikte

olan tiimor veya tiimorle ayni lobda farkl bir tiiméral nodiil(ler).

o T4: Timdr herhangi bir biiyiikliikte olup, mediasten, kalp, biiyiik damarlar, trakea, rekiirran
larengeal sinir, 6zofagus, vertebra korpusu, karina gibi yapilardan herhangi birini invaze

etmesi; tiimorle ayn1 akcigerde farkli bir lob iginde farkli bir tiiméral nodiil(ler) bulunmasi.




N (Bolgesel lenf bezleri):

o Nx: Bolgesel lenf bezlerinin degerlendirilememesi.

o NO: Bolgesel lenf bezi metastazi yok.

o N1: Ayni taraf peribronsiyal ve/veya ayni taraf hiler lenf bezlerine metastaz ve primer
tiimoriin direkt yayilmasi ile intrapulmoner bezlerin tutulmasi.

o N2: Aym taraf mediastinal ve/veya subkarinal lenf bezlerine metastaz.

o N3: Karsi taraf mediastinal, hiler; ayn1 veya kars1 taraf supraklavikular veya skalen lenf bezi
metastazi.

e M (Uzak metastaz):

o Mx: Uzak metastaz varliginin degerlendirilememesi.

o MO0: Uzak metastaz yok.

o M1: Uzak metastaz var.

o Mla: Kars1 akcigerde farkl tiimdral nodiil(ler); plevral nodiiller veya malign plevral (veya
perikardiyal) efiizyon ile birlikte olan timor.** *

o Mib: Uzak metastaz.

*

Ana bronsun proksimaline uzanan bronsiyal duvarla sinirli invazyon gdsteren herhangi bir

biiyiikliikteki nadir goriilen yiizeyel yayilan tiimor de T1a olarak siniflandirilir.

**  Bu ozelliklerden en az biri var ve boyut saptanamamis veya 5 cm den kiigiik ise tumor T2a kabul

edilir

*#*  Akciger kanseri ile birlikte olan plevral (veya perikardiyal) effiizyonlarin ¢ogu tiimore baglidir.

Bununla birlikte bazi hastalarda plevral sivinin yinelenen sitolojik incelemelerinde tiimor saptanamaz.

Bu olgularda s1vi kanli degildir ve eksiida 6zelliginde degildir. Klinik durum ve sivinin &zellikleri

timort distindiirmiiyorsa, sivi evrelendirmede dikkate alinmamali ve hasta T1, T2, T3 veya T4 olarak

degerlendirilmelidir.
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Tablo 4 : Akciger kanseri evrelemesi : TNM siniflandirmasina goére evre gruplari (23)

Okiilt Karsinom X NO MO
Evre 0 Tis NO MO
Evre IA Tlab NO MO
Evre IB T2a NO MO
Evre 1A T2b NO MO
Tla,b N1 MO
T2a N1 MO
Evre 11B T2b N1 MO
Evre 1A Tla,b,T2a,b N2 MO
T3 N1,N2 MO
T4 NO,N1 MO
Evre 111B T4 N2 MO
Herhangi T N3 MO
Evre IV Herhangi T HerhangiN M1

IV. AKCIiGER LENF BEZi HARITASI

Akciger kanseri ile ilgili ilk lenf nodu haritasi 1967°de Naruke tarafindan tariflenmistir. Daha
cok cerrahi referanslar1 temel alan Naruke’nin haritas1 1976’da American Joint Committee for Cancer
(AJCC) tarafindan benimsenmis, Japonya, Avrupa ve Kuzey Amerika’da yaygin sekilde kullanilmigtir.
Ileri dénemde haritada dzellikle anatomik tariflemelerde yetersizlikler goriilmiis ve 1997 de Mountain
ve Dressler tarafindan yeni bir lenf nodu haritas1 gelistirilmistir. ATS (American Thoracic Society)
tarafindan Onerilen ve tiim diinyada uzun siireli kullanilmis olan bu haritada daha ¢ok radyolojik
referanslar temel alinmistir. 2009°da ise IASCL yayinladigi Akciger Kanseri Evrelemesi Projesi ile
lenf nodu haritasinda degisikler onermistir. Giiniimiizde de akciger kanserinde lenf nodu tutulumu

tariflemede TASCL nin lenf bezi tamimlamalar1 6nerilmektedir (23, 24) (Tablo 5)

11




Tablo 5 : TASCL nin lenf bezi tanimlamalar1 (23)

