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OZET

Calismamizin amaci malignite stiphesi ile fiberoptik bronkoskopi (FOB) yapilan ve biyopsi alinan hastalarda forseps biyop-
si ile tani elde etme olasiigini etkileyen faktorlerin belirlenmesidir. Yetmisyedi FOB islemi retrospektif olarak analiz edildi.
Forseps biyopsi ile tani elde etme orani %57.1 (sitoloji hari¢) idi. Bu oran santral endobronsiyal lezyonlarda %81.8’e yiik-
seldi.

Cok degiskenli lojistik regresyon analizi sonucunda; lezyonun goériinimi ve lokalizasyonu (“odds” orani sirasiyla 4.638 ve
4.657) ve alinan parcalarin bronkoskopistin gortistine gore yeterliligi (“odds” orani= 2.932) 6nemli faktorler olarak belir-
lendi. Bronkoskopistin kag¢ yildir uzman olarak calistigi, anatomik varyasyon olup olmamasi, timoriin endobronsiyal ya da
submukozal olmasi ve biyopsi islemi tiri 6nemli faktorler olarak saptanmadi. Alinan 6rneklerin sayisinin degil, boyut, go-
rindm, ezilme olup olmamasi gibi 6zelliklerinin daha 6nemli oldugu goriildi. Cok degiskenli analizde bronkoskopistin
alinan parcanin yeterli olup olmamasi konusundaki deneyimi istatistiksel anlamli bir faktor olarak bulundu.

Sonug olarak; bronkoskopistin patologla is birligi yaparak alinan parcalarin histopatolojik analize uygunlugu konusunda-
ki deneyimini arttirmasi, islem sirasinda hasta konforunu arttirici 6nlemler ile yeterli biyopsi alinincaya kadar islemin str-
dirilebilmesinin saglanmasinin akciger kanseri tanisinda FOB’dan maksimum yararin alinmasini saglayacagi disiinildi.

ANAHTAR KELIMELER: Akciger kanseri, fiberoptik bronkoskopi, biyopsi

SUMMARY

FACTORS EFFECTING THE SUCCESS OF FIBEROPTIC BRONCHOSCOPIC FORCEPS BIOPSY IN THE
DIAGNOSIS OF LUNG CANCER (LOGISTIC REGRESSION ANALYSIS)

The aim of our study was to demonstrate factors effecting the probability of to obtain a diagnosis with forceps biopsy in
the patients examined with fiberoptic bronchoscopy for lung cancer. Seventy-seven bronchoscopic procedures were
analysed retrospectively. Overall diagnostic yield of forceps biopsy was 57.1% (cytology not included). Ratio increased
to 81.8% in central endobronchial lesions.
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In the results of multivariate logistic regression analysis, appearance and localisation of the lesion (odds ratios were 4.638
and 4.657 respectively) and appropriateness of biopsy pieces to diagnosis according to bronchoscopist idea (odds ratio=
2.932) were detected as a significant factors. Experience of bronchoscopist (duration of working as a specialist), existen-
ce of anatomical variations, endobronchial or submucosal lesions existence, biopsy procedure types were not relevant
factors. Not absolute number of specimens but status of pieces (dimensions, appearance, crush etc.) was found more
important. Experience of bronchoscopist in decision of adequateness of specimens was statistically significant factor in
multivariate analysis.

We think that cooperation with pathologist to ensure the appropriateness of biopsy specimens to histopathologic study
and increasing the patient comfort to easily obtain adequate amount of specimen are important in obtaining maximum
value from flexible fiberoptic bronchoscopy in the diagnosis of cancer.

KEY WORDS: Lung cancer, fiberoptic bronchoscopy, biopsy

GiRis

Fiberoptik bronkoskopi (FOB), gogus hastalklar
alaninda en sik kullanilan invaziv islemlerden biri-
dir. Fiberoptik bronkoskop manevra yetenegi, has-
ta konforu, tani basarisi ve guvenilirligi nedeniyle
rijid bronkoskopa gore daha fazla tercih edilmekte-
dir (1). Yine de egitim, islemin yliksek maliyeti ve
hala hasta icin invaziv bir islem olmasi nedenleri ile
gelecekte FOB’un daha az rahatsizlik verici, daha
basarili ve ekonomik hale getirilmesi icin bircok ca-
lisma yapilmaktadir (2).

