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KISALTMALAR DiZiNi

KHAK: Kiigiik hiicreli akciger kanseri

KHDAK: Kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri

BT: Bilgisayarli tomografi

MR: Magnetik rezonans

PET: Pozitron emisyon tomografisi

N1: Ayni taraf peribronsial ve/veya ayni taraf hiler lenf nodu metastaz ve primer
tiimoriin direkt yayilmasi ile intrapulmoner bezlerin tutulmasi
N2: Ayni taraf mediastinal ve/veya subkarinal lenf bezlerine metastaz
PAH: Polisiklik aromatik hidrokarbonlar

VCSS: Vena kava superior sendromu

VATS: Video esliginde torakoskopi

TBB: Transbronsiyal biyopsi

TBIA: Transbronsiyal igne aspirasyonunu

BAL.: Bronkoalveoler lavaj

LCSG: Amerikan akciger kanseri ¢alisma grubu

ESTS: Avrupa gbgiis cerrahlar1 dernegi

SLO: Sistematik lenf nodu érneklemesi

SLD: Sistematik mediastinal lenf nodu diseksiyonu
AIS: Adenokarsinoma in situ

MIA: Minimal invaziv adenokarsinom

FEV1: Zorlu ekspirasyonun 1. saniyesinde atilan voliim
FVC: Zorlu vital kapasite

KT: Kemoterapi

RT: Radyoterapi

KRT: Kemoradyoterapi

KOAMH: Kronik obstiiriktif akciger hastaligi

HT: Hipertansiyon

DM: Diyabetes mellitus

MI: Miyokard enfarktiisii

KAH: Koroner arter hastaligi

TTIB: Transtorasik igne biyopsi

Hg: Hemoglobin
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1. GIRIS VE AMAC

Kanser, giinlimiiziin en 6nemli saglik sorunlarindan biridir. Sik goriilmesi ve
Oldiirticiiliigliniin yiiksek olmasi nedeniyle de bir halk sagligi sorunudur. Tani
olanaklarinin gelismesi ve saglik kuruluslarindan yararlanma olanaklarinin artmasi

ile her yi1l daha ¢ok kanser vakasi teshis edilmektedir.

Akciger kanserleri gelismis iilkelerde en sik goriilen ve Oliimciil seyreden
kanserlerdir. Akciger kanseri halen tiim diinyada kanserler arasinda %12.8 oraninda

goriiliirken, tiim kanser 6limlerinin %17.8’ini olusturmaktadir (1).

Akciger kanserlerinin biiyiik bir ¢ogunlugu epitel hiicrelerinden kdken alan
karsinomlardir. Akciger karsinomlart kiiclik hiicreli dis1 (%80,4) ve kiiglik hiicreli

(%16,8) olarak iki ana gruba ayrilmistir (2).

Akciger kanserlerinin biiyiik boliimiinden sigara i¢imi sorumludur. Sigara
dumaninda; 4000°den fazla kimyasal, 50°den fazla karsinojen madde vardir.
Sigaraya baslama yas1, icme siiresi, sayisi, sigara tipi akciger kanseri gelisme riskini
belirler. Sigara icenlerde risk i¢cmeyenlere gore 25-36 kattir. Pasif sigara

maruziyetinde risk 3.5 kattir.

Akciger kanseri, hastaligin sistemik niteligi nedeniyle hastalarda pek ¢ok
semptom, klinik ve laboratuar bulgularina neden olabilir. Bunlar tiimoriin
lokalizasyonu, biiylime ve yayim karakteristigi ve metabolik aktivitesi ile iligkilidir.
Hastalar oksiiriik, kilo kaybi, nefes darligi, gégiis agrisi, hemoptizi, kemik agrisi,
comak parmak, ates, halsizlik, vena kava superior sendromu, yutma gii¢liigii, vizing

gibi semptomlarla bagvurabilir (3).

Glinlimiizde operasyon oOncesi evreleme (klinik evreleme), siklikla
bilgisayarlt tomografi (BT), magnetik rezonans (MR), pozitron emisyon
tomografisi (PET) ve bronkoskopi bulgular ile yapilmaktadir (4). Primer timor
tanis1 sonrasi tlimorlin yayiliminin, mediastenin ve mediastinal lenf nodlarinin
tutulumunun belirlenmesi; timor evresinin ve operabilitenin ortaya konmasi

1



acisindan onem tasimaktadir (5). KHDAK ’inde tan1 aninda %28-38 oraninda lenf
nodu metastazi mevcuttur (4). Dogru evreleme hem tedavi se¢iminde hem de

prognoz i¢in son derece onemlidir.

Akciger kanserinin cerrahi tedavisinin amaci tam rezeksiyon olmalidir. Son
yillarda meydana gelen gelismeler ile birlikte, artan evreleme olanaklari ile cerrahi
tedavi planlanan hastalarda inoperabilite olasilig1 ¢ok aza indirgenmistir. Akciger
kanserinde komplet rezeksiyon; tiimoral lezyonun visseral plevrayr asmadigi,
cerrahi sinirlarda invazyon saptanmayan, komplet mediastinal lenf nodu
diseksiyonu yapilan ve higbir lenf nodunda tutulum saptanmayan olgu olarak

tanimlanabilir.

Rezeke edilen kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserli (KHDAK) hastalarda en
onemli prognostik faktdriin evre oldugu bilinmektedir. Bu hastalarda bir bagka
onemli prognostik faktér inkomplet rezeksiyondur. Calismalarin biiyiik cogunlugu
mikroskopik olarak tutulmus sinir varliginin sagkalimin giiglii bir negatif géstergesi

oldugunu gostermektedir (6).

Akciger kanserinin biiyiik ¢ogunlugunu KHDAK olusturmaktadir. Erken
evrede tespit edilip cerrahi tedavi uygulanan hastalarda bile 5 yillik sag kalim
oranlar1 %60 -%75 civarindadir. Akciger kanseri oldukca invaziv bir kanser olup,
erken donemde metastaz ve niikslere sik rastlanir (7). Akciger kanseri evrelemesi
timor (T) degiskeni, lenf nodu (N) degiskeni ve metastaz (M) degiskeninin
kullanildig1 Tiimor-Nod-Metastaz (TNM) sistemine gore yapilmaktadir. Uzun siire
yasayan hastalarin ¢ogunda kanserin TNM evresi baglangicta I veya II’dir. Ancak,
kanser cerrahisinin temel prensiplerinden vazgeg¢ilmeksizin tiim olgular i¢in
uygulanan ayni islemlere ragmen 5 yillik sag kalim oranlar1 evre IA kanserli
hastalar i¢in %67, evre IB KHDAK' li hastalar i¢in %57°dir (8). Buna karsin evre
IA ve IB KHDAK’li hastalarda 5 yillik niiks oranlar1 sirasiyla %29 ve %40
diizeylerine ulasmaktadir (9). Goriildiigii gibi, bir¢cok erken evre KHDAK’li hasta,
potansiyel kiiratif tedaviye ragmen kanser relapsi ile karsilasmakta ve bu nedenle

Olmektedir.



Akciger kanserli hastalarin yaklagik 1/3’i uzak metastaza bagli semptomlar
gosterir. Akciger kanserlerinin ilk tanist aninda uzak metastaz saptanma orant
oldukga yiiksek olup, olgularin %40’indan fazlasinda kemik, beyin, adrenal veya
diger uzak metastazlar izlenebilmektedir (10). Radikal cerrahi tedavi uygulanmis
hastalarin %20’sinden fazlasinda daha sonra niiks geligmesi muhtemelen ilk tan
aninda var olan mikrometastatik lezyonlarin saptanamamis olmasindan

kaynaklanmaktadir (11).

Calismamizda KHDAK olan ve komplet rezeksiyon yapilan hastalarda
klinik ve patolojik Ozellikler ile; lokal niiks ve uzak metastaz gelisimi arasindaki

iligkiyi aragtirmay1 amacladik.

2. GENEL BILGILER
2.1. AKCIiGER KANSERI
2.1.1. EPIDEMIiYOLOJi

Akciger kanseri bu yiizyilin basinda nadir bir hastalik iken su an tim
diinyada en ¢ok oOlime yol acan kanser tiiriidiir. Diinyada tiim kanserlerin
%12.8’ini, kanser Sliimlerinin %17.8’ini akciger kanseri olusturur. Tiim diinyada

insidans her yil %0,5 artmaktadir (12).

Ulkemizde toplamda ve erkeklerde en sik goriilen kanser tipidir. Yillik
insidans erkeklerde: 100.000 de 61.6, kadinlarda: 100.000 de 5.1 dir. Erkeklerde
tiim kanserlerin %38.6’s1n1, kadinlarda ise %5.2’sini akciger kanseri olusturur (13).
Akciger kanserinin goriilme sikligi erkeklerde kadinlardan daha fazladir.
Erkeklerde azalma egiliminde iken, kadinlarda sigara kullanimi alisgkanligindaki

artis nedeniyle artmaktadir.

2.1.2. ETIYOLOJIi VE RiSK FAKTORLERI
2.1.2.1 SIGARA



Akciger kanseri Onlenebilir bir hastaliktir. Bilinen risk faktorleri ortadan
kaldirildiginda % 85-100 oraninda gelisiminin engellenebilecegi diisiiniilmektedir.
Akciger kanseri gelisiminden % 94 oraninda sigara sorumludur (14). Skuamdoz
hiicreli kanserlerin % 90’1, kii¢iik hiicreli akciger kanseri (KHAK)’nin 6nemli bir
boliimii sigara ile iliskili iken, adenokanserlerde bu oran % 40’dir (14). Sigara
icenlerde akciger kanseri riski, igmeyenlerden 24-36 kat daha fazladir. Uzun stireli
sigara igicilere olusan mutasyonlarin kalic1 olmasi nedeniyle sigarayr biraksalar
bile, hi¢ sigara icmeyen bireylerin akciger kanseri riskine donemezler. Pasif sigara

iciminde risk % 3.5°dir (15, 16).

Sigaraya baslama yasi, sigara igme siiresi, igilen sigara sayisi ile tiitiin ve
sigara tipi (filtreli, filtresiz, puro, diisiik tar ve nikotin igerigi vb.) akciger kanseri
gelisme riskini etkiler (16). Erkekler kadinlara gore sigara igmeye daha kiigiik
yaslarda baglamaktadirlar ve daha uzun siireli, yliksek tar igerikli ve derin
inhalasyonlu sigara aligkanligina sahiptirler. Filtresiz ve yiiksek tar iceren sigara
icilmesi akciger kanseri gelisiminde ¢ok daha risklidir. Filtreli sigaralarda nikotin
ve katran orami azalmaktadir. Ancak kisiler giinliik sigara sayisini ve i¢me
derinligini arttirarak ayni miktarda nikotini almaktadirlar. Boylece akciger kanseri

riski degismemektedir (15).

Sigara dumaninda, 4.000’den fazla kimyasal bilesen vardir. Sigara dumaninin
katran fazinda karsinojen ve tahris edici maddeler bulunur (15). Sigara
dumanindaki aktif karsinojenlerden polisiklik aromatik hidrokarbonlar (PAH)’larin
en Onemlisi benzo piren maddesidir. PAH’lar mikrozomal enzimler tarafindan
epoksit tiirevlerine doniistiiriiliir. Epoksit tiirevleri hiicrelerde DNA molekiillerinin
arillenmesine neden olurlar. Tiitiiniin islenmesi sirasinda i¢indeki nikotin ve diger

alkaloidler oldukga karsinojen olan tiitiine 6zgii nitrozaminler olusur (15).

Cevresel sigara dumaninda duman bilesiklerinin konsantrasyonlar1 ve total
miktar1 sigara igen kisi tarafindan inhale edilenden ¢ok daha diisiiktiir. Maruziyet
dozundaki bu fark sigara igmeyenlerdeki diisiik hastalik oranini agiklamaktadir.

Bununla beraber g¢evresel tiitin dumani maruziyeti, aktif sigara i¢iminden daha



erken baslar. Ozellikle sigara igenlerin cocuklarinda, karsinojen maruziyet siiresi

akciger kanseri riskinin gii¢lii bir belirleyicisidir (15, 16).

Duman partikiilleri ¢okiince normal akcigerin temizleme mekanizmalariyla
temizlenir. Bunlar alveoler makrofajlar ve mukosilier transporttur. Bununla birlikte
dumanin akut ve kronik solunumu bu klirens mekanizmalarini degistirebilir (16).
Sigara dumanindaki tahris edici maddeler siliatoksiktir. Sigara dumaninmi akut
inhalasyonu siliostaz ve mukosilier klirens azalmasiyla sonuglanir. Kronik
inhalasyonu ise hava yolunun inflamatuar amfizemat6z daralmasiyla mukus miktar
ve karakterini degistirerek silli epiteli silsiz epitele dondstiiriir. Klirensin degisimi,
karsinojenlerin hava yollarinda daha uzun siire birikimiyle sonuglanir. Akciger
kanseri gelisme riski yiiksek olan sigara i¢icilerde eksfoliatif sitoloji, metaplaziden

displaziye ve karsinoma insituya dogru progresyon gosterir (15).

2.1.2.2. YAS

Akciger kanseri insidansinin yiiksek oldugu iilkelerde yas en Onemli
belirleyici faktordiir. Akciger kanseri insidansi yasla artmakta, 6-7. dekadlarda pik
yapmaktadir. Ancak % 5’ten az1 40 yas altindadir (17).

2.1.2.3. CINSIYET

Akciger kanseri erkeklerde daha sik goriilmektedir. Ancak son yillarda
akciger kanseri insidanst kadinlarda erkeklere gore daha hizli bir artis
gostermektedir. Bu sonuglarin sigara igme aligkanlhigindaki degisikliklerle ilgili
oldugu disiiniilmektedir. Kadinlarda akciger kanseri gelisiminde giderek artan
sigara kullanimi disinda  baska faktdrler de suglanmaktadir.  Ozellikle
adenokarsinom gelismesinde ekzojen ve endojen Ostrojenlerin rol oynayabilecegi

bildirilmistir (5).

Histolojik tip ve sagkalim acisindan cinsiyetler arasinda farkliliklar vardir.
Sigara icmeyen kadinlarda ve erkeklerde adenokarsinom daha sik goriilmektedir.
Adenokarsinomun goreceli yiiksek insidansi, 6zellikle sigara igmeyen kadinlarda
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erkeklere gore yliksek bulunmustur. Bunun nedeni, kadinlarin akcigerlerinin sigara
dumaninin karsinojenik etkilerine erkeklerden daha duyarli olmasi olabilir (17).
Ayrica adenokanser oranindaki artistan, giderek artan light sigara kullanimi ve bu
sigaranin dumaninin akcigerin daha periferine kadar cekilmesinin de sorumlu

oldugu diistiniilmektedir.

2.1.2.4. IRK

Siyah 1wrkta beyazlara gore 1.4 kez daha sik goriilmektedir. En fazla

zencilerde, en az ispanyol kokenlilerde goriilmektedir (15-17).

2.1.2.5.DIYET

Vitamin A ve beta karotenden fakir diyet akciger kanseri riskini arttirir.
Diyetinde beta karoten/retinol miktar1 yiiksek olan olgularda akciger kanseri
goreceli riski 0.59’a diismektedir (15, 16). Karotenoid aliminin ve serum karoten
seviyelerinin, skuamoz hiicreli ve KHAK nde, diger histolojik tiplere oranla daha

koruyucu oldugu gosterilmistir.

Retinoliin hiicresel farklilagsmay1 arttirarak antineoplastik etki gosterdigi ileri
stiriliirken, karotenin antioksidan etkisi nedeniyle antikanserojen etkiye sahip
oldugu diisiiniilmektedir (18). Vitamin E, C ve selenyum benzer sekilde antioksidan
etkiyle riski azaltmaktadir. Yiiksek yagl diyetle beslenen sigara icicilerinde akciger
kanseri riskinin arttig1 gosterilmistir. Cay (6zellikle yesil ¢ay) tiikketimi de koruyucu
etki gosterir (15, 16). Sigaray: birakan kisilerden yesil ve sar1 sebze tiiketimi az
olanlarda, akciger kanserinden 6liim siklig1 ¢ok tiiketenlere gore 3 kez daha fazla

izlenmektedir (18).
2.1.2.6. CEVRESEL VE MESLEKSEL ETKENLER
Maden iscilerinde radon inhalasyonu daha sik goriilmekle birlikte; diger

mesleksel maruziyetler arsenik, asbest, klorometileter, kromiyum, nikel, polisiklik

aromatik bilesenlerdir.



2.1.2.7. GECIRILMiS AKCiGER HASTALIGI

Tiiberkiiloz, KOAH, Silikoz, akciger infarkti, fibrozis alanlar1 maligniteye

neden olabilirler.

2.1.2.8. GENETIK

Sitokrom P-450 sisteminde yer alan aril hidrokarbon hidroksilaz enziminin

yiiksek aktivite gosterdigi kisilerde, akciger kanseri riski 5 kat artar.

2.1.3. KLINIK VE TANI YONTEMLERI
2.1.3.1. KLiNIK ve SEMPTOMLAR

Akciger kanserli hastalarin %90’1indan fazlas1 semptomatiktir. Semptomatik
hastalarin da %27’sinde primer tiimorle iliskili semptomlar goriiliir. Anoreksiya,
kilo kayb1 ve halsizlik gibi nonspesifik semptomlar hastalarin %34’tinde mevcuttur.
Semptomatik hastalarin %32’si de metastatik hastaliga bagli semptomlar nedeni ile

bagvurur (19, 20).

Erken donemde semptomlarin 6zgiin olmamasi, saglam kisilerde dahi
goriilebilen belirtiler ve/veya eslik eden hastaliklar nedeniyle akciger kanseri ilk
planda akla gelmeyebilir. Akciger kanserinde goriilen basvuru semptomlarinin

sikligi ve nedenleri Tablo 1’de 6zetlenmistir (20).



Semptom ve | SIklik | Olus Nedeni

bulgular %

Oksiiriik 75 Brons obstritksiyonu, timoral infiltrasyon, distan
basi, infeksiyon

Kilo kaybi 68 Ilerlemis kanser, karacigere metastaz

Nefes darlig 58-60 | Ana brons obstrikksiyonu, plevral sivi Dirikimi,
diyafragma paralizisi

Gogiis agrist 45-49 | Torakal sinirlerin invazyonu, basisi, brakiyal
pleksus infiltrasyonu

Hemoptizi 29-35 | Bronslarmn tiimoérle tutulumu

Kemik agrisi 25 Kemik mefastazi

Comak parmak 20 Osteoid birikim ve el ve ayak parmak kemikleri i¢
viiz periostalarmda yeni kemik olusumu

Ates 15-20 | Obstriiktif pndmoni, karaciger metastazi,
bilinmeyen nedenler

Halsizlik 10 Periferal noropati, mivastenik sendrom

Vena kava stiperior | 4 Vena kava siiperiorun timér

sendromu veya lenf bezleriyle basi
altinda olmasi

Disfaji 2 Ozofagusa baski veya infiltrasyon

Vizing, stridor 2 Tiimériin trakea veya anabronsta obstriiksiyon
yapmasi

Tablo 1: Akciger kanserinde goriilen bagvuru semptomlari, sikligi ve nedenleri (20).

Akciger kanserine bagli semptom ve klinik bulgular1 4 grupta toplanabilir.
1. Primer lezyona bagli,
2. Intratorasik yayilima bagl,
3. Uzak metastazlara bagli,

4. Paraneoplastik sendromlara bagl.

Akciger kanserinin histolojik tipleri, yerlesim yeri (santral veya periferik
havayollar1), neoplazinin biyolojik aktivitesi ve varolan diger hastalik durumlari

hastalarm klinik durumlarini tanimlamaya yardime1 olur.

2.1.3.2. PRIMER TUMORLE iLiSKiLi SEMPTOMLAR
2.1.3.2.1.0KSURUK



Oksiiriik, ozellikle santral yerlesimli tiimérlerde siklikla rastlanan bir
semptomdur. Yeni ortaya ¢ikmis olabilecegi gibi ¢ogu yogun sigara igicisi olan
olgularda kronik bronsgit-amfizem nedeniyle daha Onceden var olan Okslriigiin
karakter degistirmesi klinisyen i¢in uyarici olmalidir. Bu olgularda okstiriigiin
siddetinin artmasi, tedaviye yanit vermemesi veya hemoptizi ile birlikte olmasi
akciger kanserinin isareti olabilir (21). Oksiiriik reseptorleri havayollarinda
yerlestikleri i¢in akciger parankimini tutan tiimorlerden c¢ok havayollarinda
yerlesenlerde oksiiriik daha ¢ok goriiliir. Ozellikle skuamoz hiicreli karsinom ve
kiiclik hiicreli karsinom santral havayollarinda yerlesme egiliminde olduklari i¢in
ilk semptom olarak Oksiiriik goriiliir. Oksiiriik semptomu tiimériin mukozadaki
iilserasyonlar, postobstruktif pnémoni, plevral efiizyon, atelektazi ve pek ¢ok diger

intratorasik komplikasyonlari nedeniyle de meydana gelebilir (22).

