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Akciger kanserlerinin ele alinisinda etkin olarak
kullanilan radyolojik gérintileme ydntemleri direkt rad-
yografiler ve bilgisayarli tomografi (BT) olmalidir. Segil-
mis olgularda magnetik rezonans go6rintilemenin
(MRG) tamamlayici roli bulunmaktadir. Pulmoner anjio-
grafiye ise nadiren basvurulmaktadir.

Akciger radyografisi birgok hastalik igin ilk kulla-
nilan inceleme ydntemidir. Direkt grafiler PA ve lateral
pozisyonlarda cekilmektedir. Direkt grafi hareket nokta-
s kabul edilerek 6zel pozisyonlar kullanilarak ek grafi-
ler alinabilmektedir. Ayakta ve tam inspirasyonda filmin
cekilmesi esastir (1). Direkt radyografiler ile alisiimis
yaklasim akciger kanserlerinin periferik ya da santral
olarak degerlendirilmesidir:

Periferik Tumor: Brons Brons kanserlerinin yak-
lasik %40-60'inda akcigerde periferik yerlesimli bir kitle
goriliar. Bigimi cogu kez sferiktir (Sekil 1). Lezyon ke-
narlari lobule, c¢entikli, spikulli veya duzensiz olabilir
(Sekil 2).

Lobllasyon ve gentiklenme, kitlenin belli bir bdli-
mindeki buyume farkliligina bagh olarak goérilebilir. Ba-
zen bir halter manzarasi verebilir ya da yakin
komsulukta iki nodul olarak ortaya ¢ikar. Korona radia-
ta terimi santral bir kitleden akciger dokusu igine ¢ok
saylda ince bantlarin uzanmasi durumu igin kullanilir.
Gorinim BT kesitlerinde daha net olarak ortaya kon-
maktadir (Sekil 3). Bu bulgu brons kanserini kuvvetle
telkin eder, ancak timiyle spesifik degildir; pndmoni
veya granulomlarda da karsilasilabilir. Akciger apek-
sinde kanserler plevral kalinlagsma olarak izlenebilirler.
Kitleyi tek bir lineer goélge plevraya baglayabilir; 'plevral
kuyruk' isareti denilen bu bulgu hem benign hem de
malign nodullerde goérulebilir. Nadir bir gérinim ise pri-
mer timdérden uzanan infarkt golgesidir; iki komsu opa-
site goralir, infarkt plevral ylzeye dayalidir. Tumdiyle
dizglin kenarl, tam sferik bir kitlenin kanser olmasi
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zayif olasiliktir. Bazen bir akciger kanseri bigim ve ke-
nar dizeni bakimindan pndmoniyi andirir ancak alveo-
ler hicreli kanser digsinda hava bronkogrami goérilmez
(Sekil 4). Periferik timérin boyutu tani aninda degisik
gostermektedir fakat 10 mm'nin altinda kanser olarak
belirlenmesi hayli zordur.

Onceki akciger grafileri ile karsilastirilarak ortaya
konacak supheli bir akciger kanserinin biylime hizi tani
koymada o6nemlidir. Primer kansere bagh periferik bir
kitlenin misillenme zamani 30-490 (ortalama 120) gin
olarak hesaplanmigtir. Nadiren bu ranjin digina ¢ikmak-
tadir. Daha yavas ya da hizli buyime hizlari baska bir
tani disundidrmelidir. Gaptaki %26'lik artis hacim misil-
lenmesine karsiliktir. Genelde adenokanserler yavas,
yassi hicreli ve andiferansiye kanserler hizhi biaylrler.

Patolojik piyeslerde nekrotik brons kanserlerinde
kalsifikasyon bildirilmektedir. Konvansiyonel grafilerde
kalsifikasyon nadiren gosterilmektedir. BT'de artan sik-
likla gérialdigi ifade edilmektedir. Son ¢aligsmalarda
%6-7 oraninda bildirilmistir. Tumoér daha dnce var olan
granulomatéz kalsifikasyonlari cgevreleyebilir. Ozellikle
Ust loblarda veya alt lob superior segmentlerde
yerlesmis kalsifie kitlelerde kenar diizensizligi ve boyut
artis1 s6z konusu ise kanser dikkate alinmalidir. Hasta-
larin oldukga az bir béliminde bulutlanma tarzinda ya
da amorf timoér kalsifikasyonu gelismektedir. Kalsifi-
kasyonlarda timor tipi 6zellik géstermemektedir.

Periferik akciger kanserlerinin yaklasik %15'i kavi-
tasyona gidip hava-sivi seviyesi verirler. Kavitasyon ge-
nellikle eksantrik ve duvari dizensizdir. Duvarda timor
nodilleri gorilebilir. Kavite duvar kalinligr genellikle 8
mm'den fazladir. En sik yassi hicreli kanserler kavitas-
yona ugrarlar; kuglik hicreli kanserde kavitasyon bildi-
rilmemigtir.

Bazen bir segmental ya da subsegmental bronsu
tikayan bir kanserin distalinde dilate mukus dolu ge-
nislemis bronsial yapilar (bronkosel, mukosel) gorilir.
Dilate bronsun Otesindeki akciger dokusu kollateral ha-
va gecisi ile havalanmaktadir ve mukosel periferik tu-
buler yogunluk olarak izlenmektedir. Mukoselin diger
nedenleri arasinda konjenital bronsial atrezi, bronsial
adenom, endobronsial metastaz ve allerjlk bronkopul-
moner aspergillozis sayilabilir.

T Kiin Tip Bilimleri 1995, 15
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Sekil 1.
zenli periferik kitle izleniyor.

Akciger grafisinde sol st lobda kenarlari nisbeten di-

Sekil 2.
Sag hilustaki nisbi biyime hiler lemf nodillerine isaret edebilir.

Sagda diizensiz kenarl periferik kitle izlenmektedir.

Sekil 3.
cevresel spikiiller uzantilari ile tipik korona radiata goérinimi iz-

Sol apekste periferik kanser. Bilgisayarli tomografide

leniyor.

Santral Tumér: Tek tarafli hiler blylime santral
brons kanserinin 6nde gelen bulgusudur (Sekil 5). Hiler
bliylime santral yerlesimli timdre ya da hiler lenf no-
dilleri metastazina ait olabilir. Lobiilasyonun fazla ol-
masi lenfadenopatiye isaret eder. Hilusta ya da hilusa
sliperpoze bir kitle genisleme olmasa da hilusun
yogunlugunu arttirmaktadir (Sekil 6). Major bir bronstaki
obstriksiyon atelektazi ve-veya pndmoniye yol agar
(Sekil 7-8).

