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Outcomes of Survival Analysis of Patients Who Operated For NSCLC
According to Subgroups of T3NO Tumors

Kiglk Hucreli Dis1 Akciger Kanseri Tamistyla Opere Edilen Hastalarda T3NO Tumérlerin Subgrubuna Gore
Sagkalim Analizi Sonuglari
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ABSTRACT Key Words:
Aim: According to the 8th TNM lung cancer staging, T3 tumors are a heterogeneous group and the tumor Lung cancer,
accepted as T3 due to tumor diameter (5 to 7 cm), invasion the adjacent tissue (thoracic wall, pericardium, Pro .

- . B . : h gnosis,
phrenic nerve, parietal pleura) and satellite malignant nodule in the same lobe. In our study, the survival
difference between T3 tumor subgroups in the same stage (stage 11B) was investigated. pT3,
Material and methods: Following the approval of the local ethics committee, patients who were operated 8" TNM.

with a diagnosis of NSCLC between January 2010 and December 2018 and whose pathological staging was
reported as pT3NOMO were included. The data of patients were analyzed according to age, gender, pT3
subgroup, histopathological type, tumor diameter, visceral pleural invasion.

Results: A total of 83 patients fulfilled the inclusion criteria were included in the study. 72 (%86.8) of the
patients were male and 11 (13.2 %) were female. The median age was 62 (36-81) and mean tumor diameter
was 4.9 cm (SD:2.1). The surgical resections were as follows; lobectomy was performed in 45 patients
(54.2%), bilobectomy in 9 patients (12.1 %), pneumonectomy in 14 patients (16.9 %), segmentectomy in 3
patients (3.6%) and lung resection with chest wall resection in 11 patients (13.2 %). The pT3 subgroups
were as follows, 38 (45.2%) diameter subgroups, 11 (13.7%) invasion subgroups, 7 (8.5%) parietal pleural
invasion subgroups (without chest wall invasion), 10 (12.1%) satellite nodule subgroups and 17 (20.5%)
multi-mix subgroups. The worst median survival was 22 months (7.1-37.0) in the invasion subgroup, while
the best survival was in the diameter subgroup (median survival was 68.8 months, range 43.9-89.6 months).
The difference was statistically significant (p = 0.001). Survival in the pneumonectomy group was
significantly worse (p = 0.005).

Conclusion: In non-small cell lung cancer, tumors of the same pathological stage may show a significant
survival difference between subgroups. If these results are supported by more centered and studies
including more patients, there may be additional factors in lung cancer staging.

OZET

Amag: Akciger kanserlerinin 8. TNM evrelemesine gore T3 timdrler heterojen bir grubu igermekte olup
cap, aynt lobta satellit nodiil ve invazyon (toraks duvari, perikard, frenik sinir, parietal plevra) sebebiyle t3

Anahtar Kelimeler:

Akciger kanseri,

kabul edilebilmektedir. Calismamizda aymi evredeki (evre 1IB) T3 tiimor subgruplar: arasinda sagkalim Prognoz,
farki arastirildi. pT3,
Gere¢ ve Yontemler: Calismamiza lokal etik onaymni takiben Ocak2010-Aralik 2018 arasinda Kiigiik 8. TNM.

Hiicreli Disi Akciger Kanseri (KHDAK) tamisiyla opere edilen ve patolojik evrelemesi T3NO olarak
raporlanan hastalar dahil edildi. Hastalar yas, cinsiyet, T3 alt grubu, histopatolojik tip, tiimor ¢ap, parietal
plevra invazyonuna gore analiz edildi.

Bulgular: Calismaya kriterleri tasiyan 83 hasta dahil edildi. Hastalarin 72’ si (%86.8) erkek, 11°i (%13.2)
kadind1. Median yas 62 (36-81) ortalama tiimér ¢apr 4.9 cm (SS:2.1) idi. Uygulanan operasyona gore 45
hastaya (%54.2) lobektomi, 9 hastaya (%12.1) bilobektomi, 14 hastaya (%16.9) pndmonektomi, 11hastaya
(%13.2) akciger rezeksiyonu + toraks duvar rezeksiyonu 3 hastaya (%3.6) segmentektomi operasyonu
vapildi. T3 alt grublar: su sekilde idi; 38 hastada (%45.7) tiimor capi, 11 hastada (%13.2) ¢evre doku
invazyonu, 7 hastada (%8.5) parietal plevra invazyonu (toraks duvari invazyonu olmadan) ve 10 hastada
(%12.1) aym lobta satellit nodiil ve 17 hastada (%20.5) ¢oklu- miks sebep mevcuttu. En kot median
sagkalim ¢evre invazyon alt grubunda 22 ay (7.1-37.0) iken, en iyi sagkalim ¢ap subgrubunda idi. Fark
istatistiksel olarak anlaml idi (p=0.001). Pnomonektomi grubunda sagkalim anlaml olarak kotlydu
(p=0.005).

