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OZET

Amag: 2008-2014 yillart arasinda kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri tanisiyla
kiiratif amagli kemoradyoterapi alan hastalarin tedavi 6ncesi ve sonrasi elde edilen
hematolojik parametreleri ile radyolojik tetkikleri degerlendirilerek hemogram

parametrelerinin tedavi yaniti ile iliskisini aragtirmay1 hedefledik.

Yéntem: 2008-2014 yillarinda Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon
Onkolojisi Anabilim Dali’na kiiratif kemoradyoterapi amagli bagvuran 152 hastanin
dosyalar1 retrospektif olarak taranarak klinik, radyolojik ve laboratuvar verileri

toplandi. Bu hastalardan ¢alismamizin kriterlerine uyan 49 hasta c¢alismaya dahil
edildi.

Bulgular: Timoér boyut farki ile tedavi Oncesi ve sonrasi laboratuvar
parametre farklarinin iliskisini degerlendirmesinde hemogram bulgularindan beyaz
kiire, notrofil sayilari, lenfosit sayilari, monosit sayilari, bazofil sayilari, eozinofil
sayilari, ndtrofil yiizdesi, lenfosit yiizdesi, bazofil yiizdesi, monosit ylizdesi, eozinofil
yiizdesi, kirmizi kan hiicresi (Rbc), hemoglobin (Hb), hematokrit (Hct), ortalama
hiicre hacmi (MCV), ortalama trombosit hacmi (MPV), ortalama hiicre hemoglobini
(MCH), ortalama hiicre hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), eritrosit dagilim
genisligi (RDW), trombosit sayilart (Plt), kandaki trombosit oran1 (Pct), trombosit
dagilim genisligi (PDW), notrofil/lenfosit oram1 ve platelet/lenfosit oran1 arasinda

herhangi bir korelasyon saptayamadik.

Sonug: Rutin olarak yapilan laboratuvar tetkikleri hem anti-tiimoér immuniteyi
hem de sistemik inflamatuar yanit1 géstermesi nedeniyle tedavi yanit1 i¢in prediktif
degere sahip olabilir. Bizim ¢alismamizda kiiglik hiicreli dis1 akciger kanserinde
korelasyon olmamakla birlikte daha fazla hasta ile yapilacak degerlendirmelerde, iyi
cevap veren ve vermeyen tiimorlerin karsilastirilmas: prediktif deger tespitinde

anlaml sonuglar verebilir.

Anahtar Kelimeler: Kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri, kemoradyoterapi,
hemogram, MPV, RDW.
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ABSTRACT

Aim: We aimed to investigate the relationship of treatment response with
hemogram parameters by being evaluated radiologic investigations with hematologic
parameters obtained before and after treatment in the patients receiving curative
intentional chemoradiotherapy with the diagnosis of non small cell lung cancer in the

years .

Method: By scanning retrospectively the files of 120 patients applying for
The Department of Radiation Oncology in Atatiirk University School Medicine for
curative chemoraditherapy in the years 2008-2014, clinical, radiologic and
laboratuary data were collected of these, 49 patients suitable for our study criteria

were included in our study.

Results: In the evaluation of the distinction of tumor size with the
relationship  of the distinction of laboratuar parameters before and after the
treatment, of hemogram findings , We could not observe any correlation among the
counts of white blood cell, neuthrophile counts, lymphocyte counts, monocyte
counts, basophile counts, eosinophile counts, neuthrophile percentage, lymphocyte
percentage, basophile percentage, monocyte percentage, eosinophile percentage, red
blood cell (Rbc), hemoglobin (Hb), hematocrit (Hct), medium cell volume (MCV),
medium thrombocyte volume (MPV), medium cell hemoglobin (MCH), medium cell
hemoglobin concentration (MCHC), erythrocyte distribution width (RDW),
thrombocyte counts (PIt), thrombocyte percentage in blood (Pct), thrombocyte
distribution width (PDW), the rate of neuthrophile/lympocyte and the rate
platelets/lympocyte.

In coclusion: Laboratuar investigations carried on routinely may be of
predictive value for treatment response due to both the display anti-tumour immunity
and systemic inflammature response. In our study, in addition to not having a
correlation with non small lung cancer, when more patients are evaluted, the
comparison of the treatable and untreatable tumours may give significant results in

detecting of predictive value.

Key Words: Non small cell lung cancer, Chemoradiotherapy, hemogram, MPV,
RDW.

vii



1. GIRIS VE AMAC

Akciger kanseri, gelismis tilkelerdeki kanser ile iliskili Oliimlerin hem
kadinlardahem de erkeklerde son yillardaki en 6nemli nedenidir. KHDAK, akciger
kanserivakalarinin % 85 ini olusturur. 2002-2006 arasinda A.B.D’de yapilan bir
aragtirmada akciger kanseri insidansinin erkeklerde 86,4,kadinlarda 55,5 iken,
akciger kanserinden oliim erkeklerde 70,5kadinlarda 40,9 olarak agiklanmistir.
Ayrica A.B.D’de 2010 yilinda akciger kanseri yeni vakasayist 222,520 olarak

bildirilmis ve bu sayininkanser tanisi alanlarin %15’ini olusturdugubelirtilmistir.

Yasla birlikte akcigerkanseri artmaktadir. 2003-2007 arasi akciger kanseri
i¢in ortalama tan1 yas1 71 dir. Yaklasik tam yaslar1 20 yas altinda % 0; 20-34 yas
arasinda % 0,2; 35-44 yasarasinda % 1,7 ve 45-54 yas aras1 % 8,8; 55-64 aras1 %
20,9; 65-74 arast % 31,3; 75-84 aras1 % 29,1 ve 85 isti i¢cin % 8,0 olarak
bulunmustur. Kadinlarda sigara kullanimialiskanlhigindaki artis nedeniyle Dogu

Avrupa lilkeleri ve tilkemizde akciger kanserigoriilme siklig1 giderek artmaktadir.

Primer akciger kanseri; kiiclik hiicreli ve kiiclik hiicreli olmayan(skuamoz
hiicreli, biiyiik hiicreli, indiferansiye ve adenokanser)olarak ayrilir. Epidermoid
kanser en 1yi prognoza sahiptir. Daha sonra sirasiyla adenokanser, indiferansiye
kanser ve kiicliik hiicreli kanser gelir. Tiimor biyiikligl, evresi, histolojik tipi,
performans durumu (Karnofsky skoru) ve kilo kayb1 sagkalimi etkileyen en énemli

prognostik faktorlerdir.

Kiigiik hiicreli olmayan akciger kanserinin tedavisinde ilk yaklasim tedavinin
palyatif veya kiiratif olup olmayacagina ve timoriin rezeke edilip edilemeyecegine
karar vermektir. Eger rezeke edilebiliyorsa kiiciik hiicreli olmayan akciger kanseri
cerrahi olarak tedavi edilmelidir. Postoperatif radyoterapi; pozitif cerrahi sinir,
pozitif hiler veya mediastinal lenf nodlar1 varliginda 6nerilir.1,8-2 Gy fraksiyonlarda,
genellikle 60-70 Gy tiimor dozlart 6nerilmektedir. Yeni tan1 konmus ¢ogu lokal ileri
evre akciger kanseri olan (Evre Il A veya Evre I1IB) kiigiik hiicreli olmayan akciger

kanserinin yaklasik %40’ inda kiiratif radyoterapi gereklidir.



Akciger kanserli olgular biiylik oranda ileri (Evre IV) yada lokal ileri evrede
(Evre I A ve Evre I1IB) saptanmaktadir. Olgularin %70 ‘i tan1 aninda radikal tedavi

yontemi olan cerrahi sansina sahip olamamaktadir.

Kombine kemoterapi ve radyoterapi (konvansiyonel veya hiperfraksiyone)
lokal ileri evre; inoperable, iyi performans durumu olan kilo kaybi olmayan ve

kemoterapiye medikal kontrendikasyonu olmayan hastalarda ilk tedavi secenegidir.

Akciger kanserinde hem tedavi hem de takip asamasinda hemogram
parametreleri rutinde kullanilmaktadir. Kolay uygulanabilir, tekrarlanabilir, maliyeti
ucuz bu yontemlerin tedavi cevabi ve prognoz iizerinde etkisi olabilecegi

diisiiniilerek birgok ¢aligma yapilmas.

Bizde bu ¢alismada kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri tanisiyla kiiratif amagli
kemoradyoterapi alan hastalarin radyolojik verilerilerine dayali tedavi yanitlarinin,
tedavi Oncesi ve sonrasi elde edilen hematolojik parametrelerleiliskili olup

olmadigini arastirmay1 hedefledik.



2. GENEL BILGILER
EPIDEMIiYOLOJIi

Akciger kanseri 20. yiizyilin baglarinda nadir goriilen bir hastalik iken, sigara
igme aliskanhigindaki artisa paralel olarak siklig1 giderek artmis ve diinyada en sik
goriilen kanser tiirii haline gelmistir. Akciger kanseri Onlenebilir bir hastaliktir.
Bindokuzytizelli yilina kadar yapilan olgu-kontrol bazli epidemiyolojik arastirmalar
sigaranin akciger kanseri ile kuvvetli iligkisi oldugunu gdostermistir. Sigaranin

akciger kanseri nedeni oldugu yoniinde ilk bulgular 1962 yilinda yaymlanmistir (1)

Akciger kanseri gelisimini yas, irk, cinsiyet, meslek, hava kirliligi, radyasyon,
gecirilmis akciger hastaligi sekeli, diyet, viral enfeksiyonlar, genetik ve immiinolojik

faktorlerin tiimii %6 oraninda etkiler (2).

Akciger kanseri, tiim diinyada hem kadinlarda hem de erkeklerde kanser
Oliimlerinin hala en sik nedenidir. ABD' de 2002 yilinda 169.400 kisi akciger kanseri
tanis1 almistir, 2003 yilinda 154.900 kisi bu hastaliga yakalanmistir (3). Her yil tim
diinyadayaklagik 1 milyon kisinin bu hastaliktan 6ldiigi tahmin edilmektedir (4).
Erkeklerde kansere bagli oliimlerin %31' i, kadinlarda %?22' si akciger kanserine
baghdir. Akciger kanseri diger en sik goriilen {i¢ kanserden (kolon, meme ve prostat

kanseri) daha fazla 6liim nedenidir (5).

Yas: Akciger kanseri yasla birlikte artmakta, 6.-7. dekatlarda pik yapmaktadir.
Geng erigkinlerde (50 yas altinda % 5-10 dolayinda) sikligi daha azdir (1-6). Bu
toplulukta genellikle aile oykiisii vardir ve adenokanser en sik izlenen kanser tipidir
(1). SEER 2003 yil1 verilerine gore erkeklerde akciger kanseri prevalans degerlerinin
%4.7 “s1 50 yas altinda, %42.7 s1 50-69 yas grubunda ve %52.6's10 yas lizerine iken,
kadinlarda ilgili degerler %5.2, %41 ve %53.8 “dir (7). Tiirk toraks dernegi, akciger
ve akciger zar kanserleri ¢aligma grubunun 1999 yilinda yaptigi ¢ok merkezli bir
caligmada 11.849 akciger kanserli olgu incelenmis ve hastalarin ortalama yasi

58.4,u¢ degerleri ise20 ve 84 olarak bulunmustur (8).

Cinsiyet: Diinyanin ¢esitli bolgelerinde kadinlarda yasa gore diizeltilmis

akciger kanseri insidans degerleri diinyanin tim bolgelerinde erkeklerden daha



diistiktiir. Kadin akciger kanseri sikliklarinin erkeklerinkine en yakin oldugu Kuzey
Amerika’da erkek/kadin orani 1.7 dir. Erkek/kadin oram1 Kuzey Avrupa’da
2.4,Gliney Avrupa’da 7.4 ve Bat1 Avrupa’da ise 5.0’dir. Kadinlarda akciger kanseri
gelisimindeki artis dikkat cekicidir. Once Amerika’da goriilen bu artis, simdilerde
Avrupa kitasinda da kendini gostermektedir (9).

Tiirk Toraks Dernegi Akciger ve Plevra Maligniteleri calisma grubunun
1994-1998 yillar1 arasinda 11.849 olguluk retrospektif hastane temelli ¢calismasinda
olgularin %90.4"1 erkek, %9.6"s1 kadindir (8).

Akciger kanseri mortalitesi kadin ve erkek icin farkli egilimler
gostermektedir. Kadin ve erkek arasindaki insidans, mortalite ve yasam siireleri
arasindaki farklhiliklar1 acgiklamada biyolojik maruziyetler, saglik risklerine temas,
hastalik ve sakatligin deneyimi ve medikal bakim, saglik hizmetlerine ulasim da

arastirilmalidir (10).

Irksal Farkhihklar: ABD'de yasayan Afrika kokenli erkeklerde akciger
kanseri gelisme riski, beyaz erkeklerden %45 daha yiiksek bulunmaktadir (7).

Afrika kokenli erkeklerin daha siklikla sigara kullanmasinin, katran ve
nikotin igerigi daha yogun sigara kullanmalar1 ve sigaranin daha derine ¢ekilmesine
neden olan mentollii sigaralar1 cekmelerinin de rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir.

Afrika kokenli erkeklerde ayrica sagkalim siiresi de %13 daha kisadir (11, 12).

Sosyoekonomik Durum: Diisiik sosyoekonomik durum akciger kanserli

olgularin daha geg evrede teshis edilmesiyle de iliskili bulunmustur (12).

Sosyoekonomik durum, sigara igmek,diyet ve is yerlerinde ve c¢evredeki
kanserojenlerle temas gibi akciger kanseri riskini artiran etkilesim degiskenlikleriyle

iligkilidir (13,14).

Histopatoloji: Son yillarda akciger kanserinin histopatolojik tiplerinin
dagilimindaénemlidegisiklikler olmustur. En sik goriilen tip 1980’1 yillarda skuamoz
tipti. Zamanla skuamoz tip akciger kanserli olgularin sikligi azalmaya baslamistir,

giiniimiizde tiim akciger kanserli olgularin ancak tigte birini olusturmaktadir (14, 15).



Sigara i¢me davranist ve sigara igindeki degisikliklerin histopatolojik
degisimde etkisi oldugunu bildiren gortisler bulunmaktadir (11, 12, 16).

Diisiik katran igeren sigaralar, santral tiimorlerden daha gok periferik yerlesim
gosteren tiimorle iliskilendirilmistir. Ancak bu sigaralarda katran diisiikliigiine

karsilik, nitrozaminlerin diizeyi de yiiksektir (17).
ETYOLOJI

Pek cok toplumda tiitlin igigiligi akciger kanserinin %80-90 ‘inin
nedenidir. Tiitlin disinda, akciger kanserinin diger nedenleri arasinda mesleki ve

cevresel birgok karsinojenlerle karsilasmada sayilabilir.

Etyolojideki mesleki karsinojenlerle temasin %10, radonun %210,hava
kirliliginin %1-2 oldugu kabul edilmektedir. Beslenme faktorlerinin iizerinde durulsa
da oncelikle belirlenememistir. Etyolojideki faktorler géz oniine alindiginda, bir¢cok
kanserin aksine akciger kanseri c¢evresel faktorler kontrol altinda tutularak
Onlenebilir. Hastalik gelisim riski;etyolojik ajana temas,bu ajanlarla bireysel
duyarlilik iligkisinin bir sonucudur. Cevre dar anlamda hastalik etkeni ile direkt
temast saglar yada ekzojen ajanlara temas riskini artirabilir. Akciger kanserinin
etyolojisi,risk fatorleri arasindaki sinerjik etkilesim sonucunda olusan karisik

mekanizmalarin bir sonucudur ( 12,15,18).
Sigara:

Sigara i¢gmenin yaygin oldugu tiim iilkelerde tiim akciger kanserli olgularin

%90’ undan sigara igme sorumludur (12).

Sigara igenlerle, hi¢ sigara igmeyenler karsilastirildiginda akciger kanseri
gelisme riski 20 kat artar. Bu toplam risk, tiitiin i¢iciliginin degisik boyutlarinin
katkisin1 yansitmaktadir. Riskte ortalama tiiketim siiresi, tiitiin kullanmanin
birakilmasindan sonra gecen zaman, baslanilan yas, tiiketilen tiitiin {irliniiniin tiirli ve
siiresinin yan1 sira hakim faktér olan dumani icine ¢ekme seklinin etkili oldugu

bilinmektedir (19).



Bazi1 vaka-kontrol ve tarama sonuglari, sigara igmenin olusturdugu akciger
kanseri riskinin erkeklerde kadinlardan daha yiiksek oldugunu bildirse de, son
yillarda yapilan ¢aligsmalar, sigara icme siklig1 6zelligi benzer olan erkek ve kadinlar

igin rolatif risk degerlerininbenzer oldugunu gostermistir (12).

Diinya genelinde erkeklerde %47-52, kadinlarda %10-12 siklikta sigara
kullanim1 oldugu tahmin edilmektedir. Erkekler daha uzun siireli, yiiksek katran
igerikli ve derin inhalasyonlu sigara aliskanhigina sahiptirler. AmerikaBirlesik
Devletleri ve Bati Avrupa da kadinlarda sigara aliskanlig1 ikinci diinya savasi sonrasi

baslamistir.

Son zamanlarda yapilan olgu-kontrol ¢alismalar1 giinliik sigara tiiketimi ve
yas faktorii géz o6niinde bulundurulmadiginda, sigara icen kadinlarda akciger kanseri

gelisme riskinin erkeklere gore daha yiiksek oldugunu gostermistir (1).

Mentollii sigaralarin mentol icermeyen sigaralardan daha fazla akciger
kanseri riski tagidigi bulundu. Mentollii sigara,dumanindaki kanser yapict maddelerin
oranini  arttirip,hiicresel bozulmay1 kolaylastirir. Ferahlatict ve uyusturucu
etkisiyledaha hizl1 ve kolay icilip daha fazla sayida sigara tiiketimine neden olur.i¢im
kolayligit dumani daha derinlere ¢ekmeyi saglar,akcigerlere daha fazla nikotin ve

diger kanserojen madde gecer (20).

Siyah tiitiinden (havada kiirlenmis) yapilan sigaralar tiiketenler, sar1 tiitiinden

yapilan sigaralar tiiketenlere gore daha yiiksek akciger kanseri riski tagimaktadir
(21).

Akciger kanseri riski pipo igenlerde, hi¢ igmeyenlere nazaran yiiksek, sigara
icenlere oranla diisiik bulunmasi igilen sigara sayisi1 ve inhalasyon derinliginin

neticesi olabilir (22).



Pasif I¢igilik:

Sigara igmeyen bireylerin istemeden sigara dumanina maruz kalmalarina
pasif icicilik veya istemsiz icicilik denilmektedir. Ikinci el sigara dumani diye de
tabir edilen ¢evrede biriken sigara dumani, sigara yan akim dumani ve sigara
cevredeki dumanin asil 6nemli kismini olusturur ve sigaranin dumanindan ¢ikan

dumandan ¢ok daha fazla toksin ve kanserojen tasir (23).

Sigara igen kisilerle bir arada bulunan yada yasayan sigara igmeyen kisilerden
elde edilen, idrar ve serum nikotinin diizeyleri,bu kisilerin 6nemli oranda sigara
dumanina maruz kaldigimi gostermektedir (24). Pasif olarak sigara dumani inhale
eden kisilerde de akciger kanseri sikliginin artttigi 1981 yilinda bildirilmistir (25).
Esi sigara i¢en kadinlarda,esi sigara igmeyen kadinlara gore akciger kanseri %30
daha fazladir. Hi¢ sigara igmemis akciger kanserli olgularin,dortte birinde pasif

igigilik bulunmustur (26).
Hava Kirliligi:

Sehirlerde akciger kanseri oranlarinin kirsal bdlgelere gore daha yiiksek
oldugunu gosteren ¢ok sayida kamit bulunmaktadir. Ozellikle tiitiin igigiligi ve
mesleki maruziyetler gibi baska faktorlerle karismis olsa da, analitik ¢alismalardan
elde edilen bilesik kanitlar sehirsel bolgelerdeki hava kirliliginin akciger kanseri i¢in
bir risk faktorii olabilecegini, ancak ¢ogu sehirsel bolgede asir1 riskin %20‘nin

tizerine ¢ikmasinin pek miimkiin olmadigint gostermektedir (19).

Hava kirliliginin kanser gelisme riskindeki onemi tartigmalidir. Bununla
birlikte yogun ¢evre kirliligi akciger kanseri mortalite istatistiklerine yansimaktadir.
Nitekim kentlerde kirsal kesimde oturanlara gore akciger kanseri gelisimi 1.26-2.33

kat daha fazladir (27).

Bir gilinde bir eriskin yaklasik 10.000 litre hava inhale eder. Sonugta,akciger
kanseri risk faktorii olan karsinojenler havada diisiik konsantrasyonlarda bulunurlar.
Sehir havasinda anlik Ol¢limlerde bulunabilen ¢ok sayida karsinojenlere 6rnek

olarak,inorganik partikiiller veya lifleri, metal pargalart (krom, arsenik,nikel



gibi),radyoniikleid partikiilleri (210 Pb, 212 Pb ,222 Ra), organik gaz ve partikiil
bilesimi trlinleri (6rnegin; dimetilnitrozamin,benzen,benzopirin, 1-2 benzatresin)
verilebilir (28).

Hava kirliliginin kaynaklar1 lokaldir ve mevsimlere bagli olarak yil boyunca
degiskendir. Akciger kanseri ve hava Kirliligi riski arasindaki iligki, pek c¢ok
calismalarin sonucunda zayif bir iliski seklinde bildirilmistir (29).

Beslenme:

Yaklagik 30 yildan beri tiiketilen besinler ve akciger kanseri iligkisi
arastirilmaktadir (12).

Akciger kanserinde diyetin bu konuda %35 oraninda etkili oldugu ileri
stirilmektedir. Vitamin A ve Betakarotenden fakir diyet akciger kanseri riskini
artirir.  Diyetinde Beta-karoten/retinol miktar1 yiiksek olan olgularda akciger
kanserinin goreceli riski 0,59’a diismektedir. Vitamin E ve selenyum benzer sekilde
antioksidan etkiyle riski azaltmaktadir. Yiiksek yagli diyetle beslenen sigara

tiryakilerinde akciger kanseri riskinin arttigi gosterilmistir (30).
Gecirilmis Akciger Hastaliklar::

Tiiberkiiloz,bronsektazi, pnomoni,abse,pulmoner emboli, intertisyel akciger
hastaliklar1 gibi akcigerde skatris birakan hastaliklarda, skar dokusunun kanser
gelisimine zemin olusturdugu ve akciger tliberkiilozu geciren olgularda akciger
kanseri gelisme riskinin 8 kat fazla oldugu belirtilmektedir (31). Toraks Dernegi
Akciger ve Plevra Maligniteleri Calisma Grubu ¢alismasinda olgularin %0.3 “linde
idiopatik pulmoner fibrozis ve %2.9 ‘unda akciger tiiberkiilozuna ikincil gelisen

fibrotik skar dokusu saptanmustir (8).
Aile Oykiisii ve Genetik

Epidemiyolojik caligmalar, akciger kanserinde aile Oykiisiiniin 6nemli
oldugunu vurgulamislardir. Akciger kanserinde ailesel yatkinlik hem vaka kontrol
hem de kohort ¢aligmalarla ortaya konulmustur. Sigara igmeyen bir grupta yapilan

bir ¢alismada, birinci derece akrabalarda akciger kanseri bulunan bireylerde kontrol



grubuna gore akciger kanseri riskinin 2.6 kat arttig1 bildirilmistir (32). liskinin yash
grupla karsilastirildiginda, 40-59 yas grubunda daha giiclii oldugu goriilmiistiir. Bu
durum gen¢ vyas kanserlerinde genetik yatkinligin ¢ok O6nemli oldugunu
gostermektedir. Samet ve arkadaslari, anne veya babanin birinde akciger kanseri

bulunmasi halinde riskin 5 kat arttigin1 gostermislerdir (33).
Mesleki Temas:

Bir¢ok meslek grubunda, degisik maddeler (asbest, eter, radon, polisiklik
aromatik hidrokarbonlar, krom, nikel, inorganik arsenik bilesikleri gibi) ile maruziyet
sonrast artmis akciger kanseri riski bildirilmistir. Tiim akciger kanserli olgularin %9

ile 15°inden mesleki kanserojenler sorumlu tutulmustur (12,18).

Ancak bu oranlar acisindan, gelismis llkeler ve gelismekte olan {ilkeler
arasinda  koruyucu hekimlik uygulamalari nedeniyle Onemli farklilikla
rbulunmaktadir. Sigara igmenin mesleki kanserojenlerin ¢ogunun etkisini artirdigi

bilinmektedir (34).
Patoloji:

Giliniimiizde sigara igme sikligi ve aligkanliklarindaki degisiklikler tiim
diinyada akciger kanseri insidansini ve mortalitesini biiyiik dl¢iide degistirmektedir.
Bu degisikliklerin akciger kanserlerinin histolojik tipleri ve bunlarin goriilme oranlar
tizerine de etkisi olmaktadir. Tiimorlerin siniflandirilmasi; hastalarin tedaviye uyum
saglanmasinin yanisira epidemiyolojik ve biyolojik ¢aligmalarin temelini olusturmasi

agisindan olduk¢a 6nem tagimaktadir.

Diinya Saglik Orgiitii’niin (DSO) &nceki akciger tiimorleri siniflamas: 1981
yilinda yapilmistir. Bu tarihten sonra patolojik tani yontemleri ve Kriterlerinde
belirgin degisiklikler gerceklesmis, bunun iizerine smiflama DSO tarafindan 2004
yilinda yeniden diizenlemistir (35).

2004 WHO smiflamas1t ile akciger kanserleri su basliklar altinda

toplanmaktadir.

1. Skuamoz hiicreli kanser



. Kii¢iik hiicreli kanser

. Adenokanser

. Biiytik hiicreli kanser

. Adenoskuamoz kanser
. Sarkomatoid kanser

. Karsinoid timor

. Tukriik bezi tipi kanserler
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. Preinvaziv lezyonlar

Bu kanser tipleri arasinda; skuaméz hiicreli kanser, adenokanser kii¢iik
hiicreli kanser ve biiyiik hiicreli kanser major tipleri olusturur.Her biri kendi iclerinde
alt tiplere ayrilir.Akciger kanserinin tiplendirilmesinde en Onemli nokta,kiigiik
hiicreli kanser ile kiiciik hiicreli dis1 kanser grubunun (skuaméz hiicreli kanser,

adenokanser, biiyiik hiicreli kanser) ayirimidir (36).
KUCUK HUCRELI DISI AKCiGER KANSERI:
SKUAMOZ HUCRELI KANSER

Skuamoz hiicreli kanser biitiin akciger kanserinin yaklasik %30 unu olusturur.
Uzun yillar en sik goriilen akciger kanseri olma oOzelligini son donemlerde ve
ozellikle gelismis iilkelerde adenokansere devretmistir (37). Ancak iilkemiz igin
resmi veriler olmamakla birlikte en sik goriilen akciger kanseri seklinde
bilinmektedir. Genellikle santral yerlesen skuamoéz hiicreli kanser seyrek olarak
periferde saptanir. Diizensiz sinirl ve biiyiik boyutludur. Kesit yiizii gribeyaz renkte
olup,orta kistmda da nekroza bagl kavitasyon gelistirir. Bu 6zellik skuamoz hiicreli
kanserde,sitolojik metaryellere 6zellikle balgama ¢ok hiicre diismesine yol acar ve
taniy1 kolaylastirir. Endobronsial gelisim limeni tam tikayarak periferik akciger
parankiminde atelektazi, bronsektazi, abse, bronkopndmoni gibi sekonder patolojiler
olusturabilir (38).

ADENOKANSER

Geng yas, kadin hasta grubu, sigara igmeyen ve sigaray1 birakan kisilerin

timor tipi olarak belirlenmekte ve gelismis iilkelerde en sik goriilen kanser tipini
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olusturmaktadir. Adenokanserlerde mikroskopik olarak tek tip olma olasilig1 yaklasik
olarak %30 dur. Cok sayida orneklemeler ile farkli paternlerin ortaya g¢ikmasi

kaginilmazdir.

