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GIRIS VE AMAC

Akciger kanseri, 20. ylizyilin baslarinda nadir goriilen bir hastalik iken, sigara igme
aliskanligindaki artiga paralel olarak siklig1 giderek artmis ve diinyada en sik goriilen kanser
tiirii haline gelmistir (1). Tiim diinyada kanser olgularinin %12.8’inden ve kanser 6liimlerinin
%17.8’inden akciger kanseri sorumludur (2).

Ileri evre akciger kanserli hastalarda mevcut tiim yeni tedavi modellerine karsin
hastaligin kontrolii son derece zordur. Akciger kanserli olgularda tani sonrast 5 yillik yasam,
1974-76 yillar1 arasinda %12 iken, 1992-97 yillar1 arasinda ¢ok az yiikselmis ve %15 oranina
ulagmistir (3).

Akciger kanseri tedavisinde kullanilan ilaglar oldukga toksik oldugundan 6zellikle de
kiigtik hiicreli dis1 akciger kanserinde kemoterapinin yasam siiresi iizerine olumlu etkisi de
siirli oldugu i¢in kemoterapi uygulama kararmda hem hasta, hem de hekim agisindan bazi
sikintilar olugsmaktadir (4).

Akciger kanseri gibi kronik hastaliklarda, hastalarin kendilerinin rapor ettigi yasam
kalitesinin degerlendirilmesi gittikge Onem kazanmaktadir. Onkolojide yasam kalitesi,
kanserin veya tedavi sekillerinin etkisiyle hastalarin hissettigi fiziksel, psikolojik ve sosyal
iyilik veya kotiiliik hali olup, tibbi ve psikososyal tedavideki basariy: etkileyebilmektedir.

Yillarca kanser hastalarinin yasamlarini, tedaviye olan yanitlarini yorumlarken
‘Hastaliksiz Yasam Siiresi’, ‘Beklenen Yasam Siiresi’ gibi kavramlar kullanilmistir. Ancak
gelisen ihtiyaglar dogrultusunda son 10 yildir 6zellikle bu hastalarla yapilacak yorumlarda
diger kullanilan kavramlarin yanisra ‘Yasam Kalitesi’ kavramini kullanma ihtiyaci
dogmustur. Bircok ¢aligmada esas hedefler arasinda yerini almistir.

1996 ASCO (American Society of Oncology) kriterlerine gore kanser tedavilerinin
degerlendirilmesinde, kanser cevabi; tam cevap, kismi cevap, cevap siiresi, hastaligin
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progresyonu i¢in gegen siire olarak tanimlanirken, hasta cevabi; yasam siiresi ve yasam
kalitesi ile degerlendirilmektedir. ABD’de FDA (Food and Drug Administiration) ve ASCO,
Kanada da NCI (National Cancer Institutes) tedavi protokollerinin gelistirilmesinde yasam
sliresi yan1 sira yasam kalitesine etkilerini de arastrmayi sart koymustur. Tedaviye yanit,
yasam siliresi gibi kavramlar hastalarin emosyonel, ruhsal ve sosyal yasantilarina olan
etkilerini 6lgemezler. Bu ylizden yasam kalitesinin degerlendirilmesi giderek artan bir 6nem
kazanmistir (5,6).

Bu ¢alismanin amacit kemoterapi uygulanan akciger kanserli hastalarda tedaviye
yanitin, yan etkilerin, yasam kalitesinin ve yasam siiresinin degerlendirilmesi ve hasta ve

kanser cevabi arasidaki iligkiyi ortaya koymaktir.



GENEL BiLGILER

AKCIiGER KANSERI

Epidemiyoloji

Akciger kanseri 20. yiizyilin baslarinda nadir goriilen bir hastalikti. Giiniimiizde ise
erkeklerde 6liim nedenlerinin basinda gelmektedir, kadinlarda da siklig1 giderek artmaktadir.
Bazi iilkelerde ise kanser 6liimlerinin en sik nedenidir. Cogu kanser tiiriinde 6liim oranlarinda
azalma varken, akciger kanseri diinya ¢apinda epidemi yapmistir. Bununla birlikte tedavideki
gelismelerin minimal diizeyde olmasi, tiitiin kullaniminin artigi, ileriye yonelik olarak
sikligmnin ve mortalitenin artacagini  gostermektedir. 1930 yilinda Amerika Birlesik
Devletleri’ndeki erkekler arasinda yasa gore akciger kanseri 6liim orani yaklasik yillik 1
milyonda 5 idi. Yillar icerisinde artig gostererek; 1950°de 22, 1970°de 56, 1987 de 75’e
ulast. Benzer gelisimler diger gelismis iilkelerde de gozlendi. 1980 yilinda Ingiltere’de
100.000°de 97 ile erkekler arasinda en yiiksek rakamin bulundugu rapor yayimnlandi (7).

1999 yilinda Amerika Birlesik Devletleri’nde 171.600 olgunun 158.900’%, 2003
yilinda da 171.900 olgunun 157.200’ 6liim ile sonuglandigi saptanmustir (8,9).

Amerika Birlesik Devletleri’nde 2005 yilinda tahmin edilen yeni akciger kanseri orani
tim kanserler i¢inde %25, tahmin edilen 6liim orani ise tiim kanserler iginde %58 olacagi
agiklanmistir. Akciger kanseri kadinlarda artmakta iken, erkeklerde azalma egilimine girmistir

(Tablo 1) (10).



Tablo 1. ilk on siradaki kanser hastalarinin hesaplanan olgu ve 6liim oranlari (10)

Hesaplanan Yeni Olgular

Erkek Kadin

Tip n % Tip n %
Prostat 232090 33 Meme 211240 32
Akciger ve brong 93010 13 Akciger ve brong 79560 12
Kolon ve rektum 71820 10 Kolon ve rektum 73470 11
Uriner sistem 47010 7 Uterus 40880 6
Deri melanomu 33580 5 Non Hodgkin Lenfoma 27320 4
Non Hodgkin Lenfoma 29070 3 Deri melanomu 26000 4
Bobrek ve renal pelvis 22490 3 Over 22220 3
Losemi 19640 3 Tiroid 19190 3
Farinks ve oral kavite 19100 3 Uriner sistem 16200 3
Pankreas 16100 2 Pankreas 16080 2
Toplam 710040 100 | Toplam 662870 100
Hesaplanan Oliimler

Erkek Kadin

Tip n % Tip n %
Akciger ve brong 90490 31 Akciger ve brong 72020 27
Prostat 30350 10 Meme 40410 15
Kolon ve rektum 28540 10 Kolon ve rektum 25750 10
Pankreas 15820 5 Over 16210 6
Losemi 12540 4 Pankreas 15980 6
Ozafagus 10530 4 Losemi 10030 4
Karaciger 10330 3 Non Hodgkin Lenfoma 9050 3
Non Hodgkin Lenfoma 10150 3 Uterus 7310 3
Uriner sistem 8970 3 Malign melenom 5640 2
Bobrek 8020 3 Beyin 5480 2
Toplam 295280 100 | Toplam 275000 100

Ulkemizde ise yeterli veri bulunmamaktadir. Saglik Bakanlhiginin son verileri 1999
yilina ait olup erkeklerde %28 orani ile ilk sirada, kadinlarda ise %4 ile 6. swadadir.
Ulkemizde 1999-2003 yillar1 arasinda yapilan bir calismada; erkek / kadin orami 12 / 1,
erkeklerde en sik goriilen epidermoid, kadinlarda ise adenokanser idi. Kadinlarin %53°1 ve

erkeklerin %13’{ sigara igmeyen grupta yer almaktaydi (11).




Risk Etmenleri

Epidemiyolojik calismalarin ¢ogu primer akciger kanserinin nedeni olarak sigaray1
gostermistir (12). Akciger kanseri nedenleri cogunlukla sigara ve gevresel etmenlerden ortaya
cikmasina ragmen, solunumsal kanserojenler saglikli kisilerde 6nemli degisikliklere neden
olmaktadir. Hastaligin riski etyolojik ajanlara hassasiyet ve kisinin bagisiklig: ile iliskilidir
(13).

Akciger kanseri olgularmin %85-90 nedeni sigaradir. Hem inhale edilen sigarada hem
de dumaninda yiizlerce karsinojen madde bulunmaktadir. Bununla birlikte sigara i¢enlerdeki
risk sigarayr birakma ile azalmaktadir. Ancak bu azalan risk hi¢bir zaman hi¢ sigara
icmeyenlerdeki diizeye ulagamamaktadir. Yirmi paket yili sigaraya maruz kalmak
populasyonda yiiksek risk olarak tanimlanmaktadir. Sigara i¢ciminin karsinojenik etkisi erkek
tiryakilerde icmeyenlere oranlara 24, kadn igicilerde 9 kat daha yiiksek olarak bulunmustur.
Erkeklerde akciger kanseri olgularinin %90’nindan, kadinlarda yaklagik %60’indan sigara
sorumlu bulunmustur. Sigara i¢cme siiresinin 6nemli oldugu klinik ¢aligmalarla gésterilmistir.
40 yil 1 paket sigara igenlerin 20 yil 2 paket sigara icenlere gore akciger kanseri gelisme
riskinin daha yiiksek oldugu ileri siiriilmiistiir (1,14,15).

Sigara dumanin karsinojenik etkisi, karsinojenlerin DNA’ya ulagsmas1t DNA’da hatali
kodlama ve mutasyon olusumuna baghdir. Sigaranin kanser riskini artirmasi, ayni zamanda
maruziyetin Ozelliklerine baghdir. Bu 0Ozellikler sigara igme siiresi, giinliik sigara igme
miktari, sigaranm agizda kalma siiresi, izmaritin uzunlugu, filtre gibi faktorlerdir. Sigara
dumanindaki major kanserojenler: polisiklik hidrokarbonlar, aromatik aminler, nitrozaminler,
piridin alkaloidler ve radyoaktif bilesenlerdir. Bunlarin i¢inde nitrozamin en potent ve
mutajen karsinojendir ve nikotinin nitrozasyonundan olusur (16).

Pasif sigara i¢icileri gevresel dumani dolayli olarak inhale ederler. Sigara icmeyen evli
kadmlarda yapilan iki calisma pasif igiciligi muhtemel bir risk faktorii olarak
degerlendirilmigtir. Sigara igmeyen eslerin, sigara icenlerle evlenmesi sonucunda akciger
kanserinin %30 daha fazla oldugu gosterilmistir (13,17).

Mesleksel ve cevresel etmenler: Bazi meslek gruplarinda gelisen endiistri ile, fuel oil
ve bazi kimyasal maddeler ile motor yakitlarinin kullanilmasindaki artigla beraber agiga ¢ikan
karsinojenler ile hava Kkirliliginin artmasi sonucunda akciger kanserinin riskinin arttig1
sOylenebilir. Bu nedenle biiylik sehirlerde akciger kanseri siklig1 diinyanin hemen her yerinde
kirsal bolgelerden daha yiiksek bulunmustur. Akciger kanseri etyolojisinde hava kirliliginin
kronik alt solunum yolu hastaliklar1 yaninda, akciger kanserine de neden oldugunu

destekleyen caligmalar vardir. Ingiltere’de yapilan bir ¢aligmada, kirsal kesimde yasayan
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insanlarda akciger kanseri goriilme siklig1 100.000°de 14 iken, sanayilesmis kesimde yasayan
insanlarda 100.000’de 26 olarak saptanmistir (18).

Akciger kanserinde mesleksel maruziyet Onemli bir yer tutmaktadir. Komiir
madeninde, arsenik, krom, nikel gibi madenlerde c¢alisanlar artmis akciger kanseri riski
altindadirlar. Asbest parcaciklari akciger kanseri ile iligkili bulunmustur. Asbest ile
calisanlarin, hem sigara icmeyenlerde hem de sigara i¢enlerde akciger kanseri riskini artirdigi
bildirilmistir. Asbest maruziyeti ve sigara i¢imi sigara igmeyen birine gore akciger kanseri
riskini 92 kat artirmaktadir (13).

Agir bir gaz olan radon igeren uranyum dogada bulunmaktadir. Radon radyoaktif
formlarinin bozulmasi ile radyasyon tehlikesi gostermektedir. Yeraltinda calisgan maden
iscilerinde akciger kanseri riskinin anlamli derecede arttig1 gosterilmistir. Colorado’da
uranyum madencilerinin izlenmesi ile maruziyet, gorev siiresi ve akciger kanseri mortalitesi
ile anlamh iligki saptanmistir. Radon pargalanma tirlinleri yiiksek enerji ve kitle etkisi
nedeniyle solunum epitel hiicrelerinde DNA hasarma neden olabilirler. Amerika Birlesik
Devletleri’nde evlerin %15’inde 6zellikle bodrum katlarinda giivenilir simirin tizerinde radon
saptanmustir ve her yil 15.000 ile 20.000 dolayinda akciger kanseri 6lim nedeninin radon
gazia bagli oldugu tahmin edilmektedir (15).

Akciger kanseri gelisiminde meyve, sebze ve her ikisinde de bulunan antioksidan
elementler iizerinde yogunlasildi. Olgu kontrol c¢aligmalarinda fazla meyve ve sebze
tilketiminin, az meyve ve sebze tiikketimine gore akciger kanseri gelismesi agisindan daha
diisiik riske sahip oldugunu ve fazla alkol tiiketiminin akciger kanserinin artisinda daha fazla
bir risk oldugu bildirilmistir. Bununla beraber meyve sebzenin fazla miktarda tiiketilmesinin
kanser sikligin1 anlamli bir sekilde etkilemedigini de gdsteren ¢alismalar vardir.(19-21).

Kanser biyolojisi ve genetigi: Tiim sigara igicilerinin %10-20’sinde akciger kanseri
gelisimi genetik yatkinligin dnemine isaret etmektedir. Akciger kanserli hastalarin hem sigara
icen hem de igmeyen akrabalarinda akciger kanseri riski 2.4 kat artmistir. Artmis ailesel
riskin; yas, cinsiyet, mesleksel maruziyet ve sigara iciciliginden bagimsiz oldugu ve akciger
kanserine predispozisyon yaratan nadir bir otozomal genin Mendelyen kodominant kalitimi
ile iligkili oldugu ileri siirtilmiistiir. Epidemiyolojik genetik bir ¢aligmada ailesel riski birinci
dereceden riskli olarak saptandi. Bu 06zellik daha ¢ok geng¢ yasta teshis konulan olgularla
iligkili bulunmustur (22-25).

Ulkemizde yapilan bir ¢alismada 1995 ve 2000 yillar1 arasinda 1500 kisilik akciger
kanserli hasta grubu ile ailede kanser hikayesi olanlarin eslerinden olusan 600 kisilik

kontrol grubu iizerinde akciger kanserinin ailesel yatkinligi arastirilmistir. 1500 akciger
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kanserli hastanin %40’mda kanser agisindan aile hikayesi pozitifligi vardi. Bu pozitifligin
%51.8’ini akciger kanseri olusturdugu saptanmis. Kontrol grubunda ise kanser a¢isindan aile
hikayesi pozitifligi %5 idi. (26).

Klinik olarak akciger kanseri gelisene dek 10-20 adet genetik hasarin olustugu
bilinmektedir (27). Akciger kanserinde major genetik olaylar: Onkogenlerin mutasyonel
aktivasyonu, tiimor baskilayic1 genlerin inaktivasyonu, hiicre siklus regiilasyonunda goérev
alan genlerde ortaya cikan degisikler, DNA tamirinde gorev alan genlerde ortaya ¢ikan
degisiklikler, biiyiime faktorleri ve reseptorlerine iliskin degisikliklerdir.

K-ras aktivasyonu kii¢lik hiicreli dis1 akciger kanserli hastalarm (KHDAK) %15-
50’sinde goriiliir. K-ras mutasyonu sagkalimda azalma, erken relaps ve kotii prognozla iliskili
bulunmustur. P53 supresor geni kiiclik hiicreli akciger kanserli hastalarin (KHAK)
%90’ninda, yass1 hiicreli kanserlerin %65’ inde gdsterilmistir (28).

Pek ¢ok caligmada epidermal biiyliime faktor reseptorii sinyalizasyon ve regiilasyon
bozuklugunun tiimor gelisimi ile iligkili oldugu gosterilmistir. Glutatyon S-transferazlar
akciger kanseri ile iligkili bulunmustur (29,30).

Akciger tlimorlerinin ve tiim solid tiimdrlerin immiinolojik harabiyetinde T-hiicre
kaynakli immiinite temel rol oynar. Bagisiklik sistemini etkileyen etkenler kanser gelisiminde
etkili olabilmektedir. Evreler arttikga CD3+, CD4+, CD4/CD8 oranin anlamli olarak azaldigi
goriilmiistiir. ileri evre akciger kanserinde T ve B lenfositlerin antitiimér immiinitede rol
oynayabilecegi ileri siiriilmektedir (31).