Istasyon 1 Alt servikal, supraklavikular, sternal ¢entik lenf bezleri Supraklavikular zon
Superior Mediastinal Lenf Nodlar
Istasyon 2R | Ust paratrakeal lenf nodlar1 (sag)
Istasyon 2L | Ust paratrakeal lenf nodlari (sol)
Istasyon 3A | Prevaskiiler lenf nodlari .
Istasyon 3P | Retrotrakeal lenf nodlart Ustzon
Istasyon 4R | Alt paratrakeal lenf nodlari (sag)
Istasyon 4L | Alt paratrakeal lenf nodlari (sol)
Aortik Lenf Bezleri
Istasyon 5 Subaortik lenf nodlari _
Istasyon 6 Paraaortik (asendan aorta veya frenik) lenf nodlari Aortikopulmoner zon
Inferior Mediastinal Lenf Bezleri
istasyon 7 | Subkarinal lenf nodlar: Subkarinal zon
Istasyon 8 Paradsefageal (karina altinda) lenf nodlar1
Istasyon 9 | Pulmoner ligament lenf nodlari Altzon

N1 Lenf Bezleri

Istasyon 10

Hiler lenf nodlar1

Istasyon 11

Interlober lenf nodlari

Hiler/interlober zon

Istasyon 12

Lober lenf nodlar1

Istasyon 13

Segmental lenf nodlari

Istasyon 14

Subsegmenter lenf nodlar1

Periferik zon

Tanimlanan bu lenf nodu istasyonlari i¢in anatomik tariflemeler ise su sekildedir (23):

Istasyon 1:

Istasyon 2:

Istasyon 3:

Ust smir: Krikoid kikirdagin alt sinir1

Alt sinir: Bilateral klavikulalar ve orta hatta manibrumun st sinir1

2R : Ust sinir : Akcigerin apeksi ve plevral bosluk ve orta hatta manibrumun iist sinir1

Alt smir : Innominat venin kaudal sinir ile trakeanin kesisim noktast

2L : Ust smir : Akcigerin apeksi ve plevral bosluk ve orta hatta manibrumun iist sinir1

Alt siir : Arcus aortanin superior sinirt

Istasyon 2’de sag ve sol ayrim1 i¢in onkolojik orta hat trakeanin sol lateral kenaridir

3A: Ust stir: Gogiis apeksi
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Istasyon 4:

Istasyon 5:

Istasyon 6:

Istasyon 7:

Istasyon 8:

Istasyon 9:

Istasyon 10:

Alt sinir: Karina diizeyi
Arka sinir: Sagda superior vena kavanin 6n kenari , solda sol karotis arteri
3P : Ust smir: Gogiis apeksi

Alt sinir : Karina

4R: Sag paratrakel bezler ve trakeanin sol lateral kenarina uzanan bezleri igerir.
Ust sinir: Innominat venin kaudal sini ile trakeanin kesisim noktasi
Alt sinir: Azigoz venin alt kenart
4L: Trakeanin sol lateral kenarinin solundaki, ligamentum arteriosumun medialindeki
lenf bezlerini igerir.
Ust sinir: Arcus aortanin iist siniri
Alt smir : Sol ana pulmoner arterin {ist kenar1

Istasyon 4°de sag ve sol ayrim1 i¢in onkolojik orta hat trakeanin sol lateral kenaridir

Ligamentum arteriosumun lateralindeki subaortik lenf bezleri
Ust sinir: Arcus aortanin alt kenari

Alt siir: Sol ana pulmoner arterin iist kenart

Ascenden aorta ve arkus aortanin anterior ve lateralindeki lenf bezleri
Ust sinir: Arcu aortanin {ist kenarina teget bir ¢izgi

Alt sinir: Arcus aortanin alt kenar1

Subkarinal lenf bezleri
Ust smir: Trakeanin karinasi

Alt sinir: Solda alt lob bronsunun {ist kenari; sagda intermedier bronsun alt kenar1

Subkarinal lenf bezleri disinda, 6sefagus duvarina, sagda veya solda orta hatta komsu
lenf bezleri
Ust sinir: Solda alt lob bronsunun iist kenari; sagda intermedier bronsun alt kenar1