2.1.3.2.2. Hemoptizi

Hemoptizi genellikle balgamla karisik olsa da nadiren ciddi boyutlarda da
olabilir. Oksiiriik ve hemoptizi ilk belirti olarak hastalarin %30’undan fazlasinda
goriiliir. Genellikle timdr icindeki damarlarin lokal nekroz ve inflamasyonu
sorumludur. Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde, 6zellikle de santral yerlesimli
skuamoz hiicreli karsinomda gelisen hemoptizi asir1 kavitasyon ve direkt bronsial

veya pulmoner artere invazyon ile asfiksiye neden olup mortal seyredebilir (22).

2.1.3.2.3. GOGUS AGRISI

Primer tiimdriin gogiis duvart ve plevral invazyonu nedeni ile gogiis agrist
yaygin olarak goriiliir. Hastalik seyri sirasinda akciger kanserli hastalarin yarisindan
fazlas1 gogiis agrisindan yakinir. Agri tipik olarak tiimdrle ayni tarafta ve genglerde
yaslilara oranla daha yaygindir. Kiint agri, mediastinal, plevral ya da gogiis duvari
tutulumuna ya da kosta metastazina bagli olarak gelisebilir. Fizik muayenede
kostalarda tutulum veya yumusak doku kitlesi palpe edilebilir. Ploritik agr1 ise
direkt olarak plevra tutulumu, obstriiktif pnomoni ya da hiperkoagulabilite nedeni

ile olusan pulmoner emboliye bagl goriilebilir (22).



2.1.3.2.4. NEFES DARLIGI

Tani1 sirasinda yaygin olarak saptanan semptomlardandir. Havayoluna distan
basi veya intraluminal obstriiksiyon, obstriiktif pndmoni veya atelektazi, lenfanjitik
yayilim, timor embolisi, pndmotoraks, plevral eflizyon veya perikardial efiizyon
ve/veya tamponad gibi nedenler dolayisi ile olusabilir. Nefes darligi komorbid bir
hastalik olan KOAH ile de ilgili olabilir. Frenik sinir tutulumuna bagl tek tarafli

diyafragma paralizisi de nefes darlig1 nedeni olabilir (22).

2.1.3.3. INTRATORASIK YAYILIMA BAGLI SEMPTOM VE
ETKILER
2.1.3.3.1. SES KISIKLIGI

Akciger kanserinde rekurren laringeal sinir paralizisi nedeni ile ses kisiklig1
goriiliir ve hastalarin %2-18’inde rapor edilmektedir. Genellikle mediastinal
yayilim veya adenopatiler nedeni ile ve daha sik olarak da sol akciger yerlesimli
tiimdrlerde sol rekurren laringeal sinir paralizisi ve sonugta sol vokal kord paralizisi

meydana gelir. Bu durum cerrahi olarak anrezektabiliteyi gosterir (22).

2.1.3.3.2. FRENIiK SiNiR PARALIZiSi

Perikard boyunca bilateral olarak uzanan frenik sinir primer tiimor
tarafindan veya lenfadenopatiler ile hasara ugrayabilir. Sol hemitoraks yerlesimli
timorlerde daha sik tutulur. Frenik sinir tutulumuna bagl diyafram paralizisi

gortliir. Lokal ileri hastalik bulgusudur (23).

2.1.3.3.3. DiSFAJIi

Hiler ve mediastinal lenfadenopatiler nedeni ile 6zofagus basisi oldugunda
disfaji gelisir. Lenfadenopatiler sik olmasma karsin bu semptom c¢ok yaygin

goriilmez.

2.1.3.3.4. VENA KAVA SUPERIOR SENDROMU (VCSS)
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Kiigiik hiicreli akciger kanserinde daha sik goriiliir. Primer timoriin
mediastene direkt invazyonu veya lenfatik yayilim sonucu genislemis sag
paratrakeal lenf nodunun vena kava superiora basisi obstriiksiyona neden olur.
Bunun sonucunda hastalarda nefes darligi, bas ve boyunda agr1 ve sislik, dolgunluk
ve agirlik hissi, gogiiste agr1, okstiriik ve yutma giicliigii sikayetleri gelisebilir. Fizik
muayenede bas ve boyunda sislik, siyanoz, iist govde, omuz ve kollarda dilate ve

torsiyone venler, pletorik gériiniim saptanir (22).

2.1.3.4. EKSTRATORASIK YAYILIMA BAGLI SEMPTOM VE
ETKIiLER

Akciger kanserinde uzak metastaz, genellikle karaciger, siirrenal bezler,
kemik, beyin ve akcigere olurken, kadinlarda plasenta ve erkeklerde testis hari¢ her

organa metastaz gelisebilir.

2.1.3.4.1. KARACIGER METASTAZI

Hastanin Oykiisii, fizik muayene ve rutin biyokimyasal tetkikler karaciger
metastazini biitlin olgularda gdstermeyebilir. Metastaz say1 ve biiylikliigl arttiginda
veya hepatik kanallar obstrukte oldugunda olagan biyokimyasal testlerde karaciger

fonksiyon testleri yiikselebilir, batinda dolgunluk seklinde semptom verebilir.

2.1.3.4.2. SURRENAL METASTAZLAR

Siirrenal bezler sik goriilen metastaz bolgesi olmasina ragmen, yerlesimi ve
fonksiyonlar1 nedeniyle metastazlari olustugunda nadiren semptom verirler. Ancak,
biiyliik ve/veya etraf dokular1 invaze eden tutulum oldugunda abdominal agri,
bilateral siirrenallerin % 90’dan fazlasinin tutuldugu nadir durumlarda ise siirrenal

yetmezlik goriilebilir (24). Siirrenal kitlelerinde metastaz olasiligr lezyonun
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boyutuyla da iligkilidir, 3 cm’nin {stiindeki lezyonlarda metastaz olasiligi

artmaktadir (4).

2.1.3.4.3. KEMIK METASTAZI

Tan sirasinda kemik metastazi KHDAK’inde yaklagik % 20, KHAK’inde
ise %30-40 oraninda goriilmektedir (24). Osteolitik metastazlar osteoblastik
metastazlara oranla daha sik goriilmektedir. En sik tutulum yerleri vertebral
korpuslar, kostalar ve uzun kemiklerdir. Kemik metastazi klinik olarak
asemptomatik olabildigi gibi, hastalarin %25’inde semptom verir. Yaygin kemik
metastazlarinda serum alkalen fosfataz ve kalsiyum diizeyleri yiikselebilir.
Sintigrafide birden fazla metastaz ile uyumlu belirgin aktivite artis1 saptanirsa ileri

inceleme Onerilmemektedir.

2.1.3.4.4. SANTRAL SINiR SISTEMi METASTAZLARI

Beyin metastazlarinda goriilebilecek en sik semptomlar bas agrisi, kusma,
gorme alani kaybi, hemiparezi, kranial sinir defisiti ve felg sayilabilir. Santral sinir
sistemi metastazlarinda genellikle asimetrik, soliter norolojik defisitlere radyolojik
anormallikler eslik eder. Primer akciger kanserli beyin metastazi olan hastalarin

yaklasik %70’inde baslangigta semptomatik beyin metastazi vardir (21).

2.1.3.45. PLEVRA METASTAZI

Plevra, akciger kanserinde sik tutulan yerlerden birisidir. Goriilme siklig1 en
yiiksek adenokanser hiicre tipinde olur. Genel olarak olgularin tan1 asamasinda %15
olguda malign plevral sivi vardir. Takipte bu oran %60°1 bulur. Akciger kanserinde
malign s1v1 gelisim yollar1 su sekilde olabilir: Mediastinal lenfatik tutulum sonucu,
akciger periferinden dogrudan plevraya tiimor yayilmasi, kan yoluyla plevraya

yayilimi, lenfatik yolla plevraya yayilim.

Plevral tutulum olan bir hastada agri, nefes darligi sik goriilen iki ek
yakinmadir. Plevral sivi, standart grafi ile kolaylikla tanimlanabilir.
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2.1.3.5. TANI YONTEMLERI
2.1.3.5.1. AKCiGER GRAFiSi

PA ve lateral akciger grafileri: Nodiil-kitle, hiler-mediastinal genisleme,
atelektazi, konsolidasyon, plevral sivi, diyafragma yiiksekligi gibi lezyonlar

goriilebilir.

2.1.3.5.2. BILGISAYARLI TOMOGRAFi

Timor ¢apmin ve mediasten tutulumunun belirlenmesi i¢in BT birgok
rehber tarafindan Onerilen yontemdir. Toraks BT'de tiimoriin mediasteni, kalbi,
biiyiik damarlari, trakeayi, 6zofagusu veya karinay1 tutup/tutmamasina bagli olarak
T3 ve T4 birbirinden aywrarak tiimdriin rezektabilitesinin degerlendirilmesini

saglar. Yine BT'de gogiis duvari tutulumu degerlendirilmesi yapilabilir (25).

Toraks BT'de kisa eksen ¢apt 1.0 cm'den daha biiyiik olan mediastinal lenf
nodlart patolojik sayilmaktadir, ayrica tersine biiylimiis bir mediastinal lenf nodu
%30 oraninda malign olmayabilir (yanlis pozitiflik) (26, 27). Karaciger ve adrenal
bezlere metastaz stk oldugundan, Toraks BT c¢ekilirken tetkike iist abdominal

BT’de dahil edilmelidir.

2.1.35.3. PET-CT

PET taramasinda en sik floro-deoksi glikoz (FDG) kullanilmaktadir.
KHDAK'lerinde FDG-PET kullanima:

- Fokal pulmoner lezyonlarda benign/malign ayirimi

- Mediastinal lenf nodlarinda benign/malign ayirim

- Uzak metastazlarin belirlenmesi

- Niikslerin belirlenmesi

- Tedaviye yanitin degerlendirilmesi

- Prognostik bilgi saglanmasi

13



Skuamdz hiicreli ve biiylik hiicreli kanserler en fazla FDG biriktiren
tiplerdir. Adenokanserler, 6zellikle iyi diferansiye iseler daha az glukoz kullanirlar.
Bronkioloalveoler kanserler, karsinoidler ve misindz kanserler diisiik glukoz
afinitesi gosteren ve FDG-PET imajlarinda yanlis negatif sonuglara yol agabilen
timor tipleridir (28). En sik yanlis pozitiflik nedenleri arasinda tiiberkiiloz,
koksidiomikoz, aspergilloz gibi granulomatéz infeksiyonlar ve sarkoidoz gibi
nonenfeksiydz graniilomatdoz hastaliklar yer almaktadir. Hiler lenf nodu
tutulumunun gosterilmesinde FDG-PET'in BT'den iistiin oldugu ortaya konmustur.
BT ve FDG-PET'in birlikte kullanilmasi: durumunda lenf nodlarinin evrelemesinde

en yiiksek dogruluk oranlarina ulasilmaktadir.

KHDAK!'lerinde o6zellikle adrenal ve kemik metastazlarin ortaya
konmasinda FDG-PET'in etkinligi gosterilmistir. FDG-PET ile yapilan bir
calismada hastalarin % 13'linde kemik metastazi tespit edilmistir ve bunlarin %75'i
semptomsuz bulunmustur. Karsilastirmali arastirmalarda FDG-PET'in  kemik
metastazlan tespit etmedeki duyarliligi kemik sintigrafisine yakin, 6zgiilligii ise

daha yiiksek bulunmustur (29).

2.1.3.5.4. BALGAM SITOLOJISI

Santral lezyonlarda %70, periferik lezyonlarda % 10-20 oraninda tani

degerine sahiptir.

2.1.3.5.5. BRONKOSKOPI

Akciger kanseri kuskusu olan hastada tani, evreleme, tedavi ve tedaviyi
takip etmekte kullanilmaktadir. Akciger kanserlerinde endobronsiyal tiimor,
submukozal tiimdr, peribronsiyal tiimdr seklinde bronkoskopik goriiniimler olabilir.
Bronkoskopi ile saptanan lezyon tipine gore brons biyopsisi, transbronsiyal biyopsi
(TBB), bronsiyal fircalama, brons lavaji, transbronsiyal igne aspirasyonunu
(TBIA), bronkoalveoler lavaj (BAL) yapilmaktadir. Otofloresan bronkoskopinin,
beyaz 151k bronkoskopi kullanarak yakalanmalari giic olan ciddi displazi ve

karsinoma in-situ gibi preinvazif lezyonlar1 saptamada daha hassas bir yontem
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oldugu gosterilmistir (30). Tedavi edilmis preinvazif akciger kanserli (Evre 0)
hastalarin 5 yillik yasam siiresi %90'dan fazladir (31).

2.1.3.5.6. TRANSTORASIK iINCE iGNE ASPIRASYONU

Tomografi esliginde perkiitan olarak uygulanmaktadir. Akcigerlerde
malignite slipheli nodiil, kitle ve konsolidasyon olusturan lezyonlarin tanisinda,
mediastinal Kitlelerin tanisinda, mediastinal LAM'larin  (uygun durumda)

evrelendirilmesinde kullanilmaktadir.

2.1.3.5.7. PLEVRAL SIVI ASPIRASYONU/PLEVRAL BiYOPSI

Plevra sivisinin  sitolojik  incelemesinin  tan1  degeri  %60-75'ir.

Adenokanserlerde sitolojik tan1 diger tip tiimorlere gore daha yiiksektir.

Kapali plevra biyopsisinin tani oranlart ise % 40-70'tir. Birlikte

uygulandiginda tani orani artar.

2.1.3.5.8. VIDEO ESLIiGINDE TORAKOSKOPI (VATS)
Tan1 konulamamis plevral sivi ve kalinlagmalarda, periferik parankimal
lezyonlarda, mediastinal kitlelerde tani, aortikopulmoner pencere, azigos ve

subkarinal lenf bezlerinde tan1 ve evrelemede kullanilmaktadir (32).

2.1.3.5.9. MEDIASTINOSKOPi VE ANTERIOR MEDIiASTINOTOMIi

Mediastinoskopi trakea, karina, vena cava sliperior komsulugundaki
lezyonlarin tanisi, iist ve alt paratrakeal, pretrakeal, hiler, anterior subkarinal,
supraaortik lenf bezlerinin preoperatif evrelemesi amaciyla yapilmaktadir. Anterior
mediastinotomi, anterior mediasten tiimorleri ve Ozellikle aortikopulmoner

pencerede mevcut lenf bezlerinin incelemelerinde uygulanmaktadir.

2.1.3.5.10. LENF BEZI BiYOPSIiSi
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Supraklavikuler bolge gibi lokalizasyonlarda palpabl lenf bezi varliginda

yapilir. Pozitif ise inoperabilite kriteridir.

2.1.3.5.11. TORAKOTOMI

Tan1 ve rezeksiyon amaciyla yapilabilmektedir.

2.1.4. AKCIiGER KANSERININ HiSTOLOJIK SINIFLANDIRILMASI

Diinya saghk oOrgiitii, akciger kanserinin histolojik bulgulara gore
siiflandirilmasini 2011 yilinda giincelledi (33). Biiylime hizi, yayilimi, metastazin
zamanlamasi, kemoterapi ve radyoterapiye yanitina gére temelde kii¢lik hiicreli dis1
ve kiiglik hiicreli olmak iizere iki ana baslik altinda toplandi. Kiigiik hiicreli dis1
akciger kanserleri de kendi aralarinda; adenokarsinom, skuamoz hiicreli karsinom
ve biiylik hiicreli karsinom olarak subgruplara ayrildi. Buna gore tiim akciger
kanserlerinin yaklasik %83’1 kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri, %16’s1 kiigiik

hiicreli akciger kanserinden olusmaktadir (34).

Akciger kanserlerinin  %36’sina sadece cerrahi ile, %11’ine sadece
radyoterapi ile, %23’iine kombine tedavilerle, %9’una da destek tedavilerle
miidahale edilmektedir (35).

Adenokarsinom: Tiim akciger kanserlerinin yaklasik %35’ini olusturur. Diger
akciger kanserlerinin aksine adenokarsinomlar ile sigara i¢imi arasinda zayif bir
iliski olup cogunlukla sigara igmeyen kadin hastalarda goriiliir. Daha Onceden
parankimde varolan skar dokusundan gelisebilir ve bu nedenle “skar karsinomu’’

olarak da adlandirilir. Siklikla periferik ve subplevral alanlarda yerlesim gosterir.

Radyolojik olarak iyi smirli lobule veya spikiile konturlu lezyonlar veya
soliter pulmoner nodiil seklinde gorilebilirler. BT de kitle igerisinde hava
bronkogramlar1 izlenebilir. Periferik yerlesimli kitleler dogrudan plevra invazyonu
yaparak plevra boyunca dairesel biiylime gosterirler. Molekiiler biyoloji ve

teknolojinin gelisimi, yontemlerin ¢esitlenmesi 6zellikle adenokarsinomun bir alt
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tipi olarak daha 6nceden bronkoalveolar karsinom olarak siniflandirilan subtip, yeni
olusturulan uluslararast multidisipliner (Uluslararasi akciger kanseri ¢calisma grubu,
Amerikan Toraks Dernegi, Avrupa Toraks Cerrahisi Birligi) yaklasimla yeniden
smiflandirildt  (33). Ciinkii daha Onceden bronkoalveolar karsinom olarak
tanimlanan adenokarsinom subtipi klinik, radyolojik, patolojik ve molekiiler
anlamda ciddi heterojenite gdstermekteydi. Son caligmalarda klinik ve evre ile
tedavi cevabinin iliskili olmadigr sadece miisindz komponentin 6nemli oldugu
saptandi. Bu nedenle yeni bir smiflamaya ihtiyag duyuldu. Buna gore;
bronkoalveolar karsinom yerine atipik adenomatoz hiperplazi, adenokarsinoma in
situ (AIS) ve minimal invaziv adenokarsinom (MIA) terimleri uygun gorildii.
Sonug olarak yeni siniflamada, prognozu belirlemede total boyuttan ziyade icerdigi
komponentle birlikte invazyon boyutu 6n plana ¢ikmistir. Nonmiisindz komponent
varliginda kitle radyolojik olarak piir buzlu cam dansitesinde veya semisolid,
miisindz komponent arttikca ise solid lezyon veya konsolidasyon seklinde prezente

olmaktadir.

Skuamoz Hiicreli Karsinom: Siklikla sigara i¢imi ile yakin iliskili, genellikle
santral yerlesimli ve kavitelesme gosterebilen akciger kanseri tiirtidiir. Kitle santral
yerlesim gosterdiginden tipik olarak bronsta total veya subtotal obstriiksiyona
neden olup, postobstruktif pndmoni veya atelektaziye neden olur. Postobstruktif
atelektaziye sekonder komsu fissiirde meydana gelen yer degisiklige ‘Golden S’
bulgusu denir. Periferik yerlesim gosterdiginde en sik ‘Pancoast Sendromu’ yapan
akciger kanseri tiriidiir. Pancoast sendromu; alt brakial pleksus tutulumuna bagli
ayni taraftaki iist ekstremite kaslarinda atrofi ve agri, sempatik zincir tutulumuna
bagli Horner sendromu birlikteligidir. Komsu yumusak doku ve kemik invazyonu

gosterebilir. Gogiis duvari, brakial pleksus, komsu vaskiiler yap1 ve spinal kanal

yayiliminin belirlenmesinde manyetik rezonans (MR), BT ye gore istiindiir.

Biiyiik Hiicreli Karsinom: En az rastlanilan akciger kanseri tiirtidiir. Siklikla
sigara i¢imi ile yakin iligkili, hizli biiyliyen, erken metastaz yapan kotii prognozlu
bir tiirdiir. Genellikle periferik yerlesimli olmakla beraber santralde de goriilebilir.
Radyolojik goriiniimii tipik olarak biiyiik periferik yerlesimli kitleler seklindedir
(36).
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Kiiciik Hiicreli Akciger Karsinomu: Tiim akciger kanserlerinin yaklasik %13-
20’sini  kiigiik hiicreli akciger kanseri olusturmaktadir (37). ABD’de tiim
kanserlerden oliimlerin %4 {inii olusturmaktadir (38). Ortalama sagkalim oldukga

kotidir (Erken evre hastalarda 14-18 ay, ileri evre hastalarda 6-8 ay) (37).

