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Ozet

Endobronsiyal ultrason-transbronsiyal igne aspirasyonu (EBUS-
TBIA) akciger lezyonlarinin patolojik degerlendiriimesinde, timaor-
lerinin evrelenmesinde, akciger kitlelerinin, peribronsiyal ve medi-
astinal lenf dugtmlerinin 6érneklenmesi icin oldukca etkili, minimal
invaziv, glvenli, disuk maliyetli, gercek zamanli rehber gérintu
saglayan, genis ¢rneklem kapasitesi olan ve gerekli oldugu du-
rumlarda hasta basi acil degerlendirmeye imkan taniyan bir teknik
olarak karsimiza cikmaktadir. Deneyimli ekiplerce gerceklestirilen
islemlerle yuksek duyarlilik, 6zgulluk ve prediktif tanisal degerle-
re ulasiimaktadir. islemin gerceklestiriimesi kadar elde edilen ma-
teryalin triajl ve sitopatolojik degerlendirme sonucunda tani, alt
tiplendirme, tedaviyi yonlendirecek ileri ve molekdiler tetkiklerin
uygulanmasi hastanin yoénetiminde oldukca 6nemlidir. Bu derle-
medeki amacimiz EBUS-TBIA uygulamasiyla ilgili olarak bu konuyla
yakindan ilgilenecek patologlara bakis agisi sunmak ve hastanin yo-
netimindeki énemli noktalari belirleyerek, bu materyallerin hazir-
lanmasi ve degerlendirilmesi asamasinda dikkat edilmesi gereken
hususlar vurgulamaktir.

Anahtar kelimeler: Endobronsiyal ultrason (EBUS), transbronsi-
yal igne aspirasyonu (TBIA), bronkoskopi, akciger kanseri

Abstract

Endobronchial  ultrasound-transbronchial  needle  aspiration
(EBUS-TBNA) is a highly effective, minimally invasive, safe, cost-ef-
fective technique that provides real-time guiding image during the
sampling of lung masses, peribronchial and mediastinal lymph no-
des for the pathological evaluation of lung lesions and staging of
the lung tumors. It has a large sampling capacity and allows on-si-
de evaluation when required. In the hands of experienced team,
the procedure achieve high sensitivity, specificity and predictive di-
agnostic values. In the management of patients with lung cancer,
the procedure of EBUS-TBNA is very important but also obtaining
the sufficient cytopathologic material and triage of the material for
diagnosis, subtyping, application of advanced and molecular tests
for targeted therapies is important as well. The aim of this review is
to give a viewpoint for the interested pathologists on EBUS-TBNA
cytopathologic material preparation and evaluation, also to high-
light the important issues in the management of these materials.

Keywords: Endobronchial ultrasound (EBUS), transbronchial ne-
edle aspiration (TBNA), bronchoscopy, lung cancer

GiRiS

Akciger kanseri dinya genelinde hem kadinlar hem de
erkekler icin kansere bagh élumlerin en dnemli nedenidir. Tu-
mor siniflamasindaki son gelismeler ve hedeflenebilir striicl
mutasyonlarin tanimlanmasi 6zellikle kticik hicreli disi akci-
ger karsinomu (KHDAK) hastalarinin klinik ydnetiminde yeni
bir dénem baslatmistir. Ancak halen bu hastalarin timér,
lenf nodu ve metastaz (TNM) siniflamasina gére dogru se-
kilde evrelenmesi tedavi planinin belirlenmesinde en énemli
parametredir (1).

Endobronsiyal ultrason-transbronsiyal igne aspirasyonu
(EBUS-TBIA) akciger timérlerinin patolojik degerlendiriime-
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sinde ve evrelenmesinde akciger kitlelerinin, peribronsiyal ve
mediastinal lenf digtmlerinin ¢rneklenmesi icin oldukca et-
kili, minimal invaziv bir teknik olarak karsimiza cikmaktadir
(2). Tek bir uygulamayla klinisyen patolojik tani, evreleme ve
mutasyon analizi gibi ileri tetkikler icin yeterli materyal elde
edebilmektedir (3). Bu derlemenin amaci EBUS-TBIA pro-
sedUrtndn uygulanmasi asamasindan baslayarak, son tani
anina ve ileri tetkikler asamasina kadar olan surecteki sitopa-
tolojik degerlendirmeyi optimal sekilde sunmaktir.

