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ÖZET 

GiriĢ ve Amaç: Akciğer kanseri tüm dünyada en yüksek mortalite hızına sahip bir 

kanser türüdür. Bu hastalarının YBÜ‟ne yatış endikasyonları kanser ilişkili, tedavi 

ilişkili veya komorbid hastalıklara bağlı olabilmektedir. Bu hastalarda en sık ölüm 

nedenlerinin başında akut böbrek hasarı (ABH) ve enfeksiyon gelmektedir. Tam kan 

sayımında bakılan eritrosit dağılım genişliği (RDW) dolaşımdaki eritrositlerin 

büyüklüklerinin dağılımını gösteren önemli bir indekstir. Akciğer kanserli hastalarda 

yüksek RDW düzeyinin sağ kalımı olumsuz etkilediği ve bu hasta popülasyonunda 

ölüm riskini tahmin etmek için kullanılabileceği bilinmektedir. Bizde mevcut 

literatür bilgileri ile bu popülasyonda RDW‟nin akut böbrek hasarı gelişimi üzerine 

etkisini araştırdık.  

Materyal ve metod: Bu çalışmaya 2010-2014 tarihleri arasında Dicle Üniversitesi 

Tıp Fakültesi Araştırma ve Uygulama hastanesi Dahili Yoğun Bakım Ünitesi ve 

Tıbbi Onkoloji Yoğun Bakıma yatırılan ve tedavileri yapılan metastatik Akciğer 

kanser (malignite)  tanısı olan 143 hasta dahil edildi. Çalışma retrospektif olarak 

düzenlendi. Hastaların demografik özellikleri, etyolojileri, komorbid durumları ve 

laboratuar bulguları dosyalarından alındı. Yoğun bakımda kalış süresi ve sonuçları 

kaydedildi.Hastaların yoğun bakıma kabul ediliş anındaki ve 48 saat sonraki 

kreatinin düzeyi, RDW, Hb, MCV, CRP, Albumin, yoğun bakımda kalış süresi ve 

sonuçları kaydedildi. Vakalar RDW değeri >16,8 ve ≤16,8 olmak üzere iki gruba 

ayrıldı. Grup 1 RDW  >16,8 olan 62 hasta, Grup2 ise  RDW   ≤16,8 olan 81 hastadan 

oluşturuldu. Gruplar takiben akut böbrek yetmezliği gelişimi, mortalite ve yoğun 

bakımda kalış süreleri açısından tetkik edildi.  

Bulgular:  Toplam 143 Evre 4 Akciğer malignite hastası çalışmaya dahil edildi. 

Çalışma populasyonu 122 erkek (85.3%)  ve 21 (14.7%) kadın hastayı içermektedir. 

Hastaların ortalama RDW değerleri 16.53±1.91 olup, %43.4‟ünde  RDW >16,8 idi. 

Hastaların %60.1 „de ABH geliştiği saptandı. RDW≤ 16.8 olan hasta grubu ile 

karşılaştırıldığında, RDW> 16.8 olan hasta grubunda ortalama yaş (p<0.001), serum 

kreatinin (p<0.001), ABH (%) ( %51.6 vs. %30.9, p:0.012) ve CRP (p<0.001), 

ölüm(%) (%64.5 vs. %33.3, p<0.001) değerleri istatistiksel olarak anlamlı düzeyde 

daha yüksek, serum albumin (p<0.001), yoğun bakımdaki kalış süresi(gün) (p:0.006) 

değerleri ise daha düşük saptandı. RDW ile serum kreatinin (p<0.001) ve CRP 



vii 

 

(p<0.001) ile istatistiksel olarak anlamlı pozitif korelasyon, serum albumin 

(p<0.001), hemoglobin (p:0.048) ve yoğun bakım ünitesindeki kalış süreleri 

(p:0.011) ile negatif korelasyon saptandı. Mortalite oranları RDW >16.8 (p<0.001) 

ve ABH‟lı (p<0.001) hastalarda anlamlı olarak daha fazla saptandı. Akut böbrek 

hasarı olmayan hastalarla karşılaştırıldığında ölüm riski akut böbrek hasarı olan 

hastalarda (RR = 8.60, % 95GA: 3.80-19.44) anlamlı oranda daha fazla saptandı. 

Ayrıca, RDW skoru >16.8 olan hastalarda ölüm riski RDW skoru ≤16.8 olan 

hastalarla karşılaştırıldığında anlamlı oranda daha fazla saptandı (RR = 2.98, % 

95GA: 1.24-7.14).   

Sonuç: Tam kan sayımının önemli bir parametresi olan RDW ileri evre akciğer 

kanserli olguların yoğun bakım takipleri esnasında ABH gelişmesini gösteren önemli 

bir parametre olabileceği görüşündeyiz. Çalışmamızın sonucu olarak RDW 

yüksekliği durumunda hastaların daha yüksek ABH ile presente oldukları, yoğun 

bakım ünitelerinde daha fazla kaldıkları ve aynı zamanda  kliniğin daha mortal 

seyrettiği görülmektedir.  

Anahtar sözcükler:  Akciğer kanseri, RDW, Akut böbrek hasarı 
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ABSTRACT 

Introduction: Lung cancer has the highest mortatity rate among the cancers 

worldwide. İndications for intensive care unit (ICU) hospitalization for these patients 

can be related to cancer itself, cancer therapy or comorbid disease. Acute kidney 

injury (AKI) and infections are the leading cause of mortality in these patient group. 

Red cell distribution width (RDW) is an important index showing distribution of the 

size of the erythrocytes in circulation. İt is known that high RDW levels in lung 

cancer patients adversely affect the survival of these patients and can be useful for 

predicting the risk of death in this patient population. We investigated the effect of 

RDW on acute kidney injury in this population in the light of current literature. 

Materials and methods: 143 patients with diagnosis of metastatic lung cancer which 

were hospitalized in medical intensive care unit and oncology intensive care unit at 

dicle university faculty of medicine research hospital between 2010 and 2014 were 

included to this study. the study was designed as retrospectively. The demographic 

characteristics, etiology, comorbid conditions and laboratory findings were recorded 

from the patient files. Length of stay in ICU was recorded. Creatinine, RDW, Hg, 

MCV, CRP, albümin levels were recorded at the time of admission and after 48 

hours. Patients were divided into two groups according to RDW levels ( RDW >16.8 

and RDW ≤ 16,8). Group1( RDW>16,8) and group 2(RDW≤ 16,8) were consisted of 

62 patients and 81 patients respectively. Groups were compared according to 

development of AKI, mortality and length of stay in the ICU. 

Results: 122 male (%85,3) and 21 female (%14,7) were included to this study.mean 

RDW values of the patients was 16,53±1.91 and RDW was higher than 16,8 in 

43,4% of patients. AKI was developed in 60,1% of patients. mean age (p<0.001), 

serum creatinine (p<0.001), AKI (p=0.012), CRP (p<0.001), mortality (p<0.001) 

were statsitically significantly higher in group 1 compared to group 2. The length of 

stay in ICU (p=0.006) and albümin levels (p<0.001) were statatistically significantly 

lower in group 1 compared to group 2. There were statistically significant positive 

correlation between RDW and serum creatinine (p<0.001) and CRP(p<0.001). there 

were statistically significantly negative correlation between RDW and the length of 

stay in ICU( p:0.011), albümin (p<0.001) and hemoglobin (p:0.048). mortality ratios 



ix 

 

were statistically significantly higher in patinets with RDW >16,8 (p<0.001) and  

patients with AKI (P<0.001).  

 

Conclusion: We think that RDW can be an important parameter to predict AKI 

development in metastatic lung cancer patients who hospitalized in ICU. We found 

that AKI, mortality and length of stay in the ICU were higher in patients with high 

RDW levels. 

Key words: lung cancer, Red cell distribution width, acute kidney injury 
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GĠRĠġ VE AMAÇ 

 Akciğer kanseri, tüm dünyada en yüksek mortalite oranına sahip kanser tipi 

olup, yılda yaklaşık 1,2 milyon ölümden sorumludur.(1) Etyolojik nedeni ve 

epidemiyolojik veriler göstermektedir ki aslında akciğer kanseri önlenebilir bir 

hastalıktır. Çünkü akciğer kanseri gelişiminde sigara, meslek, hava kirliliği ve 

radyasyon en önemli nedenleri oluşturmaktadır. Ayrıca, geçirilmiş akciğer hastalığı 

sekeli, diyet, viral enfeksiyonların, cinsiyet, genetik ve immunolojik faktörlerin de 

etyolojide rol alabildiği belirtilmektedir (2-4).  

 Akciğer kanseri evrelemesi tümör (T) değişkeni, lenf nodu (N) değişkeni ve 

metastaz (M) değişkeninin kullanıldığı Tümör-Nod-Metastaz (TNM) sistemine göre 

yapılmaktadır. Zaman içinde yapılan değişikliklerle halen International Association 

on Lung Cancer (IASLC) tarafından geliştirilerek 2009 yılında yayınlanan “Akciğer 

Kanseri TNM Evreleme Sistemi” kullanılmaktadır (5-9).  

Evreleme çalışması, klinikte öykü, fizik muayene ve rutin laboratuar 

değerlendirmeleri ile başlayarak ileri görüntüleme yöntemlerinin kullanılmasını 

gerektirmekte, hatta bazı durumlarda cerrahi işlemleri de içeren invaziv evreleme 

tekniklerin kullanılmasına kadar uzanmaktadır (10).  

 Akut böbrek hasarı (ABH) kanser hastalarında sık görülen bir 

komplikasyondur. ABH nedeniyle yoğun bakım ünitesine (YBÜ) kabul edilen veya 

YBÜ de gelişen ABH ,özellikle multiorgan yetmezliği durumunda kötü sonuçlar 

doğurmaktadır.(11,12) .  

 YBÜ deki onkolojik hastalarda ABH' nın sağkalım üzerine önemli etkileri 

vardır. (13) Uzamış yoğun bakım ve hastanede kalış sürecinden kaynaklanan yetersiz 

ve gecikmiş renal fonksiyonlarda düzelmeye bağlı YBÜ kalış süresinin artması 

hastaya hayat kurtarıcı kemoterapi (KT) uygulanmasını zora sokmakta ve böylece bu 

hastaların uzun dönem prognozu etkilemektedir.(14,15,16).  

 Bu konuda Bagshaw ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada kanser ve 

ABH birlikteliği olan hastalarda tek başına ABH olanlara göre mortalitenin anlamlı 

olarak arttığı gösterilmiştir [ABH olup kanser hastası olan 38 hastada 1 yıllık yaşam 

süresi (%15,8) iken kanser olmayan 202 hastanın 1 yıllık yaşam süresini (%40,1) 
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olarak bulmuştur.(p:0.005)] (17). Bu yüzden ABH erken tespit ve tedavisi mortalite 

morbiditeyi azaltmakta kritik önem taşımaktadır. 

 Tam kan sayımında bakılan eritrosit dağılım genişliği (RDW) dolaşımdaki 

eritrositlerin büyüklüklerinin dağılımını gösteren bir indekstir. RDW aneminin 

teşhisinde kullanılmakta olup yükselmesi hemolizde ve eritrositlerin yapım 

bozukluklarında gözlenmektedir.(18)  

 RDW sadece hematolojik hastalıklarda değil aynı zamanda pulmoner 

emboli(19), akut böbrek yetmezliği(20), pulmoner arteriyel hipertansiyon(21), 

periferik arter hastalığı(22) ve inmede(23) de yükselmektedir.  

 Son zamanlarda tümör ve kemik iliği arasındaki etkileşimin sonucu olarak 

meydana gelen RDW artışının kanser hastalarında prognozu tahmin etmede 

kullanılabileceği gösterilmiştir.(24) Koma Y. ve arkadaşları Akciğer kanser tanılı 

hastalarda yüksek RDW düzeyinin sağ kalımı olumsuz etkilediğini ve bu hasta 

popülasyonunda ölüm riskini tahmin etmek için yeni ve kullanışlı bir belirteç olarak 

kullanılabileceğini belirtmişlerdir.(25)  

Bu verilerden hareketle, bu çalışmada amacımız; 2010 – 2014 yılları arasında 

dahiliye ve medikal onkoloji yoğun bakım ünitelerine yatırılan metastatik akciğer 

kanserli hastalarda eritrosit dağılım hacminin akut böbrek hasarı üzerine etkisinin 

değerlendirilmesidir. 
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     2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1 Akciğer Kanseri 

 2.1.1 Epidemiyoloji ve risk faktörleri: 

Akciğer kanseri erkeklerde ve kadınlarda tüm dünya çapında kansere bağlı 

mortalitede birinci sırada yer almaktadır. Yaklaşık olarak her yıl 1.200.000 kişinin bu 

hastalık nedeniyle öldüğü bilinmektedir (26)  

 Çevresel ve yaşam tarzıyla ilgili bir takım faktörlerin akciğer kanseri 

gelişmesi ile ilişkisi bilinmektedir. Ana risk faktörü sigaradır, erkeklerdekilerin 

%90‟ını ve kadınlardakilerin %70-85‟inin nedenidir (27). Sigara içenlerde 

içmeyenlere göre akciğer kanseri riski 20 kat yüksektir. Sigaraya başlama yaşı, sigara 

içme süresi, içilen sigara sayısı ile tütün ve sigara tipi riski etkilemektedir. Çevresel 

sigara dumanı maruziyeti de akciğer kanseri riskini arttırmaktadır. (28)  

 Günümüzde bilinen diğer risk faktörleri: 

Asbestos, haloeter, polisiklik aromatik hidrokarbonlar, nikel, arsenik, radon, 

krom, iyonizan radyasyon, ağır metal tozları, vinil klorür, pulmoner fibrozis, kronik 

obstrüktif akciğer hastalığı, genetik faktörler ve virüslerdir. 

  Epidemiyolojik çalışmalar akciğer kanserinde aile öyküsünün önemli 

olabileceğini de vurgulamaktadır. Birinci derece akrabalarında akciğer kanseri 

bulunan bireylerde akciğer kanseri riski 2,6 kat artmış olarak bulunmuştur (29).  

Akciğer kanserinin tanıdan itibaren beş yıllık mortalitesi %85-90 

arasındadır.(30)  

Akciğer kanseri önlenebilir bir hastalıktır. Bilinen risk faktörleri elimine 

edildiğinde % 85-100 oranında gelişiminin engellenebileceği tahmin edilmektedir. 

Bu konuda en önemli basamak, sigara kullanımını en aza indirecek hatta tümüyle 

ortadan kaldırabilecek önlemlerin öncelikle alınmasıdır (31).  

