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1. GĠRĠġ 

Akciğer kanseri dünya genelinde en sık görülen kanserler arasında yer alır (1). 

Erkeklerde prostat, kadınlarda meme mkanserinden sonra sıklık olarak ikinci sırada 

görülmektedir (2,3). Akciğer kanseri, tüm dünyada en yüksek mortalite oranına sahip 

kanser tipi olup yılda yaklaşık 1.2 milyon ölümden sorumludur. 2012 yılında dünya 

genelinde yaklaşık 1.8 milyon akciğer kanseri hastası tespit edilmiş ve yaklaşık 1.6 milyon 

hastanın ölümüne sebep olmuştur (4). 

Sıklıkla ileri evrede tanı alan akciğer kanseri tüm kanserler içinde, dünya verilerine 

göre %12.5 oranında insidansa sahip ve tüm kanser ölümlerinin %17.5 „inden sorumludur. 

International Association for the Study of Lung Cancer (IASLC) „nin evreleme sistemine  

göre belirlediği sağkalım oranları icelendiğinde Evre 1A‟da %50 olan 5 yıllık sağkalım, 

Evre 4‟te %2‟ye düşmektedir (5). 

Etyolojik nedenler ve epidemiyolojik veriler göstermektedir ki aslında akciğer 

kanseri önlenebilir bir hastalıktır. Çünkü akciğer kanseri gelişiminde sigara, meslek (katran 

ve is içeren ortamlarda çalışan işçiler , asbeste mesleki maruziyet, amfibol fiberlerine 

mesleki maruziyet) hava kirliliği ve radyasyon en önemli nedenleri oluşturmaktadır (6). 

Ayrıca, geçirilmiş akciğer hastalığı sekeli, diyet, viral enfeksiyonlar, cinsiyet, genetik, ve 

immünolojik faktörlerin de rol alabildiği belirtilmektedir (7-9). 

Sigara kullanımı akciğer kanseri gelişiminde rol oynayan en önemli risk faktörüdür. 

Pasif içicilik de akciğer kanseri gelişiminde önemli bir nedendir (10). Sigara kullanım 

süresi arttıkça veya günlük kullanılan sigara miktarı arttıkça akciğer kanseri riski artar 

(11). Sigaranın bırakılması durumunda akciğer kanseri riski azalmaktadır (12,13,14). 

Akciğer kanserinin %85‟ini Küçük Hücreli Dışı Akciğeri (KHDAK) ve geri 

kalanını ise Küçük Hücreli Akciğer Kanseri (KHAK) oluşturmaktadır. 

Üzerinde en çok çalışılan prognostik faktörler; hastanın yaşı, performans durumu, 

cinsiyeti, serum alkalen fosfataz (ALP) ve laktat dehidrogenaz (LDH) düzeyi, tedavi 

zamanı ve tedavi şekli olmuştur (15,16). 

 



 

2 

KHDAK‟inde yaşam sürelerini etkileyen en önemli faktörler; tümörün 

histopatolojik tipi, tümörün evresi, hastanın performans durumu, kilo kaybı, yaşı, cinsiyeti, 

serum LDH, ALP düzeyi, kan kalsiyum düzeyi, hemoglobin seviyesi ve genetik 

faktörlerdir (17).  

Ülkemiz geneline bakacak olursak; KHAK ve KHDAK ile ilgili yaşam sürelerini 

etkileyen prognostik faktörler üzerine yapılmış geniş kapsamlı araştırma sayısı oldukça 

azdır. 

Biz bu çalışmamızda; 2010 – 2015 tarihleri arasında  kliniğimizde ve Göğüs 

Hastalıkları polikliniğinde takip edilen metastatik akciğer kanseri tanısı almış 100 hastayı 

inceledik. 50 hastayı prospektif olarak en az 6 ay takip ettik ve 50 hastayı da retrospektif 

olarak inceledik. 

Çalışmamızda metastatik akciğer kanserinin uzun sağkalımla ilişkili olabilecek 

kişisel, tümöral, klinik, metastatik ve tedavi özelliklerini araştırmayı hedefledik. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1. Epidemiyoloji 

Akciğer kanserleri dünya genelinde erkeklerde ve kadınlarda tüm organ kanserleri 

içerisinde ikinci sıklıkta görülmektedir. Kansere bağlı ölümlerde ise birinci sıradadır (18). 

Ülkemizde tüm kanserler içinde erkeklerde 1. sıklıkta kadınlarda ise 5. sıklıkta 

görülmektedir (19). Akciğer kanserinin ortanca tanı konulma yaşı erkeklerde 70 kadınlarda 

71‟dir. Bu kansere bağlı ölümlerde yaş ortancası ise 72‟dir (18). ABD‟de insidansı son 

yıllarda azalmaktadır ancak gelişmekte olan ülkelerde ise sigara kullanımında artış olması 

nedeniyle insidansı artmaktadır. Dünya Sağlık Örgütünün (DSÖ) istatistiklerine göre 

akciğer kanserine bağlı yılda 1.4 milyon insan ölmektedir (20). Erkeklerde 1980‟den sonra 

insidansı azalmakla birlikte kadınlarda sigara kullanımında artışa bağlı olarak insidansı 

1970‟den sonra artmıştır (21). Daha önce tüm yeni tanı konulan kanserlerin %20-25‟i 

akciğer kanseriyken günümüzde bu oran %15‟e kadar düşmüştür. Ülkemizde sağlık 

bakanlığının kanser kayıt verilerine göre insidansı 11.5/100.000 dir ve hastaların %85‟i 

Küçük Hücreli Dışı Akciğer kanseri (KHDAK) %10-15 kadarı ise Küçük Hücreli Akciğer 

Kanseri (KHAK) ‟dir (22). 

2.2. Etyoloji 

2.2.1. Sigara 

Akciğer kanserlerinin %90‟ından sigara kullanımı sorumludur. ABD‟de sigara 

kullanımı erkeklerde %32, kadınlarda %28 oranında iken, Türkiye İstatistik Kurumu 

(TÜİK) 2012 verilerine göre Türkiye‟de sigara kullanımı erkeklerde %41.4, kadınlarda ise 

%13.1 olarak bildirilmiştir. Sigara içmeyenlere oranla içenlerde risk 20 kat artmıştır. Bu 

risk artışı günlük içilen sigara miktarı, sigara içme süre ve başlama yaşı ile bağlantılıdır 

(23). İngiltere‟de 2000 yılında yapılan bir çalışmada günlük sigara sayısı 1-14 arası ise 

rölatif risk (RR) 7.7, 15-24 arasında ise  rölatif risk 13.7, 25 ve üzerinde ise rölatif risk 24.5 

olarak saptanmıştır (24). 
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Sigara içmeye devam edenlerle karşılaştırıldığında sigarayı bırakmış olanlarda 

akciğer kanseri gelişme riski azalmaktadır. Ancak bırakılma süresi 40 yılı aşanlarda bile 

risk hiç sigara içmemiş olanlara göre daha yüksektir. Çalışmalara göre; cinsiyet ve 

kullanılan tütün tipinden bağımsız olarak sigaranın bırakılması akciğer kanseri gelişme 

riskini azaltmaktadır, bu risk azalması akciğer kanserinin tüm histolojik tipleri için 

geçerlidir (25). 

Sonraki yıllarda yapılan çalışmalarda pasif sigara içiciliğinin de akciğer kanserine 

neden olduğu tespit edilmiştir (26). Bir çalışmada eşi sigara içen bireylerde akciğer kanseri 

riskinde %30 artış olduğu bildirilmiştir (27). Yapılan bir meta-analizde sigara içen biri ile 

yaşayanlarda, akciğer kanseri riskinin %24 arttığı saptanmıştır (28).  Tütün dumanında 

3000‟den fazla farklı kimyasal madde olup, bunların 40‟dan fazlası kanserojendir. En 

önemlileri; polinükleer aromatik hidrokarbonlar, aromatik aminler, diğer organik 

(benzen,akrilonitril) ve inorganik (arsenik, asetaldehit) bileşikler ve polonyum 210‟dur 

(29). Nikotin ise bağımlılık yapıcı etkisi olup kanserojen değildir (30). Tütün dumanında 

bulunan benzopirenin tümör baskılayıcı gen olan p53 geni üzerinde tahrip oluşturarak 

akciğer kanseri gelişiminde etkili olduğu bulunmuştur (31). 

2.2.2. Diğer faktörler 

Bu faktörler akciğer kanserlerinin yaklaşık %6‟sından sorumludur (32). 

2.2.2.1. YaĢ 

Akciğer kanseri insidansı yaşla birlikte artmakta olup 6.-7. dekadlarda pik 

yapmaktadır. Genç erişkinlerde (50 yaş altında % 5–10 dolayında) sıklığı daha azdır 

(33,34). Bu toplulukta genellikle aile öyküsü vardır (33). 

2.2.2.2. Diyet 

Akciğer kanserinde diyetin; % 5 oranında etkili olduğu ileri sürülmektedir. Vitamin 

A ve β-karotenden fakir diyet akciğer kanseri riskini artırır. Diyette β-karoten/retinol 

miktarı yüksekse akciğer kanserinin göreceli riski 0,59‟a düşmektedir (35). Vitamin E ve 

selenyum benzer şekilde antioksidan etkiyle riski azaltmaktadır. Yüksek yağlı diyetle 

beslenen sigara tiryakilerinde akciğer kanseri riskinin arttığı gösterilmiştir. Çay (özellikle 

yeşil çay) tüketimi de koruyucu etki gösterir (35). 
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2.2.2.3. Mesleki ve Çevresel Maruziyetler 

Akciğer kanseri mesleki maruziyetle ilişkili kanserler arasında en sık görülenidir. 

Akciğer kanserinin çok sayıda meslek alanında oluştuğu gözlenmiştir. Özellikle 

katran ve is içeren ortamlarda çalışan işçilerde risk artmıştır. Ayrıca başta asbest ve 

radon olmak üzere arsenik, bis-klorometil eter, krom, formaldehit, iyonize 

radyasyon, nikel, polisiklik aromatik hidrokarbonlar, sert metal tozları ve vinil 

kloridinin de akciğer kanseri gelişiminde rolü gösterilmiştir (36). Asbest “İnternational 

Agency for Research on Cancer” tarafından akciğer kanseri ile ilişkisi olan faktörlerin 

başında gelen karsinojen olarak tanımlanmıştır. Bu ilişki; maruz kalma süresi, maruz 

kalınan asbestin miktarı, fiberin tipi ve eşlik eden sigara içimi ile ilişkilidir. Asbeste maruz 

kalan sigara içenlerde akciğer kanseri gelişme riski, asbest maruziyeti olan sigara içmeyen 

olguların 4-5 katıdır (37).  

Radon uranyumun parçalanması ile oluşan bir gazdır. Genellikle toprak ve suda 

bulunur. Radona bağlı risk artışı, konutlarda ortama yayılan parçalanma ürünlerinin 

inhalasyonuyla oluşur. İnhale radonun karsinojenik etkisi, partiküle radon emülsiyonundan 

daha fazladır. Akciğer kanserinin etyolojisinin %10-14‟ünden radonun sorumlu olabileceği 

ileri sürülmektedir (38) Normal kullanılan odun dumanının da akciğer kanseri riskini 

artırdığı gözlenmiştir (39). 

2.2.2.4. Genetik 

Tüm sigara içenlerin % 10-20‟sinde akciğer kanseri gelişimi, genetik yatkınlığın 

önemine işaret etmektedir. Genetik aktarım, sigaradan sonra en önemli risk faktörüdür. 

Genetik aktarım temelde iki enzimatik grupla ilişkilidir. Bunlar multipl genler tarafından 

kodlanan faz I ve faz II enzim sistemleridir. Temelde, sitokrom p450 süper ailesi, glutatyon 

S-transferaz ve N-asetil transferaz süperailesi bu gen gruplarını oluşturmaktadır. Faz I 

enzim sistemi, ekzojen maddeleri reaktif bileşenlere dönüştürme yeteneğine sahiptir. Faz II 

ise, konjugasyon veya suda çözünürlüğü değiştirerek bu maddelerin eliminasyonunu 

sağlayabilmektedir. Bu enzim sistemlerinin karsinojenlere karşı az veya daha fazla başarılı 

olmasının genetik aktarım ile ilgili olduğu ileri sürülmektedir (38,40). 
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2.2.2.5. Aile öyküsü 

Akciğer kanserli hastaların birinci dereceden akrabalarında akciğer kanseri riski 2.4 

kat artmaktadır. Bu çoğunlukla sigara faktöründen bağımsızdır (35). Suçlanan genetik 

faktörlerden biri olan P–450 enzim sisteminde yer alan aril hidrokarbon hidroksilaz 

enziminin artan aktivitesi olup, akciğer kanseri riskini 8 kat artmaktadır (41). 

2.2.2.6. Onkogenlerin aktivasyonu 

Ras sinyal iletiminde rol oynayan transmembran bir G proteinidir. H-ras, K-ras ve 

N-ras olmak üzere 3 proteinden oluşur. K-ras mutasyonu sigara içimi ile yakından ilgilidir 

ve %15-50 oranında KHDAK gelişiminde rol oynamaktadır (42).  

 Myc ise transkripsiyonda rol oynayan proteinleri kodlayan bir onkogen ailesidir. 

C-myc, Nmyc ve L-myc olmak üzere 3 üyesi vardır.  KHAK‟lerinin %18-31‟i, 

KHDAK‟lerinin ise %8-20‟sinde myc aktivasyonu görülmektedir (43). 

2.2.2.7.Tümör Supresör Genler 

 İnsan kanserlerinde en sık görülen mutant gen p53 geni olup tüm kanserlerin 

%50‟sinde mutajeniktir. KHAK‟lerin %90‟ında, epidermoid karsinomların %65‟inde, 

büyük hücreli karsinomların %60‟ında ve adenokarsinomların %33‟ünde gösterilmiştir 

(44). Retinoblastom geni (RB) ilk bulunan tümör supresör gendir ve  hücresel 

diferansiyasyonda önemli bir role sahiptir. RB protein yolağı KHAK‟lerinin hemen 

hepsinde KHDAK‟lerinin ise sadece %10-30‟unda görülmektedir (43). 

2.2.2.8.Büyüme Faktörleri ve Reseptörleri 

Pek çok çalışmada aşırı epidermal büyüme faktör reseptörü (EGFR) sinyalizasyonu 

ve regülasyon bozukluğunun tümör gelişimi ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. 

KHDAK‟lerinin %13-80‟inde EGFR aşırı ekspresyonu saptanmıştır. Transforming growth 

factor-β, fibroblast büyüme faktörü, matriks metaloproteinazlar vevasküler endotelyal 

büyüme faktörünün de kanser gelişimindeki etkileri pek çok çalışmada gösterilmiştir (23). 
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2.2.2.9. GeçirilmiĢ Akciğer Hastalıkları 

Kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH), tüberküloz, idyopatik pulmoner 

fibrozis (İPF), pnömokonyoz, bronşiektazi gibi malign olmayan akciğer hastalıkları ile 

akciğer kanseri oluşumu arasında pozitif ilişki saptanmıştır (35,45). Tüberküloz geçirmiş 

olan olgularda akciğer kanseri gelişme riskinin 8 kat daha fazla olduğu bildirilmiştir (46). 

Ülkemizdeki akciğer kanseri özelliklerini belirlemek amacıyla Toraks Derneği Akciğer ve 

Plevra Maligniteleri Çalışma Grubu tarafından yapılan ulusal, hastane bazlı retrospektif 

çalışmada, akciğer kanserli olguların % 0,3‟ünde idyopatik pulmoner fibrozis ve % 

2,9‟unda akciğer tüberkülozuna ikincil gelişen fibrotik skar dokusu saptanmıştır (30). 

2.2.2.10. Radyoterapi 

Herhangi başka bir malignite nedeniyle radyoterapi (RT) alan hastalarda akciğer 

kanseri gelişim riski artmıştır. Göğüs bölgesine RT verildiği durumlar olan meme kanseri 

ve hodgkin lenfoma hastalarında almayanlara göre akciğer kanseri görülme riski artmıştır 

(47). 

2.3. Akciğer kanserinin histopatolojik sınıflandırılması 

Akciğer kanseri çok fazla histopatolojik sınıflamaya sahiptir ancak esas olan 

KHAK ve KHDAK ayrımını yapmaktır. Çünkü bu majör iki grubun klinik ortaya çıkış 

şekli, metastatik potansiyeli, uygulanan tedaviler ve tedaviye yanıtları oldukça farklıdır. 

Histopatolojik sınıflandırmanın KHDAK‟de detaylı yapılmasının sebebi geliştirilen yeni 

tedavilerin uygulanmasında histopatolojinin oldukça önemli olmasıdır. Günümüzde Dünya 

Sağlık Örgütünün (DSÖ) 2004 sınıflaması kullanılmaktadır. IASLC/American Thoracic 

Society (ATS)/European Respiratory Society (ERS)‟nin ortak çalışmasıyla belirlenen 

adenokarsinom sınıflandırmasından bahsedilecektir (48). 

Tüm akciğer kanserlerinin %30‟unu oluşturan Squamöz Hücreli Kanser halen en 

sık görülen akciğer kanseri tipidir.Santral yerleşir, büyük boyutlardadır ve sigara ile 

kuvvetli ilişkilidir. Kadın cinsiyet, sigara kullanmamış ya da bırakmış olmak ve genç yaş 

Adenokanserli hasta profilinin özellikleridir. Genellikle periferik yerleşirler. 

