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OZET

Amacg: FErken evre akciger kanseri hastalarinda en etkili tedavi akciger
rezeksiyonudur. Ancak hasta seciminde postoperatif morbidite ve mortalite risklerini
belirlemek 6nemlidir. Preoperatif solunum fonksiyonu ile akciger rezeksiyonu sonrasi
postoperatif mortalite ve morbidite arasindaki iliskiyi bir¢ok ¢alisma incelemis olmasina
ragmen, elde edilen sonuglar heniiz kapsamli bir sonuca ulagmamustir. Uzun vadeli
sagkalim 6ngortsiiyle ilgili de yeterli veri mevcut degildir. Bu tez ¢alismasi, evre I kiiglik
hiicre dis1 akciger kanseri (KHDAK) hastalarinda operasyon Oncesi solunum
fonksiyonlarmin postoperatif komplikasyonlar ve sagkalim siirelerindeki Ongoriisiinii

degerlendirmeyi amaclamaktadir.

Gerec: Tek merkezli, retrospektifbu ¢calisma, hastanemizde Ocak 2010- Haziran
2021 yillarn arasinda evre I KHDAK tanistyla cerrahi tedavi uygulanan ve takibine
hastanemizde devam edilen 422 hastay1 kapsamaktadir. Hastalarin demografik 6zellikleri,
malignite ile ilgili verileri, operasyon dncesi solunum fonksiyon test parametreleri (FEV1,
FVC, DLCO, PPO-FEV1, PPO-DLCO), operasyon bilgileri kaydedildi. Ilgili
parametrelerin postoperatif erken ve ge¢c komplikasyonlar, sagkalim siireleri arasindaki

iliski istatistiksel yontemlerle arastirildi.

Bulgular: FEV1 ve FVC <%80 olan hastalarda erken postoperatif komplikasyon
oranlar1 daha yiiksekti ve bu hastalarin 1 ve 3 yillik sagkalim stireleri anlamli sekilde daha
kisaydr (p<0,05). Ancak genel sagkalim iizerinde bir 6ngérii saptanmadi (p>0,05). PPO-
FEV1 degerleri komplikasyonlarla iligkilendirilmemis olmasina ragmen, daha uzun
hastane yatis siiresiyle iliskilendirildi ve 3 yillik sagkalimda anlamli bir fark olusturdugu
goriildi (p<0,05). karbonmonoksit diflizyon kapasitesi (DLCO) verisi sinirlt oldugu icin
sagkalim ve komplikasyon ile iligkisi saptanamadi. Ancak tahmini postoperatif DLCO
(PPO-DLCO), genel sagkalimda anlaml1 bir 6ng6rii sundu (p<0,05).

Sonug¢: Calismamiz FEV1 ve FVC degerlerinin cerrahi sonrasi erken dénemde
komplikasyon riskini degerlendirmede yararli oldugunu ancak genel sagkalimi tek bagina

ongormede tek basina yeterli olmadigini gostermistir.

Anahtar Kelimeler: Preoperatif solunum fonksiyonu, akciger kanseri,

postoperatif komplikasyonlar, sagkalim
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ABSTRACT

Objective: The most effective treatment for early stage lung cancer patients is lung
resection.However, it is important to determine the risks of postoperative morbidity and
mortality in patient selection.Although many studies have examined the relationship
between preoperative respiratory function and postoperative mortality and morbidity after
lung resection, the results obtained have not yet reached a comprehensive
conclusion.There is also not enough data regarding long-term survival prediction.This
study aims to evaluate the prediction of preoperative respiratory functions in postoperative

complications and survival times in stage I non-small cell lung cancer patients.

Materials: This single-center, retrospective study covers 422 patients who
underwent surgical treatment with a diagnosis of stage [ NSCLC between January 2010
and June 2021 and continue to be followed up in our hospital. Demographic characteristics
of the patients, malignancy-related data, preoperative respiratory function test parameters
(FEV1, FVC, DLCO, PPO-FEVI1, PPO-DLCO), and operation information were
recorded.The relationship between relevant parameters, postoperative early and late

complications, and survival times was investigated using statistical methods.

Results: Early postoperative complication rates were higher in patients with FEV1
and FVC <80%, and the 1- and 3-year survival times of these patients were significantly
shorter (p<0.05). However, no prediction was found on overall survival
(p>0.05).Although PPO FEV1 values were not associated with complications, they were
associated with longer hospital stays and it was found to make a significant difference in
3-year survival (p<0,05). DLCO prediction of survival and complications could not be
extracted because data were limited. However, PPO-DLCO offered a significant

prediction in overall survival (p<0.05).

Conclusion: Our study shows that FEV1 and FVC values are useful in evaluating
the risk of complications in the early post-surgical period. However, it has shown that it

alone is not sufficient to predict overall survival.

Keywords: Preoperative pulmonary function, lung cancer, postoperative,

postoperative complications, survival



1. GIRIS ve AMAC

Akciger kanseri yiiksek mortalite ve morbiditeye sahip, diinyadaki en yaygin
kanserlerden biridir (1). Akciger kanserlerinde tedavi karari1 tiimor histolojisi,
hastaligin evresi, yas, pulmoner fonksiyonlar ve ek hastaliklar gibi hasta iliskili
spesifik Ozellikler dogrultusunda verilir. KHDAK’de 5 yillik sagkalim %18’dir.
KHDAK evre I hastalarda postoperatif 5 yillik sagkalim %60-%80 arasinda
degiskenlik gostermektedir (2). Evre I olgularda cerrahi tedavi ilk segenektir (3).

Akciger rezeksiyonu sonrast gelisen komplikasyon sikligi %24-%48 iken,
mortalite siklig1 %5-8 olarak belirtilmektedir (4). Akciger kanseri tedavi yaklagimlari,
pulmoner ve vaskiiler rezervlerde azalmaya yol agabileceginden, tedavi dncesinde
kapsamli ve dikkatli bir degerlendirme yapilmasi énemlidir. Ozellikle 65 yas iizeri
hastalar, yas ve yasam tarzina bagli olarak ¢ok sayida eslik eden kronik hastaliga sahip
olabilmektedir. Kardiyopulmoner degerlendirmenin basamaklarindan biri de
preoperatif solunum fonksiyon testleridir. Spirometre, en yaygin kullanilan solunum
fonksiyon testidir. Soluk alip verme sirasinda olusan akim ya da volim
degisikliklerinin zamanin tiirevi olarak ol¢ililmesi esasina dayanan fizyolojik bir testtir.
1. saniyedeki zorlu ekspiratuar hacim (FEV 1) ve zorlu vital kapasite (FVC), hava yolu
fonksiyonunu ve akciger boyutunu degerlendirir. Son kilavuzlar spirometre ile
karbonmonoksit difiizyon kapasitesi (DLCO) oOlglimiiniin  de yapilmasini
onermektedir. Yapilan ¢caligmalarda FEV1 ve DLCO solunum morbiditesi ve mortalite
oranlartyla iligkilendirilmistir. Rehberler FEV1 degeri diisiik olan hastalar ve
asemptomatik hastalarda tahmini postoperatif FEV1 (PPO-FEV1) degerinin
hesaplanmasini 6nermektedir. Her bir kisi i¢in PPO-FEV1 esik degeri belirlemek
zordur. Ancak diigsitk PPO-FEV1 yiizdesinin komplikasyon goriilme oranini artirdigini
belirten ¢aligmalar bildirilmistir (5).

Glinlimiizde preoperatif akciger fonksiyonu akciger kanseri cerrahisi sonrasi
hastane i¢i mortaliteyi dngormede kullanilmasina ragmen, mevcut veriler yeterli
degildir. Ayrica uzun vadeli sagkalim i¢in ongoriicti faydasi da belirsizdir. Akciger
kanseri sagkaliminda yaygin olarak kullanilan spirometre testlerinin prognostik rolii

de belirsizligini korumaktadir. Bu nedenle, bu calismada kiiratif amagla pulmoner
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rezeksiyon yapilan evre I KHDAK hastalarinda preoperatif solunum fonksiyon
testlerinin sonuglar1 ile postoperatif donemdeki komplikasyonlar ve sagkalim

arasindaki iligkiyi incelemek amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. AKCiGER KANSERI

2.1.1. Epidemiyoloji

Akciger kanseri, yol actig1 saglik sorunlari, 6liim oranlar1 ve ig giicli kaybi
nedeniyle diinya genelinde 6nemli bir halk sagligi sorunudur. Her iki cinsiyet ve tiim
yas gruplart goz Oniinde bulunduruldugunda, Kiiresel Kanser Gozlemevi 2022

verilerine gore yillik 2,4 milyon hastayla en yaygin goriilen kanserdir.

Akciger
12,4%
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11,5%

Digerleri
49,9%

Kolorektal
9,6%

Prostat
7,3%
Mide
4,8%

Karaciger
4,3%

Sekil 1. Diinyada Kanser Tiirlerinin Insidans Oranlari

Akciger kanseri, tiim kanser tiirleri arasinda yillik 1,8 milyon 6liim ile en
yiiksek 6liim oranina sahip kanser tiiriidiir. Bu veriler, diinya genelinde her yil yeni
teshis edilen her 10 kisiden birinin (%12,4) ve kanserle iliskili 6liimlerde her 5 kisiden

birinin (%18,7) akciger kanseri oldugunu gostermektedir.



Akciger
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Sekil 2. Diinyada Kanser Tiirlerinin Mortalite Oranlar1

Cinsiyet dagilimina bakildiginda, akciger kanseri erkeklerde en sik morbidite
ve mortalite nedeni iken, kadinlarda insidans ve mortalitede meme kanserinin ardindan
ikinci siradadir. Yasa gore standardize edilmis kiimiilatif yasam boyu akciger kanseri

riski erkeklerde %3,8, kadinlarda ise %1,95 olarak goriilmiistiir (1).
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Sekil 3. Erkek ve kadin cinsiyet kanser insidans ve mortalite oranlar1 (1)

Tiirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanligi'nin "2017 Kanser Istatistikleri"ne gore,

akciger kanseri erkeklerde en yaygin goriilen kanser tiirlidiir ve yasa gore standardize
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edilmis insidans 100.000°de 56,7’dir. Kadinlarda ise en yaygin goriilen dordiincii
kanser tiiriidiir. Yasa gore standardize edilmis insidans 11,1/100.000 olarak tespit
edilmistir (6).

Akciger kanseri insidansi yasla birlikte artig gostermekte ve her iki cinsiyet i¢in
ortalama tani alma yas1 70 olarak belirtilmektedir (7). Tiim diinyada kadin ve erkekler
arasinda yasa gore standardize edilmis insidans farkinin ge¢mis yillara gore azalmakta
oldugu gorilmektedir. Erkeklerde insidans diiserken, kadinlarda bu oran ya sabit
kalmakta ya da minimal bir azalma gostermektedir (8—10). Yasa gore standardize
edilmis insidanstaki diigiise ragmen, global 6lgekte akciger kanseri vaka sayilari artig
gostermektedir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO), 2040 yilina gelindiginde yaklasik 9
milyon yeni akciger kanseri vakasi ve akciger kanseri nedeniyle 3 milyon 6lim
beklemektedir. Bu tahminler, gliniimiizle kiyaslandiginda insidansta 9%58'lik bir artis

ve oliimlerde %63'liik bir yiikselis anlamina gelmektedir (1).

Akciger kanseri vakalariin yaklasik %50-60’1nda, tan1 aninda uzak metastazin
tespit edildigi gorilmiistiir (11,12). 1970'lerde akciger kanseri i¢in bes yillik sagkalim
oranlar1 %12 iken, 2000'lerin basinda bu oran %18’e yiikselmistir. Hastaligin evresi
ile sagkalim arasindaki iligki incelendiginde, uzak metastaza sahip akciger kanseri
hastalarinda bes yillik sagkalim oranmin yaklasik %4 oldugu goriilmektedir (11).
Tirkiye'de 2013-2017 yillar1 arasinda, cinsiyet farki gdzetmeksizin en sik goriilen
patolojik alt tip adenokarsinomdur. Adenokarsinomu, sirastyla skuamoz hiicreli (SCC)
akciger kanseri ve kiiclik hiicreli akciger kanseri (KHAK) takip etmektedir (12).
Ozellikle adenokarsinom tipi akciger kanseri vakalarinda, kadin cinsiyetin
prognozunun daha iyi oldugunu gosteren cesitli ¢aligmalar bulunmaktadir. Bu
calismalar, kadin hastalarin genel sagkalim oraninin erkeklere kiyasla daha yiiksek
oldugunu ortaya koymaktadir (13—16). KHAK siklig1 her iki cinsiyette benzerlik
gostermektedir; ancak SCC erkeklerde daha yaygin olarak goriilmektedir. Bu fark,
erkeklerin sigara kullanimi1 ve diger c¢evresel faktorler gibi daha yiiksek risk

faktorlerine sahip olmasiyla iliskilendirilebilir (12).


https://www.zotero.org/google-docs/?lZNqnj
https://www.zotero.org/google-docs/?8MO9uC
https://www.zotero.org/google-docs/?yYB7VQ
https://www.zotero.org/google-docs/?fivkRA
https://www.zotero.org/google-docs/?7JKedr
https://www.zotero.org/google-docs/?0unrYR
https://www.zotero.org/google-docs/?qBtjhi
https://www.zotero.org/google-docs/?bFaL85
https://www.zotero.org/google-docs/?LqyssJ

2.1.2. Etiyoloji

Akciger kanserinin etiyolojisinde bir¢ok ¢evresel faktor etkili olmakla birlikte
%80’den fazlas1 sigara kullanimina atfedilmektedir. Tiitiin tiiketimi, 6zellikle akciger
kanseri riskini artirdig1 i¢in, diinya genelinde onlenebilir Sliimlerin baslica nedeni
olarak kabul edilmektedir. Bu durum, tiitiin kontrol politikalarinin halk saglig
acisindan 6nemini vurgulamaktadir (17). Bununla birlikte, diinya genelinde sigara
igme prevalansindaki azalma ve sigara igmeyen bireylerde goriilen akciger kanseri

vakalariin artis1 diger risk faktorlerinin belirlenmesinin 6nemini ortaya koymaktadir

(18).

1. Titin kullanima:

Giiniimiizde akciger kanserinin en onemli modifiye edilebilir risk faktori
sigara tiiketimidir. Uzun siire sigara kullanan bireylerde akciger kanseri riskinin,
yasam boyu hi¢ sigara igmeyenlere kiyasla 10 ila 30 kat daha fazla oldugu tahmin
edilmektedir. Agir sigara igicilerinde kiimiilatif akciger kanseri riski %30’a kadar

cikabilirken, sigara igcmeyenlerde yasam boyu risk %1’in altindadir (19).

Sigara dumani, gaz ve pargaciklardan olusan karmasik bir aerosoldiir ve ana
duman ile yan duman bilesenlerinden meydana gelir. Ana duman, sigara igilirken
olusan ve sigara i¢en kisinin dogrudan maruz kaldigr dumani ifade eder. Yan akim
dumani ise sigaranin nefes aralarinda yanmasiyla olusur ve ¢evresel tiitiin dumaninin
ana kaynagidir. Uluslararas1 Kanser Arastirma Ajansi (IARC), sigara dumaninda en az

50 kanserojen madde tespit etmistir (20).

Cevresel tiitlin dumani maruziyetinin, yani pasif i¢iciligin, akciger kanseri
riskini artirdig1 bilinmektedir. Kim ve arkadaslarinin gerceklestirdigi bir meta-analiz
calismasinda, sigara igmeyen bireyler arasinda g¢evresel tiitiin dumanina maruz
kalanlarin, maruz kalmayanlara gore daha yiiksek akciger kanseri riski tasidigi
bulunmustur. Bu risk artis1 6zellikle kadinlar arasinda en giiclii sekilde
gbozlemlenmistir, bu da pasif igiciligin ciddi bir saglik tehditi olusturdugunu

gostermektedir (21). Sigara igmeyenlerde goriilen akciger kanserinin en az %17'sinin,
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cocukluk ve ergenlik doneminde yiiksek diizeyde cevresel tiitlin dumanina maruz
kalinmasiyla iligkili oldugu tahmin edilmektedir. Bu durum, erken yaslarda pasif
sigara dumanina maruz kalmanin uzun vadeli saglik iizerinde ciddi etkiler

yaratabilecegini ve akciger kanseri riskini artirabilecegini gostermektedir (22).

Tiirkiye Istatistik Kurumu'nun 2022 Tiirkiye Saglik Arastirmasi raporuna gore,
her giin tiitiin mamulii kullanan 15 yas ve {istli bireylerin oram1 %28,3 olarak
bildirilmistir ve bu oran 2019 yilina kiyasla artis gostermistir. Cinsiyet dagilimina
bakildiginda, erkeklerde bu oran %41,3, kadinlarda ise %15,5 olarak rapor edilmistir.
Bu veriler, hem sigara icen bireylerde hem de cevresel tiitiin dumanina maruz kalan
kisilerde akciger kanseri riskini artiran tiitiin {irtinlerinin, 6nemli bir halk saglig1 sorunu

oldugunu acgik¢a gostermektedir (23).
2. Mesleksel Maruziyet

Mesleki karsinojenlere maruz kalmanin, kiiresel akciger kanseri vakalarinin
yaklasik %5-10"unu olusturdugu tahmin edilmektedir (24). Asbest, akciger kanserinin
bilinen en yaygin mesleki nedenidir. Asbest, ¢esitli ingaat ve yalitim amaglar igin
kullanilan hidratli magnezyum silikatlardan olusan bir grup dogal liftir. Asbeste bagl
hastaliklarin, liflerin pulmoner parankimal hiicreler iizerindeki dogrudan toksik
etkilerinin yani sira, reaktif oksijen tiirleri, proteazlar, sitokinler ve biiyiime faktorleri
gibi c¢esitli aracilarla inflamatuvar hiicrelerden salinan mediatorler nedeniyle ortaya
ciktigr diistinilmektedir (25). Reaktif oksijen ve azot tiirleri gibi zararli serbest
radikaller, asbest cisimlerinde bulunan demir molekiillerinin katalize ettigi
reaksiyonlar ya da inflamatuvar hiicrelerin aktivasyonu sonucu olusabilir. Bu serbest
radikaller, hiicresel makromolekiillerle etkilesime girerek akciger hasarina neden
olabilir ve maligniteye yol agabilecek sekilde DNA iizerinde bozulmalara yol agabilir
(26). Asbest maruziyetine ek olarak tiitiin dumanina eszamanli olarak maruz kalmanin,
akciger kanseri riskini dnemli 6l¢iide artirdigi tespit edilmektedir (27). Bireylerde
akciger kanseri icin goreceli risk, hem tiitin dumani hem de asbest maruziyetinin
diizeyine baghdir. Ayrica, asbestin tiirii de akciger kanseri riski tizerinde etkili olup,
amfibol liflerine maruz kalan bireylerde risk, krizotil liflerine maruz kalanlara kiyasla

belirgin sekilde daha yiiksek goriilmektedir (28). Ulkemiz topraklarinin yaklasik
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%10 unu asbest iceren kayaglar olusturmaktadir ve asbest maruziyeti 6zellikle Sivas,
Eskisehir, Kiitahya, Bilecik, Yozgat ve Diyarbakir gibi illerde yiiksektir (29). Diger
bilinen etken radondur. Uranyumun gaz halinde bir bozunma f{iriinii olan radon, alfa
pargaciklarinin emisyonu yoluyla solunum epiteline zarar verebilir. Mesleki olarak
radon ve bozunma iiriinlerine maruz kalan, metal ve yeralt1 uranyum madencilerinin
akciger kanseri riski artar. Ozellikle SCC riskini belirgin sekilde artirdig1 bilinmektedir
(30,31). Akciger kanseri ile iligkili diger maruziyetler arasinda arsenik, bis
(klorometil), eter, krom, formaldehit, iyonlastiric1 radyasyon, nikel, polisiklik
aromatik hidrokarbonlar, sert metal tozu ve vinil kloriir bulunur (32,33). Bu etkenler

akciger kanseri gelisiminde bagimsiz risk faktorleri olarak kabul edilmektedir.
3. Hava Kirliligi ve Biomass Maruziyeti

Iklim degisikligi ve endiistriyel faaliyetler, biiyiik sehirlerde hava kirliliginin
artmasina neden olarak kiiresel bir sorun haline gelmistir. Dokuz Avrupa {ilkesinde
300.000°den fazla birey ile 4 milyon kisiyi kapsayan bir kohortun analizi, partikiil
madde kaynakli hava kirliligi ile akciger kanseri insidansi arasinda onemli bir iligki

oldugunu ortaya koymustur (34).