Kiictik hiicreli akciger kanseri, sigara i¢imi ile yakindan iligkili olup, hizl
bliyliyen ve erken metastaz yapan bir tiirdiir. Ektopik hormon salinimina bagl
gelisen, klinik hormon sendromlarinin en sik goriildigi tiirdiir. Biiyiik oranda lober
ve ana bronglarda santral yerlesimlidir. Nekroz ve kanama siktir. Yiiksek oranda
lenf nodu ve komsu yapilara invazyon gosterir ve lenfatik yayilir. Bu nedenle
akciger posteroanterior (PA) grafilerinde hiler-parahiler yerlesimli kitle ve

mediastinal genisleme seklinde tipik goriiniimii vardir.

BT’de lenfoma benzeri yaygin mediastinal lenfadenopatiler (LAP)’lar
seklinde goriiliir. Pekcok hasta tam1 aninda yaygin hastaliga sahip oldugundan
cerrahi sanst olmaz, kemoterapi (KT) ve radyoterapi (RT) alirlar. Cerrahi
rezeksiyon sadece metastazi olmayan, soliter pulmoner nodul seklindeki kiigiik
hiicreli akciger kanseri hastalarinda mimkiin olur. KT ve RT’ye yanit ¢ok iyi
olup, tiimor gogu zaman tamamen yok olur ancak kisa siire sonra rekiirren yaygin

hastalik seklinde prezente olur (39).
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Skuamoz hiicreli karsinom
Papiller

Berrak hiicreli

Kiigiik hiicreli

Bazaloid

Kiiciik hiicreli karsinom

Kombine kii¢iik hiicreli karsinom

Adenokarsinom

Preinvazif lezyon

Atipik adenomatoid hiperplazi
Adenokarsinom insitu

Minimal invaziv adenokarsinom
Adenokarsinom, mikst subtip
Asiner adenokarsinom

Papiller adenokarsinom
Miisinoz

Nonmiisin6z

Mikst

Miisin salgilayan solid adenokarsinom
Fetal

Kolloid

Miisinoz kistadenokarsinom
Tagh yiiziik adenokarsinom

Berrak hiicreli adenokarsinom

Biiyiik hiicreli (BH) karsinom

BH Noroendokrin karsinom

BH Kombine néroendokrin karsinom
Bazaloid karsinom

Lenfoepitelyoma benzeri karsinom



Berrak hicreli karsinom

Rabdoid fenotipinde BH karsinom

Adenoskuamoz karsinom

Sarkomatoid karsinom

Pleomorfik karsinom
Ig hiicreli karsinom
Dev hiicreli karsinom
Karsinosarkom

Pulmoner blastom

Karsinoid tiimor
Tipik karsinoid
Atipik karsinoid

Tiikriik bezi tipindeki karsinomlar
Mukoepidermoid karsinom
Adenoidkistik karsinom
Epitelyal-miyoepitelyal karsinom

Preinvaziv lezyonlar

Skuamdz hiicreli insitu karsinom
Atipik adenomatdz hiperplazi
Diffiiz idiyopatik pulmoner

Noroendokrin hiicre hiperplazisi

Mezenkimal Tiimorler
Epiteloid hemanjioendotelyoma
Anjiosarkoma

Ploropulmoner blastom
Kondroma

Konjenital peribronsial myofibroblastik tiimor



Diffliz pulmoner lenfanjiomatozis
Inflamatuar myofibroblastik tiimor
Lenfanjioleiyomyomatozis
Sinovial sarkoma

Pulmoner arter sarkomu

Pulmoner ven sarkomu

Benign epitelyal tiimorler
* Papillomlar

Skuamoz hiicreli papillom
Glandiiler papillom

Mikst

* Adenomlar

Alveoler adenom

Papiller adenom

Tiikriik bezi tipi adenomlar
Miik6z bez adenomu
Pleomorfik adenom
Digerleri

Miisindz kistadenom

Siniflandirilamayan tiilmorler
Hamartom
Sklerozan hemanjiom
Berrak hiicreli timor
Germ hiicreli tiimorler
Teratom,matiir
Immatiire
Diger germ hiicreli tiimdrler
Intrapulmoner timoma
Melanom

Metastatik tiimorler
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2.1.5. EVRELEME

Gelismis llkelerde akciger kanserine bagli dliimler kalp hastaliklardan sonra ikinci
sirada gelmektedir (40). Farkli organ kanserlerinde oldugu gibi akciger kanserlerinde de
evreleme hem uygulanacak tedavi yonteminin belirlenmesi hem de hastanin survisinin
ongoriilmesi amaciyla dnem arzetmektedir. Akciger kanserli olgularin degerlendirilmesinde

kullanilan yonteme gore farkli evreleme tipleri tanimlanmustir.

Tedavi uygulamadan once fizik
muayene, goriintilleme yontemleri,

Klinik Evreleme bronkoskopi, mediastinoskopi vs ile

evreleme
Patolojik Evreleme Rezeksiyon sonrasi patologun
deperlendirmesiyle yapilan evreleme
Yeniden Evreleme Bir kisim ya da tiim tedavi modalitesini
takiben yeniden evreleme
Rekiirrens Evreleme Niks timorlerde yeniden evreleme
Otopsi Evrelemesi Otopsi esnasinda yapilan evreleme

Tablo 2: Akciger kanserli olgularin degerlendirilmesinde kullanilan evreleme tipleri (8).

Akciger kanserinde survinin en 0nde gelen gostergesinin tiimoriin evresi oldugu ve
bunun histopatolojik tipinden daha 6nemli oldugu belirtilmistir (41). IASCL (International
Ascociation Stufy of the Lung Cancer) tarafindan 1990 ve 2000 yillar1 arasinda toplanan
68463 kiigtik hiicreli dist akciger kanserli ve 13032 kii¢iik hiicreli hastaya ait bulgular timor
boyutu, lenf nodu durumu ve metastaz varligina bagli olarak degerlendirildi (8). TNM

siniflamasinda bazi farkliliklara gidilmesi 6ngoriildii. Bu farkliliklar sdyleydi;

-T1 tiimorlerin boyutuna gore Tla ve T1b olarak ayrilmast,

-T2 tiimorlerin T2a ve T2b olarak alt gruplanmasi,

-En biiylik capt 7 cm den biiylik olan tiimorlerin baska kriter aranmaksizin T3 olarak
gruplanmasi,

-Ayni lobta yer alan metastatik nodiiliin T3 sinifina dahil edilmesi,

-Ayni akciger farkli lobta yer alan ve bir dnceki siniflamada metastaz olarak degerlendirilen

tiimor nodiilii varliginin T4 grubuna dahil edilmesi,
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-Daha oOnce T4 olarak degerlendirilen malign plevral eflizyonun Mla

degerlendirilmesi.

Tx

Balgam ya da bronkoalveloler lavaj
sitolojisinde malign hiicreler tespit ediliyor
fakat gorintileme yontemleri vya da
bronkoskopide tiimor gésterilemiyor

TO

Primer tiimor kanit1 yok.

Tis

Karsinoma in situ

Tl

Tumor en buyik ¢apr < 3 cm, akciger ya da
visseral plevra ile ¢evrililober bronsun daha
proksimaline invazyon bulgusu yok (Bronsun
yiizeyel duvariyla smirh stperfisyal timorler
ana bronsa ulassa bile T1 olarak de-
gerlendirilir)

Tla: Tumér en biyiik ¢ap1 <2 cm

T1b: 2 cm < timdr en biytk ¢ap1 <3 cm

T2

3 cm < timor en biyiik ¢apt <7 em , karinaya
2 cm ve daha fazla uzaklikta ana brong
tutulumu, visseral plevra invazyonu, hilusa
uzanan fakat tim akcigeri kapsamayan
obstriiktif atelektazi ya da pnémoni

T2a: 3 cm<tiimér en biyik ¢ap1 <5 cm

T2b: 5 cm <timdr en biiytik ¢ap1 <7 cm

T3

Tuamér en buyik ¢apt > 7 cm, gogis duvari
(stperior sulkus timérleri dahil), diafragma,
frenik sinir, mediastinal plevra, parietal
perikard invazyonu, ana bronsun karinaya 2
c¢m den daha az yakinlkta invazyonu (karina
tutulumu yok), tim akcigeri kapsayan total
atelektazi ya da obstriiktif pnémoni, ayni lobta
timorden anotomik olarak ayr tiimér nodiilleri
varli1

T4

Her hangi bir boyuttaki tiimérde Mediasten,
kalp, buyiik damar, trakea, rekiirren laringeal
sinir, ¢6zofagus, vertebra korpusu, karina, aym
taraf farkli lobta tiimér nodil ya da nodiilleri
varlig1.

Tablo 3: T faktori, (Primer Timor) (34).

grubunda
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Brachiocephalic
(innominate) as,

Ligamentum
/ arteriosum
/

L.pulmonary a.

Tablo 4: Mountain-Dresler Lenf Nodu haritasi (8).

Superior Mediastinal Nodes
@ 1 Highest Mediastinal

@ 2 Upper Paratracheal

@ 3 Pre-vascular and Retrotracheal

@ 4 Lower Paratracheal
(including Azygos Nodes)

N; = single digit, ipsilateral
N, = single digit, contralateral or supraclavicular

Aortic Nodes
@ 5 Subaortic (A-P window)

@ 6 Para-aortic (ascending
aorta or phrenic)

Inferior Mediastinal Nodes

@ 7 Subcarinal

© 8 Paraesophageal
(below carina)

@ 9 Pulmonary Ligament

N4 Nodes

O 10 Hilar

@ 11 Interlobar

© 12 Lobar

© 13 Segmental
© 14 Subsegmental

1. Ust mediastinal: Akciger apeksinden sol brakiosefalik venin trakeayr caprazladig

noktadan gegen yatay ¢izgi lizerinde kalan lenf nodlaridir.
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2. Ust paratrakeal: Arkus aorta iist smirina teget cizilen yatay ¢izgi ile 1 numarali alanin
altinda kalan bolgedir.

3. Pretrakeal: Posteriorda vena cava siiperiorun anterior duvari, distalde sag ana pulmoner
arter, proksimalde {ist mediastinal bolgenin sinirladigi alanda kalan lenf nodlaridir.

3A. Anterior mediastinal: Ust smirm iist mediastinal lenf nodlarmim olusturdugu, ¢ikan
aortanin Oniinde anterior mediastende yerlesmis orta hat lenf nodlaridir.

3P. Retrotrakeal mediastinal veya posterior mediastinal: Trakeanin posteriorunda
yerlesmis proksimalde iist mediasteninal lenf nodlarinin smirladigi, distalde karinaya kadar
olan alandaki lenf nodlaridir.

4 Sag: Trakea orta hattinin saginda, aorta kavsinin iist kenarindan gegen yatay ¢izginin
altinda, iist lob bronsunun en iist kenar1 hizasina kadar ana bronsu da kapsayan alanda yer
alan ve mediastinal plevra i¢inde kalan lenf bezleridir.

4 Sol: Trakea orta hattinin solunda, aorta kavsinin {ist kenarindan gegen yatay ¢izginin
altinda, st lob bronsunun en iist kenar1 hizasina kadar ana bronsu da kapsayan ligamentum
arteriosumun solundaki alanda ve mediastinal plevra iginde yer alan lenf bezleridir.

5. Subaortik (A-P pencere): Ligamentum arteriosumun, aortanin ve sol pulmoner arterin
lateralinde, sol pulmoner arterin ilk dalinin proksimalinde mediastinal plevra iginde yer alan
subaortik lenf bezleridir.

6. Paraaortik: Cikan aortanin, aortik kavsin ve innominat arterin oniinde veya yaninda yer
alan lenf bezleridir. Ust sinir aortik kavsin iist kenar1 hizasindadir.

7. Subkarinal: Karinanin altinda yer alan lenf bezleridir.

8. Paraizefagial: Ozefagusa komsu lenf bezleridir.

9. Pulmoner ligaman: Pulmoner ligamanin i¢indeki lenf bezleridir.
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Nx Bolgesel lenf nodlarinin
degerlendirilememesi

NO Bolgesel lenf nodu tutulumu yok

NI Aynu taraf hiler, peribrongial, interlober,
lober, segmental, subsegmental lenf nodu
tutulumu, (#10, #11, #12, #13, #14)

N2 Subkarinal ve ipsilateral mediastinal lenf
nodu (#1, #2, #3, #4, #5, #6, #7, #8, #9)

N3 Kontralateral mediastinal, ipsilateral ya da
kontralateral skalen ve supraklavikiler lenf
nodu

Tablo 5: Yedinci TNM siniflamasinda N faktori (42).

Mx Metastaz degerlendirilemedi

MO Metastaz kanit1 yok

Mla Malign  plevral  eflizyon, malign
perikardiyal  eflizyon,malign  plevral
yayilim, kontralateral akcigerde metastaz

MI1b Uzak organ metastazi

Tablo 6: Yedinci TNM simiflamasina gére M faktorii (43).
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EVRE 0 TisNOMO

EVRE IA Tla ,b NOMO

EVRE IB T2aNOMO

EVRE 1A T1a,bNIMO
T2a N1MO
T2b NOMO

EVRE IIB T2bN1MO
T3NOMO

EVRE IIIA T3NI1-2MO
T1-2N2MO
T4NO-1MO

EVRE IIIB T4N2MO
T1-4N3MO

EVRE IV Herhangi bir T M1
Herhangi bir N M1

Tablo 7: TNM sistemine gore evreleme

8. TNM EVRELEMESINDEN BEKLENENLER

T Evresi

Tiimdr boyutunun prognostik 6nemi 7. evrelemede ortaya konmustur. Tiimor boyutu
sadece erken evrede degil, ileri evre hastalikta da dnemlidir. Lokal ileri evre (evre 3A ve 3B)

cerrahi adayr olmayan 12.315 hastanin degerlendirildigi bir caligmada, hastalar timor
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caplarina gore 4 gruba (0.1-3 cm; 3.1-5 cm; 5.1-7 cm; 7.1-20 cm) ayrildiginda, hastalik
spesifik ve genel sagkalim egrilerinin ¢akigsmadigi goriilmiistiir (35). 8. evrelemede de timor
boyutunun 6neminin ortaya konmasi beklenmektedir. Ayrica, her bir T tanimlayicisinin
simiflama dogrulugunu saptamak amacli, T evresinin kayitlar1 ayrintili olarak tutulmaktadir.
Klinik olarak evrelenen olgularda, primer tiimoriin yeri, boyutu ve yaygmliginin yani sira
proje kapsaminda lenfanjitis karsinomatoza (cLy) varlig1 da degerlendirilmektedir. Radyolojik
olarak lenfanjitis karsinomatoza yok ise cLy0, primer tiimor etrafinda varsa cLyl, timor alant
disinda ancak ayni lobda ise cLy2, aym taraf akcigerde ise cLy3, kars1 akcigerde ise cLy4

olarak kayit altina alinmaktadir.

Eslik eden nodiil varliginda, nodiiliin yeri (primer tiimorle ayn1 lobda, ayni veya karsi
akcigerde), histolojisi, primer tiimore mesafesinin kayd: yapilmaktadir. Cerrahi rezeksiyon
yapilan olgularda, visseral plevranin tutulum derecesi degerlendirilmektedir. Visseral plevra
invazyonu, timoriin elastik membrani agsmasi olarak tanimlanmakta ve siipheli durumlarda
elastin boyalar ile degerlendirme yapilmaktadir (42). Ayrica, vendz ve lenfatik invazyon
varligi, fissiirlerin durumu, goglis duvari invazyonu olanlarda invazyon derinligi ve plevral
lavaj sitolojisi degerlendirilmektedir (34). Gogiis duvart invazyon derinligi ii¢ grupta (pT3a:
Sadece paryetel plevrada tutulum, pT3b: Endotorasik fasiyada tutulum, pT3c: Kosta ve

yumusak dokuda tutulum) ele alinmaktadir.

Yakin zamanda yayinlanan bir meta-analizde, torakotomiden hemen sonra alinan plevral lavaj
sitolojisinin pozitif oldugu olgularda, lokal ve uzak rekiirrens riskinin daha fazla oldugu ve
sagkalimin olumsuz etkilendigi goriilmiistiir. Mevcut evrelemede yer almayan plevral lavaj
sitoloji pozitifliginin inkomplet rezeksiyon olarak ele alinmas1 gerektigi goriisii hakim olup,

bu hastalarda adjuvant tedavilerin kullanilmasi uygun goériilmektedir.
8. evrelemede T faktorii i¢in Oneriler (44).

1. T1 alt grubu igin

Tla: Tiimor 1 cm veya daha kiigiik

T1b: Tiimor 1 cm’den biiyiik ve 2 cm’den daha kiigiik
T1c: Timor 2 cm’den biiyiik ve 3 cm’den daha kiigiik
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2. T2 alt grubu i¢in
T2a: Tiimor 3 cm’den biiyiik ve 4 cm’den daha kiigiik
T2b: Tiim6r 4 cm’den biiyiik ve 5 cm’den daha kiigiik

3. T3 alt grubu i¢in
Tiimor 5 cm’den biiylik ve 7 cm’den daha kiigiik

4. T4 alt grubu i¢in
Tiimor 7 cm’den biiyiik

5. T2 alt grubu igin

Karina invazyonu olmadan ana brons tutulumu (karinaya mesafesi fark etmez) olmasi

6. T2 alt grubu i¢in

Parsiyel ve total atelektazi veya pndmoni olmasi

7. T4 alt grubu i¢in

Diyafragma invazyonu olmasi

8. Mediastinal plevra tutulumunun T tanimlayicilarindan kaldirilmasi

N Evresi

7. TNM evrelemesi veri tabaninda, N evresine yonelik yapilan degerlendirmelerde, N1
ve N2 kategorisinde yer alan farkli nodal zonlarin tutulumunun prognozu etkilemedigi
goriilmiigtiir. Ancak tutulan nodal zon sayisinin prognostik 6nemi vardir. Tek zon N1
tutulumu olan hastalarin sagkalimi, ¢ok zonda N1 tutulumu olan hastalardan daha iyi
bulunmustur. Benzer sekilde tek zon N2'de metastaz olan hastalarin sagkalimi, cok zon N2'de
metastaz olanlardan daha iyi bulunmustur. Ayrica, ¢ok zon NI tutulumu, tek zon N2
tutulumuyla benzer prognoza sahip bulunmustur (43). Metastatik lenf nodu sayisinin dnemini
vurgulayan bir diger ¢alismada, 2000-2006 yillar1 arasinda opere edilen 1659 KHDAK'l1

hasta, tutulan lenf nodu sayisina gore siniflanmis (nNO: metastatik nod yok, nN1: 1-2 lenf
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nodunda, NN2: 3-6 lenf nodunda, nN3: 7 ve lstiinde lenf nodunda metastaz) ve metastatik lenf

nodu sayisinin yiiksek olmasi kotii sagkalimla iliskili bulunmustur (46).

7. evreleme projesinde farkli lenf nodu haritalarinin kullanilmasi; ayrica nodal zon
sayisinin oneminin validasyonunu yapacak 6lgiide, her T evresine diisecek N evresi sayisinin
yeterli olmamasi sonucu, 7. evrelemede N evrelemesine yonelik bir degisiklik yapilamamus,
ancak yeni bir lenf nodu haritast Onerilmistir. 8. evreleme projesi icin de bu harita
kullanilmaktadir. 8. evrelemede N evrelemesine yonelik hedefler, N durumunun prognostik
onemini saptamak; N1 ve N2 kategorilerinde tutulan lenf nodu alaninin prognostik énemini
saptamak; N1 ve N2 kategoride, nodal yayginligin (tek veya ¢ok istasyon), nod biiyiikligiiniin
(tutulan en bilyik nodun N kategorisi), her nodal kategoride tutulan nodlarin ve
ekstrakapsiiler yayim varliginin prognostik énemini saptamak; N3 nodal lokasyonun (karst
mediyasten, ipsilateral veya kontralateral supraklavikuler fossa) prognostik Onemini

belirlemektir.