EBUS-TBIA Materyalinin Hazirlanmasi

EBUS-TBIA prosediiriine ait literatiir taramasi yapildigin-
da cok sayida calisma ve derleme tlrinde yayin ¢ikmaktadir.
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Bu yayinlar incelendiginde halen net konsensusa variimamis
konular dikkat cekicidir. Orneklenmek istenilen alana, gerek
tmor kitlesi gerekse lenf digimu olsun kac defa girisim ya-
pilacagina dair farkl ¢neriler bulunmaktadir. Calisma grupla-
rinin deneyimleri degerlendirildiginde hastalarin %95’inden
fazlasinda tanisal materyale ulasmak icin bir lenf dagima
istasyonunda veya tumor kitlesinde her defasinda en az 15
kez igne ileri geri itilerek minimum 3 defa girisim yapilmasi
onerilmektedir (4-5).

EBUS ile tespit edilen stpheli alanlardan genellikle 21
ve 22 gauge'lik aspirasyon ignesi kullanilarak TBIA yapilr.
Ayrica EBUS miniforceps (EBUS-MFB) ile doku biyopsisi de
elde edilebilir. EBUS-TBIA ve EBUS-MFB’nin akciger kanse-
rinin tanisinda taniya ulastirma degeri karsilastirildiginda
bu iki ydontemin birbirine Ustinlugd bulunmamistir. Ancak
lenfoproliferatif hastaliklar veya kronik granilomatéz enfla-
masyon siphesi olan hastalarda EBUS-MFB'nin daha faydali
olabilecegi belirtilmistir (5). Kalinhd 21 ve 22 gauge olan as-
pirasyon igneleri kullanilarak yapilan EBUS-TBiA'lardan elde
edilen sitolojik materyallerin yeterliligi ve tanisal degeri ara-
sinda igne capinin etkili olmadigi da gosterilmistir (5).

ignenin lezyonun icinde oldugu ultrasonografik gérinti
sayesinde dogrulandiktan sonra aspirasyon ignesinin brons
epiteli ve kikirdak gibi nedenlerle tikanmasini 6nlemek ama-
cyla Iimeninde yer alan tel stile cikarilir (4,6). Vac Lok si-
ringa (Qosina, Edgewood, NY) baglanir ve lezyonun icinde
igne ileri geri hareket ettirilirken enjektorle negatif basing
uygulanir. Lokalizasyon basina 3 kez yapilacak girisimin her
birinden sonra aspirasyon ignesi bronkoskopun icinden di-
sari ¢cikarilir ve tel stile [imenine takilir. Stile yardimiyla ve
50 cc'lik enjektére hava cekilerek aspire edilen materyalden
hiicre blogu olusturmak icin icerisinde 6énceden hazirlanmis
hiicre koruyucu sollsyon (esit oranda % 10'luk tamponlu
formalin ve %95'lik etil alkol, serum fizyolojik, Hanks' so-
lisyonu vb.) bulunan kiictk sise icine aspirat aktarilir. Kalan
aspirat materyali lamlarin Gzerine pUskurtdldr ve diger bir
lamin yardimiyla yaymalar hazirlanir. Onerilen yéntemlerden
biri aspirat bulunan lama 90 derece aclyla diger lami yer-
lestirdikten sonra lamlari birbiri Uzerinden cekerek yayma
preparatini hazirlamaktir. Sonrasinda hazirlanan bu yayma
preparatlar %95'lik etil alkol bulunan kapakli lam génderme
kabiyla patoloji laboratuvarina ulastirilir (Resim 1).

EBUS-TBIA isleminden sonra kullanilan enjektérin ug
kisminda kalan materyali serum fizyolojik ya da koruyucu
solUsyonla yikayarak da ek sitolojik 6rnekler elde edebilir
(Resim 2). Hatta bazi yayinlarda, ¢zellikle bu enjektérin igne
ile birlestigi kissmda, elde edilen materyalin oldukca deger-
li bir miktarinin kaldigi, burada biriken kanamali materyalin
mutlak elde edilmesi gerektigi vurgulanmistir (7).

