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MEDIYASTEN ANATOMISI

Yanlarda mediyastinal plevralar, Ustte mediyastinal inlet, asagida diyafragma, 6nde
sternum, arkada ise vertebral kolonun 6ntinden gecen longitudinal spinal ligamanin
yaptigi bosluk mediyasten olarak tanimlanir.

Mediyasten cesitli yayinlara gore Uce ya da dorde ayrilir. Bunlar; 6n (prevaskuler), Ust,
orta (Viseral) ve arka mediyasten seklinde ya da antero stperior, orta (viseral) ve arka
mediyasten seklinde ayrilabilir. Temel olarak mediyastenin bir viseral bir de bosluk olan
kisimlari mevcuttur (Resim 1). Chotos (1) kardiyak, mediyastinal ve sub diyafragmatik
alanlarin toraks boslugunun ortalama %26.4'Unu kapladigini ifade etmistir.

Mediyastende yer alan olusumlara bakilacak olursa; anterostperior mediyastende
daha sik olmak Uizere mediyastenin her tarafinda lenf nodlari gérulebilir. Mediyasten-
de gorulen ttimorler yetiskinlerde en sik Timik Neoplazmlar (%17), lenfoma (%16),
norojenik tm’ler (% 14), germ hicreli tm‘ler (%11) yer alir. Cocukluk caginda maligni-
te egilimi artar ve ort. %50’si lenfoma ve ikinci sirada nérojenik neoplazmlar goralur.
Ttm yas gruplarinda en sik malign neoplazm lenfomadir.

Mediyasten, toraks duvari ve kismen olsa da diyafragmanin hemen altinda yer alan
lenfatiklerin drene oldugu zengin bir lenfatik aga sahiptir. Bu lenf nodlari buradan k-
ken alan inflamatuvar, primer veya metastatik tiimoral olusumlarin sahasinda yer alir.

Lenfomalar lenfosit ve éncllerinin genel olarak bagisiklik sisteminin hicresel eleman-
larinin malign neoplazmlaridir. Lenfomalar hiicre buytkltklerine gore kicuk, buytik-
karisik olarak dizilimlerine gére de noduler ve yaygin olarak siniflandirilmistir. Dogru
bir histopatolojik siniflandirma uygun bir tedavi icin cok énemlidir. Siklikla kullanilan
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Resim 1. Mediyastinal bosluklar.

REAL (Revize edilmis Avrupa-Amerikan Lenfoma) (2) ve son yillarda ise Dinya Saglik
Orgutu (DSO) (3) tarafindan yapilan siniflandirmalardir. Bu siniflandirmalarda morfo-
lojinin yani sira immunolojik ve molekuler 6zelliklerine gore lenfomanin alt guruplari
tanimlanmistir. Daha sonra ise klinik kullanim icin alt gruplara gére mediyasten odakli
modifiye bir siniflandirma tanimlanmistir (4). Her Lenfoma alt grubu mediyasten ve ak-
cigerleri tutabilirken, cok azi da izole mediyastinal veya pulmoner kitle yapar. Ozellikle
toraks tutulumu gosteren tipler Hotgkin hastaligi, bayuk hiicreli lenfoma, lenfoblastik
lenfoma ve pulmoner mukoza bagimli lenfoid doku (MALT) lenfomasidir. Hodgin Len-
foma her yil ABD'de saptanan yeni 7.400 olgu ile Non-Hodgin lenfomaya gore daha
az gorulur. Hodgin lenfoma siklikla toraks ici yapilari ve genellikle mediyastinal lenf
nodlarini tutar; fakat sinirli ve izole intratorasik tutulum olgularin %3'tnde gdzlenir
(5). Mediyastinal lenfadenopatiye bagh oksurik ve gogus agrisi sik gézlenir.

Anamnezde buylyen mediyastinal kitleye bagl olarak gdgus agrisi, 6ksurik, nefes
darlhig, stridor, wheezing ses kisikligi, yutma glcligd, vena kava stiperior sendromu
(VCSS) vardir. VCSS, Hodgkin lenfomaya gore lenfositik lenfoma ve buytk htcreli
lenfomada daha sik gorilur. Bazen perikardiyal siviya bagl perikardiyal tamponat geli-
sebilir. Olgularin bazilarinda da mediyastinal lenfadenamegaliye bagli hic bir semptom
da olmayabilir ya da mediyastinal lenfadenmegali rastlantisal olabilir.