Adenosquamöz Kanser sigara ile ilişkilidir ve akciğer periferinde yerleşir. Büyük Hücreli 

Akciğer Kanseri tüm akciğer kanserlerinin  %10‟undan azını oluşturur. Küçük Hücreli 
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Akciğer Kanseri (KHAK) perihiler alanda yerleşir ve büyük kitleler oluşturma 

eğilimindedir. KHAK‟de tanı anında sıklıkla uzak metastaz saptanır ve prognoz 

kötüdür(48,49). Histopatolojik sınıflama Tablo 1‟de özetlenmiştir. 

Tablo 1: WHO/International Association for the Study of Lung Cancer (IASLC) 

Malign Akciğer Epitelyal Tümörlerin Sınıflaması 
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IASLC/ERS ve ATS‟nin 2011 adenokarsinom sınıflamasında (Tablo 2) eski 

sınıflamaya göre bir takım değişiklikler yapılmıştır.     

Tablo 2: IASLC/ERS/ATS Ortak Yeni Adenokarsinom Sınıflandırması 

 

2.4. Klinik 

Akciğer kanserli hastalar tümörün yeri, büyüklüğü ve metastaz durumuna göre 

farklı klinik tablolar ile başvururlar. Çoğunlukla halsizlik, kilo kaybı, iştahsızlık gibi 

yapısal semptomlar tabloya eşlik eder. Semptomlar primer tümöre, intratorasik yayılıma, 

uzak metastazlara ve paraneoplastik sendromlara bağlı olmak üzere 4 grupta incelenebilir. 

Ama genel olarak baktığımız zaman en sık görülen semptomlar sırasıyla öksürük (%75), 

kilo kaybı (%68), nefes darlığı (%58-60) ve göğüs ağrısıdır (%45-49) (50). %6 hastada ise 

semptom olmaz. Lezyon başka bir nedenle çekilen akciğer grafisinde tesadüfen saptanır 

(51). Semptom tipi ile prognoz arasında da ilişki vardır. Asemptomatik hastaların 

sağkalımı, primer tümöre bağlı semptomu olanlara göre daha iyidir. Yine bazı semptomlar 

belli hücre tiplerinde daha sık görülür. Hemoptizi yassı hücreli kanserde sık iken nefes 

darlığı, göğüs ağrısı, metastaz semptomları ise küçük hücreli akciğer kanserini düşündürür 

(52). KHAK ile KHDAK‟nin klinik özellikleri birbirinden farklı değildir ancak KHAK‟de 

semptomlar daha hızlı ortaya çıkar, hastalık daha hızlı seyreder ve paraneoplastik 

sendromlar daha çok görülür. İştahsızlık, kilo kaybı, ateş gibi genel sistemik semptomlar 

da yine KHAK‟de daha fazladır. 
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2.4.1. Primer Tümöre Bağlı Semptomlar 

Öksürük en sık görülen semptom olmakla beraber tek başına bulunduğunda akciğer 

kanserini düşündürmez ve tanı gözden kaçabilir. Parankimden çok hava yollarını tutan 

tümörlerde bu durum daha sık olur. Örneğin adenokarsinom periferik yerleşimli olduğu 

için öksürük ile bulgu vermeyebilir ama yassı hücreli ve KHAK santral hava yollarında 

gelişmeye eğilimli olduğu için öksürüğe yol açabilirler. KHDAK‟de öksürük tümörün 

mukozada yaptığı ülserler, postobstruktif pnömoni, plevral efüzyon ve atelektazi sonucu 

ortaya çıkar. O nedenle ağır sigara içicilerinde yeni başlayan veya karakter değiştiren, 3 

hafta süreyle persiste olan öksürük varsa ve bu tabloya hemoptizi eşlik ediyorsa mutlaka 

akciğer kanseri akla gelmeli ve gerekli incelemeler yapılmalıdır (53). 

Hemoptizi 40 yaşın üzerinde, sigara kullanmış kişilerde mutlaka akciğer kanseri 

açısından uyarıcı olmalıdır. Akciğer grafisi normal olsa da %3-5 oranında bilgisayarlı 

toraks tomografisi, bronkoskopi ya da balgam sitolojisi ile akciğer kanseri tanısı 

konulabilir. Hemoptizi, tümör içindeki damarlarda inflamasyon, nekroz ya da tümörün 

damar invazyonu sonucu ortaya çıkar (54).  

Primer tümörün göğüs duvarı ya da plevral invazyonuna, kosta metastazına bağlı 

olarak %50‟ye varan oranlarda göğüs ağrısı görülebilir. Gençlerde yaşlılardan daha sıktır. 

Tümörün olduğu tarafta, künt, sürekli, öksürük ya da nefes alıp verme ile değişmeyen 

vasıfta bir ağrıdır.  

Tanı anında yaklaşık %25 hastada saptanan sık semptomlardan biri de nefes 

darlığıdır. Bronş içi obstrüksiyon, bronşa dıştan bası, atelektazi, lenfanjitik yayılım, 

pnömotoraks ve plevral/perikardial efüzyon akciğer kanserinde en sık nefes darlığı 

sebepleridir. 

2.4.2. Ġntratorasik Yayılıma Bağlı Semptomlar 

Bu başlık altında sinirler, göğüs duvarı, plevra, vasküler yapılar ve mediasten içi 

organların etkilenmesine bağlı olabilecek semptomları inceleyeceğiz. 

Ses kısıklığı ile başvuran bir hastada rekürren sinir paralizisinin akla gelmesi 

gerekir. Primer tümör ya da lenfadenopatilerin basısı sonucu gelişir ve hastanın operasyon 

şansının kalmadığının göstergesidir. Sıklıkla sol taraf tümörlerinde etkilenir. Yine sol 
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hemitoraksta yerleşen tümörlere bağlı gelişen diğer bir sinir etkilenimi frenik sinir 

paralizisidir. Diyafram paralizisi gelişir ve hastalığın lokal ileri evrede olduğunu gösterir. 

Akciğer kanserli hastada özofagusa dıştan bası, vokal kord basısı ve radyoterapi 

(RT) nedeni ile disfaji gelişebilir. Çok yaygın bir semptom değildir ancak hastanın 

beslenmesi bozulmuş ise nutrisyonel destek gerekebilir (55). 

KHAK‟de %13.1 ve KHDAK‟de %2.7 oranında görülen „vena kava süperior 

sendromu (VKSS) „ tümörün mediastene direkt yayılımı ya da genişlemiş sağ paratrakeal 

lenf nodunun vena kava süperior‟a (VKS) basısı sonucu gelişir. Nefes darlığı, baş boyun 

bölgesinde şişlik, üst gövde, omuz ve kollarda dilate venler ve siyanoz görülür (55). 

8. servikal, 1 ve 2. torasik sinir trunkuslarının süperior sulkus tömürü ile 

invazyonunun sonucu Pancoast Sendromu gelişir. Süperior sulkus tömürleri tüm akciğer 

kanserlerinin %3-5‟ini oluşturur. Bu hastalarda omuz ve kol ağrısı, uyuşma, etkilenen taraf 

kaslarında atrofi, Horner Sendromu (pitozis, myozis, enoftalmi ve anhidrozis) izlenir ve 

KHDAK‟de daha sıktır (56).  

Tümörün plevraya invazyonu sonucu plöretik göğüs ağrısı gelişebilir ancak 

zamanla plevra sıvısı arttıkça bu ağrı kaybolur. Sitolojik incelemede plevra sıvısında 

malign hücre görülürse hastanın evresi M1a kabul edilir. Bu hasta için artık palyatif tedavi 

gündeme gelir çünkü küratif tedavi şansı yoktur. Akciğer kanserli olgularda lenfatik 

obstrüksiyon, postobstruktif pnömoni ve atelektazi gibi nedenlere bağlı benign orjinli 

sıvılar da gelişebilir (57). 

2.4.3. Paraneoplastik Sendromlar 

Paraneoplastik sendrom tümörün fiziksel etkisi ya da metastazları ile ilgili olmayıp 

tümör hücrelerinden salınan polipeptit hormonlar, sitokinlerin etkisi ya da vücudun tümöre 

karşı oluşturduğu bir immün cevap sonucu gelişen bir tablodur. %10-20 oranında bulunur 

ve tümör boyutuyla sendromun yaygınlığı arası ilişki yoktur. 

Akciğer kanserindeki paraneoplastik sendromlar en çok endokrin, kas-iskelet 

sistemi, nörolojik ve hematolojik sistemleri etkiler. KHAK‟de hiperkalsemi başta olmak 

üzere endokrin sistemi etkileyen sendromlar oldukça sıktır. Cushing sendromunun varlığı 

KHAK için kötü prognozu gösterir. Uzun kemiklerde ağrılı periost proliferasyonu ile 
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karakterize hipertrofik pulmoner osteoartropati (HPOA) KHDAK‟de daha sıktır ancak 

prognostik özellik taşımaz. Nörolojik sendromlardan Lambert-Eaton sendromu, alt ve üst 

ekstremitelerde proksimal kas kuvvetsizliği ile seyreder ve KHAK‟de daha sık görülür. 

Nörolojik paraneoplastik sendromların çoğu tip 1 antinöronal antikorlar (anti-Hu antikoru) 

ile meydana gelir. Hematolojik sendromlar içinde en önce tanımlananlardan biri olan 

Trousseau‟s Sendromu gezici yüzeyel trombofilebit oluşumu ile karakterizedir (56). 

2.4.4. Uzak Metastazlara Bağlı Semptomlar 

Büyük hücreli kanser ve adenokanserde daha fazla olmak üzere, akciğer kanserli 

hastaların 1/3‟ünde tanı anında uzak metastaz saptanır. Uzak metastaz bölgeleri ve 

sıklıkları Tablo 3‟de belirtilmiştir (58). Karaciğer metastazları erken evrede 

asemptomatiktir. Metastazların sayı ve boyutları arttıkça karaciğer fonksiyon testleri 

bozulur. Ağrı ile yaşam kalitesini oldukça bozan kemik metastazları osteolitik tarzdadır ve 

en çok vertebra korpusları, kostalar ve uzun kemikleri etkiler. Adrenal bez metastazı 

asemptomatiktir. Santral sinir sistemi (SSS) metastazları en çok adenokarsinomda izlenir. 

Baş ağrısı, denge kaybı bulantı, kusma, görme alanı kaybı ile bulgu verir (56). 

Tablo 3: Akciğer kanserinde ekstratorasik metastaz bölgeleri  (58) 
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2.5. Tanı 

Tanısal değerlendirme işlemi kesin tanı ve doğru evreyi ortaya koyacak şekilde 

yürütülmelidir. Eğer akciğer kanserinden şüphelenilecek belirti ve bulgular mevcutsa 

başlangıçta iyi bir öykü ve fizik muayenenin yanı sıra, posteroanterior ve lateral akciğer 

grafisi, biyokimyasal testler (özellikle kemik-kemik iliği metastazlarını değerlendirmek 

için serum alkalen fosfataz (ALP), laktat dehidrogenaz (LDH) ve kalsiyum düzeyleri) ve 

tam kan sayımı (kemik iliği metastazı açısından) ile değerlendirme yapılmalıdır. Bu sınırlı 

radyolojik ve laboratuar testlerin ardından histolojik tipi ortaya koyacak doku tanısı elde 

edilmelidir. Bu işlem yapılırken hastayı en az yoran, en az invaziv olan ve en fazla bilgiyi 

sağlayan işlemlerle başlanacak bir algoritma izlenmelidir (59).  

Akciğerde çapı 3 cm‟ye kadar olan yuvarlak veya oval şekildeki dansitelere nodül, 

3 cm‟den büyük olanlara ise kitle adı verilir (60). Soliter pulmoner nodüllerin ayırıcı 

tanısına oldukça geniş grupta lezyonlar girmesine rağmen, özellikle 2 cm‟den büyük 

nodüllerin çoğu malign karekterde olma eğilimindedir. Malign nodülün çapı ile beş yıllık 

yaşam şansı ters orantılıdır (61) 

2.5.1. Akciğer grafisi 

Sigara kullanan, soygeçmişinde akciğer kanseri öyküsü olan ve akciğer kanserini 

düşündüren semptomlarla başvuran bir hastada ilk yapılacak inceleme 2 yönlü direkt 

akciğer grafisidir. Akciğer kanseri sağ akciğerde ve üst zonlarda daha sık görülür (33). 

2.5.2. Bilgisayarlı Toraks Tomografisi  

Günümüzde oldukça sık kullanılan bu yöntemin bazı avantajları vardır. Herşeyden 

önce görüntü 3 boyutludur böylece primer lezyonun gerçek ölçüsü hesaplanabildiği gibi 

çevre yapılar ile ilişkisi de izlenebilmektedir. Gerektiğinde kontrast madde verip dinamik 

çekimler yapılabilir ve bu özellik bize lezyonun niteliği hakkında bilgi vermektedir. 

Önemli diğer bir avantajı ise lezyon lokalizasyonu iyi belirlendiği için tanıya hangi yöntem 

ile ulaşabileceğimiz konusunda yol göstermesidir. 
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2.5.3. Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRG) 

Akciğer kanseri görüntülemesinde BTT oldukça yeterli olmasına karşın sınırlı bazı 

durumlarda MRG‟nin üstünlüğünden bahsedebiliriz. MRG incelemede kontrast madde 

olarak godolonyum verilerek T1 ve T2 sekanslarında kanserli dokunun maddeyi tutmasına 

göre inceleme yapılır. Apikal tümörlerde tümörün göğüs duvarı ile ilişkisinin 

belirlenmesinde, perikard, diyafram ve göğüs duvarı tutulumlarında ve şüpheli kemik, 

karaciğer ve adrenal bez metastazlarında MRG‟nin üstünlüğünden bahsedebiliriz. Ancak 

yine de akciğer kanseri tanı ve evrelemesinde MRG incelemesinin önceliği yoktur. 

2.5.4. Pozitron Emisyon Tomografi - Bilgisayarlı Tomografi (PET-BT) 

Pozitron emisyon tomografisi (PET) görüntüleme yöntemlerinin en gelişmiş 

olanıdır. Diğer görüntüleme yöntemlerinden farklı olarak metabolik, fonksiyonel bilgi 

sağlaması en önemli özelliğidir. Yöntemde en sık kullanılan farmasötik ajan ise F-18 

işaretli florodeoksiglukozdur (FDG). Glukoz tüketiminin arttığı tümör hücrelerinde 

tüketimin miktarı „standart uptake volume (SUV)‟ adlı değer ile ölçülür. İnflamasyonla 

maligniteyi ayırt eden bir eşik değer saptanmamıştır ama SUV değer yükseldikçe o 

dokunun malign olma ihtimali artar.  Kullanım alanları şunlardır: 

1-Tanı ve ayırıcı tanı 

2-Uzak metastazların saptanması (evreleme)  

3- Mediastinal lenf nodlarının değerlendirilmesi  

4-Soliter pulmoner nodüllerin benign-malign ayırımı  

PET‟in 8-10 mm çapındaki nodüller için duyarlılığı düşüktür, bu durumda yanlış 

negatiflik görülebilir. Epidermoid karsinom gibi KHDAK‟leri iyi derece tutulum 

gösterirken,  bronkoalveolar ve karsinoid tümörler gibi yoğun müsinöz içerikli veya yavaş 

büyüyen tümörler patolojik düzeyde 18F-FDG tutulumu göstermeyebilirler. (62). Aktif 

tüberküloz, sarkoidoz gibi enfeksiyöz-enflamatuar durumlarda ise yalancı pozitiflik 

gözlenebilir. Artmış 18F-FDG tutulumu gösteren nodüller aksi ispatlanana kadar malign 

kabul edilmelidir (63). 
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2.5.5. Balgam Sitolojisi 

Daha önceleri çok sık kullanılmaktaydı. Flexible bronkoskopi sonrası önemi 

azalmıştır. Örnek sayısının artmasının tanı oranını artırdığı belirtilmektedir. En iyi serilerde 

bile tekrarlanan balgam sitolojilerin santral yerleşimli tümörlerde %60-80, periferik 

tümörlerde ise %15-20 oranında pozitif bulunmuştur (41). Tanı için gerekli invazif 

yöntemlerin komorbid nedenlerle kontrendike olduğu ya da hastanın ileri inceleme 

yapılmasını reddettiği durumlarda başvurulabilir. 

2.5.6. Flexible Fiberoptik Bronkoskopi 

Flexible fiberoptik bronkoskopi akciğer kanseri tanısında en önemli tanı 

yöntemlerinden birisidir. Tümörün yerleşim yeri ve boyutu tanı için önemlidir.  Akciğer 

kanserlerinin yaklaşık üçte ikisi bronkoskopide doğrudan görülebilir. Görülebilen 

lezyonlardan en az 3 örnek alınması önerilmektedir. Tek başına alınan biyopsinin 

duyarlılığı %74, bronkoalveolar lavajın %48 ve fırçalama metaryalinin ise %59‟dur (64). 

2.5.7. Perkütan Transtorasik Ġğne Biyopsisi 

Periferik lezyonlarda özellikle de 1.5 cm‟den büyük lezyonlarda duyarlılığı 

%94‟lere varan bu yöntem, tomografi, floroskopi veya ultrason (USG) eşliğinde yapılabilir 

(65). Tomografi eşliğinde daha sık kullanılmaktadır. %20-30 oranında yalancı negatiflik 

söz konusudur (66). %27-28 oranında pnömotoraks gelişir ancak çok az hastada tüp 

torakostomi gerekir. 