Adenokanser genellikle periferik yerlesimli tek veya multiple Kkitleler
seklindedir. Plevraya komsu oldugu alanda retraksiyon olusturur. Timdriin ¢evresi
diizensiz lobiilasyonlar gosterir. Kesit yiizii gri beyaz renktedir. Santralde diizensiz
skar dokusu gozlenebilir. Uzun yillar santral skarin adenokanserin 6ncii lezyonu
oldugu diisiiniilmiis ancak sonralar1 skarin sonug olarak gelistigi saptanmistir. Timor
hiicrelerinden  salinan  sitokinlerin  fibrozisi indiikleyerek skar gelistirdigi
diistiniilmektedir. Skar dokusunda akciger kanseri yalnizca sistemik sklerozis gibi
olgularda izlenen diffiiz fibrozis zemininde gelisebilmektedir. Lokalize skar dokusu
tizerinde kanser gelisimi oldukc¢a nadirdir. Eger tiimor musinden zengin ise jelatinéz
goriinim egemen olur. Adenokanserde; endobronsial gelisim, diffiiz pnomoni
benzeri form, diffiiz bilateral form ve psddomezotelyomatéz adenokanser diger

makroskopik paternlerdir (39).
KUCUK HUCRELI KANSER:

Koken hiicresi brong epiteli i¢inde daginik olarak bulunan Kulchitsky
hiicresidir. Cok dar sitoplazma ile sinirlanan, genellikle niikleol icermeyen, ince
kromatin taneli nukleusu olan hiicreler tiimorii olusturur. Hiicre tipi yuvarlak, oval ve
igsi olabilir. Perihiler yerlesen timor Kirli beyaz renkli olup, biiyiik kitleler olusturur.
Genis nekroz ve buna bagli yumusak kitleler karakteristiktir. Tiimoriin ¢evresindeki
bolgesel lenf nodlarinin hemen daima tiimérle infiltre oldugu goézlenir. Yiiksek
dereceli noroendokrin tiimorlerden olan kiiclik hiicreli kanser tarih boyunca hiicre
tipine gore siniflandirilmistir. Hiicreler noroendokrin timérlere 6zgii morfolojide
adalar, trabekiiller ve rozetler yapar. Nekrozla pargalanan hiicrelerden agiga ¢ikan
DNA damarlarin gevresine birikerek Azzopardi fenomenini olusturur. Ince bazofilik
demetler seklinde gbzlenen ezilme artefaktlar1 da kiigiik hiicreli kanseri akla getirir.
Ancak bu degisikligin lenfomalarda ve hatta reaktif lenfoid popiilasyonlarda da
olabilecegi akilda tutulmalidir (40).
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Kombine tip; biiyiik hiicreli, skuaméz hiicreli veya adenokarsinom ile
birliktedir. Kombine form tanis1 i¢in kiigiik hiicreli dis1t komponentin tiimdriin en az
%10 unu olusturmasi gerekmektedir. Bu da taninin ancak rezeksiyon materyallerinde
verilebilece8i sonucuna gotiirtir. En 6nemli kombine varyant kiiciik hiicreli-biiyiik

hiicreli karsinom varyantidir (38).
BUYUK HUCRELI KANSER:

Diinya Saglik Orgiitii tarafindan,skuamdz ve glandiiler differansiyasyonu ve
kiiciik  hiicreli  kanser gOriinimii olmayan andiferansiye tiimor olarak
tanimlanir.Kiiciik biyopsilerde bu taninin verilmesi pek oOnerilmez.Biiyiik hiicreli
noroendokrin kanser,bazaloid kanser,lenfoepitelyoma benzeri kanser, seffaf hiicreli

kanser, rabdoid fenotipli biiyiik hiicreli kanser bu grubun tiimérleridir (41).
ADENOSKUAMOZ KANSER

Adenokanser ve skuaméz hiicreli kanser alanlarimi beraber igeren bir
kanserdir.Her komponent tiimériin en az %10 ‘unu olusturmalidir (38). Sigara ile
iliskili olup, klasik adenokanser klinik ve davranisini gosterir.Akciger periferinde

yerlesir,santral skar igerir.
SARKOMATOID KANSER

Sarkom benzeri diferansiyasyon ve sarkom komponenti i¢eren bir grup az
differansiye kiiciik hiicreli dis1 kanseri kapsayan yeni bir terminolojidir.Pleomorfik
kanser,igsi hiicreli kanser, dev hiicreli kanser,karsinosarkom ve pulmoner blastom
olmak tiizere 5 alt tip icerir. Eger tiimor klasik kii¢iik hiicreli dis1 kansere ek olarak en
az %10 oraninda spindle veya dev hiicre alanlari igeriyorsa pleomorfik kanser
denmektedir. Kanser sadece igsi hiicrelerden (igsi hiicreli kanser) veya dev
hiicrelerden (dev hiicreli kanser) olusabilir. Pleomorfik kanserde epitel hiicreleri CK
7ve TTF-1 pozitiftir (42).

Elbette bu taninin 1999 6ncesi konamadigini diisiiniirsek daha 6nce yapilmis
timor tiplerini iceren calismalarin ne kadar gegerli oldugu da sorgulanabilir.Bu

grupta diger iki tiimor karsinosarkom ve pulmoner blastomdur.Kanser ve malign
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kartilaj, kemik veya iskelet kas1 gibi heterolog elemanlar i¢eren sarkom alanlarinin
birlikteligine karsinosarkom denir. Pulmoner blastom da bir 6nceki timor gibi
bifazik bir timor olup, iyi diferansiye fetal adenokansere benzeyen primitif epitelyal
komponent ile osteosarkom,kondrosarkom veya rabdomyosarkom alanlar1 igerebilen

primitif mezenkimal stromadan olusur (38).
KARSINOID TUMOR

Akciger noroendokrin tiimorleri,tanimlanmasindaki zorluklarve icerdikleri
gizem ile uzun yillar boyunca arastirmacilarin ilgisini ¢ekmistir. Bu tiimorlerin
organizmanin diger taraflarinda olusan diger noroendokrin tiimorlere oranla,
akcigerlerde daha sik olusmasi nedeniyle rutin pratik uygulamalarda sik karsi karsiya
kalinmakta ve elbette tan1 zorluklar1 yasanmaktadir. Ger¢i son donemlerde sayilari
gittikge artan immiinohistokimyasal yontemler taniy1 biiyiik 6l¢iide rahatlatmaktadir.
Néroendokrin hiicre proliferasyonlar1 ve tiimérleri 1999 DSO /IASLC smiflamasi ile
son seklini kazanmigtir. Siniflamada NE proliferasyonlar 4 baglik altinda

verilmektedir.

1. NE hiicre hiperplazisi ve tiimorler
2. NE morfolojili timérler
3. NE diferansiasyon gosteren kiigiik hiicreli dis1 kanserler

4. NE ozellikli diger tiimorler

Noroendokrin tiimor tanimlamasinda ilk adim, noéroendokrin morfolojiyi
tanimlamaktir. Tim noéroendokrin timorlerde oldugu {izere, organoid pattern diye
adlandirdigimiz yuvalar seklinde gelisme, rozet ve rozet benzeri formasyonlar,
adalarin ¢evresinde palizatik dizilim ve trabekiil gelisimi noroendokrin morfolojinin
ana hatlaridir. Oncelikle bu morfolojiyi tanimak, daha sonra ise immiinhistokimya
veya gerekirse elektron mikroskopik inceleme yardimi ile taniyr kesinlestirmek
gerekir. Iyi tanimlanan bir karsinoid morfolojisinde sadece 151k mikroskopik bulgular
yardime1 olacaktir. Akciger noroendokrin tiimorlerinin 1999 yilina gelinceye kadar
gecirdigi tarihsel gelisim iginde bazi tarihler 6ne ¢ikmaktadir. 1972 yilinda Arrigoni

ilk kez atipik karsinoid tanimlamasin1 ortaya atmistir (43).
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Karsinoid tiimor, néroendokrin tiimér derecelendirmesinde diisiikk dereceyi,
atipik karsinoid intermediate (ara) dereceyi olusturmaktadir. Tipik Kkarsinoidlerde
daha az, atipik karsinoidlerde belirgin olmak iizere niiks ve metastaz saptanir. DSO
kriterlerine gore tipik karsinoid tani kriterleri iginde, capir 0.5 cm flizerinde ve
karsinoid morfolojisindeki tlimoriin 10 biiylik biiylitme sahasi iginde (2mm kare) en
fazla 0-1 mitoz igermesi gerekmektedir. Nekroz olmayacaktir. Eger mitoz sayist 10
bliyiik biliyiitme sahasi (veya 2 mm kare) i¢cinde 2-10 arasinda ise ve/veya kii¢iik
odaklar seklinde nekroz bulunuyorsa tani atipik karsinoid olarak degisir. Daha 6nce
sozii edilen atipik nukleuslarin, hiicre form degisikliklerinin veya hiicresel
proliferasyonun onemi yoktur. Mitoz gozlenmese bile odaksal nekroz tek basina
atipik karsinoid tanis1 koydurmaktadir. Noroendokrin tiimorlerin immiinhistokimya
yontemi ile tanimlanmasinda kromogranin A Ve sinaptozin sensitivitesi ve spesifitesi
en yiiksek olan iki belirleyici olarak bilinir. Kromogranin fokal ve kuvvvetli,

sinaptofizin ise diffiiz ancak zayif boyanma gosterir.
TUKRUK BEZiI TUMORLERIi
Mukoepidermoid Kanser

Skuamoid, miisin sekrete eden ve intermediate hiicreler ile karakterize bir
malign epitelyal tiimordiir (38). Tiikriik bezinin ayni adi tagiyan tiimorii ile histolojik
olarak benzerdir. Sigara iligkili degildir. Santral hava yollarindaki mukus
glandlarindan gelisir. Kistik formdaki diisiik dereceli tipi ve adenoskuamoz kansere

benzeyen yiiksek dereceli tipi mevcuttur.
Adenoid Kistik Kanser

Kribriform yapilar, tiibiiler ve glandiiler elemanlarla karakterize bir malign
epitelyal tiimordir. Sigara iligkili degildir.Biiyiik kismi trakea ve ana bronglarin

iginde gelisir (38).
Epitelyal-Myoepitelyal Kanser

Cesitli formlardaki miyoepitelyal hiicreler ve duktus yapan epitelyal

hiicrelerden olusan bir malign tiimordiir. Endobronsial lokalizasyonludur. Sigara
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iliskisi bildirilememistir (38).
PREINVAZIF LEZYONLAR
2004 DSO simiflamasinda preinvaziv lezyonlar su sekildedir.
Karsinoma In Situ

Skuamoz hiicreli kanserin onciil lezyonudur. Skuaméz displaziyi izleyerek
gelisir. Trakea bronsial sistemde tek veya multiple odaklar seklinde saptanir.
Karsinoma in situ multiple odaklar seklinde saptanir. Karsinoma in situ invaziv
kansere eslik edebilir veya tek basina bulunabilir. Asemptomatik oldugu i¢in tarama
programlar ile saptanabilir. Histolojik olarak lezyon tiim epitel katlarmi tutan
displazi, disorganizasyon, polarite kaybi1 ve {ist katlara uzanan mitozlarla

karakterizedir. Bazal membran korunur. Lezyon alttaki stromayi etkilemez (38,44).
Atipik Adenomatoz Hiperplazi

Sadece 5 mm veya daha az ¢apa sahip, alveoller ve respiratuar bronsiollerin
monoton hafif atipik kisa kolumnar hiicrelerce dosendigi fokal lezyon seklinde
tanimlanir. Non-miisindz tip bronsiyolalveolar kanserin oncii lezyonu olarak kabul
edilir. Baz1 ¢alismalarda diisiik ve yiiksek dereceli olarak ayrimimin yapilmasi
gerektigi, yiiksek dereceli alanlarda kromozom aberasyonlarinin yiiksek oranda
bulundugu bu nedenle lezyonun preinvazif degil, bronsiyoalveoler kanserin

intraepitelyal yayilim alanlari olabilecegi 6ne siiriilmektedir (45,46).
Diffiiz idiyopatik Pulmoner Noroendokrin Hiicre Hiperplazisi

Akcigerin zemininde mevcut fibrozis veya inflamasyona eslik eden, bazende
karsinoid tiimore komsu alanlarda saptadigimiz noéroendokrin hiicre hiperplazisi
disinda, diffiiz idiopatik pulmoner NE hiperplazisi olarak adlandirilan antite
preinvaziv noroendokrin lezyon olarak tanimlanmistir. Yaygin intertisyel fibrozisin
olmadigi1; brong ve bronsiyol duvarlarinda muhtemel tiimor hiicrelerinin salgiladig:
bombesine bagl fibrozisin gozlendigi bir klinik tablonun komponentidir (36,37). Her
yasta, ancak 5-6. dekadda ve kadinlarda siktir. Cok yavas ilerleyen kuru oksiiriik ve

nefes darligi goriilebilir. Astim ile karisabilir. Fizik muayene bulgusu yoktur. Bazi
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aragtiricilar bu tanimlama ile ortaya ¢ikan tablonun ¢ok nadir durumlarda

olabilecegini ileri siirmektedir (47).
KLINIK

Akciger kanserli hastalar pek ¢ok semptom, klinik ve laboratuar bulgularina
sahiptirler. Bunlar tiimoriin lokalizasyonu, biiyiime karakteristigi ve metabolik
aktivitesi ile iliskilidir. Asemptomatik olanlar, genellikle baska bir nedenle akciger
grafisi gekilip, goriilen lezyonlarin ileri incelenmesinde ortaya ¢ikmustir. Halsizlik,
istah ve kilo kaybi, noropatik agrilar nonspesifik semptomlar olarak goriilebilirler

(48).

Bagvuru sirasinda hastalarin 3/4 iinde bir veya daha fazla semptom

bulunmaktadir. Akciger kanserine bagli semptom, klinik ve laboratuar bulgulari;

1. Primer lezyona

2. Intratorasik yayilima

3. Uzak metastazlara

4. Paraneoplastik sendromlara iligkin olmak iizere 4 grupta toplanir

(49,50,51,52).
PRIMER TUMOR ILE iLiSKiLi SEMPTOMLAR
OKSURUK

[lk semptom olarak hastalarin 1/4'iinde olmasmna ragmen,diger siipheli
semptomlar olmadiginda tek basina akciger kanserini diigiindiirmez ve godzden
kagabilir. Tan1 aninda da hastalarin %50-75’inde Oksiirlik vardir.Prodiiktif oksiiriik
ise hastalarin %25 inde goriiliir (50,55,53). Akcigeri tutan herhangi bir kanser tiirii de
oksiirtige neden olabilir. Ancak o6ksiiriik reseptdrleri hava yollarinda yerlestikleri i¢in
akciger parankimini tutan tiimorlerden ziyade havayollarinda yerlesenlerde daha ¢ok
goriiliir (53). Ornegin akciger adenokarsinomu periferik yerlesimlidir ve baslangic
semptomu olarak ksiiriik goriilmeyebilir. Ozellikle yass1 hiicreli karsinom ile kiigiik
hiicreli karsinom santral hava yollarinda yerlesme egiliminde olduklart i¢in ilk

semptom olarak &ksiiriik mutlaka goriiliir. Oksiiriik semptomu KHDAK’de diger
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semptomlara ve/veya radyolojik anormalliklere eslik eder. KHDAK’de Oksiiriik
timoriin - mukozadaki {lserasyonlar, postobstruktif pnomoni,plevral effiizyon

atelektazi ve pekcok diger intratorasik komplikasyonlar1 nedeni ile meydana gelir
(54).

Agir sigara igicilerinde; yeni baglayan oksiiriik, daha once olan Oksiiriikte
karakter degisikligi ve de hemoptizi varhiginda Oksiiriik sebebi olarak mutlaka
akciger kanseri disiiniilmelidir. Kisinin detayli 0zge¢misinde pasif sigara
igimi,asbest, radonve diger karsinojenlere maruziyeti var ise primer akciger kanseri
akla gelmesi gerekirken, onceki hikayesinde malignite Oykiisii var ise akciger
metastaz  diisiiniilmelidir. Ug¢ haftayr gecen persistan oksiiriikklerde gogiis
radyografisinin ¢ekilmesi yada uzmana yonlendirilmesi 6nerilmektedir (57). Biiyiik
voliimlii prodiiktif oOksiiriik bronkoalveolar karsinom ve ileri evre hastaligi
distindiirmelidir. Hem KHDAK hem de KHAK postobstruktif pnémoniye sebep
olurlar. Tiimdr hizli biiylidiigli i¢in bronsektazi olusamaz. Yavas biiyliyen hamartom

ve karsinoidlerde bronsektazi gelisimi daha sik goriiliir (53).
HEMOPTIZI

Bu semptomun en sik rastlanan sebebi kronik bronsit olmasina ragmen
akciger kanseri tanis1 alan hastalarin %25-50’sinde hemoptizi rapor edilmektedir.
Tek basina goriildiiglinde pozitif prediktif degeri (PPV)%2.4 olmasina karsilik eslik
eden diger semptomlarla birlikte PPV %17’ye ¢ikabilmektedir. Bu nedenle sigara
icen ve hemoptizisi olan hastalarda 6nce akciger grafisi ¢ekilmesi, normal olsa bile

ileri tetkiklere devam edilmesi onerilmektedir (55).

Genellikle balgamla karisik olarak gelirse de nadiren ciddi boyutlarda
gelebilir.Hasta ve doktorlar i¢in alarm veren iki semptom olarak kabul edilen
Oksiiriik ve kanli balgam hastalarin %30’undan fazlasinda ilk belirti olarak goriiliir.
Bu semptomdan genellikle tiimér i¢indeki damarlardaki lokal nekroz ve inflamasyon
sorumlu tutulur. KHDAK nedeniyle (santral yerlesimli yassi hiicreli karsinom)
gelisen hemoptizi, asir1 kavitasyon ve bazende direkt bronsial veya pulmoner artere

invazyon ile asfiksiye neden olup 6liimciil seyredebilir (54).
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Yapilan bir arastirmada sigara i¢en kisilerde 6 semptom; hemoptizi, kilo
kaybi, nefes darligi, gogiis agrisi, halsizlik ve Oksiiriik ve bir bulgunun (¢omak
parmak) varligi ile trombositoz, anormal spirometri gibi iki anormal laboratuvar
bulgusunun olmasi ¢oklu varyans analizinde akciger kanseri ile iliskili bulunmus;
hatta tanidan yaklasitk 180 giin ©Once hemoptizi, Okslirik ve spirometri

anormalliklerinin mevcut oldugu saptanmistir (55).
GOGUS AGRISI:

Primer tiimor tarafindan goglis duvari ve plevral invazyon nedeniyle gogiis
agrisi yaygin bir semptomdur. Hastaligin seyri esnasinda akciger kanserli hastalarin
% 50’sinden fazlas1 goglis agrisindan yakinir. Agr tipik olarak tiimdrle ayni tarafta
ve genglerde yaslilara oranla daha yaygindir. Kiint vasifta, siirekli soluk alip verme
ve Oksiiriikle degismeyen yan agrist goriilmektedir. Genellikle bu agri mediastinal,
plevral veya gogiis duvari tutulumu veya kot metastazina bagli olarak gelisebilir
(52). Ploritik agri ise akciger kanserli hastalarin %8-15"inde goriiliir ve direkt olarak
plevra tutulumu, obstriktif pnémoni veya hiperkoagiibilite nedeniyle olusan

pulmoner emboli nedeni ile oldugu diisiiniilmektedir (54).
NEFES DARLIGI:

Tan sirasinda mevcut olan yaygin semptomlardandir ve hastalarin yaklagik
%?25’inde saptanir. Hava yoluna distan basi veya intraluminal obstriiksiyon,
obstriiktif pndmoni veya atelektazi, lenfanjitik yayilim, timor embolisi,
pnomotoraks, plevral efflizyon veya perikardiyal effiizyon ve/veya tamponad gibi
nedenlerle nefes darligi olusmaktadir (56, 57). Ayrica nefes darligi komorbid bir
hastalik olan KOAH ile ilgili olabilir.

INTRATORASIK YAYILIMA BAGLI SEMPTOM VE BULGULAR:
SES KISIKLIGI

Sigara i¢en bir kiside uzayan ses kisikliginin iki sebebi (akciger veya larinks
kanseri) olabilir. Daha ¢ok sol akciger yerlesimli tiimorlerde sol rekiirren sinir

paralizisi gelisir. Genellikle mediastinal yayilim veya adenopatiler nedeniyle sol
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rekiirren laringeal sinir paralizisi ve sonugta sol vokal kord paralizisi meydana gelir
(54).

FRENIK SiNiR PARALIZISI

Frenik sinir perikard boyunca bilateral olarak uzanir, primer tiimér tarafindan
veya bulky lenfadenopatiler ile hasara ugrayabilir. Sol hemitoraks yerlesimli
timorlerde daha ¢ok tutulur, ¢linkii aortikopulmoner penceredeki lenf bezlerine
yakin seyreder. Bu sinir hasar1 sonucunda sol diyafragma paralizisi ve voliim kaybi

olur. Lokal ileri hastalik belirtisidir ve geriye doniisiiyoktur (58).
DiSFAJI:

Hiler ve mediastinal bulky lenfadenopatiler nedeniyle 6zafagus basisi
oldugunda disfaji gelisir. Diger nedeni de rekiirren laringeal sinir paralizisi sonucu
ses kisikligr arkasindan disfonksiyon nedeniyle yutmada problem ve asfiksi ile

sonuglanmasidir.
VENA KAVA SUPERIOR SENDROMU (VKSS):

VKSS’lu vakalarin %46-75’inden akciger kanseri sorumlu tutulmaktadir.
VKSS kiigiik hiicreli akciger kanserlerinde KHDAK’ne gore daha siktir (59). Primer
timoriin mediastene direkt invazyonu veya lenfatik yayilim sonucu genislemis sag
paratrakeal lenf nodunun vena kava siiperior basisi obstriiksiyona neden olmaktadir
(58).

SUPERIORSULKUS TUMORU(PANCOAST TUMORU):

Gogiis apeksinden orijin alan, sekiz servikal ile birinci ve ikinci torasik
trunkuslarin dagilimi boyunca omuz ve kol agrisi, el kaslarinda atrofi ve giigsiizliik,
Horner sendromunun eslik ettigi semptom ve bulgular toplululuguna Pancoast

sendromu, bu tiimorlere de superior sulkus tiimorleri denilmektedir (49,54).
PLEVRAL TUTULUM

Akciger kanserlerinde plevral tutulum %8-15 oraninda goriilmektedir (58,60).
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Neoplastik plevral invazyon baslangicinda ploretik agri olurken, sivi toplandiktan
sonra agr1 kaybolur. Bu sivi nefes darligina sebep olur, direkt plevral yayilim ile
meydana gelebilirse de mediastinal lenf nodu tutulumu ve lenfatik obstriksiyon ile de
olusabilir. S1vi olmaksizin plevral tutulum plevral kalinlasma olarak kabul edilir.
Nefes darligi ve oksiiriik baslica semptomlar olsada hastalarin yaklasik Y4 ‘linde

plevral metastaz olmasina ragmen semptom olmayabilir (61).

Malign effiizyonlu akciger kanserli hastalarin kiiratif rezeksiyon sanslari
yoktur. Ancak bu hastalarin yarisinda malign sitoloji gosterilemeyebilir. Tanisal
torasentezler tekrarlanarak sitolojik tetkikler yapilmalidir. Akciger kanserli
hastalarda benign orijinli sivilarin olabilecegi unutulmamalidir (lenfatik obstriksiyon,
postobstriktif pnomoni, atelektazi, tiiberkiiloz, kalp yetmezligi vb.) (62-63). Cerrahi
torakoskopi veya medikal ploroskopi ile 2-3 negatif sitoloji gosterildikten sonra
cerrahi sansi degerlendirilmelidir. Malign sivilar eksuda niteliginde olup serdz,
serofibrindz veya kanli goriinimde olabilirler. Tekrarlayan torasentezlerde tani
degeri ilk torasentezde %60 civarinda iken, tgiincli torasentezde %85’lere
cikmaktadir. 10 ml ile litrelerce mayi alinmasi arasinda sitolojik deger olarak

farklilik olmadig1 retrospektif calismalarda gosterilmistir (64).

AKCIGER KANSERININ EKSTRATORASIK YAYILIMINA BAGLI
SEMPTOM VE BULGULAR

Otopsi serilerinde ekstratorasik metastaz sikligi skuamoz hiicreli karsinomda
%54, adenokarsinomda %382, biiyiik hiicreli karsinomda %86’dir. Akciger kanserinin

neden oldugu uzak metastazlar ve sikligi Tablo 1 de gosterilmistir (65).
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Tablo 1. Akciger kanserinin neden oldugu uzak metastazlar ve sikligi

Tutulan bolgeSiklik %
Santral sinir sistemi 0-20
Kalp, perikard 20
Bobrek 10-15
Gastrointestinal sistem 12
Plevra 8-15
Adrenal 2-22
Karaciger 1-35
Deri, yumusak doku 1-3
KARACIGER METASTAZI

Otopsi bulgularma gore hem KHDAK hem KHAK'’li hastalarin %30-45’inde
karaciger metastazi goriilmektedir (50,58). Hastanin oykiisii,fizik muayene ve rutin
biyokimyasal karaciger fonksiyon testleri karaciger metastazlarini gostermeyebilir.
Hastaligin erken evresinde semptomatik karaciger metastazlart sik goriilmez.
Asemptomatik karaciger metastazlar1 bilgisayarli tomografi ve/veya PET/BT
(Pozitron Emisyon Tomografi) ile gosterilebilir (66,67).

KEMIiK METASTAZI

KHDAK’inde kemik metastazlar tani sirasinda %20 siklikla goriilmektedir.
KHAK’lerinde ise kemik metastazlar1 goriilme sikligi daha fazla olup 9%30-40
diizeyine ¢ikmaktadir. Osteolitik metastazlar osteoblastik metastazlara gore daha sik
goriilmekte, en yaygin tutulumda vertebra korpus, kotlar ve uzun kemiklerde
olmaktadir. Nadiren kemik metastazlar1 i¢in atipik kabul edilen osteoartikiiler
metastazlarda bildirilmektedir (68). Klinik olarak kemik metastazlari asemptomatik
seyredebildigi gibi, hastalarin %25 inde baslangigda semptom vardir. Baslica
semptom sirt, gogiis ve ekstremitelerde agridir. Kostalarda tutulum var ise ploretik
agr1 komponenti tabloya ilave olmaktadir. Yaygin kemik metastazlarinda serum

alkalen fosfataz ve kalsiyum diizeyleri yiikselebilir. Ancak paraneoplastik sendrom
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olarak da kabul edilen hiperkalsemi paratiroid hormon benzeri madde nedeniyle de
ortaya ¢ikabilmektedir (50,60,69).

ADRENAL METASTAZLAR

Adrenal bezler sik goriilen metastaz bolgesi olmasina ragmen nadiren
semptom verirler. Otopsi serilerinde adrenal metastazlarin goriilme sikligi %40’ tir.
Masif tutulum oldugunda ciddi abdominal agr1 goriilebilir. Tek tarafli siirrenal kitlesi
tespit edildiginde Ozellikle operable evredeki KHDAK’li akciger kanserli hastada
problemin netlestirilmesi gerekir. Bu durumda Manyetik rezonans goriintiillenmesi
(MR), PET/CT ve negatif igne biyopsisi yardimci olabilmektedir. Operable evrede
330 KHDAK’li hastay1 kapsayan bir ¢alismada %10 hastada izole adrenal kitle tespit
edilmis; bunlarmn ancak %25’ malign karakterde, kalanlarin adenom, nodiiler
hiperplazi vb.nonmalign patolojilerden kaynaklandigi gosterilmistir. Goriintiilemenin
negatif ¢ikmasi adrenal matastazi ekarte ettirmemektedir. Bu goriisii destekleyen bir
calismada normal adrenal BT’si olan KHAK’li bir grup hastada adrenal bezden

yapilan biyopsi ile %17 oraninda metastaz tespit edildigi gosterilmistir (69,70).
SANTRAL SINIR SISITEMI METASTAZLARI

Tanm1 sirasinda santral sinir sistemi metastazi %10 oraninda goriiliirken
otopsilerde saptanma siklig1 %50-60 civarina ¢ikmaktadir. Klinik agidan 6nemli olan

SSS metastazlar1 ile KHDAK’li hastalardaki SSS ile iligkili paraneoplastik

sendromlarinin ayirt edilmesidir (60,71).

Genellikle SSS metastazlarinda asimetrik,soliter noérolojik — defisitler
radyolojik anormalliklere eslik etmektedir (72). Ancak goriintiileme normal olup
fizik muayene bulgularinda simetrik ve multiple norolojik defisitler var ise
paraneoplastik sendromlar diistiniilmelidir. Beyin metastazlari KHDAK’lerinden
histolojik alt tip olarak adenokarsinomda en fazla, yassi hiicreli karsinomda ise daha
az goriilmektedir (58). Primer tiimoriin boyutunun artmasi ve bolgesel lenf bezi
tutulumu riski arttirmaktadir. Operable evrede KHDAK’1i bir hastada senkron soliter
beyin metastazi da varsa ardisik operasyonlarla veya pulmoner rezeksiyon ve gama

knife sterotaktikradiocerrahi yontemi ile daha iyi bir sagkalim elde edilebilecegi
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cesitli calismalarda gosterilmektedir (71,73,74). Beyin metastazlarinda goriilebilecek
en sik semptomlar olarak bas agrisi, kusma,gérme alani kaybi, hemiparezi, kranial
sinir defekti ve felg sayilabilir. Sadece gorilintiileme yoOntemleriyle saptanabilen
asemptomatik vakalar nadirdir. Epidural spinal kord metastazi nadir olsa da, KHDAK
de acil miidahale edilmesi gereken metastaz yeri olarak kabul edilir. Ciinkii nérolojik
defisit irreverzibil, progresif seyirli olup arkasindan duyusal refleks, motor

kayip,inkontinans ve parapleji ile sonuglanabilir (58).
DIGER METASTAZ BOLGELERI

Akciger kanseri metastazlar1 yukarida bahsedilen organlarin disinda nadiren
goriilebilir. Bunlar arasinda deri, yumusak doku, barsaklar, tiroid, overler, pankreas

ve diger bolgeler sayilabilir (58).
SISTEMIK METASTAZLARIN DEGERLENDIRILMESI

En iyi prognozlu hastalarin sadece primer tiimore ait semptomlu hastalarin
oldugu, halsizlik, kilo kaybi, anoreksiya ve metastatik hastaliga bagli semptomu
olanlarin ise kotii prognozu olduklari belirtilmistir. Ayrica herhangi bir evrede olsa
dahi anoreksia, kilo kaybi1 ve halsizligin de kotii prognozu isaret ettigi

vurgulanmaktadir (60).