Islenmemis biomass yakitlarinin yemek pisirme ve 1smnma amaciyla, ig
mekanlarda kullanimi Tiirkiye de dahil olmak iizere diinya genelinde yaygin bir
uygulamadir. Ulkemizde 6zellikle odun, kémiir ve hayvansal atiklar siklikla
kullanilmaktadir. Odun ve komiir birinci grup kanserojen maddeler igerisinde yer
almaktadir. D1 ortam hava kirliligi de aynm1 kategoride siniflandirilmis olup, uzun

vadede kanser riskinin artmasina yol agmaktadir (35).
4. Genetik Predispozisyon

Akciger kanseri patogenezinde genetik faktorler ve ailesel yatkinlik dikkate
almmas1 gereken 6nemli bir konudur. Ozellikle geng yasta akciger kanseri teshisi
konulan hastalarda, kadin cinsiyette ve ailede birden fazla malignite dykiisii olanlarda
risk daha yiiksektir. Bu hastalarda ailesel yatkinhik diisiiniilmelidir. Cesitli

aragtirmalar, sonradan edinilen ya da kalitsal olarak aktarilan 6q23-25, 1p31.1 ve
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15g21.1 gibi kromozomal anomalilerin akciger kanseri gelisiminde etkili oldugunu

ortaya koymustur (36-38).
5. Diyet

Akciger kanseri gelisimini etkileyen faktorler incelendiginde, diyetteki
farkliliklarin da etkisi olabilecegi goriilmustiir. Antioksidan bakimindan zengin bir
diyetin, oksidatif DNA hasarini engelleyerek kanser gelisimine kars1 koruyucu bir rol
oynadigi diisiiniilmektedir. Meyve ve sebzeden zengin diyetin akciger kanserine karsi
koruyucu oldugunu 6ne siiren vaka kontrol caligmalari olmasina ragmen prospektif

caligsmalarin verileri bu bulgularla uyum gostermemektedir (39,40).

Yiiksek miktarda kirmizi et tiiketiminin kanser gelisme riskini %35 oraninda
artirdig1, buna karsilik beyaz et tiiketiminin riski yaklasik %10 oraninda azalttig
gosterilmistir. Bunun nedeni tam olarak aciklanamamais, ancak beyaz etin kirmizi ete
kiyasla daha diisiik diizeyde demir icermesinin olast bir faktor oldugu oldugu

diistintilmisttr (41).

Beta-karotenin klinik dncesi ve epidemiyolojik verilere dayanarak kansere
kars1 koruyucu bir ajan oldugu disiiniilmiistiir. Ancak ¢oklu kemoprevensiyon
caligmalar1 beta-karoten takviyelerinin herhangi bir yarar saglamadigini gostermis ve
bu yaklasimin artan akciger kanseri insidansi ile iligkili olabilecegini ileri stirmiistiir

(42).

Birden fazla calisma viicut kitle indeksi (VKI) ile akciger kanseri insidansi
arasinda ters bir iligki oldugunu 6ne siirmiistiir (43—46). 29.000 akciger kanseri vakasi
ve 56.000'den fazla kontrol grubunu igeren baska bir ¢alismada, KHAK ile VKI
arasinda pozitif bir iliski gézlenmistir. Calismada sigara icme davranislart dikkate
alinarak yapilan ayarlamalardan sonra, VKI ile akciger adenokarsinomu arasinda ters
bir iligki oldugu goriilmiistiir (47). Bu bulgular, 6zellikle akciger kanserinin histolojik
alt tipleri arasinda, VKI'nin akciger kanseri gelisimi iizerindeki etkisini daha iyi

anlamak i¢in ek prospektif calismalara olan gereksinimi ortaya koymaktadir.
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6. Kronik Akciger Hastaliklar:

Yapilan ¢aligsmalar tiiberkiiloz 6ykiisii, pndmoni ve kronik obstriiktif akciger
hastaliginin (KOAH) tiitiin kullanimindan bagimsiz olarak akciger kanseri riskini
artirdigim  gostermistir. Ozellikle KOAH'de, akciger kanseri riskinin artisindan
sorumlu tutulan temel mekanizma, kronik inflamasyon sonucunda bronslar ve
mukozalarda meydana gelen, geri doniisii olmayan yapisal hasardir. Kronik
inflamasyon, mukoza hasar1 ve onarim siiregleri tekrar ederek bir kisir dongii olusturur
ve akciger kanseri gelisimi i¢in uygun bir zemin hazirlar. Idiyopatik pulmoner fibrozis
(IPF) tan1l1 hastalarda da akciger kanseri gelisme riskinin artt1g1 belirtilmektedir (48—
50).

2.1.3. Tarama ve Erken Tam

Akciger kanseri, diinyada en sik goriilen kanser olmasi ve kansere bagli 6lim
nedenleri i¢inde birinci sirada yer almasi nedeniyle onemli bir halk sagligi sorunudur.
Erken teshis hayati oneme sahiptir. Olgularin cogu ileri evrede teshis edilmekte olup, bu
durum sagkalimi dogrudan etkilemektedir. Akciger kanserli olgularin bes yillik sagkalim
oranlarinda, uzun siiredir tedaviye yonelik yapilan ¢ok sayida arastirmaya ve gelistirilen
yeni tedavi yontemlerine ragmen kayda deger bir artis saglanamamistir. Degistirilebilir

risk faktorlerinin tespit edilmesi ve erken tan1 mortaliteyi azaltmanin anahtaridir.

Akciger kanseri tarama programlari ile ilgili ¢esitli ¢alismalar yapilmistir. Balgam
sitolojik analizi veya akciger radyografisi kullanilarak yapilan taramalar gesitli klinik
caligmalarda mortalitede azalma gostermemistir (51,52). Bu nedenle balgam sitolojik
analizi veya akciger radyografisi tarama modaliteleri olarak onerilmez. Son ¢aligmalar,
diistik doz bilgisayarli tomografi (DDBT) ile yapilan taramalarm, belirlenen hasta
gruplarinda olumlu sonuglar1 oldugunu bildirmektedir (53). The American Collage of
Chest Physicians (ACCP) yaptiklar ¢aligmalar neticesinde, DDBT taramasinin  >30
paket/yil sigara kullanimi olan ve sigara igmeye devam eden ya da son 15 yil iginde
sigaray1 birakmug olan, 55 ile 77 yas arasindaki asemptomatik bireyler icin yillik
yapilmasinit dnermektedir (54). The National Comprehensive Cancer Network (NCCN)

ise aktif veya pasif sigara Oykiisii, radon maruziyeti dykiisii, mesleki maruziyet oykiisii,
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kanser Oykiisii, 1. derece yakinlarinda akciger kanseri oykiisii, KOAH ya da pulmoner
fibrozis dykiisii olan kisilerde risk degerlendirmesi yaparak >50 yas ve >20 paket/y1l sigara
kullanim oOykiisii olan bireylerde yillik DDBT taramasini Onermistir (50). Ancak

ilkemizde akciger kanseri i¢in belirli bir tarama programi olusturulmamastir.

2.1.4. Semptom ve Bulgular

Akciger kanseri, erken evrede asemptomatik seyri nedenliyle genellikle ileri
evrede teshis edilir. Akciger kanserine iliskin semptomlar, tlimoriin lokal etkileri, bolgesel
veya uzak metastatik yayilimi ya da paraneoplastik sendromlarla iligkili olarak ortaya
cikabilir. Semptomlar olduk¢a genis bir dagilimda goriilebilmekle birlikte en sik
karsilagilan semptom Okstirtiktiir. Bunu nefes darligi, gogiis agrist ve hemoptizi izler.
Ayrica, insidental olarak akcigerde kitle saptanan KHDAK vakalarinin %9,1'inin
asemptomatik oldugunu bildiren ¢alismalar da vardir (51). Tablo 1’de akciger kanserinde

sik goriilen semptom ve bulgular gosterilmistir (55).

Tablo 1. Akciger Kanserinde Semptom, Bulgular ve Goriilme Siklig

Semptom ve Bulgular Sikhik (%)
Oksiiriik 8-75
Kilo kayb1 0-68
Dispne 3-60
Gogiis agrist 20-49
Hemoptizi 6-35
Kemik agrisi 6-25
Comak parmak 0-20
Ates 0-20
Kuvvetsizlik 0-10
Siiperior vena cava sendromu 0-4
Disfaji 0-2
Wheezing ve stridor 0-2

Ozellikle yogun sigara kullanim &ykiisii olan hastada, yeni gelisen dksiiriik ya
da var olan Oksiiriigiin karakterinin degismesi akciger kanseri sliphesini artirmalidir.
SCC ve KHAK tanili hastalarda santral yerlesim daha sik olmasi nedeniyle oksiiriik
daha fazla goriilmektedir (56).
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Primer timoriin plevraya veya gdgiis duvarina invazyonu, siddetli ve lokalize
agrinin ortaya ¢ikmasina sebep olur. Gogiis duvarina invazyon kosta destriiksiyonuna
ve agrili yumusak doku kitlelerine sebep olabilir. Akciger apeksinde ortaya ¢ikan
tiimorler ise brakiyal pleksus, sempatik néronlar ve satellit ganglion gibi ¢evre yapilari
etkileyebilir. Pancoast tlimorleri olarak bilinen siiperior sulkus tiimorleri omuz agrisi,
elin intrensek kaslarinda atrofi, miyozis, pitozis ve anhidrozis ile seyredebilir. Sol
akciger yerlesimli tiimorlerde rekiirren laringeal sinir basisi sebebiyle ses kisikligi,
santral yerlesimli tiimorlerde ise frenik sinir tutulumuna bagl olarak etkilenen tarafta
diyafram felci ve diyafram elevasyonu gériilebilmektedir (57). Ozellikle sag iist lob
yerlesimli kitleler ya da sag paratrakeal lenf nodunun patolojik biiylimesi, vendz
obstriiksiyona yol acarak vena cava superior sendromu (VCSS) gelistirebilir. Akciger
kanseri, VCSS’nin en yaygin nedenidir. Hastalar genellikle yiiz ve boyun sisligi yasar
ve daha az siklikla disfaji, oksiiriik, bas agrisi, bas donmesi ve bulanik gérme tarif
edebilir (57,58). Akciger kanseri vakalarimin %30'unda, timor invazyonuna baglh

malign plevral efiizyon goriilebilir (59).

Akciger kanseri siklikla lenf nodlarina, karacigere, kemiklere, beyne ve adrenal
bezlere metastaz yapabilmektedir ve metastaz yaptig1 organlara spesifik semptomlar

da ortaya cikabilir (57).

Paraneoplastik sendrom (PS), primer tiimdriin dogrudan invazyonu, lokal
yayilim1 ya da metastazindan bagimsiz olarak tiimor varligina baglh gelisen semptom
ve bulgularla karakterize klinik bir tabloyu ifade eder. PS’nin, kanser vakalarinin
%38’inde goriildiigi bildirilmektedir (60). KHAK’de sik goriilmekle birlikte, tiim
kanser tiplerinde ortaya ¢ikabilir (61,62).

Ayrica kanser ile iligkili istahsizlik, kilo kaybi, ates, halsizlik gibi nonspesifik

semptomlar da goriilebilir.
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Tablo 2. Paraneoplastik Sendromlar

Paraneoplastik Sendromlar < Anemi, 1o6kositoz, trombositoz
< Hematolojik semptomlar < Comak parmak
% Vaskiiler semptomlar % Dermatomiyozit/polimiyozit
< Endokrinolojik semptomlar < Uygunsuz ADH sendromu
< Cilt semptomlar1 « Hiperkalsemi
< Iskelet kas sistemi semptomlari % Cushing sendromu

< Karsinoid sendrom
< Lambert-Eaton Miyastenik sendrom
< Retinopati

2.1.5. Tam1 Yontemleri

Akciger kanseri tanisinda non-invaziv ve invaziv tani yontemlerinden
yararlanilir. Kanserin kesin tanisi i¢in invaziv tani yontemleri ile elde edilen biyopsi

materyali ile patolojik inceleme gereklidir.

Non-invaziv Tam Yontemleri

1. Akciger Grafisi

Akciger kanseri siiphesi olan hastada ilk basvurulan tetkiktir. Ancak ucuz,
kolay ve ulasilabilir olan bu tetkik akciger kanseri teshisinde yetersizdir. Semptomatik
akciger kanseri vakalarinda duyarliligi %80’ ge¢gmemektedir. Bu nedenle tan1 ve

evrelemede kullanilmas1 onerilmemektedir (63,64).

2. Balgam sitolojisi

Balgam sitolojisinin duyarliligt  %40,5 olarak bildirilmis olup, kanser

hastalarinin %55'inde balgam sitolojisinin normal sonug verdigi tespit edilmistir (52).

3. Bilgisayarh Tomografi (BT)

Akciger kanseri siiphesi ile izlenen bir hastada, kontrasth toraks bilgisayarl
tomografi (BT) c¢ekilmesi onerilmektedir. Goriintiileme isleminin iist abdomen ve

boyun alt kismin1 da kapsamasi, karaciger ve adrenal bezlere metastazin yani sira
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mediastinal yapilara metastaz veya invazyonun tespitinde 6nemli rol oynar (57,65,66).
Ancak mediastinal lenf bezi tutulumu ve torasik plevral invazyon

degerlendirilmesinde sinirliliklar1 mevcuttur (67).

4. Pozitron Emisyon Tomografisi (PET)

Glinlimiizde akciger kanseri tanisinda, evrelemede, tedavi planlamasi ve
prognoz degerlendirmesinde kullanilan goriintiileme yontemidir. PET, BT veya
manyetik rezonans goriintiileme (MR) ile entegre edildiginde, daha detayli anatomik
bilgiler saglanabilir. Tiimdr invazyonunu, lenf nodu tutulumunu ve intra/ekstratorasik
metastazlar1 saptamada PET/BT taramasinin tek basina BT'ye goére daha dogru
sonuglar verdigi bildirilmektedir (68,69). Silvestri ve arkadaglari, PET’in mediastinal
evreleme agisindan %80 duyarlilik, %88 6zgiilliik, %75 pozitif 6ngorii degeri ve %91
negatif ongorii degeri sagladigini rapor etmistir (65). Ancak PET/BT'nin duyarliligs,
capt 1 cm’den kiigiik, solid olmayan nodiillerde, buzlu cam opasitelerinde,
adenokarsinoma in-situ ve karsinoid tiimdrlerde sinirli kalmaktadir (70). Ayrica
enfeksiyon, inflamasyon, graniilomatéz hastalik ve travma gibi durumlarda, yanlis
pozitif sonucglar goriilebilirken; diisitk metabolik aktiviteye sahip, diisiik dereceli

tiimorlerde ise yalanci negatif sonuglar goriilebilir.

5. Manyetik Rezonans Goriintiileme (MR)

Tam ve takipte diger goriintiileme yontemlerinden daha az kullanilmakla
birlikte gdgiis duvari, vaskiiler yapilar, sinir dokular1 ve yumusak dokulara tiimor
invazyonunun degerlendirilmesinde; ayrica beyin, adrenal bezler ve kemik gibi uzak

organ metastazlarinin siiphesinde tercih edilmektedir.

Invaziv Tan1 Yontemleri

1. Torasentez

Malign plevral efiizyon siiphesi bulunan vakalarda, torasentez yoluyla alinan

plevral stvinin sitolojik incelemesi yapilabilir. Plevral siv1 sitolojisinin, malign plevral
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efiizyonlarin tespitinde duyarliligi %60°dir (71).
2. Kapah Plevra igne Biyopsisi

Tanida duyarliligt %47 ile sl kaldigr i¢in Onerilmemektedir (72).
Gilinltimiizde gortintiileme (USG/BT) rehberliginde yapilan plevra biyopsisi, yiiksek
tan1 basarisi nedeniyle kapali biyopsiye tercih edilmelidir. BT esliginde yapilan
biyopsinin tan1 orani1 yiiksektir. Daha az s1visi olan ve s1vi sitolojisi malignite agisindan

negatif olan hastalarda torakoskopi oncesi tercih edilebilir (73).
3. Transtorasik Ince igne Aspirasyon Biyopsisi (TTIAB)

Radyolojik goriintiilemeler esliginde genellikle periferik yerlesimli lezyonlarin
tanisinda kullanilan, perkiitan olarak lezyondan biyopsi alinmasi esasina dayanan bir
yontemdir. Tanisal duyarliligi %74 ile %90 arasinda degisir. Malignite siipheli buzlu
cam opasitelerde BT esliginde yapilan TTIAB galismalarinda malignite tan1 dogrulugu
%92,5, duyarlilig1 ise %91,4 olarak raporlanmistir (74). En 6nemli komplikasyonlar1

kanama ve pndmotorakstir.
4. Fiberoptik Bronkoskopi

Santral yerlesimli lezyonlarda ve nodal evreleme gereksinimi bulunmayan
hastalarda, ilk tercih edilmesi gereken tani ydntemidir. Bronkoskopi sirasinda
endobronsiyal lezyonlar, brons duvarinda anormallikler veya timor kaynakli dis basi
belirtileri saptanabilir. Belirlenen lezyonun 6zelliklerine bagli olarak brons biyopsisi,
bronsiyal fir¢alama, brons lavaji, bronkoalveolar lavaj (BAL), transbronsiyal biyopsi
(TBB) veya transbronsiyal ince igne aspirasyon biyopsisi (TBIAB) gibi yontemler
kullanilabilir. En sik kullanilan yontem, forseps ile biyopsidir ve tanisal dogrulugunu
artirmak i¢in yeterli miktarda materyal saglanmasi amaciyla en az 5 biyopsi ornegi

alinmasi 6nerilmektedir (75-79).
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5. Endobronsiyal Ultrasonografi Altinda Transbronsiyal ince igne
Aspirasyon Biyopsi (EBUS/TBiAB)

Son yillarda uygun vakalarda mediastinoskopi gibi cerrahi girisimler yerine
tercih edilen, hem mediastinal evrelemede hem de tani amagh kullanilan bir
yontemdir. Tan1 oran1 tek bagina %91'e ulagsmakta, endoskopik ultrasonografi (EUS)
ile kombine edildiginde ise %97'ye kadar g¢ikmaktadir. Bu ydntem mediastinal

evrelemede BT ve PET e gore iistlin bir yontemdir (80).

Evrelemede standardizasyon agisindan International Association for the Study
of Lung Cancer (IASLC) tarafindan mediastinal lenf nodlar1 14 istasyon olarak
belirlenmistir. Lenf nodu istasyonlari; 1, 2R/L, 3, 4R/L, 5, 6, 7, 8, 9, 10R/L, 11R/L,
12R/L, 13R/L ve 14R/L seklinde adlandirilmaktadir. EBUS/TBIAB ile 2R/L, 4R/L, 7,
10R/L, 11R/L ve 12R/L lenf nodlarma, EUS ile ise 2L, 4L, 7 ek olarak 8 ve 9 nolu lenf
nodlarina ulagilabilmektedir (65,81,82). Istasyonlar tablo 3’de anatomik yerlesime

gore agiklanmistir (81).