2.5.8. Plevra sıvısı incelenmesi 

Akciğer kanserli olguların %8-15‟inde plevra sıvısı saptanır (67). Ancak olguların 

yaklaşık %50‟inde postobstrüktif atelektazi, pnömoni, mediastinal lenfatik obstrüksiyon 

gibi nedenlerden dolayı plevra sıvısı eşlik eder. Malign olma kuşkusu olan plevra 

sıvılarından materyal elde etmenin en basit şekli torasentezdir (68). Tanı değeri % 50-60 

kabul edilmektedir (67). Olguların % 65‟inde 50 - 100 cc plevra sıvısının sitolojik 

incelemesi malign hücre saptanmasında yeterlidir (68). Sitolojik tanı tümörün tipine 

bağlıdır. En iyi sonuçlar adenokarsinomada elde edilirken, küçük hücreli akciğer 

karsinomu, lenfoma ve mezotelyomada daha düşüktür. En önemli komplikasyonları; 

pnömotoraks, reekspansiyon akciğeri ve nadiren hava embolisidir (69). 



 

16 

2.5.9. Kapalı Plevra Biyopsisi 

Pariyetal plevradan Abram‟s veya Cope iğneleri ile biyopsi yapılmasıdır (49). 

Plevra biyopsisinin tek başına plevra sıvılarında tanı oranı % 40- 70 (ortalama % 46) 

olarak bildirilmektedir. Tekrarlanan torasentezler ile tanı konamayan malign plevra 

sıvılarında plevra biyopsisinin tanıya katkısının % 10‟un altında olduğu bildirilmiştir (70). 

2.5.10. Mediastinoskopi 

Mediastinoskopinin en önemli endikasyonu; akciğer kanserinin ilk tanısı ve 

torakotomi öncesi lenf nodlarından biyopsi yaparak evrelemesinin yapılabilmesidir. 

Sensitivitesi % 87, spesifitesi % 100 olan mediastinoskopinin yalancı negatiflik oranı 

ortalama % 9 (% 4–16)‟dur. Yalancı negatiflik paratrakeal bölgede çok düşükken (% 1- 2), 

subkarinal bölgede % 6,1 olarak en yüksek oranındadır (71) 

Mediastinoskopide mortalite oranı % 0-0,08, komplikasyon oranı % 3 

düzeyindedir. En sık görülen komplikasyonlar; hemoraji, pnömotoraks, rekürren sinir 

paralizisi, insizyon yeri enfeksiyonu, trakeal hasar, özefagus perforasyonu, mediastinit ve 

kardiyak değişikliklerdir (71) 

Endobronşial ultrasonografi uygulamaları sonrası kullanımında ciddi gereksinim 

azalması olmuştur (72). 

2.5.11. Video Yardımlı Torasik Cerrahi (VATS) 

Periferik akciğer tümöründen biyopsi alınması, akciğer tümörü invazyonunun 

değerlendirilmesi, 5., 6., 7., 8. ve 9. mediastinal lenf nodlarından örnekleme yapılması, 

malign plevral tutulumun doğrulanması, plevral sıvı birikiminin değerlendirilmesi gibi tanı 

ve evreleme amaçlı işlemler başlıca kullanım alanlarını oluşturmaktadır. Kardiyak 

instabilite, tek akciğer ventilasyonunun tolere edilememesi, ciddi amfizem varlığı, 

ventilatör bağımlılığı, aşırı fibrotoraks, aşırı skolyoz, çapı 1 cm‟den küçük, derin yerleşimli 

akciğer nodülü ise işlemin başlıca kontrendikasyonlarıdır (73). 

2.5.12. Lenf Bezi Biyopsisi 

Supraklavikuler bölge ve servikal bölge gibi lokalizasyonlarda palpabl lenf bezi 

varlığında yapılır. Lenf nodu malign olarak raporlanırsa inoperabilite kriteridir (74). 
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2.5.13. Torakotomi 

Akciğer kanseri düşünülen hastaların %95‟inde diğer tanı yöntemleri ile tanı 

konulabilir. Ancak tanı konulamayan çok az bir grup için torakotomi gerekebilir ki 

bu hastalar genellikle küçük bir tümöral odağın geniş bir enflamasyon sahasınca 

maskelendiği hastalardır. Ameliyat esnasında şüpheli lenf nodlarından alınan 

biyopsiler frozenle incelenerek cerrahiye uygun hastalarda, tüm mediastinal lenf 

nodları diseksiyonuyla birlikte kitle rezeksiyonu yapılır (75). 

2.6. Evreleme 

Akciğer kanseri tanısı konduktan sonraki basamak uygun evrelemedir. Evrelemenin 

amacı, tümörün anatomik yayılımını tanımlamak, prognozu tahmin etmek ve tedavi 

yaklaşımını belirlemektir. Evrelemede kullanılan TNM (T:primer tümör, N: bölgesel lenf 

bezleri, M: uzak metastaz) sistemidir. TNM evresinin son baskısı olan 7. baskısı (Tablo 4) 

Ocak 2010„da yayınlanmıştır ve tablo 5‟de gösterilmiştir (76). 

Tablo 4: KHDAK‟de TNM Evrelemesi 
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Tablo 5: KHDAK‟de TNM Evrelemesi 

Gizli karsinom Tx N0 M0 

Evre 0 Tis N0 M0 

Evre 1A T1a-T1b N0 M0 

Evre 1B T2a N0 M0 

Evre 2A T1a,T1b,T2a 
T2b 

N1 
N0 

M0 
M0 

Evre 2B T2b 
T3 

N1 
N0 

M0 
M0 

Evre 3A T1a,T1b,T2a,T2b 
T3 
T4 

N2 
N1,N2 
N0,N1 

M0 
M0 
M0 

Evre 3B T4 
Herhangi bir T 

N2 
N3 

M0 
M0 

Evre 4 Herhangi bir T Herhangi bir N M1a veya M1b 

 

Küçük hücreli akciğer kanseri (KHAK) evrelemesinde, tanı aşamasında olguların 

çoğunda metastatik hastalık olduğundan, toraks içi ve lenf nodu lokal tümör yaygınlığı 

prognozu çok etkilemediğinden, ilk aşamada daha basit olan Veterans Administration 

Lung Cancer Study Group (VALC) evrelemesi (sınırlı hastalık-yaygın hastalık) pratikte 

kullanılmaktadır (77). Ancak, etkili lokal tedavi açısından sınırlı evredeki seçilmiş 

olgularda TNM evrelemesi tam olarak yapılmalıdır. 

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

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

(TNM sistemine göre; Evre: I, II, III). Olguların % 20- 40‟ı bu evrede başvurur (83,84,85). 

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

ipsilateral plevral sıvılı (sitoloji pozitif veya negatif) hastalarıda katmıştır (77)  

Yaygın hastalık: Sınırlı hastalığı aşmış, uzak metastaz yapmış KHAK olgularıdır. 

Malign plevral effüzyon ve metastatik akciğer lezyonu olanlar bu gruba girer (TNM 

sistemine göre; Evre: IV) . Olguların % 60- 80„i bu evrededir (77,78,79).  

2.7. Prognostik faktörler 

Akciğer kanserinin mortalitesi oldukça yüksektir ve mortaliteyi etkileyen en önemli 

faktörlerden birisi hastalığın evresidir (74). 
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Evre I ve II hastalıkta erkek cinsiyet, ileri yaş ve skuamöz hücreli karsinom dışı 

karsinom varlığı daha kötü bir prognoz ile ilişkilidir. Evre III‟te ise, genel durumun 

kötüleşmesi ve yükselmiş serum laktat dehidrogenaz (LDH) düzeyi prognozu kötüleştiren 

faktörlerdir (86). 

 Küçük hücre dışı karsinomların 3 ve 5 yıllık sağkalım oranlarına bakıldığında; 

klinik evre IA‟da sırasıyla %71 ve %61, patolojik evre IA‟da %80 ve %67 olan oranlar, 

klinik evre IIIA‟da %18 ve %13‟lere, patolojik evre IIIA‟da %46 ve %39‟lara düşmektedir 

(87). 

Skuamöz hücreli karsinom adenokarsinoma kıyasla daha iyi bir prognoza sahiptir. 

Evre I hastalıkta skuamöz hücreli karsinomda 5 yıllık sağkalım %80 iken, 

adenokarsinomda %70‟tir. Adenoskuamöz karsinomun ise her ikisinden daha kötü bir 

prognozu vardır (87).    

Bir bütün olarak alırsak, iyi prognoz faktörleri; tanı sırasında hastalığın erken 

evrede olması, performans durumunun iyi olması, önemli kilo kaybı olmaması (%5„ten 

fazla değil) ve kadın cinsiyettir (80,81). 

Yaşın prognostik önemi nispeten azdır. Ancak perioperatif morbidite artan yaş ile 

artar. Akciğer rezeksiyonuna gidecek yaşlıların perioperatif yoğun bakım destek 

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

genç hastalar kadar etkili olabilir. Bu hastalar yaşa bakmaksızın cerrahi için 

değerlendirilmelidir. Yaşlılarda pnömonektominin mortalitesi daha yüksektir (82). 

Preoperatif  % 10‟dan fazla kilo kaybı, ECOG-WHO performans >2 olanlarda 

prognoz kötüdür (61). Bu kişilerde birlikte başka hastalık veya belirlenenden daha ileri 

evre hastalık olma olasılığı da yüksektir (81). 

KHAK‟de çok sayıda prognostik faktör tanımlanmıştır. Bu faktörlerden kötü 

performans durumu, yaygın hastalık varlığı, kilo kaybı ve LDH yüksekliği kötü prognoz ile 

ilişkili iken iyi performans durumu, sınırlı hastalık varlığı, 70 yaş altında olmak ve normal 

LDH düzeyleri iyi prognoz ile ilişkilidir. Paraneoplastik sendromların mevcudiyeti kötü 

prognoza işaret eder. Tablo 7‟de KHAK için prognostik faktörler sıralanmıştır (53). 
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Hastaların performansını değerlendirmek için en sık kullanılan skalalar olan 

Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) ve Karnofsky skalaları tablo 6‟da 

gösterilmiştir (83). 

Tablo 6: ECOG ve Karnofsky performans skalaları 

ECOG KARNOFSKY  

                   0 Yakınma yok.Normal 

aktivite sürdürülebiliyor. 

        %90-100 

                   1 Yakınma var ancak normal 

aktivite sürdürülebiliyor. 

        %70-80 

                   2 Yakınma var, günün 

yarıdan az yatakta geçiyor. 

        %50-60 

                   3 Ciddi yakınma var, günün 

yarıdan fazlası yatakta 

geçiyor. 

        %30-40 

                   4 İleri derecede yakınma var,  

günün tamamı yatakta 

geçiyor. 

        %10-20 

 

Tablo 7: Küçük hücreli akciğer kanserinde prognostik faktörler 

 Prognoz iyi Prognoz kötü 

Performans durumu 0-1 2-4 

Vücut ağırlığı Değişmemiş >%10 azalmış 

Cinsiyet Kadın Erkek  

YaĢ <70 >70 

Irk Beyaz Siyah 

Evre Erken İleri 

Laktat Dehidrogenaz Normal Yüksek 

Serum Sodyum(Na) Normal Düşük 

Albümin Normal Düşük 

Metastaz bölgesi 1 >1 
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2.8. Tedavi 

2.8.1. Küçük Hücreli DıĢı Akciğer Kanserlerinde Tedavi YaklaĢımları 

Tedavi yaklaşımında hastalığın evresi ve hastanın performans durumu  asıl 

belirleyici faktörlerdir. 

2.8.1.1. Evrelere Göre Tedavi YaklaĢımı 

2.8.1.1.1. TXN0M0 ve Yüzeyel Tümörlerde Tedavi 

Bu grupta; direkt akciğer radyografisi ve fizik muayenesi normal olup balgam 

sitolojisi pozitif olan olgular yer almaktadır. Tedavi yaklaşımını belirlemek için spiral 

toraks tomografisi incelemesi mutlaka yapılmalıdır. Tomografide lezyon saptanırsa cerrahi 

tedavi önerilir. Lezyon saptanmayan olgulara otofloresan bronkoskopi yapılmalıdır. 

Tomografi ve bronkoskopide lezyon saptanmayan olgular izlenmelidir. Cerrahi tedaviyi 

kabul etmeyen ya da cerrahiye uygun olmayan hastalara fotodinamik tedavi, brakiterapi, 

argon plazma koagülasyon, elektrokoter, kriyoterapi önerilmektedir (88). 

2.8.1.1.2. Evre IA ve IB’de Tedavi 

Evre IA ve IB tümörlerde temel tedavi yaklaşımı; tümörün ilgili akciğer dokusu ile 

birlikte çıkartılması ve hiler, mediastinal lenf nodu disseksiyonu ile tam rezeksiyonudur. 

Tercih edilen cerrahi şekli lobektomi olup pulmoner rezervi kısıtlı olgularda 

segmentektomi ya da wedge rezeksiyon da yapılabilir (89). Postoperatif radyoterapi (RT) 

ve sistemik kemoterapinin (KT) yaşam süresine katkısı gösterilememiştir. Medikal 

inoperabl olan ya da operasyonu kabul etmeyen olgularda torasik RT uygulanabilir. 

Ortalama olarak T1 N0 M0 olgularda cerrahi sonrası 5 yıllık yaşam oranı %80 olup bu 

oran T2 N0 M0 olgularda %60-65‟dir. (90) 

2.8.1.1.3. Evre IIA-IIB’de Tedavi 

Evre IIA ve IIB‟de de önerilen tedavi şekli tümörün tam rezeksiyonu, hiler, 

mediastinal lenf nodu disseksiyonudur (89). Medikal inoperabl olan ya da operasyonu 

kabul etmeyen olgularda torasik RT uygulanılır (90). Opere olmuş olan olgularda adjuvan 

KT‟nin sağkalım üzerine etkisi netlik kazanmamış olup bu konuda klinik çalışmalar 

sürmektedir. Beş yıllık yaşam oranı %39–48 arasında değişmektedir. 
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2.8.1.1.4. Evre IIIA’da Tedavi 

Göğüs duvarı, mediastinal plevra, pariyetal perikard, mediastinal yağ dokusu ve ana 

bronş tutulumu nedeniyle T3 (N1) olan olgularda tercih edilecek tedavi, hastalığın cerrahi 

olarak tam rezeksiyonudur. Postoperatif RT ve KT standart değildir. Sadece cerrahi 

yapılan olgularda 5 yıllık yaşam %37 oranındadır. N2 saptanan olgularda postopertaif 

torasik RT ile lokal nüks azalmaktadır. Neoadjuvan KT almış ve opere edilmiş olgularda 

postoperatif aynı protokol ile adjuvan olarak 2-3 kür devam edilmesi önerilmektedir 

(91,92). 

2.8.1.1.5. Evre IIIB’de Tedavi 

             Evre IIIB olgularda tedavi seçeneği kemoterapi+ radyoterapi verilmesidir. 

Randomize çalışmalarda kemoterapi ve ardından radyoterapi verilmesi ile median ve uzun 

dönem sağkalımlarda, tek başına radyoterapi verilmesi ne göre daha iyi bir iyileşme olduğu 

gösterilmiştir. İzleyen randomize çalışmalarda eş zamanlı KT ve RT uygulanması ile her 

ne kadar halsizlik, özefajit ve nötropeni gibi yan etkiler daha fazla olsa da ardışık KT ve 

RT uygulamasına göre sağkalımda iyileşme olduğu gösterilmiştir (93). 

             Semptomatik plevral sıvısı olan olgularda kontrendikasyon yoksa sıvı drenajı ve 

plöredez uygulanmalıdır (94).  

Vena kava süperior sendromu olan olgularda; deksametazon (16 mg / gün) ve 

diüretik tedavi birlikte başlanır ve RT planlanır (94). 

2.8.1.1.6. Evre IV’de Tedavi 

Performans durumu iyi olan olgularda KT verilmelidir. Tedavide cisplatin içeren 

tedavi protokolleri tercih edilmelidir. Tedavi ile yaşam kalitesi düzelir, hastalıksız yaşam 

süresi ve ortalama yaşam süresi kısmen uzatılması sağlanır. 

Beyin ve kemik metastazı olan olgulara palyatif lokal RT önerilmektedir (95) 
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3. MATERYAL VE METOD 

3.1. Olgular 

Çalışma protokolü planlanarak  KTÜ Tıp Fakültesi Bilimsel Araştırmalar Etik 

Kurulundan Etik Kurul onayı alındı.  (Etik kurul onay tarih ve no: 23 Kasım 2015 -

2015/112 ) 

Bu çalışmaya Ocak 2010 ve Eylül 2015 tarihleri arasında Karadeniz Teknik 

Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı Tıbbi Onkoloji Bilim Dalı ve 

Göğüs Hastalıkları A.B.D‟da takip edilen , histopatolojik olarak Küçük Hücreli Dışı 

Akciğer Kanseri (KHDAK) tanısı konulan ve metastatik evrede olan 100 hasta dahil edildi. 

Çalışmaya dahil edilme kriterleri; Küçük Hücreli Dışı Akciğer Kanseri tanısının 

histopatolojik olarak kesin ispatlanmış olması, hastaların metastatik evrede olması ve 

hastaların incelenecek klinikopatolojik özellikleri için hastalara aynı anketin 

uygulanabilmiş olması olarak belirlendi.  

