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OZET

Uysal, S. Eritrosit Dagilim Genisligi (RDW) ve Noétrofil/Lenfosit Oraninin
(NLR) Rezeksiyon Uygulanan Kug¢iik Hiicreli Digi Akciger Kanserli
Hastalarda Mortalite ve Morbiditeye Etkisi, Hacettepe Universitesi Tip
Fakiiltesi, Goglis Cerrahisi Anabilim Dali Tezi, Ankara, 2014. Akciger
kanseri dunya genelinde en sik tani alan ve en sik 6lume neden olan kanser
turadar. Erken evre kuguk hucreli digi akciger kanserinin tedavisi cerrahidir.
Tum olgularin %15-25’i operable’dir. Akciger rezeksiyonu ve mediastinal lenf
nodu disseksiyonu ile bu hastalarda kur elde edilebilmektedir. TUmore yanitta
inflamasyonun 6nemi bilinmektedir. Dolagimdaki eritrositlerin boyutlarinin
degiskenliginin kantitatif 6lcimu olan eritrosit dagihm genigligi (RDW) ve
noétrofil/lenfosit oran’'nin  (NLR) kronik inflamasyon belirteclerinden
olabilecegine dair literatirde bilgiler mevcuttur. RDW yuksekligi ile pulmoner
hipertansiyon, koroner arter hastaligi ve miyokard enfarktisu arasinda guglu
bir iliski mevcut olup RDW kardiyak hastaliklarda bagimsiz risk faktoru olarak
kabul edilmektedir. NLR kolorektal, gastrik, pankreas kanserleri gibi
malignitelerde énemli bir prognostik gésterge olarak kabul edilmektedir. RDW
ve NLR tam kan sayiminda rutin olarak degerlendiriimektedir. Calismamiz
RDW ve NLR’nin kuguk hucreli digi akciger kanseri (KHDAK) nedeni ile
opere edilmis hastalarda mortalite ve morbiditeye etkisini belilemek amaciyla
planlanmistir. Hacettepe Universitesi Tip Fakiltesi Gogus Cerrahisi Anabilim
Dal'nda Ocak 2002 - Aralik 2012 tarihleri arasinda KHDAK nedeniyle
cerrahi uygulanan hastalar retrospektif olarak incelenmistir. Hastalara ait
demografik veriler, laboratuar parametreleri, timor patolojisine ait 6zellikler,
uygulanan  cerrahi  yontemler, preoperatif  hazirlik,  postoperatif
komplikasyonlar, sagkallm ve hastaliksiz sagkalim verileri hasta
dosyalarindan ve nufus kayit sisteminden kaydedilmistir. RDW degeri
yuksekligi ile sagkalim arasinda negatif bir iliski mevcut olup istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur (p:0,019). RDW degeri ylksekliginin hastaliksiz
sagkalimi olumsuz etkiledigi gorulmustur (p:0,057). Kan ndtrofil degeri
artttkca hem sagkalim (p:0,007) hem de hastaliksiz sagkalim olasiligi
azalmakta (p:0,009), lenfosit degeri arttikga tam tersine sagkalim (p<0,001)



Vi

ve hastaliksiz sagkalim olasihgi (p<0,001) artmaktadir. NLR degeri arttikca
sagkalim ve hastaliksiz sagkalim olasiligi azalmaktadir ve bu istatistiksel
olarak anlamh bulunmustur (p<0,001). RDW ve NLR’nin morbidite
ongorusunde prognostik belirte¢ olarak kullanilabilecegine dair kayda deger
bir bulgu saptanmamis olsa da RDW ile postoperatif yatis suresi ve mekanik
ventilasyon destegi arasinda pozitif iliski bulunmustur. RDW ve NLR degerleri
sagkalim ve hastaliksiz sagkalim ongorusunde prognostik belirte¢ olarak
kullanilabilir. En 6nemli kullanim avantajlari kolay, ucuz ve tekrarlanabilir
parametreler olmalaridir. Daha buyuk serilerle ve prospektif calismalarla

desteklendiginde rutinde kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: Kirmizi hicre dagilim genisligi, nétrofil/lenfosit orani,

akciger kanseri, mortalite, morbidite
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ABSTRACT

Uysal, S. Red Cell Distribution Width (RDW) and Neutrophil/lLymphocyte
Ratio (NLR) Impact on Mortality and Morbidity in Patients Undergoing
Pulmonary Resections for Non-small Cell Lung Cancer, Hacettepe
University Faculty of Medicine, Thesis in General Thoracic Surgery
Department, Ankara, 2014 . Lung cancer is the most frequently diagnosed
cancer type and it is a leading cause of cancer death in worldwide. Treatment
of early-stage non-small cell lung cancer is surgery.15-25% of all cases are
operable. Treatment model of lung resection and mediastinal lymph node
dissection can be made for cure. It is well-known that the importance of
inflammation in response to tumors. Researches indicates that the
guantitative measure of the variability of circulating red blood cells, which is
the size of the red cell distribution width (RDW) and neutrophil/lymphocyte
ratio (NLR) may be the markers of chronic inflammation. There is strong
correlation between RDW elevation and pulmonary hypertension, coronary
arter disease and myocardial infarction thus, RDW is considered as an
independent risk factor for cardiac disease. NLR is an important prognostic
indicator for some types of malignancies as colorectal, gastric and
pancreatic. RDW and NLR are evaluated by routine complete blood count.
Our work is planned to determine the impact of RDW and NLR on mortality
and morbidity in patients who have been operated because of non-small cell
lung cancer (NSCLC). The patients who are treated by surgery due to
NSCLC were analyzed retrospectively between January 2002 and December
2012, in the Department of Thoracic Surgery, Hacettepe University Faculty of
Medicine. The demographic data, laboratory parameters, the characteristics
of the tumor pathology, surgical procedures, preoperative preparation,
postoperative complications, survival and disease-free survival data were
recorded from patient charts and the population register system. Correlation
between RDW level elevation and survival rate is negative and statistically
significant (p:0,019). Influence of RDW level elevation on disease-free

survival rate is negative (p:0,057). As blood neutrophil level elevated survival



viii

(p:0,007) and disease-free survival (p:0,009) rates are decreased, but if
lymphosit level elevated survival (p<0,001) and disease-free survival
(p<0,001) rates are increased as well. Correlation between NLR level and
survival and disease-free survival rates are negative and statistically
significant (p<0,001). Because findings about the correlation between
survival and disease-free survival rates and RDW and NLR levels, these can
be used as prognostic markers for predicting survival and disease-free
survival rates as an easy, cheap and reproducible method. The correlation
between RDW and postoperative length of stay and mechanical ventilation
support was identified. If supported with bigger series and prospective

studies, these can be used as a routine prosedures.

Keywords: Red cell distribution width, neutrophil/lymphocyte ratio, lung
cancer, mortality, morbidity
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GIiRIS

Akciger kanseri dunya genelinde en sik tani alan ve en sik olume
neden olan kanser turudur. Her iki cinste mortalite bakimindan birinci sirada
yer alirken, insidansda kadinlarda meme kanserinden sonra erkeklerde
prostat kanserinden sonra ikinci siradadir. Dinya genelinde akciger kanser
insidansi her yil %0,5 artmaktadir. Turkiye icin mortalite oranlari erkeklerde
141,1/100.000, kadinlarda 71,1/100.000°dir. Hastalarin ¢ogunda eslik eden
baska bir hastalik vardir (Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi, Hipertansiyon,
Diabetes Mellitus, Koroner Arter Hastaldi, vb.). 5 yilhik sagkalim %15tir.
Akciger timorlerinin histopatolojik siniflandirmasinda Diinya Saglik Orgutl
2004 klasifikasyonu kullanilir. Akcigerin malign epitelyal tumorleri baglica
“kuacuk hucreli akciger kanseri (KHAK)” ve “kuguk hucreli digi akciger kanseri
(KHDAK)” olmak Uzere iki ana grupta toplanirlar. Akciger kanseri evrelemesi
TNM sistemine (T: primer timoértin buydkliga ve yayillimi, N: boélgesel lenf

bezi tutulumu, M: uzak metastaz) gore yapilir.

Kaguk hucreli akciger kanseri tum akciger kanserlerinin %20-25’ini
Erken evre kiuguk hucreli digi akciger kanserinin tedavisi cerrahidir. Ancak,
tim olgularin %15-25’i operable’dir. Uygun evredeki hastalara yapilacak
akciger rezeksiyonu ve mediastinal lenf nodu disseksiyonu ile bu hastalarda

kur elde edilebilmektedir.

Tdmore vyanitta inflamasyonun rolu bilinmektedir. 1863’'te Rudolf
Virchow neoplastik dokularda I6kositleri tespit etmis ve kanser ile
inflamasyon arasindaki ilk baglantiyi kurmustur. Dolasimdaki eritrositlerin
boyutlarinin degiskenliginin kantitatif 6lcimU olan eritrosit dagilim genisligi
(RDW) ve notrofil/lenfosit oranr’'nin (NLR) kronik inflamasyon belirteglerinden
olabilecegine dair literatlirde bilgiler mevcuttur. Nedeni tam bilinmemekle
beraber RDW ve NLR ile C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon
hizi (ESR) arasinda korelasyon tespit edilmistir. RDW yuksekligi ile pulmoner



hipertansiyon, koroner arter hastaligi ve miyokard enfarktisu arasinda guglu
bir iligki olup RDW kardiyak hastaliklarda bagimsiz risk faktoru olarak kabul
edilmektedir. Opere akciger kanserlerinde kardiyovaskuler olaylar 6limden
sorumlu olup RDW ile akciger kanserine bagl mortalite ve morbidite arasinda
iligki kurulabilir. NLR kolorektal ve gastrik kanserlerde dnemli bir prognostik
gOstergedir. Dusuk lenfosit sayisi pankreas kanserinde mortalite gostergesi
olarak bildirilmistir. Metastatik melanom ve renal cell karsinomda ise yuksek
notrofil sayisi prognostik gdstergedir. Akciger kanseri ile NLR arasindaki

iliskiyi gosteren galismalar sinirhdir.

RDW ve NLR tam kan sayiminda rutin degerlendiriimektedir. RDW ve
NLR’nin KHDAK nedenli opere edilmis hastalarda mortalite ve morbiditeye
etkisini belirlemek amaciyla calismamiz planlanmistir. Hacettepe Universitesi
Tip Fakiltesi G6gus Cerrahisi Anabilim Dal’'nda 1 Ocak 2002 — 31 Aralik
2012 tarihleri arasinda KHDAK nedeniyle cerrahi uygulanan hastalar
retrospektif olarak incelenmistir. Hastalara ait demografik veriler, laboratuar
parametreleri, tumor patolojisine ait 6zellikler, uygulanan cerrahi yontemler,
preoperatif hazirlik, postoperatif komplikasyonlar, sagkalim ve hastaliksiz
sagkalim verileri hasta dosyalarindan ve nlfus kayit sisteminden

kaydedilmistir.

Mevcut ¢alisma ile RDW ve NLR degerlerinin mortalite ve morbiditeye
etkisinin saptanmasi, kolay, ucuz ve hizli uygulanabilecek prognostik belirteg
olarak RDW ve NLR’nin akciger kanseri cerrahisinde kullaniimasi

hedeflenmisgtir.



GENEL BILGILER

2.1. Akciger Kanseri Epidemiyolojisi ve Etiyolojisi

Akciger kanseri veya bronkojenik karsinom hava yollarindan veya
pulmoner parankimden kaynaklanan maliginiteyi tanimlar. Akciger kanseri,
en sik goérllen kanserdir ve kanser olumlerinin en sik nedenidir (1). Dlnya
capinda her yil 1,2 milyondan fazla yeni olgu saptanmaktadir (Sekil 2.1).
Mevcut tedavi yontemleri ile 5 yillik ortalama yasam suresi %15'tir. Erken
evre akciger kanserinin asemptomatik olmasi nedeniyle mortalitesi yuksektir.
Hastalarin cogunda tani aldiklari sirada bolgesel yayilim veya uzak metastaz
vardir (2). insidans ve mortalitesi yillar icinde artis gostermektedir (3).
Ulkemizde yilllk insidansi  erkeklerde  66,0/100.000, kadinlarda
8,1/100.000'dir. Ulkemizde gérilme sikligi agisindan tiim kanserler icinde
erkeklerde birinci sirayi alirken kadinlarda besinci sirayi almaktadir (4) (Sekil
2.2). Amerika Birlesik Devletleri ve Japonya’da en sik adenokanser
saptanmaktadir. Ulkemizde ise en sik skuaméz hicreli kanser (%45)
gorulmektedir ve %2 oraniyla en az gorulen kanser tipi buyudk hucreli
kanserdir (5).

