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ÖZET  

Amaç: Kanser tedavilerindeki gelişmeler kanserli hastalar için önemli ölçüde sağ kalımı 

uzatmıştır. Birçok hasta, hem kanserin hem de kanser tedavisinin bir yan etkisi olarak 

bilişsel değişiklikler yaşarlar. Yaşanan bu bilişsel değişiklikler hastaların yaşam 

kalitelerini olumsuz etkilemektedir (1). Bilişsel değişikliklerin fark edilmesi, hastanın baş 

etmesini ve duruma uyum sağlamasını kolaylaştırılacaktır.  

Bu çalışmayla akciğer kanseri hastalarında kemoterapi sonrası gelişebilecek bilişsel işlev 

bozukluklarının tanımlanması, hastalarda gelişecek bilişsel değişiklikler konusunda 

farkındalık sağlanması ve hasta bakım kalitesine olumlu yansıması hedeflenmiştir. 

Yöntem: Akciğer kanseri hastalarında kemoterapi sonrası gelişebilecek Bilişsel işlev 

bozukluklarını tanımlamak amacıyla planlanan bu çalışma tanımlayıcı kesitsel çalışmadır. 

Araştırma, Gazi Üniversitesi Hastanesi Onkoloji Bilim Dalı tarafından takip edilmekte ve 

15 Eylül 2020- 15 Kasım 2020 tarihleri arasında ilk kür kemoterapisi verilmekte olan Yeni 

Tanı Akciğer Kanseri hastalarda yapılmıştır. “Yeni Tanı Akciğer Kanseri Hastalarında 

Kemoterapi Sonrası Bilişsel İşlev Bozukluğu Veri Toplama Formu”, “Hastane Anksiyete 

ve Depresyon Ölçeği (HAD)”, “Montreal Bilişsel Değerlendirme Ölçeği (MoCA) ” 

kullanılmıştır. Hastaların ikinci değerlendirmesi ilk değerlendirmenin altıncı ayında 

yapılmış ve sonuçlar karşılaştırılmıştır. 

Bulgular: Araştırmaya başlangıç aşamasında 26 hasta dâhil edilmiştir. Hastaların dördü 

altıncı ay kontrolünde yaşamını yitirmiş ve birinin HAD puanları yüksek (Anksiyete 

puanı:15, Depresyon puanı:15) olduğundan araştırmadan çıkarılmış ve 21 hastayla 

değerlendirme yapılmıştır. 

Bu çalışmada kemoterapi alan akciğer kanseri hastalarının; MoCA ölçek puanlarının 

altıncı ayında yapılan kontrolde ilaç almadan önceki puanlarına göre azalma olduğu 

görülmüştür. Montreal Bilişsel Değerlendirme skoru ortanca değeri ilk ölçümde 23 (IQR 

25-75=22-25), ikinci ölçümde 22 (IQR 25-75=21-23 olarak hesaplanmıştır ve aradaki fark 

istatistiksel açıdan anlamlı bulunmuştur (p=0,008). 

Sonuç: Bu çalışmada kemoterapi alan akciğer kanseri hastalarında kemoterapi sonrası 

bilişsel fonksiyon bozukluğu gözlenmiştir.  

Anahtar Kelimeler: Akciğer kanseri, bilişsel bozukluk, kemoterapi  
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ABSTRACT 

Objective: Advances in cancer treatments have significantly prolonged survival for 

patients with cancer. Many patients experience cognitive changes as a side effect of both 

cancer and cancer treatment. These cognitive changes negatively affect the quality of life 

of patients (1). Recognizing the cognitive changes will make it easier for the patient to 

cope with and adapt to the situation. With this study, it was aimed to define cognitive 

impairments that may develop after chemotherapy in lung cancer patients, raise awareness 

about cognitive changes that will develop in patients, and have a positive reflection on the 

quality of patient care. 

Methodology: This descriptive cross-sectional study was planned to identify cognitive 

impairments that may develop after chemotherapy in lung cancer patients. This research 

was carried out on newly diagnosed lung cancer patients, who are being followed up by 

Gazi University Hospital Oncology Department, and receiving the first cure 

chemotherapy between September 15, 2020, and November 15, 2020. "Cognitive 

Dysfunction Data Collection Form after Chemotherapy in Newly Diagnosed Lung Cancer 

Patients," "Hospital Anxiety and Depression Scale, (HAD)" and "Montreal Cognitive 

Assessment Scale (MoCA)" were used. The second evaluation of the patients was made 

in the sixth month of the first evaluation, and the results were compared.  

Results: Twenty-six patients were included in the initial phase of the study. At the sixth-

month follow-up, four of the patients were found to have died, and one of them had high 

HAD scores (Anxiety score: 15, Depression score: 15), so they were excluded from the 

study, and 21 patients were evaluated. In this study, it was observed that the MoCA scale 

scores of the patients with lung cancer who received chemotherapy at the 6th-month 

follow-up were decreased compared to the scores before the drug administration. The 

median value of the Montreal Cognitive Assessment score was 23 (IQR 25-75=22-25) in 

the first measurement and 22 (IQR 25-75=21-23) in the second measurement, and the 

difference was statistically significant (p=0.008). 

Conclusion: In this study, cognitive dysfunction was observed after chemotherapy in lung 

cancer patients receiving chemotherapy. 

Key words: lung cancer, cognitive impairment, chemotherap 
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1. GİRİŞ 

Kanser, hücrelerin büyüme, bölünme yeteneklerinde meydana gelen değişimler ile 

programlı hücre ölümünün bozulması sonucu ortaya çıkan bir hastalıktır. Kontrol altına 

alınamadığı zamanlarda hastanın ölümü ile sonuçlanabilir. Kanser ülkemizde ve dünyada 

ölüm nedenleri arasında kardiyovasküler hastalıklardan sonra ikinci sırada yer almaktadır. 

Kanser insidansı yıllar içerisinde yükselme eğilimi gösteren bir eğriye sahiptir. Bu 

yükselmede; dünya nüfusunun artışı, yaşam sürelerinin uzaması ve etiyolojik faktörlere 

daha çok maruz kalma önemli rol oynar.  

2020 yılı dünya nüfusu 7,8 milyar, yeni kanser vakası, 19,2 Milyon, 2020 yılında kansere 

bağlı ölüm 9,9 milyon olarak gerçekleşmiştir. Kanser tanısı almış hala hayatta olan insan 

sayısı 50,5 milyondur. 

2030 yılında ise dünya nüfusu 8,7 milyara kadar yükseleceği, aynı yıl 27 milyon yeni 

kanser vakası, 17 milyon kansere bağlı ölüm görüleceği, son beş yıl içerisinde, kanser 

tanısı almış halen hayatta olan 75 milyon hasta olacağı beklenmektedir (GLOBOCAN 

2020).  

Bunların yanında yıllar içerisinde, kanser görülme sıklığı yükselme eğiliminde iken, 

mortalite oranları düşme eğilimindedir. Bu durum sağ kalımda, kanserin uzun dönem yan 

etkilerinin önemini artırmaktadır (2,3).  

Kanser tedavisi için yeni kemoterapötik ajanların ve rejimlerin geliştirilmesi daha yüksek 

bir hayatta kalma oranı sağlamıştır. Kanserden sağ kalanlardaki artış, kemoterapötik 

ajanların kronik yan etkilerinin de artmasına neden olmuştur. Her ne kadar yeni tedaviler 

ve tedavilerin birleştirilmesi sağ kalımı iyileştirmişse de kanserli birçok hasta da tedavinin 

yan etkilerini de deneyimlemektedir.  

Bu yan etkiler tedavide gecikmelere ve tedavinin sonlandırılmasına neden olmakta ve bu 

durum yaşam kalitesini olumsuz etkilemektedir. 

Kemoterapi, merkezi sinir sisteminde hem akut hem de gecikmiş toksik etkilere neden 

olabilmektedir. Kemoterapötikler ile tedavi edilen hastalarda en sık bildirilen nörolojik 

yan etkiler arasında duygudurum değişiklikleri ve hafıza kaybı, dikkat eksikliği, 

odaklanmada zorluk, işlem hızı ve yürütme işlevindeki bozukluklar gibi nörobilişsel 

semptomlar yer almaktadır (4). 
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Kanser tedavisinin bir sonucu olarak, kemoterapi sırasında veya sonrasında görülen bu 

bilişsel sorunlara kemoterapi ile ilişkili bilişsel işlev bozukluğu veya “kemobeyin” 

denilmektedir. Bu tür semptomlar tedavinin kesilmesi sonrasında da devam edebilmekte 

ve önceki sosyal ve akademik performans seviyelerine geri dönemeyen hastalarda yaşam 

kalitesini önemli ölçüde bozabilmektedir. Kemoterapinin neden olduğu bilişsel işlev 

bozukluğunun patofizyolojisini açıklamak tam olarak mümkün değildir. Depresyon, 

anksiyete ve diğer duygu durum bozukluklarının tümü de bilişsel işlev üzerinde olumsuz 

bir etkiye sahiptir ve bilişsel işlev bozukluklarına neden olabilmektedir (3).  