Çalışmamız retrospektif ve prospektif bir çalışma olarak yürütüldü. 50 hasta 

retrospektif olarak hastane dosya kayıtları incelenilerek ve hasta yakınları telefonla 

aranarak çalışmaya dahil edildi. Yaşam sürelerini tam olarak belirleyebilmek için  

retrospektif olarak exitus olan hastalar çalışmaya dahil edildi. 50 hastaya ise 

bilgilendirilmiş gönüllü onam formu alındıktan sonra aynı anket uygulandı ve hastalar 

yaşam süresi açısından en az  6 ay takip edildi. Türkiye Cumhuriyeti kimlik numarası 

kullanılarak nüfus müdürlüğünden tüm hastaların en az 6 aylık takip sonunda sağkalımları 

tespit edildi. 

Hastalarımızda yaş,cinsiyet, yaşadığı yer, aile tipi (çekirdek veya geniş aile), ailede 

akciğer kanseri varlığı ve varsa kaçıncı derece akrabada olduğu, ailede diğer kanser varlığı, 

alkol kullanımı, sigara (kullanıyor ise paket/yıl miktarı) ,akciğer kanseri tanısı aldıktan 

sonra sigara içmeye devam edip etmediği, patolojik tanısı, ateş yüksekliği, gece terlemesi, 

kilo kaybı, komorbid hastalıklar (Diyabetes Mellitus, Hipertansiyon/Koroner Arter 

Hastalığı, KOAH), Performans status (ECOG), Beden kitle indeksi, Kalsiyum, LDH, ALP, 

LDL, Glukoz, Albümin, Hemoglobin, Lökosit, Nötrofil, Bazofil, Eozinofil, Trombosit 
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değerleri, Primere yönelik cerrahi yapılıp yapılmadığı, Geçirilmiş Akciğer Tüberküloz 

öyküsü,  Metastaz yerleri ( yumuşak doku metastazı, karaciğer metastazı, beyin metastazı, 

kemik metastazı ), kemoterapi alıp almadığı, KT almış ise hangi protokolü aldığı, 

Radyoterapi alıp almadığı, RT almış ise hangi bölgelere almış olduğu sorgulandı. 

Hastaların patolojik tanıları hastane kayıtlarından ve hasta dosyalarından öğrenildi. 

Metastatik evrede olduğu tarih; hastaların görüntüleme yöntemlerine bakılarak  ilk 

metastaz tespit edilen tarih olarak belirlendi. Hastaların metastatik akciğer kanseri tanısı 

aldığı andaki görünütülemeleri değerlendirilerek metastaz bölgeleri kaydedildi.  Metastaz 

bölgeleri; yumuşak doku, kemik, beyin ve karaciğer olarak belirlendi.  

Kemoterapi protokolleri hastane sistemi kayıtlarından ve  dış merkezde almış 

olduğu KT varsa hasta dosyasından öğrenilerek çalışmaya dahil edildi. 

Radyasyon Onkolojisi Bölümü ile iletişime geçilerek hastaların RT alıp almadığı, 

almışsa hangi bölgelere RT aldığı öğrenildi. 

Alkol kullanan hastalar riskli içme ve riskli olmayan içme olarak ikiye 

ayrıldı.‟Riskli içme‟ ;erkekler için haftada 14 standart içkiden fazla ya da bir seferde 4 

standart içkiden fazla , kadınlar için haftada 7 standart içkiden ya da bir seferde 3 standart 

içkiden fazla içme olarak tanımlanmaktadır. Standart içki, aşağı yukarı 10 gr etil alkol 

taşıyan bir birimdir. Bunun pratikteki karşılığı bir küçük kutu (35 cl) bira, bir kadeh şarap 

veya rakı; votka,cin gibi kuvvetli içkiler için „bir tek‟ ölçüsüdür.(96) 

Performans skoru için ECOG ( Eastern Cooperative Oncology Group ) skalasındaki 

kriterler kullanıldı ve  hastaların metastatik olduğu andaki performansları çalışmaya dahil 

edildi. 

Hastaların boy ve kilosu öğrenilerek beden kitle indeksleri hesaplandı. 

Laboratuar analizleri  için hastaların  metastatik akciğer kanseri tanısı aldığı andaki 

değerleri çalışmaya dahil edildi. 
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3.2. Ġstatiksel Yöntem 

İstatistiksel analizler SPSS versiyon 23 yazılımı kullanılarak yapıldı. Araştırma 

verileri bilgisayarda işlenerek istatistiksel çözümlemeler yapıldı ve sonuçlar tablo ve 

grafikler halinde düzenlendi. Kategorik değişkenler sayı ve yüzde ile ifade edildi. Sayısal 

değişkenler ortalama ve standart sapma ile ifade edildi. 

Sağkalımın tek değişkenli analizlerde incelenmesi log rank testi ile yapıldı. Çok 

değişkenli analizde, önceki analizlerde belirlenen olası faktörler kullanılarak sağkalımı 

öngörmedeki bağımsız etkenler geriye doğru (backward) seçim yöntemi ile Cox regresyon 

analizi kullanılarak incelendi. Sağkalım süreleri aylarla ifade edilip, sağkalım hızları 

Kaplan-Meier sağkalım analizi kullanılarak hesaplandı. Tip-1 hata düzeyinin %5‟in altında 

olduğu durumlar istatistiksel anlamlı olarak yorumlandı. 
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4. BULGULAR 

Çalışmamız boyunca; Küçük Hücreli Dışı Akciğer Kanser (KHDAK) tanısı almış 

ve metastatik evrede olan 100 hasta değerlendirildi. 50 hasta retrospektif olarak 

değerlendirildi, 50 hasta ise prospektif olarak takip edildi. Prospektif olarak en az 6 ay 

takip edilen 50 hastadan %32‟si (n=16) takip sırasında öldü. 

Hastaların yaş ortalaması (±standart sapma) 60,8 ±10 tespit edildi. En genç hasta 29 

,en yaşlı hasta 81 yaşında idi. Hastaların %45‟i (n=45) 60 yaşın altında ve %55‟i (n=55) 60 

yaş ve üstündeydi. 60 yaşın altında ortalama sağkalım süresi 18,028 ± 2,632 ay ve 60 yaş 

ve üstünde olan hastalarda bu değer 15,97 ± 2,451 ay tespit edildi. Genç yaş faktörünün 

sağkalım üzerine etkisi istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p=0,349). 

Hastaların %92‟si (n=92) erkek , %8‟i kadındı. Erkeklerde ortalama sağkalım 

süresi 16,305 ± 1,852 ay ve kadınlarda ortalama sağkalım süresi 20,239 ± 4,501 ay tespit 

edildi. Cinsiyetin sağkalım üzerine istatistiksel olarak anlamlı etkisi bulunmadı (p=0,244). 

Tablo 8:Metastatik KHDAK‟li olguların yaş ve cinsiyet dağılımı 

 Hasta sayısı(n) Ortalama (± 

standart sapma) 

sağkalım süresi 

P değeri 

YaĢ 

 - 60 yaşın altında 

-60 yaş ve üstünde 

 

45 

55 

 

18,028  ± 2,632 

15,97  ± 2,451 

 

0,349 

Cinsiyet 

 -Kadın 

 -Erkek 

 

8 

92 

 

20,239  ± 4,501 

16,305  ± 1,852 

 

0,244 
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Hastaların %46‟sı (n=46) Trabzon, %54‟ü (n=54) Trabzon dışında yaşamaktaydı. 

Trabzon‟da yaşayan hastaların ortanca sağkalım süresi 11,833  ± 3,505, Trabzon dışında 

yaşayan hastaların ortanca sağkalım süresi 11,33  ± 2,657 tespit edildi. Hastanın yaşadığı 

yerin sağkalım üzerine etkisi istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p=0,246). 

Hastaların %85‟i (n=85) çekirdek aile, %15‟i (n=15) geniş ailede yaşamaktaydı. 

Çekirdek ailede yaşayanlarda ortanca sağkalım süresi 13,03  ± 1,96 ay,  geniş ailede 

yaşayanlarda 6,10  ± 1,975 ay tespit edildi. Aile tipinin sağkalım üzerine etkisi istatistiksel 

olarak anlamlı bulunmadı (p=0,309). 

Hastaların %23‟ünde (n=23) ailede akciğer kanseri öyküsü mevcutken %77‟sinde 

(n=77) ailede akciğer kanseri öyküsü yoktu. Ailesinde akciğer kanseri olan hastaların 

ortanca sağkalım süresi 16,167 ± 4,234 ay, ailesinde akciğer CA öyküsü olmayan 

hastaların ortanca sağkalım süresi 9,433 ± 2,106 ay tespit edildi. İki grup istatistiksel 

olarak karşılaştırıldığında sağkalım süresi açısından anlamlı fark bulunmadı (p=0,212). 

Ailesinde akciğer kanseri öyküsü olan 23 hastanın 11‟inin 1.derece akrabasında, 

12‟sinin 2. Ve 3.derece akrabasında ailede akciğer kanseri öyküsü mevcuttu. Ailesinde 

1.derece akrabalarında akciğer CA öyküsü olan hastaların ortanca sağkalım süresi 18,9 ± 

5,135 ay, 2. Ve 3.derece akrabalarında akciğer CA öyküsü olan hastaların ortanca sağkalım 

süresi  13,033 ± 6,145 ay tespit edildi. İki grup arasında sağkalım açısından istatistiksel 

olarak anlamlı fark tespit edilmedi (p=0,388). 

Hastaların %32‟sinin (n=32) ailesinde akciğer kanseri dışında herhangi bir kanser 

mevcuttu, hastaların %68‟inde (n=68) herhangi bir kanser öyküsü yoktu. Ailesinde akciğer 

kanseri dışında kanser öyküsü olan hastaların ortanca sağkalım süresi 11,83  ± 11,81 ay, 

ailesinde diğer kanser öyküsü olmayan hastaların ortanca sağkalım süresi 11,33  ± 2,66 ay 

tespit edildi. Ailede akciğer kanseri dışında herhangi bir kanser varlığının sağkalım 

süresine istatistiksel olarak anlamlı bir etkisi bulunmadı (p=0,063). 

Hastaların %49‟u (n=49) alkol kullanım öyküsü olan hastalardı. Alkol kullanan 

hastaların ortanca sağkalım süresi 13,967  ± 3,469 ay olarak, alkol kullanmayan hastaların 

ortanca sağkalım süresi 10,7867  ± 2,147 ay tespit edildi. Alkol kullanımının sağkalım 

üzerine istatistiksel olarak anlamlı bir etkisi bulunmadı (p=0,520). 
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Alkol kullanım hikayesi olan 49 hastanın 16‟sı riskli içici, 33‟ü riskli olmayan 

içiciydi. Riskli alkol içicisi olan grupta ortanca sağkalım süresi 14,967  ± 5,139 ay , riskli 

olmayan içici olan grupta ortanca sağkalım süresi 11,333  ± 2,28 ay tespit edildi. Riskli 

alkol içicisi  olan 16 hasta ile riskli olmayan içici grubundaki 33 hasta karşılaştırıldığında 

sağkalıma etki açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmadı (p=0,716). 

Hastaların %90‟ı (n=90) sigara içme hikayesi olan hastalardı. %10 (n=10) hasta hiç 

sigara  içmemişti. Sigara içme hikayesi olan 90 hastada ortalama (±standart sapma) 48.7 ± 

35.8 paket/yıl sigara kullanımı tespit edildi. Sigara içen hastalarda ortanca sağkalım süresi 

11,833 ±  2,038 ay,  sigara içmeyen hastalarda ortanca sağkalım süresi 7,73 ± 7,65 tespit 

edildi. Sigara kullanımının sağkalım süresine istatistiksel olarak anlamlı bir etkisi 

bulunmadı (p=0,852) 

Sigara içen 90 hastanın 41‟i 45 paket/yıl ve altında, 49‟u ise 45 paket/yıl üstünde 

sigara içmekteydi. 45 paket/yıl ve altında sigara içen hastalarda ortanca sağkalım değeri 

13,967 ± 2,257 ay , 45 paket/yıl üstünde sigara içen hastalarda ortanca sağkalım değeri 8,1 

± 3,247 ay tespit edildi. İki grup arasında sağkalım süresi açısından istatistiksel olarak 

anlamlı fark bulunmadı (p=0,753). 

Sigara içme hikayesi olan 90 hastanın 14‟ü kanser tanısı aldıktan sonra sigara 

içmeye devam etmişti. Sigara içmeye devam eden hastalarda ortanca sağkalım süresi 8,1 ± 

3,212 ay tespit edildi. Tanı aldıktan sonra sigarayı bırakmış hastalarda ortanca sağkalım 

süresi 13 ± 1,985 ay tespit edildi. İki grup arasında sağkalım açısından istatitiksel olarak 

anlamlı fark bulunmadı (p=0,640). 

Tüm hastaların 11‟inin ailesinde doktor mevcuttu ve ailesinde doktor olan 

hastalarda ortanca sağkalım süresi 6,80 ±  1,166 ay  tespit edildi. Ailesinde doktor olmayan 

hastalarda ortanca sağkalım süresi 13 ± 2,5 ay tespit edildi. Ailede doktor varlığının 

sağkalım süresine istatistiksel olarak anlamlı bir etkisi görülmedi (p=0,534). 

Tüm hastaların 22‟sinin ailesinde hemşire mevcuttu. Ailesinde hemşire olan 

hastalarda ortanca sağkalım süresi 11,833 ± 5,533 ay tespit edildi. Ailesinde hemşire 

olmayanlarda ortanca sağkalım süresi 13,033 ±  2,673 ay tespit edildi. Ailede hemşire 

varlığının sağkalım süresine istatistiksel olarak anlamlı bir etkisi görülmedi (p=0,832). 
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Hastaların %33‟ünün patolojik tanısı (n=33) squamöz hücreli kanser, % 41‟inin 

(n=41) adenokanserdi. Geriye kalan %26 hastada (n=26) histopatolojik olarak tümör alt 

tipi tayin edilememişti. Squamöz hücreli kanser hastalarında ortanca sağkalım süresi 

11,333 ± 3,051 ay, adenokanser hastalarında ortanca sağkalım süresi 14,967 ± 5,146 ay, 

histopatolojik alt tip tayini yapılamayan grupta ortanca sağkalım süresi 12,1 ± 2,604 ay 

tespit edildi. Bu üç grup arasında uzun sağkalım açısından istatistiksel olarak anlamlı fark 

bulunmadı (p=0,438). 

Tüm hastaların  37‟sinde  hastalık seyrinde ateş yüksekliği görülürken, 63 hastada 

ateş   görülmemişti. Ateş yüksekliği görülen hastalarda ortanca sağkalım 11,833 ± 2,932 ay 

tespit edildi. Ateş yüksekliği görülmeyen hastalarda ortanca sağkalım süresi 11,200 ± 

3,504 ay tespit edildi. Ateş yüksekliğinin sağkalım üzerine anlamlı bir etkisi bulunmadı 

(p=0,333). 

Tüm hastaların 53‟ünde hastalık seyrinde gece terlemesi görülürken, 47‟sinde 

görülmemişti. Gece terlemesi görülen hastalarda ortanca sağkalım süresi 9,433 ± 3,051 ay , 

gece terlemesi görülmeyen hastalarda ortanca sağkalım süresi 14,967 ± 2,738 tespit edildi. 

İki grup arasında sağkalım süresi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı 

(p=0,507). 

Tüm hastaların 71‟inde kilo kaybı görülürken 29 hastada kilo kaybı olmamıştı. Kilo 

kaybı görülen hastalarda ortanca sağkalım süresi 10,767 ± 2,09 ay, kilo kaybı görülmeyen 

hastalarda ortanca sağkalım süresi 15,233 ± 3,888 ay tespit edildi. Ancak iki grup arasında 

sağkalım süresi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (P=0,255).  

Hastaların 8‟inde Diyabetes mellitus (DM)  mevcuttu. DM tanısı olan hastaların 

ortanca sağkalım süresi 15,833 ± 5,959 ay, DM tanısı olmayan hastaların ortanca sağkalım 

süresi 11,200 ± 2,387 ay tespit edildi. Bu iki grup hasta arasında sağkalım süresi açısından 

anlamlı fark bulunmadı (p=0,577). 

Hastaların 34‟ünde Hipertansiyon ve/veya Koroner Arter Hastalığı  mevcuttu. 

HT/KAH olan hastaların ortanca sağkalım süreleri 10,767 ± 2,284 ay, HT/KAH olmayan 

hastaların ortanca sağkalım süreleri 12,100 ± 3,349 ay tespit edildi. İki grup arasında 

sağkalım süresi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p=0,951). 
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Hastaların 12‟sinde Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı (KOAH) mevcuttu. 

KOAH tanısı olan hastaların ortanca sağkalım süresi 4,767 ± 1,443 ay, KOAH tanısı 

olmayan hastaların ortanca sağkalım süresi 13,2 ± 2,04 ay tespit edildi. KOAH tanısı 

olmayan hastaların KOAH‟ı olan hastalara göre daha uzun sağkalım süreleri olduğu tespit 

edildi ve KOAH‟ı olmayan akciğer kanseri hastalarında uzun sağkalım süresi olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p=0,032). (Grafik 1). Ancak Cox regresyon analizinde 

KOAH varlığının uzun sağkalım üzerine etkisi istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı 

(p=0,864). 

 

Grafik 1: KOAH varlığının KHDAK olgularında sağkalıma etkisi 

Tüm hastaların 16‟sında geçirilmiş Akciğer Tüberküloz (TBC) hastalığı mevcuttu. 

