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I. GIRIS VE AMAC

Akciger kanseri gliniimiizde en sik goriilen kanser turiidiir ve hem gelismis hem de
gelismekte olan iilkelerde kanserden 6liimlerin baginda gelmektedir (1, 2). Tiim diinyada
yeni kanser olgularimin %12.4’{inden ve kanser Sliimlerinin %17.6’sindan akciger kanseri
sorumludur ve her y1l yaklagik 1 milyon insan bu hastalik nedeniyle 6lmektedir (3).

Yeni kemoterapotik ilaglara, cerrahi tekniklerdeki ilerlemelere, histolojik siniflama
ve evrelemedeki diizenlemelere ragmen son 30 yilda yasam stirelerinde kayda deger
diizelmeler olmamistir. Tanmi sonras1 5 yillik sag kalim 1960’11 yillarda %8 civarindayken,
gliniimiizde %15 civarindadir (4).

Etyolojisinde yer alan faktorler g6z oniine alindifinda akciger kanseri onlenebilir
bir hastaliktir. Diger birgok kanserde oldugu gibi akciger kanserinin gelisiminden de %94
oraninda sorumlu olan en 6nemli etken sigaradir (5, 6). Diger etyolojik faktorlerden olan
yas, wrk, cinsiyet, meslek, hava kirliligi, radyasyon, ge¢irilmis akciger hastalifi sekeli,
diyet, viral enfeksiyonlar, genetik ve immunolojik faktorlerin tiimiiniin etyolojideki rélii
%10’un altindadir (6). Insidans: yasla birlikte artmakta, 6. ve 7. dekatlarda en yiiksek
degerlerine ulagmaktadir. Yilhik akciger kanseri mortalitesi erkeklerde kadinlardan daha
fazla olmustur. Fakat son yillarda 6zellikle geligsmis iilkelerde kadinlar arasinda mortalite
erkek hastalarda gézlenen azalmanin tersine hizla artmaktadir (7, 8). Bunun nedeni
gelismis tlkelerde, sigaranin karsinojenik etkilerine erkeklerden daha duyarli oldugu
bilinen kadinlar arasinda sigara kullanim prevelansinin yiiksek olmasidir (9).

Diger taraftan akcifer kanserinin sigara icenlerin yalmzca yaklasik %20’sinde
gelismesi ve sigara igmeyen kisilerde de gelismesi nedeniyle etyolojide %10°dan daha az
rol oynayan, sigaradan bagimsiz veya sigara ile etkilesen diger genetik ve ¢evresel
faktorler {izerinde galismalar yapilmistir. Onemli bir ¢evresel faktdr olan asbest liflerinin
mesleksel ve mesleksel olmayan (¢evresel temas, asbest ¢alisanlarinin ailesinin temasi)
temast ile akcifer kanseri riski artmaktadir. Asbest temasi ve sigara kullaniminin
birlikteligi ise tlitin dumam i¢indeki karsinojenleri yogunlagtirarak sigaraya bagh akciger
kanseri riskini daha da artirmaktadir (10, 11).

Akciger kanserli olgularin %90’indan fazlasi tam1 déneminde tiimériin lokal,
bolgesel, metastatik veya sistemik etkileri nedeniyle semptomatiktir (12). Semptomlar
genellikle ileri hastaligt yansitir ve ¢ok gesitlidir; oksiiriik, hemoptizi, dispne, ates, ses
kisiklig1, kemik agrisi, kilo kaybi, anoreksi, konfiizyon, néropatik agri, halsizlik, bag agrisi,

ataksi vs. Fizik muayene bulgularni tamamen normal olabilecegi gibi lokalize ronkiis,



plevral sivi bulgulari, lenfadenopati, norolojik defisit gibi ¢esitli bulgular da
saptanabilmektedir.

Akciger kanseri klinik seyirleri, tedavi sekilleri ve prognozu tamamen farkli olan;
ve kiigiik hiicreli karsinom (KHK) ve kiigiik hiicreli dis1 karsinom (KHDK) diye iki
histopatolojik tipe ayrilmaktadir. Ttiim akciger kanserlerinin %70-80’ini olusturan KHDK
benzer sekilde tedavi edilebilen basglica adenokarsinom (AK), skuaméz hiicreli karsinom
(SHK) ve biiylik hiicreli karsinom (BHK) olmak lizere ii¢ alt tipe ayrilmaktadir. KHK
nispeten daha homojen olan oldukg¢a agresif bir noéroendokrin kanserdir ve
kemo/radyoterapi ile tedavi edilmektedir.

Akciger kanserli hastalarin g6giis radyografisinde kitle, nodiil, infiltratif lezyonlar
gibi direkt radyografik bulgular ya da tedaviye cevap vermeyen pnémoni veya atelektazi,
tek tarafli hava hapsi, plevral sivi, diafragma yliksekligi gibi indirekt bulgular
saptanabilmektedir.

Akciger kanserinin evrelemesinde ilk olarak Deniox tarafindan 6nerilen daha sonra
birka¢ kez gozden gecirilerek 1997°de son diizenlemesi yapilan TNM (T: Tiimér, N:
Nodiil, M: Metastaz) evreleme sistemi kullanilmaktadir (13). Bu evreleme sistemi ile
hastalar1 pratik uygulamalar, analitik ¢alismalar ve tedavi yaklagimlar i¢in uygun gruplara
ayirmak miimkiin olmaktadir. Evre en 6nemli prognostik faktérdiir. Ne yazik ki olgularin
¢ofu tam aninda lokal ileri ya da ileri evrede yer almakta ve %70-80’i cerrahi tedaviye
uygun olmamaktadir.

Bu ¢alismada, bir klinikte, uzun bir zaman diliminde, takibi iyi yapilmis, genis bir
akciger kanseri olgu serisinde epidemiyolojik, klinik ve radyolojik &zelliklerin
belirlenmesi, kadin ve erkek olgularin, asbest temasi ve sigara 6ykiisii olan ve olmayan
olgularin, farkli hiicre tipine sahip olgularin, erken ve geg evrede tani alan olgularin ayurt
edici olabilecek ozelliklerinin belirlenip kiyaslanmasi amaglanmis olup, c¢evresel asbest

temasinin akciger kanseri etyoloji ve epidemiyolojisindeki yeri irdelenmistir.

II. GENEL BILGILER

1. TANIM

Akciger kanseri hava yolu epitel hiicrelerinin kontrolsiiz hiicresel proliferasyon
sonucu olusan genetik degisikliginin fenotipik yansimasidir (14). Akcigerin malign
epitelyal tiimorleri siklikla akciger kanseri veya bronsial karsinom terimleri ile
esanlamlidir ve bu tiimérlerin ¢ogu histogenetik olarak bronsial sistem iginde santral ve

daha kiictik hava yollarinin epitelyal veya noroendokrin hiicrelerinden (amin prekiirsor



uptake ve dekarboksilasyon sistem hiicreleri), %10’undan daha azi1 da bronkoalveoler
alandan kaynaklanmaktadir (15).

2. EPIDEMIYOLOJI VE ETYOLOJi

Akciger kanserinin insidansi ve mortalitesi 20. yiizyilda birgok iilkede gegmis
ylizyillin major epidemilerinden biri olarak diistiniilmesini saglayacak kadar dramatik bir
sekilde atmigtir (8). Guniimiizde genel 6liim nedenleri arasinda 10. siradadir ve 2020
yilinda 5. en stk neden olacagi tahmin edilmektedir. Kanser oliimlerinin ise baginda
gelmektedir (16, 17).

Gelismekte olan iilkelerde akciger kanseri insidans ve mortalitesi hakkindaki veriler
eksik olmakla birlikte, elde edilebilen kanitlar sigara tiiketimi oranlarindaki artigin akciger
kanser mortalitesini yansitacagini diistindtirmektedir.

Insidans oranlar1 1988-1992 yillar1 arasinda, erkeklerde; ABD (Amerika Birlesik
Devletleri), Kanada, Yeni Zelanda (yerlilerde) ve c¢ofu Avrupa iilkelerinde yiiksek
(>50/100,000), Cin, Irlanda, Maita, Ispanya, Avustralya ve Yeni Zelanda (yerliler
disinda)’da orta derecede (30-50/100,000), Utah (ABD), Latin Amerika, ¢ogu Asya
tilkeleri, izlanda, Norveg ve Isveg’te diisiik olarak izlenmektedir (<35/100,000). Bu yillar
arasinda kadinlardaki insidans oranlari ise Yeni Zelanda (yerlilerde)’da oldukg¢a yiiksek
(>50/100,000), ABD, Kanada, Danimarka, Izlanda ve Ingiltere’de yiiksek ( 20~
50/100,000), Avustralya, Yeni Zelanda (yerliler diginda), Utah (ABD), Avusturya,
Almanya, Irlanda, Hollanda, Norveg, Polonya, Isveg, Isvigre ve Asya’da orta derecede
(10-20/100,000) ve Latin Amerika, diger Avrupa lilkeleri, Hindistan ve Afrika’da diigiik
olarak izlenmektedir (<10/100,000) (18). Sigara kullanimindaki farkliliklara bagli olarak
toplumlar ve cinsler arasinda akciger kanseri insidansi degismektedir. Son iki dekatta
endiistrilegmis tilkelerdeki akciger kanser insidansi biiyiik dlclide degisiklie ugramustir.
Erkeklerdeki insidans oranlar1 Kuzey Amerika, Avustralya, Yeni Zelanda ve ¢ofu
kuzeybati Avrupa iilkelerinde azalmis, kadinlarda ise artmistir. Giiney ve dogu Avrupa
iilkelerinde hem kadinlarda hem de erkeklerde insidans oranlar1 artmugtir.

Yeterli verilerin olmadig tilkemizde Saghk Bakanlifi’na ait bilgilere gore akciger
kanseri insidans1 11.5/100,000°dir (19). Bu verilere karsin Izmir Kanser izlem Denetim
Merkezi’nin 1993-1994 yillan1 verilerine gore akciger kanseri tiim kanserler iginde
erkeklerde %38.6’1ik oranla en biiyilik boliimii olusturmaktadir. Kadinlarda ise %5.2°lik
oranla 7. siradadir. izmir il sirinda yasayan olgular baz alinarak hesaplanan yas-



standardize insidans erkeklerde 61.6/100,000, kadinlarda 5.1/100,000 olarak bildirilmigtir
(20).

Insidans yagla birlikte artmakta, 6. ve 7. dekatlarda en yiiksek degerlerine
ulagmaktadir. Yast 50°nin altinda olan hastalarin tiim hastalar igindeki oram1 %10
civarindadir (1, 21).

Kadin erkek oram1 1950°1i yillarda 1:5 iken, 1980°1i yillarda 1:2.6 olmustur (22). Bu
artisin en Onemli sebebi karsinojenlere, Gzellikle sigaranin etkilerine erkeklerden daha
duyarh olan kadinlar arasinda sigara kullamm sikliginin artmasidir (23). Sigara kullanan
kadinlarda akciger kanseri riski aymi doz ve siire sigara kullanan erkeklerden daha
yliksektir (23-25). Biyolojik (6zellikle hormonal farkliliklar) ve sosyokiiltiirel (6zellikle
sigara kullamimi konusunda) 6zellikler nedeniyle erkek ve kadinlarda goriilen akciger
kanseri baz1 farkliliklar icermektedir; 50 yasin alt1 ve 70 yagin listiinde kadin olgu sikhig
daha fazladir, hi¢ sigara igmeyen ve agir igici olmayan kadin olgu sikligi daha fazladir,
KHK ve KHDK dagilimi her iki cinste aymidir, ancak kadinlarda en sik goriilen KHDK
AK iken, erkeklerde SHK dur (26).

Akciger kanserinin tiim histopatolojik alt tipleri sigara ile iligkilidir (27). Bu ylizden
son iki dekatta histopatolojik alt tiplerin dagiliminda degisiklikler olmustur. Bunun igin
muhtemel iki agtklamadan birincisi; filtreli sigaralarin kullaniminin yayginlasmasi, ikincisi
diigiik-katran filtreli sigaralann kullamlmasidir (8). Kiigiik partikiillerin eliminasyonunda
yetersiz kalan filtreli sigaralar: kullanan kisiler nikotin ihtiyacin1 karsilayabilmek i¢in daha
derin ve uzun siireli inhalasyon yapmakta ve akcigerin periferi etkilenebilmektedir.
Hayvan deneylerinde AK olusumunu artirdigi gosterilen nitrat bilesikleri diisiik-katran
filtreli sigaralarda daha fazla miktardadir. ABD ve bati Avrupa iilkelerinde SHK ve KHK
insidanst 1990’11 y1llarda azalmistir. Ancak AK insidansi 1990’1 yillarda artmigtir (28).

Ulkemizde ise en stk SHK (%45) goriilmekte, bunu KHK (%20), AK ve BHK
izlemektedir (29).

Akciger kanserinin en Onemli nedeni siiphesiz sigara kullammdir. Sigara ve
akciger kanseri arasindaki iliskiye dair bilgiler 1930°Iu yillarda olugmaya baglamg, 1940°1a
yillarin sonu, 1950°li yillarin baginda artmugtir. Olgularin %85-90’1nda neden sigaradir
(30). Sigara kullananlarda akciger kanseri riski kullanmayanlardan 24--36 kat daha fazladir.
Sigaraya baslama yas1, sigara igme siiresi, igilen sigara sayisi ile tiitiin ve sigara tipi riski
etkilemektedir. Aym sekilde ¢evresel sigara dumani maruziyeti (pasif sigara i¢imi) (%80’i

yan duman, %20’si igen kiginin soludufu dumandan olusur) de akciger kanseri riskini



artirmaktadir (31). Esi sigara igen kadinlarda esi sigara igmeyenlere gore risk daha fazladir
(32).

Asbest, krom, arsenik, kadmiyum, nikel gibi mesleksel etkenler ile akciger kanseri
riski artmakta ve bu etkenler ile sigara birlikteligi sinerjistik etki gostermektedir (11, 33).

Asbest ve akciger kanseri arasindaki iligki 1930’lu yillarda diisiiniilmiis ve 1955°te
kamtlanmigtir (34). Asbest temasli grupta risk 25 kat artmakta ve sigara ile sinerjistik etki
goriilmektedir (11). Tim asbest tipleri karsinojeniktir, ancak karsinojenik etki lifler
arasinda farklilik gostermektedir. Amfibol grubunda yer alan lifler boy: en orari daha fazla
oldugu i¢in serpentin grubunda yer alan ve boy: en orami daha az olan krizotilden 10-50
kat daha potenttir (35). Latent peryot degismektedir. Temastan sonra 10 yildan daha kisa
bir stirede ortaya gikabilecegi gibi 30 y1l sonra da goriilebilmektedir (36).

Yiiksek doz iyonize radyasyon, i¢ ve dig ortam hava kirliligi, basta tiiberkiiloz
olmak tizere akcigerde skatris birakan hastaliklar ve KOAH (Kronik Obstriiktif Akciger
Hastalig1) da akciger kanseri gelisme riskini artirabilmektedir (31).

Diyette sebze, meyve, spesifik antioksidan maddelerin yer almasiyla akciger
kanseri riski azalmaktadir. Yiiksek antioksidan madde igeren diyet DNA’daki oksidatif
hasar1 ve buna bagl: olusabilecek malign yondeki degisimi 6nlemektedir. Buna karsin yagl
ve kolesterolden zengin yiyecekler riski artirmaktadir (37).

Ailesinde 6ykiisii olan kisilerde yas, cins, sigara ve g¢evresel maruziyet ile ilgili
diizeltmeler yapildiktan sonra akciger kanseri riski aile 6ykiisii olmayan kisilere gore 1.3—
7.2 kat daha fazla bulunmustur (38, 39).

3. PATOLOJI

Timoér smiflandirma sistemleri tiimorlin tanisi, hastanin tedavisi ve saglikh
epidemiyolojik ve klinik ¢aligmalarin yapilabilmesi igin esas tegkil etmektedir.

DSO (Diinya Saghk Orgiiti) 1981°de yapmus oldugu ‘Akciger Timorleri
Smiflandirmasi’m yenilikleri dikkate alarak 1999°da yeniden diizenlemistir (Tablo 1) (40).

Yeni diizenlenen simflandirmada bazi 6nemli farkliliklar gérmek miimkiindiir (40—
42).

Yeni diizenlemede SHK’da morfolojik farkliliklar tasiyan varyantlar tammlanmus,
KHK ise daha 6nce tammlanan varyantlarin birbirleriyle ortiigmesi ve belirgin bir klinik

farklilik gostermemesi nedeniyle yalnizca kombine KHK varyanti birakilmastir.



Tablol. Malign akciger tiimérleri siniflamasi-DSO 1999

1. Skuaméz hiicreli karsinom
Varyantlar;
Papiller
Berrak hiicreli
Kiictik hiicreli
Bazaloid
2. Kiigiik hiicreli karsinom
Varyant;
Kombine kiigiik hiicreli karsinom
3. Adenokarsinom
Asiner
Papiller
Bronkioloalveoler
Non-miisindz
Miisinéz
Miks miisinéz ve non-miisinz ya da intermedier hiicre tipi
Miisin salgilayan solid
Miks subtipler
Varyantlar;
Iyi diferansiye fotal
Miisinéz (kolloid)
Miisin6z kist
Tash yiiziik hiicreli
Berrak hiicreli
4. Biiyiik hiicreli karsinom
Varyantlar;
Biiyiik hiicreli néroendokrin karsinom
Kombine biiyiik hiicreli néroendokrin
Bazaloid
Lenfoepitelyoma benzeri
Berrak hiicreli
Rabdoid fenotipinde biiyiik hiicreli
5. Adenoskuaméz karsinom
6. Pleomorfik, sarkomatoid ya da sarkomatéz elemanlar i¢ceren karsinomlar
Ig hiicreli ve/veya dev hiicreli
Pleomorfik
Ig hiicreli
Dev hiicreli
Karsinosarkom
Pulmoner blastom
7. Karsinoid tiiméorler
Tipik karsinoid
Atipik karsinoid
8. Tiikriik bezi tipindeki karsinomlar
Mukoepidermoid
Adenoid kistik
Digerleri
9. Smiflandirilamayan karsinomlar

(40 numaral1 kaynaktan alinmigtir)



AK’un sik gériilmeyen varyantlar: belirlenmis, bronkioloalveoler karsinom tanimi stromal,
vaskiiler ya da plevral invazyon gostermeyen, alveoler ¢ati1 lizerinde geligen tlimérlerle
sinrlandirilmig, bronkioloalveoler paterni olan bir tiimérde fokal invazyon oldugunda ise
bu tiimor invaziv alandaki timdriin paternine gére tammlanmisgtir.

En belirgin degisiklik BHK’da yapilmustir. Akcigerin noroendokrin tiimdrleri
icinde atipik karsinoid ile KHK arasinda yer aldifi kabul edilen, néroendokrin
diferansiasyon kriterleri tasiyan biiylik hiicreli néroendokrin karsinom yeni iiye olarak
tammlanmagtir. Ayrica BHK alt tipleri arasinda sik gériilmeyen, bir kismi1 yeni tanimlanmg
varyantlar yer almistir. Berrak hiicreli ve bazaloid karsinomlarin BHK ’un varyant1 kabul
edilebilmeleri i¢in bu tiimorlerde skuaméz ya da glandiiler ayrimlagsmanin bulunmamasi
gerektigi belirtilmistir.

Yeni suuflandirmada 1981°de yer almayan pleomorfik, sarkomatoid ya da
sarkomattz elemanlar i¢eren karsinomlar grubu olusturulmus, alt tipleri belirlenmistir.

Karsinoid tlimorler tipik ve atipik olarak ayrilmig, bu ayrimda mitoz sayisinn

Onemi vurgulanmistir.

4. KLINIK

Akciger kanseri yeni ortaya ¢ikan veya onceden var olup karakter degistiren
semptom veya klinik bulgu ile ya da gogiis radyografisinde anormal gélgelenme ile
kendini gosterir. Olgularin %90’ indan fazlasi tlimoriin lokal, bolgesel, metastatik veya
sistemik etkileri nedeniyle tan1 aninda semptomatiktir. Semptomlar genellikle hastalifin
yayginhifim yansitmaktadir (12, 43).

Hastalarin gogu Oksiiriik, hemoptizi, dispne, ates, ses kisikhigi, kemik agrisi, kilo
kaybi, konfiizyon, néropatik agri ve daha birgok semptomun bir veya birkagi ile
bagvurmakta ve fizik muayenede lokalize ronkiis, plevral sivi bulgulari, supraklavikuler
lenfadenomegali, kaseksi, hepatomegali, Horner Sendromu, VCSS (vena cava siiperior
sendromu) ve daha bir ¢ok bulgu saptanabilmektedir. Bagvuruda saptanan semptom ve

bulgularin siklig1 ve muhtemel sebepleri Tablo 2’de gériilmektedir (12, 44).



Tablo 2. Akciger kanserinde bagvuruda saptanan semptom ve bulgular

Semptom ve bulgu Sikhk, % Potansiyel sebep

Oksiirtik 75 Obstriiksiyon, basi, hava yollarimin tlimér ile infiltrasyonu
veya enfeksiyonu

Kilo kayb: 68 Ilerlemis kanser, karacigerin metastatik tutulumu

Dispne 55-60 Biiyiik hava yolu obstriiksiyonu, plevral sivi,
hemidiafragma paralizisi

Gogiis agrisi 45-50 Torasik sinirlere invazyon ve basi, brakial pleksus
infiltrasyonu

Hemoptizi 25-35 Hava yollarimin tiimér infiltrasyonu

Kemik agris1 25 Kemik metastazi

Comak parmak 20 El ve ayak parmaklarinin periostunun i¢ kesimi boyunca
osteoid depolanmasi ve yeni kemik olugumu

Ates 1520 Obstriiktif pnémoni, karaciger metastazi, sebebi bilinmeyen

Giigstizliik 10 Periferik noropati, myastenik sendrom

VCSS 4 VCS’un neoplastik obstriiksiyonu

Disfaji 2 Ozefagus basisi veya infiltrasyonu

Wheezing, stridor 2 Tiimor kitlesi ile trakea ve ana brongun obstriiksiyonu

(12 numaral kaynaktan alinmistir)

Akciger kanserinin semptom ve bulgular: tiimoriin;

- Intrapulmoner (santral veya periferik) bilylimesi,

- Ekstrapulmoner ancak intratorasik (mediastinal yayilim) biiytimesi,

- Ekstratorasik (sistemik) yayilimi,

- Paramalign (paraneoplastik sendrom) nedenler ile ortaya ¢ikabilmektedir (12, 44).

Ayrica bagvuru anindaki semptom ve bulgularin sikligi histopatolojik alt tiplere
gore farkliliklar gosterebilmektedir (Tablo3) (45).

Tablo 3. Akciger kanserinde bagvuruda saptanan semptom ve bulgularin nedenleri

Hiicre tipi Primer Bolgesel Uzak  Paraneoplastik Endokrin
tiimér yayihm yayihm sendromlar sendromlar

SHK +H++ ++ + ++ +
AK ++ + ++ ++ +
BHK +++ ++ ++ ++ +
KHK -+ +++ +++ ++ ++

+: <%10, ++: %10-25, +++: %50, ++++: >%50 olguyu temsil etmektedir.
(45 numarali kaynaktan alinmigtir)



Tiimdériin intrapulmoner biiyiimesine bagh semptom ve bulgular

Primer tiimoriin akcigerde biiylimesi santral ve periferik olarak ikiye ayrilmaktadir.
Santral tiimérler ana brong, lober ve proksimal segmental bronslardan, periferal tiimérler
ise daha distal hava yollarindan kaynaklanmakta ve bu ylizden de semptomlan: farklilik
gostermektedir (Tablo 4) (12).

Tablo 4. Akciger kanserinde lokal biiyiimeye bagli semptomlar

Tiimoriin santral biiyiimesiyle iliskili Tiimoriin periferal biiyiimesiyle iligkili
"(')ksﬁrﬁk; nonprodiiktif ~ Okstirak

Hemoptizi

Dispne; obstriiktif Dispne

Wheezing veya stridor

Ates; obstriiktif pnémoniye sekonder
Goglis agrisi; belirsiz, devaml, lokalizasyonu kotii ~ G6giis agrisi; ploretik, lokalizasyonu iyi

(12 numaral1 kaynaktan alinmistir)

Akciger kanserinin en sik goriilen semptomu oksiiriiktiir. Hem santral hem periferal
yerlesimli tiimorlerde goriiliir, ancak santral yerlesimli tiimorlerde daha sik izlenmektedir.
Biyiik bronglardaki kiigiik bir tlimor yabanci cisim etkisiyle veya bronsial mukozada
tilserasyon olusturarak oksiirtige neden olabilmektedir. Yeni ortaya ¢ikabilecegi gibi, agir
sigara igicilerde kronik bronsit nedeniyle daha onceden var olan Oksiiriiglin karakter
degistirmesi, eslik eden semptomlarin degismesi, tedaviye yanit vermemesi seklinde de
goriilebilmektedir.