Ayrica lenfoproliferatif hastaliklar &n tanisi olan hastalar-
da islem sonucu elde edilen materyallerin bir kismi akim si-
tometri igin serum fizyolojik icine veya kronik grantlomatéz
enflamasyon-enfeksiyon &n tanisi olan hastalarda etyolojik

Stile takilarak ve enjektére hava verilerek
hicre blogu materyalin elde edilmesi

Yayma preparatlarin hazirlanmasi

Resim 1. Endobronsiyal ultrason-transbronsiyal igne aspirasyonu tekni-
giyle materyallerin elde edilmesi.

ajani tanimlamak amaciyla cesitli mikrobiyolojik kdltir besi-
yerlerine alinabilir (4).

EBUS yontemiyle doku biyopsisi ve/veya cesitli sitolojik or-
nekler elde edilir. Patoloji laboratuvarina ulasan doku 6rnek-
lerine diger kuclk biyopsi materyallerine uygulanan klasik
doku takibi ve bloklama islemi yapilir. Sitolojik érneklerden
ise (hasta basi direkt yayma hazirlanmamis ve laboratuva-
ra tespit sollsyonu icinde génderilmis) sitospin ve sivi bazli
sitoloji ydntemiyle sitoloji preparatlari da hazirlanabilir. Ha-
zirlanan preperatlar papanicolaou (PAP), giemsa, hematok-
silen-eozin (HE) gibi cesitli histokimyasal boyalarla boyanir.
Sitolojik materyalin miktarina bagli olarak cesitli koleksiyon
yontemleri kullanilarak (plazma-trombin, agar, hazir hicre
blogu setleri vb.) hiicre blogu da olusturulabilir (Resim 3,4).

Tani ve sirekli gelisen tedavi seceneklerini yénlendirmek
icin uygulanacak ileri testler (sito/histokimya, immansito/
histokimya, floresan insituhibridizasyon ve molekuler test-
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Hiicre koruyucu soliisyon ile enjektdriin yikanmasi

Resim 2. Enjektorin yikanmasiyla cesitli sitolojik materyallerin elde edilmesi.

Yass1 hiicreli Karsinom

Histokimyasal
Boyama

Resim 3. Patoloji laboratuvarina ulasan materyallerden hicre blogu ve yayma preperat hazirlanmasi.
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Kiigiik hiicreli karsinom

Sivi bazh yontem
uygulandiktan sonra
geriye kalan materyalden

Resim 4. Sivi bazli sitoloji ydntemi.

ler) acisindan da EBUS yodntemiyle elde edilen doku biyopsi
materyalleri, sitolojik materyallerden cesitli yontemlerle olus-
turulan hicre bloklari, 1siya dayanikli lamlara hazirlanmis si-
toloji preparatlari oldukca énemlidir (8).

EBUS-TBIA Materyalinin Degerlendirilmesi

EBUS-TBIA spesmenlerinin degerlendiriimesi asamasinda
oncelikli konulardan biri bu materyallerin alinmasi sirasinda
cok fazla sayida kontaminasyonun meydana gelebileceginin
akilda tutulmasidir. ignenin gecis yolunda bulunan trakea
veya brons duvarindan lezyona kadar olan mesafede yer alan
benign bronsiyal kolumnar hiicrelerin, bazen ince pigment
yUklU makrofajlarin, kartilaj fragmanlarinin, nadiren mezotel
hucrelerinin veya submukozal serémisindz bezlerden gelen
glanduler hucrelerin aspirata gelebilecedi unutulmamali ve
degerlendirilirken olasi lezyona ait hiicrelerle ayirici tanisi ya-
pilmalidir. Hasta basi hizli degerlendirmenin (ROSE) yapilmasi
durumunda hazirlanan havada kurutulmus preparatlarda ve
ozellikle kanamanin zeminde baskin oldugu materyallerde
benign hucrelerin varligi daha da fazla tanisal sorun yarata-
bilmektedir.