FOB’da alinan biyopsilerdeki tani oraninin artmasi
tekrarlayan islemlerin azalmasini, boylece maliyetin
dismesi ve hastanin daha az sayida invaziv isleme
maruz kalmasini saglayacaktir. Calismamizin amaci;
malignite stiphesi ile FOB yapilarak biyopsi alinan
hastalarda, biyopsi ile tani elde etme olasiligini etki-
leyen faktorlerin belirlenmesidir.

GEREC ve YONTEM

Atatirk Gogus Hastaliklari ve Gogus Cerrahisi Egitim
ve Arastirma Hastanesi 2. Servisi‘'nde Subat 2000-
Kasim 2000 tarihleri arasinda yatan ve FOB endi-
kasyonu konan hastalara yapilmis ardisik 140 FOB
islemini inceledik. Bunlardan bronkoskopi endikas-
yonu malignite stphesi olan ve bronkoskopide bi-
yopsi alinan 85 islem calismaya alindi. Bronkosko-
pik islemin basarsi incelendiginden olgu olarak
hasta degil her bir islem alindi. Verileri istatistiksel
degerlendirmeye uygun olmayan (g olgu ve bron-
koskopiyi tolere edemediginden islemin erken son-
landinldigr bes olgu degerlendirme disi birakildi.
Toplam 77 FOB islemi degerlendirmeye alindi. Bu
islemler (dort hastaya iki kez olmak Ulizere) 73 has-
taya yapilmistir.

Hastalara morfin [0.01 g/1 mL olan ampullerle 1/2
ampul intramuskiler (IM) veya diazepam (10
mg/2 mL'lik ampullerle 200 pg/kg IM) ve atropin
ile premedikasyondan sonra bronkoskopi unitesin-
de ultrasonik nebulizator ile %2'lik ksilokain kulla-
nilarak topikal anestezi uygulandi. Transnazal yol-
dan “Olympus BF type 1T20” fiberoptik bronkos-
kop ile islemler gerceklestirildi.

FOB bulgularina goére malignite olasiligi degerlen-
dirilirken; endobronsiyal tam ya da kismi tikanma-
ya yol acan vejetan, nekroze goriinimliu ya da mu-
kozada belirgin infiltrasyon ve nekrozla tutulum
gosteren lezyonlar ylksek olasilikli; brons cizgilen-
mesinde lokal kaybolma, karina keskinliklerinin
azalmasi, mukozal diizensizlikler gibi bulgular daha
dustik olasilikl olarak degerlendirilmis ancak lezyon
gorunimiine gore bu karar bronkoskopiste birakil-
mistir. Parcanin sayi, biytklik ve gorinimiine go-
re alinan parcalarin yeterli olup olmadigina bron-
koskopist (daha oOnceki tecrlbelerini goz oniine
alarak) karar vermistir. Bu degerlendirmenin yani
sira kesin parca sayisi da ayrica sayisal degisken ola-
rak analize alinmugtir.

Biyopsinin basarisini etkileyen bircok etkenin bir
arada etkileri sonucunda biyopsinin malignite tani-
st ile sonuclanmasi olasihigi belirlendiginden, lojistik
regresyon analizi ile bir model olusturuldu.