Hemoptizi olgularin 1/3’tinde goériilmektedir. G6giis radyografisi normal olan bir
olguda tek ipucu olabilir. Hemoptizi ile gelen 40 yas stii tiim olgular radyolojik ve
bronkoskopik olarak tetkik edilmelidir, ¢iinkii hemoptizi ile gelen olgularin yaklagik
%20’sinde neden akciger kanseridir (46). Genellikle kanli balgam seklindedir ancak
brongial venlerin riiptiirii veya erozyonu s6z konusu oldugunda daha fazla miktarlarda
olabilmektedir.

Dispne genellikle trakea veya ana bronglarin tiimdor tarafindan obstriiksiyonuna
bagl olugmaktadir. Periferal timdrlerde goriilen dispne yalmzca masif plevral sivi veya
yaygin lenfanjitis karsinomatoza sonucu pulmoner fonksiyonlarin etkilenmesiyle
olusmaktadir.

Gogiis agris1 bagvuru sirasinda hastalarin  yaklagik yansinda goriilmektedir.
Devaml bir s1z1 seklinde olabilecegi gibi, plevranin etkilenmesi sonucu ploretik vasifta da

olabilmektedir.



Wheezing ana brongun daralmasi sonucu olugsmakta ve dzellikle tek tarafli ve sabit
oldugunda 6nem kazanmaktadir.

Stridor trakeanmn alt kism1 ve ana bronsun siddetli, tama yakin tikanmasi sonucu
olusmakta ve ciddi klinik tabloya neden olabilmektedir.

Ates hava yollarinin tlimdr ile kismen veya tamamen tikanmasi ile olusan obstriiktif
pnémoni veya atelektazi sonucu olugsmaktadir. Ozellikle 40 yas iistii, agir sigara igicisi olan
ve tekrarlayan veya iyilesmeyen pndmoni klinigi olan hastalarda akciger kanserinin
aragtirilmas: gerekmektedir. Yine neoplastik kitlenin nekrozu sonucu olusan akciger apsesi

de atese neden olabilmektedir.

Tiimdriin intratorasik yayilimina bagh semptom ve bulgular

Akciger kanseri direkt genislemeyle veya lenfatikler yoluyla intratorasik yayilim
gostermekte ve sinirler, biiyitkk damarlar, organlar, diafragma ve gégiis duvar tutulumuna
bagli semptomlara neden olmaktadir (12).

Pankoast tiimorii (stiperior sulkus tlimorii) genellikle st lob apeksinin posterior
boliimiine ve brakial pleksusa yakin yerlesmekte, 8. servikal, 1. ve 2. torasik sinir kokiinii
infiltre ederek agr, ciltte 1s1 degisikligi, ilgili sinir kokiiniin innerve ettigi bolgede kas
atrofisine neden olmaktadir. Akciger kanserli hastalarin basvuruda %4’iinde
gorilmektedir. Tiimor plevra ve gbgiis duvarina kadar yayilabilmekte, 1. ve 2. kostada,
vertebrada destrilksiyon yapabilmekte ve sempatik zincir ve stellat ganglion tutulumu
sonucunda tek tarafli enoftalmus, pitozis, miyozis ve ipsilateral yiiz ve iist ekstremitede
anhidroza neden olan Horner Sendromu’na yol agabilmektedir. Fizik muayenede kolun
abduksiyonu ile agr olmasi, kas gligstizliigi, el kaslarinda atrofi ve triseps refleksinin
kaybi olabilmektedir.

Akciger kanserli olgularda VCSS tiimériin veya lenf nodunun bastsi, invazyonu ya
da intraluminal trombiis olusumuna bagli olusmaktadir (47). Yiiz, boyun, g6z kapaklarinda
6dem, Ust ekstremite, gogsiin {ist kismi, omuz ve boyun venlerinde genisleme ve daha az
siklikta viicudun iist kisminda siyanoz gorilmektedir. Bu bulgulara bas agnsi, bas
donmesi, uyusukluk, bulanik gérme, gogiis agrisi, nefes darligi, Sksiiriik ve yutma giigliigii
eslik edebilmektedir (12). Akciger kanserine bagl gelisen VCSS’lu vakalarin %40°1nda
sebep KHK, bunu SHK izlemektedir.

Ses kisikligi ve bir hemidiafragma paralizisi bagvuru aminda olduk¢a nadir
goriilmektedir. Ses kisiklig1 nervus laringeus rekiirrensin tutulumu sonucu gelismekte ve

sol nervus laringeus rekiirrensin anatomik yerlesimi itibariyle sol hemitoraksa yerlesmis
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timorlerde daha sik goriilmektedir. Frenik sinir tutulumu sonucunda solunum sirasinda
diafragmada gelisen paradoks hareket vital kapasiteyi azaltarak dispneye katkida
bulunabilmektedir.

Gogiis agris1 genellikle kiint, intermittan, dakikalardan saatlere kadar siirebilen,
nefes darlig: veya Okstiriikten baimsiz, ttimorle ayn: tarafta veya orta hatta lokalizedir.
Agrt siddetli, devamli, iyi lokalize edilebilen &zellikteyse paryetal plevra ve kosta
erozyonu ile birlikte gogiis duvan invazyonu s6z konusudur.

Olgularin yaklagik %8-15’inde plevral tutulum olusmakta ve vakalarin %75’inde
nefes darhify, gogiis agris1 ve Okstiriige neden olmaktadir. Ploretik g6giis agris1 genellikle
neoplastik plevral invazyonun erken déneminde goriilmekte, plevral sivinin artmasiyla
birlikte kaybolmaktadir.

Perikard ve miyokard tutulumu sonucunda ani baglangi¢h aritmi (siklikla siniis
tagikardisi veya atrial fibrilasyon), kalp yetmezligi, kardiyak tamponad ve akciger
radyografisinde kardiyak indeks artig1 olabilmektedir.

Posterior mediastendeki biiyiimiis lenf bezlerinin 6zefagusu etkilemesi veya
Ozefagusun tlimor ile invazyonu sonucu gelisebilen disfaji genellikle ileri hastalik ve

inoperabiliteyle korelasyon gostermektedir.

Tiimoriin ekstratorasik yayilimima bagh semptom ve bulgular

Akciger kanserli hastalarin yaklasik yaris1 tam1 aninda metastatiktir ve bu hastalarin
lgte biri de semptomatiktir. Ekstratorasik metastazin sikligi hiicre tipine ve tiimoriin
diferansiasyonuna gore degismektedir. Olduk¢a koétli diferansiye olan KHK en fazla
metastaz yapan tiimdrdiir. KHDK’da ise en ¢ok metastaz yapan AK’dur, bunu BHK ve
SHK izlemektedir.

Akciger kanserli hastalarda semptom, fizik muayene ve anormal laboratuar bulgusu
ile metastatik hastalik arasinda anlaml iligki bulunmaktadir (Tablo 5) (48).
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Tablo 5. Akciger kanserinde metastatik hastalig1 diistindiiren klinik bulgular

Semptomlar Kilo kayb1 (>%10)
Fokal iskelet agris1
Basg agrisi, senkop, gii¢siizliik, mental durum degisikligi

Fizik muayene bulgularn  Lenfadenopati (>1 cm)
Ses kisikligi, VCSS
Kemik hassasiyeti
Hepatomegali (>13 cm)
Fokal nérolojik bulgu, papilodem
Yumusak doku kitlesi

Laboratuar testleri Hematokrit diistikliigii (erkeklerde <%40, kadinlarda <%35)
ALP (Alkalen fosfataz), GGT (Gama glutamiltransferaz),
AST (Aspartat aminotransferaz) ve kalsiyum yiiksekligi

(48 numaral1 kaynaktan alinmistir)

Intrakranial basing artis1 ve norolojik defisitlere bagl semptomlara neden olabilen
beyin metastazi, agr1 ve patolojik kiriklara neden olabilen kemik metastaz, karaciger
fonksiyon testlerinde bozukluga neden olabilen karacifer metastazi, anoreksi, bilier
obstriiksiyon ve agr1, agrili ve iilsere olabilen supraklavikuler lenf nodu metastazi, epidural
veya kemik metastazi sonucu olusabilen spinal kord kompresyon sendromu akciger
kanserinin ekstratorasik yayilimina bagh gelisen en sik klinik problemleri olusturmaktadir
(Tablo 6) (44, 49, 50).

Tablo 6. Akciger kanserinde bagvuruda saptanan metastatik tutulumlarin siklig

Tutulan bélge Sikhk, %
SSS (Santral sinir sistemi) 0-20
Servikal lenf nodu 15-60
Kemik 25
Kalp/perikard 20
Bobrek 5

GIS (Gastrointestinal sistem) 2
Plevra 8-15
Adrenal 2-22
Karaciger 1-35
Deri ve yumusak doku 1-3

(49 ve 50 numarali kaynaklardan alinmigtir)

Hastalarin %10°u tam1 aninda SSS metastazina sahiptir. Parankim metastazlarinin
yaklagik %80-85°1 supratentoryal bdlgede, siklikla da frontal loblarda olugmaktadir. Bunun
yaninda olgularin %10-5’inde metastaz alam serebellumdur. Beyin metastazi en sik
KHK’da goriilmektedir. Bunu BHK, AK ve SHK izlemektedir. G6giis radyografisinde
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apikal ve periferal yerlesimli tlimérli olan hastalarda beyin metastaz1 daha sik
olusmaktadur.

SSS metastazi bas agrisi, mental degisiklik, halsizlik, jeneralize nébet, hemiparezi
gibi bir ¢ok semptom ve bulguya neden olabilmektedir (Tablo 7) (44, 51).

Tablo 7. Akciger kanserinde serebral metastaza bagli semptom ve bulgular

Semptomlar Siklik, % | Bulgular Sikhik, %
Bas agrist 50 Hemiparezi 65
Fokal giigstizliik 40 Algilamada azalma 75
Konfiizyon 30 Duyu kayb1 25
Epilepsi 15 Papil6demi 25
Yiliriiyiis bozuklugu 20 Ataksi 25
Go6rme bozuklugu 12 Afazi 20
Konusma bozuklugu 10

(51 numarali kaynaktan alinmigtir)

En sik vertebra, pelvis, kostalar ve femur tutulmaktadir. Kafatasi, diger uzun
kemikler ve skapula daha az siklikla tutulmaktadir. Kemik metastazi akciger kanserinin ilk
bulgusu olarak goriilebilmekte ve agn, patolojik kirik, hiperkalsemi ve nérolojik defisit ve
immobiliteye neden olarak hastanin hayat kalitesini azaltabilmektedir. Solid tiimérlerin
kemik metastazi sonucu olusan patolojik kiriklarin yaklagik %10’u akciger kanseri
baglidir. Tamda klinik veriler, laboratuar sonuglari (serum ALP ve kalsiyum seviyesi),
radyografi ve kemik sintigrafisi kombinasyonu kullanilmaktadir.

| Karaciger metastazi hastalarin %1-35’inde goriilmekte ve siklikla anoreksi,
epigastrik agr1, sertlesmis ve nodiiler yiizeyli karaciger biiyiimesine neden olabilmektedir.
Sanilik ve asit daha az siklikla goriilmektedir. Karaciger enzimleri; AST, ALT (Alanin
aminotransferaz), ALP, LDH (Laktat dehidrogenaz) yiikselebilmektedir.

Adrenal metastazlar klinik bulgu vermedidi i¢in klinisyence taninmasi zordur.
Ancak adrenal metastazin tespit edilmesinde tomografinin duyarliligi %41-90 arasindadur.

Pankreas metastazi sikhkla KHK’da goriilmekte ve obstriiktif sarilifa neden
olabilmektedir.

Subkutan veya intradermal metastazlar gévde, boyun ve kafatasinda agrisiz, eflatun
renkli, iyi sinurli kitleler seklinde goriilmektedir.

GIS ve bsbrek metastazlar: nadir gériilmektedir ve klinik olarak sessizdir.
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Paraneoplastik sendromlara bagh semptom ve bulgular

Paraneoplastik sendromlar tiimériin ve metastazinin direkt fiziksel etkisi olmadan,
timorden salinan polipeptit hormonlar, hormona benzer peptitler, antikorlar,
immunkompleksler, prostoglandinler ve sitokinlerin sistemik etkileri sonucunda
olugmaktadir. Akciger kanseriyle iligkili bir ¢gok paraneoplastik sendrom vardir (Tablo 8)
(12, 44).

En sik gorilen endokrin paraneoplastik sendromlar Cushing Sendromu,
nonmetastatik hiperkalsemi, uygunsuz ADH sendromudur.

ACTH (Adrenokortikotropik hormon) akciger kanserinde olusan en sik ektopik
hormon olmasina ragmen klinik olarak Cushing Sendromu vakalarin yalnizca %2-7’sinde
goriilmektedir. En ¢ok KHK’da gériilmektedir ve bu klinik tabloya neden olan en sik
nonpitiiiter timdr KHK’dur. Paraneoplastik Cushing Sendromu kétii prognostik faktordiir
ve kemoterapi sonrasinda firsat¢i enfeksiyonlar i¢in biiytik risk olusturmaktadir. Genellikle
hiperglisemi, kas giigsiizliigii, hipokalemi, alkaloz, yliksek serum ACTH seviyesi vardir ve
deksametazon depresyonu goriilmez.

Nonmetastatik hiperkalsemi en sik SHK’da goriilmekte, bunu biiyiikk hiicreli
anaplastik karsinom izlemektedir. Konflizyon, bas agrist gibi norolojik semptomlar,
konstipasyon, karin agris1 gibi gastrointestinal semptomlar ve dehidratasyon, politiri gibi
renal semptomlar gériilebilmektedir.

Akciger kanserli hastalarin en az %70’inde ADH salimmi artmakta, ancak
uygunsuz ADH sendromunun klinik bulgular sik gorilmemektedir. Olgularin %10-60’1mn
KHK olusturmaktadir. Biling degisikligi, konflizyon, letarji, 6dem, koma, diisiik serum
sodyum, iire, osmolalite ve yiiksek idrar osmolalitesi goriilebilmektedir.

Jinekomasti akciger kanserli hastalarda nadir gériilmektedir. Tek ya da iki tarafli
goriilebilmekte, tek tarafli goriildiigiinde genellikle tiimorle aym tarafta gorillmektedir.
Baglica biiyiik hticreli anaplastik karsinom ve AK’da goriilmektedir.

Norolojik paraneoplastik sendromlar hastalarin yalmzca %4-5’ini etkilemekte ve
diger tamlar dislanarak teshis edilmektedirler (12). SSS’nin herhangi bir bolgesini
etkilemekte ve dejenerasyon, demyelinizasyon, inflamasyon ve nekroza neden
olabilmektedir. Noromiiskiiler sendromlar en sik KHK’da goriilmekte ve gesitli klinik
tablolara neden olabilmektedirler.

Comak parmak ve hipertrofik osteoartropati en stk SHK ve AK’da goriilmektedir.
KHK’da ise nispeten daha nadir goriilmektedir.
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Tablo 8. Akciger kanserinde goriilen paraneoplastik sendromlar

Endokrin Cushing sendromu
Uygunsuz ADH (Antiditiretik hormon) sendromu
Hiperkalsemi
Jinekomasti
Hipoglisemi
Hipertiroidi
Karsinoid sendrom

Norolojik Subakut duyusal néropati
Monondritis multipleks
Intestinal psddoobstriiksiyon
Lambert-Eaton sendromu
Retinopati
Nekrotizan myelopati

Metabolik Laktik asidoz
Hipolirisemi
Hiperamilazemi

Iskelet Comak parmak
Hipertrofik osteoartropati

Renal Glomerulonefrit
Nefrotik sendrom

Kutanéz Hipertrikozis
Eritema gyratum repens
Akrokeratozis (bazex hastalif)
Eritrodermi (eksfoliatif dermatit)
Akantozis nigrikans
Laser-Trelat bulgusu
Urtiker

Hematolojik Anemi
Lokositoz
Eozinofili
Lokomoid reaksiyon
Trombositoz
Trombositopenik purpura

Koagulopati Dissemine intravaskiiler koagulasyon
Tromboflebit
Trombotik nonbakteriyal endokardit

Sistemik Ates
Anoreksi
Ortostatik hipotansiyon
Hipertansiyon

Kollajen Dermatomiyozit
Polimiyozit
Sistemik lupus eritematozus
Vaskiilit

(12 ve 44 numaral1 kaynaklardan alinmistir)
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5. RADYOLOJI

Gogiis radyografisi akciger kanseri diistiniilen hastada ilk istenilen goriintiileme
yontemidir. Teknik olarak iyi ¢ekilmis iki yonlii grafilerin elde edilmesi ve bunlarin eski
grafilerle kiyaslanmasi, ayrica kor noktalar olarak bilinen sag ve sol paratrakeal alan,
klavikulanin sternal ucu ya da 1. kostokondral bileske, akcigerin periferi, diafragmanin
hemen alt ve {ist boliimtindeki alan ve kalp arkasinin dikkatle degerlendirilmesi hata yapma
olasiligin1 en aza indirgemektedir (52).

Primer akciger kanserlerinin ¢ogu baslangicta gégiis radyografisinde tespit
edilmektedir. Evrelemeye yardimci olabilecek tiimor biiyiikliigti, atelektazi, plevral sivi,
mediastinal ve hiler degisiklikler gibi baz1 bulgulari, sigara disindaki asbest gibi predispoze
faktorlere ait bulgular1 ve amfizem, konjestif kalp yetmezligi gibi eslik eden hastaliklara ait
bulgulan g6giis radyografisinde gérmek miimkiindiir (53).

Santral brongial karsinom siklikla segmental ve subsegmental, daha az siklikla da
lobar bronslardan kaynaklanmaktadir. Tiimér brongial liimen igine, peribronsial lenfatikler
boyunca ve interstisyum igine biiylimektedir. Santral tiimorlerin biiyiik bir ¢ogunlugunu
KHK ve SHK olusturmaktadir. En belirgin radyolojik bulgular lezyon periferinde kollaps
ve obstriiktif pnémoni ile bu bulgularla ya da tek bagina olabilen hiler biiyiimedir. Hava
hapsolmas: yani inspiryumda alinan havamin santral lezyon nedeniyle ekspiryumda
verilememesi hiperinflasyonla sonuglanmaktadir. Bu durumda gégiis radyografilerinde bu
bolge daha siyah olarak goriilmekte, ekspiryum grafisinde lezyon tarafinda hacimsel
degisiklik olmazken, normal tarafta hacimsel azalma goriilmektedir.

Periferal  brongial karsinom daha kiigiik bronslannn  mukozasindan
kaynaklanmaktadir ve baslangi¢ formu soliter pulmoner nodiil seklindedir. Subplevral
parankimden kaynaklanan periferal brongial karsinomlar ise erken evrede plevra ve komsu
ekstrapulmoner yapilar tutabilmektedirler.

AK’lar tipik olarak periferal yerlesimlidir ve ¢apt <4cm’dir ve kavitasyon yalmzca
%4 civarinda goriillmektedir (54, 55). Ust loblarda parankimal fibrozis alanlarinda goriilen
ttimorlerin ¢ogu AK’dur. AK’un subtipi olan bronkioloalveoler karsinomun 3 karakteristik
gorlintimii vardir. En sik goriilen formu tek pulmoner nodiil veya kitle (%41), 2. siklikta
goriilen formu multisentrik veya diffiiz hastalik (%36), 3. siklikta goriilen formu lokalize
parankimal konsolidasyon alanlar1 (%22)’dir (56). Persistan periferal konsolidasyonla
birlikte aym veya diger loblardaki nodiiller bronkioloalveoler karsinom ihtimalini
artirmaktadir.
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SHK ’lar siklikla santral yerlesimlidir ve ¢aplar1 >4cm’dir (53). Kavitasyonun en sik
goriildiigli hiicre tipidir (55, 57). Siklikla santral yerlesimli olduklarindan segmental ve
lobar kollapsa neden olmaktadirlar (58).

KHK siklikla bulky hiler ve mediastinal lenf nodu genislemesine neden olmaktadir
(59). Olgularin %90’1nda santral yerlegimlidir. Kavitasyon olduk¢a nadir goriilmektedir
(55).

BHK son derece hizli biiyiiyerek biiyiik boyutlara ulagabilmektedir. Siklikla

periferal yerlesimlidir.

Gogiis radyografisi bulgular

Brongial stenoz

Cogu akciger kanseri endoluminal veya transmural biiyliime gosterdiginden brongial

stenoz ve buna baglh parankimal degisiklikler sik goriilen bulgulardir. Bazen g6giis
radyografisinde direkt goriilebilmekte ancak ¢ogunlukla santral lezyon varligi
diisiindiiren indirekt bulgular gériilmektedir;

- Kismi veya tam atelektazi sik goriilen bir bulgudur. Segment, lob veya tiim
akcigerin havalanamamasi sonucunda kismi veya tam kollaps gelismektedir. Bu
durum lobar veya segmental bolgede yamali veya homojen pulmoner dansite
olarak bulgu verip interlobar septa, mediasten ve diafragmada yer degisikligine
neden olabilmektedir.

- Antibiyotik tedavisi ile kismen iyilesen lobar veya segmental distal pnomoni
goriilebilmektedir. Risk faktorii olan ve uzun siiren pnémoni veya ayn: yerde 6
ay iginde tekrarlayan pnomonisi olan hastalarda santral endobronsgial tiimor
mutlaka ileri incelemelerle diglanmalidir.

- Distal hiperinflasyon nadirdir ve olgularin %2’sinden azinda goriilmektedir.
Kismi bronsial tikanma inspiratuvar genisleme ve ekspiratuvau hava tuzag ile
‘check-valve’obstriiksiyon olugturmaktadir. Etkilenen taraf diger taraflara gére
radyolojik olarak daha parlak goriilmekte ve gevre yapilarda yer degisiklifine
neden olabilmektedir. Mediastinal sift ve karsi taraf hilus geniglemesi ilave
bulgulardir. Kars1 taraf hiler genisleme karsinom tarafindaki perfiizyon
azlifindan  kaynaklanmakta ve  ‘paradoks  hilus  bulgusu’  diye
isimlendirilmektedir. Tek tarafli hiperinflasyon ekspiryum grafisi ile daha kolay
fark edilmektedir. Inspiryum grafisinde etkilenen akciger normal tarafa gore
nispeten kiigiik goriilmektedir.
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- Refleks oligemi; parsiyel obstriiksiyon ventilatuar yetmezlik olusturmakta ve
hipoksik vazokonstriiksiyon perflizyonda azalmaya neden olmaktadir. Bu
durum radyolojik olarak damar caplarinda azalma olarak goriiliir. Oligemi
pulmoner arterin ekstrensek basisi1 sonucu da olugabilir. Etkilenen akcigerdeki
incelen damarlar parlak goriiniime neden olur. Kismi atelektaziye yol agan
progresif obstritksiyon ile saydamlik artig1 voliim kaybina ragmen bir arada
goriilebilmektedir (Fraser igareti).

Hiler kitle

Birgok olguda brongial karsinom intraluminal biiylimeden &nce peribrongial
biiylime gostermektedir. Gogiis radyografisinde 6nce hilusta dolgunluk, sonra hilusun
konkav olan dis kenarinda diizlesme veya konvekslesme, daha sonra hiler yapinin tiimiiyle
bozulmas: ve kars1 hilus ile kiyaslandiginda radyoopasitede artma gériilmektedir. Hiler
kitlenin akciger parankimine dogru ismsal invazyonu énemli bir bulgudur. Ozellikle
SHK’da olmak iizere kitle i¢inde santral yerlesimli olmayan kavitasyon gériilebilmektedir.
Bu kavitede duvar kalin ve i¢ kenar diizensizdir, genellikle hava-siv1 seviyesi goériilmez.
AK’da da bazen kavitasyon goriilebilmektedir. Buna karsin KHK’da alisilmig bir bulgu
degildir.

