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Ανασκόπηση

Ο μη μικροκυτταρικός καρκί-
νος του πνεύμονα μεθίστα-
ται αρχικά στους πυλαίους 

και μεσοθωρακικούς λεμφαδένες. 
Στη συνέχεια οδηγεί στην εμφάνιση 
αιματογενών μεταστάσεων σε απομα-
κρυσμένα όργανα. Η πρόγνωση είναι 
άρρηκτα συνδεδεμένη με το στάδιο 
της νόσου και για το λόγο αυτό είναι 
απαραίτητη μία κατά το δυνατόν άρτια 
και προσεκτική σταδιοποίησή της. 

Η σταδιοποίηση βασίζεται στο σύστημα 
ΤΝΜ στο οποίο το Τ (από το tumor=όγκος) 
εξετάζει την τοπική επέκταση της πρωτο­
παθούς εστίας, το Ν (από το node=λεμφα­
δένας) την επέκταση στους λεμφαδένες 
και το Μ (από το metastasis=μετάσταση) 
τις απομακρυσμένες μεταστάσεις. Για τη 
σταδιοποίηση του Ν χρησιμοποιούμε 
τη χαρτογράφηση των Naruke et al και 
τις αναθεωρήσεις των Mountain et al 
(εικόνα 1). 

Γενικά, η σταδιοποίηση γίνεται με απει­
κονιστικές μεθόδους και με μεθόδους 
λήψης λεμφικού ιστού. Στις απεικονιστικές 
μεθόδους περιλαμβάνονται η αξονική 
τομογραφία (Computed Tomography, 
CT), η μαγνητική τομογραφία (Magnetic 
Resonance Imaging, MRI) και η τομο­
γραφία εκπομπής ποζιτρονίων (Positron 
Emission Tomography, PET). Η λήψη λεμ­
φικού ιστού για εξέταση γίνεται με μεσο­
θωρακοσκόπηση, μεσοθωρακοτομή, θω­
ρακοσκόπηση, διαθωρακική αναρρόφηση 
με βελόνα, διαβρογχική αναρρόφηση με 
βελόνα και με αναρρόφηση με βελόνα 
με ενδοσκοπικό υπερηχογράφημα. Στο 
παρόν άρθρο εξετάζονται τα δεδομένα 
που υπάρχουν για τη σταδιοποίηση των 
μεσοθωρακικών λεμφαδένων στο μη 
μικροκυτταρικό καρκίνο του πνεύμονα.

Η συλλογή των στοιχείων έγινε με 
αναζήτηση στις ηλεκτρονικές βιβλι­
οθήκες PubMed και SUMSearch άρ­
θρων και μετααναλύσεων στα αγγλικά. 
Χρησιμοποιήθηκαν οι παρακάτω λέξεις 
κλειδιά: lung, cancer, staging και CT ή 

computed tomography, MR ή magnetic 
resonance, PET ή positron emission 
tomography, mediatin, thoracoscop, 
thoracotom, endoscop, bronchoscop, 
ultraso, biopsy, ή punct. Επίσης, εξετάστη­
καν τα άρθρα στα οποία αναφέρονταν στη 
βιβλιογραφία τους τα παραπάνω άρθρα. 
Εξετάστηκαν σε όλα τα άρθρα τα κριτή­
ρια εισαγωγής στις μελέτες, το μέγεθος 
του δείγματός τους και οι μέθοδοι που 
εφαρμόστηκαν με πρωταρχικό στόχο τον 
έλεγχο της διαγνωστικής τους ακρίβειας, 

της ασφάλειας, καθώς και της δυνατότητας 
εφαρμογής τους. Τα αποτελέσματα της 
παραπάνω αναζήτησης και ανάλυσης 
θα παρουσιαστούν ανά διαγνωστική μέ­
θοδο.

Αξονική τομογραφία (CT)
Παραδοσιακά, η εκτίμηση των μεσοθω­

ρακικών λεμφαδένων γίνεται με CT (εικόνα 
2). Σε δύο μετααναλύσεις παρουσιάστη­
καν στοιχεία από 5.240 διαφορετικούς 
ασθενείς. 
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Εικόνα 1. Χαρτογράφηση των λεμφαδενικών ομάδων του μεσοθωρακίου.
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Οι Dales et al συμπεριέλαβαν στη μεταα­
νάλυσή τους 42 μελέτες (3.194 ασθενείς) 
από το 1980 έως το 1988. Η ποιότητα 
αυτών των μελετών κυμαινόταν: στο 25% 
των μελετών δεν αναφέρονταν τα κριτήρια 
για τους θετικούς λεμφαδένες, ενώ και η 
χορήγηση ή μη σκιαγραφικού δεν ήταν 
πάντα ξεκάθαρη. Χρησιμοποιήθηκαν αξο­
νικοί τομογράφοι 2ης, 3ης και 4ης γενιάς 
με μία τάση να εμφανίζουν μεγαλύτερη 
ακρίβεια οι αξονικοί 4ης γενιάς (0,83) σε 
σχέση με αυτούς 2ης και 3ης (0,77 και 
0,78 αντίστοιχα). Η συνολική ανάλυση 
των μελετών έδειξε ευαισθησία 0,83, 
ειδικότητα 0,82 και ακρίβεια 0,80. 

Oι Dwamena et al συμπεριέλαβαν στη 
μεταανάλυσή τους 29 μελέτες (2.226 
ασθενείς) από το 1990 έως το 1998. Στις 
15 μελέτες εξετάστηκε η CT ως μέθοδος 
σταδιοποίησης του μεσοθωρακίου, ενώ 
στις υπόλοιπες 14 εξετάστηκαν η CT και η 
PET. Μόνο μελέτες που χρησιμοποιούσαν 
αξονικούς 3ης και 4ης γενιάς έγιναν αποδε­
κτές. Δεν έγινε αναφορά στα κριτήρια που 
χρησιμοποιήθηκαν για να χαρακτηριστούν 
θετικοί οι λεμφαδένες. Η αναφερόμενη 
ευαισθησία ήταν 0,60, η ειδικότητα 0,77 
και η ακρίβεια 0,75. 