TANI

Tanida radyolojinin yeri dnemlidir. En sik kullanilan radyolojik yontemler.
1. Direkt grafiler (DG),
2. Bilgisayarl tomografi (BT),
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3. Manyetik rezonans goruntileme (MRG),
4. Dijital subtraksiyon anjiografi (DSA).

ilk tanida direk grafiler &nemli olmakla birlikte Mediyastinal kitlelerde radyolojik tani icin
altin standart Bilgisayarli Tomografidir. Ozellikle aksiyal diizlemde kesitler cogunlukla
tanida yardimaidir. Ayrica, BT kilavuzlugunda biyopsi yapilabilir. MR da BT2'ye esdeger
hatta lezyonun ic yapisini degerlendirmekte BT'den Ustln oldugu kabul edilebilir. Ayrica,
MR’da radyasyonun olmamasi da MR'in Ustinlugu sayilabilir. Aort anavrizmasi veya aort
diseksiyonunda MR anjiyografi kateterizasyon olmadan uygulanabilir.

Modern radyografik incelemelerdeki gelismelere ragmen mediyastinal kitlelerde inva-
ziv yéntemlere ihtiyac vardir. Secilmis hastalarda endoultrasonografi ile yapilan 6zefa-
goskopi bronkoskopi veya perkltan yontemlerle yapilan igne aspirasyon biyopsileri ile
sitolojik teshis konulamadigr durumlarda blytk parca alma gerekliligi aciga cikmak-
tadir. Primer medisatinal lenfomali olgularda doku tanisi gerekir. Son yillarda lenfo-
malarin immdnolojisi ve molekdler biyolojisi alanindaki gelismeler tanisal acidan cok
yardimci olmustur. Alinan érnekler izotonik soldsyonlar icinde patolojiye gdénderilme-
lidir. Ozellikle Lenfomalarda biyiik biyopsi ve lenf nodundan kapsiil almak énemlidir.

invaziv Tanisal islemler

invaziv girisimler &zellikle mediyasten kitlelerde lenfomanin ayimminda énemlidir.
Labaratuvar ve radyolojik tetkikler ile olasi tani dustntlsede lenfoma tanisi mutlaka
histopatolojik olarak konulmalidir. Bu tedavi icin vazgecilmezdir. Bu biyopside lenf
nodunun kapsilinu icerecek sekilde ve biydklikte bir biyopsi olmalidir.

Transtorasik igne Biyopsisi

Ozellikle periferik lezyonlarda sik kullanilan bir ydntemdir. Siklikla BT esliginde yapilir.
Transtorasik igne aspirasyonu hizli ve ucuz bir yéntem olmasina ragmen sadece sito-
lojik inceleme icin 6rnek alinabilir. Fakat dogru bir siniflandirma icin hicrelerin dizilim
yapisi énemli oldugu icin sitoloji tek basina yetersiz kalir. Lenfoma dokusunda medi-
yastinal hodgin ve non-Hodgkin lenfomada sik gézlenen asiri bir fibrosis varsa TTIA ile
az miktarda hucre alinabilecegi icin immunofenotiplendirme acisindan yetersiz kalir.

Lenfoblastik Lenfomada fibrozis olmadigi, tipik gériinim ve immunofenotipe sahip
oldugu icin TTIA tanisal olabilir. Yiiksek grad gésteren bu tip lenfomada vena cava si-
perior sendromu, siddetli nefes darligi gézlenir ve hizli ilerler. Erken tani erken tedavi
icin 6nemlidir.

TTIA'nin tanisal degerinin arastirldigi benign ve malign toplam 189 érnekli bir seri-
de lenfoma tanisi konulan 28 olgunun 15’inde (%53) taniyr dogrulamak icin cerrahi
biyopsi gerekmistir (6). TTIA ile biyik hicreli lenfoma gibi sklerozan ve nodiiler sk-
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lerozan ozellikler iceren alt gruplarda undiferansiye karsinomlar ve melanomalardan
ayiricl tani yapmak oldukca zordur. Palpe edilebilir, lenf nodlarindan yapilan TTIA,
591 oraninda dogru tani koyabilmesine ragmen ayni dogruluk orani mediyastinal lenf
nodlari icin dogru degildir (7).