Bilişsel işlev bozukluğu yaşam kalitesini bozan önemli yan etkilerden biridir. 

Kanser tedavisi sonrası görülen bilişsel işlev değişiklikleri, sıklıkla kemoterapi ile 

ilişkilidir.  

Kanserde sağ kalım, dolayısıyla kanser tedavilerine bağlı yan etkiler gün geçtikçe artmaya 

devam etmektedir. Bilişsel işlev bozuklukları da hastaların yaşam kalitelerini önemli 

ölçüde etkilemektedir (5). 

Literatürde akciğer kanseri hastalarının kemoterapi sonrası bilişsel işlev bozukluklarının 

incelendiği az sayıda çalışma mevcuttur. Bu çalışma ile konu ile ilgili literatüre katkı 

sağlanması, farkındalık oluşturularak hasta bakım kalitesine olumlu yansıması 

amaçlanmıştır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Dünyada ve Türkiye’de Kanser İnsidansı 

Kanser zaman içerisinde insidansı sürekli yükselme eğilimi gösteren global bir sağlık 

sorunudur. Bu yükselmede nüfus artışının yanında, yaşlı nüfusundaki artışın ve 

kanserojenlere maruziyetteki artışın rolleri bulunmaktadır.  

2020 yılı dünya nüfusu 7,8 milyar, yeni kanser vakası, 19,2 Milyon, 2020 yılında kansere 

bağlı ölüm 9,9 milyon olarak gerçekleşmiştir. Kanser tanısı almış hala hayatta olan insan 

sayısı 50,5 milyondur. 

 

 
 
Şekil 1: Her iki cinsiyet ve yaşta 2020 yılı vaka yüzdeleri (GLOBOCAN 2022) 

 
Tüm dünyada kanser türlerindeki görülme sıklıklarına bakıldığında; cinsiyet ve yaş 

bağımsız olarak toplamda 19292789 vaka, sırasıyla, 2261419 kişi (%11.7) meme kanseri, 

2206771 kişi (%11.4) akciğer kanseri, 1931590 kişi (%10) kolorektal kanserler, 1414259 

kişi %7.3 prostat kanseri ve 1089103 kişi %5.6 mide kanseridir. 

 
 

meme %11.7

akciğer %11.4

kolorektal %10

prostat %7.3

mide %5.6
karaciğer %4.7

rahimağzı %3.1

özefagus %3.1

diğer %42.9

meme 11.7

akciğer 11.4

kolorektal 10

prostat 7.3

mide 5.6

karaciğer 4.7

rahimağzı 3.1

özefagus 3.1

diğer 43
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Şekil 2: Her iki cinsiyet ve yaşta 2020 yılı ölüm nedenleri yüzdeleri (GLOBOCAN 2022) 

 
Kansere bağlı ölüm nedenleri ise; cinsiyet ve yaş bağımsız olarak toplamda 9958133 vaka, 

sırasıyla, 1796144 vaka %18 akciğer kanseri, 935173 vaka %9.4 kolorektal kanserler, 

830180 vaka %8.3 karaciğer kanseri, 768793 vaka %7.7 mide kanseri ve 684996 vaka 

%6.9 meme kanseridir. 

 
 
Şekil 3: Cinsiyete göre yaşa standardize edilmiş dünya kanser insidans oranları 
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Şekil 4: Yaşa standardize edilmiş dünya kanser insidans ve ölüm oranları 

 
Ülkemize baktığımızda erkeklerde en sık görülen kanserler sırasıyla akciğer, prostat, 

kolorektal, mesane ve mide iken kadınlarda en sık görülen kanser türleri; meme, troid, 

kolorektal, akciğer ve uterus korpusudur (6).  

 

 
Şekil 5: Tüm Yaş Gruplarındaki Erkeklerde En Sık Görülen Bazı Kanserlerin Bu Grup İçindeki 
Yüzde Dağılımları 2017  
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Şekil 6: Tüm Yaş Gruplarındaki Kadınlarda En Sık Görülen Bazı Kanserlerin Bu Grup İçindeki 
Yüzde Dağılımları 2017 

 
Kanser görülme oranlarındaki yaşa bağlı artış ilerleyen yıllarda ülkemizi daha çok 

etkilemeye başlayacaktır. Türkiye İstatistik Kurumunun verilerine göre 2007 yılı ortanca 

yaşı erkeklerde; 27,7 iken 2014’de 30,1 ve 2019’da 31,7, kadınlarda; 2007 yılında 28,8, 

2014’de 31,3 v 2019’da 33,1 olarak gerçekleşmiştir (6).  

2.2. Akciğer Kanseri 

Akciğer Kanseri Sınıflandırması 

Türkiye Birleşik Veri Tabanı (2017) verilerine göre Trakea, Bronş, Akciğer Kanserlerinin 

%79.6’lık kısmını küçük hücreli dışı (yassı hücreli %36.8, adenokarsinom %47.7, büyük 

hücreli %1.9, NOS %13.7) akciğer kanserleri, %16,5’lik kısmını ise küçük hücreli akciğer 

kanseri oluşturmaktadır. 

Tablo1: Toraks Kanserinin Histolojik Tiplerinin Yüzde Dağılımı (Türkiye Birleşik Veri Tabanı 2017) 
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*Epitelyal Neoplazmlar, Mukoepidermoid Neoplazmalar, Yumuşak Doku Tümörleri ve Sarkomlar, 

Fibramatöz Neoplazmlar, Miyömatöz Neoplazmalar, Kompleks/Mikst Neoplazmalar, Fibroepitelyal 

Neoplazmalar, Kan Damarı Tümörleri, Malign Lenfoma 

2.2.1. Akciğer Kanseri Risk Faktörleri 

Akciğer kanserinin en büyük risk faktörü sigaradır. Bunun yanında mesleki ve çevresel 

maruziyet ile olasılıkla diyet ve genetik faktörler de hastalığın gelişiminde risk faktörleri 

olarak görülmektedir. Radon, arsenik, asbest, uranyum, nikel gibi çevresel ve mesleki 

karsinojenler de akciğer kanseri etiyolojisinde rol almaktadır. Tersanelerde kullanılmakta 

olan asbest akciğer kanseri riskini artırmaktadır. Radon gazı özellikle maden işçileri için 

önemli bir karsinojendir (7). 

Akciğer kanseri ile sigaranın ilişkisi çok net olarak belirlenmekle birlikte en güçlü ilişki 

küçük hücreli akciğer kanseri ve yassı hücreli akciğer kanserinde görülmektedir. Sigara 

içme süresi, sigaraya başlama yaşı, içilen sigara tipi ve günlük içilen sigara sayısı sigara 

içenlerde bronş karsinomu gelişme riskini etkiler. Sigara kullanım öyküsü paket/yıl olarak 

ifade edilir ve özellikle 20 paket/ yıl üzerinde riskte belirgin olarak artış gözlenir (8).  

Pasif sigara içiciliği de akciğer kanseri gelişme riski açısından sigara içmeyenlere göre 

%20 daha yüksek risk oluşturur (9).  

Akciğer kanseri görülme insidansı yaşla beraber artmaktadır. Hastaların birçoğu 50-70 

yaş aralığındadır. Hastaların %5’ inde tanı yaşı 45’ in altındadır.  

Erkek cinsiyetinde akciğer kanseri görülmesi kadınlara göre daha yüksektir. Bu yükseklik 

erkeklerde sigara kullanımının daha fazla olmasıyla ilişkilendirilebilir. Ülkemizde de 

kadınlarda sigara içme prevelansının artmasına paralel olarak akciğer kanseri insidansı, 

kadınlarda daha hızlı artış göstermektedir. Bunların yanında bazı histolojik tiplerin 

cinsiyetler arasında farklı olduğu görülmektedir. Kadınlarda adenokanser erkeklere 

kıyasla daha fazla görülmektedir (7). 