Συνδυάζοντας τις δύο μετααναλύσεις 
φαίνεται πως η ακρίβεια της μεθόδου είναι 
μεταξύ 0,75 και 0,80 με ψευδώς αρνητικά 
20–40% και ψευδώς θετικά 18–23%. 
Εκτός από τις δύο αυτές μετααναλύσεις, 3 
προοπτικές και 2 αναδρομικές μελέτες με 
παθολογοανατομική εξέταση των λεμφα­
δένων είχαν αποτελέσματα που εμφάνιζαν 
μεγάλη διακύμανση και ευαισθησίες από 
0,33 έως 0,75, ειδικότητες από 0,66 έως 
0,90 και ακρίβειες από 0,64 έως 0,79. 
Όπως και στις μετααναλύσεις, οι συγ­
γραφείς χρησιμοποιούσαν διαφορετικό 
CT πρωτόκολλο, ενώ ως μέθοδο gold 
standard είχαν τη μεσοθωρακοσκόπηση ή 
τη θωρακοτομή. Πρέπει να τονιστεί ότι σε 

αρκετές περιπτώσεις υπάρχουν αμφιβο­
λίες για το αν έγινε πλήρης χειρουργικός 
έλεγχος του μεσοθωρακίου. 

Το πρόβλημα της CT ως μεθόδου 
σταδιοποίησης του μεσοθωρακίου είναι 
γνωστό, καθώς αναδεικνύει το μέγεθος 
και το σχήμα των λεμφαδένων και όχι 
τη διήθησή τους από καρκινικά κύτταρα. 
Είναι πιθανή η ύπαρξη μικρομεταστάσεων 
σε λεμφαδένες μικρότερους των 10mm, 
που γενικά χαρακτηρίζονται ως φυσιολογι­
κοί, ενώ δεν είναι διηθημένοι, σε αρκετές 
περιπτώσεις, λεμφαδένες μεγαλύτερων 
διαστάσεων. Η χρήση της ελικοειδούς το­
μογραφίας πολλαπλών τομών και κυρίως 
ο συνδυασμός CT και PET ίσως βελτιώσει 
τα παραπάνω αποτελέσματα.

Μαγνητική τομογραφία (MRI)
Ο ρόλος της μαγνητικής τομογραφίας 

στη σταδιοποίηση του μεσοθωρακίου στο 
μη μικροκυτταρικό καρκίνο του πνεύμονα 
δεν έχει μελετηθεί όσο αυτός της CT. Δεν 
υπάρχουν μετααναλύσεις, παρά μόνο 2 
προοπτικές μελέτες στη βιβλιογραφία. 

Οι Webb et al συμπεριέλαβαν 170 
ασθενείς σε μία μελέτη που συνέκρινε 
την MRI με τη CT. Η MRI είχε ευαισθησία 
0,64, ειδικότητα 0,48 και ακρίβεια 0,61, 
τιμές που πλησίαζαν αυτές της CT. 

Οι Paterson et al παρουσίασαν καλύτε­
ρα αποτελέσματα για την MRI (ευαισθησία 
0,71, ειδικότητα 0,91 και ακρίβεια 0,83), 
όμως η μελέτη τελικά συμπεριέλαβε μόνο 
84 από τους 170 ασθενείς που εξετάσθη­
καν, καθώς οι υπόλοιποι αποκλείστηκαν 
από τη μελέτη λόγω ανεπαρκούς σταδι­
οποίησης για διάφορους λόγους. Για την 
MRI ισχύουν οι περιορισμοί του μεγέθους 
των λεμφαδένων που προαναφέρθηκαν 
και για τη CT. Υπάρχουν μερικές μικρές 
μελέτες που υποδεικνύουν ότι η έγχυση 
σκιαγραφικού μπορεί να βελτιώσει τα 

αποτελέσματα.
Η MRI φαίνεται να πλεονεκτεί στη στα­

διοποίηση των πυλαίων λεμφαδένων 
καθώς και των λεμφαδένων του αορτο­
πνευμονικού παραθύρου σε σχέση με 
τη CT, λόγω της καλύτερης διακριτικής 
της ικανότητας στη διαφοροποίηση των 
λεμφαδένων από τα αγγεία, αν και αυ­
τό πρέπει να αποδειχθεί με προοπτικές 
μελέτες. Επίσης, η MRI μπορεί να φανεί 
χρήσιμη στις περιπτώσεις αλλεργίας στο 
σκιαγραφικό. Συμπερασματικά, η MRI, 
εκτός από περιορισμένες περιπτώσεις, δεν 
πλεονεκτεί από τη CT, ενώ και το κόστος 
της είναι κατά πολύ μεγαλύτερο.

Τομογραφία εκπομπής ποζιτρονί-
ων (ΡΕΤ)

Η τομογραφία εκπομπής ποζιτρονίων 
στην οποία χρησιμοποιείται η ουσία 18FDG 
(μόριο γλυκόζης σεσημασμένο με ραδι­
ενεργό φθόριο) έχει μεγάλη ευαισθησία 
και ειδικότητα στην εκτίμηση των μονήρων 
πνευμονικών όζων. Η χρήση μεταβολικών 
κριτηρίων, όπως αυτό της κατανάλωσης 
ραδιενεργής γλυκόζης από τα καρκινικά 
κύτταρα των διηθημένων λεμφαδένων 
και όχι κριτηρίων μεγέθους, όπως κατά 
την απεικόνιση με τη CT ή την MRI, ίσως 
είναι ένας δρόμος να προσεγγίσουμε την 
πραγματικότητα. Έχουν δημοσιευθεί δύο 
μετααναλύσεις που αναφέρονται περίπου 
στις ίδιες μελέτες. 