Tablo 3. Mediastinal Lenf Nodu Istasyonlar1 (81)

1 Alt servikal, Supraklavikular Supraklavikular Zon
Superior Mediastinal 2 Ust Paratrakeal
Lenf Nodlari 3 Prevaskiiler, Retrotrakeal Ust Zon
4 Alt Paratrakeal
Aortik Lenf Nodlari 5 Subaortik, Aortikopulmoner )
- Aortikopulmoner Zon
6 Paraaortik
) 7 Subkarinal Subkarinal Zon
Inferior Mediastinal 3 Paradzofaceal
Lenf Nodlarn g Alt Zon
9 Pulmoner ligament
10 Hiler L
- Hiler/Interlober Zon
11 Interlober
N1 Lenf Nodlar1 12 Lober
13 Segmental Periferik Zon
14 Subsegmental
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6. Cerrahi Islemler:

Tan1 ve evrelemede minimal invaziv yontemlerle tam ve dogru bir degerlendirme
yapilamadig1 durumlarda, invaziv girisimsel yontemlere bagvurulmaktadir. Bu yontemler
tan1 ve mediastinal evrelemenin yani sira bazi vakalarda tedavi sans1 da sunmaktadir. Bu
sayede erken evrede tespit edilen vakalara kiiratif tedavi uygulanmaktadir. Servikal
mediastinoskopi, video yardimli torakoskopik cerrahi (VATS), anterior mediastinotomi,
transservikal genisletilmis mediastinal lenfadenektomi (TEMLA), skalen lenf nodu

orneklemesi baslica yontemler arasinda yer almaktadir (65).

Mediastinoskopi genellikle genel anestezi altinda ameliyathanede yapilir. Islem,
suprasternal centigin hemen {izerinde kesi, trakea boyunca bir mediastinoskop
yerlestirilmesi ve mediastinal lenf nodlarinin biyopsisini igerir. Bu teknik ile 1, 2R/L,
4R/L, 7 ve 10R/L; genisletilmis mediastinoskopi ile bu lenf nodlarina ek olarak 5 ve 6
nolu  istasyonlara  ulasilabilmektedir. =~ Videomediastinoskopinin  geleneksel
mediastinoskopiden daha yiliksek bir verim sagladigi 6ne siirilmistiir (65). VATS
torakotomi ile karsilastirildiginda, onkolojik acidan benzer sonuglar sunan, daha az
invaziv, mortalite ve morbidite oranlari daha diisiik, giivenilir bir yontem olarak
degerlendirilmektedir (83). Erken evre KHDAK 'nin tedavisine yonelik minimal invaziv
bir yaklagimdir. Genel anestezi altinda, ameliyathanede yapilan bu islemle sag yerlesimli
lenf nodu istasyonlarina kolay erisim saglanirken, sol taraftaki istasyonlara ulasimda
zorluk yasanabilmektedir. Ayrica ¢ap1 <2 cm olan periferal tiimorler, plevral tiimorler ve

plevral eflizyonlarin degerlendirilmesinde de etkili sekilde kullanilabilmektedir (65,84).

Torakotomi ise diger tan1 yontemleriyle kesin tan1 konulamayan hastalarda, son
asamada tan1 amaciyla kullanilan bir yontemdir. Metastatik yayilimin bulunmadig: klinik

durumlarda, tedavi amaciyla terap6tik rezeksiyon igin de tercih edilebilir.

2.1.6. Histopatolojik Siniflama

Akciger kanserinin histopatolojik simiflandirmasi, DSO tarafindan 2021 yilinda
revize edilerek giincellenmistir. Siniflandirma ilkeleri 6ncelikle morfolojik degerlendirme

yapilmasimni, bunu immiinohistokimyasal analizle desteklemeyi ve ardindan molekiiler
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tekniklerin  uygulanmasini

icermektedir.

Hedefe yonelik tedavi

seceneklerinin

degerlendirilmesinde bu ilkelerin 6nemi vurgulanmaktadir (85).

Histopatolojik olarak akciger kanserlerinin %95’ini

olusturmaktadir. Bu grupta da KHDAK %385, KHAK ise %15 olarak goriilmektedir (86).
KHDAK smnifinda ise en sik goriilen alt tip adenokarsinom, ikinci siklikta SCC’dir. 2018

yili Tiirkiye kanser istatistiklerine gore, akciger kanseri vakalarinin yaklasik %45’ini

adenokarsinom, %35’ini SCC ve %2’sini biiyiik hiicreli karsinom olusturmaktadir (6).

Tablo 4. Akciger Kanserinin 2021 DSO histolojik siniflandirmasi

Prekiirsor Glandiiler Lezyonlar

Sarkomatoid Karsinomlar

* Atipik adenomat6z hiperplazi

* Adenokarsinoma in situ
- Adenokarsinoma in situ, non miisingz
-  Adenokarsinoma in situ, miisin6z

¢ Pleomorfik karsinom
- Dev hiicreli karsinom
= Igsi hiicreli karsinom
¢ Pulmoner Blastoma
« Karsinosarkom

Adenokarsinomlar

Diger Epitelyal Tiimorler

*Minimal invaziv adenokarsinom
-  Minimal invaziv adenokarsinom, non
miisinéz
-  Minimal invaziv adenokarsinom, miisindz
« Invaziv non-miisinéz adenokarsinom

- Lepidik adenokarsinom

= Asiner adenokarsinom

= Papiller adenokarsinom

= Mikropapiller adenokarsinom
= Solid adenokarsinom

« Invaziv miisin6z adenokarsinom
= Miks invaziv miisinéz ve non miisinéz
adenokarsinom
* Kolloid adenokarsinom
* Fetal adenokarsinom
* Enterik tip adenokarsinom
» Adenokarsinom, NOS

* NUT karsinom
* Torasik SMARCAA4 eksikligi gosteren
indiferansiye timor

Tiikiiriik Bezi Tipi Tiimorler

* Adenoid kistik karsinom

* Epitelyal miyoepitelyal karsinom
* Mukoepidermoid karsinom

* Hyalinize seffaf hiicreli karsinom
» Miyoepitelyal karsinom

Akciger Noroendokrin Neoplazmlari

* Prekiirsor Lezyon
- Diffiiz idiyopatik ndroendokrin hiicre
hiperplazisi

Skuamoz Prekiirsor Lezyonlar

Noroendokrin Tiimorler

* Skuamoz hiicreli karsinoma in situ
* Hafif skuamoéz displazi

* Orta skuamdz displazi

+ Siddetli skuamoz displazi

« Karsinoid tiimor, NOS/néroendokrin tiimér, NOS
= Tipik karsinoid/néroendokrin
tiimor/grade 1
= Atipik karsinoid/néroendokrin
tiimdr/grade 2

Skuamoz Hiicreli Karsinomlar

Noroendokrin Karsinomlar

» Skuamoz hiicreli karsinom, NOS
- Skuamdz hiicreli karsinom, keratinize
- Skuamoz hiicreli karsinom, non keratinize
-> Bazaloid skuamoz hiicreli karsinom

* Lenfoepitelyal Karsinom

* Kiigiik hiicreli karsinom
- Kombine kii¢iik hiicreli karsinom
* Biiyiik hiicreli ndroendokrin karsinom
- Kombine biiyiik hiicreli ndroendokrin
karsinom

Biiyiik Hiicreli Karsinomlar

Adenoskuamoz Karsinomlar

* Biiyiik hiicreli karsinom

¢ Adenoskuamoz karsinom

NOS: not otherwise specified
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Akciger adenokarsinomlar1 ¢ok genis bir spektrumu kapsamaktadir. Sigara
igmeyen bireylerde en sik goriilen akciger adenokanser alt tipidir (87). Genellikle
subplevral ve periferik yerlesim gosterir. Adenokarsinomlar, glandiiler
diferansiyasyon gosteren, miisin iiretebilen ve solunum sistemi epitelinden koken
alabilen kanserlerdir. TTF-1 ve Napsin A ile yapilan immiinohistokimyasal boyama
adenokarsinomlar i¢in spesifiktir. Preinvaziv adenokarsinomlarda cerrahi tedavi
uygulandiginda 5 yillik genel sagkalim orani %100°e ulagsmaktadir (88). Lepidik
patern genellikle iyi bir prognoz sergilerken, solid ve mikropapiller paternler kotii

prognoz ile iliskilidir.

Tablo 5. Adenokarsinom ve Prekiirsor Lezyonlarinin 2021 DSO Histolojik

Siniflandirmasi

Prekiirsor glandiiler lezyonlar

<5 mm olup alveol duvari ¢evresinde ¢ogalmis
Atipik adenomatoz hiperplazi Clara hiicreleri yakut atipik pnémositlerden
olusan hiicre kiimeler

Adenokarsinoma in-situ
% Miisinoz
< Non-miisinoz

<3 cm olup alveol duvarini invaze ve destriikte
etmeyen malign epitel kokenli hiicre kiimesi

Adenokarsinomlar

Minimal Invaziv Adenokarsinom
< Miisinoz
< Non-miisinoz

Cap <3 cm invazyon <5 mm olup lepidik
biiylime paternine sahip lezyon

Lepidik Adenokarsinom
Asiner Adenokarsinom
Papiller Adenokarsinom
Mikropapiller Adenokarsinom
Solid Adenokarsinom

invaziv Non-miisinoz
Adenokarsinomlar

Miks invaziv miisindz ve non-miisinz
adenokarsinom

Kolloid Adenokarsinom

Fetal Adenokarsinom

Adenokarsinom, enterik tip
Adenokarsinom, NOS

Invaziv Miisin6z Adenokarsinomlar

Havayolu epitelinden koken alan ve keratinizasyon gosteren SCC,
KHDAK ’lerin arasinda en sik ikinci alt tiptir. Kavite gézlenebilen, siklikla santral

yerlesimli lezyonlardir. Sitokeratin CK5/6, p40, p63 pozitifligi gosterirler (86,89).
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2021 DSO smiflamasina gére SCC; bazaloid tip, keratinize tip, nonkeratinize tip ve

lenfoepitelyal karsinom olmak iizere dort alt tipe ayrilmistir (85).

KHAK ise tiim akciger kanserinin %15’ini olusturan bir ndroendokrin
tiimordiir. KHAK hizli biiylime oran1 ve erken metastaz gelisimi ile klinik olarak ¢cogu
KHDAK tiirlerinden ayrilir (67). Genellikle yaygin hastalikla ortaya ¢ikar ve siklikla
sigara icenlerde goriliir. CD56, sinaptofizin ve kromogranin A immiinohistokimyasal
incelemede pozitiftir. Nekroz, mitoz ve Ki-67 oranlar1 dikkate alinarak, KHAK nin

karsinoid ve diger néroendokrin kdkenli patolojilerden ayrimi yapilabilmektedir (90).

2.1.7. Evreleme

Hastaligin evresi prognozu etkileyen en onemli faktorlerdendir. Sagkalim
siiresinin Ongoriilmesinde ve tedavi yontemlerinin belirlenmesinde kritik bir neme
sahiptir. Giiniimiizde evreleme i¢cin IASLC tarafindan Ocak 2017’de kullanima
sunulan 8. Evreleme sistemi (TNM 8) kullanilmaktadir. TNM evrelemesi, akciger
kanseri de dahil olmak iizere solid tiimérler icin en yaygin kullanilan evreleme
sistemidir (Tablo 6-9). Akciger kanserinin prognostik faktorlerinin anlasilmasi ve
aragtirma verilerinin stirekli birikimi ile akciger kanserinin TNM evrelemesi siirekli
olarak giincellenmektedir. Nisan 2024'te de 9. TNM sunulmustur. Evrelemede tiimore
ait ozellikler (T), lenf nodu tutulumu (N) ve metastaz durumu (M) g6z Oniinde

tutulmaktadir.

T tanimlayicida, tiimdriin boyutu, ana brons tutulumu, atelektazi/pndmonitis
varlig1, visseral plevra invazyonu, diyafragma invazyonu ile tiimoriin parankim
cevresindeki diger anatomik yapilarla olan iligkisi degerlendirilir (81,91). 9. TNM

evrelemesinde T tanimlayicisinda herhangi bir degisiklik 6nerilmemistir (92).

20


https://www.zotero.org/google-docs/?p6J6gx
https://www.zotero.org/google-docs/?PiGHIu
https://www.zotero.org/google-docs/?qEGzat
https://www.zotero.org/google-docs/?dxAyLl
https://www.zotero.org/google-docs/?o5fiAW

Tablo 6. 8. TNM Evrelemesinde T Siniflandirmasi

Tx

Primer timo6r degerlendirilemez.

Balgam veya bronsiyal yikamada malign hiicreler var, bronkoskopi veya
goriintiileme yontemleri ile tespit edilemez.

TO

Primer timér kanitt yok.

Tis

Karsinoma in situ Tis (AIS): Adenokarsinoma in situ Tis(SCIS):
Skuamoz hiicreli karsinoma

T1

O
L X4

Ana brons tutulumu yapmadan akciger veya visseral plevra ile ¢evrili, en
genis capt <3 cm, bronkoskopik olarak lob bronsundan daha proksimalde
yayilim saptanmayan timdor

T1mi

Minimal invaziv adenokarsinom

Tla

Tiimdriin en genis ¢ap1 1 cm’den kiigiik

T1b

Tilimoriin en genis ¢ap1 1-2 cm

Tlc

Tiimoriin en genis ¢capt 2-3 cm

T2

Tiimoriin en genis cap1 3-5 cm veya asagidaki 6zelliklerden en az birine
sahip olan

> Karina invazyonu olmaksizin ana bronsta

> Visseral plevra invazyonu

> Kismi / total atelektazi veya obstriiktif pndmoniye neden olan
timor

T2a

3-4 cm

T2b

4-5 cm

T3

5-7 cm tiimor veya asagidaki yapilardan
> birine direkt yayilim parietal plevra invazyonu (PL3), g6giis
duvari(superior sulkus tiimorleri dahil), frenik sinir, parietal
> ayni lobda nodiil

T4

Tiimo6r >7 cm veya asagidaki yapilardan birine invazyon;
> Diyafram, mediasten, kalp, ana damarlar, trakea, rekiirren
laringeal sinir, 6zofagus, vertebra govdesi, karina
> Primer tiimdrle ayn1 akcigerde fakat farkli lobda nodiil(ler)

N tanimlayicida lenf nodu sayist ve yerlesim yeri degerlendirilmektedir. 8.

evrelemeden sonra yapilan calismalarda degerlendirilen lenf nodu sayisinin, pozitif

lenf nodu sayisinin, pozitif lenf nodu sayisinin total degerlendirilen lenf nodu sayisina

oraninin, tutulan istasyon sayisinin, ekstrakapsiiler invazyonun Onemli oldugu

bildirilmistir. 9. TNM evrelemesi i¢in Onerilerde N2 kategorisi N2a ve N2b olarak

ayrilmistir. N2a, tek N2 istasyonu tutulumu olarak, N2b ise multipl N2 istasyonu
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tutulumu olarak gruplandirimistir (92).

Tablo 7. 8. TNM Evrelemesinde N Siniflandirmasi

Nx Lenf bezi degerlendirilemiyor

NO Lenf bezi metastazi yok

N1 Ipsilateral peribronsial ve/veya ipsilateral hiler lenf bezlerine ve/veya intrapulmoner
lenf bezlerine metastaz veya direkt invazyon

N2 Ipsilateral mediastinal ve/veya subkarinal lenf bezlerine metastaz

N3 Kontralateral mediastinal, kontralateral hiler, ipsilateral veya kontralateral skalen
veya supraklavikular lenf bezlerine metastaz

M tanimlayicis1 metastatik hastaligi olan hastalarda ekstratorasik metastaz,

intratorasik metastaz ve malign perikardiyal veya plevral efiizyonlarin varligina gore

degerlendirilir. 9. TNM evrelemesindeki degisikliklerden biri de {i¢ kategoriye ayrilan

M bileseninde meydana gelmistir. 9. TNM evrelemesinde M1c bileseninin

organda ¢oklu metastaz mevcut ise M1cl, birden fazla organda ¢oklu metastaz mevcut

ise M1c2 olarak ayrilmasi 6nerilmistir (92).

Tablo 8. 8. TNM Evrelemesinde M Siniflandirmasi

MO Uzak metastaz yok
Uzak metastaz var
Mia Kars1 akcigerde m.etastatik nodﬁl(ler),’plevr'al veya perikardiyal metastatik
Ml nodiiller veya malign plevral veya perikardiyal efiizyon
MIl1b i Tek organda tek ekstratorasik metastaz, tek uzak (bolgesel olmayan) lenf bezi
Milc i Tek veya birden ¢ok organda, ¢oklu ekstratorasik metastaz
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Tablo 9. 8. TNM Evrelemesi

/M NO N1 N2 N3
Tx Okkiilt
hastalik
Tis 0
T1lmi IA1
Tla IA1 1B 1IIA 11IB
B T1b 1A2 1B 1A 11IB
Tlc IA3 1B 1A 111B
T2a IB 1B 1A 11IB
T2
T2b A 1B 1IIA 11IB
T3 T3 1B IIIA 11IB
T4 T4 1A 1A 111B
Mla IVA IVA IVA IVA
M1 M1b IVA IVA IVA IVA
Mlc

2.1.8. Molekiiler ve Genetik Mutasyonlar

2.2. KHDAK’DE TEDAVi

Akciger kanseri tedavisinde uygun tedavi se¢cimi multidisipliner bir yaklagim
gerektirir. Tedavi segeneklerinin belirlenmesi ve prognozun dngoriilmesi agisindan en
kritik asama evreleme siirecidir. Tedavi plan1 yaparken hastaligin evresi ile birlikte
yas, hastanin performans durumu, histolojik tip, pulmoner fonksiyonlar ve eslik eden
hastaliklar gibi hasta ile iliskili spesifik faktorler de degerlendirilmelidir. Hastanin
performans durumu i¢in Karnofsky Performans Skalas1 veya daha pratik bir yontem
olan Dogu Kooperatif Onkoloji Grubu (ECOG) performans 6lgegi kullanilmaktadir.
Degerlendirilen bu faktorlerle sekillenen tedavi yaklasimlari genellikle cerrahi,
kemoterapi (KT), radyoterapi (RT), immiinoterapi, hedefe yonelik tedaviler ya da bu

yontemlerin kombinasyonlarini igerir.
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Tablo 10. ECOG Performans Olgegi (93)

Puan Genel Durum

0 Tam aktif, tiim hastalik 6ncesi aktivitelerini kisitlama olmaksizin yapabiliyor
1 Zorlu fiziksel aktivitede kisitlama var, ancak ayakta ve hafif isleri yapabiliyor
) Ayakta ve kendi bakimin1 yapabiliyor, ancak herhangi bir iste calisamiyor ve giindiiz

saatlerinin yaridan fazlasini ayakta gegirebiliyor

Kendi bakimi yapmakta zorlaniyor, giindiiz saatlerinin yarisindan fazlasinda yatiyor ya
da sandalyede oturuyor

4 Kendi bakimini yapamiyor, tam olarak sandalye veya yataga bagiml

1. KHDAK’de Tedavi

Evre I ve II’de hastalarin tedavisi kontrendikasyon yok ise cerrahi tedavidir.
Evre IA’da hasta operasyona uygun ise cerrahi rezeksiyon ve mediastinal lenf nodu
diseksiyonu ya da sistemik lenf nodu 6rneklenmesi sonrasi patolojik evrelemeye gore
adjuvan terapi karar1 ya da takip onerilir. Eger medikal inoperabl ise definitif RT,
tercihen stereotaktik RT (SBRT) uygulanmasi Onerilir. Evre IB akciger kanseri
hastalarinda, cerrahi sinir negatifligi RO rezeksiyonlarda hastalarin takibi veya yiiksek
riskli vakalarda (visseral plevra invazyonu, vaskiiler invazyon ya da lenf nodu durumu
bilinmiyor) kemoterapi sonrasi EGFR ekzon 19 delesyonu ve ekzon 21 L858R
mutasyonu pozitif olan olgular i¢in osimertinib dnerilmektedir. Cerrahi sinir pozitifligi
goriilen R1 ve R2 olgularda yeniden rezeksiyon + kemoterapi veya radyoterapi

uygulanmasi 6nerilmektedir (3).