Biyopsi Oncesi Kortikosteroidler

TUmor yaniti olusabilecedi icin lenfoma stphesi varsa biyopsi 6ncesi kortikosteroid-
ler kesilmelidir. Lenfoblastik lenfomalar disinda steroid tedavisinden sonra 24-48 saat
icinde biyopsi yapilabilir. Fakat yine de biyopsi éncesi steroid tedavisi sadece hayati
tehdit eden hava yolu obstrtksiyonu varsa verilmelidir. Vena cava stperior sendromlu
olgularda genellikle semptomlar hayati degildir, bu nedenle biyopsi alinmadan steroid
tedavisi verilmemelidir. Oysa lenfoblastik lenfoma 6n tanisi varsa steroid tedavi dncesi
olgulardan en kisa stirede biyopsi alinmalidir.

Anterior Mediyastinotomi

Mec Neil ve Chamberlain tarafindan 1966'da tarif edilmis bir metoddur (8). Ozellikle
subaortik, paraaortik lenf nodlarina ve anterior mediyastene erisim icin kullanilir. Len-
fomanin siklikla 6n mediyastende yer aldigi distndltrse lenfoma tanisi icin en 6nemli
invaziv tani ydontemi oldugu soylenebilir.

Genellikle sternum lateralinden 2-3 kot hizasindan 2-3 cm cilt insizyonu ile baslanir.
interkostal aralik yeterli olmazsa kisa bir kartilaj rezeksiyonu sonrasi mediyastinal ara-
liga girilir. On mediyastende yer alan lenfoma icin buradan biyopsi almak oldukca
kolaydir. Direkt kitleden biyopsi alinabilir. Sayet sol 5. ve 6. mediyastinal LAP’lara ula-
silmak istenirse mediyastinoskop sokularak aort ile pulmoner arter arasindan bu bélge
lenf nodlari diseke edilebilir.

Mediyastinoskopi

Carlens 1959'da gunimuzde tim dinyada kullanilan servikal mediyastinoskopiyi ta-
riflemistir (9). Ozellikle paratrakeal lenf nodlarinin tutuldugu lenfoma disinda granula-
matoz hastaliklarda ve akciger kanserinin mediyastinal tutulumunun gésterilmesinde
onemlidir. Cok dustik komplikasyon ve mortalite orani ile servikal mediyastinoskopi ya
da buna ilave edilen bir monitor ile video yardimli mediyastinoskopi kullanilabilir. Medi-
yastinoskopi ile gtivenli biyopsiler alinabilir. Hatta lenf nodlari total olarak da cikarilabilir.
Genis serilerde mortalite orani %0-0.08 arasinda degisir. Bildirilen en yiksek komplikas-
yon orani %3’ gecmez. Olgularin, ancak %0.5'inde majér komplikasyon goruldr (10).
Standart servikal mediyastinoskopinin varyasyonlari olarak ekstented servikal mediyasti-
noskopi ya da video yardimli mediyastinoskopik lenfadenektomi (VAMLA) vardir.
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Video Yardimli Torakoskopik Cerrahi

Son yillarda yaygin kullanilan bu yéntem mediyastinal kitlelerden biyopsi almakta ya-
gin olarak kullaniimaktadir. Mediyasten yerlesimli lenfadenopatilerde konvansiyonel
cerrahi disi girisimler ile teshis konulma olasiligi %40 olarak bildirilmistir (11). VATS
ile mediyastinal kitle 6zellikle de timoma ve lenfoma da biyopsi alinmasina karsi cikan
ekoller vardir. ClnkU biyopsi sirasinda plevraya dékalen hiicrelerin plevra metastazla-
rina sebep olabilecegi dustntlmektedir. Ancak major cerrahi éncesi uygun tedbirler
alinarak hastaya en az zarar verme prensibi ile uygun hastalarda VATS yapilabilir.

Sternotomi ve/veya Torakotomi

Lenfomalarda sternotomi ve torakotomi tani icin uygun yontemler degildir. Ancak
bazen tanin kuskulu olmasi ya da minimal invaziv islemlerin basarisizliginda dastk
oranda da olsa kullanilabilir.

