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1. OZET

2008-2012 yillar1 arasinda akciger kanseri tanisiyla klinigimizde takipli 14
hastanin klinik, epidemiyolojik 6zellikleri, tedavileri ve ortalama siirveyleri incelendi.
Hastalarin 9’u erkek (%64), 5’1 kadin (%35), yas ortalamasi 60+11,9 idi. Olgularin
%78,5°1 aktif sigara igicisiydi. Hastalarin %42,8 kiiciik hiicreli, %21,4 squamoz
hiicreli, %28,5 adenokarsinom ve %7,1 kii¢iik hiicreli (KHK) ve squamdz hiicreli
metakron akciger kanseri oldugu gorildii. Erkeklerde KHK, kadinlarda adenokanserin
ensik oldugu saptandi. Kiiciik hiicreli dis1 kanser olgularinin ortalama siirveyi:12.5 ay
idi. Hastalardan; radyoterapi alanlarin 12.2 ay, kemoterapi alanlarin 13 ay ve ek olarak
alternatif tedavi kullananlarin ortalama surveyi 13.9 ay idi. KHK smirli hastalik
grubunun ortalama surveyi 36,2 ay iken alternatif tedavi kullananlarin 40,6 ay idi.
KHK yaygin hastalikta alternatif tedavi kullanim siklig1 %100 ve ortalama survey 21
ay idi. Sonug olarak bolgemizde bayan akciger kanseri vakalarmin (6zellikle
adenokanser) arttigini ve bu vakalarin %100 liniin biomassa maruz kaldiklarimi
saptadik. Hastalarin (6zellikle KHK) ortalama stirveylerinin daha uzun ve alternatif
tedavi kullaniminimn iilkemizdeki diger bolgelere ve batili lilkelere gore ¢ok daha fazla

oranda oldugunu saptadik.



2. SUMMARY

Prognosis of 14 patients with a diagnosis of lung cancer between 2008 to 2012
in our clinic that clinical, epidemiological features, management, and mean survival
were analyzed. 9 patients were male (64%) and 5 females (35%),that mean age was 60
+ 11.9. 78.5% of the patients are actively smokers. 42.8% of patients with small cell
cancer , %21.4 of squamous cell, %28.5 of adenocarsinom and 7.1% of metachron
cancer (squamous cancer and small cell cancer) was diagnosed. The most common for
men were small cell cancer and the most common for women were adenocancer. The
average survey of non-small cell cancer cases was 12.5 months. The average survey of
radiotherapy fields was 12.2 months, the average survey of chemotherapy was 13
months, the average survey of alternative treatment sites was 13.9 months. Small cell
cancer limited group average survey was 36.2 months and the average survey in the
limited small cell cancer that using alternative treatment methods was 40.6 months.
The average survey of metastatic group in small cell cancer that was 21 months , use
of alternative treatment was 100%. As a result, female lung cancer cases in our region
especially adenocarcinoma that were increased , exposion of biomass was found
100% . The average survey of lung cancer especially small cell cancer in our region
was longer than western countries and the other Tiirkiye regions and using of
alternative therapies n our regions was more frequently than in the other Tiirkiye

regions and the western countries.



3. GIRIS VE AMAC

Akciger kanseri, 20. yiizyilin baslarinda nadir goriilen bir hastalik iken, sigara
icme aliskanlhigindaki artisa paralel olarak siklig1 giderek artmis ve diinyada en sik
goriilen kanser tiirli haline gelmistir (1). Tiim diinyada kanser olgularinin %12,8’inden

ve kanser 6liimlerinin %17,8’inden akciger kanseri sorumludur (2).

Akciger kanserli olgularda tani sonras1 5 yillik yasam, 1974-76 yillar1 arasinda
%12 iken, 1996- 97 yillar1 arasinda ¢ok az ytlikselmis ve %15 oranina ulasmstir (3).
Amerika Birlesik Devletleri ve Bat1 Avrupa toplumlarinda sigara karsit1 kampanyalar
sonucu akciger kanseri goriilme siklig1 1980°den sonra erkeklerde azalma egilimine
girmistir. Kadinlarda sigara kullanimi aligkanligindaki artis ve gelismekte olan
iilkelerde evici hava kirliligi biyomass nedeniyle Dogu Avrupa iilkeleri ve tilkemizde
akciger kanseri siklig1 giderek artmaktadir (4,5). Akciger kanseri sadece 2001 yilinda

bir milyondan fazla 6liime neden olmustur (1).

Akciger kanseri olgularm %90’dan fazlasi tan1 ddneminde tiimoriin lokal,
bolgesel, metastatik veya sistemik etkileri nedeniyle semptomatiktir (6). Semptom ve
bulgular genellikle ileri hastahig1 yansitir ve gok cesitlidir. Oksiiriik, kilo kayb1, nefes
darhigi, gogiis agrisi, hemoptizi, kemik agrisi, comak parmak, ates, kuvvetsizlik,
superior vena kava sendromu, disfaji, wheezing, stridor vs. Fizik muayene bulgulari
tamamen normal olabilecegi gibi lokalize ronkiis, plevral sivi bulgulari, lenfadenopati,

norolojik defisit gibi ¢esitli bulgular da saptanabilmektedir.

Akciger kanseri klinik seyirleri, tedavi sekilleri ve prognozu tamamen farkl
olan; kiiciik hiicreli karsinom (KHK) ve kiiciik hiicreli dis1 karsinom (KHDK) diye iki
histopatolojik tipe ayrilmaktadir. Tiim akciger kanserlerinin %70-80’ini olusturan
KHDK benzer sekilde tedavi edilebilen baslica adenokarsinom (AK), squaméz hiicreli
karsinom (SHK) ve biiyiik hiicreli karsinom (BHK)) olmak iizere ii¢ alt tipe
ayrilmaktadir. KHDK erken donemde major tedavisi cerrahidir. KHK nispeten daha
homojen olan olduk¢a agresif bir noroendokrin kanserdir ve kemo/radyoterapi ile

tedavi edilmektedir.

Akciger kanserinin evrelemesinde 1997°de son diizenlemesi yapilan TNM (T:
Tiimor, N: Nodiil, M: Metastaz) evreleme sistemi kullanilmaktadir (7). Bu evreleme

sistemi ile hastalar1 pratik uygulamalar, analitik ¢alismalar ve tedavi yaklasimlar1 i¢in
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uygun gruplara ayirmak miimkiin olmaktadir. Evre en 6nemli prognositik faktordiir.
Ne yazik ki olgularin ¢ogu tan1 aninda lokal ileri ya da ileri evrede yer almakta ve

%70-80’1 cerrahi tedaviye uygun olmamaktadir.

Akciger kanseri tanisindan sonra 5 y1l veya daha fazla yasayan hastalarin
biiytik bir ekseriyeti tedavi gormiis olanlaridir. Bu nedenle hem cerrahi olan, hem de
cerrahi olmayan kemoterapi, radyoterapi alan hastalar ile siirvi arasinda iliski oldugu

asikardir (8).

Bu klinik ¢aligmada akciger kanseri tanist konan olgularin epidemiyolojik,
klinik 6zelliklerinin incelenmesi ve uygulanan tedaviler ile sagkalim oranlarin

belirlenmesi amaglandi.
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4.GENEL BILGILER

4.1.Akciger Kanserleri Epidemiyolojisi

Akciger kanseri alt solum yollar1 (trakea, brons, bronsioller) veya akciger
parankiminden kaynaklanan kanserdir. %95°1 bronslardan kaynaklanir. Yaklasik %95°1
Kiiciik hiicreli akciger kanseri (KHAK) ve kiictlik hiicreli dis1 akciger kanseri
(KHDAK) olarak smiflandirilir. Bu siiflama evreleme tedavi ve prognoz belirlenmesi
icin gereklidir. Diger hiicre gruplar1 akciger kaynakli malignitelerin %5’ini olusturur.
Tiim diinyada kanser olgularinin %12,8’inden ve kanser 6liimlerinin %17,8’inden
akciger kanseri sorumludur (2). ABD’de kanser 6liimlerinde erkeklerde birinci sirada
olan akciger kanseri, 1980°lerden sonra kadinlarda meme kanserinin 6niine gecerek
birinci siraya yiikselmistir (9). Ulkemizde saglikli istatistikler bulunmamakla bilikte,
1970°de 6liim nedenleri arasinda dordiincii iken, bugiin kalp hastaliklarindan sonra

ikinci siraya yiikseldigi bilinmektedir.

Akciger kanseri 0nlenebilir bir hastaliktir. Akciger kanseri gelisiminden % 94
oraninda sigara sorumludur, sigara icenlerde akciger kanseri riski igmeyenlerden 24-

36 kat daha fazladir. Pasif sigara i¢iminde risk % 3,5 tur (10).

Geligmis tilkelerde sigara i¢cimi prevalansi kadinlarda % 20-40, erkeklerde %
30-40 iken gelismekte olan iilkelerde bu oranlar sirastyla % 2-10 ve % 40-60tir °.
Diinya genelinde ise erkeklerde % 47-52, kadinlarda % 10-12 siklikta sigara kullanimi
oldugu tahmin edilmektedir. Erkekler kadinlara gore sigara icmeye daha kiigiik
yaslarda baslamaktadirlar. Erkekler daha uzun siireli, yiiksek katran icerikli ve derin
inhalasyonlu sigara alisgkanligina sahiptirler. Amerika Birlesik Devletleri ve Bat1
Avrupa’da kadinlarda sigara aligkanlig1 ikinci diinya savasi sonrasi baglamistir. Son
zamanlarda yapilan olgu-kontrol caligmalari, giinliik sigara tiiketimi ve yas faktori
g06zoniinde bulundurulmadiginda sigara icen kadinlarda akciger kanseri gelisme
riskinin erkeklere gore daha yiiksek oldugunu géstermistir (1). Tiirkiye’de ise sigara
icme prevalansi kadinlarda % 24, erkeklerde % 63’tiir. Toplumumuzun biiyiik kismini
kapsayan yiiksek sigara tiiketimi g6zoniine alindiginda, giiniimiizde ve gerekli
onlemler alinmazsa yakin gelecekte bir akciger kanseri epidemisi ile kars1 karsiya

oldugumuzu sdylemek yanlis olmaz (11).
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Akciger kanseri gelisiminde etkili oldugu belirtilen yas, rk, cinsiyet, meslek,
hava kirliligi, radyasyon, gecirilmis akciger hastaligi sekeli, diyet, viral enfeksiyonlar,
genetik ve immiinolojik faktorlerin tiimii % 6 oraninda etkilidir. Akciger kanseri
insidansi yasla artmakta, 6.-7. dekadlarda pik yapmaktadir. Geng erigkinlerde (50 yas
altinda % 5-10 dolayinda) siklig1 daha azdir (1). Bu toplulukta genellikle aile dykiisii
vardir ve adenokanser en sik izlenen kanser tipidir (1). Ancak iilkemizde genclerde
adenokanser yaglilara gore daha fazla izlenmekle birlikte en sik izlenen kanser tipi
skuamoz hiicreli kanserdir (12). Kadinlarda sigara aliskanhigindaki artisa paralel olarak

akciger kanseri siklig1 da artis gdstermektedir.

Histopatolojik olarak ABD ve Japonya’da en sik adenokanser saptanirken Asya
iilkelerinde skuamdz hiicreli kanser hala en sik kanser tipidir (1). Ulkemizde en sik
skuamdz hiicreli kanser (yaklasik % 45) goriilmekte, bunu benzer oranla (yaklasik %
20) kiictik hiicreli kanser ve adenokanser izlemektedir. Biiytik hiicreli kanser % 2

oranityla en az goriilen kanser tipidir (13).

Akciger kanserli olgular biiyiik oranda ileri (Evre IV) ya da lokal ileri evrede
(Evre IIIA ve IIIB) saptanmaktadir. Olgulari % 70’1 tan1 aninda radikal tedavi
yontemi olan cerrahi sansina sahip olamamaktadir (1). Ulkemizde bu oran daha
yiiksektir. Toraks Dernegi-Akciger ve Plevra Maligniteleri Calisma Grubu
calismasinda olgularin % 86,7’si1 ileri evrede yer almaktadir. Olgularin evrelere gore

dagilimi Tablo I’de belirtilmistir.

Tablol: Akciger Kanserli hastalarin tam anindaki evrelerin dagihimm

Evre %
Evrel 5.6
Evre2 7.7
Evre3A 14.2
Evre3B 32.1
Evred 40.4
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Asbest, kadmiyum, nikel, krom gibi mesleksel etkenler ve radyasyon akciger
kanseri riskini artirir. Asbest maruziyetinde bu risk 5 iken, sigara ile birlikte oldugunda
risk 50-100 kat artar. Mesleksel radon maruziyetinde risk 20 kat artmaktadir. Tiitiin

kullanimiyla beraber bu artis daha fazladir.

Tiiberkiiloz, bronsektazi, pndmoni, abse, pulmoner emboli, interstisyel akciger
hastaliklar1 gibi akcigerde skatris birakan hastaliklarda, skar dokusunun kanser
gelisimine zemin olusturdugu ve akciger tiiberkiilozu geciren olgularda akciger kanseri

gelisme riskinin 8 kat fazla oldugu belirtilmektedir (14).

Akciger kanserinde diyetin bu konuda % 5 oraninda etkili oldugu ileri
stiriilmektedir. Vitamin A ve -karotenden fakir diyet akciger kanseri riskini artirir.
Diyetinde pB-karoten / retinol miktar1 yliksek olan olgularda akciger kanserinin goreceli
riski 0,59’a diismektedir. Vitamin E ve selenyum benzer sekilde antioksidan etkiyle
riski azaltmaktadir. Yiksek yagl diyetle beslenen sigara tiryakilerinde akciger kanseri
riskinin arttig1 gosterilmistir. Cay (6zellikle yesil ¢ay) tiiketimi de koruyucu etki

gdsterir °.

Kanserli hastalarin birinci derece yakinlarinda akciger kanseri riski 2,4 kat

artmaktadir (11).

Akciger kanseri Onlenebilir bir hastaliktir. Bilinen risk faktorleri elimine
edildiginde % 85-100 oraninda gelisiminin engellenebilecegi tahmin edilmektedir (1).
Bu konuda en 6nemli basamak, sigara kullanimini en aza indirecek hatta tiimiiyle

ortadan kaldirabilecek dnlemlerin dncelikle alinmasidir.

4.2. AKCiGER KANSERLERINDE TANI
4.2.1. Semptom ve bulgular

Akciger kanseri cogunlukla gogiis radyografisinde anormal bir golgelenme ile
ya da yeni ortaya ¢ikan veya dnceden var olup karakter degistiren klinik bulgu veya

semptom ile kendini gosterir. Akciger kanserli olgularin % 90°indan fazlasi tani
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doneminde tiimoriin lokal, bolgesel, metastatik veya sistemik etkileri nedeniyle

semptomatiktir (Tabloll) (6).

Tablo II: Akciger kanserinde baslangic semptom ve bulgularinin sikhg:

Semptom ve bulgular Gortilme siklig1 (%)
Oksiiriik 75
Kilo kayb1 68
Nefes darligi 58-60
Gogiis agrist 45-49
Hemoptizi 29-35
Kemik agris1 25
Comak parmak 20
Ates 15-20
Kuvvetsizlik 10
Superior vena kava sendromu 4
Disfaji 2
Wheezing stridor 2

Akciger kanserli olgularda herhangi bir fizik bulgu olmayabilir. Fizik
muayenede supraklavikiiler lenfadenopati, Horner sendromu bulgulari, plevral sivi
birikimi, lokalize ronkiis, hepatomegali, kaseksi, lokalize kemik duyarliligi, periferik

motor ve/veya duyusal néropati bulgulari, ndrolojik bulgular goriilebilir.
4.2.1.1. Primer tiimoriin biiyiimesine bagh semptom ve bulgular

Oksiiriik, 6zellikle santral yerlesimli tiimérlerde siklikla rastladigimiz bir
semptomdur. Yeni ortaya ¢ikmis olabilecegi gibi cogu yogun sigara i¢icisi olan
olgularda kronik bronsit-amfizem nedeniyle daha dnceden var olan 6ksiiriigiin karakter
degistirmesi klinisyen i¢in uyarici olmalidir. Bu olgularda oksiiriiglin siddetinin
artmasi, tedaviye yanit vermemesi veya kanli balgam ile birlikte olmasi akciger
kanserinin igareti olabilir. Hastay1 hekime yonlendiren en dikkat ¢ekici semptomlardan

biri olan hemoptizi, gdgiis radyografisi normal olan bir olguda tek ipucu olabilir. Kirk
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yasin iizerindeki hemoptizi semptomu varligi durumunda olgular akciger radyografisi
ve fiberoptik bronkoskopi ile arastirilmalidir. Endobronsial tiimoriin major atelektaziye
neden olmasi, kitlenin biiytiyerek yer kaplamasi veya biiyiik hava yollarina, ana
damarlara ya da kalbe bas1 yapmasi, artan plevral-perikardiyal sivi nefes darligini
ortaya cikarabilir veya var olan nefes darligini arttirabilir. Hava yollarina basi veya
tikaniklik sonucunda inspiratuvar zorluk ve stridor, lokalize ronkiis, segmental
amfizem, tekrarlayan veya rezoliisyonu gecikmis pnomoniler meydana gelebilir.
Pnomoni doneminde tabloya ates eklenebilir. Neoplastik kitlenin nekrozu sonucu

gelisen abse de atesten sorumlu olabilir .

4.2.1.2. Akciger kanserinin intratorasik yayihmina bagh semptom ve

bulgular

Akciger kanserinin intratorasik yayilimi direkt genisleme ya da lenfatikler
yoluyla sinir, organ, diafragma ve gogiis duvari tutulumuna, bu da ¢esitli semptom ve

bulgulara neden olmaktadir.