Lojistik regresyonun yapilabilmesi icin gerekli 6n
kosullardan “Collinearity” varsayimi “Box-Tidwell
testi” ve tolerans testleri ile incelendi. Bagimsiz de-
giskenlerin bagimh degisken uzerindeki etkileri
muhtemel etkilesimler agisindan incelendi. Kore-
lasyon testleri ve tek degiskenli lojistik regresyon
sonucunda baslangicta modele alinmaya deger
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bulunan degiskenler saptandi. Olgularin gruplara
ayrilmasinda en fazla farklilik yaratan ve tek degis-
kenli lojistik regresyon analizinde en kiigiik p dege-
ri olusturan sinif sinirlan secildi. Cok degiskenli lo-
jistik regresyon modeli “backward stepwise” reg-
resyon teknigi ile olusturuldu. Temel amacimiz bi-
yopsi sonucunun tam bir 6n kestirimini yapmak
degil, etkileyen faktorlerin tespiti oldugundan bu
modelleme isleminde modele alma ve cikarma p
dederi 0.05 degil 0.15 alinmustir (3).

Veriler prospektif toplansa da gruplar daha sonra
geriye donuk olusturuldugu icin bu tur caligmalar
retrospektif calismalar gibi degerlendiriimektedir.
Bu nedenle tablolarda epidemiyolojik ol¢iit olarak
“risk ratio” degil “odds ratio” kullanilmistir (4).

SONUCLAR

Bronkoskopi yapilan hastalarin %77’sini erkek has-
talar olusturuyordu. Erkek hastalarin yas ortalama-
s1 59.2 £ 11.4 yil, kadin hastalarin yas ortalamasi
ise 60.4 + 17.2 yildi. Olgularin karakteristikleri Tab-
lo 1’de verilmistir.

Yapilan 77 FOB sonucu Tablo 2’de gosterilen tani-
lar elde edildi. Boylece malignite stiphesi ile bron-
koskopi yapilan ve biyopsi alinan olgularda tani el-
de etme bagsarisi genel olarak %57.1 (sitolojiler ha-
ri¢) olarak saptandi. Endobronsiyal lezyon goraldi-
glinde, endobronsiyal forseps biyopsisi ile santral
lezyonlarda tani basarisi daha yuksekti (Tablo 3).

Biyopsi basarisini etkileyebilecek faktorler daha on-
ceki arastirmalardan ve teorik bilgilerden yararlana-
rak saptandi ve her birinin tani bagsarisina etkilerinin
Olclsuni gostermek amaciyla tek degiskenli lojistik
regresyonlar yapildi (Tablo 4). Daha sonra ¢ok degis-
kenli lojistik regresyon modeli elde edildi (Tablo 5).

TARTISMA

Calismamizda malignite suphesi ile bronkoskopi
yapilan ve biyopsi alinan olgularda tani elde etme
basarisi genel olarak %57.1 olarak saptandi. Ancak
bu oran her bir islem bir olgu olarak dustinilerek
elde edilmis ve brons lavaji vb. yardimci tekniklerle
tani konanlar dahil edilmemisti. Bu oran santral
yerlesimli olgularda %82’ye kadar yukselmistir. Li-
teratlirde bu oran %72-79 arasindadir. Firca ve
bronsiyal yikama da dahil edildiginde oran %87'ye
kadar ¢cikmaktadir (5-9). Topgu ve arkadaglar ben-
zer calismalarinda forseps biyopsi ile direkt timor
bulgusu saptanan olgularda tani oranini %78.8, in-

Tablo 1. Olgularin karakteristikleri.

Say1 (%)

Hastalarin cinsiyet dagilimi

Erkek 59 (76.6)

Kadin 18 (23.4)
Bronkoskopi endikasyonu*

Radyolojik anormallik 60 (57.7)

Malignite stiphesi 25 (24.0)

Hemoptizi 11 (10.6)

Oksiiriik 4 (3.8)

Ses kisiklig1 3(2.9)

Balgam sitolojisi pozitifligi 1(0.9)
Brons sisteminde anatomik varyasyon

Var 61 (79.2)

Yok 16 (20.8)
Bronkoskopik lezyon lokalizasyonu 1

Ust ve orta lob (solda lingula) 39 (50.6)

Alt lob 14 (18.2)

Ana bronslar ve intermedier bronsg 11 (14.3)

Distan basi izlenimi 13 (16.9)
Bronkoskopik lezyon lokalizasyonu 2

Santral 22 (28.6)

Periferal 55 (71.4)
Lezyon gortinimi

Endobronsiyal kitle 31 (40.3)