Alt sinir: Diafragma

Pulmoner ligament iginde yer alan lenf bezleri
Ust sinir: inferior pulmoner ven

Alt sinir: Diyafragma

Ana brons ile pulmoner venlerin proksimal boliimleri ve ana pulmoner arterleri iceren

hiler damarlara bitisik lenf bezleri
13



Ust smir: Sagda azigoz venin alt kenari; solda pulmoner arterin iist kenari

Alt sinir: Bilateral interlober bolge

Istasyonl11: Lober bronslarin baslangiclari arasindaki lenf bezleri
*11s: Sagda iist lob bronsu ile intermedier brons arasinda
*11i: Sagda orta lob ile alt lob bronslar1 arasinda

(*) istege bagli alt kategoriler

Istasyon 12:  Lober bronslara komsu lenf bezleri

Istasyon 13:  Segmental bronslara komsu lenf bezleri

Istasyon 14:  Subsegmental bronslara komsu lenf bezleri

V. AKCIGER KANSERINDE TEDAVI

Akciger kanserinde kiiciik hiicreli akciger kanseri ve kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserinin
biyolojik ve klinik davraniglari belirgin sekilde farklidir. Kiigiik hiicreli akciger karsinomu tiim akciger
kanserlerinin yaklasik yiizde %15-20’sini olusturmaktadir. Bu tip; yiiksek bolinme hizi, bolgesel lenf
nodlar1 ve uzak organlara erken metastaz 6zelligi ve kemoterapi, radyoterapi duyarlihig: ile dikkat
cekmektedir. Bu 6zellikleri ile cerrahi sansi ¢ok az olup sinirli hastalik ve secilmis vakalarla kisithdir.
Tedavisinde kemoterapinin etkin kullanilmasi ile 1970 lerden 1990 lara sagkalimlarda ilerlemeler elde
edildiyse de son donemde sagkalim egrilerinde hem sinirli hem yaygin hastalik i¢in plato seyri s6z
konusudur (25, 26).

Kiiciik hiicreli dis1 akciger karsinomu ise yaklasik %80 oranla akciger kanserlerinin
cogunlugunu olusturmaktadir. Hastalik ¢ogu zaman tam1 konuldugu anda ileri evrededir ve uzak
metastazlar mevcuttur. Bu tip ileri evre vakalarda cerrahi rezeksiyon fayda saglayan bir tedavi
secenegi degildir. KHDAK hastalarinin az bir kismini olusturan akcigerde sinirli lezyonu olan
vakalarda ise cerrahi, primer ya da tek tedavi secenegi olarak en etkili tedavi seklidir. Lokorejyonel
tutulum gostererek ilerlemis vakalarda da gogunluka cerrahi rezeksiyonu igeren multimodal tedavi

yaklagimlari uygulanmaktadir (3).
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A. Neoadjuvan ve Adjuvan Tedavi Kavramlari

Multimodal tedavide adjuvan ve neoadjuvan tedavi kavramlari karsimiza ¢ikmaktadir.
Adjuvan tedavi, cerrahi rezeksiyon sonrasinda kemoterapi, radyoterapi veya her ikisinin
kombinasyonu seklinde uygulanan tedavi rejimidir.

Lokal niiks veya uzak metastazlar seklinde niiks ihtimali yiiksek hastalarda cerrahi sonrasi
doénemde uygulanir (27).

Neoadjuvan tedavi ise cerrahi rezeksiyondan 6nce uygulanan kemoterapi, radyoterapi veya
kemoradyoterapi seklindeki tedavi rejimidir. Tiimor hacminin kiiciilmesi veya lenf nodlarinin
hastaliktan arinmasi ile tiimoriin rezeke edilebilir hale getirilmesi hedefi neoadjuvan tedavi kavramini
gelistirmistir.

Multimodal tedavide neoadjuvan tedaviyi takiben cerrahi rezeksiyon ve sonrasinda adjuvan
tedavi seklinde tiim yontemlerin kullanildigi protokoller de sézkonusu olabilmektedir. Genel olarak
amag tedavilerin kombine kullanimi ile bolgesel ilerlemis kanserde gerileme saglanmasi ve tedavide
en etkili yontem olan cerrahi rezeksiyonun tedaviye eklenmesinin saglanmasi ve bdylece en iyi

sagkalimin elde edilmeye galisilmasidir (27,28).

B. Kiiciik Hiicreli Dis1 Akciger Kanserinde Evrelere Gore Tedavi Yontemleri

Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde evre 1 ve evre 2 hastalikta 6nerilen tedavi bigimi tam
cerrahi rezeksiyondur. Rezeksiyona sistematik mediastinal lenf nodu 6rneklemesi veya diseksiyonu
eklenmelidir.