Evre II operasyona uygun olgularda ilk tedavi secenegi cerrahidir. Evre 11B
cerrahi sinir negatifligi saglanan hastada postoperatif patolojik evreye gore adjuvan
tedavi yoniinden degerlendirilmesi veya izlem; cerrahi sinir pozitif olan Rlve R2
rezeksiyonlarda ise yeniden rezeksiyon ve KT ya da kemoradyoterapi (es zamanli veya

ardisik KRT) onerilmektedir (3).
Evre IIIA akciger kanseri hastalarinda toraks duvari, bronsiyal yapilarin

proksimal kismi veya mediasten invazyonu varlifinda neoadjuvan sistemik tedavi

sonrasi cerrahi miidahale 6nerilmektedir. Cerrahi sinirin negatif oldugu vakalarda KT
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veya immiinoterapi, epidermal biliylime faktorii reseptorii (EGFR) pozitif hastalarda
ise osimertinib Onerilirken; cerrahi siir pozitifligi tespit edilen olgularda yeniden
rezeksiyon ve KT ya da ardisik/es zamanli KRT uygulanmasi 6nerilmektedir. Rezeke
edilemeyen hastalarda ise definitif es zamanli KRT sonrasi progrese olmayan
vakalarda durvalumab uygulamasi rehberlerde yerini almistir (94). Klinik olarak N2
tespit edilen olgularda mediastinal lenf nodlar1 patolojiye gore degerlendirilir. N2
negatif vakalarda cerrahi sans1 dogar. Tek N2 pozitif saptananlarda KT ya da KT

sonrasli cerrahi Onerilir.

Evre IIIB hastalarda ise es zamanli KRT, progresyon yoksa immiinoterapi

onerilir (95).

Evre IV akciger kanseri hastalar1 sagkalimi ve kiiratif tedavi ihtimali diisiik
hastalardir. Bu evrede tedavinin temel amaci, hastaligin yayilmasini kontrol altina
alarak semptomlar1 hafifletmek ve hastanin yasam kalitesini artirmaktir. KT, RT,
immunoterapi ve hedefe yonelik tedaviler bu grupta kullanilan tedavi secenekleridir.
Bu evrede tedavi se¢ciminde 6nemli nokta ise hastanin performans durumunun gozden
gecirilmesidir. Beraberinde eslik eden ek hastaliklar, tiitin kullanimi, tlimoriin
histolojik tipi, eslik eden mutasyonlar, immiin hedefli tedavilere 6ngdriilen yanit ve
tedaviye erisim de gbéz Oniinde bulundurularak tedavi plani olusturulur. ECOG
performans skoru 3-4 olan ya da tedaviyi kabul etmeyen hastalar destek tedavisi ile
takip edilir. ECOG 0-2 olan, siiriici mutasyonu saptanmayan ve PD-L1 (programmed

death-ligand 1) <%]1 olan hastalara ise palyatif KT baglanir (94,96).

2.2.2. KHDAK’ de Cerrahi Tedavi

KHDAK!'de cerrahi tedavi; mediastinal lenf nodu diseksiyonu (MLND) ile
birlikte wedge rezeksiyon, segmentektomi, lobektomi veya pndomonektomi gibi
islemleri kapsamaktadir. Klinik evre I-IT olan hastalarda pulmoner ve vaskiiler rezerv
ve ek hastaliklar cerrahi i¢in kontrendikasyon olusturmuyorsa anatomik rezeksiyon ve
MLND o6nerilmektedir. Erken evre akciger kanserinde onerilen anatomik rezeksiyon
lobektomi ve MLND’dir (97). Rezeksiyon kapsami agisindan lobektomi, tek bir loba

siirl kanserlerde tercih edilen prosediir olarak kabul edilir. Hastane yatig siiresini
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kisaltmasi ve daha az cerrahi komplikasyon oranina sahip olmasi nedeniyle VATS ilk

tercih edilen yontemdir (98).

Bilobektomi, tiimoriin fissiirli gecerek her iki lobu infiltre ettigi veya hiler
yerlesim gosterdigi durumlarda tercih edilen bir cerrahi yontemdir. Bu yontem
genellikle sag tarafta orta lobu da igeren iki akciger lobunun rezeksiyonu seklinde
yapilir. Ancak yapilan ¢aligsmalar bu prosediiriin hala 6nemli bir mortalite ve morbidite
orani oldugunu gostermektedir (99). Bir baska calismada ise bilobektomi ile tedavi
edilen KHDAK hastalarinin, lobektomi ile tedavi edilen hastalarla benzer morbidite,
genel sagkalim ve genel yasam kalitesine sahip oldugunu; ancak eslestirilmis analize

gore daha yiiksek mortaliteye sahip oldugu belirtilmektedir (100).

Lober bronstan kaynaklanan veya pulmoner arteri invaze eden kitlelerin
varliginda, akciger fonksiyonunu korumak amaciyla pndmonektomiye alternatif
olarak sleeve lobektomi tercih edilebilir. Sleeve lobektomide invazyon gostermis olan
lob ve bronsun bir boliimii ¢ikarilir ve geriye kalan bronsiyal yapilar birbirine
anastomoz edilir. Sleeve lobektomi ile pndmonektominin karsilagtirildigi bir
retrospektif ¢aligmada sleeve lobektomi uygulanan hastalarda 90 giinliik mortalitede
anlamli bir fark saptanmazken, 30 giinlilk mortalitede daha diisiik oran saptanmustir.
Ayrica 5 yillik genel sagkalim ve progresyonsuz sagkalim orani daha yiiksek
bulunmustur (101). Bir baska retrospektif caligmada da sag alt sleeve lobektomi ile sag
alt bilobektomi karsilastirilmis olup sleeve lobektominin daha diisiik komplikasyon

insidanst ile sag bilobektomiye alternatif olabilecegi belirtilmistir (102).

Segmentektomi, kitlenin bulundugu segmentin ilgili lenf nodu havuzu ile
birlikte ¢ikarilmasini igeren baska bir cerrahi islemdir. Minimal invaziv bir prosediir
olarak uygulanmasi nedeniyle daha diisiik komplikasyon oranlari, daha kisa hastanede
kalis siiresi ve korunmus akciger fonksiyonlarina olanak saglamaktadir.
Kardiyopulmoner rezervi sinirli olan TINOMO vakalarda, buzlu cam opasitesi ile
karakterize edilen nodiiller, periferik yerlesimli ve ¢ap1 <2 cm olan kitlelerde tercih

edilmektedir (103).
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Pnémonektomi diger cerrahi rezeksiyon tiirlerine gore daha yiiksek mortalite
ve morbidite oranina sahip olan, pulmoner arteri veya lober bronsu invaze eden ileri

evre tiimorlerin rezeksiyonunda tercih edilebilen bir yontemdir (104).

2.3. KHDAK HASTALARINDA PREOPERATIF DEGERLENDIRME

Akciger kanseri hastalar1 her ne kadar ¢ogunlugu cerrahi rezeksiyona uygun
olmayan ileri evrede tan1 almaktaysa da, cerrahiye uygun erken evre olgularm diger
gruplara gore sagkalim orani1 anlamli derece yiiksektir. Tek basina ya da diger tedavilerle
birlikte cerrahi tedavi imit verici tedavi olsa da, farkli riskleri de barindirabilecegi
unutulmamalidir. Operasyon sonrast olusabilecek komplikasyonlar; hastanin = yasam
kalitesinde bozulma, solunum fonksiyonlari ile egzersiz kapasitesinde azalma genel

preoperatif degerlendirmenin titizlikle yapilmasi gerektirir.

2.3.1. Klinik Degerlendirme

Akciger kanseri cerrahisinde hastanin preoperatif degerlendirmesinde anamnez ve
fizik muayene ¢ok degerlidir. Bu sayede, altta yatan KOAH, restriktif akciger hastaliklari,
sigara kullanimi, yas, obezite, kardiyovaskiiler, karaciger ve bobrek hastaliklar1 ile

metabolik durumlara iligkin kapsamli bir degerlendirme yapilabilir.

Ozellikle postoperatif komplikasyonlar igin yas, sigara igme Oykiisii ve KOAH
onemli risk faktorleri olarak kabul edilir (105-108). Akciger kanseri hastalarinin cogu 65
yasin lizerindedir (109). Yaglanma, bobrek fonksiyonlarinin azalmasi ve kardiyovaskiiler
ve metabolik bozukluklarla iliskilendirilebilir (110,111). Yas tek basina kontrendikasyon
degildir ancak kilavuzlar 75-85 yas iizerindeki hastalarda dikkatli degerlendirme
yapilmasini 6nerir (112). Eslik eden hastaliklar gibi yan faktorlerin degiskenligi nedeniyle
yasin postoperatif komplikasyonlar lizerindeki etkisi kesin olarak belirlenememis olsa da,

80 yas lizerindeki hastalarda mortalitenin artig1 bilinmektedir (113).

Eslik eden hastaliklarin etkisini ayn1 anda degerlendirmek ve bu bilgileri klinik
uygulamaya, morbidite ve mortalite tahminine entegre etmek zordur. Bu nedenle Charlson

Komorbidite indeksi (CCI) ve Elixhauser Komorbidite indeksi (ECI) gibi ek hastaliklarin
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etkisini degerlendirmek i¢in ¢esitli skorlama sistemleri tasarlanmugtir (114,115).

CCl, ilk olarak 1984 yilinda, bir yillik mortaliteyi degerlendirmek amaciyla
hastane kayitlarinin incelenmesi ile gelistirilmis ve 685 meme kanseri hastasindan olusan
bir kohort ¢aligmast lizerinde dogrulanmustir. 19 tibbi durumu kapsamakta olup, her bir
tantya belirli bir agirliklandirma puani atanmustir. Indeks, bu puanlarin toplamindan
olusmaktadir (114). Zamanla cesitli hastaliklar ve kanserler i¢cin en yaygm kullanilan
indeks haline gelmistir (116-118). 1994’te yasin sagkalimi etkiledigi belirlendigi i¢in
CCI, Charlson ve arkadaslar tarafindan degistirilmistir. Bu degisiklikte hastanin yaginin
da skorlanip indekse eklenmesi ile yasa gore ayarlanmis Charlson Komorbidite Indeksi

(ACC]) olarak ad1 degistirilmistir (114).

Tablo 11. Charlson Komorbidite Indeks Skorlama Sistemi (119)

Eslik Eden Hastaliklar Skor

e Yas
o <50yl o 0
o 50-59 o 1
o  60-69 o 2
o 70-79 o 3
o >80 o 4

e  Kardiyak Enfarktiis o 1

e Kalp Yetmezligi o |

e  Periferik Vaskiiler Hastalik o 1

e  Serebrovaskiiler Hastalik o 1

e  Demans o 1

e KOAH o 1

e  Bag Doku Hastaligi o 1

e  Peptik Ulser o 1

e  Karaciger Hastalig1
o  Hafif o 1
o  Orta veya Siddetli o 3

Diyabet °

o  Komplikasyonsuz o 1
o Son Organ Hasar1 o 2

e  Hemipleji o 2

e  Orta ya da Siddetli Bébrek Hastalig1 o 2

e  Solid Tiimdrler
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o  Metastaz olmayan o 2
o  Metastatik o 6
e Losemi o 2
e [enfoma o 2
e AIDS e 6

Nilsson ve arkadaslarmin yaptig1 calismada Isve¢ Akciger Kanseri Veri
Tabanindan elde edilen verilerde CCI >3 olan erken evre KHDAK hastalarinda, eslik
eden hastalig1 olmayanlara kiyasla daha az cerrahi islem yapildig1 saptanmistir. Ek
olarak eslik eden hastalik sayisinin cerrahi olarak tedavi edilen KHDAK hastalarinda
morbidite ve mortalite ile iligkili oldugu gosterilmistir (120). Powell ve arkadaglarinin
yaptig1 caligmada 2-4 CCI’nin, postoperatif 90 giinliik mortalitenin giiglii bir
Ongoriiciisii oldugu; Birim ve arkadaglarinin ¢alismasinda ise 3-4 CCI’nin, KHDAK
hastalarinda cerrahinin major komplikasyonlarinin giiclii bir 6ngoriiciisii oldugu
belirtilmistir (117,121). En az li¢ komorbid duruma sahip olmanin, hastane igi

sagkalimin daha diisiik olmasiyla iliskilendirilmistir (112).

2.3.2. Kardiyopulmoner Degerlendirme

Pulmoner akciger fonksiyonu, mekanik solunum fonksiyonu ve
kardiyopulmoner rezerv akciger rezeksiyonu geciren hastalarin preoperatif
degerlendirilmesinin temel taglarim1 temsil eder (122). Giiniimiizde sinirda
kardiyorespiratuar fonksiyonu tanimlama sinirlarinin esnekligi géz oniine alindiginda,
operasyon Oncesi risk degerlendirmesi giderek daha zor hale gelmektedir. Kabul
edilemez operasyon riskini tanimlamak i¢in kesin bir sinir degeri bulunmamaktadir.
Bu nedenle standart degerlendirme diisiik, orta veya yiiksek risk ile simrlidir.
Spirometre, DLCO, akciger kantitatif tarama (ventilasyon/perfiizyon), egzersiz testleri
ve kardiyolojik degerlendirme operasyon dncesi kardiyopulmoner fonksiyonu giivenli

bir sekilde degerlendirmek i¢in altin standarttir (123).

2.3.2.1. Solunum fonksiyon testleri (SFT): Spirometre en eski ve en 6nemli
solunum fonksiyon testidir (SFT). Preoperatif degerlendirmede en sik kullanilan

parametreler birinci saniye zorlu ekspirasyon voliimii (FEV1), zorlu vital kapasite
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(FVC) ve FEVI/FVC’dir. ACCP ve Ingiliz Toraks Dernegi (British Thoracic Society,
BTS)’nin torasik cerrahi aday1 hastalarda preoperatif donemde degerlendirilmesini
onerdigi akciger fonksiyon parametreleri FEVi ve DLCO‘dur (5,79). DLCO
Olclimiiniin sadece solunum fonksiyonu bozuk cerrahi adaylarda gerekliligi konusunda
tartigmal1 gorisler bildirilmistir. Ancak Avrupa Gogiis Hastaliklar1 ve Avrupa Goglis
Cerrahlariin ortaklagsa yayinladiklari bir rehberde herhangi bir nedenle akciger
rezeksiyonu planlanan tiim adaylara DLCO testi uygulanmasi ve beraberinde solunum
fonksiyonlarmin o6lgiilmesi gerekliligi iizerinde durulmustur. FEV: veya DLCO
degerlerinden biri beklenenin %80’inin altinda ise, hastalara ventilasyon/perfiizyon
sintigrafisi Oncesinde maksimum oksijen tliketimi Ol¢ciimii (VO2max) yapilmasi

onerilmektedir (123).

Berry ve arkadaslart FEVi’in postoperatif solunumsal komplikasyonlarda
bagimsiz risk faktorii oldugunu belirtmis ve rezeksiyon oncesi FEVi <%30 olan
hastalarin morbiditesinin %43 yiiksek oldugunu, FEV:i >%60 olan hastalarin
morbiditesinin %12 oldugunu rapor etmistir (124). Son rehberlerde pndmonektomi
icin FEV?’in litre cinsinden degerinin >2 (beklenenin %80’1), lobektomi ic¢in >1
olmas1 gerektigi, bu degerlerin altinda komplikasyonlarin artig1r bildirilmistir
(5,79,123). FEV1 klinikte en yaygin kullanilan spirometre parametresi olmasina
ragmen cerrahi islemi hastanin 6zelliklerine gore diizenlemek igin tiim islevsel
parametrelerin dikkate almmasi gerekir. FEVI/FVC, cerrahi miidahale planlanan
hastalarda ventilasyon yetmezligi tipini belirlemek i¢in kritik bir parametre olup; hastanin
obstriiktif, restriktif veya normal bir ventilasyon paternine sahip olmasmnin
degerlendirilmesinde 6nemli bir rol oynar (125). Ayrica rehberler secili hastalarda da
FEVr’in roliinii sorgulamistir. KOAH 1 hacim kiigiiltiici etkisi nedeniyle tahmini
komplikasyonlar1 6ngoriisiiniin kisitlt oldugu bildirilmistir. ACCP, bu kombine cerrahi
islemin, timoriin amfizemli tist lobda yer aldig1 ve tahmini postoperatif FEV1 (PPO-FEV1)
ve PPO-DLCO degerlerinin her ikisinin de beklenenin >%20’si oldugu durumlarda

degerlendirilmesini 6nermektedir (5).

Arteriyel kan gazlar1 genellikle DLCO 6l¢iimii veya kardiyopulmoner egzersiz
(KPET) testleri sirasinda analiz edilmektedir. Hiperkapni, solunum yetmezliginin

tetikleyicisi oldugundan bu olgularda major cerrahiden kaginilmasi 6nerilmektedir (126).
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2.3.2.2. Tahmini postoperatif akciger fonksiyonlari: Preoperatif pulmoner
fonksiyonlarin degerlendirilmesi sonucu FEVive DLCO <80 olan olgulara operasyon
sonras1 tahmini akciger fonksiyonlarinin hesaplanmasi igin ileri testler yapilmalidir.
Bu asamada PPO-FEV1 ve PPO-DLCO ameliyat dncesi fonksiyonel degerlendirmede
yararlanilan parametrelerdir. Preoperatif FEVi >70 olan olgularin %40’ inda
DLCO’nun normal olmadig: tespit edilmistir. Bu nedenle PPO-FEV:1 ve PPO-DLCO
hesaplanmasi Onerilmektedir. Lobektomi ve pnomonektomide farkli formiiller
uygulanir (5). Preoperatif FEV1 degeri i¢in Olgiilen en iyi postbronkodilator deger

alinir.

Lobektomide;

PPO FEV1 = Preoperatif FEV1 x ( 1-y/z)
PPO DLCO= Preoperatif DLCO x ( 1-y/z)
%PPO FEV1 = (Hesaplanan PPOFEV1 / tahmini normal FEV1 ) x100

Z: total fonksiyonel segment say1s1

Y. rezeke edilmesi planlanan fonksiyonel segment (veya obstriikte olmayan segment) sayisini ifade etmektedir.

Lobektomide rezeke edilecek segment sayisi tizerinden hesap yapilir.

Pnomonektomide kantitatif radyoniiklid perfiizyon sintigrafisi ile perfiizyon

metodu kullanilir.