2.2.2. Akciğer Kanseri Tanı ve Tedavisi 

Akciğer kanseri tanısında ilk basamak doğru bir anamnez ve iyi bir fizik muayenedir. 

Balgam sitolojisi, radyolojik görüntüleme, bronkoskopi, sintigrafik yöntemler, TTİA, 

torasentez, VATS,  PET, BT, MR gibi birçok invaziv ve non-invaziv girişim kullanılır 

(10).  
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Akciğer kanseri küçük hücreli dışı ve küçük hücreli olarak iki ana grupta toplanabilir. 

Küçük hücre dışı kanserleri; yassı hücreli kanser, adenokanser, büyük hücreli kanserler 

ve NOS şeklinde sıralamak mümkündür. 

Akciğer kanserinin tedavisi, hastalığın evresine göre planlamaları değişecek şekilde; 

cerrahi, radyoterapi ve kemoterapi yöntemlerinin tek veya farklı kombinasyonlarının 

uygulanmasını içermekteyken son yıllarda patolojideki gelişmeler ve yeni ajanlar 

sayesinde tedavi süreçlerinde değişkenlikler karşımıza çıkmaktadır.  

İleri evre akciğer kanseri tedavisinde amaç yaşam kalitesini bozmadan, tedavi ilişkili yan 

etkileri mümkün olan en düşük düzeyde tutarak sağ kalımı uzatmaktır. Bu hastalarda 

tedavi yönlendirmesinde; hastalığın yaygınlığı, metastaz sayı ve bölgesi, metastaz ilişkili 

semptom varlığı ile skuamoz, non-skuamoz histoloji önemlidir. Adenokanserli hastalarda 

EGFR aktive edici mutasyonları varsa EGFR Tirozin Kinaz blokörleri (erlotinib, 

gefitinib) ve ALK mutasyon pozitif hastalarda crizotinib ve alectinib sağkalımda etkili 

ilaçlardır. Ayrıca birçok malignitede olduğu gibi KHDAK hastalarda da anti PD-1 ve anti 

PDL-1 monoklonal antikorları tedavide yerini almıştır.  

KHDAK inoperabl olgularda radyoterapi eşzamanlı kemoterapi arkasından kemoterapi 

lokal ileri inoperabl hastalar için standart tedavidir. Ayrıca mediastinal minimal N2 evre 

IIIA olan olgularda neoadjuvan kemoterapi ya da kemoradyoterapi ardından cerrahi tedavi 

standart tedavi yöntemidir.  

Rezeksiyona uygun lokal ileri evre hastalıkta yaklaşım, bu evrede temel yaklaşım; 

patolojik evrelemede mediastinal lenf bezi tutulumu saptanmadıysa ve R0 rezeksiyon 

yapılabileceği ön görülüyorsa evre I ve II hastalıkta olduğu gibi primer tümörün 

rezeksiyonudur. Tüm ayrıntılı evreleme değerlendirmelerine rağmen intraoperatif N2 

hastalık tespit edilirse cerrahi rezeksiyon tamamlanmalı ardından KT uygulanmalıdır. 

Operasyon öncesi patolojik nodal değerlendirmede tek istasyon N2 olduğu tespit edilirse 

rezeksiyon sonrası adjuvan KT, indüksiyon KT sonrası cerrahi, indüksiyon KT-RT 

sonrası cerrahi uygun seçenekler olarak sayılabilir. 

Rezeksiyona uygun olmayan lokal ileri hastalıkta standart tedavi kemo-radyoterapidir. 

Tedavi ardışık ya da eşzamanlı planlanabilir. Yaş ve komorbidite nedeniyle eş zamanlı 

kemoradyoterapi uygun değilse ardışık verilebilir. 
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Küçük hücreli akciğer kanserinde ise cerrahi tedavi toplam olguların sadece %2-5’inde 

uygulanabilir. Bu hastalarda mediastinal evreleme için EBUS ve/ veya EUS gereklidir. 

Bunun dışında kalan hastaların tedavilerini belirlemek için patolojik evreleme gereksizdir. 

PET-BT ile sınırlı hastalık kararı verilebilir. Yaygın hastalık malign plevral ve 

perikardiyal efüzyonu da içine alan bir hemitoraksın dışına taşan hastalığı ifade 

etmektedir. Evrelemeye göre toraksa sınırlı evre I-III hastalarda tedavi hedefi küratiftir. 

Radyoterapi eş zamanlı KT standart yaklaşımdır. Yaygın hastalıkta ise tedavi hedefi 

palyatiftir (11).   

2.3. Kanser Tedavisi ve Bilişsel Bozukluk  

Kanser tedavisindeki gelişmeler, yeni kemoterapötik ajanların ve protokollerin 

geliştirilmesi, sağ kalımı önemli derecede artırmıştır. Bu artış kanser tedavilerinden sonra 

ortaya çıkan yan etkilerin, hastaların yaşam kalitelerine olumsuz yansımalarını da 

beraberinde getirmiştir. Bilişsel işlev bozukluğu, kişinin bilişsel işlevlerinde eksiklikler 

olduğunda yaşanan subjektif bir deneyimdir (3). Kanser ve kansere bağlı tedaviler, fiziksel 

ve psikolojik durumda değişikliklere yol açar (12). Kanser tedavileri özellikle bellek, 

konsantrasyon, bilgi işleme hızı, yönetici işlevlerde bozukluklara neden olabileceğini 

gösteren çalışmalar mevcuttur. Kanser hastalarında tedavi sonrası görülen bilişsel 

bozuklukların nedeni tam olarak bilinmemekle beraber çok faktörlü olduğunu söylemek 

doğrudur. Kemoterapi sonrası akut bilişsel değişiklikler yaygın olmasına rağmen, tedavi 

sonrası uzun dönem bilişsel işlev bozukluğu %17-34’ünde devam etmektedir (13). Bazı 

çalışmalar MR görüntüleme yöntemini kullanarak kemoterapi ilişkili yapısal beyin 

değişikliklerini bildirmiştir (14). Kemoterapinin beyin üzerindeki doğrudan etkisi ve 

beyne geçen ilaç dozları ile bilişsel durum arasındaki ilişki hakkında halen pek çok soru 

işareti vardır. Kemoterapi sonucu gelişen bilişsel işlev bozukluklarında normal 

yaşlanmaya benzer şekilde, bilişsel işlevlerde hemen fark edilemeyen bir değişim söz 

konusudur (15).  

Kansere ve tedavilerine bağlı gelişen bilişsel işlev bozukluğu muhtemelen çok faktörlüdür 

ve mekanizmaları hala tam anlaşılamamıştır. Genetik yatkınlık, yaş, psikolojik, sosyal ve 

demografik faktörler de dâhil olmak üzere birçok faktör bilişsel durum bozukluk riskini 

artırabilir (16). 
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Şekil 7 : Kansere bağlı oluşan kognitif bozukluğun risk faktörleri ve mekanizmaları (16) 

2.3.1. Bilişsel Bozukluk Risk Faktörleri 

Bilişsel bozukluk oluşumu için risk faktörlerini; genetik yatkınlık, yaş, psikolojik ve diğer 

faktörler şeklinde gruplandırabiliriz. 

Genetik Yatkınlık; bir hastayı bilişsel bozukluk gelişmesine yatkın hale getirecek genetik 

faktörler arasında apolipoprotein E’yi  (APOE) kodlayan genler, katekol-O-

metiltransferaz (COMT) ve beyin kaynaklı nörotrofik faktör (BDNF) yer alır. APOE E4 

varlığı Alzheimer hastalığının gelişme riskinin artması ve beyin yaralanmaları ile 

ilişkilendirilmiştir. Kemoterapi uygulamaları sırasında da APOE E4 geni nedeniyle 

bilişsel işlev bozukluğu gelişme riski artmaktadır.  

COMT geni prefrontal korteksteki dopamin seviyelerini belirler. VAL158Met tek 

nükleotid polimorfizmi 158. kodonda valinin metiyonin ile değişimini gösterir. Val 

aleninin varlığı yüksek enzimatik aktivite ile ilişkilidir ve bu da dopaminin daha fazla 

bozulmasına yol açar. Bu nedenle Val taşıyıcıları kanser tedavisi sonrası bilişsel işlev 

bozukluğu gelişimine yatkın olabilir.  