Οι Dwamena et al συμπεριέλαβαν 14 
μελέτες (514 ασθενείς) στα έτη 1990-
1998. Η ανάλυση των αποτελεσμάτων 
έδειξε ευαισθησία 0,79, ειδικότητα 0,91 
και ακρίβεια 0,92. Η σύγκριση των απο­
τελεσμάτων της CT και της PET έδειξε ότι 
η PET ήταν πιο ακριβής στην ανάδειξη 
των μεταστάσεων στους μεσοθωρακικούς 
λεμφαδένες. 

Οι Hellwig et al πραγματοποίησαν μία 

Εικόνα 2. Διογκωμένοι μεσοθωρακικοί λεμφαδένες σε CT 
θώρακα. Εικόνα 3. Θετικός μεσοθωρακικός λεμφαδένας σε εξέταση PET.
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μεταανάλυση των αποτελεσμάτων 20 
μελετών από το 1985 μέχρι το 1995, 
που αφορούσαν σε 842 ασθενείς. Η ευ­
αισθησία ήταν 0,88, η ειδικότητα 0,92 
και η ακρίβεια 0,91. Και σε αυτήν τη με­
ταανάλυση η PET ήταν πιο ακριβής από 
τη CT. 

Εκτός από τις 2 αυτές μετααναλύσεις, 
έχουν δημοσιευτεί 4 πρόσφατες μελέτες 
με χειρουργική επιβεβαίωση της σταδιο­
ποίησης του μεσοθωρακίου και οι οποίες 
έδειξαν ευαισθησίες μεταξύ 0,71-0,91, 
ειδικότητες 0,67-0,94 και ακρίβειες 0,73-
0,92. Στις μελέτες, όμως, αυτές δε χρησι­
μοποιήθηκαν τα ίδια κριτήρια θετικότητας 
των λεμφαδένων. Οι Pieterman et al και 
Gupta et al εξέτασαν μόνο τους Ν2 και 
Ν3 λεμφαδένες, ενώ οι Dunacan et al 
θεώρησαν θετικά τα ευρήματα σταδιοποί­
ησης του μεσοθωρακίου όταν ήταν θετικοί 
στην PET οι Ν1, Ν2 ή Ν3 λεμφαδένες. Οι 
Albes et al διαχώρισαν τα ευρήματά τους 
σε τρεις κατηγορίες: Ν0, Ν1/2 και Ν3. 
Γενικά, είναι γνωστό ότι ψευδώς θετικά 
αποτελέσματα στην εξέταση ΡΕΤ δίνουν 
διάφορες φλεγμονώδεις καταστάσεις (φυ­
ματίωση, σαρκοείδωση, ιστοπλάσμωση), 
ενώ ψευδώς αρνητικά αποτελέσματα οι 
καρκινοειδείς όγκοι, το βρογχοκυψελιδικό 
καρκίνωμα και οι μικρές βλάβες (μικρό­
τερες 5-7mm).

Συμπερασματικά, η ΡΕΤ είναι πολύ ακρι­
βής στη σταδιοποίηση των λεμφαδένων 
του μεσοθωρακίου στο μη μικροκυτταρικό 
καρκίνο του πνεύμονα, ενώ εμφανίζει 
σημαντικά μεγαλύτερη ακρίβεια συγκρι­
νόμενη με τη CT (εικόνα 3). Η μεγάλη 
αρνητική προγνωστική αξία της εξέτα­
σης οδηγεί τους ασθενείς με αρνητική 
ΡΕΤ κατευθείαν στο χειρουργείο, χωρίς 
να είναι απαραίτητη άλλη εξέταση για 
τη σταδιοποίηση του μεσοθωρακίου. Η 

χαμηλότερη θετική προγνωστική αξία 
της εξέτασης καθιστά την κυτταρολογική 
ή ιστολογική επιβεβαίωση απαραίτητη 
στην περίπτωση που το μεσοθωράκιο 
εμφανίζεται θετικό. Η ανάδειξη, στο 15% 
των περιπτώσεων, μεταστάσεων σε απο­
μακρυσμένα όργανα μη αναμενόμενων 
είναι ακόμα ένα πλεονέκτημα της εξέτα­
σης. Η περίπτωση αντικατάστασης της ΡΕΤ 

από λιγότερο ακριβές εξετάσεις, όπως 
η Single Photon Emission Computed 
Tomography (SPECT), δε φαίνεται προς 
το παρόν πιθανή, καθώς η ακρίβειά της 
δεν προσεγγίζει αυτήν της ΡΕΤ.

Χειρουργική σταδιοποίηση: με-
σοθωρακοσκόπηση, μεσοθωρα-
κοτομή, θωρακοσκόπηση με τη 
βοήθεια video

Έχουν περιγραφεί πολλοί τρόποι χει­
ρουργικής προσέγγισης του μεσοθωρακί­

ου. Η Τραχηλική Μεσοθωρακοσκόπηση 
(TM) παρέχει στο χειρουργό τη δυνατότητα 
να πάρει δείγματα από τους λεμφαδέ­
νες στις θέσεις 2 (αριστερά και δεξιά), 
4 (αριστερά και δεξιά) και 7. Συνήθως 
θεωρείται εξέταση gold standard για τη 
σταδιοποίηση του μεσοθωρακίου, αν 
και υπάρχουν αρκετές αμφιβολίες πάνω 
σε αυτό το θέμα. Οι Patterson et al συ­
νέκριναν την ΤΜ με τις MRI και CT κατά 
τη διάρκεια προεγχειρητικού ελέγχου. Ο 
αριθμός των λεμφαδενικών ομάδων που 
ελέγχθηκαν ήταν μικρός (2 δεξιά, 4 δεξιά 
και 7), ενώ εκτεταμένη ΤΜ έγινε μόνο για 
τους όγκους του αριστερού άνω λοβού. 
Οι De Lyen et al εκτίμησαν το ρόλο της 
ΤΜ σε ασθενείς με αρνητική CT (N0). Οι 
Porte et al πραγματοποίησαν πολύ μικρής 
έκτασης δειγματοληψία λεμφαδένων του 
μεσοθωρακίου, μόλις κατά μέσο όρο 
1,6 ομάδων λεμφαδένων. Συνολικά, οι 
ευαισθησίες που αναφέρθηκαν ήταν 0,44, 
οι ειδικότητες 0,92 και οι θετικές προγνω­
στικές αξίες ήταν σταθερά 1,00. 