Akciger kanserine diffiiz pulmoner fibroz, sarkoidoz ve skleroderma gibi hastaliklarda
daha sik rastlanmaktadir. Pulmoner fibrozu olan olgularm %10’u akciger kanserinden
Olmektedirler. Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), yas, cinsiyet ve sigara durumu
kontrol edilse dahi akciger kanseri gelisimi, bagimsiz risk faktoriidiir (32).

Akciger kanseri etyolojisinde tiiberkiilozun rolii lizerinde yapilan arastirmalara gore
kanserin tiiberkiilloz kavite duvarindan, drenaj bronsundan veya skar dokusundan
kaynaklanabilecegi, kalsifikasyonun irritarif etkisinin kanser olusumuna neden olabilecegi
ileri stiriilmektedir. Ayn1 goriisler bronsektazi, pndmoni, akciger embolisi ve abseye sekonder
gelisen sikatrisler icin de gegerlidir. Tiiberkiiloz hastalarmda kanser riskinin § kat arttig1 ve
her iki hastalik arasinda 10-15 yillik bir zaman farkinin oldugu belirtilmektedir (33).

Ulkemizde yapilan bir calismada 1990-1995 yillar1 arasimnda 1012 akciger tiimdrii
olgusunun 15’inde (%1.48) akciger tiiberkiilozu birlikteligi goriilmiistiir (33).



Patoloji
Akciger tiimorlerinin %95’1 brong epitelinden kaynaklanir. Kalan %5’1 icinde
bronsiyal karsinoidler, mezotelyomalar, bronsiyal bez neoplazmalari, mezenkimal tiimdrler

(fibrosarkomlar, leiomyomlar), lenfomalar ve baz1 benign lezyonlar bulunur (34).

Baglica dort histolojik tipte akciger kanseri bulunmaktadwr. Skuaméz hiicreli,
adenokanser, biiyiik hiicreli indiferensiye ve KHAK olarak smiflandirilmaktadir. Tedavi karar1
alinirken ¢ogu kez ilk ii¢ tip bir kategoriye sokulup KHDAK olarak siniflandirilmaktadir. Bu
sekilde KHAK bu gruptan ayrilir. Baz1 olgularda bu histolojik tipler kombine bulanabilirler
(Tablo 2) (34). Bu smiflama son olarak 1999°da Diinya Saglik Orgiitii tarafindan yeniden
siniflandirilmistir (Tablo 3) (9).

Tablo 2. Akciger kanseri histolojik siniflamasi ve yaklasik insidansi (34)
A. Kiigiik hiicreli olmayan akciger kanseri (KHDAK) (%70-75)

1. Skuamoz hiicreli kanser (%25- 30)

2. Adenokanser (Bronkoalveoler kanser dahil) (%30-35)

3. Biiytik hiicreli kanser (%10-15)

B. Kiigciik hiicreli akciger kanseri (KHAK) (%20-25)
C. Kombine tipler (%5-10)

Mikst skuamdoz hiicreli adenokanser

Mikst skuamoz hiicreli ve KHAK

Skuamoz hiicreli kanser erkeklerde daha sik goriilmektedir. Cogunlukla biiyiik
bronglarin santralinden kaynaklanmaktadir, lokal hiler lenf nodlarina kolay yayilmaktadir.
Toraks disina diger hiicre tiplerinden daha ge¢ yayilir. Skuamodz kanser brons epitelinden
yillar 6nce baslayan bir metaplazi veya displaziyi izleyen insitu kanserden sonra ¢ikar.
Mukozada 1-2 cm ¢apinda kalinlagsma goriiliir. Bu durumda heniiz klinik ve radyolojik bulgu
olmadan balgamda ve brons lavajinda atipik hiicreler goriiliir. Histolojik olarak bu tiimorler
keratin inciler ve interselliiler kopriiler olusturan iyi diferansiye tipten, minimal skuamoz
ozelligi olan indiferensiye tipe kadar degisebilmektedir. Diger tiplere nazaran daha iyi
prognoza sahiptirler (34).

Adenokanserin erkek ve kadmlarda goriilme siklig1 esit olup, sigara iliskisi skuamoz
kansere gore daha azdir. Amerika Birlesik Devletleri’ndeki kadnlarda diger akciger kanseri
tiplerinden daha fazla artis adenokanserde goriilmektedir. Adenokanserler klasik olarak

periferik havayollar1 ve alveollerden gelisen periferik tiimdrlerdir. Bu tiimorler epitel ve



submukozal glandlarin proksimalinden de gelisebilmektedir. Periferik olduklarindan
metastatik adenokanser ayrimi zordur. Bronkoalveoler tipte %40-50 miisin sekresyonu vardir
(13,32).

Biiytik hiicreli akciger kanseri, sitolojik diferansiyasyon gdstermeyen, skuamoz veya
glandiiler kanserlerin herhangi bir kategoriye giremeyecek kadar indiferansiye seklidir.
Genellikle periferik yerlesimlidir. Kanser bazen kotii bir anaplazi gdsteren dev hiicrelerden
olusmustur. Erken fazda uzak metastaz yapabilmektedirler (34).

Kiigiik hiicreli akciger kanseri neoplastik hastaliklar i¢inde bir paradoksdur.
Cogunlukla santral bir bronstan kaynaklanir. Erkeklerde kadinlara oranlara daha sik olup,
nekroz ve hemoraji siktir. Submukozal damarlara penetrasyonu siktir. KHAK hizli ilerleyen

kanser tipidir (35).



Tablo 3. Akciger kanseri patolojik simflandirilmasi (9)

1. Skuamoz hiicreli kanser
Varyantlar;
Papiller
Berrak hiicreli
Kiigiik hiicreli
Bazaloid
2. Kiiciik hiicreli kanser
Varyantlar;
Kombine kiigiik hiicreli kanser
3. Adenokanser
Asiner
Papiller
Bronkoalveoler
Non- miisinéz
Miisinoz
Mikst miisindz ve nonmiisindz
ya da intermedier hiicre tipi
Miisin salgilayan solid

Mikst subtipler

4. Biiyiik hiicreli kanser
Varyantlar;
Biiyiik hiicreli noroendokrin kanser
Kombine biiyiik hiicreli
Noroendokrin kanser
Bazaloid kanser
Lenfoepiteliyoma benzeri kanser
Berrak hiicreli kanser
Rabdoid fenotipinde biiyiik hiicreli
5. Adenoskuamoz kanser
6. Pleomorfik, sarkomatoid
ya da sarkomatoz elemanlar
iceren kanserler
Ig hiicreli ve/veya dev hiicreli kanser
Pleomorfik kanser
Ig hiicreli kanser
Dev hiicreli kanser
Karsinosarkom

Pulmoner blastom

Varyantlar; 7. Karsinoid kanserler
Iyi diferansiye fotal Tipik Karsinoid
Miisindz Atipik karsinoid
Miisindz kist adenom 8. Tiikriik bezi tipindeki
Tash ytiziik hticreli Kanserler
Berrak hiicreli Mukoepidermoid kanserler
Adenokistik kanserler
9. Smiflandirilamayan kanserler
Klinik Bulgular

Erken evre akciger kanseri asemptomatiktir. Biiyiik boyutlara ulasmadan belirti
vermeyebilir. Dikkatli hikaye ve fizik muayeneye ragmen akciger kanserinin %51
asemptomatiktir (1). Tan1 anindaki belirtiler farkli olabilir. Tiimoriin gégiis kafesi i¢inde ya da
disinda olmas1 farkli belirtilere neden olabilmektedir. Hastalik ilerledik¢e nefes darligi,
istahsizlik ve Oksiirik ¢ogu hastada vardwr. Belirtiler tiimoriin bulundugu yere lokal

ilerlemesine, metastaz bulgularina ve paraneoplastik sendromun varligina gore degisir (36).
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Orta yas lizerinde yeni baglamig oksiiriik ve kronik oksiirtiglin karakter degistirmesi
dikkate alinmalidir. Santral ve endobronsiyal lezyonlarda 6ksiirlik, nefes darligi, gogiis agrisi,
hemoptizi ve postobstriiktif pndmoni bulgular siktir (36).

Hastaligin lokal ilerlemesine bagli olarak vena kava superior sendromu (VKSS), ses
kisiklig1, disfaji, plevral efiizyon, Horner sendromu gelisebilmektedir (37,38).

Kiiclik hiicreli akciger kanseri tanist konuldugunda %70’1 metastaz yapmis
durumdadir. Akciger kanseri en sik siirrenal, karaciger, beyin, kemik metastazi yapmaktadir.
Metastaz bdlgesine gore bas agrisi, mental bozukluk, karin agrisi, mide bulantisi, kemik agris1
ile kargimiza ¢ikmaktadir (35,37).

Tiimor hiicrelerinin biyolojik olarak aktif olan hormon ve protein iiretimleri nedeniyle
kendisinden uzak yerlerde meydana getirdigi semptom ve bulgulara paraneoplastik sendrom
denir. Akciger kanserinin dogal seyri sirasinda ya da tedavinin yan etkileri sonucu meydana

gelir (Tablo 4) (8,36,39,40).

Tan1 Yontemleri

Akciger kanseri tanisi1 koymada invaziv ya da invaziv olmayan bircok yontem
kullanilmaktadir.

Tiim akciger kanseri hastalarin ¢ogunda akciger grafisi ve bilgisayarli tomografisinde
patoloji vardir. Akciger grafisi, akciger kanserini %70-88, hiler adenopatiyi %61-71,
mediastinal lenfoadenopatiyi %47-60 oraninda saptamaktadir (8,41).

Bilgisayarli tomografi tani, evreleme ve ayni zamanda tedaviye yanitin
degerlendirilmesi agisindan ¢ok onemli bir yontemdir. KHDAK’da tiimor evrelemesinde rol
oynamaktadir. Yakin zaman oOnce kullanima giren ¢oklu detektdr bilgisayarli tomografi
timoriin fissiire, gdglis duvarina veya mediastene invazyonunu biiyiik bir giivenle ortaya
koyabilmektedir. Tiimoriin cerrahi agidan ¢ikarilabilir olup olmadigmi net bir sekilde
gosterebilir (41,42).

Manyetik  rezonans yumusak  dokular1  goriintilemede  oOncelikli  olarak
kullanilmaktadir. Ozellikle pankoast tiimdrlerinde vaskiiler ve brakiyal pleksus tutulumunu en

iyi gosterebilen tan1 yontemidir (41-43).
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Tablo 4. Paraneoplastik sendromlar (36)

Endokrin Hematolojik

Hiperkalsemi Anemi

Hiponatremi Otoimmun hemolitik anemi
Cushing sendromu Lokositoz

Jinekomasti Eozinofili

Galaktore Monositoz

Hipoglisemi Trombositoz

Akromegali Idiyopatik trombositopenik purpura

Trousseau sendromu

Nonbakteriyal trombotik endokardit

Vaskiilit
Yaygin damarigi pihtilasma
Polisitemi
Disproteinemi
Norolojik Digerleri
Lambert —Eaton Kaseksi
Miyastenik sendrom Hiperiirisemi/Hipotirisemi
Periferik ndropati Ates
Serebellar dejenerasyon Hipertansiyon
Limbik ensefalit Membrandz nefropati
Ensefalomyelit Skleroderma
Stiff- Man sendromu
Opsoklonus/Myoklonus
Retinopati
Kas —iskelet Deri
Comaklasma Pigmente deri lezyonlar1
Hipertrofik pulmoner osteoartropati Akantozis nigrikans
Dermatomyozit Tilosis
Polimyozit
Miyopati

Balgam sitolojisi siipheli akciger kanseri olgularinda kolay, hizli, invaziv olmayan bir
yontemdir. Santral ve hemoptizisi olan olgularda tanisal degeri daha yiiksektir. KOAH’I1
sigara tiryakileri, daha Oncesinde akciger kanseri tanisi alanlar, ailesinde akciger kanseri
Oykiisii olanlar veya asbest ig¢ileri, mesleki riski olanlara erken tan1 anlaminda ilk adim olarak

balgam sitolojisi uygulanmasi gereken temel adimdir (44).
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Mevcut bulgular esliginde girisimsel tani yontemleri kullanilmaktadir; torasentez,
plevra biopsisi, torakoskopi ve ekstratorasik tutulumlarda igne aspirasyonlar1 ya da biyopsiler
faydalidir.

Ultrasonografi perkiitan biyopsi i¢in, plevral stvinin tespiti ve torasentez amactyla ve
batin ultrasonografisi akciger kanseri evrelemesinde batin i¢ci metastazlarinin tespitinde
onemli bir yer tutmaktadir. Deneyimli sitologlarin elinde plevral efiizyonlarda histolojik tani
%80’lere, plevra biyopsilerinde %50’ye ulasmaktadir (42,45).

Santral yerlesimli lezyonlarda forseps biyopsiler, brong lavaji, fircalama,
transbronsiyal biopsiler ve transbronsiyal lenf nodu aspirasyonlar1 bronkoskopi esnasinda tani
amacli kullanilan yontemlerdir. Forseps biopsi ile histolojik tani %76-82 oraninda
bildirilirken, lavaj ve firgalama ile bu oran %87’ ye ¢ikmaktadir. Bronkoskopi ayrica tedaviye
yanitin degerlendirilmesinde de kullanilan yontemlerden biridir (42-45).

Bilgisayarli tomografi ya da ultrasonografi esliginde transtorasik igne aspirasyonu tani
ve evrelemede Onemli bir yer tutar. Histolojik tani degeri 3 cm’nin {stiindeki lezyonlarda
%80-95 arasindadir (42,45).

Mediastinoskopi, mediastinostomi, torakoskopi, torakostomi tani ve evrelemede
yararli yOntemlerdir. Ayrica bu islemler doku tanisinda, pulmoner soliter nodiillerin
degerlendirilmesinde, hiler ve mediastinal lenf nodunun orneklenmesinde lenf noduna
metastaz saptanmasinda operasyon dncesi énemlidir. Mediastenin normal goriildiigii santral
yerlesimli akciger kanserlerinin %50’sinde mediastinoskopik inceleme ile lenf bezi tutulumu
saptanmistir (42,45)

Niikleer tip yontemleri: Talyum-201 (T1-201), Galyum-67 (Ga-67), Teknesyum-99m
metoksi izobutil izonitril ‘‘Sestamibi’’(Tc-99m MIBI) akciger kanserinin tanisinda,
mediastinal ve hiler adenopatilerin gosterilmesinde, radyoterapi (RT) sonrasinda olusan
radyasyon pndmonisinin erken tani ve tedavisinin izleniminde faydalidir. Tiimoriin tedavi
oncesi diisiik talyum tutmasi ile hastanin sagkalimi arasinda anlamli bir iliski bulunmustur.
Somatostatin analoglar1 indium -111-*‘Octreotide’’ noroendokrin tiimdrlerin saptanmasinda
kullanilmaktadir. Pentavalan dimerkapto siiksinik asit (Tc-99m DMSA-V) kemik
metastazimin saptanmasinda 6nemli bir yer tutmaktadir. Kantitatif ventilasyon / perfiizyon
sintigrafisi preoperatif ve operasyon sonrasinda tahmini zorlu ekspiratuvar volimii ve zorlu
vital kapasiteyi hesaplamak amaciyla kullanilabilen bir yontemdir (46,47).

Kemik sintigrafisi evrelendirme, radyasyon tedavisinin planlanmasi ve patolojik
fraktiir acisindan yiiksek riskli kemikleri belirlemek agisindan Onemlidir. Kemik

sintigrafisinin duyarlilig1 yiiksek, 6zgiilligii ise diistiktiir (47).
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Pozitron Emisyon Tomografi (PET) yontemi: Akciger kanserlerinin PET
goriintiilemesi igin en sik kullanilan madde [2-'*F] 2-floro-2 deoksi-D-glukoz (F-18FDG)’dir.
Cogu tiimor hiicrelerinde artmis glukoz metabolizma hizini1 gdsterir ve dolayisiyla glukoz
tutulumu (F-18FDG) normal hiicrelere gore artmistir. Ayrica pek ¢ok malign hiicre normal
hiicrelere gore diisiik defosforilasyon hizi gosterir. Sonugta F-18FDG-6-fosfat tiimor
hiicrelerinde birikir ve goriintiilemeye izin verir. Ancak her yeni teknoloji gibi hangi
kosullarda yararli veya olmadigini belirlemek gerekmektedir. Soliter pulmoner nodiillerin
benign malign ayrimida, metastatik lezyonlarin saptanmasinda, normal boyuttaki bir lenf
noduna olan metastazi veya bilylimiis olan lenf nodunda tiimor olmadigini gosterebilir. Ancak
1 cm altinda tiimdrlerde, bronkoalveoler kanserde yanlis negatif, granulamatdz hastaliklarda
ise yanlig pozitif sonu¢ verebilir. Meta analizlerde, soliter pulmoner nodiillerin ayirici
tanisinda duyarliligl %93-98, 6zgiilligii ise %78-80 arasinda degismektedir. Mediastinal ve
hiler lenf nodlarmnin invazyonunun gosterilmesinde genel olarak duyarlilik %98, 6zgiilliik ise
%91-92 olarak bildirilirken bilgisayarli tomografide >1 cm lenf nodu olan olgularda
duyarlilik ve ozgillik swrasiyla %73 ve %97 dir. Toraks disi uzak metastazlarin
gosterilmesinde duyarhilik ve 6zgiilliik %93 ve %98 gibi yiliksek oranlardadir. Siirrenal bez
metastazlarin saptanmasinda ise duyarhilik ve 6zgiillik %96 ve %99 olarak sunulmaktadir. Bu
sonuclar esliginde PET endikasyonu i¢in hasta se¢imi dikkatli bir sekilde yapilmalidir.
(42,48).