M Evresi

7. evreleme sisteminin veri tabani degerlendirildiginde, ¢ok sayida uzak organ
metastazi olan hastalarin sagkalimi, tek uzak organ metastazi olanlara gore biraz daha koti
bulunmustur. Uzak metastazlarinin yerleri karsilastirildiginda ise belirgin bir prognoz farki
saptanmazken, beyin metastazi varlig1 biraz daha kotii prognozla iligkili bulunmustur. 7.
evreleme sisteminde uzak organ metastazlart M1b olarak tanimlanmis, ancak veri tabani
MI1b'yi subgruplandirmak i¢in yeterli olmamistir. 8. evrelemede M evrelemesi i¢in hedefler,
7. evrelemede tanimlanan M durumunun prognostik dnemini ortaya koymak; tek organda tek
metastaz, tek organda ¢ok metastaz veya birden ¢ok organda ¢oklu metastazin prognostik

onemini saptamaktir.

8. everelemede simdiye kadar hicbir evreleme sisteminde gilindeme getirilmeyen,
hastaligin anatomik yayginligi disinda bazi faktorlerin prognostik dneminin arastirilmasi igin
veri toplanmaktadir. Demografik verilerin (yas, cinsiyet, 1rk) yani sira, bazi klinik durumlar
(performans durumu, kilo kaybi, komorbid durumlar), baz1 laboratuvar parametreleri (laktat
dehidrogenaz, alkalen fosfataz, kalsiyum, sodyum, albumin, hemoglobin diizeyi, beyaz kiire,

ndtrofil ve trombosit sayisi), solunum fonksiyon testleri, PET/CT verileri ve tiimoriin
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histolojik O6zellikleri, diferansiyasyon derecesi kaydedilmektedir (45). Cerrahi rezeksiyon
yapilan olgularda klinik (cTNM) ve patolojik (pTNM) TNM evresi karsilagtirilarak klinik

evreleme yontemlerinin glivenilirligi arastirilacaktir.

PET/CT giinlimiizde akciger kanseri evrelemesinde yaygin olarak kullanilan ve klinik
evreleme dogrulugunu artiran 6nemli bir goriintileme yoOntemidir. Ayrica, tedavi Oncesi
Olgiilen primer timdér SUVmaks degerinin bagimsiz bir prognostik faktdr oldugu
gosterilmistir. Bu nedenle yeni proje kapsaminda primer tiimordeki, metastatik lenf nodlar1 ve

uzak metastaz bolgelerindeki SUVmaks degerleri kaydedilmektedir.

Tam olmayan veya emin olunmayan rezeksiyonlarin prognostik 6nemi diger bir
arastirma konusudur (46). Emin olunmayan rezeksiyon tanimi bu projede giindeme
getirilmistir. Makroskopik veya mikroskopik rezidiiel tiimor kalmamis ancak tam rezeksiyon
diyebilmek icin yeterli sayida lenf nodu (en az alti istasyon Orneklenmis, bunlardan iici
subkarinal alan1 icerecek sekilde mediastinal, iigii N1 istasyon olacak sekilde) ¢ikarilmamig
ise veya cikarilan en yiiksek lenf nodu metastatik bulunmussa emin olunmayan rezeksiyon

olarak siniflanmistir.

Sonug olarak; 7. TNM evrelemesi olduk¢a onemli bir gelismedir, simdiye kadar major
degisikliklerin yapildig1 ilk evrelemedir, ancak halen miikemmel olmaktan uzaktir.
Metodolojisi 1yi tanimlanmis, prospektif bir veri tabanina dayali olacak olan 8. TNM

evrelemesi, onceki evrelemelerin eksik yonleri bir dlciide kapatacak gibi gériinmektedir.

2.1.5.1. KLIiNIiK VE PATOLOJIK EVRE

Klinik evre, (TNM), tedavi Oncesi yapilan klinik degerlendirme ile goriintiileme
yontemleri ve endoskopik incelemelerle saglanan bulgulara dayanilarak yapilan evrelemeyi
tanimlar. BT, klinik evrelemede en yaygin kullanilan goriintiilleme yontemidir. Son yillarda
klinik evreleme i¢in PET incelemesi kullanilmaya baglamistir.

Endoskopik  yontemlerin  basinda bronkoskopi gelmektedir. Bazi olgularda
mediastinoskopi de bu amagla uygulanmaktadir. Patolojik evre (TNM), ise cerrahi islem
stiresince elde edilen bulgular ile cerrahi materyalin patolojik incelemesinin sonuglarina gore

yapilan evrelemeyi tanimlamaktadir. ilk tedavi sonrasi yeniden evreleme (TNM), niiks
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sirasinda  yapilan evreleme (TNM), otopside yapilan evreleme (TNM) olarak
tanimlanmaktadir (44, 45). Klinik evre ile patolojik evre arasindaki uyum disiiktiir. Klinik
evreleme yontemleri ile T ve N faktorii oldugundan diisikk veya yiliksek evre olarak
degerlendirilebilmektedir. Bir calismada klinik TN ile patolojik TN arasindaki uyum % 45.1
olarak bildirilmistir (47).

2.1.6. KHDAK EVRELERE GORE TEDAVi VE SAGKALIM
2.1.6.1. EVRE |

Evre I’de Onerilen tedavi bigimi tam cerrahi rezeksiyondur. Cerrahi tedaviyi kabul
etmeyen veya fonksiyonel olarak cerrahiye uygun olmayan hastalara diger yontemler

Onerilebilir.

Porrello ve arkadaslarinin 2002’de yayinlanan 296 olguluk calismalarinda 5 yillik
sagkalim oran1 %69, on yillik sagkalim orami %49 olarak bildirilmistir (48). Evre 1A
hastaligin evre IB’ye gore daha iyi sagkalimi oldugu vurgulanmistir. Hiicre tipine gore de 5
yillik sagkalim skuamdz hiicreli karsinomlarda %57, adenokarsinomlarda %67 ve

bronkioloalveoler tip karsinomda %75 olarak yayinlanmistir.
Naruke’nin 1988 ve Mountain’in 1997 yilinda yaymladiklar1 ¢aligmalarda; evre 1A
olgular i¢in 5 yillik sagkalim klinik A (¢T1NO) tiimdrlerde %61-65, patolojik IA tiimorlerde

(pT1INO) % 67-76 olarak sunulmustur (8, 49).

Gail ve arkadaglar1 1984 yilindaki yayinlarinda visseral plevra tutulumlu evre I

olgularda rekiirrens oranlarinin anlamli olarak arttigini bildirmislerdir (50, 51).
2.1.6.2. EVRE II
Evre II hastalikta onerilen tedavi bigimi cerrahidir (lobektomi, sleeve lobektomi veya

pnomonektomi). Rezeksiyona sistematik mediastinal drnekleme veya mediastinal lenf nodu

diseksiyonu eklenmelidir.
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Naruke’nin 1988’de, Mountain’in 1997’de yaymladig: iizere klinik TIN1 evresinde 5
yillik sagkalim oran1 %34 olmakla birlikte, patolojik TIN1 olgularinda %53-55°tir (8, 49).

Amerikan Akciger Kanseri Calisma Grubu (LCSG) ise 1987’de TINI1 olgularinin

ortalama yasam siiresini 4.8 yil, T2N1 olgulariinkini 2.3 yi1l olarak bildirmistir.

2.1.6.3. EVRE IlIA

T3N1 alt grubu olgularin kiigiik bir kismini olusturur ve belirgin sekilde daha iyi

prognozludur. N2 tutulumu ise bu evrenin biiyiik bir kismin1 olusturur.

Evre IIIA’da sagkalim oran1 % 10-40 arasinda degismekte olup komplet rezeke edilen
T3N1’li olgular N2’li olgulardan belirgin daha iyi sagkalima sahiptirler. Hiicre tipleri arasinda
sagkalim farki bildirilmemistir. Adjuvan tedavi goren evre IIIA N2’li olgularda sagkalimin,

tedavi almayanlara gore kismen daha iyi oldugu bildirilmistir (50, 51).

Secilmis T4NO-1 tiimorlerde yiiksek riskli olmasina ragmen komplet cerrahi
rezeksiyonun sagkalim avantaji vardir. Tedaviye kemoradyoterapi eklenmesi durumu 1yi olan

olgularda ortalama sagkalimi iyilestirmektedir (50, 51).

Stiperior sulkus tiimorlerinin tedavisi farklilik gosterir. Siiperior sulkus tiimdrleri cerrahi
oncesi eszamanli kemoradyoterapi veya kemoterapi alamayacaksa sadece radyoterapi
almalidir. Stiperior sulkus yerlesimli rezektabl tiimorleri (T3-4, NO-1) olan ve Once opere

edilen hastalar i¢in, cerrahi rezeksiyondan sonra eszamanli kemoradyoterapi yapilabilir.

Stiperior sulkus tiimorlerinde, cerrahi ve postoperatif kemoradyoterapi ile tedavi edilen
hastalarda 5 yillik sagkalim orani yaklasik %40 bulunmustur (52). Buna karsilik, siiperior
sulkus tiimorlerinin eszamanli neoadjuvan kemoterapi ve radyoterapi sonrasi cerrahi
rezeksiyonla 2 yillik sagkalim oraninin %50-70 arasinda oldugu gosterilmistir (4, 53). Kiiratif
rezeksiyon planlanan hastalarda servikal mediastinoskopi yapilarak mediastenin negatif

oldugu gosterilmelidir. Tutulan g6giis duvari tiimiiyle ¢ikarilarak tam rezeksiyon yapilmalidir.
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Kemoradyoterapiden 3-4 hafta sonra cerrahi uygulanir. Sadece radyoterapi sonrasi da 3-
4. haftada cerrahi uygulanabilir. Primer tedavi olarak cerrahi uygulanan ve tam olarak rezeke
edilen Pancoast tiimorlerinde postoperatif radyoterapinin silirviyi uzattigmmi gdsteren

randomize ¢alisma yoktur. Lokal niiksii azaltmak amaci ile radyoterapi yapilabilir.

Stiperior sulkus tiimorlerinde brakial pleksusun C7-T1 seviyesi iizeri tutulumlar1 ve
paraspinal bolgenin intervertebral foramina tutulumu, laringeal sinir ve vertebra gdvdesinin
yaygin olarak tutulumu, mediastinal lenf nodu tutulumu, boyun tabaninda yumusak dokularin
tutulumu, vena kava siiperior sendromu (VCSS) veya biiyiik ven tutulumu (subklavian ven
veya brakiosefalik ven), uzak metastaz varligi, klinik olarak énemli kardiyopulmoner hastalik
saptanmasi cerrahinin kontrendikasyonlarini olusturur. Subklavian arterin tutulumu rolatif

kontrendikasyondur.

2.1.6.4. EVRE I1IB

T4AN2 veya kontrlateral mediastinal lenf nodlar1 pozitif bulunan N3 hastalikta cerrahi
rezeksiyon Onerilmemektedir. Fakat siipheli N3 hastaligi bulunanlarda nodal durumun
mediastinoskopi, supraklavikular lenf nodu biyopsisi, torakoskopi, igne biyopsisi veya
mediastinotomi gibi girisimlerle patolojik olarak dogrulanmasi gereklidir (54, 55). Tim
grupta 5 yillik sagkalim orani %10’un altinda bildirilmistir.

2.1.6.5. EVRE IV

KHDAK en sik metastaz yaptigi organlar beyin, kemik, karaciger ve bobrekiistii
bezleridir. Se¢ilmis soliter beyin metastazli rezektabl KHDAK olgularinda cerrahi iyi sonug
verebilmektedir. Naruke ve arkadaslarinin 1988’de yayinladigi, yarisindan fazlasi pulmoner
metastazli M1 olgularda 5 yillik sagkalim oranmin %7 olarak bildirilmesine ragmen Mountain
1997°deki serisinde M1 olgular icin sagkalimi %1 bulmustur. Genele bakildiginda evre IV’te
bes yillik sagkalim oranlar1 %5’in altindadir (50, 51).

2.1.7. CERRAHI TEDAViI YONTEMLERI
2.1.7.1. CERRAHI REZEKSiYON TiPLERI
2.1.7.1.1. LOBEKTOMIi
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Akcigerin bir lobu ile sinirli kanserlerde lobektomi giiniimiizde en uygun cerrahi girisim
kabul edilmektedir. Lobektomi sonrasi kalacak akciger voliimi genellikle yeterli olur.
Lobektomide tiimér ve akciger icindeki lenf drenaji tamamen ¢ikarilir. Mortalitesi

pnomonektomiye gore yar1 yariya azdir.

2.1.7.1.2. BILOBEKTOMIi

Sag akciger tiimorlerinde iist-orta veya alt-orta loblarm birlikte ¢ikarilmasidir. Ust
bilobektomi sag iist lob anterior segment ya da orta lobda yerlesmis tiimor varliginda minor
fissiir inkomplet ise timdriin yayillma olasiligina karsi onlem olarak yapilabilir. Alt lob
agzinda ya da siiperior segment agzinda yerlesmis tiimorlerde ise brons agzinin orta loba
yakinlig1 nedeniyle bilobektomi gerekebilir. Interlober bdlgede vaskiiler tutulum ya da lenf
nodu varligi diger bilobektomi endikasyonlaridir, ancak bu durumlarda pnémonektomi tercih

edilebilir. Bilobektominin mortalitesi, lobektomi ile pndmonektominin arasindadir.

2.1.7.1.3. SLEEVE LOBEKTOMI

Lobektomi operasyonu yapildiginda primer tiimoriin invazyonu ya da metastatik lenf
nodu tutulumu nedeniyle cerrahi sinir pozitif olacaginda uygulanir. Ana brons kesilerek diger
lob bronsu ana bronsa anastamoze edilir. Pulmoner arterin sleeve rezeksiyonu ile birlikte

uygulandiginda double sleeve rezeksiyon adini alir.

2.1.7.1.4. PNOMONEKTOMI

Lobektomi ya da sleeve rezeksiyon ile tlimoriin ¢ikarilamadigi durumlarda bir taraf
akcigerin tamaminin ¢ikarilmasi gerekebilir. Siklikla ana bronsta yerlesmis santral tiimérler,
fissiirli agsmis biiylik proksimal kanserler, interlober damarlar1 ya da lenf diiglimlerini tutmus

tiimorler ile ana brons ¢evresindeki lenf nodlarinin invazyonu halinde uygulanir.

Pnomonektomi endikasyonu konulurken hastanin akciger ve kalp fonksiyonlarinin

pulmoner arter yataginin yarisini kaybetmeyi tolere edebileceginden emin olmak gereklidir.
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2.1.7.1.5. GENISLETILMiS PNOMONEKTOMI

Pulmoner damarlarin perikard disindan baglanamayacak sekilde tutuldugu vakalarda
perikardin agilmasi ve damarlarin perikard iginden baglanmasiyla intraperikardiyal
pnomonektomi uygulanir. Aritmi olasilig1 yiiksek ancak mortalitesi normal pndmonektomi ile

ayni diizeydedir.

Diger bir genisletilmis pndmonektomi sekli karinal sleeve pnomonektomidir. Tiimdriin
karinay1 tuttugu durumlarda trakea ve karsi ana brons kesilerek pndmonektomi karinayla
birlikte yapilir. Saglam taraf ana bronsu trakeaya anastamoze edilir. Mortalitesi normal

pnomonektomiden yiiksek olup %7-16 arasinda bildirilmistir.

2.1.7.2. INTRAOPERATIF MEDIASTINAL EVRELEME

Ik olarak Cahan, mediastinal lenf bezi 6rneklemesini, akciger kanseri nedeniyle yapilan
operasyonun bir parcast olarak tanimlamistir. Torakotomi sirasinda lenf nodu

degerlendirilmesinde alt1 farkli yontem kullanilabilir (56):

a. Lenf nodu 6rneklemesi: Sadece anormal goriiniimdeki lenf nodlarinin ¢ikarilmasi.
b. Sistematik lenf nodu o6rneklemesi (SLO): Onceden belirlenmis olan lenf

nodlarindan rutin biyopsi alinmasidir.

c. Sistematik mediastinal lenf nodu diseksiyonu (SLD): Ipsilateral tiim lenf

nodlarinin, etrafindaki yagl doku ile birlikte ¢ikarilmasidir.

d. Lob spesifik sistematik lenf nodu diseksiyonu:
Sag list-orta lob: 2R, 4R, 7 Sag altlob : 4R, 7, 8,9
Sol iist lob: 5, 6, 7 Solaltlob:7,8,9

The Spanish Cooperative Group (GCCB-S), Naruke’nin yaklasimini modifiye ederek
her boyuttaki timorde kullanmay1 ve 1997°de Goldstraw’un tarifine benzer sekilde, bir tanesi

subkarinal, diger ikisi lobun drenaj yolu iizerinde olmas: sart1 ile en az 3 adet mediastinal lenf
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nodu diseke etmeyi Onermislerdir. Ancak bu yontemin uygulanabilmesi icin, hiler veya

interlober lenf nodu yayilimi olmamasi sart1 aranmaktadir (57).

e. Radikal lenf nodu diseksiyonu: Sag tiimorler igin tiim mediastinal lenf nodlarinin
etrafindaki yagl dokular ile beraber ¢ikarilmasi, sol tarafta ise duktus Botalli divize edilerek
aortik arkin mobilize edilip, iist ve alt paratrakeal lenf nodlarini da igerecek sekilde lenf

nodlarmin diseke edilmesi seklindedir.

f. Ekstended lenf nodu diseksiyonu: Median sternotomi ve servikotomi ile bilateral

mediastinal ve servikal lenf nodlarinin ¢ikarilmasidir.

Avrupa goglis cerrahlart dernegi (ESTS) tarafindan onerilen komplet rezeksiyon,
tiimdriin cerrahi sinirlar negatif olacak sekilde rezeke edilmesi ve sistematik mediastinal lenf
nodu diseksiyonu yapilmasi seklindedir. Sag tarafta lenf nodlarmin diyafragmatik yagh
dokudan baglayarak en fist paratrakeal mesafeye kadar ¢evre yagli doku ile beraber
¢ikarilmasi, solda ayni isleme ek olarak aortik arkin mobilizasyonu ile 2L-4L diseksiyonu

yapilabiliyorsa yapilmasi dnerilmektedir (55).

Yapilan bir¢ok calismada, N2 tespitinde lenf nodu 6rneklemesi ile sistematik diseksiyon
arasinda anlamli fark bulunmamistir (58). Bazi yazarlar rezektabl primer tiimorlerin tiimiine
radikal sistematik mediastinal lenf nodu diseksiyonu yapilmasinin, lokal tiimér kontroliinii
daha iyi saglayacagini savunmaktadir. LCSG ise Orneklemenin yeterli olacagini, bdylece

peroperatif morbidite ve mortalitenin azalacagini vurgulamaktadir (59-61).

Eldeki veriler gostermektedir ki, iki teknik arasinda sagkalimi etkilemek agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark yoktur. Ister SLD, ister SLO yapilsin, her iki teknigin de,
sadece siiphelenilen lenf nodunun 6rneklenmesine gore, multiple N2 tespitinde daha yararli
oldugu kaydedilmistir (62, 63). Ancak son g¢alismalarda, dogru evreleme ve komplet lokal
tiimor kontrolli amaglaniyorsa, sistematik lenf nodu diseksiyonunun yapilmasi dnerilmektedir

(60, 64).

Lenf nodu diseksiyonunun sagkalim avantaji varsa bile halen kanitlanmamistir. Ancak

cerrahi sonrasi hastaliksiz sagkalimi artirmaktadir ve SLO’ye gore, multiple N2 tespitinde
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daha etkilidir (62, 63, 66). Onaltibin sekizyiiz hastadan olusan meta-analiz incelemesinde,
torakotomi sirasinda 11-16 adet lenf nodu Orneklemesinin sagkalimi anlamli derecede
arttirdigi, daha fazla 6rneklemenin ise ek yarar saglamadigi goriilmiistir. Daha az lenf
nodunun Orneklendigi grupta sagkalimin daha az olmasmin nedeni N2 hastaligin tespit
edilememis olmasina baglanmistir (67). Boyutu 1 cm’den kiigiik adenokarsinomlar ile 2
cm’den kiigiik skuamoz hiicreli karsinomlarda ve lokalize bronkoalveolar karsinomlarda

SLD’nin gerekmedigini belirten ¢alismalar da mevcuttur (68).