Pnémoninin brnos kanserine sekonder oldugunu
disindiren bulgular sdéyle siralanabilir:

1. Kollabe ya da konsolide lobun bigiminde altta
yatan timor kitlesi nedeniyle degisiklik gelisir. Lober
kollaps durumunda kitlenin komsulugundaki fissir alisil-
mis bicimde hareket etmez, fissir lokal kabariklik
olusturur (Golden S sign).

2. Pnoémoninin bir loba sinirli oldugu 35 yasin G-
zerindeki hastalarda lob hacim kaybi gdsterip hava
bronkogrami goéstermez ise kanserden kuskulaniimali-
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Sekil 4.
yona bir miktar plevral kolleksion eslik ediyor (Bronkoalveoler

Sol alt lobda kenarlari diizensiz periferik kanser. Lez-

kanser).

dir. Bazen opasifie lob sekresyon ve enfeksiyon nede-
niyle boyut artisi goésterebilir.

3. Ana ya da lober bronsu iginde gorilebilir kitle
ya da diizensiz daralma kansere isaret edebilir.

4. Eslik eden santral kitle gorilebilir (Sekil 9). Ba-
sit pnémoniler nadiren radyografilerde goérilebilen hiler
adenopatiye yol acgarlar. Bakteryel akciger abselerinde
LAP gorilebilir.

5. iki haftadan fazla degisiklik géstermeden kalan
lokalize pnémoni ya da ayni lobda nikseden pndémoni-
ler kanseri disindirmelidir. Basit pndmoniler bu siire
zarfinda ¢ogu kez silinir ya da diger segmentlere sigrar.
Pnémoninin tam rezolisyonu neoplazmi diglamaktadir.
Konsolidasyon kansere bagliysa uygun antibiyotik teda-
visi ile geriler ancak timiyle kaybolmaz (2,3).

Plevral efflizyon akciger kanserine eslik edebilir.
Eklenmis pnémoniye, timér invazyonuna, lemfatik obs-
triksiyona ya da kalb yetmezligi gibi iligskisiz bir nedene
bagh olabilir. Ponksiyonda atipik hilicre séz konusu
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Sekil 5. Akciger grafisinde sag hiler kitle. Hilus boyutlari artmis.
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Sekil 6.

melere aday.

Sag hilus yogunlugu artmig goriiniimde; ilen incele-

Sekil 7. Akciger grafisinde lst lobda pek az havalanan alan
kalmig, mediastinal yapilar saga gekilmistir. Sag santral kitle kol-
lapsa yol agmistir. Plevral kolleksion lateralde apekse yiiksel-
mektedir.

degilse, plevral effizyonun varligi evrelemede dikkate
alinmamalidir (2).

Brons kanseri olan ya da kuskulanilan hastalarda
BT tanisal degerlendirme ve tedavi planlanmasini
blyuk 6l¢clide kolaylastirmaktadir.

Bazi hastalarda direkt grafilerdeki karmasik anato-
mik gorinimler BT ile siklikla ¢6zimlenmektedir. Gra-
nuloma, aort anevrizmasi, bronkolitiyazis gibi bir benign
patoloji primer maligniteden guvenilirlikle ayrilabilir ve
ileri incelemeler 6nlenebilir ve hastanin baska turld ele
alinmasi saglanabilir. BT segmental ve subsegmental
bronslari ayrintili bir bicimde ortaya koyabildiginden,
kuskulanilan timorin nisbeten periferik oldugu durum-
larda endobronsial bir kitlenin yerlesiminin saptanmasi,
bronkoskopisti uygun biopsi yerine yénlendirmede yar-
dimci olabilir. Balgam analizi ve bronkoskopi bulgulari-
nin negatif oldugu pulmoner kitleli bir hastada BT ileri
tanisal islemleri yénlendirmede deger tasimaktadir. Bir

Sekil 8.
obstriktif pndmonik infiltrasyon gériliyor.

Akciger grafisinde sag suprahiler kitle. Ust lobda kismi

sonraki islemin transservikal mediatinoskopi, perkitan
igne biopsisi, anterior parasternal mediastinotomi ya da
konvansiyonel torakotomi olabilecegi o6nerilebilir (Sekil
10). BT ayni zamanda perkitan igne biopsisi i¢in en
uygun yaklasimi ortaya koyacaktir. Ornegin direkt grafi-
lerde goériulemeyen subplevral blepler BT ile gorilebilir
ve pndmotorakstan kaginilmasi ig¢in uygun giris yoénu
tanimlanabilir (4).

Preoperatif akciger kanser evrelendirmesinin amaci
uzak metastazlari, N3 veya rezektabl olmayan N2 has-
taligi ve T4 lezyonlari belirlemek ve bdylece gereksiz
torakotominin morbidité ve potansiyel mortalitesinden
hastalari korumaktir.

Pratikte evreleme silreci uzak metastazlarin var-
liginin arastiriilmasi ile baslar. Uzak metastazlarin olma-
digr disinuldiginde, evreleme islemi mediastinal lemf
nodillerinin degerlendirilmesi ve primer timérin me-
diasten, géglis duvari ve gevre yapilara infiltrasyon de-
recesini belirlemek icin devam ettirilir (5).

T Kfin Tip Bitimleri 1985, 15
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Sekil 9. Sol santral kitle; perifere spikiiler uzantilari mevcut,
obstriktit degigiklik geligmemisg.

Sekil 10. Bilgisayarhh tomografide soi minimal hiler kitle.

Sekil 11. Sol alt yerlegimli diizensiz konfurlu hipodens kitle. Bil-

gisayarli tomografi kesidinde kollaps ve plevral kolleksion ile bir-
likte gérilmektedir. Yakin komguluguna kargin agikar mediasti-
nal Infiltrasyon izlenmemekte.