Evre 3A’da N2 lenf nodu tutulumu 6ne ¢ikmaktadir. Preoperatif evrelemede veya postoperatif
patolojide lenf nodu pozitifligi saptanmasina gore neoadjuvan ve adjuvan kemoterapi/radyoterapi
rejimleri ile multimodal tedavi uygulanmaktadir. N2 lenf nodu tutulumu olmayan vakalarda major
yapilara invazyondan dolay1 yiiksek riskli olmasina ragmen komplet cerrahi rezeksiyon sagkalima
anlaml katki saglamaktadir. Bu tip vakalarda yine cerrahiye adjuvan kemoterapi eklenmesi klinik
durumu iyi olan hastalarda sagkalimi iyilestirmektedir.

Evre 3B’ de ise N3 durumu veya T4N2 hastalik mevcudiyeti séz konusudur ve cerrahi
rezeksiyon onerilmemektedir. Tedavide kemoterapi ve radyoterapi rejimleri kullanilmaktadir.

Evre 4 hastalikta uzak metastaz durumu s6z konusudur. Beyin, kemik, karaciger ve bobrekiistii
bezi akciger kanserinin en sik metastaz yaptigi organlardir. Genel olarak cerrahi rezeksiyonun
uygulanmadigi bu evrede sagkalim olduk¢a diisiiktiir. Bazi se¢ilmis soliter beyin veya siirrenal
metastazli rezektabl olgularda cerrahi rezeksiyon uygulanabilmektedir (27, 29).

Ayri bir baglik altinda incelenen superior sulkus timoérlerinde ise tedavi yaklasimi farklilik
gostermektedir. Superior sulkus tiimorleri cerrahi Oncesi eszamanli kemoradyoterapi veya eger

kemoterapi alamayacaksa sadece radyoterapi almalidir. Neoadjuvan tedavi sonrasi gogiis duvari
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rezeksiyonu ile beraber komplet cerrahi hedeflenmelidir. Superior sulkus yerlesimli rezektabl
tiimorleri olan ve Once opere edilmis hastalar igin ise cerrahi sonrasi es zamanli kemoradyoterapi

yapilabilir (30).

VI. KUCUKHUCRELI DIS| AKCIGER KANSERINDE CERRAHI TEDAVIi

A. Tarihge

Goglis Cerrahisi’nin modern tarihi 6sefagus ameliyati yapabilmek i¢in ¢6ziim arayan Johan
von Mikilicz’in (1850-1905) gorevlendirdigi asistan1 Ferdinand Sauerbruch’un (1875-1951) negatif
basing odasini bulmasi ile baslamistir. Bu oda sayesinde agik pndmotoraks olmadan gdgiis kafesinde
cerrahi yapma imkani dogmustur. Sauerbruch’un negatif basing odasi, yazmig oldugu kitap ‘Die
Chirurgie der Brustorgane’ sayesinde ve Amerika’da negatif basing odasini tanitmasiyle kitlelere
yayilmigtir. Ayni1 donemlerde intratrakeal ventilasyonun da bulunmasi, 1891 yilinda Theodore
Tuffier’in (1857-1929) selektif ventilasyonu uygulamasini ve tiiberkiiloz i¢in ilk kismi akciger
rezeksiyonunu gergeklestirmesini saglamistir. 1932 yilinda Rudolf Nissen benign bir hastalik i¢in ilk
kez pnomonektomi operasyonu uygulamistir. 1933°te ise Evart Graham akciger kanseri igin ilk
bagarili pnémonektomi operasyonunu gergeklestirmistir (31). Bundan sonraki yaklasik 20 yillik
siirecte akciger kanserinde tercih edilen girisim pnomonektomi olmustur. Lobektomi ve
segmentektomiler ise 1940’11 yillarin baslarinda basarili bir sekilde yapilmaya baslanmistir (27).
Churchill ve Belsey segmentektomiyi pulmoner cerrahiye sokmus ve segmentlerin de loblar gibi
cerrahi anatomik birim olarak ayrilabilecegini gostermislerdir (32,33). 1959°da Carlens mediastinal
lenf nodu 6rneklemesine olanak veren mediastinoskopinin bugiinkii halini gelistirmistir (34).