1997°de Union Internationale Contre Cancer (UICC)’de uygun nodal evreleme igin,
hiler, intrapulmoner ve mediastinal alandan, biri subkarinal olmak sartiyla en az 3 mediastinal
istasyondan, toplamda en az 6 lenf nodunun ¢ikarilmasi onerilmistir. Bdylece hem N2 tespiti

hem de N1 tespiti saglanabilecegi bildirilmistir (69).

2.1.8. KHDAK NEOADJUVAN TEDAVi

Seksenli yillarin basinda neoadjuvan tedavi kavrami ilk defa KHDAK tedavisinde
yerini almistir. Daha 6nce inoperabl kabul edilip radyoterapi uygulanacak, T faktorii ileri olan
ya da lenf nodu tutulumu olan hastalarda yalnizca radyoterapinin etkin oldugu yaygin goriis
idi. Kemoterapi, radyoterapi ya da her ikisinin birlikte kullanimiyla timdér hacminin
kiiciilmesi veya lenf nodlarmin hastaliktan arinmasi ile tiimoriin rezeke edilebilir hale
getirilmesi neoadjuvan tedavi kavrammi gelistirmistir. Neodjuvan tedavinin amaci kanser
tedavisinde kullanilan ydntemlerin kombine kullanimi ile bolgesel ilerlemis kanserlerde
gerileme saglanmasi, kanser tedavisinde en etkili yontem olan cerrahi rezeksiyonun tedaviye
eklenmesinin denenmesi ve miimkiin olan en uzun sagkalimin elde edilmeye calisilmasidir.
Hastalarin ¢ogunda neoadjuvan tedaviye yanit izlenmekte ve yaklasik yarisina cerrahi
rezeksiyon uygulanabilmektedir. Neoadjuvan tedavi uygulanan hastalarda sadece cerrahi ya
da sadece radyoterapi uygulanan hastalara gore daha uzun sagkalim siireleri bildirilmistir
(70).

2.1.8.1. NEOADJUVAN KEMOTERAPI

Rezeksiyon oOncesi neoadjuvan kemoterapi uygulanmasi ile tiimoriin kemoterapotik

ajana cevabi degerlendirilerek rezeksiyon sonrasi kemoterapiye devam etmenin yararli olup
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olmayacagi konusunda fikir sahibi olunur. Cerrahi rezeksiyon ya da radyoterapi
uygulamalarindan Once tiimor evresi kiiciiltillerek daha iyi lokal kontrol saglanir. Teknik
olarak rezeksiyonu zor veya olanaksiz tiimdrlerin rezeke edilebilir hale getirilmesi ya da daha
simirlt rezeksiyonlarin gergeklestirilebilmesi saglanarak solunum rezervinin korunmasi,
olusabilecek komplikasyonlarin 6nlenmesi amaglanir. Olas1 sistemik mikrometastazlarin
erken donemde yok edilmesi ile lokal tedavilerin basarisinin arttirilmasi, tedaviye direngli

klonlarin ortaya ¢ikmadan tiimoriin erken evrede yok edilmesi gibi avantajlar saglanir (71).

2.1.8.2. NEOADJUVAN RADYOTERAPI

Preoperatif radyoterapinin en biiyiik avantaji timor hacmini kiigiilterek ve timor
evresini diislirerek rezeksiyon sansini arttirmasidir. Ayrica tiimor yatagindaki hiicrelerin

Oliimii ile cerrahi manipiilasyon esnasinda olusabilecek tiimor yayilim riski de azalabilir.

Neoadjuvan radyoterapi uygulandiktan sonra rezeke edilen tiimoér dokularinda %20-50
olguda canli tiimoér dokusunun hi¢ bulunmadigi (patolojik tam yanit) ya da mikroskobik
odaklar halinde kaldigi gosterilmistir. Radyoterapi uygulamasini sinirlayan en 6nemli etken
timore komsu dokularin radyasyona karsi olan duyarliligidir. Cerrahi oncesi neoadjuvan
radyoterapi ya da kemoterapi sonrasinda fibrozis gelismesi neoadjuvan tedavinin
kullanilmasinin diger bir dezavantajidir. Ozellikle lenf nodlarmin tedaviye olan yamtlarinda

bu olay daha belirgindir.

2.1.8.3. NEOADJUVAN KEMORADYOTERAPI

Neoadjuvan kemoterapiyle elde edilen tam yanit oranlarinin %10’un altinda oldugunun
saptanmasi ile daha iyi yanit ve daha iyi sagkalim oranlar1 elde etmek amaciyla neoadjuvan

kemoterapiye radyoterapi de eklenmis, ancak bu tedavilerde toksik etki de artmis olarak

izlenmistir (74, 75).

2.1.9 KHDAK’de UZAK METASTAZ ARASTIRMA ENDIKASYONLARI
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Akciger kanserinin kiiratif cerrahi sonrasi bile niiks oranmi yiiksektir. Niikslin biiyiik
kismui ilk iki yi1lda ortaya ¢ikar. Niiks, lokal (brons giidiigii, gogilis duvari, akciger parenkimi),
bolgesel (lenf nodlar1) ve uzak (karaciger, beyin, kemik) niiks seklinde goriilebilir. Akciger
kanserli hastalarin yaklagik 1/3’1i uzak metastaza bagli semptomlar gosterir. Beyin, karaciger,
stirrenal bezler, kemikler, kemik iligi, kars1 akciger (hematojen ve/veya lenfanjitik yolla) ve
bobrekler en sik metastaz goriilen organ ve bolgeler olmakla birlikte, viicudun her yerine

metastaz olabilir (76).

Metastatik hastaligin arastirilmasi ayrintili 6ykii, fizik inceleme ile uygun laboratuar
testlerini gerektirir. Spesifik bulgularin varligi klinisyeni daha ileri testlerin yapilmasi
konusunda yonlendirebilir. Belirgin kilo kaybi (%10’dan fazla), ciddi anemi gibi 6zgiil
olmayan bulgular da metastatik hastalik siiphesini uyandirmalidir (4, 77). iki meta analizde
yeni tan1 almis akciger kanserli olgularda klinik bulgular ile rutin beyin BT, abdominal BT ve
kemik sintigrafisi sonuglar1 karsilagtirnllmistir. Her iki c¢alismada da kapsamli klinik
degerlendirmenin negatif oldugu durumlarda ileri evreleme testlerinde metastatik hastalik
bulma olasihgmin diisiik oldugu saptanmistir. Pozitif klinik bulgularin varhigi ise ileri

incelemelerin yapilmasini gerektirmektedir (4).

Adrenal bez metastazi: Adrenal bez metastazlarinin ¢ogu semptomsuz olmalar
nedeniyle toraks BT adrenal bezleri de kapsayacak sekilde ¢ekilmelidir. Genel populasyonda
adrenal adenomlar % 2-10 oraninda goriiliir ve tipik olarak homojen, iyi sinirli, ¢apt 3 cm’den
kiiclik lezyonlardir. BT de yag icerigine (<-10 HU) bagh olarak diisiik ateniiasyonlar: ile
taninabilirler. Magnetik goriintiileme (kimyasal shift / opposed phase imaging) ve PET
teknigindeki yeni gelismeler ile adrenal adenomlarin metastazlardan ayrimi perkiitan
biyopsiye gerek kalmadan saglanabilir (4, 77). Ancak BT veya MR’da yag icermeyen kuskulu
adrenal kitlelerde BT veya USG esliginde ince igne aspirasyon biyopsisi uygulanmalidir (4,
76).

Preoperatif KHDAK’li hastalarda yapilan bir ¢aligmada genislemis adrenal bezlerin
metastatik hastaliktan ¢ok adenoma bagli oldugu gosterilmistir (4). Akciger kanserinin tim
evre ve hiicre tiplerini i¢eren 1000’den fazla hastadan olusan bir meta-analizde metastaz

sikligt (% 6.9) adenomlardan (%2.1) daha fazla bulunmustur. BT de adrenal bezlerin dahil
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edilmesi minimum ekstra zaman, BT Kesiti ve radyasyon dozu gerektirmekte olup, kontrast

madde uygulamasi gerekmektedir (77).

Karaciger metastazi: Akciger kanserlerinde karaciger metastazlart genellikle
hastaligin ilerlemis donemlerinde ve %1-35 oraninda goriiliir. Semptom ve bulgular
istahsizlik, epigastrik agr1, sertlesmis ve siklikla nodiiler ylizeye sahip karaciger biiylimesidir.
Sarilik ve asit daha az siklikta goriiliir. Karaciger enzimleri (AST, ALT, ALP ve LDH)
genellikle ileri donemlerde artar (78). Toraks BT gekilirken adrenal bezlere kadar kesit
alindiginda karaciger de kismen taranmaktadir. Eger toraks BT, karaciger ve adrenal bezleri
tam olarak kapamiyorsa, list batin BT ya da USG ¢ekilmelidir (79). Cogu karaciger lezyonlar1
benigndir (kist, hemanjiom gibi) ve bu lezyonlarin metastatik tlimorden ayirt edilmesinde
kontrast madde kullanimi gerekmektedir. Standart kontrastli BT daha fazla tarama zamani ve
daha c¢ok radyasyon dozu gerektirdiginden, klinik degerlendirme negatif ise
onerilmemektedir. Bununla birlikte helikal ya da spiral BT toraks ve tiim karacigerin daha
kisa tarama siiresinde degerlendirilmesini saglar. Diffliz ‘izodens’ metastatik tutulumda BT

yalanci negatif olabilir. Bu olgularda USG ve MR yardimci olmaktadir (80).

Beyin metastazi: Tan1 asamasinda akciger kanserli olgularin %10’unda santral sinir
sistemi metastazlari bulunmaktadir ve % 15-20’lik diger bir grupta da hastalik seyri sirasinda
gelismektedir. Beyin metastazlar siklikla kafatasi, leptomeninksler ve beyin parenkiminde

goriliir.

Beyin metastazi saptanan akciger kanseri olgularinin ¢ogunlugu kii¢iik hiicreli karsinom
olup bunu biiyiik hiicreli karsinom, adenokarsinom ve skuamoz hiicreli karsinom izler. Beyin
metastazlart en sik radyolojik olarak apikal ve periferik yerlesimli kanserlerde saptanir (78).
Santral sinir sistemi metastazlarindan kaynaklanan semptomlar ve bulgular; bas agrisi,
bulanti, kusma, mental durumda bozulma, halsizlik, jeneralize epilepsi ve genel diiskiinliik
halidir. Daha az siklikla tek tarafli hemiparezi gibi fokal norolojik bulgular, fokal epilepsi,
kraniyal sinir patolojileri, serebellar fonksiyonlarda bozulma veya afazi saptanir (78). Belirgin
norolojik bulgulara ragmen BT ’nin normal oldugu durumlarda kontrasti MR en duyarh
yontemdir. Beyin MR 6zellikle gadolinium kontrast inflizyonu ile c¢ekildiginde, kiiciik

metastatik lezyonlar1 géstermede BT den daha hassastir (80). Spinal kord basis1 bulgulari olan
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hastalarda direkt grafi ¢ekilmeli, buradaki bulgulara ve lokalizazyona gore MR, tercih

edilecek yontem olmalidir (76).

Eger primer lezyon TINOMO’dan daha ileri evrede ise kontrastli kranial MR,
KHDAK’li ve cerrahi olarak rezektabl torasik hastalikli hastalarin %22’sinde beyindeki

asemptomatik ve kanitlanabilir metastazlari tanimlayabilir (81).

Kemik metastazi: Akciger kanserlerinde, otopsi serilerinde kemik metastazi siklig
%?25’°tir. Kemik metastazlarinin %80’inden fazlas1 aksiyal iskelettedir. Vertebralar, pelvis,
kostalar ve femur en sik tutulan kemiklerdir. Kemik metastazlart akciger kanserinin ilk
bulgusu olabilir. Akciger kanserleri, solid tiimorlere bagli kemik metastazlari sonucu olugan
kiriklarin %10’undan sorumludur (78). Kemik metastazlarinin en sik klinik bulgulari kemik
agrisi, patolojik kirik ve/veya serum alkalen fosfataz ve kalsiyum diizeyi yiiksekligidir. Bu
bulgulardan herhangi birinin KHDAK’li hastalarda saptanmasi1 kemik sintigrafisi i¢in kesin

endikasyondur.

Son yillarda kullanimi1 yaygimlasan PET-BT, kemik sintigrafisine tercih edilmeye
baslanmistir. PET ile gosterilemeyen semptomatik kemik agrisi varsa kemik sintigrafisi

yapilmasi ¢esitli rehberler tarafindan da 6nerilmektedir.

2.1.10. PROGNOSTIK FAKTORLER

KHDAK hastalarinda sagkalimi éngdren bazi prognostik faktorler bulunmaktadir. lyi
prognoz faktorleri tani sirasinda hastaligin erken evrede olmasi, performans durumunun iyi

olmasi, onemli kilo kayb1 olmamasi (%5 ten fazla degil) ve kadin cinsiyettir.
K-ras onkogenlerin ve diger biyolojik belirteclerin aktivasyonu ve tiimdr supresor gen

(p53) mutasyonlar1 gibi yeni biyolojik prognostik faktorlerin kotii prognozu ongdérmekte

onemli degeri olabilir.
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Yas ve histolojik alt tipin prognostik énemi ¢ok azdir. Ancak perioperatif morbidite
artan yas ile artar. Akciger rezeksiyonuna gidecek yaslilarin perioperatif yogun bakim destek
gereksinmesi daha fazladir. Pre-op diger hastaliklar dikkatli bir sekilde arastirilmalidir. Evre I
ve II hastalik i¢in cerrahi 70 yas iizerindekilerde daha gen¢ hastalar kadar etkili olabilir. Bu
hastalar yasa bakmaksizin cerrahi i¢in degerlendirilmelidir. Yaslilarda pndomonektominin

mortalitesi yliksektir. Pndmonektomiye uygunlugu belirlemede yas dikkate alinmalidir.

Preoperatif kilo kayb1 %10 olanlarda prognoz kotiidiir. Birlikte baska hastalik veya
belirlenenden daha ileri evre hastalik olma olasilig1 yliksektir. Serum albumin diizeyi <3 gr/

dl, viicut kitle indeksi <18.5 olanlarda postoperatif komplikasyon ve mortalite orani yiiksektir.

3. GEREC ve YONTEMLER

Bu calismaya Konya Egitim ve Arastirma Hastanesi GOgiis Cerrahi Klinigi’nde
01.01.2008 ile 31.12.2012 tarihleri arasinda kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri nedeni ile
komplet rezeksiyon yapilan 50 erkek, 7 bayan, hasta dahil edildi. Hastalarin cinsiyet, yas,
operasyon 6ncesi semptomlar, malignite hikayesi, yandas hastaliklar, sigara (paket-yil), SFT
degerleri (FEV1, FVC), hemogram (Hb, Htc ve patolojik degerler), tan1 koyma sekli
(bronkoskopi, transtorasik biyopsi, torakotomi), mediastinoskopi, toraks BT bulgulari, ( timor
cap1, Kalsifikasyon, buzlu cam goriintiisii, kavitasyon, lcm’den biiylik hiler ve mediastinal
lenf nodu varligr) Beyin MR, PET BT de mediastinal LAP SUV-max degeri, PET BT de hiler
LAP SUV-max degeri, histolojik tip, timér lokalizasyonu, klinik evre, neoadjuvan tedavi,
giidiik Ortme, ameliyat sonras1 patoloji bulgular1 (timor c¢api, diferansiasyon, hiicre tipi,
nekroz varligi, visseral plevra tutulumu, paryetal plevra tutulumu, tiimér i¢i damar invazyonu,
timor igi sinir invazyonu, timor i¢i lenf damart tutulumu, tiimoriin ¢evre dokuya invazyonu,
N1 varligi, N2 varligi, lenf nodunda perikapsiiler yayilim), patolojik evre, yogun bakim yatis
sliresi, toplam yatis siiresi, adjuvan tedavi, lokal niiks gelisimi, uzak niiks gelisimi, uzak niiks
yeri, niiks sonrasi uygulanan tedavi, mortalite nedeni, komplikasyonlar, ilk 30 giinlik
mortalite, 3 yillik ortalama sagkalim seklindeki parametrik verileri retrospektif olarak

incelendi.

Ortalama, maksimum ve minimum degerler gibi kantitatif veri i¢in tanimlayici

istatistikler hesaplandi. Operasyon sonrasi lokal niiks ve uzak metastaz ile klinik ve patolojik
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veriler arasindaki iliski istatistiksel yontemler ile incelendi. Istatistiksel analiz Windows 15.0
versiyonu i¢in SPSS kullanilarak uygulandi. Parametre degerlerinin birbirleriyle
kiyaslanmasindaki istatistiksel incelemede Kruskal Wallis testi kullanildi. Parametre degerleri
ile lokal ve uzak niiks arasindaki istatistiksel incelemede Mann Whitney U testi kullanildi.
Kaplan -Meier yontemi ile sagkalim siireleri belirlendi. Evrelere gére ortanca sagkalim
stireleri arasinda fark olup olmadigi Log-rank testi ile belirlendi. Ayrica sagkalim siiresine
etki eden prognostik faktérlerin belirlenmesinde Cox regresyon analizi kullamilds. Istatistiksel

anlamlilik diizeyi p <0.05 kabul edildi.

4. BULGULAR

Calismaya KHDAK ile komplet rezeksiyon yapilan 50 erkek (%87,7), 7 bayan
(%12,3) hasta dahil edildi. Hastalarin cinsiyet, yas, operasyon dncesi semptomlar, malignite
hikayesi, yandas hastaliklar, sigara (paket-yil), SFT degerleri (FEV1, FVC), hemogram (Hb,
Htc ve patolojik degerler), tan1 koyma sekli (bronkoskopi, transtorasik biyopsi, torakotomi),
mediastinoskopi, toraks BT bulgular1 ( timor gapi, kalsifikasyon, buzlu cam goriintiisii,
kavitasyon, 1cm’den biiyiik hiler ve mediastinal lenf nodu varligi) Beyin MR, PET BT’de
mediastinal LAP SUV-max degeri, PET BT’ de hiler LAP SUV-max degeri, histolojik tip,
tiimor lokalizasyonu, klinik evre, neoadjuvan tedavi, glidiik 6rtme, ameliyat sonrasi patoloji
bulgular1 (tiimdr ¢api, diferansiasyon, hiicre tipi, nekroz varligi, visseral plevra tutulumu,
paryetal plevra tutulumu, tiimor i¢i damar invazyonu, timor i¢i sinir invazyonu, timor igi lenf
damart tutulumu, tiimoériin ¢evre dokuya invazyonu, N1 varligi, N2 varligi, lenf nodunda
perikapsiiler yayilim), patolojik evre, yogun bakim yatis siiresi, toplam yatis siiresi, adjuvan
tedavi, lokal niiks gelisimi, uzak niiks gelisimi, uzak niiks yeri, niiks sonras1 uygulanan tedavi,
mortalite nedeni, komplikasyonlar, ilk 30 giinliik mortalite, 3 yillik ortalama sagkalim
seklindeki parametrik verileri tablo 8, 9, 10 ve 11°de verilmistir.
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Cinsiyet

Semptomlar

Malignite oykusi

Yandas hastaliklar

Tani koyma sekli

BT'de 1cm'den buyuk hiler LAP

BT'de 1cm'den bluyuk mediastinal LAP

BT'de kalsifikasyon

BT'de kavitasyon

BT'de buzlu cam gorintusi

Tumor lokalizasyonu

Klinik evre

Neoadjuvan tedavi

Kisi sayisi

Erkek
Kadin
Toplam

GOgus agrisi
Nefes darligi
Oksurik
Hemoptazi
Sirt agrisi
Toplam

Var
Yok
Toplam

Yok
KOAH
HT

DM
KAH
Toplam

Bronkoskopi
TTIiB
Torakotomi
Toplam

Var
Yok
Toplam

Var
Yok
Toplam

Yok
Toplam

Var
Yok
Toplam

Var
Yok
Toplam

Sag ust lob

Sag orta lob
Sag alt lob

Sol Gst lob

Sog alt lob

Toplam

Evre 1
Evre 2
Evre 3
Toplam

Yok

KT

KRT
Toplam

50

57

17
17

57

55
57

22
21

»

57
18
27

12
57

48
57

48

57

57

57

51
57

48

57

13

13
19

57

34
16

57

51

57

Yuzde degeri

87,7
12,3
100

15,8
29,8
29,8
15,8
8,8
100

3,5
96,5
100

38,6
36,8
10,5

100

31,6
47,4
21,1

100

15,8
84,2
100

15,8
84,2
100

100
100

10,5
89,5
100

15,8
84,2
100

22,8
10,5
22,8
33,3
10,5

100

59,6
28,1
12,3

100

89,5
1,8
8,8

100
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Tablo 8: Hastalara ait operasyon 6ncesi veriler.