Stiperior sulkus tiimorti, iist lob apeksinin arka boliimiine ve brakiyal pleksusa
yakin yerlesir. Omuz agrisi, ulnar sinirin koldaki dagilimi boyunca agr1 ve kas atrofisi,
radyolojik olarak birinci ve ikinci kosta destriiksiyonu goriilmektedir. Agr1 nedeniyle
uzun siire ortopedi, fizik tedavi ve rehabilitasyon kliniklerinde takip ve tedavi edilen
olgular vardir. Fizik muayenede kolun abdiiksiyonu ile agrinin ortaya ¢ikmasi, kas
glicsiizliigl, el kaslarinda atrofi ve triseps refleksinin kaybi1 uyarici olmalidir. Tek
tarafli enoftalmi, pitozis, myozis ve ayni taraf yiiz ve iist ekstremitede anhidrozis

Horner sendromu olarak bilinmektedir.

Siiperior vena kava obstriiksiyonu, primer timor sag tarafta ise daha siktir.
Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde (6zellikle skuamdéz hiicreli) obstriiksiyon yavas
gelistigi i¢in fizik muayenede saptanabilen kollateral vendz genislemeler olusur. Yiiz,
boyun ve goz kapaklarinda 6dem, ekstremite ve gégiisiin list boliimleri, omuz ve
boyunda genislemis venler izlenmektedir. Bu bulgulara bas agrisi, bag donmesi,

uyusukluk, bulanik gérme, gogiis agrisi, nefes darligi, 6kstiriik ya da disfaji eslik eder.
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Rekiirren laringeal sinir felci nedeniyle olusan ses kisikligi, genellikle sol iist
lob tiimorlerinde daha sik goriiliir. Frenik sinir felcinde, tutulan hemidiyafragmada
yiikseklik ve paradoksal hareket gozlenebilir. Bu sinirlerin tutulumu nefes darlig:
olusumuna katkida bulunabilir. G6giis duvar1 tutulumunda, genellikle kiint, gelip
gecici, sizlayici tarzda, dakikalardan saatlere kadar siirebilen, tiimor ile ayni tarafta ya
da orta hatta lokalize agr1 ortaya ¢ikar.Plevral siv1 birikimi, gégiis agris1 ve nefes
darlig1 yakinmalaria neden olabilir. Olus mekanizmasi ne olursa olsun sitolojik
incelemede malign hiicreler saptanmasa bile plevral siv1 birikimi kotii prognoza
isarettir. Plevral sivi genellikle hemorajiktir. Primer akciger kanserlerinde perikard ve
miyokardin tutulumu nedeniyle ani baslangich aritmi, kalp yetmezligi, kalp tamponadi
veya akciger radyografisinde kalp boyutlarinda artis (semptomlu ya da semptomsuz)
ortaya ¢ikabilir. Posterior mediastendeki biiylimiis lenf bezlerinin 6zofagusu etkilemesi

ya da 6zofagus duvarmin tiimorle invazyonu sonucu disfaji goriilebilir.

4.2.1.3. Akciger kanserinin ekstratorasik yayilhmina bagh semptom ve

bulgular

Otopsi serilerinde ekstratorasik metastaz sikligi, skuamoz hiicreli karsinomda % 54,
adenokarsinomda % 82, biiyiik hiicreli karsinomda % 86°dir **. Hasta hekime basvurdugu
sirada olgularin ¢ogunda elimizdeki evreleme yontemleri ile saptanamasa bile toraks disina
yayilim vardir. Bazi durumlarda ise, ekstratorasik metastazlara ait semptomlar klinik
goriiniime hakim olabilirler. Akciger kanserinin neden oldugu uzak metastazlar ve siklig1

TablolII’te gdsterilmistir.
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Tablo III: Akciger kanserinin neden oldugu uzak metastazlar ve sikhg:

Tutulan Bolge Siklik %
Santral sinir sistemi 0-20
Kemik 25

Kalp, perikard 20
Bobrek 10-15
Gastro intestinal sistem 12
Plevra 8-15
Adrenal 2-22
Karaciger 1-35
Deri, yumusak doku 1-3

Fizik muayenede skalen, supraklavikuler, aksiller lenf bezlerindeki biiytimelere
dikkat edilmelidir. Ekstratorasik yayilima ait semptom ve bulgular Tablo IV’de

Ozetlenmistir.
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TablolV: Akciger kanserinin ekstratorasik yayilimina bagh semptom ve

bulgular

Santral sinir sistemi

metastazi

Tan1 asamasinda %10 beyin metastazi saptanir. Beyin
parankim metastazlarinin %80-85’1 supratentorial
bolgede ve siklikla frontal bolgede yeralir. Bas agrisi

ve suur bozuklugu seklinde kendini gosterir.

Kemik metastazi

Vertebralar, pelvis,femur ve kaburgalar en sik tutulur,
agr1 serum kalsiyum ve alkalen fosfataz ytiksekligi ile

kendini gosterir

Karaciger metastazi

Istahsizlik, epigastrik agri, sertlesmis ve siklikla
noduler karaciger biiylimesi, serum transaminaz diizey

yiiksekligi ile beraber seyreder.

Adrenal bez

Genelde asemptomatiktir, taninmasinda bilgisayarl

tomografi %41-90 duyarliliga sahip bir yontemdir

Pankreas metastazi

Siklikla kiictlik hiicreli karsinom nedeniyle olur,

obstriktif sarilik gdzlenir

Subkutandz veya
imntradermal

metastazlar

Govde boyun ve kafa derisinde agrisiz, eflatun rente

1yi sinrrh kitleler seklindedir

Nadir metastaz

Gastrointestinal ve bobrek metastazlari nadirdir ve

bolgeleri sessiz seyreder, koroidal metastazlarda ise bulanik
gorme ve ucgusan lekeler goriiliir
Organ spesifik Ates halsizlik istahsizlik kilo kayb1 anemi

olmayan metastaz

bulgular1

4.2.1.4. Paraneoplastik sendromlar

Cogunlukla kiigiik hiicreli akciger kanserinde olmak tizere diger akciger kanseri tiplerinde de
gortilebilir. Siklikla tlimoriin kendisinden veya metastazlarindan uzak bolgelerde goriilen,
kansere bagli olarak gelisen bir grup semptom ve bulgudan olusmaktadir (Tablo V).

Polipeptid hormonlar, hormona benzer peptidler, antikorlar, immiin kompleksler,
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prostaglandinler ya da sitokinler gibi tlimoriin olusturdugu sistemik faktorlerin tirtinleriyle
olusurlar. Paraneoplastik sendromlarin taninmasi altta yatan akciger kanserinin erken tani ve

tedavisine olanak saglayabilir.

Tablo V: Akciger kanserleri ile iliskili paraneoplastik sendromlar

Endokrin Cushing, non metastatik hiperkalsemi, uygunsuz adh
sendromu, jinekomasti, hiperkalsitoninemi, fsh lh

artiglari, hipoglisemi, hipertiroidi, karsinoid sendrom

Norolojik Subakut duyusal ndropati, monondritis multiplex,
intestinal psddoobstriksiyon, Lambert eaton sendromu,

kanserle iliskili retinopati, ensefalomiyelit, nekrotizan

miyelopati
Metabolik Laktik asidoz, hipoiirisemi, hiperamilazemi
Iskelet (Comak parmak, hipertrofik osteoartropati
Renal Glomerulonefrit, nefrotik sendrom
Cilt Hipertrikoz, akrokeratoz, eritrodermi, akantozis

nigrikans, iktiyoz, priirit, tirtiker

Hematolojik Anemi, eozinofili, 16kositoz, lokomoid reaksiyon,

trombositoz, trombositopenik purpura

Koagulopatiler Dissemine intravaskiiler koagulasyon, tromboflebit,

trombotik non bakteriyel endokardit

Sistemik Ates, anoreksi, kaseksi, ortostatik hipotansiyon,
hipertansiyon

Kollajen vaskiiler Dermatoiyozit, polimiyozit, sistemik lupus eritematozis,
vaskiilit

4.2.2. Patolojik simiflama
Gilintimiizde sigara i¢gme sikli§1 ve aligkanliklarindaki degisiklikler tiim diinyada akciger
kanseri insidansini ve mortalitesini biiylik 6l¢lide degistirmektedir. Bu degisikliklerin akciger
kanserlerinin histolojik tipleri ve bunlarin goriilme oranlar izerine de etkisi olmaktadir.

Tiimorlerin smiflandirilmasi; hastalarin tedavisinde uyum saglanmasinin yanisira
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epidemiyolojik ve biyolojik ¢alismalarm temelini olusturmasi agisindan oldukca 6nem

tasimaktadir.
Tablo VI: Malign akciger tiilmorlerinde patolojik simiflama
1. Skuaméz hiicreli kanser 4. Biiyiik hiicreli kanser
Varyantlar; Varyantlar;
Papiller Biiyiik hiicreli néroendokrin kanser
Berrak hiicreli Kombine biiyiik hiicreli
Kiiciik hiicreli Noroendokrin kanser
Bazaloid Bazaloid kanser

2. Kiigiik hiicreli kanser
Varyantlar;

Kombine kiigiik hiicreli kanser

3. Adenokanser
Asiner
Papiller
Bronkoalveoler
Non- miisin6z
Miisin6z
Mikst miisinéz ve nonmiisindz
ya da intermedier hiicre tipi
Miisin salgilayan solid
Mikst subtipler

Varyantlar;
Iyi diferansiye fotal
Miisin6z
Miisindz kist adenom
Tagh yiiziik hiicreli

Berrak hiicreli

L enfoepiteliyoma benzeri kanser
Berrak hiicreli kanser

Rabdoid fenotipinde biiyiik hiicreli

5. Adenoskuamoz kanser

6. Pleomorfik, sarkomatoid
ya da sarkomat6z elemanlar
igeren kanserler

Ig hiicreli ve/veya dev hiicreli kanser

Pleomorfik kanser

Ig hiicreli kanser

Dev hiicreli kanser

Karsinosarkom

Pulmoner blastom

7. Karsinoid kanserler
Tipik Karsinoid
Atipik karsinoid

8. Tikriik bezi tipindeki
Kanserler
Mukoepidermoid kanserler

Adenokistik kanserler

9. Siniflandirilamayan kanserler
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4.2.3. Akciger kanserlerinde radyolojik goriiniim
Radyologlarin gorevi, ellerindeki inceleme yontemlerini kullanarak en kii¢iik boyutta
tiimorii yakalayabilmek veya ¢ok kiiclik degisikliklerden stiphelenerek klinisyeni
uyarmaktir. Tiimdr tanisinin konulmasi ve operabilitenin degerlendirilmesi, radyolojik
goriintiilemenin ana amaglaridir. 11k secilecek radyolojik yontem iki yonlii akciger
grafisidir. Burada ¢ekilen yan grafi, postero anterior akciger grafisine li¢lincii boyutu,

yani derinligi eklemektedir.

Akciger kanserinin, 6zellikle de kii¢lik boyutta olanlarin, radyografik olarak
saptanmasinda yerine getirilmesi gereken baslica ii¢ sart vardir; iyi teknik, hastanin
onceki filmleriyle karsilastirma ve grafide kor noktalar: bilmek. Iyi teknik igin yiiksek
kilovolt teknigi veya dijital sistem kullanmak hatalar1 en aza indirecektir. Genel ilke
olarak her akciger filmi, eger varsa, eski filmlerle karsilastirilarak okunmalidir. Hilusta
belli belirsiz bir biiylime tek bir filmle algilanamazken eski filmlerle kiyaslama ile
aradaki fark kolayca goriilebilir. Akciger grafisinde biiyiik ¢apli nodiil veya kitleler
bile en iyi sartlarda gézden kacgabilmektedir. Bunun nedenleri gézlemcinin lezyonu
gorememesi, gordiigii halde normal anatomik yap1 olarak degerlendirmesi veya

gordiigii lezyonu fibrotik odak, graniilom gibi kabul edip dnemsememesidir.

Ote yandan, kor noktalar denilen yerlerdeki lezyonlarmn goriilememesi
nedeniyle ortaya ¢ikan hatalar da vardir. Kor noktalar; sag veya sol paratrakeal alanlar,
klavikulanmn sternal ucu ya da birinci kostanin kostokondral bilesim yeri, akcigerin
periferik bolgesi, direkt grafide diyafram ¢izgisinin hemen alt ve list boliimiinde yer
alan akciger alani ile kalp arkasini kapsar. Buralardaki lezyonlar1 gézden
kacirmamanin tek yolu her gogiis filminde bu alanlar1 bilingli olarak taramak, her alani
kars1 tarafiyla ve eski filmlerle karsilastirarak incelemek ve siipheli durumlarda spiral

toraks BT ¢ekmektir.

Akciger kanserinin radyografik bulgular1 direkt ve indirekt olarak ikiye ayrilir.
Direkt bulgular; kitle, nodiil veya infiltratif lezyonlardir. Buzlu cam gériiniimiindeki
lezyonlar siklikla erken evre bronkioloalveoler karsinomda goriilmektedir. indirekt
bulgular ise tedaviye cevap vermeyen pndmoni veya atelektazi, tek tarafli hava hapsi,

plevral effiizyon, diyafragma felci gibi bulgulardir.
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Akcigerde cap1 3 cm’ye kadar olan yuvarlak veya oval sekildeki dansitelere
nodiil; 3 cm’den biiyiik olanlara ise kitle ad1 verilir (15). Soliter pulmoner nodiiller
(SPN)’in ayirict tanisina oldukga genis grupta lezyonlar girmesine ragmen, 6zellikle 2
cm’den daha biiytlik nodiillerin cogu malign karakterde olma egilimindedir. Malign
lezyona sahip hastalarda bes yillik yasam sansi nodiiliin ¢api ile ters orantili olarak
azalmaktadir. Spiral BT, 1 cm’den kiigiik nodiillerin tespit edilmesinde konvansiyonel
BT den iistiindiir. Bir nodiiliin kanser yoniinden kesin tanisi sitolojik ya da histolojik
yontemlerle konulabilmekle birlikte sekil, kenar ve i¢ yapisi, kalsifikasyon igerip
icermemesi ve biiylime hizi, boyutu gibi radyolojik 6zellikleri malign ve benign lezyon
ayiriminda yol gosterici olabilir. Pulmoner nodiillerin BT ile degerlendirilmesinde
nodiiliin lokalizasyonu (parenkimal, fissiiral veya plevral), dansitesi, kontrastla
boyanma paterni ve morfolojisi mutlaka tanimlanmalidir (15). Nodiil dansitesinin
Ol¢limii ayiric tan1 agisindan 6nemlidir. Diffiiz kalsifikasyon veya nodiiliin 150 —200
HU iizerinde (yiiksek dansiteli) olmas1 benignite lehinedir. Cap1 1-3 cm arasi, sferik,
homojen soliter pulmoner nodiiller ayirici tant yoniinden mutlaka dinamik spiral BT ile
degerlendirilmelidir. Kontrastsiz ¢ekimin ardindan nodiiliin oldugu alan kontrast
madde verildikten sonra 1., 2., 3. ve 4. dakikalarda tekrar taranarak nodiil dansite
Olciimii esasina dayanan dinamik BT calismalar1 yapilmaktadir. Dansitede ortalama
maksimum artig 10 HU’den az ise kuvvetle benign, 15 HU iizerinde artis kuvvetle
malign lezyon lehine degerlendirilmektedir. Yapilan multisentrik dinamik BT

calismasinda sensitivite % 100, spesifisite % 50-77 arasinda bulunmustur (16).

Saptanan nodiiliin kanser olma olasilig1 ¢ap ile orantili olarak artmaktadir. Bir
cm ve altindaki nodiillerin yaklasik % 15-20s1, 2 cm veya altindaki nodiillerin
yaklasik % 40-45’1 kansere bagli iken, 3 cm ve lstiindeki nodiillerin ise % 80-95°1
kansere baglidir (17). Bu nedenle, 3 cm iizerindeki lezyonlar, varsa eski radyografilerle
kiyaslanmali, pndmoni diistiniilmiiyorsa aksi ispatlanana kadar malign olarak
yorumlanmalidir. Yine biiylime hizi da nodiiliin degerlendirilmesinde 6nemli
kriterlerden biridir. Tiimorlerin hacminin ikiye katlanma zamani siklikla 4,2 ile 7,3 ay
arasindadir. Bir aydan kisa stirede ikiye katlanma siiresi abse, pndmoni gibi benign
nedenlerle olmaktadir. Onsekizaydan uzun siirede hacimde biiyiime olmamasi yine

lezyonun ¢ok yiiksek olasilikla benign oldugunu gosterir (15).
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Periferal karsinomlarin % 10-20’sinde kavitasyon gozlenir. Skuamoz hiicreli
karsinomlar en fazla kavitasyon gosteren tiimor tipini olusturur. Kavitasyon en 1iyi
bilgisayarli tomografi ile gosterilebilir. Klasik olarak tiimor kavitasyonlar1 eksantrik
yerlesimli, kalin ve diizensiz duvarhdir. Duvar kalinlig1 ortalama 8 mm kadardir, ancak
4 mm’den ince duvarl kaviteler de goriilebilir. Kavitelerde 15 mm’yi asan duvar

kalinlig1 siklikla malign olarak kabul edilmelidir (15).

Kalsifikasyonlar genelde graniilom, hamartom gibi benign lezyonlarda
goriilmekle birlikte diffiiz, santral, lameller ve popkorn kalsifikasyonlar siklikla
benign, eksantrik, noktasal ve amorf kalsifikasyonlar akciger kanserlerinde de

goriilebilir (41).