 

2.1.2 Patoloji 

Dünya sağlık örgütü (DSÖ) tarafından önerilen histolojik sınıflamaya göre 

akciğer kanseri beş ana grupta toplanır: Küçük hücreli akciğer kanseri (KHAK), 

skuamoz (yassı) hücreli akciğer kanseri, adenokanser, büyük hücreli akciğer kanseri, 

miks kanser, bronşial bez tümörleri. Akciğer tümörlerinin histolojik sınıflamasının 
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Dünya Sağlık Örgütü tarafından 2004 yılında düzenlenen şekli Tablo 1‟de yer 

almaktadır(32).  

 

Tablo 1. Akciğer tümörlerinin histolojik sınıflaması 

 

Skuamöz hücreli karsinom Adenoskuamöz karsinom 

   Papiller Sarkomatoid karsinom 

   Berrak hücreli    Pleomorfik karsinom 

   Küçük hücreli    İğ hücreli karsinom 

   Bazaloid    Dev hücreli karsinom 

Küçük hücreli karsinom    Karsinosarkom 

   Kombine küçük hücreli karsinom    Pulmoner blastom 

Adenokarsinom Karsinoid tümör 

   Adenokarsinom, mikst subtip    Tipik karsinoid 

   Asiner adenokarsinom    Atipik karsinoid 

   Papiller adenokarsinom Tükrük bezi tipindeki karsinomlar 

   Bronkoalveoler karsinom    Mukoepidermoid karsinom 

      Müsinöz    Adenoidkistik karsinom 

      Nonmüsinöz    Epitelyal-miyoepitelyal karsinom 

      Mikst Preinvaziv lezyonlar 

   Müsin salgılayan solid adenokarsinom    Skuamöz hücreli insitu karsinom 

      Fetal    Atipik adenomatöz hiperplazi 

      Kolloid    Diffüz idiyopatik pulmoner 

      Müsinöz kistadenokarsinom    nöroendokrin hücre hiperplazisi 

      Taşlı yüzük adenokarsinom   

      Berrak hücreli adenokarsinom   

Büyük hücreli (BH) karsinom   

   BH Nöroendokrin karsinom   

   BH Kombine nöroendokrin karsinom   

   Bazaloid karsinom   

   Lenfoepitelyoma benzeri karsinom   

   Berrak hücreli karsinom   

   Rabdoid fenotipinde BH karsinom   
 

 

Önceki yıllarda, skuamoz hücreli kanser akciğer kanserlerinin yaklaşık % 

50‟sini oluştururken, etyolojide hafif içimli sigaraların artan rolü nedeniyle, son 

yıllarda adenokarsinomun daha sık görüldüğü bildirilmektedir(33,34).  

Akciğer kanserinin hücre tipi hem tedavi hem prognoz ile ilişkilidir. Klinikte 

akciğer kanseri, klinik, tedavi ve prognoz özelliklerini dikkate alarak KHAK ve 
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küçük hücreli dışı akciğer kanseri olmak üzere iki ana gruba ayırarak tedavi ve takibi 

yapılır. 

Skuamoz hücreli karsinom genellikle santral yerleşimlidir. Endobronşial 

gelişim lümeni tam tıkayarak periferik akciğer parankiminde atelektazi, bronşektazi, 

abse, bronkopnömoni gibi sekonder patolojiler oluşturabilir. Perifere nadiren yerleşir. 

Perifere yerleşirse sıklıkla orta kısmında nekroza bağlı kavitasyon gelişir(32). Küçük 

hücreli kanser bronş epiteli içinde dağınık olarak bulunan Kulchitsky hücresinden 

köken alır. Karakteristik özelliği geniş nekroz ve buna bağlı yumuşak kitlelerdir. 

Tümörün çevresindeki bölgesel lenf nodlarının hemen daima tümörle infiltre olduğu 

görülür. Küçük hücreli kanser hızlı ilerleyen oldukça atak bir tümördür. Tedavi 

edilmediğinde ortanca sağ kalım 2-4 ay gibi kısa olmaktadır (35).  

Adenokanser genç yaş grubunun, kadınların, sigara içmeyen ve sigarayı 

bırakan kişilerin tümör tipi olarak bilinmekte ve gelişmiş ülkelerde en sık görülen 

kanser tipini oluşturmaktadır. Genellikle periferik yerleşimli tek veya multipl kitleler 

şeklinde görülür (33). 

 

2.1.3 Klinik 

Akciğer kanserli hastaların %90‟ından fazlası semptomatiktir. Semptomatik 

hastaların da %27‟sinde primer tümörle ilişkili semptomlar görülür. Anoreksiya, kilo 

kaybı ve halsizlik gibi nonspesifik semptomlar hastaların %34 ünde mevcuttur. 

Semptomatik hastaların %32 si de metastatik hastalığa bağlı semptomlar nedeni ile 

başvurur (36,37).  

Erken dönemde semptomların özgün olmaması, sağlam kişilerde dahi 

görülebilen belirtiler ve/veya eşlik eden hastalıklar nedeniyle akciğer kanseri ilk 

planda akla gelmeyebilir. Akciğer kanserinde görülen başvuru semptomlarının sıklığı 

ve nedenleri Tablo 2‟ de özetlenmiştir (37). 
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Tablo 2. Akciğer kanserinde görülen başvuru semptomları, sıklığı ve nedenleri 

 

Semptom ve 

bulgular 

 

Öksürük   

 

 

Sıklık 

% 

 

75 

OluĢ Nedeni 
 

Bronş obstrüksiyonu, 

tümöral infiltrasyon, 

dıştan bası, infeksiyon 

Kilo kaybı 68 İlerlemiş kanser, 

karaciğere metastaz 

Nefes darlığı 58-60 Ana bronş obstrüksiyonu, 

plevral sıvı birikimi, 

diyafragma paralizisi 

Göğüs ağrısı 45-49 Torakal sinirlerin 

invazyonu, basısı, brakiyal 

pleksus infiltrasyonu 

Hemoptizi 29-35 Bronşların tümörle 

tutulumu 

Kemik ağrısı 25 Kemik metastazı 

 

Çomak parmak 20 Osteoid birikim ve el ve 

ayak parmak kemikleri iç 

yüz periostalarında yeni 

kemik oluşumu 

 

Ateş 15-20 Obstrüktif pnömoni, 

karaciğer metastazı, 

bilinmeyen nedenler 

Halsizlik 10 Periferal nöropati, 

miyastenik sendrom 

 

Vena kava süperior 

sendromu 

 

4 Vena kava süperiorun 

tümör veya lenf bezleriyle 

bası altında olması 

 

Disfaji 2 Özofagusa baskı veya 

infiltrasyon 

 

Vizing, stridor 2 Tümörün trakea veya 

anabronşta obstrüksiyon 

yapması 
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Akciğer kanserine bağlı semptom ve klinik bulguları 4 grupta toplanabilir (36,38):  

1. Primer lezyona bağlı, 

2. İntratorasik yayılıma bağlı, 

3. Uzak metastazlara bağlı, 

4. Paraneoplastik sendromlara bağlı. 

Akciğer kanserinin histolojik tipleri, yerleşim yeri (santral veya periferik 

havayolları), neoplazinin biyolojik aktivitesi ve var olan diğer hastalık durumları 

hastaların klinik durumlarını tanımlamaya yardımcı olur. 

    

2.1.4 Primer Tümörle ĠliĢkili Semptomlar 

2.1.4.1 Öksürük 

Öksürük, özellikle santral yerleşimli tümörlerde sıklıkla rastlanan bir 

semptomdur. Yeni ortaya çıkmış olabileceği gibi çoğu yoğun sigara içicisi olan 

olgularda kronik bronşit-amfizem nedeniyle daha önceden var olan öksürüğün 

karakter değiştirmesi klinisyen için uyarıcı olmalıdır. Bu olgularda öksürüğün 

şiddetinin artması, tedaviye yanıt vermemesi veya hemoptizi ile birlikte olması 

akciğer kanserinin işareti olabilir (39). Öksürük reseptörleri havayollarında 

yerleştikleri için akciğer parankimini tutan tümörlerden çok havayollarında 

yerleşenlerde öksürük daha çok görülür. Özellikle skuamoz hücreli karsinom ve 

küçük hücreli karsinom santral havayollarında yerleşme eğiliminde oldukları için ilk 

semptom olarak öksürük görülür. Öksürük semptomu tümörün mukozadaki 

ülserasyonlar, postobstruktif pnömoni, plevral effuzyon, atelektazi ve pek çok diğer 

intratorasik komplikasyonları nedeniyle de meydana gelebilir(40).  

2.1.4.2 Hemoptizi 

 Hemoptizi tek başına görüldüğünde akciğer kanserini vurgulamada pozitif 

kestirim değeri (PKD) % 2,4 olarak verilmesine karşın, eşlik eden diğer bir 

semptomla beraber PKD %17‟ ye çıkabilmektedir (41). Genellikle balgamla karışık 

olsa da nadiren ciddi boyutlarda da olabilir. Öksürük ve hemoptizi ilk belirti olarak 

hastaların %30‟undan fazlasında görülür. Genellikle tümör içindeki damarların lokal 

nekroz ve inflamasyonu sorumludur. Küçük hücreli dışı akciğer kanserinde, özellikle 

de santral yerleşimli skuamoz hücreli karsinomda gelişen hemoptizi aşırı kavitasyon 
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ve direkt bronşial veya pulmoner artere invazyon ile asfiksiye neden olup mortal 

seyredebilir (40). 

2.1.4.3 Göğüs Ağrısı 

Primer tümörün göğüs duvarı ve plevral invazyonu nedeni ile göğüs ağrısı 

yaygın olarak görülür. Hastalık seyri sırasında akciğer kanserli hastaların yarısından 

fazlası göğüs ağrısından yakınır. Ağrı tipik olarak tümörle aynı tarafta ve gençlerde 

yaşlılara oranla daha yaygındır. Künt ağrı, mediastinal, plevral ya da göğüs duvarı 

tutulumuna yada kosta metastazına bağlı olarak gelişebilir. Fizik muayenede 

kostalarda tutulum veya yumuşak doku kitlesi palpe edilebilir. Plöritik ağrı ise direkt 

olarak plevra tutulumu, obstruktif pnömoni ya da hiperkoagulabilite nedeni ile oluşan 

pulmoner emboliye bağlı görülebilir (40). 

2.1.4.4 Nefes Darlığı 

Tanı sırasında yaygın olarak saptanan semptomlardandır. Havayoluna dıştan 

bası veya intraluminal obstruksiyon, obstruktif pnömoni veya atelektazi, lenfanjitik 

yayılım, tümör embolisi, pnömotoraks, plevral effuzyon veya perikardial effuzyon 

ve/veya tamponad gibi nedenler dolayısı ile oluşabilir. Nefes darlığı komorbid bir 

hastalık olan Kronik Obstruktif Akciğer Hastalığı (KOAH) ile de ilgili olabilir. 

Frenik sinir tutulumuna bağlı tek taraflı diyafragma paralizisi de nefes darlığı nedeni 

olabilir (40). 

 

2.1.5 Ġntratorasik Yayılıma Bağlı Semptom ve Etkiler 

2.1.5.1 Ses Kısıklığı 

Akciğer kanserinde rekurren laringeal sinir paralizisi nedeni ile ses kısıklığı 

görülür ve hastaların %2-18‟inde rapor edilmektedir. Genellikle mediastinal yayılım 

veya adenopatiler nedeni ile ve daha sık olarak da sol akciğer yerleşimli tümörlerde 

sol rekurren laringeal sinir paralizisi ve sonuçta sol vokal kord paralizisi meydana 

gelir. Bu durum cerrahi olarak anrezektabiliteyi gösterir (40). 

2.1.5.2 Frenik Sinir Paralizisi 

 Perikard boyunca bilateral olarak uzanan frenik sinir primer tümör tarafından 

veya lenfadenopatiler ile hasara uğrayabilir. Sol hemitoraks yerleşimli tümörlerde 

daha sık tutulur. Frenik sinir tutulumuna bağlı diyafram paralizisi görülür. Lokal ileri 

hastalık bulgusudur (42).  
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2.1.5.3 Disfaji 

 Hiler ve mediastinal lenfadenopatiler nedeni ile özofagus basısı olduğunda 

disfaji gelişir. Lenfadenopatiler sık olmasına karşın bu semptom çok yaygın 

görülmez. 

2.1.5.4 Vena Kava Superior Sendromu (VCSS) 

Küçük hücreli akciğer kanserinde daha sık görülür. Primer tümörün 

mediastene direkt invazyonu veya lenfatik yayılım sonucu genişlemiş sağ paratrakeal 

lenf nodunun vena kava superiora basısı obstruksiyona neden olur. Bunun sonucunda 

hastalarda nefes darlığı, baş ve boyunda ağrı ve şişlik, dolgunluk ve ağırlık hissi, 

göğüste ağrı, öksürük ve yutma güçlüğü şikayetleri gelişebilir. Fizik muayenede baş 

ve boyunda şişlik, siyanoz, üst gövde, omuz ve kollarda dilate ve torsiyone venler, 

pletorik görünüm saptanır (40). 

2.1.5.5 Superior Sulkus Tümörü (Pancoast Tümörü) 

Primer akciğer kanserlerinin % 3-5‟ini oluşturur. Apeksten orjinini alan, 8. 

servikal ile 1. ve 2. torasik trunkusların dağılımı boyunca omuz ve kol ağrısı, el 

kaslarında atrofi ve güçsüzlük, Horner sendromunun eşlik ettiği semptom ve bulgular 

topluluğuna Pancoast sendromu, bu tümörlere de pancoast tümörü yada superior 

sulkus tümörü denir. Semptom ve bulgular aylar öncesinde başlamasına rağmen 

solunum semptomları olmadığı için gözden kaçabilmekte ve tanı ve tedavi 

gecikebilmektedir (40). 

2.1.5.6 Plevra Tutulumu 

Akciğer kanserinde plevra tutulumu % 8-15 oranında görülür. Malign plevra 

tutulumu başlangıçta plöretik ağrıya neden olurken plevral sıvı geliştikten sonra ağrı 

kaybolabilir. Plevral sıvı gelişimi sonrası nefes darlığı şikayeti görülür. Ayrıca 

kansere bağlı atelektazi ya da ileri dönem hastalarda protein kaybı nedeniyle transüda 

nitelikli sıvı da birikebilir. Bu tip plevral sıvılara paramalign plevral sıvı adı verilir 

(43).  

2.1.6 Ekstratorasik Yayılıma Bağlı Semptom ve Etkiler 

Akciğer kanserinde uzak metastaz, genellikle karaciğer, surrenal bezler, 

kemik, beyin ve akciğere olurken, kadınlarda plasenta ve erkeklerde testis hariç her 

organa metastaz gelişebilir.(44)  
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2.1.7 Akciğer Kanseri Evreleme 

Akciğer kanseri tanısı konduktan sonraki basamak uygun evrelemedir. 