Kemoterapi ve radyoterapideki 6nemli geligsmelere
kargin, kiliglik hiicreli disindaki brons kanserinde tedavi
ancak cerrahi rezeksionla saglanabilmektedir. Kigik
hiicreleri kanserler cerahi rezeksiona uygun degillerdir
glinkl seyirleri agressivdir ve ilk goériilme aninda yayil-
mis durumda olabilirler. Kirativ cerrah? igin lokaiize
hastaligr olan hastalari belirlemek i¢in dogru preoperatif
evreleme yapilmasi oldukga o&6nemlidir, ilk tani aninda
hastalarin sadece %40't kir amagli cerrahi rezeksiona
uygun durumdadir. Cerrahi 'tam' timor rezeksionuna
yénelik olmalidir; ileri hastalik durumlarinda tam ol-
mayan palyatif rezeksiondan kaginilmalidir (4).

AKCIGER KANSERININ
EVRELENDIRILMESIDE
BT'NIN ROLU

Hiler lemf nodillerinin saptanabilirligi dogal bir kon-
trast zemini saglayan mediastinal yag dokusu miktari ile

T Kin Tip Bilimleri 1995, 15

Sekil 12. BT'de peritrakeal ve prevaskiiler biiyiimiis lemf nddil-
leri (2R-L) goriliyor. Sagda arkada kollabe akciger dokusu izlen-
mektedir.

dogrudan iligkilidir. Mediastinal yag dokusu miktarinin
azliginda yorumlama guglesebilir. Diger sorun ise ince-
leme dizlemine nisbeten oblik konumdaki anatomik
alanlardaki parsiyel volum etkisi ile iligkilidir. BT'nin sag
yerlesimli mediastinal lemf nodullerindeki tutarliigr ma-
kemmel bulunmus ancak sol tarafta, o6zellikle 710L bol-
gesinde tutarliligi az bulunmustur. Ayrica kontrast
madde kullanmadan lemf nodillerinin hiler damarlardan
ayrilmasi zordur. Bu nedenle rnediasten igin bir goérin-
tileme stratejisi belirlenmesi gerekmektedir. Arkus aor-
tadan subkarinal bdélgeyekadar 5 mm'lik ince kesitlerin
kullanilmasi o6nerilmektedir. Kontrast madde kulla-

nilmasinin en yararh oldugu alanlar;

1. Aortopulmoner pencere

2. intermedier bronstan gecerken sag pulmoner
arter ve sol Ust lob bronsundan asarken sol pulmoner
arter

3. Sag pulmoner arterin ilk bransi olan trunkus

anterior sag Ust loba dogru mediastenden gegerken Biu-



Sekil 13, BT'de periaortik, perikaval ve peritrakeal bliyimis
lemf nddilleri izlenmektedir (4R,5,6).
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Sekil 14. BT'de sagda plevral yiizeye dayali periferik kanser iz-
lenmektedir. Aortopulmoner pencere ve periaortik biiylimis lemf
nodulleri (5) kontrlateral lemf tutulumuna isaret etmektedir.

Sekil 15. Sol hiler kitle, inen aortada asikar infiitrassyon gériil-
miyor. Kontrlateral sag hiler metastaz mevcut.

kGntuld innorninat arter veya persistent SVC mediasti-
nal nodul olarak yorumlanabilir. Perikard reseslcri de
karisikliga yol acgabilir. En belirgin perikardial reses olan
superior sinlis trakea biflirkasyonunun &éniinde ve ¢ikan
aortanin arkasinda yer alan sivi dolu bir yapidir ve
yogunlugu ile lemf nodiliinden ayrilir (6).

Herhangi bir evreleme sisteminin amaci kanserli
hasta hakkindaki iletigsimin uyumlu olmasini saglamak,
prognozun belirlenmesinde yardimci olmak ve degisik
tedavi formlarinin degerlendirilmesinde bir temel
olusturmaktir. Evreleme genis hasta gruplarinda kir
tahminlerine olanak verir.

Primer kanserin yerlesimi, timér yayiliminin bdl-
gesel lemf nodillerine olan alisilmis lemfatik yollarini
belirler. Sag akcigerdeki kanserler énce ayni taraftaki
trakeobronsial (hiler) (70R) ve daha sonra sa§ paratra-
keal nodillere (4R.2R) metastaz yaparlar. Bu neoplaz-
mlar nadiren karsi taraf lemf nodillerine atlarlar. Sol
akcigerdeki kanserler ise ayni taraf lemf nodillerinden

Sekil 16. Kigik hiicreli akciger kanserinde ileri mediastinal infilt-
rasyon goriluyor. Sag hiler vaskiiler yapilar, VCS ve kismen sol
ana pulmoner arter tutulmus durumda.

hemen sonra kars: tarafa atlarlar. Sol. st lob kanserle-
ri baslangigta ¢ogu kez aortopulmoner pencereye
(5,4L) metastaz yaparlar ve solda hem alt hem de (st
lob lezyonlari 6nce sol trakeobronsial bdlgeye (70L) at-
layabilirler (Sekil 11). Orta lob ve her iki alt lob kanser-
leri yayilimlarinin erken déneminde subkarinal lemf no-
dillerini (7) tutarlar ve alt lob lezyonlari paradzefageal
(8), pulmoner ligaman (9) ve supradiyafragmatik (14)
nodiillere atlayabilirler. Drenaj yollarinin iyi bilinmesi
bazi olgularda yararl olacaktir, 6rnedin sag akciger kan-
serleri sadece aortopulmoner pencereye metastaz yap-
mazlar; boyle bir bulgu muhtemelen eski granulomatdz
hastaliga ait olmalidir.

BT'nin brons kanseri evrelendiriimesinde &énemli
bir roli bulunmaktadir. BT evrelendirmesi kiratif cerra-
hi rezeksiyonun olabilirligini belirlemede yararhidir ve
cerrahi disinilen olgularda BT yapilmalidir (Sekil 12-
15). Ancak tek basina operabilite ya da prognozu belir-
leyici degildir. Belli sinirlamalari olan anatomik bir mo-

7 Klin Tip Bilimleri 1995, 15
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Sekil 17. BT'de on medlastende vaskiiler yapilar oblitere eden
ya da gevreleyen timér gorillyor.

Sekil 19. BT'de sol ana pulmoner arter ve mediastene derin

infiltrasyon gdsteren olguda sa§ kontrlateral hiler metastaz géril-
mektedir. Solda muhtemelen malign serbest plevral koileksion
izleniyor.

dalitedir. Genelde, pozitif bulgulu hastalarda sn uygun
invazif evreleme ydntemini yoénlendirmede ve negatif
bulgulu hastalarda ise invazif evrelemeyi ortadan kal-
dirmada yararhidir. BT lokaltzasyonu uygun biopsi isle-
mini ve ulasim yolunu belirleyecektir (4).