Timor belirleyicileri akciger kanseri tamisindan ¢ok tedavi etkinliginin izleminde
kullanilmaktadirlar. Akciger kanserinde Karsinoembriyonik Antijen, Doku Polipeptid
antijeni, Karbonhidrat Antijen 19-9, Noron Spesifik Enolaz ve Cyfra 21-1 yaygin olarak
kullanilmaktadir (38,49).

Evreleme

Kanserli hastalar1 prognoz ozelliklerine gore gruplayip, ona gore tedavi planlama
ihtiyac1 bir evreleme sisteminin gelistirilmesine yol agmistir. ilk kez 1946 yilinda 6nerilen
TNM sistemi, Amerikan Kanser Birligi ve Uluslararas1 Kanser Miicadele Birligi 1986 yilinda
Uluslararast Akciger Kanseri Evreleme Sistemi adi altinda tek bir sistem meydana
getirmiglerdir. 1996 yilinda tekrar gdzden gegirilen sistem son haline getirilmistir: Primer
tiimoriin biiyiikligi ve yaygmhig: (T), bolgesel lenf nodu tutulumu (N), uzak metastaz varligi
(M) kisaca TNM olarak adlandirilmigtir. Bu sistemin KHDAK’da uygulanmasi 6nerilmistir
(Tablo 5) (50).
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Kiigiik hiicreli akciger kanseri (KHAK) evrelemesinde ‘‘Veterans Administration
Lung Cancer Group’’un (VALG) Onerdigi sinirh ve yaygin hastaliktan olusan ikili sistem
daha yaygin olarak kullanilmaktadir. TNM evrelemesine gore sinirl hastalik evre I, 11, 1II’e

denk gelmektedir. (Tablo 6) (51).

Tablo 5. Akciger kanserinde yeni uluslararas1t TNM simiflamasi (50)

PRIMER TUMOR (T)

TO: Primer tiimdr saptanmamast.

Tx: Radyolojik ve bronkoskopik olarak saptanamayan fakat bronkopulmoner sekresyonlarda malign

hiicre bulunmasi.

Tis: In situ kanser.

T;. En biiyiik ¢ap1 3 cm veya daha az olan, akciger parankimi veya visseral plevra ile ¢evrilmis timor.

Bronkoskopik olarak lob brongunun invaze olmamast.

T,: 3 cm’den biiyiik tiimor veya herhangi bir biiylikliikteki bir tiimoriin visseral plevraya yayilmasi
veya hiler bolgeye kadar genisleyen atelektazi ve obstriikktif pnomoniye neden olmasi. Bronkoskopik

incelemede karinadan en az 2 cm daha uzakta olan timor.

T;: Herhangi biiyiikliikte bir tiimériin, gogiis duvar1 ( superior sulkus tiimorleri dahil), diyafragma,
mediastinal plevra, pariyetal perikarda yayilmasi veya tim akcigeri kapsayan atelektazi ve obstriiktif
pndmoniye neden olmast veya bronkoskopik incelemede karinaya 2 cm’den yakin fakat karinaya ulagmamis

timor.

T4: Herhangi biiyiikliikteki tiimoriin mediasten, kalp, biiyiikk damarlar, trakea, 6zafagus, vertebra,
karinaya yayilmasi veya malign plevra ve perikard sivisi saptanmasi veya akcigerin ayni lobunda birden fazla

neoplastik nodiil bulunmasi.

NODAL TUTULUM (N)

Ny: Bolgesel lenf nodlarinda metastaz olmamasi.

N;: Ayni taraf peribronsiyal ve/veya hiler lenf bezlerinde metastaz veya direkt yayilim olmast.

N,: Ayni taraf mediastinal ve/veya subkarinal lenf bezlerinde metastaz olmasi.

Nj: Karsi taraf hiler veya mediastinal lenf bezlerinde metastaz saptanmasi, ayni taraf veya karsi taraf

skalen veya supraklavikuler lenf bezlerinde metastaz olmasi.

UZAK METASTAZ (M)

M,: Uzak metastazin olmamasi.

M, : Uzak metastazin olmasi.
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Tablo 6. Kiiciik hiicreli akciger kanserinde evreleme sistemi (51)

SINIRLI

Bir hemitoraksta smnirli timor

Ayni taraf lenf bezlerinde tutulum olmasi

Ayni veya kars: taraf supraklavikiiler lenf bezlerinde tutulum olmas1

Ayni veya kars1 taraf mediastinal lenf bezlerinde metastaz olmasi

Ayni taraf malign plevral efilizyon olmasi
YAYGIN

Kars1 akcigerde metastatik lezyonlar

Uzak metastaz

Tedavi ve Prognoz

Tedavi hastaligin evresi ve hastanin performans durumu goéz Oniine alinarak
planlanmalidir. Akciger kanserli olgularda 5 yillik yasam siiresi 1974-76 yillar1 arasinda %12
iken, 1992-97 yillar1 arasinda ¢ok az yiikselmis ve %15 oranina ulagmistir (9,49).

Kiigiik hiicreli dig1 akciger kanserinde Evre IA ve IB’de tedavi cerrahidir. Postoperatif
torasik RT ve sistemik kemoterapinin (KT) yasam siiresini uzattig1 gosterilememistir. Tam
rezeke edilemeyen ve tamamlayici cerrahi uygulanmayan olgularda, primer timdr alanma ve
mediastene torasik RT uygulanir. Medikal inoperabl olan ya da operasyonu kabul etmeyen
olgularda torasik RT uygulanir (52,53).

Evre ITA ve 1IB’de standart tedavi yaklasimi cerrahidir. Tam rezeke edilemeyen
olgularda cerrahi tedavi ve tamamlayic1 cerrahi uygulanamayan olgularda ve medikal
inoperabl olgularda primer tiimor alanina ve mediastene torasik RT uygulanir (54).

Pancoast tiimorleri uzak metastaz ya da mediastinal lenf bezi tutulumu yoksa cerrahi
yonden degerlendirilmelidir. Olgular gerekirse toraks MR ile degerlendirilmelidir. Tiim
degerlendirmeler sonunda cerrahiye uygun olgular neoadjuvan KT ve RT ya da RT
programma almmalidir (52,55).

Evre IIIA olgulardan, T3 (N;) olgularda tedavi cerrahidir. Cerrahi sonrasi tam rezeke
edilen olgularda torasik RT’ye gerek yoktur. Tam rezeksiyon saglanmayan olgularda
postoperatif RT uygulanabilir. N, olgularda, ‘‘bulky’” veya ¢ok istasyonlu nodal lenf nodu
tutulumu varsa cerrahi uygulamanin konvansiyonel segeneklere daha iistiin oldugunu
soylemek miimkiin degildir. indiiksiyon tedavisine yanit varsa (evrede kiigiilme) cerrahi
tedavi uygulanabilir. Giiniimiiz kosullarinda bu hastalar spiral toraks bilgisayarli tomografi,
mediastinoskopi ya da PET ile degerlendirilmelidir. Tam rezeksiyon saglanan olgularda

postoperatif torasik RT uygulanir. Preoperatif degerlendirmeler esnasinda tek N, varsa, kapsiil
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invazyonu yoksa, indiiksiyon KT ya da KT ve RT sonrasi cerrahi tedavi uygundur.
Preoperatif N, tespit edilemeyen olgularda ‘‘frozen’” ¢aligmasinda N, saptanan olgularda tam
rezeksiyon saglanacaksa operasyona devam edilebilir. Tam rezeksiyon miimkiin degil veya
ekstrakapsiiler nodal hastalik, ‘‘bulky’” veya ¢ok istasyonlu lenf nodu tutulumu varsa
operasyona devam edilmemelidir (52,56).

Evre IIIB secilmis olgularda (superior vena kava, sol atrium, vertebra cismi, ana
karina, distal pulmoner arter minimal tutulum) indiiksiyon KT’si sonrasinda cerrahi tedavi
acisindan degerlendirilir. Stabil ya da progresyonu olan olgular torasik RT ya da es zamanl
kemoradyoterapiye alinir. Cerrahi i¢in uygun olmayan olgularda ardisik ya da es zamanli
kemoradyoterapi uygulanir. Birincil seri sistemik KT’ ye yanit alinamayan olgularda 2. seri
KT uygulanabilir. Eszamanli RT ve KT uygulamasi ardisik uygulanima gore sagkalim
avantaji olmasma ragmen daha toksik bir uygulamadir. Evre IIIB olgularda plevral
eflizyonunun uzun siire devam etmesi durumunda, drenaj ve ploredez yapilmalidir. VKSS
varsa deksametazon 16mg/giin baglanmasi; RT yapilmasi1 6nerilmektedir (52,57).

Ug trakeal halka tutulumu olan T4Ny_; olgularda pnémonektomi yapilabilir. Ayni lobta
satellit lezyon saptanan olgularda T4No-1M, olgularda cerrahi uygulanmasi dnerilir (57).

Yagam siiresini uzatmak amaciyla evre I[-II-IIl tam rezeke edilmis olgularda
postoperatif torasik RT ve KT Onerilmemektedir. Ancak, baska bir ¢aligmada sisplatin bazli
adjuvan KT’ nin 5 yillik yasam siiresinde %5’lik bir diizelme istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (58).

Evre IV olgularda temel yaklasim sisplatin bazli KT dir. Kilo kayb1 %10°’dan fazla
olan, serum laktik dehidrogenaz degerleri yliksek olan, ikiden fazla organ metastazi olan
olgularda ikincil seri KT den fayda beklenmemelidir (52,59).

Yasli hastalarda, kronolojik yastan ¢ok biyolojik yas 6nemlidir. KT ye uygun olmayan
ya da iyi tolere edemeyen olgularda sadece RT yapilabilir (60).

Intraluminal obstriiksiyon yapan ya da ciddi hemoptiziye neden olan santral
endobrongiyal tiimorlerde lazer koagiilasyon, argon-plazma koagiilasyon, elektrokoterizasyon,
kriyoterapi, brakiterapi endikasyonu vardir. Gerekirse endobronsiyal stent takilabilir. (61).

Kiigiik hiicreli akciger kanserinde tedavide temel yaklagim KT’dir. Sinirli hastalikta
RT uygulanmasi lokal niiksii azaltir ve yasam siiresini uzatmaktadir. Smirli hastalikta birinci
kiir ya da ikinci kiirden itibaren eszamanli KT ve RT uygulanmasi 6nerilmektedir. Evre IA-IB
olgulardan genel durumu iyi olanlarda cerrahi ve sonrasi 4 kiir KT 6nerilir. Bir kiir KT sonrasi

torasik RT ve profilaktik kraniyal 1sinlanma onerilmektedir. Yaygin hastalikta tam yanit varsa
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smirlt hastaliktaki gibi torasik RT ve profilaktik kraniyal 1smlama yapilmasi onerilmektedir.
Medyan sagkalim siiresi siirli hastalikta 18 ay iken, yaygin hastalikta yaklasik 9 aydir (62).

KANSER HASTALARINDA YASAM KALITESI

Kanser hastaliinin adi, adinin verdigi korku, gelecek kaygisi, hastalik ve tedavi
stirecinde yasanabileceklerin yarattig1 stres, hasta ve hasta yakilarmi higbir hastalik
grubunda olmayacak kadar ¢ok olumsuz etkilemektedir. Yasam kalitesi kavrami, bireyin
kendi yasaminm degerlendirilisine dayanan 6znel algi, duygu ve bilis siireclerinin bir biitiinii
olarak tanimlanirken, bireysel iyilik durumunun bir anlatimidir ve yasamin ¢esitli yonlerine
iliskin 6znel doyum ifadelerini kapsar.

Kanser hastasinda baslangictaki en dnemli amag kiir saglamaktir. Mevcut tedavilerle
bu konudaki bagar1 orani son derece smirli kalmistir. Bu ylizden kanser hastalarinda gerek
kiiratif tedaviler gerekse destek tedavileri siiresince unutulmamasi gereken kavramlardan biri
“Yasam Kalitesi’ kavramudir.

Kanser tedavisinin yasam kalitesi Tlizerine etkisinin degerlendirilmesi kanser
tedavisinin tiim agamalarinda 6nemlidir. Yasam kalitesi dl¢tilmesi zor bir durumdur. Konuyla
ilgili olarak toplumdan topluma, kiiltiirden kiiltiire, klinikten klinige, hastaliktan hastaliga
gore degisebilen Olgekler gelistirilmistir. Klinik anlamda yasam kalitesi {izerine yapilan
caligmalarin sayis1 artmaktadir. Yasam kalitesi degerlendirmesinin 6nemi hakkinda kanitlar
artmaktadir, ancak Ol¢lilmesi muhtemelen en zor tarafidir. Bununda en 6nemli nedenlerinden
biri bircok faktorden etkilenmesinin yani sira subjektif yorumlarm degerlendirmesinin zor

olmasidir (63).
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AKCIGER KANSERINDE YASAM KALITESi DEGERLENDiRMELERI

Uygulanan tedavilerin degerlendirilmesinde yanit orani veya sagkalim siiresi tek
basmna bir kriter degildir. Tedavinin amaci semptomlarin palyasyonu sonucunda yasam
kalitesinde diizelme ve sagkalimin uzamast olmalidir. Performans degerlendirmeleri icin
kullanilan Karnofsky ve ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group) hastalarin sadece
performansini degerlendirir. Tiim olarak yasam kalitesini degerlendirmede yetersizdir ancak
yasam kalitesi hakkinda bir fikir verir. Bu durumda yasam kalitesinin sorgulanmasi tedavinin
palyatif etkisini ya da tedavi ile iliskili sorunlar1 degerlendirmede ve klinik gidise karar
vermede onemli bir kriter haline gelmistir. Ayrica hastalara tedavinin getirecegi yarar ve
zararlar1 anlatirken hem hasta hem de hekim i¢in kolaylik saglayacagi bir arag olabilir. Bu
nedenle bir¢ok yasam kalitesi anketleri gelistirilmistir.

Bunlar; EORTC QLQ - C30 (EORTC QOL - LC13 Lung Cancer Module), MOS36 -
Item Short Form Health Survey (MOS SF - 36), Functional Assessment of Cancer Therapy:
(FACT - G v.4), Holmes’Quality of Life Index, Symptom Distress Scale (SDS), Therapy
Impact Questionnaire (TIQ), Daily Diary Card (Geddes), Lung Cancer Symptom Scale
(LCSS) gibi anketlerdir.

Lung Cancer Symptom Scale (LCSS) (sekil 1) ve EORTC QLQ - C30 gibi anketlerin
Tiirkge cevirisi yapilmustir ve hasta takiplerinde kullanilabilmektedir. Ozellikle ileri evre
akciger kanserli hastalarda uygulanan tedavinin etkinliginin degerlendirilmesinde hastanin

yasam kalitesindeki degisikliklerin degerlendirilmesi son derece 6nemlidir (64-66).
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v

AKCIGER KANSERI
FiZiKSEL FONKSIYONEL DENEYIMINDE
BOYUT |:> BOYUT |:> GENEL YASAM
KALITESI

Semptomlar

° Istah Genel Genel
e Yorgunluk Aktivite Yasam
o  Oksiiriik Durumu Kalitesi
e Dispne

e Hemoptizi

o Agn

Semptomatik Tespit Edilen Tespit Edilen
Sk Boyutlar Boyutlar
Akciger e Fiziksel ° Bllmeye /
kanserinden * Bilmeye/ algilamaya
kaynaklanan genel algilamaya iligkin
semptomatik iliskin e Psikolojik
sikintilar * Sosyal (rol) e Sosyal

e Ruhsal

Sekil 1. Akciger kanseri semptom skalasi icin kavramsal model (70)

Akciger Kanseri Semptom Skalasi (LCSS) hastaliga spesifik yasam kalitesini
degerlendiren bir ankettir. 1985 yilinda gelistirilmistir. Primer olarak akciger kanseri tanil
hastalarin fiziksel ve fonksiyonel 6zelliklerini degerlendirir. 9 soru igerir. 6 soru hastaligin
major semptomlar1 (istahsizlik, yorgunluk, oOksiiriik, dispne, hemoptizi, agri), 3 soru da
hastanin aktivite durumu, genel yasam kalitesi ve hastaligin semptomatik yogunlugu ile
ilgilidir.