Dinya

Avrupa
Avrupa Birligi
Birlesik Krallik

OOmE @

340,000
1,200,000

Sekil 2.1. Yillik akciger kanseri insidansi (6)
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Sekil 2.2. 2009 yili Tarkiye kanser istatistikleri (4)

Akciger kanseri etiyolojisinde bircok faktdér rol oynamaktadir.
Etiyolojide en 6nemli faktér sigaradir. Akciger kanserlerinin %85-90’indan
sigara sorumludur. Sigara akciger kanseri riskini sigara icmeyenlere gore 30
kat arttirmaktadir (6,7). Turkiye’de akciger kanseri olusumunda rol oynayan
diger dnemli bir faktor ise asbest ile temastir (8). Kadmiyum, nikel, krom gibi
mesleksel etkenler ve radyasyon akciger kanseri riskini arttirir. Kronik akciger
inflamasyonu ile seyreden ve akcigerde skatris birakan hastaliklarda
akcigerde kanser gelisim riski artmaktadir (9). Hava Kkirliligi gibi cevresel
faktorler, diyet (A vitamini ve betakarotenden fakir diyet akciger kanser riskini
arttirir. E vitamini ve selenyum kanser gelisim riskini azaltmaktadir), genetik
ve immunolojik faktorler de akciger kanseri etiyolojisinde yer almaktadir (10).
Akciger kanseri gelisimde ¢esitli protoonkogenler ve tumaor baskilayici genler
rol oynar. Tumodr baskilayici genlerin inaktivasyonu ve onkogenlerin
aktivasyonu timor gelisimini kolaylastirici rol oynamaktadir(11). Akciger
kanseri 40-70 yas arasinda siktir. Akciger kanserli hastalarin %0,5'den azi 40
yasindan daha gen¢ donemde hayatini kaybetmektedir (2).



2.2. Akciger Kanseri Patolojisi

Akciger timorlerinin  patolojik siniflandirmasinda  DSO’nin - 2004
siniflamasi kullaniimaktadir. Bu timorler arasinda en sik karsinomlar yer
almaktadir (12) (Tablo 2.1 ve 2.2).

Tablo 2.1. Akciger ve plevra timérlerinin histolojik siniflamasi (DSO 2004)

1. Epitelyal Tumorler
1.1. Benign
1.2. Preinvazif lezyonlar
1.3. Malign
1.4.Karsinoid tumor
2. Yumusak Doku Tumoérleri
3. Mezotelyal Tumorler
4. Siniflandirilamayan Tdmoérler
5. Lenfoproliferatif Hastaliklar
6. Sekonder Tumorler

7. Tumor Benzeri Lezyonlar

Akciger tumorleri arasinda en sik (%90-95) akciger karsinomlaridir.
%5 oraninda karsinoid timor ve %2-5 oraninda ise diger tumorler
gorulmektedir (13). Akciger karsinomu KHAK ve KHDAK olmak Uzere iki alt
grupta incelenir. Her iki grubun tedavi prensiplerinin farkli olmasindan dolayi
bu ayrim klinik agidan énemlidir. Akciger karsinomunun %20’si kiguk hicreli
ve %80’i kiiguk hicreli digi patoloji gostermektedir (14).



Tablo 2.2. Akcigerin malign epitelyal timdrleri ve alt gruplari (DSO 2004)

Skuamoz Hiicreli Karsinom
Papiller

Berrak hicreli

Kaguk hacreli

Bazaloid

Kiigiik Hiicreli Karsinom
Kombine kiguk hcreli karsinom

Adenokarsinom

Adenokarsinom, mikst subtip
Asiner adenokarsinom

Papiller adenokarsinom
Bronkoalveolar karsinom

Musindz

Nonmisin6z

Mikst

Mdusin salgilayan solid adenokarsinom
Fetal

Kolloid

Misindz kistadenokarsinom

Tagli yizik hicreli adenokarsinom
Berrak hucreli adenokarsinom

Biiyiik Hiicreli Karsinom

Buyuk hicreli néroendokrin karsinom

Buyuk hucreli kombine néroendokrin karsinom
Bazaloid karsinom

Lenfoepitelyoma benzeri karsinom

Berrak hticreli karsinom

Rabdoid fenotipinde buylk hiicreli karsinom

Adenoskuamoz Karsinom

Sarkomatoid Karsinom
Pleomorfik karsinom

i§ hiicreli karsinom

Dev hucreli karsinom
Karsinosarkom
Pulmoner blastom

Karsinoid Tiimor
Tipik karsinoid
Atipik karsinoid

Tukriik Bezi Tipinde Karsinomlar
Mukoepidermoid karsinom
Adenoid kistik karsinom
Epitelyal-miyoepitelyal karsinom




2.2.1. Skuamoz (Epidermoid) Hucreli Karsinom

Akciger karsinomlarinin en sik gorulen tipidir. Erkeklerde siktir. Sigara
kullanimi ile direkt iligkilidir. TUmor ¢ogunlukla santral yerlegimlidir ve genelde
4cm’den blyuk lezyonlardir. Santral yerlesimi nedeniyle hava yollarinin
tikanip akciger parankiminde segmental veya total atelektaziler sik gorulur.
Bolgesel lenf nodlarina metastaz yapmadan c¢ikarildiklarinda prognoz g¢ok
iyidir (15).

2.2.2. Adenokarsinom

Akciger karsinomlarindan cinsiyet ayrimi gdézetmeyen ve sigara ile
iliskisi en az olan tumor tipidir. Tumor ¢ogunlukla periferik (%25’i santralde)
yerlesimlidir ve genelde 4cm’den kuguktir. Bilgisayarli tomografi
goruntulerinde yavasca buylyen lokalize buzlu cam, ya da hizli bayuyen
solid kitle seklindedir (16).

2.2.3. Buyiik Hucreli Karsinom

Kotu diferansiye bir timordir. Tumor ¢ogunlukla periferik yerlesimlidir
ve buyuk kitle (>7cm) seklindedir. Hizli baydrler. Erken evrede mediastinal ve

beyin metastazi yaparlar (17).
2.2.4. Adenoskuamoz Karsinom

Adenokarsinom ve skuamé6z hdcreli karsinom o6zelliklerinin  birlikte
goruldugu tamorlerdir. Akciger karsinomlarinin %2’sini olusturur. Genelde
soliter pulmoner nodul seklinde gorulur. Fibrozis ve parankimal skar ile
iliskilidir (17,18).

2.2.5. Kugik Hiicreli Karsinom

Noroendokrin hicrelerden kdken almaktadir. Sigara kullanimi ile gugli
bir iligkisi vardir. KHDAK’den daha agresif seyirlidir. Tedavisiz ortanca

sagkalim suresi 2-4 aydir. Genellikle cerrahi uygulanmaz (19).



2.2.6. Karsinoid Tumor

Karsinoid tumorler tUm akciger neoplazilerinin %2’sini tegkil eder.
Akcigerin noroendokrin tumoru olarak isimlendirilirler. Tipik karsinoid timorler

dusuk gradelidir ve cerrahi sonrasi tam kur saglanir (20).
2.3. Akciger Kanserinde Semptom ve Bulgular

Akciger kanserli hastalarin %90’indan fazlasinin bagvuru sirasinda
sikayetleri mevcuttur. Lokal ileri ve metastatik evre olana kadar birgok hasta
da belirtiler gorilmez. Akciger kanserli hastalarin %6’sI yakinmasiz, %27’si
primer tumor ile iligkili yakinmalar, %27’si istahsizlik ve kilo kaybi gibi
nonspesifik yakinmalar ve %32’si metastaz ve sistemik etkiler nedenli

yakinmalar tanimlamaktadir (21).

Tablo 2.3. Akciger kanserinde bagvuru aninda gorulen gikayetler ve sikligi (22)

Semptomlar Sikhgi ( %)
Oksuriik 45-74

Kilo kaybi 46-68
Nefes darligi 37-58
Gogus agrisi 27-49
Hemoptizi 27-29
Kemik agrisi 20-21

Ses kisikligi 8-18

Akciger kanserinde su belirtiler gorulebilir;

a. Bronkopulmoner belirtiler: Okslrik, hemoptizi, wheezing, stridor,
g6gus agrisi, nefes darhgi

b. Ektsrapulmoner intratorasik belirtiler: Ses kisikhigi, VCSS, diyafragma
felci, horner sendromu, Ust ekstremite agrisi, yutma guglugu

c. Metastaz belirtileri: Kemik agrisi, bulanti, kusma, denge kaybi

d. Nonspesifik belirtiler: Halsizlik, istahsizlik, kilo kaybi, ates



e. Paraneoplastik sendromlar
2.4. Akciger Kanserinde Tani

Akciger kanseri tanisi esas olarak semptomu olan Kisilere yapilan
tanisal testlerle konur. Akciger kanserinin erken evrede saptanabilmesi igin
riskli gruplara tarama testleri (balgam sitolojisi, akciger grafisi, duguk doz
bilgisayarli tomografi) yapiimaktadir. Ancak, bu testlerin mortaliteyi azalttig
gOsterilememigtir ve bu nedenle yaygin olarak kullanilmamaktadir (23).
Akciger kanseri taramasinda ya da hastaligin takibinde kullanilabilecek 6zgul

ve duyarli bir tamor markeri yoktur (24).

Akciger kanserli hastalarinin buyuk kismi erken evrede klinik belirti
gostermez. Akciger kanserinde erken donemde uygulanan cerrahi tedavi ile
uzun sureli yagsam yuksek orandadir. Klinik belirtiler ¢iktigi zaman ¢odu hasta
inoperabledir. Bu nedenle Onemsiz gibi goérinen bazi klinik belirtiler

suphelenmemizi ve gerekli incelemeleri yapmamizi saglar (17).

Akciger kanserinde tani ve evreleme amaciyla invaziv ve noninvaziv
bircok tani yontemi vardir. Bu yontemlerden radyolojik tetkikler noninvaziv ve

etkin olmalari nedeniyle ilk tercihtirler.

Noninvaziv tetkikler: Radyolojik tetkikler (Direkt grafiler, BT, MRG gibi.),
nukleer goruntileme yontemleri (PET-BT, kemik sintigrafisi, kantitatif
ventilasyon-perflizyon sintigrafisi gibi.), laboratuar testleri (tam kan sayimi,

biyokimyasal parametreler gibi.), genetik calismalar.

invaziv tetkikler: Bronkoskopi, transbronsial biyopsi, transbronsial igne
aspirasyonu, brons lavaji, bronkoalveolar lavaj, transbronsial firgalama,
transtorasik ince igne aspirasyonu, fotodinamik tani (floresan bronkoskopi),
endobrongial  ultrasonografik  endoskopi, mediastinoskopi, anterior
mediastinotomi, video yardimli torakoskopik cerrahi (VATS), torakotomi,

torasentez, lenf bezi biyopsisi.
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2.5. Akciger Kanserinde Evreleme

Kanserli bir hastanin tedavisinin planlanmasi ve hastaliginin
prognozu, hastaligin evresine baghdir. Tumorun yayginliginin olgulmesi ise
timor  evrelendirmesi  olarak  tanimlanmaktadir.  Akciger  kanseri
evrelemesinde TNM (tumor-nod-metastaz) evreleme sistemi kullanilir. T
tumorun buyuklugund, ¢evre yapilara invazyonunu, lokalizasyonunu tarifler.
N lenf nodu tutulumunu ve tutulum varsa hangi lokalizasyonda oldugunu

tanimlar. M ise uzak metastaz belirtir.
Evrelendirme gesitleri;

cTNM (Klinik evrelendirme): Hastanin klinik verilerinin degerlendiriimesi ile
yapilan evrelendirmendir. Tedavi planlamasi bu evrelemeye gore yapilir.
STNM (Cerrahi evrelendirme): Operasyon sirasinda cerrah tarafindan
saptanan bulgulara gore yapilan evrelendirmedir.

PTNM (Patolojik evrelendirme): Operasyonda rezeke edilen dokularin
histopatolojik olarak incelenmesi sonrasinda yapilan evrelendirmedir.

rTNM (Tedavi sonrasi yeniden evrelendirme): Primer tedavinin yetersiz
kaldigi durumlarda progresif hastaligi bulunan bir hastanin yeniden
evrelendiriimesidir.

aTNM (Otopsi evrelendirmesi): Akciger kanserli bir hastaya yapilan

postmortem evrelendirmedir.

Hastanin evrelenmesine tersten baslanir. Once uzak metastaz
diglanir. Sonrasinda lenf nodu tutulumu tespit edilir. Lenf nodu tutulumu
belirlenirken 6ncelikle noninvaziv tetkikler tercih edilir. En son basamakta T
evrelemesi yapilir (25). Evre IA hastalikta %73 olan 5 yillik sagkalim en ileri
evre olan Evre [V'te %13’tlr (26).