Sonug: KHDAK’ de aymi patolojik evredeki tiimérlerde alt gruplar arasinda anlamli sagkalim farki
goriilebilmektedir. Sonuglar daha ¢ok merkezli ve daha ¢ok hasta sayisi iceren ¢alismalarla desteklenirse
kanser evrelemesinde ilave faktorler giindeme gelebilir.
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GIiRiS

Akciger kanseri diinya genelinde kanser iliskili
Olimlerin basinda gelmektedir ve cogunlugu kiiciik
hiicreli dis1 akciger kanseridir (1). Akciger kanserinde
en onemli prognostik faktdriin tiimoriin evresi oldugu
bildirilmistir. Sekizinci TNM evrelemesine gore T3
timorler timoriin ¢apt (>5-7 cm), ayni lobta birden
fazla ayni histopatolojideki tiimor nodiilii varligy,
parietal plevra invazyonu ve cevre doku invazyonu
(toraks duvari, perikard, frenik sinir) icermektedir (2).
Calismamizda aym T faktoriine sahip hastalardaki bu
alt gruplar arasindaki sagkalim farki arastirildi.

GEREC VE YONTEM
Hasta se¢imi:

Lokal etik kurul onaymi (Gazi Universitesi Etik
Kurulu-2009/0.06, sayi: 91610558-604.01.02) takiben
klinigimizde kiigiikk hiicreli dig1 akciger kanseri

(KHDAK) tanisiyla opere edilen ve patolojik
evrelemede T3NOMO grubunda yer alan hastalarin
verileri geriye donik olarak incelendi. Homojen bir
hasta grubu olusturmak i¢in neoadjuvan tedavi alanlar,
noéroendokrin timor histopatolojisinde olanlar, lenf
nodu diseksiyonu yapilmayan hastalar ve anatomik
rezeksiyon uygulanmayan hastalar ¢aligmaya alinmadi.
Calismaya eriskin hasta popiilasyonu dahil edildi ve
calismamizdaki yas dagilimi 36-81 idi. Hastalar yas,
cinsiyet, timor histopatolojisi, uygulanan cerrahi, T3
alt grubuna gére analiz edildi.

Istatistiksel Analiz:

Tim analizler SPSS (version 20.0, IBM, USA)
programui ile yapildi. Genel sagkalim belirlenmesinde
caligma siiresi i¢inde kaybedilen hastalarda 6liim tarihi,
hayatta olan hastalar igin ¢alismanin yapildig tarih baz
alindi. Genel sagkalim ve median sagkalim igin
Kaplan-Meier yontemi kullamildi, gruplar arasindaki

Tablo: Hastalarin demografik, klinik, histopatolojik, cerrahi tip ve T3NOMO subgrubuna gére sagkalim

karsilastirmalari
n % Median Sagkalim p degeri
(Dagilim)
Yas Median:62, (Dagilim: 36-81)
Tiimor capi Ortalama: 4.9 (SS:2.1)
Cinsiyet
Kadin 11 132 82.2 ay (58.0-106.1) 0.09
Erkek 72  86.8 58.6 ay (46.6-70.5)
Histopatoloji
Adenokarsinom 41 494 69.0 ay (53.5-84.6)
SCC 30 362 48.6 ay (32.9-63.9) p>0,05
ASC 3 3.6 61.6 ay (24.3-99.0)
Diger? 9 10.8 51.3 ay (32.6-69.9)
Cerrahi Tipi
Lobektomi 45 542 80.0 ay (61.8-98.2)
Bilobektomi 10 121 70.5 ay (55.6-85.4)
Pnémonektomi 14  16.9 20.7 ay (10.0-31.4) 0.0052
Akciger Rezeksiyonu + 11 132 38.2 ay (20.8-55.7)
Gogiis Duvart Rezeksiyonu
Segmentektomi 3 3.6 62.0 ay (60.9-62.9)
T3NOMO Altgrubu
Cap 38 457  70.1ay(57.1-83.2)
Cevre Invazyonu 11 132 22.0 ay (7.1-37.0) 0.0013
Satellit Nod(l 10 121 68.8 ay (43.9-89.6)
PPi 7 8.5 58.7 ay (23.9-93.5)
Miks 17 205 38.5ay (18.9-58.1) 0.044

Kisaltmalar: ASC: Adenoskuamoz Karsinom, PPI: Parietal Plevra Invazyonu, SCC: Skuamoz Hiicreli Karsinom, Miks: Coklu sebep

(cap + plevra invazyonu, Satellit nodul + Cap vs)
Aciklamalar:

1:Diger Histopatoji: Pleomorfik Karsinom, Mukoepidermoid Karsinom, Biiyiik Hiicreli Karsinom

2:Pnémonektomi ile diger cerrahi yapilan grup karsilastirildiginda sagkalim farki istatistiksel olarak anlamli.