~

Pnomonektomide;
PPOFEV1 =Preoperatif FEV1 x (1-rezeke akcigerin total perfiizyona orani)

PPODLCO = Preoperatif DLCO x (1-rezeke akcigerin total perfiizyona orani)

k%PPO DLCO = (Hesaplanan PPO DLCO / tahmini normal DLCO) x100 J

PPO-FEV1 ve PPO-DLCO >%060 olan hastalarda operatif risk kabul edilebilir
iken, diisiik olan hastalarda ise egzersiz kapasitesinin degerlendirildigi ek testler

yapilmasi onerilir (5).
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2.3.2.3. Kantitatif radyoniiklid perfiizyon sintigrafisi: Kantitatif perflizyon
taramalari, her akcigerin veya akcigerin bir kismimin genel isleve katkisinin
degerlendirilmesi igin referans yontemlerini temsil eder. Teknesyum ile isaretlenmis
intraven6z makro agregatlarin uygulanmasindan sonra, radyoaktif izleyicinin/izleyicilerin
perfiizyonu akcigerler boyunca 6l¢iiliir ve PPO-FEV1 veya PPO-DLCO’yu hesaplamak
icin 0zel formiiller kullanilir (126). BTS, goriintiileme tabanli rezidiiel akciger fonksiyonu
hesaplamasinin yalmzca FEVi <%80 olan ve pndmonektomi planlanan hastalarda
yapilmasimi 6nermektedir (127). Buna karsilik, Avrupa Solunum Dernegi (ERS) ve ACCP
kilavuzlari, sinirda akciger fonksiyonlart olan (FEV1 veya DLCO <%80 ve sinirli egzersiz
kapasitesi) ve herhangi biiyiik rezeksiyon (lobektomi veya pndmonektomi) planlanan tiim
hastalarin PPO-FEV1 ve PPO-DLCO'nun goriintiileme tabanli hesaplanmasina tabi
tutulmasini 6nermektedir (5,123).

2.3.2.4. Egzersiz testleri: Egzersiz testleri, genellikle pndmonektomi dncesi
degerlendirme siirecinde uygulanmaktadir. Test sirasinda nefes darligi olusmasi,

pulmoner vaskiiler direncte artis ve VO2max’deki azalmaya gore degerlendirme yapilir.

Hastanin fizyolojik rezervini degerlendirmek i¢in altin standart yontem ise
KPET’dir. Invaziv olmayan bu test, rutin olarak bisiklet ergometresinde veya kosu
bandinda gergeklestirilir. KPET, akcigerlerin (gaz degisimi), kardiyovaskiiler sistemin
(oksijen tasmmmasi) ve iskelet kaslarmin (O2 difiizyonu ve kullanimi, aerobik
metabolizma) arasindaki islevsel etkilesimleri arastirir. Temel Ol¢imlerden ve 3
dakikalik bir "1sinma" siiresinden sonra, efor sinirlarina ulasilana veya tahmin edilen
maksimum kalp hizina ulasilana kadar i yiikii 10-15 dakika boyunca kademeli olarak
artirilir. Miyokard iskemisi, yiiksek tansiyon veya kardiyak aritmiler tespit edilirse ya
da hasta bayilma, bas donmesi, gégiis agris1 sikayetinde bulunursa KPET daha erken
kesilir (128). KPET sirasinda; kalbin, akcigerlerin ve iskelet kaslarinin fizyolojik
rezervleri, elektokardiyografi (EKG) degisiklikleri, kalp hiz1 ve kan basinci izlenerek,
solunum hacimleri, oksijen alim1 ve karbondioksit iiretimi 6lgiilerek, dispne ve 6znel
hisler derecelendirilerek belirlenir. KPET ile yapilan VO2max 6l¢limii postoperatif

morbidite ve mortalitenin degerlendirilmesinde en yararli testtir (129).
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Tam laboratuvar KPET zaman alicidir. Birgok hastanede kolayca bulunamayan
teknik ekipman ve 6zel kaynaklar gerektirir. Bu nedenle hastanin fiziksel zindeligini
degerlendirmek i¢in alternatif tetkikler saglamak amaciyla diisiik teknolojili egzersiz

testleri gelistirilmistir (130).

Merdiven ¢ikma, hastanin merdivenleri olabildigince ¢abuk ve ara vermeden,
yorgunluk, maksimal dispne (Borg 6l¢egi) veya rahatsiz edici semptomlar elde edilene
kadar tirmanmasinin istendigi en basit testtir. Fiziksel uygunluk, basamak sayis1 veya
tercihen cikis yiiksekligi (metre) olarak derecelendirilir. Cikis hiz1 (>15 m/dak) ve en
az 20-22 m (veya 5-6 kat merdiven) tirmanma yetenegi, VO2max >20 ml/kg/dk ile
iliskilidir (131). Kalp atis hiz1 ve oksijen satiirasyonu (SpO2) test boyunca izlenir. Ug
kat merdiven ¢ikamama veya oksijen desatiirasyonunun %4’ten daha fazla olmasi,
kotii prognozla iliskilidir ve daha fazla arastirma gerektirir (126). Klinik egzersiz

testlerinin en basit, pratik ve ekonomik olanidir. Ancak standardizasyonu zordur.

Alt1 dakika yiiriime testi (6DYT), 6 dakikada hastayr miimkiin oldugu kadar
ylriiterek yapilir. Test, bircok hastane ve ayakta tedavi ortaminda, mesafeyi belirtmek
i¢in isaretleyicilerin bulundugu diiz bir koridor boyunca bir fizyoterapistin gozetimi
altinda gergeklestirilir. 6 dakikalik yiirime mesafesinin saglikli deneklerde ve nakil
adaylarinda VO2max i¢in giivenilir tahminler sagladigi gosterilmis olsa da, torasik

cerrahiyi takiben belirsiz sonuglar elde edilmistir (5).

Mekik yiirime testi (Shuttle walk test, SWT), hastanin 9 metre arayla
yerlestirilmis iki koninin etrafinda ileri geri ylirlindiigii, boylece toplam parkurun
yaklasik 10 metre oldugu 6DY T'nin bir uyarlamasidir. Hastaya yliriime hizin1 uyarmak
i¢in ses sinyalleri verilir ve hasta ¢ok nefessiz kaldiginda ya da 12 dakikadan sonra test
kesilir. SWT, 6DYT'ye gore daha tekrarlanabilirdir ve VO2max ile daha fazla iliskilidir,
ancak alt aralikta VO2max'1 oldugundan daha diisiik tahmin edebilir (132).
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Sekil 4. Toraks Cerrahisi Planlanan Hastalarda Preoperatif Degerlendirme

Algoritmasi (ACCP) (133)

=

2.3.3. Postoperatif Komplikasyonlar

Glinlimiizde, anatomik rezeksiyon yapilan hastalarda, 30 giinliik mortalite %1
ile %6 arasinda, morbidite ise %15 ile %35 arasinda degismektedir (134). Ameliyat
riski, rezeksiyon uygulanacak hastalarda planlanan cerrahi prosediire, cerrahinin
gerceklestirilme yontemine, hastalarin ameliyat 6ncesi genel durumuna ve eslik eden
hastaliklara bagli olarak degiskenlik gostermektedir. Komplikasyonlar, hastalarin
lyilesme siirecini uzatmakta, tedavi maliyetlerini artirmakta ve akciger kanseri
hastalarinda izlenen morbiditenin yani sira sagkalim {izerinde de 6nemli bir etkiye

sahip olabilmektedir (135).

Pulmoner rezeksiyonu takiben ameliyat sonrasi komplikasyonlar, ameliyat
sonrasi "erken" donemde veya daha sonra meydana gelen olarak kategorize edilebilir.
"Erken" ve "ge¢" tanimlar1 komplikasyona gore degisir, ancak genel olarak sirasiyla
ameliyat sonras1 0-30. glin ve ameliyat sonras1 >30. glindeki komplikasyonlar1 ifade

eder (136).
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Tablo 12. Postoperatif Erken ve Ge¢ Komplikasyonlar

Erken komplikasyonlar Geg komplikasyonlar

Uzamis hava kacagi
Pnémoni

Pulmoner 6dem
Plevral eflizyon
ARDS

Atelektazi
Pnomotoraks
Silotoraks
Hemotoraks
Ampiyem
Mediastinal hematom
Bronkoplevral fistiil
Anastomoz a¢ilmasi
Akciger lob torsiyonu
Kardiyak aritmiler
Pulmoner emboli
Yara yeri enfeksiyonu
Solunum Yetmezligi
Cilt alt1 amfizem

Bronsiyal anastomoz stenozu
Geg bronkoplevral fistiil
Ozofageal plevral fistiil

Geg baslangigli ampiyem
Gossipiboma

Pnémonektomi sonrasi sendrom
Mediastinit

Geg bronkoplevral fistiil, ge¢ ampiyem, kronik agri, pndmonektomi sonrasi
sendrom, mediastinit nadir goriilen komplikasyonlar arasinda yer alirken; erken donem
komplikasyonlardan pndmoni, uzamig hava kacagi, kardiyak komplikasyonlar,

postoperatif hemoraji, atelektazi sik karsilasilan komplikasyonlar arasinda yer alir (137).

Postoperatif komplikasyonlarin tanimlanmasi ve derecelendirilmesi konusunda
bir fikir birliginin bulunmamasi, cerrahi prosediirlerin etkin bir sekilde degerlendirilmesini
onemli 6l¢lide zorlastirmustir. Ayrica farkli merkezler arasindaki uygulamalar ya da ayni
merkezdeki farkli klinik uygulamalarin tedavi sonuglarini standardize etmede yasanan
zorluklar, uluslararasi diizeyde bir standart olusturulmasini gii¢lestirmistir. Clavien Dindo
smiflandirma  sistemi  postoperatif =~ komplikasyonlarin  derecelendirmesi  ve
standardizasyonu i¢in kullanilan sistemlerden biridir (138,139). Bu siniflama 1992 yilinda
genel cerrah Clavien ve ark. tarafindan genel cerrahi ameliyatlarina ait komplikasyonlari
degerlendirmek i¢in olusturulmustur. 2004 yilinda hastane yatis siiresini dikkate
almamasi, hayati tehdit eden ve kalici komplikasyonlar1 degerlendirmedeki eksiklikleri
nedeniyle Dindo ve Clavien tarafindan modifiye edilmistir (138). Giinlimiizde diger

cerrahi branglarda da kullanilmaktadir.(Tablo 13)
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Tablo 13. Clavien Dindo Siniflamas1 (138)

Kategori

Simif 1

Simif 11

Simif 111
Sinif I1la

Sinif I1Tb

IV. Smmf

IV a Sinifi
IVb Smifi

V. Siif

Tanim

Farmakolojik tedavi, cerrahi, endoskopik ve radyolojik girisimlere gerek
duyulmadan normal postoperatif seyirden sapma.

izin verilen terapétik rejimler sunlardir: antiemetikler, antipiretikler,
analjezikler, diiiretikler ve elektrolitler gibi ilaglar ve fizyoterapi. Bu derece
ayrica yatak basinda agilan yara enfeksiyonlarini da igerir

Sinif I komplikasyonlar i¢in izin verilenler disinda baska ilaglarla
farmakolojik tedavinin gerekli kilinmasi.

Kan transflizyonlar1 ve total parenteral beslenme de buna dahildir

Cerrahi, endoskopik ya da radyolojik miidahale gerektiren

Genel anestezi altinda olmayan miidahale

Genel anestezi altinda mudahale

Yogun bakim iinitesi yonetimi gerektiren yasami tehdit eden komplikasyon
(merkezi sinir sistemi komplikasyonlar1 dahil)

Tek organ disfonksiyonu (diyaliz dahil)
Coklu organ disfonksiyonu

Olim
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3. GEREC ve YONTEM

Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Atatiirk Sanatoryum Egitim ve Aragtirma
Hastanesi Etik Kurul Bagkanligi’nin 25/09/2024 tarih ve 2024-BCEK /145 sayili

kararina istinaden ilgili calismamiza baglanmustir.

Calismamiz retrospektif olarak planlanmis olup 01.01.2010-30.06.2021
tarihleri arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Atatiirk Sanatoryum Egitim ve
Arastirma Hastanesi’nde opere edilmis 422 KHDAK olgusu ele alinmistir.
Hastanemizin veri taban1 ve hasta dosyalar1 dahil edilme ve diglama kriterlerine gore

incelenmistir.
Calismaya Dabhil Edilme Kriterleri:

1) 18 yas ve lizeri hastalar

2) 01.01.2010-30.06.2021 tarihleri arasinda patolojik olarak KHDAK tanisi

almis ve 8. TNM evrelemesine gore evre I olan hastalar
3) Opere edilen hastalar

4) Tan sonrast hastanemiz G6giis Hastaliklar1 Klinikleri’nde ayaktan/yatarak

tedavi gérmiis olan hastalar
Dahil edilmeme kriterleri:

1) Tan1 aninda evre II, III, evre IV olan hastalar

2) 18 yas alt1 hastalar

3) Ek malignitesi olan hastalar

4) SFT kabul edilebilirlik kriterlerine uymayan hastalar

5) Santral obstriiksiyona neden olan lezyonlar
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6) Neoadjuvan tedavi almis hastalar

Arastirmadan ¢ikarilma kriterleri

1) Hastane arsivinde ve otomasyon sisteminde verilerine ulagilamayan hastalar

Calismamizda belirlenen tarihler arasinda opere olan 3148 hasta taranmis olup,
680 hasta evre | KHDAK olarak saptanmistir. Arastirma kriterlerine uygun olmayan
158 hasta dislanarak, 422 hasta calismaya dahil edilmistir.

Opere Hastalar

(2010-2021)

Dislama Kriterleri

e Tani aninda evre II, 111,
evre IV olan hastalar

e 18 yas alt1 hastalar
e Ek malignitesi olan

Evre | KHDAK Olgular hastalar
e  SFT kabul edilebilirlik
(n=680) kriterlerine uymayan

hastalar, SFT’lerine

ulagilamayan hastalar
e  Santral obstriiksiyona

neden olan lezyonlar

e Neoadjuvan tedavi almis
hastalar

Uygun Hastalar

(n=422)

Sekil 5. Toplam ve Dahil Edilen Hasta Sayis1 Akis Semasi

Hastalarin klinik, operatif ve patolojik verileri hasta kayit sistemi ve arsiv
dosyalar1 iizerinden retrospektif olarak incelendi. Hastalarin yas, cinsiyet, sigara
kullanim, viicut agirligi, boy, VKI degerleri; tam tarihi, kanserin histolojik tipi,
timdriin boyutu, hastanin performans durumu (ECOG), preoperatif solunum
fonksiyon parametreleri (FEV1, FVC, FEV1/FVC, DLCO) kaydedildi. Hastalar
SFT’ye gore normal/obstriiktif/restriktif/miks patern olarak gruplandirildi. FEV1 ve

38



FVC hem litre, hem de boy, kilo, yas, cinsiyete gore beklenen yiizdeleri ile kaydedildi.

Sigara igme durumu; “sigara icenler”, “i¢ip birakmig olanlar” ve “sigara icmeyenler”

olarak ti¢ kategoriye ayrildi.

VKI, Ulusal Saglik Enstitiileri ve DSO tarafindan benimsenen gruplandirmaya
gore “18,5” altinda, “18.5-24” arasinda, “25.0-29.9” arasinda, “30.0-34.9” arasinda,
“35.0-39.9” arasinda ve “40 iizerinde” olan hastalar olarak 5 kategoriye ayrildi (140).

Evreleme IASLC tarafindan kabul edilen 8. TNM evreleme sistemine gore
yapildi. Akciger rezeksiyon tipi (wedge, segmentektomi, bilobektomi, lobektomi,
sleeve lobektomi, pndmonektomi) ve tiimdriin lokalizasyonu kaydedilerek opere
edilen segment sayisi hesaplandi. Segment sayis1 kaydedilerek PPO-FEV1, PPO-
DLCO yiizde ve litre cinsinden ayr1 ayri hesaplandi (5). Ek hastaliklar CCI’ye gore
puanlandi. CCI >3 ve <3 olarak 2 kategoriye ayrildi (117).

Cerrahi yaklasim torakotomi ya da VATS olarak kaydedildi. Operasyon
sonras1 hastane yatis siiresi kaydedildi. Hastanin postoperatif 90 giinii incelenerek
postoperatif komplikasyonlar kayit alindi. Operasyon sonrasi 0-30. giin meydana
gelen komplikasyonlar  “erken komplikasyon”, ameliyat sonrast >30. giindeki
komplikasyonlar “ge¢ donem komplikasyonlar” olarak gruplandirildi, ayrica

komplikasyonlar1 derecelendirmek amaciyla Clavien Dindo siniflamas1 kullanildu.

Bir y1l ve ii¢ yil siire i¢inde hastalarin sagkalim siireleri incelendi. Genel
sagkalim hesaplanirken, dlen hastalar i¢cin ameliyat tarihinden 6liim tarihine kadar
gecen siire, yasayan hastalar i¢in tan1 tarihinden 15.11.2024 tarihine kadar gegen siire

ay olarak hesaplandu.

Tez danismam unvaniyla sayin Prof. Dr. Ulkii YILMAZ’m ve sorumlu
aragtirmaci unvaniyla Dr. Demet TURKAY PAKNA’nin (sahsimin) bu tezin yazim

asamasinda hicbir ¢ikar ¢catismasi bulunmamaktadir.
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3.1. iISTATISTIKSEL YONTEMLER

Bu caligmada; 422 hastaya ait tibbi degiskenler IBM SPSS Statistics 23 paket

programi araciligiyla analiz edilmistir.

Oncelikle tamimlayict istatistiklere bakilmis olup degiskenlerin tanimlayict
bulgular1 kategorik ve siirekli olmak iizere ayr1 ayri1 diizenlenmis ve yorumlamistir.
Daha sonra, iligkisel analizlerde kullanilacak siirekli degiskenlere Normallik Testleri
yapilmis ve kullanilacak analiz yontemlerin parametrik ya da parametrik olmayan
yontemler olmasina karar verilmistir. Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro Wilk Testi
bulgularina gére normallik testine tabi tutulan bazi degiskenlerin normal dagildig,
bazilarinin normal dagilmadigi goriildii. Ancak verilerin normal dagilim gdsterip
gostermedigine karar verilirken; verilerin ¢arpiklik (skewness) ve basiklik (kurtosis)
degerlerine de bakilmalidir. Literatiirde kabul gormiis bir yaklagim olan Tabachnick
ve Fidell (2013)’e gore; carpiklik ve basiklik degerlerinin -1,50 ile +1,50 arasinda
olmas1 durumunda, dagilimin normal kabul edilebilecegi belirtilmistir. Bu baglamda;
sadece sagkalim siiresi (ay) degiskeninin normal dagilim gosterdigi, diger

degiskenlerin ise normal dagilim sergilemedigi goriilmiistiir.

[liskisel analizler kapsaminda; normal dagilim gostermeyen siirekli degiskenler
ile iki kategoriden olusan degiskenler arasindaki iliski icin parametrik olmayan
yontemlerden olan Mann Whitney U Testi, normal dagilim gosteren siirekli
degiskenler ile iki kategoriden olusan degiskenler arasindaki iliski i¢in parametrik bir
yontem olan Bagimsiz Orneklem T Testi kullanilmistir. Ayrica iki kategorik degisken
arasindaki iligkiler icin ise Ki Kare Testi ile sagkalim analizi olarak Kaplan Meier

Analizi kullanilmustir.

Tiim analizlerde, anlamlilik (p) degeri 0,05 olarak kabul edilmis ve anlamlilik
degerinin 0,05’den kiiciik oldugu durumlarda, elde edilen bulgularin istatistiksel
olarak anlamli oldugu kabul edilmis, 0,05’den biiyiik oldugu durumlarda ise

istatistiksel olarak anlamsiz oldugu kabul edilmistir (141,142).
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4. BULGULAR

Calismamizdaki 422 hastanin 333 (%78,9)’1 erkek, 89 (%21,1)’u kadin idi.
Hastalarin yas ortalamasi 61,76 + 9,53 idi. VKI degerlerine bakildiginda 7
(%1,7)’sinin 18,4 ve altinda, 156 (%37,0)’sinin 18,5-24,9 arasinda, 165 (%39,1)’inin
25,0-29,9 arasinda, 71 (%16,8)’inin 30,0-34,9 arasinda, 17 (%4)’sinin 35,0-39,9

arasinda ve 6 (%1,4)’sinin 40 ve {stliinde oldugu goriildi. Hastalardan 100

(%23,7)’tntin sigara kullanmadig1, 170 (%40,3)’inin halen sigara kullandigi, 152

(%36)’sinin sigaray1 biraktig1 saptandi (Tablo 14).