Evrelemede kullanılan standart TNM (tümör- nodül- metastaz) sistemidir. Hastanın 

tanıdan sonra klinik, radyolojik, bronkoskopik olarak evrelenmesi klinik evreleme 

(kTNM), cerrahi şartlarda evrelemesi cerrahi evreleme (cTNM), cerrahi sonucuna 

göre dokuların histopatolojik değerlendirilmelerinden sonra evreleme patolojik 

evrelemedir (pTNM). Evreleme toraks içi ve toraks dışı olmak üzere yapılır. Toraks 

dışı evreleme uzak metastaz araştırılması şeklindedir. Akciğer kanserinin klinik 

evrelemesinde genel yaklaşım amacı olabildiğince az invaziv yolla hastalığın 

yayılımını belirlemektir. TNM evresinin son baskısı olan 7. baskısı (Tablo 3) Ocak 

2010„da yayınlanmıştır ve 6. baskının yerini almıştır (45). Yedinci baskıdaki major 

değişiklik malign plevral effüzyonların ve ayrı tümör nodüllerinin yeniden 

sınıflanmasıdır. Diğer değişiklikler ise yeni tümör çapı değişiklikleri ve T1 (T1a ve 

T1b), T2 (T2a ve T2b) ve de M1 (M1a ve M1b) „in alt gruplara bölünmesidir (Tablo 

4). 
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Tablo 3. TNM evrelemesi* 

Tx, T0, Tis 

T1a   Tümör en büyük çapı ≤ 2cm 

T1b   Tümör en büyük çapı > 2cm fakat ≤ 3cm 

T2a   Tümör en büyük çapı > 3cm fakat ≤ 5cm 

T2b   Tümör en büyük çapı > 5cm fakat ≤ 7cm veya 

   - Ayrıca karinaya ≥ 2cm mesafede ana bronş tutulumu, 

   - Visseral plevra invazyonu, 

   - Hiler bölgeye uzanarak tüm akciğeri tutmayan atelektazi 

veya obstrüktif pnömoniye neden olması 

T3   Tümör en büyük çapı > 7cm veya aşağıdakilerden bir 

tanesinin direkt invazyonu 

   - Superior sulkus tümörlerinin de içinde olduğu göğüs duvarı 

     tutulumu, diafragma, frenik sinir, mediastinal plevra, 

     paryetal perikard diafragma tutulumları 

   - Tümör karinaya < 2cm den daha yakın olarak ana bronşu 

     tutmuş ancak karinayı tutmamış ise 

   - Tüm akciğeri kollabe eden atelektazi veya obstrüktif 

     pnömoni 

   - Aynı lobda ayrı tümör nodülleri 

T4   Tümör hangi çapta olursa olsun, mediasten, kalp, büyük 

   damarlar, trakea, rekürren laryngeal sinir, özofagus, 

   vertebra,karina invazyonu veya aynı taraf farklı lobda 

   satellit nodül 

NX, N0 

N1   İpsilateral peribronşial ve/veya hiler LN 

N2    İpsilateral mediastinal ve/veya subkarinal LN 

N3   Kontralateral hiler, mediastinal veya ipsilateral/kontralateral 

   skalen/supraklavikular LN 

M0, MX 

M1a   Karşı taraf lobda metastaz, malign plevra veya perikardiyal 

   efüzyon 

M1b   Uzak metastaz 
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Tablo 4. TNM özelliklerine göre akciğer kanseri evrelemesi * 

N0   N1   N2   N3 

T1a (≤ 2cm)    IA   IIA   IIIA   IIIB 

T1b (> 2- ≤ 3cm)  IA   IIA   IIIA   IIIB 

T2a (> 3- ≤ 5cm)   IB   IIA   IIIA   IIIB 

T2b (> 5- ≤ 7cm)   IIA   IIB   IIIA   IIIB 

T3 (> 7cm)    IIB   IIIA   IIIA   IIIB 

T3 (invazyon)   IIB   IIIA   IIIA   IIIB 

T3 (aynı lobda nodül)  IIB   IIIA   IIIA   IIIB 

T4 (yaygın invazyon)  IIIA   IIIA   IIIB   IIIB 

T4 (diğer lobda nodül)  IIIA   IIIA   IIIB   IIIB 

M1a (plevral sıvı)   IV   IV   IV   IV 

M1a (karşı akciğer nodül)  IV   IV   IV   IV 

M1b (uzak metastaz)   IV   IV   IV   IV 

 

Küçük hücreli akciğer kanseri (KHAK) evrelemesinde, tanı aşamasında 

olguların çoğunda metastatik hastalık olduğundan, toraks içi ve lenf nodu lokal 

tümör yaygınlığı prognozu çok etkilemediğinden, ilk aşamada daha basit olan 

Veterans Administration Lung Cancer  Study Group (VALC) evrelemesi (sınırlı 

hastalık-yaygın hastalık) pratikte kullanılmaktadır (46). Ancak, etkili lokal tedavi 

açısından sınırlı evredeki seçilmiş olgularda TNM evrelemesi tam olarak 

yapılmalıdır. 

Sınırlı hastalık: Bir hemitoraksa sınırlı, bölgesel lenf nodu (aynı ya da karşı 

tarafta hiler, mediastinal, supraklavikuler) metastazı (tek radyoterapi sahasında) olan 

KHAK (TNM sistemine göre; Evre: I, II, III). Olguların % 20- 40‟ı bu evrede 

başvurur (45,47,48).  

 IASLC (International Association for the Study of Lung Cancer) sınırlı 

hastalığa; ipsilateral plevral sıvılı (sitoloji pozitif veya negatif) hastalarıda 

katmıştır(45). 

Yaygın hastalık: Sınırlı hastalığı aşmış, uzak metastaz yapmış KHAK 

olgularıdır. Malign plevral effüzyon ve metastatik akciğer lezyonu olanlar bu gruba 

girer (TNM sistemine göre; Evre: IV) . Olguların % 60- 80„i bu evrededir(45,47,48).  
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Akciğer kanserinin mortalitesi oldukça yüksektir ve mortaliteyi etkileyen en önemli 

faktörlerden birisi hastalığın evresidir.  

Hastalarda sağ kalımı öngören bazı diğer prognostik faktörler de 

bulunmaktadır. Bir bütün olarak alırsak, iyi prognoz faktörleri; tanı sırasında 

hastalığın erken evrede olması, performans durumunun iyi olması, önemli kilo kaybı 

olmaması (%5„ten fazla değil) ve kadın cinsiyettir (49,50).  

K-ras onkogenlerin ve diğer biyolojik belirteçlerin aktivasyonu ve tümör 

supresor gen (p53) mutasyonları gibi yeni biyolojik prognostik faktörlerin kötü 

prognozu öngörmekte önemli değeri olabilir (51).   

 Yaşın prognostik önemi nispeten azdır. Ancak perioperatif morbidite artan 

yaş ile artar. Akciğer rezeksiyonuna gidecek yaşlıların perioperatif yoğun bakım 

destek gereksinimi daha fazladır. Evre I ve II hastalık için cerrahi 70 yaş 

üzerindekilerde daha genç hastalar kadar etkili olabilir. Bu hastalar yaşa bakmaksızın 

cerrahi için değerlendirilmelidir. Yaşlılarda pnömonektominin mortalitesi daha 

yüksektir (52). Preoperatif % 10‟dan fazla kilo kaybı, ECOG-WHO performans >2 

olanlarda prognoz kötüdür (50). Bu kişilerde birlikte başka hastalık veya 

belirlenenden daha ileri evre hastalık olma olasılığı da yüksektir(50). 

  

2.1.8 Tedavi  

 

2.1.8.1 Küçük Hücreli DıĢı Akciğer Kanserlerinde Tedavi YaklaĢımları  

Tedavi, hastalığın evresi ve performans durumu gözönüne alınarak 

planlanmalıdır.  

EVRE lA-lB’de tedavi  

Evre IA ve IB tümörlerinin tedavisinde standart yaklaşım, cerrahi olarak 

tümörün ilgili akciğer dokusuyla beraber çıkartılması ve hiler, mediastinal lenf bezi 

diseksiyonu ile tam rezeksiyonudur (53).   

  Yapılan meta-analizlerde evre IA hastalarında postoperatif torasik RT veya 

sistemik KT‟nin yaşam süresini uzattığı gösterilememiştir, bu amaçla tam olarak 

rezeke edilmiş evre IA hastalıkta postoperatif torasik RT veya sistemik KT önerilmez 

(54-55). Ayrıca JBR.10 çalışmasında tümör boyutunun 4 cm‟yi geçmediği evre IB 

hastalarda da cerrahi sonrası adjuvan kemoterapinin sağkalımı kötüleştirdiği 
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saptanmıştır (56).  Ancak tümör boyutunun 4 cm‟yi geçtiği evre IB vakalarda 

seçilmiş hastalarda cerrahi sonrası adjuvan kemoterapi önerilir. Potsoperatif RT‟nin 

ise lokal rekürrensi azalttığı tam olarak gösterilememiştir, ancak cerrahi sınır pozitif 

olanlarda uygulanır. Cerrahi rezeksiyon sonrası lokal nüks olan evre I hastalarda ek 

cerrahi rezeksiyon yapılır, ancak cerrahi yapılamayan hastalarda agresif radyoterapi 

uygulanır (57).  Medikal inoperabl olan ya da operasyonu kabul etmeyen olgularda 

torasik RT uygulanır (58).  

EVRE IIA-IIB’de tedavi  

Evre IIA (N1) ve IIB (N1) tümörlerinin tedavisinde standart yaklaşım, cerrahi 

olarak tümörün tam rezeksiyonudur. Operasyon, tam rezeksiyonu sağlayacak şekilde 

planlanmalı, uygun olgularda sleeve rezeksiyon pnömonektomiye tercih edilmelidir. 

Hiler ve mediastinal lenf bezi diseksiyonu rutin olarak yapılmalıdır. Ancak cerrahi 

olarak tam rezeksiyon yapılan hastalarda bile beş yıllık sağkalım sonuçları iyi 

değildir. Evre IB hastaların %50‟si, evre II hastaların %70‟i ve evre IIIA hastaların 

büyük bir çoğunluğu küratif cerrahi sonrası tekrarlar ve hastalığa bağlı ölümler 

gerçekleşir. Bu nedenle opere olmuş evre IB, II ve IIIA Küçük Hücre Dışı Kciğer 

Kanserinde (KHDAK) adjuvan kemoterapi mutlaka verilmelidir. 1980‟li yıllarda 

yapılan randomize çalışmalar yeterli güce sahip olmadıkları için adjuvan sisplatin 

tabanlı kemoterapinin sağkalım avantajını gösterememiştir. Bununla birlikte, 

1995‟de yayınlanan bir meta-analizde, adjuvan olarak alkilleyici ajanların 

kullanılmasının KHDAK‟de sağkalımı olumsuz etkilediği gösterilirken, sisplatin 

içeren rejimlerin istatistiki açıdan anlamlı olmasada bu hastalığa bağlı ölüm riskinde 

azalma sağladığı bildirilmiştir (59).   

Bu meta-analizden sonra, KHDAK‟de adjuvan kemoterapinin etkinliğini 

araştıran birçok çalışma yapılmış, bunlardan bazıların da, sisplatin içeren adjuvan 

kemoterapi rejimlerinin sağkalım avantajı sağladığını açıkça göstermiştir. Evre I - 

IIIA olgulardaki adjuvan KT kombinasyonunun etkinliğini değerlendiren ALPİ 

çalışmasında ve Big Lung Trial çalışmasında adjuvan kemoterapinin sağkalım 

üzerine etkisi gösterilememiştir (60,61). Ancak IALT çalışmasında sisplatin bazlı 

adjuvan KT alan grupta 5 yıllık yaşam süresinde %4,1‟lik bir düzelme istatistiksel 

olarak anlamlı bulunmuştur (62). ANİTA çalışmasında ise evre IB - IIIA olgularda 
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adjuvan olarak yine 4 kür sisplatin-vinorelbin uygulanmış ve hem 5 hem de 7 yıllık 

sağkalımlarda KT lehine istatistiksel olarak anlamlı avantaj saptanmıştır (63).  

Ayrıca hem JBR 10 çalışmasında hem de IALT çalışmasında tam cerrahi 

rezeksiyon sonrası adjuvan kemoterapi ile cerrahi sonrası takip karşılaştırılmış ve her 

iki çalışmada da evre II KHDAK‟de adjuvan kemoterapi alanlarda 5 yıllık 

sağkalımda artış saptanmıştır (64).  Sonuç olarak, hem ASCO hem de NCCN tam 

cerrahi rezeksiyon yapılan evre II KHDAK‟de, cerrahi sonrası cisplatin bazlı adjuvan 

kemoterapisini önermektedir (65,66). Göğüs duvarı tutulumu nedeniyle T3 (N0) olan 

olgularda yaşam süresini etkileyen faktör tam rezeksiyonun sağlanmasıdır. Tam 

rezeke edilen olgularda 5 yıllık yaşam süresi %40 civarındadır. Tam rezeke edilen 

olgularda postoperatif radyoterapiye (RT) gerek yoktur. Tam rezeke edilemeyen 

olgularda ise postoperatif RT uygulanmalıdır (67-69).   

 

Evre III’de Tedavi  

Evre III akciğer kanseri lokal ileri akciğer kanseri olarak adlandırılır, bu evre 

de uzak metastaz olmadan primer tümör, ya ekstrapulmoner alana uzanım gösterir 

(T3 veya T4) ya da mediastinal lenf nodu tutulumu (N2 veya N3) mevcuttur. 

Mediastinal lenf nodu tutulumu olan hastalarda lenf nodunun kısa aks çapı 3 cm‟nin 

üzerinde ise, multipl lenf nodu tutulumları mevcutsa veya 2‟den fazla lenf nodu 

tutulumu varsa bulky mediastinal lenf nodu tanımı yapılır (70).  Genelde bulky evre 

IIIA ve IIIB hastalıklar nonoperabıl olarak kabul edilirken, non-bulky evre IIIA 

KHDAK potensiyel olarak kürabıldır. Ancak bu tip evre IIIA hastalarda cerrahi 

tedavi nadiren kürabıldır ve bu tip hastalarda kombine tedaviler uygulanır. T3N1 

KHDAK‟de temel tedavi primer cerrahi rezeksiyondur, cerrahi sonrası adjuvan 

kemoterapi ile komplet rezeksiyon sağlanabilir. Bu grupta tek istisna olarak hiler lenf 

nodu tutulumu olan superior sulkus tümörleri (T3-4N1M0) sayılabilir, bu tümörlerde 

cerrahi sonrası kemoradyoterapi uygulanır (71). Eskiden T4 tümörler non-operabıl 

olarak kabul edilirken, günümüzde karina tutulumu, vena kava superior tutulumu 

veya vertebral kolon tutulumu yapan bazı T4N1 tümörlerin cerrahiden fayda gördüğü 

anlaşılmıştır (72-76). Ancak bu tip seçilmiş vakalar çok nadir olup büyük çoğunluk 

cerrahi ile tedavi edilemez ve en iyi tedavi şekli kemoradyoterapidir. T4N1 grubu 

hastalarda cerrahi seçimi çok dikkatli yapılmalıdır, çünkü operasyon morbiditesi 
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fazladır, bu tip vakalarda neoadjuvan kemoterapi veya kemoradyoterapi uygulanması 

tümör boyutunu küçültmede etkin olabilir (77).  