Bu gorsel analog skalas1 100 mm’lik hastalarin cevaplarin isaretledigi bir olciittiir.
Hastalar cevaplarini1 100 mm’lik diiz ¢izgi lizerinde isaretledikten sonra isaret koyduklar1 alan
0 noktasindan olgiiliir (0= en iyi oran, 100= en kotii oran). Bu dokuz sorunun ortalamasi total
skoru verir. Buna ek olarak 6 semptomla ilgili sorunun cevap oranlar1 ayri1 olarak
hesaplanabilir. (ASBI-ortalama semptom ylikii indeksi), veya tek basina yasam kalitesi orani

hesaplanabilir.
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Bu anket 1000 akciger kanseri tanili olguda test edilmistir. Anketin psikometrik
ozelliklerinin yapilabilirligi, giivenirliligi ve gecerliligi orijinal formu i¢in ddkiimante

edilmistir (67-72).
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GEREC VE YONTEMLER

Mart 2004-Eyliil 2006 tarihleri arasinda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis
Hastaliklar1 Klinigi’nde histolojik/sitolojik olarak akciger kanseri tanis1 alan ve kemoterapi
endikasyonu olan hastalar caligmaya alindi. Calismamiz prospektif kohort (gézlem) ¢aligmasi
olarak planlandi. Calisma dncesinde Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu onay1 (Ek
1) ve her hastadan yazili onay alind1 (Ek 2).

Calsymaya Kabul Edilme Kriterleri
I. > 18 yas,
2. Kombinasyon kemoterapisi planlanan lokal ileri ve ileri evre KHDAK’11 (evre
3A-3B ve evre 4) hastalar ile siirl ve yaygm evre KHAK’1 hastalar,
3. Karnofsky Performans durumu > 60 olan hastalar,
4. Bu endikasyon i¢in daha 6nce kemoterapi veya kiiratif cerrahi uygulanmamis

olan hastalar ¢caligmaya kabul edildi.

Cahsma Dis1 Birakilma Kriterleri
I. Kemoterapi alabilecek yeterli hematolojik profili olmayanlar (nétrofil sayisi

<2000 / mm’, trombosit sayis1 < 100000 mm’ ve hemoglobin <9 gr / 100 ml),

2. Anketin doldurulmasini engelleyen norolojik veya psikiyatrik bozuklugu olan
hastalar,
3. (Calismadan ¢ikmak isteyen hastalar caligsma dig1 birakildi.
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Verilerin Toplanmasi

Hastalarin tedavi Oncesi yas, cinsiyet, hastaligiin histolojik tipi ve evresi,
semptomlari, laboratuvar degerleri, performans durumlari kaydedildi. Her bir kemoterapi kiirii
oncesi ve kemoterapiden 10 giin sonra hematolojik ve biyokimyasal veriler kemoterapiye

uygunluk ve kemoterapi ile olusabilecek yan etkiler agisindan kontrol edildi.

Evrelendirme Ve Tedavi Plani

Kiiclik hiicreli dis1 akciger kanserli hastalarin evrelendirilmesi TNM smiflamasina
gore yapildi (50). KHAK’l1 hastalarin evrelendirilmesi hem TNM siniflamasma hem de
VALG siniflandirmasina gore sinirli ve yaygm hastalik olarak yapildi (51).

Hastalarin tedavileri evrelerine ve performans durumlaria gore planlandi. Buna gore
hastalar ya tek basma kemoterapi ya da kemoterapi ve radikal radyoterapi aldi. Gerekli
hastalara palyatif radyoterapi uygulandi. Kemoterapide kullanilacak ila¢ tedavisi hastanin
sorumlu hekiminin tercihine birakildi. Serum kreatinin degeri >1.5 mg / dl veya 24 saatlik
idrarda hesaplanan kreatin klirensi <60 ml / dak olan hastalara sisplatin yerine karboplatin

kombinasyonlu kemoterapi 6nerildi.

Kanser Yanitinin Degerlendirmesi

Her iki kiir sonrast kanser yaniti degerlendirildi. Yanit degerlendirmesinde Diinya
Saglik Orgiitii 6lciitleri baz alindi. En az 4 hafta siireyle tiimdrde tam gerileme tam yanit;
lezyonun vertikal ¢apinda %50’den fazla gerileme ve yeni lezyonlarin ortaya ¢ikmamasi
kismi yanit; lezyon vertikal ¢apinda %50’den az olumlu degisiklik, %25’den az olumsuz
degisiklik olmasi1 ve yeni lezyonlarin ortaya ¢ikmamasi stabil hastalik, lezyonun herhangi bir
capmda %25’den fazla biiyiime ve / veya yeni lezyonlarin ortaya ¢ikmasi progresyon olarak

degerlendirildi.

Hasta Yamitimin Degerlendirmesi

1) Hastalarin performans durumunun degerlendirilmesi: Hastalarin performans
durumlar1 hastalarin aktivite, sesmptomlar1 ve giinliik yasaminda ne kadar yardim gerektirdigi
diizeyine gore fiziksel fonksiyonu dlgen KPS ile degerlendirildi (67) (Ek 3). KPS 0-100
arasinda 11 soruluk bir skaladir. 0 - §liim, 100 - normal aktiviteyi gosterir. Aradaki puanlar
ise hastanin rutin isini yapma kabiliyetine gore verilir. Her kiir 6ncesi hastalarm performans

skalas1 dolduruldu.
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2) Hastalarin yasam kalitelerinin degerlendirilmesi: Caliymada yasam kalitesini
degerlendirmek i¢in LCSS anketi kullanild1 ve her kiir 6ncesi hasta tarafindan dolduruldu (Ek
4).

Bu anket, hastalarm 9 soruya son 24 saat icindeki durumlarmi gbéz Oniinde
bulundurarak verdigi cevabi gorsel analog skalasi iizerine isaretlemesini kapsamaktadir.
Hastalarin gorsel analog skalasini nasil doldurulmasi gerektigi bir 6rnek soru iizerinden
anlatildi. Hastanin anketi nasil doldurmasi gerektigini anladigindan emin olduktan sonra anket
sorularmi cevaplamasi istendi. Hastalar her kiir dncesi anket icerisinde yer alan 9 soruya
verdikleri cevab1 100 mm’lik skala {izerinde isaretlediler.

Asagidaki 3 zaman dilimindeki performans durumu ve yasam kalitesi sonuglari
degerlendirmeye alindi.

1. zaman (bazal - teshis sonrasi, fakat tedaviye baglamadan once, 1. kiir 6ncesi)

2. zaman (3. kiir kemoterapi 6ncesi)

3. zaman (5. kiir kemoterapi dncesi)

Bu 3 zamanm 06zellikle se¢ilmesinin nedeni kanser yanitinin degerlendirilmesi i¢in
onemli zamanlar olmasidir.

3) Tedaviye bagh yan etkilerin degerlendirilmesi: Her kiir sonras1 kemoterapiye bagl
olusan yan etkiler kaydedildi. Kemoterapiye bagli toksisiteler NCI CTC kriterlerine ( National
Cancer Institute Common Toxicity Criteria) gore degerlendirildi (Ek 5). Her kiir sonrasi
degerlendirme yapildi.

4) Yasam siiresinin belirlenmesi: Hastalarin yasam siiresi i¢in kemoterapinin verildigi
1. giinden hastanin 6ldiigii giine kadar gegen siire baz alindi. Kontrolden veya takipten ¢ikan
hastalarin eyliil 2006 ile haziran 2007 tarihleri arasinda evlerine telefon edildi. Hastalarin
yasaylp yasamadiklari, 6ldiilerse oliim tarihleri 6grenildi. Kemoterapinin uygulandig ilk
giinden yasadigmin 6grenildigi gline kadar olan zaman siiresi takip siiresi olarak kaydedildi.

5) Hastanede gecirilen giin sayisi: Hastalarin yasadiklar1 siire icinde hastanede
yattiklar1 yada tetkik, kontrol veya herhangi bir nedenle acil servise veya poliklinige

basvurduklar1 giin sayilar1 hastane kayitlarindan 6grenilerek kaydedildi.

Istatistiksel Analiz

Elde edilen sonuglarm istatistiksel analizleri Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi
Dekanlig1 Bilgi Islem Merkezi’ndeki Minitab paket programi (S0064 Minitab Relase 13)
(Lisans no: WCP 1331.00197) kullanilarak degerlendirildi. Verilerin degerlendirilmesinde
tanimlayict istatistikler, Student T testi Mann Whitney U testi, Wilcoxon Signed Test,
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Spearman korelasyon testi ve Oneway Anova testi kullanildi. Sagkalim analizi ve sagkalimi
belirleyen prognostik faktorler igin Kaplan Meier analizi ve Cox Regresyon analizi kullanild.

P<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

HASTALARIN OZELLIKLERI

Histolojik/sitolojik olarak akciger kanseri tanis1 alan ve kemoterapi endikasyonu olan
166 hasta ¢aligmaya dahil edildi (Tablo7). Caligmaya alinan hastalarin 152°si (%91.6) erkek,
14’1 (%38.4) kadindi. Ortalama yas 59.8 + 9.9, yas aralig1 34-83 arasinda degismekte idi. Yas
(59.41 £9.79; 61.24 £ 10.22) ve cinsiyet (112 erkek — 13 kadin; 40 erkek — 1 kadin) agisindan
KHDAK ve KHAK’l1 hastalar arasinda anlamli fark yoktu (p>0.05) (Tablo 8).

Hastalarin 125’1 (%75.3) KHDAK’1, 41’1 (%24.7) KHAK 11 idi. KHDAK’11 hastalarin
1371 (%10.4) evre 3A, 39’u (%31.2) evre 3B, 73’1 (%58.4) evre 4’te idi. KHAK’l1 hastalarin
30°u (%73.2) yaygin evrede, 11’1 (%26.8) sinirlt evrede, TNM smiflamasina gére KHAK’I1
hastalarin 4t (%9.7) evre 3A, 7’°si (%17.1) evre 3B, 30°u (%73.2) evre 4’te idi (Tablo 8).

Hastalarin 147’sinde (%88.6) KPS oran1 > %80, 13’iinde (%7.8) %70 ve 6’sinda
(%3.6) %60 olarak saptandi. KPS = %60 olan 6 hastanin hiicre tipi KHAK idi. KHDAK ve
KHAK arasinda baglangi¢c KPS oranlar1 agisindan anlamli fark yoktu (p>0.05) (Tablo 8).

Hastalarin baslangic yasam kalite skorlar1t KHDAK’l1 hastalarda ortalama 29.03 =+
19.72, KHAK’l1 hastalarda ise ortalama 30.73 + 22.66 idi. Baslangic yasam kalite skorlar1
acisindan her iki grup arasinda anlamli fark yoktu (p>0.05) (Tablo 8).
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Tablo 7. Cahsmaya katilan hastalarin ozellikleri

Protokol no Isim Yas Hiicre tipi Evresi
1. 196270 AD 62 KHDAK 4
2. 170417 SA 50 KHAK 3B
3. 176640 NC 50 KHAK 3A
4. 185901 EA 65 KHAK 4
5. 171145 MZ 38 KHDAK 4
6. 37207 B 52 KHAK 4
7. 168022 BT 63 KHAK 4
8. 207218 SA 60 KHAK 4
9. 182475 SK 58 KHDAK 3B
10. 8231 ST 50 KHDAK 4
11. 202802 HD 71 KHDAK 3A
12. 170133 SK 48 KHAK 4
13. 109831 SD 72 KHDAK 4
14. 177682 IS 54 KHAK 4
15. 99610 MV 46 KHAK 4
16. 217818 MD 49 KHDAK 4
17. 220310 HC 50 KHAK 4
18. 197817 HS 57 KHDAK 4
19. 172673 YO 70 KHDAK 3B
20. 203796 AK 53 KHDAK 4
21. 195389 FD 46 KHAK 2
22. 199920 AB 67 KHDAK 4
23. 168087 FT 58 KHDAK 4
24. 205816 OH 59 KHDAK 3B
25. 11107 AA 77 KHDAK 4
26. 151739 EG 58 KHDAK 4
27. 170163 AG 73 KHDAK 4
28. 105686 AD 73 KHDAK 3B
29. 174886 SK 45 KHDAK 4
30. 77748 HK 77 KHDAK 4
31. 160370 TK 60 KHDAK 4
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Tablo 7. (Devami) Cahsmaya katilan hastalarin ozellikleri

Protokol no Isim Yas Hiicre tipi Evresi
32. 8710 AM 60 KHDAK 3B
33. 140878 SA 61 KHDAK 3A
34. 21703 AD 64 KHDAK 4
35. 165319 AK 75 KHDAK 4
36 173478 CG 61 KHDAK 4
37. 3427 ST 50 KHDAK 3B
38. 181367 ST 42 KHDAK 4
39. 177215 YM 44 KHDAK 3B
40. 161381 SO 67 KHDAK 3B
41. 183864 AA 58 KHDAK 3A
42. 185010 AK 42 KHDAK 4
43. 147863 RD 62 KHDAK 4
44. 190211 GT 50 KHDAK 4
45. 22979 MD 68 KHAK 4
46. 167881 RK 68 KHAK 4
47. 207814 AS 61 KHAK 4
48. 192384 EC 49 KHAK 3B
49. 204022 CC 62 KHDAK 3B
50. 221488 MT 72 KHDAK 3A
51. 223832 YY 54 KHDAK 3B
52. 210277 GB 45 KHAK 4
53. 226890 FS 58 KHDAK 3B
54. 34504 YC 63 KHDAK 4
55. 229849 AO 54 KHDAK 4
56. 127088 SF 67 KHDAK 4
57. 211079 HO 62 KHDAK 3B
58. 60269 ET 70 KHDAK 3B
59. 192232 AB 62 KHDAK 3B
60. 201586 OA 57 KHAK 3B
61. 213092 FD 68 KHDAK 3B
62. 190642 1A 75 KHAK 4
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Tablo 7. (Devami) Cahsmaya katilan hastalarin ozellikleri

Protokol no Isim Yas Hiicre tipi Evresi
63. 196987 NK 50 KHDAK 4
64. 182252 AA 80 KHDAK 4
65. 170687 GD 34 KHDAK 3B
66. 160408 HT 68 KHAK 4
67. 200569 NE 53 KHDAK 4
68 171748 FE 52 KHDAK 4
69. 170050 AA 74 KHAK 4
70. 210676 SG 65 KHDAK 3B
71. 227046 MO 58 KHDAK 4
72. 173724 HG 70 KHDAK 3B
73. 207513 SK 45 KHDAK 4
74. 210849 RE 47 KHDAK 3B
75. 235831 FP 66 KHDAK 3B
76. 231496 TD 57 KHDAK 4
77. 229730 FS 72 KHDAK 4
78. 230267 RB 62 KHDAK 4
79. 128999 MO 55 KHDAK 4
80. 224528 SA 57 KHDAK 3B
81. 208727 BA 65 KHDAK 4
82. 167867 ZS 52 KHDAK 4
83. 169243 HA 66 KHDAK 4
84. 180642 EC 51 KHDAK 4
85. 207449 HS 74 KHAK 4
86. 190540 AD 55 KHDAK 4
87. 184354 SS 48 KHDAK 4
88. 206582 RY 68 KHDAK 3B
89. 203642 AO 58 KHDAK 4
90. 18363 ID 74 KHDAK 4
91. 173949 MB 65 KHDAK 4
92. 226497 KB 67 KHDAK 4
93. 159240 HA 72 KHAK 4
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Tablo 7. (Devami) Cahsmaya katilan hastalarin ozellikleri

Protokol no Isim Yas Hiicre tipi Evresi
94. 107642 KK 67 KHAK 4
95. 112269 SA 60 KHDAK 3B
96 109017 AT 70 KHAK 3A
97. 84385 SK 50 KHDAK 4
98. 232097 EB 69 KHAK 3B
99. 234717 MS 61 KHAK 4
100 233543 SY 69 KHDAK 3A
101. 232273 AG 69 KHDAK 4
102. 191589 HK 74 KHAK 4
103. 198056 AB 66 KHDAK 4
104. 228710 OA 47 KHDAK 4
105. 233735 HD 56 KHAK 3B
106. 237058 AM 83 KHAK 4
107. 234852 HK 67 KHDAK 3A
108. 230737 FS 64 KHDAK 3B
109. 15260 MY 68 KHAK 4
110. 183368 HA 59 KHDAK 4
111. 179140 SC 49 KHDAK 4
112. 44247 SY 75 KHDAK 3B
113. 216974 FK 59 KHDAK 3B
114. 195691 AA 61 KHDAK 4
115. 199247 KD 42 KHDAK 4
116. 245455 IT 62 KHDAK 3B
117. 250299 KM 60 KHDAK 3B
118. 238425 MT 60 KHDAK 3A
119. 244419 Ri 43 KHDAK 3B
120. 58002 SY 50 KHDAK 4
121. 233967 MA 70 KHDAK 3B
122. 235832 ST 65 KHDAK 3B
123. 85539 SD 63 KHDAK 3B
124. 233603 RT 66 KHDAK 3B
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Tablo 7. (Devami) Cahsmaya katilan hastalarin ozellikleri