Santral yerlesimli akciger tiimorleri siklikla segmental veya subsegmental
bronslardan koken alir ve bunlarin ¢cogu skuamoz veya kiigiik hiicreli karsinomlardir.
En belirgin radyolojik bulgulari; lezyonun periferinde kollaps ve obstriiktif pnémoni
ile tek basina ya da bu bulgularla birlikte olabilen hiler biiyiimedir. Hilusta vaskiiler
genislemeler akciger grafilerinde ve daha nadiren de BT de yaniltici olarak hiler kitle
olarak yorumlanabildigi gibi tersine, hiler kitleler vaskiiler kaynakli olarak
yorumlanabilir. Boyle durumlarda ayirici tanida kontrastli, eger miimkiinse anjiyo
protokolii ile ¢ekilen spiral BT (anjiyo BT) kullanilir. Hava hapsi olmasi, santral
yerlesimli tiimore bagli olarak meydana gelen degisikliklerin daha nadir goriilen
formudur. Siibap mekanizmasi ile inspiryumda giren hava ekspiryumda ¢ikamaz ve
hiperinflasyona neden olur. Akciger grafilerinde bu bdlge daha siyah olarak goriiliir.
Cekilen ekspiryum grafisi ile lezyon tarafinda hacimsel degisiklik olmazken, normal

tarafta hacimsel azalma gdzlenir (17).

Evrelemede en sik kullanilan goriintiilleme yontemi spiral BT dir. Daha nadir
olarak magnetik rezonans goriintiileme (MRG) de kullanilmaktadir. Radyolojik olarak
tiimor saptanan olgularda evrelendirmede; primer tiimor, hiler ve mediastinal lenf
bezleri, mediastinal invazyon, gogiis duvari invazyonu, plevral tutulum ve uzak

metastazlar géz oniinde bulundurulur (19).

Primer kitle: Periferik veya santral kitlenin radyolojik olarak saptanmasi ve

ozelliklerinin belirlenmesi en 1yi olarak spiral BT ile miimkiindiir (19).
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Hiler ve mediastinal lenf bezleri: Lenfadenopati degerlendirmesinde, BT de
genelde lenf bezi capmin 1 cm’nin ilizerinde olmasi patolojik olarak kabul
edilmektedir. Ancak kiigiik ¢apli lenf bezleri metastatik olabilecegi gibi, oldukca
biiyiik caplarda lenf bezleri benign olabilmektedir. Ozellikle obstriiktif pndmoni ile
birlikte olan primer tiimorlerde patolojik boyuttaki mediastinal lenf bezlerinin reaktif
olabilecegi gozardi edilmemelidir. Lenf bezi i¢in BT ile kalsifik olan lenf bezleri
disinda, benign-malign ayrimi yapilamamaktadir. Kalsifik lenf bezleri (osteosarkom

gibi metastazlar disinda) benign natiirdedir (19).

Mediastinal Invazyon: Konvansiyonel radyolojik yontemlerle mediasten invazyon
bulgularinin ortaya ¢ikmasi i¢in frenik sinir felci ya da 6zofagusta obstriiksiyon gibi
ileri bulgularin olusmasi gereklidir. Oysa mediastene direkt uzanim, BT ve MRG ile
daha kolay saptanabilmektedir. Mediastinal yayilimin en giivenilir bulgusu; bronslar,
biiylik damarlar ya da 6zofagusun tiimor dokusu tarafindan sarildiginin goriilmesidir.
Atelektazi ve sekonder pnomoni ile birlikte olan tiimorlerde mediastenle iliskinin
mevcut olup olmadigini ayirdedebilmek zordur. BT ile mediasten invazyonu % 60 ile
90 arasinda degisen oranlarda dogru sonugla gosterilebilmektedir. BT ile mediastinal
ve vaskiiler invazyon hakkinda kesin karar verilemeyen olgularda MRG endikasyonu

dogmaktadir.

Gogiis duvar1 invazyonu: Kemik destriiksiyonu olmadan BT ile gogiis duvari
invazyonunun varligini dogru olarak sdyleyebilmek giictiir. G6giis duvarmin kavis
yaptig1 apeks ve diyafragma bolgelerinde, koronal ve sagittal diizlemde goriintiileme
ve ince ekstraplevral yag cizgisini daha iyi gosterme 6zelliklerinden 6tiirii MRG,

konvansiyonel BT den iistiindiir (19).

Sagittal ve koronal diizlemlerde kesitler alabilme 6zelligi olan MRG ile
Pancoast tiimorlerinin yumusak dokuya uzanimini degerlendirmek daha kolay ve
dogru olmaktadir. Ekstraplevral yag dokusu, kaslar, brakiyal pleksiis, komsu damarlar
ve vertebra invazyonu MRG ile daha 1yi gosterilebilirken kosta harabiyeti BT ile daha
1yi ortaya konabilir. Ultrasonografi, uygulanabildigi lokalizasyonlarda plevral
devamliligin kayb1, yumusak doku invazyonu ve solunum sirasinda tiimoriin gégiis

duvarma fiksasyonu gibi duvar invazyonu bulgularini daha iyi ortaya koyabilmektedir

(19).
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Plevral tutulum: Hem periferal hem de santral yerlesimli tiimorler plevraya
yayilim gosterebilirler. Plevral kalinlasma ve sivi birikimi plevral tutulum acisindan en
onemli bulgulardir. Sadece plevral kalinlasmanin mevcut oldugu durumlarda, bir¢ok
benign olayda da plevral kalinlagsma goriildiigii i¢in, olay1 invazyon olarak
degerlendirmek zordur. Pariyetal plevra invazyonu; ultrasonografiyle solunuma eslik
etmeyen ve hareketsiz lezyonun goriilmesi ile taninabilecegi gibi yine spiral BT ile
inspiryum ve ekspiryumda alinan kesitlerde, lezyonun hareketine bagli hacim ve sekil
degisiklikleri incelenerek de degerlendirilebilir. Son yontem daha ¢ok gogiis duvari
invazyonu i¢in yapilmaktadir. Plevral siv1 birikimi en fazla adenokarsinomlarda

goriilmektedir.

Uzak metastazlar: Uzak metastazlar, evrelemede en 6nemli kriterlerden biri
olup tiimdr varliginda belki de dnce metastazlarin olup olmadig1 saptanmalidir. Primer
timor biiylikliigi ile metastaz arasinda bir iligki yoktur. Yani biiyiik kitlelerde metastaz
goriilmezken kiigiik kitlelerde yaygin metastazlar goriilebilir. Hematojen metastazlar
sik olup beyin, karaciger, stirrenal bezler, kemikler, kars1 akciger (hematojen ve/veya
lenfanjitik yolla) ve bobrekler akciger kanserinin en sik metastaz yaptigi organ ve

bolgelerdir, ancak viicudun her yerine metastaz olabilir (20).

Diger goriintiileme yontemleri: Gliniimiizde hizla gelisen teknoloji ile spiral
BT’lerden daha hizli cekim yapabilen, daha kaliteli ve multiplanar goriintiilemeye izin
veren “multislice CT” yaygmlagmaya baslamistir. Cok kesitli BT lerin gelistirilmesi
hastaliklarin teshisi ve uygulanacak olan tedavi yaklagimlarinda biiyiik avantajlar
saglamistir. Bu yeni teknoloji ile inceleme zamaninin siiresi ¢ok kisalmaktadir. Ayrica
daha genis anatomik hacimleri aragtirmak kolaylagmaktadir. Diger avantajli yonleri
ise, rutin olarak incelenen kesit kalinliklarmin 0.5 ve 1 mm’ye kadar azalmasi, parsiyel
volum etkisinin azalmasi, kontrast maddenin intravaskiiler konsantrasyonunu daha 1y1

gostererek arteriyel yada vendz fazlarin daha iyi saptanmasidir (20).

4.2.4. Pozitron emisyon tomografisi
Pozitron Emisyon Tomografisi (PET), invivo biyolojik, fizyolojik ve patolojik
stireglerin goriintiilenmesine dayanan invazif olmayan bir yontemdir. Bu yontemle
pozitron yayan “Cyclotron” tirlinii Flor-18 (F-18), Karbon-11 (C- 11), Oksijen-15 (O-
15) ve Azot —13 (N-13) gibi radyoniiklidler kullanilarak goériintiiler elde edilmektedir.

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

tomografik goriintiilemesi yapilabilmektedir.

Akciger kanserlerinde ¢alismalar daha cok KHDAK’da yogunlasmaktadir. En
sik kullanilan radyofarmasotik, F-18 isaretli florodeoksigliikozdur (FDG). Ancak C-11
Methionin ile de yapilan ¢aligmalar bulunmaktadir. F-18 FDG, tiimor hiicrelerinde

gliikoz kullanimimin goriintiilenmesini saglayan bir radyofarmasotiktir.

F-18 FDG ile yapilan ¢aligmalarda, PET’in KHDAK’nde kullanim

endikasyonlari su sekilde siralanmaktadir:

*Soliter pulmoner nodiiliin benign-malign olarak ayirici tanisi,
» Evreleme,

* Tedaviye yanitin degerlendirilmesi,

* Tekrarlayan kanser odaginin gdsterilmesi,

* Prognostik bilgi elde edilmesi.

F-18 FDG kullanilarak yapilan caligmalarin temel alindig1 meta analizlerde;
soliter pulmoner nodiillerin ayirici tanisinda duyarhilik % 96, 6zgiillik % 78-80,
dogruluk % 91 olarak bildirilmektedir. Mediastinal ve hiler lenf nodlarmin
invazyonunun gosterilmesinde genel olarak duyarlilik % 98, 6zgiillik % 92 ve % 91
olarak bildirilirken; BT de normal biiyiikliikte lenf nodu olan olgularda duyarlilik ve
ozgiilliik swrastyla % 73 ve % 97, BT de normalden biiylik lenf nodu olanlarda bu
degerler % 95 ve % 76 olarak rapor edilmektedir (21).

Toraks dis1 uzak metastazlarin gosterilmesinde duyarlilik ve 6zgiilliikk % 93 ve
% 98 gibi yiiksek oranlardadir. Stirrenal bez metastazlarmin saptanmasinda ise % 96

ve % 99 degerleri bu yontemin duyarlilik ve 6zgilliik degerleri olarak sunulmaktadir

(21).
4.2.5. Akciger kanseri tamisinda girisimsel yontemler

4.2.5.1. Bronkoskopi
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Gilinlimiizde rijid ve fiberoptik bronkoskopi, akciger kanserinin tanisi ve
evrelemesi ile bazi tedavi uygulamalarinda (brakiterapi, lazer tedavi ve endobronsiyal
stent uygulamasi vb.) kullanilmaktadir. Bugiin i¢in endoskopik olarak goriilebilen
akciger kanserlerinin doku tanisia ulagmak i¢in ana yontemdir, ancak verimliligi
tiimoriin yerlesimi ve boyutu ile iliskilidir. Endobronsiyal tiimor, bronsiyal liimeni
kismen veya tamamen tikayan egzofitik kitle lezyonu seklinde olabilecegi gibi
submukozal veya peribronsiyal hastalik seklinde de olabilir. Periferik akciger

karsinomlarinda endoskopik olarak bir bulgu tespit edilemeyebilir.

Santral lezyonlarda bronkoskopik teknikler: Santral yerlesimli tiimdrlerde
brons forseps biyopsisi ile histolojik tan1 % 76-82 oraninda bildirilirken, bronsiyal
yikama ve bronsiyal fircalama drnekleri ile bu oran % 87’lere yiikselmektedir (22).
Ana brons ve trakeanin yan duvarlarinda lokalize tiimorlerde standart biyopsi
forsepsleri yerine igneli biyopsi forsepsleri tercih edilebilir. Santral endobronsiyal
tiimorlerde brons forseps biyopsisi ile endobronsiyal igne aspirasyonunun tanisal
verimliligi birbirine yakindir. Ancak, iizeri nekrotik materyal ile kapl endobronsiyal
egzofitik lezyonlarda, 21 veya 22 gauge sitolojik transbronsiyal aspirasyon igneleri ile
uygulanan endobronsiyal igne aspirasyonu, forseps biyopsi ile birlikte yapilmalidir.
Asir1 vaskiiler goriiniimlii timorlerde hemoraji riski nedeniyle sadece endobronsiyal
igne aspirasyonu kullanilabilir. Karsinomalari submukozal yayilim ve distan basi

gosterdigi durumlarda transbronsiyal igne aspirasyonu daha hassastir (22).

Transbronsiyal igne aspirasyonu, mediastinal ve hiler lenf bezlerinin
orneklenmesinde kullanildiginda duyarliligi % 50, 6zgiilliigii % 96 ve dogrulugu %
78dir. Duyarlilik, bronkoskopistin mediastinal lenf bezleri ve vaskiiler yapilarin
anatomisini ¢ok 1yi bilmesi ve islem 6ncesi BT ile planlama yapilmasiyla artirilabilir.
Endoskopik ultrasonografi ile girisim yerinin saptanmasi ile duyarlilik % 87- 92 ve

ozgiilliik % 100’e ¢ikarilabilmektedir (4,6).

Periferik lezyonlar i¢in bronkoskopik teknikler: Endoskopik olarak goriilebilir
lezyonun olmadig1 durumlarda, fiberoptik bronkoskopi ile tan1 daha zordur.
Fluoroskopi rehberliginde transbronsiyal biyopsi (TBB), bronsiyal firgalama ve
yikama Ornekleri ile periferik akciger tiimorlerinin % 40- 80’ine tan1 konabilmektedir.
Bronsiyal yikamanin, diger iki yonteme ilave edilmesi taniya % 3 oraninda katkida

bulunmaktadir. Bronsiyal fircalamanin, olusabilecek bir kanama ile fir¢a ortiilebilecegi
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icin, diger islemlerden 6nce yapilmasi 6nerilmektedir. Periferik lezyonlarda
transbronsiyal igne aspirasyonunun fluoroskopi esliginde kullanilmasi, periferik
yerlesimli akciger kanserlerinde ortalama % 60 oraninda tan1 verimliligi saglayan
yararlt bir tekniktir. Periferik lezyonlarda bronsiyal yikama, bronsial forceps ve
TBB’ye transbronsiyal igne aspirasyonunun eklenmesi bronkoskopinin tanisal
duyarliligini artirabilir (22). Transbronsiyal igne aspirasyonu tanisal verimliligini
etkileyen faktorlerden birisi de lezyonun biiyiikliigiidiir. Cap1 2 cm’den kiigiik
lezyonlarda tani1 oran1 % 33 iken, 2 cm’den biiyiik lezyonlarda bu oran % 76’dir (23).

Bronkoalveolar lavaj (BAL) m, bronsial forceps, TBB’ye eklenmesinin
diyagnostik verime katkis1 agik degildir. Bronkioloalveoler karsinom ya da lenfanjitis
karsinomatozadan siiphelenildiginde, kanama veya fluoroskopi imkani olmamast
nedeniyle bronsial forceps, TBB’nin yapilamadigi durumlarda BAL tercih edilebilir
(23).

Periferik akciger lezyonlarinda fiberoptik bronkoskopinin diyagnostik

verimliligini etkileyen faktorler:

*Tiimor biiytikliigii; 2-3 cm’den biiylik olmasi verimliligi artirir,
* Brons isareti; BT de tiimOr-brons iliskisi saptanmas1 verimliligi artirir,

* Tiimoriin lokalizasyonu.

Fiberoptik bronkoskopide santral lezyonlara yapilan girisimlerde en sik
komplikasyon kanama olup, 50 ml’den fazla kanama siklig1 % 2’dir. Periferik
tiimorlerde ise en sik goriilen komplikasyonlar % 2’den az oranda pnomotoraks ve

kanamadir (24).
4.2.5.2. Transtorasik igne aspirasyonu

Fluoroskopi, ultrasonografi ve BT esliginde uygulanan perkiitan transtorasik
igne aspirasyonu, toraks malignitelerinin tanisinda etkili ve giivenilir bir yontemdir.
Ozellikle 3 cm’den kiigiik tiimérlerde tan1 oranm % 80 ile % 95°dir (25). BT
rehberliginde girisimin 6zgiilliigi % 96-100, duyarliligi % 89-92°dir. Yanlis negatiflik
veya yetersiz tani oran1 % 10 ile % 30 arasinda degisebilir. Tekrarlanan girisimlerde
ise tan1 konma oran1 % 35-65°dir (25). Tan1 degerini etkiliyen faktdrler ise lezyonun

lokalizasyonu, ¢api, yapisi, patoloji uzmaninin operasyon odasinda olup olmamasi ve
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ignenin ¢apidir. Transtorasik igne aspirasyonunda BT rehberliginin tercih edildigi
durumlar; fluoroskopi ve ultrasonografi ile lokalize edilemeyen lezyonlar, hiler ve
mediastinal kitleler, torasik inlet lezyonlar, vena kava siiperior sendromlu olgular,

oblik ve a¢ili uygulamalar, yaygin biilloz hastaliklardir.

Transtorasik igne aspirasyonunun endikasyonlari:

*Soliter ve multipl pulmoner nodiiller, konsolidasyon, kavite ve apse varligi,

* Plevral lezyonlar,

» Mediastinal kitlelerin tanisi,

* Hilus, mediasten, gogiis duvari ve plevraya malign yayilimdan siiphelenilen olgularin

evrelendirilmesi,

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

bozuklugu, pndmonektomi varligi baslica kontrendikasyonlaridir.

Transtorasik igne aspirasyonunun en sik rastlanan komplikasyonu pndmotoraks
(% 25-42) olup % 5—12 oraninda tiip torakostomi uygulamasi gerektirir. Diger
komplikasyonlari ise kendiliginden iyilesen intraparankimal kanama, agir hemoraji,

hava embolisi ve ignenin gectigi bdlgede tliimdr implantasyonudur (24).