PARANEOPLASTIK SENDROMLARA BAGLI SEMPTOM VE
ETKILERI

Siklikla tiimoriin kendisinden veya metastazlarindan uzak bolgelerde goriilen,
kansere bagli olarak gelisen bir grup semptom ve bulgudan olugsmaktadir. Polipeptid
hormonlar, hormona benzer peptidler, antikorlar, immiin kompleksler,
prostaglandinler ya da sitokinler gibi tiimoriin olusturdugu sistemik faktorlerin
triinleri olusurlar. Paraneoplastik sendromlarin taninmasi altta yatan akciger

kanserinin erken tan1 ve tedavisine olanak saglayabilir (75).
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AKCIGER KANSERINDE TANI
Akciger kanserinde radyolojik goriiniim

Tiimor tanisinin konulmasi ve operabilitesinin degerlendirilmesi, radyolojik
goriintiilemenin ana amagclaridir. Ik segilecek radyolojik yontem iki yonlii akciger
grafisidir. Burada cekilen yan grafi, posteroanterior akciger grafisine ti¢lincii boyutu
derinligi eklemektedir. Akciger kanserinin, Ozellikle de kiiciik boyutta olanlarin,
radyolojik olarak saptanmasinda yerine getirilmesi gereken baslica ti¢ sart vardir; iyi
teknik, hastanin onceki filmleri ile karsilastirma ve grafide kor noktalari bilmek.
Genel ilke olarak her akciger filmi eger varsa eski filmlerle karsilastirilarak
okunmalidir. Hilusta belli belirsiz bir biiyiime tek film ile algilanmazken eski

filmlerle kiyaslama ile aradaki fark kolayca goriilebilir.

Akciger grafisinde biiyiik ¢apli nodiil veye kitleler bile en iyi sartlarda gdzden
kagabilmektedir. Bunun nedenleri gdzlemcinin lezyonu fibrotik odak, graniillom gibi
kabul edip 6nemsememesidir. Ote yandan, kor noktalar denilen yerlerdeki
lezyonlarin goriilememesi nedeniyle ortaya ¢ikan hatalarda vardir. Kor noktalar; sag
ve sol paratrekeal alanlar, klavikulanin sternal ucu ya da birinci kostanin
kostokondral birlesim yeri, akcigerin periferik bolgesi, direkt grafide diafram
¢izgisinin hemen alt ve iist boliimiinde yer alan akciger alani ile kalp arkasini kapsar.
Buralardaki lezyonlari gozden kagirmamanin tek yolu her gogiis filminde bu alanlar
bilingli olarak taramak, her alani karsi tarafiyla ve eski filmlerle karsilastirarak
incelemek ve siipheli durumlarda spiral toraks BT ¢ekmektir. Akciger kanserinin
radyolojik bulgular1 direkt ve indirekt olarak ikiye ayrilir. Direkt bulgular; Kkitle,
nodiil veye infiltratif lezyonlardir. Buzlu cam goriiniimiindeki lezyonlar siklikla
erken evre bronkioalveoler karsinomda goriilmektedir. indirekt bulgular ise tedaviye
cevap vermeyen pndmoni veya atelektazi, tek tarafli hava hapsi, plevral efiizyon,
diyafragma felci gibi bulgulardir.Akcigerde ¢ap1 3 cm ‘ye kadar olan yuvarlak veya
oval sekildeki dansitelere nodiil; 3 cm’den biiyiik olanlara ise kitle adi verilir (76).
Soliter pulmoner nodiillerin ayirici tanisina oldukga genis grupta lezyonlar girmesine
ragmen Ozellikle 2 cm den daha biiyiik nodiillerin ¢ogu malign olma egilimindedir.
Malign lezyona sahip hastalarda bes yillik yasam sansi nodiiliin ¢ap1 ile ters orantili

olarak azalmaktadir (76,77). Bu nedenle 3 cm ve tizerindeki lezyonlar, varsa eski

24



radyografilerle kiyaslanmali pnémoni diisiiniilmiiyorsa aksi ispatlanana kadar malign
olarak yorumlanmalidir. Yine biiyiime hizida nodiiliin degerlendirilmesinde 6nemli
kriterlerden biridir. Tiimoriin hacminin ikiye katlanma zamani siklikla 4.2 ile 7.3 ay
arasindadir. Bir aydan kisa siirede ikiye katlama siiresi abse pndmoni gibi benign
nedenlerle olmaktadir. On sekiz aydan uzun siirede hacimde biiyiime olmamasi yine

lezyonun ¢ok biiyiik olasilikla benign oldugunu gosterir (76).

Akciger kanserinde hiicre tipi, biiyiikk Ol¢iide kanserin yerlesim ve yayim
seklini, dolayisiyla radyolojik goriintiileri etkiler. Buna gore bir degerlendirme soyle

yapilabilir:

Skuamdz hiicreli kanser daha ¢ok ana bronglara yerlesir, limen i¢ine dogru
biiyiir, erkenden semptom verir. Siklikla santral hiler yerlesimli kitle olarak yerlesir.
Postobstriiktif pnomoni nedeni olabilir. Periferde kitle olarak da gelisebilir, bu

durumda ¢ogunlukla kaviter lezyona dontisiir.

Adenokanser daha ¢ok periferik nodiil seklinde baglar. Radyogramlarda
siklikla buzlu cam manzarasi veren nodiillere neden olur. Yavas ve uzun siire lokal
biiyiir, bu nedenle uzun siire sessiz kalir. Torasik yapilardan birine ulasinca semptom
verir. Bu nedenle tam konuldugunda ¢ogunluklalokal olarak yaygmn tiimordiir.

Nadirensantral de gelisebilir.

Bronkoalveoler karsinom da, alt tipi oldugu adenokansere benzer bir
davraniggosterir. Hemen daima soliter veya daha kii¢clik multiple nodiiller seklinde
baslar. Bir siire sonra yaygin kiigiik nodiiller, hava bronkogrami gosteren alveolo-
asiner, konsolide-nodiiler alanlara doniisiir. Bu donemde lober ya da lob atlamis

diffiiz tutulum halinde kendini gdsterir. Daha ¢cok bu donemde tani konulur.
Biiyiik hiicreli kanser periferik veya santral kitle seklinde gelisir.

Kiiciik hiicreli kanser daha cok santral bir lezyon olarak baglar. Ancak,
hiicrelerioldukca hizli boliiniir ve submukozaya invaze olur. Bu nedenle erkenden
lenfatiklere ve kanyoluyla yayilir. Radyogramlarda mediastinal yaygin lenf nodu
tutulumlar1 ve mediastinal invazyon gostereni primer olarak daha cok santral

yerlesmis nispeten kiigiik bir kitle seklindeortaya ¢ikar (78).
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BIiLGISAYARLI TORAKS TOMOGRAFISIi

Bilgisayarli toraks tomografisi, akciger kanseri riski olan ya da kaygisi olan
her hastada kullanilan 6nemli bir goriintiileme yontemidir. Standart akciger grafisi,
iki boyutlu gorinti verir. BTT ise 3. boyutu goriintiiye kazandirir. BTT’nin

avantajlarini soyle siralayabiliriz:

1. BTT’nin 3. boyutu vermesi ile morfolojik goriintiileri hacimsel olarak da
degerlendirme sansi1 kazanilir.

2. BTT’nin {i¢ boyutlu yetenegi sayesinde lezyonun komsu yapilarla iliskisi
ve komsu yapilarda meydana gelen degisiklikler rahat saptanabilir.

3. BTT, gercek boyutta 6lgiim yapilmasina firsat verir.

4. BTT’nin  kontrast madde verilerek ¢ekilmesi ile  saptanan
patolojikdegisiklikler nitelik olarak degerlendirilebilir.

5. BTT, hem lezyonu tam lokalize edebilmesi hem de komsulariyla iliskisini

gosterebilmesinedeniyle lezyona nasil ulasilabilecegini de gosterir (79).

Spiral BT, 1lcm‘den kiiciik nodiillerin tespit edilmesinde konvansiyonel
BT’den ustiindiir. Bir nodiiliin kanser yoniinden kesin tanisi sitolojik ya da histolojik
yontemlerle konulabilmekle birlikte sekil, kenar ve igyapisi, kalsifikasyon igerip
icermemesi ve biliyiime hizi, boyutu gibi radyolojik 6zellikleri malign ve benign
lezyon ayriminda  yol  gosterici  olabilir.  Pulmoner  nodiillerin BT
degerlendirilmesinde nodiiliin lokalizasyonu (parenkimal, fissiiral veya plevral),
dansitesi, kontrastla boyanma paterni ve morfolojisi mutlaka tanimlanmalidir
(76,77).

Nodiil dansitesinin  6lgiimii  ayirict tan1  agisindan  Snemlidir.  Diffiiz
kalsifikasyon veya nodiliin 150-200 HU (yiiksek dansiteli)olmas1 benignite
lehinedir. Cap1 1-3 cm arasi, sferik, homojen, soliter pulmoner nodiiller ayirici tani
yoniinden mutlaka dinamik spiral BT ile degerlendirilmelidir. Kontrastsiz ¢ekimin
ardindan nodiiliin oldugu alan kontrast madde verildikten sonra 1.2.3.ve 4.
dakikalarda tekrar taranarak nodiil dansite Ol¢iimii esasina dayali dinamik BT
caligmalar1 yapilamaktadir. Dansitede ortalama maksimum artis 10 HU’den az ise

kuvvetle benign,15 HU fizerinde artis Kkuvvetle malign lezyon lehine
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degerlendirilmektedir. Yapilan ¢cok merkezli dinamik BT calismasinda sensivite

%100, spesifite %50-77 bulunmustur (80).
MANYETIK REZONANS GORUNTULEME

Manyetik rezonans goriintiileme (MRG),gadolonyum kontrast madde destegi
ile ¢ekildiginde, yag baskilanmasi T1 ve T2 sekans Kesitlerle ve koronal kesitlerde
goriintii vererek akciger kanserinin belli dokular1 tutmasini standart BT den daha iyi
gosterebilmektedir. Bu bolgeler perikard, diyafram ve gogiis duvaridir. Ozellikle
apikal timorlerde MRG mutlaka basvurulan bir yontemdir. Ancak, ¢ok kamerali
BT’ler MRG’nin avantajin1 azaltmistir. Yine de apikal tiimorlerde gogiis duvari
iligkisinin tespit etmede MRG’nin duyarliligi %94 iken, BT nin kinin %63 oldugu
One siiriilmektedir. Patolojik mediastinal lenf nodlarinin tayininde MRG’nin BT ye
Ustlinliigli gosterilememistir. MRG, bugiinlerde daha ¢ok kuskulu kemik, karaciger,

beyin ve adrenal metastazlarinin tutulumu tayin etmede kullanilmaktadir (81,82).

POZITRON EMISYON TOMOGRAFI-BILGISAYARLI
TOMOGRAFiI

Pozitron emisyon tomografi —bilgisayarli tomografinin (PET-CT), vivo
biyolojik, fizyolojik ve patolojik siireglerin goriintiilenmesine dayanan invazif

olmayan bir yontemdir.

Bu yontemle pozitron yayan “Cyclotron” triini Flor-18 (F-18), Karbon-
11(C11), Oksijen-15 (O-15) ve Azot-13 (N-13) gibi radyoniiklidler kullanilarak

goriintiiler elde edilmektedir.

PET’in onkoloji, noropsikiyatri ve kardiyoloji gibi alanlarda kullanilma
endikasyonu bulunmaktadir. Onkolojide yaygin olarak calisilan alanlardan biri de
akciger kanserleridir. Akciger kanserlerinde gerek toraksin ve gerekse tiim viicudun

tomografik goriintiilemesi yapilabilmektedir (83).

En sik kullanilan radyofarmasoétik, F-18 isaretli florodeoksigukozdur (FDG).
F-18 FDG, tiimor hiicrelerinde glukoz kullaniminin goriintiillenmesini saglayan

birradyofarmasoétiktir (83,84).
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Pozitron emisyon tomografibilgisayarli tomografi (PET-CT), son yillarda
akciger kanseri tan1 ve ayirici tani siirecinde kismen ama evreleme siirecinde standart
kullanilan bir yontemdir. BT, MRG morfolojik analizler yapar. Yani, BT ve MRG de
lezyonlar1 ve komsular1 anatomik konumlar1 ve morfolojikyapilari ile inceleriz. PET
BT ise glukoz tiiketiminin ¢ok arttig1 yeri tayin eder. Cilinkii kanser gibi giiglii
inflamasyonlardaglukoz tiiketimi ¢ok artar. PET’de glukoz bir niikleer isaretleyici ile
baglanarak viicuda verilir. Yayilan isaretli glukoz beyin, miyokard, mesane gibi ¢ok
fazla yigim yapacak yerler hari¢, inflamasyonun ¢ok yogun oldugu yerlerde birikir.
Boylece orada glukozu ¢ok tiiketen bir patolojik degisiklik oldugu anlasilir. Glukoz
tiiketimi ‘standart uptake voliime’ (SUV) adli birimlendirme ile 6l¢iiliir. Bu noktada,
lezyonun morfolojisi de onem kazanir ve PET daima BT ile birlikte ¢ekilip
yorumlanir. SUV degerinin, kanseri diger inflamasyonlardan ayirmada esik degeri
tam olarak saptanamamistir. SUV degeri ne kadar yiiksekse, malign olma sansi da o
kadar artar (85).

PET-CT’nin malign lezyonlarin malign karakterini tespit etmede duyarlilig
%90 stli, Ozgilligi biraz daha disiktir. Cilnkii tiberkiiloz gibi giglii
inflamasyonlar glukoz tiiketimini lokal olarak arttirir. Daha ¢ok soliter veya multipl
nodiillerin niteliksel analizinde, plevral patolojilerininniteliksel analizlerinde PET-
CT’ye bagvurulur. Adenokanser ve mukoepidermoid kanser lezyonlarinda glukoz
tilketimi diistik olabilir. Bu nedenle PET s6z konusu timoérlerde giivenilmeyen bir

yonteme donebilir. PET’in BT ile ¢ekilmesi ve yorumlanmasi ¢ok 6nemlidir (85).

Mediasten lenf nodlari, belki de PET-CT i¢in en fazla kullanim yeri
olusturacak bolgedir. BTT‘de tipik tutulum goriintiisii vermeyen kuskulu lenf
nodlarimin tutulum tayininde PET-CT oldukg¢a ise yarar. Bu noktada duyarlilig1 %90
tstiindedir. Ancak lenf nodlar, 6zellikle tiiberkiiloz prevalansinin genis oldugu
tilkelerde, PET-BT ile pozitif bulgu verirse, mutlaka mediastinoskopi gerektirecektir.
Bugiin i¢in PET-BT, mediasten lenf nodlarmin yiiksek inflamasyona sahip olup
olmadigin1 bize gosterir. Eger mediastinal lenf nodu PET’de yiiksek SUV degeri
veriyorsa, bu nodlarin mediastinoskopi ile de histopatolojik olarak incelenmesi
gerekir. Eger PET-BT negatif ise sozkonusu lenf nodlarinin malign olma olasilig

%10’un altindadir (86).
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Son yillarda uzak metastaz taramasi, yaklasik 6-7 misli pahali olsada serebral
MRG ve PET-BT ile yapilmaktadir. Bu noktada PET-BT’nin akciger kanserinde
dogrudan kullanilmasinin evre ve tedaviyi % 6-25 oraninda degistirdigini belirten

calismalar vardir (87).
LABORATUVAR TESTLERI

Tiim hastalarda tam kan saymmu ile birlikte alkalan fosfataz, albumin, ALT,
AST, GGT, total biliiribin, tire, kreatinin, LDH, Na, K, Ca igeren biyokimyasal
testler ile elektrokardiyografi yapilmalidir (88).

Cok ¢esitli molekiiler ve biyolojik madde (CEA, sialik asit, B-HCG, néron
spesifik enolaz, pro-GRP gibi), akciger kanserinin varligi, evrelemesi yada
progresyonunu  gosterebilmek amaciyla klinik caligmalarda arastirilmustir.
Giiniimiizde akciger kanserlerini erken evrede saptayabilecek ya da hastaligin
takibini etkileyebilecek 6zgiil ve duyarh bir tiiméor belirteci ortaya konamamistir ve

rutin kullanimda 6nerilmemektedir (84,88,89).
AKCiGER KANSERI TANISINDA GiRiSIMSEL YONTEMLER
BALGAM SITOLOJIiSI

Akciger kanserinin tanisinda kullanilan en az invaziv ydntem balgam
sitolojisidir. Balgam sitolojisi ozellikle kiigiik hiicreli dis1 akcigerkanseri’inden
stiphelenilen ancak bronkoskopi, transtorasik igne aspirasyon biyopsisi gibi invaziv
tanisal islemleri reddeden veya iskemik kalp hastaligi, agir kronik obstruktif akciger
hastalig1 gibi ciddi komorbiditeler nedeniyle bu invaziv islemlerin komplikasyon
riskinin yiiksek oldugu hastalarda tanida yardimci olabilir (90). Balgam sitolojisinin
duyarliligi hastaya, materyalin hazirlanmasinda kullanilan teknik faktorlere ve
teknigi uygulayan teknisyen ile materyali yorumlayan sitopatologun deneyimine
bagl olarak degiskenlik gosterir. Hastaya ait en onemli faktorlerden biri timor
lokalizasyonudur. Timoriin santral ya da periferal, mukozal ya da submukozal
yerlesmesi balgam sitolojisinin tani1 oranini etkilemektedir. Tan1 orani1 santral
yerlesimli timorlerde %82,5 iken periferal yerlesimli tiimorlerde %48°dir (91). Yani

balgam sitolojisi  Ozellikle santral yerlesimli timdri  olan  hastalarda
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faydaliolmaktadir. Balgam sitolojisinin tan1 oranini hataya ait faktorler kadar teknik
faktorler de etkilenmektedir. Iyi belirlenmis balgam analiz teknikleri tan1 oranini
artirmaktadir (92,93).

Balgam 6rneginin sayis1 ve 6rnegin uygun kosullarda korunmasi, bu tam
yonteminin duyarlilig tizerinde son derece etkilidir. Optimal 6rnek sayis1 konusunda
fikir birligi olmamakla birlikte, sabah erken saatte, kuvvetli oksiiriik sonucu elde
edilen, ti¢ farkli 6rnek alinmasi tavsiye edilmektedir (94). Bu son derece basit ve
minimal invaziv yontemin dezavantaji lezyon lokalizasyonunu belirleyememesidir.
Nadir de olsa akciger kanserli bir hastanin akciger filminde lezyon goriilmeyebilir,
yada periferal yerlesimli kiigiik bir lezyon saptanabilir. Bu durumlarda bronkoskopik
yontemler ile lezyonun yerinin ve intrabronsial alandaki yayiminin belirlenmesi, eger
balgam sitolojisi skuamoz hiicreli kansere isaret ediyor ise list hava yollarmin da

degerlendirilmesi gerekir (95).
BRONKOSKOPI

Giliniimiizde rijid ve fiberoptik bronkoskopi, akciger kanserinin tanisi ve
evrelemesi ile bazi tedavi uygulamalarinda (brakiterapi, lazer tedavisi ve
endobrongial stent uygulamasi vb.) kullanilmaktadir. Bugiin i¢in endoskopik olarak
goriilebilen akciger kanserinin doku tanisina ulagsmak i¢in ana yontemdir, ancak
verimliligi timoriin yerlesimi ve boyutu ile iliskilidir. Endobronsial tiimor, bronsial
limeni kismen veya tamamen tikayan egzofitik kitle lezyonu seklinde olabilecegi
gibi submukozal veya peribronsial hastalik seklinde de olabilir. Periferik akciger

karsinomlarinda endoskopik olarak bir bulgu tespit edilmeyebilir (96).

Fiberoptik bronkoskopi KHDAK’nin tanisinda belki de en 6nemli tanisal
aractir. Fiberoptik bronkoskopi ile segmental ve subsegmental brons seviyelerine
kadar brongial alandan kaynaklanan tiimorler direkt olarak gozlemlenebilir ve uygun
alanlardan gereken ornekler alinabilir. Ayrica hava yollarinin disinda kalan akciger
parankimi ve mediastendeki lezyonlarin tanisinda da 6nemli rol oynar. Nispeten daha
az invaziv olan fiberoptik bronkoskopi, tanisal etkinlige ilave olarak, hasta

uyumunun iyi ve komplikasyon oraninin diisiik olmasi ile giivenli bir yontemdir ve
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ayaktan hastalara rahatlikla uygulanabilir. Akciger kanseri siiphesi uyandiran ve

bronkoskopi yapilmasini gerektiren durumlar tabloda verilmistir (97).
Akciger kanserinde tan1 amagli bronkoskopi endikasyonlari:

e Hemoptizi

e Uzun siiren, tedaviye cevap vermeyen oksiiriik

e Akciger kanseri riski olan bir hastada lokalizewheezing ve stridor

e Ses kisiklig1 ve vokal kord paralizisi

e Diyafragma paralizisi

e Tekrarlayan ve rezoliisyonu geciken pnémoniler

e Radyolojik olarak yer kaplayan, atelektaziye ve mediastende yer
degisikligine neden olan lezyon ile etyolojisi bilinmeyenplevral sivi

e Normal iist havayolu muayenesi ve normalradyolojiye karsin pozitif
balgam sitolojisi

e Primeri bilinmeyen metastatik kanser (97).

KHDAK’inde endoskopik muayene ile endobronsial alan tamamen normal
olabilecegi gibi tiimoériin direkt veya indirekt etkileri de saptanabilir. Fiberoptik
bronkoskopi ile endobrongiyal forceps biyopsi, endobronsiyal firgalama,
bronsiallavaj, bronkoalveolar lavaj (BAL) ve transbronsiyal igne aspirasyonu (TBIA)
teknikleri uygulanip, siipheli alanlardan gereken ornekler alinarak taniya gidilebilir
(98). Cogu bronkoskopist tanisal kazanci arttirmak igin bronsiyallavaji, bronsiyal
firga ve biyopsi sonrasi yapmayi tercih eder. Ancak endoskopik olarak goriilen
akciger kanserinde lavajim biyopsi Oncesi ya da sonrasinda alinmasi tani oranini

degistirmemektedir (99).

KHDAK’nde bronkoskopinin tani orani endoskopistin yetisi, hastauyumu,
lezyonun yerlesimi ve biiyiikligi ile bir¢ok teknik detaya bagli olarak degismektedir.
Akciger kanserine sahip hastalarin %70’inde ¢ogu fiberoptik bronkoskopi ile goriilen
belirgin endobrongial hastalik mevcuttur. Santral lezyonlar kendini endobronsial
kitle, submukozal yayilim veya peribronsiyal tiimorden kaynaklanan dis basi
bulgular1 seklinde gostermektedir. Santral yerlesimli lezyonlarda fiberoptik
bronkoskopinin duyarliligi %88 civarindadir (100). Bu hastalarda taniya daha kolay
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gidilir. Santral yerlesimli lezyonlarda en yiiksek duyarliligi %74 ile endobronsiyal
biyopsi, bunu takiben %59 ile bronsiyal fircalama ve%48 ile bronsiyal lavaj
sahiptir(90).

Periferal yerlesimli lezyonlarda fiberoptik bronkoskopinin duyarlilig1 santral
yerlesimli lezyonlardan daha diisiiktiirve %78 civarindadir. Bu lezyonlar segmental
seviyenin daha Otesindedir. Periferal yerlesimli lezyonlarda en yiiksek duyarliliga
%57 ile transbrongiyalbiyopsi, bunu takiben %54 ile bronsiyal fircalama ve %43 ile
bronsiyal lavaj sahiptir. TBIA’nin duyarlilig1 ise %65tir ve diger tekniklerden daha
fazladir (100). Periferal yerlesimli timorlerde bronkoskopinin duyarliligi en fazla
etkileyen faktor timor boyutudur. Periferal yerlesimli, ¢apt 2 cm den kiiciik
lezyonlardabronkoskopinin duyarliligi %34 iken, 2 cm den biiyiik lezyonlarda %63
civarindadir (100).

TRANSTORASIK iGNE ASPIRASYONU/BiYOPSI

KHDAK’nin tanisinda kullanilan bir diger etkin ve giivenilir tan1 yontemi
transtorasik igne aspirasyonu (TTIA) dur. TTIA KHDAK’nden siiphelenilen,
fiberoptik bronkoskopiyi tolere edemeyen veya reddeden bazi hastalarda ve cerrahiye
uygun olmayan ancak kemoradyoterapi plani i¢in doku tanisi gereken hastalarda
faydalidir. Periferal yerlesimli lezyonlarda TTIA ‘nin duyarliligs %90 civarindadir ve
fiberoptik bronkoskopinin duyarliligindan daha yiiksektir (90).

BT esligindeyapilan TTiA’nun duyarlihi§i%92 iken floroskopi esliginde
yapilan TTIA nun duyarliligi %88 olarak bildirilmistir (90).

Igne tipinin ve kalinhginin TTIA’nun tamsal duyarlihgini etkileyebilecegi
diisliniilebilir. Ancak malign lezyonlarda transtorasik igne biyopsisi ile ince igne
aspirasyonunun duyarliligi benzer olarak saptanmistir (101). KHDAK ’nin tanisinda
TTIA ile ilgili en 6nemli problem yalanci negatif sonuglardir. Bunun sebebi ¢ogu
zaman yetersiz Ornekleme ile tiimor nekrozu ya da tliimoriin etrafindaki

inflamasyondur. Yalanci negatiflik orani yiiksektir ve %20-%30 civarindadir (102).

Bunun yaninda yalanci pozitiflik oranlar1 ise son derece diistiktiir ve 0.01-

0.02 civarindadir. Yani negatif sonug kanseri dislamada faydali degildir. Bu durumda
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tan1 koymak icin bagskayontemlere bagvurulabilir ya da erken evreye sahip hastalara
cerrahi onerilebilir. Yani TTIA gelisigiizel yapilmamalidir. Sigara igmeyen
hastalarda kii¢iik nodiiler lezyonlar belli araliklarla takip edilebilir. Ancak agir sigara
igicilerinde bu lezyonlarin malign olma ihtimali daha yiiksektir. Béylece bir hastaya
igne biyopsisinden ziyade direkt cerrahi onerilebilir. Cilinkii igne biyopsisinin negatif
olmasi siipheyi ortadan kaldirmaz ve en sonunda yine cerrahi girisim gerekebilir.
Biyopsi sonucunun KHDAK i¢in pozitif gelmesi durumunda hasta operasyon
kriterini tasiyor ise cerrahi kaginilmazdir. Budurumda TTIA hastayayaklasimi
degistirmeyeceginden ihmal edilebilir. TTIA na bagh en sik gériilen komplikasyon
pndmotorakstir. TTIA’nu yapilan hastalarin yaklasik %27 -%28’inde pnémotoraks
gelismekte ve %2,5’ine pnomotoraks nedeniyle tiip torakostomi uygulanmaktadir

(103,104).

Tan1 degerini etkileyen faktorler ise lezyonunlokalizasyonu, c¢api, yapisi,
patoloji uzmaninin operasyon odasinda olup olmamasi ve ignenin ¢apidir.
Transtorasik igne aspirasyonunun BT rehberliginde tercih edildigi durumlar;
fluoroskopive ultrasonografi ile lokalize edilemeyenlezyonlar, hiler ve mediastinal
Kitleler, torasik inlet lezyonlar, vena kava superior sendromlu olgular, oblik ve agili

uygulamalar, yaygin biilloz hastaliklardir (105,106).
Transtorasik igne aspirasyonunun endikasyonlari:

e Soliter ve multipl pulmoner nodiiller, konsolidasyon, kavite ve abse
varligy,

e Plevral lezyonlar

e Mediastinal kitlelerin tanisi

e Hilus, mediasten, gogis duvart ve plevraya malign yayilimdan

stiphelenilen olgularin evrelendirilmesi.