Protokol no Isim Yas Hiicre tipi Evresi
125. 237941 NB 65 KHDAK 4
126. 233156 MD 51 KHDAK 4
127. 234179 EY 70 KHDAK 3B
128 232532 NK 70 KHDAK 4
129. 295513 U 54 KHDAK 4
130. 30523 NB 74 KHDAK 3B
131. 32858 FK 50 KHDAK 4
132 79664 SD 53 KHDAK 4
133. 39527 TH 74 KHDAK 3A
134. 229648 RH 74 KHAK 4
135. 239473 MC 53 KHAK 3B
136. 233525 TE 75 KHAK 3A
137. 140403 HK 48 KHDAK 3A
138. 226515 MA 35 KHDAK 4
139. 226882 BC 60 KHAK 4
140. 220780 CK 53 KHAK 4
141. 231935 ID 66 KHAK 4
142. 226237 HG 60 KHDAK 3A
143. 232826 AT 71 KHDAK 3B
144. 226491 HY 47 KHDAK 3A
145. 243192 MO 66 KHAK 4
146. 249695 FY 52 KHAK 4
147. 245038 MT 45 KHDAK 4
148. 241134 HO 44 KHAK 4
149. 246154 RA 64 KHAK 4
150. 236473 IG 58 KHDAK 3A
151. 203395 RU 72 KHDAK 4
152. 238573 MG 61 KHAK 3B
153. 247949 ES 51 KHDAK 3B
154. 252666 SC 68 KHDAK 4
155. 255275 NK 51 KHDAK 3B
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Tablo 7. (Devami) Cahsmaya katilan hastalarin ozellikleri

Protokol no Isim Yas Hiicre tipi Evresi
156. 248649 AD 54 KHDAK 4
157. 248968 NK 49 KHDAK 4
158. 245329 MF 74 KHDAK 3A
159. 72069 ME 53 KHDAK 3B
160 118914 SY 60 KHDAK 4
161. 249965 AK 55 KHDAK 4
162. 253579 SK 70 KHDAK 4
163. 229414 ES 48 KHDAK 4
164 246316 AA 60 KHDAK 4
165. 241835 KO 59 KHDAK 4
166 246346 RY 55 KHDAK 4

Tablo 8. Hiicre tipine gore klinik ve demografik o6zelliklerin karsilastirilmasi

KHDAK KHAK p

Yas 59.41 +£9.79 61.24 +10.22 0.307
Cinsiyet n % n %
Erkek 112 89.6 40 97.6

0.192
Kadin 13 104 1 24
Evre n % n %
Evre 3A 13 10.4 4 9.7
Evre 3B 39 31.2 7 17.1 0.083
Evre 4 73 58.4 30 73.2
KPS n % n %
<80 12 9.6 17.1

0.256
>80 113 90.4 34 82.9
Bazal LCSS 29.03 +19.72 30.73 + 22.66 0.808

LCSS: Akciger kanseri semptom skalasi; KPS: Karnofsky performans skalasi.
KHAK: Kiigiik hiicreli akciger kanseri; KHDAK: Kiigiik hiicreli dig1 akciger kanseri.
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TEDAViI PROTOKOLLERI

Hastalara kemoterapi protokolii olarak platin bazli (sisplatin/karboplatin)
kombinasyon tedavisi uygulandi. KHDAK’11 hastalarin 93’1 platin-etoposit, 32’si ise platin-
dosetaksel kombinasyon tedavisi, KHAK’l1 41 hastanin hepsi platin-etoposit tedavisi ald.
Hastalarin 135’ine (%81) sadece kemoterapi, 31’ine ise (%19) kemoterapi ve radikal
radyoterapi uygulanmisti. Radikal RT alma oranlar1 agisindan KHDAK ve KHAK’11 hastalar
arasinda anlaml fark yoktu (p>0.05) (Tablo 9).

Tablo 9. Hiicre tiplerine gore tedavi seklinin degerlendirilmesi

KHDAK KHAK p
n % n %
Tedavi sekli
KT 102 81.6 33 80.5
0.874
KT ve radikal RT 23 8.4 8 19.5

KT: Kemoterapi; RT: Radyoterapi; KHAK: Kiiciik hiicreli akciger kanseri.
KHDAK: Kiigiik hiicreli dig1 akciger kanseri.

KANSER YANITI

Hastalar tedaviye yanit sekillerine gore degerlendirildiginde, 20’sinde (%12) tam
yanit, 32’sinde (%19.3) kismi yanit, 34’tinde (%20.5) stabil hastalik, 67’sinde (%40.4)
progresif hastalik saptandi. 13 (%7.8) hastada tedaviye yanit degerlendirilmesi yapilamadi.

Tam yanit elde edilen 20 hastanin 10’u (%24.4) KHAK, 10’u (%8) ise KHDAK’11 idi
(p< 0.05). Tam veya kismi yanit elde edilen 52 hastanin 19°u (%46.3) KHAK, 33’ii ise
(%26.4) KHDAK’11 idi (p< 0.05). Stabil yanit elde edilen 34 hastanin 9’u (%22.0) KHAK,
25’1 ise (%20) KHDAK’l idi (p> 0.05). Progresyon gelisen 67 hastanin 9°u (9%22.0) KHAK,
58’1 ise (%46.4) KHDAK’l1 idi (p< 0.05) (Tablo 10). KHAK’da tam yanit ve kismi yanit
saptanan hasta oranlar1 KHDAK’a gore daha fazla iken, KHDAK’da progresif hastalik

saptanan hasta orant KHAK’a goére anlamli derecede daha fazla idi.
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Tablo 10. Hiicre tiplerine gore tedaviye yanit oranlarinin karsilastirnimasi

KHDAK KHAK
Tedaviye yanit =125 o a1 v p

Tam yanit 10 8.0 10 24.4 0.012
Kismi yanit 23 18.4 9 22.0 0.786
Stabil hastalik 25 20.0 9 22.0 0.964
Progresif hastalik 58 46.4 9 22.0 0.010
Tam-kismi yanit 33 26.4 19 46.3 0.028
Degerlendirilemeyen 9 7.2 4 9.8

KHDAK: Kiigiik hiicreli dig1 akciger kanseri; KHAK: Kiiciik hiicreli akciger kanseri

Yasam siireleri ile kanser yanit1 karsilagtirildiginda tam yanit1 olan hastalarin yasam
stirelerinin en fazla, progresif hastaligi olanlarin ise yasam siirelerinin en diisiik oldugu
saptand1 (p< 0.05) (Tablo 11).

Bazal ortalama yasam kalitesi skorlar1 ile kanser yanit1 karsilastirildiginda tam yaniti
olan hastalarin bazal yasam kalitesi skorunun istatistiksel olarak anlamli olmasa da diger

hastalara gore daha iyi oldugu saptandi (p= 0.058) (Tablo 11).

Tablo 11. Kanser yamiti1 ile yasam siiresi ve bazal yasam Kkalitesi skorlarmin

karsilastiriimasi
TY KY SH PH p
Yasam siiresi 421.55+£268.35 | 300.18 £194.32 | 256.76 £204.87 | 254.65+195.73 | 0.027
Bazal LCSS skoru 18.80 +15.64 28.40 +24.12 28.79 £ 18.14 31.79 £18.98 0.058

TY: Tam yanit. KY: Kismi yanit, SH: Stabil hastalik, PH: Progresif hastalik
HASTA YANITI

Hastalarin Yasam Kaliteleri

Hastalarin yasam kalitesi LCSS anketinin sonuglarma gore degerlendirildi. Hastalarin
bazal LCSS skorlar1 hesaplandi (Tablo 12). Ortalama bazal LCSS skoru 29.43 £+ 20.4 idi. En
iyi yasam kalite skoru hemoptizi ile ilgili sorudan elde edilirken (7.49 + 14.41), en kotii skor
aktivite durumu ile ilgili idi (40.70 £+ 35.03).
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Tablo12. Hastalarin bazal yasam kalitesi skorlar:

n Ortalama £+ STD

Istahsizlik 165 27.43 £33.11

Yorgunluk 165 35.07 + 34.81

Oksiiriik 165 25.92 4 27.55
Nefes darlig1 165 27.09 +£32.10
Hemoptizi 165 7.49 + 14.41

Agri 165 26.74 + 31.776
Hastaligin belirtileri | 165 36.90 +31.06
Aktivite durumu 165 40.70 + 35.03
Yasam kalitesi 165 39.92 +27.96
Ortalama LCSS 165 29.43 +20.40

STD: Standart deger.

Hiicre tiplerine gore bazal yasam kalitesi skorlar1 karsilastirildiginda KHAK’da
hemoptizi ile ilgili yasam kalitesi skoru daha iyi saptand1 (p< 0.05) (Tablo 13).

Hastalarin yasi ile bazal yasam kalitesi skorlar1 karsilastirildiginda >60 yas olan
hastalarda yorgunluk ile ilgili yasam kalitesi skorunun <60 yas olan hastalara gore daha kotii
oldugu saptandi (p< 0.05) (Tablo 14).

Hastalarin cinsiyeti ile bazal yasam kalitesi skorlar1 karsilastirildiginda kadmnlarda
yorgunluk, 6ksiiriik, nefes darligi ile ilgili yasam kalitesi skoru erkeklere gore anlamli olarak
daha kotii saptandi (p<0.05) (Tablo15).

Hastalarin performans durumlar: ile bazal yasam kalitesi skorlar1 karsilastirildiginda
KPS<80 olan hastalarda istahsizlik, yorgunluk, agri, hastaligin belirtileri, aktivite durumu ve
bazal ortalama yasam kalitesi ile ilgili yasam kalitesi skorlar1 KPS>80 olan hastalara gore
daha kotii bulundu (p<0.05) (Tablo16).

Hastaligin evresi ile bazal yasam kalitesi skorlar1 karsilastirildiginda evre 4 hastalarda
agri, hastaligin belirtileri, aktivite durumu ve ortalama yasam kalitesi ile ilgili skorlarin evre

3A ve evre 3B’deki hastalara gore daha kotii oldugu saptandi (p<0.05) (Tablo17).
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Tablo 13. Hiicre tiplerine gore bazal yasam kalitesi skorlarinin

karsilastiriimasi

Bazal yasam KHDAK KHAK

kalitesi n=125 n=41 P
Istahsizlik 26.08 £31.80 31.80 £37.03 0.580
Yorgunluk 32.48 +£33.00 43.15+39.32 0.251
Oksiiriik 26.00 + 26.57 25.67+30.76 | 0.608
Nefes darlig1 2691 £31.21 27.64 +£35.15 0.732
Hemoptizi 8.60 £ 15.61 3.86 £9.00 0.022
Agr1 26.98 + 31.56 25.98 +£32.83 0.811
Hastaligin belirtileri 35.90 +£33.10 40.07 + 34.50 0.647
Aktivite durumu 38.87 £33.10 46.43 +40.42 0.385
Yasam kalitesi 39.43 +25.89 41.45 +33.96 0.821
Ortalama LCSS 29.03 £19.72 30.73 £22.66 0.808

Ortalama + standart sapma; LCSS:Akciger Kanseri Semptom Skalasi

Tablo 14. Hastalarin yasi ile bazal yasam kalitesinin iliskisinin

degerlendirilmesi
LCSS <60 e >60 P
Istahsizlik 23.06 +30.82 31.16+ 34.69 | 0.078
Yorgunluk 25.99+2930 42.82+37.35 | 0.005
Oksiiriik 25.51 £24.46  26.26 +30.07 | 0.596
Nefes darlig1 27.11+32.23  27.07+32.18 | 0.834
Hemoptizi 8.19+16.57 6.89+12.34 0.959
Agri 28.66 +31.52  25.10+32.07 | 0.292
Hastaligin belirtileri 3572 £30.80 37.90+31.43 | 0.684
Aktivite durumu 37.09 £34.36  43.79+35.50 | 0.196
Yasam kalitesi 39.51 +£25.73  40.27+29.88 | 0.811
Ortalama LCSS 27.87+19.38  30.78 £21.26 | 0.444

Ortalama + standart sapma; LCSS:Akciger Kanseri Semptom Skalas
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Tablo 15. Hastalarin cinsiyeti ile bazal yasam kalitesinin iliskisinin

degerlendirilmesi
LCSS Erkek Cinsiyet Kadin P
Istahsizlik 27.05+33.40 32.70+31.50 | 0.318
Yorgunluk 33.30+£3430 55.71+35.63 0.012
Oksiiriik 23.77+25.88  49.98+34.71 | 0.005
Nefes darlig1 2499 +31.41 50.68+31.99 0.002
Hemoptizi 7.46 + 14.71 7.50 +£11.80 0.744
Agri 2638 +31.36 32.13+37.38 | 0.785
Hastaligin belirtileri 37.29 £30.97 34.93 +£33.18 0.694
Aktivite durumu 40.45+35.03 4591+3594 | 0.559
Yasam kalitesi 40.62 £27.55 3471 +£32.42 0.409
Ortalama LCSS 28.74 £19.69  38.25+26.15 0.167

Ortalama + standart sapma; LCSS:Akciger Kanseri Semptom Skalast

Tablo 16. Hastalarin performans durumu ile bazal yasam kalitesinin

iliskisinin degerlendirilmesi

LCSS <80 KPS >80 p
Istahsizlik 4477 £39.12 2517+ 31.71 0.029
Yorgunluk 66.52+31.41 30.97+33.18 | <0.001
Oksiiriik 28.87 £34.34  25.53+26.66 | 0.803
Nefes darlig1 41.60 £41.50  25.20+30.27 0.153
Hemoptizi 6.87 £12.60 7.57 + 14.67 0.775
Agri 52.95+3832 23.33+29.29 | 0.001
Hastaligin belirtileri 64.24 + 30.81 33.34£29.38 | <0.001
Aktivite durumu 71.66 +£30.54  36.67+33.62 | <0.001
Yasam kalitesi 65.02 +31.86  36.65+25.79 | <0.001
Ortalama LCSS 47.88+17.95 27.16+19.56 | <0.001

Ortalama + standart sapma; LCSS:Akciger Kanseri Semptom Skalast

KPS:Karnofsky Performans Durumu
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Tablo 17. Hastah@in evresi ile bazal yasam kalitesinin iliskisinin

degerlendirilmesi
LCSS wap 4 P
Istahsizlik 2598 £33.94  28.32+32.73 0.258
Yorgunluk 29.41 £32.94  38.56 +35.63 0.059
Oksiiriik 2488 £25.74  26.56+28.72 | 0.934
Nefes darlig1 23.80+29.98  29.12+33.33 0.267
Hemoptizi 5.45+10.26 8.75 £16.39 0.240
Agr1 18.72+£26.11  31.69+33.99 | 0.010
Hastaligin belirtileri 2948 £29.50  41.48+31.25 | 0.014
Aktivite durumu 30.76 £31.27  46.84+35.96 | 0.008
Yasam kalitesi 36.55+2526 42.00+29.44 0.305
Ortalama LCSS 25.00 +18.50  32.20+21.12 | 0.024

LCSS:Akciger Kanseri Semptom Skalasi

Her kiir i¢cin ortalama LCSS skoru hesaplanarak bu skorlarin hiicre tiplerine gore
karsilagtirmas1 yapildiginda; KHDAK ve KHAK i¢in bazal LCSS skorlar1 benzerdi. Yalnizca

ticiincli kiir oncesi ortalama skorlarda KHAK lehine istatistiksel olarak anlamlilik saptandi

(p<0.05) (Tablo 18) (Sekil 2).

Tablo 18. Hiicre tiplerine gore kiirler arasi ortalama yasam kalitesi skorlarinin

karsilastiriimasi
LCSS ort. skoru | Hiicre tipi | n Ort. Skor + STD p degeri
| Kiir Smccsi KHDAK | 125 29.03 + 19.72 0.0
- xuronces KHAK | 39 30.73 + 22.66 '
5 Liir Sncesi KHDAK | 108 26.72 + 18.51 o1
-Kuronce KHAK | 34 2147+ 17.02 '
. KHDAK | 73 2275+ 17.07
3. kilr oncesi KHAK | 28 1471+ 11.56 0.04
. KHDAK | 59 21.81 + 17.46
4. kir oncesi KHAK | 25 2027 + 14.50 0.87
5. ki Sncesi KHDAK | 22 22.84 + 13.80 031
- Kuronees KHAK | 24 18.16 = 10.96 '
. KHDAK | 17 18.56 + 13.73
6. kiir Sncesi KHAK | 18 16.50 + 14.27 0.62

STD: Standart deger
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Sekil 2. Hiicre tiplerine gore kiirler aras1 yasam kalitesinin karsilastirilmasi

Hiicre tipi ile (KHDAK/KHAK) kiirler arasi ortalama yasam kalite skorlari
karsilastirildi. KHDAK’da kemoterapi ile kiirler arasi ortalama yasam kalite skorlar1 arasinda

anlamli fark saptanmadi (p>0.05) (Tablo 19).