Uluslararasi Akciger Kanseri Calisma Orgutii (IASLC — International
Association For The Study Of Lung Cancer) tarafindan oOnerilen TNM
evrelendirmesinde yeni dedgisikliklerin oldugu 2007 yilinda yayinlanan 7.

edisyon evrelendirmede kullaniimaktadir.
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2.5.1. Akciger Kanseri Evrelemesi — 7. TNM Siniflandirmasi (25,26)

T (Primer timor):

- Tx Primer tumorun belirlenememesi veya balgam ya da brong lavajinda
malign hucrelerin tespit edilip, goruntileme teknikleri ya da bronkoskopi ile
tumoran gosterilememesi.
- TO Primer tumor kaniti yok.
- Tis Karsinoma in situ.
- T1 En buyuk capi <3 cm olan, akciger veya visseral plevra ile gevrili,
bronkoskopik olarak lob brongsundan daha proksimale invazyon kaniti
olmayan tumor.

e Tla TUmorun en blyUk ¢capi <2 cm.

e T1b TUmorin en buylk ¢apl >2 cm ancak <3 cm.
- T2 Tdmorudn en buyuk capr >3 cm ancak <7 cm olmali veya tumor
asagidaki 6zelliklerden en az birine sahip olmali:
» Ana brons tutulmus, ancak karinaya uzaklik =22 cm.
* Visseral plevra invazyonu.
« TUmorun hiler bolgeye yayilarak tum akcigeri kapsamayan atelektazi ya da
obstruktif pndmoniye neden olmasi.

e T2a Tumorun en buyuk ¢capi >3 cm ancak <5 cm.

e T2b TUmorun en buyuk ¢apl >5 cm ancak <7 cm.
- T3 Tumodrin en blylk c¢aplr >7 cm veya gogus duvari (superior sulkus
timorleri dahil), diyafram, frenik sinir, mediastinal plevra, pariyetal perikard
gibi yapilardan herhangi birine direk invazyon gostermesi veya karinaya 2
cm’den daha yakin ancak karinayi tutmayan ana bronstaki timor veya butin
akcigeri kapsayan atelektazi veya obstruktif pnémoni ile birlikte olan tumor
veya timorle ayni lobda farkli timadral nodil(ler).
- T4 Tumorun herhangi bir buyuklukte olup, mediasten, kalp, buyuk damarlar,
trakea, rekurren larengeal sinir, 6zofagus, vertebra korpusu, karina gibi
yapilardan herhangi birini invaze etmesi; tumorle ayni akcigerde farkl bir lob

icinde farkh timaoral nodul(ler) bulunmasi.



N (Bolgesel lenf bezleri):

- Nx Bolgesel lenf bezlerinin degerlendirilememesi.

- NO Bdlgesel lenf bezi metastazi yok.

12

- N1 Ayni taraf peribronsiyal ve/veya ayni taraf hiler lenf bezlerine metastaz

ve primer tumaorun direk yayilmasi ile intrapulmoner lenf bezlerinin tutulmasi.

- N2 Ayni taraf mediastinal ve/veya subkarinal lenf bezlerine metastaz.

- N3 Karsi taraf mediastinal, hiler; ayni veya kargsi taraf supraklavikular veya

skalen lenf bezi metastazi.

M (Uzak metastaz):

- Mx Uzak metastaz varliginin degerlendirilememesi.

- MO Uzak metastaz yok.

- M1 Uzak metastaz var.

e Mila Karsi akcigerde farkh timaoral nodul(ler); plevral nodtller, malign

plevral veya perikardiyal eflizyon ile birlikte olan timor.*

¢ M1lb Uzak metastaz.

* Akciger kanseri ile birlikte olan plevral (veya perikardiyal) effizyonlarin ¢ogu

timore baglidir. Bununla birlikte bazi hastalarda plevral sivinin yinelenen

sitolojik incelemelerinde timor saptanamaz. Bu olgularda sivi kanl ve ekslda

Ozelliginde degildir. Klinik durum ve sivinin 6zellikleri timoérd dugsundurmuyorsa,

sivi evrelendirmede dikkate alinmamali ve hasta T1, T2, T3 veya T4 olarak

degerlendirilmelidir.

Tablo 2.4. Akciger kanseri evreleme sistemi (25)

T/M | Subgroup
T1 Tla
T1b
T2 T2a
T2b
T3 T3 .,
T3 1w
T3 gaten
T4 T4 4,
T4 16 Nod
M1 MIla conira Nod
Mla p; pigem
Mil1b
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Tablo 2.5. Lenf bezi haritalamasi (25,26)

Siiperior Mediastinal Lenf Nodlan
Istasyon 1 Alt servikal, supraklavikular ve sternal centik | Ust Zon

lenf nodlar

Istasyon 2 Ust paratrakeal lenf nodlar

Istasyon 3 Prevaskiiler ve retrotrakeal lenf nodlan

Istasyon 4 Alt paratrakeal lenf nodlan
Aortik lenf nodlan

Istasyon 5 Subaortik  (Aortikopulmoner pencere) lenf | Aortikopulmoner Zon

nodlar1
Istasyon 6 Paraaortik lenf nodlarn (Asendan aorta wveya

fremik)

Inferior Mediastinal Lenf Nodlarn
Istasyon 7 Subkarinal lenf nodlan Subkannal Zon
Istasyon 8 Paraczefagial lenf nodlarn Alt Zon
Istasyon 9 Pulmoner ligaman lenf nodlan
N1 lenf nodlan

Istasyon 10 | Hiler lenf nodlar Hiler Zon

Istasyon 11 | Interlober lenf nodlar

Istasyon 12 | Lober lenf nodlar Perniferal Zon

Istasyon 13 | Segmental lenf nodlar

Istasyon 14 | Subsegmental lenf nodlart

2.6. Akciger Kanserinde Tedavi

Cerrahi, radyoterapi ve kemoterapi, KHDAK hastalarinin tedavisinde
yaygin olarak kullanilan U¢ modalitedir. Hastaligin evresine ve hastalarin
klinik Ozelliklerine gore tek baslarina veya birlikte kullanilabilirler. Evre | ve
evre |l hastalarda cerrahi kur elde etmek igin en iyi yoldur. Cerrahi yonteme,
hastaligin yayginhgi ve hastanin kardiyopulmoner rezervine gore karar verilir.
TUumor boyutu kiglk olan hastalarda sinirl rezeksiyonlar (segmentektomi
veya wedge rezeksiyon) lobektomi ile ayni sonuglara sahiptir (6zellikle yagl

ve solunum fonksiyonu kisith hastalarda) (27).

Cerrahi tedavi yontemleri; wedge rezeksiyon, segmentektomi,

lobektomi, bilobektomi (superior ve inferior), sleeve lobektomi (pulmoner
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arterde dahil edilirse double sleeve seklinde isimlendirilir), pndmonektomi ve

genisletiimis pndmonektomi (intraperikardial ve karinal sleeve) ‘dir.
2.7. Kanser ve inflamasyon

immiin sistemin kanserin olusumunu engelleyici hem de neoplastik
hastaligi sekillendiren ikili islevi mevcuttur. TUmorin olusumu ve buyumesi
dokuda hasara yol agarak inflamatuar yanit olusumuna sebebiyet verir.
immiin sistem hiicreleri ve sitokinler kansere verilen inflamatuar yanitta gérev
alirlar. Beyaz kureler ve bunlarin alt tipleri (makrofajlar, dogal olduricu
hacreler, dendritik hicreler, T lenfositler ve B lenfositler) inflamatuar yanitta
gérev alan hucrelerdir (28). interldkin-6 (IL-6) ve timér nekrozis faktor-a
(TNF-a) kansere bagli o6limlerde ylksek olarak saptanmis inflamatuar
biyomarkerlardir  (29). C-reaktif protein (CRP) ise kardiyovaskuler
hastaliklarda, kolorektal, 6zofageal, karaciger ve pankreas malignitelerinde
yuksek bulunmustur (30-33).

K emoterapi
Radyoterapi SitokKinl
/ i\aglglkhk
istemi
el . Resept_ii “c{e‘s'

h !

p.ro, ;
* l" _ ,'."i‘—.-'.l

Nekroze doku

-\ Sitokinler /

T lenfosit
aKktivasyonu

Sekil 2.3. Tumor dokusuna imman yanit (33)

2.8. Eritrosit Dagihm Genisligi (Red Cell Distribution Width — RDW)

Anemi, hemoglobin degerinin kadinlarda 12g/dl, erkeklerde 13g/dI

degerlerinin altinda olmasi seklinde DSO tarafindan tanimlanmistir (34).
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RDW, eritrositlerin hacim degiskenliginin (anizositoz) bir dlgutudur ve rutin
tam kan sayiminda bakilmaktadir. RDW, eritrosit hacminin standart
sapmasinin ortalama eritrosit hacmine oraninin 100 ile garpiimasi formuli ile
hesaplanir. Laboratuar sonuglarinda standart bir istatistiksel deger olarak yer
almaktadir. RDW’nin normal araligi %11 ile %14,5 arasindadir. RDW
degerindeki artig eritrosit hacimlerinde buyuk bir ¢esitliligi gosterir (35). RDW,
demir eksikligi, B12 vitamini eksikligi, Folat eksikligi ve hemolizde, kan
transfizyonunda artmaktadir (36)TNF-a, IL-6, bircok proinflamatuar sitokin
ve CRP duzeyleri Hb dluzeyi ile ters orantilidir ve kalp yetmezliginde arttiklar
gorulmustur (37). Son donemlerde RDW ile koroner arter hastaliklari,
pulmoner hipertansiyon, KOAH, maligniteler, pulmoner tromboemboli, sepsis
gibi birgcok hastalikla iligkisine ait galismalar mevcuttur. Bu c¢aligmalarda
RDW’nin mortalite gostergesi oldugu ve yuksekliginin kotl prognoza igaret
ettigi bildirilmistir. (38-42). RDW yuksekliginin, kalp yetmezligi olan hastalarda
mortalite gdstermede BNP gibi 6nemli oldugu bildiriimistir (38). RDW
yuksekligi ile mortalite ve morbidite ylksekligi arasindaki fizyolojik
mekanizma tam olarak bilinmemektedir. inflamasyon ve oksidatif stresler
eritrosit hemostazisini degistirerek RDW yuksekligine sebebiyet veren olasi
nedenlerdir (43). Kardiak olaylar kuratif rezeksiyon uygulanmis KHDAK
hastalarda 6liimlerden sorumludur (44). Ozellikle, kardiyovaskuler olaylarda
prognostik belirte¢ olarak kullanilabilecek olan RDW ile ilgili ¢aligmalar
olmasina ragmen akciger kanserine ait calismalar bulunmamaktadir. Akciger
kanserinde inflamasyonun hakim olmasi ve Olumlerden koroner arter
hastaliklarinin sorumlu olmasi nedeniyle RDW’nin rezeksiyon uygulanmis
KHDAK'de mortalite ve morbiditeyi gosteren ucuz, kolay ulagilabilir ve

tekrarlanabilir prognostik belirte¢ olarak kullanilabilecegi dusunulmustar.

2.9. Notrofil/Lenfosit Orani — (Neutrophil/Lymphocyte Ratio — NLR)

Son doénemlerde, kanserle iligkili inflamatuar yanitin prognostik 6nemi
ortaya konmustur. Calismalar, kanserin prognozunda nétrofil ve lenfositlerin
belirleyici etkilerini vurgulamaktadir (45). Beyaz kureler ve alt tipleri koroner

arter hastaliginda prognostik inflamatuar belirte¢ olarak c¢alisiimistir.
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Notrofillerin anstabil angina ve MI’da aktive oldugu gosterilmistir (46). Yuksek
notrofil sayisi metastatik melanomlarda (47) ve renal hicreli karsinomlarda
(48) mortalite gostergesidir. Lenfositler ise timoére karsi immin yanitta kritik
role sahiptir (49). DUsuk lenfosit sayisi ise pankreas kanserlerinde mortalite
gOstergesidir (50). Lenfositlerin alt grubu olan CD4+ T lenfositler sitokinler
salgilayarak CD8+ T lenfosit profilerasyonunu saglar.CD8+ T lenfositler ise
sitotoksik aktivite ve apoptozisi indukleyerek tumore karsi immun yanit
olustururlar (51-53). Al-Shibli ve ark. (54) CD8+ T lenfosit duzeylerinin
dugukligunun artmis anjiolenfatik invazyonla iligkili oldugunu gostermislerdir.
Lenfatik invazyon ise metastaz ve survinin énemli bir belirleyicisidir (55,56).
Notrofil — Lenfosit Orani (NLR) ile bu iki beyaz kire alt tipinin prognostik
Ozelligini tek bir degerde toplamak mumkindir. Sarraf ve ark. (57) ile
Teramukai ve ark. (58) calismalarinda NLR’nin KHDAK'de prognostik faktor
olarak kullanilabilecegi belirtiimistir. Beyaz kure ve alt tipleri olan notrofil ile
lenfositin sayimi rutin tam kan sayiminda yapilmaktadir. Ucuz, kolay
ulasilabilir ve tekrarlanabilir bir yéntemdir. Akciger kanserine inflamatuar
yanitin olmasi ve notrofil ve lenfositin bu inflamasyonda etkin rol almasi
nedeni ile NLR oraninin inflamatuar bir belite¢ olarak kullanilabilecegi
digunulmustar. NLR’nin rezeksiyon uygulanmis KHDAK'de mortalite ve
morbiditeyi  gosteren  prognostik  belite¢  olarak  kullanilabileceqi

dusunulmustdar.