Transtorasik igne aspirasyonu kismi kontrendikasyonlara sahip bir yontemdir.
Kanama diyatezi, siddetli pulmoner hipertansiyon, Kist hidatik siiphesi, vaskiiler
lezyonlar, yaygin amfizem, kontrol edilemeyen Ooksiiriik varligi, kooperasyon

bozuklugu, pndmonektomi varligt baslica kontrendikasyonlaridir (107).
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TORASIK CERRAHI ISLEMLER
MEDIASTINOSKOPI

Carlens tarafindan 1959°da tanimlanan servikal mediastinoskopinin en sik
kullanim alani, rezeksiyonuygulananacak primer brong karsinomlu hastalarda

mediastinal lenf nodlarindaki metastatik tutulumun arastiritlmasidir (108).
ANTERIOR MEDIASTINOTOMI

Mc Neil ve Chamberlain tarafindan 1966 yilinda uygulana bu yéntem, sol iist
lob yerlesimli primer brons karsinomunda siklikla tutulan 5.(subaortik,
aortikopulmoner bolge) ve 6.(paraaortik) lenfatik istasyonlardaki nodlara ulagim
olanagi saglamasinin yani sira, paramediastinal yerlesimli tiimdrlerin mediasten
invazyonunun  degerlendirilmesinde =~ de  kullanilabilmektedir. ~ Girigimin

komplikasyon, morbidite ve mortalite ¢ok diisiiktiir (108).
VIDEO ESLiGINDE TORAKOSKOPiK CERRAHI (VATS)

Periferik akciger tiimoriinden biyopsialinmasi, akciger tiimorii invazyonunun
degerlendirilmesi, 5.6.7.8.9. mediastinal lenf nodlarindan Ornekleme yapilmasi,
malign plevral tutulumun dogrulanmasi, plevral sivi birikiminin degerlendirilmesi
tanm1 ve evreleme amacgli baslica kullanim alanlarini olusturmaktadir. Kardiak
instabilite, tek akciger ventilasyonunun tolere edilememesi, ciddi amfizem varligi,
ventilator bagimliligi, asirifibrotoraks, asir1 skolyoz, capit lcm’den kiigiik, derin

yerlesimli akciger nodiilii ise islemin baslica kontrendikasyonlaridir (109).
EVRELEME

Akciger kanserli olgularin degerlendirilmesinde kullanilan yonteme gore

cesitli evreleme tipleri tanimlanmstir (110).
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Tablo 2. Evreleme Tipleri

¢ Klinik Evreleme: Tedavi uygulamadan 6nce fizik muayene, goriintiileme yontemleri,

bronkoskopi, mediastinoskopi vs ile evreleme

p Patolojik Evreleme: Rezeksiyon sonrasi patologun degerlendirmesiyle yapilan evreleme

y Yeniden Evreleme: Bir kisim ya da tiim tedavi modalitesini takiben yeniden evreleme

r Rekiirrens Evreleme: Niiks timérlerde yeniden evreleme

a Otopsi Evrelemesi: Otopsi esnasinda yapilan evreleme

1997 de yaynlanan 5. TNM siniflamasi ve 2002 de yaymlanan 6. TNM
smiflamas1 biiyiikk ¢ogunlukla cerrahi yapilan hastalara dayaniyordu (111). Bu
siiflamanin secilmis hastalardan olugsmasi, belli bir cografi konumla sinirlandigi igin
diinya genelini temsil etmemesi, tim tiimorlerin benzer klinik ve patolojik
Ozelliklerde olmasi gibi olumsuz &zellikleri vardi (112). Mevcut siniflamanin bu
olumsuzluklarmi dikkate alan ISC (International Staging Committee), diinya ¢apinda
akciger kanserli hasta verilerini toplamak amaciyla multidisipliner bir komite olan
IASLC yi kurdu. UICC (Union for International Cancer Control) ve AJCC(American
Joint Committe on Cancer), bu komitenin verileri lizerinde fikir birligine vararak

bulgular1 yedinci TNM siniflamasi adiyla 2009 da yayinladi (113).
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Tablo 3. Yedinci TNM siniflamasindaki T faktori

Tx: Balgam ya da bronkoalveloler lavaj sitolojisinde malign hiicreler tespit ediliyor fakat

goriintiileme yontemleri ya da bronkoskopide tiimdr gosterilemiyor

TO:Primer tiimor kanit1 yok

Tis: Karsinoma insitu

T1: Timdr en biiyiik cap1 < 3 cm, akciger ya da visseral plevra ile ¢evrili, lober bronsun
daha proksimaline invazyon bulgusu yok (Bronsun yiizeyel duvariyla simirl stiperfisyal

tiimorler ana bronsla ulagsa bile T1 olarak degerlendirilir)

T1a: Tiimdr en biiyiik cap1 <2 cm

T1b: 2 cm < tiimor en biiytik ¢ap1 <3 cm

T2:3 cm < tiimor en bilylik ¢apt < 7 cm, karinaya 2 cm ve daha fazla uzaklikta ana brons
tutulumu, visseral plevra invazyonu, hilusa uzanan fakat tiim akcigeri kapsamayan obstriiktif

atelektazi ya da pndmoni

T2a:3 cm<timor en biiyiik ¢gap1 < 5 cm

T2b: 5 cm <tiimor en biiyilik ¢ap1 <7 cm

T3:Tiimor en biiylik cap1 < 7 cm, gogiis duvari (siiperior sulkus tiimorleri dahil), diafragma,
frenik sinir, mediastinal plevra, parietal perikard invazyonu, ana bronsun karinaya 2 cm den
daha az yakinlikta invazyonu (karina tutulumu yok), tiim akcigeri kapsayan total atelektazi

ya da obstriiktif pndmoni, ayni lobta tiimorden anatomik olarak ayr1 tiimor nodilleri varligi.

T4: Her hangi bir boyuttaki tiimoérde mediasten, kalp, biiyilk damar, trakea, rekiirren
laringeal sinir, 6zofagus, vertebra korpusu, karina, ayni taraf farkli lobta tiimor nodiil ya da

nodiilleri varlig1.
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Tablo 4. Mountain-Dresler Lenf Nodu haritas:

1.Yiiksek mediastinal lenf nodlari:Sol brakiosefalik venin trakeayi c¢arprazladigi
yerin lizerinden ¢ekilen horizontal ¢izginin iizerinde kalan lenf nodlari.

2.Ust paratrakeal lenf nodlar1: Aortik arkin iist kenarindan ¢ekilen horizontal ¢izgi
ile 1 nolu nodlarin arasinda yerlesen lenf nodlari.

3. Prevaskiiler&retrotrakeal lenf nodlari: Biiyiik damarlarin 6niinde ya da
trakeanin arkasinda yeralan orta hat lenf nodlar1.

4.Alt paratrakeal lenf nodlari: Sagda sag list lob bronsunun ana bronsu kestigi
yerin Uist smirindan g¢ekilen ¢izgi ile arkus aortanin iist kenarindan c¢ekilen ¢izgi
arasinda yerlesen ve mediastinal plevra ile kapli lenf nodlari. Solda ayni sol iist lob
bronsunun sol ana bronsu kestigi yerin iist kenari ile aortik arkin iist kenar1 arasinda
ve ligamentum arteriosum medialinde kalan ve mediastinal plevra ile kapli lenf
nodlar1 (Bazi arastirmacilar azigos venin sefalik kenarindan ¢ekilen horizontal ¢izgi
ile her iki tarafta alt paratrakeal lenf nodlar1 superior ve inferior olarak
ayirmaktadirlar).

5.Subaortik lenf nodlari: Ligamentum arteriosum lateralinde ya da aorta ile sol
pulmoner arasinda ya da pulmonar arter ile ilk dali arasinda seyreden, mediastinal
plevra ile kapli lenf nodlari

6.Para-aortik (asendan aorta ya da frenik) lenf nodlari: Asendan aortun anterior
ve lateralinde, ya da brakiosefalik arterin, arkus aortadan gecen tegetin altinda olmak
tizere Oniindeki lenf nodlari.

7.Subkarinal lenf nodlari: Karinanin altinda yerlesen fakat alt lob bronsu ya da
parenkim i¢indeki pulmoner arterlerle iliskili olmayan lenf nodlari.

8.Paradzofagial lenf nodlar1: Ozefagus duvar1 boyunca yerlesen, mediastinal plevra
ile ortiilii, subkarinal lenf nodu haricindeki lenf nodlari.

9. Pulmoner ligament lenf nodlari: Pulmoner ligaman civari yerlesen lenf nodlari.
Inferior pulmoner venin alt bdlgesindeki lenf nodlari da bu gruptadir.

10. Hiler lenf nodlari: Lober bronglarmnin proksimalinde yerlesen, mediastinal
plevra ile 6rtiilmemis lenf nodlari. Sagda intermedier bronsa bitisik olan lenf nodlari
da bu gruptadir.

11.Interlober lenf nodlar1: Lober bronslar arasinda yerlesen lenf nodlari.

12.Lober lenf nodlari: Lob bronsunun distalindeki lenf nodlari.

13.Segmental lenf nodlari: Segmentbronsuna bitisik lenf nodlari.

14.Subsegmental lenf nodlary: Subsegment bronsu civarindaki lenf nodlari.
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Brachiocephalic
(innominate) as,

Ligamentum
/ arteriosum
/

L.pulmonary a.
1
[ 3

Superior Mediastinal Nodes
@ 1 Highest Mediastinal
2 Upper Paratracheal

3 Pre-vascular and Retrotracheal

4 Lower Paratracheal
(including Azygos Nodes)

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

Aortic Nodes
@ 5 Subaortic (A-P window)

@ 6 Para-aortic (ascending
aorta or phrenic)

Inferior Mediastinal Nodes

@ 7 Subcarinal

© 8 Paraesophageal
(below carina)

@ 9 Pulmonary Ligament

N; Nodes

O 10 Hilar

@ 11 Interlobar

© 12 Lobar

© 13 Segmental
© 14 Subsegmental

(Mountain/Dresler modifications from Naruke/ATS-LCSG Map)

© 1997 Reprints are permissible for educational use only.

Sekil 1. Mountain- Dresler siniflamasina gore lenf nodu haritasi
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Tablo 5.Yedinci TNM simiflamasinda N faktorii

Nx: Bolgesel lenf nodlarinin degerlendirilememesi

NO:Bolgesel lenf nodu tutulumu yok

N1: Aym taraf hiler, peribronsial, interlober, lober, segmental, subsegmental lenf nodu
tutulumu, (#10, #11, #12, #13, #14)

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

N3: Kontralateral mediastinal, ipsilateral ya da kontralateral skalen ve supraklavikiiler lenf

nodu

Tablo 6. Yedinci TNM siniflamasina gore M faktorii

Mx: Metastaz degerlendirilemedi

MO: Metastaz kanit1 yok

Mla: Malign plevral efiizyon, malign perikardiyal eflizyon, malign plevral yayilim,

kontralateral akcigerde metastaz

M1b: Uzak organ metastazi

Tablo 7. Yedinci TNM evreleme sistemine gore akciger kanseri evrelemesi

TUMOR LENF NODU METASTAZ
Okiilt karsinom TX NO MO
Evre 0 Tis NO MO
Evre IA Tlab NO MO
Evre IB T2a NO MO
Evre 11A Tla.b N1 MO
T2a N1 MO
T2b NO MO
Evre 1IB T2b N1 MO
T3 NO MO
Evre I11A T1,2 N2 MO
T3 N1,2 MO
T4 NO,N1 MO
Evre 11IB Tiim T N3 MO
Evre IV Tiim T Tiim N M1la,b
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Tablo ve Sekil 1’de Mountain- Dresler siniflamasina gore lenf nodu haritasi
ve Tablo 4’te yedinci TNM siniflamasina gore lenf nodu faktorii gosterilmistir (114,
115, 116).

TEDAVI VE PROGNOZ

KHDAK’de erken evre olmak, iyi performans durumunda olmak (ECOG O-
1), ciddi kilo kaybi olmamak (viicut agirliginin %5’inden az) ve kadin cinsiyetinde
olmak iyiprognostik o6zelliklerdir. Yasin bagimsiz olarak 6nemi daha kiigiik

goriilmektedir, yasla artan ek hastaliklarda belirleyici olmaktadir (117, 118).

International Association for the Study of Lung Cancer (IASLC)’nin datasi
tizerinden yapilan prognostik faktor analizinde de evre, performans durumu yas ve
cinsiyetin aynmi sekilde prognostik 6éneme sahip oldugu anlagilmaktadir. Bu datada
skuamoz histolojiye sahip olmak nispeten daha iyi prognoza neden olmustur. Sadece
ileri evre olgularda PET tetkiklerde SUV degeri, serum kalsiyum, albumin, sodyum,

16kosit ve hemoglobin diizeyi prognostik deger arz etmistir (119, 120).

Biyolojik ve molekiiler belirleyicilerin prognostik degeri {izerine ¢ok fazla
makale bulunmaktadir. Bunlardan genel olarak tiimorsupresor gen mutasyonu (p53),
K-ras, EGFR, VEGF, HER2, TTF1, Cox 2, Ki-67 kétii; Bel-2 iyi prognostik 6zellige
sahiptir. Genellikle tek yonlii analizlere dayanan bu ¢alismalar, uygun metadolojide

karsilastirmalidir. Bu nedenlerle giinliik pratige etkileri sinirlt kalmigtir (121).

Tiimor belirtecleri genellikle kanserin tanisi, prognozunun belirlenmesi ve
tedavinin incelenmesinde kullanilmaktadir. Ideal bir timér belirteci tiimor hiicreleri
tarafindan tretilip viicut sivilarinda saptanabilir olmalidir.(122)

Bir tiimor belirteci olan CEA diizeyi akciger kanserinin evresiyle iliskili
bulunmustur. Invitro ¢alismalarla CEA miktar: ile tiimdrdeki hiicre sayisi arasinda
kantitatif iligki bulundugu ortaya ¢ikmistir. Bu da tlimoriin yaygin olmasi halinde
CEA miktarmin yiikselecegini gosterir (123).
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Tablo 8. ECOG performans skalasi tanimlanmasi

0: Asemptomatik (tam aktif tiim hastalik Oncesi aktivitelerini kisitlama
olmaksizin yapabilir)

1: Semptomatik, fakat tamamen ayakta (zorlu fiziksel aktivitede kisitlama
var, ancak ayakta ve hafifisleri yapabilir)

2: Semptomatik, %50’den daha az yatakta gegirebilir.

3: Semptomatik, %50’den daha fazla yatakta gegirebilir. (Kendi bakimini
yapmakta zorlanir, giindiiz saatlerinde %50’sinden fazla yatakta)

4: Yatalak (Kendi bakimini yapamiyor, tam olarak sandalye veya yataga

baglt) (124).

EVRELERE GORE TEDAVI:
EVRE | KHDAK’DE TEDAVI:

Evre 1A ve IB tiimérlerin tedavisinde standart yaklasim, cerrahi olarak
timoriin ilgili akciger dokusuyla beraber ¢ikarilmasi ve hiler, mediastinal lenf bezi
diseksiyonu ile tam rezeksiyonudur (125). Lobektomi ve pnomonektomi hem hiler
vaskiiler yapilarin hem de bronsiyal yapilarin diseksiyon ve ayrismasini gerektirir.
Wedgerezeksiyon plevral yiizeye yakin timor ile akciger parankiminin anatomik
olarak rezeksiyonunu tanimlar. Teknik olarak segmentektomi bronkopulmoner
segmentin anotomik bir rezeksiyonu olmasina ragmen hiler diseksiyon genellikle

gerekmez. Sublober olan her iki rezeksiyonda artmis lokal rekiirense sahiptir (126).

Evre I KHDAK i¢in cerrahi rezeksiyon ilediger tedavi modalitelerini
degerlendiren galigmalar ¢ok azdir. Bununlaberaber mevcutveriler karsilastirildiginda
ve cerrahi sonrasi sagkalimoranlari incelendiginde cerrahi rezeksiyonu primer tedavi
secenegi olarak tercih edildigi goriilmektedir. Evre | KHDAK hastalarda primer
tedavi modalitesi olarakkemoterapi ile ilgili fazla c¢aligma yoktur. Adjuvan ve
neoadjuvan kemoterapinin sag kalima katkisi tek basina cerrahi rezeksiyondan
iistiindegildir. Bu evrede adjuvan ve neoadjuvan radyoterapinin sag kalima etkisi
kanmitlanmamistir. Hatta adjuvan radyoterapinin evre | hastalikta sagkalima olumsuz
etkisi olabilecegi bildirilmistir (127).

41



Medikal inoperabilite veya cerrahi rezeksiyonun reddedildigi KHDAK ‘nde
tek bagina uygulanan radyoterapi ile cerrahi karsilagtirildiginda cerrahi rezeksiyon
geciren hastalarda sag kalim %25-35 daha iyidir (128,129).

Tam olmayan rezeksiyonda (cerrahi siir  pozitifliginde),olgunun
kardiyopulmoner rezervleri uygunsa tamamlayict cerrahi, uygun degilse RT
uygulanir. Medikal inoperable olan ya da operasyonu kabul etmeyen olgularda
torasik RT uygulanir (130).

EVRE || KHDAK’DE TEDAVI:

Evre TIA(N1) ve Evre 1IB (N1) tiimorlerinin tedavisinde standart yaklagim
cerrahi olarak tiimoriin tam rezeksiyonudur. Operasyon, tam rezeksiyonu saglayacak
sekilde planlanmali, uygun olgularda sleeverezeksiyon pnomonektomiye tercih

edilmelidir.Hiler ve mediastinal lenf bezi diseksiyonu rutin olarak yapilmalidir (125).

Erken evre akciger kanserinde klinik aragtirmalar disinda indiiksiyon KT

uygulanmasi yoniinde yeterli veri yoktur (131).

Medikal inoperabl olan ya da operasyonu kabul etmeyen olgularda torasik RT

uygulanir (130).

Gogiis tutulumu nedeniyle T3 (NO) olgularda yasam siiresini etkileyen faktor
tam rezeksiyonun saglanmasidir. Tam rezeke edilen olgularda 5 yillik yasam siiresi
%40 civarindadir. Sadece parietal plevrayr tutan olgularda ekstraplevral
rezeksiyonuygulanabilir. Daha derin invazyonlarda ‘an blok’ rezeksiyon
tercihedilmelidir. Tam rezeke edilen olgularda postoperatif RT’ye gerek yoktur. Tam
rezeke edilemeyen olgularda post operatif RT uygulanmalidir. Mediastinal plevra,
mediastinal yag dokusu ve parietal perikard tutulumu nedeniyle T3(NO) tam rezeke
edilen olgularda postoperatif RT’ye gerek yoktur. Tam rezeke edilemeyen olgularda
postoperatif RT uygulanabilir. Ana brons tutulumu nedeniyle T3(NO) tam rezeke
edilen olgularda 5 yillik yasam siiresi %40 civarindadir. Tam rezekeedilen olgularda
postoperatif RT’ye gerek yoktur. Tam rezeke edilemeyen olgularda postoperatif RT
uygulanabilir (132-133).
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EVRE I1I1A KHDAK’DE TEDAVI:

Gogiis duvari, mediastinalplevra, parietal perikard, mediastinal yag dokusu ve
ana brons tutulumu nedeniyle T3(N1) olgularda tercih edilecek tedavi, hastaligin
cerrahi olarak tam rezeksiyonudur. Tam rezeke edilen olgularda rutin olarak
postoperatif torasik RT uygulanmasinin sagkalimi uzattigina dair kanit olmamakla
beraber, lokal niiksii azalttig1 bildirilmistir. Preoperatif mediasten degerlendirilmesi
(BT, mediastinoskopi, diger nodal biyopsiler, PET) ve torakotomi aninda yapilan
frozen ¢alismalarinda N2 saptanmayan olgularda; primer tiimoriin rezeksiyonu ve
mediastinal lenf bezi diseksiyonu ile operasyon tamamlanir. Tam rezeke edilen ve
N2 saptanmayan olgularda postoperatif torasik RT programina gerek yoktur
(134,135).

Preoperatif mediasten degerlendirilmesi (BT, mediastinoskopi, diger nodal
biyopsiler, PET) negatif olan, ancak torakotomi aninda yapilan frozen ¢alismalarinda
N2 saptanan olgularda; tam rezeksiyon saglanabilecekse operasyona devam edilir.
Tam rezeke edilen olgular, lokal niiks riskini azaltmakamaciyla postoperatif torasik
RT programina alnmalidir (136). Tam rezeksiyon miimkiin degilse veya
ekstrakapsiiler nodal hastalik varsa planlanan rezeksiyona devam edilmemelidir
(135,137).

EVRE 111B KHDAK’DE TEDAVI:

Rezeksiyon potansiyeli olan T4 NO-1 MO olgularda (siiperior vena kava, sol
atrium, vertebra cismi, ana karina, distal pulmoner arterin minimal tutuldugu se¢ilmis
olgular ) 2-3 kiir cisplatin bazli sistemik indiiksiyon KT* si uygulandiktan sonra,
primer tiimorde kiiglilme varsa cerrahi yoniinden tekrar degerlendirilir. Stabil yada
progresyon varsa, radika torasik RT ve es zamanli kemoradyoterapi programina
alinir. Cerrahi i¢in uygun olmayan ve performans durumu ECOG 0-1,Evre II1A ve
I1IB olgularda ardisik ya da es zamanli kemoradyoterapi uygulanir. KT+RT kombine

modellerde siplatin bazlikombinasyon rejimleri uygulanmalidir (138).
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EVRE IV KHDAK’DE TEDAVI:

Evre IV hastada kombine KT verilecekse tedavi hastanin performans
durumunun iyi oldugu sirada verilmelidir. Karnofsky performans: 60’dan yiiksek,
ECOG 0-1 olan, kemik ilik ve bobrek fonksiyonlari normal olan hastalarda 2kiir KT
yapilir ve degerlendirilir. Objektif yanit alinan (tam veya kismi yanit) ya da yasam
kalitesi bozulmayan stabilhastalikta 2 kiir daha verilir (139). Palyatif RT
endikasyonlar1: primer tiimore bagh agri, siiperior sulkus tiimorleri,total atelektazi,
kemik, beyin metastazi Ve spinal kord kompresyonlaridir (140).  Akcigerdeki timor
operable (evre Ive II ),baska organ metastazi yok ve izole surrenal metastazi varsa,
hem siirrenale hem de primer tiimore cerrahi tedavi uygulanabilir. Bu nedenle tek

tarafl siirrenal bezde metastaz siiphesi varsa biyopsi gereklidir (141).
UC BOYUTLU KONFORMAL RADYOTERAPI TERMINOLOJISI

International Comission of Radiation Units and Measurements (ICRU)50 ve

62 numaral1 raporunda tedavi hacimleri tanimlanmistir.Bu raporlara gore :

Gross Tiimor Hacmi (GTV): Goriilebilir ve goriintiileme yontemleri ile
gosterilebilir hastaligi tanimlar. Primer tiimoriin tanimi1 en iyi parankim penceresinde,
lenf nodu ve santral yerlesimli tiimorler ise en iyi mediasten penceresinde

cizilebilmektedir (142).

Nodal grostiimér hacmi BT taramada kisa ekseni 1 cm olan lenf nodlari
icermektedir.Ayrica BT ‘de goriilmeyen ancak mediastinoskopi gibi yontemlerle
patolojik tanisi konmus veya yiiksek FDG tutulumu olan lenf nodlarindabu hacme
dahil edilmektedir.

Klinik Tiimér Hacmi (CTV): GTV ve subklinik hastalik bolgelerini igerir.
Giravel ve ark. radyografik, histopatolojik galismasinin sonucunda;KHDAK ’nin
skuamdz hiicreli alt tipinin CTV “si icin GTV’e 6 mm ve adenokarsinoma alt tipinin
CTV’si igin GTV’e 8 mm eklendiginde gross tiimor ve mikroskopik hastaligin % 95
dogrulukla kapsadig: bildirilmektedir (142).
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Planlanan Tiimér Hacmi (PTV): Geometrik bir kavram olan PTV, CTV ile
beraber hasta ve 1s1n pozisyonuna bagh giinliik degisiklikleri (set-up margin,SM) ve
fizyolojik organharcketiyle tedavi esnasinda CTV ig¢indeki anatomik yapilarin

sekil,boyut ve pozisyon degisikliklerini (Internal margin, IM) icermelidir (143).
{)C BOYUTLU KONFORMAL RADYOTERAPI

Son yillarda akciger kanserinin RT ‘sinde ti¢ boyutlu konformal RT (3B-KRT
) standart tedavi teknigi olarak yerini almistir. Bu teknik ile hedef hacme yiiksek doz
151n verilirken ¢evredeki normal dokular miimkiin oldugunca korunmaktadir. Ayrica
hedef hacimler ve riskli organlar belirlenebilmekte, 1sin alanlari, dozlar1 ve agilar
istenildigi gibi sekillendirilebilmekte, ii¢ boyutlu tedavi alanlar1 iizerinde doz
hesaplamalart daha dogru olarak yapilabilmektedir. Ug boyutlu planlama
sistemlerinde planlama yapilacak tomografi goriintiileri ile Dbirlikte farkl
kaynaklardan (MR,PET, PET-CT) elde edilen goriintiiler birlestirilmektedir. Boylece
hedef hacimler daha iyi tamimlanabilmekte, risk altindaki organlar daha iyi

korunabilmektedir.

Hastalar tedavi esnasinda supin pozisyonda, kollar1 baslarinin yukarisinda
(1sinin lateral veya oblik alanlardan daha rahat uygulanabilmesi i¢in) olacak sekilde
yatarlar. Hastanin stabil ve rahat bir pozisyonda yatabilmesi i¢in ve set up hatalarinin
azaltilmasi i¢in toraks tahtasi ve vakumlu yastiklar gibi immmobilizasyon aletleri

kullanilmaktadir.

3B-KRT‘de lokalizasyon  tedavi pozisyonunda BT  simiilatérde
yapilmaktadir.Primer GTV‘nin dogru olarak ¢izilebilmesi,nodal yapilarin daha iyi
tanimlanabilmesi ve yiiksek rezoliisyonlu Digital Reconsturucted Radiograph(DRR)

olusturulabilmesi i¢in dnerilen BT kesit aralig1 2-3 mm ‘dir (144).

Rezeke edilemeyen KHDAK ‘nin definitif tedavisinde uygulanan RT dozu
60-66 Gy ‘dir. Tedavi 1.8-2 Gy fraksiyon dozu ile giinde bir kez olmak iizere hafta

i¢i hergiin uygulanir.

Preoperatif RT‘de hedef hacim primer tiimér ile birlikte BT/PET-BT veya

mediastinoskopi ile saptanmis patolojik lenf nodlaridir. Onerilen doz 1.8-2 Gy
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fraksiyon dozu ile 45-50 Gy ‘dir. Postoperatif RT, endikasyonu (pozitif/yakin cerrahi
siir, pN2, nodal ekstrakapsiiler yayilim) olan hastalarda uygulanir. Re-eksizyon

siir1 negatifse ve mediastinel lenf nodlari pozitif ise 2-4 kiir sonras1 RT verilir.

Re-eksizyon smirmin pozitif olmasi durumunda ise niiks riskinin yiiksek
olmasimedeniyle 6ncelikle RT uygulanir. N1-2 hastalik olmaksizin pozitif veya yakin
cerrahi sinir i¢in hedef hacim olan primer tiimdr yatagina en az 60 Gy uygulanir.
Gross pozitif (subtotal rezeksiyon) hastalik i¢in ise definitif KRT (66 Gy) verilir.
Rezeke edilmis N2 hastalikta hedef hacim pozitif mediastinal lenf nodu loju ile
beraber primer tiimoriin lokalizasyona ve lenf nodu diseksiyonuna gore ipsilateral
hiler lenf nodu ve/veya subkarinal lenf nodudur. Onerilen doz 50 Gy ‘dir.
Ekstrakapsiiler yayilim ve/veya bulky nodal hastaliga ilaveten 10 Gy uygulanir.
Definitif RT, cerrahiyi reddeden erken evre olgularda, medikal inoperabl veya

rezektable olmayan hastalarda uygulanir (143,144).
RADYOTERAPININ YAN ETKIiLERI:

Radyoterapinin amaglarindan biri tiimorlii dokuyu tedavi ederken cevredeki
kritik organlart miimkiin oldugunca korumak ve olas1 yan etkileri en aza indirmektir.
Toraks 1sinlamalarinda kritik organlarin basinda akciger, 6zefagus, spinal kord ve
kalp gelmektedir. RT ‘ye bagli akcigerde olusan yan etkiler RT’nin
tamamlanmasindan 1.5-2 ay sonra ortaya c¢ikan radyasyon pnomonisi ile RT
bitiminden aylar sonra baslayan ve kroniklesen radyasyon fibrozisidir. Radyasyon
pnomonisinde kuru oksiirtik, dispne, hipoksi, tasikardi ve ates gibi belirtiler goriiliir.
Radyografilerde 1sinlama alani ile sinirli, diffiiz inhomojen opasifikasyon izlenir. RT

ile KT bir arada kullanildiginda radyasyon pnémonisi riski artmaktadir.

Bleomisin, mitomisin, sisplatin, siklofosfamid, adriamisin, aktinomisin-D ve
metotreksat gibi ajanlarin kullanimi ile etki artmaktadir. RT nin 2.haftasindan sonra
gelisen ozefajitte, hastalarda kilo kayb1 ve performans diisiikliigiine yol agan disfaji
ve odinofaji izlenir. Ge¢ donemde fibrozise sekonder gelisen striktiir, nadiren de
perforasyon ve fistiil goriiliir. Radyasyon miyelitinin goriillme sikligi yeni RT
teknikleri ile oldukga azalmistir (145).
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3. GEREC VE YONTEMLER

2008-2014 yillar1 arasinda Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon

Onkolojisi Anabilim Dali’na basvuran Akciger kanseri tanisiyla tedavi ve takibi

yapilmis 152 hastanin dosya kayitlar1 retrospektif olarak incelendi. Calismaya;

2 e o A

Kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri patolojik tanisi olan olgular,
Radyoterapi 6ncesinde kemoterapi almis olgular,

Kiiratif amagl radyoterapi ile eszamanli kemoterapi alan olgular,
Radyoterapi 6ncesinde cerrahi uygulanmamais olgular,

Kemoradyoterapi 6ncesi ve sonrast hemogram takipleri yapilmis olgular,
Kemoradyoterapi oncesi ve sonrast PET-CT, CT, MRG gibi radyolojik
tetkikleri yapilmis olgular dahil edildi

Calismadan ¢ikarilma kriterleri;

Kiigiik hiicreli akciger kanseri tanili hastalar

Kiigiik hiicreli ve kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri patolojisinin birlikte
bulundugu hastalar,

Akciger kanseri nedeniyle wedge rezeksiyon, lobektomi, segmentektomi
gibi herhangi bir cerrahi uygulanmis hastalar,

Palyatif amagcli tedavi planlanip uygulanmis hastalar,

Sadece radyoterapi almis eszamanli kemoterapi verilmemis hastalar,
Kemoradyoterapi Oncesi ve sonrast hemogram takiplerinden higbir
parametreye ulasilamayan hastalar,

Kemoradyoterapi 6ncesi ve sonrast PET-CT, CT, MRG gibi radyolojik
tetkikleri yapilmamis veya eksik olan olgular ¢alismadan ¢ikarildi.