Tablo 19. Kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserinde kiirler arasi yasam kalitesinin

karsilastirilmasi

LCSS ort.skor | n | Ortalama £ STD | Medyan | p degeri
1. kiir 6ncesi 125 29.03 £19.72 26.28 >0.05
2. kiir dncesi 108 26.72 £18.51 22.55 >0.05

3. kiir 6ncesi 73 22.75 +£17.07 17.35 >0.05
4. kiir 6ncesi 59 21.81 £17.46 16.71 >0.05
5. kiir 6ncesi 22 22.84 £13.80 23.98 >0.05
6. kiir 6ncesi 17 18.56 £13.73 15.46 >0.05

STD: Standart deger; Wilcoxon Signed Test.
Kii¢giik hiicreli akciger kanseri icin de kiirler arasi yasam kalitesi ortalama skorlar1

karsilastirildiginda 3. kiir 6ncesi yasam kalitesi skorunda istatistiksel olarak anlaml1 iyilesme

saptand1 (p<0.05) (Tablo 20).
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Tablo 20. Kiiciik hiicreli akciger kanserinde kiirler arasi yasam

kalitesinin karsilastirilmasi

LCSS ort. skor | n | Ortalama = STD | Medyan | p degeri
1. kiir 6ncesi 39 30.73 + 22.66 25.24 >0.05
2. kiir 6ncesi 34 21.47+17.02 17.86 >0.05
3. kiir dncesi 28 14.71 + 11.56 11.04 <0.05
4. kiir 6ncesi 25 20.27 £ 14.50 19.24 >0.05
5. kiir dncesi 24 18.16 £10.96 16.87 >0.05
6. kiir dncesi 18 16.50 + 14.27 11.67 >0.05

STD: Standart deger; Wilcoxon Signed Test.

Lokal ileri evre kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserinde radyoterapi alan ve almayan
hastalarin yasam kaliteleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05)

(Tablo 21).

Tablo 21. Kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserinde tedavi sekline gore

yasam kalitesinin degerlendirilmesi

LCSS ort. skoru Tedavi sekli n | Ort. Skor = STD | p degeri
I kir oncesi §$ ve radikal RT ?3 gg;g i 1338 =005
2.kiir oncesi §$ ve radikal RT ?g ?528 i 146128 =005
3. kiir dneesi §$ ve radikal RT ig ?24718 i ng ~0.05
4. kiir dneesi §$ ve radikal RT g ?2471? i ng ~0.05
3. kiir dneesi §$ ve radikal RT g 1242.'2691;:IE 176'9865 ~0.05
6. kiir dncesi §$ ve radikal RT ; 22?(’; i 41130}4 ~0.05

STD: Standart deger; Student T testi

Tedaviye Bagh Yan Etkiler

Hastalarin her kiir sonrasi tedaviye bagli yan etkileri soruldu (Tablo 22). En sik
gozlenen yan etki alopesi idi (%96.7). Bunu azalan sira ile halsizlik (%73.2), bulanti-kusma
(%65.4) ve konstipasyon (%41.8) izledi. Diyare, periferik noropati, myalji / artralji, stomatit /
mukozit de diger sik gdzlenen yan etkilerdi. Ozellikle periferik néropatinin kemoterapi sayis1
arttikca daha ¢ok arttig1 saptandi (p<0.001).

Kemoterapi sirasinda hastalarin 6’sinda (%3.6) tedaviye bagli hastanede yatisi
gerektiren beklenmeyen yan etki (advers etki) gozlendi. 1 hastada ishale baglh ciddi
hipotansiyon, 1 hastada nekrotizan pankreatit, 1 hastada derin ven trombozu, 2 hastada
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siddetli konstipasyona bagli anal fissiir ve 1 hastada yaygim dokiintiiler gdzlendi.

Tablo 22. Her kiir sonrasi gozlenen yan etkiler

Yan etkiler 1.KS | 2.KS | 3.KS | 4.KS | 5.KS | 6.KS
% % % % % %

Bulanti-kusma 553 | 639 | 64.1 72.6 | 652 | 714
Periferik 6dem 11.2 | 122 11.7 7.1 10.9 2.9
Flebit 3.0 1.4 1.0 2.4 0
Alerji 6.5 4.1 3.9 2.4 2.2
Myalji / artralji 188 | 129 | 184 | 13.1 13 2.9
Stomatit / mukozit | 18.2 | 14.3 11.6 | 11.9 13 11.4
Diyare 20.7 | 204 | 18.5 15.5 8.7 11.4
Konstipasyon 453 | 415 | 427 | 393 | 39.1 | 429
Alopesi 924 | 966 | 97.1 | 964 | 97.8 | 100
Tirnak degisikligi 3.5 5.4 5.8 3.6 109 | 29
Cilt degisikligi 6.5 4.8 6.8 24 2.2 5.7
Halsizlik 73.5 | 72.8 | 729 | 775 | 73.9 | 68.6
Periferik ndropati 20 213 | 233 | 203 | 283 | 37.2
Isitme kayb1 129 | 21.2 13.6 132 | 174 | 143
Notropenik ates 4.7 54 5.8 6.0 6.5 5.7
ET gereksinimi 9.1 9.8 16.8 179 | 283 | 143
TT gereksinimi 0.6 0.7 1.0 2.4 6.5 0
KSF gereksinimi 0.6 0.7 1.0 1.2 0 0

KS: Kiir sonrasi, ES:eritrosit transfiizyonu, TS:trombosit transflizyonu
KSF:Koloni stimulan faktor

Yasam Siiresi

Hastalarimizin ortalama yasam siiresi 269.4 + 213.5 giin, medyan sagkalim siiresi ise
210 giin olarak bulundu. Hiicre tiplerine gore 1 yillikk sagkalim oranlarini
degerlendirdigimizde KHDAK i¢in %18.3, KHAK i¢in %16.7 olarak saptandi (p>0.05).

Sagkalimi etkileyen prognostik faktorler olabilecegini diisiindiigiimiiz olas1 prognostik
faktorler cox regresyon analizi ile degerlendirildiginde, diisiik hemoglobin ve albumin
degerinin, diisiik performans durumunun, yiiksek alkalen fosfotaz degerinin, bazal yasam
kalitesi skorlarindan istahsizlik, oksiiriik, nefes darlii, agr1 ve yasam kalitesinin sagkalimi

etkileyen prognostik faktorler oldugunu saptadik (Tablo 23).
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Tablo 23. Akciger kanserinde sagkalimi belirleyen

prognostik faktorler
Degiskenler p degeri r %95 GA
Hb 0.000 1.606 1.421 - 2.407
KPS 0.009 0.968 0.921 - 0.982
Albumin 0.000 0.332 0.113 - 0.533
Alkalen fosfataz 0.05 0.998 0.994 - 1.000
Istahsizlik 0.003 0.986 0.969 - 0.994
Oksiiriik 0.006 0.983 0.969 - 0.994
Nefes darligt 0.004 1.016 1.002 - 1.028
Agri 0.03 1.010 0.998 - 1.020
Yasam kalitesi 0.028 1.012 1.000 - 1.034

KPS: Karnofsky performans durumu; GA:Giiven Aralig

Kiictik hiicreli dis1 akciger kanseri ve kiiciik hiicreli akciger kanserli hastalar i¢in ayr1
ayr1 evrelere gore sagkalim analizi degerlendirildiginde KHDAK i¢in evre 3A’da sagkalimin
evre 3B (p=0.006) ve evre 4’¢ (p=0.005) gore anlamli olarak daha iyi oldugu, KHAK’da
sinirli hastalikta yaygin hastalifa gore sagkalimin anlamli daha iyi oldugu saptanmistir

(p=0.016) (Tablo 24).

Tablo 24. Evrelere gore sagkalim analizi

n OYS (giin) £ STD p

KHDAK

Evre 3A | 13 633.57 £ 102.86

Evre 3B | 39 | 280.20 + 34.60 <0.05

Evre 4 73 283.96 + 28.79

KHAK

Sinirl 11 55097 £117.10 <0.05
Yaygm | 30 322.29 + 46.12

OYS: Ortalama yasam siiresi; STD: Standart deger

Hiicre tiplerine gore yasam siireleri karsilagtirildiginda her iki hiicre tipinde yasam

stireleri acisindan istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi (p>0.05) (Tablo 25) (Sekil 3).
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Tablo 25. Hiicre tiplerine gore yasam siiresinin karsilastirnilmasi
n | OYS (giin) £ STD | MS (giin) = STD p

KHDAK | 125 | 315.69+25.18 | 217.00 £ 1424 |>( 05

KHAK 41 414.83 + 58.80 338.00 + 63.48
OYS: Ortalama yasam siiresi; STD: Standart deger; MS: Medyan sagkalim.
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Yasam siiresi

Sekil 3. Hiicre tiplerine gore sagkalim analizi

Kiictik hiicreli dis1 akciger kanserinde verilen kemoterapi ajanina gore yasam siireleri
ve 1.kiir dncesi ve 4. kiir 6ncesi yasam kalitesi ortalama skorlar1 karsilastirildiginda platin ve
etoposit alan hastalar ile platin ve dosetaksel alan hasta grubunun yasam siireleri ve yasam

kaliteleri benzerdi ve arada anlamli farklilik saptanmadi (p>0.05) (Tablo 26).
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Tablo 26. Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde kemoterapi protokoliine gore

yasam siirelerinin ve yasam kalitesinin karsilastirilmasi

LCSS p
KT protokolii n | OYS (giin) £ STD . .
1. KO 4.KO
Platin-etoposit 93 320.31 + 28.56 31.04+£20.51 23.19+16.15 | 5005
Platin-dosetaksel 32 305.38 +£49.28 22.34 +£18.50 19.74 +13.03

OYS: Ortalama yasam siiresi; STD: Standart deger; KO:Kemoterapi oncesi
LCSS:Akciger Kanseri Semptom Skalasi

Yas, cinsiyet, evre ve tedavi yanit1 ayn1 olan KHDAK’da < 4 kiir ve > 4 kiir verilmesinin
yasam siiresi ile iligkisi incelendiginde anlamli farklilik saptanmadi (p>0.05) (Tablo 27) (sekil
4).

Tablo 27. Kiir sayisinin yasam siiresi ile iliskisi

Kiir sayis1| n | OYS (giin) =STD | MS£+STD p

<4 24 394.2455.0 355.0 % 143.7 | >0.05
>4 18 397.5+41.4 383.0 + 143.7

OYS: Ortalama yasam siiresi; STD: Standart deger; MS: Medyan sagkalim
Kaplan Meier
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Sekil 4. Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde kemoterapi sayisi ve yasam siiresi
iliskisi

52 hasta lokal ileri evre KHDAK 11 idi. 19 hasta kemoterapi ve radikal radyoterapi ald1.
12 hasta radyoterapi almayi1 kabul etmedi. 7 hasta RT randevusu alinmasma ragmen
radyoterapi tedavisine bagvurmadi. 14 hastanin da tedavi aninda plevra eflizyonu oldugu icin
radyoterapi alamadi. Lokal ileri evre KHDAK’da kemoterapi ile kemoterapi ve radikal
radyoterapi alan hastalarin yasam siireleri karsilastirildiginda istatistiksel anlamli farklilik

saptanmadi (p<0.05) (Tablo 28).

Tablo 28. Lokal ileri evre (evre 3A ve 3B) kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde

tedavi seklinin yasam siiresi ile iliskisi

n OYS (giin) £ STD p
KT 33 244.6 +196.7 >0.05
KT ve radikal RT 19 311.1 £211.8

OYS: Ortalama yasam siiresi; STD: Standart deger; Student T testi
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Kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserinde bazal aktivite durumu ile ilgili yasam kalitesi
skoru ile yasam siiresi arasinda —korelasyonu c¢ok gii¢lii olmasa da (r=0.226)- anlaml iliski
saptand1 (p<0.05) (Tablo 29).

Kiictik hiicreli akciger kanserinde bazal istahsizlik, yorgunluk, nefes darligi, aktivite
durumu ve ortalama yasam kalitesi skoru ile yasam siiresi arasinda iliski saptandi (p<0.05)

(Tablo 30).

Tablo 29. Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde yasam

siiresi ile bazal yasam kalitesi skorunun iliskisi

Bazal LCSS skorlari Yagam silres!

r P
Istahsizlik 0.001 0.99
Yorgunluk 0.069 0.44
Oksiiriik 0.049 0.58
Nefes darlig1 0.091 0.31
Hemoptizi 0.054 0.55
Agr 0.098 0.27
Hastaligin belirtileri 0.131 0.14
Aktivite durumu 0.226 0.01
Yasam kalitesi 0.153 0.08
Bazal ort.skor 0.124 0.09

LCSS:Akciger Kanseri Semptom Skalasi
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Tablo 30. Kiiciik hiicreli akciger kanserinde yasam siiresi

ile bazal yasam kalitesi skorunun iliskisi

Bazal LCSS skorlari Yagam Stires!

r p
Istahsizlik 0.470 0.002
Yorgunluk 0.476 0.002
Oksiiriik 0.024 0.885
Nefes darlig1 0.410 0.009
Hemoptizi 0.004 0.983
Agri 0.291 0.068
Hastaligin belirtileri 0.288 0.072
Aktivite durumu 0.628 0.000
Yasam kalitesi 0.464 0.003
Bazal ort.skor 0.554 0.000

LCSS:Akciger Kanseri Semptom Skalasi

Hastanede Gegirilen Giin Sayisi

Tiim hastalarin tedavi boyunca hastanede gecirdikleri ortalama giin sayis1 42.8 + 26.9
(2 - 148) giin olarak saptandi. KHAK’da 46.82 + 32.71, KHDAK ’da ise 41.53 + 24.80 giindii
(p>0.05).

Tam yanit1 olan hastalar yasam siirelerinin %9.5’ini hastanede gegirirken, progresif

hastalig1 olanlar yasam siirelerinin %19.7’sini hastanede ge¢irmistir (p<<0.001) (Tablo 31).

Tablo 31. Tedaviye yanit sekli ile hastanede gecirilen giin sayisimin iliskisi

Tedaviye yanit Yasam siiresi Hggs % p
Tam yanit 421.6 40.4 9.5
Kismi yanit 300.2 41.5 13.8
<0.001
Stabil hastalik 256.8 37.9 14.7
Progresif hastalik 254.7 50.2 19.7

Hggs:Hastanede gecirilen giin sayisi
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TARTISMA

Akciger kanseri Diinya’da ve Tiirkiye’de en sik goriilen kanser tiirlerinden biri olup,
mortalitesi ¢ok yiiksektir. Saglik Bakanligi’nin son verilerine goére (1999) 16023 kanser
hastasmin 4707°si (%29.38) akciger kanseridir. Ulkemizde akciger kanseri erkeklerde %29.4
ile ilk sirada, kadinlarda %4.1 ile 6. siradadir (11). Akciger kanserinin en sik goriildiigii yas
aralig1 6. dekaddir (9). Calismamizdaki hastalarin da ¢ogunlugu (%91,6) erkek ve hastalarin
yas ortalamas1 59.8 £ 9.9 idi.

Tiirkiye’deki en biiyiikk veri serisinde hastalarin %79.5’ini KHDAK ve %:20.5’ini
KHAK olusturmaktadir (52). Bizim g¢aligmamizda da KHDAK’li hastalar c¢aligsma
grubumuzun %75.3’linii ve KHAK’11 hastalar ise %24.7’sini olusturmaktaydi.

Akciger kanserli olgular biiyiik oranda ileri (evre 4) ya da lokal ileri evrede (evre 3A
ve 3B) saptanmaktadir. Hastalarin %70’1 tan1 aninda radikal tedavi yontemi olan cerrahi
sansina sahip olamamaktadir (1). Ulkemizde bu oran daha yiiksektir. Toraks Dernegi- Akciger
ve Plevra Maligniteleri Calisma Grubu’nun arastirmasinda hastalarin %86.7’sinin ileri evrede
yer aldig1 gosterilmistir (74). Ozellikle bu evredeki hastalarda tedavi konusunda zorluklar
oldugu i¢in calismamiza bu evredeki hastalar1 dahil ettik.