KHDAK olgularinda cesitli prognostik faktorler tanimlanmistir. Yas,
cinsiyet, pulmoner fonksiyonlar, eslik eden hastalik varligi, hastanin
performans durumu, timor evresi, tumor tipi, molekuler-biyolojik faktorler ve
tedauvi ile iligkili durumlar prognozu etkileyen faktorlerdir (59). Calismamizda,
RDW ve NLR'nin rezeksiyon uygulanmig KHDAK hastalarinda prognostik

belirte¢ olarak kullanilip kullanilamayacaginin belirlenmesi amaclanmistir.



17

BIREYLER VE YONTEM

3.1. Etik Kurul Onami

“Eritrosit dagilim genisligi (RDW) ve notrofil/lenfosit oraninin (NLR)
rezeksiyon uygulanan kuguk hicreli disi akciger kanserli hastalarda mortalite
ve morbiditeye etkisi” baslkl retrospektif proje Onerisi T.C.Hacettepe
Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'nda
degerlendirilmigtir. Degerlendirme sonucu 22.01.2014 tarih ve GO 14/59-24

karar no’lu etik kurul onami alinmistir.
3.2. Hastalarin Segimi ve Yontem

Hacettepe Universitesi Tip Fakiltesi Go6glis Cerrahisi Anabilim
Dal’'nda 1 Ocak 2002 - 31 Aralik 2012 tarihleri arasinda kuguk hucreli digi
akciger kanseri nedeniyle rezeksiyon uygulanan 293 hasta tespit edildi.
Lenfoma vb. hematolojik hastali§i olanlar, preoperatif ddonemde ampiyem ve
enfeksiyon tablosu olanlar ile hasta kayitlarinda verileri eksik olan hastalar

calisma disi birakildi. Belirlenen kriterlere uyan 249 hasta ¢alismaya alindi.

Gogus Hastaliklar, Gogus Cerrahisi, Medikal Onkoloji, Radyasyon
Onkolojisi, Radyoloji, Nukleer Tip ve Patoloji bolumlerinin katildigi, haftalik
toplanan Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Toraks Konseyi'nde
multidisipliner degerlendirilen ve cerrahi karar alinan hastalar secildi. Takip
suresinin en az 12 ay olmasi i¢in 31 Aralik 2012’den sonra cerrahi uygulanan
hastalar galismaya alinmadi. Hasta verileri retrospektif olarak Hacettepe
Universitesi Hastaneleri argiv dosyalarindan ve otomasyon sisteminden
toplandi. Sagkalimlari hakkinda arsiv kayitlari olmayan hastalarin sagkalim
durumlarina hastane otomasyon sisteminde kayith T.C. kimlik numaralari

kullanilarak Nufus Madurlugu kayitlarindan ulasildi.

Hastalarin uzak metastaz taramalari ve preoperatif evrelendirmeleri
yapilmistir. Preoperatif pulmoner rezervleri belirlenmis ve yeterli pulmoner

fonksiyonu olan hastalara kuratif cerrahi rezeksiyon uygulanmistir. Kuratif



18

cerrahi rezeksiyon olarak anatomik akciger rezeksiyonu ve komplet
mediastinal lenf nodu diseksiyonu yapilmistir. Anatomik rezeksiyonlardan
segmentektomi, lobektomi, bilobektomi, sleeve lobektomi ve pnomonektomi
ameliyatlarindan biri hastanin mevcut solunum rezervi ve tumorin

intratorasik durumuna bagli olarak uygulanmigtir.

Calisma kapsaminda 249 hastanin dosyalarindan, “yas, cinsiyet,
sigara icme-igmeme durumu, ek hastaliklari, bagvuru sikayetleri, preoperatif
FEV1 ve postoperatif tahmini FEV1 degerleri, operasyon turl, tUmorin
patolojisi, lenf nodu durumu, timor ¢api, patolojik evresi, hava kagagdi, yara
yeri enfeksiyonu, atelektazi, mekanik ventilasyon destegi, revizyon, diger
komplikasyonlar, postoperatif hastanede yatis suresi, takip suresi, hastaliksiz
sagkalim suresi, sagkalim suresi, preoperatif tam kan sayiminda bakilan
hemoglobin, RDW, I6kosit, notrofil, lenfosit degerleri, nétrofil/lenfosit orani,
kemoterapi ve radyoterapi” degerleri ve durumlari tespit edilmistir. RDW ve

NLR’nin mortalite ve morbiditeye etkisi arastiriimistir.
3.3. istatistiksel Analiz

istatistiksel analizler IBM SPSS for Windows Version 21.0 paket
programinda yapildi. Sayisal degiskenler ortalamazstandart sapma, median
[minimum — maksimum] degerler ile 6zetlendi. Kategorik degiskenler ise sayi
ve yuzde ile gosterildi. Bagimsiz gruplar arasinda kategorik degiskenler
bakimindan farklihk olup olmadigi ki kare testi ile arastirildi. Sayisal
degiskenlerin normalligi Shapiro Wilks testi ile varyanslarin homojenligi ise
Levene testi ile incelendi. Sayisal degiskenler bakimindan bagimsiz gruplar
arasi farkliliklar parametrik test varsayimlari saglanmadigindan Mann
Whitney U testi ile arastirildi. Sayisal degiskenler arasi iliski Spearman
korelasyon katsayisi ile verildi. Sagkalim olasiliklari Kaplan Meier ¢arpim
limit kestirim yontemi ile elde edildi. Farkli gruplara iligkin sagkalim egrileri log
rank testi ile karsilastiriidi. Olim olasihgini etkileyen faktérler Cox oransal

hazard regresyon analizi ile arastirildi. Anlamlilik duzeyi p<0,05 olarak alind1.
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BULGULAR

4.1. Hastalarin Demografik, Klinik, Laboratuar Parametreleri ve

Mortalite-Morbidite Analizleri

Calismaya dahil edilme kriterlerini karsilayan 249 hasta arastirmaya
dahil edildi. Bunlardan 208’i erkek (%83,5), 41’i kadin (%16,5) idi (Tablo 4.1
ve Sekil 4.1). Olgularin genel yas ortalamasi 60,82+9,17 (35-81 yas) vyil,
erkeklerin yas ortalamasi 61,0848,72 (35-81 yas) yil ve kadinlarin yas
ortalamasi 59,49+11,19 (37-81 yas) yil idi (Tablo 4.2).

Tablo 4.1. Olgularin cinsiyet 6zellikleri

Cinsiyet Sayi (n) Yuzde (%)

Kadin 41 16,5

Erkek 208 83,5

Toplam 249 100,0
Cinsiyet

EErkek mKadin

Sekil 4.1. Olgularin cinsiyet 6zellikleri grafigi
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Kadin hastalarda ortalama sagkalim 8948 ay (73-105 %95 GA), erkek

hastalarda ortalama

sagkalm 70+4 ay (62-78

%95 GA) olarak

hesaplanmistir. Erkek hastalarda sagkalim olasiliginin kadinlardan daha

disuk oldugu goérulmustlr ve istatistiksel olarak anlamhdir (p:0,047) (Sekil

4.2).
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Sekil 4.2. Kadin ve erkek olgularda sagkalim olasiligi egrisi (Kaplan Meier)

Kadin hastalarda ortalama hastaliksiz sagkalim 8618 ay (68-103 %95
GA), erkek hastalarda ortalama hastaliksiz sagkalim 68t4 ay (59-76 %95

GA) olarak hesaplanmistir. Hastaliksiz sagkalim olasiliginin kadinlar ve

erkeklerde istatistiksel olarak farkli olmadigi gértulmastir (p:0,059) (Sekil 4.3).



Hastalksiz Sagkalim Olasihg

0,54

0,4

0,29

0,04

Ty

il

b
l——-h“-+++

.t
[ o R

T
50

T |
73 100

Takip Siiresi (ay)

T
123

21

MKADIN
MERKEK

Sekil 4.3. Kadin ve erkek olgularin hastaliksiz sagkalim olasiligi egrisi (Kaplan

Meier)

Tablo 4.2. Olgularin yag 6zellikleri (yil)

Cinsiyet Sayi Ortalama Std.Sapma | Minimum Maksimum
Kadin 41 59,49 11,194 37 81
Erkek 208 61,08 8,728 35 81
Toplam 249 60,82 9,173 35 81

Olgularin, yas ile sagkalim (p:0,11) ve yas ile hastaliksiz sagkalim

(p:0,22) iligkileri degerlendirildiginde aralarindaki iliskinin istatistiksel olarak

anlamli oldugu goruldu. Yas arttikga sagkalim ve hastaliksiz sagkalim

olasihgl azalmaktadir.

Olgularin 188’i sigara igmekte ve ortalama 48,46123,98 (Median

44,50; minimum:15 — maksimum:160) paket/yil sigara icmislerdir. Olgularin
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sigara igme ve icmeme durumu ise Tablo 4.3-4.4'de ve Sekil 4.4te

gOsterilmisgtir.

Tablo 4.3. Olgularin sigara icme ve icmeme durumu

Sigara Durumu Sayi (n) Yuzde (%)
icmeyenler 61 24,5
icenler 188 75,5
Toplam 249 100,0

Sigara Kullanimi

& icmeyenler ®icenler

Sekil 4.4. Olgularin sigara igme ve igmeme durumu grafigi

Tablo 4.4. Olgularin sigara igme durumu — paket/yil

Sayi Ortalama | Median | Std.Sapma | Minimum | Maksimum
Sigara
icenler 188 48,46 44,50 23,988 15 160
(paket/yil)
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Hastalarin preoperatif solunum fonksiyon testleri ile FEV1 degerleri
tespit edildi. Postoperatif tahmini FEV1 de@erlerinin hesabi igin iki yol
kullanildi. Bunlardan birincisi akcigerin tum segmentlerinin  homojen
havalandigi kabulline dayanan “19 kural” dir. FEV1ppo = Preoperatif FEV1 X
(19-rezeke edilecek segment sayisi) /19 formulu ile tahmini postoperatif
FEV1 degeri hesaplanabilir ( 19 segment, 10 sag [3 Ust, 2 orta ve 5 alt], 9 sol
[5 Ust, 4 alt]).(41) ikinci yol ise FEV1 degeri 2 litre veya beklenenin %60’ inin
altinda olan hastalarla, anormal kan gazi bulgusu saptanan hastalara
kantitatif akciger ventilasyon/perfuzyon sintigrafisi yapilarak rezeksiyon
sonrasi tahmini akciger hacimlerinin hesaplanmasidir. Tum hastalarin
dosyalarinda mevcut olan preoperatif FEV1 ve hesaplanmis olan postoperatif

tahmini FEV1 degerleri Tablo 4.5’te goértlmektedir.

Tablo 4.5. Olgularin solunum fonksiyon degerleri - litre

SFT Degerleri | Sayi | Ortalama | Median | Std.Sapma | Minimum | Maksimum

Preoperatif
FEV1

249 2,39 2,30 0,659 1,12 3,90

Postoperatif

o 249 1,76 1,70 0,551 0,70 3,46
Tahmini FEV1

Postoperatif tahmini FEV1 degeri ile sagkalim arasindaki iliskiye
bakildiginda; postoperatif tahmini FEV1 degeri dustik¢e yani solunum
rezervi azaldikga sagkalim olasiliginin azaldigi hesaplanmigtir ve istatistiksel
olarak anlamhdir (p:0.007, HR:0.621, 0.437-0.880 %95 GA).