Οι ασθενείς με θετικούς Ν2 λεμφαδένες 
στην ΤΜ έχουν χειρότερη πρόγνωση από 
τους ασθενείς με αρνητικούς Ν2 λεμφαδέ­
νες, ακόμα και αν επιβεβαιωθεί Ν2 νόσος 
κατά τη διάρκεια της θωρακοτομής. 

Η Εκτεταμένη Τραχηλική Μεσοθωρα­
κοσκόπηση (ΕΤΜ) γίνεται με σκοπό να 
ληφθούν δείγματα από τις ομάδες λεμ­
φαδένων 5 και 6 (αορτοπνευμονικό πα­
ράθυρο). Μόνο 2 σημαντικές μελέτες 
αναφέρονται στη διεθνή βιβλιογραφία. 
Οι Gilart et al εξέτασαν σε μία προοπτική 
μελέτη 93 ασθενείς με μη μικροκυτταρικό 
καρκίνο του πνεύμονα και λεμφαδένες 
στο αορτοπνευμονικό παράθυρο σε CT. 
Η ευαισθησία, η ακρίβεια και η αρνητική 
προγνωστική αξία της εξέτασης ήταν 0,81, 
0,94 και 0,91 αντίστοιχα. Οι Ginsberg et 

Εικόνα 4. Πίεση 
εκ των έξω της 
τραχείας από δι-
ογκωμένους με-
σοθωρακικούς 
λεμφαδένες.

Εικόνα 5. Διογκωμένος μεσοθωρακικός λεμφαδένας σε ενδοβρογχικό 
υπερηχογράφημα.

Συμπερασματικά, η ΡΕΤ είναι πο-
λύ ακριβής στη σταδιοποίηση των 
λεμφαδένων του μεσοθωρακίου 
στο μη μικροκυτταρικό καρκίνο 
του πνεύμονα, ενώ εμφανίζει ση-
μαντικά μεγαλύτερη ακρίβεια συ-
γκρινόμενη με τη CT. Η περίπτωση 
αντικατάστασης της ΡΕΤ από λι-
γότερο ακριβές εξετάσεις, όπως η 
Single Photon Emission Computed 
Tomography (SPECT), δε φαίνεται 
προς το παρόν πιθανή.
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al πραγματοποίησαν μία προοπτική μελέτη 
σε 100 ασθενείς με μη μικροκυτταρικό 
καρκίνο του πνεύμονα στον αριστερό 
άνω λοβό για τον οποίο υποβλήθηκαν 
σε ΕΤΜ. Η ευαισθησία, η ακρίβεια και η 
αρνητική προγνωστική αξία της εξέτασης 
ήταν 0,69, 0,91 και 0,89 αντίστοιχα. Οι 
συγγραφείς συνέστησαν ότι η ΕΤΜ θα 
πρέπει να συνοδεύει την ΤΜ, όμως οι 
περισσότεροι χειρουργοί δεν ακολουθούν 
τη σύστασή τους. 

H Πρόσθια Μεσοθωρακοτομή (ΠΜ) 
είναι κατάλληλη για έλεγχο του ανώτερου 
και του πρόσθιου μεσοθωρακίου, καθώς 
και της περιοχής των πυλών, στις περιπτώ­
σεις που αντενδείκνυται η ΤΜ και στους 
όγκους του αριστερού άνω λοβού. Οι 
Barendregt et al μελέτησαν αναδρομικά 
37 ασθενείς που είχαν υποβληθεί σε ΠΜ 
για όγκους του αριστερού άνω λοβού. 
Στους 16 (43%) έγινε βιοψία ψηλαφη­
τού λεμφαδένα ή γενικότερα ψηλαφητής 
βλάβης του μεσοθωρακίου. Μόνο ένα 
αληθώς θετικό αποτέλεσμα και 4 ψευδώς 
αρνητικά αποτελέσματα αναφέρθηκαν, 
ενώ η ευαισθησία, η ακρίβεια και η αρ­
νητική προγνωστική αξία της εξέτασης 
ήταν μόνο 0,20, 0,89 και 0,89 αντίστοιχα. 
Οι Jiao et al μελέτησαν αναδρομικά την 
ΤΜ και την ΠΜ συνολικά. Η ευαισθησία, 
η ακρίβεια και η αρνητική προγνωστική 
αξία των παραπάνω εξετάσεων ήταν 0,43, 
0,85 και 0,83 αντίστοιχα. 

Η θωρακοσκόπηση με τη βοήθεια video 
(Video-Assisted Thoracoscopic Surgery, 
VATS) με μικρές τομές και μικρή νοσηρό­
τητα παρέχει τη δυνατότητα ελέγχου του 
ημιθωρακίου και σχεδόν κάθε ομάδας 
λεμφαδένων σε αυτό, όχι όμως και αυ­
τών του ετερόπλευρου ημιθωρακίου. Οι 
Champion et al μελέτησαν τη VATS σε 

17 ασθενείς προ θωρακοτομής. Έλαβαν 
δείγματα από τις ομάδες λεμφαδένων 2, 
4, 5 και 7. Τα αποτελέσματα της VATS 
ήταν ίδια με αυτά της θωρακοτομής. Η 
χρήση και των δύο αυτών τεχνικών στη­
ρίζεται στην ιατρική παράδοση και όχι σε 

καλά σχεδιασμένες μελέτες. Μόνο η ΤΜ 
έχει μία σταθερή θέση στη διαδικασία 
σταδιοποίησης του μη μικροκυτταρικού 
καρκίνου του πνεύμονα. 