4.2.5.3. Plevral sivinin degerlendirilmesi

Akciger kanserlerinin % 50’sine plevral sivi eslik eder (24). Akciger kanserli
olgularm % 8-15’inde plevra sivisi saptanir. Plevra sivilarinin bir boliimii paramalign
nedenlerden (post obstriiktif atelektazi, pndmoni ve mediastinal lenfatik obstriiksiyon)

de kaynaklanabilir (25).

Malign olma kuskusu olan plevra sivilarinda materyal elde etmenin en basit
sekli torasentezdir. Tan1 degeri % 50—60 kabul edilmektedir. Olgularm % 65’inde 50-
100 cc plevra s1visinin sitolojik incelenmesi malign hiicre saptanmasinda yeterlidir.
Sitolojik tani tiimoriin tipine baghdir. En 1yi sonuglar adenokarsinomada elde
edilirken, kii¢iik hiicreli akciger karsinomu, lenfoma ve mezotelyomada daha diistiktiir

26). Tekrarlanan torasentezler yeni hiicre eksfolivasyonu nedeniyle % 30 hastada
( y yasy y
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tutulumu kanitlayabilecegi i¢in torasentez tekrarlanmali ve tan1 konamaz ise sonraki
basamakta kapali plevra biyopsisi ve torakoskopi uygulanmalidir. Torasentez
komplikasyonlar1; pndmotoraks, reekspansiyon akciger 6demi ve nadiren hava

embolisidir.

Kapali plevra biyopsisi: Pariyetal plevradan Abram’s veya Cope igneleri ile
yapilmaktadir. Plevra biyopsisinin tek basina plevra sivilarinda tani orani % 40- 70
(ortalama % 46) olarak bildirilmektedir. Tekrarlanan torasentezler ile tan1 konamayan
malign plevra sivilarinda plevra biyopsisinin tantya katkisinin % 10’un altinda oldugu
bildirilmistir (26). Teknigin basaris1 tiimoriin yaygmligi ve dagilimu ile iligkilidir.
Invazif tiimérlerde pozitiflik oran1 daha yiiksek olur. Diyafragma, viseral plevra ve
mediastinal plevrada tiimor varliginda ise tanisal verimlilik diisiiktiir. Biyopsinin
malignite alanina denk gelmesi % 40-69, tan1 konma sans1 % 46°dir. Pariyetal
plevranin tutulumunun viseral plevraya gore daha ge¢ ve yama seklinde olmasi
biyopsinin tani yilizdesinin torasentezden daha diisiik olmasinda etkendir. Toraks
ultrasonografisi sivinin, plevra kitlelerinin ve gégiis duvarina dayali parenkimal
lezyonlarin kolaylikla taninmasina yardimci olur. Bilgisayarli tomografi ile
karsilastirildiginda ultrasonografinin plevra lezyonlarmin tanisinda % 95 gibi
verimlilik sagladigi, baska bir ¢alismada ise Abram’s ignesiyle yapilan plevra biyopsisi
ile % 44 tanisal duyarhlik saglanirken, ultrasonografi esligindeki kesici igne plevra
biyopsilerinde bu oranin % 70’lere ulastig1 saptanmistir (27). Torasentez ile tani
konulamayan plevra sivilarinda plevranin en fazla anormallik gosteren ve biyopsi i¢in

en uygun kismini belirlemede ultrasonografik inceleme 6nerilmektedir.

Torasentez ve torakoskopi arasinda daha noninvazif bir biyopsi metodu olarak
kapali plevra biyopsisi miimkiinse ultrasonografi esliginde yapilmalidir. Klinisyenlerin
bazilarin sivi sitolojisinin 6nce degerlendirilmesi 6nerisine karsin, plevra biyopsisi
ile birlikte s1v1 sitolojisinin tan1 degerini artirmasi nedeniyle (% 80-90] genellikle bu

iki islemin bir arada yapilmasi da 6nerilmektedir (27).

Torakoskopi: Biyopsi ve diger tetkiklere ragmen, plevra sivilarmin % 21-
27’sine tan1 konamamaktadir. Gorerek biyopsi alma gereksinimi, endoskopik
teknolojideki ve lokal anestezideki gelismelerle birlesince torakoskopiye olan ilgi

yeniden artmistir.
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Tanisal torakoskopinin endikasyonlart:

*Erken asamada ve asir1 olmayan siv1 varligi,

* Malign mezotelyomada ve non malign plevra sivilarmin saptanmasi,

* Mediastenin degerlendirilmesi ve akciger kanserlerinin evrelenmesi,

» Gogiis duvar1 invazyonu ayrimi,

* Doku tanis1 (metastatik adenokarsinom ve mezotelyoma ayirimi, kapali akciger
wedge rezeksiyon biyopsileri, soliter pulmoner nodiil ve satellit nodiil

degerlendirilmesi).

Torakotomiden daha az invazif, maliyeti diisiik, hospitalizasyon siiresi kisa,

agr1, morbidite ve komplikasyonlar1 daha azdir (27).
4.3. AKCIiGER KANSERLERINDE EVRELEME

Kanserli hastalar1 prognoz 6zelliklerine gore gruplayip, tedavilerini planlama
ihtiyac1 bir evreleme sisteminin gelistirilmesine yol agmustir. Ilk kez 1946°da Denoix
tarafindan onerilen TNM sistemi 1966°da “International Union Against Cancer”
(UICC) ve 1973°de “American Joint Committee on Cancer” (AJCC) tarafindan akciger
kanserlerine de uyarlanmistir. Bu iki farkl yaklasim 1986°da yeniden gozden gegcirilip
“Uluslararas1 Akciger Kanseri Evreleme Sistemi” adi altinda tek bir sistem haline

getirilmistir (7).

On yildan beri kullanilmakta olan bu evreleme sisteminde Evre 1, II ve IITA
icindeki TNM alt gruplarinin prognoz agisindan oldukga heterojen oldugu
gozlenmistir. Evreleme sisteminin daha 6zgiil hale getirilmesi amaciyla 1996’ da yeni
bir diizenleme yapilmistir (Tablo VIILIX) (Sekill-3). Evre I ve II, T’nin durumuna
gore A ve B olarak ikiye boliinmiis, T3NOMO, T2N1MO ile benzer prognoz
ozelliklerine sahip olmasi nedeniyle I1B’ye alimmistir. T4 kavramu ig¢ine yeni bir
tanimlama (tlimorle ayni lobda satellit lezyon) sokulmus, tiimoérden farkli lobdaki

satellit lezyon ise M1 i¢ine dahil edilmistir (7).
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Tablo VII: TNM siniflamasi

Primer timor (T)
Tx: Primer tiimoriin belirlenememesi veya balgam yada brons lavajinda malign hiicrelerin
tespit edilip bronkoskopi yada goriintiileme yontemleri ile tiimdriin gosterilememesi
TO: Primer tiimor belirtisi yok
TIS: Carsinoma insitu
T1: En genis ¢ap1i<3cm, akciger veya visseral plevra ile gevrili, bronkoskopik olarak ana
bronsa invazyon gostermeyen timaor
T2: Tiimériin asagidaki dzelliklerden enaz birine sahip olmast:
-En genis ¢cap1>3cm
-Ana brong invaze ancak tlimdriin karinaya uzakligi>2cm
-Visseral plevra invazyonu
- Hiler bdlgeye ulasan ancak tiim akcigeri kapsamayan atelektazi veya obstriktif
pnémoni yapmayan timor
T3: Timdriin herhangi bir biiyiikliikte olup g6giis duvari, diafragma, mediastinal plevra,
paryetal perikard’tan herhangi birine invazyon goéstermesi; veya karinaya 2cm den daha yakin ancak
karinay1 tutmayan ana bronstaki tiimor; veya biitiin bir akcigeri kapsayan atelektazi veya obstriktif
pndmoni ile birlikte olan timor
T4: Timoriin herhangi bir biiyiikliikte olup kalp, biiyiilk damarlar, trakea, 6zefagus, vertebral
kolon, karina gibi yapilardan herhangi birine invazyon gostermesi; veya malign plevral veya

perikardiyal efiizyon varligi; veya tiimorle ayni lob iginde satellit nodiil veya nodiiller olmasi

Bolgesel lenf nodu (N)

NX: Bolgesel lenf bezlerinin degerlendirilememsi

NO: Bolgesel lenf bezi metastazi yok

N1: Ayni taraf peribronsial ve/veya hiler lenf bezlerine metastaz ve primer tiimériin direkt
yayilmasi ile intrapulmoner bezlerin tutulmasi

N2: Ayni taraf mediastinal ve/veya subkarinal lenf bezlerine metastaz

N3: Kars1 taraf mediastinal, hiler, ayn1 veya kars1 taraf supraklavikular veya skalen lenf bezi

metastazi

MX: Uzak metastaz varliginin degerlendirilememesi
MO: Uzak metastaz yok

M1: Uzak metastaz var (Timoriin oldugu lob disindaki loblarda tiimor nodiilleri olmasi)
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Tablo VIII: TNM’ye gore evreleme

Evre 0: TIS NO M0

Evre 1A: T1 NO MO

Evre 1B: T2 NO MO

Evre 2A: T1 N1 MO

Evre 2B: T2 N1 M0, T3 NO M0

Evre 3A: T3 N1 MO, T1 N2 MO0, T2 N2 MO0, T3 N2 M0

Evre 3B: T4 NO MO, T4 N1 M0, T4 N2 M0, T1 N3 M0, T2 N3 MO0, T3 N3 M0, T4 N3 M0

Evre 4: Herhangi bir T, Herhangi bir N, M1

Yeni evreleme sisteminin skuamoz hiicreli, adenokarsinom (bronkioloalveoler
dahil), biiytik ve kiiciik hiicreli olmak iizere akciger kanserinin 4 ana tipinin yanisira
spesifik alt grubu belirlenememis indiferansiye karsinomlara da uygulanmasi

onerilmistir.

4.3.1. Evrelemede 6zel durumlar

Multisentrik dagilim gosteren bronkioloalveoler karsinomun
evrelendirilmesinde lezyonlar bir lobla sinirli ise T4, birden fazla loba dagilmis ise M1

olarak degerlendirilir.

Rekiirren laringeal sinir invazyonu T4 kabul edilirken, rekiirren laringeal sinir
ayrildiktan sonra vagus invazyonu (nadir bir durumdur ve genellikle semptom vermez)

T3 olarak tanimlanir.

Pulmoner arter ve venin perikard i¢inde invazyonu T4 olarak

degerlendirilirken, perikard disinda invazyonu T3 kapsaminda ele alinir.

Stiperior sulkus tiimorleri (sempatik ganglionlarin invazyonundan kaynaklanan
Horner sendromu dahil) T3 kapsaminda degerlendirilirken, brakiyal pleksusun rezeke

edilemeyecek kadar genis bir sekilde tutulmasindan kaynaklanan ger¢ek “Pancoast”
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sendromu (Horner sendromu + C8-T1 diizeyinde agr1 + kol, el ve parmak kaslarinda

atrofi) T4 kapsamina girer.

Diyafragma veya toraks duvarmin direkt olarak invazyonu T3 iken, tiimorle

komsuluk olmadan ortaya ¢ikan tutuluslar M1 olarak degerlendirilir.

Visseral plevranin direkt invazyonu T2, pariyetal plevranin (malign s1vi
olmadan) ise T3 olarak evrelendirilir. Eger tiimorle direkt komsuluk olmadan visseral
veya pariyetal plevra tutulusu varsa (malign sivi olsun veya olmasim) T4 olarak

degerlendirilir.

Timoriin diafragmay1 da gegerek batin organlarini direkt olarak invaze etmesi

T4 kapsaminda degerlendirilir.

Vertebraya komsu olan tiimorlerde korteks ya da kostotransvers foramen
invazyonu T4 olarak evrelendirilir. Radyolojik olarak vertebrada tiimore baglh erozyon
gosterilemediginde, invazyon sadece ¢cevre yumusak dokuya (plevra, prevertebral
fasiya veya periost) olabilir. Bu durumda tiimor T3 kapsaminda ele alinmalidir. Ancak

cerrahi ile periost invazyonu kanitlanirsa lezyon patolojik T4 olarak evrelendirilir.

Senkron tiimor olarak degerlendirilen lezyonlar birbirinden bagimsiz olarak

ayr1 ayr1 evrelendirilir.

Mediastene derin invazyon olmadan frenik sinir invazyonu T3 kapsamina girer.

Mediastinal organlar tutulmadan smirli diizeyde sadece mediastinal plevra ve

yag dokusu invazyonu T3 olarak tanimlanar.

Azigos veni invazyonu T3 olarak degerlendirilir.

4.3.2. Kiiciik hiicreli akciger kanseri evrelemesinde ikili sistem

“International Union Against Cancer” (UICC) ve “American Joint Committee
on Cancer” (AJCC) 1996 yilinda TNM sisteminde yaptigi son diizenlemede, yeni
evreleme sisteminin kiiciik hiicreli dahil olmak {izere akciger kanserinin 4 ana hiicre
tipine de uygulanmasimni dnermislerdir. Ancak “Veterans Administration Lung Cancer

Group”’un (VALG) 6nerdigi sinirh ve yaygin hastaliktan olusan ikili sistem pratik
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hayatta daha ¢ok kullanilmistir. “International Association for the Study Lung Cancer’
(IASLC) 1989°da bu sistemi tekrar diizenlemistir (28). Kabaca Evre I, 11, III’{i smirly,
Evre IV’ yaygin hastalik kabul edebileceg§imiz bu sistem Tablo XI’de gdsterilmistir.

Tablo IX: Kiiciik hiicreli akciger kanseri evrelemesinde ikili sistem

Smirli Hastalik Bir hemitoraksa sinirl tiimor; ayni yada karsi
tarafta hiler, mediastinal, supraklavikuler lenf bezi
metastazi; ayni taraf malign plevral eflizyon (TNM ye gore

evre I, 11, IIT)

Yaygim Hastalik Simirli hastaliga girmeyen evre [V timor

4.3.3. Akciger kanseri evrelemesinde cerrahi yaklasimlar

Mediastinoskopi: Carlens tarafindan 1959°da tanimlanan servikal
mediastinoskopinin en sik kullanim alani, rezeksiyon uygulanacak primer brong
karsinomlu hastalarda mediastinal lenf nodlarindaki metastatik tutulumun
arastirilmasidir. Primer brons karsinomu nedeniyle opere edilmesi planlanan tiim
hastalara mediastinoskopi yapilmasini savunanlar oldugu gibi (29), toraks BT de belli
boyutun iistiinde mediastinal lenf nodu saptandiginda islemin uygulanmasindan yana

olanlar da bulunmaktadir (30).

Standart servikal mediastinoskopiyle, 2R ve 2L (iist paratrakeal), 4R ve 4L (alt
paratrakeal), 7. (anterior subkarinal) lenf nodlarindan biyopsi alinabilmektedir (29).
Sol iist lob tiimorlerinde tutulma olasilig1 yliksek olan 5. (subaortik) ve 6. (paraaortik)
lenf nodlarina standart yontemle ulagilamaz. Ginsberg 1987 yilinda, bu lenfatik
istasyonlara da ulasmay1 saglayan “genisletilmis” servikal mediastinoskopi yontemini

tanimlamistir (31).

Deneyimli ellerde mediastinoskopinin morbidite ve mortalitesi gok diistiktiir.
En ciddi komplikasyon % 0,1- 0,2 oraninda goriilen biiylik damar yaralanmasima bagl

kanamadir. Kord vokal paralizisi, pndmotoraks, 6zefagus, duktus torasikus,
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trakeobronsiyal agac¢ yaralanmasi nadirdir. Mortalite ise degisik serilerde % 0-0,15

arasinda degismektedir (29).

On dordii prospektif, 3’1 retrospektif toplam 17 calisma igeren bir meta-
analizde KHDAK tanili hastalarin mediastinal lenf nodu metastazi degerlendirmesinde
toraks BT ve FDG-PET nin etkinligi arastirilmistir. Toraks BT nin sensitivitesi % 59,
spesifisitesi % 78 bulunurken, FDGPET in sensitivitesi % 83, spesifisitesi % 92
bulunmustur (32). FDG-PET’in anatomik lokalizasyonu degerlendirmedeki
yetersizliginden dolayi gelistirilen FDG-PET/BT ile mediastinal lenf bezlerinin
degerlendirilmesinde sensitivite % 89, spesifisite % 94, pozitif prediktif degeri % 89,
negatif prediktif degeri % 94 ve dogruluk % 93 olarak saptanmis olup, kombine
uygulamanin hem FDG-PET hem de toraks BT’ ye gore daha iistiin oldugu
belirtilmistir (33). Yapilan bu ¢aligmalar ve meta-analizler sonucunda mediastinal lenf
nodlarmmin incelenmesinde toraks BT negatif ve/veya FDG-PET negatif ise
mediastinoskopi Onerilmemektedir (32). Santral yerlesimli ve/veya N1 lenf nodu
pozitif olgularda FDG-PET ’in mediastinal lenf nodlarmin degerlendirilmesinde negatif
prediktif deger % 17’°ye kadar diiserken, periferik yerlesimli ve/veya N1 lenf nodu
negatif vakalarda FDG-PET in negatif prediktif degeri % 96 civarindadir (34).

Video esliginde torakoskopik cerrahi (VATS): Teknolojideki gelismelerin
yardimiyla giiniimiizde VATS’1n primer brons karsinomu tani ve evrelemesinde

kullanim alanlar1 ile kontrendikasyonlar1 belirlenmistir.