EBUS-TBIA Materyallerinin Yeterlilik Kriterleri

EBUS-TBIA peritrakeal ve peribronsiyal lenf diigimlerine
mediastinal timor evrelemesi icin uygulaniyorsa, 6zellikle
timorun izlenmedigi spesmenlerde, spesmen yeterliligini
degerlendirmek, hastanin bir sonraki asamada tedaviye mi
yoksa yeniden &rneklemeye mi gidecek kararinin alinma-
sinda 6nemli noktalardan biridir. Bu nedenle peritrakeal ve
peribronsiyal lenf dugimlerine uygulanan EBUS-TBIA ile
hazirlanan 6rneklerde bol lenfosit ve/veya lenfo histiyositik
agregatlarin goérdlmesi materyalin yeterli olmasi anlamina
gelir. Eger lenfosit miktari sinirliysa bu durumda EBUS-TBIA

uygulamasinda siklikla karsilasilan kanamaya bagli zeminde
gorulen kanin sekilli elemanlarinin ekarte edilmesi gereklidir.

EBUS-TBIA uygulamasiyla elde edilen materyalin yeterli-
ligini belirleyen, ozellikle lenf dugtmlerine yonelik, evrensel
olarak kabul edilmis bir altin standart bulunmamaktadir. Bu-
nunla birlikte literattrde cesitli gruplarca bazi kriterler éneril-
mistir. Cameron ve arkadaslari en cok hticreselligin izlendigi
her bir blyuk biyltme alaninda 40'tan fazla lenfosit varligini
yeterli kabul ederken, Nayak ve arkadaslari 5'ten fazla kiictk
buyttme alaninda, her bir alanda 100'den fazla lenfosit var-
igini ve her bir kiictk buyltme alaninda 2'den az bronsiyal
hiicre grubu varligini yeterli kabul etmektedir (9,10) (Resim
5). Bazi calismalarda ise antrakoz pigmenti yukli makrofaj-
larin ve/veya boyanabilen cisim (tingible body) makrofajlarin
olmasi yeterli lenf digumu 6rneklemi olarak kabul edilmek-
tedir (11) (Resim 6). Ornekte timér hicresi varsa lenfosit
ve/veya histiyosit varligina bakilmaksizin érnek yeterli kabul
edilmektedir. CUnkd timorle tamami infitre olmus lenf di-
gumlerinde histolojik olarak da lenfoid dokuya ait hicresel
elemanlar secilememektedir.

EBUS-TBIA uygulamasi eger parankimal bir lezyon icin
uygulanmissa bu materyalin yeterliligine karar vermek, ma-
teryali “yetersiz-tanisal olmayan” ya da “negatif 6rnek-tani-
sal” sinifina sokmak daha problemli olmaktadir. Bu durumda
klinik ve radyolojik bulgulara basvurulmali ve “Mevcut ma-
teryal lezyonun klinik ve radyolojik bulgularini aciklayabiliyor
mu?” sorusu yanitlanmalidir. Ornegin timaor én tanisi olan
bir hastaya ait EBUS-TBIA materyalinde hiicresellik diistikse,
izlenen benign parankimal elemanlara (pnémositler, alveo-
lar makrofajlar, bronsiyal kolumnar hucreler vb.) dayanarak
materyal negatif kabul edilmemelidir. Yine timor cevresi

59



Toraks Cerrahisi Bulteni 2017; 10: 56-64

60

Resim 5. Yeterli lenf dugumu 6rneklemi olarak kabul edilebilen her bir biytk blyttme alaninda 40'tan fazla len-
fosit varligi, HE x200.

v . e - i
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Resim 6. Yeterli lenf digimu ¢rneklemi olarak kabul edilebilen boyanabilen cisim (tingible body) iceren makrofaj-
lar, HE x400.
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akciger parankiminin 6rneklenmis olabilecegi daima akilda
tutulmali ve kitleyi aciklayamiyorsa érneklemin tekrarlanma-
si onerilmelidir.

EBUS-TBIA Materyallerinde Hasta Basi Hizli
Degerlendirme-ROSE (Rapid on-site evaluation)

ROSE cerrahi anlamda “frozen section-intraoperatif
konsultasyon”un sitolojik karsiig olarak dustndlebilir. Ge-
nellikle kullanilan teknik elde edilen materyalden hazirlanan
yayma preparatlarin havada kurutulmasi ve Diff-Quick gibi
hizli bir boya uygulanmasi sonucu degerlendirilmesidir (12).
Bronkoskopiyi gerceklestiren uzmanin bir sonraki asamada
hasta icin ne yapacagina karar vermesinde etkilidir.