Οι ΤΜ, ΕΤΜ, ΠΜ και VATS πραγματοποι­
ούνται υπό γενική αναισθησία, ενώ μερικοί 
χειρουργοί δε νοσηλεύουν τους ασθενείς 
που υποβάλλονται σε ΤΜ. Υπάρχουν 
σχετικές αντενδείξεις όπως η προηγηθείσα 
μεσοθωρακοσκόπηση, η προηγηθείσα 
τοπική επέμβαση ή ακτινοβολία, το ανεύ­
ρυσμα αορτής, το σύνδρομο άνω κοίλης 
φλέβας, καθώς και η αδυναμία του ασθενή 
να υποστεί αερισμό ενός μόνο πνεύμονα 
για την περίπτωση της VATS. 

Στις επιπλοκές της ΤΜ (περίπου 2,5%) 

περιλαμβάνονται η πάρεση του αριστε­
ρού παλίνδρομου λαρυγγικού νεύρου, η 
αιμορραγία, ο πνευμοθώρακας, η πνευμο­
νία, ο τραυματισμός της αζύγου φλέβας, η 
διάτρηση οισοφάγου και η μεσοθωρακίτι­
δα. Η ΠΜ παρουσιάζει 1% θνητότητα και 
επιπλοκές στο 6,7-9% των ασθενών. Στη 
VATS παρατηρούνται επιπλοκές στο 14% 
(κυρίως αιμοθώρακας, εμβολή αέρα και 
ρήξη αγγείων ή πνευμονικού παρεγχύμα­
τος). Επείγουσα θωρακοτομή απαιτείται 
στο 1-3% με θνητότητα 4,5%.

Διαδερμική διαθωρακική βιοψία 
με βελόνη (PTNB)

Η διαδερμική διαθωρακική βιοψία με βε­
λόνη (Percutaneous Transthoracic Needle 
Biopsy, PTNB) είναι δυνατό να πραγμα­
τοποιηθεί με σκοπό τη σταδιοποίηση 
του μεσοθωρακίου μη μικροκυτταρικού 
καρκίνου του πνεύμονα. Μετααναλύσεις 
για τη χρησιμότητα αυτής της τεχνικής δεν 
υπάρχουν στη βιβλιογραφία. Η βιοψία συ­
νήθως γίνεται υπό CT καθοδήγηση καθώς 
οι λεμφαδένες είναι συνήθως μικροί και 
κοντά σε μεγάλα αγγεία. Η PTNB επιτρέ­
πει τη δειγματοληψία από λεμφαδένες 
μεγαλύτερους από 1,5 cm. 

Υπάρχουν 3 μελέτες σχετικά με την 
PTNB και τη διάγνωση του καρκίνου του 
πνεύμονα, χωρίς όμως στοιχεία για τη 
σταδιοποίηση του μεσοθωρακίου. Οι 
Akamatsu et al μελέτησαν προοπτικά την 
PTNB σε ασθενείς με διογκωμένους Ν2 
λεμφαδένες στη CT θώρακος. Μόνο οι 
ομάδες 4 δεξιά, 6 και 7 παρακεντήθηκαν. 
Συνολικά η ευαισθησία, η ειδικότητα και 
η ακρίβεια ήταν 0,88, 1,00 και 0,89 αντί­
στοιχα. Πνευμοθώρακας δημιουργήθηκε 
στο 22% των ασθενών. 

Οι Protopapas et al μελέτησαν ανα­

Εικόνα 6. Τραχηλική μεσοθω-
ρακοσκόπηση και πρόσθια με-
σοθωρακοτομή.

Mediastinoscope

Incision

Right lung

Trachea

 
Lymph nodes

Anterior Mediastinotomy
(Chamberlain procedure)

Incision

Η σωστή σταδιοποίηση του μεσο-
θωρακίου στο μη μικροκυτταρικό 
καρκίνο του πνεύμονα είναι δύσκο-
λη, αλλά απαιτείται για να ληφθεί 
η σωστή απόφαση για τη θεραπεία 
που θα ακολουθήσει ο ασθενής. 
Κατά καιρούς, οδηγίες διάφορων 
εταιρειών ασχολούνται με το θέμα. 
Εξετάσεις όπως η ΡΕΤ και η EUS-FNA 
δεν έχουν ακόμα βρει την τελική 
τους θέση.
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δρομικά την PTNB στη σταδιοποίηση 
των διογκωμένων σε CT Ν2 λεμφαδέ­
νων ασθενών με καρκινώματα διαφόρων 
πρωτοπαθών εστιών. H ευαισθησία, η 
ειδικότητα και η ακρίβεια ήταν 0,98, 1,00 
και 0,98 αντίστοιχα. Πνευμοθώρακας πα­
ρατηρήθηκε στο 34% των ασθενών, ενώ 
το 14% αυτών χρειάστηκε υπεζωκοτική 
παροχέτευση με σωλήνα. 

Είναι γνωστό ότι ο πνευμοθώρακας είναι 
η συχνότερη επιπλοκή αυτής της εξέτα­
σης (5-61%) και ειδικά σε ασθενείς που 
πάσχουν από χρόνια αποφρακτική πνευ­
μονοπάθεια, ενώ σωλήνας παροχέτευσης 
χρειάζεται στο 1,6-17% των περιπτώσεων. 
Άλλες επιπλοκές όπως ο αιμοθώρακας, η 
αιμόπτυση, η εμβολή αέρα ή το εμπύημα 

είναι σπάνιες. Επίσης, σπάνια είναι και 
η εμφύτευση καρκινικών κυττάρων στο 
σημείο της παρακέντησης (αναφέρεται 1 
περίπτωση ανά 4.000 εξετάσεις). 

Αντενδείξεις για PTNB είναι η χρόνια 
αποφρακτική πνευμονοπάθεια, η πολύ 
κακή πνευμονική λειτουργία, η διάχυτη 
παρεγχυματική πνευμονική νόσος, οι δια­
ταραχές πήξης, η πνευμονική υπέρταση, 
ο ετερόπλευρος πνευμοθώρακας και οι 
αρτηριοφλεβώδεις δυσπλασίες. 