 

Radyoterapi unrezektabıl olup kombine tedaviyi tolere edemeyenlerde, tedavi 

sonrası izole torasik nüksü olanlarda ve performansı kötü olan hastalarda palyatif 

tedavi amaçlı uygulanır. 7465 evre II ve III KHDAK vakasının incelendiği meta-

analizde N0 ve N1 grubu hastalarda postoperatif RT ile 5 yıllık sağkalımda azalma 

saptanırken, tersine N2 grubu hastalarda 5 yıllık sağkalımda anlamlı artışlar 

saptanmıştır (78). Faz III ANİTA çalışmasında ise N2 grubu evre III hastalarda hem 

adjuvan KT+RT verilmesi, hem de tekli RT verilmesi RT verilmeyen gruba göre 

medyan sağkalımda artışa sebep olurken, N1 grubu hastalarda KT ile birlikte RT 

verilmesi sağkalım üzerinde olumsuz etkiye neden olur (79).  

Adjuvan KT evre III hastalarda hem uzak metastaz insidansını azaltır hem de 

tüm sağkalımı arttırır. Adjuvan cisplatin bazlı kemoterapi komplet cerrahi rezeksiyon 

yapılan hastalarda standart seçimdir. Cerrahi sınır pozitif olanlarda ve N2 tutulumu 

olanlarda ise mutlaka postoperatif RT‟de tedaviye eklenmelidir.  Gerek adjuvan KT 

ile başarılı sonuçlar elde edilmesi, gerekse de cerrahi sonrası lokal başarısızlık 

oranının yüksek olması son dönemlerde evre III KHDAK hastalarında adjuvan 

kemoradyoterapiyi gündeme getirmiştir, ancak bu konudaki karşılaştırmalı 

çalışmalar devam etmektedir.  

Neoadjuvan (indüksiyon) tedavi rezektabıl hastalarda cerrahi öncesi KT 

ve/veya RT ile yapılan tedavi şeklidir. Neoadjuvan tedavinin avantajları tümör 

boyutunu azaltarak cerrahi tedavisinin başarı şansını arttırmak ve uzak 

mikrometastazları erken tedavi etmektir, ayrıca preoperatif kemoterapi adjuvan 

kemoterapiye göre hastalarca daha iyi tolere edilir. Pass, Roth ve Rosel tarafından 

yapılan iki klinik çalışmada neoadjuvan tedavi sonrası cerrahi ile sadece cerrahi 

kıyaslanmış ve neoadjuvan tedavi ile istatistiksel olarak sağkalımda anlamlı artış 

saptanmıştır. Ancak her iki çalışmanın da eksik tarafı kontrol grubu evre IIIA 

hastalarının sadece cerrahi ile olan suboptimal tedavisidir (80,81).  

 Çalışma dizaynı açısından çok daha iyi olan Depierre‟nun çalışmasında ise 

evre IIIA‟da neoadjuvan kemoterapi ile sağkalım avantajı sağlanamamıştır (82).  

Evre IIIA N2 hasta grubunda yapılan iki çalışmadan biri olan Intergrup çalışmasında 
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kemoradyoterapi ile neoadjuvan kemoradyoterapi sonrası cerrahi karşılaştırılmıştır. 

Üç yıllık sağkalımda iki grup arasında anlamlı bir fark gözlenmez iken, hastalıksız 

sağkalım neoadjuvant grup lehine sonuçlanmıştır (83).  

EORTC çalışmasında ise neoadjuvan kemoterapiye yanıt alınan olgularda 

cerrahi ile radyoterapi karşılaştırılmıştır. İki grup arasında 5 yıllık genel ve 

hastalıksız sağkalım açısından fark gözlenmemiştir. Ancak neoadjuvant kemoterapi 

ile down stage olan olgularda yapılan cerrahi, sağkalımı uzatmıştır (84). French 

çalışmasında ise 355 hastada (188 evre IB veya II, 167 evre IIIA, 35 N2 grubu) 

cerrahi öncesi 2 kür neoadjuvan KT (sisplatin bazlı KT) ile sadece cerrahi 

karşılaştırılmış, neoadjuvan tedavi alan grupta hem hastalıksız sağkalımda hem de 

tam sağkalımda artış saptanmıştır, ayrıca bu artış hastanın yaş ve evresinden 

bağımsızdır (85). Neoadjuvan tedavi alan hastalarda tercih edilen yaklaşım, 

neoadjuvan tedavi sonrası progresyon olmadığı takdirde operasyonun yapılmasıdır. 

Mediasteni pozitif hastaların neoadjuvan tedavi sonrası mediastenin negatif hale 

gelmesi başarı şansını arttırır.  

EVRE lV’de tedavi  

Evre IV KHDAK‟de mevcut tedavi olanaklarının hiçbirisi ile kür sağlamak 

mümkün değildir. Temel tedavi yaklaşımı palyatif sistemik kemoterapidir. KT 

uygulamasında amaç semptom kontrolü ile progresyonsuz sağkalım ve genel 

sağkalımda uzama elde etmeye yöneliktir. Tedavi seçiminde hastanın yaşı, 

fonksiyonel kapasitesi, ek hastalığı, önceki tedavileri ve EGFR mutasyonunun 

bulunması gibi faktörler etkilidir. Fonksiyonel kapasitesi iyi olan hastalarda 

sitotoksik ajanlar veya hedefe yönelik ajanlar kullanılan tedavi seçenekleridirler. 

Sitotoksik kemoterapikler EGFR mutasyonu olmayan ileri evre KHDAK‟de temel 

tedaviyi oluştururlar. Palyatif KT, tekli ajan veya kombinasyon şeklinde olabilir. 

KHDAK‟de şu anda yaygın olarak kullanılan tekli ajanlar; platinler, taksanlar, 

vinorelbin, gemsitabin, premetreksed ve tekan grubu kemoterapiklerdir. Tek ajanla 

tedavi genelde yaşlı hastalarda veya performans skoru düşük olan hastalarda tercih 

edilir(86).   

 725 ileri evre KHDAK hastası üzerinde yapılan çalışmada sadece destek 

tedavisi ile destek tedavisi + cisplatin kemoterapisi karşılaştırılmıştır. KT alan grupta 

ortalama sağkalım süresi sadece destek tedavisi alan gruba göre anlamlı derecede 
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artmıştır (8 ay/5.7 ay) (87). 273 hasta üzerinde yapılan yaşam kalitesinin 

değerlendirildiği çalışmada ise KT alan grupta destek tedavisi alan gruba göre yaşam 

kalitesinde anlamlı bir fark saptanmamıştır (88). Yine 16 yayının derlendiği 2714 

vakalık meta-analizde KT alan grupta patoloji, performans ve yaştan bağımsız olarak 

yaşam süresinde 12 ay düzelme saptanmıştır (89).  

Kombinasyon tedavisi platin grubuna başka bir ajanın eşlik edildiği 

kombinasyon şeklinde olabileceği gibi, platinsiz kombinasyon şeklinde de olabilir. 

Vinorelbin, paklitaksel, docetaksel, gemsitabin, irinotekan, etoposid ve premetreksed 

platin grubu kemoterapikle kombine edilen ajanlardır. Platinsiz kemoterapik 

kombinasyonlar ise gemsitabin+dosetaksel, gemsitabin+paklitaksel, 

gemsitabin+vinorelbin, paklitaksel+vinorelbin ve premetreksed+gemsitabindir (86). 

65 çalışmanın derlendiği 13601 hastalık meta-analizde kombinasyon tedavisinin tek 

ajana göre tedaviye yanıt oranı ve sağkalımda anlamlı derecede artış saptanmıştır 

(90). Ancak kombinasyon tedavisinde herhangi birisinin diğerine üstünlüğü 

gösterilememiştir. 1155 hasta üzerinde yapılan randomize çalışmada dört 

kombinasyon birbiriyle karşılaştırılmış ve median sağkalım, yanıt oranı ve 1-2 yıllık 

yaşam süresi açısından aralarında anlamlı bir fark saptanmamıştır (91). Ancak 

başlangıç kemoterapisinde önerilen kombinasyon şekli platinyum bazlı 

kombinasyonlardır (92).  

 İkili kombinasyona üçüncü bir ajan eklemek yanıt oranında anlamlı artış 

yaparken yaşam süresi üzerine herhangi bir etkisi saptanmamıştır (86). 324 hasta 

üzerinde yapılan çalışmada paklitaksel+ karboplatin tedavisine gemsitabinli veya 

gemsitabinsiz tedavi grupları randomize edilmiş ve yanıt oranı, progresyon zamanı 

ve median sağkalım süresi gemsitabin alan grupta anlamlı derecede artmış olarak 

saptanmıştır. Ancak bu grupta grade 3-4 hematolojik yan etkiler yüksek oranda 

görülmüştür (93). 433 hasta üzerinde yapılan bir başka çalışmada ise ikili 

kombinasyona üçüncü ajan olarak sisplatin eklendiği zaman, tedaviye yüksek yanıt 

oranı gözlenirken progresyon ve sağkalım süresinde anlamlı fark saptanmamıştır 

(94). Bu nedenle tedavide ikili ajan önerilmektedir ancak üçüncü bir ajan 

eklenecekse bunun bevacizumab veya cetuximab gibi biyolojik ajan olması önerilir.  

Hedefe yönelik tedaviler, EGFR tirozin kinaz inhibitörleri (erlotinib veya 

gefitinib) veya monoklonal antikorlardır (bevacizumab veya cetuximab). Tirozin 
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kinaz inhibitörleri ile tedavi EGFR mutasyonu pozitif olan hastalarda temel tedaviyi 

oluşturur. Bevacizumab VEGF antikoru olup seçilmiş vakalarda platin bazlı 

kemoterapiyle kombine edilmesi hem hastalıksız sağkalımı hem de genel sağkalımı 

arttırır. Cetuximab ise EGFR antikoru olup, EGFR salgılayan tümörlerde kemoterapi 

ile kombine edilmesi genel sağkalımı arttırırken, hastalıksız sağkalım üzerinde etkisi 

yoktur. Cetüksimabın faydalı olduğu durumlar ve hangi hastalarda kullanılabileceği 

ile ilgili çalışmalar devam etmektedir (86).  

 Temel tedaviye rağmen progresyon gösteren KHDAK‟de sekond-line 

kemoterapikler kullanılır. Docetaksel, premetreksed gibi sitotoksik ajanlar, EGFR 

TK inhibitörleri veya palyatif RT sekond-line tedavide kullanılan seçeneklerdir (86).  

Palyatif RT endikasyonları; primer tümöre bağlı ağrı, süperior sulkus 

tümörleri, total atelektazi, kemik, beyin metastazı ve spinal kord kompresyonlarıdır. 

Beyin metastazlı olgularda kortikosteroid önerilir ve RT başladıktan sonra azaltılarak 

kesilir. Genel durumu iyi, beyinde tek metastazı olup primeri kontrol altında olan 

semptomatik hastalarda önce cerrahi, daha sonra RT düşünülür (95).  

Akciğerdeki tümör operabl (evre I ve II), başka organ metastazı yok ve 

beyinde tek metastaz varsa, önce beyine cerrahi, daha sonra primer tümöre yönelik 

cerrahi planlanır. Akciğerdeki tümör operabl (evre I ve II), başka organ metastazı 

yok ve izole sürrenal metastazı varsa, hem sürrenale hem de primer tümöre cerrahi 

tedavi uygulanabilir. Bu nedenle tek taraflı sürrenal bezde metastaz şüphesi varsa 

biyopsi gereklidir (96).  

 

2.1.8.2 Küçük Hücreli Akciğer Kanserlerinde Tedavi YaklaĢımları  

Kemosensitif bir tümör olması nedeniyle temel tedavi kemoterapidir. Sınırlı 

evre hastalıkta torasik RT‟nin uygulanması lokal nüksü azaltır, yaşam süresini uzatır 

(97-98).  

Performansı iyi olan Evre IA olgularda, cerrahi tedavi sonrasında 4 kür KT önerilir. 

KT sonrası torasik RT tartışmalıdır. Tam rezeke edilen olgularda koruyucu kraniyal 

ışınlama uygulanır (99) Yaygın evre KHAK tedavisinde en sık kullanılan KT 

rejimleri sisplatin / etoposid, carboplatin/ etoposid ile siklofosfamid, doksorubisin ve 

vinkristinden oluşan CAV rejimidir. Bunlardan sisplatin/etoposid rejimi 

miyelosupresyon, nörolojik ve kardiyak yan etkilerinin azlığı nedeniyle ön plana 
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çıkmakta ve birçok merkezde standart tedavi olarak uygulanmaktadır. Yüksek doz 

kemoterapi, idame tedavisi, alternan kemoterapi, konsolidasyon kemoterapisi 

uygulamalarının standart uygulamaya bir üstünlüğünün olmadığı gösterilmiştir (100-

102).  

2.1.9 Prognoz  

Akciğer kanserli hastalar için prognostik faktörler; hasta, tümör ve tedaviye 

özgü değişkenler olmak üzere ayrılmaktadır. Stanley, yaklaşık 5000 inoperabl 

akciğer karsinomlu hastada 77 prognostik faktörü değerlendirmiştir. Sağkalımı 

etkileyen en önemli 3 prognostik faktör; performans durumu (Karnofsky skoru), evre 

ve kilo kaybı gibi hastaya özgü değişkenlerdir. IASLC‟de benzer şekilde tümör 

evresinin ve performansın KHDAK için önemli prognostik faktörler olduğunu 

göstermiştir (103, 104).  

Klinik ve demografik özellikler göz önüne alınarak değerlendirilen 

prognostik faktörler şunlardır; tutulan lenf nodu sayısı, primer tümörün çapı, akciğer 

fonksiyonlarının başlangıçtaki durumu, cinsiyet, önemli bir kilo kaybı olup olmaması 

ve performans statüsü (105).  