Son yillarda gelistirilen Spiral Bilgisayarli Tomo-
grafi o6zellikle BT'deki klasik 'kismi hacim etkisi'nin
olumsuzluklarini ortadan kaldirarak volimetrik goérintu-
lerin elde edilebilmesini olanakh kilmistir. Kuriyama ve
arklari Periferik Brons Kanserinde Spiral BT ile lg¢
boyutlu (3D) rekonstriksionun klasik incelemelere gore
daha basarili oldugunu ileri sirmuslerdir (7).

Primer brons kanserinin komsuluk yoluyla medias-
tene invazyonu genellikle kiratif bir cerrahi rezeksiyonu
engellemektedir. Mediastinal yag dokusunun invazyonu
ya da mediastinal damarlarin ve hava yollarinin ¢evre-
sinin sarilmasi BT ile gosterilebilmektedir. Bir kitlenin
basitce arada yag dokusu olmaksizin mediastinal plev-

T Kim Tip Bilimleri 1995, 15
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Sekil 18. Sol hiler kitle. Sol ana pulmoner arter distal bolimi
infiltre gértinimde.

Sekil 20. Sag hiler Infiltratif kitle BT'de kollabe akciger dokusun-
dan net ayrilmiyor. lki tarafli plevral koileksion mevcut. Sagda

parietal plevrada kaligmalar tutuluma aittir.

raya temas etmesi mediastinal invazyona igsaret etme-
mektedir. Mediastinal tutulumun guavenilirlik ile sdylen-
mesi igin kitlenin mediastinal yag dokusu igine infiltre
olmasiI veya buylik damarlari ve ana bronslari cevrele-
mesi gerekmektedir. Santral yerlesimli kanserler, 6zel-
likle adenokanserler, brons submukozasina siklikla iler-
lerler. Peribronsial yumusak doku kalinlagmasi ve ba-
zen mediastinal yag dokusu i¢cine uzanti BT ile gosteri-
lebilmektedir. Lazer fotorezeksion planlaniyor ise kan-
serin distal trakea veya brons proksimalini tutmasi ve
komsu vaskiler yapilar ile iliskisinin BT ile ortaya kon-
masi 6nem tasimaktadir. Brons obstriksiyonu disinda
belirgin peribronsial timdér varligi lazer fotorezeksion te-
davisine iyi cevap olmayacaginin bir gostergesidir (Sekil
16-23).

Mediastende oldugu gibi plevra ve g6gus duvari
invazyonunda da tani fazlasindan kacinilmalidir. Perife-
rik brons kanseri dogrudan k”.nsu plevray! invaze ede-
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Sekil 21. BT kesitlerinde sol serbest ve ankiste malign plevral
kolleksion ile birlikte sol hiler infiltratif kitle goriimektedir.

Sekil 23. Sag hiler kanser olgusunda sag paradzefageal (&R)

bliylimis lemf nédila izlenmektedir.

bilir, bazen de perivaskiler lemfatik kiliflar yoluyla
ulasir. Plevral kolleksion gelismeden parietal plevra ve
gogus duvari tutulumu olabilir. Béyle bir invazyonun BT
ile gosterilmesi hayli zor olmaktadir (Sekil 24). Timoéor
plevray! orttiglinde, genis kenarl da olsa, plevral kalin-
lasma ve plevral effizyon da eslik etse gercek parietal
plevra invazyonu olmayabilir. Eslik eden inflamatuar
degisiklikler ayni goérinime yol acabilir. Gégus duvari
invazyonunun kesin tanisi icin kemik harabiyeti bulun-
mali ya da eksiraplevral kitle gdésterilmelidir. Gogus du-
varindaki hafif asimetri hasta pozisyonundan kaynak-
lanabilir. BT bulgulari belirleyici degil ise MR bazen
g6gis duvari invazyonu kesin tanisinda yardimci ola-
caktir. T2 agirhikh kesitler hiperintens gégus duvari kalin-
lasmasini gosterecektir. Fokal goégis agrisinin varhigi
herhangi bir BT ya da MR bulgusundan daha guvenilir
bir gostergedir. Periferik bir brons kanserinin gégis du-
vari invazyonunun dogrudan gosterilmesi bile, kotl
prognoza isaret etmesine karsin, kir icin lezyonun irre-
zektabl oldugunu belirlemez. Mediastinal lemf nodilleri

.- . AKYAR
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Sekil 22. Sol infrahiler brong kanseri. Kitlenin aorta, sol atrium

ve sol alt puimoner venlerle ara yiizeylerin korundugu goriiliiyor.

Sekil 24. Kiguk hiicreli akciger kanserinde ileri mediastinal infilt-

rasyon ile birlikte sag parasternal gégiis duvari invazyonu dikkati
¢cekmektedir.

tutulmamis ise primer timaor ile birlikte tutulmus goégus
duvarinin rezeksionu belli hastalarda anlamli sagkalim
orani saglamaktadir.

Mediastinal lemf nodul metastazlarinin varhigr ol-
dukga koti prognoza isaret eder ve kir saglanamaya-
cak hastalik anlamindadir. Birgok merkezde hicre tipi
ya da yerlesime bakilmaksizin torakotomi i¢in kontren-
dikasyon teskil eder. Buna bir istisna olarak ayni taraf
superior trakeobrongial alandaki nodiller igcinde intrano-
dal gelisim géstermis yassi hicreli kanser olgularidir
(4).

Mediastinal lemf nodullerinin dederlendirilmesinde
BT siddetle tavsiye edilmektedir, buna neden olarak
noninvazif olusu ve timdr iceren lemf noddillerini belir-
lemedeki ylksek duyarhiligidir. Ancak bu konuda da ge-
lisen gorisler bulunmaktadir. BT literatiriinde sensiti-
vite ve spesifite ranjlarinin ¢ok genis olmasi ve normal
lemf noddillerinin boyutlari ve 6lgimleri hakkinda degisik
gorusler olmasi buna yol agmaktadir.
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Sekil 25. Sag perihiler kitle, sag-sol hiler ve subkartnal bliylimius
lemf nodiiileri izlenmektedir.

Sekil 26. Akciger kanserinde karaciger iginde ¢ok sayida metas-
tatik hipodens lezyonlar gérilmektedir.

Sekil 27. Ayni olguda diisiik pencerede metastazlar daha belir-

gin ortaya gikmigtir.