Διαβρογχική αναρρόφηση 
με λεπτή βελόνη

Η διαβρογχική αναρρόφηση με λε­
πτή βελόνη (Tranbronchial Fine-Needle 
Aspiration, TBNA) συμπεριλαμβάνεται στις 

τεχνικές σταδιοποίησης του μεσοθωρακίου 
ασθενών με μη μικροκυτταρικό καρκίνο 
του πνεύμονα (εικόνα 4). Σε μία προοπτική 
μελέτη από την Τουρκία, οι συγγραφείς 
προσπέλασαν με ΤΒΝΑ μεσοθωρακικούς, 
πυλαίους και ενδοπνευμονικούς λεμφα­
δένες σε 138 ασθενείς με μία ευαισθησία 
0,70-0,74.

Ευαισθησία 0,60 αναφέρεται από τους 
Rong et al μετά από προοπτική μελέτη 39 
ασθενών. Οι Schenk et al χρησιμοποίησαν 
ΤΒΝΑ για τη λήψη υλικού από 88 ασθε­
νείς με διογκωμένους μεσοθωρακικούς 
λεμφαδένες μετά τη διασωλήνωση για 
χειρουργική σταδιοποίηση της νόσου τους. 
Η ευαισθησία ήταν 0,50, η ειδικότητα 
0,96 και η ακρίβεια 0,78. 

Αυτές οι 3 προοπτικές μελέτες έδειξαν 
μεγάλο εύρος ευαισθησιών παρά το γε­
γονός ότι έγιναν επί διογκωμένων Ν2 
λεμφαδένων σε έλεγχο με CT. Παρόμοια 
αποτελέσματα είχαν και δύο αναδρομικές 
μελέτες με ευαισθησίες 0,36-0,71 και 
ειδικότητες 0,92-1,00. 

Με την ΤΒΝΑ μπορούν να ληφθούν 
δείγματα από λεμφαδενικές ομάδες που 
βρίσκονται κοντά στους αεραγωγούς και 
κυρίως από τις ομάδες 4 (αριστερά και 
δεξιά) και 7. Η χρήση του ενδοβρογχικού 
υπερηχογραφήματος αυξάνει την ευαισθη­
σία της μεθόδου (εικόνα 5). Είναι δυνατό, 
ανάλογα με το μέγεθος της βελόνας που 
χρησιμοποιείται, να ληφθούν δείγματα 
τόσο για κυτταρολογική όσο και για ιστο­
λογική εξέταση. Επιπλοκές αναφέρονται 
στο 2-5% με κυριότερες την αιμορραγία 
και τον πνευμοθώρακα. Συμπερασματικά, 
η ΤΒΝΑ θεωρείται μια ασφαλής, ελάχιστα 
επεμβατική και σχετικά φθηνή μέθοδος 
σταδιοποίησης του μεσοθωρακίου, αν 
και με μέτρια αποτελέσματα αναφορικά 
με την ευαισθησία της. 

Ενδοσκοπικό υπερηχογράφημα
Εδώ και 2 περίπου δεκαετίες το ενδο­

σκοπικό υπερηχογράφημα (Endoscopic 
UltraSonography, EUS) χρησιμοποιείται 
για τη διάγνωση και σταδιοποίηση των 
κακοηθειών του γαστρεντερικού με μεγά­
λη ακρίβεια και ποσοστά καλύτερα από 
τη CT, την MRI, την αγγειογραφία και την 
ενδοσκοπική παλίνδρομη χολαγγειοπα­
γκρεατογραφία. 

Η δυνατότητα απεικόνισης των μεσο­
θωρακικών λεμφαδένων με τη βοήθεια 
του EUS παρουσίαζε σε διάφορες μελέτες 
(συνολικά μελετήθηκαν 262 ασθενείς) 
ευαισθησία 0,54-0,75, ειδικότητα 0,71-
0,98, θετική προγνωστική αξία 0,46-0,77 
και αρνητική προγνωστική αξία 0,85-0,93. 
Όλα τα αποτελέσματα επιβεβαιώθηκαν 

Σχήμα 1. Αλγόριθμος σταδιοποίησης του μεσοθωρακίου.

Ακτινογραφία – Βρογχοσκόπηση

NSCLC

CT θώρακος Ανεγχείρητος

Χειρουργήσιμος

Ολόσωμη ΡΕΤ

Απομακρυσμένες

Μεσοθωράκιο

+ Ιστολογική επιβεβαίωση

- +

Μεσοθωρακoσκόπηση

EUS - FNA

- +

- +

Θωρακοτομή Χημειοθεραπεία + 
Ακτινοβολία

Χημειοθεραπεία

- +
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ιστολογικά με μεσοθωρακοσκόπηση ή 
εκτομή κατά τη διάρκεια της θωρακοτο­
μής. Η χρήση μόνο οπτικής αξιολόγησης 
των λεμφαδένων καθιστά δύσκολη τη 
σύγκριση των επιμέρους χαρακτηριστικών 
των διαφόρων μελετών. Γενικά, οι παρα­
πάνω μελέτες διέφεραν σημαντικά στον 
αριθμό των ομάδων λεμφαδένων που 
μελετήθηκαν, στα κριτήρια κακοήθειας 
που χρησιμοποιήθηκαν, καθώς και στα 
χαρακτηριστικά των δειγμάτων των ασθε­
νών. Συγκριτικά με τη CT, τα αποτελέσματα 
του ΕUS είναι καλύτερα αναφορικά με τα 
ψευδώς θετικά αποτελέσματα. 

Με τη βοήθεια του EUS μπορούν να 
αναγνωριστούν λεμφαδένες των περισ­
σότερων μεσοθωρακικών ομάδων και 
ιδιαίτερα των ομάδων 4 αριστερά, 5, 7, 8 
και 9, καθώς και μεταστάσεις στο αριστε­
ρό επινεφρίδιο. Οι ομάδες 1, 2, 3, και 4 
δεξιά δεν είναι πάντα δυνατό να απεικο­
νιστούν λόγω της παρεμβολής του αέρα 
των μεγάλων αεραγωγών, όταν όμως 
είναι διογκωμένοι τότε αναγνωρίζονται 
με μεγαλύτερη ευκολία. 