ROSE sonucu tanisal olmayan materyal kararina varilir-
sa islem uygulanan alandan daha fazla 6rneklem yapilmasi
saglanir. Bu sayede tanisal olmayan 6rneklemlerin sayisinda
azalma olacaktir. Ayni zamanda ROSE, yeterli 6rneklem elde
edilmesi sonucunda da islemin erken sonlanmasinda etkili
olacaktir. ROSE sonucu non-skuamoz karsinom, lenfoproli-
feratif hastalik veya enfeksiyon/kronik grantlomattz enfla-
masyon gibi hastanin ileri tetkiklere ve/veya farkli inceleme-
lere ihtiyaci olmasi durumunda (immunsitokimya, molekdler
testler, akim sitometri, mikrobiyolojik kdlttr vb.) lezyonun
orneklem sayisini ve materyalin triajini degistirebilecektir.

ROSE'nin bununla birlikte pek cok dezavantaji da bu-
lunmaktadir. Materyali degerlendirecek patoloji uzmani ve/
veya sitoteknisyen icin zaman alici bir islem olmasinin yanin-
da materyalin degerlendirmeye optimal olarak hazirlanmasi
ve hizli karar vermeyi gerektirmesi bakimindan da zaman
zaman problem olusturmaktadir. ROSE sonucu bekleme si-
resinin bronkoskopi islemini ve dolayisiyla hastanin anestezi
alma suresini uzatabildigini belirten yayinlar yani sira bu su-
reyi etkilemedigini gosteren yayinlar da bulunmaktadir (12-
14).

ROSE Uzerine yapilmis bazi kontrolli randomize calisma-
larda ROSE'nin duyarllik, tanisal katki veya komplikasyon
oranlarinda anlamli farklilik yaratmadigi gosterilmistir (12).
Bugln ROSE uygulamasiyla ilgili kesin bir éneri bulunma-
makla birlikte uygulamanin yapildigi merkezlere gére kulla-
nimi degismektedir.

EBUS-TBIA Materyallerine Uygulanan
ileri Tetkikler

Akciger karsinomlu hastalarin yaklasik %70'i ileri evrede
tani aldiklari ve cerrahi tedaviye aday olmadiklari icin tanisal
materyal genellikle kiiclk biyopsi ve/veya sitoloji materyal-
lerinden olusmaktadir. Siklikla hem tanisal hem de evrele-
me olanagl sundugundan sitolojik materyallerin eldesinde
EBUS-TBIA uygulamasi tercih edilmektedir.

Dinya Saglk Orguti’nin énerdigi kigik biyopsi ve sito-
loji materyallerinin degerlendirilmesi rehberine goére, elimiz-
deki materyalin hastanin tedavisini yénlendirecek molekuler
testler icin ayrilmasi da gerekebileceginden sinirli kullanil-
masl 6nemlidir (1). Bu nedenle rehberde onerildigi Gzere
adenokarsinom ve skuaméz huicreli karsinomu ayirmak icin

sinirl sitokimya/immansitokimya paneli uygulanmalidir. Ter-
cihen adenokarsinom icin bir belirte¢c (MUsikarmen, TTF-1,
Napsin A), skuamoz hticreli karsinom icin bir belirte¢ (P40,
CK5/6, P63) kullanilarak alt tiplendirme yapiimaya calisiima-
hidir. Hucre blogu elde edilen materyaller siklikla ileri tetkikler
icin kullaniimaktadir. Ancak biliyoruz ki materyalin sinirlihg
nedeniyle her hastada hicre blogu elde edilememektedir.
Bu durumda hazir yayma preparatlar da ileri tetkikler icin
kullanilabilmektedir. Rehberde belirtilen sinirli panel yaklasi-
miyla EBUS-TBIA direkt yayma materyallerinden, hastalarin
%85'inde adenokarsinom veya skuamoz hticreli karsinom
tanisina gidilebilmektedir (15).