Periferik akciger tiimdriinden biyopsi alinmasi, akciger tliimorii invazyonunun
degerlendirilmesi, 5., 6., 7., 8. ve 9. mediastinal lenf nodlarindan 6rnekleme yapilmasi,
malign plevral tutulumun dogrulanmasi, plevral siv1 birikiminin degerlendirilmesi tani
ve evreleme amacli baslica kullanim alanlarin1 olusturmaktadir. Kardiyak instabilite,
tek akciger ventilasyonunun tolere edilememesi, ciddi amfizem varligi, ventilator
bagimliligi, asir1 fibrotoraks, asir1 skolyoz, ¢cap1 1 cm’den kiiclik, derin yerlesimli

akciger nodiilii ise islemin baslica kontrendikasyonlaridir.

4.3.4. Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserlerinde uzak metastaz arastirma

endikasyonlan
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Akciger kanserli hastalarin yaklasik 1/3°1 uzak metastaza bagli semptomlar
gosterir. Beyin, karaciger, siirrenal bezler, kemikler ve kemik iligi, kars1 akciger
(hematojen ve/veya lenfanjitik yolla) ve bobrekler en sik metastaz goriilen organ ve

bolgeler olmakla birlikte, viicudun her yerine metastaz olabilir.

Metastatik hastaligin arastirilmasi ayrintili 6yki, fizik inceleme ile uygun
laboratuvar testlerini gerektirir. Spesifik bulgularin varligi klinisyeni daha ileri testlerin
yapilmasi konusunda ydnlendirebilir. Belirgin kilo kayb1 (% 10°’dan fazla), ciddi
anemi, ECOG performans durumunun 2 veya daha kotii olmasi gibi 6zgiil olmayan
bulgular da metastatik hastalik siiphesini uyandirmahdir. Iki metaanalizde yeni tani
almis akciger kanserli olgularda klinik bulgular ile rutin beyin BT, abdominal BT ve
kemik sintigrafisi sonuclar1 karsilastirilmistir. Her iki ¢alismada da kapsamli klinik
degerlendirmenin negatif oldugu durumlarda ileri evreleme testlerinde metastatik
hastalik bulma olasiliginin diisiik oldugu saptanmistir. Pozitif klinik bulgularin varlig
ise ileri incelemelerin yapilmasimni gerektirmektedir (35). Birisi randomize kontrollii
olan, iki yeni caligmada ise, metastatik hastaliga ait semptom ya da bulgusu olmayan,
yeni tan1 almig KHDAK'’li hastalarda metastaz arastirmasinin rutin olarak yapilmasmin

bircok gereksiz torakotomiyi onleyebilecegi saptanmistir (36, 37)

Adrenal bez metastazi: Adrenal bez metastazlariin ¢cogu semptomsuz olmalar1
nedeniyle toraks BT adrenal bezleri de kapsayacak sekilde ¢ekilmelidir. Genel
populasyonda adrenal adenomlar % 2-10 oraninda goriiliir ve tipik olarak homojen, iyi
siirly, ¢ap1 3 cm’den kiigiik lezyonlardir. BT de yag igerigine (<-10 HU) bagli olarak
diisiik atentiasyonlari ile taninabilirler. Magnetik rezonans goriintiileme (kimyasal shift
/ opposed phase imaging) ve PET teknigindeki yeni gelismeler ile adrenal adenomlarin
metastazlardan ayrimi perkiitan biyopsiye gerek kalmadan saglanabilir (35). Ancak BT
veya MRG’da yag icermeyen kuskulu adrenal kitlelerde BT veya USG esliginde ince

igne aspirasyon biyopsisi uygulanmalidir (35).

Preoperatif KHDAKli hastalarda yapilan bir ¢alismada genislemis adrenal
bezlerin metastatik hastaliktan cok adenoma bagli oldugu gosterilmistir (35). Akciger
kanserinin tiim evre ve hiicre tiplerini iceren 1000°den fazla hastadan olusan bir meta-
analizde metastaz siklig1 (% 6,9) adenomlardan (% 2,1) daha fazla bulunmustur. BT de
adrenal bezlerin dahil edilmesi minimum ekstra zaman, BT kesiti ve radyasyon dozu

gerektirmekte olup, kontrast madde uygulamasi gerekmemektedir (38).
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Karaciger metastazi: Akciger kanserlerinde karaciger metastazlar1 genellikle
hastaligin ilerlemis donemlerinde ve % 1-35 oraninda goriiliir. Semptom ve bulgulari
istahsizlik, epigastrik agri, sertlesmis ve siklikla nodiiler ylizeye sahip karaciger
biiylimesidir. Sarilik ve asit daha az siklikta goriiliir. Karaciger enzimleri (AST, ALT,
ALP ve LDH) genellikle ileri donemlerde artar. Toraks BT c¢ekilirken adrenal bezlere
kadar kesit alindiginda karaciger de kismen taranmaktadir. Eger toraks BT karaciger
ve adrenal bezleri tam olarak kapsamiyorsa, iist batin BT ya da USG ¢ekilmelidir.
Cogu karaciger lezyonlar1 benigndir (kist, hemanjiom gibi) ve bu lezyonlarin
metastatik tlimorden ayirt edilmesinde kontrast madde kullanimi gerekmektedir.
Standart kontrastli BT daha fazla tarama zamani ve daha ¢ok radyasyon dozu
gerektirdiginden, klinik degerlendirme negatif ise 6nerilmemektedir. Bununla birlikte
helikal ya da spiral BT toraks ve tiim karacigerin daha kisa tarama stiresinde
degerlendirilmesini saglar. Bir seride klinik bulgu ve semptomu olmayan KHDAK
olgularinin % 3’iinde BT de karaciger metastazi saptanmustir. Diffiiz ‘izodens’
metastatik tutulumda BT yalanci negatif olabilir. Bu olgularda USG ve MRG yardimci
olmaktadir (39). Metastatik hastalik siiphesi olan karaciger lezyonlarinda klinik

endikasyon varsa perkiitan biyopsi dnerilmektedir (39).

Beyin metastazi: Tan1 asamasinda akciger kanserli olgularin % 10’unda santral
sinir sistemi metastazlar1 bulunmaktadir ve % 15-20’lik diger bir grupta da hastalik
seyri sirasinda gelismektedir. Beyin metastazlar1 siklikla kafatasi, leptomeninksler ve
beyin parenkiminde goriiliir. Bati lilkelerinde popiilasyondaki sikligindan dolay1
akciger kanserleri, beyin parenkiminde yer alan kitlelerin % 40-60’a varan oranlariyla
en sik karsilagilan primer timor odagidir. Beyin parenkim metastazlarinin yaklasik %
80-85’1 supratentorial bolgede, siklikla da frontal loblarda goriilmektedir. Serebellar
metastazlar ise olgulari % 10-15’inde saptanmaktadir. Beyin metastazi saptanan
akciger kanseri olgularinin ¢ogunlugu kiictik hiicreli karsinom olup bunu biiytik hiicreli
karsinom, adenokarsinom ve skuamdz hiicreli karsinom izler. Beyin metastazlar1 en sik
radyolojik olarak apikal ve periferik yerlesimli kanserlerde saptanir (40). Santral sinir
sistemi metastazlarindan kaynaklanan semptomlar ve bulgular; bas agrisi, bulanti,
kusma, mental durumda bozulma, halsizlik, jeneralize epilepsi ve genel diiskiinliik
halidir. Daha az siklikla tek tarafli hemiparezi gibi fokal norolojik bulgular, fokal
epilepsi, kraniyal sinir patolojileri, serebellar fonksiyonlarda bozulma veya afazi

saptanir (40). Cesitli ¢alismalardan elde edilen verilere gore klinik degerlendirmenin
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negatif oldugu durumlarda beyin metastazi hastalari % 3’iinden azinda bulunmustur.
Buna ragmen bazi arastirmacilar evrelemede rutin beyin BT ¢ekilmesini 6nermektedir,
clinkii asemptomatik bir hastada pozitif BT bulgusu gereksiz torakotomiyi onleyebilir
(35). Ancak beyin BT beyin sapimni1 ¢ok iyi goriintiileyememektedir ve beyin BT de
ozellikle tek lezyon saptanan olgularin % 11°inde BT nin yanlis pozitif sonu¢ verdigi
bildirilmistir (35,39). BT de birden ¢ok, ¢evresel kontrast tutan lezyonlarin metastaz
icin daha yiiksek pozitif prediktif degeri vardir (39). Bu nedenle beyin BT sadece
pozitif klinik bulgusu (bas agrisi, ndbet) olan yeni tan1 almig KHDAK’li hastalara ya
da bagka bir yerde metastatik hastalik saptanmamis ancak yaygin hastalig1 diisiindiiren
nonspesifik bulgular1 (belirgin kilo kayb1, ciddi anemi) olan hastalarda 6nerilmektedir
(35). Belirgin norolojik bulgulara ragmen BT nin normal oldugu durumlarda kontrasth
MRG en duyarli yontemdir. Beyin MRG 6zellikle gadolinium kontrast inflizyonu ile
cekildiginde, kiiclik metastatik lezyonlar1 gostermede BT den daha hassastir (39).
Spinal kord basis1 bulgulari olan hastalarda direkt grafi ¢cekilmeli, buradaki bulgulara
ve lokalizasyona gore MRG tercih edilecek yontem olmalidir. “National
Comprehensive Cancer Network” iin (NCCN) algoritminde kombine tedavilerin
glindeme geldigi lokal ileri hastalarda asemptomatik olsa da (6zellikle N2 olmak iizere

Evre I1I’de) rutin kraniyal MRG ve kemik sintigrafisi ¢cekilmesi 6nerilmektedir (41).

Kemik metastazi: Akciger kanserlerinde, otopsi serilerinde kemik metastazi %
25’tir. Kemik metastazlarinin % 80’inden fazlas1 aksiyal iskelettedir. Vertebralar,
pelvis, kostalar ve femur en sik tutulan kemiklerdir. Kemik metastazlar1 akciger
kanserinin ilk bulgusu olabilir. Kemik invazyonu ile agr1 arasindaki iliski belirsizdir,
birden fazla kemik lezyonu bulunan olgularda agr1 bulunmayabilir, aksine radyolojik
yontemlerle metastaz saptanmayan olgularda ciddi agr1 bulunabilir (40). Akciger
kanserleri solid tiimorlere bagl kemik metastazlar1 sonucu olusan kiriklarin %
10’undan sorumludur (40). Kemik metastazlarinin en sik klinik bulgular1 kemik agrisi,
patolojik kirik ve/veya serum alkalen fosfataz ve kalsiyum diizeyi yiiksekligidir. Bu
bulgulardan herhangi birinin KHDAK’li hastada saptanmas1 kemik sintigrafisi i¢cin
kesin endikasyondur. Ek olarak metastaz odagi saptanmayan nonspesifik metastatik
hastalik bulgusu olanlarda da kemik sintigrafisi ¢ekilebilir. Sintigrafide birden fazla
metastaz ile uyumlu belirgin aktivite artig1 saptanirsa, daha ileri bir inceleme
yapilmasma gerek kalmaz (35). Izole ve kuskulu alanlar direkt grafiler ile

dogrulanmalidir. MRG, sintigrafinin pozitif, direkt grafilerin negatif oldugu olgularda
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metastazlar1 ortaya koyabilmektedir. MRG ile malign lezyonlar1 enfeksiyon,
osteoporotik vertebra kollapsi, dejeneratif kemik degisiklikleri gibi benign olaylardan
ayird etmek miimkiindiir. Yapilan caligmalarda sintigrafinin negatif oldugu durumlarda
bile MRG ile vertebra metastazlar1 saptanabilmektedir (41). Kesin tanty1 koymak i¢in
biyopsiye nadiren ihtiya¢ duyulur (35). Yeni tan1 almis KHDAK’li hastalarda negatif
klinik degerlendirme durumunda metastatik hastalik bulunma olasilig1 diistiktiir ve ileri
inceleme gerekmemektedir. Fakat klinik degerlendirmede anormal bulgular saptanirsa
ileri inceleme gereklidir. Son yillarda kullanim1 yayginlasan PET kemik sintigrafisine
tercih edilmeye baslanmistir. PET ile gosterilemeyen semptomatik kemik agrisi varsa
kemik sintigrafisi yapilmasi cesitli rehberler tarafindan da 6nerilmektedir. Akciger
kanserli 53 hastada yapilan nonrandomize bir caligmada PET incelemesinin kemik
sintigrafisine iistiin oldugu bulunmustur. PET ile yanlis negatif sonug yok iken, kemik
sintigrafisinde 6 olguda yanlis negatiflik ortaya ¢cikmistir. Cerrahi olarak rezeke
edilebilecek bir akciger kanseri varliginda kemik sintigrafisi veya PET ile bulunan
kemik lezyonlarm histolojik veya diger radyolojik incelemelerle (direkt grafi, CT,

MRG gibi) dogrulanmasi gerekir (32).

4.4. MULTIPL PRIMER AKCiGER KANSERI

Akciger kanserli hastalari % 6’sm1 multipl primer akciger kanserleri
olusturmaktadir. Bunlari da % 30°u senkron kanserlerdir. Bu kanserlerin gercek
sikliklarint saptamak zordur. Akciger kanserli bir hastanin izleminde ortaya ¢ikan yeni
bir kanserin (metakron) siklig1 her yil icin % 0.5- 4 arasinda bir degerdedir ve bu
rakam ortalama % 1,6°dur. ikinci bir primer kanserin ilk 5 yil iginde goriilme siklig1 %
1, sonraki 5 yil icinde ise % 2 ve daha fazla olarak bildirilmistir. Senkron akciger
kanserleri siklikla torakotomi sirasinda tani konan kanserlerdir. Senkron tiimorlerin
ticte ikisi ayni tarafta ortaya ¢ikmaktadir. Ayni histolojik yapida oldugunda bunun
senkrondz tiimor olup olmadigi tartigmalar1 olmakla beraber, bu konuda bazi ¢eliskiler
vardir. Ayn1 lobda oldugunda bunun satellit tim6r olma olasilig1 vardir. En sik goriilen
senkron tiimorler skuamdz hiicreli kanserlerdir. Erken evre akciger kanserlerinde
goriilme siklig1 daha fazladir ve 5 yillik sagkalim daha azdir. Metakron akciger
kanserlerinde iki kanser arasindaki siire 18 ile 79 ay arasinda degismektedir ve

ortalama 48 ay olarak bulunmustur. Metakron tiimorlerin yarisindan daha azi orijinal

41



akciger kanseriyle ayni tarafta gelisir. Bliyiik ¢cogunlugu ilk tan1 konan akciger
kanseriyle ayni histolojiye sahiptir. Olgularm iicte ikisi skuamoz hiicreli kanserdir.
Hastalarmn biiytik kismi rezeke edilebilir, ancak yetersiz pulmoner rezerv nedeniyle
sagkalim siireleri uzun degildir. Hastalar erken evrede dahi olsalar 5 yillik sagkalim %

36°drr (42).

4.5. AKCIiGER KANSERLERININ TEDAVISi

4.5.1. Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserlerinde tedavi yaklasimlar

Tedavi, hastaligin evresi ve performans durumu gézoniine alinarak

planlanmalidir.
4.5.1.1.Evrelere gore tedavi yaklasimi
4.5.1.1.1.TXNOMO ve yiizeyel tiimorlerde tedavi

Yiiksek risk grubu olup, akciger radyografisi ve fizik muayenesi normal olan
ancak pozitif balgam sitolojisi saptanan olgularda spiral toraks BT taramas1 onerilir.
Spiral toraks BT de lezyon saptanirsa cerrahi tedavi dnerilir. Spiral toraks BT de
lezyon saptanamayan olgularda otofloresan bronkoskopi yapilmalidir. Invazyon
derinligi 3 mm’yi ve uzunlugu 1 cm’yi gecmeyen yiizeyel tiimor saptanan olgularda
onerilen tedavi cerrahidir. Cerrahiye uygun olmayan ya da kabul etmeyen olgularda
tedavi secenekleri fotodinamik tedavi (FDT), brakiterapi, argon plazma koagulasyon,
elektrokoter, kriyoterapidir. Yiiksek perforasyon riski nedeniyle Nd-Y AG laser
tedavisi Onerilmez. Spiral BT ya da otofloresan bronkoskopi ile tiimdr saptanamayan

olgular izlenmelidir '**.
4.5.1.1.2.EVRE lA-IB’de tedavi

Evre IA ve IB tiimorlerinin tedavisinde standart yaklagim, cerrahi olarak
tiimoriin ilgili akciger dokusuyla beraber ¢ikartilmasi ve hiler, mediastinal lenf bezi
diseksiyonu ile tam rezeksiyonudur. Tercih edilen rezeksiyon tipi lobektomidir,
gerekirse daha genis rezeksiyon yapilabilir. Pulmoner rezervi sinirli olgularda,

segmentektomi, wedge rezeksiyon diisiintilebilir.
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Hiler ve mediastinal lenf bezi diseksiyonu rutin olarak yapilmalidir. Prospektif,
randomize ¢aligmalarda, sistematik mediastinal lenf bezi 6rneklemesi ya da komplet
mediastinal lenf bezi diseksiyonu arasinda lokal niiks oranlar1 ve yasam siireleri
acisindan fark saptanmamustir (43). Postoperatif torasik RT veya sistemik KT nin
yasam siiresini uzattig1 gosterilememistir. Bu amacla tam olarak rezeke edilmis evre |
hastalikta postoperatif torasik RT veya sistemik KT onerilmez. Tam olmayan
rezeksiyonda (cerrahi sinir pozitifliginde), olgunun kardiyopulmoner rezervleri
uygunsa tamamlayici cerrahi, uygun degilse RT uygulanir. Medikal inoperabl olan ya

da operasyonu kabul etmeyen olgularda torasik RT uygulanir (44).
4.5.1.1.3.EVRE IIA-1IB’de tedavi

Evre IIA (N1) ve IIB (N1) tiimorlerinin tedavisinde standart yaklasim, cerrahi
olarak tiimdriin tam rezeksiyonudur. Operasyon, tam rezeksiyonu saglayacak sekilde
planlanmali, uygun olgularda sleeve rezeksiyon pndmonektomiye tercih edilmelidir.