Τα χαρακτηριστικά των λεμφαδένων 
που υποδηλώνουν πιθανή κακοήθεια 
είναι το υπόηχο κέντρο, το σφαιρικό 
σχήμα, τα σαφή όρια και το μεγαλύτερο 
από 10 mm μέγεθος. Σημεία καλοήθει­
ας των λεμφαδένων είναι το υπέρηχο 
κέντρο (λίπος), η κεντρική αποτιτάνωση 
(παλαιά κοκκιώματα), τα ασαφή όρια, 
το μακρόστενο σχήμα και το μικρότερο 
των 10 mm μέγεθος. Η ιστοπλάσμωση, 
η σαρκοείδωση και η ανθρακοπυριτία­
ση μπορούν να δώσουν ψευδώς θετικές 
υπερηχογραφικές εικόνες. 

Η διαγνωστική ακρίβεια του EUS βελ­
τιώνεται σημαντικά με τη λήψη υλικού 
με βελόνα από τους απεικονιζόμενους 
μεσοθωρακικούς λεμφαδένες (EUS Fine- 
Needle Aspiration, EUS-FNA). Σε 14 με­
λέτες στις οποίες συμμετείχαν 877 ασθε­
νείς, οι αναφερόμενες ευαισθησίες ήταν 
0,81-0,97 και οι ειδικότητες 0,83-1,00. 
Σημαντικές διαφορές παρατηρήθηκαν και 
στο σχεδιασμό των παραπάνω μελετών. 
Σε κάποιες από τις μελέτες ελέγχθηκε η 
ακρίβεια της μεθόδου στη σταδιοποίηση 
ασθενών με γνωστό μη μικροκυτταρικό 
καρκίνο του πνεύμονα, ενώ σε κάποιες 
άλλες η δυνατότητα της μεθόδου να θέσει 
τη διάγνωση της κακοήθειας χωρίς προη­
γούμενη επιβεβαίωση νόσου. Επίσης, στα 
δείγματα ασθενών των μελετών υπήρχαν 
σημαντικές διαφορές στην επίπτωση της 
ιστοπλάσμωσης και της ανθρακοπυριτία­
σης. Τα ψευδώς αρνητικά αποτελέσματα 
μπορούν σε ορισμένες μελέτες να αποδο­
θούν στο ότι έγινε λήψη υλικού μόνο από 

τους περισσότερο ύποπτους λεμφαδένες 
με αποτέλεσμα την ύπαρξη δειγμάτων 
από μικρό αριθμό λεμφαδένων. Επίσης, 
σε κάποιες περιπτώσεις, τα αποτελέσμα­
τα εκτιμήθηκαν από την κλινική πορεία 
των ασθενών και όχι από χειρουργική 
επιβεβαίωση. 

Παρά τα παραπάνω προβλήματα στην 
ανάλυση των αποτελεσμάτων, η κλινική 
σημασία της EUS-FNA φάνηκε από το γε­
γονός ότι άλλαξε τον τρόπο αντιμετώπισης 
του 66% των ασθενών και οδήγησε στη 
ματαίωση του 68% των προγραμματι­
σμένων μεσοθωρακοσκοπήσεων και του 
49% των θωρακοτομών. Οι Hunerbein et 
al αναφέρουν ότι η EUS-FNA προσέφερε 
μη αναμενόμενη διάγνωση στο 30% των 
περιπτώσεων. Σε 2 μελέτες φάνηκε ότι η 
EUS-FNA είναι φθηνότερη μέθοδος από 
τη μεσοθωρακοσκόπηση για την εκτίμηση 
των μεσοθωρακικών λεμφαδένων όταν η 
ανάλυση έγινε με μοντέλα που εξέταζαν 
τον τρόπο λήψης αποφάσεων.

Οι Barawi et al εξέτασαν σε μια προο­
πτική μελέτη τις επιπλοκές της EUS-FNA. 
Σε 842 περιπτώσεις παρατηρήθηκαν 1 
λοίμωξη, 2 αιμορραγίες και 1 περίπτωση 
ανεξήγητης παροδικής υπότασης. Η EUS-
FNA αντενδείκνυται επί εκκολπώματος 
Zenker και επί αιμορραγικής διάθεσης. 
Η παρακέντηση κυστικής μεσοθωρακικής 
βλάβης θα πρέπει να αποφεύγεται ή, αν 
είναι απαραίτητη, να έχει προηγηθεί κατάλ­
ληλη αντιβιοτική αγωγή. Αυτό ισχύει και για 
τους ανοσοκατασταλμένους ασθενείς. 

Συμπερασματικά, η EUS-FNA είναι μια 
ασφαλής και οικονομική εξέταση που με 
μεγάλη ακρίβεια σταδιοποιεί τους λεμφα­
δένες του μεσοθωρακίου ασθενών με μη 
μικροκυτταρικό καρκίνο του πνεύμονα. 
Χρειάζονται περισσότερες προοπτικές τυ­
χαιοποιημένες μελέτες που να συνεκτιμούν 
την αξία της EUS-FNA και της ΡΕΤ για να 
πάρει την τελική της θέση στη διαδικασία 
σταδιοποίησης του μη μικροκυτταρικού 
καρκίνου του πνεύμονα.

Συζήτηση
Η σωστή σταδιοποίηση του μεσοθωρα­

κίου στο μη μικροκυτταρικό καρκίνο του 
πνεύμονα είναι δύσκολη, αλλά απαιτείται 
για να ληφθεί η σωστή απόφαση για τη 
θεραπεία που θα ακολουθήσει ο ασθενής. 
Κατά καιρούς, οδηγίες διάφορων εταιρειών 
ασχολούνται με το θέμα. Εξετάσεις όπως η 
ΡΕΤ και η EUS-FNA δεν έχουν ακόμα βρει 
την τελική τους θέση. Στο σχήμα 1 παρου­
σιάζεται ένας αλγόριθμος σταδιοποίησης 
του μεσοθωρακίου στον οποίο περιλαμ­
βάνονται και οι δυο αυτές εξετάσεις. 