Periferal pulmoner nodiil
Cap1 7-30mm arasinda degisen yumusak doku yogunlugundaki yuvarlak opasitelere
nodiil denilmektedir (60, 61). Lezyonlar 7-9mm biiyiikliigiinde olduklarinda gogiis
radyografisinde tespit edilebilmektedirler, ancak bazen 1cm’den daha biiyilik lezyonlar bile
normal yapilarla ortliserek goézden kagabilmektedir. Radyografik bulgulardan spesifik tan
miimkiin degildir, ancak brongial karsinomu diistindiiren bazi 6zellikler vardir;
- Nodiil ¢apmnin 2 cm’den daha biiyitk olup kenarlarinin belirsiz ve diizensiz
olmas1
- Nodiilden gevre parankime dogru uzanan, gevresel lenfanjitik yayilimi gésteren
151nsal invazyonlar (Corona radiata)’in olmasi
- Baz olgularda fark edilmeyen, besleyici vaskiiler yapiun tiimére girdigi yeri
gosteren tiimOr kenarinda ¢entiklenme (umblikasyon) olmasi
- Kaviter lezyon olmasi (periferal lezyonlarin %10-20’sinde kavitasyon

g6zlenmektedir)

18



Nodiilin malign olma olasilig: ¢ap ile orantili olarak artmaktadir. Bir cm ve
altindaki nodiillerin yaklastk %15-20’si, 2cm ve altindaki nodiillerin yaklagik %40-45°1,
3cm ve Ustlindeki nodiillerin yaklagik %80-95°i malign 6zelliktedir (62). Nodiiliin biiytime
hiz1 da malign-benign ayinminda 6nemlidir. Nodiilde bir aydan daha kisa siirede ikiye
katlanma ve 18 aydan daha uzun siirede biiylime olmamasi benign oldugunu
diistindiirmektedir (63). Ayrica nodiil i¢indeki eksentrik yerlesimli kalsifikasyonlar malign
oldugunu diigtindiirmektedir (63).

Pnémoni goriiniimiinde akciger kanseri

Segmental veya subsegmental alanlarda sinirlar1 belirsiz, yamali infiltrasyon veya
homojen konsolidasyon ve bazen hava bronkogrami goriilebilmektedir. Bu gériintimler her
iki akcigerde yaygin nodiiler konsolidasyonlar veya alveoler patern seklide de
olabilmektedir. Histolojik olarak bu timdrlerin ¢ogu AK, bronkioloalveoler karsinom
tipindedir.

Mediastinal lenf nodu biiyiimesi
Bulky paratrakeal, trakeobrongial ve peribrongial lenf nodlar1 mediastinal
genislemeye, subkarinal lenfadenopati karinal aginin genislemesine yol agmaktadir.

Mediastinal genisleme 6zellikle KHK’da akciger kanserinin ilk bulgusu olabilmektedir.

Bronsial karsinomun intratorasik yayilmmi

Akciger kanserinin lokal yayilimini diigtindiiren bazi radyografik bulgular vardir;

- Frenik sinir tutulumuna sekonder gelisen diafragma paralizisi; inspiryum
filminde ipsilateral hemidiafragma elevasyonu ve floroskopide paradoks
hareket tespit edilebilmektedir.

- Ogzefagial tutulum; stenotik segment proksimalinde dilatasyon gogiis
radyografisinde nadir de olsa goriilebilmektedir.

- Plevral efiizyon; santral ve periferik tiimorlerde sik gériilen bir bulgudur ve
cogunlukla plevral tutuluma baglidir. Nadiren pulmoner venin tiimér kitlesinin
basis1 altinda kalmasi ventz doniisti engelleyerek plevral sivi toplanmasina
neden olabilmektedir.
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6. EVRELEME

Akciger kanserinin evrelemesinde ilk kez 1946°da Deniox tarafindan Onerilen,
1997°da AJCC (American Joint Committee on Cancer) ve UICC (International Union
Against Cancer) tarafindan son diizenlemesi yapilan TNM sistemi kullanilmaktadir (Tablo
9, 10) (13).

Yeni evreleme sisteminin SHK, AK (bronkioloalveoler dahil), BHK ve KHK olmak
lizere akciger kanserinin 4 ana tipinin yam sira spesifik alt grubu belirlenememis
undiferansiye karsinomlara da uygulanmas: 6nerilmektedir.

Ancak KHK’da ‘Veterans Administration Lung Cancer Group’un 6nerdigi simrh
ve yaygin hastaliktan olusan ikili sistem de kullanilabilmektedir. Bu sistem 1989°da
‘International Association for the Study Lung Cancer’ (IASLC) tarafindan yeniden
diizenlenmigtir (64). Kabaca evre I, II, III smrli, evre IV yaygin hastalik olarak
smiflandiriimaktadir. Bir hemitoraksa sinirli tlimdér; aym ya da karsi taraf hiler, mediastinal
ve supraklavikular lenf nodu metastazi veya aym taraf malign plevral eflizyon sinirh
hastalik, smirli hastalik kapsamina girmeyen tiim6ér yaygin hastalik olarak

degerlendirilmektedir.

Evrelemede 6zel durumlar

- Multisentrik dagilim gosteren bronkioloalveoler karsinomun evrelendirilmesinde
lezyonlar bir lobda smirli ise T4, birden fazla loba dafilmig ise M1 olarak
degerlendirilmektedir.

- Rekurren laringeal sinir invazyonu T4 kabul edilirken, rekurren laringeal sinir
aynldiktan sonra vagus invazyonu T3 olarak tammmlanmaktadir.

- Pulmoner arter ve venin perikard i¢inde invazyonu T4 olarak degerlendirilirken
perikard disinda invazyonu T3 kapsaminda degerlendirilmektedir.

- Siiperior sulkus tiimérleri T3 (sempatik ganglion invazyonundan kaynaklanan
horner sendromu dahil) kapsaminda degerlendirilirken, brakial pleksusun rezeke
edilemeyecek kadar genis bir sekilde tutulmasindan kaynaklanan gergek ‘Pankoast’
Sendromu T4 kapsamina girmektedir.

- Diyafragma ve toraks duvarinin direkt olarak invazyonu T3 iken, tiimérle
komsuluk olmadan ortaya ¢ikan tutulumlar M1 olarak degerlendirilmektedir.

- Ttimoriin diafragmay1 da gegerek batin igi organlarim direkt olarak invaze etmesi

T4 kapsaminda degerlendirilmektedir.
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Tablo 9. TNM simiflamast

Primer tiimér (T)

TX Primer tiimériin belirlenememesi veya balgam ya da brong lavajinda malign
hiicrelerin tespit edilip goriintiileme teknikleri ya da bronkoskopi ile tiimériin
gosterilememesi*

TO Primer tiimor belirtisi yok

Tis Karsinoma in situ

T1 En genis ¢ap1 <3cm, akciger veya visseral plevra ile gevrili, bronkoskopik olarak lob
brongundan daha proksimale (ana bronga) invazyon géstermeyen tiimor

T2 Tiimoriin agagidaki 6zelliklerden en az birine sahip olmasi:

-En genis ¢ap1 >3cm,

-Ana brong invaze ancak ana karinaya uzaklik >2cm,

-Visseral plevra invazyonu,

-Hiler bolgeye uzanan ancak tiim akcigeri kapsamayan atelektazi ya da obstriiktif
pnémoni

T3 Tiimoriin herhangi bir biiytikliikte olup g6giis duvar (sliperior sulkus tiimorleri
dahil), diafragma, mediastinal plevra, pariyetal perikard gibi yapilardan herhangi
birine direkt invazyon gostermesi veya karinaya 2 cm’den daha yakin ancak
karinay1 tutmayan ana brongtaki tiimdr veya biitiin bir akcigeri kapsayan atelektazi
veya obstriiktif pnémoni ile birlikte olan tiimér

T4 Tiimoriin herhangi bir biiyiiklikkte olup mediasten, kalp, bilyiikk damarlar, trakea,
6zefagus, vertebral kolon, karina gibi yapilardan herhangi birini invaze etmesi veya
malign plevral ya da perikardiyal siv1 ile birlikte olan tlimér** veya tiimorle aym
lobda satellit tlim&r nodiil ve nodiilleri

Bdolgesel lenf nodu (N)

NX Bolgesel lenf bezlerinin degerlendirilememesi

NO Bolgesel lenf bezi metastazi yok

N1 Aym taraf peribrongial ve/veya aym taraf hiler lenf bezlerine metastaz ve primer
tiimoriin direkt yayilmasi ile intrapulmoner bezlerin tutulmasi

N2 An taraf mediastinal ve/veya subkarinal lenf bezlerine metastaz

N3 Karg: taraf mediastinal, hiler, ayni1 veya kars: taraf supraklavikuler veya skalen lenf
bezi metastazi

Uzak metastaz (M)
MX Uzak metastaz varhiginin degerlendirilememesi
MO Uzak metastaz yok
M1 Uzak metastaz var***

(13 numaral1 kaynaktan alinmigtir)

*Ana bronsun proksimaline uzanan, brongial duvara sinirli invazyon gésteren herhangi bir
biiylikliikteki nadir ylizeyel tiimor de T1 grubuna girmektedir.

**Akciger kanseri ile birlikte olan plevral efiizyonlarin ¢ogu tiimore baghdir. Bunula
birlikte bazi hastalarda plevral sivinin yinelenen sitolojik incelemelerinde tiimér
saptanamaz. Bu olgularda sivi kanli ve eksuda o6zelliginde degildi. Klinik ve sivimin
ozellikleri timorii distindiirmiiyorsa sivi evrelemede dikkate alinmamali ve hasta T1, T2,
T3 olarak evrelendirilmelidir. Perikardiyal sivi da aynt kurallara gére evrelendirilmelidir.
***tlimoriin oldugu lob digindaki tiimor nodiilleri M1 olarak siniflandirilir.
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Tablo 10. TNM’ye gore evreleme

Evre TNM

0 Karsinoma insitu

IA TINOMO

IB T2NOMO

IIA TINIMO

IIB T2N1MO
T3INOMO

IIIA T3N1MO
TIN2MO
T2N2MO
T3N2MO

II1B T4NOMO
T4N1MO
T4N2MO
TIN3MO
T2N3MO0
T3N3MO
T4N3MO

v Herhangi bir T herhangi bir N M1

(13 numaral kaynaktan alinmistir)

- Visseral plevranin direkt invazyonu T2, paryetal plevranin (malign sivi olmadan)
direkt invazyonu T3 olarak evrelendirilmektedir. Eger tiimorle direkt komsuluk olmadan
visseral veya paryetal plevra tutulumu varsa (malign s1v1 olsun veya olmasin) T4 olarak
degerlendirilmektedir.

- Vertebraya komsu olan tiimorlerde korteks ya da kostatransvers foramen
invazyonu T4 olarak evrelendirilmektedir. Radyolojik olarak vertebrada tiimére bagh
erozyon gosterilemediginde (invazyon sadece plevra, prevertebral faysa veya periost gibi
¢evre yumusak dokuya olabilir) tlimdr T3 kapsaminda ele alinmaktadir. Cerrahi ile periost
invazyonu kanitlanirsa lezyon patolojik T4 olarak evrelendirilmektedir.

- Senkron tiimdr olarak degerlendirilen lezyonlar birbirinden bagimsiz olarak ayr
ayn evrelendirilmektedir.

- Mediastene derin invazyon olmadan frenik sinir invazyonu T3 kapsamina
girmektedir.

- Mediastinal organlar tutulmadan sinirh diizeyde sadece mediastinal plevra ve yag

dokusu invazyonu T3 olarak tanimlanmaktadir.
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III. MATERYAL VE METOT

Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklan ve Tiiberkiiloz Anabilim
Dali’nda Ocak 1989-Aralik 2003 tarihleri arasinda, onceden belirlenmis olan klinik
protokollere gore tan1 konulup, tedavi uygulanan ve takibi yapilan akciger kanserli olgular
degerlendirildi.

Calisma klinigimizde tam alan akciger kanserli olgularin izlenmesi sirasinda elde
edilen, olgularin ¢esitli sosyo-demografik ozellikler ile kisisel bilgilerini, oykii, fizik
inceleme, laboratuar, radyoloji, tant ve evreleme ile ilgili bilgilerini ve tam aldiklar1 andan
itibaren Kklinik seyirleriyle ilgili bilgilerini igeren standart hasta takip formu
degerlendirilerek yapildi.

Baglangigta 1219 olgunun epidemiyolojik ozellikleri; yas, cins, medeni durum,
6grenim diizeyi, meslek ile ilk siiphelenilen tan1 ve histopatolojik dagilimi degerlendirildi.

Daha sonrasinda histopatolojik tanis1 olmayan 97, histopatolojik alt tipi olmayan
38, karsinoid tiimor tanili 2, mukoepidermoid karsinom tanmili 2, senkron tiimér tanili 12
olgu harig birakilarak geriye kalan 1068 olgu degerlendirildi.

Hiicresel alt tipi belli olan 1068 olgunun epidemiyolojik, klinik, radyolojik
6zellikleri ve evreleri belirlendi.

Uzerinde galisilan 1068 olgunun epidemiyolojik 6zellikleri; yas, cins, yerlesim yeri,
Ogrenim diizeyi, asbest temasi, asbest temas siiresi, meslek, mesleksel risk faktori, sigara,
sigara paket yil1, eslik eden hastalik, ailede kanser 6ykiisii, ilk siiphelenilen tam kaydedildi.
Yerlesim yeri; kirsal ve kentsel kesim olarak, 6grenim diizeyi; okulsuz, ilkokul, ortaokul-
lise, yiiksekokul olarak kaydedildi. Asbest temasi mesleksel ve gevresel temas olarak
belirlendi; ¢evresel temas: tarifleyen olgular yerlesim yeri kayitlarina gore bdlgesel asbest
haritasindan kontrol edildi. Eslik eden hastalik; konjesif kalp yetmezligi, hipertansiyon ve
aterosklerotik kalp hastalifim1 iceren kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabetes mellitus,
KOAH olarak kaydedildi, aynca tiiberkiiloz gegiren olgular belirlendi. Ailede kanser
Oykiisti; akciger ve diger olarak, ilk stiphelenilen tani; akciger kanseri, diger kanser,
akcigerin benign hastalif) olarak kaydedildi.

Timoriin intrapulmoner biiylimesine bagli; oOksiiriikk, hemoptizi, balgam, nefes
darlig1, lokalize ronkiis gibi, intratorasik yayilimina bagli; g6giis agrisi, ses kisikhigi, yutma
glicliigii, VCSS, Horner Sendromu, stridor, aritmi gibi, ekstratorasik yayilimina bagli; bag
agnsi, kemik agrisi, epigastrik agri, sarilik gibi ve paraneoplastik sendromlara bagl;
comak parmak ve diger sendromlarla ilgili semptom ve bulgular ayr1 ayr1 kaydedildi.
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Goglis radyografileri tekrar degerlendirildi. Lezyonun goriiniimii; hiler genigleme,
hiler dansite artig1, kismi-total atelektazi, kitle, kavite, pnémonik infiltrasyon, plevral sivi
(az, orta, masif), nodiil, multiple nodiil, mediasten genislemesi, lokal amfizem,
pnémotoraks, diffiiz yayim, yerlesimi; Ust, orta, alt zon, iki zon, {i¢ zon, periferik, santral,
iki akciger ve asbest temasina bagli bulgular; plevral plak, asbestozis, diffiiz plevral
fibrozis, kaydedildi.

Toraks tomografileri tekrar degerlendirildi. Sistemik metastaz taramasi i¢in daha
Onceden elde edilmis olan batin ultrasonografisi veya tomografisi, beyin tomografisi veya
magnetik rezonans goriintiileme ve kemik sintigrafisi bulgular: kaydedildi. Batin metastazi
icin organa 6zgii semptom, bulgu ve laboratuar bulgusu ultrasonografi ve/veya tomografi
bulgularina ilave olarak, gereken hastalarda yapilmis olan ince igne aspirasyon biopsisi ile
birlikte degerlendirildi. Beyin metastaz1 i¢in semptom ve bulgular, tomografi ve gereken
hastalarda yapilmig olan magnetik rezonans goriintiileme birlikte degerlendirildi. Kemik
metastazi igin semptom, bulgu ve laboratuar bulgusu, kemik sintigrafisi ve gereken
olgularda yapilmis olan tomografi ile ince igne aspirasyon biopsisi birlikte degerlendirildi.
Metastaz tespit edilen veya kuskusu olan olgular, 3 ay sonra yapilmig olan
degerlendirmeleri dikkate alinarak kaydedildi.

Tomografi ¢ekimlerinde kontrast madde ile Mayis 1998 tarihine kadar Toshiba
TCT 600, bu tarihten sonra Toshiba X vision GX cihazlari kullamilmigti. Magnetik
rezonans goriintiileme igin Siemens Magnetom Vision Plus 1.5 tesla giicli cihaz
kullamlmigti. Kemik metastaz: tayini 1993 yilina kadar direkt grafilerle, daha sonra kemik
sintigrafisi ¢ekiminde Marconi gama kamera veya Ge-gama kamera Starcoam 4000
cihazlar: kullanilarak yapilmasti.

Klinik, laboratuar ve radyolojik bulgular bir arada degerlendirilip olgular TNM
evreleme sistemine uygun olarak evrelendirildi.

Kadin ve erkek olgularin epidemiyolojik, histopatolojik ve Kklinik 6zellikleri
belirlenerek birbirleriyle kiyaslandi.

Olgular etyolojide ©nemli rol oynayan iki etkenin; sigara ve asbest temasi,
Oykiisiine gore 4 gruba ayrildi. Birinci grup sigara ve asbest temasi Gykiisii olmayan, 2.
grup sigara oykiisti olup asbest temast olmayan, 3. grup asbest temasi olup sigara dykiisii
olmayan, 4. grup sigara ve asbest temasi Oykiisti olan olgular1 igeriyordu. Gruplar
birbirleriyle karsilagtinnlarak, sigara ve asbest temasinin etyolojideki yeri ve hitopatolojik

alt tip ile iligkisi belirlenmeye ¢aligildi.
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Farkl1 hiicre tipine sahip; SHK, AK, BHK, miks karsinom (MK) ve KHK, olgularin
epidemiyolojik, klinik, radyolojik &zellikleri ve evreleri belirlenerek birbirleriyle
kiyaslandi.

Erken ve ge¢ evrede tami alan olgularin epidemiyolojik, klinik, radyolojik
Ozellikleri belirlenerek birbirleriyle kiyaslandi ve gevresel asbest temas1 olan bir bélgede
olgularin erken evrede tespit edilmesini saglayabilecek faktorler belirlenmeye galigildi.

Evre I ve Evre Il erken evre hastalik olarak kabul edildi.

istatistiksel degerlendirme

Olgu verilerinin kaydi i¢in standart formlar olusturuldu, veriler bilgisayara
kaydedildi. Istatistiksel iglemler ‘SPSS for Windows 11.0’paket programi kullamlarak
yapildu.

Parametrik degiskenlerinin karsilagtinlmasinda iki grup i¢in Student t-testi, ikiden
fazla grup (histopatolojik alt tiplerin) igin varyans analizi kullamldi. Kategorik
degiskenlerin kargilastiriimasinda Pearson ki-kare (X?) testi kullanildi.

Asbest ve sigara igme igin olusturulan gruplarin analizinde Mantel-Haenzel ki-kare
testi kullamldi. Her histopatolojik alt tip digerlerine gére analiz edildi. Yine bu iki
degisken (asbest ve sigara) ‘multivariate-cok degiskenli analiz’e alindi. Bu modelde bu iki
degiskenin ‘Odds Ratio (OR)’ ve %95 giiven aralig1 (GA) hesaplandi, p<0.05 olan degerler
anlamh kabul edildi.

Hastalarin erken evrede tani almalarina etki eden 6zellikleri belirlemek amaciyla
olusturulan lojistik model i¢in bagimhi ve bagimsiz degiskenler belirlendi. Bagimh
degisken erken evrede tani alan olgular olarak (Evre IA, IB, IIA, IIB) alindi. Bagimsiz
degisken yas, cins, yerlesim yeri, 6grenim diizeyi, asbest temasi, asbest temas siiresi,
mesleksel risk fakt6rii, sigara, sigara paket yili, ailede kanser dykiisii, semptomlar, tlimoriin
yerlesim yeri, radyolojik goriinimii ve histopatolojik tipi olarak alindi. Bagimsiz
degiskenlerden univariate analizde 0.10’un tUzerinde anlamlilik gosterenler lojistik
modelde yer aldi. Her bir segilen referans gruba gore diger gruplarin OR ve %95 GA

belirlendi.
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IV. BULGULAR

Epidemiyolojik dzellikler

Calismada 15 yillik zaman diliminde klinigimize bagvuran 1219 akciger kanserli
olguya ait bilgiler incelendi. Olgularin 1116 (%91.5)’s1 erkek, 103 (%8.5)’ii kadindi. Yas
ortalamalar1 60.7+9.6 (28-86 y1l) yil olup, erkek olgularin yas ortalamalan 60.4:+9.5 (28-86
yil), kadin olgularin yag ortalamalar ise 61.5+10.3 (31-80 y1l) y1l idi. Cinsler arasinda yag
ortalamalar1 agisindan fark bulunamadi (t= 0.953 ; p=0.343). Calismanin temel serisini
olusturan 1219 olgunun yas gruplan ve cinsiyete gore dagilim Tablo 11 ve Sekil 1°de

sunulmaktadir.

Tablo 11. Akciger kanserli olgularin yag gruplar: ve cinsiyete gére dagilimi

Yas gruplan Cinsiyet Toplam,
Erkek, n (%) Kadm, n (%) n (%)
<40 21 (1.9 3(2.9) 24 (2.0)
40-49 130 (11.6) 11 (10.7) 141 (11.6)
50-59 328 (29.4) 26 (25.2) 354 (29.0)
60-69 420 (37.6) 38 (36.9) 458 (37.6)
>70 217 (19.5) 25 (24.3) 242 (19.8)
Toplam 1116 (100.0) 103 (100.0) 1219 (100.0)
500 ?
400 -
_ 300 - - 1
>= (B Erkek |
t‘lt) 200 | ) LH Kadin |
i
100
<40 40-49 50-59 60-69 >70
YAS GRUPLARI

Sekil 1. Akciger kanserli olgularin yas gruplar ve cinsiyete gére dagilumi
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Kadin ve erkek olgularin yas gruplarina dagilim yiizdeleri arasinda fark
bulunamad (x*=2.265; p=0.687).

Bilgi edinilen olgularin 172 (%14.2)’si hi¢ okula gitmemis, 824 (%67.9)’1i ilkokul,
84 (%6.9)’1 ortaokul, 89 (%7.4)’u lise, 44 (%3.6)’1 yliksekokul mezunu idi. Olgularin
meslek dagilimma bakildiginda 274 (%23.1)’4 memur, 294 (%24.8)’t ¢iftci, 343
(%28.9)’11 is¢i, 76 (%6.4)’s1 sofor, 99 (%8.3)’u ev hamimi, 100 (%8.4)’ii serbest meslek
sahibi idi. Olgularda klinige bagvurduklarinda ilk giiphelenilen tani; 1089 (%89.3)’unda
akciger kanseri, 62 (%5.1)’sinde akciger dist malign hastalik, 63 (%5.2)’iinde ise benign
akciger hastalifiydu.

Olgularin 710’unda akciger kanserine eslik eden hastalik yoktu. Olgularin 356’sinin
ise 95’inde kardiyovaskiiler hastalik, 28’inde diyabetes mellitus, 62’sinde KOAH, 49’unda
peptik ilser, 75’inde tiiberkiiloz gecirme Oykiisii ve 47’sinde birden fazla eslik eden
hastalik oykiisii vardz.

Akciger kanserli olgularin patolojik tanmilarina gore dagilimi Tablo 12°de
sunulmaktadir.

Tablo 12. Akciger kanserli olgularin patolojik tanilarina gére dagilim

Hiicre tipi Say1 Tiim olgular Patolojik tamih olgular
(o) ()
SHK 461 37.8 41.1
KHK 286 23.5 25.5
AK 194 15.9 17.3
BHK 36 3 3.2
MK 8 0.7 0.7
KHDK* 83 6.8 7.3
Mukoepidermoid karsinom 2 0.2 0.2
Karsinoid timor 2 0.2 0.2
Senkron timor 12 0.9 1.1
Histopatolojik alt tipi belirlenemeyen** 38 3.1 34
Histopatolojik tanisi olmayan™*** 97 8 -
Toplam 1219 100.0 100.0

*Kiugiik hiicreli digt akciger kanseri tanuli olup alt tipi belirlenemeyen

**Akciger kanseri tamili olup kiigiik hiicreli ve kiiglik hiicreli disi ayirim
yapilamayan

***Klinik — radyolojik akciger kanseri tanili olup, histopatolojik tanis1 olmayan
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Senkron tlimorii bulunan 12 olgunun; 3’ti SHK ve AK, 1’'i SHK ve KHDK, 1'’i
SHK ve KHK, 4’t SHK ve SHK, 1°i SHK ve alt tipi belirlenemeyen, 1’i KHDK ve
KHDK, 1’i KHDK ve alt tipi belirlenemeyen idi.