Yukarida belirtilen kriterlere uygun 49 olgu calismaya dahil edilip dosya

kayitlarindan elde edilen veriler incelenerek; tedavi oncesi ve sonrasiklinik,

radyolojik ve laboratuar verileri kaydedildi. Secilen hastalarda tiimoérvoliimiive

bolgesel lenf nodlar yaklasik 44-64Gy (1,8-2Gy/fx/giin) sonrasinda primer timor
boost tedavisi ile 60-66Gy (1,8Gy/fx/glin) almist.
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Yine segilen hastalar 21 giinde bir 75 mg/m2 sisplatin (D1) 15 mg/m2
vinorelbin (D1,D8) kemoterapisi, haftalik 45 mg/m2 paklitaksel, AUC2’den

karboplatin kemoterapisi,

21 giinde bir olmak {izere cisplatin 20 mg/m2 (D1-D3)ve etoposid100 mg/m2
(D1-D3) verilmis hastalardan olusuyordu. Hastalarin kemoterapi protokolleri ve kag
kiir KT aldiklar1 degerlendirildi. Olgularin 7.TNM evreleme sistemi (2010) ile

evrelemesi yapildi.
Genel degerlendirme

Olgularin yasi, cinsiyeti, timor lokalizasyonu, tedavi planlari, tedavi siiresi,
radyoterapi dozlari, kemoterapi protokolleri hasta dosyalari, hastane otomasyon
sistemi ve radyasyon onkolojisi klinigi hasta kayitlarindan tarandi. Bu bilgilerde

kayit edildi.

Tiimoriin akcigerdeki dagilimi; sag akciger tist, orta ve alt bolge olmak tizere
3 bolgeye ayrilarak kaydedildi. Hiler bolgedeki lezyonlarda orta loba dahil edildi. Sol
akciger de {iist lobdaki tiimorler {ist bolgeye, alt lobdaki tiimorler ise alt bolgeye, hiler
bolgedeki lezyonlar ise orta bolge seklinde isimlendirilerek bu bolgeye dahil edildi.

Buna gore istatistiksel analizi yapildi.
Hematolojik Degerlendirmeler

Hastalarin klinigimize ilk basvuru sirasinda tedavi planlamasi yapilmadan
istenen hemogram degerleri toplandi. Bu hemogram parametrelerinden; beyaz kan
hiicreleri sayis1 (WBC), nétrofil sayis1 (NEU), monosit sayist (MO), eozinofil sayisi
(EO), bazofil sayis1 (BA), lenfosit sayisi (LY), nétrofil ylizdesi, lenfosit ylizdesi,
bazofil yiizdesi, monosit yilizdesi, ezinofil yiizdesi, eritrosit dagilim genisligi (RDW)),
trombosit sayist (PLT), hemoglobin (Hb) degeri, hematokrit degeri (Hct), ortalama
hiicre hacmi (MCV), ortalama hiicre hemoglobini (MCH), ortalama hiicre
hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), ortalama trombosit hacmi (MPV), trombosit
dagilim genisligi (PDW), kandaki platelet oran1 (PCT) degerleri kaydedildi. Ayrica
notrofil/lenfosit ve platelet/lenfosit oranlamasi yapildi. Kayitlara eklendi. Hastalarin

kontrol bagvurusunda istenen hemogram degerleride toplandi. Bu hemogram
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parametreleri de kayit edildi. Tedavi sonrasi nétrofil/lenfosit ve platelet/lenfosit

oranlamasida yapildi.
Radyolojik degerlendirmeler

Olgularin kemoradyoterapi 6ncesi ve sonrast ¢ekilen PET-CT, MRG, BT
goriintiilerinin mevcut oldugu CD ve radyoloji raporlar1 incelendi, timdr boyutlar
raporlanmayanlarin parankim penceresindeki goriintiileri se¢ildi. Aksiyal kesitlerden
tiimoriin en genis cap1 segilerek Ol¢glim yapildi. En biiylik boyutun oldugu aksial

kesitte 2 boyut 6lgiilerek ¢arpimi alan birimi mm? olarak kaydedildi.
Istatistiksel Analiz

Verilerin analizinde SPSS v20 programi kullanildi. Kategorik veriler say1 ve
yiizde, numerik veriler ise ortalama ve standart sapma olarak ifade edildi. Verilerin
normal dagilima uygunlugu Kolmogorov Smirnov testi ve histogram grafikleme
yontemi ile arastirildi. Tedavi Oncesi ve sonrasi karsilagtirmalarda Wilcoxon testi,
timor boyutlar1 ile iligkilerinin arastirilmasinda Spearman’srho korelasyon analizi

kullanildi. Yapilan analizlerde p<0.05 diizeyinde anlamli kabul edildi.

49



4. BULGULAR

Kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserindeki kemoradyoterapide basariya etkili
olabilecek hematolojik parametreleri arastirdigimiz bu ¢alismada; 2008-2014 yillari
arasinda kiictik hiicreli dis1 akciger kanseri tanisiyla tedavi ve takipleri yapilan 152
olgunun dosyasi retrospektif olarak incelendi. Bu olgular arasinda ¢alisma

kriterlerine uyan 49 olgu degerlendirmeye alindi.
Demografik bulgular

Calismaya alinan 49 olgudan 47’si erkek (%95.91),2’si (%4.081)kadindi.
Kiiciik hiicreli dist akciger kanseri tanili 49 hastanin yas ortalamasi 62.88+9.91 idi.
Arastirmamiza dahil edilen 49 hastanin patolojik tanilarinin istatistiksel analizi
yapildiginda ise 49 olgunun 39’u (%79,6) skuaméz hiicreli karsinom tanili, 10’u ise
(%20,4) ise adenokarsinom tanili hastalardan olugmaktaydi. Tiimdriin akcigerdeki
lokalizasyonunu degerlendirebilmek i¢in; akciger dnce sag ve sol olmak iizere ikiye
ardindanda {ist ortave alt bolge olmak iizere 3 bdlgeye ayrildi. Kiigiik hiicreli dist
akciger kanseri tanili 49 hastanin 6’smin tlimorii (%12.2) sag alt bolge, 10’unun
(%20.4) sag orta, 10’unun (%20.4) sag list akciger, 5‘inin(%10.2) sol alt, 8’1 (%16.3)
sol orta, 10’unun (%20.4) sol iist akciger lokalizasyonluydu. Kiigiik hiicreli dis1
akciger kanseri tanisi ile klini§imize bagvuran hastalarin radyoterapi ile eszamanlh
kemoterapiden Once evrelemelerin istatistiksel analizi yapildi. 49 olgunun 2’si
(%4.1) evre TIA, 1’1 (%2.0) evre IIB, 26’s1 (%53.1) evre ITIA ve 20’si (%40.8) evre
I1IB den olugmaktaydi.
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Sekil 2. Olgularin histopatolojik olarak dagilimi
EVRELERE GORETUMOR BOYUTLARI

Calismamiza dahil ettiimiz 49 hastanin evrelere gore kemoradyoterapi
Oncesi ve sonrasi timor boyutlarini inceledik. Evre 11A’da yalnizca 2, Evre 1IB‘de
ise 1 hasta olmasi nedeniyle istatistiksel analizi yapilamadi. Evre 1A’ nin radyoterapi
ile eszamanli kemoterapi dncesi tiimdr boyutu ortalama 2647,50+£2284,66 mm? iken,
sonrasi boyutu ortalama 436+333,8 mm? olarak l¢iildii. Evre 1IB’nin radyoterapi ile
eszamanli kemoterapi oncesi timdr boyutu ortalama 6400 mm? iken, kemoterapi
sonrasi timdr boyutu 5440 mm? olarak 6lgiildii. Evre IIIA’nin kemoradyoterapi
oncesi tiimor boyutu ortalama 1903,46+1568,35 mm? iken tedavi sonrasi ortalama
boyutu856,88+1058,55 mm? olarak Olciildii. Evre IIIA i¢in tedavi oncesindeki timor
boyutu ile tedavi sonrasindaki tiimor boyutu arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0.004). Evre IIIB’nin kemoradyoterapi dncesi tiimor boyutu
ortalama 2676,80+2654,86 mm? iken kemoradyoterapi sonrast ortalama
boyutu1251,40+1487,26 mm? olarak Ol¢iildi. Evre IIIB i¢in kemoradyoterapi
oncesindeki tiimor boyutlar1 ile tedavi sonrasi timor boyutlar1 arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.004).
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EVRELERE GORETEDAViI ONCESi HEMATOLOJIK BULGULAR

Hastalarin tedavi oncesi hematolojik parametrelerinin evrelere gore analizi
yapildi. EvrellA’da ve evre IIB’de hasta sayisi yetersiz oldugundan istatistiksel

analiz yapilamadi.

Evre ITA’da; yalnizca 2 hasta olmasi nedeniyle istatistiksel analiz yapilamadi.
Evre 1A beyaz kiire ortalamasi 8650+4030,51 /u idi. Notrofil sayist ortalamasi
5400+2969,85 /uL idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 2000+£282,84 /uL idi. Monosit
sayisi ortalamasi ise 1150+777,82 /uL idi. Bazofil sayisi ise 0/uL bulundu. Eozinofil
sayist ortalamast 100 /uL bulundu. Notrofil degerlerinin yiizdesi ortalama
61,25+5,59 idi. Lenfosit ylizdesinin ortalamas1 25,20+8,49 idi. Monosit yiizdesinin
ortalamast 12.20+3,39 idi. Bazofil yiizdesi ortalamasi 0,40+0,14 idi. Eozinofil
yiizdesi ortalamasi 0,95+0,35 idi. Kirmiz1 kan hiicreleri sayist 4,4350 x106ﬂ:0,87
x10%p idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi 12,25+0,21 g/dL idi. Hematokrit
degerleri ortalamasi ise yiizde 37.25+0,02 idi. MCV ortalamasi ise 85,70+17,40 fL
idi. MPV ortalamasi ise 7,45+0,50 fL idi. MCH ortalamasi ise 28,100+5,94 pg idi.
MCHC ortalamasi ise 32,75+0,35 g/dL idi. RDW ortalamasi ise yiizde 21,45+4,60
idi. Platelet sayisi ortalamasi ise 282,50x10°+96,87x10% /uL idi. PCT degerinin
ortalamasi ise yilizde 0,21+0,09 idi. PDW degerinin ortalamasi ise 17,15+0,06 idi.
Notrofil/lenfosit oran1 ortalamasi 2,62+1,11 idi. Platelet/lenfosit orani ortalamasi ise

0,14+0,03 idi.

Evre 1IB’de yalnizca 1 hasta olmasi nedeniyle istatistiksel analiz yapilamadi.
Beyaz kiire ortalamas1 9800 /u idi. Notrofil sayis1 ortalamast 6500 /uL idi. Lenfosit
sayis1 ortalamasi ise 1400 /uL idi. Monosit sayis1 ortalamasi ise 500 /uL idi. Bazofil
sayist i¢in ise 1100 /puL bulundu. Eozinofil sayist ortalamasi 400 /uL bulundu.
Notrofil degerlerinin yiizdesi ortalama 66,7 idi. Lenfosit ylizdesinin ortalamasi1 13,9
idi. Monosit ylizdesinin ortalamas1 4,8 idi. Bazofil ylizdesi ortalamas1 10,9 idi.
Eozinofil yiizdesi ortalamasi 3,7 idi. Kirmiz1 kan hiicreleri sayisi 3,94x106/uL idi.
Hemoglobin degerlerinin ortalamas1 9,6 g/dL idi. Hematokrit degerlerinin ortalamasi
ise ylizde 30,1 idi. MCV ortalamasi ise 76,40 fL idi. MPV ortalamasi ise 5,90 fL idi.
MCH ortalamasi ise 24,30 pg idi. MCHC ortalamasi1 ise 31,80 g/dL idi. RDW
ortalamasi ise ylizde 17,10 idi. Platelet sayisi ortalamasi ise 616,00x10% uL idi. PCT
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degerinin ortalamasi ise yiizde 0,36 idi. PDW degerinin ortalamasi ise 17,0 idi.
Notrofil/lenfosit oran1 ortalamasi 4,64 idi. Platelet/lenfosit oran1 ortalamasi ise 0,44
idi.

Evre IIIA da; 26 hasta olmasi nedeniyle istatistiksel analiz yapildi. Beyaz
kiire ortalamasi 9492,31+£3040,78 /u idi. Notrofil sayisi ortalamasi 6473,08+2897,66
/uL idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 1853,85+804,60 /uL idi. Monosit sayisi
ortalamasi ise 657,69+328,84 /uL idi. Bazofil sayist icin ise 115,39+168,98 /uL
bulundu. Eozinofil sayis1 ortalamasi 233,33+190,35 /uL bulundu. Néotrofil
degerlerinin yiizdesi ortalama 66,16£12,25 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi
22,48+10,33 idi. Monosit yiizdesinin ortalamast 7,48+2,90 idi. Bazofil ylizdesi
ortalamast 1,12+1,26 idi. Eozinofil yiizdesi ortalamasi 2,68+1,56 idi. Kirmizi kan
hiicreleri sayist 4,81X106:|:O,66X106/].1L idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi
14,04£1,69 g/dL idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 42,16+4,80 idi. MCV
ortalamasi ise 88,14+6,05 fL idi. MPV ortalamas: ise 7,66+0,93 fL idi. MCH
ortalamasi ise 29,344+2,38 pg idi. MCHC ortalamasi ise 33,26+0,78 g/dL idi. RDW
ortalamast ise yiizde 15,24+2,64 idi. Platelet sayis1 ortalamasit ise
302,38x10%£170,53x10*/uL idi. PCT degerinin ortalamast ise yiizde 0,23+0,12 idi.
PDW degerinin ortalamasi ise 16,89+0,60 idi. Notrofil/lenfosit orani1 ortalamasi
6,04+8,87 idi. Platelet/lenfosit oran1 ortalamasi ise 0,29+0,59 idi.

Evre I1IB’de; 20 hasta olmasi nedeniyle istatistiksel analiz yapildi. Beyaz
kiire ortalamas1 8110,53+1845,68 /u idi. Notrofil sayis1 ortalamasi 4940,00+1865,59
/uL 1di. Lenfosit sayisi ortalamasi ise 1840,0+878,04 /uL 1di. Monosit sayisi
ortalamas1 ise 605,0£294,65 /uL idi. Bazofil sayis1 ise 42,11+£50,73 /uL bulundu.
Eozinofil sayis1 ortalamas1184,21+157,28 /uL bulundu. Nétrofil degerlerinin yiizdesi
ortalama 63,74+9,93 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi 22,0+9,49 idi. Monosit
yilizdesinin ortalamas1 8,65+2,93 1idi. Bazofil ylizdesi ortalamasit 0,64+0,031 idi.
Eozinofil yiizdesi ortalamast 2,31£1,83 idi. Kirmizi kan hiicreleri sayisi
4,87x10°+0,55x10%/pL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi12,90+3,46 g/dL idi.
Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 39,11+10,58 idi. MCV ortalamasi ise
80,56+19,95 fLL idi. MPV ortalamas:1 ise 7,03+1,80 fLL idi. MCH ortalamas1 ise
26,55+6,67 pg idi. MCHC ortalamas1 31,28+7,41 g/dL idi. RDW ortalamasi ise
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yiizde 16,45+3,07 idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise 288,47x10°+101,465x10% /uL idi.
PCT degerinin ortalamasi ise yiizde 0,2014+0,07 idi. PDW degerinin ortalamasi ise
16,07+3,82 idi. Notrofil/lenfosit orami ortalamasi 3,27+2,20 idi. Platelet/lenfosit

orani ortalamasi ise 0,18+0,10 idi.

EVRELERE GORE TEDAVI SONRASI HEMATOLOJIK
BULGULAR

Hastalarin tedavi sonrasi hemotolojik parametrelerinin evrelere goére analizini
yaptik. Evre I1A’da; yalnizca 2 hasta olmasi nedeniyle istatistiksel analiz yapilamadi.
Beyaz kiire ortalamasi1 2850,0+70,71/p idi. Notrofil sayisi ortalamasi 2000+141,42
/uL idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 400,0+141,42 /uL idi. Monosit sayisi
ortalamasi ise 450,0+70,71/uL idi. Bazofil sayis1 i¢in ise 0 /uL bulundu. Eozinofil
sayis1 ortalamast 0 /uL bulundu. Nétrofil degerlerinin yiizdesi ortalama 69,90+6,93
idi. Lenfosit ylizdesinin ortalamas112,40+4,67 idi. Monosit ylizdesinin ortalamasi
15,80+2,26 idi. Bazofil yiizdesi ortalamast 0,30+0,0idi. Eozinofil yiizdesi ortalamasi
1,60+0 idi. Kirmiz1 kan hiicreleri sayisi 3,89x10°+0,26x10° /u idi. Hemoglobin
degerlerinin ortalamasi 11,90+0,28 g/dL idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise
yiizde 35,80£1,13 idi. MCV ortalamasi ise 92,35+8,98 fL. idi. MPV ortalamasi ise
7,35+0,35 fLL idi. MCH ortalamasi ise 30,70+£2,69 pg idi. MCHC ortalamasi ise
33,204+0,28 g/dL idi. RDW ortalamasi ise yiizde 20,85+5,59 idi. Platelet sayisi
ortalamasi ise 214,50x10°+106,77x10° / pL idi. PCT degerinin ortalamasi ise ylizde
0,16+0,09 idi. PDW degerinin ortalamasi ise 17,10+0,71 idi. Notrofil/lenfosit orani
ortalamasi 5,40+2,26 idi. Platelet/lenfosit orani ortalamasi ise 0,52+0,08 idi.

Evre [IB’de; yalnizca 1 hasta olmasi nedeniyle istatistiksel analiz yapilamadi.
Beyaz kiire ortalamas1 4000 /uL idi. Notrofil sayisi ortalamasi 2700 /uL idi. Lenfosit
say1st ortalamasi ise 300 /uL idi. Monosit sayist ortalamasi ise 900 /uL idi. Bazofil
sayist ise 0 /uL bulundu. Eozinofil sayis1 ortalamasi 100 /puL bulundu. Notrofil
degerlerinin yiizdesi ortalama 68 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi1 7,80 idi.
Monosit yiizdesinin ortalamas1 22,70 idi. Bazofil yiizdesi ortalamasi 0,20 idi.
Eozinofil yiizdesi ortalamast 1300 idi. Kirmiz1 kan hiicreleri sayisi 4,35x106/;,tidi.
Hemoglobin degerlerinin ortalamast 11,1 idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise

yiizde 34,0 idi. MCV ortalamasi ise 78,10 fL idi. MPV ortalamasi ise 6,00 fL idi.
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MCH ortalamasi ise 25,70 pg idi. MCHC ortalamas1 ise 32,80 idi. RDW ortalamasi
ise yiizde 21,0 idi. Platelet sayisi ortalamasi ise 370,00 x10° idi. PCT degerinin
ortalamas1 ise yiizde 0,22 idi. PDW degerinin ortalamast ise 16,50 idi.

Notrofil/lenfosit oran1 ortalamasi 9,00 idi. Platelet/lenfosit oram1 ortalamasi ise 1,23

idi.

Evre IIIA da; 26 hasta olmasi nedeniyle istatistiksel analiz yapildi. Beyaz
kiire ortalamasi  4630,77£1630,16 /uLL idi. Notrofil sayis1  ortalamasi
2973,08+1497,07 /uL idi. Lenfosit sayist ortalamasi ise 715,38+630,99 /uL idi.
Monosit sayist ortalamasi ise 634,62+492,30 /uL idi. Bazofil sayis1 ise 8,00+27,69
/uL. bulundu. Eozinofil sayisi ortalamasi 52,0£65,31 /uL bulundu. Nétrofil
degerlerinin yiizdesi ortalama 66,43+13,85 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi
17,08+9,30 idi. Monosit ylizdesinin ortalamas1 15,16+10,37 idi. Bazofil yiizdesi
ortalamast 0,46+0,41 idi. Eozinofil yiizdesi ortalamasi 1,18+1,01 idi. Kirmiz1 kan
hiicreleri sayist 4,13x10°+0,70x10° /u idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi
12,28+1,75 1di. Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 36,63+4,88 idi. MCV
ortalamasi ise 89,39+6,03 fL idi. MPV ortalamas: ise 6,86+1,95 fL idi. MCH
ortalamast ise 29,9242,18 pg idi. MCHC ortalamasi ise 33,54+1,29 idi. RDW
ortalamast ise ylizde 16,95+4,66 1idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise
249,0x10%:125,63x10° idi. PCT degerinin ortalamas ise yiizde 0,15+0,09 idi. PDW
degerinin ortalamasi ise 17,2140,67 idi. Nétrofil/lenfosit oran1 ortalamasi 5,45+4,53

idi. Platelet/lenfosit oran1 ortalamasi ise 0,42+0,28 idi.

Evre 1IIB de; 20 hasta olmasi nedeniyle istatistiksel analiz yapildi. Beyaz
kiire ortalamasi  4260,00£1757,21 /uLL idi. Notrofil sayist  ortalamasi
3080,00£1719,43 /uL idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 580,00+351,84 /uL idi.
Monosit sayist ortalamasi ise 510,0£222,19 /uL idi. Bazofil sayis1 ortalamasi ise
10,0000+30,78 /uL bulundu. Eozinofil sayis1 ortalamast 50,00+60,70 /uL bulundu.
Notrofil degerlerinin yiizdesi ortalama 69,52+13,81 idi. Lenfosit yiizdesinin
ortalamast 14,66+8,93 idi. Monosit yiizdesinin ortalamasi 13,86+8,05 idi. Bazofil
yiizdesi ortalamasi 0,57+0,63 idi. Eozinofil yiizdesi ortalamas1 1,40+1,21 idi. Kirmizi
kan hiicreleri sayis1 4,29x10°£0,67x10%uL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi

12,40+1,50 g/dL idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 37,06+4,95 idi. MCV
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ortalamasi1 ise 86,87+6,15 fL idi. MPV ortalamas1 ise 7,25+0,58 fL idi. MCH
ortalamast ise 29,17+2,51 pg idi. MCHC ortalamasi 33,55+1,10 g/dL idi. RDW
ortalamast ise yiizde 19,76+3,51 idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise
207,25x10°+£30,82x10° idi. PCT degerinin ortalamasi ise yiizde 0,15+0,02 idi. PDW
degerinin ortalamasi ise 17,704+0.80 idi. Notrofil/lenfosit oran1 ortalamasi 6,78+4,86

idi. Platelet/lenfosit oran1 ortalamasi ise 0,47+0,25 idi.

EVRE 3A VAKALAR ICIN TUMOR BOYUTLARI VE
LABORATUVAR PARAMETRELERININ TEDAVI ONCESI VE SONRASI
DEGERLERININ KARSILASTIRILMASI iLE iLGIiLi BULGULAR

Evre 3A vakalar i¢in tiimor boyutlar1 ve laboratuvar parametrelerinin tedavi
oncesi ve sonrasi degerlerinin karsilastirilmasini istatistiksel olarak yaptik ve su
sonuclara ulastik. Evre 3A olgularin kemoradyoterapi Oncesi ve sonrasi timor
boyutlarini karsilagtirdigimizda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptadik
(p=0,004, Wilcoxon testi). Kemoradyoterapi 6ncesi ve sonrasi beyaz kiire (16kosit)
sayilar1 arasinda da istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p=0,000, Wilcoxon
testi). Notrofil sayilar1 arasinda da istatistiksel olarak anlamli bir fark saptadik
(p=0,000, Wilcoxon testi). Benzer sekilde lenfosit sayilari arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p=0,000, Wilcoxon testi). Ancak monosit sayilar1 arasinda
istatistiksel olarak bir fark bulamadik. Tedavi Oncesi ve sonrasi bazofil
sayilariarasinda ise istatistiksel olarak bir fark bulduk (p=0,003, Wilcoxon testi).
Eozinofil sayilar icin ise fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,000, Wilcoxon
testi). Notrofil ylizdelerinin tedavi Oncesi ve sonrasi degerleri arasinda istatistiksel
olarak bir fark bulamadik. Lenfosit yiizdelerinin tedavi 6ncesi ve sonrasi1 degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamlilik mevcuttu (p=0,010, Wilcoxon testi). Bazofil
yiizdelerinin tedavi Oncesi ve sonrasini karsilagtirdik ve farki istatistiksel olarak
anlamli bulduk (p=0,015, Wilcoxon testi). Eozinofil yiizdelerinin tedavi oncesi ve
sonrast arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli idi (p=0,001, Wilcoxon testi).
Kirmizi kan hiicreleri (RBC), hemoglobin (Hb), hemotokrit (Hct) degerlerinin
kemoradyoterapi Oncesi ve sonrasi arasindaki farki da anlamli bulundu (p=0,000,
Wilcoxon testi). Tedavi Oncesi ve sonrast ortalama hiicre hacmi (MCV),ortalama

hiicre hemoglobin konsantrasyonu (MCHC) ve nétrofil/lenfosit orani arasinda ise
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anlaml bir fark saptayamadik. Kemoradyoterapi dncesi ve sonrasi eritrosit dagilim
genisligi (RDW) ile ortalama trombosit hacmi (MPV) degerleri arasindaki farki
anlamli  bulduk (p=0,001, Wilcoxon testi). Benzer sekilde ortalama hiicre
hemoglobini (MCH) degerlerinin tedavi oncesi ve sonrasit anlamli idi (p=0,018,
Wilcoxon testi). Tedavi Oncesi ve sonrast trombosit sayilart (PLT) (p=0,011,
Wilcoxon testi), trombosit dagilim genisligi (PDW) (p=0,015, Wilcoxon testi),
kandaki trombosit oran1 (Pct) (p=0,000, Wilcoxon testi) ve tombosit/lenfosit orani

(p=0,000, Wilcoxon testi) arasinda da anlaml1 fark bulduk.

EVRE 3B VAKALAR iCIN TUMOR BOYUTLARI VE HEMOGRAM
PARAMETRELERININ TEDAViI ONCESi VE SONRASI DEGERLERININ
KARSILASTIRILMASI iLE ILGILIi BULGULAR

Evre 3B vakalar icin timor boyutlar1 ve hemogram parametrelerinin tedavi
Oncesi ve sonrast degerlerinin istatistiksel karsilastirilmasini yaptik ve su sonuglara
ulastik. Evre 3B olgularin kemoradyoterapi Oncesi ve sonrasi tiimor boyutlarini
karsilastirdigimizda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptadik (p=0,001,
Wilcoxon testi). Kemoradyoterapi oncesi ve sonrasi beyaz kiire (I16kosit) sayilari
arasinda da istatistiksel olarak anlamli bir fark vard: (p=0,000, Wilcoxon testi).
Notrofil sayilar arasinda da istatistiksel olarak anlamli bir fark saptadik (p=0,002,
Wilcoxon testi). Benzer sekilde lenfosit sayilari arasinda fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p=0,000, Wilcoxon testi). Ancak monosit sayilar1 arasinda
istatistiksel olarak bir fark bulamadik. Tedavi Oncesi ve sonrasi bazofil sayilar
arasinda ise istatistiksel olarak bir fark bulduk (p=0,034, Wilcoxon testi). Eozinofil
sayilar1 i¢in ise fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,001, Wilcoxon testi).
Notrofil yiizdelerinin tedavi 6ncesi ve sonrasi degerleri arasinda istatistiksel olarak
bir fark bulduk (p=0,022, Wilcoxon testi). Lenfosit ylizdelerinin tedavi Oncesi ve
sonras1t degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamlilik mevcuttu (p=0,017,
Wilcoxon testi). Bazofil ylizdeleri ile eozinofil yiizdelerinin tedavi Oncesi ve
sonrasint karsilastirdik ve fark:i istatistiksel olarak anlamli degildi. Kirmizi kan
hiicreleri (RBC) (p=0,002, Wilcoxon testi), hemoglobin (Hb) (p=0,033, Wilcoxon
testi), hemotokrit (Hct) (p=0,028, Wilcoxon testi) degerlerinin kemoradyoterapi

Oncesi ve sonrast arasindaki farki da anlamli bulundu. Tedavi Oncesi ve sonrasit
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ortalama hiicre hacmi (MCV) ve ortalama hiicre hemoglobin konsantrasyonu
(MCHC) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptadik (p=0,011, Wilcoxon
testi). Ancak kemoradyoterapi oncesi ve sonrasi ortalama trombosit hacmi (MPV)
degerleri arasindaki fark anlamli degildi. Ortalama hiicre hemoglobini (MCH)
degerlerinin tedavi Oncesi ve sonrasi fark: istatistiksel olarak anlamli idi (p=0,001,
Wilcoxon testi). Tedavi Oncesi ve sonrast trombosit sayilart (PLT) (p=0,001,
Wilcoxon testi), trombosit dagilim genisligi (PDW) (p=0,001, Wilcoxon testi),
eritrosit dagilim genisligi (RDW) (p=0,001, Wilcoxon testi) arasinda da anlamli fark
bulduk. Kandaki trombosit orani (Pct) (p=0,000, Wilcoxon testi), notrofil/lenfosit
orani (p=0,003, Wilcoxon testi), tombosit/lenfosit oran1 (p=0,000, Wilcoxon testi)

benzer sekilde istatistiksel olarak anlamli bulundu.

KEMORADYOTERAPI ONCESi VE SONRASI HEMOGRAM
PARAMETRELERINININ TUM OLGULARDA INCELENMESINE AIiT
BULGULAR

Kemoradyoterapi 0ncesi ve sonrast hemogram parametrelerini 49 olgunun

tamamu i¢in inceledik ve istatistiksel olarak analizini yaptik. Su sonuglara ulastik.