Normal lemf nodul boyutlari 7 ila 11 mm arasinda
bildirilmistir. Subkarinal ve sag trakeobronsial bdlgedeki
lemf nodileri en blyuk; Ust paratrakeal lemf noddlleri
ise en kiguk boyuta sahip olarak bildirilmistir.

Lemf nodul metastazlarini yalnizca BT bulgularina
dayandirarak inoperabilite tanimlamasina gitmek hatal
olacaktir (5). Tutarlhihk yizdeleri 40 ile 90 arasinda
degismektedir. Degisik ¢almalar yapilmis olmasina
karsin genel kani kisa ekseninde 10 mm'den fazla
olan lemf nodillerinin patolojik kabul edilmeleridir (6).

BT mediastinal lemf nodul bliylmelerini saptama-
da oldukga yararlidir ve brons kanserinin kuratif rezek-
sionuna girismeden Once lemf nodul metastazini ke-
sinlesgtiriri doku o6rneklemesi igcin uygun evreleme isle-
minin (mediastinoskopi, mediastinotomi, perkitan-trans-
trakeal igne biopsisi) secimine yardimci olur.

Mediastinal lemf ndédillerinde boyut kriteri her za-
man tek basina glvenilir degildir. Brons kanserli hasta-
da bliyimis lemf nodillerinin gdésterilmesi mutlaka me-
tastaz anlamina gelmez. BT inflamatuar hastaliga bagh

T Kiin Tip Bifimieri 1995, 15

Sekil 28. Bronkoaivecler kanserde diffiz formda her iki akciger
bazalinde ¢ok sayida nodller ve dizensiz konturlu lezyonlar g6-
riilmektedir.

lemf nodul biuyimesini metastazdan ayirt edemez. Ayni
sekilde normal boyutlu lemf nodillerindeki mikroskopik
metastazlar BT ile gosterilemez. 10 mm ve daha
bliylik lemf nodilleri patolojik kabul edilirse sensitivite
%90-95 arasinda olmaktadir ancak spesifite %40 civa-
rinda olacaktir. 6 mm Usti secgilecek olursa sensitivite
artmaksizin spesifisite daha da kotiulesecektir. Nodal
patoloji icin 15 mm secildiginde sensitivite %60'lara
disecek ancak spesifisite %90'' asacaktir. Bu sinirla-
malari bilerek sensitiviteyi arttirmak amaciyla 10
mm'den buyldk lemf nddillerini potansiyel olarak me-
tastatik kabul etmekteyiz. 10 mm'den kigik nodulleri
patolojik saymiyoruz ve 10-20 mm arasindaki nodiiler
kuskulu kabul edilmektedir. Bilinen brons kanserli has-
talarda 20 mm c¢aptan biyim lemf nodilleri hemen
daima metastaza baglhidir, gene de bunlarda histolojik
dogrulamaya gerek duyanlar bulunmaktadir.

Kontrastli BT hiler lemf nodillerini etkin bir bi-
cimde gostermektedir (Sekil 25). Ancak brons kanserli
hastalarin cogunda hiler lemf nodul metastazlari 6nem
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Sekil 29. Bir bagka bronkoaiveoler kanser olgusunda ince reti-
kilonoddiier infiltratif gériinGm mevcuttur.

Sekil 31. T1 agirlikli koronal MR kesitlerinde sag apekste 'pan-
coast' tumdri izlenmektedir.

tasimamaktadir. Cerrahiye kontrendikasyon mediastinal
metastatik hastaligin varhigidir. Ayni taraftaki hifer lemf
nodullerinin tutulmasi evrelemeyi degistirip, hastanin
prognozunu koétillestirmesine karsin hastay! irrezektabl
yapmaz ve mediastinal lemf nodul bulunduduna isaret
etmez. Hiler tutulumu bulunmayan hastalarin %25'inde
mediastinal metastazlar olusabilmektedir. Bu nedenle
brons kanserinin genel evrelendirilmesinde hiler deger-
lendirmenin fazla 6nemi yoktur.

BT rutin transservikal mediastinoskopi veya sol
anterior parasternal mediastinotomiden yararlanmaya-
cak hastalari taramada yeterince duyarhdir. Mediasten
ve Ust abdomen incelemesi negatif olan hastalarda
cerrah dogrudan torakotomi ile devam edebilir. BT'de
dislk yuzdelerde normal boyutlu bezlerin iginde mik-
roskopik metastazlar sonucu yanhs negatif sonuglar ¢i-
kabilmesisne karsin klinik 6nemleri azdir. Sinirl intrano-
dal hastaligi olan hastalarda nisbeten uygun bir prog-
noz saglanabilmektedir. Her ne kadar primer timdrin
yaytlimi ile hicre tipi prognozu etkilemekte ise de me-
diastinal 1sinlama bu hastalarda yararli olacaktir.
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Sekil 30. T1 agirhikh koronal MR kesitlerinde sag apekste 'pan-
coast' timéri izlenmektedir.

Sekil 32. T1 agirlikli koronal diizlemde elde edilen toraks
MRG'de sol hiler kitlenin mediastinal invazyonu acik olarak gé&-
riilmektedir.

Kir igin rezeksion dusinilen bazi hastalarda to-
raks disi metastazlar vardir (Sekil 26-27). Evrelemede
karaciger ve surrenal bezleri arastiriimalidir (4).

Ust Abdominal BT incelemesi indiferansiye kanserli
hastalarda, torakotomi karari sinirda olan T3 lez-yonlu
hastalarda, yassi hicreli kanser digi N2 olgularinda ve
fizyolojik durumlari cerrahi rezeksiyona elverisli olmayan
hastalarda o6nerilmektedir (8). Sirrenal metastazlarinda
T2 agirhikli magnetik rezonans kesitlerinde hiperintens goé-
rinimin ayirici rold ifade edilmistir (4). Kuskulu olgular-
da gerek karaciger gerekse sirrenal iezyonlarinda eger
klratif cerrahi s6z konusu ise biopsi sarttir.

Herman ve ark'lari primer brons kanserinin me-
diastinal invazyonunun go0sterilmesinde BT'nin fazla
duyarli olmadigini éne sirmuslerdir. Kullanilan kriterlere
gore pozitif prediktif deder yuksek olabilir. Bir tubiler
mediastinal yapinin cevresinin yarisindan fazlasi ti-
morle temas halinde ise invazyon olasiligi fazladir (4).