Kisi sayisi Yiuzde degeri

Histolojik tip

Skuamoz hicreli 29 50,9

Adenokanser 19 33,3

Buyuk hucreli 7 12,3

Karsinoid 2 3,3

Toplam 57 100
Diferansiasyon

lyi 16 28,1

Orta 23 40,4

Kotu 18 31,6

Toplam 57 100
Timorin gevre doku invazyonu

Var 4 7

Yok 53 93

Toplam 57 57
Nekroz varligi

Var 22 38,6

Yok 35 61,4

Toplam 57 100
Visseral plevra tutulumu

Var 8 14

Yok 49 86

Toplam 57 100
Paryetal plevra tutulumu

Var 5 8,8

Yok 52 91,2

Toplam 57 100
Timor igi damar tutulumu

Var 1 1,8

Yok 56 98,2

Toplam 57 100
Tamor igi sinir tutulumu

Var 2 3,5

Yok 55 96,5

Toplam 57 100
Tamor igi lenf damari tutulumu

Var 4 7

Yok 53 93

Toplam 57 100
Perikapsuler yayilim

Var 2 3,5

Yok 55 96,5

Toplam 57 100
N1 tutulumu

Var 8 14

Yok 49 86

Toplam 57 100
N2 tutulumu

Var 3 5,3

Yok 54 94,7

Toplam 57 100
Patolojik evre

Evre 1 29 50,9

Evre 2 25 43,9

Evre 3 3 53

Toplam 57 100

Tablo 9: Patolojik inceleme sonucu elde edilen veriler.
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Kisi sayisi Yuzde degeri
Mediastinoskopi
Yapildi 12 21,1
Yapilmadi 45 78,9
Toplam 57 100
Gudugu destek doku ile kapama
Yapildi 7 12,3
Yapilmadi 50 87,7
Toplam 57 100
Adjuvan tedavi
Yok 34 59,6
KT 20 35,1
KRT 3 5,3
Toplam 57 100
Lokal niks gelisimi
Var 9 15,8
Yok 48 84,2
Toplam 57 100
Uzak ntks gelisimi
Var 7 12,3
Yok 50 87,7
Toplam 57 100
Uzak ntks yeri
Yok 50 87,7
Beyin 5 8,7
Kemik 1 1,7
Surrenal 1 1,7
Toplam 57 100
Nuks sonrasi uygulanan tedavi
Yok 44 77,2
KT 4 7,3
RT 3 5
Cerrahi+KT 1 1,8
KRT 5 8,8
Toplam 57 100
Komplikasyonlar
Yok 33 57,9
Pnomoni 6 10,5
Atelektazi 7 12,3
Aritmi 6 10,5
Yara enfeksiyonu 2 3,5
Uzamis hava kagagi 3 5,3
Toplam 57 100
ilk 30 glin mortalite
Var 2 3,5
Yok 55 96,5
Toplam 57 100
3yillik mortalite
Var 10 17,5
Yok 47 82,5
Toplam 57 100
Mortalite nedeni
Yok 47 82,5
Solunum yetmezligi 2 3,5
Mi 1 1,8
Organ yetmezligi 4 7
Pnédmoni+sepsis 3 5,3
Toplam 57 100

Tablo 10: Operasyon ve sonrasinda elde edilen veriler.
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Minimum deger Maksimum deger Ortalama
Yas 40 80 60,2
Siagara (paket/yil) 0 90 41
Hg (gr/dl) 9,6 16,3 13,8
Hct (%) 30,7 50,3 41,8
FEV1(Lt) 1,46 2,86 1,9
FVC (Lt) 1,6 3,45 2,2
BT'de timor ¢api (mm) 12 100 41
Patolojik timor ¢api (mm) 5 110 39
ASA skoru 1 4 2,7
PET CT tiimo6r SUV-max degeri 1,89 47,7 15
PET CT hiler LAP SUV-max degeri 0 9,58 1,2
PET CT mediastinal LAP SUV-max degeri 0 6,48 1,01
Yogun bakim yatis siiresi (glin) 3 34 53
Toplam yatig siresi (giin) 5 38 12
Lokal niiks zamani (ay) 2 34 3
Uzak niiks zamani (ay) 3 32 16
Mortalite zamani (postop ay olarak) 0 28 1,8

Tablo 11: Hastalara ait sayisal deger iceren veriler.

Yapilan incelemede cinsiyet ile diger parametrelerin kiyaslamasinda BT de tiimdr ¢api
(p=0.01), patolojik tiimdr cap1 (p=0.013), sigara (p=0.00), Het (p=0.046), FEV1 (p=0.033),
FVC (p=0.019) arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli saptandi. Diger parametrelerin

kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Histolojik tip ile diger parametrelerin kiyaslamasinda sigara (p=0.016), Hg
(p=0.028), PET CT’de tiimor SUV-max degeri (p=0.045) arasindaki farklar istatistiksel olarak
anlamli saptandi. Diger parametrelerin kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi.
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Histolojik tip

Grafik 1: Histolojik tiimor tipi ile PET-CT’de tiim6r SUV-max degeri arasindaki iligki

Grafikte skuamoz hiicreli karsinom hastalarinda PET-CT’de timor SUV-max
degerinin en fazla, karsinoid tiimorlii hastalarda ise PET-CT’de tiimdr SUV-max degerinin en

az oldugunu goriiyoruz.

Tiimoér diferansiasyonu ile diger parametrelerin kiyaslamasinda BT’ de tlimor
cap1 (p=0.023), patolojik tiimo6r ¢ap1 (p=0.001), mortalite (ilk 30 giin) (p=0.030) arasindaki
farklar istatistiksel olarak anlamli saptandi. Diger parametrelerin kiyaslamasinda istatsitiksel

olarak anlamli fark saptanmadi.

Klinik evre ile diger parametrelerin kiyaslamasinda BT de tiimor ¢ap1 (p=0.00),
patolojik tiimor ¢ap1 (p=0.014), PET CT’de mediastinal LAP SUV-max degeri (p=0.28), PET
CT’de hiler LAP SUV-max degeri (p=0.001), BT’de lcm den biiyiik hiler LAP (p=0.00)
arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli saptandi. Diger parametrelerin kiyaslamasinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Nekroz varligi ile diger parametrelerin kiyaslamasinda patolojik tiimdr capi
(p=0.04), mortalite (ilk 30 giin) (p=0.044), sigara (p=0.017), Hct (p=0.037), arasindaki farklar
istatistiksel olarak anlamli saptandi. Diger parametrelerin kiyaslamasinda istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmadi.
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Visseral plevra tutulumu ile diger parametrelerin kiyaslamasinda PET CT’de
timor SUV-max degeri (p=0.043), FEV1 (p=0.008), BT’de lcm den biiyiikk hiler LAP
(p=0.002) arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli saptandi. Diger parametrelerin

kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Paryetal plevra tutulumu ile diger parametrelerin kiyaslamasinda PET CT’de
timor SUV-max degeri (p=0.28), FEV1 (p=0.009) arasindaki farklar istatistiksel olarak
anlamli saptandi. Diger parametrelerin kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi.

Timdr i¢i lenf nodu tutulumu ile diger parametrelerin kiyaslamasinda PET
CT’de tiimor SUV-max degeri (p=0.007), FEV1 (p=0.019), FVC (p=0.034), arasindaki farklar
istatistiksel olarak anlamli saptandi. Diger parametrelerin kiyaslamasinda istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmadi.

N1 lenf nodu tutulumu ile yas (p=0.017) parametresinin kiyaslanmasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli saptandi. Diger parametrelerin kiyaslamasinda istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmadi.

Uzak niiks yeri ile diger parametrelerin kiyaslamasinda BT de 1cm den biiytlik
hiler LAP (p=0.025), mortalite (ilk 30 giin) (p=0.00) arasindaki farklar istatistiksel olarak
anlamli saptandi. Diger parametrelerin kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi.
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Uzak metastaz yeri

Grafik 2: BT’de 1cm den biiyiik hiler LAP ve uzak niiks yeri arasindaki iligki goriilmektedir. En sik
metastaz beyine olmaktadir.

3 yillik mortalite ile diger parametrelerin kiyaslamasinda BT’de tiimor capi
(p=0.02), patolojik tiimor capt (p=0.003), PET CT’de tiimér SUV-max degeri (p=0.04),
mortalite (ilk 30 giin) (p=0.00) arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli saptandi. Diger

parametrelerin kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. (P>0.05)

PET CT’de timor SUV-max degeri

30,00

25,00

20,00

15,00

10,00

T
Yok war

Mortalite (3 yil)

Grafik 3: Mortalite (3 y1llik) ile PET CT’de tiimér SUV-max degeri arasindaki iliski goriilmekte.
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Grafikte postoperatif 3 yil igerisinde mortalite ile sonuglanan hastalarda PET

CT’de tiimor SUV-max degerinin daha yiiksek oldugu goriilmekte.

Komplikasyonlar ile diger parametrelerin kiyaslamasinda FEV1 (p=0.026), FVC
(p=0.033) arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli saptandi. Diger parametrelerin
kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

FEV1degeri
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yok pndmaoni atelektazi artmi yara enfeksiyonu  uzamig hava
kagad

Komplikasyonlar

Grafik 4: FEV1 degeri ile hastalarda goriilen komplikasyonlar arasindaki iligki .

Grafikte ayn1 FEV1 degerine sahip hastalarda en az goriilen komplikasyon yara yeri

enfeksiyonu, en sik goriilen komplikasyon ise pndmonidir.
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Grafik 5: FVC degeri ile hastalarda goriilen komplikasyonlar arasindaki iligski goriilmekte.

Grafikte aynm1 FVC degerine sahip hastalarda en az goriilen komplikasyon yara

yeri enfeksiyonu, en sik goriilen komplikasyon ise pndmonidir.

Lokal niiks ile parametrelerin kiyaslamasinda PET CT’de mediastinal LAP SUV-
max degeri (p=0.012), PET CT’de hiler LAP SUV-max degeri (p=0.027) arasindaki farklar
istatistiksel olarak anlamli saptandi. Diger parametreler ile kiyaslamada istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmadi.
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Grafik 6: Lokal niiks ile PET CT’de mediastinal LAP SUV-max degeri arasindaki iliskinin grafiksel

gorinimi.

Grafikte lokal niiks gelismis hastalarda PET CT’de mediastinal LAP SUV-max

degerinin daha fazla oldugunu goriiyoruz.
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Grafik 7: Lokal niiks ile PET CT’de hiler LAP SUV-max degeri arasindaki iligkinin grafiksel goriiniimii.

Grafikte lokal niiks gelismis hastalarda PET CT’de hiler LAP SUV-max

degerinin daha fazla oldugunu goériiyoruz.
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Grafik 8: Lokal niiks ile cinsiyet arasindaki iliskinin grafiksel goriiniimii.
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Grafikte lokal niiks gelismis hastalarin ¢ogunlugunu erkekler olusturmaktaydi.

Lokal niiks ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi.
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Semptomlar
Grafik 9: Lokal niiks ile semptomlar arasindaki iligkinin grafiksel goriiniimii.

Lokal niiks gelismis hastalarda goriilen en sik semptom Oksiiriik iken; bu
hastalarda kilo kayb1 hi¢ saptanmadi. Grafikte lokal niiks gelismemis hastalarda goriilen en
stk semptom nefes darligi iken, en az goriilen semptom kilo kaybi oldugu goriiliiyor.

Semptomlarin birebir lokal niiks ile yapilan kiyaslamalarinda elde edilen degerler istatistiksel

olarak anlamli degildi.
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Yandas hastaliklar

Grafik 10: Lokal niiks ile hastalardaki yandas hastaliklar arasindaki iliskinin grafiksel goriiniimii.

Grafikte hem lokal niiks gelismis hemde gelismemis hastalarda en sik goriilen yandas
hastalik KOAH olarak goriilmektedir. Lokal niiks ile hastalardaki yandas hastaliklar arasinda

yapilan kiyaslamalarda elde edilen degerler istatistiksel olarak anlaml1 degildi.
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Grafik 11: Lokal niiks ile karsinom lokalizasyonlar1 arasindaki iligkinin grafiksel goriiniimi.

Grafikte lokal niiks gelismis hastalarda karsinomlarin en sik lokalizasyonu sol iist
lob iken, en az goriilen lokalizasyonun sag orta lobdu. Karsinom lokalizasyon yerlerinin
birebir lokal niiks ile yapilan kiyaslamalarinda elde edilen degerler istatistiksel olarak anlamli

degildi.
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Grafik 12: Lokal niiks ile klinik evre arasindaki iligkinin grafiksel gériiniimii.

Lokal niiks geligsmis hastalar igerisinde en az goriilen evre, Evre 2 iken; en sik goriilen
evre ise Evre 3’tlir. Lokal niiks gelismemis hastalarda en az goriilen evre, Evre 3 iken; en sik
goriilen evre ise Evre 1 olmustur. Lokal niiks ile klinik evre arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark saptanmadi.
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BT'de spikiler uzanim

Grafik 13: Lokal niiks ile BT de tiiméral dokuda spikiiler uzanim arasindaki iliskinin grafiksel goriiniimii.

Grafikte hem lokal niiks gelisenlerde, hem gelismeyenlerde BT’de spikiiler uzanti
varligr yoklugundan daha fazla goriilmekte. Ancak iki deger arasindaki fark istatistiksel

olarak anlamli degildi.
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Histolojik tip

Grafik 14: Lokal niiks ile karsinomlarin histolojik tipi arasindaki iligkinin grafiksel gériiniimii.

Grafikte lokal niiks gelismis hastalarda en sik histolojik tip skuamoz hiicreli karsinom
iken; biiyiik hiicreli karsinom ve karsinoid tiimor hi¢ goriilmemistir. Karsinomlarin histolojik
tiplerinin birebir lokal niiks ile yapilan kiyaslamalarinda elde edilen degerler istatistiksel

olarak anlamli degildi.
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Grafik 15: Lokal niiks ile tiimériin ¢evre doku invazyonu arasindaki iligskinin grafiksel goriiniimii.

Grafikte lokal niiks gelismis ve gelismemis hastalarda tiimoriin ¢evre dokuya invazyon

varligi, cevre dokuya invazyon yoklugundan daha az oldugu goriilmektedir. Lokal niiks ile

tiimoriin ¢evre doku invazyonu arasinda yapilan kiyaslamada elde edilen deger istatistiksel

olarak anlamli degildi.
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N1 tutulumu
Grafik 16: Lokal niiks ile N1 lenf nodu tutulumu olan hastalar arasindaki iligkinin grafiksel goriiniimii.

Grafikte lokal niiks gelismis ve gelismemis hastalarda N1 tutulumunun varligr, N1
tutulumunun olmamasindan daha az oldugu goriilmekte. Ancak iki deger arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli degildi.
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Grafik 17: Lokal niiks ile N2 lenf nodu tutulumu olan hastalar arasindaki iliskinin grafiksel goriiniimii.

Grafikte lokal niiks gelismis ve gelismemis hastalarda N2 tutulumunun varlig, N2
tutulumunun olmamasindan daha az oldugu goriilmekte. Ancak iki deger arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli degildi. (p=0.409)
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Komplikasyonlar

Grafik 18: Lokal nilks ile hastalarda goriillen postoperatif komplikasyonlar arasindaki iligkinin grafiksel

gorinimi.

Grafikte lokal niiks gelismis hastalarda en sik goriilen komplikasyon uzamis hava
kacag1 olurken; pnomoni, atelektazi ve yara yeri enfeksiyonu hi¢ goriilmedi. Lokal niiks
gelismemis hastalarda en sik goriilen komplikasyon atelektazi olurken, en az goriilen
komplikasyon yara yeri enfeksiyonuydu. Lokal niiks ile hastalarda goriilen postoperatif

komplikasyonlar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi. (p=0.381)
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Grafik 19: Lokal niiks ile hastalarda goriilen mortalite (3 yil) arasindaki iliskinin grafiksel goriiniimii.

Grafikte lokal niiks gelismis ve gelismemis hastalarda mortalitenin (3 yil) varligi,
yoklugundan daha az oldugu goriilityor. Lokal niiks ile mortalite (3 yil) arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi. (p=0.690)

Uzak niiks ile parametrelerin kiyaslamasinda BT’de lcm den biiylik hiler LAP
(p=0.049), mortalite (ilk 30 giin) (p=0.002) arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli

saptandi. Diger parametreler ile kiyaslamada istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.
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Grafik 20: Uzak niiks ile BT de 1cm den biiyiik hiler LAP arasindaki iligki goriillmekte.
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Grafikte uzak niiks gelismis hastalarda BT’de lcm den biiyiik hiler LAP olanlarin

sayisinin olmayanlara gore daha fazla oldugunu goriiyoruz.
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Grafik 21: Uzak niiks ile cinsiyet arasindaki iligki goriillmekte.

Grafikte uzak niiks gelismis ve gelismemis hastalarin ¢ogunlugunun erkeklerden
olustugunu goriiyoruz. Uzak niiks ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi. (P>0.05)
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Semptomlar

Grafik 22: Uzak niiks ile hastalarda goriilen semptomlar arasindaki iliski goriilmekte.

Grafikte uzak niiks gelismemis hastalarda goriilen en sik semptom oksiiriik olurken, en
az ise kilo kaybi1 goriildii. Uzak niiks gelismis hastalarda ise en sik gogiis agrisiydi. Uzak niiks
gelismis hastalarda Oksiiriik semptomu hi¢ goriilmedi. Semptomlarin birebir uzak niiks ile

yapilan kiyaslamalarinda elde edilen degerler istatistiksel olarak anlamli degildi. (P>0.05)
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Yandas hastaliklar
Grafik 23: Uzak niiks ile hastalarda goriilen yandag hastaliklar arasindaki iligki goriilmekte.

Grafikte uzak niiks gelismemis hastalarda goriilen en sik goriilen yandas hastalik
KOAH olurken, en az ise KAH goriildii. Uzak niiks gelismis hastalarda ise calistigimiz
parametreler igerisinde tek goriilen yandas hastalik KOAH’di. Uzak niiks ile hastalardaki
yandag hastaliklar arasinda yapilan kiyaslamalarda elde edilen degerler istatistiksel olarak

anlamli degildi. (P>0.05)
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Grafik 24: Uzak niiks ile tiimor lokalizasyonu arasindaki iliski goriilmekte.

Grafikte uzak niiks gelismis hastalarda en sik karsinom yerlesiminin sol iist lob oldugu
goriiliiyor. Uzak niiks gelismis hastalarda sol alt lobda ve sag orta lobda primer tiimor
yerlesimi saptanmadi. Uuzak niiks gelismemis hastalarda en sik karsinom yerlesiminin sol {ist
lob oldugu, en az yerlesimin ise sag alt lob oldugu goriilmekte. Karsinom lokalizasyon
yerlerinin birebir uzak niiks ile yapilan kiyaslamalarinda elde edilen degerler istatistiksel

olarak anlamli degildi. (P>0.05)
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Grafik 25: Uzak niiks ile klinik evre arasindaki iligkinin grafiksel goriiniimii.

Grafikte uzak niiks gelismis hastalar igerisinde en az goriilen evre, Evre 2 iken; en sik
goriilen evre ise Evre 3’tiir. Uzak niiks gelismemis hastalarda en az goriilen evre, Evre 3 iken;
en sik goriilen evre ise Evre 1 olmustur. Uzak niiks ile klinik evre arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark saptanmadi. (P>0.05)
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Grafik 26: Uzak niiks ile BT de tiimoral dokuda spikiiler uzanim arasindaki iliskinin grafiksel goriintimii.

Grafikte uzak niiks gelisen ve gelismeyen hastalarda BT’de spikiiler uzanti varligi
yoklugundan daha fazla goriilmekte. Ancak iki deger arasindaki fark istatistiksel olarak

anlaml1 degildi. (p=0.622)
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Grafik 27: Uzak niiks ile karsinomlarin histolojik tipi arasindaki iligskinin grafiksel goriiniimii.