Postoperatif tahmini FEV1 degderi ile hastaliksiz sagkalim iligkisi de
sagkalim iligkisi gibidir. Postoperatif tahmini FEV1 degeri dustikce yani
solunum rezervi azaldikga hastaliksiz sagkalim olasiliginin azaldigi
hesaplanmigtir ve istatistiksel olarak anlamlidir (p:0.012, HR:0.636, 0.448-
0.903 %95 GA).
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Hastalarin preoperatif rutin bakilan kan parametreleri hastane
otomasyon sisteminden ulagiimigtir. Hastalarin Hb, RDW, I6kosit, notrofil,
lenfosit ve NLR degerleri Tablo 4.6’da goérulmektedir. Hastane otomasyon
sisteminde notrofil ve lenfosit degerleri yizde olarak belirtildigi ve kayith
oldugu icin verilerin tum istatistiksel hesaplamalarda ylzde degeri

kullaniimistir.

Tablo 4.6. Olgularin Hb, RDW, l6kosit, notrofil, lenfosit ve NLR degerleri

Kan Sayi1 | Ortalama | Median | Std.Sapma | Minimum | Maksimum
Parametreleri

Hb g/dI 249 | 13,15 13,10 1,61 9,00 18,30
RDW % 249 | 14,60 14,10 1,92 11,60 23,90
Lokosit 249 |8608.43 | 8300,00 | 2952,59 2900,00 | 25800,00
Notrofil % 249 (63,88 65,30 11,17 19,40 91,80
Lenfosit % 249 | 24,16 23,50 9,09 3,10 64,20

NLR 249 | 3,402 2,78 2,90 0,31 29,61

Uygulanan cerrahi prosedurler Tablo 4.7 ve Sekil 4.5’te gortulmektedir. 6
(%2,4) hastaya FEV1 degerindeki dusuklik, yas ve komorbiditeleri dikkate
alinarak segmentektomi-wedge rezeksiyon uygulanmistir. 7 (%2,8) hastaya
sleeve sag ust lobektomi yapilmistir. 35 (%13,6) hastaya 6nce wedge
rezeksiyon uygulanmis ve frozen patolojik inceleme sonucu malign gelmesi
uzerine radikal cerrahi yapimigtir [ 29(%11,6)’'u Adenokarsinom, 4(%1,6)’U
epidermoid karsinom, 2(%0,8)’si buyuk hdcreli karsinom]. Bronkoskopi ile
transbronsial igne aspirasyon biyopsisi (TBNA), endobronsial ultrasonografi
(EBUS), endot6zofageal ultrasonografi (EUS) gibi minimal invazif yontemlerle,
radyolojik ve PET-BT goérunttleme ydontemleri ile N2 arastirilsada neoadjuvan
tedavi gormus ve supheli N2 olan hastalara rezeksiyon ile ayni anda veya
farkli seansta mediastinoskopi uygulanmistir.
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Tablo 4.7. Olgulara uygulanan cerrahi prosedurler

Operasyon Tiirii Sayi (n) Yuzde (%)
Sag Pnomonektomi 32 12,9
Sol Pnémonektomi 34 13,7
Sag Ust Lobektomi 51 20,5
Sag Orta Lobektomi 6 2,4
Sag Alt Lobektomi 24 9,6
Sag Bilobektomi Superior 24 9,6
Sag Bilobektomi Inferior 7 2,8
Sol Ust Lobektomi 40 16,1
Sol Alt Lobektomi 25 10,0
Segmentektomi-Wedge 6 2,4
Toplam 249 100,0
25 Operasyon
20,5

HYlzde - %

Sekil 4.5. Olgulara uygulanan cerrahi prosedurlerin grafigi

DSO 2004 klasifikasyonuna gdre olgularin patolojik tipleri Tablo 4.8 ve
Sekil 4.6’'da gorulmektedir. En sik gorilen KHDAK tipinin epidermoid
karsinom (n=114 - %45,8) oldugunu gérmekteyiz.
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Tablo 4.8. Olgularin patolojik tipleri

Patolojik Tip Sayi (n) | Yuzde (%)
Epidermoid Karsinom 114 45,8
Adenokarsinom 93 37,3
Buyuk Hucreli Karsinom 21 8,4
Mixt Tip 10 4,0
Diger 11 4.4
Toplam 249 100,0
Diger

Mixt Tip %4
%4 —

,//

Buyuk Hucreli
Karsinom
%9

Sekil 4.6. Olgularin patolojik tiplerinin grafigi

Olgularin  sagkalimlari ile tumoéran patolojik tipi ile iliskisine
bakildiginda (degerlendirmeye olgularin sayilarindan dolayr sadece
adenokarsinom ve epidermoid karsinom alinmigtir); adenokarsinom olan
hastalarda ortalama sagkalim 69+5 ay (58-80 %95 GA), epidermoid
karsinom hastalarda ortalama sagkalim 7815 ay (67-89 %95 GA) olarak
hesaplanmigtir. Sagkalim olasiigi ile timoérin patolojik tipi arasinda
istatistiksel olarak iliski saptanmamistir (p:0,337) (Sekil 4.7).
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Sekil 4.7. Olgularin patolojik tiplerine goére sagkalim egrisi (Kaplan Meier)

Olgularin hastaliksiz sagkalimlari ile timaorin patolojik tipi ile iligkisine
bakildiginda (degerlendirmeye olgularin sayilarindan dolayr sadece
adenokarsinom ve epidermoid karsinom alinmistir); adenokarsinom olan
hastalarda ortalama hastaliksiz sagkallm 6215 ay (50-73 %95 GA),
epidermoid karsinom hastalarda ortalama hastaliksiz sagkalim 76+5 ay (65-
87 %95 GA) olarak hesaplanmigtir. Hastaliksiz sagkalim olasihgi ile timoran
patolojik tipi arasinda istatistiksel olarak iliski saptanmamistir (p:0,323) (Sekil
4.8).
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Sekil 4.8. Olgularin patolojik tiplerine gore hastaliksiz sagkalim egrisi (Kaplan Meier)

7. TNM evreleme sistemi kullanilarak tumorin boyutuna gore olgularin
T evresi belirlenmigtir (Tablo 4.9 ve Sekil 4.9).

Tablo 4.9. Olgularin T evresi

T Evresi Sayi (n) Yuzde (%)
T1 108 43,37
T2 115 46,18
T3 26 10,44
T4 0 0

Toplam 249 100,00
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T Evresi-Tumor Boyutu

Sekil 4.9. Olgularin T evresi grafigi

7.TNM evreleme sistemi kullanilarak lenf nodlarindaki metastaz

durumuna gore olgularin N evresi belirlenmistir (Tablo 4.10 ve $ekil 4.10).

Tablo 4.10. Olgularin N evresi

N Evresi Sayi (n) Yuzde (%)
NO 169 67,9
N1 55 22,1
N2 25 10,0
N3 0 0

Toplam 249 100,0




N Evresi - Lenf Nodlarinin Durumu

Sekil 4.10. Olgularin N evresinin grafigi
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Olgularin, 7. TNM evreleme sistemi kullanilarak T-timor boyutu, N-lenf

nodlarinin durumu ve M-metastaz varligina gore belirlenen patolojik evreleri
Tablo 4.11’de ve Sekil 4.11°de gorulmektedir. En sik Evre 1A (n=89 - %35,7)

gorulmektedir.

Tablo 4.11. Olgularin patolojik evreleri

Patolojik Evre Sayi (n) Yuzde (%)
EvrelA 89 35,7
Evre 1B 50 20,1
Evre 2A 51 20,5
Evre 2B 23 9,2
Evre 3A 36 14,5
Toplam 249 100,0
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Sekil 4.11. Olgularin patolojik evrelerinin grafigi

Mumkun olan tim hastalar ameliyathane masasinda ekstube edildiler
ve postoperatif gogus cerrahisi yogun bakim Unitesinde izlendiler.
Anesteziden uyanmasi uzun suren veya komplikasyon gelisen hastalar
mekanik ventilasyon destegi ile entlibe olarak izlendiler. Tablo 4.12, Tablo
4.13'te ve Sekil 12'de olgularimizin mekanik ventilasyon durumlari ve
mekanik ventilasyon sureleri ile ilgili degerlere yer verilmistir. Mekanik
ventilasyon destegdi alan 17 (%17) hastadan entibasyonu maksimum 2 saat

suren hastalar anesteziden uyanmasi uzun surenlerdir.

Tablo 4.12. Olgularin mekanik ventilasyon destek durumu

Mekanik Ventilasyon Sayi (n) Yuzde (%)
Durumu

Mekanik Ventilasyon 17 6,8
Destekli

Mekanik Ventilasyon 232 93,2
Desteksiz

Toplam 249 100,0
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Tablo 4.13. Olgularin mekanik ventilasyon destegi ile izlenenlerin entibe kalma

sureleri - saat

Sayi

Ortalama

Median

Std.Sapma

Minimum

Maksimum

17

85,24

24,00

103,75

2

288

Mekanik Ventilasyon Destek Durumu

EH Mekanik Ventilasyon Destekli
H Mekanik Ventilasyon Desteksiz

Sekil 4.12. Olgularin mekanik ventilasyon destek durumunun grafigi

Olgularimizdan 4’G (%1,6) postoperatif revizyona alinmistir. Revizyona

alinan olgulardan 2’si (%0,8) hava kagagi, 2’si (%0,8) ise kanama nedenlidir

(Tablo 4.14 ve Sekil 4.13).

Tablo 4.14. Olgularin revizyon durumu

Revizyon Durumu Sayi (n) Yuzde (%)
Revizyona alinan 4 1,6
Revizyona alinmayan 245 98,4
Toplam 249 100,0
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Revizyon Durumu

H Revizyona alinan  @Revizyona alinmayan

%2

Sekil 4.13. Olgularin revizyon durumu grafigi

Evre | hasta grubu ilagsiz izlenmigtir. Ancak, lokal rekirrens veya
metastaz saptanmasi durumunda kemoterapi protokoll uygulanmistir. Bazi
hastalarimizin cerrahi sonrasi bagka saglik Kkuruluslarinda adjuvan
tedavilerini almalari nedeniyle kemoterapi ve radyoterapi protokollerine ait
saglikh veri elde edilememigtir. Bir grup hasta ise akciger kanseri nedenli
degil de, ikinci malignitesi nedeniyle kemoterapi ve/veya radyoterapi almistir.
Tablo 4.15 ve Tablo 4.16’da olgularin kemoterapi ve radyoterapi durumlarina
ait bilgiler gortulmektedir. Kemoterapi ve radyoterapi'ye ait bilgilerin daha
saglkh olmasi icin prospektif c¢alismalara ihtiyag vardir. Kemoterapi
veriimeyen ve radyoterapi verilmeyen hasta gruplari 31 Aralik 2013 tarihi

itibariyle cerrahi sonrasi rutin takiplerle izlenen hastalardan olugsmaktadir.

Tablo 4.15. Olgularin kemoterapi durumu

Kemoterapi Durumu Sayi (n) Yuzde (%)
Kemoterapi verilen 167 67,1
Kemoterapi verilmeyen 82 32,9
Toplam 249 100,0




Kemoterapi Durumu

Sekil 4.14. Olgularin kemoterapi durumunun grafigi

Tablo 4.16. Olgularin radyoterapi durumu

Radyoterapi Durumu Sayi (n) Yuzde (%)
Radyoterapi verilen 94 37,8
Radyoterapi verilmeyen 155 62,2
Toplam 249 100,0

Radyoterapi Durumu

E Radyoterapi verilen  ® Radyoterapi verilmeyen

Sekil 4.15. Olgularin radyoterapi durumunun grafigi
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Olgularin primer akciger kanseri haricindeki ek hastaliklari Tablo
4.17'de ve Sekil 4.16’da goruldugu gibidir. Bazi olgularin birden fazla ek
hastaligi bulunmaktadir. Malign hastalik olarak tanimlanan primer akciger
kanseri haricinde takipte oldugu veya remisyonda olan diger malign
hastaliklardir. En sik larinks karsinomu tespit edilmigtir. Koroner arter
hastaligi olanlardan 7’sine (%2,8) once CABG operasyonu sonrasinda
akciger cerrahisi uygulanmigtir. Diger hastaliklar grubunda yer alanlar ise
hipertiroidi, hipotiroidi, romatoid artrit, sarkoidoz vb. sistemik hastaliklari olan

ve sayisi her bir hastalik icin 5’i gegmeyen olgulardir.