Tablo 14. Demografik Degiskenlerin Bulgulari

Demografik degiskenler Degerler
Yas (y1l), ort [min, maks] 61 [27-84]
. 0
Cinsiyet, n (%) 333 (78.9)
Erkek 89 2L1)
Kadin ’
VKI , kg/m®n (%)
18,4 ve alt1 7 (1,7
18,5-24,9 aras1 156 37
25,0-29,9 aras1 165 (39,1)
30,0-34,9 aras1 71 (16,8)
35,0-39.9 arasi 17 4)
40 ve iistii 6 (1,4)
Sigara Oykiisii n (%)
Igenler 170 (40,3)
I¢ip birakmug 152 (36,0)
Icmeyenler 100 (23,7)
Brlnkrpan indeks ,adet/y1l 650 [0-3000]
ort [min, maks]
ECOG
0 205 (48,6)
1 211 (50)
2 6 (1,4)

Hastalarn sigara kullanim miktarini standardize eden Brinkman indeksi

degerlerinin 0 ile 3000 arasinda, ortalamasinin 657+26,54 adet/y1l oldugu goriildii.
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Caligsmadaki hastalarin %31’inde ek hastalik saptanmadi. Ek hastalig1 bulunan
291 hastada ise en sik goriilen komorbiditeler HT, KOAH, KAH, DM idi. En az
goriilen ek hastaliklarin metabolik sendrom, pndmokonyoz, TP, aort darligi, KPFA

oldugu goriildii (Tablo 15).

Tablo 15. Ek Hastaliklarin Ozellikleri

Ek Hastaliklar Sayi1 (n) Var Olma Orani (%)
Yok 131 19,4%
KOAH 116 17,2%
HT 153 22,7%
KAH 92 13,6%
DM 69 10,2%
Hipotroidi 14 2,1%
Hiperlipidemi 14 2,1%
Kalp Yetmezligi 12 1,8%
SVH 9 1,3%
KBH 8 1,2%
Astim 7 1,0%
Pulmoner Emboli Oykiisii 6 0,9%
Gegirilmis Pnémotoraks 5 0,7%
Aritmi 5 0,7%
Periferik Arter Hastalig1 4 0,6%
Karotis Arter Tikaniklig1 2 0,3%
Ruhsal Hastalik 3 0,4%
OSAS 3 0,4%
Romatoid Artrid 3 0,4%
Gegirilmis TBC 3 0,4%
[AH 2 0,3%
Anemi 2 0,3%
FMF 2 0,3%
Ulseratif Kolit 2 0,3%
Peptik Ulser 2 0,3%
KPFA 1 0,1%
Pnémokonyoz 1 0,1%
ITP 1 0,1%
Aort Darlig1 1 0,1%
Metabolik Sendrom 1 0,1%
Toplam 674 100,0%

KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi, HT: Hipertansiyon, KAH: Koroner Arter Hastaligi, DM:
Diyabetes Mellitus, SVH: Serebrovaskiiler Hastalik, KBH: Kronik Bébrek Hastaligi, OSAS: Obstriiktif
Uyku Apnesi Sendromu, TBC: Tiiberkiiloz, IAH: Interstisyel Akciger Hastaligi, KPFA: Kombine
Pulmoner Fibrozis Amfizem, ITP: Immiin Trombositopenik Purpura
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Tablo 16. CCI Skorlama Dagilimi

Degisken Kategoriler Say1 (n) Oran (%)
2,99 ve alt1 306 72,5

CCI 3,00 ve iisti 116 27,5
Toplam 422 100,0

Ek hastaliklar CCI’ya gore skorlanip “3 ve lizeri’’, “2,99 ve alti’’ olarak

kategorilendirildi.

Hastalarin  dagilinu

incelendiginde

CCIl skorlarinin 306

%72,5)’sm1in 2,99 ve altinda, 116 (%27,5)’simnin 3 ve tizerinde 4 oldugu gorildi
(%72,5) , , (%027,5) gu g

(Tablo 16).

Histopatolojik degiskenlerden kategorik olanlarin tanimlayici bulgular1 Tablo

17°de oldugu gibidir.

Tablo 17. Maligniteye Ait Ozellikler

Degisken Kategoriler Say1 (n) Oran (%)
Adenokarsinom 245 58,1
SCC 120 28,4
Adenoskuamoéz 13 3,1
Tipik Karsinoid 30 7,1
Histolojik Tip Atipik Karsinoid 9 2,1
Kaminom 4 09
Mukoepidermoid 1 0,2
Toplam 422 100,0
1A 134 31,8
Evre 1B 288 68,2
Toplam 422 100,0
Yok 228 54,0
Visseral Invazyon Var 194 46,0
Toplam 422 100,0
Sag Ust 133 31,5
Sag Orta 25 5,9
. . Sag Alt 80 19,0
Timor Lokalizasyon Sol Ust 21 28.7
Sol Alt 63 14,9
Toplam 422 100,0
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Hastalarin histolojik tiplerinin; 245 (%58,1)’inin adenokarsinom, 120
(%28,4)’sinin SCC, 13 (%3,1)’iiniin adenoskuaméz, 30 (%7,1) unun tipik karsinoid,
9 (%2,1)’unun atipik karsinoid, 4 (9%0,9)’iiniin biiyiik hiicreli karsinom, 1 (%0,2)’inin
mukoepidermoid karsinom oldugu saptandi. Evrelerine gore siniflandirildiginda ise
134 (%31,8)’linlin 1A, 288 (%68,2)’inin 1B evresinde oldugu, visseral invazyon
varhigina gore de 228 (%54) hastada invazyon goriilmezken, 194 (%46) hastada
invazyon goriildii. Timor lokalizasyonu incelendiginde ise hastalarin 133
(%31,5)’linde sag iist lobda, 25 (%5,9)’inde sag orta lobda, 80 (%19)’inde sag alt
lobda, 121 (%28,7)’inde sol iist lobda ve 63 (%14,9)linde sol alt lobda oldugu

goriildil.

Calismadaki hastalarda goriilen timor boyutlarmin 0,6 ile 4,0 cm arasinda,

ortalamalarinin 2,598+ 0,9 cm oldugu goriildii.

Hastalarin solunum paternleri incelendiginde; 82 (%19,4)’sinin obstriiktif tip,
26 (%6,2)’smin restriktif tip, 97 (%23)’sinin miks tip ve 217 (%51,4)’sinin normal
oldugu saptandi.

Cerrahi yaklagimlarin dagilimma bakildiginda; hastalarin 286 (%67,5)’sina
torakotomi, 136 (9%32,2)’sina VATS yapildigi, rezeksiyon tiplerine bakildiginda ise 3
(%0,7)’tine wedge rezeksiyon, 6 (%]1,4)’sina segmentektomi, 395 (%93,6)’ine
lobektomi, 15 (%3,6)’ine bilobektomi, 3 (%0,7)’line sleeve lobektomi yapildig:

goriildil.

Hastalarin hastanede yatis siiresinin 3 ile 58 giin arasinda, yatig siirelerinin

ortalamasinin 10,13 £5,86 giin oldugu gortldii (Tablo 18).

44



Tablo 18. Solunum Paterni, Cerrahi Ozellikler ve Hastane Yatis Siiresi

Degiskenler Degerler
Solunum Paterni n, (%)
Normal 217 51,4
Obstriiktif 82 (19.4)
Restriktif 26 (6,2)
Miks tip 97 (23,0)
Rezeksiyon Tipi n, (%)
Wedge rezeksiyon 3 (0,7)
Segmentektomi 6 (1,4)
Sleeve lobektomi 3 (0,7)
Bilobektomi 15 (3,6)
Lobektomi 395 (93,6)
Cerrahi Yaklagim n, (%)
Torakotomi 286 (67,8)
VATS 136 (32,2)
Hastane Yatis Siiresi (giin),
ort [min, maks] 10 [3, 58]

Calismamizda komplikasyon saptanmayan 278 hasta cikarildiktan sonra,
komplikasyon saptanan hastalarin  Clavien Dindo komplikasyon siniflandirma
kategorileri incelendiginde 10 (%6,9) hastanin 1, 82 (%6) hastanin 2, 27 (%18,8)
hastanin 3, 16 (%11,1) hastanin 4 ve 9 (%6,2) hastanin 5 kategorisinde bulundugu

saptandi.

Calismamizda 294 (%59,7) hastada erken komplikasyon saptanmadi. Erken
komplikasyon saptanan hasta dagilimina bakildiginda; 28 (%6,6) hastada uzamis hava
kacagi, 16 (%3,8) hastada pnomotoraks, 16 (%3,8) hastada pnémoni, 9 (%2,1) hastada
postoperatif hemoraji ve 9 (%2,1) hastada plevral efiizyon, 8 (%1,9) hastada solunum
yetmezligi, 6 (%]1,4) hastada AKS, 5 (%1,2) hastada yara yeri enfeksiyonu, 5 (%1,2)
hastada silotoraks ve 26 (%6,2) hastada diger erken komplikasyonlar oldugu goriildii.
Geg komplikasyon ise 389 (%92,2) hastada saptanmadi. 16 (%3,8) hastada pnémoni,
3 (%0,7) hastada ampiyem, 3 (%0,7) hastada solunum yetmezligi, 2 (%0,5) hastada
plevral eflizyon, 2 (%0,5) hastada hidropndmotoraks, 2 (%0,5) hastada postoperatif
agri, 2 (%0,5) hastada bronkoplevral fistiil ve 3 (%0,7) hastada diger gec
komplikasyon tiirleri oldugu goriildii (Tablo 19).
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Tablo 19. Postoperatif Komplikasyonlarin Ozellikleri

Degisken Kategoriler Say1 (n) Oran (%)
1 10 6,9
2 82 6,0

. . 3 27 18,8

Clavien Dindo 4 16 1.1
5 9 6,2
Toplam 144 100,0
Komplikasyon Yok 294 69,7
Uzamis Hava Kagagi 28 6,6
Pnomotoraks 16 3,8
Pnomoni 16 3,8
Postoperatif Hemoraji 9 2,1

. Plevral Eflizyon 9 2,1

Erken Komplikasyon =g 1 - m Yetmezligi 8 1,9
AKS 6 1,4
Yara Yeri Enfeksiyonu 5 1,2
Silotoraks 5 1,2
Diger 26 6,2
Toplam 422 100,0
Komplikasyon Yok 389 92,2
Pnomoni 16 3,8
Ampiyem 3 0,7
Solunum Yetmezligi 3 0,7

. Plevral Eflizyon 2 0,5

Ge¢ Komplikasyon Hidropndmotoraks 2 0,5
Postoperatif Agr 2 0,5
Bronkoplevral Fistiil 2 0,5
Diger 3 0,7
Toplam 422 100,0

AKS: Akut Koroner Sendrom

4.1. ILISKiSEL ANALIiZLER

4.1.1. Solunum Fonksiyon Parametrelerinin Erken Komplikasyonlar ile

Mliskisel Analiz Bulgular

Calismamizda solunum fonksiyon parametrelerinden FEV1/FVC, DLCO,
PPO-FEV1, PPO-DLCO yiizdeleri ile erken komplikasyonlar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iliski saptanmadi (p>0,05). FEV1 ve FVC <80 olan hastalarda, 280
olan hasta grubu ile kiyaslandiginda daha fazla erken komplikasyon goriildii. Bu

farkliligin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptandi (p<0,05) (Tablo 20).
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Tablo 20. Solunum Fonksiyon Parametrelerinin Erken Komplikasyonlar ile Analizi

Erken Komplikasyon
p
Yok Var Toplam
Say1 135 72 207
<%380
Yiizde 65,2% 34,8% 100,0%
Say1 160 55 215
FEV1 =%380 0,09
Yiizde 74,4% 25,6% 100,0%
Say1 295 127 422
Toplam
Yiizde 69,9% 30,1% 100,0%
Say1 105 58 163
<%80
Yiizde 64,4% 35,6% 100,0%
Say1 190 69 259
FVC =%80 0,01
Yiizde 73,4% 26,6% 100,0%
Say1 295 127 422
Toplam
Yiizde 69,9% 30,1% 100,0%
Say1 70 41 111
<%70
Yiizde 63,1% 36,9% 100,0%
Say1 225 86 311
FEV1 >%70 0,07
/FVC Yizde  72,3%  27,7% 100,0%
Say1 295 127 422
Toplam
Yiizde 69,9% 30,1% 100,0%
Say1 15 4 19
<%80
Yiizde 78,9% 21,1% 100,0%
Say1 22 6 28
DLCO >%380 0,95
Yiizde 78,6% 21,4% 100,0%
Say1 37 10 47
Toplam
Yiizde 78,7% 21,3% 100,0%
Say1 187 73 260
2%60
Yiizde 71,9% 28,1% 100,0%
Say1 108 54 162
PPO-FEV1  <%60 0,25
Yiizde 66,7% 33,3% 100,0%
Say1 295 127 422
Toplam
Yiizde 69,9% 30,1% 100,0%
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Say1 25 8 33
>9%60
Yiizde  75,8% 24.2% 100,0%
Say1 12 2 14
PPO- <%60
DLCO Yiizde  85,7% 14,3% 100,0%
Say1 37 10 47
Toplam
Yiizde  78,7% 21,3% 100,0%

0,44

FEV1 <80 olan hasta grubunda erken komplikasyon tiirlerinin farklilik

olusturup olusturmadiglr analiz edildi.

Ancak FEVi(%) degiskeni ile erken

komplikasyon degiskeni arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki olmadigi

goriildii (p>0,05).(Tablo 21)

Tablo 21. FEV1 (%)’in Erken Komplikasyon Tiirleri ile Analizi

Degiskenler El;)l:iglikasyonlar n Sira Ort. Ort. p
Uzamis Hava Kacgagi 14 60,857 12,0885
Pnomotoraks 6 68,333 7,4476
Pnoémoni 8 66,750 10,7803
g‘;ig;ﬁ;?ﬁf 2 58,500 14,8492
Plevral Efiizyon 5 59,400 6,6182

FEV1 (<%80) Solunum Yetmezligi 6 52,667 10,8382 021
AKS 5 74,600 5,3198
Eﬁ;:kzi‘;rénu 3 62,000 7,5498
Silotoraks 4 64,750 17,7271
Diger 19 64,579 14,6830
Total 72 63,486 12,3539

4.1.2. Solunum Fonksiyon Parametrelerinin Ge¢ komplikasyonlar ile

Mliskisel Analiz Bulgular

Gec komplikasyon degiskeni ile belirlenen yiizdelerle kategorilendirilen FEV1,
FVC,FEV1I/FVC, DLCO, PPO-FEVive PPO-DLCO degiskenleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0,05) (Tablo 22).
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Tablo 22. Solunum Fonksiyon Parametrelerinin Ge¢ Komplikasyonlar ile Analizi

Ge¢ Komplikasyon
Yok Var Toplam P
Say1 185 22 207
<%380
Yiizde 89,4% 10,6% 100,0%
Say1 203 12 215
FEV1 2%80 0,057
Yiizde 94,4% 5,6% 100,0%
Say1 388 34 422
Toplam
Yiizde 91,9% 8,1% 100,0%
Say1 146 17 163
<%380
Yiizde 89,6% 10,4% 100,0%
Say1 242 17 259
FVC 2%80 0,15
Yiizde 93,4% 6,6% 100,0%
Say1 388 34 422
Toplam
Yiizde 91,9% 8,1% 100,0%
Say1 99 12 111
<%70
Yiizde 89,2% 10,8% 100,0%
Say1 289 22 311
FEV1/FVC 2%70 0,21
Yiizde 92,9% 7,1% 100,0%
Say1 388 34 422
Toplam
Yiizde 91,9% 8,1% 100,0%
Say1 18 1 19
<%80
Yiizde 94,7% 5,3% 100,0%
Say1 27 1 28
DLCO 2%80 0,78
Yiizde 96,4% 3,6% 100,0%
Say1 45 2 47
Toplam
Yiizde 95,7% 4,3% 100,0%
Say1 243 17 260
2%60
Yiizde 93,5% 6,5% 100,0%
Say1 145 17 162
PPO-FEV1 <%60 0,15
Yiizde 89,5% 10,5% 100,0%
Say1 388 34 422
Toplam
Yiizde 91,9% 8,1% 100,0%
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Say1 32 1 33

2%60
Yiizde 97,0% 3,0% 100,0%
Say1 13 1 14
PPO-DLCO <%060 0,52
Yiizde 92,9% 7,1% 100,0%
Say1 45 2 47
Toplam
Yiizde 95,7% 4,3% 100,0%

4.1.3. Solunum Fonksiyon Parametrelerinin Hastane Yatis Siireleri ile

Mliskisel Analiz Bulgular

FEV1(%), FEVI/FVC(%) ve PPO-FEV1(%) degiskeni ile hastane yatis siiresi
degiskenleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik oldugu goriildii (p<0,05).
Farkliligin sebebine bakildiginda; FEV1 degeri %80’nin altinda olan hastalarin
ortalama hastane yatig siirelerinin, FEV1 degeri %80 ve iistiinde olan hastalarin
ortalamalarindan daha fazla oldugu goriildii. FEV1I/FVC degeri %70’in altinda olan
hastalarin ortalama hastane yatis siirelerinin, FEV1/FVC degeri %70 ve iistiinde olan
hastalarin ortalamalarindan daha fazla oldugu goriildii. Hastanede yatis stiresinin PPO-

FEV1 degeri %60’1n alt1 olan hastalarda daha uzun oldugu goriildii (Tablo 23).

Tablo 23. Hastane Yatis Siirelerine Iliskisel Bulgular

Degiskenler FEV1(%) n Sira Ort.  Ort. p
<%80 207 231,64 11,13 0.001
>%380 215 192,11 9,16 ’

FVC(%)
<%80 163 225,22 10,67 0.065
>%380 259 202,86 9,79 ’
FEV1-FVC(%)
<%70 111 12,01 11,13
>%70 311 9046 o6 P00

Hastane Yatig Siiresi DLCO(%)
<%80 19 22,61 9,89
>%380 28 24,95 9,79 0,563

PPO-FEV1(%)
>%60 260 199,65 9,55 0.011
<%60 162 230,52 11,06 ’
PPO-DLCO (%)
>%60 33 24,15 10,00 0,907
<%60 14 23,64 9,43
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Hastane yatis stirelerinin, FVC(%), DLCO(%) ve PPO-DLCO(%) degerleri ile

arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmadi (p>0,05).

4.1.4. Solunum Paternleri ile Erken ve Ge¢ Komplikasyon Varhgi ve

Hastane Yatis Siiresi Degiskenlerinin iliskisel Analiz Bulgular

Kategorik olan solunum bozuklugu ile erken komplikasyon varligi ve gec

komplikasyon varlig1 degiskenleri arasindaki iliski analiz edildi.