Akciğer Tüberkülozu geçirmiş hastalarda ortanca sağkalım süresi 6,100 ± 0,833 ay, 

Akciğer TBC geçirmemiş hastalarda ortanca sağkalım süresi 12,100 ± 1,592 ay tespit 

edildi. İki grup arasında uzun sağkalıma etki açısından istatistiksel olarak anlamlı fark 

bulunmadı (p=0,316). 

Retrospektif olarak incelenen 50 hasta exitus olduğu için performans skorları 5 

olarak alındı ve çalışmamıza dahil edilmedi. Prospektif olarak takip edilen 50 hastanın 

16‟sının performans skoru 0 ve 1(1.grup), 29‟unun 2 ve 3 (2.grup), 5inin ise performans 

skoru 4‟tü (3.grup). Performans skoru 0 ve 1 olan hastaların (1.grup) ortanca sağkalım 
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süreleri 44,9  ± 28,2  ay, performans skoru 2 ve 3 olan hastaların (2.grup) ortalama 

sağkalım süreleri 26,5 ± 6,09 ay, performans skoru 4 olan hastaların (3.grup) ortalama 

sağkalım süresi 4,3 ± 2,5 ay tespit edildi. İyi performansın uzun sağkalıma etkisi 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,001) 1.ve 2.grup hasta istatistiksel olarak 

karşılaştırıldığında p değeri 0,23 tespit edildi. 1. Ve 3 grup hasta karşılaştırıldığında  p 

değeri <0,001 , 2. Ve 3.grup hastada p <0,001 tespit edildi. Ve istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu.(Grafik 2).  Cox regresyon analizi yapıldığında da performans skorunun iyi 

olmasının  uzun sağkalıma etkisi anlamlı bulundu(p<0,001). Cox regresyon analizinde PS 

0-1 olan hastalar ile PS 4 olan hastalar karşılaştırıldığında PS 0-1 olan hastalarda 

istatistiksel olarak anlamlı derecede daha uzun sağkalım tespit edildi (p<0,001) ve  PS 4 

olan hastalarda PS 0-1 olan hastalara göre 61,6 (GA:6,44-589,3) kat daha fazla ölüm riski 

tespit edildi (Tablo 9). 

Tablo 9: PS skorunun Cox regresyon analizi 

Performans skoru  RR(%95 Güven aralığı) P değeri 

PS 0-1 ile 4 61,6 (6,44-589,3) <0,001 

 

Grafik 2: Performans skorunun KHDAK olgularında sağkalıma etkisi 
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Hastaların beden kitle indeksi  ortalaması (±standart sapma) 23,6 ± 4.3 tespit edildi. 

100 hastanın 11‟inin beden kitle indeksi 18.5‟in altında (zayıf) , 83‟ünün BKİ 18.5-29.9 

arasında( normal ve fazla kilolu), 6‟sının ise BKİ 30 ve üstündeydi (obez). Zayıf hastaların 

ortanca sağkalım süresi 11,333 ± 4,541 ay, normal ve fazla kilolu gruptaki hastaların 

ortanca sağkalım süresi 12,100 ± 2,769 ay, obez olan hasta grubunun ortanca sağkalım 

süresi 5,367 ± 5,177 ay tespit edildi. Üç grup arasında sağkalım süresine etki açısından 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p=0,236). 

Hastalarda kan parametreleri ve her bir parametrenin prognoz üzerine etkisi ayrı 

ayrı incelendi (Tablo 8). 

Tablo 10: KHDAK‟li olguların kan parametreleri 

 

Laboratuar değerleri KHDAK 

Ortalama ± SD 

DüzeltilmiĢ Kalsiyum 9,712  ± 1,135 mg/dl 

LDH 357,805 ± 299,57 U/L 

ALP 138,71± 98,67 U/L 

Total kolesterol 197,06 ± 52,48 mg/dl 

HDL 40,2 ± 12,12  mg/dl 

LDL 127,73 ± 47,24 mg/dl 

Trigliserid 130,93 ± 60,71 mg/dl 

Glukoz 111,61 ± 33,205 mg/dl 

Albümin 3,686 ± 0,514 gr/dl 

Hemoglobin 12,8 ± 2,02 gr/dl 

Lökosit 12676,43 ± 23476,4 /mm3 

Nötrofil 7845,82 ± 5125,85 /mm3 

Bazofil 52,04 ± 125,92  /mm3 

Eozinofil 167,24 ± 186  /mm3 

Trombosit 232320,0 ± 128268,4905 /mm3 

Tüm hastaların %91‟inde (n=91) düzeltilmiş kalsiyum değeri 10.5 mg/dl‟nin 

altındaydı. 9 hastada ise düzeltilmiş kalsiyum değeri 10.5 mg/dl ve üstündeydi. Düzeltilmiş 

kalsiyum değeri 10.5 ‟in altında olan hastalarda ortanca sağkalım süresi 13,033 ± 2,267 ay, 

hiperkalsemisi olan hastalarda ise ortanca sağkalım süresi 4 ± 0,696 ay tespit edildi. 

Düzeltilmiş kalsiyum değeri 10.5 ve altında olan hastaların, hiperkalsemisi olan grupla 

kıyaslandığında daha uzun sağkalım süresi olduğu tespit edildi ve istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p<0,001).(Grafik .3). Cox regresyon analizi yapıldığında ise düzeltilmiş 
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kalsiyum değerinin normal aralıkta olmasının uzun sağkalıma etkisi anlamlı 

bulunmadı(p=0,278). 

 

Grafik 3:Düzeltilmiş kalsiyum değeri ile prognoz ilişkisi 

 

100 hastanın 76‟sında LDH (Laktat Dehidrogenaz) 200‟ün üstünde, 24‟ünde 200 ve 

altındaydı. LDH değeri normal aralıkta olan hastaların ortalama sağkalım süresi 32,759 ± 

5,44 ay ve LDH değeri yüksek olan hastalarda ortalama sağkalım süresi 14,48 ±1,957 ay 

tespit edildi. LDH değeri yüksek olan hasta grubu ile karşılaştırıldığında LDH değerinin 

normal aralıkta olduğu hasta grubunda uzun sağkalım süresi olduğu görüldü.LDH 

değerinin normal aralıkta olmasının uzun sağkalıma etkisi istatistisel olarak anlamlı 

bulundu (p<0,001).(Grafik 4). Cox regresyon analizi yapıldığında da LDH değerinin 

normal aralıkta olmasının uzun sağkalıma etkisi istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu(p=0,034). LDH seviyesi yüksek olan hastalar LDH seviyesi normal olan hastalara 

göre 5.37 (%95 GA: 1.13-25,48) kat daha fazla ölüm riski göstermektedir. 
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Tablo 11: LDH seviyesinin cox regresyon analizi 

LDH RR(%95 Güven aralığı) P değeri 

LDH 200 U/L ve altı 

LDH 200 U/L  üstü 

5,37 (1,132-25,482) 0,034 

 

 

 Grafik 4: LDH düzeyi prognoz ilişkisi 

 99 hastada ALP değerlerine ulaşılabildi. Bu hastaların 56‟sında alkalen fosfataz 

(ALP) değeri 115 ve altı, 43‟ünde 115‟in üstündeydi. ALP değeri 115 ve altında olan 

hastalarda ortanca sağkalım süresi 13,033 ± 1,914 ay, ALP değeri 115‟in üstünde olan 

hastalarda ortanca sağkalım süresi 7,533 ± 2,136 ay tespit edildi. İki grup sağkalım süresi 

açısından karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p=0,054). 

Hastaların 15‟inde LDL sonuçlarına ulaşılabildiği için 15 hastada LDL açısından 

karşılaştırma yapılabildi. 15 hastanın 8‟inde LDL değeri 130‟un altında, 7‟sinde ise LDL 
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değeri 130 ve üstündeydi. LDL değerinin uzun sağkalıma etkisi açısından iki grup 

karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p=0,887) 

99 hastada glukoz değerlerine ulaşılabildi. 99 hastanın 96‟sında glukoz değeri 

200‟ün altındaydı, 3‟unde  200 ve üstündeydi. Glukoz değeri 200‟ün altında olan 

hastalarda ortanca sağkalım süresi 11,2 ± 2,347 ay , glukoz değeri 200 ve üstünde olan 

hastalarda ortanca sağkalım süresi 17,533 ± 13,608 ay tespit edildi. İki grup uzun sağkalım 

açısından istatistiksel olarak karşılaştırıldığında anlamlı fark bulunmadı (p=0,858). 

100 hastanın 9‟unda albümin değeri 3 gr/dl ve altında, 91‟inde 3 gr/dl‟nin 

üstündeydi. Albümin değeri 3 gr/dl ve altında olan hastalarda ortanca sağkalım süresi 5,80 

± 1,28 ay, albümin değeri 3 gr/dl üstünde olan hastalarda ortanca sağkalım süresi 13,033 ± 

2,261 ay tespit edildi. Albümin değeri 3 gr/dl‟nin üstünde olan hasta grubunda daha uzun 

sağkalım tespit edildi ve istatistiksel olarak hesaplandığında anlamlı bulundu 

(p=0,004).(Grafik 5). Cox regresyon analizinde albümin değeri 3 gr/dl‟nin üstünde olan 

hastalarda uzun sağkalıma etki istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı(p=0,294). 

 

Grafik 5: Albümin düzeyi prognoz ilişkisi 



 

36 

Hastaların 5‟inde lökosit değeri 4000/mm3 ve altında (1.grup), 54‟ünde 4000-

10000/mm3 arasında (2.grup) , 41‟inde 10000/mm3‟in üstündeydi (3.grup). Lökosit değeri 

4000 ve altında olan hastaların ortanca sağkalım süreleri 11,833± 8,106 ay, lökosit değeri 

4000-10000 arasında olan hastalarda ortanca sağkalım değeri 15,600 ± 3,464 ay, lökosit 

değeri 10000 üstünde olan  hastalarda ortanca sağkalım süresi 8,1 ± 3,55 ay tespit edildi. 

Üç hasta grubu sağkalım süresi açısından karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı 

fark tespit edilmedi (p=0,225). 

            Hastaların 5‟inin nötrofil değeri 2000/mm3ve altında, 95 hastanın ise nötrofil 

değeri 2000/mm3‟in üstündeydi. Nötrofil değeri 2000 ve altında olan hastalarda ortanca 

sağkalım süresi 11,833 ± 8,106 ay, nötrofil değeri 2000‟in üstünde olan hastalarda ortanca 

sağkalım süresi 11,333 ± 3,218 ay tespit edildi. İki hasta grubu karşılaştırıldığında nötrofil 

değerinin uzun sağkalıma etkisi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı 

(p=0,407). 

Tüm hastaların 95‟inin bazofil değeri 0-100 arasında, 5‟inin ise bazofil değeri 

100‟ün üstündeydi. Bazofil değeri 0-100 arasında olan  hastaların ortanca sağkalım süresi 

11,833 ± 2,567 ay, bazofil değeri 100‟ün üstünde olan hastaların ortanca sağkalım süresi 

1,9 ± 0,146 ay tespit edildi. İki hasta grubu karşılaştırıldığında bazofil değeri normal 

aralıkta olan hastalarda daha uzun sağkalım tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu (p=0,002). 
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Grafik 6: Bazofil düzeyi prognoz ilişkisi 

 

Eozinofil değerleri 0-700 arası ve 700‟ün üstü şeklinde iki grupta incelendi. 99 

hastanın eozinofil değeri 700/mm3 ve altındaydı. 1 hastanın eozinofil değeri 700‟ün 

üstündeydi. Eozinofil değeri 0-700 arası olan hastaların ortanca sağkalım süresi 11,833± 

1,907 tespit edildi. Eozinofil değeri 700‟ün üstünde olan 1 hastanın ortanca sağkalım süresi 

3,7±0 ay tespit edildi. İki hasta grubu karşılaştırıldığında sağkalım süresi açısından anlamlı 

fark tespit edilmedi (p=0,084). 

Hastaların 90‟ının  trombosit değeri 450000/mm3 ve altında(1.grup) , 10‟ unun ise 

450000/mm3‟in üstündeydi (2.grup). 1.grup hastanın ortanca sağkalım süresi 11,833 ± 

1,848 ay, 2.grup hastanın ortalama sağkalım süresi 8,100 ± 2,563 ay tespit edildi. İki grup 

karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p=0,968). 

Tüm hastaların 14‟üne primere yönelik cerrahi yapılmıştı. Primere yönelik cerrahi 

operasyon yapılan hastaların ortanca sağkalım süresi 26,533 ± 11,214 ay, yapılmayanların 
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ortanca sağkalım süresi ise 10,767 ± 2,449 ay tespit edildi. İki hasta grubu 

karşılaştırıldığında uzun sağkalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı 

(p=0,053). 

100 hastanın 16‟sınde karaciğer metastazı mevcuttu, KC metastazı olan hastaların 

ortanca sağkalım süresi  13,2 ± 2,32 ay, KC metastazı olmayan hastaların ortanca sağkalım 

süresi 5,467 ± 0,498 ay tepit edildi. Karaciğer metastazı olmayanlarda daha uzun sağkalım 

süresi tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p=0,017).(Grafik 7). Ancak cox 

regresyon analizinde anlamlı bulunmadı (p=0,718). 

 

Grafik 7:Karaciğer metastazı ile prognoz ilişkisi 

Tüm hastaların 89‟unda yumuşak doku metastazı mevcuttu. Yumuşak doku 

metastazı olan hastaların ortanca sağkalım süresi 11,333  ± 2,36 ay, yumuşak doku 

metastazı olmayan hastaların ortanca sağkalım süresi 12,1  ± 5,708 ay tespit edildi. İki 

grup sağkalım süresi açısından karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark 

bulunmadı (p=0,832). 

Tüm hastaların 23‟ünde beyin metastazı mevcuttu. Beyin metastazı olan hastaların 

ortanca sağkalım süresi 11,2 ± 1,908 ay, beyin metastazı olmayan hastaların ortanca 
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sağkalım süresi 11,833 ± 3,056 ay tespit edildi. İki hasta grubu sağkalım süresi açısından 

istatistiksel olarak karşılaştırıldığında anlamlı fark bulunmadı (p=0,081). 

Tüm hastaların 6„sında izole kemik metastazı mevcuttu. İzole kemik metastazı olan 

hastaların ortanca sağkalım süresi 7 ± 2,106 ay, kemik metastazı olmayan 68 hastanın 

ortanca sağkalım süresi  20,2 ± 2,36 ay tespit edildi. İzole kemik metastazı olan hastalarla 

kemik metastazı olmayan hastalar karşılaştırıldığında sağkalım süresi açısından anlamlı 

fark tespit edilmedi (p=0,104). 

Hastaların 4‟üne herhangi bir metastaz bölgesine yönelik metastazektomi 

operasyonu yapılmıştı. Metastazektomi operasyonu yapılan hastaların ortanca sağkalım 

süresi 10,767  ± 5,367 ay, metastazektomi operasyonu yapılmayan hastaların ortanca 

sağkalım süresi 11,833  ± 2,449 ay tespit edildi. İki grup arasında istatistiksel olarak 

anlamlı fark bulunmadı (p=0,713). 

Tüm hastaların 94‟ü kemoterapi tedavisi görmüştü. KT alan hastaların ortanca 

sağkalım süresi 13,033  ± 1,981 ay, KT almayan hastaların ortanca sağkalım süresi 1,667  

± 0,776 ay tespit edildi. İki hasta grubu karşılaştırıldığında KT alan hastaların sağkalım 

süresinin KT almayan hastalara göre belirgin şekilde daha uzun olduğu görüldü ve bu 

durum istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,001).(Grafik 8). Cox regresyon analizinde 

kemoterapinin uzun sağkalıma etkisi anlamlı bulunmadı(p=0,993). 

 

Grafik 8: Kemoterapi ile prognoz ilişkisi  
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Kemoterapi alan 94 hastadan 87‟si 1.basamak KT olarak Cisplatin bazlı KT rejimi, 

7‟si ise tek ajan KT almıştı. Cisplatin bazlı KT rejimi alan hastaların ortanca sağkalım 

süresi 13,2 ± 2,016 ay, tek ajan tedavi alan hastaların ortanca sağkalım süresi 9,433 ± 3,27 

ay tespit edildi. Bu iki grup arasında sağkalım süresi açısından istatistiksel olarak anlamlı 

fark bulunmadı (p=0,319). 

KT alan 94 hastanın 46‟sı 2.basamak KT almıştı. 2.basamak KT alan  46 hastadan 

16‟sı Cisplatin bazlı KT rejimi, 30‟u ise tek ajan KT almıştı. 2.basamak olarak  Cisplatin 

bazlı KT rejimi alan hastaların ortanca sağkalım süresi 18,433 ± 3,124 ay, tek ajan KT alan 

hastaların ortanca sağkalım süresi 14,967 ± 2,942 ay tespit edildi. İki hasta grubu 

karşılaştırıldığında sağkalım süresi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı 

(p=0,614). 

KT alan 94 hastadan 11‟i  3.basamak KT tedavisi almıştı. 11 hastadan 6‟sı Cisplatin 

bazlı KT rejimi, 5‟i tek ajan tedavi almıştı. Cisplatin bazlı KT rejimi alan hastaların ortanca 

sağkalım süresi 13,967 ± 2,767 ay, tek ajan tedavi alan hastaların ortanca sağkalım süresi 

18,9 ± 5,503 ay tespit edildi. İki hasta grubu sağkalım süresi açısından istatistiksel olarak 

karşılaştırıldığında anlamlı fark bulunmadı (p=0,808). 