Bronkoplastik operasyonlar ise 1940’larin sonuna dogru gelismeye baslamistir. 1947°de Price
Thomas, benign bir nedenle bronsiyal sleeve rezeksiyon uygulamis, 1952°de ise Allison, ilk kez
primer akciger kanseri i¢in pulmoner arter rekonstrilksiyonunu da igeren bir sleeve lobektomi
gerceklestirmistir 1971°de Pichlmaier ve Spelsberg ilk kez kombine bronkovaskiiler sleeve
rezeksiyonu yapmuslardi. (35). 1985°de ise ilk kez kombine bronkovaskiiler sleeve rezeksiyonla
birlikte inferior pulmoner venin rezeke edilerek siiperior pulmoner venin giidiigiine transpozisyonu ve
anastomozu Toomes ve Vogt-Moykopf tarafindan bildirilmistir. Bronkoplastik ve anjiyoplastik
pulmoner rezeksiyonlarin basar1 ile uygulanmasiyla vaka serileri artmis ve parankim koruyucu
ozellikleri ile tercih edilen teknikler olarak one ¢ikmislardir (36,37,38). Giderek yayginlasan ve son
yillarda ortaya c¢ikan sayisal ve cerrahi teknik kapasite artisina bagli olarak, son donemde sleeve

rezeksiyonlar torakoskopik olarak da gergeklestirilebilmektedir (39).
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B. Cerrahi Tedavide Ozellikler

Genel olarak KHDAK’inde lokorejional hastaligi mevcut olan her hasta potansiyel bir cerrahi
rezeksiyon aday1 olarak degerlendirilmelidir. Cerrahi tedavide operasyonun amaci komplet rezeksiyon
yani makroskopik ve mikroskopik timor kalmamasimi saglamaktir. Klinik ve radyolojik
degerlendirmeler sonucunda komplet rezeksiyonun uygulanmasi miimkiin goriilmeyen hastalarda,
teknik olarak komplet rezeksiyon yapilabilecegi diisiiniilen hastalarda ornegin the N2 gibi kisa
sagkalim beklenen bir durum varliginda ya da tam1 konulmamis bir lezyonda pnomonektomi
gerekiyorsa ilk tercih cerrahi rezeksiyon olmamasi gerekir. Bu tip hastalarda neadjuvan tedavi
uygulanmasi sonrasi tekrar degerlendirme ya da cerrahi disi tedavi segenekleri tercih edilmesi
onerilmektedir.

Evrelemede konvansiyonal akciger grafisinden, batin ve toraks tomografisi, PET gibi ileri
incelemelere; cerrahi mediastinal degerlendirme, uzak metastaz bolgelerinden biyopsiler ve gerekir ise
torasik eksplorasyon gibi invazif yontemlere en minimal invziften baglayan sira ile bagvurulmalidir.

Preoperatif donemde doku tanisi elde edilemedigi durumlarda &zellikle lobektomiden daha
ileri bir rezeksiyon gerekmekte ise operatif biyopsi islemi ve donmus kesit (frozen section) patoloji
incelemesi ile taniy1 koymak gerekmektedir. Operatif biyopsi isleminde en sik tercih edilen 6zellikle
kiigiik boyutlu ve periferik yerlesimli lezyonlarda wedge (kama) rezeksiyon ile lezyonun tamamen
¢ikarilmasidir. Santral yerlesimli veya biiyiikk boyutlu olup tamamen c¢ikarilmaya uygun olmayan
durumlarda intraoperatif igne biyopsisi veya tru-cut biyopsi uygulanabilmektedir (3, 40).

Tanm1 konulmasii takiben agilan hemitoraks inspeksiyon ve palpasyon ile timiiyle
degerlendirilmeli, hiler ve mediastinal lenf bezleri arastirilmali ve tiimdriin ¢evre dokular ile iligkisi
gozden gecirilmelidir.

T4 olarak siniflandirilan tiimorlerde, vital organ invazyonu valiginda bile 6rnegin vena kava
supeiror, trakea, aort, sol atriyum ve pulmoner ven invazyonu olan segilmis vakalarda kombine tedavi
yaklagiminin igerisinde cerrahiye yer verilebilir. Frenik sinir veya rekiirren larengeal sinir
invazyonlariin ge¢mis yillarda cerrahi i¢in kontraendikasyon olarak goriilmesine karsin, giiniimiizde
bu durumlarda cerrahi multimodal tedavinin bir basamagi olarak uygulanabilmektedir.

Gogiis duvart tutulumu ya da karinaya yakinlik durumu ile T3 siniflamasina giren ve yine ayn