Tablo 24. Solunum Paterni ile Erken Komplikasyon Varligi, Ge¢ Komplikasyon

Varlig
Solunum Paterni
Obstriiktif Restriktif Miks Normal Toplam P
Yok Say1 55 20 55 165 295
0
Yiizde 18,6% 6,8%  18,6% 55,9% 100,0%
Erken Say1 27 6 42 52 127
Komplikasyon Var - 0,005
Varligi Yiizde 21,3% 4,7%  33,1% 40,9% 100,0%
Say1 82 26 97 217 422
Toplam =
Yiizde 19,4% 6,2%  23,0% 51,4% 100,0%
Yok Say1 74 26 86 202 388
0
Yiizde 19,1% 6,7%  222% 52,1% 100,0%
Geg Say1 8 0 11 15 34
Komplikasyon Var = 0,222
Varligi Yiizde 23,5% 0,0%  32,4% 44,1% 100,0%
Say1 82 26 97 217 422
Toplam .
Yiizde 19,4% 6,2%  23,0% 51,4% 100,0%

Solunum paterni ile sadece erken komplikasyon varligi degiskeni arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir iligki oldugu goriildii (p<0,05). Bu baglamda; erken

komplikasyon olan veya olmayan tiim hastalarda en fazla goriilen solunum paterninin

normal oldugu, en az goriilen paternin ise restriktif oldugu goriildii.(Tablo 24)

Tablo 25. Solunum Bozuklugu ile Hastane Yatis Siiresinin Iliskisel Analiz Bulgulari

Degiskenler  Solunum Bozuklugu n Sira Ort.  Ort. p Post Hoc
Obstriiktif 82 250,00 11,98 Obstriiktif>

Hastane ' Restriktif 26 212,04 8,92 <0.05 MikSt.> '

Yatig Siiresi  Miks 97 232,67 11,41 ’ Restriktif>
Normal 217 18742 9,00 Normal

51



Solunum paterni ile hastane yatis siiresi degiskeni arasinda istatistiksel olarak
anlamli iligki oldugu goriildii (p<0,05). Farklilagmanin sebebine bakildiginda; en fazla
yatig sliresinin obstriiktif olan hastalara ait oldugu ve bunu sirasiyla miks, restriktif ve
normal hastalarin takip ettigi goriildii. Obstriiktif solunum paterni olan hastalarin
hastane yatig siiresi ortalamasi 12, miks tip solunum paterni olanlarin 11 oldugu

saptandi (Tablo 25).
4.1.5. Demografik Ozelliklerin Komplikasyonlar ile Analizleri

VKI, CCI, ECOG, cerrahi yaklasim erken ve ge¢ komplikasyonlar
arasindaki iligki analiz edildiginde CCI, ECOG, cerrahi yaklasimin komplikasyonlarla
arasinda istatistiksel anlamlilik saptanmadi (sirastyla p=0,26, p=0,84, p=0,50). Ancak
VKI ile erken komplikasyonlar arasinda istatistiksel olarak anlaml iliski saptandi

(p=0,027).

VKI <18,5 kg/m? ve VKI 40 kg/m? ve iistii kategorilerinde komplikasyon
goriilmedi. Ancak bu kategorilerdeki hasta sayilar1 oldukea diisiik (7 ve 6 kisi) oldugu
i¢in bu gruplar anlamli bir ¢ikarim yapmak yeterince gii¢lii olmayabilir. VKI 18,5-24,9
aras1 komplikasyon %37.8 ile en yiiksek oranlardan biri idi. VKI 25,0-29,9 aras
komplikasyon %29,1 ile bir dnceki kategoriye kiyasla daha diisiiktii. VKI 30,0-34,9
ve 35,0-39,9 aras1 komplikasyonlar sirasiyla %23,9 ve %17,6’ya diistii. Genel olarak,
VK1 arttik¢a komplikasyon oran1 azalma egilimindedir, ancak diisiik VKI (18,4 ve alt1)

gruplarinda komplikasyon goriilmemesi sinirli veri ile yorumlandi (Sekil 6).
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Sekil 6. VKi’nin Erken Komplikasyon ile Analizi

4.2. SAGKALIM ANALIZLERI

Calismamizdaki hastalarda 1 yillik sagkalim %94,8, 3 yillik sagkalim %83,9
olarak saptandi. Hastalarin genel sagkalim siiresi ise 103,61 ay (%95 GA: 99,37-
107,85) olarak hesaplandi. Olgularin %37 (n=156)’si vefat etti.

4.2.1. Demografik Ozelliklerin 3 yillik ve Genel Sagkahm Analizleri

Sagkalim analizleri, sagkalim siiresi ve 3 yillik sagkalim olup olmadig: temel
alarak yas, cinsiyet, sigara kullanma, histolojik tip, evre, timor boyutu, visseral
invazyon, VKI, CCI skoru, ECOG, cerrahi yaklasim ve rezeksiyon tipi degiskenlerine
gore yapildi.

Bu baglamda yapilan Kaplan Meier Analizi bulgulari Tablo 26’da
belirtilmistir.
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Tablo 26. Sagkalim Analizleri

Sagkalim Siiresi

Degisken Kategoriler Beklenen Standart Hata _ (%95 Giiven Arahgr) P
Alt Smir  Ust Siir
64 ve alt1 95,556 2,473 90,710 100,403
Yas — 0,034
65 ve st 86,629 2,918 80,910 92,347
L Erkek 90,678 2,135 86,493 94,863
Cinsiyet 0,255
Kadin 96,357 4,112 88,298 104,416
Yok 94,151 3,734 86,832 101,469
Sigara Kullanimi  Var 93,390 3,222 87,074 99,705 0,248
Birakmis 88,960 2,999 83,083 94,837
Adeno 90,213 2,407 85,495 94,930
SCC 88,970 3,845 81,433 96,506
Adenoskuaméz 97,333 7,455 82,721 111,945
Histolojik Tip Tipik Karsinoid 108,034 6,253 95,778 120,291 0,062
Atipik Karsinoid 98,333 9,972 78,788 117,879
Large Cell 144,667 13,569 118,072 171,261
Mukoepidermoid 59,000 ,000 59,000 59,000
1A 96,402 3,181 90,167 102,636
Evre 0,247
1B 89,724 2,359 85,101 94,347
1,0 ve daha kiiciik 98,250 6,333 85,838 110,662
o 1,1-2,0 arast 97,649 3,611 90,572 104,727
Tiimdr Boyutu 0,054
2,1-3,0 arasi 90,839 3,275 84,420 97,257
3,1-4,0 arast 86,109 3,423 79,400 92,817
) . Yok 92,105 2,506 87,194 97,016
Visseral Invazyon 0,970
Var 91,922 2,922 86,194 97,650
18,4 ve alt1 102,800 23,018 57,684 147,916
18,5-24,9 arasi 96,384 3,570 89,387 103,381
. 25,0-29,9 arasi 91,942 2,914 86,230 97,655
VKI 0,003
30,0-34,9 arasi 85,919 4,081 77,920 93,919
35,0-39,9 arast 82,294 3,895 74,661 89,927
40 ve listl 84,833 13,836 57,715 111,951
2,99 ve alti 95,524 2,261 91,093 99,956
CCI Skoru — p<0,05
3,00 ve iistii 81,287 3,160 75,094 87,481
0 96,208 2,709 90,897 101,518
ECOG 1 87,311 2,641 82,134 92,489 0,034
2 97,500 22,629 53,147 141,853
) Torakotomi 98,406 2,534 93,439 103,373
Cerrahi Yaklagim p<0,05
Vats 79,583 2,259 75,157 84,010

Tablo 26’ya gére; 3 yillik sagkalim durumu degiskeninin, yas, VKI, CCI skoru,
ECOG ve cerrahi yaklasim degigkenlerine gore istatistiksel olarak anlamli saptandi

(p<0,05). Bu baglamda farkliligin sebeplerine bakildiginda;
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-Yas1 64 ve altinda olan hastalarin ortalama sagkalim siirelerinin, yasi 65 ve

tistiinde olan hastalardan fazla oldugu,

-Genel olarak hastalarm VKI degeri diistiikge ortalama yasam siirelerinin

arttig1,

-CCI skoru 2,99 ve altinda olan hastalarin ortalama sagkalim siirelerinin 3,00

ve ustiinde olan hastalardan fazla,

-Ortalama yasam siiresi en fazla olan hastalarin ECOG degerinin 2 oldugu,
daha sonra ECOG degeri 0 olan hastalar geldigi ve en az yasam siiresi ortalamasina

sahip hastalarin ise ECOG degerinin 1 oldugu,

-Cerrahi yaklagim olarak torakotomi tercih edilen hastalarin ortalama yasam

siiresinin, VATS tercih edilen hastalardan fazla oldugu,

-Ortalama yasam siiresinin diger degiskenlere gore istatistiksel olarak herhangi
fark gostermemesiyle birlikte, p degeri 0,05’e yakin olan tiimor boyutu ve histolojik

tip degiskenlerinin de tibbi olarak degerlendirilebilecegi goriildii.

Anlamli fark bulunan degiskenlerine iliskin sagkalim grafikleri Sekil 7°de
belirtilmistir.
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Grafikleri

Genel sagkalim analizi degerlendirildiginde ise VKi’nin arttikca sagkalim
stiresinin azaldigi, cerrahi yaklasimda torakotominin VATS’a gore daha uzun
sagkalim siiresi oldugu saptandi. Her iki degiskende de istatistiksel olarak anlamli fark

saptand1 (p<0,05). Diger tanmimlayict bulgularda ise istatistiksel anlamli fark
saptanmadi. (Tablo 27, Sekil 8)
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Tablo 27. Evre, Tiimér Boyutu, VKI, Cerrahi yaklasimin Genel Sagkalim Analizi

Sag Kalim Siiresi

.. . p
Degisken Kategoriler Beklenen Standart Hata _ (%095 Giiven Arahgy)
Alt Smir  Ust Simir
1A 104,227 3,462 97,440 111,013
Evre 0,985
1B 103,298 2,776 97,857 108,738
1,0 ve daha kii¢iik 100,097 6,256 87,835 112,358
1,1-2,0 aras1 109,448 3,938 101,731 117,166
Tiimdr Boyutu 0,548
2,1-3,0 arasi 101,972 3,740 94,642 109,302
3,1-4,0 arasi 101,434 4,418 92,774 110,094
18,4 ve alt1 155,000 21,000 113,840 196,160
18,5-24,9 aras1 110,703 3,961 102,939 118,467
25,0-29,9 arasi 103,500 3,284 97,064 109,937
VKI 0,001
30,0-34,9 arasi 94,811 4,931 85,147 104,475
35,0-39,9 arasi 82,985 4,066 75,016 90,955
40 ve usti 94,200 12,472 69,756 118,644
Cerrahi Yaklasim  Toraktomi 113,216 2,814 107,702 118,731 p<0,05
Vats 85,559 2,418 80,819 90,298
Survival Functions Survival Functions
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4.2.2. Solunum Fonksiyon Parametrelerinin Sagkalim Analizleri

Ki-kare analizi sonuglarina gore, FEV1 ve FVC kategorileri ile 1 yillik

sagkalim oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklar bulundu (p=0,038 ve

p=0,01). FEV1 %80 alt1 olan hastalarda sagkalimi1 %92,4 ile diisiik bulunurken, FVC
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%80 alt1 olan hastalarda %91,2 olarak gozlendi. Diger degiskenler (FEVI/FVC,
DLCO, PPO-FEV1 ve PPO-DLCO) agisindan anlamli bir fark gézlenmedi (p>0,05).

Tablo 28. Solunum Parametrelerinin 1 Yillik Sagkalimla Analizi

1 Yillik Sagkalim

Yok Var Toplam P
Say1 7 218 225
2%380
Yiizde 3,1% 96,9% 100,0%
Say1 15 182 197
FEV1 %80 alt1 0,038
Yiizde 7,6% 92,4% 100,0%
Say1 22 400 422
Toplam
Yiizde 5,2% 94,8% 100,0%
Say1 8 255 263
2%80
Yiizde 3,0% 97,0% 100,0%
Say1 14 145 159
FVC %80 alt1 0,010
Yiizde 8,8% 91,2% 100,0%
Say1 22 400 422
Toplam
Yiizde 5,2% 94,8% 100,0%
Say1 17 298 315
2%70
Yiizde 5,4% 94,6% 100,0%
Say1 5 102 107
FEV1/FVC <%T70 0,771
Yiizde 4,7% 95,3% 100,0%
Say1 22 400 422
Toplam
Yiizde 5,2% 94,8% 100,0%
Say1 0 28 28
2%80
Yiizde 0,0% 100,0% 100,0%
Say1 1 18 19
DLCO <%80 0,220
Yiizde 5,3% 94,7% 100,0%
Say1 1 46 47
Toplam
Yiizde 2,1% 97,9% 100,0%
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Say1 12 248 260

2%60

Yiizde 4,6% 95,4% 100,0%
Say1 10 152 162
PPO-FEV1 <%60 0,484
Yiizde 6,2% 93,8% 100,0%
Say1 22 400 422
Toplam
Yiizde 5,2% 94.,8% 100,0%
Say1 0 33 33
2%:60
Yiizde 0,0% 100,0% 100,0%
Say1 1 13 14
PPO-DLCO <%60 0,121
Yiizde 7,1% 92,9% 100,0%
Say1 1 46 47
Toplam
Yiizde 2,1% 97,9% 100,0%

3 yillik sagkalim degiskeni ile FEV1, FVC, PPO-FEV1 degiskenleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli iligki oldugu goriildii (sirastyla p=0,022, p=0,008, p=0,15).
Bu baglamda; 3 yillik sagkalim siiresinin FEV1 2%80, FVC 2%80, PPO-FEV1
2%060 olan gruplarda kendi kategorileri ile kiyaslandiginda daha fazla oldugu
saptandi. FEV1 <%80 olan hastalarin 3 yillik sagkalimi %79,7, FVC <%80 olan
hastalarin %77,9, PPO-FEV1 <%60 olan hastalarin ise sagkalimi %78,4 olarak

gozlendi. Diger parametreler agisindan anlamli fark saptanmadi.

Genel sagkalim siiresi ve genel sagkalim olup olmadig1 temel alinarak FEV1,
FVC, FEVI/FVC, DLCO, PPO-FEV1 ve PPO-DLCO degiskenlerine gore yapildi.
Genel sagkalim siiresi degiskenine yapilan normallik testi sonuglarina gore normal
dagildig1 goriildiigiinden, Kaplan Meier Analizi bulgular1 ortalama degerlere gore

yorumlandi.

Bu baglamda yapilan Kaplan Meier Analizi bulgular1 Tablo 28’de
belirtilmistir.

59



Tablo 29. Solunum Fonksiyon Parametrelerinin Genel Sagkalim Analizleri

Sagkalim Siiresi

" < p
Degisken Kategoriler ~ Beklenen Standart Hata _ (%95 Giiven Aralig)
Alt Smir  Ust Simir
>80 102,501 2,699 97,211 107,791
FEV1 (%) 0,208
<80 105,399 3,574 98,395 112,404
>80 104,417 2,554 99,412 109,422
FVC (%) 0,856
<80 102,326 4,075 94,338 110,313
>70 103,569 2,397 98,871 108,267
FEVI/EVC (%) 0,733
<70 104,117 5,004 94,310 113,925
>80 105,562 8,742 88,429 122,696
DLCO (%) 0,244
<80 92,634 11,275 70,536 114,732
>80 102,194 2,572 97,153 107,236
PPO-FEV1 (%) 0,212
<60 106,599 3,923 98,911 114,288
>80 107,736 8,228 91,609 123,864
PPO-DLCO (%) 0,043
<60 83,988 13,232 58,052 109,923

Solunum fonksiyon parametreleri ile genel sagkalim siireleri agisindan yapilan
analizde; PPO-DLCO(%) gruplar1 arasinda sagkalim siireleri agisindan istatistiksel
olarak anlamlilik saptandi (p=0,043). PPO-DLCO %60 altinda olan hastalarda
beklenen sagkalim siiresi 83,98 ay (%95 Giliven Araligi: 58,05-109,92 ay) oldugu,
diger grupla karsilagtirildiginda daha kisa siire oldugu saptandi. Diger parametreler
(FEV1, FVC, FEVI/FVC, DLCO ve PPO-FEV1) acisindan istatistiksel anlamlilik
saptanmadi (p>0,05). (Tablo 28)

FEV1, FVC, FEVI/FVC, DLCO, PPO-FEV: ve PPO-DLCO degiskenlerine
iliskin sagkalim grafikleri Sekil 9°da belirtilmistir.
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S. TARTISMA

Akciger kanseri tanili hastalarda rezeksiyon cerrahisi planlanmadan 6nce risk
degerlendirilmesi yapilmasi, karar alma siireci i¢in son derece onemlidir. Ameliyat
oncesi akciger fonksiyonlari; hastanin cerrahi toleransi, akciger rezervi, perioperatif
komplikasyon riski ve kisa vadeli sonuglarin degerlendirilmesinde 6nemli rol oynar.
Iki ana kilavuz seti, perioperatif riskin dogru tahminine izin vermek igin kapsamli
fizyolojik degerlendirme Onerilerini icermektedir (5,123). Fizyolojik degerlendirme
ile, non-invaziv testler kullanilarak hem perioperatif komplikasyonlar hem de uzun

vadeli sonuglar acisindan yiiksek riskli hastalarin belirlenmesi amaglanmaktadir (5).

Genel mortalite i¢in dnemli bir risk faktorii olan pulmoner fonksiyon, akciger
hastalig1 tanis1 ve yonetimi i¢in yaygin olarak kullanilmistir (143). FEV1 ve FVC, hava
yolu fonksiyonunu ve akciger boyutunu degerlendirir ve kliniklerde en sik yapilan iki
pulmoner fonksiyon testidir. Ameliyat Oncesi spirometrenin ameliyat sonrasi
mortaliteyi ongordiigii gdsterilmistir (5). Ancak akciger kanseri hastalarinda pulmoner
fonksiyon ile uzun donem sagkalim arasindaki iliskiye dair daha az c¢alisma
bulunmaktadir. Mevcut ¢alismalarin ¢ogu kesin olmayan iliski sonuglarina ulagsmistir,
¢linkii bu c¢alismalar tipik olarak kiicliik o6l¢eklidir, yalnizca erken evre KHDAK
hastalarini hedef alir ve ¢esitli solunum fonksiyon test degiskenleri kullanir (144—150).
Dahasi, akciger kanseri hastalarinin, benzer pulmoner fonksiyona sahip olsalar bile,
farklt sagkalim sonuglart olabilir ve bu da diger prognostik faktorlerin akciger
kanserinin sagkaliminda rol oynadigin1 ve bu nedenle hesaba katilmasi gerektigini

diistindiirmektedir (151).

Preoperatif solunum fonksiyonu ile akciger rezeksiyonu sonrasi postoperatif
mortalite ve morbidite arasindaki iliskiyi birgok ¢alisma incelemis olmasina ragmen,
elde edilen sonuglar heniiz birlesik bir sonuca ulagmamistir. Nitekim bizim
calismamizda da literatiirdeki birtakim caligsmalar ile benzer sonuglar goriilebildigi

gibi ayrisan noktalar da bulunmaktadir.

Calismamizda arastirmaya kabul kriterlerine uygun olan 422 hastanin yas

ortalamast 61+9,5 1idi. Berry ve arkadaslarinin pulmoner fonksiyon Ol¢limlerinin
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lobektomi olan evre I KHDAK hastalarinin sagkalim iizerine etkisini inceleyen
calismada yas ortalamas1 67+9,2 olarak saptanmistir (146). Xi ve arkadaslarinin kiiratif
rezeke edilen KHDAK hastalarinda FVC’nin sagkalim iizerine etkisinin incelendigi
bir baska caligsmada ise yas ortalamasi 59,+9,7 saptanmis olup ¢alismamiza benzerdir

(149).

Calismamizda cinsiyet dagilimi incelendiginde 422 hastanin % 78,9 (333)’u
erkek, %21,1 (89)’1 kadin 1di. Literatiir taramasinda ise Watanabe ve arkadaslarinin
calismasinda 192 evre IA KHDAK hastasinin 102°si erkek (%53,1), 90’1 kadin
(%46,9) bulunmustur (152). Gooseman ve arkadaslarinin orta risk olarak tanimlanan
akciger rezeksiyonu adaylarinin mortalite ve morbiditesinin degerlendirildigi bir
arastirmada ise hastalarin %72’s1 erkek, %27’si kadin olarak bulunmustur (153).
Diinya ve Tiirkiye kanser istatistik verilerine gore de akciger kanserinin erkek
cinsiyette daha sik goriildiigi bildirilmistir (17,23). Ancak literatiirdeki caligmalar ile
karsilastirildiginda en diisiik kadin orani1 bizim ¢alismamizda saptandi. Sagkalimda
kadinlarin ortalama yasam siliresini daha uzun saptamis olsak da erkek cinsiyet
dagilimmin baskin olmasi nedeniyle anlamli bir fark bulunmadi. Caligmamizin

kisitlayict 6zelliklerdendir.