Tüm hastalardan 8‟i hedefe yönelik tedavi almıştı. Hedefe yönelik tedavi alan 

hastaların ortalama sağkalım süresi 20,994 ± 4,167 ay, hedefe yönelik tedavi almayan 

hastaların ortalama sağkalım süresi 16,277 ± 1,858 ay tespit edildi. İki hasta grubu 

karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p=0,182). 

Tüm hastalardan  63‟ü herhangi bir lokalizasyona yönelik radyoterapi almıştı. RT 

alan 63 hastadan 22‟si akciğer lojuna, 41‟i ise kemik ve/veya kranium lojuna yönelik RT 

almıştı. Akciğere yönelik RT alan hastaların ortanca sağkalım süresi 18,9 ± 4,742 ay, 

akciğer dışında kemik ve/veya kranium lokalizasyonuna RT alan hastaların ortanca 

sağkalım süresi 11,2 ± 1,433 ay tespit edildi. İki hasta grubu karşılaştırıldığında akciğer 

lokalizasyonuna RT alan hastalarda daha uzun sağkalım süresi olması istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p=0,036).(Grafik 9). Ancak cox regresyon analizinde anlamlı bulunmadı 

(p=0,801). 
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Grafik 9: Akciğere yönelik RT alan olgular  ile kemik ve/veya kraniuma yönelik 

RT alan olguların sağkalım açısından karşılaştırılması 

 

Tablo 12:Metastatik KHDAK hastalarının genel özellikleri 

 

Risk faktörü 

Hasta 

sayısı(n) 

Ortanca (± standart 

sapma) sağkalım 

süresi 

P değeri (tek 

değiĢkenli 

analizde) 

Aile tipi 

-Çekirdek aile 

-Geniş aile 

 

85 

15 

 

13,03± 1,96 

6,10 ± 1,975 

 

0,309 

YaĢadığı yer 

-Trabzon 

-Trabzon dışı 

 

46 

54 

 

11,833± 3,505 

11,33 ± 2,657 

 

0,246 

-Ailede akciğer kanseri öyküsü 

-Ailede akciğer kanseri öyküsü 

olmayanlar 

 

23 

 

77 

 

16,167 ± 4,234 

9,433 ± 2,106 

 

0,212 

-Ailede akciğer kanseri 1.derece 

akrabasında olanlar 

-Ailede akciğer kanseri öyküsü 2. 

Ve 3.derece akrabasında 

 

11 

 

12 

 

18,9 ± 5,135 

 

13,033 ± 6,145 

 

 

0,388 
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Risk faktörü 
Hasta 

sayısı(n) 

Ortanca (± standart 

sapma) sağkalım süresi 

P değeri (tek 

değiĢkenli 

analizde) 

-Ailede akciğer kanseri dışında 

kanser öyküsü olanlar 

-Ailede akciğer kanseri dışında 

kanser öyküsü olmayanlar 

 

32 

 

68 

 

11,83 ± 11,81 

 

11,33± 2,66 

 

 

0,063 

-Alkol kullanan hastalar 

-Alkol kullanmayan hastalar 

49 

51 

13,967± 3,469 

10,786 ± 2,147 

0,52 

Alkol 

-Riskli içici 

-Riskli olmayan içici 

 

16 

33 

 

14,967 ± 5,139 

11,333 ± 2,28 

 

0,716 

-Sigara kullanan hastalar 

-Sigara kullanmayan hastalar 

90 

10 

11,833 ± 2,038 

7,73 ± 7,65 

0,852 

-Sigara 45 paket/yıl ve altında  

-Sigara 45 paket/yıl üstünde  

41 

49 

13,967 ± 2,257 

8,1 ± 3,247 

0,753 

-KHDAK tanısı aldıktan sonra 

sigaraya devam edenler 

-KHDAK tanısı aldıktan sonra 

sigarayı bırakanlar 

14 

 

86 

8,1 ± 3,212 

 

13 ± 1,985 

 

0,64 

-Ailesinde doktor bulunan hastalar 

-Ailesinde doktor bulunmayan 

hastalar 

11 

89 

6,8 ± 1,166 

13 ± 2,5 

 

0,534 

-Ailesinde hemşire bulunanlar 

-Ailesinde hemşire bulunmayanlar 

22 

78 

11,833± 5,553 

13,033 ± 2,673 

 

0,832 

Histopatolojik tanı 

-Squamöz hücreli kanser 

-Adenokanser 

-Alt tip tayini belirsiz olanlar 

 

33 

41 

26 

 

11,333± 3,051 

14,967 ± 5,146 

12,1 ± 2,604 

 

 

0,438 

-Ateş yüksekliği olanlar 

-Ateş yüksekliği olmayanlar 

37 

63 

11,833 ± 2,932 

11,2 ± 3,504 

 

0,333 

-Gece terlemesi olanlar 

-Gece terlemesi olmayanlar 

53 

47 

9,433 ± 3,051 

14,967 ± 2,738 

 

0,507 

-Kilo kaybı olanlar 

-Kilo kaybı olmayanlar 

71 

29 

10,767± 2,09 

15,233 ± 3,888 

 

0,255 
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Risk faktörü Hasta sayısı(n) 

Ortanca (± standart 

sapma) sağkalım 

süresi 

P değeri (tek 

değiĢkenli analizde) 

-Diyabetes Mellitus tanılı hastalar 

-Diyabetes Mellitus tanısı 

olmayanlar 

 

8 

92 

 

15,833± 5,959 

11,2 ± 2,387 

 

0,577 

-Hipertansiyon ve/veyaKAH 

olanlar 

-Hipertansiyon ve/veyaKAH 

olmayanlar 

 

34 

66 

 

10,767 ±2,284 

12,1 ± 3,349 

 

0,951 

-KOAH tanılı hastalar 

-KOAH tanısı olmayanlar 

12 

88 

4,767 ± 1,443 

13,2 ± 2,04 

0,032 

-Akciğer TBC öyküsü olanlar 

-Akciğer TBC öyküsü olmayanlar 

16 

84 

6,1 ± 0,833 

12,1 ± 1,592 

0,316 

Performans skoru (ECOG) 

-PS 0-1 

-PS 2-3 

-PS 4 

(Toplam 50 hasta) 

16 

29 

5 

 

44,9± 28,2 

26,5 ± 6,09 

4,3 ± 2.5 

 

 

<0,001 

PS 0-1 ile PS 2-3 

PS 0-1 ile PS  4 

PS 2-3 ile PS  4 

 

- 

 

- 

0,23 

<0,001 

<0,001 

Beden kitle indeksi (BKĠ) 

-18,5 kg/m2‟in altı 

-18,5-29,9 kg/m2 arası 

-30 kg/m2 ve üstü 

 

11 

83 

6 

 

11,333 ± 4,541 

12,1 ± 2,769 

5,367 ± 5,177 

 

0,236 

DüzeltilmiĢ kalsiyum 

-10,5 mg/dl‟nin altı 

-10,5 mg/dl ve üstü 

 

91 

9 

 

13,033 ± 2,267 

4 ±0,696 

 

<0,001 

 

Alkalen fosfataz (ALP)  

-115 U/L ve altı 

-115 U/L üstü 

(Toplan 99 hasta) 

56 

43 

 

13,033 ±1,914 

7,533 ±2,136 

 

0,054 
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Risk faktörü Hasta sayısı(n) 

Ortanca (± standart 

sapma) sağkalım 

süresi 

P değeri (tek 

değiĢkenli analizde) 

LDH 

-200 U/L‟nin üstü 

-200 U/L ve altı 

 

76 

24 

(Ortalama± SD) 

14,48± 1,957 

32,759 ± 5,44 

 

<0,001 

LDL 

-130 mg/dl‟nin altı 

-130 mg/dl ve üstü 

(Toplam 15 hasta) 

8 

7 

 

18,433± 12,323 

9,433 ± 4,539 

 

0,887 

Glukoz 

-200 mg/dl‟nin altı 

-200 mg/dl ve üstü 

(Toplam 99 hasta) 

96 

3 

 

11,2 ± 2,347 

17,53 ± 13,608 

 

0,858 

Albümin 

-3 gr/dl ve altı 

-3 gr/dl‟nin üstü 

 

9 

91 

 

5,8 ± 1,28 

13,033 ± 2,261 

 

0,004 

Hemoglobin 

-12 gr/dl‟nin altı 

-12 gr7dl ve üstü 

 

31 

69 

 

7,53 ± 2,1 

13,2 ± 2,79 

 

0,245 

Lökosit  

-4000/mm3 ve altında 

-4000-10000/mm3 arasında 

-10000/mm3 üstünde  

 

5 

54 

41 

 

11,833 ± 8,106 

15,6 ± 3,464 

8,1 ± 3,55 

 

 

0,255 

Nötrofil 

-2000/mm3 ve altında 

-2000/mm3  üstünde 

 

5 

95 

 

11,833 ± 8,106 

11,333 ± 3,218 

 

0,407 

Bazofil 

-0-100/mm3 arasında 

-100/mm3 üstünde 

 

95 

5 

 

11,833 ± 2,567 

1,9 ± 0,146 

 

0,002 

Eozinofil 

-0-700/mm3 arasında 

-700/mm3 üstünde 

 

99 

1 

 

11,833 ± 1,907 

3,7 ± 0 

 

0,084 

Trombosit 

-450000/mm3 ve altı 

-450000/mm3 üstü 

 

90 

10 

 

11,833 ± 1,848 

8,1 ± 2,563 

 

0,968 
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Risk faktörü 
Hasta 

sayısı(n) 

Ortanca (± standart 

sapma) sağkalım süresi 

P değeri (tek 

değiĢkenli 

analizde) 

-Primere yönelik cerrahi yapılan 

hastalar 

-Primere yönelik cerrahi yapılmayan 

hastalar 

 

14 

 

86 

 

26,533 ± 11,214 

10,767 ± 2,449 

  

 

0,053 

-Karaciğer metastazı olanlar 

-Karaciğer metastazı olmayanlar 

16 

84 

5,467  ± 0,498 

13,2  ± 2,326 

 

0,017 

-Yumuşak doku metastazı olanlar 

-Yumuşak doku metastazı olmayanlar 

89 

11 

11,333  ± 2,36 

12,1  ±5,708 

 

0,832 

-Beyin metastazı olanlar 

-Beyin metastazı olmayanlar 

23 

77 

11,2  ± 1,908 

11,833  ± 3,056 

 

0,081 

-İzole kemik metastazı olanlar 

-Kemik metastazı olmayanlar 

6 

68 

7 ± 2,106 

20,2 ± 2,36 

 

0,104 

-Metastazektomi yapılanlar 

-Metastazektomi yapılmayanlar 

4 

96 

10,767  ± 5,367 

11,833  ± 2,449 

 

0,713 

-Kemoterapi alan hastalar 

-Kemoterapi almayan hastalar 

94 

6 

13,033  ±1,981 

1,667  ± 0,776 

 

< 0,001 

1.Basamak KT (94 hasta) 

-Platin bazlı KT alanlar 

-Tek ajan tedavi alanlar 

 

87 

7 

 

13,2  ± 2,016 

9,433  ± 3,27 

 

0,319 

2.Basamak KT(46 hasta) 

-Platin bazlı KT alanlar 

-Tek ajan tedavi alanlar 

 

16 

30 

 

18,433  ±3,124 

14,967  ±2,942 

 

0,614 

3.basamak KT (11 hasta) 

-Platin bazlı KT alanlar 

-Tek ajan tedavi alanlar 

 

6 

5 

 

13,967  ± 2,767 

18,9  ± 5,503 

 

0,808 

-Hedefe yönelik tedavi alanlar 

-Hedefe yönelik tedavi almayanlar 

8 

92 

20,994  ± 4,167 

16,277  ± 1,858 

 

0,182 

-Akciğere yönelik RT alanlar 

-Kemik ve/veya kranium 

lokalizayonuna yönelik RT alanlar 

22 

 

41 

18,9  ± 4,742 

 

11,2  ± 1,433 

 

0,036 
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5.TARTIġMA 

Akciğer kanselerinin %80‟lik dilimini KHDAK grubu oluşturmaktadır ve ortalama 

5 yıllık sağkalım %10 ile %15 arasında değişmektedir. Akciğer kanserinde prognozu 

etkileyen en önemli faktör evredir. Bunun dışında 150‟nin üstünde prognostik faktör 

tanımlanmıştır (97,98,99). Evreleme dışında hastanın performans durumu ve kilo kaybı 

prognostik faktörler içinde ikinci derece öneme sahip faktörlerdir (99). 

Literatürde akciğer kanseri tespit yaşı 45 ile 80 arasında değişmektedir(100). 

Akciğer kanseri 45 yaş altında seyrektir (%1-6). Literatürde genç erişkinlerde ortaya çıkan 

akciğer kanserinde sağkalım 45 yaş ve üstü akciğer kanserli olgularla kıyaslandığında 

hastalığın daha ileri evrede tespit edildiği ve prognozun daha kötü olduğu bulunmuştur 

(101,102). Albain KS ve arkadaşlarının yapmış oldukları 2531 vakalı bir çalışmada 70 yaş 

ve üstü akciğer kanseri tanısı almış hastaların sağkalımının daha uzun olduğu saptanmıştır 

(103). Wigren ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada 65 yaşından genç hastaların iki yıllık 

yaşam şansının 65 yaşından daha yaşlı olgulara göre daha fazla olduğu görülmüştür (104). 

Mevcut diğer hastalıklar nedeniyle ileri yaş grubunda tedavi komplikasyonları ile 

karşılaşılan hastaların çok azı uzun süre yaşamaktadır(104). Evre IV Küçük Hücreli Dışı 

Akciğer Kanserli 73 hastanın dahil edildiği bir çalışmada ise  65 yaşın altında yaşam süresi 

diğer yaş gruplarından uzun bulunmuş (p<0,001) (105). Bunun dışında Nugent W.C. ve 

arkadaşlarının yapmış oldukları 163 vakalık bir çalışmada rezeksiyon yapılabilen erken 

evrelerde (I-IIIA) genç hastalarda sağkalımın yaşlı hastalara göre daha uzun olduğu fakat 

ileri evrelerde (IIIB-IV) her iki yaş grubunda fark olmadığı saptanmıştır (100). Bizim 

çalışmamızda KHDAK hastaları 60 yaşın altı ve 60 yaş ve üstü olarak karşılaştırıldı ve yaş 

önemli prognostik faktör olarak bulunmadı (p=0.349). 

İleri evre KHDAK‟li olguların incelendiği bir çalışmada yaşın yaşam süresini 

etkileyen bir faktör olmadığı, cinsiyetin istatistiksel olarak anlamlı olmamakla birlikte 

prognozda önemli olduğu belirtilmiştir. İleri evre KHDAK olgularında cinsiyetin sağkalım 

üzerine etkisinin değerlendirildiği çalışmalarda kadın cinsiyetin uzun sağkalım açısından 

bağımsız prognostik faktör olduğu bildirilmiştir (106,107).  
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Literatürde kadın cinsiyetin daha uzun sağkalıma sahip olduğu bildirilse de bizim 

çalışmamızda anlamlı fark saptanmadı (p=0,244) . Ancak çalışmamızda kadın hasta sayısı 

oldukça azdı. 

Literatürde KHDAK  hastalarında yaşanılan yerin  prognoza etkisi ile ilgili bir 

çalışma bulunamadı. Biz hastalarımızda  yaşanılan yerin prognoza etkisini hastalarımızın 

çoğu Trabzon‟da yaşadığı için Trabzon ve Trabzon dışı olarak inceledik. İki hasta grubu 

arasında sağkalım süresi açısından anlamlı fark bulunmadı (p=0,246). 

Literatürde KHDAK hastalarında çekirdek aile ve geniş ailede yaşamanın prognoza 

etkisi ile ilgili bir çalışma yapılmamış. Bizim çalışmamızda aile tipinin prognoza etkisi 

anlamlı bulunmadı (p=0,309). 

KHDAK hastalarında ailede akciğer kanser varlığı ve diğer kanserlerin varlığının 

prognoza etkisinin araştırıldığı bir çalışma yapılmamış. Ancak bir çalışmada akciğer 

kanseri tanısı alan 1500 hastanın %40‟ında ailede kanser öyküsü olduğu ve bu hastaların 

%51.8‟inde ailede akciğer kanseri varlığı tespit edilmiştir (108). Başka bir çalışmada 

KHDAK tanısı alan hastaların %34‟ünde ailede akciğer kanseri öyküsü varlığı tespit 

edilmiştir (109). Bizim çalışmamızda hastaların %32‟sinde ailede akciğer kanseri dışında 

herhangi bir kanser mevcuttu. Ailede akciğer kanseri dışında herhangi bir kanser varlığının 

uzun sağkalım süresine istatistiksel olarak anlamlı bir etkisi bulunmadı (p=0,063). 

Hastaların %23‟ünde ailede akciğer kanseri  öyküsü mevcuttu. Ailesinde akciğer kanseri 

olan hastalarla olmayan hastalar sağkalım süresi açısından karşılaştırıldığında anlamlı fark 

bulunmadı (p=0,212). Ailede 1.derece akrabasında akciğer kanseri olan hastalarla 2. Ve 

3.derece akrabalarda akciğer kanseri olan hastalar karşılaştırıldığında prognoz açısından 

anlamlı fark bulunmadı (p=0,388). 