Hiler ve mediastinal lenf bezi diseksiyonu rutin olarak yapilmalidir.

Opere olmus KHDAK’da adjuvant kemoterapi son yillarda iizerinde en ¢ok
durulan konularin baginda gelir. 1995 yilinda yapilan meta-analizde eski rejimler ve
konvansiyonel sisplatin kombinasyonlar1 degerlendirmeye alinmig ancak sagkalim
iizerinde istatistiksel bir fark bulunmamaistir (45). Evre I - IIIA olgulardaki adjuvan
mitomisin, vinblastin ve sisplatin (MVP) kombinasyonunun etkinligini degerlendiren
ALPI ¢alismasinda da kemoterapi grubunda sagkalim avantaji gdzlenmemistir (46).
Ancak TALT calismasinda sisplatin bazli adjuvan KT alan grupta 5 yillik yasam
stiresinde % 4,1’1k bir diizelme istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.03) (47).

Gilinitimiizde opere olgularda adjuvan kemoterapinin Evre [A’da yeri yoktur,
evre IB’de ise yarar1 olmadig1 yoniindeki deliller daha kuvvetlidir. Evre II’de yeni
platin kombinasyonlar1 ile adjuvan kemoterapi uygulamasinin yarar1 konusunda
deliller bulunmaktadir. Ancak konuya netlik kazandirmak i¢in devam eden

calismalarin da sonuglarmi beklemekte yarar vardir.

Medikal inoperabl olan ya da operasyonu kabul etmeyen olgularda torasik RT

uygulanir.
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Gogiis duvari tutulumu nedeniyle T3 (NO) olgularda yasam siiresini etkileyen
faktor tam rezeksiyonun saglanmasidir. Tam rezeke edilen olgularda 5 yillik yasam
stiresi % 40 civarindadir. Sadece pariyetal plevray1 tutan olgularda ekstraplevral
rezeksiyon uygulanabilir. Daha derin invazyonlarda ‘an blok’’ rezeksiyon tercih
edilmelidir. Tam rezeke edilen olgularda postoperatif RT’ye gerek yoktur. Tam rezeke
edilemeyen olgularda postoperatif RT uygulanmalidir. Mediastinal plevra, mediastinal
yag dokusu ve pariyetal perikard tutulumu nedeniyle T3 (NO) tam rezeke edilen
olgularda postoperatif RT’ye gerek yoktur. Tam rezeke edilemeyen olgularda
postoperatif RT uygulanabilir. Ana brons tutulumu nedeniyle T3 (NO) tam rezeke
edilen olgularda 5 yillik yasam siiresi % 40 civarindadir. Tam rezeke edilen olgularda
postoperatif RT’ye gerek yoktur. Tam rezeke edilemeyen olgularda postoperatif RT
uygulanabilir (48).

4.5.1.1.4.EVRE IIIA’da tedavi

Gogiis duvari, mediastinal plevra, pariyetal perikard, mediastinal yag dokusu ve
ana brons tutulumu nedeniyle T3 (N1) olgularda tercih edilecek tedavi, hastaligin
cerrahi olarak tam rezeksiyonudur. Tam rezeke edilen olgularda rutin olarak
postoperatif torasik RT uygulanmasinin sag kalimi uzattigia dair kanit olmamakla
beraber, lokal niiksii azalttig1 bildirilmistir. Preoperatif mediasten degerlendirmesi (BT,
mediastinoskopi, diger nodal biyopsiler, PET) ve torakotomi aninda yapilan ‘’frozen’’
calismalarinda N2 saptanmayan olgularda; primer tiimoriin rezeksiyonu ve mediastinal
lenf bezi diseksiyonu ile operasyon tamamlanir. Tam rezeke edilen ve N2 saptanmayan

olgularda postoperatif torasik RT programina gerek yoktur (48).

Preoperatif mediasten degerlendirmesi (BT, mediastinoskopi, diger nodal
biyopsiler, PET) negatif olan, ancak torakotomi aninda yapilan *’frozen’
calismalarinda N2 saptanan olgularda; tam rezeksiyon saglanabilecekse operasyona
devam edilir. Tam rezeke edilen olgular, lokal niiks riskini azaltmak amaciyla
postoperatif torasik RT programina almirlar. Tam rezeksiyon miimkiin degilse veya
ekstrakapsiiler nodal hastalik , “bulky” veya cok istasyonlu nodal hastalik varsa

planlanan rezeksiyona devam edilmemelidir (49).

N2 olgularda neoadjuvan kemoterapi ya da neoadjuvan kemoradyoterapi

iizerinde son 10 yildir yogun bir tartisma mevcuttur. Bu konuda az sayida faz III olmak
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iizere pek ¢ok ¢alisma yaymlanmistir ya da halen yiirtimektedir (48,49). Pass, Roth ve
Rosel tarafindan yapilan, az sayida olgu igeren ve metodolojik acidan da
sorgulanabilen ilk ¢caligmalarda, neoadjuvan KT ile belirgin sagkalim avantaj
saglandigi bildirilmistir (50). Calisma dizayn1 agisindan ¢ok daha iyi olan
Depierre’nun ¢alismasinda evre IIIA’da neoadjuvant kemoterapi ile sagkalim avantaj
saglanamamistir (48). Cok 6nemli iki calismadan biri olan Intergrup ¢alismasinda
neoadjuvan kemoradyoterapi ile neoadjuvan kemoradyoterapi sonrasi cerrahi
karsilastirilmistir (50). Ug yillik sagkalimda 2 grup arasinda anlamli bir fark
gozlenmez iken, hastaliksiz sagkalim neoadjuvant grup lehine sonuglanmistir. EORTC
calismasinda neoadjuvan kemoterapiye yanit alinan olgularda cerrahi ile radyoterapi
karsilastirilmistir (51). Iki grup arasinda 5 yillik genel ve hastaliksiz sagkalim
acisindan fark gézlenmemistir. Cerrahi ancak neoadjuvant kemoterapi ile “down
stage” olan olgularda sagkalimi uzatmustir (5 yillik sagkalim; down stage olan
olgularda % 29, olmayan olgularda % 7, p=0,0009). Bu calismadan ¢ikan diger 6nemli
bir sonug da; pndmonektomi uygulanan olgularda lobektomiye gore belirgin bir
sagkalim dezavantajina neden oldugunun gosterilmesidir (5 yillik sagkalim;

lobektomide % 27, pndmonektomide % 12, p=0,009).

Sonug olarak; N2 olgularda neoadjuvan KT sonrasi “down stage” gozlenirse
cerrahi uygulanmasi yoniinde goris birligi vardir. “Down stage” olmayan olgularda
cerrahinin yeri tartigmalidir ve pndmonektomi gerektiren olgularda yliksek mortalite
riski nedeniyle cerrahiden kaginilmalidir. Bulky N2’si olan olgularda uygun tedavi

secenegi kemoradyoterapidir.

Tam rezeke olgularda postoperatif torasik RT lokal niiks riskini azaltmak
amaciyla uygulanmalidir (52). Neoadjuvant kemoterapiye yanit alinmis ve opere

olmus olgularda ayni protokole adjuvant olarak 2-3 kiir daha devam edilmelidir.

Onceki evrelerde belirtildigi gibi, rezeke edilen Evre IIIA olgularda da adjuvan
kemoterapi uygulanmasi konusunda giiclii deliller bulunmaktadir. Oniimiizdeki

yillarda tamamlanacak ¢aligmalar konuya netlik kazandiracaktir (45).

4.5.1.1.5.EVRE 11IB’de tedavi
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Rezeksiyon potansiyeli olan T4 NO-1 MO olgularda (siiperior vena kava, sol
atrium, vertebra cismi, ana karina, distal pulmoner arterin minimal tutuldugu secilmis
olgular) 2-3 kiir sisplatin bazli sistemik indiiksiyon KT’si uygulandiktan sonra, primer
tiimorde kiigiilme varsa cerrahi tedavi yoniinden tekrar degerlendirilir. Stabil ya da
progresyon varsa, radikal torasik RT veya es zamanli kemoradyoterapi programina
alinir. Cerrahi i¢in uygun olmayan ve performans durumu ECOG 0-1, Evre II1A ve
IIIB olgularda ardisik ya da es zamanl kemoradyoterapi uygulanir. KT + RT kombine

modellerde sisplatin bazli kombinasyon rejimleri kullanilmalidir (45).

Ardisik kemoradyoterapi uygulamasinda once 2-3 kiir sisplatin bazli KT
verilmekte, daha sonra radikal torasik RT uygulanmaktadir. Randomize ¢aligmalarda
bu yaklagimin tek basima RT ye gore sagkalimi arttirdig1 gosterilmistir (53). Es
zamanli kemoradyoterapi uygulamasinda ise KT ile RT’ye ayn1 zamanda
baslanilmaktadir. Kemoterapi giinliik, haftalik ya da 3 haftalik periyodlarla
uygulanmaktadir. Hem RT nin lokal kontrol, hem de KT nin sistemik etkinliginden
eszamanli olarak yararlanilan bu uygulama sekli ile randomize ¢aligmalarda tek basina
RT’ye oranla anlaml1 oranda sagkalim avantaji1 elde edildigi gdsterilmistir (54). Es
zamanli uygulama ardisik uygulamaya gore sagkalim avantaji daha fazla olmasina
karsin, daha toksik bir uygulama seklidir. Bu nedenle se¢ilmis hastalarda ve
gerektiginde yatak destegi ve iyi bakim kosullar1 saglanabilecek merkezlerde tercih

edilmelidir.

KHDAK’de KT nin etkinliginin smirli olmasi ve malign plevral sivi
birikiminin uzun siire devam etmesinin akciger ekspansiyonunu giiclestirmesi
nedeniyle bu hasta grubunda semptomatik sivinin lokal kontrolii 6ncelik tagimaktadir.
Semptomatik ya da belirgin sivisi olan hastalarda eger kontrendikasyon yoksa drenaj
sonrasi ploredez yapilmalidir. Karnofsky performans durumu (KPD) 60 altinda olan
(ECOG 2-4) olgularda destek tedavi , KPD 60’m iizerinde ya da ECOG 0-1 olanlarda
KT diistiniilmelidir. Cok az sivisi olan hastalarda hemen KT ye baslanabilir. Malign
plevral effiizyon nedeniyle T4 olan olgularda brons obstriiksiyonu ve atelektazi varsa
once obstriiksiyonu gidermek amaciyla palyatif dozlarda eksternal torasik RT veya

endobronsiyal girisimler diisiiniilebilir.

Vena kava siiperior sendromu varsa deksametazon (16 mg / giin) diliretik ile

birlikte baslanir ve patoloji sonucu beklenir. Patoloji sonucuna gore RT planlanir.
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Genel durumu bozuk veya sikintisi fazla olan hastalarda acil RT yapilabilir. Ug trakeal
halka ile smirli karina tutulumu olan T4 NO-1 olgularda trakeal “sleeve”
pnomonektomi yapilabilir. Postoperatif RT ile desteklenir. Cerrahi diisiiniilmeyen
olgularda hastaya gore sadece RT ya da kemoradyoterapi uygulanir. Ayni lobda satellit
lezyon saptanan olgularda uzak organ metastaz taramasi ve mediastinoskopi
yapilmalidir. Ayni1 lobda satellit lezyon nedeniyle T4NO-1 MO olan olgulara cerrahi

uygulanmasi onerilir.
4.5.1.1.6.EVRE 1V’de tedavi

Evre IV KHDAK’de mevcut tedavi olanaklarmin higbirisi ile kiir saglamak
miimkiin degildir. Temel tedavi yaklasimi sisplatin bazli kombinasyon
kemoterapisidir. Ancak KT uygulamasinda amag¢ semptom kontrolii ile progresyonsuz

sagkalim ve genel sagkalimda uzama elde etmeye yoneliktir.

Randomize kontrollii calismalarda se¢ilmis olgularda (PS; ECOG 0-1 olan, son
3 ayda % 5, son 6 ayda % 10’dan daha az kilo kayb1 olan olgular) sisplatin bazli
sistemik KT nin en iy1 destek bakima gore sinirli, fakat anlamli diizeyde sagkalim
avantaji ve yasam kalitesinde diizelme sagladig1 gdsterilmistir (45,55). Performans
durumu ECOG 2 olan olgularda sisplatin bazli kombinasyonlarin destek tedavisine
gore Ustiinliik saglamadigi yoniinde yayinlar vardir (56,57). Yas1 70 iizerinde se¢ilmis
olgularda tek ajanli kemoterapinin, destek tedaviye iistiin oldugu yoniinde ¢alismalar

da vardir (58).

Evre IV hastada kombine KT verilecekse tedavi hastanin performans
durumunun 1yi oldugu sirada verilmelidir. Karnofsky performansi 60’dan ytiksek,
ECOG 0 - 1 olan, kemik iligi ve bobrek fonksiyonlar: normal olan hastalarda 2 kiir KT
yapilir ve degerlendirilir. Objektif yanit alinan (tam veya kismi yanit) ya da yasam
kalitesi bozulmayan stabil hastalikta 2 kiir daha KT verilir. Ancak her KT sonrasi
tiimor boyutu kiiciilen olgularda tedavi 6 kiire tamamlanabilir. Semptom olusturan
primer tiimore (gogiis agrisi, disfaji, nefes darligi, hemoptizi gibi) palyatif RT
uygulanabilir. Performans durumu 0-2 olan se¢ilmis olgularda ikincil seri KT

diistiniilebilir.
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Genel olarak en uygun sisplatin dozunun 3 haftada bir, 75-80 mg/m” seklinde
oldugu, daha yiiksek sisplatin dozlarmin ek yarar saglamadigi, ancak toksisiteyi

arttirdig1 gosterilmistir (59).

Palyatif RT endikasyonlari; primer tiimore bagh agri, siiperior sulkus tiimorlert,
total atelektazi, kemik, beyin metastazi ve spinal kord kompresyonlaridir. Beyin
metastazli olgularda kortikosteroid onerilir ve RT basladiktan sonra azaltilarak kesilir

(59).

Genel durumu 1iyi, beyinde tek metastazi olup primeri kontrol altinda olan

semptomatik hastalarda 6nce cerrahi/ radyocerrahi, daha sonra RT diisiiniiliir (60).

Akcigerdeki tiimor operabl (evre I ve II), baska organ metastazi yok ve beyinde
tek metastaz varsa, once beyine cerrahi / radyocerrahi, daha sonra primer tiimore
yonelik cerrahi planlanir. Akcigerdeki tiimor operabl (evre I ve II), baska organ
metastazi yok ve izole siirrenal metastazi varsa, hem siirrenale hem de primer tiimore
cerrahi tedavi uygulanabilir. Bu nedenle tek tarafli siirrenal bezde metastaz siiphesi

varsa biyopsi gereklidir (60).
4.5.1.2.Yash KHDK’h Hastalarda Tedavi

Her ne kadar 70 yas smir kabul edilse de, yasl hastanin dogru tanimi
bilinmemektedir. Kronolojik yastan ziyade kisinin biyolojik yas1 dnemlidir. Sadece
yas, tedaviye tolerabilite veya sonu¢ hakkinda oldukga belirsiz bir prognostik kriterdir.

Hastanin performans durumu ve eslik eden hastaliklar1 daha 6nemlidir.

Erken evre KHDAK de (Evre I-II) cerrahi, yashlarda da bir tedavi secenegidir.
Performans durumu 1iyi, yeterli kardiyak ve pulmoner kapasitesi olan yaslilarda
standart cerrahi tedavi yaklasimi uygundur. Sag pndmonektomide, peroperatuvar
mortalite oranlar1 yiiksek oldugu i¢in hastalar dikkatle se¢ilmelidir. Eger hastalar
cerrahi tedaviyi kabul etmiyor ya da kardiyak / pulmoner kapasite diisiikliigii nedeniyle
opere edilemiyorsa torasik RT alternatif bir tedavi yontemi olabilir. Erken evre
KHDAK’de radyoterapiye kemoterapi eklenmesinin yararl olabilecegi konusunda veri
yoktur. Ayrica, bu hasta grubunda radyoterapi ile simirl cerrahi rezeksiyon etkinligini

karsilagtiran randomize veri de yoktur.
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Lokal ileri evre KHDAK (evre IIIA-11IB) olan olgular genellikle sadece RT
veya kombine kemoradyoterapi ile tedavi edilirler. Performans durumu uygun olan,
eslik eden hastaligi olmayan yaslh hastalarda kombine yaklagimin sadece radyoterapiye
istlinliigii gosterilmistir. Kemoterapiye uygun olmayan ya da iyi tolere edemeyen
olgularda sadece radyoterapi alternatif olabilir. Erken donem evre IITA yaslh hastalarda

cerrahi tedavi bir secenek olabilir (61).

Genel olarak, metastatik KHDAK’de sistemik kemoterapi, sadece destek
tedavisine gore yasam siiresi ve kalitesi agisindan {istiindiir. Sistemik kemoterapi ile
elde edilen bu {istiinliik platin bazli kemoterapi kombinasyonlar1 ile saglanmistir. Bu
strateji, 1y1 bobrek fonksiyonlarina sahip yash hastalar i¢in de gecerli olabilir. Ancak,
yaslt hastalarin 6nemli bir kismi platin bazli tedavilere uygun degildir. Bu durumda
iclincii kusak kemoterapotiklerin tek ajan olarak kullanilmasi en iyi1 alternatiftir.
Palyatif RT, semptomatik, metastatik KHDAK’li yasl hastalarin tedavisinde 6nemli
bir role sahiptir (61).