BDNF geni beyinde birden fazla işlevi olan nörotrofini kodlar. En çok VAL66Met 

polimorfizminde kodon 66 da valinden metiyonine bir aminoasit değişimi vardır ve 
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değişim nörodejeneratif ve zihinsel bozukluklar arasındaki ilişki ve bunun kemoterapi 

kaynaklı bilişsel işlev bozukluğu mekanizmasında rolünü gösteren çalışmalar mevcuttur. 

Yaş; Birçok bilişsel bozukluk için yaş bir risk faktörüdür ve kanserle ilişkili bilişsel işlev 

bozukluğunda da rol oynayabilir. Tamoksifenin bilişsel durum üzerinde etkisinin 

incelendiği bir çalışmada 65 yaşından büyük kadınlarda 65 yaşından küçüklere göre daha 

fazla bilişsel alanın etkilendiği gösterilmiştir. 

Farklı çalışmalar da yüksek yaş ile bilişsel işlev bozukluğunda artış görülmesini 

desteklemektedir. 

Psikolojik ve diğer faktörler; kanser hastalarında kanser teşhis ve tedavisi psikolojik 

değişimlere neden olmaktadır. Bu değişimler, kaygı, depresyon, travma sonrası stres 

bozukluğu, yorgunluk, uykusuzluk olarak sıralanabilir. Hastaların komorbiditeleri de 

bilişsel bozukluk gelişmesinde rol oynayabilir.  Meme kanseri hastalarıyla yapılan bir 

çalışmada diyabet ve kardiyovasküler hastalığı olanlarda bilişsel bozulma daha yüksek 

oranda görülmüştür. 

Bunun yanında eğitim, meslek, yaşam tarzı bilişsel kapasitede gelişim sağlar. Bilişsel 

kapasitesi düşük olan bireylerde bilişsel işlev bozukluğu gelişme riski artar.  

Bilişsel kapasitenin bilişsel işlevsellik üzerine etkilerini inceleyen adjuvan kemoterapi ile 

tedavi edilen meme kanserli hastalarla yapılan bir çalışmada, daha düşük bilişsel 

kapasiteye sahip kişilerde tedavi sonrası bilişsel işlev bozukluğunun daha fazla olduğu 

gösterilmiştir (16,17,18,19,20).  

2.3.2. Kansere Bağlı Gelişen Bilişsel Bozukluğun Mekanizmaları 

Kansere bağlı bilişsel bozukluğun mekanizmaları; hipokampal nörogenez inhibisyonu, 

beyaz madde hasarı, oksidatif stres, azalmış hipotalamik-hipofiz-adrenal eksen aktivitesi, 

azalmış beyin vaskülarizasyon ve azalmış kan akışı olarak sayılabilir (18).  

Bunların yanında kan beyin bariyerini geçebilen sitotoksik ajanların beyin hücrelerine 

zarar vermesiyle oluşan nörotoksisite ya da bilişsel bozukluğa yol açan kemoterapinin 

neden olduğu hormonal değişiklikler de diğer mekanizmalar içinde yer alır. Bilişsel 

bozulmadaki süreçlerden biri de kronik inflamasyon ve nöroinflamatuvar yollardır. 

Özellikle proinflamatuar sitokinler ve sitokin reseptörleri hücresel süreçleri ve hücre 

bölünmesini bozar. Kanser hastalarında azalmış bilişsel işlev ve inflamatuvar belirteçler 

arasında ilişki olduğunu gösteren çalışmalar vardır (3).  
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Kanser tedavisi, fizyolojik bağırsak mikrobiyomunda sitotoksik veya radyasyon hasarına 

neden olarak bağırsak florasının bozulmasına ve Gram-negatif bakterilerin hücre 

duvarından lipopolisakkarit (LPS) salınmasına yol açar. Bağırsak bariyeri bozulması, tüm 

bakterilerin veya bakteriyel LPS' nin, hasarla ilişkili moleküler modellerin ve 

mikrobiyotadan türetilen metabolitlerin yanı sıra hücresiz DNA'nın kan dolaşımına 

translokasyonuyla sonuçlanır. Bu, hipokampusta proinflamatuar bağışıklık tepkisine ve 

mikroglia aktivasyonuna yol açarak nöroinflamasyon, oksidatif stres ve kognitif 

bozuklukla ilişkili nöron kaybına neden olur. 

 

 

Şekil 8:  Kanser tedavisi, inflamatuvar yanıt mekanizması ve bilişsel bozulma varsayımsal modeli (16)  
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3. GEREÇ ve YÖNTEM 

Akciğer kanseri hastalarında kemoterapi sonrası gelişebilecek Bilişsel işlev 

bozukluklarını tanımlamak amacıyla planlanan bu çalışma tanımlayıcı kesitsel çalışmadır.  

Araştırma, Gazi Üniversitesi Sağlık Araştırma ve Uygulama Merkezi Gazi Hastanesi İç 

Hastalıkları Onkoloji Bilim Dalı tarafından takip edilmekte ve Kemoterapi verilmekte 

olan Yeni Tanı Akciğer Kanseri hastalarda yapılmıştır. Çalışmada “Yeni Tanı Akciğer 

Kanseri Hastalarında Kemoterapi Sonrası Bilişsel İşlev Bozukluğu Veri Toplama Formu”, 

“Hastane Anksiyete ve Depresyon (HAD) Ölçeği”, “Montreal Bilişsel Değerlendirme 

(MoCA) Ölçeği” kullanılmıştır. 

İlk değerlendirme, Kemoterapi ünitesinde ilk kür kemoterapisini almakta olan hastalarda 

yapılmış, çalışmaya katılmayı kabul eden ve beyin metastazı olmayan hastalara çalışma 

amacı anlatılmış, sözlü ve yazılı onamları alınmıştır. Öncelikle, “Hastane Anksiyete ve 

Depresyon Ölçeği” ölçeği yapılmış normal sınırlarda olan hastalarla devam edilmiştir.  

Hastaların ikinci değerlendirmesi ilk kür kemoterapisinin altıncı ayında yapılmıştır. Bu 

değerlendirmede “HAD Ölçeği” ve “MoCA Ölçeği” kullanılmıştır.  

Araştırma sonucu için; ilk değerlendirme ve altıncı ay değerlendirmeleri 

karşılaştırılmıştır. 

Araştırmanın evrenini 15 Eylül 2020 ile 15 Mayıs 2021 tarihleri arasında, Gazi 

Üniversitesi Sağlık Araştırma ve Uygulama Merkezi Gazi Hastanesi İç Hastalıkları 

Onkoloji Bilim Dalı tarafından takip edilmekte ve Kemoterapi verilmekte olan Yeni Tanı 

Akciğer Kanseri hastalar oluşturmaktadır.  

Örneklemdeki hastaların ilk değerlendirmeleri 15 Eylül 2020- 15 Kasım 2020 tarihleri 

arasında yapılmış, altıncı ay değerlendirmeleri 15 Mart 2021- 15 Mayıs 2021 tarihleri 

arasında yapılmıştır.  

Beklenen örneklem sayısı 23’tür. Örneklem sayısı hesaplanırken sayısı belli olan evren 

formülü kullanılmıştır. (N sayısı bulunurken CanReg-4 programı verileri kullanılarak 

Gazi Üniversitesi Hastanesi 2019 yılı yeni tanı Akciğer Kanseri hasta sayısı dikkate 

alınmıştır.) 
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N= 60 

p= 0.50 

q= 0.50 

t= 1.96 

d=0.05  

n= ? 

 

         N t² p q          

n=----------------------  

        d²(N-1)+t² p q 

 

 

            60 x (1.96)² x 0.50 x 0.50 576 

n=------------------------------------------------------------= 23 

              (0.50)² x (60-1) + (1.96)² x 0.50 x 0.50 

 

3.1. Veri Analizi 

Veri toplama araçları yüz yüze görüşme yöntemiyle toplanmıştır.  

MOKA testi:  Montreal Bilişsel Değerlendirme (MoCA), bilişsel bozukluk için hızlı bir 

tarama testi olarak geliştirilmiştir. MoCA değişik bilişsel işlevleri değerlendirmektedir. 

Bunlar; dikkat ve konsantrasyon, yürütücü işlevler, bellek, dil, görsel yapılandırma 

becerileri, soyut düşünce, hesaplama ve yönelimdir. MoCA’nın uygulaması yaklaşık 10 

dakika sürer. Testten alınabilecek en yüksek toplam puan 30’dur. Buna göre 21 puan ve 

üstünde alınan puan normal olarak değerlendirilir. 