Kemoradyoterapi dncesi timor boyutlarinin ortalamasi 2341,24+£2162,78 mm
2 idi. Beyaz kiire ortalamasi 8916,67£2652,20 /u 1idi. Notrofil sayisi ortalamasi
5804,08+2550,49 /uL idi. Lenfosit sayist ortalamasi ise 1844,90+£805,73/uL idi.
Monosit sayist ortalamasi ise 653,06+339,18 /uL idi. Bazofil sayis1 ortalamasi
102,08+198,39 /uL bulundu. Eozinofil sayis1 ortalamas1 210,87+174,14 /uL bulundu.
Notrofil degerlerinin yiizdesi ortalama 65,01+£10,97 idi. Lenfosit yiizdesinin
ortalamas1 22,63+9,73 idi. Monosit ylizdesinin ortalamast 8,09+3,04 idi. Bazofil
yiizdesi ortalamasi 1,11+1,74 idi. Eozinofil yiizdesi ortalamas1 2,48+1,66 idi. Kirmiz1
kan hiicreleri sayisi 4,80x10°+0,62x10° / pL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi
13,41+2,63 g/dL idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 40,47+7,83 idi. MCV
ortalamas1 ise 84,70+14,07 fL idi. MPV ortalamas1 ise 7,36+1,37 fL idi. MCH
ortalamasi ise 28,05+4,84 pg idi. MCHC ortalamasi ise 32,40+4,80g/dL idi. RDW
ortalamas1 ise yiizde 16,013£3,07 idi. Platelet sayis1 ortalamast ise
302,58x10%£147,64x10*/uL idi. PCT degerinin ortalamast ise yiizde 0,22+0,10 idi.
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PDW degerinin ortalamasi ise 16,56+£2,48 idi. Notrofil/lenfosit orant ortalamasi
4,77+6,76 idi. Trombosit/lenfosit orani ortalamasi ise 0,24+0,44 idi.

Kemoradyoterapi sonrasi tiimor boyutlarinin ortalamasi 1094,27+1383,40
mm? idi. Beyaz kiire ortalamas1 4393,88+1657,36 /uL idi. Notrofil sayisi ortalamasi
2971,43+1543,94 /uL idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 638,78+515,92 /uL idi.
Monosit sayist ortalamasi ise 581,63+390,34 /uL idi. Bazofil sayisi igin ise
8,33+27,93 /uL bulundu. Eozinofil sayis1 ortalamasi 50,00+61,89 /uL bulundu.
Notrofil degerlerinin yiizdesi ortalama 67,90+13,36 idi. Lenfosit yiizdesinin
ortalamast 15,714£8,96 idi. Monosit yiizdesinin ortalamasi 14,81+£9,14 idi. Bazofil
yiizdesi ortalamasi 0,49+0,50 idi. Eozinofil ylizdesi ortalamasi 1,29+1,06 idi. Kirmizi
kan hiicreleri sayisi 4,1946X106:|:0,66344X106/j.1L idi. Hemoglobin degerlerinin
ortalamast 12,29+1,59 g/dL 1idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde
36,72+4,73 idi. MCV ortalamas: ise 88,26+6,32 fL idi. MPV ortalamasi ise
7,02+1,47fL idi. MCH ortalamas1 ise 29,56+2,37 pg idi. MCHC ortalamas1 ise
33,51£1,17 g/dL idi. RDW ortalamas1 ise yiizde 18,34+4,37 idi. Platelet sayisi
ortalamasi ise 232,69X103:|:97,56X103/},LL idi. PCT degerinin ortalamasi ise yiizde
0,15+0,07 idi. PDW degerinin ortalamas1 ise 17,39+0,76 idi. Notrofil/lenfosit orani

ortalamasi 6,09+4,56 idi. Trombosit/lenfosit orami ortalamasi ise 0,46+0,28 idi.

Tim vakalar i¢in timoér boyutlar1 ve hemogram parametrelerinin tedavi
Oncesi ve sonrast degerlerinin istatistiksel karsilastirilmasini yaptik ve su sonuglara

ulastik.

49 olgunun kemoradyoterapi Oncesi ve sonrasi timor boyutlarini
karsilagtirdigimizda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptadik (p=0,000,
Wilcoxon testi). Kemoradyoterapi Oncesi ve sonrasi beyaz kiire (16kosit) sayilart,
notrofil sayilari, lenfosit sayilar arasinda da istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi
(p=0,000, Wilcoxon testi). Ancak monosit sayilar1 arasinda istatistiksel olarak bir
fark bulamadik. Tedavi Oncesi ve sonrasi bazofil sayilar1 ve eozinofil sayilari
arasinda ise istatistiksel olarak bir fark bulduk (p=0,000, Wilcoxon testi). Notrofil
yiizdelerinin tedavi oncesi ve sonrast degerleri arasinda istatistiksel olarak bir fark
bulduk (p=0,015, Wilcoxon testi). Lenfosit ylizdelerinin tedavi Oncesi ve sonrasi

degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamlilik mevcuttu (p=0,000, Wilcoxon testi).
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Bazofil yiizdelerini tedavi Oncesi ve sonrasini karsilagtirdik ve farki istatistiksel
olarak anlamli bulduk (p=0,006, Wilcoxon testi). Eozinofil yiizdeleri arasindaki fark
da anlamli idi (p=0,001, Wilcoxon testi). Kirmiz1 kan hiicreleri (RBC)(p=0,000,
Wilcoxon testi), hemoglobin (Hb) (p=0,000, Wilcoxon testi), hemotokrit (Hct)
(p=0,000, Wilcoxon testi) degerlerinin kemoradyoterapi dncesi ve sonrast arasindaki
fark da anlamli bulundu. Tedavi Oncesi ve sonrasi ortalama hiicre hacmi (MCV)
(p=0,004, Wilcoxon testi) ve ortalama hiicre hemoglobin konsantrasyonu (MCHC)
arasinda (p=0,002, Wilcoxon testi) ise istatistiksel olarak anlamli bir fark saptadik.
Kemoradyoterapi Oncesi ve sonrasi ortalama trombosit hacmi (MPV) degerleri
arasindaki fark da anlamli idi (p=0,003, Wilcoxon testi). Tedavi Oncesi ve sonrasi
trombosit sayilart (PLT) (p=0,000, Wilcoxon testi), ortalama hiicre hemoglobini
(MCH) (p=0,000, Wilcoxon testi), trombosit dagilim genisligi (PDW) (p=0,000,
Wilcoxon testi), eritrosit dagilim genisligi (RDW) (p=0,001, Wilcoxon testi),
kandaki trombosit orant (Pct) (p=0,000, Wilcoxon testi), notrofil/lenfosit orani
(p=0,000, Wilcoxon testi), trombosit/lenfosit orani1 (p=0,000, Wilcoxon testi)

arasinda da anlamli fark bulduk.
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Sekil 4. Tiim hastalarin tedavi dncesi ve tedavi sonrasi hgb ve htc degerlerinin dagilimi

SKUAMOZ HUCRELI KARSINOM HIiSTOPATOLOJIK TANILI
HASTALARIN TUMOR BOYUTLARI VE HEMOGRAM
PARAMETRELERININ TEDAViI ONCESi VE SONRASI DEGERLERININ
INCELENMESINE AiT BULGULAR

Skuamoz hiicreli karsinom histopatolojik tanili hastalarin timor boyutlart ve
hemogram parametrelerinin tedavi Oncesi degerlerini istatistiksel olarak

degerlendirdik ve su sonuglara ulastik.

Skuamoz hiicreli karsinom histopatolojik tanili 39 hastanin tedavi Oncesi
tiimor boyutlari ortalamasi 2624,56+2264,84 mm? idi. Beyaz kiire (I6kosit) sayisinin
ortalamas1 9113,16+2675,23 /uL idi. Notrofil sayisi ortalamas1 6005,13+2678,17 /uL
idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 1792,31+852,05 /uL idi. Monosit sayis1 ortalamasi
ise 661,54+288,02 /uL idi. Bazofil sayisi ortalamas1 ise 121,05+218,30 /uL bulundu.
Eozinofil sayist ortalamasi 208,10+£144,10 bulundu. Noétrofil degerlerinin yiizdesi
ortalama 66,24+11,22 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamast 21,56+9,57 idi. Monosit
yiizdesinin ortalamas1 7,76+2,92 idi. Bazofil yiizdesi ortalamasi 1,26+1,93 idi.
Eozinofil yiizdesi ortalamast 2,35£1,29 idi. Kirmizi kan hiicreleri sayisi

4,79%10%+0,66x10%/uL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi 13,20+2,85 g/dL idi.
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Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 39,94+8,56 idi. MCV ortalamas1 ise
83,7015 fL idi. MPV ortalamas: ise 7,31+1,45 fL idi. MCH ortalamas1 ise
27,65+5,11 pg idi. MCHC ortalamasi ise 32,15+5,34 g/dL idi. RDW ortalamasi ise
yiizde 16,03+3,03 idi. Platelet sayisi ortalamasi ise 307,45x10°+152,28x10° /uL idi.
PCT degerinin ortalamasi ise yilizde 0,2213+0,09885 idi. PDW degerinin ortalamasi
ise 16,55+2,78 idi. Notrofil/lenfosit oran1 ortalamasi 5,35+7,49 idi. Platelet/lenfosit

orani ortalamasi ise 0,27+0,49 idi.

Skuamoz hiicreli karsinom histopatolojik tanili 39 hastanin tedavi sonrasi
tiimor boyutlari ortalamasi 1295,15+1480,55 mm? idi. Beyaz kiire (I6kosit) sayisinimn
ortalamas1 4492,31+1610,88 /uL idi. Notrofil sayist ortalamasi 3056,41+1460,50 /uL
idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 651,284+563,30 /uL idi. Monosit sayist ortalamasi
ise 551,28+248,02 /uL idi. Bazofil sayis1 i¢in ise 10,53+31,10 /uL bulundu.
Eozinofil sayisi ortalamasi 52,63+64,67 /uL. bulundu. Noétrofil degerlerinin yilizdesi
ortalama 69,07+12,36 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi 15,59+9,43 idi. Monosit
yiizdesinin ortalamas1 13,84+6,44 idi. Bazofil yiizdesi ortalamasi 0,54+0,54 idi.
Eozinofil yiizdesi ortalamas1 1,23+1,08 idi. Kirmizi kan hiicreleri sayisi
4,2814X106ﬂ:0,67505x106 /uLL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamast 12,43+1,68
g/dL idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 37,20+4,87 idi. MCV ortalamasi
ise 87,73+6,34 fL idi. MPV ortalamas: ise 6,92+1,58 fLL idi. MCH ortalamasi ise
29,32+2,36 pg idi. MCHC ortalamasi ise 33,45+1,17 g/dL idi. RDW ortalamasi ise
yuzde 18,214+4,63 idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise 244,29x1031104,58X103/uLidi.
PCT degerinin ortalamasi ise yuzde 0,16+0,07 idi. PDW degerinin ortalamasi ise
17,36+0,80 1idi. Notrofil/lenfosit orani ortalamasi 6,24+4,40 idi. Platelet/lenfosit

orani ortalamasi ise 0,48+0,29 idi.

Skuamoz hiicreli karsinom histopatolojik tanili 39 olgunun kemoradyoterapi
oncesi ve sonrasi tiimor boyutlarini, beyaz kiire (l1okosit) sayilari, notrofil sayilari,
lenfosit sayilarini karsilastirdigimizda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi
(p=0,000, Wilcoxon testi). Monosit sayilar1 (p=,038, Wilcoxon testi), bazofil sayilar
(p=0,001, Wilcoxon testi) ve eozinofil sayilar1 (p=0,000, Wilcoxon testi) arasinda
istatistiksel olarak bir fark bulduk. Noétrofil yiizdeleri (p=0,028, Wilcoxon testi),
lenfosit yiizdeleri (p=0,004, Wilcoxon testi), bazofil yiizdeleri (p=0,020, Wilcoxon
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testi), eozinofil ylizdeleri (p=0,001, Wilcoxon testi) tedavi dncesi ve sonrast degerleri
arasinda istatistiksel olarak bir fark bulduk. Kirmizi kan hiicreleri(RBC) (p=0,000,
Wilcoxon testi), hemoglobin (Hb) (p=0,001, Wilcoxon testi), hemotokrit (Hct)
(p=0,000, Wilcoxon testi) degerlerinin kemoradyoterapi dncesi ve sonrasi arasindaki
farki da anlamli bulundu. Ortalama hiicre hacmi (MCV) (p=0,004, Wilcoxon
testi),ortalama trombosit hacmi (MPV) degerleri (p=0,003, Wilcoxon testi), ortalama
hiicre hemoglobini (MCH) (p=0,000, Wilcoxon testi), ortalama hiicre hemoglobin
konsantrasyonu (MCHC) (p=0,005, Wilcoxon testi) degerlerinin tedavi Oncesi ve
sonrasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptadik. Ayni sekilde trombosit
sayilart (PLT) (p=0,000, Wilcoxon testi), trombosit dagilim genisligi (PDW)
(p=0,003, Wilcoxon testi), eritrosit dagilim genisligi(RDW) (p=0,000, Wilcoxon
testi), kandaki trombosit orani (Pct) (p=0,000, Wilcoxon testi), ndtrofil/lenfosit orani
(p=0,002, Wilcoxon testi), trombosit/lenfosit orani (p=0,000, Wilcoxon testi)

arasinda da anlamli bir fark varda.
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Sekil 6. Skuaméz Hiicreli Karsinom tanili hastalarin tedavi dncesi ve tedavi sonrasi hgb ve htc
degerlerinin dagilimi

ADENOKARSINOM HISTOPATOLOJIK TANILI HASTALARIN
TUMOR BOYUTLARI VE HEMOGRAM PARAMETRELERININ TEDAVI
ONCESIi VE SONRASI DEGERLERININ INCELENMESINE AiT
BULGULAR

Adenokarsinom histopatolojik tanili hastalarin tiimdr boyutlar1 ve hemogram
parametrelerinin tedavi Oncesi degerlerini istatistiksel olarak degerlendirdik ve su

sonuclara ulastik.

Adenokarsinom histopatolojik tanili 10 hastanin tedavi 6ncesi timor boyutlar
ortalamas1 1236,30+1258,97 mm? idi. Beyaz kiire (lokosit) sayisinin ortalamasi
8170,00+£2555,19/uL idi. Notrofil sayis1 ortalamast 5020,00+1884,32 /uL 1idi.
Lenfosit sayisi ortalamasi ise 2050,00+581,66 /uL idi. Monosit sayisi ortalamasi ise
620,00+511,64 /uL idi. Bazofil sayisi i¢in ise 30,00+48,31 /uL bulundu. Eozinofil
say1s1 ortalamasi 222,22+277,39 /uL bulundu. Nétrofil degerlerinin yiizdesi ortalama
60,33+8,92 idi. Lenfosit ylizdesinin ortalamasi 26,76+9,71 idi. Monosit yiizdesinin
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ortalamasit 9,41+3,33 idi. Bazofil ylizdesi ortalamasi 0,5140,22 idi. Eozinofil yilizdesi
ortalamast 2,994+2,68 idi. Kirmizi kan hiicreleri sayisi 4,83x10°+0,45x10%di.
Hemoglobin degerlerinin ortalamasi 14,22+1,31 idi. Hematokrit degerleri ortalamasi
ise yiizde 42,55+3,43 idi. MCV ortalamasi ise 88,62+9,17 idi. MPV ortalamasi ise
7,56+1,05 fLidi. MCH ortalamas1 ise 29,61£3,35 pg idi. MCHC ortalamasi ise
33,39+0,88 g/dL idi. RDW ortalamasi ise yiizde 15,96+3,42 idi. Platelet sayisi
ortalamasi ise 284,10x10°+134,258x10°/ puL idi. PCT degerinin ortalamasi ise yiizde
0,2112+0,10 idi. PDW degerinin ortalamasi ise 16,63+0,41 idi. Notrofil/lenfosit

orani ortalamasi 2,55+0,98 idi. Platelet/lenfosit oran1 ortalamasi ise 0,14+0,06 idi.

Adenokarsinom histopatolojik tanili 10 hastanin tedavi sonrasi tiimor
boyutlar1 ortalamast 310,80+307,93 mm? idi. Beyaz kiire (lokosit) sayisinin
ortalamas1 4010,0+1867,53 /uL idi. Notrofil sayisi ortalamas1 2640,00+1885,15 /uL
idi. Lenfosit sayisi ortalamasi ise 590,00+276,69 /uL idi. Monosit sayisi ortalamasi
ise 700,00+730,30 /uL idi. Bazofil sayisi i¢in ise O /uL bulundu. Eozinofil sayisi
ortalamast 40,00£51,64 /uL bulundu. Notrofil degerlerinin yiizdesi ortalama
63,44+16,63 idi. Lenfosit ylizdesinin ortalamasi 16,190+7,26 idi. Monosit yiizdesinin
ortalamast 18,58+15,84 idi. Bazofil ylizdesi ortalamasi 0,30+0,23 idi. Eozinofil
yiizdesi ortalamasi 1,49+1,01 idi. Kirmizi kan hiicreleri sayist 3,88x10°+0,54x10%/pL
idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi 11,744+1,04 g/dL idi. Hematokrit degerleri
ortalamasi ise yiizde 34,87+3,83 idi. MCV ortalamasi ise 90,30+6,14 fL idi. MPV
ortalamast ise 7,4100+£0,90 fL idi. MCH ortalamasi ise 30,50+2,27 pg idi. MCHC
ortalamasi1 ise 33,76+1,20 g/dL idi. RDW ortalamasi ise yiizde 18,83+3,35 idi.
Platelet sayisi ortalamasi ise 188,60x10%:44,85x10° /uL idi. PCT degerinin
ortalamasi ise yiizde 0,1440,03 idi. PDW degerinin ortalamasi ise 17,50+0,59 idi.
Notrofil/lenfosit oran1 ortalamasi 5,53+5,31 idi. Platelet/lenfosit orani ortalamasi ise

0,41+0,27 1du.

Adenokarsinom histopatolojik tanili 10 hasta igin tiimor boyutlart ve
hemogram parametrelerinin tedavi Oncesi ve sonrast degerlerinin istatistiksel

karsilastirilmasini yaptik ve su sonuglara ulastik.

Adenokarsinom histopatolojik tanili 10 olgunun kemoradyoterapi dncesi ve

sonrast timor boyutlart (p=0,021, Wilcoxon testi), beyaz kiire (I16kosit) sayilari
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(p=0,005, Wilcoxon testi), noétrofil sayilari (p=0,028, Wilcoxon testi), lenfosit
sayilarini (p=0,005, Wilcoxon testi) karsilastirdigimizda istatistiksel olarak anlamli
bir fark vardi. Ancak monosit sayilari, bazofil sayilar1 ve eozinofil sayilar1 arasinda
tedavi Oncesi ve sonrasi arasinda ise istatistiksel olarak bir fark bulamadik. Yine
ndtrofil yiizdeleri, bazofil yiizdeleri, eozinofil yiizdeleri, tedavi 6ncesi ve sonrasi
degerleri arasinda istatistiksel olarak bir fark bulamadik. Lenfosit ylizdelerinde ise
tedavi Oncesi ve sonrasi arasinda istatistiksel olarak bir anlamlilik tespit ettik
(p=0,005, Wilcoxon testi). Kirmiz1 kan hiicreleri (RBC) (p=0,005, Wilcoxon testi),
hemoglobin (Hb) (p=0,005, Wilcoxon testi), hemotokrit (Hct) (p=0,005, Wilcoxon
testi) degerlerinin kemoradyoterapi Oncesi ve sonrasi arasindaki farki da anlamli
bulundu. Ancak ortalama hiicre hacmi (MCV), ortalama trombosit hacmi (MPV),
ortalama hiicre hemoglobini (MCH), ortalama hiicre hemoglobin konsantrasyonu
(MCHC) degerlerinin tedavi 6ncesi ve sonrasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptayamadik. Trombosit sayilar1 (PLT) (p=0,007, Wilcoxon testi), trombosit
dagilim genisligi (PDW) (p=0,007, Wilcoxon testi), eritrosit dagilim genisligi
(RDW) (p=0,037, Wilcoxon testi), kandaki trombosit oran1 (Pct) (p=0,007, Wilcoxon
testi), notrofil/lenfosit oran1 (p=0,022, Wilcoxon testi), trombosit/lenfosit orani

(p=0,005, Wilcoxon testi) arasinda ise anlamli bir fark vardu.

Calismamiza dahil ettigimiz 49 olguyu kemoterapi protokollerine agisindan
da degerlendirdik. 49 olgunun 12’ sine 21 giinde bir 75 mg/ m2 cisplatin (D1) 15
mg/m2 vinorelbin (D1,D8) kemoterapi protokolii,36 ‘sina haftalik 45 mg/m2
paklitaksel, AUC2’den karboplatinkemoterapi protokolii,]1 ‘ine de 21 gilinde bir
olmak {izere cisplatin 20 mg/m2 (D1-D3)ve etoposid 100 mg/m2 (D1-D3)

kemoterapi protokolii uygulanmaisti.
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CISPLATIN VE VINORELBIN KEMOTERAPI PROTOKOLU
UYGULANAN HASTALARIN TUMOR BOYUTLARI VE HEMOGRAM
PARAMETRELERININ TEDAViI ONCESi VE SONRASI DEGERLERININ
INCELENMESINE AIT BULGULAR

Cisplatin ve vinorelbin kemoterapi protokolii uygulanan hastalarin tiimor
boyutlart ve hemogram parametrelerinin tedavi Oncesi ve sonrasit degerlerinin

istatistiksel karsilastirmasini yaptik ve su sonuglara ulastik.

Cisplatin ve vinorelbin kemoterapi protokolii uygulanan 12 hastanin tedavi
oncesi timdr boyutlari ortalamast 3121,58+1891,38 mm? idi. Beyaz kiire (1kosit)
sayisinin  ortalamasi  9233,33+£2241,08 /uL idi. Notrofil sayisi ortalamasi
6325,00£1796,52 /uL idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 1825,00+597,15 /uL idi.
Monosit sayisi ortalamasi ise 716,67+363,90 /uL idi. Bazofil sayis1 i¢in ise
91,67+90,03 /uL bulundu. Eozinofil sayisi ortalamast 200,00=118,32 /uLL bulundu.
Notrofil degerlerinin yiizdesi ortalama 68,15+£8,09 1idi. Lenfosit yilizdesinin
ortalamast 20,11£6,07 idi. Monosit yiizdesinin ortalamasi 8,6343,18 idi. Bazofil
yiizdesi ortalamas1 1,02+0,81 /uL idi. Eozinofil yiizdesi ortalamast 2,0917+0,99 idi.
Kirmizi kan hiicreleri sayist 4,99x10°+0,64x10° /uL idi. Hemoglobin degerlerinin
ortalamast 13,55+1,73 g/dL 1idi. Hematokrit degerleri ortalamasit ise ylizde
41,144£5,31 idi. MCV ortalamas: ise 82,52+5,14 fL idi. MPV ortalamas: ise
7,583+0,99 fLidi. MCH ortalamas1 ise 27,22+2,07 pg idi. MCHC ortalamasi ise
32,95+0,76 g/dL idi. RDW ortalamas1 ise yiizde 16,48+4,11 idi. Platelet sayisi
ortalamas ise 332,25x10°+112,206x10%uL idi. PCT degerinin ortalamasi ise yiizde
0,24+0,07 1di. PDW degerinin ortalamasi ise 16,63+0,41 idi. Notrofil/lenfosit orani
ortalamasi 3,9142,04 idi. Platelet/lenfosit orani ortalamasi ise 0,204+0,09 idi.

Cisplatin ve vinorelbin kemoterapi protokolii uygulanan 12 hastanin tedavi
sonrasi timér boyutlart ortalamasi 994,58+1417,67 mm? idi. Beyaz kiire (I5kosit)
sayisinin ~ ortalamast  5291,67+£2091,31/uL  idi. Notrofil sayist  ortalamasi
3841,67£1521,64 /uL idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 808,33+878,49 /uL idi.
Monosit sayis1 ortalamasi ise 566,67+290,25 /uL idi. Bazofil sayist ortalamasi ise 0
/uLL bulundu. Eozinofil sayist ortalamasi 58,33+66,86 /uL bulundu. Nétrofil

degerlerinin ylizdesi ortalama 73,36+11,53 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi
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13,88+8,89 idi. Monosit yilizdesinin ortalamasi 11,30+5,37 idi. Bazofil ylizdesi
ortalamast 0,29+0,25 idi. Eozinofil yiizdesi ortalamast 1,18+1,17 idi. Kirmiz1 kan
hiicreleri sayisi 4,45x106ﬂ:0,70x106/pL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi
12,48+1,66 g/dL idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 37,18+4,83 idi. MCV
ortalamasi1 ise 83,98+3,32 fL idi. MPV ortalamasi1 ise 7,06+0,88 fL idi. MCH
ortalamas ise 28,16+1,47 pg idi. MCHC ortalamasi ise 33,65+0,95 g/dL idi. RDW
ortalamast ise ylizde 18,47+3,80 idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise
259,17x10°+98,05x10*/uL idi. PCT degerinin ortalamasi ise yiizde 0,18+0,05 idi.
PDW degerinin ortalamast ise 17,38+0,73 idi. Noétrofil/lenfosit orani ortalamasi
7,9142+5,95 idi. Platelet/lenfosit orani ortalamasi ise 0,53+0,3 idi.

Cisplatin ve vinorelbin kemoterapi protokolii uygulanan 12 hastanin
kemoradyoterapi oncesi ve sonrasi timor boyutlart (p=0,002, Wilcoxon testi), beyaz
kiire (lokosit) sayilari, (p=0,006, Wilcoxon testi), nétrofil sayilari (p=0,005,
Wilcoxon testi), lenfosit sayilarin1 (p=0,031, Wilcoxon testi) karsilastirdigimizda
istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi. Ancak monosit sayilari, monosit yiizdeleri,
notrofil yiizdeleri, lenfosit yilizdeleri arasinda tedavi Oncesi ve sonrasi arasinda ise
istatistiksel olarak bir fark bulamadik. Bazofil sayilart (p=0,008, Wilcoxon testi),
eozinofil sayilar1 (p=0,004, Wilcoxon testi), bazofil yiizdeleri (p=0,013, Wilcoxon
testi) ve eozinofil yilizdeleri (p=0,037, Wilcoxon testi) arasinda tedavi Oncesi ve
sonrast degerleri arasinda ise istatistiksel olarak bir fark bulduk. Hemoglobin (Hb),
ortalama hiicre hacmi (MCV), ortalama hiicre hemoglobini (MCH), trombosit
dagilim genisligi (PDW) degerlerinin tedavi oncesi ve sonrasi arasinda istatistiksel
olarak bir anlamlilik tespit edemedik. Kirmizi kan hiicreleri (RBC) (p=0,021,
Wilcoxon testi), hemotokrit (Hct) (p=0,034, Wilcoxon testi), ortalama hiicre
hemoglobin konsantrasyonu (MCHC) (p=0,013, Wilcoxon testi), ortalama trombosit
hacmi (MPV) (p=0,013, Wilcoxon testi), trombosit sayilart (PLT) (p=0,012,
Wilcoxon testi), eritrosit dagilim genisligi (RDW) (p=0,034, Wilcoxon testi),
kandaki trombosit orani (Pct) (p=0,003, Wilcoxon testi), noétrofil/lenfosit orani
(p=0,034, Wilcoxon testi), platelet/lenfosit oran1 (p=0,005, Wilcoxon testi) arasinda

ise anlamli bir fark vardi.
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PAKLITAKSEL VE KARBOPLATIN KEMOTERAPI PROTOKOLU
UYGULANAN HASTALARIN TUMOR BOYUTLARI VE HEMOGRAM
PARAMETRELERININ TEDAViI ONCESi VE SONRASI DEGERLERININ
INCELENMESINE AIT BULGULAR

Paklitaksel ve karboplatin kemoterapi protokolii uygulanan hastalarin tiimor
boyutlart ve hemogram parametrelerinin tedavi Oncesi ve sonrasi degerlerinin

istatistiksel karsilastirmasinda su sonuclara ulastik.

Paklitaksel ve karboplatin kemoterapi protokolii uygulanan 36 hastanin tedavi
oncesi timdr boyutlari ortalamasi 2027,75+2208,02 mm? idi. Beyaz kiire (1kosit)
sayisinin ~ ortalamasi  8897,14+£2788,79 /uL 1idi. Notrofil sayisi ortalamasi
5700,00+£2761,06 /uL idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 1852,78+882,04 /uL idi.
Monosit sayisi ortalamasi ise 633,33+338,06 /uL idi. Bazofil sayis1 igin ise
108,57+226,71 /uL bulundu. Eozinofil sayis1 ortalamasi 217,65+191,44 /uL. bulundu.
Notrofil degerlerinin yiizdesi ortalama 64,15+11,79 1idi. Lenfosit yiizdesinin
ortalamast 23,23410,66 idi. Monosit yiizdesinin ortalamast 7,87+3,05 idi. Bazofil
yiizdesi ortalamast 1,15+1,99 idi. Eozinofil yiizdesi ortalamas1 2,65+1,83 idi. Kirmiz1
kan hiicreleri sayist 4,76x10%+0,60x10%uL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi
yiizde 13,39+2,91 g/dL idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 40,33+8,65
idi. MCV ortalamasi ise 85,06£16,01 fLL idi. MPV ortalamas: ise 7,29+1,50 fL idi.
MCH ortalamasi ise 28,21+5,48 pg idi. MCHC ortalamasi ise 32,20+5,59 g/dL idi.
RDW ortalamas1 ise ylizde 15,79+£2,71 1idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise
294,94x10°+159,55x10%/uL idi. PCT degerinin ortalamasi ise yiizde 0,2140,11 idi.
PDW degerinin ortalamasi ise 16,36+2,86 idi. Notrofil/lenfosit orani ortalamasi
5,15+7,82 idi. Platelet/lenfosit oran1 ortalamasi ise 0,26+0,51 idi.