Histopatolojik tanist olmayan 97, histopatolojik alt tipi olmayan 38 olgu
histopatolojik bilgi eksikligi olmasi, karsinoid tiimor tanili 2, mukoepidermoid karsinom
tanil 2, senkron ttimd&r tanmili 12 olgu sayilarinin yetersiz olmasi nedeniyle hari¢ birakilarak
geriye kalan 1068 olgunun epidemiyolojik, klinik, radyolojik ve evrelerine iliskin
ozellikleri degerlendirildi. Bu 1068 olgunun yas ortalamalar1 ve etyolojik risk faktdrleri
Tablo 13’te sunulmaktadir.

Tablo 13. Calisma grubunun yas ortalamalar1 ve etyolojik risk faktrlerinin cinsiyete gére

dagilimi

Degiskenler Cinsiyet Toplam Test degeri

Erkek Kadmn
Olgu sayist, n (%) 980(91.5) 88 (8.5 1068 -
Yas ortalamasi, yil 60.4£9.5 61.5£10.3 60.5+9.6 t=1.02; p=0.309
Sigara igme, n (%) 950 (97.5) 23(26.1) 973 (91.6) x*=535.86; p=0.00
Sigara paket-yil1 51.6+£31.3 10.1+21.5 48.2+32.7 t=16.61; p=0.000
Asbest temasi, n (%) 536 (54.7) 46 (52.3) 582 (54.6)
Cevresel temas 526 (53.7) 46(52.3) 572(53.6) y*=1.032;p=0.597
Mesleksel temas 10 (1.0) 0 (0 10 (0.9)
Asbest temas siiresi, yil 18.2422.4 18.5£23.2 18.2+224  t=0.115; p=0.908
Mesleksel risk faktorii, n (%) 141(14.9) 0 (0.0) 141 (13.6) " =15.132; p=0.002
Ailede kanser 6ykiisii, n (%)
Akciger kanseri 43 (4.4) 7 (8.0) 50 (4.7)
Diger kanser 64 (6.6) 7 (8.0) 71(6.7)  y*=3.254; p=0.354
Akciger ve diger 5(0.5) 1(1.1) 6 (0.6)

Caligma grubunu olugturan akciger kanserli olgularin yas sinirlar: 28 ile 86 arasinda

degismekteydi. Kadin ve erkek hastalarin yas ortalamalar arasinda fark bulunamadi.
Akciger kanserinin muhtemel etyolojik faktorlerinden; sigara, asbest temast,
meslek riski ve soy gegmis 6zellikleri, vakalarin cinsiyetlerine gore irdelendiginde sigara

icme oram erkeklerde anlamli olgiide yiiksek bulundu. Mesleksel risk faktoriine ise
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yalmzca erkeklerde rastlandi. Asbest temasi, asbest temas siiresi ve ailede kanser dykiisii
agisindan kadin ve erkekler arasinda fark bulunamadi.

Caligma grubunda yer alan, histopatolojik alt tipi belirlenmis olan, akciger kanserli
olgulann cinse gére dagilimi Tablo 14 ve Sekil 2°de sunulmaktadir.

Tablo 14. Akciger kanserli olgularin histopatolojik tiplerinin cinse gére dagilim

Histopatolojik tipler Cinsiyet, n (%) Toplam, n (%)
Erkek Kadmn

KHK 265 (29.2) 21 (26.6) 286 (29.0)
SHK 449 (49.6) 12 (15.2) 461 (46.8)
AK 150 (16.6) 44 (55.7) 194 (19.7)
BHK 34 (3.8) 2(2.5) 36 (3.7)
MK 8 (0.8) 0 8(0.8)
Toplam 906 (100.0) 79 (100.0) 985 (100.0)

Akciger kanserli kadin olgular arasinda AK’un, erkek olgular arasinda ise SHK’un
daha sik oldugu goriildii (* = 76.030; p=0.000).
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Sekil 2. Akciger kanserli olgularin histopatolojik alt tiplerinin cinse gére dagilim

Calisma grubunda yer alan, histopatolojik alt tipi belirlenmis olan, akciger kanserli

olgularin cinse ve yag ortalamalarina gére dagilimi Tablo 15°te sunulmaktadir.
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Tablo 15. Akciger kanserli olgularin histopatolojik tipleri ve cinslerine gére yas

ortalamalar1
Histopatolojik tipler Yas ortalamalan, y1l Genel, y1l
Erkek Kadmn

KHK 59.6+9.9 61.2£11.2 59.7+£10.0
SHK 61.4+8.9 61.7+7.6 61.4+8.8

AK 59.3+£10.2 61.2+11.4 59.7+10.5
BHK 61.6+8.8 60.0+1.4 61.5+8.6

MK 66.5+7.4 - 66.5+7.4
Toplam 60.5+9.5 61.2+10.6 60.6+9.5
Test degeri F=3.15; p=0.014 F=0.019; p=0.996 F=2.692; p=0.030

Erkek akciger kanserli olgularda histopatolojik alt tiplere gére yas ortalamalar
arasinda anlamh farklilik saptandi; AK ve KHK’un, SHK ve MK’dan daha erken yasta
ortaya ¢iktifn goriildi. Kadinlarda ise histopatolojik alt tiplere gére yas ortalamalari
arasinda farklilik saptanamadi. Genelde ise olgularin histopatolojik alt tiplere gore yas
ortalamalar1 arasindaki farklilik erkeklerdeki yas ortalamalarina benzemekteydi.

Akciger kanserinin muhtemel etyolojik faktorlerinden sigara, asbest temasi, meslek
riski ve soy ge¢mis ozelliklerinin vakalarin histopatolojik alt tiplerine goére irdelenmesi
Tablo 16’da sunulmaktadir.

Tablo 16. Akciger kanserli olgularin histopatolojik alt tiplerine ve ¢esitli risk faktorlerine

gore dagilimi

Histopatolojik tipler Sigara, Asbest, Meslek riski, Aile dykiisii,
n (%) n (%) n (%) n (%)
KHK 272(95.1) 149(52.1) 43(154) 44 (15.4)
SHK 443 (96.7) 250(54.2) 62(13.9) 40 (8.7)
AK 145 (75.1) 110 (56.7) 18 (9.6) 28 (14.6)
BHK 34 (94.4) 18 (50.0) 4 (11.1) 4 (11.1)
MK 8 (100.0) 6 (75.0) 2 (25.0) 1(12.5)
Toplam 902 (91.9) 533(54.1) 129(13.5) 117 (11.9)
Test degeri £ =92.696; y*=2.644; =4.417; ¥ =9.305;
p=0.000 p=0.619 =0.352 p=0.054
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Mesleksel risk faktorii ve asbest temas: agisindan akcifer kanserli olgularin
histopatolojik alt tipleri arasinda fark bulunamadi. Sigara igme orani AK’lu olgularda
anlaml derecede daha diigiiktii. Aile 6ykiisii ise AK ve KHK olgularinda anlamli derecede
yiiksek bulundu.

Akciger kanseri etyolojisinde dnemli rol oynayan iki 6nemli etken; asbest temasi ve
sigara arasindaki iligkiyi belirleyebilmek igin asbest temas: ve sigara riski birlikte ve ayn
ayn ele alinarak degerlendirildi. Hem asbest temas1 hem de sigara anamnezi elde edilen
1062 olgu; asbest temas1 olmayan ve sigara igmeyen 35 (%3.3), asbest temas1 olmayan ve
sigara icen 445 (%41.9), asbest temasi olan ve sigara igmeyen 54 (%5.1), asbest temasi
olan ve sigara igen 528 (49.7) olguyu igeren 4 gruba ayrildi. Olgularin histopatolojik
tiplerine ve asbest temas1 ve sigara riski birlikteliklerine gére dagilimi Tablo 17°de
sunulmaktadir.

Tablo 17. Akciger kanserli olgularin histopatolojik alt tiplerine ve asbest temas: ve sigara
icme riski birlikteliklerine gére dagilimi

Asbest ve sigara risk gruplann  KHK, n (%) SHK, n (%) AK, n (%)

Asbest temas1 yok, sigara yok 5.7 7 (1.5) 17 (8.8)
Asbest temas1 yok, sigara var 132 (46.2) 201 (43.9) 66 (34.2)
Asbest temas: var, sigara yok 9@3.1) 8(1.8) 31(16.1)
Asbest temas1 var sigara var 140 (49.0) 242 (52.8) 79 (40.9)
Mantel-Haenzel > 5.43; p=0.020 26.12; p=0.00 80.19; p=0.00
OR (%95 GA) 2.06 (1.14-3.71) 4.12(2.33-7.28) 0.15(0.09-0.24)

SHK ve KHK asbest temasindan bagimsiz olarak sigara icen gruplarda anlamh
derecede yliksek bulundu, AK ise asbest temas: bulunan ve sigara igmeyen grupta anlamli
derecede yitksek bulundu. Cok degiskenli analiz metoduyla asbest temasi ve sigara igme

riski birlikteliinin sonuglar1 Tablo 18’de sunulmaktadir.
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Tablo 18. Cok degiskenli analiz metoduyla asbest temas1 ve sigara igme riski birlikteliginin

sonuglar
Asbest ve sigara risk gruplari KHK SHK AK
OR (%95 GA OR (%95 GA) OR (%95 GA)
Asbest temasi 0.87 (0.66-1.145) 1.01(0.79-0.95) 1.06 (0.77-1.48)
p=0.323 p=0.949 p=0.715
Sigara temasi 2.06 (1.14-3.71)  4.13(2.34-7.29) 0.15(0.09-0.24)
p=0.016 p=0.000 p=0.000

Cok degiskenli modelde de SHK ve KHK’un sigara igenlerde, AK’un ise sigara
icmeyenlerde daha sik oldugu gézlendi. Olgularin asbest temasi ve sigara igme riski
birlikteliklerine gére SHK, AK ve KHK’daki dagilimi Sekil 3’te sunulmaktadir.
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A-S-: Asbest ve sigara Oykiisii olmayan
A-S+: Asbest dykiisii olmayip, sigara 6ykiisii olan
A+S-: Asbest dykiisii olup, sigara 6ykiisii olmayan
A+S+: Asbest ve sigara 6ykiisii olan

Sekil 3. Olgularin asbest temasi ve sigara igme riski birlikteliklerine gére SHK, AK ve

KHK’daki dagilimi
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Klinik ézellikler
Hastalarin klinige bagvurduklarinda semptomlarnimin varlifina ve cinsiyete goére

dagilimi Tablo 19°da sunulmaktadir.

Tablo 19. Olgularin klinige bagvurduklarindaki semptomlar1 ve cinsiyete gére dagilimu

Semptomlar Erkek, Kadin, Toplam,n p degeri
n (%) n (%) ()
Intrapulmoner
Okstirtik 810(82.7) 70(79.5) 880(82.4) 0.463
Balgam 647 (66.2) 39 (44.8) 686 (64.4) 0.000
Goglis agrist 638 (65.1) 60 (68.2) 698 (65.4) 0.561
Dispne 574 (58.6) 52(59.1) 626(58.6) 0.924
Hemoptizi 393 (40.1) 23(26.1) 416(39.0) 0.010
Ates 275 (28.1) 27 (30.7) 302 (28.3) 0.601
Ekstrapulmoner intratorasik
Ses kisikli 187 (19.1) 12(13.8) 199 (18.7) 0.225
Yutma giigliigii 18 (1.8) 0(0.0) 18 (1.7) 0.202
Sendrom yakinmas* 55 (5.6) 4 (4.5) 59 (5.5) 0.673
Metastaz yakinmasi*** 129 (13.2) 9(10.2) 138(12.9) 0.430
Paramalign "
Paraneoplastik sendrom 48 (4.9) 4 (4.5) 52 (4.9) 0.881
yakinmasi**
Comak parmak 320 (32.7) 11(12.5) 331(31.0) 0.000
Sistemik
Kilo kayb: 538 (54.9) 47 (54.0) 585(54.8) 0.875
Terleme 418 (42.7) 41 (46.6) 459 (43.0) 0.475
Istahsizlik 521 (53.2) 50(57.5) 571(53.5) 0.440
Halsizlik 666 (68.0) 67(76.1) 733 (68.7) 0.116

*VCSS, Horner Sendromu’na ait yakinmalar
**Uygunsuz ADH sendromu, jinekomasti, hipertrofik osteoartropatiye ait yakinmalar
***Sistemik metastaza ait yakinmalar
Akciger kanserli olgularda klinige bagvurduklari anda en fazla gériilen semptomlar
Okstiriik, halsizlik, goglis agrisi, balgam ¢ikarma ve dispneydi. Semptomlarin gériilme
sikliklar1 agisindan cinsler arasinda fark yalmzca balgam ¢ikarma, hemoptizi ve gomak

parmak agisindan gézlendi. Her {i¢c semptoma da erkeklerde daha fazla rastlandi. Olgularin
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ilk semptomlarinin baglamasindan doktora bagvurdugu ana kadar gecen siire (hasta bagvuru
stiresi) ortalama 90.1+84.7 (0-450 giin) giin olarak belirlendi. Bu siire kadin olgularda
109.9495.0 giin, erkek olgularda 88.3+83.0 giindii ve aradaki fark istatistiksel olarak
anlamliyd1 (t=-2.046, p=0.043). Olgularin klinige bagvurduklarinda semptomlarinin

varligina ve histopatolojik alt tiplerine gére dagilimi1 Tablo 20’de sunulmaktadir.

Tablo 20. Olgularin klinige bagvurduklarindaki semptomlar: ve histopatolojik alt tiplerine

gore dagilimi

Semptomlar KHK SHK AK BHK MK* p degeri
. n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Intrapulmoner
Okstiriik 238 (83.2) 390(84.6) 154(79.4) 26(72.2) 17(87.5) 0.230
Gogiis agris1 196 (68.5) 290(62.9) 124(63.9) 22(61.1) 7(87.5) 0.335
Dispne 191 (66.8) 256 (55.5) 105(54.1) 18(50.0) 5(62.5  0.015
Balgam 176 (61.5) 313(68.2) 120(62.2) 15(41.7) 5(62.5) 0.015
Hemoptizi 106 (37.2) 213(46.2) 52(26.8) 7(19.4) 3(37.5  0.000
Ates 79 (27.6) 132(28.6) 49(25.3) 8(222) 3(37.5) 0.792
Ekstrapulmoner
intratorasik
Ses kisiklig1 69 (24.1) 77(16.7) 29 (15) 4 (11.1) 2 (25) 0.039
Sendrom yakinmast 34 (11.9) 16(3.5) 6 (3.1 1(2.8) - 0.000
Metastaz yakinmasi 43 (15) 43(9.3) 25(129) 6(16.7) 2 0.092
Paramalign
Comak parmak 58(20.4) 175(38.0) 52(26.8) 11(30.6) 3 0.000
Paraneoplastik 18 (6.3) 20 (4.3) 8(4.1) 2 (5.6) - 0.612
sendrom yakinmasi
Sistemik
Halsizlik 200 (69.9) 315(68.5) 129(66.5) 23(63.9) 6(75.0) 0.888
Istahs1zik 168 (58.7) 232(50.3) 103(53.4) 21(583) 4(50) 0.249
Kilo kayb1 155 (54.2) 247 (53.6) 114(59.1) 19(52.8) 4(4.4) 0.759
Terleme 133 (46.5) 188 (40.8) 89(45.9) 12(33.3) 2(295) 0.245
AZri** 42 (14.7) 54(11.7) 21(10.9) 11(30.6) 0 0.011

* Say1 yetersizlifinden dolay1 sendrom, ¢omak parmak, paraneoplastik sendrom ve

metastaz yakinmasinin analizinde degerlendirme dis1 birakildi

**Olgulann iyi lokalize edemedigi ve direkt olarak sistemik metastazi isaret etmeyen agn
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Dispne KHK olgularinda daha fazla goriilmekteydi. Balgam ¢ikarma gikayeti, BHK
olgularinda diger histopatolojik alt tiplere sahip akciger kanserli olgulara gore anlamh
derecede diisiik bulundu. Hemoptizi AK ve BHK olgularinda daha az, SHK olgularinda
ise daha fazla goriilen bir semptomdu. Ses kisikligi KHK olgularinda, sistemik metastazi
igaret etmeyen agn sikayeti ise BHK olgularinda daha fazla gériilmekteydi.

Akciger kanserli olgularda VCSS ve Horner Sendromu gibi bir sendroma ait
yakinma goriilme siklifn KHK olgularinda daha fazlaydi. Comak parmaga ait yakinma
gorilme sikhigt SHK olgularinda daha fazla, KHK olgularinda ise daha azdi.
Paraneoplastik sendrom ve metastaza ait yakinma goriilme siklig: ile akciger kanserinin
histopatolojik alt tipleri arasinda iligki goriillemedi.

Olgularn fizik muayene bulgulan incelendiginde 701 (%71.2)’inde tiimériin lokal
biiylimesine ait bulgu, 292 (%29.7)’sinde ise toraks i¢i yayihmuna ait bulgu saptandi.
Toraks i¢i yayihm bulgulan igerisinde plevra ve vokal korda yayilim bulgusu daha
fazlaydi. Olgularin histopatolojik alt tiplerine gore fizik muayene bulgular1 Tablo 21°de
sunulmaktadir.

Tablo 21. Olgularin bagvurudaki fizik muayene bulgularina ve histopatolojik alt tiplerine

gore dagilim

Fizik muayene KHK SHK AK BHK MK#*  pdegeri

bulgusu n (%) n (%) n (%) n (%) n(%)

Lokal 212(74.4) 324 (70.3) 137 (70.6) 20 (55.6) 8(100.0) 0.047

Toraks i¢i 103 (36.4) 122 (26.5) 57 (29.4) 7(19.4) 3 0.035
Plevra 31(10.9) 58(12.6) 42 (21.6) 2(5.6) 2 0.002
VCSS 41 (14.5) 15 (3.3) 3(1.5) 3(8.3) - 0.000
CBH 7 (2.5) 3(0.6) 3(1.5) 2 (5.6) - 0.049
Trakea 2 (0.7) - - - - -
Vokalkord  28(9.9)  39(8.5) 10 (5.1) 2 (5.6) 1 0.275

Metastaz 129 (45.3) 132 (28.6) 73 (36.7) 12 (33.3) 3 0.000

*Say1 yetersizliginden dolay1 degerlendirme dist birakildi

Lokal muayene bulgular1 BHK olgularinda, digerlerine gére anlamli derecede
diisik bulundu. Genelde bakildiginda toraks i¢i yayilim bulgular1 KHK olgularinda daha
yliksek bulundu. Plevraya ait fizik muayene bulgulari AK’lu olgularda, VCSS KHK
olgularinda, Horner Sendromu ise BHK olgularinda daha fazla bulunmaktaydi. Sistemik
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metastaza ait fizik muayene bulgusu SHK olgularinda daha az, KHK olgularinda daha
fazlaydi.

Olgularin ilk degerlendirmedeki Karnofsky performans skoru 1063 (%99.5)’iinde
elde edilebildi. Ortalama Karnofsky performans skoru 77.04+10.64 (40-100)tii. Akciger
kanserli olgularin histopatolojik alt tiplere ve Karnofsky performans skorlarina gore
dagilimi Tablo 22°de sunulmaktadir.

Tablo 22. Olgularin Karnofsky performans skorlar ve histopatolojik tiplere gére dagilimi

Karnofsky KHK SHK AK BHK MK?* Toplam
_degerleri n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
50 ve alt1 9(3.2) 12 (2.6) 4 (2.1) 3(8.3) 1 29 (3.0)
60 28 (9.8) 39 (8.5 24 (12.4) 2(5.6) 0 93 (9.5)
70 91 (31.9) 113(24.7) 54 (27.8) 8 (22.2) 1 267 (27.2)
80 94 (33.0) 178 (38.9) 63(32.5) 13 (36.1) 4 352 (35.9)
90 ve Ustii 63 (22.1) 115(25.2) 49 (25.3) 10 (27.8) 2 239 (24.4)
Toplam 285 457 194 36 8 980
* Analiz dis1 tutuldu

Akciger kanserli olgularin Karnofsky performans skorlarina gére histopatolojik alt
tipleri arasinda farklilik bulunamadi (}°=14.22; p=0.287). Karnofsky performans skoru
ortalamalarina bakildiginda KHK olgularinda 76.25+10.60, SHK olgularinda 77.77+10.46,
AK olgularinda 76.80+£10.78, BHK olgularinda 77.22+12.33 ve MK olgularinda
76.25+10.60 olup, tipler arasinda fark bulunamadi (F=0.948; p=0.435). Karnofsky
performans skoru erkek olgularda (77.16+10.27), kadin olgulardan (73.75+10.42) yiiksek
bulundu (t=2.987; p=0.003). Olgularin bagvurudaki Karnofsky performans skorlarina gére
%12.5’inin kemoterapi igin, %39.7’sinin cerrahi tedavi i¢in uygun olmadig: saptandi.
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Radyolojik 6zellikler
Gogiis radyografisi
Akciger kanserli olgularin radyolojik bulgulan Tablo 23’te sunulmaktadir.

Tablo 23. Akciger kanserli olgularmn radyolojik bulgular

Radyolojik bulgu Say1 (n=1057) Yiizde
Kitle 490 46.4
Hilus geniglemesi 322 30.5
Mediasten genislemesi 167 15.8
Kismi atelektazi 142 13.4
Pnémoni 142 13.4
Hiler dansite artig1 101 9.6
Az miktarda sivi 82 7.8
Orta miktarda siv1 71 6.7
Kavite 40 3.8
Nodiil 28 2.6
Total atelektazi 26 2.5
Masif siv1 25 24
Multiple nodiil 22 2.1
Diffliz yayilim 14 1.3
Lokal amfizem 6 0.6
Pnémotoraks 6 0.6
Normal 3 0.3

Akciger kanserli olgularin 1057 (%98.9)’sinin g6glis radyografisi tekrar
degerlendirmeye alindi. Goglis radyografilerinde, 3 (%0.3) olguda higbir patolojik bulgu
saptanmadi. Olgularin %46.4’tinde saptanan kitle gériintimii en sik saptanan radyolojik
bulguydu. Radyolojik bulgulardan kitleyi hilus genislemesi, mediasten genislemesi, kismi
atelektazi ve pnémoni izlemekteydi. Olgularin 178 (%16.8)’inde sivi bulgusu mevcuttu.
Sivili olgularin 82 (%46.1)’sinde az miktarda, 71 (%39.9)’inde orta miktarda ve 25
(%14.0)’inde ise masif s1v1 saptandi. Akciger kanserli olgularin histopatolojik alt tiplerine

gore radyolojik bulgularinin dagilum Tablo 24’te sunulmaktadir.
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Tablo 24. AkciZer kanserli olgularin radyolojik bulgularinin histopatolojik alt tiplere gére

dagilim

Radyoloji KHK SHK AK BHK MK* P

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) degeri
Kitle 124 (44.0) 219(48.2) 81 (41.8) 22(61.1) 4 0.189
Hilus geniglemesi 128 (45.4) 135(29.7) 27(139) 8(22.2) 4 0.000
Mediasten genislemesi 87 (30.9) 41 (9.0) 20(10.3) 4(11.1) 1 0.000
Kismi atelektazi 47 (16.7) 74(16.3) 11(5.7) 2 (5.6) 2 0.001
Pnémoni 27 (9.6) 70(15.4) 28(14.4) 5(13.9) 0 0.159
Hiler dansite artis1 28 (9.9) 38(84) 21(10.8) 4(11.1) 1 0.743
Kavite 7 (2.5) 25(5.5) 3(1.5) 38.3) 0 0.046
Nodiil 4(1.4) 9(2.0) 11 (5.7) 1(2.8) 0 0.044
Total atelektazi 5(1.8) 18 (4.0) 2(1.0) 0 0 0.07
Multiple nodiil 2(0.7) 7(1.5) 12 (6.2) 1(2.8) 0 0.001
Diffiiz yayilim 2(0.7) 1(0.2) 10 (5.2) 1(2.8) 0 0.000
Sivi 45 (16.0) 54(119) 56(28.9) 4(11.1) 3 0.000

*Analiz dis1 tutuldu

En sik goriilen ilk 4 bulgu sirasiyla, KHK’da hilus genislemesi, kitle, mediasten

genislemesi, kismi atelektazi; SHK’da kitle, hilus geniglemesi, kismi atelektazi, pnémoni;

AK’da ise kitle, s1vi, pndmoni, hilus genislemesi idi.