Submukozal lezyon 27 (35.1)

Distan basi izlenimi 13 (16.9)

Normal 6 (7.8)
Biyopsi tiirii

Endobronsiyal biyopsi 50 (64.9)
Transbronkoskopik biyopsi 27 (35.1)
Biyopside alinan parca sayisi
Bir-dort 40 (51.9)
Bes ya da daha fazla 37 (48.1)
Bronkoskopiste gore alinan
parcalar tani i¢in yeterli mi?
Yeterli 38 (49.4)
Yeterli olmayabilir 39 (50.6)
FOB bulgularina gore malignite olasilig
Yiiksek 43 (55.8)
Diisiik 34 (44.2)
Bronkoskopistin uzmanlik deneyimi
Yedi y1l ve daha az 60 (77.9)
Yedi yildan fazla 17 (22.1)

* Baz1 hastalarda birden fazla endikasyon vardi.
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Tablo 2. FOB ile elde edilen tanilar.

Tani Say1 %
Adenokarsinom 13 16.8
Epidermoid karsinom S 6.5
Kigtik hiicreli dist akciger kanseri 11 14.3
Kigiik hticreli akciger kanseri 9 11.7
Malign epitelyal timor 5 6.5
Karsinoid timor 1 1.3
Kesin tani elde edilemeyen 33 42.9
Toplam 77 100.0

FOB: Fiberoptik bronkoskopi.

Tablo 3. FOB ile tam1 elde etme oranlari.

Tani basaris1 (%)

Lezyon lokalizasyonu

Santral 81.8

Periferal 47.3
Lezyon gortintimii

Endobronsiyal kitle 67.7

Submukozal lezyon 63.0

Biyopsi turt

Endobronsiyal forseps biyopsi 66.0

Transbronkoskopik biyopsi 40.7
Biyopside alinan parca sayisi

Bir-dort 47.5

Bes ya da daha fazla 67.6

FOB: Fiberoptik bronkoskopi.

direkt timor bulgusu olanlarda ise %33.3 olarak
bildirmislerdir (10). Muz ve arkadaslari ise bu oran-
lari sirasiyla %82 ve %20 olarak bulmustur (11).
Akciger kanserlerinde transbronkoskopik biyopsi ile
tani oranimiz %40.7 idi. Kacar ve arkadaslarinin
arastirmasinda bu oran %54.2'dir (12).

Biyopsi basarisini etkileyebilecegi dusiintlen fak-
torler, cok degiskenli analize uygun olup olmadik-
larini gérmek amaciyla 6nce tek degiskenli lojistik
regresyonla analiz edildiler. Tek degiskenli analizde
en onemli faktorlerin FOB bulgularina gore malig-
nite stiphesinin yiksek olmasi, bronkoskopistin ali-
nan parcalarin yeterliligi konusundaki gorusu, lez-
yonun santral ve endobronsiyal olmasi oldugu go-
ruldi. Tablo 4'te verilen “odds” oranlarina gore or-
negin lezyonun santral oldugu olgularda, lezyonun
periferik yerlestigi olgulara gore bes kat daha fazla

tani konmasi olasihgi bulundugu saptanmistir.
%95 gliven araligi ise bu oranin yapilabilecek bas-
ka calismalarda yaklagik 1.5 ile 16.5 arasinda olaca-
gini gostermektedir. Yine tek degiskenli analizde
lezyonun endobronsiyal oldugu durumlarda sade-
ce distan basi oldugu durumlara goére 4.5, submu-
kozal lezyonlarda ise distan basiya gore 3.5 kat da-
ha fazla tani konmasi olasihigr saptanmistir.

Ancak alinan biyopsilerle tani konmasi olasihgr bir-
cok faktoruin birlikte degerlendirilmesinin gerektigi
bir strece baghdir. Bu nedenle en dogru sonug bu-
tln faktorlerin ve etkilesimlerin bir arada degerlen-
dirildigi ¢ok degiskenli (multivariate) analizlerle
mumkindir. Tablo 5te de goruldigu gibi cok de-
giskenli analizde faktorlerin gorece onemlerinde
degisiklikler olmakta, bazi faktorler daha fazla
onem kazanirken bazilari Gnemlerini kaybetmekte-
dir. Cok degiskenli lojistik regresyon sonucunda
Tablo 5’te verilen model ortaya ¢ikmistir.