Tablo 4.17. Olgularin ek hastaliklari

Ek Hastalik Sayi (n) Yiizde (%)
Hipertansiyon 54 21,7
Koroner Arter Hastaligi 38 15,3
Malign Hastalik 35 14,1
Diger 61 24,5
Diabetes Mellitus 22 8,8
KOAH 18 7,2
Astim 4 1,6
30 24,5
25 21,7
20 153 141
15 '
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Sekil 4.16. Olgularin ek hastaliklari grafigi
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Olgulardan koroner arter hastaligi olanlar ile olmayanlarin
sagkalimlarina bakildiginda; koroner arter hastaligi olanlarda ortalama
sagkalim 43+6 ay (31-55 %95 GA), koroner arter hastaliyi olmayanlarda
ortalama sagkalim 773 ay (70-85 %95 GA) olarak hesaplanmistir. Koroner
arter hastaligi olanlarda sagkalim olasiliginin diguk oldugu istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p:0,002) (Sekil 4.17).
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Sekil 4.17. Koroner arter hastaligi olanlarda sagkalim egrisi (Kaplan Meier)

Olgulardan koroner arter hastaligi olanlar ile olmayanlarin hastaliksiz
sagkalimlarina bakildiginda; koroner arter hastaligi olanlarda ortalama
hastaliksiz sagkallim 4016 ay (27-52 %95 GA), koroner arter hastaligi
olmayanlarda ortalama hastaliksiz sagkalim 75+4 ay (67-83 %95 GA) olarak
hesaplanmigtir. Koroner arter hastaligi olanlarda hastaliksiz sagkalim
olasihginin disuk oldugu istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p:0,004)
(Sekil 4.18).
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Sekil 4.18. Koroner arter hastaligi olanlarda hastaliksiz sagkalim egrisi (Kaplan Meier)

Olgularin basvuru anindaki sikayetleri ise Tablo 4.18 ve Sekil 4.19°da

gériilmektedir. insidental olarak yakalanan olgular grubunda ise sikayeti

olmayip sigara birakma poliklinigine basvuran, geriatri poliklinigindeki check-

up’larda veya ek malignitesi nedeniyle takipte olan hastalar yer almaktadir.

Tablo 4.18. Olgularin basvuru anindaki sikayetleri

Sikayet Sayi (n) Yuzde (%)
Oksiirik 65 26,1
insidental 61 24,5
Nefes Darhigi 37 14,9
Hemoptizi 33 13,2
Agri 29 11,6
Halsizlik 12 4.8
Kilo Kaybi 9 3,6
Ses Kisikhgi 3 1,2
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Sekil 4.19. Olgularin basvuru anindaki sikayetlerinin grafigi

Olgularda postoperatif gorulen komplikasyonlar Tablo 4.19 ve Sekil
4.20°de gorulmektedir. Uzamis hava kagagl tanimi 7 ginden uzun siren
hava kagaklarini kapsamaktadir. Ancak, hasta bilgileri retrospektif arsiv
kayitlarindan temin edildigi i¢in ekspansiyon kusuru, hava kacagl ve
atelektazi verileri kesin sinirlarla ayrilamamistir. Hava kacagdi olan
hastalardan 4’Une plorodez ile 3’Une ise brong gudugunun primer onarimi ve
interkostal kas flebi kullanilarak mudahale edilmistir. Atelektazi gorilen
hastalardan 8ine FOB ile midahale edilmistir. Diger hastalara solunum
fizyoterapisi yeterli olmustur. Aritmi grubunda ise en sik Atrial fibrilasyon
(n=19) goéruimustur. Medikal kardiyoversiyon uygulanan hastalar sinus ritmi
ile taburcu edilmislerdir. Ventrikiler fibrilasyon ise 2 hastada goériimus olup
1’i ex olmustur. Bronkoplevral fistiil ise en erken taburculuktan 6 ay sonra
karsimiza c¢lkmistir ve bu hastalar ampiyem tablosu ile klinigimize
basvurmustur. BPF'U olan hastalara torakomyoplasti uygulanmistir. Akut
bobrek yetmezligi tablosunun ise olgularin tamaminda prerenal oldugu
gorulmustir. Yara vyeri enfeksiyonu gorilen 3 hastaya debridman

uygulanmigtir. Pndmoni ve sepsis uzun slre entlibe kalan hastalarda
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gorulmustur ve bu hastalardan ikisi ex olmustur. Silotoraks gelisen hastalar
cerrahi girisime gerek kalmaksizin medikal tedavi ile duzelmistir. Pulmoner
tromboemboli gelisen olgulardan birine pulmoner trombektomi uygulanmistir.
Ancak, vaka yogun bakim takiplerinde ex olmustur. SVO ve gegici vokal kord
paralizisi gelisen hastalar sekelsiz iyilesmislerdir. MVO gelisen hastaya ise
genel cerrahi ekibince bagirsak rezeksiyonu uygulanmis ancak hasta ex
olmustur. 1 hasta ise pndmonektomi sonrasi gelisen akut inferior MlI'a bagli
ex olmustur. Pnomotoraks ise iatrojenik olarak juguler katetere bagli
gelismigtir ve tip torakostomi ile mudahale edilmistir. Hiponatremi gelisen bir
hasta ise ex olmustur. Kalp yetmezlig tablosu ise sepsis gelisen hastalarda

gorulmustar.

Tablo 4.19. Olgularda postop goérilen komplikasyonlar

Postop Komplikasyonlar Sayi (n) Yuzde (%)
Uzamis Hava Kagagi 49 19,7
Atelektazi 32 12,9
Aritmi 21 8,4
BPF-Ampiyem 8 3,2
Akut Bobrek Yetmezligi 8 3,2
Yara Yeri Enfeksiyonu 3 1,2
Pnoémoni 3 1,2
Silotoraks 3 1,2
Pulmoner Tromboemboli 2 0,8
Kalp Yetmezligi 2 0,8
Sepsis 2 0,8
Ml 1 0,4
Hiponatremi 1 0,4
SVO 1 0,4
Pnomotoraks 1 0,4
MVO 1 0,4
Gegici Vokal Kord Paralizisi 1 0,4
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Sekil 4.20. Olgularda postop gorilen komplikasyonlarin grafigi

Calismadaki n=249 olgunun Ocak-2014 tarihinde n=130'u yasamakta,
n=119’u ise exitus’'tur. Sagkalim bilgileri hastane kayitlarindan ve nufus

muduarligu kayitlarindan temin edilmistir (Tablo 4.20 ve Sekil 4.21).

Tablo 4.20. Olgularin Ocak 2014 tarihi itibariyle sagkalim durumlari

Yasam Durumu Sayi (n) Yuzde (%)
Yasiyor 130 52,2
Exitus 119 47,8
Toplam 249 100,0
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Sagkalim Durumu

Sekil 4.21. Olgularin Ocak 2014 tarihi itibariyle sagkalim durumlarinin grafigi

Calismaya minimum takip suresinin 12 ay olmasi i¢in Aralik 2012°den

sonra cerrahi uygulanan hastalar dahil edilmemistir. Postoperatif yatis slresi

(gin) operasyondan hastanin taburculuguna kadar gecen suredir. Takip

suresi (ay) ise hastanin operasyonundan itibaren belirli sureler ile poliklinik

izlemlerinin sdresidir. Takip suresi minimum O (sifir) ay olarak gorulen

hastalar hastanede exitus olan komplike vakalardir. Merkezimiz 3. Basamak

saghk kurulusudur. Bazi hastalar operasyondan sonraki ilk kontrollerinden

sonra yasadiklari sehirlerdeki saglk kuruluglarinda kontrollerine kendi istek

ve tutumlari ile devam etmektedir. Bu nedenle takip slresinin standart

sapmasi yuksektir.

Tablo 4.21. Olgularin postop yatis suresi ve takip suresi degerleri

Sayi | Ortalama | Median | Std.Sapma | Minimum | Maksimum
Postop Yatis
Siresi 249 | 9,99 7,00 7,91 4 60
(glin)
Takip Siiresi
@) 249 38,70 26,00 33,75 0 132
ay
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Hastalarin sagkalim sureleri operasyondan 6lium anina kadar gegen
zamanin ay olarak belirtiimesi ile hesaplanmigtir. Olgularin ortanca sagkalim
degeri 66,00 ay [45,70-86,29 Glven Araligi] olarak saptanmistir. Olgularin 1
yilhik sagkalim olasihdi %85, 2 yillik %75, 3 yilhk %66, 4 yillik %57 ve 5 yillik
%50 olarak tespit edilmigtir (Tablo 4.22). Olgularin sag kalim egrisi Sekil
4.22°de gosterilmigtir.

Tablo 4.22. Olgularin sagkalim olasiliklari

1 yillik %385
2 yilhik %75
3 yilhik %66
4 yilik %57
5 yillik %50

1,07 L
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Sekil 4.22. Olgularin sag kalim egrisi (Kaplan Meier)
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Hastalarin hastaliksiz sagkalim sureleri operasyondan zamanindan
tumorun niks veya metastazinin ilk saptandigi zamana kadar gegen surenin
ay olarak belirtiimesi ile hesaplanmistir. Olgularin ortanca hastaliksiz
sagkalim degeri 56,00 ay [33,23-78,76 Guven Aralidi] olarak saptanmistir.
Olgularin 1 yillik hastaliksiz sagkalim olasiligi %76, 2 yillik %64, 3 yillik %56,
4 yilhk %52 ve 5 yillik %48 olarak tespit edilmistir (Tablo 4.23). Olgularin

hastaliksiz sagkalim egrisi Sekil 4.23’de gdsterilmistir.

Tablo 4.23. Olgularin hastaliksiz sagkalim olasiliklari

1 yillik %76
2 yilik %64
3 yilhik %56
4 yilhk %52
5 yillik %48
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Sekil 4.23. Olgularin hastaliksiz sagkalm egrisi (Kaplan Meier)
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Tumorun patolojik evresi ile sagkalim iligkisine bakildiginda; evre IA
icin ortalama 855 ay (73-96 %95 GA), evre IB icin ortalama 807 ay (65-95
%95 GA), evre lIA igin ortalama 757 ay (60-91 %95 GA), evre IIB igin
ortalama 4819 ay (30-66 %95 GA), evre lllA igin ortalama 3415 ay (22-46
%95 GA) hesaplandi. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli sagkalim
farki saptandi. Evre yukseldikge sagkalim olasiliginin azaldigi goruldu
(p<0,001) (Sekil 4.24).

1,0
FIEVRETA
FIEVRE1B
EVRE2A
rIEVRE2B
EVRE3A
0,8
S T
E 0,6 1
o —
O =
£
= == == —
& 04- L
]
’ ‘
0,2
0,0

I | I T I T
0 25 a0 73 100 123

Takip Siiresi (ay)

Sekil 4.24. Olgularin evrelere gore sagkalm egrisi (Kaplan Meier)

Tamorin  patolojik  evresi ile  hastaliksiz  sagkalim iligkisine
bakildiginda; evre IA icin ortalama 8216 ay (70-96 %95 GA), evre IB igin
ortalama 7618 ay (60-92 %95 GA), evre llA igin ortalama 7218 ay (55-88
%95 GA), evre IIB igin ortalama 4719 ay (28-66 %95 GA), evre IlIA igin
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ortalama 32+6 ay (19-45 %95 GA) hesaplandi. Gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli hastaliksiz sagkalim farki saptandi. Evre yukseldikce

hastaliksiz sagkalim olasiliginin azaldidi goéruldi (p<0,001) (Sekil 4.25).
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Sekil 4.25. Olgularin evrelere gore hastaliksiz sagkalim egrisi (Kaplan Meier)

Diinya Saglk Orgutlii anemiyi Hb degerinin kadinlarda 12.0 g/dl ve
erkeklerde 13.0 g/dl degderlerinin altinda olmasi olarak tanimlamistir. Bu
degerlere gore calismamizdaki hastalar anemik ve normal olmak Uzere iki

gruba ayriimigtir.

Anemik hasta grubunda ortalama sagkalim 62+5 ay (52-73 %95 GA),
normal hasta grubunda ortalama sagkalim 81+4 ay (72-91 %95 GA) olarak

hesaplanmigtir. Anemik olan hasta grubunda sagkalim olasiliginin daha



dusuk oldugu gorulmastir ve istatistiksel olarak anlamhdir
(Sekil4.26).
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(p:0,006)

M1 Anemik
M IMarmal

Sekil 4.26. Olgularin Hb degerlerine gore sagkalim egrisi (Kaplan Meier)

Anemik hasta grubunda ortalama hastaliksiz sagkalim 59+5 ay (48-70

%95 GA), normal hasta grubunda ortalama hastaliksiz sagkalim 8015 ay (70-

90 %95 GA) olarak hesaplanmistir. Anemik olan hasta grubunda hastaliksiz

sagkalim suresinin daha dusuk oldugu gorulmustur ve istatistiksel olarak
anlamlidir (p:0,009) (Sekil 4.27).
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Sekil 4.27. Olgularin Hb de@erine gore hastaliksiz sagkalim egrisi (Kaplan Meier)

Hastalarin Hb degeri ile mekanik ventilasyon destegi almalari
(p:0,921), postoperatif komplikasyon gelismesi (p:0,163), postoperatif
atelektazi gelisimi (p:0,632), postoperatif hava kagadi olusmasi (p:0,642) ve
postoperatif hastanede yatis siresi (p:0,063) arasinda istatistiksel olarak iligki

saptanmamisgtir.