Hastane Anksiyete ve Depresyon (HAD) Ölçeği: Testten alınabilecek en yüksek puan ayrı 

ayrı Anksiyete ölçeği için:21 Depresyon ölçeği için: 21’dir. Toplam puanın her biri için 

11 puan ve altında olması katılımcının normal sınırlar içerisinde olduğunu gösterir. 

Altıncı ay kontrolü için hasta telefonla aranmış ve buluşma sağlanmıştır. Değerlendirme 

öncesi, Hastane Bilgi Yönetim sisteminden hastanın tıbbi görüntüleme sonuçları kontrol 

edilmiş, beyin metastazına yönelik bulgusu olanlar buluşmaya davet edilmemiştir. Altıncı 
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ay kontrolü öncesinde yaşamını yitiren hastalar otomatik olarak değerlendirme dışı 

bırakılmıştır. 

Araştırmadan çıkarılma kriterleri;  

 Hastane Anksiyete Depresyon ölçeği puanının 11 puan ve üzerinde olması 

 Tanı anında ve altıncı ay kontrolünde hastanın beyin metastazı olması 

 Hastanın altıncı ay kontrolüne gelmek istememesi 

 Hastanın altıncı ay kontrolü öncesi yaşamını yitirmiş olması olarak belirlenmiştir. 

Veriler IBM SPSS Statistics 18 © Copyright SPSS Inc. 1989, 2010 yazılımı kullanılarak 

analiz edilmiştir. Sürekli değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu Kolmogorov Smirnov 

testi ile incelenmiştir. Çalışmada yer alan kategorik değişkenler frekans (n) ve yüzde (%) 

ile sürekli değişkenler ortalama, standart sapma (Ort±SS), medyan (IQR: 25-75. persentil) 

değerleriyle sunulmuştur. Bağımlı iki grup ortalamalarının karşılaştırılması için 

parametrik özellik gösteren verilerde Paired-Samples T testi, nonparametrik özellik 

gösteren verilerde Wilcoxon Signed Ranks Testi kullanılmıştır. Bağımsız iki grup 

karşılaştırmalarında Mann Whitneu U testi, ikiden fazla grup karşılaştırmalarında ise 

Kruskal Wallis H testi ve post hoc Bonferroni düzeltmesi yapılmıştır. Çalışmada 

istatistiksel anlamlılık düzeyi 0,05 olarak kabul edilmiştir. 

 

4. BULGULAR 

Başlangıçta belirlenen kriterlere uyan 26 hasta çalışmaya alınmıştır. Altıncı ay 

kontrolünde dört hasta yaşamını yitirdiği, 1 hastanın anksiyete depresyon puanları yüksek 

olduğu için değerlendirme dışı bırakılmış, değerlendirmeler 21 hasta üzerinden 

yapılmıştır.  

Toplam 21 hastanın yaş ortalamaları 64,86±7,09 yıl olarak hesaplanmıştır. Hastaların 

yaşları 55 ile 77 arasında değişmektedir (Grafik 1). Erkek hastaların oranı %81 (n=17), 

evli hastaların oranı ise %95,2’dir (n=20). Eğitim durumlarına göre yapılan analizde 

hastaların %4,8’inin ilkokul, %71,4’ünün ortaokul, %9,5’inin lise ve %14,3’ünün 
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üniversite mezunu oldukları görülmektedir. 2 hasta (%9,5) aktif olarak çalışmakta, 3 hasta 

(%14,39 çalışmamakta, 16 hasta (%76,2) ise emeklidir (Tablo 2). 

Tablo 2. Sosyodemografik özellikler 

Değişkenler (n=21) n(%) 
Yaş (yıl), Ort±SS 64,86±7,09 
Cinsiyet  
   Kadın 4(19) 
   Erkek 17(81) 
Medeni durum  
   Bekar 1(4,8) 
   Evli 20(95,2) 
Eğitim durumu  
   İlkokul 1(4,8) 
   Ortaokul 15(71,4) 
   Lise 2(9,5) 
   Üniversite 3(14,3) 
Çalışma durumu  
   Çalışıyor 2(9,5) 
   Çalışmıyor 3(14,3) 
   Emekli 16(76,2) 
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Grafik 1. Hastaların yaş histogramları 

 

Tablo 3’de hastaların tanıları sunulmuştur. En çok görülen tanılar adenokarsinomu 

(%47,6) ve akciğer squamoz hücreli karsinom (%23,8) olmuştur. 

Tablo 3. Tanı dağılımları 

 

Hastalık evresi 2 olan 1 hasta (%4,8), 3 olan 7 hasta (%33,3), 4 olan 13 hasta (%61,9) 

bulunmaktadır. Hastaların tamamı KT almıştır. Kullanılan ilaçların oranları şu şekildedir; 

paklitaksel karboplatin %38,1, gemsitabin sisplatin %28,6, pemetrexed sisplatin %9,5, 

pemetrexed karboplatin %4,8, vinorelbin sisplatin %4,8, etoposid sisplatin %4,8, etoposid 

Histolojik Tip Tanı (n=21)  

Akciğer Kanseri   Sayı n (%) 

  Küçük Hücre Dışı  19 90.5 

    Squamoz Hücreli 5 23.8 

    Adenokarsinom 10 47.6 

    Büyük Hücreli Karsinom 3 14.3 

    NOS 1 4.8 

  Küçük Hücreli 2 9.5 

Toplam                                                                                                  21 100 
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karboplatin %4,8, nivolumab %4,8 kullanılmıştır. RT alan 5 (%23,8) hasta bulunmaktadır 

(Tablo 4). 

Tablo 4. Klinik özellikler 

Değişkenler (n=21) n(%) 
Evre  
   2 1(4,8) 
   3 7(33,3) 
   4 13(61,9) 
KT  
   Yok 0(0) 
   Var 21(100) 
İlaçlar  
   Paklitaksel Karboplatin 8(38,1) 
   Gemsitabin  Sisplatin 6(28,6) 
   Pemetrexed Sisplatin 2(9,5) 
   Pemetrexed Karboplatin 1(4,8) 
   Vinorelbin Sisplatin 1(4,8) 
   Etoposid Sisplatin 1(4,8) 
   Etoposid Karboplatin 1(4,8) 
   Nivolumab  1(4,8) 
RT  
   Yok 16(76,2) 
   Var 5(23,8) 

3 (%14,3) hastaya akciğer wedge rezeksiyonu, 9 hastaya (%42,9) lobektomi olmak üzere 

hastaların 12 tanesine (%57,2) cerrahi işlem uygulanmıştır (Tablo 5, Grafik 2). 

Tablo 5. Cerrahi tedavi dağılımları 

Cerrahi (n=21) n(%) 
   Yok 9(42,9) 
   Akciğer wedge rezeksiyonu 3(14,3) 
   Lobektomi 9(42,9) 

Tablo 6’te hastaların kronik hastalık durumları ve ilaç kullanım özellikleri gösterilmiştir. 

Kronik hastalığı ve ilaç kullanımı olan 13 (%61,9) hasta bulunmaktadır. Bu 13 hastanın 

%23,1’inde DM, %46,2’sinde HT, %15,4’ünde KOAH, %15,4’ünde KY vardır. 

Kullanılan ilaçların dağılımı ise şu şekildedir; amlodipin %15,4, metoprolol %7,7, 
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valsartan %7,7, perindopril %7,7, ramipril %15,4, karvedilol %7,7, metformin hidroklorür 

%15,4, metformin sitagliptin %7,7, salbutamol %15,4. 

Tablo 6. Kronik hastalıklar ve ilaç kullanımı 

Değişkenler (n=21) n(%) 
Kronik hastalık  
   Yok 8(38,1) 
   Var 13(61,9) 
Kronik hastalıklar (n=13)  
   DM 3(23,1) 
   HT 6(46,2) 
   KOAH 2(15,4) 
   KY 2(15,4) 
İlaç kullanımı  
   Yok 8(38,1) 
   Var 13(61,9) 
Kullanılan ilaçlar (n=13)  
   Amlodipin 2(15,4) 
   Metoprolol 1(7,7) 
   Valsartan 1(7,7) 
   Perindopril 1(7,7) 
   Ramipril 2(15,4) 
   Karvedilol 1(7,7) 
   Metformin hidroklorür 2(15,4) 
   Metformin sitagliptin 1(7,7) 
   Salbutamol 2(15,4) 

 

Sigara kullanımı olan 2 (%9,5) hasta bulunmakta iken 2 hasta (%9,5) sigara içmemektedir, 

17 (%81) hasta ise eskiden sigara içmiş ve bırakmıştır. Alkol kullanımı olan hasta ise 

bulunmamaktadır (Tablo 7). 