Buna gore tani alma olasiligi, lezyon santral oldu-
gunda periferik olmasina gore 4.7 kat daha fazladir.
Bu durum lezyonun brong duvarina yerlesim sekli,
biyopsinin endobronsiyal forseps ya da transbron-
koskopik olmasindan bagimsizdir. FOB bulgulari
maligniteyi desteklediginde 4.6 kat daha fazla tani
konma olasiligi bulundugu ortaya cikmistir.

Bronkoskopist; tecriibesi i1siginda aldigi parcalarin
goriinim ve sayilarinin tani icin yeterli olduguna
karar verdiginde, tani konma olasiligi 2.9 kat daha
fazla olmaktadir. Ancak FOB islemi bazen kanama,
aritmi, hasta intoleransi, teknik zorluklar gibi ne-
denlerle tam olarak yeterli parcalar alinamadan
sonlandirilabilmektedir. Bircok calismada en az iki
parca alinmasi gerektigi, en iyi taninin lg¢-dort par-
ca ile saglandigi bildirilmektedir (13-15). Ancak in-
giliz Toraks Dernegi’nin Tanisal Fleksibl Bronkosko-
pi Rehberi'nde akciger kanseri siiphesi olan olgu-
larda en az bes biyopsi alinmasi Onerilmektedir
(16). Biz alinan parca sayisini bir-dort ve dortten
fazla olarak ayirdik. Bu sekilde yapilan tek degis-
kenli analizin aksine alinan parca sayisinin etkisi cok
degiskenli analizde istatistiksel anlamh bulunma-
mistir. Buna gore tek bagina alinan parca sayisinin
degil her bir parcanin buykligu, 6zelligi, ezilmis
olup olmamasi, nekroz, pihti olup olmamasi gibi
faktorlerin tani konma sansini etkiledigi dustinil-
mustl. Ayrica, bronkoskopik biyopsi ile torakoto-
mi ya da otopsi histopatolojik hiicre tipi degerlen-
dirmelerini kiyaslayan calismalarda FOB biyopsisi
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Tablo 4. Tek degiskenli lojistik regresyon analizi sonuclari.

Degisken Katsay1 (B) Standart hata “Odds ratio” (%95 CI) P
FOB bulgularina gore 1.932 0.514 6.900 (2.517-18.914) 0.0001
malignite olasiligi
Biyopsi tiirti 1.038 0.492 2.823 (1.075-7.412) 0.035
Biyopside alinan 0.242 0.131 1.274 (0.985-1.648) 0.065
parca sayisl
Bronkoskopiste gore alinan 1.393 0.492 4.025 (1.536-10.550) 0.005
parcalar tani i¢in yeterli mi?
Lezyon gortintimii
Endobronsiyal kitle 1.515 0.625 4.550 (1.335-15.503) 0.015
Submukozal lezyon 1.304 0.634 3.683 (1.062-12.771) 0.040
Distan basi (referans) - - - 0.041
Bronkoskopik lezyon 1.613 0.615 5.019 (1.503-16.760) 0.009
lokalizasyonu
[santral-periferal (referans)]
Bronkoskopistin 0.741 0.592 2.099 (0.658-6.695) 0.210
uzmanlik deneyimi
CI: Guven araligi, FOB: Fiberoptik bronkoskopi.
Tablo 5. Cok degiskenli lojistik regresyon modeli.
Degisken Katsay1 () Standart hata “Odds ratio” (%95 CI) P
Bronkoskopik lezyon 1.538 0.689 4.657 (1.207-17.963) 0.026
lokalizasyonu (santral-periferal)
FOB bulgularina gore 1.534 0.555 4.638 (1.563-13.769) 0.006
malignite olasilig1
Bronkoskopiste gore alinan 1.076 0.565 2.932 (1.069-8.869) 0.049
parcalar tani icin yeterli mi?
a sabiti -1.397 0.471 0.003

CI: Guven araligi, FOB: Fiberoptik bronkoskopi.

yaklasik %95 oraninda dogru tani vermis, Yilmaz
ve arkadaglari ise bu orani %88.6 olarak vermisler-
dir (17,18).