4.5.1.3 Kiiciik Hiicreli Dis1 Akciger Kanserlerinde izlem

Akciger kanserli hastalarin izleminde birinci amag¢ komplikasyonlarmn
saptanarak tedavilerinin yapilabilmesi, ikinci amag ise ikincil primer akciger kanserleri
ya da sistemik niikslerin erkenden tespit edilerek uygun tedavilerinin

planlanabilmesidir.

Kiiratif tedavi uygulanan ve uzun siireli yasam sans1 olan olgularda, ikincil
primer akciger kanseri veya sistemik niikslerin tespit edilmesinden sonra yapilabilecek
etkin tedavinin cogu hastada miimkiin olmamas1 ve ¢ogu niikslerin semptom sonrasi

tespit edilmesi nedeniyle yogun bir izlem programina gereksinim olmadig1 sdylenebilir

Opere olgularda, radikal tedavi sonrasi 2 yil siireyle, ii¢ ayda bir, 3. y1l alt1 ayda
daha sonra yilda bir kez izlem dnerilir. Izlemde semptom, fizik muayene ve direkt
akciger grafisi ile hasta degerlendirilir, semptom varsa laboratuvar ve ileri radyolojik
yontemlere basvurulur. Toraks BT, abdominal BT, beyin BT / MRG, kemik
sintigrafisi, bronkoskopi, PET / BT, tam kan sayim1 ve rutin biyokimyasal tetkikler,
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karaciger fonksiyon testleri de dahil olmak iizere hastanin semptomlarina gére

endikasyon varsa yapilmalidir.

Evre I1IB olgularda, radikal tedavi sonras1 2 yil siireyle 3 ayda bir, palyatif
tedavi sonrasi ise semptom olursa izlem Onerilir. Evre IV olgularda, hasta ve
yakinlariyla iletisim kurulur. Hastanin semptom varligina gore izlem yapilir ve

semptom yoksa hasta 3 ayda bir izlenir.

4.5.2. Kiiciik hiicreli akciger kanserlerinde tedavi yaklasimlar:

Kemosensitif bir tiimdr olmas1 nedeniyle temel tedavi kemoterapidir. Sinirl

evre hastalikta torasik RT nin uygulanmasi lokal niiksii azaltir, yasam siiresini uzatir °.

Simirli evre hastalarda, cerrahi tedavi sansina sahip olabilecek hasta sayisi
olduk¢a az oldugundan, giiniimiizde sinirli evre KHAK ’nin tedavisi, sistemik KT ve
torasik RT kombinasyonudur. Genel olarak RT nin erken donemde KT ye eklenmesi
onerilmektedir Bugiin i¢in kabul goren uygulama sekli, birinci veya ikinci kiirden

itibaren RT’nin KT ye eklenmesi ile eszamanli uygulanmasidir .

Performans1t ECOG 2’nin altinda olan smirl hastalikta 4 kiir KT sonrasi, 50 Gy
torasik RT Onerilir. Tam yanit varsa, koruyucu kraniyal 1sinlamas1 (30 Gy / 15 fr)
yapilir .

Yeni tant almis yaygin KHAK’1i hastalar yiiksek yanit orani ve daha uzun
progresyonsuz sagkalim saglayan kombinasyon KT leri ile tedavi edilmelidir.
Radyoterapi ile birlikte uygulama agisindan en uygun kombine KT rejimi olarak
sisplatin / etoposid (PE) onerilmektedir . Carboplatin / etoposid, sisplatin / etoposid

kadar etkindir, ancak miyelosupresyon etkisi biraz daha fazladir .

Performansi iyi olan Evre 1A olgularda, cerrahi tedavi sonrasinda 4 kiir KT
onerilir. KT sonrasi torasik RT tartigsmalidir. Tam rezeke edilen olgularda koruyucu

kraniyal 1s1nlama uygulanir .

Yaygm evre KHAK tedavisinde en sik kullanilan KT rejimleri sisplatin /
etoposid, carboplatin / etoposid ile siklofosfamid, doksorubisin ve vinkristinden olusan

CAV rejimidir. Bunlardan sisplatin / etoposid rejimi miyelosupresyon, ndrolojik ve
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kardiyak yan etkilerinin azlig1 nedeniyle 6n plana ¢ikmakta ve bir ¢ok merkezde
standart tedavi olarak uygulanmaktadir. Yiiksek doz kemoterapi, idame tedavisi,
alternan kemoterapi * konsolidasyon kemoterapisi * uygulamalarinin standart

uygulamaya bir {istiinliigliniin olmadig1 gosterilmistir.

Yaygin hastalikta 2 kiir KT uygulanir. Yanit varsa 4-6 kiire tamamlanir. Yaygin
hastalikta tam yanit varsa, sinirlt hastaliktaki gibi torasik RT ve koruyucu kraniyal
1sinlama disiintilebilir. Lokal semptomlar varsa, toraksa palyatif dozlarda RT
uygulanir ve izlenir. Perikardiyal ve plevral siv1 varliginda, semptom varsa KT

onerilir. Yanit yoksa, ploredez, sant veya fenestrasyon uygulanir.

4.5.2.1.Yash KHAK’li Hastalarda Tedavi

Yash hastalarda tedaviye karar verirken hastalik ve hastaya ait spesifik kriterler
dikkate alinmalidir. Tek basma yas, standart tedavinin kontrendikasyonu degildir.
Eslik eden hastaliklar (6zellikle kardiyopulmoner) ve yasa bagh degisiklikler
(inkontinans, demans, depresyon, deliryum) 6nemlidir. Kiiciik hiicreli akciger
kanserinde cerrahi tedavinin endikasyon veya kontrendikasyonlar1 geng hastalardan
farkl degildir. Yas dikkate alinmadiginda smirl evre KHAK’de standart yaklasim
kemoradyoterapidir. Bu konuda yapilmis iki meta-analizden birinde, geng hastalarda
kemoterapiye radyoterapi ilavesinin yararinin oldugu gosterilmistir. Yasin artmasi ile
kemoterapiye radyoterapi ilavesi 6liim riskinde rélatif artisa neden olmaktadir (> 70
yas i¢in RR 1,07, <70 yas icin RR 0,72 ). Smirli KHAK’li yasl hastalarda KT + RT
ile sadece KT yi karsilastiran randomize faz III ¢alisma halen yoktur. Siu ve
arkadaslari, 608 smirli KHAK’li olguda ¢ok degiskenli analizde yasin prognostik

oneminin olmadigini gostermislerdir .

Performansi iyi ve eslik eden hastaligi nedeniyle kemoterapiye engel bir durum
yoksa ardisik kemoradyoterapi programi uygulanabilir. Tam yanit alinan olgularda
koruyucu kraniyal 1s1nlama uygulanabilir. Performansi iyi olmayan ya da eslik eden
hastalig1 tam doz KT‘yi engelliyorsa, azaltilmis doz kombine kemoterapi ya da tek
ajan kemoterapi alternatif olabilir. Tedaviyle performans diizeliyorsa ardisik olarak RT

uygulanabilir.
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Yaygin KHAK 11 hastalarda, hematolojik toksisite riski geng hastalara gore
artmis olmasima ragmen yas tek basina, kombinasyon KT sine engel degildir.
Carboplatin-etoposid yasli hastalarda en uygun iki ilagli kombinasyon olarak
goriilmektedir. Eslik eden hastaligi olan ve performans durumu ECOG > 1, standart
KT’ye uygun olmayan yaygin KHAK‘li olgularda yapilan faz III calismalarda
kombine KT, tek ajan etoposidden daha iistiin ¢ikmuistir

4.5.2.2 Kiiciik Hiicreli Akciger Kanserinde izlem
Tedavi sonrasi yanit alman olgularda 2 yil siireyle 3 ayda bir, ticlincii y1l 6 ayda bir,
sonraki yillarda yilda bir kez izlem 6nerilir. Izlemde semptom, fizik muayene ve direkt
radyografiyle hasta degerlendirilir, semptom varsa laboratuvar ve ileri radyolojik
yontemlere basvurulur. Toraks BT, abdominal BT, beyin BT / MRG, kemik
sintigrafisi, bronkoskopi, tam kan sayimi1 ve rutin biyokimyasal tetkikler, karaciger
fonksiyon testleri de dahil olmak iizere hastanin semptomlarina gére endikasyon varsa

yapilmalidir.
4.6. Akciger Kanserinde Tamamlayici Alternatif Tedaviler

Gilinitimiizde pek ¢ok yasami tehdit eden hastaliga sahip hasta, 6zellikle de kanser
hastalar1 ¢esitli alternatif tedavi (AT)’ler kullanmaktadir. Hastalar standart tedavilerine destek
olmak, bagisiklik sistemlerini gliclendirmek, hastaliga bagli semptomlar1 azaltmak, hastalik
niikslerini 6nlemek ve tedavi etmek icin AT leri tercih etmektedir. Bu amagla siklikla
kullanilanlar ¢esitli bitkisel karigimlar, vitaminler, biyoenerji, akupunktur, aromaterapi,
meditasyon gibi yontemlerdir. Akciger kanseri, cerrahi uygulanamayan ileri evre hastalarda
yasam siiresi beklentilerinin kotii oldugu bir hastaliktir. Hastalik ¢ogunlukla ileri evrelerde
teshis edildiginden en sik uygulanan tedavi kemoterapidir. Kemoterapi uygulanan hastalarin

alternatif tedavi kullanim davraniglari ile ilgili yaymlanmis veriler olduk¢a azdir.

4.6. Akciger Kanserinde Yasam Kalitesi Degerlendirmeleri
Yasam kalitesi; bireyin kendisi i¢in 6nemli olan alanlarda doyum ve
mutlulugudur. Sagliga iliskin yasam kalitesi ise, bireyin sagligimi etkileyen veya

sagligindan etkilenen yasam alanlarindaki doyum ve mutlulugudur.

52



[leri ddsnem KHDAK ’de kiir sans1 yoktur. Uygulanan tedavilerin
degerlendirilmesinde yanit orani veya sagkalim stiresi tek bagina bir kriter degildir.
Tedavinin amac1 semptomlarin palyasyonu sonucunda yasam kalitesinde diizelme ve
sagkalimin uzamasi olmalidir. Performans degerlendirmeleri i¢in kullanilan Karnofsky
ve ECOG hastalarin sadece performansini degerlendirir. Tiim olarak yasam kalitesini
degerlendirmede yetersizdir ancak yasam kalitesi hakkinda bir fikir verir. Bu durumda
yasam kalitesinin sorgulanmasi tedavinin palyatif etkisini ya da tedavi ile iliskili
sorunlar1 degerlendirmede ve klinik gidise karar vermede 6nemli bir kriter haline
gelmistir. Ayrica hastalara tedavinin getirecegi yarar ve zararlar1 anlatirken hem hasta

hem de hekim i¢in kolaylik saglayacak bir ara¢ olabilir

TabloX: ECOG hasta ozellikleri

Ecog puam Hasta ozelligi
0 Normal
1 Zorlu fizik aktivitede kisitlama olan, ancak ayakta ve hafif isleri

yapabilen, hafif belirti ve bulgular1 olan hasta

2 Ayakta ve kendi bakimini yapabilen, ancak herhangi bir iste calisamayan,

giinlin %50’°sinden fazlasinda yatak disinda olan hasta

3 Kendi bakimin1 yapmakta zorlanan, 6zel bakim ve yardim gerektiren,

giinlin %50’sinden fazlasinda yataga bagli olan agir hasta

4 Hospitalize edilmesi gereken tamamen yataga bagimli agir hasta
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TabloXI: Karnofsky (%) hasta ozellikleri
Karnofsky (%) puam1 | Hasta ozelligi
100 Normal
90 Kiiciik belirti ve bulgular var, hasta aktif
80 Normal aktiviteleri i¢in gii¢c harcar
70 Kendine bakabilir, ancak normal aktivite ya da aktif caligma
yapamaz
60 Ozbakimda ve giinliik aktivitelerde yardima ihtiyac1 vardir
50 Fazlaca yardim ve sik tibbi bakim gerekir
40 Diiskiin, 6zel bakim ve yardim gerekir
30 Cok diiskiin, hospitalize edilmeli
20 Agr hasta, aktif destekleyici tedavi gerekir
10 Agoni
0 Oliim
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S.MATERYAL METOD

Van Yiiziincii Y1l Universitesi T1p Fakiiltesi Hastahanesi Gogiis Hastaliklar
Kliniginde veya dis merkezli Akciger Kanseri tanis1 konup klinigimizde tedavi verilen

hastalar degerlendirildi.
5.1. Hastalarin Anamnez Fizik Muayene Ozellikleri:

Klinigimize yatirilan Akciger kanserli hastalarin anamnez (yas, cins, irk, nefes
darhigi, okstiriik, balgam, hemoptizi, gogiis agrisi, ates, terleme, kilo kaybi, ses
kisiklig1, kemik agrilar1) ve detayl fizik muayeneleri (oskiiltasyon, perkiisyon ve vokal

fremitus) yapildi. Hastalarin bulgular1 kaydedildi.
5.2. Hastalarin Ozgecmis Ozellikleri:

Hastalarin malignite dis1 akciger hastaligi oykiisii olup olmadigy, ailevi
malignite Oykiisii, sigara Oykiisii, biomassa maruziyet dykiisii, sosyoekonomik
durumlari incelendi. Sigara igen veya igmeyen olarak nitelendirildi, sigara i¢imi
paket/y1l olarak hesaplandi. Malignite dis1 akciger hastaligi olarak tiiberkiiloz, kronik
obstriktif akciger hastaligi, pndmoni, akciger absesi, bronsiektazi, astim, yabanci cisim
aspirasyonu, pulmoner emboli, konjenital kistik hastalik, sarkoidoz ve intersitisitisyel
akciger hastaliklar1 dosyalari incelenerek arastirildi. Her hastanin yasi, acik adresi ve

telefon numarasi alindi, yasam yeri il-ilge-kdy olarak belirtildi.
5.3. Tamisal amach yapilan islemler:

Akciger Kanseri tanili hastalarin tan1 anindaki akciger filmleri, bilgisayarlh
tomografileri, bronkoskopi raporlar1 ve patoloji raporlar1 incelendi. Klinigimizde
tanisal amacl olarak olgulara balgam sitolojisi, bronkoskopik biyopsi (forceps, firca
veya transbronsial igne aspirasyonu olarak kaydedildi), bronkoskopik lavaj,
Transtorasik igne aspirasyon biyopsisi (TTIAB), plevra siv1 sitolojisi, Lenfadenopati

(LAP) biyopsisi yapildi. Hastalarin akciger kanseri evrelemelesi yapildi.
5.4. Hastalara uygulanan tedavi yontemleri ve ortalama siirveyleri:

Hastalara evrelerine, yas, performans, tiimdriin histolojik durumlarina uygun

kemoterapi radyoterapi ve cerrahi tedaviler uygulandi. Bununla birlikte hastalarin
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kendi istekleriyle kullanmis olduklari sifali otlar ve tamamlayici tedaviler kaydedildi.
Hastalarm exitus tarihleri saptanip histopatolojik alt tiplerine gore ortalama

stirveylerine bakild1.
5.5. Verilerin Analizi icin Kullanilan Istatistik Testleri:

Calisma grubuna ait veriler SPSS 10.0 (SPSS Inc., Chicago, Illionis, USA)
programu kullanilarak istatistik analiz yapildi. Sonuclar ortalama + standart sapma veya

ylizde olarak ifade edildi.
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6.BULGULAR

Caligmamiza dahil edilen hastalarin yas ortalamasi1 60+11.9 idi. Toplam 14
hastanin 9’u erkek (%64), 5’1 kadin (%35) idi. Erkek olgularin yas ortalamasi 64,2,
kadin olgularin yas ortalamas1 52,6 idi. Hastalarin bagvuru esnasindaki en sik
sikayetleri oksiiriik, nefes darligi, kilo kayb1 ve gdgiis agrist olup basvuru sirasindaki

sikayetlerin goriilme orani TabloX’da siralanmistir.

TabloXII: Hastalarin basvuru amindaki semptomlan

Semptom Vaka say1 ve orant
Oksiiriik 12 (%85,7)
Dispne 10 (%71,4)

Kilo kaybi1 7 (%50)

Gogiis agrisi 7 (%50)
Hemoptizi 4 (%28,5)

Kemik agris1 2 (%14,2)

Ses kisikligi 1 (%7,1)

(Comak parmak 1 (%7,1)

Hastalarmn fizik muayene ve laboratuar bulgularindan 4 hastada (%28,5)
expiryumda uzama, 4 hastada (%28,5) tek tarafli solunum seslerinde azalma ve
perkiisyonda matite, 2 hastada (%14,2) lokalize ronkiis, 3 hastada (%21,4) anemi, 5
hastada (%35,7) polisitemi, 3 hastada (%21,4) hipertansiyon saptandi.

Hastalarin 6zgegmis anamnezlerinde 5 hastada (%35,6) Kronik Obstritif
Akciger Hastaligi, 1 hastada (%7,1) bronsiektazi, 6 hastada (%42,8) Kronik bronsit, 2
hastada (%14,2) Koroner arter hastaligi, 2 hastada (%14,2) Diyabetes Mellitus, 1
hastada (%7,1) Guatr oldugu saptandi. Akciger kanseri tanili hastalarin 11°1 (%78,5)
aktif sigara igicisi olup 3’iinde (%21,4) sigara dumanina maruziyet yoktu. Hastalardan
5’inin (%35,7) ise tandir dumanina maruz kaldigi tespit edildi. Hastalarin soygegmis

anamnezlerinde 4 vakanm ailesinde akciger dis1 malignite dykiisii oldugu saptanda.
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Hastalarin yasam yerlerine gére dagilimina bakildiginda 6 hastanimn (%42,8)
koyde, 3 hastanin (%21,4) ilge merkezlerinde, 4 hastanin (%28,5) il merkezinde
yasamakta oldugu tespit edildi.