Tablo 7. Alışkanlıklar 

Değişkenler (n=21) n(%) 
Sigara kullanımı  
   İçmiyor 2(9,5) 
   İçiyor 2(9,5) 
   Bırakmış 17(81) 
Alkol kullanımı  
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   Yok 21(100) 
   Var 0(0) 

 

Tablo 8’de ECOG performans durumu sınıflaması ve hastaların skorları sunulmuştur. 

ECOG performans durumu sınıflamasından 19 hasta (%90,5) “0” puan almıştır yani 

“kısıtlamasız normal aktivite” gösterebilmektedirler, 2 hasta ise (%9,5) “1” puan almıştır 

yani “ayakta gündelik işlerini yapabilmektedirler ancak ağır fiziksel aktiviteleri sınırlıdır. 

ECOG performans durumu sınıflamasından 2, 3 ya da 4 puan alan hasta olmamıştır. 

Tablo 8. ECOG performans durumu sınıflaması 

Skor (n=21) Tanım n(%) 
   0 Kısıtlamasız normal aktivite 19(90,5) 
   1  Ayakta gündelik işlerini yapıyor ancak ağır fiziksel aktiviteler 

sınırlı 
2(9,5) 

   2 Ayakta geçirmesi gereken sürenin %50’sinden azında yatağa 
bağımlı 

0(0) 

   3 Ayakta geçirmesi gereken sürenin %50’sinden fazlasında yatak 
sandalyeye bağımlı 

0(0) 

   4 Yatağa bağımlı, yardımsız hiçbir işi yapamıyor 0(0) 

 

Tablo 9’de ise hastaların ölçeklerden aldıkları puanlar ve karşılaştırmalı analiz sonuçları 

sunulmuştur.  

Hastane anksiyete ve depresyon ölçeği anksiyete skoru ilk ölçümde ortalama 4,33±2,78, 

ikinci ölçümde 5,57±2,86 olarak hesaplanmıştır, aradaki fark istatistiksel açıdan anlamlı 

değildir (p=0,063). 

Hastane anksiyete ve depresyon ölçeği depresyon skoru ilk ölçümde ortalama 5,57±3,01, 

ikinci ölçümde 6,48±2,77 olarak hesaplanmıştır, aradaki fark istatistiksel açıdan anlamlı 

değildir (p=0,114). 

Montreal Bilişsel Değerlendirme skoru ortanca değeri ilk ölçümde 23 (IQR 25-75=22-

25), ikinci ölçümde 22 (IQR 25-75=21-23 olarak hesaplanmıştır ve aradaki fark 

istatistiksel açıdan anlamlı bulunmuştur (p=0,008). MOCA test sonuçları ayrıntılı analiz 

edildiğinde; 3 hastanın puanlarının aynı kaldığı, 2 hastanın puanlarında artma olduğu, 16 

hastanın puanlarında azalma olduğu saptanmıştır. Artma her iki hastada da 2 puan, azalma 

ise en az 1, en fazla 3 puandır (Grafik 3 ve 4). 



21 
 

 

Tablo 9. Ölçeklerden alınan puanların karşılaştırmalı analizi  

Değişkenler (n=21) Ort±SS Medyan(IQR) p 
Hastane anksiyete ve depresyon ölçeği 
Anksiyete 1 4,33±2,78 4(2-6) 0,063ŧ 
Anksiyete 2 5,57±2,86 5(4-8)  
    
Depresyon 1 5,57±3,01 5(3-9) 0,114ŧ 
Depresyon 2 6,48±2,77 6(4-9)  
Montreal Bilişsel Değerlendirme   
MoCA 1 23,29±2,85 23(22-25) 0,008¥ 
MoCA 2 22,29±2,51 22(21-23)  

ŧ, Paired-Samples T test 

¥, Wilcoxon Signed Ranks Test 
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Grafik 2-3. MoCA Histogramları 
 
 
 
 

 
 
Grafik 4. MoCA skorları 
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Tablo 10. Sosyodemografik özelliklere göre MoCA 1 skorları 
 
  MoCA 1 Skorları  
Değişkenler (n=21) n Ort±SS Medyan(IQR) p 
Yaş     
   <64 yıl 12 23±2 22,5(22-24,5) 0,277µ 
   ≥65 yıl 9 23,67±3,81 24(23-25)  
Cinsiyet     
   Kadın 4 19,5±3,32 20,5(17-22) 0,004µ 
   Erkek 17 24,18±1,91 24(23-25)  
Medeni durum     
   Bekar 1 25 25(25-25) 0,571µ 
   Evli 20 23,2±2,89 23(22-25)  
Eğitim durumu     
   İlkokul 1 15 15(15-15) 0,077€ 
   Ortaokul 15 23,33±1,95 23(22-25)  
   Lise 2 22,5±0,71 22,5(22-23)  
   Üniversite 3 26,33±2,31 25(25-29)  
Çalışma durumu     
   Çalışıyor 2 22±0 22(22-22) 0,010€ 
   Çalışmıyor 3 18,67±3,51 19(15-22)  
   Emekli 16 24,31±1,89 24(23-25,5)  

µ Mann Whitney U test 
€ Kruskal Wallis H Test, post hoc Bonferroni düzeltmesi. 

 
 

Sosyodemografik özelliklere göre MoCA 1 puanları analiz edildiğinde erkeklerin 

kadınlardan anlamlı olarak daha yüksek puan aldıkları gözlenmiştir (p=0,004). Ayrıca 

çalışma durumu ile MoCA 1 puanları arasında da anlamlı bir ilişki tespit edilmiştir 

(p=0,010) yapılan ileri analizlerde çalışmayan hastaların emekli olan hastalara göre 

anlamlı olarak daha düşük puan aldıkları tespit edilmiştir (p=0,020). Yaş, medeni durum 

ve eğitim durumu ile MoCA 1 puanları arasında ise anlamlı bir ilişki yoktur (p>0,05).  
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Tablo 11. Sosyodemografik özelliklere göre MoCA 2 skorları 
 
  MoCA 2 Skorları  
Değişkenler (n=21) n Ort±SS Medyan(IQR) p 
Yaş     
   <64 yıl 12 22,17±1,47 21,5(21-23,5) 0,554µ 
   ≥65 yıl 9 22,44±3,57 23(21-23)  
Cinsiyet     
   Kadın 4 19,75±3,2 21(18-21,5) 0,065µ 
   Erkek 17 22,88±2 23(21-24)  
Medeni durum     
   Bekar 1 24 24(24-24) 0,381µ 
   Evli 20 22,2±2,55 22(21-23)  
Eğitim durumu     
   İlkokul 1 15 15(15-15) 0,047€ 
   Ortaokul 15 22,2±1,37 22(21-23)  
   Lise 2 21,5±0,71 21,5(21-22)  
   Üniversite 3 25,67±2,31 27(23-27)  
Çalışma durumu     
   Çalışıyor 2 21,5±0,71 21,5(21-22) 0,057€ 
   Çalışmıyor 3 19±3,46 21(15-21)  
   Emekli 16 23±2 23(21-24)  

µ Mann Whitney U test 
€ Kruskal Wallis H Test, post hoc Bonferroni düzeltmesi. 

 
Sosyodemografik özelliklere göre MoCA 2 puanları analiz edildiğinde, ilk yapılan analiz 

sonuçlarına göre eğitim durumu ile MoCA 2 puanları arasında anlamlı bir fark olduğu 

tespit edilmiş (p=0,047) ancak yapılan ileri analizlerde bu farkın ortadan kaybolduğu 

anlaşılmıştır. Yaş, cinsiyet, medeni durum ve çalışma durumu ile MoCA 2 puanları 

arasında da anlamlı bir ilişki tespit edilmemiştir (p>0,05). 