BT brons kanseri ile ilgili bazi 6zel klinik durum-
larda yararl bilgiler saglamaktadir. Pozitif balgam sitolo-
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Sekil 33, T2 agirikli aksial kesitte aortopulmoner pencereye
uzanan santral kanser izlenmektedir.

Sekil 34. T1 agirlikh aksial MR kesitinde sag santral kitlede me-
diastinal infiltrasyon agikga gorilmektedir.

Sekil 35. T1 agirhikh aksial MR kesitinde sol yerlegimli mediasti-

nal plevraya invazyonu net olarak ortaya konmustur.

jisi olan veya direkt akciger grafisi ve bronkoskopisi
normal olan paraneoplastik bir hastada BT'de gizli bir
timdér saptanabilir. Bu kanserler genellikle akciger
apeksleri, paramediastinal alanlar veya diyafragma
komsuluklari gibi standart grafilerde degerlendirilmesi
zayif yerlesimlerde bulunurlar. Superior sulkus timoérle-
rinde ekstrapulmoner uzanti ve subklavian damarlar ve
vertebralarla iligkisi BT ile oldukga iyi ortaya konmakta-
dir (4).

Hiicre tipine go6re brons kanserinin bulgularinda
bazi farkliliklar s6z konusudur:

Yassi Hiicreli Kanser daha ¢ok santral, atelekta-
zlye yol acgar. Yaklasik lgte biri periferik, kavitasyona
giderler.

Buylk Hicreli Kanserlerde bilyik periferik veya
hiler kitle, kavitasyon nadirdir.

Adenokanser: Diizensiz kenarli genellikle 40
mm'den klguk capta periferik kitle olarak kendini gés-
termektedir. Daha ¢ok Ust loblarda, eski nedbelerde
geligirler. Primer timoér kiglk de olsa mediasten ve hi-
ler metastaz yaparlar.

T Kilin Tip Bilimleri 1995, 15

Sekil 36. Ayni olgunun T2 agirlikli MR incelemesi.

Kiglik Hiucreli Kanser ile massif hiler ve me-
diastinal adenopatilere yol acar. Atelektazi veya kon-
solidasyon siktir. 40 mm'den c¢ogu kez kiglktir ve
kavitasyon oldukga nadirdir. Bazen kicglik hicreli
kanserde santral adenopati mevcutken primer lezyon
gorilmeyebilir (2). Kigik hicreli akciger kanserinde
BT'nin yararliligi belki de kemoterapi etkinligini sapta-
mada ileri kontrollerde kullanilacak temel goérinti sag-
lamaktadir.

Alveoler Hiicreli Kanser lokalize ya da diffiz form-
da olabilir. Lokal form periferik bir nodul olarak gorile-
bilir. Prognoz iyidir. Nodilde hava bronkogrami olabilir
clinkli hucreler alveolleri déserler fakat hava yollarinna
basmazlar. Diffiz form nadirdir ve ko6ti prognoz goste-
rir. Yaygin hava yollari gélgelenmeleri gorilir ve timor
icinde hava bronkogramlari bulunur. Septal gizgilenme-
ler ve plevral effiizyon var olabilir. Pulmoner 6dem ya
da yaygin bronkopnémonileri andirir (3). BT'de diffiz
infiltratif akciger hastaligi goérinimu verebilir (Sekil 28-
29),
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Sekil 3?7, T1 agirhikh aksiai MRG incelemesinde mediastinal infilt-
rasyon g1 steren sag yerlesimli kitle gériillmektedir. VCS basihdir,

AKCIGER KANSERININ

EVRE LENDIR ILMESIN DE

MR'IN R”LU

MR'in akciger kanseri evrelendiriimesinde kulla-
nilacak bir dizi kendine 6zgl avantaji bulunmaktadir.
Once mediastinal ve hiler damarlarin ortaya konmasi
icin kontrast madde gerekmez. Sonra direkt koronal,
sagittal ve oblik kesitler akciger apeksi, aortopulmoner
pencere ve sups- : afragmatik alanlar gibi BT'de goriin-
tilenmesi zor bdlgelerde ayrintili anatomik bilgi sagla-

Sekil 30,31). Son olarak ise yumusak doku
ayirim glicti timori diger sireclerden ayirt etmeye yar-
dimci olabilir.

MR'In BT'ye gbére bazi dezavantajlari bulundugunu
da vurgulamak gerekmektedir. Pahali ve zaman alicidir;
spasial rezolisyonu BT'den daha disuktlir. Solunum
ve kardiak hareketlere baglh olarka artefakt ve resim-
lerde bulaniklik olusabilir (6).

Yapilan arastirmalarda MRG'nin mediastinal infilt-
rasyon ve lemf nodul metastazlarini géstermede BT'ye

olmadigi goésterilmistir. Birgok olguda MR, BT
bulgularini tekrarlamaktadir. MRG, BT bulgularinin belir-
oigularda ya da kontrast madde verilme-

sinin kontrendike oldugu hastalar icin saklanmalidir (4).

Buginki genel dislince BT ve MR'In benzer tu-
tarlilikta olduklari seklindedir; dolayisiyla bizce akciger
grafissnde kanserden kuskulanilan hastalarda ve brons
kanserinin evrelendirilmesinde BT segilecek gorinti-
leme yéntemidir. Bazi segilmis olgularda MRG akciger
kanserinin degerlendirilme ve evrelendirilmesinde an-
lamli tamamlayici rol oynamaktadir.

Mediastinal ve Gogls Duvari
Invazyonunun Degerlendirilmesinde
MRG’nin Rolu

Sinirhh g6gls duvari ve mediastinal invazyon bugin
icin Evre illa akciger kanseri olarak siniflandiriimaktadir.
Teknik olarak rezektabl kabul edilmesine karsin, siklikla
yiuksek morbidité ve mortalité ile birlikte olan 'en bloc’
rezeksionu gerektirmektedir. Belirgin kosta harabiyeti

Sekil 38. BT kesitinde sol pndmektomi bosluugnda metastatik
lezyonlar agik olarak gorilmektedir.

ya da asikar goégus duvari kitlesi oldugunda BT'nin
gogus duvari invazyonunu gostermede etkin oldugu bi-
linmektedir. Bu bulgular olmadiginda BT'nin sinirli degeri
vardir. Kitle ile plevra arasinda genis ag¢i olusu, plev-
raya 3 cm'den genis bir tabanla temas ve plevral ka-
linlagma go6gis duvari invazyonu bakimindan %87
duyarlihk saglamaktadir. Vertebra cisminde harabiyte
genelde nonrezi ktabl timoére isaret eder ve BT file ra-
hatlikla gosterilebilir. Néral foramen igine uzanti da re-
zeksiyonu engellemektedir.