Alkol kullanımının akciğer kanseri riskini artırdığına dair net bir veri 

bulunmamaktadır. 4265 katılımcının bulunduğu Orijinal Framingham Kohort çalışmasında 

alkol kullananlarda akciğer kanseri gelişme riski araştırılmış. Ancak alkol kullanımı ile 

akciğer kanser gelişimi arasında ilişki bulunamamış(110). Bizim çalışmamızda alkol 

kullanan hastalar ile kullanmayan hastalar karşılaştırıldığında sağkalım süresi açısından 

anlamlı fark bulunmadı (p=0,716). 
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Yapılan bir çalışmada, sigara içmeyen küçük hücreli akciğer kanserli olguların daha 

iyi kemoterapi cevabı verdikleri ve daha uzun yaşadıkları bulunmuş ve bu durum sigara 

içmeyenlerin tümör klonlarında daha az defekt ve mutasyon oluşuna bağlanmış. Sigara 

içmeyenlerdeki uzun yaşam süresinin bir nedeni ise daha az komorbid hastalığın olması ve 

akciğer fonksiyonlarının korunmasıdır. Diğer bir çalışmada ise sigara içen ve içmeyen grup 

arasında sağkalım yönünden istatistiksel olarak anlamlı fark bulunamamıştır(111-

114).Çalışmamızda sigara kullanımının sağkalım süresine istatistiksel olarak anlamlı bir 

etkisi bulunmadı (p=0,852). Sigara içen hastalar 45 paket/yıl üstünde ve  45 paket/yıl ve 

altında olmak üzere karşılaştırıldı ve sağkalım süresi açısından anlamlı fark bulunmadı. 

Akciğer kanseri tanısı aldıktan sonra sigara içmeyi bırakan ve sigara içmeye devam eden 

hastalar sağkalım süresi açısından karşılaştırıldığında anlamlı fark bulunmadı. 

Ailede doktor veya hemşire olmasının prognoza etkisinin araştırıldığı bir çalışma 

bulunamadı. Çalışmamızda ailede doktor veya hemşire olmasının uzun sağkalım üzerinde  

herhangi bir etkisi görülmedi. 

KHDAK histopatolojik alt tipin yaşam süresini etkilediği bilinmektedir. İleri evre 

KHDAK alt tipi incelendiğinde bronkoalveoler karsinomun diğer alt tiplere göre daha uzun 

sağkalım süresine sahip olduğu görülmüştür(115).Bunu sırası ile squamöz hücreli, büyük 

hücreli ve adenokarsinomun izlediği görülmüştür(106). Çalışmamızda squamöz hücreli 

kanser, adenokanser ve histopatolojik alt tipi belli olmayan kanser olmak üzere üç grup 

karşılaştırıldığında uzun sağkalım açısından anlamlı fark görülmedi (p=0,438). 

Kilo kaybı akciğer kanserli hastalarda bağımsız kötü prognostik faktördür 

(116,117). Bizim çalışmamızda hastaların %71‟inde kilo kaybı mevcuttu. Ancak 

çalışmamızda  kilo kaybının prognoz üzerine olan olumsuz etkisi anlamlı bulunmadı 

(p=0,255). Bu durumun çalışmamızda az sayıda hasta olması ile ilişkili olduğunu 

düşündük. 

Ateş yüksekliği görülen  hastalar ile görülmeyen hastalar karşılaştırıldığında ateş 

yüksekliğinin prognoz üzerine herhangi bir etkisi bulunmadı (p=0,333). Gece terlemesi 

olan hastalar ile olmayan hastalar karşılatırıldığında gece terlemesi görülmeyen hastalarda 

daha uzun sağkalım görüldü ancak iki hasta grubu karşılaştırıldığında istatistiksel olarak 

anlamlı fark bulunmadı(p=0,507). 
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Son yıllarda yapılan çeşitli çalışmalar, çoğunlukla Evre I ve Evre III arası olmak 

üzere, KHDAK hastalarının yaklaşık %20-40‟ının kanser rekürrensi ve progresyonuna 

ilişkin hiçbir kanıt olmadan öldüğünü göstermiştir. Bu durum komorbiditenin akciğer 

kanseri hastalarının sağkalımı üzerine etkisinin önemine dikkat çekmiştir (118-121). 

Çalışmamızda  HT/KAH , DM ve KOAH hastaları incelendi. HT/KAH hastaları 

incelendiğinde prognoza anlamlı etki bulunmadı (p=0,951). Diyabetes Mellitus(DM) 

hastalarında prognoza anlamlı etki bulunmadı (p=0,577). KOAH hastalarında ise tek 

değişkenli analizde KOAH tanısı olmayan hastaların KOAH‟ı olan hastalara göre daha 

uzun sağkalım süresi olduğu tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p=0,032). 

Ancak  Cox regresyon analizinde KOAH varlığının prognoz üzerine anlamlı etkisi 

bulunmadı (p=0,864). 

Tüberküloz‟un  akciğer kanseri gelişme riskini artırdığı söylenmektedir ve bunu 

destekleyen bir çok çalışma bildirilmiştir. Bu amaçla Ülke bazlı akciğer kanseri  ve 

öncesinde TBC  ilişkisini gösteren ilk kohort çalışma Tayvan‟ da yapılmıştır (122). 

Tayvan‟ da 1997-2008 yılları arasında kontrol grubu / Tüberküloz grubu (23,984/5657) 

akciğer kanseri insidansı yönünden ele alınmıştır. Tüberküloz ve KOAH‟lı popülasyonda 

yapılan çok değişkenli analizde kanser insidansının yükseldiği gösterilmiştir. Özellikle 

Tüberkülozlu popülasyonda Akciğer kanseri  görülme riski %1,3 iken kontrol gurubunda 

%0,8 olarak tespit edilmiş ve aradaki fark anlamlı bulunmuştur(p<0,001)(122). Sağkalım 

ile ilgili çeşitli çalışmalar yapılmıştır, Chen ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada aktif 

Tüberküloz ve Akciğer kanseri  varlığında, non-aktif Tüberküloz ve akciğer kanseri  

birlikteliğine göre daha kötü sağkalım olduğu gösterilmiştir(123). Heuvers ve arkadaşları 

ise (2012) Tüberküloz ve Akciğer kanseri birlikteliğinde sağkalım oranlarının, sadece 

akciğer kanseri varlığındaki sağkalım oranlarına göre daha kötü olduğunu göstermiştir 

(124). Bizim çalışmamızda 16 hasta Tüberküloz geçirmişti. Tüberküloz geçirmemiş 

hastalarda sağkalım süresi, Tüberküloz geçirmiş hastalardan uzun tespit edildi. Ancak  

uzun sağkalıma etki açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p=0,316). 

Mandekar ve arkadaşları kötü performans skorunun, beyaz küre yüksekliğinin ve 

aneminin ileri evre KHDAK hastalarında sağkalım üzerine olumsuz etki yaptığını 

belirtmişlerdir (125,126). İleri evre KHDAK hastaları üzerinde yapılan başka bir çalışmada 

yine performansı iyi olan hastaların sağkalımının uzun olduğu saptanmıştır (127). Bizim 

çalışmamızda performans skoru iyi olan hastaların sağkalımının daha uzun olduğunu tespit 
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edildi ve  istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,001). Çok değişkenli analizde PS 0-1  

olan hastaların PS 4 olan hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı derecede daha uzun 

yaşamış olduğu (p<0,001) tespit edildi. 

Anemi kanser hastalarında sık tespit edilmektedir. Akciğer kanseri tanısı almış 

hastalarda ilk başvuru sırasında saptanan anemi bağımsız kötü prognostik faktördür. 

Wigren T. ve arkadaşlarının yapmış olduğu 502 vakalık çalışmada aneminin kötü 

prognostik faktör olduğu gösterilmiştir (104). İleri evre KHDAK‟li olgularda yapılan 73 

hastanın dahil edildiği bir çalışmada yüksek beyaz küre sayısı ve aneminin sağkalım 

üzerine anlamlı bir fark yaratmadığı tespit edilmiştir (136). Literatürde bulunan 

çalışmalarda anemi tanımı için farklı değerler kullanılmıştır. Bizim çalışmamızda Hb 

düzeyi 12 „nin altı olan hastaların sağkalım süresinin Hb düzeyi 12 ve üstü olan hastalara 

göre daha kısa olduğu tespit edildi ancak sağkalım süresi açısından istatistiksel olarak 

anlamlı fark bulunmadı (p=0,245). Bu durumun çalışmamızda az sayıda hasta olması ile 

ilgili olduğunu düşündük. 

Renehan ve arkadaşları tarafından yayınlanan bir metaanaliz beden kitle indeksi 

(BKİ) ile akciğer kanseri arasında ters bir ilişki ortaya koydu ve bu çalışmada obezitenin 

koruyucu etkisinin olabileceği değerlendirildi.  Kabalt ve arkadaşları tarafından daha sonra 

yapılan çalışmada hiç sigara içmeyenlerde BKİ artışı ile akciğer kanseri arasında pozitif bir 

ilişki (BKİ artışı ile birlikte Akciğer kanser riski artışı) varken sigara içiciler ile sigarayı 

bırakmış olanlarda BKİ ile akciğer kanseri arasında ters bir ilişkinin olduğu gösterilmiştir( 

128-130). Bizim çalışmamızda hastalar zayıf, normal-fazla kilolu ve obez olmak üzere üç 

grupta değerlendirildi ve BKİ‟nin prognoz üzerine anlamlı bir etkisi görülmedi (p=0,236). 

Malignitelerde LDH yüksekliği, tümör nekrozu veya inflamasyona sekonder enzim 

açığa çkışına bağlıdır. Yüksek LDH düzeyi başta lenfoma ,KHAK ve germ hücreli 

tümörler olmak üzere birçok malignitede görülür ve kötü prognostik faktör olduğu iyi 

bilinmektedir. KHDAK‟li  hastalarda da yüksek serum LDH düzeyinin kötü prognostik 

faktör olduğunu gösteren çalışmalar mevcuttur(103,117). Yine  evre IV küçük hücreli dışı 

akciğer kanserli 113 hastanın verileri alınarak yapılan bir çalışmada  yüksek LDH seviyesi 

olan olgularda sağkalımın daha kısa olduğu ve bağımsız risk faktörü olduğu saptanmıştır 

(131). Akciğer kanseri olan 73 olgunun incelendiği bir çalışmada uzak organ metastazı ile 

laboratuar  bulguları arasındaki ilişki araştırılmış, LDH ve ALP yüksekliğinin metastaz 
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varlığında anlamlı ölçüde daha sık olduğu, ancak bu sıklığın KHDAK‟li olan hastaların 

yarısına yakınını kapsarken ,KHAK‟li olanlarda daha geniş bir hasta grubunu kapsadığı 

gözlenmiş. Metastazı olmayan hastalarda, özellikle ALP yüksekliği çok az orandaki 

hastada saptanmıştır. Bu durumda her iki parametredeki  yüksekliğin hastalığın 

yaygınlığını işaret etmekle birlikte özgün bir metastaz varlığı hakkında kaygıyı artırdığı, 

bunun dışında fazla bir anlam taşımadığı düşünülmüştür(134). Bizim çalışmamızda LDH 

düzeyi normal olan hastaların LDH düzeyleri yüksek olan hastalara göre daha uzun 

sağkalıma sahip olduğu tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,001). Cox 

regresyon analizinde de yine aynı şekilde anlamlı tespit edildi(p=0,034). Çalışmamızda 

ALP düzeyi yüksek olan hastaların sağkalım süresi, ALP düzeyi normal olan hastalara 

göre daha kısa tespit edildi ancak bu durum istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı 

(p=0,054). 

Hiraki ve arakadaşlarının yapmış oldukları çalışmada; lökositoz ve hiperkalseminin 

akciğer kanserli olgularda prognostik önemi araştırılmış; 1149 akciğer kanserli hastayı 

kapsayan çalışmada ortalama sağkalım süresi 9,5 ay olarak bulunmuştur. Lökositozu 

(WBC >14 000/mm3) olan olgularda sağkalım süresi 1.9 ay, hiperkalsemi (Ca>10,2 mg/dl) 

olan olgularda bu süre 3,8 ay olarak bildirilmiştir. Hem kalsiyum hem de lökosit sayısı 

yüksek saptanan hastalarda ise sağkalım süresi 1,5 ay olarak saptanmıştır. Ayrıca lökositoz 

saptanan hastaların %92‟si KHDAK tanılı olgular olup bu hastaların %44‟ünün performans 

durumunun kötü olduğunu (ECOG 3-4) ve hastaların %92‟sinin ileri evrede (evre III-IV) 

olduklarını bildirmişlerdir (132). Aynı konuda Hespanhel ve arkadaşlarının yapmış 

oldukları bir başka çalışmada ise akciğer kanserli olgularda lökositoz kötü prognoz 

göstergesi olarak bulunmuştur (133). Bizim çalışmamızda düzeltilmiş kalsiyum değeri 10.5 

mg/dl‟nin altında olan hastaların, hiperkalsemisi olan grupla kıyaslandığında daha uzun 

sağkalım süresi olduğu tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,001). 

Ancak çok değişkenli analizde anlamlı tespit edilmedi(p=0,278). Çalışmamızda lökosit 

değeri normal aralıkta olan grup, lökopenisi olan grup ve lökositozu olan grup 

karşılaştırıldığında sağkalım açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı 

(p=0,225). Bu durumun çalışmamızda az sayıda hasta olması ile ilgili olduğunu düşündük. 

Trombositoz ve lökositoz akciğer kanserli hastalarda sıkça görülen iki durumdur. 

Her iki durum da kanser tarafından ortaya çıkarılan doku hasarına karşı inflamatuar bir 

yanıt olabileceği gibi, kemik iliğinin direkt tutulumuna bağlı bir reaksiyon olarak da 
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gelişebilir(138). Ayrıca, lökositoz ve nötrofili bronşiyal obstrüksiyonun gerisinde gelişen 

infeksiyon nedeniyle de görülebilmektedir. Yapılan bir çalışmada, ileri evre hastalığı olan 

hastalarda trombosit sayılarının daha yüksek olduğu ve trombositozu olan hastalarda 

sağkalımın daha düşük olduğu görülmüştür (139).Bizim çalışmamızda trombositozun 

sağkalıma etkisi istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p=0,968).Ancak çalışmamızda 

trombositozu olan hasta sayısı  azdı. Nötrofil değeri 2000/mm3 ve altında olan hastalar ile 

nötrofil değeri 2000/mm3‟in üzerinde olan hastalar karşılaştırıldığında sağkalım süresi 

açısından anlamlı fark bulunmadı (p=0,407).Ancak çalışmamızda nötrofil değeri 

2000/mm3 ve altında olan 5 hasta vardı. 

Yapılan çalışmalarda düşük albümin düzeylerinin kötü prognostik faktör olduğu 

gösterilmiştir (135). Bizim çalışmamızda da albümin değeri 3 gr/dl‟nin üstünde olan hasta 

grubunda daha uzun sağkalım tespit edildi ve istatistiksel olarak tek değişkenli analizde 

anlamlı bulundu (p=0,004). Çok değişkenli analiz uygulandığında albümin düzeyinin 

prognoza etkisi anlamlı bulunmadı (p=0,294). 

Literatürde ileri evre KHDAK olgularında serum lipid düzeylerinin düşük seyrettiği 

bildirilmiştir (136). Çok basit yöntemlerle ölçülebilen serum lipid profili elemanlarının 

akciğer kanseri şüphesi olan olgularda saptanan düşük düzeyleri dikkat çekicidir. Lipid 

profili düzeylerinin akciğer kanseri tanısında tümör belirteci olarak yeri, tedavi ile değişen 

düzeyleri, prognozu tahmindeki katkıları konusunda ileri çalışmalara gerek olduğu 

düşünülmektedir (137). Bizim çalışmamızda 15 hastada LDL düzeylerine ulaşılabildi. 15 

hastanın 8‟inde LDL değeri 130‟un altında, 7‟sinde ise LDL değeri 130 ve üstündeydi. 

LDL değerinin uzun sağkalıma etkisi açısından iki grup karşılaştırıldığında istatistiksel 

olarak anlamlı fark bulunmadı (p=0,887). 

96 hastanın  serum glukoz düzeyi 200mg/dl‟nin altında ve 3 hastanın ise 200 mg/dl 

ve üstünde tespit edildi. Glukoz düzeyi 200 mg/dl‟nin altındaki hastalarda daha uzun 

sağkalım tespit edildi. Ancak iki grup karşılaştırıldığında sağkalım süresi açısından 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p=0,858). 

Yapılan bir çalışmada lokal ileri evre KHDAK tanısı almış bir hastada eozinofili 

varlığı ve yüksek IL-5 seviyesi tespit edilmiş. İmmünhistokimyasal boyama ile tümör 

içinde intrasellüler alanda çok miktarda IL-5 gösterilmiş. Tümörün cerrahi olarak 

çıkarılması sonrasında eozinofil ve IL-5 seviyeleri normale dönmüş. Bu çalışmada tümör 
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ilişkili eozinofilinin IL-5 aracılı olduğu gösterilmiş( 140). Bizim çalışmamızda eozinofilisi 

olan 1 kişi vardı. Eozinofilisi olan hasta ile eozinofil değerleri normal aralıkta olan hastalar 

karşılaştırıldığında sağkalım süresi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark tespit 

edilmedi (p=0,084).  