Όταν η διάγνωση του μη μικροκυτταρικού 

καρκίνου του πνεύμονα έχει τεθεί ή όταν 
υπάρχει ισχυρή υποψία από την ακτινογρα­
φία θώρακα και τη βρογχοσκόπηση, η CT 
είναι η εξέταση που αρχικά θα βοηθήσει 
στον έλεγχο της έκτασης της βλάβης και της 
πιθανότητας χειρουργικής εκτομής της. Αν 
η νόσος φαίνεται να είναι εξαιρέσιμη, τότε 
ακολουθεί η ολόσωμη ΡΕΤ για τον απο­
κλεισμό απομακρυσμένων μεταστάσεων. 
Η ανάδειξη ευρημάτων στην ΡΕΤ απαιτεί 
ιστολογική επιβεβαίωσή τους. 

Αν δε βρεθούν απομακρυσμένες εστίες 
και το μεσοθωράκιο εμφανίζεται αρνητικό 
στην ΡΕΤ, τότε ακολουθεί θωρακοτομή, 
καθώς η ΡΕΤ είναι η εξέταση με τη μεγα­
λύτερη ευαισθησία στη σταδιοποίηση του 
μεσοθωρακίου. Τα θετικά ευρήματα στο 
μεσοθωράκιο απαιτούν και αυτά ιστολογική 
επιβεβαίωση, γιατί η θετική προγνωστική 
αξία της εξέτασης είναι μόνο 0,74. Επίσης, 
η ΡΕΤ δεν είναι η κατάλληλη εξέταση για 
την ανίχνευση εγκεφαλικών μεταστάσεων, 
λόγω της μεγάλης κατανάλωσης γλυκόζης 
από τα φυσιολογικά εγκεφαλικά κύττα­
ρα. 

Η CT με σκιαγραφικό και η MRI έχουν 
καλύτερα αποτελέσματα. Στο ερώτημα εάν 
πρέπει να συμπεριληφθεί η CT ή η MRI εγκε­
φάλου στον έλεγχο ρουτίνας των ασθενών 
με μη μικροκυτταρικό καρκίνο του πνεύμονα 
δεν υπάρχει ακόμα ομοφωνία. Προτείνεται 
η μη διενέργεια εξέτασης του εγκεφάλου 
σε ασθενείς με μη μικροκυτταρικό καρκίνο 
πνεύμονα σε αρχικά στάδια (Τ1/Τ2, Ν0), οι 
οποίοι δεν παρουσιάζουν ενδείξεις πιθανών 
εγκεφαλικών μεταστάσεων.

Η δειγματοληψία από τους λεμφαδένες 
του μεσοθωρακίου μπορεί να γίνει με δι­
άφορους τρόπους. Η σταδιοποίηση του 
μεσοθωρακίου σκοπό έχει να αναγνω­
ρίσει διηθημένους Ν2 ή Ν3 λεμφαδένες. 
Οι απεικονιστικές μέθοδοι παρουσιάζουν 
δυσκολίες στην αναγνώριση Ν1 λεμφαδέ­
νων (πυλαίων και τμηματικών), κάτι που 
όμως δεν αποτελεί σημαντικό πρόβλημα 
καθώς αυτοί οι λεμφαδένες είναι δυνατό 
να εξαιρεθούν χειρουργικά. Μόνο σε πε­
ριπτώσεις ασθενών με φτωχή πνευμονική 
λειτουργία η αναγνώριση Ν1 λεμφαδένων 
είναι σημαντική, καθώς για τους ασθενείς 
αυτούς η τμηματεκτομή, όταν είναι εφικτή, 
αποτελεί το μοναδικό τρόπο χειρουργικής 
αντιμετώπισής τους. 

Η ΤΜ (εικόνα 6) χρησιμοποιείται επί θε­
τικών στην ΡΕΤ λεμφαδένων των ομάδων 
1, 2, 4 δεξιά και 6 (ΕΤΜ) στις περιπτώσεις 
που η EUS-FNA ήταν αναποτελεσματική 
ή αρνητική. Η EUS-FNA είναι η μέθοδος 
εκλογής επί θετικών στην ΡΕΤ λεμφαδένων 
των ομάδων 4 αριστερά, 5, 7, 8 ή 9. Κατά 
πόσο η EUS-FNA μπορεί εν μέρει να αντι­
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καταστήσει την ΤΜ είναι ένα αναπάντητο 
ακόμα ερώτημα. Σε αρκετές κλινικές έχει 
αναφερθεί μείωση των μεσοθωρακοσκο­
πήσεων έως και 70% μετά την έναρξη 
εφαρμογής της EUS-FNA. 

Η TBNA έχει σίγουρα θέση κατά την αρ­
χική βρογχοσκόπηση, ιδιαίτερα όταν γίνεται 
υπό ενδοβρογχικό υπερηχογράφημα και 
κυρίως για τις ομάδες 4 και 7 καθώς και 
στις περιπτώσεις που η EUS-FNA και η 
μεσοθωρακοσκόπηση δεν μπορούν να 
εφαρμοστούν ή έχουν αποτύχει. 

Στις περιπτώσεις που δεν είναι δυνατή 
η σταδιοποίηση του μεσοθωρακίου με 
άλλο τρόπο ή η διάγνωση απομακρυ­
σμένων μεταστάσεων, τότε αυτή γίνεται 
χειρουργικά.

Αν τα αποτελέσματα της σταδιοποίησης 
δεν είναι σίγουρα ο ασθενής θεραπεύεται 
σαν να ήταν αρνητικά. Η κακή γενική κα­
τάσταση του ασθενούς ή οι πολύ φτωχές 
λειτουργικές εφεδρείες του είναι δυνατόν 
να μην επιτρέψουν την ολοκλήρωση της 
διαδικασίας σταδιοποίησης.
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