Calismamizda sigara kullanim 6ykiisii hi¢ olmayanlarin oram1 %23,7 iken,
sigara igmis birakmis ve halen sigara i¢cenler %76,3 olarak saptanmistir. Adet ve yil
hesabiyla yaptigimiz Brinkman Indeksi ise ortalama 650 adet/y1l bulundu. Yi Li ve
arkadaslarinin yaptig1 2805 KHDAK hastasinin kapsayan tant ve genel sagkalimda
spirometrenin roliiniin arastirildig1 bir ¢alismada da hic¢ sigara igmeyenler %11,6
(n=313), sigara Oykiisii olanlar %88.,4 olarak (n=2381) bulunmustur (151). Ancak
calismada KOAH’11 hasta popiilasyonu daha fazla sayidadir. Bu farkliligin KOAH,
akciger kanseri ve sigara Oykiisii iliskisinden kaynaklandigi diistiniilmektedir. Bir
baska caligmada ise sigara igmeyenler %47,9 (n=92) ve sigara Oykiisii olan hastalar
%52,1 (n=100) olarak saptanmis, yakin oranlar bildirilmistir (152). Calismamizda
erkek cinsiyet ve sigara Oykiisiiniin baskin dagilim gostermis olmasi nedeniyle

demografik farkliliklarin sonuglar etkileyebilecegini diisiinmekteyiz.
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Calismamizda komorbid hastaliklardan en fazla HT, KOAH ve KAH
saptanmig olup, yasa gore ayarlanmig CCI'ye gore skorlandiginda skoru 3 ve lizeri
olan hastalarin dagilimi %27,5’inin olustururken, 3’{in alt1 olanlarin %72,5 dilime
sahip oldugu saptandi. Skoru 3 ve iizeri hastalarda 3 yillik sagkalim siiresinin daha az
oldugu ve bu farkin diger grupla karsilagtirildiginda anlamli oldugu goriildii. Genel
sagkalim degerlendirildiginde ise 23 skoru olan hastalarin sagkalim siireleri daha az
olsa da istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Literatiir incelendiginde Birim ve
arkadaglarinin ¢aligmasinda ¢ok degiskenli yas, cinsiyet, rezeksiyon tipi, klinik evre,
patolojik evre gibi faktorler kontrol edildikten sonra CCI 23 olan hastalarin, 3’iin
altinda skoru olan hastalara gore daha az sagkalim orani oldugu belirtilmistir (117).
Ancak Ganti ve arkadaslarmin tiim akciger kanseri hastalarmin dahil edildigi
calismasinda CCI’nin sagkalim ile ongoriisii iliskilendirilememistir (154). Yapilan
diger caligmalarin tiim akciger kanseri evrelerini kapsadigr goz oniine alindiginda,
bizim calismamizda evre I KHDAK hastalarinin daha uzun sagkalim siirelerinin

olmas1 genel sagkalim analizinde kisitlilik nedeni idi.

Calismamizda VKI’i 25-29,9 kg/m? ve 18,5-24,9 kg/m? arasinda olan hastalar
baskin grup idi. VKI 18,5-24,9 kg/m? kategorisinde komplikasyon oranmin diger
gruplara kiyasla daha yiiksek olmasi, bu VKI grubundaki bireylerin komplikasyon
acisindan daha riskli olabilecegini gdsterebilir. VKI >30 kg/m? olan gruplarda
komplikasyon oraninin gorece diisiik olmasi, obezitenin komplikasyon iizerinde sinirlt
bir etkisi olabilecegini diisiindiirmektedir. Ancak bu sonug, ¢calismanin baglamina ve
hastalarin genel saglik durumuna gore degerlendirilmelidir. Ayrica VKI 3 yillik
sagkalimda ve genel sagkalimda ongoriisii istatistiksel olarak anlamli bulundu. VKI
<18,5 kg/m? hastalarin daha uzun sagkalim siiresi, VKI 35-39,9 kg/m? arasindaki
hastalarin ise daha kisa sagkalim siiresi oldugu saptandi. Literatiir taramasinda
Fukumoto ve arkadaslarinin galismasinda preoperatif VKI’nin perioperatif donemde
bir etkisi olmadig:; diisiik VKI degerlerinin diisiik sagkalimla, yiiksek VKIi
degerlerinin yiiksek sagkalimla iligkisi saptanmustir (155). Diger ¢alismalarda da
obezite paradoksu vurgulanmis, akciger kanseri hastalarinda VKI’si >40 kg/m?
olanlarda maksimum koruyucu etki bildirilmistir (156,157). Ancak bu caligmalar

akciger kanserinin tiim evrelerinde degerlendirilmis olup operasyon oncesi VKI
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hakkinda bilgi kaydedilmis, hastalik dncesi VKI verisi kaydedilmemistir. Bu da diisiik
kilonun malignitenin sonucundan bagimsiz bir hasta 6zelliginden ¢ok, hastalikla
iliskili ileri evrede kilo kaybi olabilecegini diisiindiiriir. Bizim ¢alismamizla bu

baglamda farklilik gdsterir.

Calismamizda cerrahi yaklasim ve rezeksiyon tipinin postoperatif
komplikasyonlarla arasinda anlamli iligki goriilmedi. Ancak cerrahi yaklagimin 3 yillik
ve genel sagkalim analizinin istatistiksel olarak daha anlamli oldugu saptandi.
Hastalarin %67,8’inde (n=286) torakotomi, %32,2’sinde (n=136) VATS ile operasyon
gerceklestirildi. Bu dagilima gore torakotomi yapilan hastalarda daha uzun sagkalim
siireleri saptandi. Literatiirde ise bu cerrahi yaklagimlarin yapilan ¢alismalarda daha
cok perioperatif donemdeki etkileri tizerinde durulmus ve VATS daha diisiik morbidite
ile iliskilendirilmistir (158—160). Bir sistematik inceleme ve meta-analiz ¢alismasinda
VATS 1n torakotomiye kiyasla daha iyi bir sagkalim analizi oldugu saptanmigtir (161).
Calismamizda ise histoloji, tiimdr ¢api, patolojik evre ve se¢cim yanliligi gibi diger
faktorlerin sagkalim farkliliklarina yol acabilecegi disiintildiiglinde sagkalim

istlinligliniin torakotomiden kaynaklanip kaynaklanmadiginin belirlenmesi zordu.

Solunum fonksiyon parametrelerini degerlendirdigimizde FEViI/FVC (%),
DLCO (%), PPO-FEV: (%) ve PPO-DLCO (%) ile erken komplikasyonlar arasinda
anlamli iliski saptanmadi. FEV1(%) <%80 hastalarda erken komplikasyonlarin, FEV:
>80 olan hastalarla kiyaslandiginda daha fazla oldugu ve istatistiksel olarak anlaml
oldugu saptandi. Ancak bu farkliligin komplikasyon tiirleri ile analizi yapildigindan
anlamli bir farklilasma goriilmedi. Erken komplikasyonlar i¢inde en fazla karsilasilan
uzamis hava kacagi, FEV1 <% 80 olan hastalarda daha sik gozlendi. Ayn1 zamanda
FEV1 <%80 olan hastalarin perioperatif hastane yatis siireleri daha uzun saptandi.
FEV1<%80 olan hasta grubunda 1 yillik ve 3 yillik sagkalimla anlamli iliski gortildd,
bu grupta daha fazla mortalite saptandi. Ancak genel sagkalimda 6ngoriisii yok idi.
Daniel ve arkadaslarinin ¢caligmasinda evre I ve evre Il KHDAK hastalarin preoperatif
pulmoner fonksiyon testlerinin rezeksiyon sonrasi operatif morbidite ve mortalitedeki
ongoriisii incelenmistir. Ozellikle FEV1 ve DLCO’nun hem mutlak hem de tahmin
edilen postoperatif yilizdelerinin hastane yatis stiresi ile iligkili oldugu saptanmis, ancak

postoperatif komplikasyonlar veya genel sagkalimla iligski saptanmamustir (162). Berry
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ve arkadaglarinin ¢alismasinda FEV1’in solunum komplikasyonlarinin bagimsiz bir
Ongoriiciisii oldugu belirtilmistir. Preoperatif FEV1 <%30 olan hastalarda solunum
morbiditesi insidans1 %43 yiiksek iken, FEV1>%60 olan hastalarda morbidite orani
%12 olarak saptanmustir (124). Literatiirde de farkli calismalar ile farkli sonuglar
tizerinde etkiler saptanmistir. Calismamizda uzun saptanan sagkalim siirelerinin, hasta
secim yanlilig1, rezeksiyon tipi, cerrahi yaklasim gibi faktorlerin diger caligmalarla

benzerlik gostermemesinden kaynaklandig: diisiiniildii.

Calismamizda FVC <%80 olan hasta grubu, FVC >80 olan grup ile
kiyaslandiginda erken komplikasyonlarla arasinda anlamli istatistiksel farklilik
saptandi, ancak ge¢ komplikasyonlar ile iliskisi goriilmedi. Perioperatif hastane yatis
siiresi ile anlaml1 fark saptanmadi. 1 yillik ve 3 yillik sagkalimla iliskilendirildi. FVC
<%380 olan grupta 1 ve 3 yillik sagkalim daha az saptanmisken, genel sagkalimda
Ongoriisii bulunamadi. Literatiir taramasinda ise farkli ¢ikarimlar bildirilmistir.
Watanabe ve arkadaslarinin calismasinda FVC <%80 ve FEVI/FVC <%70 olan
hastalarda hastane yatis siliresi daha uzun gozlenmisken, erken postoperatif
komplikasyonlarda anlamli fark saptanmamistir. Bu grupta daha kisa sagkalim siireleri
oldugunu bildirmislerdir (152). Guo ve arkadaslarinin KHDAK tanisi ile akciger
rezeksiyonu gegiren 470 hastayla yaptigr calismada ortanca sagkalim siiresi 60 ay
bulunmustur. Akciger fonksiyon degerleri yas, cinsiyet, boy ve kiloya gore hesaplanan
%80’den az olan hastalarda akciger fonksiyon bozuklugu tanimlanmistir. Bozulmusg
FVC, FEV1, DLCO degerleri olan hastalarin genel sagkalim siiresi 6nemli 6l¢iide kisa
bulunmustur (p <0,001; p =0,027; p =0,007). Tek degiskenli analizde bu
parametrelerin genel sagkalim {izerinde anlamli etkiye sahip oldugu bulunmus, ¢ok
degiskenli analizde ise FVC'nin (HR, 2.029; %95 CI 1.126-3.659; p =0.019) uzun
vadeli genel sagkalimin bagimsiz bir prognostik dngoriiclisii oldugu bulunmustur.
Buradan yola ¢ikarak ameliyat 6ncesi FVC yiizdesinin FEV1 veya DLCO yiizdesinden
ziyade, uzun vadeli sagkalim i¢in bagimsiz prognostik bir Ongoriicii olarak
belirtilmistir (149). Literatiirde FVC ile ilgili bulgular kisithdir. Akciger kanserinin
sigara ile sikliginin artmasi nedeniyle obstriiktif tip ventilasyon bozuklugunun daha
stk goriilmesi, FVC ile ilgili bulgular1 sinirlandirmaktadir. Calismamizda FEV1I/FVC
270 ve FEVI/FVC <70 olarak iki kategoriye ayrilip incelendi ve tek basina
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postoperatif komplikasyonlarla da sagkalim stireleri ile de anlamli fark bulunmadi.
Ancak ventilasyon bozuklugu olan hastalarimizi gruplandirmada diger parametrelerle
birlikte degerlendirildi. Calismamizda normal solunum fonksiyon parametrelerine
sahip 217 hasta mevcuttu. Hastalarin 82’sinde obstriiktif tip, 26’sinda restriktif tip,
97’sinde ise miks tip solunum bozuklugu mevcuttu. Bu gruplari degerlendirdigimizde
obstriiktif tipte solunum bozuklugu olan hastalarin hastane yatig siiresi daha uzun
saptandi. Bunu miks tip, restriktif tip solunum bozuklugu olan hastalar izledi. 52
(%40,9) komplikasyon saptanan hastanin solunum fonksiyon testi parametreleri
normaldi. En az komplikasyon restriktif tip solunum bozuklugunda goriilmiis olup
istatistiksel anlamli fark saptandi. Watanabe ve arkadaslarimin g¢alismasinda ise
restriktif tip solunum bozuklugu olan hastalarda hastane yatis siiresi uzun saptanmis
ancak solunum bozukluguna bagli komplikasyon oranlarindaki farkin net olmadigi

bildirilmistir (152).

Calismamizda 45 hastanin DLCO verisine ulasildi. DLCO degerleri %80 alt1
ve iizeri olarak gruplandirildi. Postoperatif komplikasyonlar, hastane yatis siiresi ve
sagkalimda anlamli istatistiksel fark saptanmadi. Ferguson ve arkadaslarinin
calismasinda diflizyon kapasitesi, normal spirometresi olan hastalarda bile akciger
rezeksiyonu sonrast postoperatif morbiditenin 6nemli bir Ongoriiclisii olarak
bildirilmistir (163). Bizim ¢alismamizda ise 18 hastanin spirometre parametreleri
normal olup, bunlardan 4 hastanin difiizyon kapasitesi %80 altinda idi. Orneklem
kiigiikliigii, bu parametrenin sagkalim ve komplikasyon Ongdriisiindeki potansiyel

rollinii degerlendirmeyi zorlagtirmistir.

Calismamizda PPO-FEV: (%) ve PPO-DLCO (%) degerlendirilmesinin
analizinde ise yiizdeler >60 ve <60 olarak iki kategoriye ayrildi. PPO-FEVi(%) ile
postoperatif komplikasyonlar iligkilendirilememis olup, PPO-FEV1(%) <60 olan hasta
grubunda hastane yatis siiresi daha uzun saptandi ve 3 yillik sagkalim ile anlamh
istatistiksel fark saptandi. PPO-DLCO <%60 olan hasta grubu diger grupla
kiyaslandiginda ise sadece genel sagkalimda anlamli fark saptandi. Ancak bu nokta da
DLCO verilerine ulasilan hasta sayisi nedeniyle daha fazla hasta sayisi ile yapilan
caligmalara ihtiyag duyulmaktadir.  Literatiirde ise Ferguson ve arkadaglari

calismalarinda PPO-DLCO yiizdelerinin PPO-FEV1  veya diger test edilen
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parametrelerden postoperatif Sliimler agisindan daha yiiksek bir korelasyona bagl
oldugunu bulmuslardir (164). 1400’den fazla akciger rezeksiyonu yapilan hastay1
kapsayan bagka bir calismada, Alam ve arkadaglar1 postoperatif solunum
komplikasyonlarinin gelisiminin PPO-FEV1 ve PPO-DLCO diistiik¢e artigini
gostermistir. PPO akciger fonksiyonunda her %5 azalma i¢in komplikasyon riskinde
%10 artis bildirilmistir  (165). Calismamizda PPO-FEV1i'in  postoperatif
komplikasyonlarla iligskilendirilememesi, hasta se¢ciminde dikkatli bir sekilde yapilan
risk degerlendirmelerinin ve cerrahi sonras1 komplikasyon yonetiminin iyi bir sekilde
uygulanmasinin etkisiyle aciklanabilir. Bununla birlikte PPO-FEV1’in 3 yillik
sagkalim iizerinde anlamli bir etki gostermesi, bu parametrenin uzun dénem sagkalim

acisindan dikkate alinmas1 gerektigini diisiindiirmektedir.
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6. SONUC

Bu calismada, evre | KHDAK hastalarinda preoperatif pulmoner fonksiyonun
postoperatif komplikasyonlar ve sagkalim iizerindeki etkileri retrospektif olarak
incelenmistir. Ana bulgular, pulmoner fonksiyonu degerlendirmede kullanilan
parametrelerinin erken komplikasyonlar ve sagkalim iizerinde Onemli Ongoriiler

sagladigini ortaya koyarken, literatiirle ayrigan bulgular da dikkat cekmektedir.

FEV1 ve FVC <%80 olan hastalarda, erken postoperatif komplikasyon oranlari
anlamli sekilde daha yiiksekti. Bu hastalarda hem 1 yillik hem de 3 yillik sagkalim
siireleri daha kisa bulundu. Ancak, genel sagkalim siiresi lizerinde anlamli bir 6ngori
saglayamadi. PPO-FEV1 degerleri postoperatif komplikasyonlarla anlamli bir iliski
gostermemekle birlikte, uzun hastane yatis siireleri ile iligkilendirildi. Ayrica, 3 yillik
sagkalimda anlamli bir fark olusturdugu saptandi. DLCO verilerindeki 6rneklem
kiiciikliigii nedeni ile komplikasyonlar ve sagkalim acisindan anlamli bir sonug

c¢ikarilamadi. Ancak PPO-DLCO genel sagkalimda anlamli bir 6ngdrii sagladi.

Calismamizda FEVi, FVC ve PPO-DLCO parametreleri erken
komplikasyonlar ve sagkalim agisindan 6nemli bulgular saglamis olsa da, literatiirle
tam uyumlu olmayan sonuclar gozlendi. Bu durum, ¢alismanin hasta se¢imi, cerrahi
uygulamalar ve komplikasyon yonetimindeki yiiksek standartlariyla iliskili olabilir.
Bu nedenle, preoperatif pulmoner fonksiyon testlerinin perioperatif donemdeki 6nemi
korunmakla birlikte, daha genis olgekli, cok merkezli ve prospektif ¢aligmalarin bu

bulgular1 desteklemesi gerekmektedir.

Sonug olarak c¢alismamiz FEV1 ve FVC degerlerinin cerrahi sonrasi erken
donemde komplikasyon riskini degerlendirmede yararli oldugunu ancak genel

sagkalimi tek basina ongormede tek basina yeterli olmadigini gostermistir.
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Tez Konusu Onay1 Hk. Dr. Demet

DAGITIM YERLERINE

10C

TURKIYE CUMHURIYET NiN YOZUNCHD YiL

28.08.2024

“Opere evre I kiiciik hiicre dis1 akciger kanserli olgularda preoperatif solunum fonksiyonlarimn
postoperatif komplikasyonlar ve sagkalim ongériisiindeki yeri” baglikli tez konusunun tez Danigmaninin
Prof Dr Ulkii YILMAZ olacak sekilde Hastanemiz Saghk Uygulama Arastirma Merkezi Tipta Uzmanlik Egitim
Kurulunun 809-a no'lu toplantisinda goriisiilerek kabul edilmistir. Tezinin 28.08.2024 tarihinde Akademik Kurul
Karar gelmis olup, Klinik aragtirmalar yonetmeliginin 23.maddesine istinaden Etik Kurul onay: alindiktan sonra
baglatilmas1 ve aynm1 yonetmeligin 1. Bendi uyarinca biitgesinin sorumlu aragtirmaci tarafindan kargilanmasi

hususunda;

Geregini bilgilerinize rica ederim.

Ek:

1 - Tez Konusu Onay1 Hk. Dr. Demet TURKAY .pdf

2 - GTF Tez Inceleme ve Degerlendirme Akademik Kurulu Kararlari.pdf

Dagitim:
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Baghekim Yardimcist
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Bu belge, giivenli elektronik imza ile imzalanmigtir.
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Kuscagiz, Sanatoryum Cd. No:271, 06290 Kegioren/Ankara 06000
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e-Posta: Internet Adresi: https://www.saglik.gov.tr/
Kep Adresi:
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ANKARA ATATURK SANATORYUM EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI
BILIMSEL CALISMALAR ETiK KURULU
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