Superior sulkus timérleri (Pancoast T.) akciger
apeslerinden kaynaklanan bir akciger kanseri dizisidir
ve boyuna, brakial pleksusa, subklavian damarlara ve
omurgaya erken invazyon egilimi gosterir. BT ve MRG
superior sulkus timdrlerinin rezektabilitesini goster-
mede degerlidir. MRG apikal invazyonunun deger-
lendirilmesinde sagital ve koronal dizlelerde gorinti
elde edilmesinden dolayr BT'den daha ustin bulun-
mustur. MRG, brakial pleksus, vertebra kemik iligi, no-
ral foramen, spinal kanal tutulumlarinin belirlemede ve
inoperabl vaskiler tutulumun go6sterilmesinde BT'ye
gére daha basarili sonucglar vermektedir. Ayrica,
MRG'nin yiksek kontrast rezolisyonu Ta agirlikli kesit-
lerde kas ile timoér dokusunu ayirarak miphem goégus
duvari invazyonunu daha iyi géstermeketidr.

Teknik olarak rezektabl mediastinal invazyon peri-
kard, mediastinal plevra veya yag, pulmoner venler ile
vagus ve frenik sinirlerin sinirli tutulumlarini kapsar.
Kalb, biyik damarlar, 6zefagus ve trakeanin tutulumu
ile daha yaygin mediastinal invazyon, vertebra korpus
invazyonu gibi Evre 1Mb olarak siniflandirilir ve genel-
likle nonrezektabi kabul edilir.

Nonrezektabl mediastinal Invazyona isaret eden
BT ve MRG kriterleri arasinda timérin mediastinal yag
dokusu igine interdigitasyonu, mediastinal buyuk da-
marlarin, ana bronglarin ve trakeanin sarilmasi sayil-
maktadir (Sekil 32-34). Damarin gevrelenmesi, gevresel
incelmesi ya da ani kesilmesi vaskiler tutuluma ait gi-
venilir bulgulardir.
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Sinirl ve potansiyel rezektabl mediastinal invaz-
yonun belirlenmesi hayli zordur. Mediastinal yapilar G
zerine kitle etkisi, mediastinal yag dizlemlerin fokal
obliterasyonu ve perikardiyal veya mediastinal plevral
kalinlagsma gibi BT bulgularinin rezektabiliteyr belirle-
mede givenilir olmadigr goésterilmistir. Mediasten ve
inen aortay! tutan bir tumdrin potansiyel olarak rezek-
tabl oldugunu disindiren U¢ bulgu tanimlanmistir.
Bunlar timér ile mediasten arasinda yag dokusu bulun-
masi, timoér ve mediasten ;¢c.?5""'n 3 cm v« daha az
olmasi ve tumér ile inen aorta arasindaki temasin 9u
dereceden az olmasidir (5).

Bir akciger tumorine bitisik gégis duvari invaz-
yonu MRG ile BT'den daha iyi gosterilmektedir. Clnkd,
MR o&zellikle T2 agirlikli kesitlerde timor, goégus duvari,
yagd ve kaslar arasinda daha iyi doku kontrasti sagla-
maktadir. Tumoér kitlesini gégius duvarindan ayiran ince
bir ekstraplevral ya§ tabakasi ylksek kaliteli MR kesit-
lerinde hemen daima goérilmektedir. Parietal plevranin
altinda ye* alan bu ince ekstraplevral yag tabakasi er-
ken Invazyon varliginda silinmektedir. Konvansiyonel
BT kesitlerinde bu ince ya§ tabakasini gdérmek hayli
zordur. Direkt grafiler kesta harabiyetini genellikle
MR'dan daha lyi gésterebilmektedir ancak, MR gégis
duvarindaki Kkitleleri agikga gdstermektedir. Sagital ve
koronal planlardaki MR kesitleri superior sulkus timor-
lerini gostermede yararhdir. Sagittal veya koronal kesit-
ler gégls duvari invazyonunun uzantilarini ve subkla-
vi?n arter veya brakial pleksus infiltrasyonunu aksial
BT ve MR kesitlerine gére daha iyi géstermektedir.

MR'in énemli bir avantaji timo6ér ve ana mediasti-
nal vaskiiler arasindaki iliskiyi kontrast maddeye gerek
olmaksizin goéstermesidir (Sekil 37). MR'da kan damar-
lari igindeki sinyal yoklugu ile mediastinal yag ve me-
diastinal plevra kenarlarindaki yiksek intensité arasin-
da iyi kontrast saglanmaktadir. Ayrica, peilikard, kalb ve
ana damarlarin kaidelerini ¢cevreleyen hipointensite hatti
olarak kolayca goérintilenmektedir. Ne BT ne de MR
mediastinal plevra ve yag dokusundaki minimal invaz-
yonu gorintileyememektedir, ancak mediastinal yag
dokusundaki asikar obliterasyon ve mediastinal damar-
larin kompresyon veya sarilmasi MR ile BT'ye gére da-
ha iyi gdésterilmektedir.

Su o6zel durumlarda MRG'nin yararli oldugunu
dusinmekteyiz:

-Superior sulkus timorlerinde,

-Kalp ile o6zellikle sol atrium ile temasi olan ti-
morlerde perikardial tutulumu perikard ve kalb kasi tu-
tulumundan ayirir.