Bazofil değerinin KHDAK‟de prognoza etkisinin araştırıldığı bir çalışma 

bulunamadı. Bizim çalışmamızda bazofilisi olan 5 hasta ile bazofil değeri normal aralıkta 

olan hastalar sağkalım süresi açısından karşılaştırıldığında bazofil değeri normal olan 

hastalarda istatististiksel olarak daha uzun sağkalım tespit edildi (p=0,002). 

İleri evre KHDAK olan 411 olgunun incelendiği bir çalışmada, uzak organ 

metastazı varlığının kötü prognostik faktör olduğu gösterilmiştir (111). Üçyüzaltı KHDAK 

hastasının retrospektif olarak incelendiği bir çalışmada yine uzak organ metastazının kötü 

prognostik faktör olduğu bulunmuştur(141). Birçok çalışmada özellikle kemik metastazı 

varlığının kötü prognostik faktör olduğu bildirilmiştir. Bizim çalışmamızda izole kemik 

metastazı olan 6 hasta ile kemik metastazı olmayan 68 hasta karşılaştırıldığında izole 

kemik metastazı olan hastalarda sağkalım süresinin belirgin şekilde daha kısa olduğu tespit 

edildi ancak istatistiksel olarak anlamlı bulunmdı. Ancak çalışmamızda izole kemik 

metastazı olan hasta sayısı azdı. Tüm beyin metastazlarının %40-60‟ı akciğer kanserine 

bağlı geliştiği ve bu olguların %50‟sinin progresif beyin metastazı nedeni ile kaybedildiği 

tespit edilmiştir (142). Akciğer kanserli olgularda beyin metastazı %30-50 oranında 

soliterdir (143). Akciğer kanserli olgularda beyin metastazı olduğunda sağkalım sürelerinin 

metastaz olmayan hastalara göre daha kısa olacağı beklenmektedir. Yapılan çok merkezli 

bir Fransız çalışmasında, KHDAK‟li 23 olguda ortalama sağkalım süresi 7 ay, 1 yıllık 

sağkalım süresi %25 bulunmuştur(144). Robinet ve arkadaşlarının beyin metastazlı 

KHDAK‟li olgularda kemoradyoterapi uyguladıkları çalışmada 6 ay, tek metastaz yeri 

beyin olan senkron metastazlı KHDAK‟li olgularda yapılan başka bir çalışmada ise 6.9 ay 

ortalama sağkalım süresi bulunmuştur(145,146). Bizim çalışmamızda beyin metastazı olan 

23 hastanın ortanca sağkalım süresi 11,2 ± 1,908 ay tespit edildi. Beyin metastazı olan ve 

olmayan hastalar kaşılaştırıldığında sağkalım süresi açısından anlamlı fark 

bulunmadı(p=0,081). KC metastazı olan hastalarda sağkalım süresi olmayanlara göre 

istatistiksel olarak anlamlı derecede uzun bulundu (p=0,017). Ancak multivaryans analizde 

KC metastaz varlığı kötü prognostik faktör olarak bulunmadı. Yumuşak doku metastazı 



 

54 

olan hastalar ile olmayan hastalar karşılaştırıldığında sağkalım süresi açısından anlamlı 

fark tespit edilmedi (p=0,832). 

Akciğer kanserli olguların beyin metastazında kemoradyoterapi dışında diğer bir 

tedavi yaklaşımı cerrahi tedavidir. Metastazektomi soliter beyin metastazlarında 

önerilmektedir ve bu konuda önerilen bir algoritma vardır(147). Bu algoritmaya göre ; 

soliter beyin metastazı senkron ya da metakron olsun, cerrahi yaklaşım için gerekli olan 

şart primer hastalığın kontrol altında olması ve başka bir metastazın olmamasıdır. Beyne 

yönelik metastazektomi uygulanan olgularda bildirilen sağkalım süresi oldukça 

uzundur(12-24 ay)(148,149). Bizim çalışmamızda 4 hastaya farklı metastaz yerlerine 

yönelik metastazektomi yapılmıştı. Ancak metastazektomi yapılan hastalarla yapılmayan 

hastalar karşılaştırıldığında  sağkalım süresi açısından anlamlı fark bulunmadı. Bunun 

sebebinin az sayıda hastamıza metastazektomi yapılmış olması ile ilişkili olabileceğini 

düşündük. 

KHDAK hastalarında kemoterapinin yeri uzun süredir araştırılmakta ve 

tartışılmaktadır. Çok sayıda randomize çalışmalarda ve meta-analizlerde kemoterapinin 

yaşam süresini en az iki ay uzattığı ve yaşam kalitesini artırdığı bilinmektedir(150). 

Sitotoksik kemoterapi(KT), KHDAK tedavisinde giderek artan bir öneme sahiptir. Opere 

hastalıkta adjuvan KT uygulanması kür şansını yükseltir (151-153).  Aynı şekilde ilerlemiş 

hastalıkta da (Evre III-B ve metastatik hastalık) uygulanan KT sağkalım süresini arttırır ve 

yaşam kalitesini daha iyi hale getirir. Özellikle platin ve yeni jenerasyonların (taxan, 

vinorelbin, gemsitabin, irinotekan) kombinasyonunun kullanımı ile yüksek yanıt oranları 

elde edilmektedir(154). Evre IV KHDAK‟li 113 hastanın dahil edildiği bir çalışmada  

kemoterapi alan hastaların sağkalımı KT almayanlara göre anlamlı derecede uzun olarak 

saptanmıştır. Ayrıca KT uygulamasının literatürdekine benzer şekilde bağımsız prognostik 

faktör olduğu tespit edilmiştir(131). Bizim çalışmamızda KT alan hastaların sağkalım 

süresi KT almayanlara göre anlamlı şekilde daha uzun bulundu (p<0,001). Ancak cox 

regresyon analizinde anlamlı fark gözlenmedi (p=0,993). 

Günümüzde ileri evre KHDAK‟inde performansı iyi olan hastalarda standart tedavi 

yaklaşımı platin bazlı tedavilerdir. Platin bazlı tedaviler kanser ilişkili sağkalımı olumlu 

yönde etkilemektedir. Hem kanser ilişkili semptomların düzelmesinde hem de yaşam 

kalitesinde düzelme sağlamaktadır(155-157). Bizim çalışmamızda 1.basamak tedavi olarak 
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platin bazlı KT rejimi ve tek ajan tedavi alan hastalar karşılaştırıldığında platin bazlı tedavi 

alanlarda daha uzun sağkalım tespit edildi Ancak istatistiksel olarak anlamlı fark 

bulunmadı (p=0,319). Ancak çalışmamızda 1.basamak tedavi olarak tek ajan tedavi alan 

hasta sayısı oldukça azdı. 

Birinci basamak tedaviye dirençli veya tedavi sonrası ilk 6 ayda progresyon 

gösteren ancak performans skoru halen iyi olan ileri evre KHDAK hastalarında ikinci 

basamak tedavi standart bir tedavi olarak kabul edilmektedir(158). Bizim çalışmamızda 

1.basamak KT alan 94 hastanın 46‟sı ikinci basamak KT almıştı. İkinci basamak KT olarak 

platin bazlı veya tek ajan tedavi alan hastalarda uzun sağkalım açısından anlamlı farklılık 

saptanmadı(p=0,614).Yine üçüncü basamak KT alan hastalar için de aynı şekilde anlamlı 

fark saptanmadı. 

Son yıllarda sistemik tedavide KT‟nin yanı sıra hedefe yönelik ajanlar da KT ile 

kombinasyon şeklinde veya tek başlarına KHDAK tedavisinde araştırılmaya 

başlanmıştır(154). Bizim çalışmamızda hedefe yönelik tedavi alan ve almayan hastalar 

sağkalım süresi açısından karşılaştırıldığında anlamlı fark bulunmadı (p=0,182).Ancak 

çalışmamızda çok az sayıda hasta hedefe yönelik tedavi almıştı. 

Radyoterapinin lokal ileri hastalıkta yeri tartışmasızdır. RT kür amaçlı veya palyatif 

amaçlı kullanılabilir. Evre IV hastalarda RT palyatif amaçlarla kullanılır.75 yaş ve üzeri 

lokal ileri ve metastatik 45 KHDAK hastanın dahil edildiği bir çalışmada tek değişkenli 

analizde RT uygulanmamasının (p=0,0008) sağkalımı olumsuz etkilediği tespit 

edilmiştir(159). Bizim çalışmamızda RT alan 63 hastanın 22‟si akciğere yönelik ve 41‟i ise 

kemik ve/veya kraniuma yönelik RT almıştı. Çalışmamızda akciğere yönelik RT alan 

hastaların sağkalım süresi diğer hasta grubuna daha uzun tespit edildi ve istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu(p=0,036) 

KHDAK saptanan olgular öncelikle cerrahi tedavi açısından değerlendirilir. Cerrahi 

tedaviden yarar göreceği düşünülen olgulara, kardiyopulmoner rezervleri de yeterli ise 

standart olarak lobektomi veya pnömonektomi ile rezeksiyon uygulanır(160,161). Cerrahi 

tedavi uygulanan değişik çalışmalarda, tüm evreler için genel sağkalım oranı %33-64 

olarak bildirilirken; erkek cinsiyeti, ileri yaş, 5 cm‟den büyük tümör varlığı, mediastinal 

lenf bezi tutulumu, kötü diferansiyasyon, büyük hücreli karsinomlu ve pnömonektomi 

uygulanan olgularda sağkalımın daha düşük olduğu bildirilmiştir (162-167). Bir çalışmada 
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KHDAK‟inde tam iyileşme sağlama amacıyla son 5 yılda rezeksiyon uygulanan 105 olgu  

geriye dönük olarak incelenmiş ve uygun olarak seçilmiş KHDAK olgularında cerrahi 

tedavinin, düşük mortalite ve kabul edilebilir bir morbidite ile başarılı sonuçlar sağladığı 

doğrulanmıştır(168). Çalışmamızda 14 hastaya primere yönelik cerrahi operasyon 

yapılmıştı. Cerrahi yapılmış ve yapılmamış hastalar sağkalım yönünden karşılaştırıldığında 

anlamlı fark tespit edilmedi(p=0,053). Bunu primere yönelik cerrahi yapılan olgu 

sayımızın az olmasına bağladık. 

Akciğer kanseri için henüz erken tanı yöntemi olmaması ve en yüksek mortalite 

oranına sahip kanser tipi olması nedeniyle uzun sağkalımla ilişkili prognostik faktörler 

üzerinde daha kapsamlı çalışmalara ihtiyaç bulunmaktadır.  
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6. ÖZET 

Akciğer kanseri dünya genelinde en sık görülen kanserler arasında yer alır . 

Akciğer kanserinin %85‟lik grubunu oluşturan Küçük Hücreli Dışı Akciğer Kanseri 

(KHDAK)‟inde yaşam sürelerini etkileyen en önemli faktörler; tümörün histopatolojik tipi, 

tümörün evresi, hastanın performans durumu, kilo kaybı, yaşı, cinsiyeti, serum LDH, ALP 

düzeyi, kan kalsiyum düzeyi, hemoglobin seviyesi ve genetik faktörlerdir . 

Biz bu çalışmamızda metastatik KHDAK‟de uzun sağkalımla ilişkili yeni 

prognostik faktörlerin varlığını araştırdık. Çalışmamıza Ocak 2010 ve Eylül 2015 tarihleri 

arasında Karadeniz Teknik Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı Tıbbi 

Onkoloji Bilim Dalı ve Göğüs Hastalıkları A.B.D‟da takip edilen , histopatolojik olarak 

Küçük Hücreli Dışı Akciğer Kanseri (KHDAK) tanısı konulan ve metastatik evrede olan 

100 hasta dahil edildi. Çalışmamız retrospektif ve prospektif bir çalışma olarak yürütüldü. 

50 hasta retrospektif olarak exitus olmuş hastalar çalışmaya dahil edilerek değerlendirildi. 

Prospektif olarak ise 50 hasta sağkalım süresi açısından en az 6 ay takip edildi.  

İstatistiksel analizler SPSS versiyon 23 yazılımı kullanılarak yapıldı. Sağkalımın 

tek değişkenli analizlerde inelenmesi log rank testi ile yapıldı. Çok değişkenli analizde, 

önceki analizlerde belirlenen olası faktörler kullanılarak sağkalımı öngörmedeki bağımsız 

etkenler geriye doğru (backward) seçim yöntemi ile Cox regresyon analizi kullanılarak 

incelendi. 

Çalışmamızda; hastalarımızda yaş, cinsiyet, yaşadığı yer, aile tipi, ailede akciğer 

kanseri varlığı ve varsa kaçıncı derece akrabada olduğu, ailede diğer kanser varlığı, alkol 

kullanımı, sigara (kullanıyor ise paket/yıl miktarı) ,akciğer kanseri tanısı aldıktan sonra 

sigara içmeye devam edip etmediği, patolojik tanısı, ateş yüksekliği, gece terlemesi, kilo 

kaybı, komorbid hastalıklar (Diyabetes Mellitus, Hipertansiyon/Koroner Arter Hastalığı, 

KOAH), Performans status (ECOG), Beden kitle indeksi, Kalsiyum, LDH, ALP, LDL 

düzeyi, Glukoz, Albümin, Hb, Lökosit, Nötrofil, Bazofil, Eozinofil, Trombosit değerleri, 

Primere yönelik cerrahi yapılıp yapılmadığı, Geçirilmiş Akciğer Tüberküloz öyküsü,  

Metastaz yerleri ( yumuşak doku  metastazı, karaciğer metastazı, beyin metastazı, kemik 
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metastazı ) ve kemoterapi alıp almadığı, KT almış ise hangi protokolü aldığı, hedefe 

yönelik tedavi alıp almadığı,  Radyoterapi alıp almadığı, RT almış ise hangi bölgelere 

almış olduğu sorgulandı. 

Çalışmamızın sonucunda tek değişkenli analizde; KOAH varlığının olmaması 

(p=0,032), performans skorunun iyi olması (p<0,001), hiperkalsemi olmaması (p<0,001), 

LDH değerinin normal aralıkta olması (p<0,001), albümin değerinin 3gr/dl‟nin üstünde 

olması (p=0,004), bazofil değerinin normal olması (p=0,002),  kemoterapi almak (p<0,001) 

ve  akciğere yönelik RT almak (p=0,036) uzun sağkalımla ilişkili prognostik faktörler 

olarak bulunmuştur. Ayrıca hem tek değişkenli hem çok değişkenli analizde normal LDH 

düzeyi, PS skorunun iyi olması uzun sağkalımla ilişkili prognostik faktörler olarak 

bulunmuştur. Diğer parametreler istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır. 

Sonuç olarak KHDAK‟de prognostik faktörler önem arz etmektedir ve daha 

kapsamlı çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. 
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7. SUMMARY 

Lung cancer is one of the most frequent cancers in the world. In the non-small cell 

lung cancer (NCCLC), the most important prognostic factors that effect survival are; 

histopathologic type, tumor grade, the patient‟s performance, weight loss, age, gender, 

serum LDH, ALP, calcium and hemoglobin levels and genetic factors. 

In this study we investigated the presence of the possible new factors which effect 

the long survival in NCCLC that is 85% of the lung cancers. The patients (totally n=100) 

who were treated and followed in Karadeniz Technical University, Medicine Faculty, 

internal medicine, medical oncology and pulmonology departments between January 2010 

and September 2015 and who had metastatic NCCLC were included to the study. Our 

study conducted as retrospectively and also prospectively. 50 patients who had died were 

included and evaluated retrospectively. Prospectively, 50 patients were followed at least 6 

months in terms of survival.  

Statistical analysis were performed by using SPSS, version 23 software. The 

univariate analysis on survival performed by using log rank test. In the multivariate 

analysis, the independent factors which were the possible factors that determined by 

previous studies in survival prediction was evaluated by using cox regression analysis by 

backward selection method.  

In our study, age, gender, living place, family type, presence of lung cancer and 

other cancers in the family and degree of relatives, alcohol abuse, presence of smoking (if 

smokes, the amount of pack per year), smoking after the diagnosis of lung cancer, 

pathological findings, presence of fever, night sweats and weight loss, co-morbid diseases 

(diabetes, hypertension, coronary artery disease, chronic obstructive pulmonary disease), 

performance status (ECOG), body mass index, calcium, LDH, ALP, LDL, glucose and 

albumin  levels, leukocyte, neutrophil, basophil and eosinophil counts, presence of a 

surgery due to primary tumor, presence of history of tuberculosis, metastasis zones (soft 

tissues, liver, brain, bone etc.), chemotherapy status and protocols, targeted therapy status,  

radiotherapy status and sites of body were evaluated. 
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According to the results of our study, in univariate analysis; absence of chronic 

obstructive pulmonary disease (p=0.032), presence of good performance score (p<0,001), 

absence of hypercalcemia (p<0.001), normal LDH level (p<0,001), albumin level over 3 

gr/dl (p=0,004), normal basophil counts (p=0,002), absence of liver metastases (p=0,017), 

chemotherapy treatment (p<0.001) and radiotherapy to the lung (p=0.036) were the 

prognostic factors that related with long survival. Also, in both univariate and multivariate 

analysis showed that normal LDH level, presence of good performance score is related 

with long term  survival. There was no statistically significance in other parameters. 

As a result, in NCCLC there are significant prognostic factors, but further studies 

are needed. 
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