FOB yapan kisinin ka¢ yillik uzman oldugu onemli
bir faktor olarak saptanmamistir. Calismamizda is-
lemlerin %75'ini alti-yedi yillk uzmanlarin yapma-
sl ve daha uzun ya da ¢ok kisa stiredir uzman olan-
larin yaptigi islemlerin sayica az olmasi nedeniyle
boyle bir sonug elde edilmis olabilir.

Brons sisteminde anatomik varyasyon bulunmasi,
lezyonun hangi bronsta yer aldigi, biyopsinin en-
dobronsiyal forseps ya da transbronkoskopik yol-
dan alinmis olmasi gibi faktorlerin ise tani basarisi-
ni etkilemedigi gorulmustdr.

Son olarak modelde istatistiksel anlaml bir alfa sa-
bitinin bulunmasi tani konma olasihgini etkileyen

ve bizim g6z 6niline almadigimiz bagka faktorlerin
de bulundugunu géstermektedir. Ornegin; bircok
degisik tipte (pencereli ya da penceresiz, igneli,
testere disli vb.) biyopsi forsepsi mevcuttur (19).
Fakat ekonomik nedenlerle pek ¢ok biyopside yal-
nizca standart forsepsler kullanildigindan forseps
tipinin etkisi incelenememistir. Wang ve arkadasla-
ri degisik tip forsepslerin tani ve komplikasyon aci-
sindan farkli olmadigini, Shure ve Kvale ise pence-
reli ve diiz kenarl forsepslerde biyopsi sonrasi ka-
namanin daha az oldugunu belirtmiglerdir (19,20).
Alinan parcalarin histopatolojik inceleme icin uy-
gunluklari (biyopsinin kictkligu, ezilme artefakt-
lari gibi) da bir faktor olabilir. Parcanin lezyonun
neresinden alindigi, timor dokusunun oldugu ye-
re iyice yerlestirilerek alinip alinmadigi 6nem tagi-
yabilir (21). Ayrica, forsepslerin sayisi arttikca acil-
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ma kolayhgi ve kenar keskinlikleri 20-25 kullanim-
dan sonra azalmaktadir (22). Patolojik incelemele-
rin kalitesi ve patologun deneyimi de tani oranini
etkilemektedir (16).

Cok degiskenli istatistiksel analizler, varsayimlari
nedeniyle ¢ok blyik olgu sayilarina ihtiya¢ goste-
rirler. Bu nedenle ardisik 140 FOB’dan elde edilen
77 islemle dahi hicre tipinin biyopsi basarisina et-
kisi konusunda yorum yapilamamistir. Bunun igin
cok buyik sayida islem serilerine gereksinim vardir.

Lezyona ait faktorler gibi degistiremeyecek 6zellik-
lerin disinda tani basarisinin arttirlmasinda alinan
parcalarin niteliginin, sayisindan daha 6nemli oldu-
gu anlagilmaktadir. Bu nedenlerle patologlarla bir-
likte, alinan biyopsi parcasinin makroskobik ve mik-
roskobik ozelliklerinin karsilastiriimasi ve histopato-
lojik degerlendirmeye en elverisli parcalar konu-
sunda tecriibenin arttinlmasinin yararli olacagini
distinlyoruz. Yeterli parca elde edilinceye kadar is-
lemin strdirilmesinin saglanmasi icin hasta tole-
ransini arttirmaya ve komplikasyon olasihgini du-
slirmeye yarayacak (iyi bir sedasyon, uygun dona-
nimlarla dikkatli monitorizasyon gibi) 6nlemlerin
de taniya katkisi olacaktir.
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