Tüm akciğer kanseri tipleri gözönüne alındıgında %80‟inde genel yaşam 

süresi yaklaşık 1 yıl olup, 5 yıl ve daha fazla yaşam oranı %5-15‟dir. Küçük hücreli 

dışı akciğer kanserli hastalar, küçük hücreli akciğer kanserli olanlara göre daha iyi 

prognoza sahiptirler. Evre ilerledikçe prognoz kötüleşir, ortalama sağkalım süresi 

evre IA, IB, IIA, IIB, IIIA ve IIIB‟de sırasıyla 59, 48, 30, 24, 14 ve 9 aydır (106). 

Periferik tümörlerde daha iyi prognoz gözlenmiştir. Performans durumu %100 olan 

inoperabl olgularda ortalama yaşam 9 ay, %80-90 olanlarda 6-9 ay, %60-70 

olanlarda 3-6 ay, %40-50 olanlarda 2 ay ve %20-30 olanlarda 1 aydır.  

Klinik özelliklerin dışında moleküler düzensizlikler de büyük olasılıkla 

kemoterapi ve radyoterapiye verilen cevapta önemli bir rol oynamaktadır. 89 hasta 

üzerinde yapılan çalışmada moleküler düzensizlikler hastalarda tedavi sonrası nükste 

ve sağkalımda hastanın yaşı, cinsi, evresi, tümör boyutu, histolojisi ve sigara hikayesi 

gibi klinik faktörlerden çok daha önemli olduğu saptanmıştır. 68 evre IA hastasının 

incelendiği çalışmada genetik olarak düşük riskli olan grupta 5 yıllık sağkalım oranı 

%90 iken, yüksek riskli olan grupta 5 yıllık sağkalım %10‟un altındadır (107).  
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EGFR normalde epitelyal hücrelerin yüzeyinde bulunur ve malignitelerde 

değişen derecelerde overekspresyonu saptanır. EGFR mutasyonu özellikle 

bronkioloalveoler differansiyasyon ile ilişkilidir. Küçük hücre dışı akciğer 

kanserlerinde EGFR mutasyonu prognoz ile ilişkili olmamakla birlikte, tirozin kinaz 

inhibitörleri ile tedavide göstergedir (108).  

K-ras, EGFR yolağında kritik bir öneme sahiptir. Akciğer 

adenokarsinomlarının %15-30‟ unda mutasyonu saptanmakta ve özellikle sigara ile 

ilişkili olduğu söylenmektedir. K-ras mutasyonu ve p53 salgılanması tirozin kinaz 

inhibitörleri ve platinum/vinorelbine kemoterapisi direnci ile ilişkilidir (109).  

Yüksek ERCC1 ve RRM1 düzeyleri, tedaviden bağımsız olarak küçük hücre dışı 

akciğer kanserlerinde iyi prognozu göstermektedir. Aynı zamanda ERCC1 yüksek 

ekspresyon düzeyi platinum temelli kemoterapi için, RRM1 yüksek ekspresyon 

düzeyi ise gemsitabin temelli kemoterapi için yetersiz cevap açısından bir 

göstergedir (110, 111).  

 

2.2 AKUT BÖBREK HASARI 

    2.2.1 Akut Böbrek Hasarının Tanımı 

Böbrek fonksiyonlarının akut kaybı olarak olarak tanımlanan akut böbrek 

yetmezliği; renal fonksiyonların saatler ve günler içerisinde gerilemesi ve kaybı, 

böbrek hasarı nedeni ile nitrojenli artıkların atılımının gerçekleşememesi, vücut sıvı 

ve elektrolit dengesinin korunamaması gibi belirtilerle birçok organ ve sistemi 

etkileyen bir hastalıktır(112,113).  

Akut böbrek yetmezliği birçok olguda tek organ yetmezliği şeklinde değil 

çoklu organ fonksiyon bozukluğu ile birlikte bulunmaktadır(114,115).  

Hastanede yatan hastaların % 3-7‟sinde ve yoğun bakım ünitelerinde yatan hastaların 

% 25-30‟unda akut böbrek yetmezliği gelişir. Genellikle asemptomatiktir ve yatan 

hastaların rutin biyokimyasal incelemeleri sırasında tanı alır. Çoğunlukla geri 

dönüşlüdür. Bununla birlikte altta yatan hastalığın ağırlığına bağlı olarak yüksek 

komplikasyon sıklığı sebebi ile hastane morbidite ve mortalitesinin önemli bir 

sebebidir.(116)  



22 

 

 Kronik böbrek yetmezliğinin aksine akut böbrek yetmezliğindeki glomerüler 

filtrasyon hızı (GFH) düşüşü daha hızlıdır ve günler ile haftalar içinde gelişir (117). 

GFH‟deki azalma önceden herhangi bir böbrek hasarı olmayan bireylerde 

oluşabileceği gibi önceden kronik bir böbrek hastalığı olan bireylerde de akut 

alevlenme şeklinde ortaya çıkabilmektedir. Akut böbrek yetmezliğinde idrar miktarı 

değişkendir. Sıklıkla oligoüri (günde 400 ml‟den daha az) ve anüri (günde 100 

ml‟den daha az) ile birliktedir, ancak nadiren de olsa idrar miktarında azalma 

görülmeyebilir, bu durum oligoürik olmayan ABH olarak tanımlanır. Total anüri 

nadirdir ve bu durumda akut kortikal nekroz akla gelmelidir. ABH genellikle 

hastanede yatmakta olan bireylerde gelişir. Yapılan çok sayıda çalışmaya ve tedavi 

tekniklerindeki gelişmelere rağmen akut böbrek yetmezliği gelişen hastaların sağ 

kalım oranlarında anlamlı iyileşmeler sağlanabilmiş değildir. Bunun başlıca 

nedenleri; ABH‟nin çoğunlukla yaşlı insanlarda görülmesi ve ABH ile ilişkili 

hastalıkların ciddi bir morbidite ve mortaliteye sahip olmasıdır (118).  

    2.2.2 Sınıflama 

 Bazı yazarlar ABH‟nin böbrek hasarlanmasının ciddiyetine göre de 

sınıflanabileceğini ileri sürse de henüz bir fikir birliği oluşmuş değildir(119).  

Günümüzde ABH patofizyolojik mekanizmalara göre prerenal, renal 

(intrinsik) ve postrenal olarak üç sınıfa ayrılmaktadır. Prerenal ABH en sık tipidir (% 

55-60) ve böbrek parankim bütünlüğünün korunduğu, renal perfüzyon bozukluğu 

sonucu gelişen bir durumdur. Renal (intrinsik) ABH, tüm olguların % 35-40 

kadarıdır. İskemik ya da nefrotoksik olaylar sonucu gelişen akut tübüler nekroz 

intrinsik renal ABH‟lerin % 90‟dan fazlasını oluşturur. Postrenal ABH, üriner traktın 

akut tıkanması ile birlikte olan hastalıklar sonucu gelişir ve tüm ABH olguları içinde 

% 5‟den az yer tutar(115). 

    2.2.2.1 Prerenal ABH 

Glomerüler kanlanmayı azaltan hemodinamik bozukluklar nedeni ile gelişir 

Her ne kadar altta yatan neden ortadan kaldırıldığında tama yakın düzelme olsa da, 

iyileştirilmediğinde hücresel hipoksi ve sonuçta akut tübüler nekroz gelişebilir. Bu 

süreç kişinin yaşına, sorunun ciddiyetine ve eşlik eden diğer klinik sorunlara (kalp 

yetmezliği, diyabetes mellitus vb.) göre değişebilir (120-122).  
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Glomerüler kanlanmayı azaltan hipovolemi veya hipotansiyon gibi 

durumlarda, hayati organ (kalp, beyin, böbrek, karaciğer vb.) kanlanmasının 

sürdürülebilmesi için devreye giren organizmanın kan basıncı yükseltici sistemleri 

şunlardır: sempatik aktivite artışı, vazopressin salınımında artış, renin-anjiyotensin 

sistemi aktivasyonu ve AT-2 sentezinde artış. Böbrekte özellikle AT-2 aracılığıyla 

efferent arteriol vazokonstrüksiyonu ile glomerül içi basınç yükseltilir ve filtrasyon 

eski konumuna getirilmeye çalışılır. Bu reaksiyon, kendisini tetikleyen neden ortadan 

kaldırılmadıkça geri dönmez. Efferent arteriolden ayrılan kanın tübülointertisyel 

bölgeyi besleyecek arteriyel kan olduğu göz önüne alınırsa, reaksiyonun devamı 

tübüler ve intertisyel bölgede önce hipoksi, sonra da nekroz oluşacaktır. Başlangıçta 

adaptif bir davranış olan bu reaksiyon böylece maladaptif bir davranış haline 

gelecektir(120-122). 

Böbrek su geri emilimini arttırıp normovolemiyi devam ettirebilmek için 

fazla miktarda sodyum tutar. Bundan dolayı intrensek renal ABY‟den ayırımında 

önemli bir tanı indeksi olan FENa % 1‟in altındadır. Azalmış böbrek kan akımına 

bağlı gelişen iskeminin uzun sürmesi ve şiddetli olması akut tübüler nekroza (post-

iskemik ATN) neden olabilir. Dolayısıyla, böbrek kan akımının mümkün olduğunca 

çabuk düzeltilmesi böbreğin iskemik kaldığı süreyi azaltacak ve parankim hasarının 

önlenmesini sağlayacaktır. Prerenal ABH‟de böbrek hipoperfüzyonu düzeltilirse 24-

48 saatte böbrek fonksiyonlarında düzelme başlar(118). 

    2.2.2.2 Renal (Ġntrinsik) ABH 

 Böbreğin kendisindeki sorunların yol açtığı ABH tablosudur. En sık görülen 

form % 85 ile akut tübüler nekrozdur. ATN‟nin en sık nedenleri iskemi ve 

nefrotoksisite olmakla birlikte, hemen her olguda sebep birden fazladır. Bazı 

hastalarda, aynı patogenetik faktöre maruz kalmalarına rağmen ATN bulgularına 

rastlanmaksızın akut kortikal nekroz gelişebilmektedir. Tablo 5‟te başlıca intrinsik 

ABH nedenlerine değinilmiştir(123). FENa %1‟in üzerinde ve idrar ozmolaritesi 

izotoniktir(124).  
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Tablo:5  Renal ABH nedenleri 

 

Akut Tübüler Nekroz 

a) İskemik ATN, prerenal azoteminin aksine renal perfüzyonun düzelmesi ile 

hemen çözülmez. Ağır formunda renal hipoperfüzyon, bilateral kortikal nekroz ve 

geri dönüşsüz böbrek yetmezliğine yol açar. İskemik ATN sıklıkla major cerrahi 

girişim, travma, ağır hipovolemi, sepsis ve ağır yanıklar sonucu gelişir(123). 

b) Nefrotoksik ATN, endojen veya ekzojen toksinlere bağlıdır. Toksinler, 

intrarenal vazokonstrüksiyon, doğrudan tübül toksisitesi ve/veya intratübül 

obstrüksiyona yol açarak ABY‟ye sebep olurlar(123). 

 

    2.2.2.3 Postrenal ABH 

Bilateral üreteral obstrüksiyon, mesane boynundan eksternal üretral meatusa 

kadar olan obstrüksiyon ya da soliter böbrek veya kronik böbrek yetmezlikli 

hastalarda tek taraflı üreteral obstrüksiyon durumlarında gelişebilir. En sık sebep, 

mesane boynu obstrüksiyonudur ki; prostatik hastalık (hipertrofi, neoplazi, prostatit), 

nörojenik mesane ve antikolinerjik tedavi sonucu ortaya çıkabilir. Daha az sebepleri; 

alt üriner traktın taş, pıhtı, spazmlı üretrit ile tıkanmasıdır. Üreter obstrüksiyonu 

intraluminal (taş, pıhtı, renal papilla), duvar infiltrasyonu (neoplazi) ya da eksternal 

basıya (retroperitoneal fibrozis, neoplazi, abse, cerrahi ligasyon) bağlı olabilir(116). 
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    2.2.3 ABH’ye Tanısal Yaklaşım 

Detaylı bir öykünün alınması ve sistemik fizik muayenenin yapılması ile 

başlanır. Kan ve idrar testlerinden destekleyici veriler elde edilebilir. Tam kan 

sayımı, serum kreatinini, kan üre azotu, serum elektrolitleri, kalsiyum, fosfor, 

albümin, tam idrar tetkiki, idrar mikroskopisi, idrarda sodyum ve kreatinin düzeyi ve 

idrar ozmolaritesi düzeyleri bakılmalıdır. Gerekirse ileri tetkik istenerek ABH‟nin 

daha nadir görülen sebepleri araştırılmalıdır(112). 

ABH ayırıcı tanısında en değerli testlerden biri böbrek yetmezliği 

indeksleridir. Özellikle FENa oldukça duyarlı bir testtir . 

Fraksiyonel Sodyum Ekskresyonu: 100 x (idrar sodyumu/serum sodyumu) x 

(serum kreatinini/idrar kreatinini)(125).  

 

Tablo:6  Prerenal ABH ile Renal ABH Ayrımında kullanılan kan- idrar 

tetkikleri(125) 

 

BUN: kan üre azotu (mg/dl) 

 

    2.2.4 ABH Kliniği ve Komplikasyonları 

ABH; su, sodyum ve potasyumun renal ekskresyonunu, divalan katyon 

homeostazını, üriner asidifikasyon mekanizmasını bozar. Ek olarak üremik 

toksinlerin birikmesine sebep olur. Klinik durumun ağırlığı genellikle renal hasar ve 

katabolik durum ile paralellik gösterir. Oligoürik-katabolik olmayan hastalarda 

günlük ortalama BUN ve kreatinin artışı sırası ile, 10-20 mg/dl ve 0.5-1.0 mg/dl 

kadardır. Oligoürik-katabolik hastalarda ise günlük artışlar 20-100 mg/dl ve 2-3 

mg/dl kadar olabilir. Dolayısıyla ikinci grup hastalarda komplikasyon riski daha 

yüksek ve prognoz daha kötüdür(115). 
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Hemen tüm hastalarda intravasküler volüm artışı mevcuttur. Kan basıncı 

genellikle ılımlı yükselir. Aşırı yüksek kan basıncı, ATN dışı ABH sebeplerini akla 

getirmelidir. Aşırı hipotonik sıvı yüklenmesi hiponatremiyi kötüleştirir(115). 

Hiperkalemi sık bir komplikasyondur. Oligoanürik hastalarda K+ günde 0.5 

mmol/L artar. Tanı sırasında belirgin hiperpotasemi saptanması doku yıkımını 

düşündürür (rabdomiyoliz, hemoliz, tümör lizis). Hafif hiperkalemi (6 mmol/L) 

genellikle asemptomatiktir. Daha ağır ise EKG değişiklikleri ve aritmiler gelişebilir. 