PRIMER MEDIYASTINAL B HUCRELI LENFOMA (PMBL)'DA
TEDAVI ONCESi HAZIRLIK

Diger diffz buyuk B hucreli lenfomalarda yapilan tedavi 6ncesi degerlendirme ile
aynidir. Oncelikle hastaligin yayginhigi ve tutulum yerleri belirlenmelidir (Resim 2-4).
Ayrintili fizik muayene (Waldeyer halkasinin degerlendirilmesi dahil), hastanin per-
formans durumu, B semptomlarinin varligi, tam kan sayimi, laktik dehidrogenez,
ayrintil metabolik panel, drik asit, kontrasli gégis/abdominal/pelvik tomografi veya
PET-CT, kemik iligi biyopsisi, hepatit B testi yapilmalidir. Antrasiklin bazl tedavi ve-

Resim 2. PA akciger grafisi Resim 3. Bilgisayarli toraks ~ Resim 4. Bilgisayarli toraks
(B-hicreli difftiz Lenfoma). tomografisi (B-hticreli diffz ~ tomografisi (B-hucreli diffliz
lenfoma). lenfoma).
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rilecek hastalarda kalbin ekokardiyografi veya radyontklid ventriktlografi (MUGA)
ile degerlendirilmesi gereklidir. Tedavi sonrasi radyolojik degerlendirme yapilirken
mutlaka PET-CT kullaniimaldir (12).

PMBL'de Tedavi

PMBL'da baslangic tedavisi oldukca énemlidir. ilerleyici ve tekrarlayan hastalikta kur-
tarma tedavilerinin etkinligi oldukca sinirlidir. Bu nedenle hedef ilk tedavide kir elde
etmektir (13). PMBL'daki prospektif calismalar sinirli sayidadir ve standart bir tedavi
yoktur. Yine de bunlarin degerlendirilmesi ile birkac dnemli sonuca ulasiimistir:

1. Rutin olarak mediyastinal radyoterapinin (RT) kullanimini gerektiren standart immu-
nokemoterapiler ile cogu hastada yeterli timér kontroll saglanamamistir.

2. Gec dénem 6nemli yan etkileri olan RT uygulandiginda dahi hastalarin %20’sinde
hastalik ilerler.

3. Daha agresif kemoterapi daha iyi sonucla birliktedir (14).

Bununla birlikte hastaligin genc populasyonda daha sik goérildigu goéz éniinde bu-
lundurulur ise bu grup hastada en fazla kir ihtimalini saglayacak tedavi ile birlikte
uzun dénem morbiditenin en aza indirilmesi énemlidir (13,14). Tedavi secimi yapi-
lir iken hipotiroidizm, aterosklerotik kalp hastaliginin hizlanmasi, akciger ve meme
kanseri gibi RT'nin uzun dénem etkileri ¢zellikle genc hastalar icin g6z 6ntinde bu-
lundurulmalidir (15).

ilk sirada uygulanacak standart tedavi tartismali olsa da énerilen rejimler:

e R-CHOP (rituksimab, siklofosfamid, doksorubisin, vinkristin, prednison) (6 uygu-
lama)+ RT. Bes yillik toplam yasam orani farkli calismalarda %79-90 arasindadir
(12,16).

e Doz ayarlanmis EPOCH-R (etoposid, prednison, vinkristin, siklofosfamid, doksorubi-
sin + rituximab) (6 uygulama) sonrasinda PET-CT ile degerlendirildiginde eger sebat
eden lokal hastalik var ise RT uygulanmalidir. Bu tedavi ile %97 bes yillik sag kalim
orani bildirmistir (12,14). Eger PET-CT pozitifligi nedeni ile ilave tedavi verilecek ise
yeniden biyopsi alinarak hastalik varligi dogrulanmalidir (12).

e R-CHOP (4 uygulama) sonrasi R-ICE (ifosfamid, karboplatin, etoposid) (3 uygula-
ma) RT verilebilir veya verilmez. RT verilmemis 56 hastada Gc yillik sag kalim orani
%88'dir (12,16).

Tam remisyon elde edilen PMBL niks orani diger diffuz biyik B hucreli lenfomal
hastalardan daha azdir. Genellikle ilk 12 ayda ortaya cikar ve tam yanittan iki yil son-
ra nadir goralar. Nakst belirlemek icin sadece fonksiyonel goériintileme tek basina
yeterli degildir, mutlaka histolojik dogrulama yapilmalidir. Niks sonrasi uygulanacak
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kurtarma tedavisi diger difftiz btytk B-hticreli lenfomalarda oldugu gibi, daha 6nce
kullanilan ajanlar ile capraz direnc gostermeyen ajanlar ile yeniden indlksiyon tedavisi
sonrasl uygun hastalarda otolog kok hicre nakli desteginde yiksek doz kemoterapi
ile konsolidasyon yapilmalidir (13).
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