Karnofsky Performans durumu, semptomlarla yakindan iligkili olan, tedavi seklini ve
dolayisiyla prognozu belirleyen en 6nemli faktorlerden biridir. Cerrahi tedavi igin Karnofsky
performans skorunun 80 ve istii, kemo-radyoterapi uygulamasi i¢in 70 ve {istii olmasi
gerektigi kabul edilmektedir. Karnofsky Performans durumu iyi olmayan olgularda
kemoterapi ile asir1 toksisite gelismesi yasam siiresinde kisalmaya yol acabilir. Caligmamizda
KPS<%70 olan 6 hasta vardi ve bu hastalarda KPS=%60 olarak saptandi. Bu hastalara KHAK

tanili olduklar1 ve kemoterapiden fayda goérmeleri beklendigi i¢in kemoterapi verildi.

48



Kiigiik hiicreli dig1 akciger kanserinde kullanilabilecek optimum kombinasyon
kemoterapisinin hangi ilaglardan olusmas1 geregi konusunda da yogun arastirmalar
yapilmistir. Bu konuda en ¢ok 6ne ¢ikan ilag¢ sisplatindir. Tek ajan olarak degerlendirildiginde
en yliksek cevap oraninin %21 ile sisplatinde oldugu bildirilmistir (73). Southwest Oncology
Group (SWOG) (74) ve Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) (75) calismalar1 da
yagsam siiresi ac¢isindan sisplatin  igeren bir rejimin daha uygun olabilecegini
diisiindiirmektedir. Sisplatin-etoposid ECOG tarafindan referans olarak gosterilen bir
kombinasyondur (76,77). KHAK’da standart tedavi sisplatin ve etoposit kombinasyonu olup,
KHDAK’da platin bazli kemoterapiye dosetaksel, gemsitabin ve navalbin gibi yeni ajanlarin
ilavesi gilincel bir konudur. Bizim hastalarimizda da benzer tedavi segenekleri tercih
edilmistir.

Tedavi yanit1 sagkalimi1 ve yasam kalitesini etkileyen faktorlerdendir. Avrupa Akciger
Kanseri Caligma Grubu’nun yaptig1r 1052 ileri evre KHDAK’l1 hastanin katildig1 ¢aligmada
yanit oraninin sagkalim i¢in prediktif faktor oldugu saptanmistir. Yanit alinan grupta ortalama
sagkalim 10 ay iken, yanit alinmayan grupta 4.5 ay bulunmustur. SWOG ¢alismasinda 788
hasta analiz edilmis ve tam yanit1 olan hastalarda sagkalim siiresi 9 ay, stabil hastalikta 7 ay
ve progresif hastalikta 3 ay olarak tespit edilmis (74). Bizim ¢alismamizda da sagkalim ile
kanser yanit1 arasinda iligki oldugu gosterilmistir. Tam yanit1 olan hastalarda ortalama
sagkalim 14 ay, stabil hastalikta 8.5 ay, progresif hastalikta 8.4 ay olarak saptanmustir. Stabil
hastalig1 olanlar ile progresif hastalig1 olan hastalari sagkalimlar1 benzer bulunmustur.

Tedavi yanit1 ile yasam kalitesinin iligkisi degerlendirildiginde Wolf ve ark.’nin yaptig1
calismada KHAK’l1 hastalarda tedavi yaniti ile yasam kalitesi arasinda anlamli iliski
saptanmistir (81). Yine bir ¢alismada ileri evre KHDAK’l1i hastalarda timdr yanitinin
ardindan semptomlarda iyilesme oldugu gozlenmistir (82). Langendijk ve ark. objektif tiimor
yanitinin dispne ve sosyal fonksiyonlari belirgin iyilestirdigini saptamistir (83). Biz
calismamizda ise tam yanit1 olan hastalarm bazal yasam kalitesinin; kismi yanit, stabil
hastalik ve progresif hastaligi olan hastalarin yasam kalitelerine gore istatistiksel olarak
anlamli olmasa bile daha iyi oldugunu bulduk.

Caliymamizda tedavi yanit1 ile ilgili yapilan ¢aligmalardan farkli olarak tedavi yaniti
ile hastanede gecirilen giin sayisin1 karsilastirdik ve istatistiksel olarak anlamli olmasa da
progresif hastalig1 olanlarin tam yanit, kismi yanit ve stabil hastalif1 olanlara gore daha fazla
hastanede giin geg¢irdiklerini saptadik. Progresif hastaligi olanlarm zaten kisa olan

sagkalimlarinin %19.7’sini hastanede gegirmeleri dikkat ¢ekicidir.
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Evre 3-4, Karnofsky Performans skoru %60-100 olan, 673 KHDAK’l1 hastanin
katildig1 randomize ¢alismada LCSS icin normatif bilgiler hesaplanmistir. Bu hastalar i¢in
ortalama bazal LCSS skoru 26.56 olarak saptanmistir (72). Svobodnik ve ark.’nin
calismasinda da Hollen ve ark.’nin ¢aligmasina benzer sekilde evre 3-4 KHDAK i¢in ortalama
bazal LCSS skoru 27.38 olarak bulunmustur (79,80). KHAK’da LCSS i¢in normatif bilgiler
hesaplanmamustir. Literatiirden buldugumuz tek ¢alisma ile sonuglarimizi karsilagtirdik(80).
Bu calismada 42 KHAK’l1 hastayr degerlendirmis ve ortalama bazal LCSS skorunu 30.79
olarak saptamistir. Bizim ¢alismamizda da bu ¢alismalara benzer sekilde evre 3-4 KHDAK’I1
hastalar i¢in bazal LCSS skoru 29.03, KHAK’l1 hastalar i¢in ortalama bazal LCSS skoru
30.73 olarak saptandu.

Hollen ve ark.’nin ¢alismasinda en diisiik bazal semptom skoru hemoptizi (5.11) ile
ilgili sorudan elde edilirken, en yiiksek skor normal aktivite (36.83) ile ilgili sorudan elde
edilmistir (72). Calismamizda da bu literatiirii destekleyen bulgular bulunmustir. Bazal
hemoptizi skoru 7.49 ile en diisiik, normal aktivite ile ilgili skor ise 40.70 ile en yiiksek skor
olarak saptanmistir. Bu bulgular da gosteriyor ki akciger kanseri, hastalarin giinlilk normal
aktivitelerini kisitlamaktadir ve bu durum yasam kalitesini en fazla bozan durumdur.

Yasam kalitesi ile klinik ve demografik oOzelliklerin iliskisi pek cok caligmada
gosterilmistir. Svobodnik ve ark.’nin ¢alismasinda LCSS kullanilarak degerlendirilen yasam
kalitesi ile yas, cinsiyet, karnofsky performans durumu, hiicre tipi ve hastaligin evresi
arasindaki iligki degerlendirilmistir. Yash hastalarda istah, Oksiiriik ve hemoptizi ile ilgili
yasam kalitesi skoru daha kotli bulunurken, bayanlarda erkeklere gore oksiirtik, nefes darligi,
aktivite durumu ve hastaligin belirtileri ile ilgili yagam kalitesi skoru daha iyi bulunmustur.
Diisiik karnofsky performans skoru olanlarda istahsizlik, yorgunluk, oksiiriik, nefes darligi,
agri, hastaligin belirtileri, aktivite durumu ve yasam kalitesi ile ilgili skorlarin daha koti
oldugu gosterilmisti. KHAK’da hemoptizi, aktivite durumu ile ilgili yasam kalitesi skoru
daha kotii bulunurken, evre ilerledik¢e yasam kalitesinin bozuldugu gdsterilmistir (80).

Calismamizda da >60 yas olan hastalarda yorgunluk ile ilgili yasam kalitesi skorunun
<60 yas olan hastalara gbore daha kotii oldugu saptandi. Yorgunluk akciger kanserinde
hastaligin yol actig1 en 6nemli semptomlardan biridir ve yasam kalitesini 6dnemli 6lgiide
etkilemektedir. Svobodnik ve ark.’nin calismasindan farkli olarak bizim ¢alismamizda
bayanlarda yorgunluk, oksiiriik ve nefes darlig: ile ilgili yasam kalitesinin daha kotii oldugu
gosterilmistir.

Diger calismalara benzer sekilde Karnofsky Performans skoru diisiik olanlarda yasam

kalitesi daha kétii saptandi. Ozellikle yorgunluk, agri, hastaligin belirtileri, aktivite durumu ve
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ortalama bazal yasam kalitesi skorlar1 Karnofsky Performans skoru diisiik olanlarda daha kotii
idi. Yine ¢aligmamizda ileri evre hastalarda agrinin daha sik oldugu, aktivite durumunun daha
kisitlt oldugu ve yasam kalitesinin bu hastalarda katii etkilendigi gosterilmistir.

Svobodnik ve ark’nin ¢aligmasinda KHAK’da hemoptizi ile ilgili yasam kalitesi skoru
kotii bulunurken, bizim calismamizda KHAK’da hemoptizi ile ilgili yasam kalitesi daha iyi
saptandi. KHDAK’da hemoptizi daha sik gézlenmektedir (80).

Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde asil tedavi cerrahi oldugu i¢in kemoterapinin
sagkalima etkisi smirhidir. Bu ylizden bu hastalar i¢in sagkalimdan ¢ok kemoterapinin yagam
kalitesine etkisi 6nem tasimaktadir. Hollen ve ark.’nin ¢alismasinda LCSS ile degerlendirilen
yasam kalitesinde KHDAK’da kemoterapi ile yasam kalitesinde iyilesme oldugu
gosterilememistir (72). Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde KHDAK’da yasam kalitesinin
kemoterapi ile istatistiksel olarak anlamli iyilesmedigi gosterilmistir.

Kiigiik hiicreli akciger kanseri kemoterapiye yanit veren ve hastalarin tedaviden fayda
gordiigii akciger kanseri tipidir. Klinisyenler olarak genellikle KHAK’li hastalarin
kemoterapiden klinik fayda gordiiklerini saptariz (62). Literatiirde KHAK’da LCSS ile kiirler
aras1 yagam kalitesini karsilastiran baska bir caligma bulamadik. Biz ¢alismamizda, diger
caligmalardan farkli olarak LCSS anketi ile KHAK’11 hastalarin kiirler aras1 yasam kalitesini
de degerlendirdik. KHAK’da kemoterapi ile en iyi yasam Kkalitesinin 2. kiir sonrasi
gorildiigiinii ve sonraki kiirlerde anlamli iyilesme olmasa da kétiilesme olmadigini saptadik.
Ayrica bu ¢alismada lokal ileri evre KHDAK’l1 hastalarda tedavi sekline gore yasam kalitesi
de degerlendirildi ve kiirler aras1 ortalama yasam kalitesi skorlarinda KT ile KT ve radikal RT
alan hastalar arasinda anlamli fark saptanmadi.

Akciger kanserinde kemoterapiye bagl yan etkiler sik gdzlenmektedir. Bulanti-kusma,
alopesi, konstipasyon, halsizlik, diyare, periferik ndropati en sik gozlenen yan etkilerdendir.
Hastalar siklikla kemoterapi sonrasi bu sikayetlerle bagvurmaktadirlar. Biz de ¢alismamizda
kemoterapiye bagl yan etkileri degerlendirdigimizde en sik goriilen yan etkileri alopesi,
halsizlik, bulanti-kusma, konstipasyon olarak saptadik.

Kemoterapotik ajanlardan sisplatin ve dosetaksele bagli periferik ndropati sik
gozlenmektedir. Ozellikle kiimiilatif dozlarinda bu etki daha sik gdzlenmekte ve tedavi
bittikten sonra da devam edebilmektedir. Argyriou ve ark.’nin ¢alismasinda ozellikle 4.
kiirden sonra periferik ndropatinin klinik olarak goézlendigi rapor edilmistir (84). Bizim
calismamizda da periferik ndropatinin 6zellikle 4. kiir sonras1 basladig1 ve 6. kiir sonrasi en
fazla oldugu saptandi. Bu da sisplatin ve dosetakselin kiimiilatif doz-yan etki iliskisi ile

yorumlandu.
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Akciger kanserinde sagkalimi etkileyen c¢ok sayida prognostik faktorler cesitli
calismalarda incelenmistir. Ozellikle kemoterapinin KHDAK’da smirli yarar1 olmasi
nedeniyle sagkalimi etkileyen prognostik faktdrler daha cok ileri evre KHDAK’da
calisilmistir. Biz ¢alismamizda hiicre tipi ayirmaksizin tiim akciger kanserli hastalardaki
sagkalimi belirleyen prognostik faktdrleri degerlendirdik.

Ileri evre KHDAK’in geng yastaki hastalarda agresif seyirli oldugu ve kisa bir
sagkalim gosterdigi cesitli calismalarda bildirilmektedir (85). Bizim calismamizda yas ile
sagkalim arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Akciger kanseri olan bayanlarda erkeklere gore sagkalimm daha iyi oldugu birkag
calismada gosterilmistir. Bir calismada 839 erkek ve 198 bayan akciger kanserli hasta
degerlendirilmis ve ortalama sagkalimin bayanlarda daha uzun oldugu saptanmis (86).
Ferguson ve ark.’nin ¢aligmasinda 478 akciger kanserli hasta degerlendirilmis ve bayanlarda
sagkalimm daha iyi oldugu saptanmistir. Cinsiyetin bagimsiz prognostik faktoér oldugu bu
calismada vurgulanmistir (87). Yine benzer sekilde Paesmans ve ark’nin ¢alismasinda ileri
evre KHDAK’l1 hastalarda bayanlarda sagkalimin daha iyi oldugu gosterilmistir (88). Bizim
calismamizda ise cinsiyet sagkalimi belirleyen prognostik faktor olarak saptanmadi. Bunun
nedeninin bayan hastalarimizin sayisinin az olmasi olarak diistiniildii.

Akciger kanserinde hastaligin evresi sagkalimi etkileyen en Onemli prognostik
faktorlerden biridir. Sugiura ve ark.’nin caligmasinda sagkalimi belirleyen faktorler
degerlendirildiginde hastaligin evresinin prognozu etkiledigi gosterilmistir (89). Yine bir
caligmada evrenin dnemli prognostik faktor oldugu saptanmistir (90). Bu calismalarin aksine
bizim ¢alismamizda da oldugu gibi hastaligin evresinin sagkalimla iligkisinin gosterilemedigi
caligmalar da vardir (87,91). Caglayan ve ark’nin ¢aligmasinda da evre ve sagkalim arasinda
anlaml iligki saptanmamistir (92).

Performans durumu ile sagkalim arasindaki iliski pek ¢ok arastirici tarafindan
saptanmistir (88,90,91). Bizim c¢alismamizda da Karnofsky Performans skorunun diisiik
olmasinin sagkalimi kotii etkiledigi gosterilmistir.

Akciger kanserinde laboratuvar parametrelerinden prognozu etkiledigi diisiiniilen
LDH, ALP, hemoglobin ve albumin ile ilgili ¢aligmalar yapilmistir. Shinkai ve ark.’nin
calismasinda LDH’ 1 bagimsiz prognostik faktdr oldugu saptanmistir (93). Caglayan ve
ark.’nin ¢aligmasinda da benzer sekilde yliksek LDH seviyesi ile sagkalim arasinda negatif
korelasyon saptanmis (92). Bununla beraber pek ¢ok ¢alismada da LDH ile sagkalim arasinda
korelasyon olmadigi gosterilmistir (88,90). Bizim ¢alismamizda yliksek LDH seviyesinin

sagkalim ile iliskisi gosterilememistir.
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Hemoglobin ve albumin diizeylerinin diigilk olmasi sagkalimi olumsuz etkileyen
faktorlerdendir (74,88,94). Bizde calismamizda anemi ve hipoalbuminemiyi sagkalimi
etkileyen kotii prognostik faktorler olarak saptadik.

Yiiksek ALP seviyesi ile sagkalim arasindaki iliski de akciger kanserinde iizerinde
calisilan konulardan biridir. Pek c¢ok calismada ALP ile sagkalim arasindaki iliski
saptanamamistir (88,90,92). Bizim ¢alismamizda farkli olarak yiiksek ALP diizeyinin
sagkalimi etkileyen kotii prognostik faktorlerden biri oldugu gosterilmistir.

Yasam kalitesi sagkalimi1 etkileyen Onemli prognostik faktorlerden biridir.
Ruckdeschel ve ark’nin g¢aligmasinda 438 akciger kanserli hastanin yasam kalitesi ile
sagkalim arasindaki iliski degerlendirilmis ve total bazal yasam kalitesi skorunun sagkalimi
belirleyen 6nemli bir faktér oldugu saptanmistir (95). Yine Ganz ve ark’nin ¢aligmasinda da
benzer sekilde bazal yasam kalitesinin sagkalimi belirgin sekilde etkiledigi gosterilmistri.
(96). Gralla ve ark.’nin ¢alismasinda da 673 KHDAK’l1 hastada LCSS ile degerlendirdikleri,
yasam kalitesinin yalnizca sagkalimi etkiledigini degil, diger bilinen prognostik faktorlerden
daha etkili oldugunu saptamislardir (97). Calismamizda da diger ¢aligmalarla benzer sekilde
LCSS ile degerlendirilen yasam kalitesinin sagkalimi belirleyen prognostik faktor oldugu ve
istahsizlik, oksiiriik, nefes darligi, ve agr ile ilgili yasam kalitesi skorlar1 kotii olan hastalarin
sagkalimlarinin kisa olduklar1 saptandi.