Ayrıca paresteziler, hiporefleksi, asendan flask paralizi ve solunum yetmezliği 

olabilir. Hipokalemi daha nadir olup; aminoglikozid, sisplatin, amfoterisin B‟ye bağlı 

oligoürik olmayan ATN‟de görülebilir(115). 

ABH‟de serum anyon gap artışı ile birlikte olan metabolik asidoz gelişir. Bazı 

durumlarda asidoz çok ağır olabilir (diyabetik ketoasidoz, laktik asidoz, karaciğer 

hastalığı, sepsis, etilen glikol zehirlenmesi). Metabolik alkaloz nadir olup; aşırı 

bikarbonat replasmanı, kusma veya gastrik aspirasyona bağlı olabilir(115). 

Ürik asit atılımında defekte bağlı asemptomatik hiperürisemi gelişebilir (12-

15 mg/dl). Daha yüksek düzeyler oluşum artışını düşündürür(115). 

Hafif hiperfosfatemi (5-10 mg/dl) sık bir bulgudur. Rabdomiyoliz, hemoliz, 

tümör lizis olgularında daha ağırdır (10-20 mg/dl). Kalsiyum-fosfor çarpımı 70‟den 

büyük olgularda metastatik kalsifikasyonlar ve hipokalsemi gelişebilir. 

Hipokalseminin diğer sebepleri; kemiklerin parathormon (PTH)‟ya direnci, D 

vitamini oluşumunun azalması ve nekrotik dokularda kalsiyumun sekestrasyonudur. 

Hafif hipermagnezemi de sık bir bulgudur. Ancak, sisplatin ve amfoterisin B‟ye bağlı 

oligoürik olmayan ATN olgularında hipomagnezemi de ortaya çıkabilir(115). 

Anemi genellikle hafiftir. Eritropoez baskılanması, hemoliz, kanama, 

hemodilüsyon ve eritrosit yaşam süresinin kısalması ile ilişkilidir. ABY‟de ayrıca, 

kanama zamanı uzaması (trombositopeni, trombosit disfonksiyonu, faktör 8 

disfonksiyonu) ve lökositoz (stres yanıtı, sepsis, eşlik eden hastalıklar) da 

gelişebilir(115). 

İnfeksiyon sıktır (%50-90) ve ABH‟ye bağlı ölümlerin % 75‟inden 

sorumludur. Pnömoni, yara infeksiyonu, intravenöz giriş yolu infeksiyonu, üriner yol 

infeksiyonu ve septisemi şeklinde ortaya çıkabilir(115). 
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Kardiyak komplikasyonlar aritmi, akut miyokard infarktüsü ve pulmoner 

embolizmdir. 

Bulantı, kusma, gastrit, stomatit, bazen pankreatit gelişebilir. Hafif 

gastrointestinal kanama da görülebilir (% 10-30) (115). 

Malnütrisyon sıktır. Net protein yıkımı vardır ve bazı hastalarda 200 g/günü 

aşabilir. Sebepleri; iştahsızlık, hastalığın katabolik doğası (doku yıkımı), kas protein 

yıkım artışı ve yapım azalışı, yetersiz nütrisyonel destektir(115). 

Hastalarda üremik sendrom gelişebilir. Üremik sendromun başlıca sebepleri; 

üre ve yıkım ürünleri, guanidin bileşikleri ve bakteriyel metabolizma 

ürünleridir(115). 

İyileşme fazında aşırı diürez volüm eksikliğine yol açarak renal 

fonksiyonların düzelmesini geciktirebilir. Hipernatremi, hipokalemi, hipofosfatemi, 

hipokalsemi gelişebilir. Hiperparatiroidizme ve rabdomiyolizde sekestre olan 

kalsiyumun mobilizasyonuna bağlı hiperkalsemi de ortaya çıkabilir(115). 

 

    2.2.5 Genel Yönetim ve Komplikasyonların Tedavisi 

Beslenme planı yeniden düzenlenmelidir. Amaç kalori ihtiyacını karşılamak, 

aynı zamanda katabolizmayı en aza indirmektir. Yağsız vücut ağırlığını korumaya 

yetecek ve açlık ketoasidozuna girmeyi önleyecek kadar kalori içeren ve doku 

iyileşmesine yetecek düzeyde protein içerip nitrojen atıkları en az düzeyde olan bir 

diyet uygulanmalıdır. ABH kısa sürede düzelecek gibi görünen ve katabolizması 

fazla olmayan bireylere 0.6-0.8 g/kg protein içeren diyet önerilirken, katabolizması 

yüksek olan ve diyaliz tedavisi almakta olan bireylere 1.2-1.4 g/kg protein içeren 

diyet önerilmektedir. Günlük kalori alımı 25-30 kcal/kg olmalıdır. Beslenmede 

enteral yol tercih edilmelidir. Eğer sıvı yüklenmesi mevcutsa; su ve tuz kısıtlaması 

yapılmalı, yeterli olmazsa diüretik kullanımı düşünülmelidir. Ayrıca böbrekten atılan 

ilaçların dozları kreatinin klirensine göre ayarlanmalıdır(124,125). 

     2.2.6 ABH Komplikasyonlarının Tedavisi 

Hipervolemi, hiperkalemi, hiperfosfatemi ve metabolik asidoz oligoürik 

ABH‟nin değişmez komplikasyonlarıdır ve tanı anından itibaren bunları önlemeye 

yönelik girişimlerde bulunulması önemli konulardan biridir. Hastalara kalori 
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ihtiyacını karşılayacak ve katabolizmayı en aza indirecek düzeyde bir beslenme 

programı uygulanmalıdır(124,125). 

Efektif serum ozmolaritesindeki düşüşle birlikte olan hiponatremi, sıvı 

kısıtlaması ile genellikle tedavi edilebilmektedir(124,125). 

Hafif düzeydeki hiperkalemi (< 5.5 mEq/L) diyette potasyum kısıtlanması ve 

potasyum tutucu diüretiklerin kullanılmaması ile tedavi edilmelidir. Klinik ve 

elektrokardiyografik olarak bulgu vermeyen orta düzeyde hiperkalemi (5.5-6.5 

mEq/L) sodyum polistiren sulfonat gibi potasyum bağlayan iyon değiştirici bir resin 

ile kontrol altına alınabilmektedir. Daha yüksek düzeydeki potasyum değerleri için 

ilave tedavilere gereksinim vardır. İntravenöz insülin ( 10 ünite kristalize insülin) ve 

glukoz (50 ml % 50 dekstroz veya bunun eşdeğeri bir solüsyonda) verilmesi 30-60 

dk içerisinde potasyumun hücre içine girişini sağlar ve birkaç saatlik zaman 

kazandırabilir. Sodyum bikarbonat (yaklaşık 45-50 mEq 5 dk üzerinde infüzyon) ve 

intravenöz veya nebülizatörle verilen betamimetik ajanlar da (albuterol; intravenöz 

0.5 mg 100 ml % 5 dekstroz içerisinde 5 dk‟dan uzun sürede veya 10-20 mg 

nebülizatörle) potasyumun hücre içine girişini sağlar ve etkisi 15 dakikadan önce 

başlayıp, 1-2 saat devam eder. Burada dikkat edilmesi gereken önemli nokta sodyum 

bikarbonat ve sodyum polistiren sulfonatın içeriğinde sodyum bulunduğu ve 

oligoürik hastalarda çok dikkatli kullanılmasının gerekliliğidir. Yukarıda sayılan 

tedavilerle potasyum düşüşü sağlanıncaya kadar hastaya, hiperkaleminin kardiyak ve 

nörolojik etkilerini anatagonize etmek için kalsiyum glukonat (10 ml % 10 solusyonu 

5 dk‟dan uzun sürede) verilmelidir. Tüm bu yöntemlerle potasyum düzeyi 

düşürülemezse diyaliz ve özellikle de hızlı potasyum düşüşü sağlamasından dolayı 

hemodiyaliz uygulanmalıdır. Metabolik asidoz serum bikarbonat düzeyi 15 

mEq/L‟nin altına düşmedikçe tedavi gerektirmez. Şiddetli asidozlar oral veya 

intravenöz sodyum bikarbonat tedavisi ile düzeltilebilir. Başlangıç tedavi dozu 

hastanın serum bikarbonat düzeyine göre hesaplanan açığına göre ayarlanmalı ve 

hasta metabolik alkaloz, hipokalsemi, hipokalemi, sıvı yüklenmesi ve akciğer ödemi 

gibi tedaviye bağlı gelişebilecek komplikasyonlar açısından yakın 

izlenmelidir(124,125). 
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Hiperfosfatemi diyette fosforun kısıtlanması ve gastrointestinal sistemde 

fosfor bağlayıcı erki gösteren ajanların (alüminyum hidroksit, kalsiyum karbonat 

gibi) verilmesi ile kontrol altına alınabilmektedir(124,125). 

Hipokalsemi şiddetli olmadıkça tedavi gerektirmez. Ancak rabdomiyoliz, 

pankreatit, Tümör lizis sendromu (TLS) ve bikarbonat tedavisi sonrası gibi 

durumlarda şiddetli hipokalsemi olabilceği akılda tutulmalıdır(124,125). 

ABH sonrası gelişmiş olan hiperürisemi genellikle hafiftir (15 mg/dl) ve 

tedavi gerektirmez(124,125). 

ABH‟li hastaların beslenmesi hekim, hemşire ve diyetisyenin yakın işbirliğini 

gerektiren bir durumdur. ABH olan hastalar heterojen bir grup oluşturur ve bundan 

dolayı beslenmenin bireyselliştirilmesi söz konusudur. Temel kural yağsız vücut 

ağırlığını korumaya yetecek ve açlık ketoasidozuna girmeyi önleyecek kadar kalori 

içeren ve doku iyileşmesine yetecek düzeyde protein içerip nitrojen atıkları en az 

düzeyde olan bir diyetin uygulanmasıdır. ABH kısa sürede düzelecek gibi görünen 

ve katabolizması fazla olmayan bireylere 0.6-0.8 g/kg protein içeren diyet 

önerilirken, katabolizması yüksek olan ve diyaliz tedavisi almakta olan bireylere 1.2-

1.4 g/kg protein içeren diyet önerilmektedir. Günlük kalori alımı 25-30 kcal/kg (35 

kcal/kg‟ı geçmemeli) olmalıdır. Beslenmede enteral yol tercih edilmelidir. Yüksek 

dozda (>200 mg/gün) üriner okzalat atılımına ve buna bağlı olarak taş oluşumuna 

neden olan vitamin C dışında, diğer suda çözünen vitaminlerin verilmesi de 

önerilmektedir(124,125). 

Anemi kan transfüzyonu yapılmasını veya eğer şiddetli ise ve iyileşme 

gecikmişse rekombinant eritropoetin verilmesini gerektirebilir. Üremik kanamalar 

desmopressin, aneminin düzeltilmesi veya diyaliz tedavisine genellikle cevap verir. 

Hastanın entübe edilmesi gerekmedikçe veya eş zamanlı bir kanama diyatezi 

olmadıkça mide ülseri proflaksisine gerek yoktur(124,125). 

 

      2.2.7 Prerenal ABH’de Tedavi 

Prerenal ABH böbrek perfüzyonunun düzeltilmesine hızla cevap veren bir 

durumdur. Yapılacak olan sıvı replasman tedavisi gelişmiş olan kaybın şekline göre 

değişiklik göstermektedir. Kanamaya bağlı gelişen hipovolemiler özellikle de hasta 

hemodinamik olarak stabil değilse eritrosit transfüzyonu ile tedavi edilmelidir. 
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Ancak aktif kanama yok ise veya hasta hemodinamik olarak stabilse izotonik ile 

volüm açığının düzeltilmesi yeterli olabilmektedir. Üriner veya gastrointestinal 

kayıplar genellikle hipotoniktir ve dolayısı ile hipotonik solüsyonlarla 

düzeltilmelidirler (%0.45 salin gibi). Serum potasyum düzeyi ve asit-baz dengesi tüm 

hastalarda yakından takip edilmelidir. Gerekli hallerde potasyum replasmanı ve 

sodyum bikarbonat replasmanı yapılmalıdır. Kalp yetmezliği olan hastalar loop 

diüretikler, antiaritmik ajanlar, pozitif inotroplar, preload ve afterloadı azaltan 

ilaçlarla tedaviye ve bazı durumlarda da intraaortik balon pompası gibi mekanik 

desteklere gereksinim gösterebilmektedirler. Sıvı tedavisi, ABH gelişmiş sirozlu 

hastalarda önemli bir sorundur (126,127).  

 Bu hastalarda her ne kadar intrarenal vazokonstrüksiyon ve splanknik 

dolaşımda sıvı göllenmesi mevcutsa da, gerçek hipovolemi veya efektif arteriyel kan 

volümündeki azalma ABH‟ye katkıda bulunabilmektedir. Bu hastalarda gerçek 

hipovoleminin katkısı invaziv sistemik hemodinamik monitörizasyon altında 

uygulanan „„sıvı yükleme deneme tedavisi‟‟ ile anlaşılabilmektedir. Hastanın assit 

sıvısında artma olabileceği veya akciğer ödemi gelişebileceği için sıvı yüklemesinin 

çok yavaş bir şekilde yapılması gereklidir. Parasentez uygulaması intrabdominal 

basıncın ve renal venlerdeki akımın böylelikle rahatlaması sonucu nadir de olsa 

GFH‟de düzelmelere neden olabilmektedir (128).  

    2.2.8 Renal-Ġntrensek ABH’de Tedavi 

Genel prensipler ve komplikasyonların tedavisine ek olarak farmakolojik 

ajanların kullanımı düşünülebilir. İskemik veya toksik ABH‟de böbrek hasarını 

azaltmak ve böbrek fonksiyonlarının geri kazanılmasını hızlandırmak için birçok ilaç 

incelenmiştir. Düşük dozda dopamin (0.5-3 μ/kg/dk) infüzyonu, atriyal natriüretik 

peptid, insülin benzeri büyüme faktörü-1 (IGF-1), tiroksin gibi farmakolojik ajanlar 

pek çok araştırmaya konu olsa da, insanlarda böbrek hasarını azaltan veya böbrek 

fonksiyonlarının geri dönüşünü hızlandıran bir ajan henüz bulunamamıştır. Diüretik 

tedavisi ise oligoürik ABH olan hastalarda sıvı tedavisini kolaylaştırır ancak diüretik 

kullanımının ABH seyrini düzelttiğine dair bir veri mevcut değildir(124). 