Paklitaksel ve karboplatin kemoterapi protokolii uygulanan 36 hastanin tedavi
sonrasi timor boyutlar1 ortalamasi 1139,22+1407,983 idi. Beyaz kiire (lokosit)
sayisinin  ortalamas1  4138,89+£1405,96 /ul idi. Notrofil sayis1 ortalamasi
2705,56+1478,99 /uL idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 591,67+327,22 /uL idi.
Monosit sayist ortalamasi ise 591,67+425,86 /uL idi. Bazofil sayisi igin ise
11,43+£32,28 /uL bulundu. Eozinofil sayis1 ortalamasi 48,57+61,22 /uL. bulundu.
Notrofil degerlerinin yiizdesi ortalama 65,83+13,69 idi. Lenfosit yiizdesinin
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ortalamast 16,5149,07 idi. Monosit yiizdesinin ortalamasi 15,10+£9,99 idi. Bazofil
yiizdesi ortalamasi 0,57+0,55 idi. Eozinofil yiizdesi ortalamasit 1,31+1,05 idi. Kirmiz1
kan hiicreleri sayisi 4,1176x10°+0,64201x10° idi. Hemoglobin degerlerinin
ortalamas1 12,23+1,61 g/dL 1idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise ylizde
36,57+4,83 idi. MCV ortalamas: ise 89,39+6,37 fL idi. MPV ortalamasi ise
7,00£1,65 fL idi. MCH ortalamasi ise 29,94+2,44 pg idi. MCHC ortalamasi
1se33,48+1,25 g/dL idi. RDW ortalamas1 ise ylizde 18,34+4,65 idi. Platelet sayisi
ortalamasi ise 226,29X103i97,46X103/uL idi. PCT degerinin ortalamasi ise ylizde
0,15+0,07 idi. PDW degerinin ortalamast ise 17,39+0,79 idi. Notrofil/lenfosit orani

ortalamasi 5,424+3,93 idi. Platelet/lenfosit orani ortalamasi ise 0,44+0,28 idi.

Paklitaksel ve karboplatin kemoterapi protokolii uygulanan 12 hastanin
kemoradyoterapi oncesi ve sonrasi timor boyutlart (p=0,001, Wilcoxon testi), beyaz
kiire (lokosit) sayilari, (p=0,000, Wilcoxon testi), nétrofil sayilari (p=0,000,
Wilcoxon testi), lenfosit sayilarin1 (p=0,000, Wilcoxon testi) karsilastirdigimizda
istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi. Ancak monosit sayilari, nétrofil yilizdeleri,
bazofil yiizdeleri arasinda tedavi 6ncesi ve sonrasi arasinda ise istatistiksel olarak bir
fark bulamadik. Bazofil sayilar1 (p=0,006, Wilcoxon testi), eozinofil sayilari
(p=0,000, Wilcoxon testi), lenfosit yiizdeleri (p=0,001, Wilcoxon testi) ve monosit
yiizdeleri (p=0,000, Wilcoxon testi), eozinofil yiizdeleri (p=0,003, Wilcoxon testi)
arasinda, tedavi oncesi ve sonrasi degerleri arasinda ise istatistiksel olarak bir fark
bulduk. Kemoterapi oncesi ve sonrast kirmizi kan hiicreleri (RBC) (p=0,000,
Wilcoxon testi), hemoglobin (Hb) (p=0,000, Wilcoxon testi), hemotokrit (Hct)
(p=0,000, Wilcoxon testi), ortalama hiicre hacmi (MCV) (p=0,005, Wilcoxon testi),
ortalama trombosit hacmi (MPV) (p=0,037, Wilcoxon testi) degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamlilik mevcuttu. Benzer sekilde ortalama hiicre hemoglobini
(MCH) (p=0,000, Wilcoxon testi), ortalama hiicre hemoglobin konsantrasyonu
(MCHC) (p=0,031, Wilcoxon testi), trombosit sayilar1 (PLT) (p=0,000, Wilcoxon
testi), eritrosit dagilim genisligi (RDW) (p=0,000, Wilcoxon testi), kandaki trombosit
orani (Pct) (p=0,003, Wilcoxon testi), trombosit dagilim genisligi (PDW) (p=0,000,
Wilcoxon testi), notrofil/lenfosit oran1 (p=0,003, Wilcoxon testi), platelet/lenfosit
orani (p=0,000, Wilcoxon testi) degerlerinin arasinda da tedavi Oncesi ve sonrasi

istatistiksel olarak bir anlamlilik tespit ettik.
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TUMOR LOKALIZASYONUNA GORE BULGULAR

Hastalar1 tiimor lokalizasyonlarina gore siiflandirdik. Bu dogrultuda tiimor
boyutlar1 ve hemogram parametrelerinin tedavi Oncesi ve sonrasi degerlerinin

istatistiksel karsilastirilmasini yaptik ve su sonuglara ulastik.

Timoriin sag alt lokalizasyonlu oldugu 6 hastanin tedavi Oncesi timor
boyutlar1 ortalamasi 4093,17+2362,54 mm?® idi. Beyaz kiire (Iokosit) sayisinin
ortalamas1 8283,33+2961,36 /uL idi. Notrofil sayisi ortalamasi 5450,004+2568,85 /uL
idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 1616,67+£318,85 /uL idi. Monosit sayis1 ortalamasi
ise 700,00+£209,76 /uL idi. Bazofil sayisi ortalamasi ise 283,33+411,91 /uL bulundu.
Eozinofil sayisi ortalamasi 266,67+103,28 /uL bulundu. Nétrofil degerlerinin
yiizdesi ortalamast 64,15+6,72 idi. Lenfosit ylizdesinin ortalamas1 21,27+7,07 idi.
Monosit yiizdesinin ortalamasi 8,53+2,31 idi. Bazofil ylizdesi ortalamas1 2,78+4,12
idi. Eozinofil yiizdesi ortalamast 2,97+1,10 idi. Kirmizi kan hiicreleri sayisi
4,71X10610,80x106/ uL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi 13,47+2,72 g/dL idi.
Hematokrit degerleri ortalamasi ise ylizde 40,77+7,69 idi. MCV ortalamas: ise
86,58+7,47 fLL idi. MPV ortalamas: ise 7,28+1,19 fLL idi. MCH ortalamas1 ise
28,58+2,80 pg idi. MCHC ortalamasi ise 32,97+0,65 g/dL idi. RDW ortalamasi ise
yiizde 15,42+1,92 idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise 355,67x103ﬂ:182,14x103/uL idi.
PCT degerinin ortalamasi ise ylizde 0,2440,09 idi. PDW degerinin ortalamasi ise
16,98+0,40 idi. Notrofil/lenfosit orani ortalamasi 3,41+1,52 idi. Platelet/lenfosit

orani ortalamasi ise 0,23+0,13 idi.

Timoriin sag alt lokalizasyonlu oldugu 6 hastanin tedavi sonrasi tiimor
boyutlar1 ortalamasi 2467,83+1988,92 mm?® idi. Beyaz kiire (Iokosit) sayisinm
ortalamas1 4100,00+1171,32 /uL idi. Notrofil sayisi ortalamast 2983,33+1177,14 /uLL
idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 433,33+206,56 /uL idi. Monosit sayist ortalamasi
1se 583,334+194,08 /uL idi. Bazofil sayis1 ortalamasi ise 0,00+0,00 /uL bulundu.
Eozinofil sayis1 ortalamas1 83,33+75,28 /uL. bulundu. Nétrofil degerlerinin ytlizdesi
ortalamast 71,53+10,02 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi1 11,28+6,81 idi. Monosit
yiizdesinin ortalamasi 15,12+5,71 idi. Bazofil yiizdesi ortalamasi 0,18+0,19 idi.
Eozinofil yiizdesi ortalamast 1,88+1,38 idi. Kirmizi kan hiicreleri sayisi

4,23x10°+0,46x10%uL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi 12,50+1,44 g/dL idi.

72



Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 37,02+3,45 idi. MCV ortalamasi ise
86,58+7,26 fLL idi. MPV ortalamas: ise 6,87+0,94 fL. idi. MCH ortalamasi ise
29,20+2,53 pg idi. MCHC ortalamasi ise 33,70+0,79 g/dL idi. RDW ortalamasi ise
yiizde 17,32+1,89 idi. Platelet sayist ortalamasi ise 238,33x10°+115,381x10%/uL idi.
PCT degerinin ortalamasi ise yiizde 0,16+0,05 idi. PDW degerinin ortalamasi ise
17,00+£0,62 idi. Notrofil/lenfosit orani ortalamasi 8,17+4,41 idi. Platelet/lenfosit

orani ortalamasi ise 0,63+0,35 idi.

Tlimoriin sag alt lokalizasyonlu oldugu 6 hastanin kemoradyoterapi 6ncesi ve
sonras1 beyaz kiire (l6kosit) sayilart (p=0,028, Wilcoxon testi), nétrofil sayilari
(p=0,046, Wilcoxon testi), lenfosit sayilarmi1 (p=0,027, Wilcoxon testi)
karsilastirdigimizda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi. Ancak tiimor boyutlari,
monosit sayilari, ndtrofil ylizdeleri, monosit yiizdeleri, eozinofil yiizdeleri arasinda
tedavi Oncesi ve sonrasi arasinda ise istatistiksel olarak bir fark bulamadik. Bazofil
sayilar1 (p=0,027, Wilcoxon testi), eozinofil sayilar1 (p=0,026, Wilcoxon testi),
lenfosit ylizdeleri (p=0,028, Wilcoxon testi) ve bazofil yiizdeleri (p=0,043, Wilcoxon
testi) arasinda tedavi Oncesi ve sonrasi degerlerini ise istatistiksel olarak anlamli
bulduk. Kirmizi kan hiicresi (Rbc), Hemoglobin (Hb), hematokrit (Hct), ortalama
hiicre hacmi(MCV), trombosit hacmi (MPV), ortalama hiicre hemoglobini (MCH),
trombosit dagilim genisligi (PDW), eritrosit dagilim genisligi (RDW) degerlerinin
tedavi Oncesi ve sonrasi arasinda istatistiksel olarak bir anlamlilik tespit edemedik.
Fakat trombosit sayilari(Plt) (p=0,043, Wilcoxon testi), ortalama hiicre hemoglobin
konsantrasyonu (MCHC) (p=0,043, Wilcoxon testi), kandaki trombosit oraninin
(Pct) (p=0,028, Wilcoxon testi), notrofil/lenfosit oran1 (p=0,046, Wilcoxon testi),
platelet/lenfosit oram1 (p=0,028, Wilcoxon testi) gibi degerlerde tedavi Oncesi ve

sonrasi arasinda istatistiksel olarak anlamlilik mevcuttu.

Tlimoriin sagorta lokalizasyonlu oldugu 10 hastanin tedavi Oncesi tiimor
boyutlar1 ortalamasi 1985,50+1448,49 mm?® idi. Beyaz kiire (I5kosit) sayisinmn
ortalamast 9355,56+3342,20 /uL idi. Notrofil sayisi ortalamas1 6190,00+3812,39 /uLL
idi. Lenfosit sayis1 ortalamast ise 1500,00+1140,18 /uL idi. Monosit sayisi
ortalamasi ise 530,00+275,08 /uL idi. Bazofil sayis1 ortalamasiise 88,89+126,93 /uL
bulundu. Eozinofil sayisi ortalamasi 122,22483,33 /ul. bulundu. Né&trofil
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degerlerinin yiizdesi ortalamasi 71,76£11,76 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi
16,95£11,01 idi. Monosit yiizdesinin ortalamast 6,31+3,44 idi. Bazofil ylizdesi
ortalamas1 0,77+0,77 idi. Eozinofil ylizdesi ortalamasi 1,59+0,89 idi. Kirmiz1 kan
hiicreleri  sayisi 5,01x10%+0,70x10° idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi
13,01£4,90 g/dL idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise ylizde 39,40+14,78 idi.
MCYV ortalamasi ise 78,93+28,08 fLL idi. MPV ortalamasi ise7,28+2,68 fL idi. MCH
ortalamasi ise 26,05+9,40 pg idi. MCHC ortalamasi ise 29,65+10,47g/dL idi. RDW
ortalamast ise ylizde 15,49+3,52 idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise
242,89x10°£105,144x10%uL idi. PCT degerinin ortalamas ise yiizde 0,19+0,07 idi.
PDW degerinin ortalamasi ise 15,50+5,49 idi. Notrofil/lenfosit orani ortalamasi

5,48+3,89 idi. Platelet/lenfosit oran1 ortalamasi ise 0,17 £0,06 idi.

Tiimoriin sag orta lokalizasyonlu oldugu 10 hastanin tedavi sonrasi timor
boyutlart ortalamasi 1275,40+986,49 mm? idi. Beyaz kiire (Ikosit) sayisinmn
ortalamas1 4640,00+2408,41 /uL idi. Notrofil sayist ortalamas1 3240,00+2002,33 /uL.
idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 760,00+£955,92 /uL idi. Monosit sayist ortalamasi
ise 580,00+£315,52 /uL idi. Bazofil sayist ortalamasi ise 10,00+£31,62 /uL bulundu.
Eozinofil sayisi ortalamast 20,00+42,16 /uL. bulundu. Noétrofil degerlerinin yilizdesi
ortalamas1 67,08+18,61 /uL idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi1 16,70+10,90 /uL idi.
Monosit yiizdesinin ortalamast 14,86+9,24 /uL 1idi. Bazofil ylizdesi ortalamasi
0,5700+0,42960 /pL idi. Eozinofil yiizdesi ortalamasi 0,7900+ 0,66240 /uL idi.
Kirmiz1 kan hiicreleri sayisi 4,10X106i0,91X106/;,LL idi. Hemoglobin degerlerinin
ortalamasi1 12,01+£2,11 g/dL idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 36,33+,10
g/dL idi. MCV ortalamasi ise 88,48+2,83 fL idi. MPV ortalamasi ise 7,71£1,80 fL.
idi. MCH ortalamas1 ise 29,42+2,16 pg idi. MCHC ortalamas1 ise 33,36+1,68
g/dLidi. RDW ortalamasi ise yiizde 18,54+2,22 idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise
247,56x10°+144,260x10%uL idi. PCT degerinin ortalamast ise yiizde 0,16+0,11 idi.
PDW degerinin ortalamasi ise 17,43+1,08 idi. Notrofil/lenfosit orani ortalamasi

5,88+6,21 idi. Platelet/lenfosit oran1 ortalamasi ise 0,49+0,34 idi.

Tiimdriin sag orta lokalizasyonlu oldugu 10 hastanin kemoradyoterapi 6ncesi
ve sonrasi beyaz kiire (I6kosit) sayilar1 (p=0,015, Wilcoxon testi), nétrofil sayilar

(p=0,011, Wilcoxon testi), eozinofil sayilart (p=0,034, Wilcoxon testi), monosit
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yiizdesi (p=0,017, Wilcoxon testi), kirmizi kan hiicresi (Rbc) (p=0,017, Wilcoxon
testi), kandaki trombosit orani (Pct) (p=0,037, Wilcoxon testi), platelet/lenfosit
oranini (p=0,017, Wilcoxon testi) karsilastirdigimizda istatistiksel olarak anlamli bir
fark vardi. Ancak tiimor boyutlari, lenfosit sayilari, monosit sayilari, bazofil sayilari,
notrofil yiizdeleri, lenfosit yiizdeleri, bazofil yiizdeleri, eozinofil ylizdeleri,
hemoglobin (Hb), hemotokrit (Hct), ortalama hiicre hacmi (MCV), trombosit hacmi
(MPV), ortalama hiicre hemoglobini (MCH), ortalama hiicre hemoglobin
konsantrasyonu (MCHC), eritrosit dagilim genisligi (RDW), trombosit sayilari (Plt),
trombosit dagilim genisligi (PDW), notrofil/lenfosit orani tedavi dncesi ve sonrasi

arasinda istatistiksel olarak anlamlilik yoktu.

Tliimoriin sag st lokalizasyonlu oldugu 10 hastanin tedavi Oncesi timor
boyutlar1 ortalamasi 2801,50+£3119,02 mm? idi. Beyaz kiire (lokosit) sayisinin
ortalamast 9020,00+1559,77 /uL idi. Notrofil sayist ortalamast 5910,00+1380,38 /uL.
idi. Lenfosit sayist ortalamasi ise 2060,00+713,68 /uL idi. Monosit sayis1 ortalamasi
ise 530,00+£279,09 /uL idi. Bazofil sayis1 ortalamasiise 20,00+42,16 /uL. bulundu.
Eozinofil sayis1 ortalamasi 325,00£254,95 /uL bulundu. Nétrofil degerlerinin
yiizdesi ortalamasi 65,33+£9,80 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi 23,01+7,87 idi.
Monosit yiizdesinin ortalamast 7,87+2,05 idi. Bazofil ylizdesi ortalamasi1 0,43+0,14
idi. Eozinofil yiizdesi ortalamast 3,36+£2,29 idi. Kirmizi kan hiicreleri sayisi
4,73x10°+0,62x10%/ uL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi 13,66+1,79 g/dL idi.
Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 40,99+5,53 idi. MCV ortalamasi ise
87,13£6,91 fL idi. MPV ortalamasi1 ise 7,25+0,73 fL idi. MCH ortalamas:1 ise
28,96+2,44 pg idi. MCHC ortalamasi ise 33,23+0,75 g/dL idi. RDW ortalamasi ise
yizde 15,09+1,72 idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise 319,10X1031128,16X103/pL idi.
PCT degerinin ortalamasi ise yiizde 0,2240+0,10 idi. PDW degerinin ortalamasi ise
16,83+0,40 1idi. Notrofil/lenfosit orani ortalamas: 3,41+2,02 idi. Platelet/lenfosit

orani ortalamasi ise 0,18 £0,11 idi.

Tiimdriin sag {iist lokalizasyonlu oldugu 10 hastanin tedavi sonrasi tiimor
boyutlar1 ortalamasi 1200,00+1880,80 mm? idi. Beyaz kiire (lokosit) sayisinin
ortalamas1 4600,00£1866,07 /uL idi. Notrofil sayisi ortalamasi 3290,00+1976,78 /uLL
idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 530,00+£182,88 /uL idi. Monosit sayisi ortalamasi
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ise 690,00+£723,34 /uL idi. Bazofil sayis1 ortalamasi ise 0,00+0,00 /uL. bulundu.
Eozinofil sayisi ortalamasi 70,00+67,50 /uL bulundu. Nétrofil degerlerinin yiizdesi
ortalamas1 68,4800+16,38 1idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi 12,78+6,50 idi.
Monosit ylizdesinin ortalamasit 16,52+16,03 idi. Bazofil ylizdesi ortalamasi
0,43+0,271di. Eozinofil yiizdesi ortalamasi1,7900+1,24 idi. Kirmiz1 kan hiicreleri
sayisi  4,1440x10°+0,71897x10°%uL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi
12,44+1,72 g/dL idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 36,71+4,96 idi. MCV
ortalamasi1 ise 89,24+6,81 fL idi. MPV ortalamas1 ise 6,86+0,67 fL idi. MCH
ortalamasi ise 30,234+2,40 pg idi. MCHC ortalamasi ise 33,90+0,75 g/dL idi. RDW
ortalamast ise yiizde 18,94+3,91 idi. Platelet sayisi ortalamast ise
185,40x10°+38,75x10° /uL idi. PCT degerinin ortalamasi ise yiizde 0,13+0,03 idi.
PDW degerinin ortalamasi ise 17,54+0,47 idi Notrofil/lenfosit orani ortalamasi
6,61£3,95 idi. Platelet/lenfosit oran1 ortalamasi ise 0,39+0,15 idi.

Tiimoriin sag iist lokalizasyonlu oldugu 10 hastanin kemoradyoterapi dncesi
ve sonrasi timor boyutu (p=0,008, Wilcoxon testi), beyaz kiire (I6kosit) sayilari,
(p=0,005, Wilcoxon testi), notrofil sayilar1 (p=0,028, Wilcoxon testi), lenfosit
sayilar1  (p=0,005, Wilcoxon testi), ecozinofil sayilar1 (p=0,042, Wilcoxon
testi),lenfosit ylizdeleri(p=0,007, Wilcoxon testi), monosit yiizdeleri (p=0,044,
Wilcoxon testi) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptadik. Ancak monosit
sayisl, bazofil sayisi, notrofil yilizdesi, bazofil yiizdesi, eozinofil yiizdesi, ortalama
trombosit hacmi (MPV), ortalama hiicre hacmi (MCV), ortalama hiicre hemoglobin
konsantrasyonu (MCHC) tedavi 6ncesi ve sonrasi degerler arasinda ise anlamli bir
fark yoktu. Kirmizi kan hiicresi (Rbc) (p= 0,028, Wilcoxon testi), hemoglobin (Hb)
(p= 0,028, Wilcoxon testi), hemotokrit (Hct) (p= 0,037, Wilcoxon testi), ortalama
hiicre hemoglobini (MCH) (p= 0,013, Wilcoxon testi), eritrosit dagilim genisligi
(RDW) (p= 0,013, Wilcoxon testi), trombosit sayilart (Plt) (p= 0,007, Wilcoxon
testi), trombosit dagilim genisligi (PDW) (p= 0,007, Wilcoxon testi), kandaki
trombosit oraninin (Pct) (p=0,007, Wilcoxon testi), ndtrofil/lenfosit oran1 (p=0,037,
Wilcoxon testi), platelet/lenfosit oran1 (p=0,005, Wilcoxon testi) karsilagtirdigimizda

istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi.
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Tiimoriin sol alt lokalizasyonlu oldugu 5 hastanin tedavi Oncesi timor
boyutlar1 ortalamasi 2506,60+2209,63 mm?® idi. Beyaz kiire (Iokosit) sayisinimn
ortalamas1 8820,00+£2672,45 /uL idi. Notrofil sayisi ortalamasi 6640,00+3112,56 /uLL
idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 1340,00+£770,07 /uL idi. Monosit sayis1 ortalamasi
ise 620,00+£370,14 /uL idi. Bazofil sayis1 ortalamasi ise 100,00£122,48 /uLL bulundu.
Eozinofil sayist ortalamasi 120,00+130,38 /uL bulundu. Notrofil degerlerinin
yiizdesi ortalamas1 72,94+13,91 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamas116,98+10,30 idi.
Monosit yilizdesinin ortalamas17,540+4,08 idi. Bazofil yilizdesi ortalamas1 1,10+0,98
idi. Eozinofil yiizdesi ortalamast 1,444+1,05 idi. Kirmizi kan hiicreleri sayisi
4,85x10°+0,40363x10%pL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamast 13,40+0,82 g/dL
idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise yilizde 40,56+2,64 g/dL idi. MCV ortalamasi
ise 84,10+7,82 fL idi. MPV ortalamasi ise 6,82+0,95 fL. idi. MCH ortalamasi ise
27,84+2,92pg idi. MCHC ortalamasi ise 33,08+0,82 g/dL idi. RDW ortalamas: ise
yiizde 16,50+1,69 idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise 283,40x10°+86,31x10%/pL idi.
PCT degerinin ortalamasi ise ylizde 0,19+0,06 idi. PDW degerinin ortalamasi ise
16,72+0,44 idi. Notrofil/lenfosit orami ortalamasi 10,70+15,57 idi. Platelet/lenfosit

orani ortalamasi ise 0,32+0,28 idi.

Tiimoriin sol alt lokalizasyonlu oldugu 5 hastanin tedavi sonrasi timor
boyutlar1 ortalamasi 812,00£1062,320 mm? idi. Beyaz kiire (Iokosit) sayisinmn
ortalamast 5780,00+1759,83 /uL idi. Notrofil sayisi ortalamast 3140,00+2240,09 /uL
idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 820,00+£526,31 /uL idi. Monosit sayis1 ortalamasi
ise 460,00£296,65 /uL idi. Bazofil sayisiortalamasi ise 0 /uL. bulundu. Eozinofil
sayist ortalamast 100,00+81,65 /uL  bulundu. Notrofil degerlerinin yiizdesi
ortalamast 68,20+5,60 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi 20,10+4,90 idi. Monosit
yiizdesinin ortalamasi1 12,10£3,59 idi. Bazofil yiizdesi ortalamasi 0,46+0,27 idi.
Eozinofil ylizdesi ortalamasi 1,56+0,78 1di. Kirmizi kan hiicreleri sayisi
4,52X106i0,90x106/pL 1di. Hemoglobin degerlerinin ortalamast 12,080+1,69 g/dL
idi. Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 37,36+5,29 idi. MCV ortalamasi ise
88,70+£9,09 fL idi. MPV ortalamasi ise 5,18+2,93 fL idi. MCH ortalamas:1 ise
28,62+2,69 pg idi. MCHC ortalamasi ise 32,26+1,01 g/dL idi. RDW ortalamasi ise
yiizde 14,06£8,05 idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise 261,60x103d:74,191x103/uL idi.
PCT degerinin ortalamasi ise ylizde 0,13+0,06 idi. PDW degerinin ortalamasi ise

77



17,43+0,56 idi. Notrofil/lenfosit orami1 ortalamasi 3,81 +1,41 idi. Platelet/lenfosit

orani ortalamasi ise 0,2395+0,06 idi.

Tlimoriin sol alt lokalizasyonlu oldugu 5 hastanin kemoradyoterapi 6ncesi ve
sonras1 timor boyutu (p=0,043, Wilcoxon testi), beyaz kiire (l6kosit) sayilari
(p=0,043, Wilcoxon testi), notrofil sayilar1 (p=0,043, Wilcoxon testi), ortalama hiicre
hacmi (MCV) (p=0,043, Wilcoxon testi), kandaki trombosit oran1 (Pct) (p=0,043,
Wilcoxon testi) arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark vardi. Ancak
lenfosit sayilari, monosit sayilari, bazofil sayilari, eozinofil sayilari, nétrofil
yiizdeleri, lenfosit yiizdeleri, monosit yiizdeleri, bazofil ylizdeleri, eozinofil
yiizdeleri, kirmizi kan hiicresi (Rbc), hemoglobin (Hb), hemotokrit (Hct), ortalama
trombosit hacmi (MPV), ortalama hiicre hemoglobini (MCH), ortalama hiicre
hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), eritrosit dagilim genisligi (RDW), trombosit
sayilar1  (Plt), trombosit dagilim genisligi (PDW), notrofil/lenfosit orani,
platelet/lenfosit oranini karsilastirdigimizda ise istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptayamadik.

Tiimoriin sol orta lokalizasyonlu oldugu 8 hastanin tedavi Oncesi tiimor
boyutlar1 ortalamasi 1608,13+1800,60 mm?® idi. Beyaz kiire (I5kosit) sayisinimn
ortalamasi1 8687,50+£2922,54 /uL idi. Notrofil sayist ortalamasi 5200,00+2101,70 /uLL
idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 1937,50+776,32 /uL 1di. Monosit sayis1 ortalamasi
ise 712,50+£368,15 /uL idi. Bazofil sayis1 ortalamasi ise 112,50+241,65 /uL bulundu.
Eozinofil sayist ortalamasi 225,00+212,13 /uL bulundu. Nétrofil degerlerinin
yiizdesi ortalamasi 58,984+8,92 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi1 27,50 £7,14 idi.
Monosit yiizdesinin ortalamasi 9,66+2,35 idi. Bazofil yiizdesi ortalamasi 1,14+1,46
idi. Eozinofil yiizdesi ortalamasi1 2,73+1,77 idi. Kirmiz1 kan hiicreleri sayisi
4,75X106:EO,76X106/pLidi. Hemoglobin degerlerinin ortalamas1 13,13+1,68 g/dL idi.
Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 39,83+5,45 idi. MCV ortalamasi
1se84,33+5,34 fLL idi. MPV ortalamas1 ise7,58+0,46 fL idi. MCH ortalamasi1 ise
27,81£2,17 pg idi. MCHC ortalamasi ise 32,96+0,82 g/dL idi. RDW ortalamasi ise
yiizde 17,15+3,62 idi. Platelet sayisi ortalamasi ise 339,37x10%£247,83x10%/pLidi.
PCT degerinin ortalamasi ise yiizde 0,25+0,17 idi. PDW degerinin ortalamasi ise
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17,04+0,69 idi. Notrofil/lenfosit orami1 ortalamasi 5,82+10,21 idi. Platelet/lenfosit

orani ortalamasi ise 0,49+1,06 idi.

Timoriin sol orta lokalizasyonlu oldugu 8 hastanin tedavi sonrasi timor
boyutlar1 ortalamasi 380,25+344,32 mm?® idi. Beyaz kiire (l5kosit) sayisinin
ortalamast 3950,00+£1048,81 /uL idi. Notrofil sayist ortalamast 2775,00£803,12 /uL.
idi. Lenfosit sayist ortalamasi ise 550,00£392,79 /uL idi. Monosit sayisi ortalamast
ise 587,50+258,78 /uL idi. Bazofil sayis1 ortalamasi ise 25,00+46,29 /uL. bulundu.
Eozinofil sayis1 ortalamasi 37,50+£51,76 /uL bulundu. Notrofil degerlerinin yiizdesi
ortalamast 70,54+9,61 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi 13,09+8,22 idi. Monosit
yiizdesinin ortalamasi 14,51+6,36 idi. Bazofil yilizdesi ortalamasi 0,73+0,53 idi.
Eozinofil yiizdesi ortalamas1 1,14+1,16 1idi. Kirmizi kan hiicreleri sayisi
4,28x10°+0,66x10° /uL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi 12,18+1,52 g/dL idi.
Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 36,66+4,58 idi. MCV ortalamas1 ise
86,25+7,14 fLL idi. MPV ortalamas: ise 7,25+0,69 fLL idi. MCH ortalamas1 ise
28,70+2,55 pg idi. MCHC ortalamasi ise 33,28+1,17 g/dL idi. RDW ortalamasi ise
yiizde 20,85+4,04 idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise 237,37X103:|:78,43X103/j.1L idi.
PCT degerinin ortalamasi ise yiizde 0,17+0,03 idi. PDW degerinin ortalamasi ise
17,76+0,95 1idi. Notrofil/lenfosit orani ortalamasi: 6,74+3,38 idi. Platelet/lenfosit

orani ortalamasi ise 0,58+0,38 idi.