Biyokimya laboratuvarimizin kabul ettigi normal RDW degerleri %11,7-
%14,6 arasindadir. Bu degerler RDW igin cut-off siniri olarak belirlenmigtir.
Calisma grubunda RDW degeri %11,7’nin altinda olan hasta yoktur. RDW
degeri %11,7 - %14,6 arasinda olan hastalar “normal’ve RDW degeri
%14,6’'nin Uzerinde olan hastalar “yuksek” olarak iki gruba ayriimistir (Tablo
4.24 ve Sekil 4.28).
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Tablo 4.24. Olgularin RDW degerine gore olusturulan gruplari

RDW gruplari Sayi (n) Yuzde (%)

Normal (%11,7 - %14,6) 157 63,1

Yuksek (%14,6’nin ustl) 92 36,9

Toplam 249 100,0
RDW Gruplan

ENormal (%11,7 - %14,6)  ®Ylksek (%14,6'nin Ustl)

Sekil 4.28. Olgularin RDW degerine gore olusturulan gruplarinin grafigi

RDW degeri ile sagkalim arasindaki iligkiye bakildiginda; normal olan
grupta ortanca sagkallim 84112ay (58-109 %95 GA), yuksek olan grupta
ortanca sagkalim 42t7ay (27-56 %95 GA) hesaplanmistir. RDW degeri
yuksekliginin sagkalimi olumsuz etkiledigi gorulmustur. RDW ile sagkalim
arasindaki negatif iligki istatistiksel olarak anlaml bulunmustur (p:0,019)
(Sekil 4.29).
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Sekil 4.29. Olgularin RDW’ye gore sagkalim egrisi (Kaplan Meier)

RDW degeri ile hastaliksiz sagkalim arasindaki iligkiye bakildiginda;
normal olan grupta ortalama hastaliksiz sagkalim 76t4ay (67-85 %95 GA),
yuksek olan grupta ortalama hastaliksiz sagkalim 62+6ay (49-75 %95 GA)
hesaplanmigtir. RDW degeri yuksekliginin hastaliksiz sagkalimi olumsuz
etkiledigi gorulmustir. RDW ile hastaliksiz sagkalim arasindaki negatif iligki

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p:0,047) (Sekil 4.30).
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Sekil 4.30. Olgularin RDW'ye goére hastaliksiz sagkalim egrisi (Kaplan Meier)

NLR degeri icin bazi ¢alismalarda cut-off degeri belirlenmis olsada bu
konuda fikir birligi olmamasi sebebiyle calismamizda hastalar noétrofil, lenfosit
ve NLR degerlerine gore dusukten yluksege dogru siralanmis ve her grupta
1. tertil, 2.

tertil ve 3. tertil olarak adlandiriimistir.Her bir tertilde hastalarin %33,3'U yer

esit sayida hasta olacak sekilde 3 gruba bolinmustir. Gruplar

almaktadir. Notrofil — lenfosit ve NLR’nin karsilastirmasi tertiller kullanilarak
yapiimistir (Tablo 4.25).

Tablo 4.25. Olgularin nétrofil, lenfosit ve NLR i¢in belirlenen tertil degerleri

NLR Gruplari Notrofil (%) Lenfosit (%) NLR
1.Tertil 19,4 - 59,5 3,1-19,8 0,3-21
2. Tertil 59,5 - 69,3 19,8 - 27,6 21-35
3.Tertil 69,3-91,8 27,6 - 64,2 3,5-29,6
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Notrofil degeri ile sagkalim arasindaki iliskiye bakildiginda; 1.tertilin
ortalamasi 8016 ay (68-92 %95 GA), 2.tertilin ortalamasi 8216 ay (70-95
%95 GA), 3.tertilin ortalamasi 5946 ay (47-70 %95 GA) olarak
hesaplanmigtir. Notrofil dederi arttikga sagkalimin azaldigi gértlmustir ve
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p:0,007) (Sekil 4.31).

11 tertil
1 2. tertil
L 3. tertil

05 1+f—L—|—-L

0,6 I

0,4

Sagkalim Olasihgi

0,2

0,0

I | 1 T I T
0 23 a0 73 100 123

Takip Siiresi (ay)

Sekil 4.31. Olgularin nétrofil degerine gére sagkalim egrisi (Kaplan Meier)

Lenfosit degeri ile sagkalim arasindaki iliskiye bakildiginda; 1.tertilin
ortalamasi 4815 ay (39-58 %95 GA), 2.tertilin ortalamasi 8216 ay (69-94
%95 GA), 3.tertilin ortalamasi 886 ay (76-100 %95 GA) olarak
hesaplanmistir. Lenfosit degeri arttikga sagkalimin arttigi goralmustur ve

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,001) (Sekil 4.32).
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Sekil 4.32. Olgularin lenfosit degerlerine goére sagkalim egrisi (Kaplan Meier)

NLR degeri ile sagkalim arasindaki iliskiye bakildiginda; 1.tertilin
ortalamasi 88+6 ay (76-100 %95 GA), 2.tertilin ortalamasiI 8016 ay (67-93
%95 GA), 3.tertilin ortalamasi 50t5 ay (40-60 %95 GA) olarak
hesaplanmigtir. NLR degeri arttikca sagkalimin azaldigi goérulmustur ve

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,001) (Sekil 4.33).
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Sekil 4.33. Olgularin NLR degerlerine gore sagkalim egrisi (Kaplan Meier)
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Notrofil dederi ile hastaliksiz sagkalim arasindaki iliskiye bakildi§inda;
1.tertilin ortalamasi 7916 ay (64-89 %95 GA), 2.tertilin ortalamasi 745 ay
(62-86 %95 GA), 3.tertilin ortalamasi 5516 ay (42-68 %95 GA) olarak

hesaplanmigtir. Notrofil degeri arttikga hastaliksiz sagkalim olasiliginin

azaldigi goérulmustir ve istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p:0,009)

(Sekil 4.34).
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Sekil 4.34. Olgularin nétrofil degerine gore hastaliksiz sagkalim egdrisi (Kaplan

Meier)

Lenfosit degeri ile hastaliksiz sagkalim arasindaki iliskiye bakildiginda;
1.tertilin ortalamasi 4615 ay (35-56 %95 GA), 2.tertilin ortalamasi 7816 ay
(65-92 %95 GA), 3.tertilin ortalamasi 8616 ay (74-99 %95 GA) olarak
hesaplanmistir. Lenfosit degeri arttikca hastaliksiz sagkalim olasiliginin
arttig1 goérulmustir ve istatistiksel olarak anlamh bulunmustur (p<0,001) (Sekil
4.35).
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Sekil 4.35. Olgularin lenfosit degerine gore hastaliksiz sagkalim egrisi (Kaplan
Meier)

NLR degeri ile hastaliksiz sagkalim arasindaki iligkiye bakildiginda;
1.tertilin ortalamasi 8616 ay (74-99 %95 GA), 2.tertilin ortalamasi 776 ay
(63-90 %95 GA), 3.tertilin ortalamasi 47+5 ay (36-58 %95 GA) olarak
hesaplanmigtir. NLR degeri arttikga hastaliksiz sagkalim olasiliginin azaldigi

gOrulmustlr ve istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,001) (Sekil 4.36).
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Sekil 4.36. Olgularin NLR degerlerine gore hastaliksiz sagkalim egrisi (Kaplan

Meier)

Postoperatif komplikasyonlardan hava kacagi ile kan parametreleri
arasindaki iliskiye bakildiginda; RDW (p:0,111), Lokosit (p:0,428), Notrofil
(p:0,515), Lenfosit (p:0,999) ve NLR (p:0,874) ile hava kacagi gelismesi

arasinda istatistiksel olarak iligki saptanmamistir.

Postoperatif komplikasyonlardan atelektazi ile kan parametreleri
arasindaki iliskiye bakildiginda; RDW (p:0,325), Lokosit (p:0,173), Notrofil
(p:0,122), Lenfosit (p:0,746) ve NLR (p:0,623) ile atelektazi gelismesi

arasinda istatistiksel olarak iliski saptanmamistir.

Postoperatif tim komplikasyonlarin gelismesi ile kan parametreleri
arasindaki iligkiye bakildiginda; RDW (P:0,099), Lokosit (p:0,150), Noétrofil
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(p:0,368), Lenfosit (p:0,812), NLR (P:0,966) ile herhangi bir komplikasyonun

gelismesi arasinda istatistiksel olarak iligki saptanmamistir.

Postoperatif mekanik ventilasyon destegi alma ile kan parametreleri
arasindaki iliskiye bakildiginda; Lokosit (p:0,908), Nétrofil (p:0,423), Lenfosit
(p:0,220), NLR (p:0,276) ile mekanik ventilasyon destedi almak arasinda
istatistiksel olarak iligki saptanmamigtir. RDW ile mekanik ventilasyon destegi

arasinda iligki ve istatistiksel olarak anlamhdir (p:0,033).

Postoperatif hastanede yatis suresi ile kan parametreleri arasindaki
iliskiye bakildiginda; Lokosit ( r:0,050, p:0,431), Noétrofil (r:0,005, p:0,932),
Lenfosit (r:0,072, p:0,255), NLR (R:0,056, P:0,0378) ile postoperatif
hastanede yatis sUresi arasinda istatistiksel olarak iligki saptanmamistir.
RDW degeri ile postoperatif hastanede yatis suresi arasinda iliski mevcuttur
ve istatistiksel olarak anlamlidir (r:0,135, p:0,033).

RDW ve NLR arasindaki istatistiksel olarak korelasyon olmadigi
goruldu (Pearson korelasyon katsayisi: 0.093, p:0,143) (Sekil 4.37).
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Sekil 4.37. RDW ve NLR arasindaki iliskinin grafigi
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TARTISMA

Akciger kanseri dunya genelinde ve ulkemizde en sik tani alan ve en
sik 6liime neden olan kanser tiridir. Onemli bir saglik sorunu olan akciger
kanserinde, erken evrede tedavi cerrahidir. Yas, cinsiyet, pulmoner
fonksiyonlar, eslik eden hastalik varhgi, hastanin performans durumu, tGmor
evresi, tumor tipi, molekuller-biyolojik faktorler ve tedavi ile iligkili durumlar
prognozu etkileyen faktorlerdir (59). Akciger kanseri taramasinda ya da
hastaligin takibinde kullanilabilecek 6zgul ve duyarli bir timor markeri
olmadidi gibi prognozu gosterecek belirtecte bulunmamaktadir (24).
Kanserde inflamasyon hakimdir ve inflamasyonun siddeti prognozu
gosterebilir denilmektedir (29-32).

KHDAK nedeniyle rezeksiyon uygulanan hastalarda Warwick ve ark.
(42) 917 hastada, Koma ve ark. (60) 332 hastada RDW’nin prognoza
etkisini, Sarraf ve ark. (57) 178 hastada NLR’nin prognoza etkisini, Zhang ve
ark. (45) 142 hastada lenfosit sayisinin  prognoza  etkisini
degerlendirmiglerdir. Literatirde KOAH, KAH, PTE, sepsis ve maliginitelerde
RDW ve NLR’nin inflamasyon godstergesi olarak degerlendirildigi calismalar
olmasina karsin akciger kanseriyle ilgili yeterli calisma olmadigi gibi bu iki

parametreyi birlikte degerlendiren ¢alisma bulunmamaktadir (38-42,46-50).

Calisma grubumuz en az takip slresi 12 ay olacak sekilde planlanmis
olup 249 hasta sayisiyla literatlirdeki serilerle karsilastirildiginda vyeterli
blayUklUkte oldugu kabul edilebilir gorulmektedir (42,57). Altmis olan yas
ortalamasi ve erkek cinsiyet hakimiyeti literaturle uyumludur (45,57).
Kadinlarda sagkalim olasiliginin erkeklerden daha yuksek oldugu ancak
hastaliksiz sagkalim olasiliklari arasinda fark olmadigi goérilmustir. Sigara
icenlerin galismamizdaki orani %75,5 olup sigara ile akciger kanseri
arasindaki guglu iligkiyi gostermektedir (7). Sagkalim bilgileri argiv

kayitlarindan ve nifus mudurliginden elde edilmistir. Ancak, hastalardan
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exitus olanlarin timandn 6lum sebeplerinin bilinmemesi ¢alismamizin eksik

yonlerinden biri olmustur.