 



31 

 

    2.2.9 Postrenal ABH’de Tedavi 

Özellikle akut bilateral ve tam tıkanıklık ile seyreden postrenal ABH 

tedavisinde ilk yapılması gereken işlem, tıkanıklığın giderilmesidir. Suprapubik veya 

üretral yoldan mesaneye kateter yerleştirilmesi mesane çıkışında olan tıkanıklığın 

giderilmesinde yardımcı olcaktır. Daha üst seviyelerdeki tıkanıklıklarda üreteral 

katater veya perkütan nefrostomi yerleştirilmelidir. Pelvikaliksiyel sistemde 

dilatasyonu olmayan bireylerde perkütan nefrostomi yerleştirilmesi zor olabileceği 

gibi komplikasyonlara da neden olabilmektedir. Tıkanıklığın giderilmesini takip eden 

birkaç gün içerisinde hastaların çoğunda uygun bir diürez sağlanırken, yaklaşık 

olarak % 5 kadarında GFH‟ye oranla daha geç düzelen tübül fonksiyonlarından 

dolayı tuz kaybettiren sendrom gelişir. Bu hastalara kan basıncını normal düzeyde 

devam ettirebilmek için uygun bir şekilde intravenöz sıvı replasmanı yapılması 

gerekmektedir (129).  

Postrenal ABH ile gelen hastalarda tıkanıklık giderilip idrar akımı sağlanana 

ve de böbrek fonksiyonlarında düzelme elde edilene kadar; gerekli durumlarda, genel 

prensipler ve komplikasyonların tedavisinde anlatılan tedavi yöntemlerinin 

gerekebileceği akılda tutulmalıdır(129). 

   2.2.10 ABH’de Diyaliz Tedavisi 

Diyaliz tedavisinin başlatılmasının mutlak endikasyonları arasında semptomatik 

üremi (flapping tremor, perikardiyal frotman, ensefalopati) ve medikal tedaviye 

cevap vermeyen asidoz, hiperkalemi ve sıvı yüklenmesi yer almaktadır. Seçilecek 

diyaliz yöntemi (periton diyalizi, hemodiyaliz, hemofiltrasyon) hastanın klinik 

durumu, hastanenin teknik donanımı ve hekimin teknik deneyimine bağlıdır 

(130,131).  

 

 

 

 

 

 

2.3 Kırmızı hücre dagılım genisligi (RDW) 

 

 Kırmızı hücre dagılım genisligi (RDW) rutin olarak kan sayımı incelemesinde 

bakılan ve eritrositlerin hacim degiskenliginin bir ölçütüdür. Yüksek RDW eritrosit 
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hücre hacimlerinde daha büyük bir çesitlilik anlamına gelir. RDW, eritrosit hacminin 

standart sapmasının ortalama eritrosit hacmine oranının 100 ile çarpılması ile 

hesaplanır. Normal RDW degerleri %11 ile %14,5 arasındadır.(132,133)  

RDW, demir eksikligi, B12 vitamini ve folat eksikliginde artarak anizositozu 

göstermektedir. Eritrosit yıkımının artması (hemoliz), kan transfüzyonu sonrası ve 

hemoglobinopatiler RDW yüksekligine yol açtıgı bilinen diger nedenlerdir. Kalp 

yetersizligi olan hasta populasyonunda da RDW‟nin önemli prognostik öneme sahip 

oldugu gösterilmistir.(134)  

Patel ve arkadaslarının yaptıgı çalısmada RDW‟nin orta yaslı ve yaslı 

populasyonunda mortalite ile iliskili oldugunu gösterdiler(112). Aynı çalısmada 

anemi ve beslenme bozuklugu olmayan hasta grubunda da  RDW yüksekliginin 

yüksek mortalite ile iliskili oldugu bulunmus(112). 

2.3.1. RDW ve Ġnflamasyon 

 Yoğun bakım ünitelerinde, sistemik enflamasyonun progresif hastalık, 

kardiyovasküler mortalite ve ölüm göstergesi olduğu gösterilmiştir. Sistemik 

enflamasyon yanıtı kemik iliği fonksiyonunu ve demir metabolizmasını 

etkiler.(135,136)  

Proinflamatuar sitokinlerin (RDW artışıyla bağlantılı olan)  eritropoetinin 

indüklediği eritrosit matursyonunu ve proliferasyonunu inhibe ettiği ve eritropoetin 

reseptör expresyonunu downregüle ettiği bulunmuştur.(137)  

Aynı zamanda  oksidatif stres RDW ve mortalite arasındaki ilişkiye katkıda  bulunan 

bir faktör olabilir.  Yüksek oksidatif stres  sepsiste  aktive lökositler tarafından 

üretilen reaktif oksijen türleri aracılığıyla oluşur.(138) Ayrıca, oksidatif stresin 

kırmızı kan hücrelerinin yaşam süresini kısaltarak ve büyük premtür kırmızı 

hücrelerin periferik dolaşıma salınımını arttırarak RDW artışını indüklediği ortaya 

atılmıştır.(139)  

 Diğer bir açıklama malnütrisyon ile ilişkili olabilir. Total koleterol ve 

albümini içeren nutrisyonel markırların önemli ölçüde RDW ile ilişkili olduğuna 

inanılmaktadır.(140) Ek olarak, RDW inflamasyon ve malnütrisyon ile yakından 

ilişkili olduğu bilinen renal disfonksiyonla bağlantılı olduğu kaydedilmiştir(140,141)  
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2.3.2. ArtmıĢ RDW’nin Önemi 

  Tam kan sayımında bakılan eritrosit dağılım genişliği (RDW) dolaşımdaki 

eritrositlerin büyüklüklerinin dağılımını gösteren bir indekstir. RDW aneminin 

teşhisinde kullanılmakta olup yükselmesi hemolizde ve eritrositlerin yapım 

bozukluklarında gözlenmektedir.(142)  

 RDW sadece hematolojik hastalıklarda değil aynı zamanda pulmoner emboli 

(115), akut böbrek yetmezliği(116), pulmoner arteriyel hipertansiyon(117), periferik 

arter hastalığı(118) ve inmede de yükselmektedir. Son çalışmalarda akut miyokart 

infaktüsünde, koroner arter hastalığında, kalp yetmezliğinde de RDW seviyesinin 

diğer inflamatuvar belirteçler gibi yükseldiği gösterilmiştir.(143,144)  

2.3.3. Bütün Nedenlere Bağlı Ölümler  

        Artmış kardiyovasküler ölüm riskine ek olarak yüksek RDW seviyeleri herhangi 

bir nedene bağlı ölüm riskini de arttırmaktadır. Bunlara kansere bağlı ölümler veya 

kronik alt solunum yolu hastıklarına bağlı ölümler de dahildir.(145,146)  

Bu düşünce 1988 – 1994 yılları arasında Ulusal Sağlık ve Besin İnceleme Anketi‟ne 

katılan 45 yaşından büyük 8175 tane yetişkine göre ortaya çıkmıştır. Bu çalışmanın 

sonuçları şunlardır ; (145)  

 RDW‟nin birinci beşte birlik bölümüyle karşılaştırıldığında RDW‟nin 

artmasıyla 2. , 3. , 4. ve 5. Beş‟te birlik bölümlerindeki tüm nedenlere bağlı 

ölümdeki risk oranları sırasıyla 1.1, 1.2, 1.4, 2.1 idi. RDW‟deki her yüzde 

1‟lik artış, tüm nedenlere bağlı ölüm oranını yüzde 22 arttırmaktadır.  

 Bütün nedenlere bağlı ölümlerde RDW ile ilişki; çalışma anemik olmayan 

hastalara kısıtlandığında veya demir, folat, vitamin B12 eksikliği olmayan 

normal sınırlardaki (% 11–15) RDW‟li hastalar için korunmaktadır.  

 İleri yaş, yüksek C reaktif Protein (CRP), yüksek fibrinojen, yüksek beyaz 

kan hücresi sayısı da yüksek RDW seviyeleriyle yakından ilişkilidir.  

 

        Yukarıda da belirtildiği gibi kardiyovasküler mortalite açısından artmış ölüm 

oranı ile yüksek RDW seviyelerinin arasındaki fizyolojik mekanizma; oksidatif stres, 

inflamasyon, zayıf pulmoner fonksiyon, diğer çalışmalarda indirekt olarak 

gösterilmesine rağmen tam olarak bilinmemektedir.(147,148)  
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     3. MATERYAL METOD 

Bu çalışmaya 2010-2014 tarihleri arasında Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Araştırma ve Uygulama hastanesi Dahili Yoğun Bakım Ünitesi ve Tıbbi Onkoloji 

Yoğun Bakıma yatırılan ve tedavileri yapılan metastatik Akciğer kanser (malignite)  

tanısı olan 195 hasta dahil edilecek. Çalışma için üniversitenin medikal araştırma etik 

kuruluna yazılı başvuru yapılarak onay alındı. (14.05.2015 / 240) 

 

Çalışmaya dahil etme ve hariç tutma kriterleri aşağıdaki tablo da özetlenmiştir. 

Dahil etme kriterleri 

 18 yaş ve üstü  olması 

 Patolojik Akciğer Ca tanısı olması 

 Evre 4 hastalar 

DıĢlama kriterleri 

 18 yaş altı  tanılı hastalar 

 Histopatolojik tanısı olmayanlar 

 Açlık > 15 gün 

 Yoğun bakıma alınmadan önceki hafta kan ürünleri transfüzyonu 

 Kanama >% 10 

 Yakın zamanda kemoterapi 

 Kardiyojenik şok 

 Hepatik siroz 

 Gebelik 

 Eritrosit morfolojisi ve reolojisini değiştirdiği bilinen ilaç 

kullanımı(pentoxifilin, eritropoetin, siklosporin...) 

 Multiorgan yetmezliği 

 Ağır malnutrisyon 

 Diyabetik ketoasidoz 

 Kronik Böbrek Hastalığı/ Yetmezliği 

 

Yoğun bakıma yatırılan metastatik akciğer kanser  tanılı 195 hastanın dosyası 

incelendi. Dışlama kriterlerine sahip 52 hasta çalışma dışında bırakıldı. Çalışma 

kriterlerine uygun 143 hastanın demografik özellikleri etyoloji ve komorbid 
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durumları hasta dosyalarından alındı. Hastaların yoğun bakıma kabul ediliş anındaki 

ve 48 saat sonraki kreatinin düzeyi, RDW, Hb, MCV, CRP, Albumin, yoğun 

bakımda kalış süresi ve sonuçları kaydedildi. Vakalar RDW değeri  >16,8 ve ≤16,8 

olmak üzere iki gruba ayrıldı. Grup 1,  RDW  >16,8  olan 62 hasta, Grup2 ise  RDW  

≤ 16,8 olan 81 hastadan oluşturuldu. Gruplar takiben akut böbrek yetmezliği 

gelişimi, mortalite ve yoğun bakımda kalış süreleri açısından tetkik edildi.  

 

Ġstatistiksel Analiz 

Çalışmada elde edilen sonuçların istatistiksel analizleri SPSS ( Statistical 

Package for Social Sciences) 18.0 yazılımı (SPSS Inc, Chicago, IL) kullanılarak 

yapıldı. Değişkenler normal dağılıma uygunluğu görsel (histogram ve olasılık 

grafikleri) ve analitik yöntemlerle    ( Kolmogorov- Smirnav / Shapira-Wilk testleri) 

incelendi. Tanımlayıcı analizler normal dağılan değişkenler için ortalama ve standart 

sapmalar kullanılarak incelendi. Normal dağılım gösteren değişkenler için gruplar 

arasında karşılaştırmalar Student-t testi kullanılarak yapıldı. Farklı gruplar arasındaki 

sıklıklar bakımından fark bulunup bulunmadığı Ki-Kare testleri kullanılarak 

karşılaştırıldı. Hastaların artmış mortalite ilişkili karakteristiklerini belirlemek için 

tek değişkenli ve çok değişkenli analizler kullanıldı. Sağkalım için Kaplan-Meier 

Metodu kullanıldı ve log rank analizi kullanılarak karşılaştırıldı. Mortalite ilişkili 

değişkenler analizi için çok değişkenli logistik regresyon analizi yapıldı. Tip 1 hata 

düzeyinin %5 in altında olan durum bir istatiksel olarak anlamlı yorumlandı. 

 

 

 

 

 

 

 



36 

 

4. BULGULAR 

 

Toplam 143 Evre 4 Akciğer malignite hastası çalışmaya dahil edildi. Çalışma 

populasyonu 122 erkek (85.3%)  ve 21 (14.7%) kadın hastayı içermektedir. 

Hastaların ortalama yaşı 62.01±11.99‟idi.  Hastaların ortalama yoğun bakım kalış 

süreleri 7.11±2.37 gündü. Hastaların ortalama RDW değerleri 16.53±1.91 olup, 

%43.4‟ünde  RDW >16,8 idi. Hastaların %60.1 „de ABH geliştiği saptandı.   Çalışma 

hastalarının bazal demoğrafik, klinik karakteristikleri ve ilişkili laboratuvar 

parametreleri Tablo 7‟de gösterilmektedir.  

 

Tablo 7. Hastaların bazal demoğrafik, klinik karakteristikleri ve ilişkili laboratuvar 

parametreleri 

 

Parametreler  

Cinsiyet (Erkek/kadın) 122/21 

Yaş (yıl) 62.01±11.99 

Kreatinin (mg/dl) 1.28±0.85 

Albumin (g/dl)  2.67±0.72 

CRP (mg/dl) 8.72±2.87 

Hemoglobin (g/dl) 10.30±2.08 

MCV (fL) 83.09±7.16 

YBÜ kalış süresi (gün) 7.11±2.37 

RDW  16.53±1.91 

ABH  % 60.1 

RDW> 16.8 % 43.4 

YBÜ, yoğun bakım ünitesi; ABH, akut böbrek hasarı  
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RDW≤ 16.8 olan hasta grubu ile karşılaştırıldığında, RDW> 16.8 olan hasta 

grubunda ortalama yaş (66.74±9.11 vs. 58.39±12.70, p<0.001), serum kreatinin 

(1.79±0.35 vs. 0.90±0.21, p<0.001), ABH (%) ( %51.6 vs. %30.9, p:0.012), CRP 

(16.17±3.39 vs. 3.02±0.80, p<0.001) ve RDW (18.27± 1.18 vs. 15.21± 1.14, 

p<0.001), ölüm(%) (%64.5 vs. %33.3, p<0.001) değerleri istatistiksel olarak anlamlı 

düzeyde daha yüksek, serum albumin (2.10±0.50 vs. 3.10±0.53, p<0.001), yoğun 

bakımdaki kalış süresi(gün) (5.45±5.01 vs. 8.38±7.00, p:0.006) değerleri ise daha 

düşük saptandı.  Her 2 grubun demoğrafik, karakteristik özellikleri ve  laboratuvar 

parametreleri açısından karşılaştırılması Tablo 8‟de gösterilmektedir. 