Tiimdriin sol orta lokalizasyonlu oldugu 5 hastanin kemoradyoterapi dncesi
ve sonrasi timor boyutu (p= 0,036, Wilcoxon testi), beyaz kiire (16kosit) sayilar1 (p=
0,012, Wilcoxon testi), notrofil sayilar1 (p= 0,012, Wilcoxon testi), lenfosit sayilari
(p=0,017, Wilcoxon testi) arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark vardi.
Ancak, monosit sayilari, bazofil sayilari, bazofil yiizdeleri, eozinofil yiizdeleri,
hemoglobin (Hb), hematokrit (Hct), ortalama hiicre hacmi (MCV), ortalama
trombosit hacmi (MPV), ortalama hiicre hemoglobini (MCH), ortalama hiicre
hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), trombosit sayilart (Plt), trombosit dagilim
genisligi (PDW), kandaki trombosit oram1 (Pct), noétrofil/lenfosit orani,
platelet/lenfosit oran1 degerlerini karsilastirdigimizda ise istatistiksel olarak anlaml
bir fark saptayamadik. Eozinofil sayist (p=0,031, Wilcoxon testi), notrofil yiizdesi
(p=0,012, Wilcoxon testi), lenfosit yiizdesi (p=0,012, Wilcoxon testi), monosit

79



yiizdesi (p=0,036, Wilcoxon testi), kirmizi kan hiicresi (Rbc) (p=0,036, Wilcoxon
testi), eritrosit dagilim genisligi (RDW) (p=0,012, Wilcoxon testi) degerlerinin tedavi

Oncesi ve sonrasi arasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir fark saptadik.

Tlimoriin sol st lokalizasyonlu oldugu 10 hastanin tedavi Oncesi tiimor
boyutlar1 ortalamasi 1689,40+1393,284 mm? idi. Beyaz kiire (I6kosit) sayisinin
ortalamast 9030,0043023,00 /uL idi. Notrofil sayist ortalamasi 5590,00+£2412,68 /uL
idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 2290,00+£525,89 /uL idi. Monosit sayis1 ortalamasi
ise 840,00+437,67 /uL idi. Bazofil sayis1 ortalamasi ise 80,00+113,53 /uLL bulundu.
Eozinofil sayisi ortalamasi 200,00+141,42 /uL bulundu. Notrofil degerlerinin
yiizdesi ortalamasi 59,00+9,73 idi. Lenfosit yiizdesinin ortalamasi1 27,65+£10,17 idi.
Monosit yiizdesinin ortalamast 8,86+3,47 idi. Bazofil yiizdesi ortalamasi 1,06+1,11
idi. Eozinofil yilizdesi ortalamasi 2,44+1,51 idi. Kirmizi kan hiicreleri sayisi
4,75x10°+0,51x10° /uL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi 13,75+1,62 g/dL idi.
Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde41,31+4,01 idi. MCV ortalamas1 ise
87,5349,14 fL idi. MPV ortalamas: ise 7,68+0,79 fL idi. MCH ortalamas1 ise
29,10+£3,47 pg idi. MCHC ortalamasi ise 33,19+0,92 g/dL idi. RDW ortalamasi ise
yiizde 16,61+4,33 idi. Platelet sayis1 ortalamasi ise 288,10x103i103,35x103/uLidi.
PCT degerinin ortalamasi ise ylizde 0,22+0,07 idi. PDW degerinin ortalamasi ise
16,65+0,50166 idi. Notrofil/lenfosit orani ortalamasi 2,50+1,07 idi. Platelet/lenfosit

orani ortalamasi ise 0,13+0,04 idi.

Tiimdriin sol iist lokalizasyonlu oldugu 10 hastanin tedavi sonrasi timor
boyutlar1 ortalamasi 695,60+961,38 mm? idi. Beyaz kiire (I5kosit) sayisinin
ortalamas1 3780,00+734,55 /uL idi. Notrofil sayis1 ortalamast 2450,00+865,71 /uLL
idi. Lenfosit sayis1 ortalamasi ise 730,00+336,82 /uL idi. Monosit sayist ortalamasi
ise 530,00+231,18 /uL idi. Bazofil sayis1 ortalamasi ise 10,00+31,62 /pL bulundu.
Eozinofil sayis1 ortalamast 30,00+48,31 /uL bulundu. Notrofil degerlerinin yiizdesi
ortalamas1 63,71£12,00 idi. Lenfosit ylizdesinin ortalamasi 20,23+10,74 idi. Monosit
yiizdesinin ortalamasi 14,46+6,35 idi. Bazofil yilizdesi ortalamasi 0,50+0,83 idi.
Eozinofil yiizdesi ortalamasi 0,90+0,79 idi. Kirmizi kan hiicreleri sayisi
4,12x10°+0,43x10° /uL idi. Hemoglobin degerlerinin ortalamasi 12,49+1,26 g/dL idi.
Hematokrit degerleri ortalamasi ise yiizde 36,68+3,19 idi. MCV ortalamasi ise
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89,43+6,69 fLL idi. MPV ortalamas: ise 7,31+0,79 fLL idi. MCH ortalamasi ise
30,39+£2,27 pg idi. MCHC ortalamasi ise 33,99+0,80 g/dL idi. RDW ortalamasi ise
yiizde 18,28+4,62 idi. Platelet sayisi ortalamasi ise 245,00x10°*+108,16x10%/uL idi.
PCT degerinin ortalamasi ise ylizde 0,1742+0,06 idi. PDW degerinin ortalamasi ise
17,13+0,51 idi. Notrofil/lenfosit orani ortalamasi 4,91+5,32 idi. Platelet/lenfosit

orani ortalamasi ise 0,40+0,26 idi.

Tiimoriin sol st lokalizasyonlu oldugu 10 hastanin kemoradyoterapi 6ncesi
ve sonrasi tiimor boyutu (p= 0,017, Wilcoxon testi), beyaz kiire (16kosit) sayilar1 (p=
0,005, Wilcoxon testi), notrofil sayilart (p= 0,005, Wilcoxon testi), lenfosit sayilari
(p=0,005, Wilcoxon testi), eozinofil sayilart (p= 0,018, Wilcoxon testi) arasinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark vardi. Ancak monosit sayilari, bazofil
sayilari, notrofil yiizdesi, lenfosit yiizdesi, bazofil yilizdeleri, ortalama hiicre hacmi
(MCYV), ortalama trombosit hacmi (MPV), ortalama hiicre hemoglobini (MCH),
ortalama hiicre hemoglobin konsantrasyonu (MCHC) degerlerinin ise tedavi 0ncesi
ve sonrasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptayamadik. Kemoterapi
Oncesi ve sonrast monosit ylizdesi (p=0,028, Wilcoxon testi), eozinofil yiizdesi
(p=0,038, Wilcoxon testi), kirmiz1 kan hiicresi (Rbc) (p=0,005, Wilcoxon testi),
hemoglobin (Hb) (p=0,025, Wilcoxon testi), hematokrit (Hct) (p=0,007, Wilcoxon
testi), eritrosit dagilim genisligi (RDW) (p=0,037, Wilcoxon testi), trombosit sayilar
(PIt) (p=0,017, Wilcoxon testi), trombosit dagilim genisligi (PDW) (p=0,012,
Wilcoxon testi), kandaki trombosit oran1i (Pct) (p=0,007 Wilcoxon testi),
noétrofil/lenfosit oran1 (p=0,047, Wilcoxon testi), platelet/lenfosit oran1 (p=0,005
Wilcoxon testi) degerlerini karsilastirdigimizda ise istatistiksel olarak anlamli bir

fark saptadik.

Tedavi Oncesi tlimor boyutu ile tedavi oncesi laboratuvar parametrelerinin
iligkisini degerlendirdik. Beyazkiire sayilari, nétrofil sayilari, lenfosit sayilari,
monosit sayilari, bazofil sayilari, eozinofil sayilari, nétrofil yiizdesi, lenfosit yiizdesi,
bazofil yilizdesi, monosit yiizdesi, eozinofil yiizdesi, kirmiz1 kan hiicresi (Rbc),
hemoglobin (Hb), hematokrit (Hct), ortalama hiicre hacmi (MCV), ortalama
trombosit hacmi (MPV), ortalama hiicre hemoglobini (MCH), ortalama hiicre
hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), eritrosit dagilim genisligi (RDW), trombosit

81



sayilar (PIt), kandaki trombosit oran1 (Pct), ndtrofil/lenfosit oran1 ve platelet/lenfosit
orani arasinda herhangi bir korelasyon saptanamadi. Trombosit dagilim genisligi
(PDW) acisindan ise zayif bir korelasyon saptadik (r=0,301,p= 0,036 Spearman's
rho).

Tedavi sonrasi tiimdr boyutu ile tedavi sonrast laboratuvar parametrelerinin
iligskisini degerlendirdik. Beyaz kiire sayilari, notrofil sayilari, lenfosit sayilari,
monosit sayilari, bazofil sayilari, eozinofil sayilari, nétrofil yiizdesi, lenfosit yilizdesi,
bazofil yiizdesi, monosit yiizdesi, eozinofil yiizdesi, kirmizi kan hiicresi (Rbc),
hemoglobin (Hb), hematokrit (Hct), ortalama hiicre hacmi (MCV), ortalama
trombosit hacmi (MPV), ortalama hiicre hemoglobini (MCH), ortalama hiicre
hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), eritrosit dagilim genisligi (RDW), trombosit
sayilar1 (Plt), kandaki trombosit orani (Pct), trombosit dagilim genisligi (PDW),
noétrofil/lenfosit oran1t ve platelet/lenfosit oran1 arasinda herhangi bir korelasyon

saptanamadi.

Tiimor boyut farki ile tedavi Oncesi ve sonrasi laboratuvar parametre
farklarinin iliskisini degerlendirdik. Beyaz kiire, notrofil sayilari, lenfosit sayilari,
monosit sayilari, bazofil sayilari, eozinofil sayilari, notrofil yiizdesi, lenfosit yiizdesi,
bazofil yiizdesi, monosit yiizdesi, eozinofil yiizdesi, kirmizi kan hiicresi (Rbc),
hemoglobin (Hb), hematokrit (Hct), ortalama hiicre hacmi (MCV), ortalama
trombosit hacmi (MPV), ortalama hiicre hemoglobini (MCH), ortalama hiicre
hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), eritrosit dagilim genisligi (RDW), trombosit
sayilar1 (Plt), kandaki trombosit orani (Pct), trombosit dagilim genisligi (PDW),
noétrofil/lenfosit oran1 ve platelet/lenfosit oran1 arasinda herhangi bir korelasyon

saptayamadik.
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5. TARTISMA

Tiirk toraks dernegi, akciger ve akciger zar1 ¢calisma grubu’nun 2005 yilinda 9
ilde yaptign (Izmir, Bursa, Antalya, Sivas, Erzurum, Trabzon ve Diyarbakir)
Tirkiye’nin akciger kanseri haritas1 isimli projesinin ilk sonuglarina gore akciger

kanseri insidans hizi erkeklerde yiizbinde 75,8, kadinlarda ise 9.58 dir (146).

Tiirk toraks dernegi, akciger ve akciger zari calisma grubu’nunl1994 -1998
yillar1 arasinda 11.849 olguluk retrospektif hastane temelli ¢alsmasinda olgularin
%90.4 i erkek,%9.6 ‘s1 kadindi. Hastalarin ortalama yas1 58.4, uc degerleri ise 20 ve
84 olarak bulunmustur (8).

Histopatolojik olarak ABD ve Japonya’da en sik adenokanser saptanirken
Asya iilkelerinde skuaméz hiicreli kanser hala en sik kanser tipidir (1,147,148).
Ulkemizde en sik skuaméz hiicreli kanser (yaklasik % 45) goriilmekte, bunu benzer
oranla (yaklasik % 20) kiigiik hiicreli kanser ve adenokanser izlemektedir. Biiylik

hiicreli kanser % 2 oraniyla en az goriilen kanser tipidir (8).

Bizim ¢aligmamizda 49 olgudan 47’ si erkek (%95.91), 2’si (%4.081)
kadindi. Kiiclik hiicreli dis1 akciger kanseri tanili 49 hastanin yas ortalamasi
62.88+9,91 idi. Arastirmamiza dahil edilen 49 hastanin patolojik tanilarinin
istatistiksel analizi yapildiginda ise49 olgunun 39’u (%79,6) skuaméz hiicreli

karsinom tanili, 10’u ise (%20,4) ise adenokarsinom tanili hastalardan olugsmaktaydi.

Dangfan Yu ve ark. ise ileri evre kiiglik hiicreli dis1 akciger kanseri
(KHDAK) tanili1 510 olgu iizerinde yapmis olduklar1 bir ¢aligmada preoperatif
yiiksek platelet sayisinin sagkalim i¢in yeni bir prognostik belirte¢ olabilecegini
ortaya koymustur. 3 yillik sagkalim normal platelet sayist olan hastalarda %75,3
iken, yiiksek platelet sayili hastalarda %59,2 olarak bulunmustur (149). Biz de
kemoradyoterapi Oncesi ve sonrasi farkli parametrelere (evre, kemoterapi
protokollerine ve histopatolojilerine) gore platelet degerlerini degerlendirdigimiz

calismamizda anlamli fark bulduk.

Cannon ve ark. yaptigi caligmada stereotaktik radyasyon ile tedavi edilen

KHDAK hastalarinda nétrofil/lenfosit oran1 ve platelet/lenfosit oranin1 sagkalim i¢in
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anlamli prognostik gostergeler olarak bulmuslardir. Platelet/lenfosit oraninin erken
evre akciger kanseri i¢in uygulanan stereotaktik radyasyonu takiben lokal olmayan
basarisizligin prognostik bir gostergesi olarak kullanilabilecegi belirtilmistir (150).
Bizde tedavi oncesi ve sonrasi notrofil/lenfosit oranm1 ve platelet/lenfosit oranlarini
degerlendirdigimizde tedavi ile bu oranin anlamli sekilde degistigini ve tiimorde
regresyonla degerlerde anlamli fark olustugunu saptadik. Bu da Canon ve
arkadaslarinin  ¢aligmasindaki prognozu predikte etmesi agisindan anlamh

gorilmektedir.

Kaya ve ark. ise KHDAK’li hastalarda yaptiklar1 ¢alismada nétrofil/lenfosit
oraninin sistemik inflamatuar yanitt gosteren hastalarda; genel sagkalim 10,8 ay,
notrofil/lenfosit oraninin sistemik inflamatuar yaniti gostermedigi hastalarda ise
genel sagkalim siiresi 19,6 ay bulunmustur. Trombosit/lenfosit oraninin sistemik
inflamatuar yanmiti  gdsterdigi  hastalarda; genel sagkalim 13,6 ay iken
trombosit/lenfosit oraninin sistemik inflamatuar yaniti géstermedigi hastalarda ise
genel sagkalim siiresi 21,9 ay bulunmustur (151). Biz ¢alismamiz da nétrofil/lenfosit
orani, trombosit/lenfosit oranlarmin arasinda tedavi Oncesi ve sonrasinda tiim
hastalarda; evre, histopatoloji ve KT protokolleri agisindan yaptigimiz analizlerde
anlaml fark bulduk. Ancak tiimor boyut farki ile trombosit/lenfosit orani ve

noétrofil/lenfosit oran1 arasinda bir korelasyon yoktu.

Unal ve ark. kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri hastalarinda nétrofil/lenfosit
ve trombosit/lenfosit oranlarinin tedavi cevabi ve prognoz ile iligkisi olup olmadigini
gostermek i¢in yaptiklar1 c¢alismada; tedavi oOncesi yliksek noétrofil/lenfosit ve
trombosit/lenfosit oraninin daha kisa hastaliksiz sagkalim ve daha kisa genel
sagkalim ile iligkili oldugunu ortaya koymuslardir. Ancak kemoradyoterapiye cevap
agisindan noétrofil/lenfosit orani yiiksek ve diigiik olan hastalar arasinda bir fark
bulunamamaistir. Benzer sekilde trombosit/lenfosit orani diisiik olan hastalarla yiiksek
olan hastalar arasinda da kemoradyoterapiye cevap agisindan bir fark bulunamamistir
(152). Biz ise noétrofil/lenfosit orani, trombosit/lenfosit oranlarinin arasinda tedavi
Oncesi ve sonrasinda tiim hastalarda; evre, histopatoloji ve KT protokolleri agisindan
yaptigimiz analizlerde anlamli fark bulduk. Ancak timoér boyut farki ile

trombosit/lenfosit orani ve notrofil/lenfosit orani arasinda bir korelasyon yoktu.
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Serilmez ve arkadaslari, radyoterapi ve/veya kemoterapi uygulanan akciger
kanserli hastalarda hematolojik parametre degerlerinin nasil degistigini arastirmayi
amacladiklar1 ¢alismalarina patolojik olarak akciger kanseri tanisi konan 51 hastayi
dahil etmigler. Sadece kemoterapi goren hastalarla kemoterapiyle es zamanh
radyoterapi uygulanan hastalarin tedaviye baglamadan oOnceki 16kosit (p<0.02),
hemoglobin (p<0.002) ve hematokrit sayilart (p<0.03) arasinda anlamli fark
bulunmusken, her iki hasta grubunda da tedavi 6ncesi ve 6 hafta sonrasi incelenen
kan sayimmi parametrelerinde anlamli fark gozlenmemis (p>0.05). Her iki gruba ait
tedavi dncesi lokosit, hemoglobin ve hematokrit degerleri arasindaki farkin hastalarin
histolojik alt tiplerinin (kii¢iik hiicreli ve kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri) farkli
olmasindan ileri geldigi disiiniilmistiir (153). Bizim c¢alismamizda ise tiim
hastalarda, evrelere gore ve histopatolojik olarak analiz ettigimizde kemoradyoterapi
oncesi ve sonrast lokosit,hemoglobin ve hemotokrit degerleri arasinda anlamli bir
fark vardi. Ancak KT protokollerine gore analizlerimizde ise sonuglar biraz farkliydi.
Paklitaksel karboplatin kemoterapisi alanlarda kemoradyoterapi dncesi ve sonrasi
16kosit, hemoglobin ve hemotokrit degerleri arasinda anlamli bir fark varken
cisplatin vinorelbin alan hastalarda hemotokrit ve 16kosit degerleri arasinda anlamli
farklilik bulmamiza ragmen hemoglobin degerleri arasinda anlamli bir fark

bulamadik.

Zhang ve arkadaslar ¢aligmalarinda pNO KHDAK de preoperatif hematolojik
parametrelerden nétrofil/lenfosit oran1 ya da trombosit/lenfosit oraninin prognostik
gosterge olup olmadigini arastirmayr hedeflemisler. Ardisik 400 pNO KHDAK
hastalarinin retrospektif analizini yapmiglar. Takip sirasinda, 117 hastada kanser
niiks etmis ve 86 hasta 6lmiis. Tek degiskenli analizde; yas, cinsiyet sigara igcme
durumu, timor boyutu yam sira beyaz kiire; ndtrofil, lenfosit, trombosit/lenfosit
orani, notrofil/lenfosit orani ile hastalarin prognozu arasinda anlaml iliski bulunmus.
Cok degiskenli analizde; timdr boyutu ve noétrofil/lenfosit orani hastalarin genel
sagkalimi i¢in bagimsiz belirleyiciler oldugu ortaya konmus. Yine ¢ok degiskenli
analizde; trombosit/lenfosit oraninin hastalarin sagkalimi ile iliskisi bulunamamis.
Hastalar 3 risk grubuna ayrilmis. Hastaliksiz sagkalim ve genel sagkalim agisindan
gruplar arasinda fark anlamli olarak bulunmus. Nétrofil/lenfosit oraninin prognostik

bir faktér oldugunu, nétrofil/lenfosit orani, yas ve tiimor boyutu kombinasyonunun
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pNO KHDAK hastalarini 3 risk grubuna ayirmak ve yeni bir model gelistirmek igin
etkin olabilecegi ortaya konulmus (154). Biz c¢alismamizda hematolojik
parametrelerle timor boyutu korelasyonunu degerlendirdik ancak bir korelasyon
bulamadik. Notrofil/lenfosit orani, trombosit/lenfosit oranlarinin arasinda tedavi
Oncesi ve sonrasinda tiim hastalarda, evre, histopatoloji ve KT protokolleri arasinda

yaptigimiz analizlerde anlamli fark mevcuttu.

Warwick ve arkadaslart rezeksiyon uygulanan KHDAK hastalarinda
morbidite, mortalite ve uzun stireli sagkalim ile RDW arasindaki iliskiyi arastirmayi
hedefledikleri bir arastirma yapmislar. Tek ve ¢cok degiskenli analizler; postoperatif
invaziv ve noninvaziv ventilasyon, yara iyilesmesi, hastanede kalis siiresi, hastane
mortalitesi, uzun siireli sagkalim icin gergeklestirilmis. Genel mortalite her durum
icin %1,9 bulunmus. Medyan izlem 6.8 yildi. Tek degiskenli analiz; hastanede kalis
stiresi (p<0.001), hastane mortalitesi (p<0.001), yiizeyel yara enfeksiyonu (p=0.06)
ve uzun siireli sagkalim (p<0.001), agisindan RDW nin 6nemli bir etkiye sahip
oldugu gosterilmis. Cok degiskenli analizler RDW nin postoperatif invaziv ve non
invaziv ventilasyon, ylizeyel yara enfeksiyonlari, hastanede kalig siiresi, hastane
mortalitesi ve uzun siireli sagkalimi belirleyen 6nemli bir faktor oldugunu ortaya
koymustur. Karistiricr faktdr analizi anemi yoklugunda RDW nin hala yukaridaki
analiz i¢in 6nemli bir faktor oldugunu ortaya ¢ikardi. RDW post-potansiyel kiiratif
rezeksiyon yapilmis KHDAK hastalarinda hastane morbidite, mortalite ve uzun
stireli sagkalim risk belirlenmesinde 6nemli bir faktor oldugu ortaya konmus (155).
Biz c¢alismamizda tiim hastalarda, evrelere gore, kemoterapi protokollerine ve
histopatolojilerine gore analiz ettigimizde kemoradyoterapi dncesi ve sonrast RDW

degerleri arasinda anlamli fark bulduk.

Ji Y. ve arkadaglar1 caligmalarinda ameliyat Oncesi lokalize KHDAK
trombosit sayisinin klinik prognoz ile iliskili olup olmadigini arastirmay1 amaclamis.
Ekim 2006 ve Aralik 2009 aylar1 arasinda bagvuran toplam 234 evre I KHDAK
hastalarin geriye doniik klinik analizleri yapilmis. Preoperatif trombosit sayisi
Ol¢iilmiis Klinik patolojik faktorler ve hasta sonuclart iletrombosit sayist iligkisi
degerlendirilmis. Trombosit sayisi ve tiimor hiicre farklilasmasi ve T evrelemesi

arasinda anlamli bir iligki tespit edilmis. Yiiksek trombosit sayis1 saptanan hastalar
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ile normal trombosit sayis1 saptanan hastalar kiyaslandiginda hastaligin ilerlemesi ve
Olim agisindan yiiksek trombosit sayili hastalarda risk daha yiiksek bulunmus.
Hastaligin ilerlemesi i¢in 5.314 (%95 giiven araligi) ve oliim i¢in hazard ratio ise
3.139 (%95 giiven aralig1). Artan platelet sayisi ile iki sonug istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur. Bu bulgular bize preoperatif platelet sayisinin yiiksek riskli
prognoz ve kotii prognozlu KHDAK hastalart agisindan yararlt bir gésterge oldugunu
gostermis (156). Biz de tiim hastalarda, evrelere gore, kemoterapi protokollerine ve
histopatolojilerine gore analiz ettigimizde kemoradyoterapi dncesi ve sonrasiplatelet

sayilar1 arasinda anlamli fark bulduk.

Kemal ve arkadaglar1 akciger kanseri hastalarinin tedavi ve takiplerinde
MPV, nétrofil/lenfosit, trombosit/lenfosit oraninin yararli inflamatuvar belirte¢ olup
olmadigini; bu belirtegler ile diger prognostik faktoér ve histolojik alt grup arasinda
bir iliskinin olup olmadigin1 gdstermek icin bir ¢alisma yapmiglar. Calismaya
retrospektif olarak 81 akciger hastasi ve 81 cinsiyet ve yas ozellikleri benzer saglikli
birey dahil edilmis. Hipertansiyon, hematolojik, ve bobrek hastaligi, kalp yetmezligi,
kronik enfeksiyonu, hepatik bozuklugu ve diger kanserleri olan hastalar dahil
edilmemis. Saglikli bireylere kiyasla notrofil/lenfosit, trombosit/lenfosit oranlarinin
akciger kanseri hastalarinda anlamli derece yiiksek bulunmus. MPV orani her iki
grupta da benzer bulunmus. Istatistiksel olarak bu belirtecler ve histolojik subgrup ve
TNM evreleri arasinda tespit edilememis. Notrofil/lenfosit, trombosit/lenfosit
oranlarinin tedavi Oncesi akciger kanseri hastalarinda yararli bir bir biyomarker
olabilecegi goriilmiis (157). Bizim calismamizda da benzer sekilde tiim hastalarda,
evrelere gore, kemoterapi protokollerine ve histopatolojilerine gore analiz
ettigimizde kemoradyoterapi dncesi ve sonrasi platelet sayilar1 arasinda anlaml fark
bulduk. Ancak tedavi Oncesi ve sonrasi tiimdr boyutu ile bu paremetrelerin bir

korelasyonunu saptayamadik.

Cedres S’ ve arkadaglar1 kiiclik hiicreli dis1 akciger kanseri hastalarinda
kandaki notrofil/lenfosit oraninin bir prognostik faktdr olarak klinik Onemini
arastirmay1 hedeflemislerdir. Nisan 2004 ve Mart 2009 tarihleri arasinda teshis edilen
evre IV KHDAK hastalar1 retrospektif olarak incelenmis. Potansiyel prognostik

faktor olarak histoloji, cinsiyet, performans durumu, kemoterapiye yanit ve
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notrofil/lenfosit orani analiz edilmis. 171 hasta calismaya alinmis. 60 hastada
noétrofil/lenfosit oram1 >5 dir. Tim kohort i¢in ortanca genel sagkalim 9,3 ay
bulunmus. Notrofil/lenfosit oran1 >5 olan hastalarin undiferansiye ve kotii prognozlu
oldugu bulunmus. Ortanca progresyonsuz hastaliksiz sagkalim notrofil/lenfosit
orani<5 olan hastalarda 5.62 aydi. Notrofil/lenfosit oran1 >5 olan hastalarda 3.25
aydi. Genel sagkalim orani nétrofil/lenfosit orant <5 olan hastalarda 11,1 ay,
notrofil/lenfosit oran1 >5 olan hastalarda 5,6 ay bulunmus. Cok degiskenli analizler
sonucunda, sagkalim icin, histoloji ve ndtrofil/lenfosit orani bagimsiz belirleyici
faktor olarak kalmistir. Analizde; yiliksek nétrofil/lenfosit orani ileri evre KHDAK
hastalarinda kisa sagkalim belirleyicisi ve notrofil/lenfosit oran1 degisimi ilk tedavi
dongiisii sirasinda sagkalim belirteci oldugu 6ngoriilmiis (158). Tedavi Oncesi ve
sonrast timor boyutlar1 ile hematolojik parametrelerin iligkisini arastirdigimiz
calismamizda tedavi Oncesi ve sonrasi notrofil/lenfosit orani arasinda anlamli fark

vardi. Timdr boyutu ile bir korelasyon ise bulamadik.

Takahashi ve arkadaslar1 preoperatif notrofil/lenfosit oraninin akciger
adenokarsinom vakalarindaki prognostik degerini arastirmis ve bagimsiz prognostik
bir faktor oldugunu tespit etmislerdir (159). Bizim caligmamizda ise inoperable
vakalarda bu oran kemoradyoterapi 6ncesi ve sonrast anlaml fark gostermekteydi.
Bu da tiimore veya tedaviye bagl olarak immunite ve inflamasyonun degisebildigini

gostermesi bakimindan 6nemli goriinmektedir.
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6. SONUC

Tiimoriin tedaviye verecegi cevabin ongoriilmesi ve boylece dogru hastaya
dogru tedavi modalitesinin uygulanmasini saglamak tedavi basarisinda oldukca
onemlidir. Fakat kisisellestirilmis tedavileri belirlemede kullanilan yontemler
genelde maliyeti yiiksek tetkikleri gerektirmektedir. Cogu kanserde de ne yazik ki bu
mimkiin olamamaktadir. Tedaviye yanit Ongdriilemediginden ayni tedavi farkl
cevaplar olusturmakta bu da sagkalima farkli yansimaktadir. Rutin olarak yapilan
laboratuvar tetkikleri hem anti-timor immuniteyi hem de sistemik inflamatuar yaniti
gostermesi nedeniyle tedavi yaniti i¢in prediktif ve belki de prognostik degere sahip
olabilir. Bu degerin tespiti i¢in kolay c¢alisilabilen ve ucuz olan hemogram
parametrelerinin farkli kanser tiirlerinde ve daha fazla vakada irdelenmesine ihtiyag

vardir.
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