Literatirdeki calismalarda adenokarsinom (42,60) sik goérulmesine
kargin bizim ¢alismamizda %45,8 oranla en sik gorulen epidermoid karsinom
olmustur. Bu sonug Ulkemizde yapilan diger calismalarla uyumludur (5).
Epidermoid karsinom ile sigara arasindaki gugclu iligki ve Ulkemizde sigara
kullaniminin yuksek olmasi ile iligkili oldugu dugunulebilir (61). Serimizde 2.
siklikta gorulen adenokarsinom ve epidermoid karsinom hastalari arasinda

sagkalim ve hastaliksiz sagkalim acgisindan fark olmadigi géralmustar.

Postoperatif beklenen tahmini FEV1 dederi calismamizda ortalama
1,76lt olarak tespit edilmistir ve sagkalim ve hastaliksiz sagkalim ile iligkili
bulunmusgtur. Dusuk FEV1 degerleri kotu prognozun gostergesidir. FEV1
degeri dustukge yani solunum rezervi azaldik¢a sagkalim ve hastaliksiz

sagkalim olasiligi azalmaktadir (62).

Rezeksiyon tipleri ele alindiginda lobektomi orani %71, pndmonektomi
orani %26,6 ve segmentektomi/wedge rezeksiyon oranimiz %2,4’dur.
Warwick ve ark.’nin serisinde lobektomi orani %75, pndmonektomi orani
%13 ve segmentektomi/wedge rezeksiyon orani %12 olarak sunulmustur.
Operasyonlardan %13,6’sina (35 hasta) frozen patoloji sonucuna gore
lobektomi yapilmistir ve bunlardan 29’'u adenokarsinom, 4’G epidermoid
karsinom, 2’si de buyuk hucreli karsinom olarak rapor edilmistir. Mevcut
durum soliter pulmoner nodullerde takip etme dusuncesi yerine cerrahinin

onemini gostermektedir (63).

Basvuru sikayetleri arasinda en sik %26,1 orani ile oksuruk
gorulmektedir ve literatirle uyumludur (22). Calismamizda ilging olan
herhangi bir sikayeti olmayan ve insidental olarak tespit edilen hastalarin
%24,5 orani ile basvuruda ikinci sirada yer almasidir. Sigara birakma
polikliniklerine, geriatri polikliniklerine ve check-up polikliniklerine basvuran

hastalar ile ek maligniteleri nedeniyle rutin takipte olan hastalar bu grubu



60

olusturmaktadir. Bu oran aktif sikayeti olmasa bile riskli gruplarda akciger

kanserinin akla getiriimesi gerektigini birkez daha gostermektedir.

Calismamizda en sik gorulen ek hastalik %21,7 ile hipertansiyondur.
Bu sonu¢ Warwick ve ark’nin (42). 912 vakalik serisi ile uyumludur. %15,3 ile
ikinci sikilikta koroner arter hastaliyi goérinmesine karsin postoperatif
komplikasyonlarda MI sadece bir olguda goérulmuastir. Bunun muhtemel
sebebi, preoperatif degerlendirmede 65 yas Ustu ve/veya koroner arter
hastaligina ait risk faktoru olan hastalarimizin preoperatif koroner anjiografi
ile incelenmesidir. Hatta bu incelemeler sonucunda semptomu olmayan
ancak yapilan incelemelerde koroner arterlerinde ciddi lezyonlari ¢ikan 8
hastaya dnce CABG operasyonu uygulanmig, 1 ay sonrasinda ise akciger
rezeksiyonu gercgeklestiriimistir. Koroner arter hastaligi olanlarda sagkalim

olasihgl ve hastaliksiz sagkalim olasiligi dusuk bulunmustur.

Patolojik evrelemeye gore hastalar en sik evre 1A (%35,7) grubunda
idi. Evre IBde ise %20,1'i yer almaktadir. Sarraf ve ark.’nin (57)
calismasinda ise hastalarin evre |IA ‘da %Z25’i, evre IB’de ise %33l
bulunmaktadir. En iyi sagkalim olasiliginin erken evrede oldugu goruldu.
Evre arttikca sagkalim ve hastaliksiz sagkalim olasiliginin azaldigi goruldu
(26). Evre ayrimi yapilmaksizin 1 vyillik sagkalim olasiigi %85, 5 yillik
sagkalim olasihgi %50 olarak hesaplandi. 1 yillik sagkalim Evre IA’da %89,
evre IB'de %82, evre |IA’da %74, evre IIB'de %65, evre IlIA’'da %47 olarak
hesaplandi. 1 yillik sonug¢larimizin literatirden daha iyi oldugu goéraldu (17,
22, 26). Evrelerde hasta dagilimi homojen olmadi§i icin evrelere 6zel 5 yillik
sagkallm ve hastaliksiz sagkalim tum evreler icin hesaplanamadi.
Operasyonlarda yapilan lenf nodu diseksiyonu sonucuna gore %10 oraninda
hasta N2 pozitif saptandi. Preoperatif degerlendirmede N2 negatif olarak
kabul edilen bu hasta grubu dikkate alindiginda operasyonlarda rutin

prosedur olarak lenf nodu diseksiyonunun dnemi gorulmektedir (65).

Postoperatif komplikasyonlardan en sik goérilen ise literaturle (42) de
uyumlu olan ve %19,7 orani ile uzamis hava kacagidir (7 gunden uzun

suren). Calismamiz retrospektif oldugundan ekspansiyon kusuru, hava
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kagagi ve atelektazi verileri kesin sinirlarla ayrilamamistir. Hava kagagi olan
hastalardan 4’Gne plorodez ile 3’Une ise brong guduigunun primer onarimi ve
interkostal kas flebi kullanilarak mudahale edilmistir. Atelektazi gorilen
hastalardan 8’ine FOB ile mudahale edilmistir. BPF ise %3,2 oraninda geg
komplikasyon olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Taburculuk sonrasi kontrollerde

sikayeti olan hastalarda akilda bulundurulmalidir (64).

Hastalarin %1,6'si kanama ve hava kagagl nedenli reoperasyona
alinmigtir. Warwick ve ark. (42) calismasinda bu oran %Z2’'dir. Postoperatif
mekanik ventilasyon destedi ise %6,8 hastaya verilmis olup literatirde bu
oran %2’dir (42).

Anemi, kalp yetmezligi hastalarinda mortalitede bagimsiz risk faktéru
olarak kabul edilmektedir (66). Ayrica, RDW yuksekligi de kalp hastalarinda,
pulmoner hipertansiyon, KOAH, maligniteler, pulmoner tromboemboli, sepsis
gibi inflamasyonun rol oynadidi hastaliklarda mortalite ile iligkilidir (38-42).
KHDAK hastalarinda mortalitede koroner arter hastaliginin etkili olmasi ve
kanserde inflamasyonun hakim olmasi nedeniyle RDW’nin prognostik
gOsterge olarak kullanilabilecedi dusunulmustir. Calismamizda anemik olan
hastalarda sagkalim ve hastaliksiz sagkalim olasiligi dusuk bulunmustur.
Anemi ile hava kacgagi, atelektazi vd. komplikasyonlar arasinda, postoperatif
hastanede kalis suresi arasinda iliski saptanmamistir. RDW ise sagkalim ve
hastaliksiz sagkalimda anlamli bulunmustur. RDW yUksekligi olan hastalarda
sagkallm ve hastaliksiz sagkalim olasiiginin daha dusuk oldugu
gorulmustur. RDW ile hava kagagi, atelektazi vd. komplikasyonlar arasinda
iliski saptanmazken mekanik ventilasyon destedi alanlarda ve postoperatif
hastanede yatis slUresi uzun olan hastalarda RDW degerlerinin daha yuksek
oldugu belirlenmistir. Warwick ve ark. RDW ile ilgili yaptiklari ¢alismanin

sonuglari ile sonuglarimizi uyumludur (42).

Notrofil ve lenfositler timoére yanitta rol oynamaktadir ve son
donemlerde malignitelerde mortalite ile iligkisinin gOsterildigi ¢alismalar
mevcuttur (46-50). Bu iki beyaz kire alt grubunu NLR ile tek degerde

toplamak mumkunduar. KHDAK'de prognostik belirte¢ olarak kullanilabilecegi
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dusundlmustar. Calismamizda ndétrofil yuksekligi olan hastalarda sagkalim ve
hastaliksiz sagkalim olasiliginin dusuk oldugu, ancak postoperatif
komplikasyonlar ve postoperatif hastanede yatis suresi ile iligkisi olmadigi
gorulmustir. Lenfositte noétrofile gore tam tersi bir durum s6z konusudur.
Lenfosit sayisinin yuksek oldugu olgularda sagkalim ve hastaliksiz sagkalim
olasihginin da yuksek oldugu, ancak postoperatif komplikasyonlar ve
postoperatif hastanede yatis suresi ile iligskisi olmadigr saptanmistir. Bu ikKi
degerin orani olan NLR’nin ise yuksek oldugu durumlarda sagkalim ve
hastaliksiz sagkalim olasiligi dusuktir. NLR ile postoperatif komplikasyonlar
ve postoperatif hastanede yatis suresi arasinda iliski yoktur. RDW’nin cut-off
degeri olarak %11,7-%14,6 araligi prognozu belirlemede uygun bulunmus

iken NLR icin kesin bir cut-off degeri tanimlanmamistir (67,68).

RDW ile NLR’nin morbidite ile iliskisi gdsterilememistir. Sadece
mekanik ventilasyon ve postoperatif yatis stresi RDW ile iligkili bulunmustur.

RDW ve NLR arasinda korelasyon saptanmamistir.

RDW ve NLR yuksekligi ve mortalite iliskisinin mekanizmasi kesin
olarak bilinmemektedir (42, 57, 45). Calismamiz RDW ve NLR’nin mortalite
ile iligkisi oldugunu ve sagkalim ile hastaliksiz sagkalimin 6ngorusunde
kullanilabilecek prognostik belirtegler olabileceklerini gostermistir. En onemli
avantajl ucuz, kolay ve tekrarlanabilir parametreler olmalaridir. Daha buyuk
ve ¢ok merkezli katilimin saglandigi prospektif serilerle desteklendiginde
RDW ve NLR’nin inflamatuar etkisi kesin gosterilebilir ve klinikte prognostik

belirte¢ olarak kullanilabilir.
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SONUC VE ONERILER

249 hastalik serimizde RDW ile sagkalim arasinda negatif bir iligki
mevcut olup istatistiksel olarak anlamli bulunmugtur. RDW degeri
yuksekliginin hastaliksiz sagkalimi olumsuz etkiledigi goruimustar.
Kan noétrofil degeri arttikca hem sagkalim hem de hastaliksiz
sagkalim olasili§1 azalmakta, lenfosit degeri arttikga tam tersine
sagkalim ve hastaliksiz sagkalim olasiligi artmaktadir. NLR degeri
arttikca sagkalim ve hastaliksiz sagkalim olasiligi azalmaktadir ve

bu negatif iligki istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

RDW ve NLR sagkalim ve hastaliksiz sagkalim o6ngorisunde
prognostik belirte¢ olarak kullanilabilir. En énemli kullanim avantaiji

kolay, ucuz ve tekrarlanabilir parametreler olmalaridir.

RDW ve NLR’nin morbidite 6ngoéristinde prognostik belirte¢ olarak

kullanilabileceg@ine dair bulgu saptanmamisgtir.

Hastalarin aldigi kemoterapi ve/veya radyoterapi gibi tedavi
protokollerinin de sagkalimda etkisi vardir. Merkezimiz diginda
onkolojik tedavilerine devam eden hastalarimizin kemoterapi ve
radyoterapi  kayitlari  eksik oldugundan calismaya dahil
edilmemigtir. Mevcut eksiklik prospektif yapilacak cgalismalar ile
asilabilir. Hastalar tedavi protokolleri ve evrelerine gore daha

homojen gruplara ayrilabilir.

RDW ve NLR inflamatuar belirtec olarak degerlendiriimektedir.
Dolayisiyla, CRP, sedimentasyon, albimin ve prokalsitonin gibi

parametrelerinde eklenecedi prospektif calismalar yapilabilir.

Hastaneler arasi veri kaybini 6nlemek igin T.C. vatandaslik
numarasinin hasta dosya numarasi olarak kullanilacagi, tim saglk

kuruluslarinin ortak veri bankasinda toplanmasi saglanabilir.

Cahismamiz 249 hasta ile yeterli buyukliktedir. Retrospektif bir
calismadir. Veriler titizlikle degerlendiriimis olsa da RDW ve
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NLR’nin KHDAK'de prognoz ile olan iligskisinin daha buyuk, ¢ok
merkezli, prospektif ¢calismalar ile degerlendiriimesi gerekli oldugu

dusunulmektedir.
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