Akciger kanserli olgularin histopatolojik alt tipleri ile radyolojik bulgulan

karsilastirildiginda aralarinda anlamli degisiklikler g6zlendi. Hilus genislemesi, kavite,

kismi atelektazi AK’lu olgularda diger histopatolojik alt tiplere gére daha az iken, multiple

nodiil, diffliz yayilim ve siv1 bulgulart daha fazla goriilmekteydi. Hilus genislemesi ve

mediasten genislemesi KHK olgularinda daha sik goriilen bir bulguydu.

Akciger kanserli olgularda lezyonun yerlesim yeri ile kanserin histopatolojik alt tipi
arasindaki iligki Tablo 25’te sunulmaktadir.
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Tablo 25. Akciger kanserli olgularin lezyonun yerlesim 6zellikleri ve histopatolojik alt

tiplerine gére dagilim1

Lezyon yerlesim KHK SHK AK BHK MK* pdegeri
ozelligi n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Yerlesim zonu
Ust zon 59(25.5) 131(32.6) 52(38.0) 10(34.5 0
Orta zon 140 (60.6) 208 (51.7) 57(41.6) 15(51.7) 6 0.041
Alt zon 32(13.9) 63(15.7) 28(20.4) 4(13.8) 2
Yerlesilen zon sayisi
Bir zon 231(93.9) 402 (94.6) 137(92.6) 29 (87.9) 8 0.496
Birden fazla zon 15 (6.1) 23 (54) 11 (74) 421 0
Yerlesim yeri
Perifer 35(12.2) 136(29.5) 100(51.5) 17 (47.2) 0 0.000
Santral 241 (84.3) 306(66.4) 77 (39.7) 17(47.2)
*Analiz dig1 tutuldu

Tek zonda yerlesim gésteren ve zonun yeri belli olan akciger kanserlilerin sayisi
799’du. Yerlesim yeri KHK’da digerlerinden farkli olarak orta zonda daha fazlaydi.
Yerlesilen zon sayis1 agisindan kanserli olgularin histopatolojik alt tipleri arasinda fark
bulunamadi. Lezyon AK’lu olgularda agirlikl olarak perifer, KHK’lu olgularda ise santral
yerlesimliydi.

Olgularin 64 (%6.1)’liniin gogtis radyografisinde asbest temas bulgusu saptand.
Bu olgularin 49 (%4.6)’unda plevral plak, 12 (%1.1)’sinde diffiiz plevral fibrozis, 2
(%0.2)’sinde plevral plak ve asbestosis, 1 (%0.1)’inde ise plevral plak ve difftiz plevral
fibrozis tespit edildi. Gogiis radyografisinde asbest temas bulgusunun varlig1 ve kanserin
histopatolojik alt tipi arasindaki iligki Tablo 26’da sunulmaktadir.

Tablo 26. Akciger kanserli olgularin g6giis radyografisinde asbest temas bulgusunun

varligi ve histopatolojik alt tiplere gore dagilimi

Asbest temas KHK SHK AK BHK MK* Toplam

bulgusu n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)

Yok 264 (93.6) 430(94.7) 181(93.3) 35(97.2) 8(100) 918 (94.3)

Var 18 (6.4) 24 (5.3) 13 (6.7) 1(2.8) 0(0) 56 (5.7)

Toplam 282 454 194 36 8 974 (100)
*Analiz dig1 tutuldu
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Olgulann go6giis radyografisinde asbest temas bulgusunun varhig ile histopatolojik
alt tipler arasinda anlaml bir iligki bulunamadi (%= 1.787; p=0.775).

Lezyon yerlesim yeri ile asbest temasi arasindaki iliski incelendi. Lezyon,
anamnezde asbest temasi alinan bireylerin %31’inde ist, %53.2’sinde orta ve %15.8’inde
alt zonda yerlesim gostermekteydi (x* =1.154; p=0.562). Asbest temaslilarm %93.4’iinde
lezyon bir zonda olup, birden ¢ok zonda yerlesim gosteren grupla aralarinda anlamli
faklilik bulunamad: (y* =0.749; p=0.387). Lezyon asbest temasi1 olan olgularin %32’sinde
periferik, %66.4’linde santral, geriye kalanlarda ise hem periferik hem de santral
yerlesimliydi (x*=2.437; p=0.487).

Daha 6zgiin bir degerlendirme yapabilmek igin, lezyon yerlesim yeri ile asbest
temas: arasindaki iliski goglis radyografisinde asbest temas bulgusu saptanan bireylerde
ayrica incelendi. Sonuglar Tablo 27°de sunulmaktadir.

Tablo 27. Lezyon yerlesim 6zelliklerine gore gogiis radyografisinde asbest temas bulgusu

varlig
Lezyon yerlesim Asbest temas bulgusu, n (%) Toplam Test degeri
ozelligi var yok
Yerlesim zonu
Ust zon 14(28.0) 266 (32.1) 280 (31.9)  *=14.940;
Orta zon 18 (36.0) 435 (52.5) 453 (51.6) p=0.001
Alt zon 18 (36.0) 127 (15.3) 145 (16.5)
Yerlesilen zon sayist
Bir zon 50 (90.9) 828 (94.2) 878 (94.0) x> =0.993;
Birden fazla zon 5 9.1) 51 (5.8) 56 (6.0) p=0.319
Yerlesim yeri
Perifer 31(56.4) 280 (29.9) 311 (31.4)  ¥*=16.927;
Santral 24 (43.6) 657 (70.1) 681 (68.6) p=0.000
*Analiz dis1 tutuldu

Gogiis radyografisinde asbest temas bulgusu olan bireylerde lezyonlarin alt zon ve

periferik bolgeyi secmeleri asbest temas bulgusu olmayanlardan anlamli derecede daha

yitksekti.
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Akciger kanserli olgular TNM evreleme sistemine goére evrelendirildi.
Evrelendirilmeleri yapilan olgularin primer tiimér, bélgesel lenf nodu, uzak metastaz ve
histopatolojik tiplere gére dagilimi Tablo 28-30’da sunulmaktadir.

Tablo 28. Evrelendirilmeleri yapilan olgularda primer tiimor ve histopatolojik alt tiplere

gore dagilim

Primer tiimér (T) KHK SHK AK BHK MK*  Toplam
n (%) n (%) n (%) n(%) n((%)

1 2(1.3) 3(0.7) 4 (2.1 2(6.1) 1 12 (1.3)

2 66 (24.0) 103 (24.1) 27(144) 6(18.2) 2 204 (21.9)

3 48 (17.5) 154 (36.1) 48(25.5) 10(30.3) 1 261 (28.1)

4 159 (57.8) 167 (39.1) 109 (58.0) 15 (45.5) 3 453 (48.7)

Toplam 275 427 188 33 7 930

*Analiz dig1 tutuldu

Primer timér degerlendirmesinde olgularin %48.7’sinde T4 hastalik saptandi. SHK
olgularinda diger olgulara gore daha az oranda T4 hastalik, KHK olgularinda ise diger
olgulara gére daha fazla oranda T4 hastalik bulunmaktaydi (x2 =53.220; p=0.000).

Tablo 29. Evrelendirilmeleri yapilan olgularda bolgesel lenf nodu ve histopatolojik alt

tiplere gore dagilim

Bolgesel lenf KHK SHK AK BHK MK* Toplam
nodu (N) n (%) n (%) n (%) n (%) n(%)
0 43 (15.8) 158(37.1) 70(3374) 14(424) 0 285(30.8)
1 14 (5.1) 24 (5.6) 15 (8.0) 309.1) 0 56 (6.1)
2 115(42.3) 173 (40.6) 57(30.5) 9(27.3) 5 359(38.8)
3 100 (36.8) 71(16.7) 45(24.1) 7(21.2) 2 225(24.3)
Toplam 272 426 187 33 7 925
*Analiz digt tutuldu

Bolgesel lenf nodu degerlendirmesinde olgularin %38.8’inde N2, %24.3’linde N3
hastalik saptandi. KHK olgularinda N3 hastalik oram diger histopatolojik alt tiplere gore
daha fazla bulunmaktaydi (;’=64.802; p=0.000).
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Tablo 30. Evrelendirilmeleri yapilan olgularda uzak metastaz varliginin histopatolojik alt
tiplere gore dagilim

Uzak metastaz (M) KHK SHK AK BHK MK* Toplam
n (%) n (%) n (%) n(%) n(%)
Yok 125 (45.1) 286 (66.7) 91(479) 18(54.5) 5 525 (56.1)

Var 152 (54.9) 143 (33.7) 99(52.1) 15(45.5) 2 411 (43.9)
Toplam 277 429 190 33 7 936
* Analiz dis1 tutuldu

Olgularin %43.9’unda uzak metastaz vardi. Uzak metastaz SHK da digerlerine gére
anlaml1 derecede az bulundu (x2 =38.191; p=0.000).

TNM evreleme sistemine gore akcifer kanserli olgularin 1015 (%95.0)’inin
evrelendirilmesi yapildi. Olgularin 53 (%5)’tinde evreleme yapilamadi. Evrelendirilmesi

yapilan olgularin evrelere gére dagilimi Tablo 31°de sunulmaktadir.

Tablo 31. Akciger kanserli olgularin evrelere gére dagilimi

Evre Say1 Yiizde Yiizde*
Evre I 58 54 5.7
Evre II 86 8.1 8.5
Evre Il A 117 11.0 11.5
Evre III B 310 29.0 30.5
Evre IV 444 41.6 43.7
Evrelendirilemeyen 53 5.0 -
Toplam 1068 100.0 100.0

*Evrelendirilmesi yapilan olgular igindeki yiizde
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Akciger kanserli olgularin histopatolojik alt tiplere ve evrelerine goére dagilimi
Tablo 32’de sunulmaktadir.

Tablo 32. Akciger kanserli olgularin evrelerinin histopatolojik alt tiplere gore dagilimi

Evre KHK SHK AK BHK MK* Toplam
n (%) n (%) n (%) n(%) n(%)
Evre 1 6(2.2) 39(9.1) 8(42) 2(6.1) 0 55(5.9)
Evre II 5(1.8) 55(28) 15(7.9) 5(5.2) 0 80 (8.6)
EvreIlll 114(41.2) 192 (44.8) 68 (35.8) 11(33.3) 5 385 (41.4)
EvreIV  152(54.9) 143 (33.3) 99(52.1) 15 (45.5) 2 409 (44.0)
Toplam 277 429 190 33 7 929
*Analiz dis1 tutuldu

Evre IV hastalik en fazla KHK’lu olgularda, en az SHK’lu olgularda gériilmekteydi
(x> =64.805; p=0.000).
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Evre I ve II’de yer alan olgular erken evrede tami1 almis olarak kabul edildi.
Olgularin ilk semptomlarimin baglamasindan doktora bagvurdugu ana kadar gegen siire
ortalama 90 (0-450 giin) giin olarak belirlendi. Bu siire erken evre olgularda ortalama
109.9+8.5 giin, ge¢ evre olgularda ise ortalama 87.3+2.8 giin olarak bulundu. Erken evre
olgularin bagvuru siiresi geg¢ evre olgulara gore anlamli derecede daha uzundu (t=2.52,
p=0.012).

Akciger kanserli olgularin ¢esitli demografik 6zellikleri, risk faktorleri, tiimoriin
ozellikleri, semptomlari, fizik muayene bulgulari, goégiis radyografisi bulgular agisindan

erken ve geg evrede tani alma durumlarina gore dagilimi Tablo 33-38’de sunulmaktadir.

Tablo 33. Olgularin erken ve geg evrede tam1 alma durumlarina gére demografik

6zelliklerinin dagilimi

~Ozellikler Erken evre olgular  Geg evre olgular Test degeri
Yas (yil), X+SD 61.2+£9.35 60.29 + 9.65 t=1.043; p=0.297
Cinsiyet, n (%)
Erkek 137 (14.7) 792 (83.3) = 2.823; p=0.093
Kadin 7(8.1) 791 (91.9)
Ogrenim diizeyi, n (%)
Okulsuz 21 (14.8) 121 (85.2)
[kokul 96 (14.1) 583 (85.9) ¥ =5.610; p=0.230
Ortaokul-lise 17 (11.3) 133 (88.7)
Yiiksekokul 10 (25.0) 30 (73.8)
Yerlesim yeri, n (%)
Kir 45 (16.0) 236 (84.0) ¥ =0.969; p=0.325
Kent 98 (13.6) 623 (86.4)

Demografik 6zelliklerin univariate analizi sonucunda erkek olgularin daha erken

evrede tami aldig1 goriildii, ancak bu istatistiksel olarak anlamh degildi (p=0.093).
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Tablo 34. Olgularin erken ve geg evrede tam alma durumlarina gore risk faktérlerinin

dagilimi
~Ozellikler Erken evre Geg evre Test degeri
olgular olgular
Sigara, n (%)
Var 135 (14.6) 790 (85.4) = 0.948; p=0.330
Yok 9 (10.7) 75 (89.3)

Sigara (Paket-yil), X+SD 50.61 + 30.89

47.65+ 32.89 t=1.009; p=0.313

Asbest temasi, n (%)

Var 84 (15.2) 468 (84.8) = 1.055; p=0.304
Yok 60 (13.0) 403 (87.0)
Asbest temas stiresi (y1l) 19.46+22.69 17.73£22.09 t=0.867; p=0.386
Meslek riski, n (%)
Var 24 (17.8) 111 (82.2) ¥ = 1.616; p=0.204
Yok 116 (13.7) 733 (86.3)
Aile oykiisti, n (%)
Var 17 (13.7) 107 (86.3) »*=10.031; p=0.86
Yok 127 (14.3) 761 (85.7)

Univariate analiz sonucunda, erken ve gec

oynayan risk faktérleri bakimindan fark bulunamadi.
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Tablo 35. Olgularin erken ve ge¢ evrede tan1 alma durumlarina gore tiimoriin

Ozelliklerinin dagilim

~Ozellikler Erken evre  Geg evre Tets degeri
olgular olgular

Histopatolojik alt tip, n (%)
SHK 94 (21.9) 335 (78.1)
AK 23(12.1) 167 (87.9)  »*=47.246; p=0.000
BHK 7(21.2) 26 (78.8)
KHK 11 (4.0) 266 (96.0)

Yerlesim zonu, n (%)
Ust zon 37(13.8)  231(86.2)
Orta zon 63 (14.8) 364 (85.2)  ¥*=3.975;p=0.137
Alt zon 29 (21.0) 109 (79.0)

Yerlesilen zon sayisi, n (%)
Bir zon 129 (15.5) 704 (84.5) y*=4.258;p=0.039
Birden fazla zon 3(54) 53 (94.6)

Yerlesim yeri, n (%)
Periferik 61 (20.1) 242(79.9) ¥*=11.997; p=0.001
Santral 75 (11.7) 568 (88.3)

Univariate analiz sonucunda KHK olgularinda erken evrede tani alma oram diger
histopatolojik alt tiplere gére anlamli derecede daha azdi. G6giis radyografisinde bir zonda
yerlesen tiimorlerin birden fazla zonda yerlesen tiimérlere gore erken evrede tami alma
oram1 daha fazlaydi. Yine periferik yerlesimli timorlerin erken evrede tam alma oram

santralde yerlesen tiimérlere gére daha fazlaydi.

46



Tablo 36. Olgularin erken ve geg evrede tam alma durumlarina gére semptomlarinin

dagilim
Semptomlar Erken evre olgular, Geg evre olgular, P degeri
n (%) n (%)
Gogis agrisi 102 (70.8) 572 (65.7) 0.224
Okstiriik 120 (83.3) 717 (82.3) 0.767
Balgam 106 (73.6) 549 (63.2) 0.016
Dispne 82 (56.9) 511 (58.7) 0.697
Hemoptizi 63 (43.8) 330 (37.9) 0.184
Ates 40 (27.8) 250 (28.7) 0.820
Ses kisiklig1 16 (11.1) 171 (19.7) 0.014
Yutma gii¢ltigti 0 (0.0) 18 (2.1) 0.082
Kilo kayb: 68 (47.2) 487 (56.0) 0.051
Istahsizhik 70 (48.6) 474 (54.5) 0.191
Halsizlik 91 (63.2) 611 (70.2) 0.090
Terleme 58 (40.3) 382 (43.9) 0.422
Agn 17 (11.8) 123 (14.1) 0.452

Erken evreli olgularda balgam yakinmasi daha fazlaydi. Kilo kaybi, ses kisiklig1 ise

gec evreyi belirleyen semptomlard.

Tablo 37. Olgulann erken ve ge¢ evrede tam alma durumlarina goére fizik muayene

bulgularinin dagilimi

Fizik muayene Erken evre olgular, Gec evre olgular, p degeri
bulgusu n (%) n (%)

Lokal 103 (71.5) 623 (71.6) x2 =0.00; p=0.984
Toraks i¢i yayilim 34 (23.6) 268 (30.9) x2=3.141; p=0.076

Univariate analiz sonucunda toraks i¢i yayilima ait fizik muayene bulgusu ge¢ evre

olgularda daha fazlaydi.
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Tablo 38. Olgularin erken ve geg evrede tan1 alma durumlarina gére gégiis radyografisi

bulgularinin dagilimi
Radyoloji Erken evre olgular, Geg evre olgular, P degeri
n (%) n (%)
Hilus geniglemesi 29 (20.1) 274 (31.6) 0.006
Hiler dansi artis1 14 (9.7) 85 (9.8) 0.979
Mediasten genislemesi 1(0.7) 163 (18.8) 0.000
Atelektazi 25(17.4) 135 (15.6) 0.582
Kismi atelektazi 14 (9.7) 120 (13.7) 0.179
Total atelektazi 11 (7.6) 15 (1.7) 0.000
Pn6émoni 20 (13.9) 119 (13.7) 0.954
Kavite 11 (7.6) 27 (3.1) 0.008
Kitle 71 (49.3) 396 (45.6) 0.412
Nodiil 2(1.4) 25(2.9) 0.304
Siv1 12 (8.3) 163 (18.8) 0.002

Gogiis radyografisi bulgularindan hilus geniglemesi, mediasten geniglemesi ve sivi
bulgusu ge¢ evre olgularda daha fazla, total atelektazi ve kavite goriintimii ise erken evre
olgularda daha fazla goriildii. Olgularin 22 (%2.5)’sinde multiple nodiil ve 14 (%1.6)’{inde
her iki akcigerde diffiiz yayim bulgusu vardi ve beklendigi iizere bu olgularin tiimii geg
evrede tan: alan olgulardi.

Karnofsky performans ortalamasi erken evre olgularda 80.56+9.88, ge¢ evre
olgularda 76.57+£10.60 idi ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (y’=4.44;
p=0.000).

Olgularin erken ve ge¢ evrede tani almalarina etkili olabilecek, univariate analiz
sonucunda 0.10’un {izerinde anlamlilik gésteren degiskenler multivariate analize tabi
tutuldu, goreli risk ve %95 giiven araliklan belirlendi. Akciger kanserli olgularin lojistik
regresyon modeli ile erken evrede tant alma durumlarina etkili degiskenlerin géreli risk ve

%95 giiven araliklan Tablo 39°da sunulmaktadir.
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Tablo 39. Lojistik regresyon modeli ile akciger kanserli olgularin erken evrede tan1 alma

durumlarina etkili degiskenlerin géreli risk ve %95 giiven araliklar

“Ozellikler Goreli Risk (OR) %95 GA p

Balgam ¢ikarma
Yok 1 0.030
Var 1.72 1.06-2.80

Kilo kaybi
Yok 1 0.030
Var 0.61 0.39-0.96

Karnofsky
70 ve alt1 1 0.030
70’in tizeri 1.71 1.05-2.77

Kavite
Yok 1 0.047
Var 243 1.01-5.83

Mediastan genislemesi
Yok 1 0.007
Var 0.06 0.009 - 0.464

Total atelektazi
Yok 1 0.006
Var 5.14 1.58-16.68

Lezyonun yerlesim yeri
Santral 1 0.005
Periferik 1.93 1.23-3.05

Histopatolojik alt tip
KHK 1 -
SHK 5.41 2.39-12.26 0.000
AK 3.73 1.46-9.55 0.006
BHK 5.90 1.66-21.00 0.006
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Multivariate analiz sonucunda bagvuruda balgam yakinmasi olan olgular 1.72 kat,
Karnofsky performans durumu 70 ve iistlinde olan olgular 1.71 kat, g6giis radyografisinde
kavite saptanan olgular 2.43 kat, total atelektazi saptanan olgular 5.14 kat, periferik
yerlesimli lezyonu olan olgular 1.93 kat, SHK, AK, BHK KHK’a gore sirastyla 5.41, 3.73,
5.90 kat daha erken evrede tam almaktayd. Ik bagvuruda kilo kaybi1 yakinmas: ve gogiis
radyografisinde mediasten genislemesi olmasi1 erken evrede tam1 almaya negatif etkili

degiskenlerdi.
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V. TARTISMA

Yirminci yiizyilda akciger kanserinin insidans ve mortalitesi, bir ¢ok iilkede
dramatik olarak artmistir. Giiniimiizde hem gelismis hem de gelismekte olan iilkelerde
kanser 6liimlerinin basinda gelmektedir (2). Tedavideki ilerlemelere rafmen 5 yillik sag
kalim oranlann KHDK’da yaklagik %15, KHK da ise yaklasik %35 civarindadir (8).

Akciger kanseri insidansinin yiiksek oldugu ilkelerde, yas riskin majér
belirleyicisidir. Kargilagtirmalar genellikle yas standardize insidans oranlar1 hesaplanarak
yapilmaktadir. Yagla birlikte insidans artmakta, 6 ve 7. dekatlarda en yiiksek degerlerine
ulagsmaktadir. Bu populasyona gére geng eriskinlerde nispeten daha nadir goriilen bir
hastaliktir; 50 yas alt1 hastalarin oran1 yaklagik %10 civarindadir (1, 21, 65).

Ulkemizde Toraks Dernegi Akciger ve Plevra Maligniteleri Calisma Grubu
tarafindan yapilan ¢ok merkezli retrospektif ¢caligmada, hastalarin yas ortalamalari 58.4 yil
olarak bulunmugstur (29). Yine tilkemizde yapilan, 1834 olguluk bir diger retrospektif
caliymada yas ortalamasi 55.1 yil olarak bildirilmistir (66). Yurtdisinda yapilan bir
epidemiyolojik ¢aligmada yag ortalamasi 61.2 yil olarak bulunmustur (67). Gelismis bir
Avrupa iilkesi olan Isveg’te yapilan prospektif bir ¢aligmada ise hastalarin yas ortalamalari
69.8 y1l olarak bulunmustur (68).

Literatiir bilgisiyle uyumlu olarak ¢alismamizda olgularin 6nemli bir kism1 6 ve 7.
dekatta yer almaktaydi (sirasiyla %29.4 ve %37.6) ve geng erigkinlerin oram1 %10
civarindayds.

Akciger kanserinin insidansi erkeklerde kadinlardan daha fazladir. Geligmis
iilkelerde sigara kullanma aligkanligindaki artiga bagh olarak, erkeklerde insidansin 1980-
1990’11 yillara kadar artip, bu yillardan sonra azalmaya bagladigi, kadinlarda ise daha
diisik olan insidans oranlarinda 1980-1990°l1 yillardan sonra artis oldugu, insidans
oranlarinin birbirine yaklastign goriilmektedir (8, 18, 69). Tiim diinyada 1985 ile 1990
yillar1 arasinda erkek olgularda %15°lik bir artiga karsin kadin olgu oraninda %23°liik bir
artig goriilmistiir (70). Gelismis tilkelerin aksine gelismekte olan iilkelerde 1980°1i yillarda
bildirilen diisiik insidans oranlarimin, bu yillardan sonra her iki cinste de artan sigara
tiiketimine bagli olarak artmasi beklenmektedir (8, 28, 69). Ulkemizden bildirilen bir
¢alismada da yillar iginde kadin:erkek oraminda kadimnlar aleyhinde bir artis oldugu
belirtilmistir (66). Kadin olgu oramindaki bu artiy kadin olgular {izerinde g¢aligmalarn
yogunlasmasina neden olmus, erkek olgulardan fakhilik gésteren yonleri belirlenmeye
calisilmustir.
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Kadin olgu oramindaki bu artis gelismis iilkelerde, 1950°li yillardan sonra, sigaranin
zararl etkilerine erkeklerden daha duyarli oldugu belirtilen kadinlar arasinda artan sigara
kullanimina baglanmagtir (9, 71). Akciger kanseri geligme riski, 40 paket yili sigara Sykiisti
olan kadinlarda, sigara igmeyen kadinlara gore 28 kat daha fazlayken, erkeklerde ise
yalmzca 10 kat daha fazla bulunmustur (72).