Tablo 12. Tanı gruplarına göre MoCA 1 skorları 

  MoCA 1 Skorları  
Tanı (n=21) n Ort±SS Medyan(IQR) p€ 
Adenokarsinom 10 23,7±2,71 24(22-25) 0,493 
Skuamoz hücreli karsinom 5 23,6±1,82 23(22-25)  
Büyük hücreli 3 23,33±1,53 23(22-25)  
Küçük hücreli 2 19±5,66 19(15-23)  
NOS 1 26 26(26-26)  

€ Kruskal Wallis H Test 
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Tablo 13. Tanı gruplarına göre MoCA 2 skorları 

  MoCA 2 Skorları  
Tanı (n=21) n Ort±SS Medyan(IQR) p€ 
Adenokarsinom 10 22,8±1,87 22,5(21-24) 0,384 
Skuamoz hücreli karsinom 5 22,4±1,67 22(21-23)  
Büyük hücreli 3 23±3,46 21(21-27)  
Küçük hücreli 2 18±4,24 18(15-21)  
NOS 1 23 23(23-23)  

€ Kruskal Wallis H Test 

Hastaların tanı gruplarına göre MoCA puanlarına bakıldığında istatistiksel olarak 

anlamlı fark olmadığı görülmüştür. 

 
Tablo 14. Tedaviye göre MoCA 1 skorları 

  MoCA 1 Skorları  
Tedavi (n=21) n Ort±SS Medyan(IQR) p€ 
   Paklitaksel Karboplatin 8 22,75±3,92 24,5(20,5-25,5) 0,872 
   Gemsitabin  Sisplatin 6 23,5±2,74 22,5(22-23)  
   Pemetrexed Sisplatin 2 23,5±2,12 23,5(22-25)  
   Pemetrexed Karboplatin 1 26 26(26-26)  
   Vinorelbin Sisplatin 1 24 24(24-24)  
   Etoposid Sisplatin 1 23 23(23-23)  
   Etoposid Karboplatin 1 22 22(22-22)  
   Nivolumab  1 24 24(24-24)  

€ Kruskal Wallis H Test 

 
Tablo 15. Tedaviye göre MoCA 2 skorları 

  MoCA 2 Skorları  
Tedavi (n=21) n Ort±SS Medyan(IQR) p€ 
   Paklitaksel Karboplatin 8 22,25±3,58 22,5(21-24,5) 0,761 
   Gemsitabin  Sisplatin 6 22,17±2,4 21(21-22)  
   Pemetrexed Sisplatin 2 23±1,41 23(22-24)  
   Pemetrexed Karboplatin 1 23 23(23-23)  
   Vinorelbin Sisplatin 1 23 23(23-23)  
   Etoposid Sisplatin 1 21 21(21-21)  
   Etoposid Karboplatin 1 21 21(21-21)  
   Nivolumab  1 23 23(23-23)  

€ Kruskal Wallis H Test 

 
Hastaların tedavilerine göre MoCA puanlarına bakıldığında istatistiksel olarak anlamlı 

fark olmadığı görülmüştür. 
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5. TARTIŞMA 

Yeni tanı almış akciğer kanseri hastalarıyla yaptığımız bu çalışmada kemoterapi öncesi 

ve kemoterapinin altıncı ayında bilişsel durumları değerlendirilmiş ve hastaların bilişsel 

durumlarında akut dönemlerinde bile anlamlı düşüş gözlenmiştir. Bilişsel durum 

değerlendirmesi için hastalara MoCA testi uygulanmıştır. MoCA testi ile dikkat ve 

konsantrasyon, yürütücü işlevler, bellek, lisan, görsel yapılandırma becerileri, soyut 

düşünce, hesaplama ve yönelim becerileri olmak üzere bilişsel işlevler 

değerlendirilmektedir. Çalışmaya katılan hastaların özellikleri incelendiğinde; akciğer 

kanseri tanı grubunun, yaş, cinsiyet, eğitim durumu, çalışma durumu ve kemoterapi 

sonrası gelişen bilişsel durumlarındaki düşüşe etkisi olmadığı görülmüştür.  

Küçük hücre dışı akciğer kanseri hastalarıyla yapılan başka bir çalışmada; 70 yaşından 

küçük, sağ el aktif kullanan, dokuz yıldan fazla eğitim almış, beyin metastazı, kronik bir 

hastalığı, psikiyatrik ve nörolojik bozukluğu, alkol ve uyuşturucu kullanımı ile beyin MR 

taramasında patolojisi olmayan hastalar sağlıklı kontrol grubuyla karşılaştırılmıştır. 

Çalışmaya pemetrexed karboplatin ve paklitaksel karboplatin kombinasyonu alan hastalar 

seçilmiştir. Hastaların bilişsel durum değerlendirmeleri, Mini Mental Durum Testi 

(MMSE), Montreal Bilişsel Değerlendirmesi (MoCA) ve Kanser Terapisinin Bilişsel 

İşlev-İşlevsel Değerlendirmesi (FACT-Cog) testleri ile yapılmıştır. Sonuçlar 

değerlendirildiğinde gruplar arasında yaş, cinsiyet ve eğitim düzeyi açısından fark 

görülmemiştir. MMSE, MoCA ve FACT-Cog toplam puanları sağlıklı kontrol grubuna 

göre daha düşük bulunmuştur. Hasta grubu ve değerlendirme testleri açısından benzerlik 

gösteren çalışmanın sonuçları da bizim çalışmamızı destekler niteliktedir (21). 

Meme kanseri hastalarıyla yapılan bir çalışmada hastalar; kemoterapi tedavisi öncesi, 

tedavinin üçüncü ayında ve tedavi bitimden sonraki ikinci ayda değerlendirmeye 

alınmıştır.  Çalışmaya yeni tanı evre I-II-III meme kanseri, 85 yaşın altında,  daha önce 

herhangi bir onkolojik tedavi almamış hastalar dâhil edilmiştir. Çalışmaya alınan 

hastaların değerlendirmesinde; HAD ölçeği, Avrupa Kanser Araştırma ve Tedavi 

Teşkilatı Yaşam Kalitesi Ölçeği (EORTC QLQ-BR23) ölçeği ve bilişsel değişkenler 

(işlem hızı, dikkat, bellek ve yönetici işlevler) için Wechsler Zeka Ölçeği ve iz sürme testi 

kullanılmıştır. Çalışmadaki hastaların bilişsel performans puanlarının kemoterapi 
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ilerledikçe önemli ölçüde kötüleştiği görülmüştür. Meme kanseri hastalarıyla yapılan bu 

çalışma bizimki ile karşılaştırıldığında, sonuçlar birbirini desteklemektedir. (22)  

Platin bazlı kemoterapi alan akciğer kanseri hastalarında kemoterapiye bağlı beyin 

bozukluklarının incelendiği bir çalışmada; akciğer kanseri tanısı alan, metastatik olmayan, 

psikiyatrik bir hastalığı olmayan ve psikotrop ilaç kullanım öyküsü olmayan, kemoterapi 

alan ve almayan hastalarla sağlıklı kontrol grubu karşılaştırılmıştır. Değerlendirme 

magnetic rezonans görüntüleme ile yapılmıştır. Çalışma sonunda akciğer kanserli platin 

bazlı kemoterapi alan hastalarda BOS hacmi artışı, frontal, temporal ve insular lobta 

azalmış kortikal kalınlık ve serebral parankim atrofisi saptanmıştır. Değişiklik saptanan 

bölgelerin çoğu bilişsel, yürütücü, duygusal ve motor işlevlerle ilişkilidir. Bu çalışma 

kapsamında saptanan beyin bozuklukları ile bizim çalışmamızdaki bilişsel durum 

değişiklikleri birbirini desteklemektedir (23). 

Kanser için kemoterapiyi takiben nesnel ve öznel bilişsel bozulma üzerine yapılan 

sistematik bir derlemede, bilişsel bozukluğun tanımının çalışma tasarımından bağımsız 

olarak çalışmalar arasında farklılıklar gösterdiği belirlenmiştir. Bununla beraber görülme 

oranları da bilişsel bozukluğun tanımına ve kullanılan karşılaştırma grubunun türüne bağlı 

olarak değişkenlik göstermektedir. Kemoterapiyi takiben görülen bilişsel bozukluğun 

süresi net değildir. Kemoterapiden 1,9 yıl sonrasında yapılan değerlendirmede bilişsel 

işlev bozukluğunun hala olduğu, 3,5 yıl sonra yapılan değerlendirmede hasta ve sağlıklı 

kontrol grubu arasında belirgin fark olmadığı tespit edilmişken, kemoterapiden ortalama 

10 yıl sonra bilişsel bozukluklar görülmüştür. Bu sonuçlar değerlendirildiğinde 

kemoterapi sonrası görülen bilişsel bozukluğun tedavi sonrası uzun süre ve hatta süresiz 

devam edebileceğini söylemek mümkündür (24). 