KHDAK tanisi alan hastalar “The National Comprehen-
sive Cancer Network (NCCN)” tedavi rehberlerine gore he-
defe yonelik tedavi adayi olduklarindan mutasyon analiz
testlerine yonlendirilmektedirler. Glnlimuizde hedefe yo-
nelik tedavisi bulunan ve taranmasi onerilen mutasyonlar
icin olusturulmus genis kapsamli rehberler bulunmaktadir.
Bu rehberlere gore, epidermal blylume faktorl reseptérd
(EGFR), anaplastik lenfoma reseptor tirozin kinaz (ALK) ve
c-ros onkogen 1 reseptor tirozin kinaz (ROS-1) dncelikle ta-
ranmas! gereken mutasyonlardir (16,17). Sitoloji materyalle-
rinde mutasyon taramalarinin yapilabilecegi yine bu rehber-
lerde ayrintili olarak tanimlanmistir.

EBUS-TBIA materyalleri baglaminda hem direkt yayma
preparatlar hem de hazirlanan htcre bloklari bu testler icin
kullanilabilir. Bu testlerden EGFR mutasyonlari DNA temelli
testlerle degerlendirilirken, ALK icin immUnsitokimya ve flo-
resan in situ hibridizasyon (FISH) testleri ve ROS-1 icin FISH
testi onerilmektedir. Ozellikle FISH testi icin isiya dayanik-
Il lamlara yaymalar hazirlandiysa, alkolde fikse edilmeleri,
zemin artefaktinin (stromal elemanlarin) olmamasi, tumor
nikleuslarinin trunkasyona ugramamis olmamalari nede-
niyle direkt yayma preparatlar éncelikli tercih nedenidirler.
Hasta basi degerlendirme icin hazirlanan havada kurutulmus
ve hizli boyama, siklikla Diff-Quik boyasi, uygulanmis prepa-
ratlarda yine bu testlerin basarili oldugunu g6steren yayinlar
da bulunmaktadir (18). EGFR mutasyonu gibi DNA temelli
testler icin de alkolde fikse edilmis hticrelerin DNA fragman-
tasyonunun formol tespitine gére daha az olmasi nedeniyle
sitoloji preparatlarindan elde edilen hucrelerin hicre blo-
gundaki hicrelere gore Gstinligu oldugu vurgulanmakta-
dir. ALK gen rearanjmanina karar vermede FISH'e alternatif
olarak yeni rehberde ALK immunsitokimyasi ¢nerilmektedir.
Yine immdinterapiye aday hastalari belirlemek icin uygula-
nan PDL-1 testi immunsitokimya temelli bir degerlendirme
testidir, gerek yayma preparatlara gerekse hiicre blogu kesit-
lerine uygulanabilir (19).

Bir calismada gosterilmistir ki, EBUS-TBIA ile elde edilen
materyallerle hazirlanan hicre bloklarinin molekuler testler-
deki basarisi, bilgisayarli tomografi esliginde yapilan peruk-
tan kor biyopsi materyallerine uygulanan molekler testlerin
basarisindan daha yiiksektir (20). Bu nedenle EBUS-TBIA
materyalleri hem hastalarin tanisinda hem de tedaviyi yon-
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lendirecek ileri tetkiklerin tamaminda diger tekniklere gére
avantaji olan bir secenek olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

Lenfoproliferatif hastalik 6n tanisiyla EBUS-TBIA uygula-
nan hastalar icin bu materyallerin triajinda dikkat edilmesi
gereken noktalardan biri akim sitometri icin taze materyalin
ayrilmasi ve akim sitometri uygulanacak laboratuvara opti-
mum sartlarda ulastinimasidir. EBUS-TBIA materyallerinin
epitelyal timdrlerde tani verme, tiplendirme ve ileri tetkik-
lerle tedaviyi yonlendirme basarisi kadar lenfoproliferatif
hastaliklardaki basarisi da yUksektir. Tum lenfomalar genelin-
de tani koymadaki duyarlligi %76 oranlarina ulasmaktadir.
Ozellikle diftiz blytk B hiicreli lenfoma gibi yiiksek dereceli
lenfomalarda tani orani daha yuksekken, Hodgkin lenfoma
veya dusuk dereceli lenfomalarin alt tiplendirmesi (marjinal
zon lenfoma, folikuler lenfoma vb.) konusunda basari oran-
lari dusmektedir. Genel baglamda degerlendirildiginde ge-
rek akim sitometri gerekse hicre bloklarindan alinan kesit-
lere ve direkt yayma preparatlara uygulanan ileri tetkiklerle
lenfomalarin tanisinda veya dislanmasinda gecerli bir biyopsi
yontemi olarak yerini korumaktadir (21).