Ancak bazi caligmalarda hi¢ sigara igmeyen gen¢ kadinlarda saptanan yiiksek
oranlar, kadinlanin akciger kanseri gelisimi i¢in daha yatkin oldugunu diigiindiirmiis,
kadinlarda akciger kanseri gelisiminde sigara ile etkilesen veya sigaradan bagimsiz olarak
riski artiran bazi genetik, biyolojik, hormonal, ¢evresel ve yasam tarzi ile ilgili olasi
faktorlerin etyolojideki yerine dikkat gekilmesini saglamigtir (71). Fétal akcigerin
diferansiasyon ve maturasyonunu indiikleyen ostrojenin reseptorlerinin akciger kanser
hiicrelerinde tespit edilmesi, akciger kanserinin etyolojisinde steroid hormonlarimn,
Ozellikle de Ostrojenin r6lii oldugunu diisiindiirmiistiir (73). Kadinlarda bazi genetik
biomarkirlar ve 6zellikle iki detoksifikasyon enziminin (sitokrom p 450 1A1 ve glutatyon-
S transferaz M1) mutasyonunun erkeklerden daha sik oldugu ve bu mutasyonlarin akciger
kanserinin gelisimi i¢in yas ve sigaradan bagimsiz risk faktorleri oldugu belirtilmistir (73).
Hiicre proliferasyonu ve akciger kanserinde rol oynayan gastrin-releasing peptit
reseptoriiniin sigara igmeyen kadinlarin solunum yollarinda erkeklere gore daha fazla
salindig1 gosterilmistir (74).

Pasif sigara igimi her iki cins i¢in de gegerli olmakla birlikte, daha ¢ok kadinlan
etkileyen bir risk faktoriidiir. Esi sigara igen kadinlarda kocasinin igtigi sigara yogunlugu
ve siiresine bagh olarak akciger kanseri riski artmaktadir (32). Avrupa’da 1990 yilinda
akciger kanserine bagh 1146 kisinin 6liimii (839 kadin, 307 erkek) eslerinin igtigi sigaraya
baglanmagtir (75).

Son zamanlarda o6zellikle kadinlari igeren kuaférler arasinda akciger kanseri
riskinin arttifn bildirilmistir (76). Yine ailede kanser Oykiisti de kadinlarda akciger
kanserinin artan riski ile iligkili bulunmustur (77).

Tiirk Toraks Dernegi Akciger ve Plevra Maligniteleri Caligma Grubu tarafindan
yapilan ¢alismada, erkek hasta oram %90.4, kadin hasta oram1 %9.6 olarak bulunmustur
(29). Ulkemizde yapilan diger bir ¢alismada erkek olgu oran1 %84, kadin olgu orant %16
olarak bildirilmistir (66). Gelismis bir Avrupa iilkesi olan Isveg’te yapilan prospektif bir
caligmada ise erkek hasta oram %60, kadin hasta oram1 %40 olarak bulunmugtur (68). Geng
hastalarin 6zelliklerini irdeleyen bir ¢galismada 50 yas alt1 ve 50 yas lstii hastalar arasinda
cins bakimindan fark olmadig: belirtilmistir (65). Baska bir g¢aligmada ise 50 yas {istii
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hastalara gére 50 yas alti hastalar arasinda kadin hasta oranin erkeklere gére anlamh
derecede fazla oldugu, bunun daha &nceden belirtildigi iizere kadinlarin etyolojide rol
oynayan karsinojenlere daha duyarli olmasinin yani sira, bu hastalarin hem baba hem de
annelerinin ailelerinde kanser Oykiisiiniin yash gruba gore daha fazla goriilmesinin bir
sonucu olabilecegi vurgulanmugtir (21).

Calismamizda olgularin %91.5°i erkek, %8.5’1 kadin idi. Son dekatlarda 6zellikle
gelismis tilkelerde géze garpan ve sigaraya atfedilen, kadin ile erkeklerin insidans oranlan
arasindaki farkin daralmasi, ¢aligmamizda gozlenmedi. Akciger kanserinin latent peryodu
g6z Online alindiginda, bunun 30 yil 6ncesinde toplumumuzda, 6zellikle Orta Anadolu’da
kadinlar arasinda sigara kullanimmin yaygin olmamasina bagli oldugu soylenebilir. Yag
ortalamalan erkeklerde 60.3, kadinlarda 61.52 yil idi ve cinsler arasinda yas ortalamalari
bakimindan fark bulunamadi. Bazi ¢aligmalarda belirtilenin aksine ne geng erigkin yas
grubunda ne de diger yas gruplarinda, kadin ve erkek olgularin yas gruplarmma dagilim
ylizdeleri arasinda fark bulunamadi.

Akciger kanseri gelisiminde her iki cinste de en dnemli etyolojik fakttr kuskusuz
sigaradir. Giinliik igilen sigara sayis1 ve igme siiresi akcifer kanseri gelisme riskini
etkilemektedir. Cogu gelismis ilkelerde 6zellikle erkeklerde sigara kontrol programlar
sonucunda akciger kanser insidansi azalma egilimindedir. Ancak DSO’niin belirlemelerine
gore gelir diizeyi diisiik olan tlkelerde, akciger kanserini de igine alan, sigarayla iligkili
hastaliklarin insidansinda gelecek 30 yil iginde ciddi bir artis beklenmektedir (78).

Akciger kanseri riski asbest, krom, arsenik, kadmiyum, nikel gibi mesleksel
etkenlerle de artmakta ve bu etkenler sigarayla sinerjistik etki gostermektedir (11, 33). Bu
etkenler iginden asbest lifleri, aym zamanda Onemli bir plevral malignite olan
mezotelyomanin da en Onemli etyolojik faktoriidiir. Bolgemizde mesleksel temasin
diginda, ¢evresel asbest temasinin mezotelyoma gelisme riskini artirdifi saha bazli
¢aligmalarla gosterilmistir (79).

Akciger kanserinin etyolojisinin multifaktryel olmasi1 ve gevresel etkenler ile
genetik konak faktorlerinin etkilesimi, bu tiimorlerin gelisiminde herediter faktérlerin
roliiniin diger neoplastik hastaliklara gére daha az anlagilmasina neden olmustur. Ozellikle
geng olgularda ve kadin olgularda aile 6ykiistintin diger olgulara gére daha fazla oldugu
belirtilmistir (21, 77).

Ttrk Toraks Dernegi Akciger ve Plevra Maligniteleri Calisma Grubu tarafindan
yapllan calismada olgularin %90’min sigara igicisi oldugu ve sigara i¢en olgularin

%90’indan daha fazlasinin erkek olgular oldugu belirtilmistir (29). Isveg’ten bildirilen
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¢alismada erkek olgularin %92’sinin, kadin olgularin %79’unun sigara igicisi oldugu,
erkek olgularin kadinlara gére daha agir igici olduklar: belirtilmigtir (68).

Fransa’nin giiney kesiminden bildirilen, kadin ve erkeklerde akciger kanserinin
mesleksel riskini analiz eden bir ¢aligmada, topraginda tremolit igeren tarla tozuna ve
inorganik iriinlere maruz kalan kadin ve erkeklerde, ayrica ev temizleme iirtinlerine maruz
kalan ve motorlu tasit siirliclisii olan erkeklerde kontrol grubuna gore riskin arttif
belirtilmigtir (80).

Ulkemizden bildirilen bir ¢alismada akciger kanserinde ailesel kanser egiliminin
oldugu, olgularin cinsiyeti ile pozitif aile ykiisli arasinda iligkinin olmadig: belirtilmistir
(81).

Caligmamizda olgularin %91.6’s1 sigara igicisiydi. Erkek olgularda sigara igme
oran1 %97.5, kadinlarda ise %26.1 idi ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi. Ayn
sekilde sigara paket yil1 da erkek olgularda anlamli derecede yiiksekti. Bu bulgular tilkemiz
verileriyle uyumlu, ancak kadin olgular i¢in gelismis Avrupa iilkelerinin verileriyle
uyumlu degildi. Ulkemizde sigara ahigkanhgindaki degisiklik dikkate alindifinda,
kadinlarimizda artmaya basladify tahmin edilen insidans oranlarinin 6niimiizdeki ilk iki
dekatta yiiksek oranlarda karsimiza gikabilecegini s6yleyebiliriz.

Calismamizda cinsler arasinda sigara digindaki diger etyolojik faktérler bakimindan
fark olup olmadig1 analiz edildi. Olgularimizin gogunda gevresel asbest temasi vardi ve
kirsal alanda kadin ve erkek igin yasam kosullan egit olmasinin bir sonucu olarak, asbest
temast ve temas siiresi bakimindan cinsler arasinda fark bulunamadi. Toz, duman,
kimyasal madde maruziyetini igeren mesleksel risk faktorii olgularin %14.9’unda saptandi
ve bu olgular1 tamami erkekti. Kadin olgularin 4’4 hari¢ hepsi ev hanimiydi.

Son iki dekatta ozellikle gelismis lilkelerde akcifer kanserinin histopatolojik alt
tiplerinin oransal dagiliminda degisiklikler olmugtur. Daha 6nceleri SHK erkeklerde en sik
goriilen histopatolojik alt tip iken, giiniimiizde siklif1 nispeten azalmis ve yerini AK’a
birakmugtir (28). Benzer degisikligin KHK i¢in de gegerli oldugunu sdylemek miimkiindiir.
SHK ve KHK insidansindaki bu degisiklik, 1950°’li yillardan sonra sigara kullaniminin
azalmasi ve diislik katran filtreli sigaralarin kullaniminin artmasina baglanmaktadir (28).

Yine gelismis iilkelerde AK insidansinda ise artis goze ¢arpmaktadir. Tanisal
cabalardaki iyilesme ve smiflandirmadaki degigiklik AK insidansindaki bu artisin bir
nedeni olabilir ancak, asil sorumlu olabilecek etken kullamlan sigaradaki degisikliklerdir.
Sigaradaki degisikliklerle ilgili hipotezlerden birincisi; 1950°li yillarin ortasindan sonra
kullanilmaya baslanan, kiiglik partikiilleri elimine etmede yetersiz kaldid1 bilinen filtreli
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sigaralarin buna neden oldugudur. Bunun yaminda filtre kullamimi kisilerin nikotin
ihtiyacim kargilayabilmek icin daha fazla dumamn uzun siire iginde tutmasina da neden
olmaktadir. Ikincisi; yiiksek diizeyde nitrat bilesikleri iceren diisik katran filtreli
sigaralarin AK riskini artirabilecegidir. N-nitrozaminin 6zellikle NNK’min hayvan
deneylerinde AK olusumunu artirdif1 gosterilmistir (8, 28).

Geligmis iilkelerde izlenen bu degisiklikler daha ¢ok erkeklerde goriilmiistiir, ¢linkii
kadinlarin sigaraya bagladig 1950°li yillarda filtreli sigaralar kullanima girmistir.

Ancak sigaradaki bu degisiklikler Avrupa iilkelerinde Amerika ve Kanada’ya gére
bir-iki dekat daha ge¢ olmustur. Bu yiizden son zamanlarda Amerika ve Kanada’dan her
iki cins igin de bildirilen yiiksek AK oranlari, Avrupa iilkelerinde erkek olgular igin SHK
oranlarina yaklagmis ancak, daha fazla olamamigtir (68, 82).

Gelismis tlkelerde erkek olgularda goriilen, birbirine yakin olan SHK ve AK
oranlarina karsin, diinya genelinde bircok c¢alismada kadinlarda en fazla goriilen
histopatolojik alt tipin AK oldugu belirtilmektedir (68, 71, 83).

Ulkemizde olgularin genelinde en sik gériilen histopatolojik alt tip SHK iken, kadin
ve erkeklerdeki oranlara bakildiginda, erkeklerde en sik gériilen histopatolojik alt tip SHK,
kadinlarda ise AK’dur (29, 66).

Calismamizda olgulann %46.8’inde histopatolojik alt tip SHK’du. Erkek olgularda
en stk SHK, kadinlarda ise AK goriilmekteydi. Bu bulgular {ilkemiz verileriyle uyumludur.
Ancak gelismis iilkelerin verilerinden, 6zellikle erkek olgular bakimindan, beklenildigi
tizere farklidir.

Akciger kanseri yash grubun hastaligidir.Her ne kadar histopatolojik alt tiplerin yas
ortalamalar1 birbirine yakin olsa da, gen¢ olgulari degerlendiren ¢aligmalarda, geng
olgularda en stk AK ve KHK’un goriildiigli, bunun da genetik duyarlilikla iligkili
olabilecegi belirtilmigtir (21, 84). Erkeklerde yasla birlikte AK/SHK oram azalmakta ve
SHK yash erkeklerde en sik goriilen histopatolojik alt tip olmaktadir. Kadinlarda ise yasla
birlikte SHK siklifinda hafif bir artis olmakla birlikte, bir ¢ok ¢alismada, tlim yas
gruplarinda en sik goriilen histopatolojik alt tip AK’dur (85).

Cahiymamzda olgularin histopatolojik alt tiplere gore yas ortalamalan
kiyasladifinda, kadin olgularda histopatolojik alt tipler arasinda yas ortalamalan
bakimindan fark bulunmazken, olgularin genelinde ve erkek olgularda AK ve KHK’un
diger histopatolojik alt tiplere gore daha erken yasta ortaya ¢iktit bulundu. Bunun
nedeninin, AK ve KHK olgulannmzda, daha Onceki c¢alismalarda belirtildigi gibi,
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ailelerinde kanser Oykiisiinlin diger histopatolojik alt tiplere gore daha fazla
saptanmasindan dolay1 genetik yatkinlifa bagh oldugu sdylenebilir.

Akciger kanseri gelisme riskini artirdigs bilinen fakt6rlerin histopatolojik alt tiplerle
olan iligkisi farklilik gostermektedir. Her iki cinste de akciger kanserinin tiim histopatolojik
alt tiplerinin sigarayla iligkili oldugu, bu iligkinin KHK ve SHK’da AK ve BHK’a gore
daha fazla oldugu bir ¢ok calismada gosterilmistir (27, 84, 86). Kirk yili agkin bir siire
sigara Oykiisii olan kisilerde AK riski 3.80, KHK riski 38.6 olarak bulunmustur (27).

AK’un sigarayla iliskisinin nispeten zayif olmasi ve her iki cinste de sigara
icmeyenlerde en stk AK’un goriilmesi, etyolojisinde sigara disinda bagka faktorlerin de rol
oynayabilecegini distindlirmiistiir (27, 85, 87). Bu faktorler cografya ve sosyoekonomik
duruma gore degismekle birlikte genetik, mesleksel ve pasif sigara igimi gibi diger
gevresel faktorleri icermektedir.

Geng olgulan iceren ¢aligmalarda en sik goriilen histopatolojik alt tiplerin AK ve
KHK oldugu, bu olgularda ailesel kanser 6ykiisiiniin daha fazla oldugu ve ailesel kanser
Oykiisii olmayan grupta kanser gelisme riski 15 kat iken ailesel kanser 6ykiisii olanlarda bu
riskin 30 kata ¢iktig1 belirtilmistir (21, 88).

Asbest de dahil olmak i{izere baz1 mesleksel risk faktorlerinin 6zellikle AK riskini
artirdids, yine radon gibi baz1 faktorlerin de KHK riskini artirdig: bildirilmigtir (85).

Calismamizda; sigara, asbest, mesleksel risk ve ailesel kanser dykiisiinden olusan
O6nde gelen risk faktorleriyle histopatolojik alt tip arasindaki iligkiyi degerlendirdik.
Olgularin histopatolojik alt tipleri arasinda mesleksel risk fakt6rii ve asbest temasi
bakimindan fark bulunamazken, AK’lu olgularda sigara kullanma orani daha diisiik, hem
AK hem de KHK’lu olgularda ailesel kanser oykiisii daha yiiksek bulundu. AK’un
sigarayla olan iliskisi ile AK ve KHK’un ailesel kanser oykiisiiyle olan iliskisi literatiir
bilgileriyle uyumluydu. Mesleksel risk faktoérleri ayr1 ayr1 degerlendirilmedigi i¢in buradan
yola ¢ikilarak net bir sonug bildirmek dogru olmayabilir.

Asbest temas1; bulundugumuz bélgenin cografi yapisi itibariyle 6zellikle gevresel
asbest temast, sigarayla olan etkilesimi de g6z 6niine alinarak ayrica degerlendirildi.

Bilindigi lizere plevral sivi, plevral plak, diffiiz plevral fibrozis, asbestozis ve
malign mezotelyoma gibi bir ¢ok ploropulmoner hastaliga neden olan asbest lifleri, akciger
kanserinin etyolojisinde de rol oynayan 6nemli ¢evresel etmenlerdendir (89). Diinya
genelinde 50 yil 6ncesinde yalitim ve gemi yapiminda yaygin olarak kullanilan asbest,

tilkemizde kirsal kesimde yasayan insanlar tarafindan, yillar boyunca, evlerin duvarlan igin
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stiva veya badana, zemin ve ¢at1 i¢in dogeme maddesi ve hatta bebek pudrasi olarak
kullanmilmigtir.

Asbest temast olan kisilerde sigaradan bafimsiz olarak akciger kanseri riski
artmakta, sigara ile bir arada oldugunda ise risk potansiyalize olabilmektedir (33, 90, 91).
Asbest temasi olmayan sigara iciciler ile temas1 olan sigara igiciler karsilagtiriidiinda,
temas olan grupta mortalite oranlarinda 6nemli artislar oldugu gériilmiigtiir (33, 91).

Asbest liflerinin dogrudan etki ederek mi akciger kanseri geligimini artirdigi, yoksa
asbest liflerine karsi gelisen fibrotik cevabin mi akciger kanser geligimini artirdii
konusunda literatiirde geliskili bilgiler bulunmaktadir (92). Bazi ¢aligmalar akciger
kanserinin asbestozisin radyolojik kanit1 olmadan da gelisebilecegini g6stermigtir (90, 93).
Bazi ¢alismalarda ise akciger kanserinin gelismesi i¢in asbestozisin radyolojik kanrtinin
gerektigi belirtilmistir (94, 95). Sayet fibrozis gerekiyorsa nasil tamimlanmasi gerektigi de
bir bagka tartisma konusudur. Fibrozisin gosterilmesinde mikroskopik bulgular, gogiis
radyografisinden sliphesiz daha giivenilirdir. Hatta yiiksek rezoliisyonlu tomografi de
fibrozisi géstermede yetersiz kalabilir, bu yontemle tespit edilen fibrozis bagka nedenlerle
de gelismis olabilir (92).

Asbest temas1 ve histopatolojik alt tip arasindaki iligki konusunda geligkili sonuglar
bildirilmigtir. Baz1 ¢alismalarda asbest temas:t olan kisilerde AK’un daha fazla oldugu,
asbest liflerinin akcigerdeki yogunlugu ve AK sikli1 arasinda anlamli doz-etki iligkisi ve
hatta temas siiresi ile AK insidansi arasinda anlamli iligki oldugu, bazi ¢alismalarda ise
asbestle iliskili kanserin sigarayla iligkili kanserden histopatolojik alt tip bakimindan
farklilik g6stermedigi belirtilmigtir (96-100).

Calismamizda akciger kanseri etyolojisinde rol oynayan iki 6nemli etken; asbest ve
sigara ayrn ayrt ve birlikte ele alinarak degerlendirildiginde SHK ve KHK asbest
temasindan bagimsiz olarak sigara i¢en gruplarda daha yiiksek, AK ise asbest temasi olan
ve sigara igmeyen grupta daha yiiksek bulundu (sirasiyla; OR 2.06, %95 CI 1.14-3.71, OR
4.12, %95 CI 2.33-7.28 ve OR 0.15 %95 CI 0.09-0.24). Cok degiskenli modelde de SHK
ve KHK sigara igenlerde, AK ise sigara igmeyenlerde daha fazla gériildii, asbest temasi ile
AK arasinda iligki bulunamadi (OR 2.06, %95 CI 1.14-3.71, OR 4.13, %95 CI 2.34-7.29,
OR 0.15, %95 CI 0.09-0.24) . SHK ve KHK ile sigara arasindaki pozitif iligki, AK ile
sigara arasindaki negatif iligki literatiir bilgileriyle uyumludur. AK’un asbest temasiyla
olan iliskisi ¢ok degiskenli analizde gosterilememesi de daha once bildirilen bir gok
¢aligmayla uyumludur. Sigara igmeyen ve asbest temas: olan olgularda kadin olgu oram

daha fazlaydi. Bu nedenle ki-kare testinde asbest temas: ile iligkisi gosterilen AK sikligimin
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kadin olgularin bir yansimasi olabilecegi, bunun da ¢ok degiskenli analizle ortadan kalkti§1
diistintilmiistiir.

Akciger kanserli olgularin %90’1ndan fazlasi tiimériin lokal, bolgesel, metastatik
veya sistemik etkileri nedeniyle tam aninda semptomatiktir (12). En sik goriilen
semptomlar sirasiyla; okstirlik, kilo kaybi, dispne, g6gtis agrisi, hemoptizi, kemik agrisi,
comak parmak, ates ve halsizliktir (12, 44, 46).

Okstiriik santral yerlesimli tiimorlerde periferik yerlesimli tiimorlere gore daha
fazla goriilmektedir. Biiylik hava yollarinin obstriiksiyon, basi, tiimér ile infiltrasyon veya
enfeksiyonu sonucu olusabilir. Bir ¢ok ¢aligmada en sik gériilen semptom olarak, %8-75
arasinda degisen oranlarda bildirilmistir (44, 46).

Gogis agns: bagvuru amnda olgulann yaklagik yarisinda goriilmektedir. Santral
yerlesimli tiimorlerde belirsiz, devaml, lokalizasyonu koétii iken, periferal yerlesimli
tiimorlerde ploretik vasiftadir ve lokalizasyonu daha iyidir (12).

Balgam akciger kanserli olgularda gogunlukla oksiiriik ve nefes darligina eslik eden
bir semptomdur. Agir sigara igicisi olan kronik bronsitli olgularda akciger kanseri
gelistiginde balgam miktar ve pirulansi da degismekte, bazen kanli balgam seklinde de
olabilmektedir. Yine santral lezyon distalinde geligen postobstriiktif pnémonili olgularda
da kotii kokulu balgam olabilmektedir.

Dispne olgularin %55-60’1nda goriilmektedir (46). Cogunlukla biyiik hava yolu
obstriiksiyonu, plevral sivi, hemidiafragma paralizisine sekonder gelismektedir.

Hemoptizi olgularin yaklagik 1/3’{inde gériilmektedir. Genellikle balgamla karigik
az miktarda olmakta, ancak bronsial venlerin riiptiirii sonucu fazla miktarlarda da
olabilmektedir.

VCSS olgularin yaklagik %4’iinde goriilmektedir. Olgularin %40°1 KHK etkendir,
bunu SHK izlemektedir.

Ses kisikhifinin sikligy yaklagik %5 civarindadir ve sol rekurren laringeal sinirin
anatomik yerlesimi dolayisiyla sol hemitorakstaki tiimérlerde daha sik gériilmektedir.

Comak parmak bagvuru aninda olgularin %20’sinde goriilen bir semptomdur. En
stk SHK ve AK’da goriilmektedir (12).

Ulkemizden bildirilen bir ¢alismada 6ksiirtik (%64), gogiis agrist (%41), nefes
darlig1 (%40), balgam (%38) en sik gériilen semptomlardi (101).

Caligmamizda en sik goriilen semptomlar 6ksiirtik (%82.4), halsizlik (68.7), g6giis
agrist (%65.4), balgam (%64.4), dispne (%58.6)’ydi. Gorillme sikli1 biraz daha fazla
olmakla birlikte bu bulgular literatiir bilgileriyle uyumludur.
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Erkek ve kadin olgular klinige bagvurduklar1 andaki semptomlar1 bakimindan
kargilagtirlldiinda balgam, hemoptizi ve gomak parmak yakinmalar erkek olgularda kadin
olgulara gbre daha fazla gorillmekteydi. Bu durum, kadin olgulara gére sigara igme oram
ve sigara paket yil1 daha fazla olan erkek olgularda, sigarayla yakin iligkili oldugu bilinen
SHK oraninin daha fazla olmasi ile agiklanabilir.