Grafikte uzak niiks gelismis hastalarda en sik histolojik tip adenokarsinom iken;
karsinoid tiimdr hi¢ goriilmemistir. Uzak niiks gelismemis hastalarda goriilen en sik histolojik
tip skuamoz hiicreli karsinom iken, en az goriilen histolojik tip ise karsinoid tiimordiir.
Karsinomlarin histolojik tiplerinin birebir uzak niiks ile yapilan kiyaslamalarinda elde edilen

degerler istatistiksel olarak anlamli degildi. (P>0.05)
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Grafik 28: Uzak niiks ile tiimériin gevre doku invazyonu arasindaki iligskinin grafiksel gortiinimdi.

Grafikte uzak niiks gelismis ve gelismemis hastalarda tiimoriin ¢evre dokuya invazyon
varligi, ¢evre dokuya invazyon yoklugundan daha az oldugu goriilmektedir. Uzak niiks ile
tiimoriin ¢evre doku invazyonu arasinda yapilan kiyaslamada elde edilen deger istatistiksel

olarak anlamli degildi. (p=0.070)
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Grafik 29: Uzak niiks ile N1 lenf nodu tutulumu olan hastalar arasindaki iliskinin grafiksel g6riintimil.
Grafikte uzak niiks gelismis ve gelismemis hastalarda N1 tutulumunun varligi, N1
tutulumunun olmamasindan daha az oldugu goriilmekte. Ancak iki deger arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli degildi. (p=0.577)
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Grafik 30: Uzak niiks ile N2 lenf nodu tutulumu olan hastalar arasindaki iliskinin grafiksel gériiniimii.
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Grafikte uzak niiks gelismis ve gelismemis hastalarda N2 tutulumunun varligi, N2
tutulumunun olmamasindan daha az oldugu goriilmekte. Ancak iki deger arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli1 degildi. (p=0.330)
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Grafik 31: Uzak niiks ile hastalarda goriilen postoperatif komplikasyonlar arasindaki iligkinin grafiksel

gorinimi.

Grafikte uzak niiks gelismis hastalarda en sik goriilen komplikasyon aritmi olurken;
pnomoni, uzamis hava kagagi ve yara yeri enfeksiyonu hi¢ goriilmedi. Uzak niiks gelismemis
hastalarda en sik goriilen komplikasyon atelektazi olurken, en az goriilen komplikasyon yara
yeri enfeksiyonuydu. Uzak niiks ile hastalarda goriilen postoperatif komplikasyonlar

arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi. (p=0.414)
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Grafik 32: Uzak niiks ile metastazin oldugu organlar arasindaki iliskinin grafiksel goriiniimii.

Grafikte uzak niiks gelismis hastalarda en sik metastaz saptanan organ beyindir.
Ardindan ikinci siklikta siirrenal metastaz ve kemik gelmektedir. Uzak niiks ile metastazin

oldugu organ arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi. (P>0.05)

78



30

407

309

204

109

ok

Mortalite (3 yillik )

uzak _niks_geligimi

M yok
& var

var

Grafik 33: Uzak niiks ile hastalarda goriilen mortalite (3 yil) arasindaki iligkinin grafiksel gortintimdi.

Grafikte uzak niiks gelismis hastalarda mortalite (3 yi1l) daha fazla goriiliirken, uzak

niiks gelismemis hastalarda mortalite (3 yil) daha az goziikmektedir. Uzak niiks ile mortalite

(3 y1l) arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi. (p=0.790)

Klinik evre

Evrel

Evre2

Evre3

Ortalama

Ortalama sagkalim (postop ay)

Minimum Maksimum
R 1
30 1
8 1

Tablo 12: Ortalama sagkalim (postop ay) ve klinik evre arasindaki iligki.

36

36

36

Ortalama sagkalim (postop ay) ve klinik evre arasindaki iliskiye baktigimizda, en

diisik sagkalimin sirasiyla Evre 3, Evre 2 ve Evre 1°de oldugunu goérmekteyiz. Yani
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hastalarda evre biiylidiik¢e hastalarin daha erken siirede kaybedilme riski artmaktadir. Bu da

bize sagkalim zamami hakkinda tiimor evresinin ne denli 6nemli bir prognostik faktor

oldugunu gostermektedir. Evre tiirleri arasinda ortalama sagkalim siireleri bakimindan anlaml

bir farklilik yoktur ( p=0,155).

3yillik sagkalim oranlari
Klinik evre Kisi sayisi Oli Sag
Evrel 34 4
Evre2 16 3
Evre3 7 3
Toplam 57 10

Tablo 13: 3 yillik sagkalim oranlar1 ve klinik evre arasindaki iligki.

30

Yizde degeri

88,20%
81,30%
57,10%

82,50%

3 wyillik sagkalim ve klinik evre arasindaki iliskiye baktigimizda, en uzun 3 yillik

sagkalimin sirasiyla Evre 1, Evre 2 ve Evre 3’de oldugunu gormekteyiz. Hastalarda evre

kiigiildiik¢e ortalama sagkalim ihtimali artmaktadir.
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3 yillik sagkalimi etkileyen parametreler ve P degerleri

P degeri
Diferansiasyon 0,012
Postop evre 0,027
Gudiik 6rtme 0,348
Mortalite ilk 30 glin 0,059
Nazotrakeal aspirasyon sayisi 0,99
Bronkoskopi sayisi 0,492
Nekroz varhigi 0,081
Paryetal plevra tutulumu 0,016
Uzak niiks gelisimi (ay) 0,014
Uzak niiks yeri 0,011
Komplikasyonlar 0,09
Niiks sonrasi uygulanan tedavi 0,895
BT tm ¢api (mm) 0,194
Patolojik tm ¢api (mm) 0,069
Yogunbakim siiresi (giin) 0,018
Yatis stresi (gtin) 0,018
PET-BT tm suvmax degeri 0,063
FVC (It) 0,704
Postop uzak niiks zamani (ay) 0,048

Tablo 14: 3 yillik sagkalimi etkileyen parametrelerin P degerleri.

Calismamizda 3 yillik sagkalimi etkileyen parametrelerden diferansiasyon, postop evre,
paryetal plevra tutulumu, uzak niiks gelisimi, uzak niiks yeri, yogun bakim siiresi, yatis siiresi
ve postop uzak niiks zamani arasindaki kiyaslamada istatistiksel olarak anlamli degerler elde
ettik. Ayrica patolojik tiimor ¢ap1 ve PET-BT timor SUV-max degeri arasinda ise istatistiksel

olarak anlamli degere yakin degerler elde ettik.

5. TARTISMA

Akciger kanseri, tim diinyada her iki cinste kanserden Gliimlerde birinci sirada yer

almaktadir. Her yil 1,1 milyon yeni olgu ve bir yilda 1,38 milyon 6lim ile toplam kanser
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oliimlerinin %18,2’sini olusturur (82). Tan1 konuldugunda hastalik, genellikle ileri evrededir.
Giincel ve multidisipliner tedavi metodlarina ragmen 5 yillik ortalama sagkalim orani %15
civarindadir (82). Bes yillik sagkalim siireleri; evre 1A, IB, 1A, 1IB, IIIA ve IIIB igin sirasiyla
%61, %38, %34, %24, %13 ve %5’tir (83). Cerrahi, erken evre ve lokal ileri hastalikta en
uygun tedavi se¢imidir. Cerrahi uygulandiktan sonra patolojik evreleme yapilan hastalarda da
5 yillik sagkalim stireleri olduk¢a diisiiktiir; evre IA, 1B, ITIA, IIB, IIIA ve IIIB’de sagkalim
oranlari sirasiyla % 67, % 57, %55, % 39 ve % 23 tiir (83).

KHDAK olgularda gesitli prognostik faktorler tanimlanmistir. Yas, cinsiyet, pulmoner
fonksiyonlar, eslik eden hastalik varligi, hastanin performans durumu, timor evresi, timor
tipi, molekiiler biyolojik faktorler ve tedavi ile iliskili durumlar prognozu etkileyen baslica
faktorlerdir (84). Bu faktorler arasinda en 6nemlisi tiimor evresidir. Stanley tarafindan yapilan
bir ¢alismada akciger kanseri prognozu etkileme potansiyeli olan 77 faktdr incelenmis ve
bunlardan 50 tanesinin prognozu etkiledigi goriilmiistiir. 50 prognostik faktérden en dnemli 3
tanesi hastanin fiziki performans durumu, hastaligin yayginligi ve son 6 aydaki kilo kaybi
olarak belirlenmistir (85). Kawaguchi ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bagka bir calismada da
12 binden fazla hasta incelenmis (86). Bu calismada sigara igmemek, erken evre, kadin
cinsiyet ve squamoz histoloji iyi prognostik faktorler olarak bulunmustur. Benzer sonuglar
Sculier ve arkadaslar taratindan da 2010 yilinda bildirilmistir. Bunlara ilaveten istah azalmasi
ve kilo kaybi gibi belirtilerin olmasi kotii prognostik faktorler olarak tanimlanmistir (37). Biz
de literatiirele uyumlu olarak 3 yillik sagkalimi etkileyen parametrelerden diferansiasyon,
postop evre, paryetal plevra tutulumu, uzak niiks gelisimi, uzak niiks yeri, yogun bakim
stiresi, toplam yatis siiresi ve postop uzak niiks zamani arasindaki kiyaslamada istatistiksel
olarak anlamli degerler elde ettik. Ayrica patolojik tiimor ¢capr ve PET-BT tiimor SUV-max
degeri ile sagkalim arasinda istatistiksel olarak anlamli degere yakin degerler elde ettik.
Calismamaizda 3 yillik sagkalim ve klinik evre arasindaki iliskiye baktigimizda, en uzun 3
yillik sagkalimin sirasiyla Evre 1, Evre 2 ve Evre 3’de oldugunu goérmekteyiz. Bu da bize
sagkalim ac¢isindan tiimor evresinin ne denli onemli bir prognostik faktér oldugunu

gostermistir.

Evre | ve Il olgularda cerrahi rezeksiyonun diger tedavi sekillerine gore daha etkin bir
tedavi oldugu aciktir (87). Gerek evre I ve gerekse evre II’de T1 tiimorlii hastalarin, T2

olanlara gore % 15-20 oranda daha fazla 5 yillik sagkalima eristikleri gdsterilmistir (87).
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Anatomik rezeksiyon uygulanan 175 olguluk bir seride evre I olgularda bes yillik sagkalim %
55.5, evre Il olgularda ise sagkalim % 33.2 olarak saptanmistir (88). Evre Illa hastalar cerrahi
rezeksiyon karari igin en kritik hasta grubunu teskil etmektedir. Bu grup hastalarda primer
timor ve mediastinal lenf nodlarinin durumu iyi degerlendirilerek tedavi planlanmali ve
rezeksiyon kararinda selektif olunmalidir. N2’li evre Illa hastalarin tedavisinde birbirinden
cok farkli sonuglar bildiren ¢ok fazla cerrahi seri mevcuttur (87). Cerrahi rezeksiyon
uygulanan serilerde rezektabilite % 10-18, bes yillik sagkalim % 2-9 civarindadir (89). Evre
[I1a’l1 cerrahi rezeksiyon uygulanan 46 olguluk bir ¢alismada N2 saptanan olgularda 2 yillik
sagkalim % 30, N2 saptanmayan olgularda ise bu oran % 62.5 olarak bulunmustur (88). Yine
N2 tutulumu olup komplet rezeksiyon uygulanan ve adjuvan terapi uygulanmayan bir
calismada bes yillik sagkalim % 20.1 olarak bildirilmistir (88). Inceledigimiz KHDAK tanisi
almig 57 hasta i¢in ortalama sagkalim siiresi 29,6 ay ve 3 yillik sagkalim orani ise %82,5
olarak bulundu. Ortalama sagkalim degerlerimizi literatiirle kiyaslandiginda daha yiiksek
saptadik. Nedeninin ise caligmaya komplet rezeksiyon yapilan hastalarin dahil edilmesine

bagli oldugunu diisiiniiyoruz.

Yeni tam alan akciger kanseri olgularmin %50°den fazlasi 65 yas istiindedir ve
bunlarin da %30-40 kadar1 70 yas tstiindedir (90). Akciger kanseri, 6zellikle yasamin besinci
ve altinc1 dekadlarinda goriilmektedir ve 35 yas altinda goriilen olgu sayis1 oldukga diistiktiir
(91). Calismamizdaki 57 hastanin yas ortalamasi 59,7’idi. Calismamizdaki minimum yas
degeri 40 iken maksimum yas degeri 84’idi. Calismamizda yas ile niiks arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi. Ancak yas ile NI lenf nodu tutulumu arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamliydi. Diger parametrelerin kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlaml

fark saptanmadi.

Hastalarimizin erkek/kadmn oram 7,1/1 idi. Ulkemizde yapilan diger ¢aligmalarda bu
oran 3.5- 9.5/1 olarak bulunmustur (92). Bir¢ok bati iilkesinde ise erkek/kadin orani 2.1-
3.9/1°dir (93). Kadin hasta sayimizin az olusu, iilkemizde kadinlar arasinda sigara
kullanimmin yaygin olmamast ile acgiklanabilir. Literatiir ile uyumlu olarak hasta

popiilasyonumuzun ¢ogunlugunu erkekler olusturmaktaydi.

Literatiirde kadinlarda erkeklere gore prognozun daha iyi oldugunu gdosteren birgok

caligma vardir. Palomares ve arkadaglart 1996 yilinda yaptiklar1 ¢alismada KHDAK tanisi
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konduktan sonra ortalama sag kalimin erkeklerde daha kisa oldugunu bildirmislerdir (94).
Albain ve arkadaslar1 yaptiklar1 2531 hastanin meta analizinde erkeklerde sag kalimin daha
kisa oldugunu bildirmislerdir (95). Calismamizda da literatiirle uyumlu olarak bayan
hastalarin tamaminda 3 yillik mortalite negatif olarak bulunmus ve 7 bayan hastanin 6’sinda
(%85,7) niiks gorilmemistir. Niiks gelismis ve gelismemis hastalarin ¢ogunlugunun
erkeklerden olustugunu goriiyoruz. Sonuglarimizda niiks ile cinsiyet arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark yoktu. Ancak cinsiyet ile diger parametrelerin kiyaslamasinda BT de
timor capi, patolojik tiimdr capi, sigara, Hct, FEV1, FVC arasindaki farklar istatistiksel
olarak anlamli saptandi. Diger parametrelerin kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi.

Akciger kanserinin etyolojisinde sigara kullaniminin énemli rolii bulunmaktadir. Sigara
ile akciger kanseri gelisimi arasinda bir iliski olabilecegi ilk kez 1912 yilinda Adler tarafindan
ortaya atilmistir (96). Miiller'in 1939 yilinda, akciger kanseri gelisimi arasinda kuvvetli bir
iliski oldugu gosterilmistir. Bu yiliz yilin baglangicinda nadir goriilen ve erkeklerin hastaligi
olarak kabul edilen akciger kanseri giiniimiizde 6nemli bir morbidite ve mortalite nedeni
olmustur. Bununla birlikte epidermoid ve kiigiik hiicreli akciger kanserlerinin adenokanser ve
biliyiik hiicreli akciger kanserlerine oranla sigara ile daha yakin iliskili oldugu cesitli
caligmalarda gosterilmistir (96, 97). Calismamiza dahil edilen 29 hasta epidermoid karsinom
olup, tamaminda sigara kullanim 6ykiisii mevcuttu. Calismamizda sigara ile niiks arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Ancak sigara ile diger parametrelerin
kiyaslamasinda histolojik tip, cinsiyet, nekroz varligi arasindaki farklar istatistiksel olarak
anlamli saptandi. Diger parametrelerin kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi.

Akciger kanserinde iizerinde durulan onemli konulardan birisi de aile Oykiisiidiir.
Kronik Kkarsinojen maruziyeti sonucunda genetik yapida hasar olusmaktadir. Hiicreyi
kanserlesmeye gotiiren hasarin temelinde hiicre cogalmasin1 kontrol eden genlerdeki
degisiklik yatar. Aile Oykiisii ve akciger kanseri riski arasinda anlamli bir iliski oldugu,
ozellikle erken baslangicli (geng yasta) akciger kanserlerinde aile dykiisiiniin 6nemli bir risk
faktorii oldugu belirtilmistir (98). 57 hastamizin 2 tanesinde ailede malignite dykiisii vardi.
Calismamizda aile oykiisii ile niiks ve diger parametreler arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark saptanmadi. Bunda hasta yasi ortalamamizin 59,7 olmasinin etkili oldugunu diisiindiik.
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Yine yakin donemde yapilan bir ¢alismada birinci derece akrabalarinda akciger kanserinin
aile Oykiisii olan kisilerde akciger kanseri riskinin arttii, bu riskin hi¢ sigara igmemis

olanlarda ve kadinlarda daha belirgin oldugu belirtilmistir (99).

Literatiirde akciger kanserlerinde ilk semptom ve bulgularin siklig1 oksiiriik (% 8-75),
kilo kayb1 (% 0-68), dispne (% 3-60), gogiis agrist (% 20-49), hemoptizi (% 6-35) olarak
verilmektedir (19). Calismamizda semptomlarin goriilme sikligi oksiiriik (% 35,08), dispne
(% 26,31), hemoptizi (% 15,7), gdgiis agris1 (% 14,03), kilo kayb1 (% 8,77)’idi. Gogiis agrisi,
bir grup ¢alismada, sag kalimi etkiledigi bildirilen 6nemli bir klinik bulgudur (99). Burada en
onemli neden olarak tiimoriin gégiis duvari tutulumunun habercisi olmas1 T3 ve/veya timor
hiicrelerinin agresifligi gosterilmektedir (100). Calismamizda lokal niikks gelismemis
hastalarda goriilen en sik semptom nefes darlig1 iken, en az goriilen semptom kilo kaybiydi.
Lokal niiks gelismis hastalarda goriilen en sik semptom oksiiriik iken; bu hastalarda kilo kaybi
hi¢ saptanmadi. Uzak niiks gelismemis hastalarda goriilen en sik semptom oksiiriik olurken,
en az ise kilo kayb1 goriildii. Uzak niiks gelismis hastalarda ise en sik gogiis agrisiydi. Uzak
niiks gelismis hastalarda oksiiriik semptomu hi¢ goriilmedi. Caligmamizda ise semptomlar ile

niiks arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Kilo kaybi1 akciger kanserli hastalarda kotii prognostik faktordiir (101). Hespanhol ile
arkadaglarinin yapmis olduklar1 411 vakalik bir calismada ve Takigawa ile arkadaslarinin
yaptiklar1 185 vakalik calismada kilo kaybinin kétii prognostik faktér oldugunu 57
belirtmislerdir (101, 102). Kanserli hastalarda kilo kaybimin mekanizmasi heniiz net
anlasilamamistir. Calismamizda kilo kaybi ile niiks arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi.

Bunlarin disinda anemiye kanser hastalarinda sik rastlanmaktadir. Aneminin prevalansi
jinekolojik kanserlerde %26-%85, akciger kanserinde %26-%85, kolon kanserinde %30-%67,
meme kanserinde %41-%82 arasinda degismektedir (103). Ozellikle yaslh kanser hastalarinda
anemi daha sik goriilmektedir. Akciger kanseri tanis1 almis hastalarda ilk bagvuru sirasinda
Saptanan anemi bagimsiz kotii prognostik faktdr olarak yorumlanmaktadir. Takigawa N ve
arkadaslart KHDAK’li olgularda, kan Hb diizeyi>11gr/dl olmasmin iyi prognostik faktor
oldugunu bildirmisglerdir (101). Calismamizda 57 hastanin ortalama Hb diizeyi 13,7 ve

ortalama Hct diizeyi 41,8’idi. Hg ve Hct degerleri ile niiks arasindaki incelemede istatistiksel
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olarak anlamli fark saptanmadi. Bununla birlikte Hb ile histolojik tip arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark vardi. Yine Hct ile cinsiyet arasindaki fark da istatistiksel olarak

anlamliyda.