-Koronal kesitler ile santral timdrin subkarinal
uzantisini dogrudan ortaya koyar,

-Aortopulmoner pencereye uzanan timérlerde,

-Radyografik olarak rezektabl sag hiler kitleli has-
talarda SVC invazyonunun belirlenmesinde

-Kardiofrenik acilar ve alt loblarin mediali
yerlesimli kitlelerde.
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Hiluslarin Degerlendiriimesinde MR

Kontrastli BT ve MR hiler kitle ve lemf nodillerinin
saptanmasida tutarh sonucglar vermektedir. Ancak intra-
vendz kontrast madde verilmesinin kontrendike oldugu
durumlarda o6zellikle hiler invazyon konusunda MR da-
ha guvenilir sonug vermektedir. Bazen BT ile parstyel
volim effekt nedeniyle ortaya konamayan lemf ndédille-
rini MR goésterebilmektedir. Kan damarlarinin genellikle
dislik ve lemf nodillerinin nisbeten ylksek sinyal in-
?on~itesine m; tluolsr: re-, hir barisikligr énlemekte-
dir. Ancak hiler damarlarda akim yavaslamasinin nor-
mal sahislarda bile belirgin sinyal artisi lie birlikte ola-
bilecegi unutulmamalidir. Ayrica MR nodal kalslfi-
kasyonlari saptayamaz. Bu kisitlamalar MR't pulmoner
hiluslarin incelemesinde rutin goéruntileme ydntemi
yapmamaktadir. Segilmis olgularda santral pulmoner
arter ve venlerdekl invazyonun go&sterilmesi cerrahi
planlamaya yardimci olabilir. Pnémektomi ya da 6zel
rekonstriktif tekniklerin seciminde yarar saglamaktadir.
Spasiyal rezollisyonu daha iyi oldugundan endobronsiai
timérlerin varligi ya da uzantilarinin saptanmasinda BT
MR'a ustindir. Proksimal bronsial obstriksiyonun
postobstriktif pndmoni ile birlikte oldugu durumlarda
MR obstriktif kanseri cevredeki atelekiaiik akciger do-
kusundan o6zellikle T2 agirhikli veya gadoliniumlu kesit-
lerde ayirabilmektedir. Konsolide akciger dokusu santral
hiler kitleden daha yuksek sinyal intensitesinde gorul-
mektedir (6).
santral bir timérin varligini ve uzantisini tanimlamak

Postobstriktif konsolidasyon durumunda

BT ve MRG ile de zor olmaktadir. Kontrast madde ve-
rildikten sonra timoér ile distal atelektazi arasinda farkl
kontrastlanma ortaya c¢ikabilir. Kollabe akciger dokusu
daha fazla yogunluk artisi goésterecektir. MRG'de ise T2
agirhkh kesitlerde kolesterol pndmonisi ve distal brons
dilatasyonlari timdérden daha yuluksek intensitede goru-
lirken; organize pndmoni ve atelektazi izointens ola-
caktir (3).

Nodal Evrelemede MR'in Roli: MRG, lemf nodil-
lerinin saptanmasinda BT'ye Ustlinlik saglamamaktadir
ancak ¢ok duzlemli kesit elde edilmesi belli alanlarda
yararli olacaktir. Koronal duzlem subkarinal ve aorto-
pulmoner pencerenin daha saglikli degerlendirilmesine
yol acacaktir (5). Mediastinal lemf ndodilleri ile medias-
tinal yag dokusu T1 agirhkli kesitlerde kolayca ayrilabil-
mektedir. MR genel olarak mediastinal lemf nodillerini
saptama ve tanimlamada BT ite ayni yetenektedir. An-
cak sinirli spasiyal rezollisyonlu ve nefes tutarak kesit
alinamamasi resimlerde bulanikliga yol agmaktadir. Ba-
zen birkac kigik lemf nodili MR'da tek, patolojik no-
dul kitlesi olarak goérilmektedir. Korona! ve sagital ke-
sitler aortopulmoner ve subkarinal lemf noddillerini ince-
lemede yararli olmasina karsin, MR rutin inceleme yoén-
temi olarak kullaniimamaktadir. MR'in benign ve malign
noddulleri ayirimi icin yapilan calismalar tatminkar sonug
vermemistir (6).
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Bazi olgularda MR timoéri fibrozisten ayirt edebil-
mektedir. Radyasyon fibrozisi igcinde niiks timér BT ile
ortaya konamamaktadir. 72 agirhikli kesitlerin yardimci
oldugu godsterilmistir. Radyasyon fibrozisi dusik sinyal
intensitesindeyken timér nisbeten yuksek int"r*. rede-
dir. Ancak tedavisi yeni tamamlanmis hastalarda rad-
yoterapiye sekonder inflamason da T2 agirhkh kesit-
lerde yiksek sinyal intensitesinde gorilmektedir. Ayrica
diger nedenlere bagli, eslik eden inflamasyon da timor-
den ayrilamaz. Bir diger nokta ise hava yollarindaki
sekresyonun timori taklit ettigidir (6).

Postpndmektomi boslugunda gelisen niks ya da
metastazlarda ise BT'nin etkin oldugu iyi bilinmektedir
(4) (Sekil 38).

KAYNAKLAR

1. Kolbenstvedt A, Skjennald A, Higgins C. A global textbook
ol radiology. in: Peitersson H ed. The nicer centennial
book. The nicer institute oslo the lungs and mediastinum,
2nd ed 1995:18:689-80.

2. Armstrong P. Diagnostic radiology. In: Granger RG, Allison
DJ, eds. Pulmonary Neoplasms. 2'° ed. Churchill
Livingstone, 1992: 271-93.

AKYAR
AKCIGER KANSERLERINDE RADYOLOJIK TANI

Armstrong A, Wilson AG, Dee P, Hansell DM. Imaging di-
seases of the chest. In: Armstrong P ed. Neoplasms of the
lungs, 2" ° ed. Airways and Pleura272-368.

Sage! 88, Glazer HS. Computed body tomography with
MRI correlation, in: Lee JKT, Sagel SS, Stanley RJ, eds.
Lung, Pleura, Chest Wall. 2"* ed. New York: Raven Press,
1989.

Zwirewich CV, Miiller N. Chestand Cardiac Radiology Nicer
Series on Diagnostic Imaging. In: Higgins CB, Holger P,
eds. Computed Tomography and Magnetic Resonance Ima-
ging for Staging ot Lung Cancer. Merit Communications,
1991:60-102.

Naidich-Zerhouni-Siegelman. Lung Cancer. In: Naidich-Zer-
houni-Siegelman, eds. Computed Tomography and Magne-
tic Resonance of the Thorax. 2nd ed. New York: Raven
Press, 1991:275-302.

Kuriyama K, Tateishi R, Kumatani T et al. Pleural
invasion by peripheral bronchogenic carcinoma:
assessment with three-dimensional helical CT.
Radiology 1994; 191:365-9.

Kolbenstvedt A, Skjennald A, Higgins C. A Global In: Petter-
son H, ed. Textbook of Radiology. The nicer Centennial
Book. The Nicer Institute Oslo The Lungs and Mediastinum
1995; 2:669-80.

T Klin Tip Bilimleri 1995, 15