Tiimdriin intrapulmoner biiytimesine bagli gelisen semptom ve bulgular SHK ve
KHK’da AK ve BHK’a gore daha fazla goriilmektedir. Bolgesel yayilimina bagli gelisen
semptom ve bulgular KHK’da en fazla ve AK’da en az goriilmektedir. Uzak yayilimina
bagli gelisen semptom ve bulgular KHK’da en fazla, SHK’da en az goriilmektedir.
Paraneoplastik sendromlara bagh gelisen semptomlar tiim histopatolojik alt tiplerde hemen
hemen ayni oranda goriilmektedir (45)

Calismamizda tiimoriin intrapulmoner biiylimesine bagh geligen semptomlarin
gortilme oram histopatolojik alt tipler arasinda farklilik gostermekteydi. Dispne KHK
olgularinda daha fazlaydi. Balgam BHK olgularinda digerlerine goére daha az
goriilmekteydi. Hemoptizi ise SHK olgularinda daha fazla, AK ve BHK olgularinda daha
az goriilen bir semptomdu. Timoérlin intrapulmoner biiylimesine bagh gelisen
semptomlarin santral yerlesimli olan SHK ve KHK’da daha fazla, periferal yerlesimli olan
AK ve BHK’da daha az goriilmesi literatiir bilgileriyle uyumludur.

Calismamizda tiimériin bolgesel yayilimina bagli gelisen semptomlardan ses
kisiklipi ve sendromlara bagh gelisen semptomlar KHK olgularinda daha fazlaydi.
Bolgesel yayilim 6zelligi diger histopatolojik alt tiplere gére daha fazla olan KHK’da bu
semptomlarin daha fazla goriilmesi literatiir bilgisiyle uyumludur.

Paramalign nedenlere bagli geligen semptomlardan ise ¢omak parmak literatiir
bilgisiyle uyumlu olarak SHK olgularinda daha fazla, KHK olgularinda daha az gériilen bir
semptomdu. Tiimoriin sistemik etkileri sonucu ortya ¢ikan, metastaza bagh olmayan ve
hastalar tarafindan iyi lokalize edilemeyen agri yakinmasi BHK olgularinda daha fazla
goriilmekteydi.

Olgularimizin %71.3’{inde tiimoriin intrapulmoner bilyiimesine bagli gelisen fizik
muayene bulgulari, %29.7’sinde tiimériin bolgesel yayilimina bagl gelisen fizik muayene
bulgular1 saptandi. Timoriin intrapulmoner biiylimesine bagli gelisen fizik muayene
bulgulart BHK olgularinda digerlerine gore daha az gériilmekteydi. Tiimoriin bélgesel
yayilimina baghh gelisgen fizik muayene bulgulan KHK olgularinda daha fazla
goriilmekteydi. Bolgesel yayilima bagli bulgular ayn ayn degerlendirildiginde ise plevra
tutulumuna ait fizik muayene bulgulari AK, VCSS’a ait fizik muayene bulgulan KHK,

59



Horner Sendromu’na ait fizik muayene bulgulann da BHK olgularinda daha fazla
goriilmekteydi. Tlimoriin metastaz yapmasina bagh gelisen fizik muayene bulgularnn SHK
olgularinda digerlerine gére daha az, KHK olularinda ise daha fazla goriilmekteydi. Bu
bulgular literatiir bilgileriyle uyumludur.

Karnofsky performans skoru tedavi seklini ve dolayisiyla prognozu belirleyen en
6nemli iki faktérden biridir (102). Cerrahi tedavi i¢in Karnofsky performans skorunun 80
ve {istii, kemo-radyoterapi uygulamasi i¢in 70 ve istii olmas1 gerektigi kabul edilmektedir.
Karnofsky performans durumu iyi olmayan olgularda kemoterapi ile agir1 toksisite
gelismesi ve yasam siiresinde kisalma kaginilmazdir.

Caligmamizda olgularin ortalama Karnofsky performans skoru 77.04+10.64 (40-
100)’tii. Olgularin Karnofsky performans skorlarina gore histopatolojik alt tipleri arasinda
farklilik bulunamadi. Karnofsky performans skoru ortalamalarina gore histopatolojik alt
tipler arasinda fark bulunamadi. Karnofsky performans skoru erkek olgularda
(77.16+10.27), kadin olgulardan (73.75+10.42) yiiksek bulundu. Kadin olgularda hasta
gecikme siiresinin erkek olgulara gére daha uzun olmasindan dolayi, semptomlarla
yakindan iligkili olan Karnofky performans skorunun daha diisiik saptandig1 s6ylenebilir.
Olgularin yalmzca basvurudaki Karnofsky performans skorlarina goére %12.5%inin
kemoterapi igin, %39.7’sinin cerrahi tedavi igin uygun olmadig: saptand:.

Akciger kanseri olgularin ¢ogunda ilk olarak g6giis radyografisiyle
tamimlanmaktadir. Go6giis radyografisinde akciger kanserine isaret eden Kkitle, hilus
genislemesi, mediasten genislemesi, total atelektazi, masif sivi, multiple nodiil gibi direkt
bulgularin yaninda, daha az oranda da olsa pnomoni, hiler dansite artis1, az veya orta
miktarda stvi, kavite, pnOmotoraks, lokal amfizem gibi indirekt bulgular da
saptanabilmektedir.

Akciger kanserli olgularin tam1 aminda yaklagik %15’inde plevral siv1
saptanmaktadir (12). Ulkemizde yapilan bir calismada olgularin %2.4’tinde gogiis
radyografisinin normal oldugu, %4.5’inde plevral sivi oldugu belirtilmigtir (101).

Calismamizda 3 (%0.3) olgunun g6giis radyografisinde patolojik bulgu saptanmadi.
Olgulartn %46.4’linde saptanan kitle gériinimii en sik saptanan radyolojik bulguydu.
Radyolojik bulgulardan kitleyi hilus genislemesi (%30.5), mediasten genislemesi (%15.8),
kismi atelektazi (%13.4) ve pnomoni (%13.4) izlemekteydi. Literatiir bilgisiyle uyumlu
olarak olgularin 178 (%16.8)’inde s1v1 bulgusu mevcuttu. Sivili olgularin 25 (%14.0)’inde

ise masif siv1 saptandi.
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Olgularmizin yaklagik %75’inin goglis radyografisinde direkt olarak akciger
kanserine igaret eden kitle, hilus genislemesi, mediasten genislemesi, total atelektazi, masif
stvi, multiple nodiil bulgularinin biri veya birkag1 saptandi. Olgularimizin kalan %25’inde
ise pnémoni, hiler dansite artisi, az veya orta miktarda sivi, kavite, lokal amfizem,
pndmotoraks, normal grafi bulgulan gibi akciger kanserine direkt olarak igaret etmeyen
bulgulardan bir veya bir kag1 bir arada saptandi. Bu sonuglar bize klinik olarak akciger
kanseri gliphesi olan bir olguda ki bu olgu risk faktorlerini tagiyan ve verilen tedaviye yanit
alinamayan bir olguysa, gogiis radyografisinde direkt bulgular saptanmasa bile ileri
tetkikler ile akciger kanserinin diglanmasi gerektigini gostermektedir.

Histopatolojik alt tipler arasinda radyolojik goriintim bakimindan farkliliklar
oldugundan, histopatolojik alt tiplerin gériilme siklifina baglt olarak g6gis radyografisi
bulgularimin sikligimin degisebilecegi diigiiniilebilinir.

SHK daha ¢ok santral yerlesimlidir. Hilus geniglemesi ve/veya lezyon periferinde
kollaps ve obstriiktif pndmoni en sik goriilen bulgularidir (58). Ayrica kavitasyon en sik
SHK’da gériilmektedir (55, 57). SHK’lu olgulari degerlendiren bir ¢aligmada, kavitasyon
gosteren SHK’da ttimér diferansiasyonunun kavitasyon gostermeyen SHK’a gore daha
kétii oldugu, kavitasyon goriilen olgularda ates, dksiiriik, kilo kaybi yakinmalarinin daha
fazla, tan1 6ncesi semptom stiresinin daha uzun oldugu ve bu olgularin yaklagik %76’sinin
tam aninda lokal ileri veya metastatik hastalifa sahip oldugu, ancak bunun sag kalima
etkisinin olmadig1 belirtilmigtir (103).

AK siklikla periferal yerlesimlidir ve ¢api genellikle <4cm’dir (54). Cap kiigiik ve
ikiye katlanma stiresi gogunlukla uzun oldugu i¢in kavitasyon olduk¢a nadir goriilmektedir
(55). Ust loblarda parankimal fibrozis alanlarinda gorilen tiimérlerin gogu AK’dur.
Subplevral yerlesimli AK’lar plevra ve komsu ekstrapulmoner yapilar1 tutabilmektedir.
Akciger kanserinde goriilen plevral sivilarin en sik nedeninin AK oldugu belirtilmigtir
(104).

KHK %90 santral yerlesim gostererek bulky hiler ve mediastinal lenf nodu
bliylimesine neden olmaktadir (59). Kavitasyon ve plevral sivi nadir goriilmektedir (55,
104).

BHK ise siklikla periferal yerlesimlidir ve hizla biiyiik boyutlara ulagabilmektedir.

Calismamizda akciger kanserli olgularin histopatolojik alt tipleri ile radyolojik
bulgulan karsilagtinldiginda aralarinda anlamli degisiklikler saptandi. Hilus geniglemesi ve
mediasten genislemesi KHK’da digerlerine gére daha sik goriilen bir bulguydu. Santral
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yerlesimli bir tlimoér olan KHK’da bu bulgularin daha fazla goriilmesi literatlirle
uyumludur.

Hilus genislemesi, kismi atelektazi AK’lu olgularda diger histopatolojik alt tiplere
gére daha az gortilmekteydi. Cogunlukla periferal yerlesen AK’da, daha ¢ok santral
yerlesen tlimorlerin neden oldugu hilus geniglemesi ve kismi atelektazinin daha az
goriilmesi beklenen ve literatiirle uyumlu bulgulardir. Yine kavite de literatiirle uyumlu
olarak AK’lu olgularimizda daha az goriilmekteydi. Multiple nodiil, diffiiz yayihm ve siv1
bulgular literatiirle uyumlu olarak AK’lu olgularimizda daha fazla goriilmekteydi.

Sigarayla iligkili akciger kanserleri daha ¢ok list loblarda gelismektedir ve iist
lob:alt lob oram kabaca 2.5:1.0°dir (105). Erkek olgular igeren genis bir epidemiyolojik
¢aligmada da iist lobdan kaynaklanan tiimérlerin oran1 %65, orta ve alt lobdan kaynaklanan
tlimorlerin orant %35 olarak bildirilmigtir (106). Prospektif yapilan bir bagka ¢aligmada ise
akciger kanserinin en fazla sag akcigerden; %16.2 oraminda sag iist lobdan ve %15.4
oramnda da sag hilustan kaynaklandi@ bildirilmigtir (68).

Yine sigarayla iliskili olarak akciger kanserlerinin yaklasik %70’i, 4. brong
dallanmasi ve bunun proksimalinde yer alan santral brons alanlarindan kaynaklanmaktadir
(100, 107). SHK’un %80 ve KHK’un %90 oraninda santral yerlesimli oldugu belirtilmistir
(100). AK ve daha az siklikla da olsa BHK ¢ogunlukla periferal yerlesim gostermektedir
(28, 107).

Caligmamizda olgularin yaklagik %70’inde lezyon santral yerlesimliydi. Lezyonun
yerlesim yeri bakimindan histopatolojik alt tipler kiyaslandiginda, KHK’da orta zon
yerlesiminin digerlerinden daha fazla oldugu goriildi. Lezyon AK’lu olgularda agirlikh
olarak perifer, KHK’lu olgularda ise santral yerlesimliydi.

Akciger kanseri gelisiminde bir diger 6nemli etyolojik faktér olan asbest temasina
bagli iki tarafli plevral plak bulgularinin az da olsa akciger kanser riskinin artisi ile birlikte
oldugu gosterilmigtir (108). Bagka bir ¢aligmada 6len 427 plevral plakli olgunun 43’iinde
akciger kanseri, 9°’unda malign plevral mezotelyoma tespit edilmistir (109). Bu bulgular
plevral plaklarin malignite riski igin yeterli asbest temasinin gostergesi oldugunu
diistindiirmektedir.

Bazi ¢aligmalarda asbestin akciger kanserine neden olabilmesi i¢in radyolojik
olarak asbestozis bulgularinin olmas1 gerektigi, bazi c¢alismalar da ise ne gogiis
radyografisinde ne de biopsi dokusunda asbestozis bulgusunun gerekmedigi belirtilmistir
(92, 110).
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Kisa asbest liflerine gore daha karsinojen olan uzun asbest liflerinin alt loblan
secerek buralarda toplanmasi ve asbestozise bagli parankimal fibrozisin alt lob dagilim,
asbestin en fazla hangi lobu etkilediginin aragtinlmasina neden olmustur. Asbestin
tlimoriin kaynaklandig: loba etkisinin olup olmadig bir ¢ok ¢aligmada degerlendirilmistir.
Akciger kanseri gelisimi i¢in asbestozis olmasi gerektigini savunan ¢alismalarda, asbestle
iliskili akciger kanserinin asbestozisin daha sik gériildiigii alanlari, 6zellikle akcigerin
periferini ve alt zonlarim tercih ettigi belirtilmistir (96, 97). Asbest c¢alisanlarinda alt
lob:iist lob oram 2.2:1 iken, genel populasyonda bu oran 1:2.5 bulunmus, akciger kanseri
gelisimi i¢in asbestozisin gerektigi vurgulanmigtir (111).

Bunun aksine baz1 ¢aligmalarda bu gosterilememis, hatta iist zon yerlesiminin daha
stk oldugu belirtilmistir (94, 95, 98).

Bunlarin diginda sigara ve asbest temasi bir arada olan olgularda, tiimériin santral
yerlesim oranlar: sigara birakma stiresi >10 y1l olan olgularda %41, <10 yil olanlarda %67
ve sigaraya devam eden olgularda %75 olarak bulunmus, akciger kanseri
lokalizasyonunun, asbest ve sigaranin kombine etkisini yansitabilecegi belirtilmistir (100).

Calismamizda olgularimizin 64 (%6.1) liniin g6gilis radyografisinde asbest temas
bulgusu saptandi.  Go&giis radyografisinde asbest temas bulgusunun varhigi ile
histopatolojik alt tipler arasinda anlamli bir iligki bulunamadi. Asbest temas Oykiisii olan
ve olmayan olgular arasinda lezyon yerlesim zonu (iist, orta, alt zon) ve lezyon yerlesim
yeri (santral, periferal) bakimindan fark saptanmadi.

Daha 6zgiin bir degerlendirme yapabilmek igin, lezyon yerlesim yeri ile asbest
temas arasindaki iliski gogiis radyografisinde asbest temas bulgusu saptanan bireylerde
ayrica incelendiginde; goglis radyografisinde asbest temas bulgusu olan bireylerde
lezyonlarin alt zon ve periferik bolgeyi segmeleri asbest temas bulgusu olmayanlardan
anlamli1 derecede daha yliksek bulundu.

Akciger kanserinde en 6nemli prognostik fakt6r evredir. Erken evre olarak kabul
edilen Evre I ve II’de daha uzun olan 5 yillik sag kalim oranlarina karsin, Evre III ve IV’te
5 yillik sag kalim oldukga kisadir (13). Erken evre hastalik iginde de T ve N’nin sag kalim
etkiledigi goriilmektedir. Ancak ne yazik ki olgularin yaklasik %80°i tan1 aninda lokal ileri
veya metastatik hastalifa sahiptir ve cerrahi tedaviye uygun degildir.

Histopatolojik alt tiplere bakildiginda ise SHK’un tanmida toraks igine lokalize
oldugu, dolayisiyla evre ve prognozunun daha iyi oldugu, AK’un alt tiplerine goére
prognozunun degistigi, BHK’da prognozun kétii oldugu ve KHK’un hizh biiyiiyerek tanida
siklikla ekstratorasik metastazla geldigi bilinmektedir.
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Yas ortalamasi 69 olan bir ¢aligmada olgularin %18.2°sinin Evre I, %1.5’inin Evre
II, %10.1’inin Il A, %27.2’sinin III B, %40.8’inin Evre IV hastalifa sahip oldugu,
SHK’un %25’inin, KHK’un %7.8’inin, AK’un %20’sinin, BHK’un %0’1mn Evre I ve
I’de yer aldi: belirtilmistir (68). Kirk yas alt1 olgular1 degerlendiren bir ¢alismada ise
olgularin %15’inin Evre I ve II’de, %17’sinin Evre III A’da, %22’sinin Evre III B’de,
%45’inin Evre IV’te yer aldig bildirilmistir (112). Yine 50 yas alt1 olgulart yaglt olgularia
karsilagtiran bir ¢aligmada; geng ve yash olgularda sirasiyla Evre I hastalik %24 ve %22.6,
Evre II %8.1 ve %9.7, Evre III %28.8 ve %29.4, Evre IV %19.2 ve %15.3 olarak
saptanmig ve gen¢ ve yash grup arasinda evrelere dagilim bakimindan fark olmadigi
belirtilmigtir (21).

Tiirk Toraks Dernegi Akciger ve Plevra Maligniteleri Calisma Grubu tarafindan
yapilan ¢alismada ise olgularin %13.3’linlin tanida Evre I ve II hastaliga sahip oldugu
bildirilmistir (29).

Caligmamizda primer tlimor degerlendirmesinde olgularin %48.7’sinde T4 hastalik
saptandi. T4 hastalik SHK olgularinda diger olgulara gére daha az oranda, KHK
olgularinda ise daha fazla orandaydi. Bolgesel lenf nodu degerlendirmesinde olgularin
%38.8’inde N2, %24.3’tinde N3 hastalik saptandi. KHK olgularinda N3 hastalik oram
diger histopatolojik alt tiplere gére daha fazla bulunmaktaydi. Olgularin %43.9’unda uzak
metastaz vardi. Uzak metastaz SHK’da digerlerine gére anlamh derecede az bulundu.

Olgularimizin %5.7’si Evre I, %8.5°1 Evre 11, %11.5’i Evre III A, %30.5’i Evre III
B ve %43.7°si Evre IV hastalifa sahipti. Erken evreye sahip olgularin orami (%14.2)
tilkemiz verileriyle uyumlu ancak, benzer yas grubunu degerlendiren gelismis ilkelerin
verilerine gore biraz diisiikti. SHK’lu olgulanin %21.9’u, AK’lu olgularin %12.1°1,
BHK’lu olgularm %21.3’ti ve KHK’lu olgularin yalmzca %4’ti Evre I ve II hastalia
sahipti. Bu oranlarin SHK ve KHK igin literatiir bilgileriyle uyumlu, AK igin literatiir
bilgilerine gore daha az, BHK igin literatiir bilgilerine gére daha diisiik oldugu gériildi.
Evre IV hastalik %54.9°’luk bir oranla en fazla KHK’lu olgularda, %33.3°liik bir oranla da
en az SHK’lu olgularda goriilmekteydi. Bu bulgular literatiir bilgileriyle uyumludur.

Akciger kanserli olgularin ileri evrelere kadar asemptomatik olmasi, semptomatik
olgularin yaklasik %80’inin tamda lokal ileri ya da yaygin hastalifa sahip olmasi ve
dolayisiyla da 5 yillik sag kalimlarmn kisa olmasi, semptomu olmayan ancak, akciger
kanseri riski yliksek olan (6rnegin; afir sigara igiciler) kisilerin erken evrede
taninabilmesini saglayacak tarama programlari iizerinde ¢alisiimasina neden olmustur.

Goglis radyografisi, balgam sitolojisi ve diisik doz tomografi ile yiiksek riskli kisiler
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taranmig, erken evrede tan1 konulan olgularin rezektabilite ve sag kalim oranlarinin arttigs,
ancak mortalite oranlarinda azalma olmadig: belirtilmigtir (113).

Akciger kanseri tamsindaki gecikme tedavi sonuglarim etkileyen en o6nemli
faktordiir. Kisi genellikle kanser ortaya g¢ikmadan Once yillarca akciger kanseri ile
yasamaktadir. Erken evre akciger kanseri ¢ogunlukla asemptomatiktir ve fizik muayene
bulgular ile tespit edilememektedir. Bu stire SHK igin yaklasik 8 yil civarindadir ve timor
3cm’e ulagtiginda semptomlara neden olup tamimlanabilmekte ve metastaz riskini
beraberinde getirmektedir (114). Capt lcm’den kiigiik tlimorlerin  6zelliklerini
degerlendiren bir c¢alismada, %70 oraminda AK saptandifi ve olgularin %87’sinin
asemptomatik oldugu belirtilmigtir (115).

Akciger kanseri tamisindaki gecikme hasta veya doktora bagli olabilmektedir.
Hastalifa bagli ilk semptomlarin baglamasindan hastanin doktora bagvurdugu ana kadar
gecen siire ‘hasta bagvuru siiresi’ olarak tammlanmakta ve bu siire 30 giinii agtiginda ‘hasta
gecikmesi’nden bahsedilmektedir (116). Hasta tarafindan semptomlarin 6nemsenmemesi
tan1 ve tedaviyi geciktirmektedir. Bazi kliniklerde bu gecikmeyi 6nlemek i¢in semptom
paternleri bazinda rehberler gelistirilmis, 6zellikle 50 yas ustli sigara ve KOAH Oykiisii
olan kisilerde akciger kanseri ihtimalini diiglindiiren uyarici semptomlar belirlenmeye
calistimigtir (117). Ancak semptomlarin biiyiik 6l¢tide nonspesifik oldugu ve KOAH,
konjestif kalp yetmezligi gibi eslik eden hastalik s6z konusu oldugunda yeni ortaya ¢ikan
semptomlarin belirlenmesinin gii¢ olacagi da bir gergektir. Tanida hastaya ait gecikme
yadsima, korku, sugluluk duygusu gibi psikolojik, sosyoekonomik ve kiiltiirel faktorlere,
halk sagligi egitim programlarinin kotii olmasina ve saglik sigortasiyla ilgili sorunlara
bagh olabilmektedir. ‘Doktor gecikmesi’ ise hastamin doktora bagvurdugu ilk andan tam
konulup tedavi kararinin verilmesine kadar gecen siiredeki gecikmeleri ifade etmektedir.
Bu da hekimin bilgi ve becerisi ile bulundugu saglik kurumunun olanaklarina goére
degismektedir. Hasta ve doktor gecikmesinin toplami toplam gecikmeyi ifade etmektedir.

Semptomlarin dikkate alinmasi erken tanida énemlidir. Hasta gecikmesini etkileyen
faktorleri arastiran bir ¢alismada, olgularin %75’inin semptomlarinin énemli oldugunun
farkinda olmadigim, gecikmenin erkek olgularda daha fazla oldugu ve bu olgularin aile
veya arkadaslarindan doktora bagvurma konusunda herhangi bir &§giit almadig
belirtilmistir (118). Gecikme siirelerini degerlendiren bir g¢alismada gecikme siiresi
ortalama 7 ay olarak belirlenmis, bunun 1.5 aymin hasta, 5.5 aymin doktor gecikmesi
oldugu belirtilmigtir (116).
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Akciger kanserli olgularda semptomlarin baglamasindan tant konulana kadar gegen
slireci retrospektif olarak degerlendiren bir galiyjmada, operasyona uygun olan olgularda
solunum sistemi semptomlar: kadar sistemik semptomlarin da goriildiifti ve operasyona
uygun olan ve olmayan olgular arasinda semptomlar ve gecikme siireleri bakimindan fark
olmadig belirtilmigtir (119).

Bagka bir ¢alismada gecikme siiresi Evre I ve II olgularda Evre III ve IV olgulara
gore daha kisa saptanmigtir (120). Bunun aksine bagka bir ¢aligmada toplam gecikme Evre
IV olgularda 3.4 ay, Evre I ve II olgularda 5.5 ay bulunmus, bu durumun ileri evre
hastalifa sahip olgularin semptom ve bulgularimin daha giddetli olmasindan
kaynaklanabilecegi belirtilmistir (121).

Calismamizda hasta gecikme siiresi ortalama 90 giin olarak belirlendi. Bu siire
erken evre olgularda ortalama 109 giin, ge¢ evre olgularda ise ortalama 87 giindii ve erken
evre olgularin bagvuru sliresi geg¢ evre olgulara gore anlamhi derecede daha uzundu (t=-
2.52, p=0.012). Bu siirenin dier ¢ahigmalarda bildirilen siireden daha uzun olmasi
yukarida bahsi gegen sebeplerden bir ya da bir kagina bagli olabilecegi diisiiniilmiigtiir.
Diger taraftan ge¢ evre olgularda siirenin daha kisa olmasi, bu olgularin semptomlarinin
daha siddetli olmasi ve bu olgularda tiimériin yayginhigindan dolay: tanisal iglemlerin daha
sonug verici oldugu sdylenebilir.