Bilinen timoérl olan hastalarda akciger ve mediastinal
lenf digimlerinde saptanan metastatik veya primer timor
varliginda da EBUS-TBIA uygulamasi ayirici tani icin materyal
eldesinde ilk tercih edilen yontemler arasindadir. Ozellikle
hicre bloklarina genis immdinsitokimya panelleri uygula-
nabilmekte ve timorin tipine gére prognostik belirtecler
calisilabilmektedir. Meme veya mide karsinomu metastaz
olgularina uygulanan c-Erb B2 immdansitokimyasi ve FISH
testi hastalarin tedavi secenegini belirlemektedir (Resim 7).

Metastatik malign melanom olgularinda BRAF mutasyon
analizi gibi uygulanan gesitli mutasyon analizleriyle de has-
talar hedefe yonelik tedavi seceneklerine yonlendirilebilmek-
tedir (22). Tumor disi nedenlerin tespit edildigi olgularda tani
amacli ileri tetkiklere yonlendirilebilmektedir. Kronik grana-
lomattz enflamasyon tanisi alan olgularda tiberkiloz veya
mantar enfeksiyonlarini dislamak icinde mikrobiyolojik kaltir
calisilmasi, sitokimyasal boyalarla mikroorganizmalarin gés-
terilmesi (periyodik asit-Schiff, Gomori Methenamin Silver,
Ziehl-Neelsen, Gram vb.), PCR temelli olarak mikroorganiz-
ma genetik materyalinin arastirimasi 6zellikle hiicre blogu
hazirlanmis hastalarda kullanilabilecek ileri tetkikler arasinda
yer almaktadir. Mediastinal lenfadenopatiyle EBUS-TBIA uy-
gulamasina yonlendirilen, klinik olarak “sarkoidoz” 6n tanisi
olan olgularda mikroskobik olarak klcuk, konsantrik, nekroz
tasimayan, bazilari hiyalinize grantlom yapilari izleniyor dahi
olsa enfeksiyoz ajanlarin etyolojik olarak dislanmasi igin bu
hastalarda ileri tetkik adayi olarak karsimiza ¢ikmaktadir (Re-
sim 8). Belki de ilerleyen zamanda bugtn halen etyolojisi
aydinlatilamamis ancak mikroorganizma temelli hipotezlerin
kuvvet kazandigi “sarkoidoz” olgularinda daha farkli ileri
tetkik secenekleri de glindeme gelecektir (23).

SONUC

EBUS-TBIA &zellikle son 20 yildir akciger ve mediastinal
hastaliklarin degerlendirilmesinde gittikce nem kazanan ve
yaygin kullanilan bir uygulama haline gelmistir. EBUS-TBIA
uygulamasi en sik akciger karsinomlarinin tanisi, evrelemesi,
tedavi seceneklerinin belirlenmesi icin kullaniimakta ve klinik
olarak minimal invaziv secenekler icinde ilk tercih edilen uy-

*y

.

Resim 7. Mide adenokarsinom metastazi, yer yer bez yapilari da olusturan timér hiicreleri gértilmektedir, HE x400.
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Resim 8. Kronik grantlomat6z enflamasyon, kiguk, konsantrik, nekroz tasimayan, bazilari hiyalinize granilom
yapilari, HE x100.

gulamadir. Deneyimli ellerde yapilan islem hem glvenli hem
de dustk maliyetli olmasi bakimindan da diger biyopsi se-
ceneklerine gore Ustunlige sahiptir. Sonrasinda bu konuda
deneyim kazanmis veya egitim almis patologlar tarafindan
elde edilen materyallerin hazirlanmasi ve sitopatolojik deger-
lendirme islemin duyarliligini, 6zgalligina artirmakta, tani
ve tedaviyi yonlendirecek molekiler testler gibi ileri tetkik-
lerin maksimum performansta gerceklestiriimesine olanak
tanimaktadir. Sonug olarak EBUS-TBIA uygulamasi, giin gec-
tikce ozellikle timor hastalarinin ve diger akciger/mediasti-
nal patolojilere sahip hastalarin yonetiminde daha da énem
kazanacaktir.
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