Akciger kanserli hastalarin yasam siiresinde yillar icinde ¢ok anlamli olarak
degisiklikler olmamigtir. Tiim akciger kanserli hastalarda 5 yillik sagkalim oran1 %15 iken,
KHDAK’da evre 3B’nin 5 yillik sagkalimi %5-20, ortalama medyan siire de 9 ila 20 ay
arasinda degismektedir. Evre 4 KHDAK’da 1 yillik sagkalim %30-35 iken, medyan sagkalim
stiresi 8-10 aydir. KHAK’da sinirli hastalikta medyan sagkalim 18 ay iken, yaygin hastalikta 9
aydir (49,57,59,62). Ulkemizde Songiir ve ark.’nm yaptig1 calismada evre 4 KHDAK’da
ortalama sagkalim 6 ay, Bekgi ve ark.’nin yaptig1 lokal ileri ve ileri evre KHDAK da ortalama
sagkalim 7.9 ay olarak saptanmistir (98,99). Caglayan ve ark.’nin ¢alismasinda evre 3B ve
evre 4 KHDAK’l1 304 hasta degerlendirilmis ve evre 3B hastalikta sagkalim 8 ay bulunurken
evre 4 hastalikta 4.5 ay olarak saptanmistir (92). Yine iilkemizde yapilan bir ¢alismada 155
KHAK’I1 hasta degerlendirilmis ve smirli hastalikta sagkalim 10.3 ay, yaygin hastalikta ise
5.4 ay olarak saptanmustir (100). Bizim ¢alismamizda tiim hastalar i¢in ortalama yasam stiresi
9 ay, medyan sagkalim siiresi 7 ay olarak saptanmistir. KHDAK’l1 hastalarda evre 3A icin
ortalama yasam siiresi 21 ay, evre 3B i¢in 9.3 ay ve evre 4 i¢in 9.3 ay saptanirken, KHAK’I1
hastalarda simnirlt hastalik i¢in ortalama yasam siiresi 18.3 ay, yaygin hastalik i¢in ortalama

10.7 ay olarak saptandi. KHDAK’da evrenin sagkalimi etkiledigi ve evre 3A hastalikta
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sagkalimm evre 3B ve 4’e¢ gore daha uzun oldugu gosterildi. Caglayan ve ark’nin
calismasindan farkl olarak bizim ¢aligmamizda evre 3B ve evre 4 hastalik arasinda anlamli
sagkalim farki saptanmadi. KHAK’da da smirli hastaligi olan hastalarin sagkalimi yaygin
hastaliga gore anlaml olarak daha fazla bulundu (92).

Kiigtik hiicreli dig1 akciger kanserinde yeni ajanlarla yapilan ECOG 1594 c¢alismasinda
sisplatin/dosetaksel ile ortalama sagkalim 7.8 ay, sisplatin/gemsitabin ile 8.1 ay,
sisplatin/dosetaksel ile 7.4 ay, karboplatin/dosetaksel ile 8.2 ay olarak bulunmustur (101).
Tiirkiye’de Bekei ve ark.’nin yaptig1 calismada degisik kemoterapi protokollerinin sagkalima
etkisinin farkli olup olmadigi degerlendirildiginde hepsi sisplatin iceren farkli protokoller
arasinda sagkalim farki saptanmamistir (99). Calismamizda KHDAK’da sisplatin/etoposit
alan hastalarin ortalama yasam siiresi 10.6 ay ve dosetaksel/sisplatin alanlarin 10.1 ay olarak
bulunmus ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamastir.

Kemoterapi ileri evre KHDAK’da kiiratif olmamakla birlikte toksik ve maliyeti fazla
olan bir tedavi yontemidir. Bu ylizden kemoterapinin optimal siiresinin ne kadar olacagi
onemli bir tartisma konusudur. Bu konu ile ilgili evre 3B ve 4 KHDAK’l1 hastalarda yapilmis
3 randomize calisma vardir. Ilk 2 calismada kisa siireli kemoterapi ile (3-4 kiir) 6 kiir
kemoterapi karsilagtirilmig ve yanit oranlarinda, yasam kalitesinde, sagkalimda farklilik
saptanmamistir. Bununla beraber 6 kiir alan hastalarda kiimiilatif toksisiteler daha fazla
gbzlenmistir. 3. calismada hastalar 4 kiir platin bazli tedavi sonrasi1 gozlem veya 6 aylik
vinoralbine tedavisi i¢in randomize edilmisler. 4 kiir sonrasi gdzlenen hastalar ile 6 ay
vinoralbine tedavisi alan hastalar arasinda sagkalim acisindan farklilik saptanmamistir. Bu 3
calismada da ileri evre ve metastatik KHDAK’da optimal kemoterapi tedavisinin 3-4 kiir
olmasi gerektigi vurgulanmistir. Uzamis tedavi sagkalimi artirmamakla birlikte yan etki
riskini de artirir (102). Ulkemizde lokal ileri ve ileri evre KHDAK’da kemoterapinin kag kiir
verilmesi gerektigi ile ilgili bir ¢calisma bulamadik. Calismamizda yukaridaki ¢aligmalara
benzer sekilde yas, cinsiyet, evre ve tedavi yanit1 benzer olan KHDAK’da < 4 kiir ve > 4 kiir
kemoterapi verilmesinin yasam siiresi ile iliskisi degerlendirildi ve anlamli farklilik
saptanmadi (394-397 giin).

Randomize yapilan bir g¢aligmada lokal ileri evre KHDAK’da kemoterapiye
radyoterapi eklenmesinin yararl etkisi gosterilmistir. Objektif timdr yanitin ve sagkalimin
kemoterapi ve radyoterapi alan grupta tek basina radyoterapi alanlara gore artt1ig1 saptanmigtir
(103). Pek ¢ok randomize kontrollii biiyiilk ¢alismalarda (ECOG, SWOG) kemoterapi ve
radyoterapinin birlikte verilmesinin sagkalimi arttirdig1 gosterilmis ve son akciger kanseri tani

ve tedavi rehberinde kombine platin bazli kemoterapi ve radyoterapi lokal ileri evre
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KHDAK’I1 hastalarda 6nerilen tedavi olmustur (104,105). Calismamizda diger ¢aligmalardan
farkli olarak lokal ileri evre KHDAK’da kemoterapi ile kemoterapi ve radikal radyoterapi
uygulanan hastalarin yasam siireleri karsilastirildiginda anlamli farklilik saptayamadik. Bunun
gruplar arasindaki sayilarin esit olmamasindan kaynaklandigi diisiiniilebilir.

Yasam kalitesinin sagkalimi etkiledigi ve diger bilinen prognostik faktorlerden daha
onemli oldugu Gralla ve ark.'min ¢alismasinda rapor edilmistir (97). Bu calismada ve
Svobodnik ve ark. ¢alismasinda LCSS anketi kullanilarak yasam kalitesinin sagkalima etkisi
arastirilmig ve istahsizligi olan, yorgunluk, Oksiiriik, nefes darhigi, agr1 tarifleyen ve bu
semptomlarla ilgili yasam kalitesi skoru kotii olan hastalar ile hastaligin belirtileri ile aktivite
durumu kotii olan hastalarin sagkalimimin daha kisa oldugu saptanmistir. Bu ¢aligmada hiicre
tiplerine gore yasam kalitesinin sagkalima etkisi analiz edilmemistir (80). Bizim
calismamizda KHDAK'da aktivite durumu kisith olan hastalarin sagkalimi daha koti
saptanirken, KHAK'da istahsizlik, yorgunluk, nefes darligi, aktivite durumu ve ortalama
yasam kalitesi skorunun kotii olmasmim sagkalimi olumsuz etkiledigi saptanmistir. Yani
KHAK'l hastalarda istahsizlik, yorgunluk ve nefes darligi semptomlar1 sagkalimi
etkilemektedir. Bu sikayetleri olan hastalarda sagkalimin kotii olacagi tahmin edilebilebilir ve
kemoterapiye yanit degerlendirilirken bu semptomlarin varlig1 takip edilebilir. KHDAK'da
hastanmn aktivite durumu kisith ise normal faaliyetleri yapabilme kapasitesi smirli ise

sagkalimin kotii olacagi tahmin edilebilir.
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SONUCLAR

Akciger kanseri Diinya’da oldugu gibi Tiirkiye’de de biiyiik bir saglik sorunu olmaya

devam etmektedir. Akciger kanseri tan1 ve tedavisindeki tiim gelismelere ragmen sagkalimda

cok fazla artig saptanamamistir. Bu g¢alismada kemoterapi uygulanan akciger kanserli

hastalarda tedaviye yanitin, yan etkilerin, yasam kalitesinin ve yasam siliresinin

degerlendirilmesi ve hasta ve kanser cevabi arasindaki iliskiyi ortaya koymak amaglanmaistir.

1.

Kiictik hiicreli dis1 akciger kanserinde kemoterapinin yasam kalitesi ilizerine
etkisi yoktur.

Kiictik hiicreli akciger kanserinde kemoterapinin yasam kalitesi iizerine etkisi
vardir ve Ozellikle 2. kiir kemoterapi sonrasi yagam kalitesinde iyilesmeler
ortaya ¢ikmaktadir.

Yasam kalitesi sagkalimi etkileyen prognostik faktordiir.

Karnofsky Performans skoru ile LCSS skoru ¢ok yakin iligkilidir.

Lokal ileri ve ileri evre KHDAK’l1 hastalarda >4 kiir KT verilmesinin

sagkalima etkisi yoktur.
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OZET

Akciger kanseri Diinya’da ve Tiirkiye’de en sik goriilen kanser tiirlerinden biri olup
mortalitesi ¢ok yiiksektir. Tan1 ve tedavisindeki tiim gelismelere ragmen sagkalimda ¢ok fazla
artig saptanamamistir. Bu ¢aligmanin amact kemoterapi uygulanan akciger kanserli hastalarda
tedaviye yanitin, yan etkilerin, yasam kalitesinin ve yasam siiresinin degerlendirilmesi ve
hasta ve kanser cevabi arasindaki iligkiyi ortaya koymaktur.

Mart 2004-Eyliil 2006 tarihleri arasinda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis
Hastaliklar1 Kliniginde akciger kanseri tanist alan ve kemoterapi endikasyonu olan 166 hasta
calismaya alindi. Calisma prospektif gozlem c¢alismasi olarak planlandi. Hastalarin tedavi
yanit1, kemoterapi sonrasi olusan yan etkileri ve sagkalim siireleri gézlendi. Yasam kaliteleri
her kiir 6ncesi Akciger Kanseri Semptom Skalas ile degerlendirildi.

Hastalarimizin ortalama yasam siiresi 269.4 + 213.5 giin, medyan sagkalim siiresi ise
210 giin olarak bulundu. Kii¢iik hiicreli dig1 akciger kanserinde evre 3A’da sagkalimin (634
giin) evre 3B (280 giin) ve evre 4’e (284 giin) gore anlamli olarak daha iyi oldugu, kii¢iik
hiicreli akciger kanserinde sinirli hastalikta (551 giin) yaygmn hastaliga (322 giin) gore
sagkalimm anlamli daha iyi oldugu saptandi. Tam veya kismi yanit oranmi kiiciik hiicreli
akciger kanserinde %46.3, kiiclik hiicreli dis1 akciger kanserinde %26.4 olarak saptandi
(p<0.05). Progresif hastalik goriilme orani ise kiiciik hiicreli akciger kanserinde %22 iken,
kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserinde %46.4 idi (p<0.05). Diislik Karnofsky Performans skoru
olanlarda ve ileri evre hastalarda yasam kalitesi skorlar1 kotii saptandi. Kiiciik hiicreli dis1
akciger kanserinde kemoterapinin yasam kalitesi iizerine etkisini gosteremezken, kiiglik
hiicreli akciger kanserinde kemoterapinin yasam kalitesi iizerine etkisinin oldugu ve 6zellikle
2. kiir kemoterapi sonrast yasam kalitesinde iyilesmeler ortaya ¢iktigini saptadik. Alopesi,
halsizlik, bulanti-kusma, konstipasyon en sik goriilen yan etkilerdi. Diisiik hemoglobin ve
albumin degeri, yiiksek alkalen fosfotaz degeri, diisiik performans durumu ve yasam kalitesi
sagkalimi etkileyen prognostik faktorler olarak saptandi. Kiiciik hiicreli dis1 akciger
karsinomunda >4 kiir kemoterapi verilmesinin yasam siiresini arttrmadigi gosterildi. Tam

yanit1 olan hastalarin yasam siirelerinin %10°nu hastanede gecirdigi saptanirken, progresif
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hastalig1 olanlarin yasam stirelerinin %20’sini hastanede ge¢irdikleri saptandi (p<<0.001).

Sonug olarak bu caligma kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde kemoterapinin yagam
kalitesine etkisinin olmadigni, kiigiik hiicreli akciger kanserinde ise kemoterapinin yasam
kalitesi iizerine etkisinin oldugunu, yasam kalitesinin sagkalimi etkileyen prognostik faktor
oldugunu, Karnofsky Performans skorunun LCSS skoru ile ¢ok yakin iligkili oldugunu ve
kiigtik hiicreli dis1 akciger kanserinde 4 kiirden fazla verilen kemoterapinin yasam siiresi
izerine olumlu etkisi olmadigin1 géstermistir.

Anahtar Kelimeler: Akciger kanseri, yasam kalitesi, yagsam siiresi
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EVALUATION OF TREATMENT RESPONSE, SIDE EFFECTS,
QUALITY OF LIFE AND SURVIVAL IN LUNG CANCER PATIENTS

SUMMARY

Lung cancer is the most common cancer in the world and Turkey and has a high
mortality rate. In spite of developments in the diagnosis and treatment of lung cancer, survival
stay unchanged. The aim of this study was to evaluate response to treatment, side effects,
quality of life and survival in lung cancer patients and establish the relationship between
patient and cancer response.

166 lung cancer patients who were given chemotherapy in Trakya University Chest
Department between March 2004-September 2006 were enrolled into the study. This study
designed as prospective observational study. Patients’ treatment response, side effects after
chemotherapy and survival time were observed. Quality of life were analyzed with Lung
Cancer Symptom Scale before each course.

Average survival time was 269.4 + 213.5 days, median survival time was 210 days. A
highly significant better survival was observed in stage 3A patients (634 days) compared with
stage 3B (280 days) and stage 4 (284 days) in non-small cell lung cancer and in limited
disease of small cell lung cancer (551 days) compared with common disease (322 days).
Complete or partial response was shown in 46.3% of small cell lung cancer patients and
26.4% of non small cell lung cancer patients (p<0.05). Progressive disease was shown in 22%
of small cell lung cancer patients and 46.4% of non small cell lung cancer patients (p<0.05).
A worse quality of life scores determined in patients with low Karnofsky Performance status
and advanced disease. We could not demonstrate the improvement in quality of life with
chemotherapy in non-small cell lung cancer. But in small cell lung cancer significant
improvement in quality of life was shown especially after second course chemotherapy.

Common side effects of chemotherapy were alopecia, asthenia, nausea-vomiting,
constipation. Low levels of hemoglobin and albumin, high levels of alkalen phosphatase, poor

performance status and quality of life scores were determined as prognostic factors on
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survival. We showed that >4 course chemotherapy did not appear to improve survival in non
small cell lung cancer. Patients with complete response stayed in hospital 10% of their
survival time while patients with progressive disease stayed in hospital 20% (p<0.001)

As a conclusion, improvement in quality of life with chemotherapy in non-small cell
lung cancer.
we thought that chemotherapy has limited effects on quality of life in non-small cell lung
cancer patients and in these patients giving >4 course chemotherapy didn’t improve survival
and basal lower quality of life indicated poor prognosis on survival.

Key words: Lung cancer, quality of life, survival time

Sonug olarak bu g¢alisma kiiclik hiicreli dis1 akciger kanserinde kemoterapinin yasam

kalitesine etkisinin olmadigni, kiigiik hiicreli akciger kanserinde ise kemoterapinin yasam
kalitesi iizerine etkisinin oldugunu, yasam kalitesinin sagkalimi etkileyen prognostik faktor
oldugunu, Karnofsky Performans skorunun LCSS skoru ile ¢ok yakin iliskili oldugunu ve
kiigtik hiicreli dis1 akciger kanserinde 4 kiirden fazla verilen kemoterapinin yasam siiresi

tizerine olumlu etkisi olmadigin1 géstermistir.
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