Caligmamizda doktor gecikmesi degerlendirilmedigi i¢in toplam gecikme siiresi
belirlenemedi. Ancak hasta gecikme siiresinin uzun olmasi, ozellikle de erken evre
olgularda uzun olmas: nedeniyle erken ve geg¢ evre olgularin bir ¢ok o6zellikleri
karsilastirildi ve erken ve ge¢ evrede tan1 almaya etkili degiskenler belirlenmeye gahigildi.

Balgam akciger kanserli olgularda ¢ogunlukla 6ksiiriik ve nefes darlifina eslik eden
bir semptomdur. Afir sigara igicisi olan kronik brongitli olgularda akcifer kanseri
gelistiginde balgam miktar ve piiriilans1 da degismekte, bazen kanli balgam seklinde de
olabilmektedir. Calismamizda bagvuruda balgam yakinmasi olan olgularin 1.72 kat daha
erken evrede tamt aldigi gortildii. Bunun olgularin %91.5%ini olusturan erkek olgularda
sigara igme oranmnin ve sigara paket yilinin daha fazla olmasina, dolayisiyla balgam
yakinmasinun belirginlestigi kronik bronsitik bir zeminde sigarayla yakindan iligkili olan ve
digerlerine goére nispeten daha erken evrede tam alan SHK siklifina bagli olabilecegi
diistinlilmiisttir. Bu nedenle, basta sigara ve bSlgemizde 6nemli bir sorun olusturan asbest
gibi risk faktorlerine sahip olgularin degerlendirmesinde, Oykiide yeni olugsmus veya
karakter degistirmis balgam yakinmasinin dikkate alinmasi ve olgunun malignite yniinden

aragtinlmasinin toplam gecikme siiresini kisaltacag: diisiiniilmiistiir.
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Son 6 ay igerisinde viicut agirliginin %10’undan fazlasinin kaybedilmesi metastatik
hastalia isaret eden bir bulgudur (48). Caligmamizda literatiirle uyumlu olarak, bagvuruda
kilo kayb: yakinmasinin olmasi erken evrede tam almaya negatif etkili bir degisken olarak
saptanmuistir.

Karnofsky performans durumu semptomlarla yakindan iligkili olan ve tedavi
kararmm etkileyen en oOnemli faktdrlerden biridir (122). Calismamizda Karnofsky
performans durumu 70 ve iistiinde saptanan olgularin 1.71 kat daha erken evrede tan1 aldidi
tespit edilmigtir.

Ozellikle SHK’da olmak tizere kitle i¢inde santral yerlesimli olmayan kavitasyon
goriilebilmektedir (55, 57). AK’da da bazen kavitasyon goriilebilmektedir. Buna kargin
KHK’da aligilmis bir bulgu degildir. Malign tutulumlarin diginda tiiberkiiloz, mantar
enfeksiyonu, kollajen doku hastahiklarinda da kavitasyon goriilebilmektedir. Malign
olaylarda kavite, hizl1 biiyiiyen tlimérde iskemi ve infarkt sonucu olugan nekrotik dokunun
brongial agaca agilmasi sonucu gelismektedir. Bu tiimorlerin benign hastaliklarla
kanstirildigi, bu nedenle yiiksek grade’li olan bu tiimérlerin tanisinin geciktigi ancak, sag
kalim dezavantaji olusturmadig: belirtilmistir (103). Caligmamizda g63iis radyografisinde
kavite saptanan olgularin 2.43 kat daha erken evrede tam aldifn goriildii. Bunun
klinigimize bagvuran olgularda radyolojik bulgulara dayamilarak tedavi uygulanmayip,
taninin mikrobiyolojik ve patolojik ¢aligmalarla desteklendikten sonra tedavi verilmesi ve
dolayisiyla vakit kaybedilmemesine bagli olabilecegi diigliniilmiistiir. G6giis
radyografisinde kaviter lezyon olan olgularda, malignite kaygisiyla mikrobiyolojik ve
patolojik caligmalarinin eszamanli ytriitiilmesinin toplam gecikme siiresini kisaltacagim
sOyleyebiliriz.

Bulky paratrakeal, trakeobronsial ve peribrongial lenf nodlari mediastinal
genislemeye yol agmaktadir. Mediastinal genigleme yaklasik %92.2°si Evre Il ve IV’te
tam alan KHK olgulaninda akcifer kanserinin ilk bulgusu olabilmektedir (68).
Calismamizda da g6giis radyografisinde mediasten geniglemesi olmasi erken evrede tami
almaya negatif etkili bir degiskendi.

Total atelektazi goglis radyografisinde yliksek malignite siiphesi uyandiran bir
bulgudur. Bu nedenle bu tiimdrlerde tamisal iglemler daha hizli yapiimakta ve daha kolay
sonu¢ alinmaktadir. Bu timérler lenf nodu tutulumu ve uzak metastaz olmadig taktirde
erken evrede kalmaktadir. Calismamizda total atelektazi saptanan olgularin 5.14 kat daha
erken evrede tam aldig goriildii. Bunu her ne kadar ¢aligmamizda degerlendirilmemis olsa

da bu tiimorlerde doktor gecikmesinin olmamasina baglayabiliriz.
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Periferal brongial karsinom subsegmental brong distalindeki daha kiiciik bronslarin
mukozasindan kaynaklanmaktadir ve baglangi¢ formu ¢ogunlukla soliter pulmoner nodiil
seklindedir. Bir ¢ok ¢aligmada asbeste bagli akciger kanserinin periferal yerlesimli oldugu
belirtilmistir (96, 97). Calismamizda da gogiis radyografisinde periferik yerlesimli lezyonu
olan olgularin 1.93 kat daha erken evrede tam aldig goériildii. Bunun bélgemizdeki gevresel
asbest temasi1 sorunu nedeniyle gégiis hastaliklar uzmani tarafindan, gogiis radyografisinin
ozellikle de kor noktalardan biri olarak bilinen periferal alanlarin daha dikkatli
degerlendirilmesinin bir sonucu oldugu diistiniilmiigtiir.

KHK’un hizli biyiiyerek tanida siklikla ekstratorasik metastazla geldigi
bilinmektedir. KHK olgularinin %7.8’i Evre I ve II’de tam1 almaktadir (68). Bu oran diger
histopatolojik alt tiplerde %25’lere kadar g¢ikabilmektedir (68). KHK’lu olgularimizin
%54.9’u tanida Evre IV hastalifa sahipti ve SHK, AK, BHK KHK’a goére sirasiyla 5.41,
3.73, 5.90 kat daha erken evrede tam almaktaydi. Bu bulgular literatiir bilgileriyle
uyumludur.
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VL SONUCLAR

Calismamizda su sonuglar elde edildi:

1.

Olgularin 1116 (%91.5)’s1 erkek, 103 (%8.5)’'t kadindi. Yas ortalamalan
60.7+9.6 (28-86 y1l) yil olup, erkek olgularin yas ortalamalar 60.4+9.5 (28-86
yil), kadin olgularin yas ortalamalan ise 61.5+10.3 (31-80 yil) yil idi. Cinsler
arasinda yag ortalamalar1 bakimindan fark bulunamadi. Kadin ve erkek
olgularin yas gruplarina dagilim yiizdeleri arasinda fark bulunamadi.

Akciger kanserinin muhtemel etyolojik faktorlerinden; sigara, asbest temasi,
meslek riski ve soy gecmis Ozellikleri, vakalarin cinsiyetlerine gore
irdelendiginde sigara igme oram erkeklerde anlamh 6l¢iide yiiksek bulundu.
Mesleksel risk faktoriine ise yalnizca erkeklerde rastlandi. Asbest temasi, asbest
temas siiresi ve ailede kanser oykiisii bakimindan kadin ve erkekler arasinda

fark bulunamadi.

. Akciger kanserli kadin olgularda AK’un, erkek olgularda ise SHK’un daha sik

oldugu goriildii.

Erkek akciger kanserli olgularda histopatolojik alt tiplere gore yas ortalamalar
arasinda anlamli farklilik saptandi; AK ve KHK’un, SHK ve MK’dan daha
erken yasta ortaya ¢iktig1 goriildii. Kadinlarda ise histopatolojik alt tiplere gore
yas ortalamalan arasinda farklihik saptanamadi.

Mesleksel risk faktorii ve asbest temasi agisindan akciger kanserli olgularin
histopatolojik alt tipleri arasinda fark bulunamadi. Sigara igme oram1 AK’lu
olgularda anlamli derecede daha diigiiktii. Aile 6ykiisii ise AK ve KHK
olgularinda anlamh derecede yiiksek bulundu.

SHK ve KHK asbest temasindan bagimsiz olarak sigara igen gruplarda anlamli
derecede yiiksek bulundu. AK ise asbest temasi bulunan ve sigara igmeyen
grupta anlamli derecede yiiksek bulundu.

Cok degiskenli modelde ise SHK ve KHK’un sigara igenlerde, AK un ise sigara
icmeyenlerde daha sik oldugu gézlendi.

Akciger kanserli olgularda klinige bagvurduklari anda en fazla goriilen
semptomlar oksiiriik, halsizlik, gogiis agrisi, balgam ¢ikarma ve dispneydi.
Semptomlarin goériilme sikliklan agisindan cinsler arasinda fark yalnizea
balgam ¢ikarma, hemoptizi ve gomak parmak agisindan gézlendi. Her ii¢

semptoma da erkeklerde daha fazla rastlandi.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Olgularin ilk semptomlarimin baglamasindan doktora bagvurdugu ana kadar
gegen siire (hasta bagvuru siiresi) ortalama 90.1+84.7 (0-450 giin) giin olarak
belirlendi. Bu siire kadin olgularda 109.9+9.5 giin, erkek olgularda 88.3+8.3
giindii ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi.

Dispne KHK olgularinda daha fazla goriilmekteydi. Balgam ¢ikarma gsikayeti,
BHK olgularinda anlamli derecede diisiik bulundu. Hemoptizi AK ve BHK
olgularinda daha az, SHK olgularinda ise daha fazla goriilen bir semptomdu.
Ses kisiklii KHK olgularinda, sistemik metastazi isaret etmeyen agr1 sikayeti
ise BHK olgularinda daha fazla gériildii.

Akciger kanserli olgularda VCSS ve Horner Sendromu gibi bir sendroma ait
yakinma goriilme siklig1 KHK olgularinda daha fazlaydi.

Comak parmaga ait yakinma goriiime sikligi SHK olgularinda daha fazla, KHK
olgularinda ise daha azdi. Paraneoplastik sendrom ve metastaza ait yakinma
goriilme sikliy ile akciger kanserinin histopatolojik alt tipleri arasinda iligki
gorillemedi.

Lokal muayene bulgulari BHK olgularinda, digerlerine gére anlamh derecede
disiik bulundu. Genelde bakildiginda toraks igi yayilim bulgulan KHK
olgularinda daha yiiksek bulundu. Plevraya ait fizik muayene bulgulari AK’lu
olgularda, VCSS KHK olgularinda, Horner Sendromu ise BHK olgularinda
daha fazla bulundu. Sistemik metastaza ait fizik muayene bulgusu SHK
olgularinda daha az, KHK olgularinda daha fazlayda.

Ortalama Karnofsky performans skoru 77.04+10.64 (40-100)’tii. Olgularin
Karnofsky performans skorlarina gore histopatolojik alt tipleri arasinda farklilik
bulunamadi. Karnofsky performans skoru ortalamalarina bakildiginda KHK
olgularinda 76.25+10.60, SHK olgularinda 77.77+10.46, AK olgularinda
76.80+£10.78, BHK olgularinda 77.22+12.33 ve MK olgularinda 76.25+10.60
olup, tipler arasinda fark bulunamadi. Karnofsky performans skoru erkek
olgularda (77.16+10.27), kadin olgulardan (73.75+10.42) yiiksek bulundu.
Olgularin bagvurudaki Karnofsky performans skorlarima gére %12.5’inin
kemoterapi igin, %39.7’sinin cerrahi tedavi igin uygun olmadig: saptandi.

Goglis radyografilerinde, 3 (%0.3) olguda higbir patolojik bulgu saptanmadi.
Olgularin %46.4’linde saptanan kitle gériintimii en sik saptanan radyolojik
bulguydu. Radyolojik bulgulardan kitleyi hilus genislemesi, mediasten

genislemesi, kismi atelektazi ve pnomoni izlemekteydi. Olgularin 178
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17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

(%16.8)’inde sivi bulgusu mevcuttu. Sivili olgularin 82 (%46.1)’sinde az
miktarda, 71 (%39.9)’inde orta miktarda ve 25 (%14.0)’inde ise masif siv1
saptand.

En sik goriilen ilk 4 bulgu sirasiyla; KHK da hilus genislemesi, kitle, mediasten
genislemesi, kismi atelektazi; SHK’da kitle, hilus genislemesi, kismi atelektazi,
pnomoni; AK’da ise kitle, sivi, pndmoni, hilus genislemesi idi.

Akciger kanserli olgularin histopatolojik alt tipleri ile radyolojik bulgulan
karsilastinldiginda aralarinda anlaml degisiklikler gézlendi. Hilus genislemesi,
kavite, kismi atelektazi AK’lu olgularda daha az iken, multiple nodiil, diffiiz
yayilm ve sivi bulgularni daha fazla goriilmekteydi. Hilus genislemesi ve
mediasten genislemesi KHK olgularinda daha sik goriilen bir bulguydu.
Yerlesim yeri KHK’da digerlerinden farkli olarak orta zonda daha fazlaydi.
Yerlesilen zon sayis1 agisindan kanserli olgularin histopatolojik alt tipleri
arasinda fark bulunamadi. Lezyon AK’lu olgularda agirlikli olarak perifer,
KHK ’lu olgularda ise santral yerlesimliydi.

Olgularin 64 (%6.1)’tinlin gogiis radyografisinde asbest temas bulgusu saptandi.
Bu olgularin 49 (%4.6)’unda plevral plak, 12 (%]1.1)’sinde diffiiz plevral
fibrozis, 2 (%0.2)’sinde plevral plak ve asbestosis, 1 (%0.1)’inde ise plevral
plak ve diffliz plevral fibrozis tespit edildi.

Olgularin  gogiis radyografisinde asbest temas bulgusunun varlifi ile
histopatolojik alt tipler arasinda anlamli bir iligki bulunamadi.

Lezyon yerlesim yeri ile asbest temasi arasindaki iligki incelendi. Lezyon,
anamnezde asbest temasi alinan bireylerin %31’inde iist, %53.2’sinde orta ve
%15.8’inde alt zonda yerlesim gostermekteydi. Asbest temaslhilarin %93.4’tinde
lezyon bir zonda olup, birden g¢ok zonda yerlesim gosteren grupla aralarinda
anlaml1 faklilik bulunamadi. Lezyon asbest temasi olan olgularin %32’sinde
periferik, %66.4’tinde santral, geriye kalanlarda ise hem periferik hem de
santral yerlesimliydi.

Gogiis radyografisinde asbest temas bulgusu olan bireylerde lezyonlarin alt zon
ve periferik bolgeyi segmeleri asbest temas bulgusu olmayanlardan anlaml
derecede daha yliksekti.

Primer ttimor degerlendirmesinde olgularin %48.7°sinde T4 hastalik saptandi.
SHK olgularinda daha az oranda T4 hastalik, KHK olgularinda ise daha fazla
oranda T4 hastalik bulunmaktaydi.
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25. Bélgesel lenf nodu degerlendirmesinde olgularin %38.8’inde N2, %24.3’ilinde
N3 hastalik saptandi. KHK olgularinda N3 hastalilk oram1 daha fazla
bulunmaktaydi.

26. Olgularin %43.9’unda uzak metastaz vardi. Uzak metastaz SHK’da anlamh
derecede az bulundu.

27.Evre IV hastalik en fazla KHK’lu olgularda, en az SHK’lu olgularda
goriilmekteydi.

28. Hasta bagvuru siiresi erken evre olgularda ortalama 109.9+8.5 giin, geg evre
olgularda ise ortalama 87.3+2.8 giin olarak bulundu. Erken evre olgularin
basvuru siiresi ge¢ evre olgulara gore anlamhi derecede daha uzundu.

29. Multivariate analiz sonucunda bagvuruda balgam yakinmas: olan olgular 1.72
kat, Karnofsky performans durumu 70 ve iistiinde olan olgular 1.71 kat, g6giis
radyografisinde kavite saptanan olgular 2.43 kat, total atelektazi saptanan
olgular 5.14 kat, periferik yerlesimli lezyonu olan olgular 1.93 kat, SHK, AK,
BHK KHK’a gore sirastyla 5.41, 3.73, 5.90 kat daha erken evrede tam
almaktaydi.

30. 1k bagvuruda kilo kaybi yakinmasi ve gogiis radyografisinde mediasten

genislemesinin olmasi erken evrede tan1 almaya negatif etkili degiskenlerdi.
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VIL. OZET

Akciger kanseri epidemiyolojisi, klinik ve radyolojik bulgulan etyolojide rol
oynayan faktorlere gore toplumlar ve aym toplum iginde cinsler arasinda degismektedir.
Bu itibarla gelismis ve gelismekte olan {ilkeler arasinda bu bakimlardan 6nemli farkliliklar
bulunmaktadir. Gelismekte olan {ilkeler arasinda yer alan tilkemizde epidemiyolojik
egilimlerin gelismis {ilkelere goére farklilik gosterdigi, buna bagli olarak klinik ve
radyolojik egilimlerin de farkli oldugu bilinmektedir.

Olgularimizin %91.5°1 erkek, %8.5’i kadindi. Yag ortalamalart 60.7+9.6 (28-86
yil) y1l olup, cinsler arasinda yas ortalamalar1 bakimindan fark bulunamadi. Kadin ve erkek
olgularin yas gruplarina dagilim yiizdeleri arasinda fark bulunamadi.

Sigara igme orani erkeklerde anlamli dl¢tide yiiksek bulundu. Akciger kanserli
kadin olgularda AK’un, erkek olgularda ise SHK’un daha sik oldugu goriildii. Erkek
akciger kanserli olgularda histopatolojik alt tiplere gére yas ortalamalar arasinda anlamh
farkhilik saptand;; AK ve KHK’un, SHK ve MK’dan daha erken yasta ortaya ¢iktif
goriildi. Sigara igme oram1 AK’lu olgularda anlamli derecede daha diisiiktii. Aile Sykiisii
ise AK ve KHK olgularinda anlamli derecede yiiksek bulundu. SHK ve KHK asbest
temasindan bagimsiz olarak sigara igen gruplarda anlamh derecede yiiksek bulundu. AK
ise asbest temas1 bulunan ve sigara igmeyen grupta anlamli derecede yiiksek bulundu. Cok
degiskenli modelde ise SHK ve KHK’un sigara igenlerde, AK’un ise sigara igmeyenlerde
daha sik oldugu gézlendi.

Olgularn ilk semptomlarinin baglamasindan doktora bagvurdugu ana kadar gegen
stire (hasta bagvuru sliresi) ortalama 90.1+84.7 (0-450 giin) giin olarak belirlendi. Bu siire
kadin olgularda daha uzundu. Akciger kanserli olgularda klinige bagvurduklan anda en
fazla goriilen semptomlar okstiriik, halsizlik, g6gtis agrisi, balgam ¢ikarma ve dispneydi.
Semptomlarin goriilme sikliklar1 agisindan cinsler arasinda fark yalnizca balgam ¢ikarma,
hemoptizi ve gomak parmak agisindan gézlendi. Her ii¢ semptoma da erkeklerde daha
fazla rastlandi. Dispne KHK olgularinda daha fazla goriilmekteydi. Balgam ¢ikarma
sikayeti, BHK olgularinda anlaml derecede diisiik bulundu. Hemoptizi AK ve BHK
olgularinda daha az, SHK olgularinda ise daha fazla goriilen bir semptomdu. Ses kisikligi
KHK olgularinda daha fazla goriildii. Akciger kanserli olgularda VCSS ve Horner
Sendromu gibi bir sendroma ait yakinma gériilme sikhigit KHK olgularinda daha fazlaydi.
Comak parmaga ait yakinma goriilme sikligt SHK olgularinda daha fazla, KHK
olgularinda ise daha azdi.
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Lokal muayene bulgulart BHK olgularinda, digerlerine gore anlamli derecede
digiik bulundu. Genelde bakildiginda toraks i¢i yayilim bulgulart KHK olgularinda daha
yiksek bulundu. Plevraya ait fizik muayene bulgulan AK’lu olgularda, VCSS KHK
olgularinda, Horner Sendromu ise BHK olgularinda daha fazla bulundu. Sistemik
metastaza ait fizik muayene bulgusu SHK olgularinda daha az, KHK olgularinda daha
fazlaydi.

Ortalama Karnofsky performans skoru 77.04£10.64 (40-100)’ti. Karnofsky
performans skoru erkek olgularda kadin olgulardan daha yiiksek bulundu. Olgularin
bagvurudaki Karnofsky performans skorlarina gére %12.5’inin kemoterapi igin,
%39.7’sinin cerrahi tedavi i¢in uygun olmadif saptandi.

Gogiis radyografilerinde, 3 (%0.3) olguda higbir patolojik bulgu saptanmadi.
Olgularin %46.4’tinde saptanan kitle goriiniimii en sik saptanan radyolojik bulguydu.
Radyolojik bulgulardan kitleyi hilus genislemesi, mediasten genislemesi, kismi atelektazi
ve pndmoni izlemekteydi. Olgularin 178 (%16.8)’inde sivi bulgusu mevcuttu. Sivili
olgularin 82 (%46.1)’sinde az miktarda, 71 (%39.9)’inde orta miktarda ve 25 (%14.0)’inde
ise masif s1v1 saptand.

Hilus genislemesi, kavite, kismi atelektazi AK’lu olgularda daha az iken, multiple
nodiil, diffiiz yayilim ve sivi bulgular1 daha fazla goriilmekteydi. Hilus genislemesi ve
mediasten genislemesi KHK olgularinda daha sik goriilen bir bulguydu.

Yerlesim yeri KHK’da digerlerinden farkli olarak orta zonda daha fazlaydi.
Lezyon AK’lu olgularda aguliklt olarak perifer, KHK’lu olgularda ise santral
yerlesimliydi.

Olgularin 64 (%6.1)’tiniin gégiis radyografisinde asbest temas bulgusu saptandi.
Bu olgularin 49 (%4.6)’unda plevral plak, 12 (%]1.1)’sinde diffiiz plevral fibrozis, 2
(%0.2)’sinde plevral plak ve asbestosis, 1 (%0.1)’inde ise plevral plak ve diffiiz plevral
fibrozis tespit edildi. Goglis radyografisinde asbest temas bulgusu olan bireylerde
lezyonlarin alt zon ve periferik bélgeyi segmeleri asbest temas bulgusu olmayanlardan
anlaml derecede daha yiiksekti.

Olgularin %43.9’unda uzak metastaz vardi. Uzak metastaz SHK’da anlamh
derecede az bulundu.

Calismamizda elde edilen epidemiyolojik, klinik ve radyolojik bulgularin iilkemiz
i¢in beklenen degerler oldugunu sdyleyebiliriz.

Toplumlar arasindaki epidemiyolojik, klinik ve radyolojik egilimlerdeki
farkliliklara ragmen tiim diinyada olgularin yalmizca %15°inin ameliyata uygun evrede
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geldigi bir gergektir. Bu noktada ‘erken tani ve tedavi nasil saglanabilir’ sorusu akla
gelmektedir.

Bu sorudan yola ¢ikilarak ¢alismamizda erken ve ge¢ evrede tami alan olgularin
ozellikleri belirlenmeye ¢alisildi. Basvuruda balgam yakinmasi olan, Karnofsky
performans durumu 70 ve istlinde olan, gogiis radyografisinde kavite, total atelektazi
saptanan, periferik yerlesimli lezyonu olan ve SHK, AK, BHK histopatolojik alt tiplerine
sahip olan olgularin daha erken evrede tam aldig1 tespit edildi. Bunun yaninda bagvuruda
kilo kayb1 yakinmas: ve gégiis radyografisinde mediasten geniglemesi olmasi erken evrede
tan1 almaya negatif etkili degiskenler olarak tespit edildi.

Sonug olarak, akciger kanserine neden olan risk faktorlerine sahip kigilerin, risk
faktorleri, akciger kanserinin klinigi ve seyri ve saglik birimine erken bagvurmalan
konusunda etkin halk sagligi egitim programlariyla bilgilendirilmeleri, birinci basamak
saglik birimlerinde gérev yapan hekimlerin akciger kanserinden siiphelendikleri kisileri
erkenden ilgili uzmana yonlendirmeleri konusunda uyarilmalar1 ile tam ve tedavideki

gecikmenin azaltilacagi, prognozun iyilestirilebilecegi kanaatine varilmistir.
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