 

 

Tablo 8. Grupların demoğrafik, karakteristik özellikleri ve  laboratuvar parametreleri  

Parametreler RDW> 16.8 

 (n=62) 

RDW≤ 16.8 

(n=81) 

p 

Cinsiyet (E/K) 51/11 71/10 0.366 

Yaş (yıl) 66.74±9.11 58.39±12.70 <0.001 

Kreatinin (mg/dl) 1.79±0.35 0.90±0.21 <0.001 

RDW (%) 18.27± 1.18 15.21± 1.14 <0.001 

Albumin(g/dl) 2.10±0.50 3.10±0.53 <0.001 

CRP (mg/dl) 16.17±3.39 3.02±0.80 <0.001 

Hemoglobin (g/dl) 10.09±2.41 10.46±1.78 0.284 

MCV (fL) 

ABH (%) 

Ölüm (%) 

Yoğun bakımda kalış süresi 

(gün) 

84.19±7.85 

32 (%51.6) 

40 (%64.5) 

5.45±5.01 

82.25±6.51 

25 (%30.9) 

       27 (%33.3) 

8.38±7.00 

0.109 

0.012 

<0.001 

  0.006 

 

 

 

RDW ile serum kreatinin (r=0.502, p<0.001) ve  CRP (r=0.570, p<0.001) ile 

istatistiksel olarak anlamlı pozitif korelasyon, serum albumin (r= -0.545, p<0.001), 

hemoglobin (r=-0.166, p=0.048) ve yoğun bakım ünitesindeki kalış süreleri (r=-

0.213, p=0.011) ile negatif korelasyon saptandı.       
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Tablo:9  RDW ile çalışma parametrelerinin korelasyon analizi 

Parametreler R p 

 

Kreatinin 0.502 <0.001 

CRP 0.570 <0.001 

Albumin -0.545 <0.001 

Hemoglobin -0.166 0.048 

MCV 0.143 0.089 

Yoğun bakımdaki kalıĢ süresi  -0.213 0.011 

 

 

Çalışmanın ortanca takip süresi 5 gün (1-39 gün) saptandı. Kaplan-Meier 

analizi sonuçlarına göre, mortalite oranları RDW >16.8 (p<0.001) ve ABH‟lı 

(p<0.001) hastalarda anlamlı olarak daha fazla saptandı (Şekil 1-2).  

 

 

 

               ġekil 1. ABH  için  Kaplan-Meier  sağkalım analizi. 
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                  ġekil 2. RDW skoru için Kaplan-Meier sağkalım analizi.  
 

 

 

Çok değişkenli logistik regresyon analizi sonuçlarına göre, akut böbrek hasarı 

olmayan hastalarla karşılaştırıldığında ölüm riski akut böbrek hasarı olan hastalarda 

(RR = 8.60, % 95GA: 3.80-19.44) anlamlı oranda daha fazla saptandı. Ayrıca, RDW 

skoru >16.8 olan hastalarda ölüm riski RDW skoru ≤16.8 olan hastalarla 

karşılaştırıldığında anlamlı oranda daha fazla saptandı (RR = 2.98, % 95GA: 1.24-

7.14).   

Tablo 10. Ölüm için çok değişkenli logistik regresyon analizi.  

DeğiĢken RR %95 GA p 

Cinsiyet (Kadın vs. Erkek) 0.99 0.32-3.07 0.987 

ABH varlığı 8.60 3.80-19.44 <0.001 

RDW>16.8 2.98 1.24-7.14 0.014 

CRP≥1mg/dl 1.23 0.35 -4.28 0.744 

YaĢ 0.99 0.96-1.03 0.965 

 

RR, odds oranı ile gösterilen tahmini rölatif risk; GA, Güven aralığı 
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5.  TARTIġMA 

Akciğer kanseri, erkek ve kadınlarda kansere bağlı mortalitenin en sık 

sebebidir. Birçok çevresel faktör akciğer kanserinin gelişmesi ile ilişkili olabilmekle 

beraber bilinen en önemli risk faktörü sigaradır. Sigara içenlerde içmeyenlere göre 

akciğer kanseri riski 20 kat yüksektir.   

Akciğer kanserinin histopatolojik tanısı konulduktan sonra klinik 

evrelendirmenin yapılması oldukça önemlidir. Hastalığın evrelerine göre cerrahi 

yaklaşım, kemoterapi, radyoterapi, perkütan ablasyon tedavileri uygulanabilecek 

tedavi seçenekleridir. Bununla beraber küçük hücreli akciğer kanserinde uygulanacak 

tedavi kemoterapi olmalıdır. Tedavide önemli bir nokta hastanın fonksiyonel 

kapasitesidir. Küçük hücre dışı akciğer kanserinde ise cerrahi, neoadjuvan KT, 

adjuvan KT, hedefe yönelik tedaviler uygulanabilir. Tedavi yaklaşımında gittikçe 

artan tecrübe ve uygulanan yeni kemoterapotik ajanlar ile yaşam kalitesinde artış 

sağlanarak sağ kalım süresinde de önemli kazanımlar elde edilmiştir. 

          Akciğer kanseri tanısı almış olguların doğal seyrinde acil müdahale gerektiren 

ve tedavi edilmediği takdirde mortalite ile ilişkili paraneoplastik sendrom 

görülebilmektedir. Paraneoplastik sendromda perikard efüzyonu, merkezi sinir 

sistemi metastazları ve KİBAS, kemik metastazları ve olası patolojik fraktürler,  

spinal kord kompresyonu, superior vena kava sendromu, hiperkalsemi, diabetes 

insipidus ve hiperkoagulabilite gibi çok zengin klinik tablolar ortaya çıkmaktadır.  

Akciğer kanserinin tedavisinde önemli bir başka sorun kullanılan 

kemoterapotik ilaçların yan etkileridir. Başta bulantı, kusma olmak üzere oral alım 

bozukluğunu, kaşeksi,  yorgunluk ve malnütrisyon olmaktadır. Tedaviye bağlı olarak 

ağızda yaralar oluşmakta ve febril nötropenik olduğunda enfeksiyonlara yatkınlık 

artmaktadır. Tüm bu klinik tablolar önemli bir akut böbrek yetmezliği sebebi olarak 

karşımıza çıkmaktadır. 

Akciğer kanserinin takibinde uygulanan yeni tedavi rejimleri ve onların 

komplikasyonları, paraneoplastik sendromlar ve kemoterapötiklerin yan etkileri bu 

hastaların yoğun bakım ünitelerinde takibine neden olmaktadır. Bilinmektedir ki 

YBÜ yatış gerektiren en sık solid tümörler akciğer kanseridir.(149). Yoğun bakımlarda 

kanser hastaları daha uzun süre kalmakta ve mortalite oranları daha fazla (% 40.6 „ya 

göre % 23.7) olmaktadır. (150) Kanser hastalarının YBÜ kabul endikasyonları geniş 
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olmakla beraber en önemli sebepler ventilatör desteği gerektiren solunum yetmezliği, 

renal replasman tedavisi gerektiren böbrek hasarı, vazopresör desteği gerektiren septik 

şok ve  kardiyovasküler yetmezliktir. (151-154)  Çalışmamızda literatürle uyumlu olarak 

hastalarımızın YBÜ yatış nedenleri solunum yetmezliği  %48.95 (n=70 ) , ABH %22.37 

(n=32), şuur bulanıklığı %21.67 (n=31) ile sepsis % 6.99 (n=10)  idi.  

Çalışmamızda akut böbrek hasarı, hastaların yoğun bakım ünitesine yatışının 

en sık ikinci sebebi idi. Bu nedenle bu kliniğin iyi tanımlanması ve duyarlı belirteçler 

ile ABH‟ın erken dönemde yakalanması oldukça önemlidir. Akut böbrek hasarı 

serum kreatinin düzeyinin ≥0,3mg/dl/48 saat içinde artması veya bazal serum 

kreatinin düzeyinin ≥1,5 kat/7 gün içinde artması veya idrar hacmi <0,5 ml/kg/saat, 

(6 saat) azalması sonucu oluşan klinik tablodur. (155) Yoğun bakım ünitesi 

(YBÜ)‟nde ABH‟nın prognozu daha kötü olup günümüzde uygulanan çeşitli renal 

replasman tedavilerine rağmen hala morbidite ve mortalite oranı oldukça 

yüksektir(156,157). Çalışmamızda ABH kliniğinin varlığı literatürle uyumlu olarak 

mortalite ile ilişkili idi. Gruplarımız arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 

bulunuyordu. (RR= 8.6, p<0.001)  Daha yüksek ABH oranına sahip  grup 1'de yoğun 

bakım ünitesinde daha uzun süre kaldıkları görülmektedir. ġekil 1  

 ABH‟nın varlığı yüksek mortalite dışında artan pulmoner, kardiyak, 

gastrointestinal, hematolojik, santral sinir sistemi ve immün sistem problemlerine yol 

açmakta (158) aynı zamanda yüksek maliyet oranlarına neden olmaktadır.  

 

 

ġekil  1. ABH  için  Kaplan-Meier  sağkalım analizi. 
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RDW, tam kan sayımında rutin olarak rapor edilen periferik kandaki matür 

eritrositlerinin boyutlarındaki variabiliteyi ve kemik iliğinde inefektif eritropoezi 

gösteren önemli bir parametredir. (159) Son dönemlere kadar demir eksikliği 

anemisinden talasemiye kadar birçok kan hastalığının tanısında kullanılmakla 

beraber RDW deki dalgalanmalar birçok patofizyolojik durumda da rapor 

edilmektedir. Örneğin kronık hastalıklardaki sistemik enflamasyonun ve kemık 

ılıgındekı demır metabolızmasında ki bozulmanın RDW artışına neden olduğu kabul 

edilmektedir. (160,161) 

Kardiyovasküler hastalıklarda (162,163) akut ve kronik böbrek hastalığında 

(164,165), kronik pulmoner hastalıklarda (166) ve yoğun bakım hastalarında (167-

170) inflamatuar biyomarkır olarak kullanılabileciğini gösteren yayınlar 

bulunmaktadır. Bununla beraber artmış RDW düzeyinin morbidite ve mortaliteyle 

ilişkili olduğu bilinmektedir (171).Amerika Birleşik devletlerinde yapılan NHANES 

III çalışmasında RDW yüksekliğinin mortalite ile ilişkisi gösterilmiş ve bu ilişki 

belirgin olarak kanser ve akciğer hastalığı olanlarda saptanmıştır. Çalışmada her %1 

lik artış mortalitede %14lük bir artma riskiyle ilişkilendirilmiştir.(172) Bizde 

çalışmamızda RDW yüksek olan grup 1'de mortaliteyi RDW normal olan Grup2'ye 

göre daha yüksek bulduk. (p<0.001) ġekil 2  

  

                  ġekil 2. RDW skoru için Kaplan-Meier sağkalım analizi.  
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Literatürde böbrek yetmezliği ile artan RDW arasındaki ilişkiye daha fazla 

atıflar yapılmaktadır. Namki H. ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada azalan 

GFR‟nin RDW yüksekliği ile sonuçlandığı gösterilmiştir.(173) Lippi ve arkadaşları 

ise artan RDW düzeyi ile azalan rezidü renal fonksiyon ilişkisini göstermiştir. (174) 

Bizde selektif bir hasta grubu olan yoğun bakım ünitemizdeki evre 4 akciğer kanserli 

olgularda RDW değişkenliğinin ABH ile ilişkisini araştırdık. Hastalarımızı RDW > 

16.8 ve RDW≤ 16,8 olmak üzere 2 gruba ayırdık. RDW≤ 16.8 olan hasta grubu ile 

karşılaştırıldığında, RDW> 16.8 olan hasta grubunda ortalama yaş (66.74±9.11 vs. 

58.39±12.70, p<0.001), serum kreatinin (1.79±0.35 vs. 0.90±0.21, p<0.001), CRP 

(16.17±3.39 vs. 3.02±0.80, p<0.001) değerleri istatistiksel olarak anlamlı düzeyde 

daha yüksek, serum albumin (2.10±0.50 vs. 3.10±0.53, p<0.001) değerleri ise daha 

düşük saptandı. NHANES III çalışmasında RDW ve yaş arasında görülen ilişki 

çalışmamızda da vardı.  Çalışmamızda RDW yüksekliği ile artan kreatinin değeri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki korelasyon analizinde de vardı. ( R= 

0.502, P <0.001) Bu bulgu Namki ve Lippi'nin çalışmaları ile uyumlu görülmektedir.  

Kreatinin değerindeki artışın inflamasyon, oksidatif hasar ve böbrek hasarının 

progresyonu gibi birçok sebebi olabilir. . Solak ve arkadaşları yaptıkları çalışmada  

RDWnin böbrek progresyonu ile birlikte artış gösterdiğini saptamıştır.(175)  

 İleri evre AC kanserinde CRP artışının tümörün progresyonu, malnütrisyon, 

enfeksiyonlar gibi çoklu sebepleri olabilir. Tüm bu nedenler farklı mekanizmalarla 

akut böbrek hasarının gelişmesini tetikleyebilir. Bu nedenle RDW ile CRP ilişkisini 

görmek gerekir. Çalışmamızda RDW ile CRP arasındaki ilişkiye baktığımızda ise 

RDW artışı ile CRP artışı arasında anlamlı bir ilişki saptadık. Bu iki parametre 

arasında korelasyon analizinde ( R= 0.570, P <0.001) istatistiksel olarak anlamlı 

sonuç bulunmaktaydı. Bu sonuç Lippi ve arkadaşlarının  yaptığı çalışmada RDW ve 

CRP seviyeleri arasında güçlü ve bağımsız bir ilişki bulması ( 174) , Koma Y. ve 

arkadaşlarının çalışmasındaki yüksek CRP düzeyine yüksek RDW nin eşlik etmesi 

ile uyumlu idi. (176) Yüksek CRP düzeyi ile yüksek RDW düzeyi arasında 

mortaliteyi gösteren ilişki yaşla standardize edilerek NHANES III çalışmasında da 

gösterilmiştir. Fakat bu ilişki düşük CRP düzeyiyle RDW arasında 

gösterilememiştir.(172) 
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6. SONUÇ 

Tam kan sayımının önemli bir parametresi olan RDW'nin ileri evre akciğer 

kanserli olguların yoğun bakım takipleri esnasında ABH gelişmesini gösteren önemli 

bir parametre olabileceğini düşünmekteyiz. RDW yüksekliği durumunda hastaların 

daha yüksek ABH ile presente oldukları, yoğun bakım ünitelerinde daha fazla 

kaldıkları ve aynı zamanda  kliniğin daha mortal seyrettiği görülmektedir.  
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