3:Cevre Invazyon alt grubunun sagkalimi, Cap-Satellit nodiil ve PPI alt gruplarimin sagkalimina gére anlamh olarak kétii bulundu.

4: Coklu alt grubunun sagkalimi, Cap-Satellit nodiil ve PPI alt gruplarinin sagkalimina gore anlamli olarak kétii bulundu.
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Resim 1: Hastalara ait genel sagkalim egrisi

sagkalim farki i¢in Log-Rank testi kullanildi. Cok
degiskenli analizler ~Cox-Regresyon yontemiyle
yapildi. Analizler %95 giiven araliginda yapildi. Cift
yonlii p degeri hesaplandi. P degerinin 0.05 ten kiigiik
olmas: istatistiksel olarak anlaml kabul edildi.

BULGULAR

Caligmaya kriterleri karsilayan 83 hasta alindi. Hastaya
ait klinikopatolojik ve demografik veriler tabloda
belirtilmistir. Median yas 62 (dagilim:36-81), ortalama
timor ¢apr; 4.9 (SS:2.1) cm idi. 11 hasta (13.3%)
kadin, 72 hasta (% 86.7) erkekti. Histopatolojik olarak
41 hastada adenokarsinom, 30 hastada skuamoz hiicreli
karsinom, 3 hasta adenoskuamoz karsinom, 9 hastada
diger (Pleomorfik Karsinom, Mukoepidermoid
Karsinom, Buylk Hucreli Karsinom ) histopatoloji
saptandi. Uygulanan cerrahiler su sekilde idi; 45
hastaya (% 54.2) lobektomi, 14 hastaya (%16.9)
pnomonektomi, 11  hastaya (%13.2) akciger
rezeksiyonu ile birlikte gogiis duvari rezeksiyonu, 10
hastaya (%12.1) bilobektomi, 3 hastaya segmentektomi
(%3.6) cerrahisi uygulanmisti. T3NOMO subgrubu
olarak 38 hasta (%45.7) cap, 7 hasta (%8.5) parietal
plevra invazyonu, 11 hasta (%13.2) cevre invazyonu
(toraks duvari, perikard), 10 (%12.1) hasta satellit
nodiill ve 17 hasta (% 20.5) miks olarak T3 sinifina
dahil olmustu.

Caligmamizda median sagkalim: 63.3 ay (52.0-74.5
ay), 5 yillik genel sagkalim %55 olarak saptandi (resim
1). Cinsiyet ve histopatoloji ile sagkalim arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05).
Uygulanan cerrahi tipte pnémonektomi grubunda
median sagkalim 20.7 ay, diger cerrahi grupta 70.4 ay
olup fark istatistiksel olarak anlamli idi (p=0.005,
HR:3,2, %95 CI, resim 2). T3 alt gruplarindan en iyi
median sagkalim c¢ap grubunda 70.1 ay, en koti
sagkalimlar ise invazyon ve miks gruplarda sirasiyla
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Resim 2: Cerrahi olarak pnomonektomi yapilan
grupta sagkalim anlamli olarak kotii saptandi.

22.0 ve 38.5 ay olup sagkalim farki istatistiksel olarak
anlamli idi (sirastyla p=0.001 ve p=0.04, resim 3).

TARTISMA

Diinya genelinde kanser iliskili 6limlerin 6nde gelen
sebebi olan akciger kanserinde prognozun en dnemli
belirleyicisi tiimoriin evresidir. (3). Akciger kanserinde
sagkalimla iliskili ¢alismalar arttik¢a kanser evreleri
periyodik olarak giincellenmektedir. 2016 da yiiriirliige
konulan sekizinci TNM evrelemesinde T3 timorler
heterojen bir grup olup birkag alt grup igermektedir.
Bunlar ¢ap alt grubu (>5 cm ve <7 cm), gevre invazyon