Spirometrik degerler ile postoperatif komplikasyonlar, sagkalim ve niiks arasindaki
iliski Kearney ve arkadaslari tarafindan 331 hastada prospektif olarak incelenmistir (104).
FEV1< 1 It olan 17 hastanin 3’iinde, FEV1> 1 It olan 307 hastanin 51’inde komplikasyon
izlenmistir. Pate ve arkadaslar1 prospektif bir calismada FEV1 degeri >1.6 L veya FEV1>
%40 olanlarda giivenli bir sekilde lobektomi yapilabilecegini bildirdiler (105). Stephan ve
arkadaslar1 retrospektif bir ¢alismada FEV1 < 2L olanlarda postoperatif komplikasyonlar
%40, FEV1>2L olanlarda %19 olarak bildirmislerdir (106). Calismamizda hastalarin ortalama
FEVI1 degeri 1,9L, ortalama FVC degeri 2,2L olarak hesaplandi. Calismadaki hastalarin
25’inde (%43,8) cesitli komplikasyonlar gelisti. Komplikasyon gelisen hastalarda ortalama
FEV1 degeri 1,4L, ortalama FVC degeri 1,9L seklinde bulundu. Komplikasyonlar ile FEV1
ve FVC arasindaki farklar istatistiksel olarak anlaml1 saptandi. incelemede FVC degerleri ile
cinsiyet kiyaslamasi arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli saptandi. Ayrica FEV1 ile
cinsiyet, visseral plevra tutulumu, paryetal plevra tutulumu ve tiimér i¢i lenf nodu tutulumu
arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamliydi. Ancak  FEV1 ve FVC ile niiks

kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Bircok c¢aligmada, histolojik tip ile sag kalim arasinda anlamli bir fark olmadigi
bildirilmektedir (107). Tanaka ve arkadaslar1 rezeksiyon uygulanmis KHDAK’li T1-2N1MO
olgularda hiicre tipinin sag kalim {izerine etkili olmadigini bildirmektedir (108). Fang yaptig1
caligmada rezeksiyon tipi ve histolojik tipin sag kalima anlamli etkisi olmadigini bildirmistir
(109). Lokal niiks gelismemis hastalarda goriilen en sik histolojik tip skuaméz hiicreli
karsinom iken, en az goriilen histolojik tip ise karsinoid tlimordiir. Lokal niiks geligmis
hastalarda en sik histolojik tip skuamoz hiicreli karsinom iken; biiyiik hiicreli karsinom ve
karsinoid timoriin hi¢ goriilmemistir. Uzak niiks gelismemis hastalarda goriilen en sik
histolojik tip skuamoéz hiicreli karsinom iken, en az goriilen histolojik tip ise karsinoid
tiimordiir. Uzak niiks geligsmis hastalarda en sik histolojik tip adenokarsinom iken; karsinoid
timor hi¢ goriilmemistir. Calismamizda tiim evreler incelendiginde hiicre tipinin sag kalima
etkisi gosterilememistir. Ancak histolojik tip ile diger parametrelerin kiyaslamasinda sigara,

Hg, PET CT’de timoér SUV-max degeri arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli
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saptandi. Diger parametrelerin kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.
Calismalarin  cogunda kadinlarda adenokarsinom daha sik goriilmektedir. Ostrojenin
adenokarsinom gelisimi i¢in risk faktorii oldugu bilindiginden kadinlardaki sikligin bununla
baglantili oldugu diisiiniilmektedir (110). Calismamizda da 7 bayan hastanin 6’s1 literatiir ile

Uyumlu olarak adenokarsinom taniliydi.

2002°de KHDAK’li hastalarin evrelemesinde dnerilen goriintiileme yontemleri toraks
BT, kontrastli beyin MR ya da BT, iskelet sisteminin 99m Tc ile niikleer goériintiilemesidir.
Son zamanlarda toraks dis1 evreleme ig¢in tiim viicut PET taramalar1 yaygin olarak
kullanilmaktadir (111, 112). Calismamizdaki 57 hastada da gerek BT gerekse PET-BT tan,
tiimoriin yayillimi ve metastaz konusunda ¢ok faydali bilgiler elde edilmesini saglamistir.
Toraks BT'de tiimdriin mediasteni, kalbi, biiyiik damarlari, trakeayi, 6zofagusu veya karinayi
tutup/tutmamasina bagl olarak T3 ve T4'l birbirinden ayirarak tiimoriin rezektabilitesinin
degerlendirilmesini saglar. Yine BT'de gogiis duvart tutulumu degerlendirilmesi yapilabilir
(25). Calismamizda BT’de hiler lenf nodlari, tiimoriin ¢api, kalsifikasyon varligi, spikiiler

uzanti, kavitasyon gibi parametreler degerlendirilmistir.

Timor c¢apimnin 3 cm’in istiinde olmasit kotli prognoz olarak yorumlanmaktadir.
Literatiirde Vansteenkiste JF. ve arkadaslarinin yaptiklari 125 vakalik calismada tiimor
capinin 3 cm’den kii¢iik oldugu KHDAK i hastalarda siirvinin daha uzun oldugu gosterilmis
(113). Yine Ahuja V. ve arkadaslarinin yaptiklar1 155 vakalik caligmada timér gapinin
3cm’den kisa oldugu vakalarda ortalama siirvi, 3cm’nin istiinde olan vakalardan daha uzun
bulunmus (114). Uzak niiks gelisen 7 hastanin 5’inde (%71,4) BT ve patolojik timor ¢api
3cm’den biiytiktii. Calismamizda hem BT de hem de patolojik tiimdr ¢ap1 incelenmis ve her
iki parametre ile niiks arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir. Buna ragmen
her iki parametre ile cinsiyet, klinik evre ve mortalite (3 yi1llik) arasindaki farklar istatistiksel

olarak anlamliydi.

Hastalarimizin 50°sinde BT de spikiiler uzanti mevcuttu. 7 hastamizda spikiiler uzanti
yoktu. 51 hastanin BT’ sinde tiimdral dokuda kavitasyon saptanirken, 6 hastada kavitasyon
yoktu. Hastalarimizin higbirisinin BT’sinde kalsifikasyona rastlanmadi. BT tiimoral doku

ozellikleri ile niiks arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.
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Uzak metastazi bulunmayan akciger kanserinde lenf nodu metastazi en Onemli
prognostik faktordiir. Lenf nodlarimin postoperatif mikroskobik incelemesi sonucunda
metastaz tespit edilirse kemoterapi ve/veya radyoterapi gibi ek tedavi yontemleri uygulanir
(115). Preoperatif evreleme amaciyla mediastinal lenf bezlerinin invazif degerlendirilmesi
genellikle mediastinoskopi ile yapilir (116). Serimizde histopatolojik mediastinal evreleme
icin mediastinoskopi ve cerrahi sirasinda ¢ikarilan mediastinal lenf nodlar1 kullanildi. Uzak
metastazlarla ileri T ve N evresi arasinda iliski bulunmaktadir. N2 hastalig1 olanlarda
asemptomatik uzak metastaz siklig1 artmaktadir (117). 57 vakamizin 8’inde N1 pozitifligi,
3’linde N2 pozitifligi saptanmistir. Hem lokal hem de uzak niiks saptanan hastalarda hem N1
hem de N2 tutulumu daha az saptandi. Ancak N1 ve N2 tutulumu ile niiks arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi.

FDG PET, pulmoner lezyonlarin benign, malign ayriminda 6ngoriide bulunmak i¢in
sikca basvurulan bir yontemdir (118). Inflamasyonlarda malign dokuya gére tutulumun daha
diisiik diizeyde oldugu belirtilmektedir. Bronkoalveolar karsinom ve karsinoid tiimorlerde ise
metabolik aktivitenin daha az olmasmna bagl olarak FDG tutulumu negatif sonug
verebilmektedir (119). PET incelemedeki FDG tutulumunun prognostik bir faktér olarak
onemli olacagin ileri siiren bir¢ok calisma yapilmistir. Bir grup arastirmaci timor biiylime
hizi, sagkalim ve tiimor niiksii ile FDG tutulumu arasinda korelasyon oldugunu saptamistir
(120).

Ahuja ve arkadaglari, 1998 yilinda yayinlanan g¢alismalarinda, evre I-IV arast 155
KHDAK hastasinin verilerini degerlendirmisler ve ayni evrelerdeki farkli FDG tutulumuna
sahip hastalarin yasam siirelerinin de farkli oldugunu belirtmislerdir (114). Buna gore primer
timori yiikksek FDG tutulumu gosteren hastalarin sagkalimlarmin daha kisa oldugu ileri
stirilmektedir. Sonrasinda Vansteenkiste ve arkadaslari, 125 potansiyel opere edilebilir
KHDAK hastasinda, SUV degerinin 7’nin altinda olanlarin, 2 yillik beklenen sagkalim ve
niiksiin; 7’nin iizerinde olanlara gére anlamli derecede daha uzun oldugunu gdstermislerdir

(114).

Li ve arkadaslari, degisik histolojik tipteki 107 KHDAK hastasini retrospektif olarak
incelemiglerdir. Bu ¢alismada evre I-IV arasinda olan hastalarin tiimor boyutlar1 ile SUVmax

arasinda pozitif korelasyon saptanmistir (120). Calismamizda timor capi 44,2 mm ve
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ortalama tiimoér SUVmax degeri ise 15,4 olarak hesaplandi. Yapilan istatistiksel incelemelerde
ise niiks ile gerek tiimor capr gerekse tiimor SUVmax degeri arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark yoktu.

Eschmann ve arkadaslari, epidermoid karsinom, adenokarsinom, biiylik hiicreli
karsinom, andiferansiye karsinom, bronkoalveolar karsinom ve nonspesifik KHDAK
histolojilerini igeren; evre IIIA ve IIIB’deki 159 hastayi, ortalama SUV degerleri ve sagkalim
acisindan karsilastirmiglardir (121). Bu g¢alismada evre IIIA’da SUV degeri, evre I1IB’den
daha diisiik saptanmis ve fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Calismamizda gerek
lokal niiks gerekse de uzak niiks gelismemis hastalarda en az goriilen evre, Evre 3 iken; en sik
goriilen evre ise Evre 1 olmustur. Gerek lokal niiks gerekse de uzak niiks gelismis hastalar
icerisinde en az goriilen evre, Evre 2 iken; en sik goriilen evre ise Evre 3 olarak bulunmus;
ama istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir. Mortalite zamani (postop ay) ve
klinik evre arasindaki iliskiye baktigimizda, en diisiik mortalite zamaninin sirastyla Evre 3,
Evre 2 ve Evre 1’de oldugunu gérmekteyiz. Yani hastalarda evre biiyiidiik¢e hastalarin daha
erken siirede kaybedilme riski artmaktadir. Bu da bize mortalite zamani hakkinda tiimor
evresinin ne denli 6nemli bir prognostik faktdr oldugunu gostermektedir.Yine calismamizda
klinik evre ile diger parametrelerin kiyaslamasinda BT de tiimor ¢api, patolojik tiimor capi,
PET CT’de mediastinal LAP SUV-max degeri, PET CT’de hiler LAP SUV-max degeri,
BT’tde 1cm den biiyiikk hiler LAP arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli saptandi.

Diger parametrelerin kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi.

KHDAK’li hastalara tant konuldugunda %40’inda uzak organ metastazi
saptanmaktadir. En sik toraks dis1 metastaz bolgeleri beyin (%43), siirrenaller (%40),
karaciger (%40), kemik (%33), bobrekler (%23) ve abdominal lenf nodlar1 (%30) olarak
bulunmustur (122). KHDAK’larda beyin metastazini arastiran g¢alismalarda Ferrigno ve
arkadaslar1 bu oran1 %64’¢ varan oranlarda yiiksek bulmuslardir (123). Diger yandan, beyin
metastazini diisiindiiren nérolojik bulgu ve semptomlar1 olan KHDAK’l1 hastalarda, beyin BT
ile metastaz oramni1 Tarver ve arkadaslar1 %26.6, Quinn ve arkadaslari %27, Ozgiil ve
arkadaslar1 ise %12.9 olarak bulmuslardir (122, 124, 125). Calismamizda da literatiirle
uyumlu olarak en sik metastaz saptanan organ beyindi. Ikinci olarak en sik siirrenal metastaz
ve ardindan kemik metastazi Saptadik. Ancak uzak niiks ile metastazin oldugu organ arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptayamadik.
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Akciger kanser cerrahisi sonrasinda karsilasilabilecek komplikasyonlarin basinda
kardiyovaskiiler sisteme ait komplikasyonlar gelmektedir. Aritmi, MI ve kalp yetmezligi sik
rastlanilan komplikasyonlardir. Aritmi, rezeksiyonun genisligine, hastanin yasina ve 6zellikle
intraperikardiyak pnomonektomilere bagli olarak gelisir (126). Hastalarimizdan lokal niiks
gelismemis olanlarda en sik goriilen komplikasyon atelektazi olurken, en az goriilen
komplikasyon yara yeri enfeksiyonuydu. Lokal niiks gelismis hastalarda en sik goriilen
komplikasyon uzamis hava kagagi olurken; pnomoni, atelektazi ve yara yeri enfeksiyonu hig
goriilmedi. Uzak niiks gelismemis hastalarda en sik goriilen komplikasyon atelektazi olurken,
en az gorilen komplikasyon yara yeri enfeksiyonuydu. Uzak niiks gelismis hastalarda en sik
goriilen komplikasyon aritmi olurken; pnémoni, uzamis hava kagagi ve yara yeri enfeksiyonu

hi¢ goriilmedi. Calismamizda niiks ile komplikasyonlar arasinda bir iligki saptayamadik.

6. SONUC

Calismamizda 3 yillik sagkalimi etkileyen en Onemli prognostik faktorlerin
diferansiasyon, postop patolojik evre, paryetal plevra tutulumu, uzak niiks gelisimi, uzak niiks
yeri, postop uzak niiks zamani, yogun bakim siiresi ve yatis siiresi oldugunu saptadik. Tespit
etmis oldugumuz bu prognostik faktorler cerrahi sonrasi takipte tiim hastalarda

degerlendirilmelidir.

Ayrica calismamizda mediastinal lenf nodu SUV max ve hiler lenf nodu SUV max
degerlerlerinin postoperatif lokal niiksiin ortaya c¢ikmasinda onemli parametreler oldugu,
BT’de 1 cm’den daha biiyiik hiler lenf nodu varligi uzak niiks gelisiminde en 6nemli

parametre oldugunu saptadik.

Sonug olarak ¢ok sayida parametreyi degerlendirdigimiz ¢alismamiz gostermektedir ki
akciger kanserinde tedavi rejimleri kadar gerek lokal gerekse uzak niikse neden olan
parametrelerin tesbiti ve dnlenmesi ¢ok dnemlidir. Mediasten ve hiler lenf nodlarinin cerrahi

oncesi ayrmtili olarak radyolojik tetkiklerle degerlendirilmesi, sliphe durumunda mutlaka
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histopatolojik olarak degerlendirilmesi hayati oneme sahiptir. Ayrica anatomik rezeksiyona
sistemik mediastinal lenf nodu diseksiyonunun eklenmesinin, lokal ve uzak niiksii 6nlemede

zorunlu oldugu kanaatindeyiz.

KUCUK HUCRELI DISI AKCiGER KARSINOMU OLAN VE KOMPLET
REZEKSIYON YAPILAN HASTALARDA LOKAL NUKS VE UZAK METASTAZ
ILE KLINIKOPATOLOJIK OZELLIKLER ARASINDAKI ILiSKI

GIRIS

Kanser, giiniimiiziin en Onemli saglik sorunlarindan biridir. Sik goriilmesi ve
oldiiriictiliigiiniin yiiksek olmasi nedeniyle de bir halk sagligi sorunudur. Akciger kanserleri
gelismis iilkelerde en sik goriilen ve 6liimciil seyreden kanserlerdir. Akciger kanseri halen
tim diinyada kanserler arasinda %12.8 oraninda goriiliirken, tim kanser Oliimlerinin
%17.8’ini olusturmaktadir. Calismamizda KHDAK olan ve komplet rezeksiyon yapilan
hastalarda klinik ve patolojik 6zellikler ile; lokal niiks ve uzak metastaz gelisimi arasindaki

iligkiyi arastirmay1 amacladik.

GEREC VE YONTEMLER

Bu c¢alismaya Konya Egitim ve Arastirma Hastanesi Gogilis Cerrahi Kliniginde
01.01.2008 ile 31.12.2012 tarihleri arasinda kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri nedeni ile
komplet rezeksiyon yapilan 50 erkek (%87,7), 7 bayan (%]12,3), hasta dahil edildi. Hastalarin
yas, operasyon oOncesi semptomlar, malignite hikayesi, SFT degerleri (FEV 1, FVC),
hemogram (Hb, Htc ve patolojik degerler), biyokimya (patolojik degerler), yandas hastaliklar,
sigara (paket-yil), ASA skoru, tan1 koyma sekli, radyolojik ve histopatolojik bulgular gibi

veriler hasta dosyalarindan elde edildi.

BULGULAR
Lokal niiks ile parametrelerin kiyaslamasinda PET CT’de mediastinal LAP SUV-max
degeri (p=0.012), PET CT’de hiler LAP SUV-max degeri (p=0.027) arasindaki farklar
istatistiksel olarak anlamli saptandi.
Uzak niiks ile parametrelerin kiyaslamasinda BT’de lecm den biiylik hiler LAP
(p=0.049) arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli saptandi.
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3 yillik sagkalimi etkileyen parametrelerden diferansiasyon (p=0.012), postop evre
(p=0.027), paryetal plevra tutulumu (p=0.016), uzak niiks gelisimi (p=0.014), uzak niiks yeri
(p=0.011), yogun bakim siiresi (p=0.018), yatis siiresi (p=0.018) ve postop uzak niiks zamani1
(p=0.048) arasindaki kiyaslamada istatistiksel olarak anlamli degerler elde ettik.

SONUC
Calismamizda 3 yillik sagkalimi etkileyen en Onemli prognostik faktorlerin
diferansiasyon, postop patolojik evre, paryetal plevra tutulumu, uzak niiks gelisimi, uzak niiks

yeri, postop uzak niiks zamani, yogun bakim siiresi ve yatig sliresi oldugunu saptadik.

Ayrica ¢alismamizda mediastinal lenf nodu SUV max ve hiler lenf nodu SUV max
degerlerlerinin postoperatif lokal niiksiin ortaya ¢ikmasinda onemli parametreler oldugu,
BT'de 1 cm’den daha biiyiik hiler lenf nodu varligi uzak niiks gelisiminde en 6nemli parametre

oldugunu saptadik.

THE RELATIONSHIP BETWEEN LOCAL RECURRENCE AND DISTANT
METASTASISAND CLINICOPATHOLOGIC FEATURES IN PATIENTS NON-
SMALL CELL LUNG CARCINOMA WITH COMPLETE RESECTION

INTRODUCTION

Cancer is one of the most important health problems of our time. Prevalence and public
health problem because of high levels of lethality. Lung cancer is the most common and
deadly cancer in developed countries is characterized. Lung cancer is still cancer all over the

world between %12.8 occurs in the while of all cancer deaths 17.8% accounted for (1).

In our study, NSCLC and clinical and pathological features in patients with complete
resection; local recurrence and distant metastasis, we aimed to investigate the relationship

between the development.

MATERIAL AND METHOD
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In this study, Konya education and research hospital, thoracic surgery clinic between
the dates of 01.01.2008 31.12.2012 by non-small cell lung cancer is complete resection
performed in 50 male (%87,7), 7 female (%12,3) patients were included. Patients age,
preoperative symptoms, malignancy is the story of SFT values (FEV1, FVC), hemogram (Hb,
Htc and pathological values), biochemistry (pathological values), concomitant diseases,
smoking habits (Pack-years), ASA score, diagnosis shape (bronchoscopy, transthoracic
biopsy, thoracotomy) were obtained from data such as patient files.

RESULTS

In comparison with the parameter of local recurrence, PET-CT in mediastinal lymph
SUV max values (p = 0.012), PET-CT in hilar lymphadenopathy SUV-max values (p = 0.027)
were statistically significant differences between.

In comparison with the parameter of distant recurrence, CT larger than 1 cm hilar
lymph node (p = 0.049), was statistically significant difference between.

Parameters affecting 3-year survival, differentiation (p = 0.012), postoperative stage (p
= 0.027), parietal pleural involvement (p = 0.016), distant recurrence (p = 0.014), distant
recurrence site (p = 0.011), intensive care time (p = 0.018), duration of hospitalization (p =
0.018) and time to distant recurrence after surgery (p = 0.048) in the comparison between the
values we obtained statistically significant.

CONCLUSION
In our study, most important prognostic factors affecting survival are ; differentiation,
postoperative pathologic stage, parietal pleural involvement, distant recurrence of distant

recurrence site, postoperative distant recurrence time, intensive care time and length of stay.

Also in our study that mediastinal lymph node SUV max and hilar lymph node SUV
max important parameters in the development of postoperative local recurrence of values, CT
larger than 1 cm hilar lymph node presence in distant recurrence, we found that the most

important parameters.
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