Yumurtalık kanserli hastalarla yapılan bir çalışmada, hastalar kemoterapi tedavisi 

başlamadan, dördüncü kür kemoterapi öncesi, altıncı kür kemoterapi sonrası ve tedavi 

tamamlanmasını takiben altıncı ayda değerlendirilmiştir. Daha önce melanom dışı cilt 

kanseri dışında bir kanser tanısı olmayan, kemoterapi ve radyoterapi almamış, bilişsel 

yeteneğini etkilemiş bir kafa travması öyküsü bulunmayan, ciddi kardiyovasküler 

hastalığı olmayan, klavye kullanabilen hastalar çalışmaya dahil edilmiştir. Değerlendirme 

için HAD ölçeği, nöropati alt ölçeği, bilgisayarlı bir bilişsel işlev testi (Head Minder 

Clinical Research), yaşam kalitesi anketi ve hastaların kendi bilişsel işlevlerine ilişkin bir 
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kişisel bildirim anketi kullanılmıştır. Hastaların kemoterapi tedavileri sırasında bilişsel 

gerilemeleri olduğu saptanmıştır. Hasta özelliklerine bakıldığında yaş, başlangıç skoru, 

aldığı tedavi, performans durumu, hastalık evresi ve eğitim durumunun bilişsel 

gerilemede fark yaratmadığı görülürken, yaşam kalitesindeki azalma ile bilişsel 

durumdaki bozulma arasında anlamlı bir ilişki saptanmıştır. Sonuçlar değerlendirildiğinde 

bizim çalışmamızla birbirini desteklediği görülmektedir (25).  

Kolorektal kanser hastalarında kemoterapinin bilişsel işlev üzerine etkilerini inceleyen 

sistematik bir derlemede; 26 çalışma değerlendirmeye alınmış, kemoterapi alan hastalarda 

bilişsel durumda bozulmalar bildirilmiştir. Derlemeye dâhil edilen çalışmalarda bilişsel 

durum değerlendirmesi için Kanser Terapisinin Bilişsel İşlev-İşlevsel Değerlendirmesi 

(FACT-Cog), Avrupa Kanser Tedavi ve Organizasyon Komitesi Yaşam Kalitesi Bilişsel 

Alt İşlev Ölçeği (EORTC QLQ-C30) ve Mini Mental Durum Testi (MMSE) 

kullanılmıştır. Çalışmalardaki tüm hastalar 18 yaşın üzerindedir, değerlendirmeler 

kemoterapi sırasında veya kemoterapi tamamlandıktan sonra yapılmıştır. Çalışma 

sonuçlarına bakıldığında kemoterapiden önce bilişsel bozulma görülme oranı %8 ila %66 

arasında tespit edilmiş, kemoterapiden sonra ve tedavinin farklı zamanlarında yapılan 

değerlendirmelerde %13,3 ila %57 arasında değişiklik göstermiştir. Değerlendirmelerde 

kemoterapi alan katılımcıların almayanlara göre önemli ölçüde daha fazla bilişsel bozulma 

yaşayabileceğini göstermiştir. Çalışmaların tamamı değerlendirildiğinde kemoterapi alan 

ve almayan hastalarda bilişsel bozulma görüldüğü, bunun yanında kemoterapi tedavisi 

sırasında bilişsel bozukluğun daha fazla olduğu tespit edilmiştir (26). 

Akciğer kanseri hastalarıyla yapılan başka bir çalışma sonuçları da bizim çalışmamızı 

desteklemektedir. Bu çalışmada KHAK, KHDAK ve sağlıklı kontrol grubu 

karşılaştırılmıştır. KHAK hastaları kemoterapilerinin tamamlanmasından bir ay sonra, 

profilaktik cranial ışınlamaları öncesinde, platin bazlı kemoterapi almaya uygun olan 

KHDAK hastaları kemoterapi öncesinde değerlendirilmiş ve sağlıklı kontrol grubuyla 

karşılaştırılmıştır. Hastalara nöropsikolojik değerlendirme için Mattis Demans 

Değerlendirme Ölçeği, Wechsler Yetişkin Zeka Ölçeği, Rey İşitsel Sözel Öğrenme Testi, 

Wechsler Hafıza Ölçeği, Rey-Osterreith Kompleksi Şekil Test Kopyası, Boston 

Adlandırma Testi, Beck Depresyon Envanteri kullanılmıştır. Ayrıca yapısal 

nörogörüntüleme için MR kullanılmıştır. Bu çalışmanın sonuçlarına bakıldığında kanser 
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hastalarındaki bilişsel bozukluk MR görüntüleri ile desteklenmiştir. Platin bazlı 

kemoterapi alan KHAK ve tedaviden önce değerlendirilen KHDAK hastalarında bilişsel 

ve yapısal nörolojik bozukluklar ortaya konmuştur. Bu bulgular, hem kanserin hem de 

kanser tedavilerinin merkezi sinir sistemi toksisitesi ile ilişkili olduğunu 

düşündürmektedir (27).   

Kanser hastalarında bilişsel durum üzerine yapılan bu çalışmaların ortak sonucu 

kemoterapi ilişkili bilişsel durumda bozulma olduğu yönündedir. Yapılan çalışmalarda 

görüntüleme yöntemlerinin bilişsel bozulmanın değerlendirilmesinde kullanılan ölçek 

sonuçlarını desteklediği görülmektedir. Bilişsel bozulma kemoterapi sürecinde de 

sonrasında da görülmektedir. Kemoterapi sonrası görülen bilişsel bozulmanın devam 

ettiği süre ile ilgili farklı sonuçlar elde edilmiştir. Bilişsel bozulmanın başlama ve bitiş 

zamanı ile ilgili kesin veriler bulunmamaktadır. Kanser tanılarının ve kanserde sağ 

kalımın artmaya devam ettiği günümüzde ve gelecek yıllarda; kemoterapi sonrası gelişen 

bilişsel bozuklukların da artacağı, hastalar için bu konuda standart değerlendirme 

yöntemleri ve baş etme stratejileri geliştirilmesi gerekliliği son derece açıktır. 

Bu bilgiler ışığında; sınırlılıklarına rağmen çalışmamız literatüre paralel şekilde akciğer 

kanseri hastalarında kemoterapinin bilişsel işlev bozukluğu yaptığı lehine sonuçlanmıştır. 
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6. SONUÇ ve ÖNERİLER 

Bizim çalışmamızda kemoterapi alan akciğer kanseri hastalarında kemoterapi sonrası 

bilişsel fonksiyon bozukluğu gözlenmiştir. 

Bilişsel işlev bozukluğu hastaların yaşam kalitesini olumsuz etkileyen faktörlerdendir ve 

tanı anı da dâhil olmak üzere kanser tedavi sürecinde ortaya çıkabilir. Tedavi öncesi, sırası 

ve sonrasında bilişsel işlevin standart bir ölçekle rutin olarak değerlendirilmesi, hastaların 

şikâyetlerini dile getirmeleri konusunda eğitilmesi, bilişsel işlev bozukluklarının farkına 

varılmasını ve yönetimini kolaylaştıracaktır.  

Bilişsel işlev bozukluklarında fiziksel egzersiz programları, gevşeme ve rahatlama 

teknikleri, dikkat ve farkındalığı artırmaya yönelik çalışmalar, hafıza ve konsantrasyon 

gerektiren telefon/ bilgisayar programları, aktivite planlamaları için ajanda tutulması, 

aktivitelerin sıraya konulması gibi uygulamalar hastalara önerilmeli, hemşirelik 

süreçlerinde hastaya uygun olan girişimler bakım planına dahil edilmelidir. 

Çalışmamızda zaman kısıtlaması nedeniyle bakamadığımız, kemoterapinin bilişsel durum 

üzerindeki uzun dönem etkilerini görmek için, tedavi bitiminden altı ay, on iki ay sonra 

gibi hastaların uzun vadede değerlendirmelerinin yapılacağı çalışmalara ihtiyaç vardır. 

Bilişsel durum değerlendirme ölçekleri yanında görüntüleme yöntemlerinin de 

kullanılması çalışmanın değerini artıracaktır. Her ne kadar ülkemizde geçerlilik 

güvenilirliği yapılmış olsa da uygulama sırasında MoCA ölçeğinin ülkemiz şartlarında,  

okuma yazma oranı daha düşük kişilerle eğitim seviyesi yüksek olan kişiler arasındaki 

değerlendirmede objektiflik sağlayamayacağı düşünülmüştür.  
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