Survival Functions
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Resim 3: T3NO evresini olusturan subgruplar

arasindaki karsilastirmali sagkalim grafigi. En koti
sagkalim invazyon subgrubunda olup, fark istatistiksel
olarak anlaml idi.
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alt grubu (toraks duvari, parietal perikard ve frenik
sinir), satellit nodiil alt grubu (ayni lobta 1 den fazla
ayn1 histopatolojideki tiimor nodiilii) ve parietal plevra
invazyon alt grubudur (4). Diger kanser tiirlerinde
oldugu gibi akciger kanserlerinde de sagkalim
calismalar1 diinya ¢capinda derlenerek benzer sagkalimlt
timor  Ozellikleri aym  evreye  alimmaktadir.
Caligmamizda aymi tiimor evresinin alt gruplari
arasindaki sagkalim farkinin varliginin arastirilmasi
amacglandi. Kocaman ve ark. akciger kanseri ile
rezeksiyon uygulanan hastalarda timor ¢apinin
bagimsiz bir prognostik faktér oldugunu bildirmistir
(5). Asamura ve ark. evre IIB akciger kanseri ile ilgili
yaptiklart calismada timdr c¢apmin lenf nodu
invazyonuna gore daha kotii prognozlu oldugunu
belirtmislerdir. (6). Blaauwgeers ve ark T3NO akciger
kanseri ile ilgili yaptiklari ¢alismada en koti
prognozun miks alt grupta oldugunu en iyi prognozun
ise satellit nodiil grubunda oldugunu saptamislardir (7).
Caligmamizda invazyon ve miks grubun prognozu ¢ap
grubuna gore daha kotii bulunmustur. Chiappette ve
ark gogiis duvart invazyonuna neden olan akciger
kanseri g¢alismalarinda median SK: 20.5 ay, 5 yillik
SK: % 34 olarak bulmuslardir (8). Gao ve ark. gogiis
duvarm1 invaze eden pT3 akciger kanserlerinde
invazyona ilave olarak timor ¢apimin 4 cm den biyik
olusunu kotii prognostik oldugunu ve hastalara adjuvan
radyoterapinin gerekli oldugunu bildirmislerdir. (9).
Calismamizda nod negatif pT3 hastalarin genel
sagkalimi 63.3 ay (dagilim:52.0-74.5 ay) iken invazyon
grubunda 22.0 ay (dagihim 7.1-37.0) ve miks grupta
38.5 ay (dagilim 18.9-58.1) olarak saptanip sagkalim
farki istatistiksel olarak anlamli idi. Akciger kanseri
cerrahisinde birincil hedef geride makroskopik ve
mikroskobik kanser dokusu birakmayacak sekilde total

KAYNAKLAR

rezeksiyondur (RO rezeksiyon). Bununla birlikte
literatiirde =~ akciger  kanserinde = pndmomektomi
ameliyatinin  kendisinin  bir hastalik oldugu ve
kaginilmas: gereken bir prosedir oldugu iddia
edilmigtir. (10-12). Calismamizda da literatiirle uyumlu
olacak sekilde cerrahi rezeksiyona gore en koti
sagkalim pnomonektomi grubunda 20.7 ay (dagilim
10.0-31.4 ay) saptandi ve sagkalim fark: istatistiksel
olarak anlamli idi. Literatiirde histopatojik alt tiplere
gore anlamli sagkalim farki elde eden caligmalar
bulmak miimkiindiir. Cooke ve Alpay tarafindan
yapilan ¢aligmalarda benzer kanser evrelerinde en kotii
prognoz adenosquamoz hiicreli karsinom alt tipinde
elde edilmistir (13, 14). Calismamizda histopatolojik
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmasa da en kotii sagkalim skuamoz hiicreli
karsinom grubunda elde edildi. Caligmamizin
kisitliliklari; tek merkezli ve retrospektif bir ¢aligma
olmasi, az olgu igermesi ve sadece cerrahi grubu
icermesi olarak sayilabilir.

Sonug: Rezeke edilen akciger kanserleri ile ilgili
sagkalim caligmalar1 arttikca kanser evrelemesinde
periyodik degisiklikler yapilmaktadir. Giincel 8. TNM
simniflamasi 2016 da kullanilmaya baglamis ve bir
sonraki evreleme ile ilgili veriler halen toplanmaktadir.
Calismamizla ayni1 timor evresinde ve aym T
faktorundeki heterojen bir grubu (T3) olusturan alt
gruplar  arasindaki sagkalim farkinin  varligim
arastirmakti. Calismamizda invazyon ve miks alt
gruplarda ve cerrahi olarak pndmonektomi yapilan alt
grupta sagkalimin anlamli derecede kotii oldugu
sonucuna varildi. Bu konudaki c¢alismalar arttikca
akciger kanserinde tiimor evrelemesinde yeni kriterler
glindeme gelebilecektir.
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