Olgularmn akciger grafi bulgulari: 6 hastada (%42,8) hiler kitle, 2 hastada
(%14,2) periferik kitle, 2 hastada (%14,2) mediastinal genisleme, 2 hastada (%14,2)
plevral efilizyon, 1 hastada (%7,2) atelektazi-kollaps, 1 hastada (7,1) pndmonik

infiltrasyon mevcut idi.

Olgularin 12’sine bronkoskopi yapildi. Olgularin 8’inde (%57,1) endobronsial
kitle, 2’sinde (%14,2) raylanma, 2’sinde (%14,2) distan bas1 goriildii. 2 olguya

bronkoskopik inceleme yapilamadi.

Akciger kanseri tanis1 konan hastalarin 1’inde (%7,1) balgam sitolojisi, 1’inde
(%7,1) torakotomi sonrasi, 1’inde (%7,1) mediastinoskopik LAP biyopsi, 2’sinde
(%14,2) plevra stvist sitolojisi, 2’sinde (%14,2) bronkoskopik lavaj sivisi, 10’unda
(%71,4) bronkoskopik biyopsi materyallerinin patolojik incelemesinde malign hiicreler
oldugu tespit edildi. Sag akcigerde kitle nedeniyle torakotomi uygulanan ve sonucunda
squamoOz hiicreli akciger kanseri tespit edilen bir vakada 1 yil sonra sol hiler kitle
saptanmasi lizerine bronkoskopik igne biyopsisi yapildi. Bronkoskopik biyopsi patoloji
sonucu kiiciik hiicreli akciger kanseri olarak raporlandi ve hastada metakron tiimor
oldugu tespit edildi. Bronkoskopik biyopsi ile 11 hastaya akciger kanseri tanis1 kondu.
Olgularin 5’inde (%35,7) forceps biyopsi, 5’inde (%35,7) fir¢calama, 2’sinde (%14,2)
transbronsial igne aspirasyonu yontemiyle alinan materyallerde malign hiicreler

goriildil.

Patolojik inceleme sonuglarma gore, alt1 olguda (%42,8) kiigiik hiicreli, ti¢
olguda (%21,4) squaméz hiicreli, dort olguda (%28,5) adenokarsinom, 1 olguda (%7,1)
kii¢iik hiicreli ve squamdz hiicreli metakron akciger karsinomu sonucu alindi.
Histopatolojik alt tiplerin yas ortalamalarina bakildiginda kiigiik hiicreli kanserli
olgularm yas ortalamasi 53,6, squamdz hiicrelide 65, adenokanserde ise 64,5 olarak
saptandi. Histolopatolojik alt tiplerin cinsiyet dagilimlarma gore bakildigindan kiigtik
hiicreli akciger kanserli hastalarin 2’si bayan (%33,3), 4’1 erkek (%66,7), kiigiik
hiicreli dis1 akciger kanseri vakalarinin ise 3’1 bayan (%42,8), 4’1 erkek (%57,2)

oldugu goriildii. Ailesel malignite anamnezlerine gore bakildiginda; kiictik hiicreli
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akciger kanseri olgularinin 3’tinde (%350), adenokanserli olgularin 1’inde (%25)

ailesel malignite Oykiisii oldugu saptandi.

Akciger kanseri evrelemesine gore; kiiclik hiicreli akciger kanseri olan
vakalardan dordii sinirli hastalik, ikisi yaygin hastalik gurubunda olup kiiciik hiicreli
disindaki akciger kanseri vakalarinin tigii evre 3B, dort vaka evre 4 olarak saptandi.
Metakron tiimorii olan olgunun ilk tani konan squaméz hiicreli akciger kanserine gore
evresi 2A olup sonradan tani konan kiigiik hiicreli akciger kanserine gore yaygin
hastalik grubunda oldugu tespit edildi. Tiim akciger kanserli hastalar TNM ye gore
evrelediginde; 2 vakanin (%14,2) evre 2A, 1 vakanin (%7,1) evre 3A, 5 vakanin
(%35,7) evre 3B, 7 vakanin (%50) ise evre 4 olduklar1 tespit edildi.

Olgularin performans durumuna bakildiginda tan1 anindaki ECOG performans
skalasina gore; 5 vakanin (%35,7) ECOG 1, 6 vakanin (%42) ECOG 2, 3 vakanin ise
(%21,4) ECOG3 olduklar1 goriildii. Histopatolojik alt tiplerin performans skalasina
bakildiginda kiigiik hiicreli akciger kanseri (KHK) olgularinin 3’ (%50) ECOG 1, 3’i
(%50) ECOG 2, kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri (KHDK) vakalarinin 2’s1 (%28,5)
ECOG 1, 2’s1 (%28,5) ECOG 2, 3’1 (%43) ECOG 3 oldugu saptandi.
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OLGULAR

Tablo XIII: Kiiciik hiicreli akciger kanserli olgular

Isim, | Evre Tan1 metodu Tedavi Alternatif | Survi Agik- Sigara | Eslik
yas, tedavi lama eden
cins hastalik
K.XK. | Sinirlt Forceps biyopsi Kemoterapi K.BC.O 29 ay | Vefat Yok Yok

42 K | hastalik Radyoterapi LOAO

K.OK.C

Y.B " Firga biyopsi " K.BI1.O 22 ay " Yok Anemi

44 K K.C

H.C. " Mediastinoskopik " LOK.C 71ay | ECOG | 60py | Kronik

45 biyopsi S.0S.0 4 bronsit

Y.0 K.K

M.S. " Forceps ve Fir¢a " Yok 23ay | ECOG | 100py | KAH,

0.73 biyopsi 2 KOAH,

E Bronsi-
ektazi,
DM,
Polisi-
temi

T.T. Yaygin Firga biyopsi, Kemoterapi K.BI.O 17ay | Vefat S50py | HT,

68 E | Hastalik | balgam sitolojisi KOAH,
Polisi-
temi

S.Y. " Firca Biyopsi Kemoterapi K.B.1.O 25 ay " 80py | D.M,

50 KOAH,
Polisi-
temi

K: Kadm, E: Erkek, K.B: Karakovan bali, C.O: Coérekotu, 1.O: Isirgan Otu, A.O: Ardi¢ otu, K.O: Karabas otu,
K.C: Kegiboynuzu, S.O: Semiz otu, S.O: Silanik otu, Y.O:Yemlik otu, K.K: Kirpi kani, KAH: Koroner arter
hastaligi, KOAH: Kronik obstriktif akciger hastaligi, DM: Diyabetes mellitus
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TabloXIV: Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserli olgular

Isim | Evre Tan1 Hiicre Tipi Tedavi Alterna- | Sur- | Ag¢ik | Siga- | Eslik eden
yas, metodu tif tedavi | vi - ra hastalik
cins lama
G.G. | 3B Lavaj Squamoz Radyotera- | A.CF.O | 26 Vefat | 30py | Kronik
72 E pi M.KOK | ay bronsit
K.BS.K
A.O1LO
S.G. | " Plevra sivi | Adeno Kemoterapi | 1.O Z.C 8ay | " Yok HT,
55K sitolojisi K.C Anemi
HB |" Forceps Squamoz Kemoterapi | KBC.O | 22 " 50py | HT, KAH,
56 E biyopsi A.O ay Polisitemi
, Kronik
bronsit
KY | 4 Forceps Squamoz Radyotera- | Yok 4 ay " 60py | Anemi,
67K biyopsi pi Kronik
bronsit
SA | " Transbron- | Adeno Radyotera- | KBC.O | 13 " S50py | KOAH,
55K sial igne pi A.C ay Polisitemi
biyopsi , Guatr
LP " Forceps Bronkoalveo- Radyotera- | KBL.O | 6ay | " 40py | Kronik
72 E biyopsi ve | ler pi C.ON.O bronsit,
Lavaj Anemi
HN |" Plevra sivi | Bronkoalveo- Kemoterapi | KBL.O |9ay | " 30py | Kronik
77 E sitolojisi ler E.S bronsit

E: Erkek, K: Kadin, A.C: Adagay1, F.O: Feslegen otu, M.K: Meyan kokii, O.K: Okaliptus, S.K: Sigir kuyrugu
ekstresi, K.B: Karakovan bali, C.O: Corekotu, 1.O: Isirgan Otu, A.O: Ardi¢ otu, K.O: Karabas otu, K.C:
Ke¢iboynuzu, S.O: Semiz otu, K.K: Kirpi kani, N.O:Nane otu, E.S: Esek siitii, HT: Hipertansiyon, KAH:

Koroner arter hastaligi, KOAH: Kronik obstriktif akciger hastaligi

TabloXV: Metakron (Squamo6z+Kiiciik hiicreli) akciger kanseri tespit

edilen vaka

Isim, | Evre Tani metodu | Hiicre Tedavi Alternatif | Survi | Agik | Sigara | Eslik
yas, Tipi tedavi lama eden
cins hastalik
M.S.Y | Squaméz | Torakotomi, | Squamdz | Cerrahi, Yok 39 Vefat | 50py | KOAH,
65 E Evre 2A, | Transbronsial | + Kiiglik | Kemotera- ay Polisitemi
Kigiik igne biyopsi | hiicreli pi, radyo-
hiicreli terapi
yaygin
hastalik

KOAH: Kronik obstriktif akciger hastalig
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Hastalara verilen kemoterapi radyoterapi ve cerrahi tedavilere gore

bakildiginda;

Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri (KHDK) olan 7 vaka inoperable oldugundan
cerrahi tedavi uygulanamamistir. Metakron tiimor tespit edilen 1 vakada ise
torakotominin tani, evreleme ve tedavi amacli yapildigi dosya taramasindan anlasildi.
Torakotomi ile Evre 2A squamo6z hiicreli akciger kanseri oldugu tespit edildi. 1 y1l
sonra sol hiler kitlesinin oldugu goriildii. Hastaya bronkoskopik biyopsi yapildi ve
kii¢iik hiicreli akciger kanseri metakron tiimor saptandi. Hastaya kemoterapi ve
radyoterapi verildi, 39 ay sonra ex oldu. Hastanin tamamlayici tedaviler (gesitli

bitkisel karisimlar vebenzeri) kullanmadigi tespit edildi.

Evre 3B inoperabl kii¢iik hiicreli dis1 akciger kanseri olan 3 vaka vardir.
Bunlardan kemoterapi alan radyoterapi almayan 2 vakanin ortalama surveyi 15 ay olup
tek basma radyoterapi verilen 1 vaka ise 26 ay sonra ex olmustur. Evre 3B inoperabl
kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri olan 3 vaka tamamlayici alternatif tedavi olarak
cesitli bitkisel karisimlar (¢orek otu, karakovan bali, ada ¢ay1, 1sirgan otu, ardig otu,

feslegen vebenzeri) kullanmistir. Ortalama siirveyin 18,6 ay oldugu saptandi.

Evre 4 inoperabl kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri olan 4 vaka vardir.
Bunlardan tek basina radyoterapi verilen 3 olgunun ortalama stirvey 7,6 ay’ dir, tek
basina kemoterapi verilen 1 vaka ise 9 ayda ex olmustur. Evre 4 inoperabl kiiciik
hiicreli dis1 akciger kanseri olan vakalarin ortalama surveyi 8 ay’dir. Tamamlayici
tedavi olarak cesitli bitkisel karigimlar1 kullanan 3 vakanin ortalama siirveyinin 9,3 ay

oldugu saptandi.

Kiigiik hiicreli dis1 inoperable akciger kanseri olan 7 vakanin ortalama
stirveyi: 12,5 ay olarak saptanmistir. Bunlardan radyoterapi alanlarin ortalama
survey:12.2 ay, kemoterapi alanlarin ortalama survey:13 ay, kemoterapi veya
radyoterapi alipta tamamlayic bitkisel tedavi kullanan hastalarin ortalama siirvey:13.9

ay oldugu saptanmustir.

Kiiciik hiicreli akciger kanseri (KHK) tanili olan 6 vakadan 4’1 siirli hastalik
grubunda idi. Sinirli hastalik grubundaki tiim vakalara kemoterapi, radyoterapi verildi

ve 1 vakaya torakotomi yapildi. Bu gruptaki 4 olgudan 2 tanesi ex oldu. Exitus
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olanlarin ortalama siirveyinin 25,5 ay oldugu ve tamamlayici tedavi olarak cesitli
bitkisel karisimlar (karakovan bali, ¢orek otu, 1sirgan otu) kullandiklar1 saptandi. Sag
kalan olgulardan ilkinin tan1 aninda TNM siniflamasina gore evre 3b oldugu, 23 ay
once tan1 konuldugu ve suanki performansimin ECOG 2 oldugu saptandi. Hastanin
tamamlayici alternatif tedavi (bitkisel karisim vebenzeri) kullanmadigi 6grenildi. Sag
kalan diger vakanin ise tan1 aninda TNM siniflamasina gore evre 3a oldugu ve 71 ay
once tani kondugu goriildii. Suanki performanst ECOG 4’ tiir. Kiir saglanan bu ikinci
olguya tani-tedavi amagli 4 y1l 6nce torakotomiyle sag alt lobektomi yapildigi ve
olgunun tamamlayici alternatif tedavi olarak cesitli bitkisel hayvansal karisimlar (
keciboynuzu, 1sirgan otu, semizotu, kusburnuna benzer bir bitki olan yoresel silanik
otu, yemlik otu, kirpi kan1) 5 yil boyunca kullandig: tespit edildi. Buna gore kiiciik
hiicreli akciger kanseri sinirli hastaligi olan olgularm ortalama surveyi 36,2 aydir.
Kiiciik hiicreli akciger kanseri sinirli hastaligi olup tamamlayici alternatif tedavi

kullanan 3 vakanin ortalama surveyi 40,6 aydir.

Kiiciik hiicreli akciger kanseri yaygin hastalik grubunda olan 2 olguya
kemoterapi ve palyatif amacli kemik ve beyine radyoterapi verildi. Her 2 olgunun
tamamlayic1 tedavi olarak karakovan bali ve 1sirgan otu aldiklar1 tespit edildi ve

ortalama siirvey’in 21 ay oldugu saptandi.

Akciger kanseri olan 11 olgunun (%78,5) tamamlayici alternatif tedavi olarak
cesitli bitkisel karisimlar kullandig1 saptandi. Kiigiik hiicreli akciger kanserinde
alternatif tedavi kullanim sikliginin %83,3, kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserinde ise
%75 oldugu saptandi. Alternatif tedavi olarak c¢esitli bitkisel karigimlar1 kullananlarin

evrelere tiimdr histolojisine gore sikliklarma ve siirveylerine bakildiginda;

Kiigiik hiicreli akciger kanseri yaygin hastalikta tamamlayici alternatif tedavi
olarak ¢esitli bitkisel karigimlarin kullanim sikliginin %100 ortalama surveyin 21 ay

oldugu saptandi. Hastalara kemoterapi ve palyatif radyoterapi verilmistir.

Kiiciik hiicreli akciger kanseri sinirli hastalikta tamamlayici alternatif tedavi
olarak cesitli bitkisel karisimlarm kullanim sikliginin %75 ve tamamlayict alternatif
tedavi kullananlarin ortalama surveyinin 40,6 ay oldugu saptandi. Cerrahi tedavi
uygulanan 1 vakanin ise tani anindan itibaren 71 aydir sag kaldig: tespit edilmistir. Bu

gruptaki tiim olgulara kemoradyoterapi verilmistir.
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Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri Evre 4 hastalarin alternatif tedavi kullanim

siklig1 %75 olup ortalama survey 9,3 aydir.

Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri Evre 3b hastalarm alternatif tedavi kullanim

siklig1 %100 olup ortalama survey 18,6 aydir.

Tablo XVI: Hastalarin alternatif tedavide kullandiklan bitkisel karisimlar

ve kullanim sikhgi

Bitkisel Karisim Kullanim Siklig1

Karakovan bali 8 vaka (%57,1)
Isirgan otu 7 vaka (%50)
Corek otu 4 vaka (%28,6)
Kec¢i boynuzu 3 vaka (%21,4)
Ardic otu 2 vaka (%14,2)
Ada cay1 2 vaka (%14,2)
Kirpi kani, esek siitii, feslegen, silanik, 1 vaka (%7,1
yemlik otu, semiz otu, meyan kokii, okaliptus
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7. TARTISMA

Yirminci yiizyilda akciger kanserinin insidans ve mortalitesi bir¢ok iilkede
dramatik olarak artmistir. Giiniimiizde hem gelismis hemde gelismekte olan iilkelerde
kanser 6liimlerinin basinda gelmektedir (9). Tedavideki ilerlemelere ragmen 5 yillik
sagkalim oranlar1 Kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserinde yaklasik %15, kii¢iik hiicreli

akciger kanserinde %5 civarindadir (62).

Akciger kanseri insidansinin yiiksek oldugu tilkelerde yas riskin major
belirleyicisidir. Karsilastirmalar genellikle yas standartize insidans oranlar1
hesaplanarak yapilmaktadir. Yasla birlikte insidans artmakta, 6. ve 7. dekatlarda en
yiiksek degerlerine ulasmaktadir. Bu populasyona gore geng erigkinlerde nispeten daha
nadir goriilmektedir. Ulkemizde Toraks Dernegi Akciger ve Plevra Maligniteleri
Gurubu tarafindan ¢ok merkezli retrospektif bir calismaya gore hastalarin yas
ortalamasi 58,4 yil olarak bulunmustur (63). Yine iilkemizde yapilan 1834 olguluk bir
diger retrospektif calismada yas ortalamasi 55,1 yil olarak bildirilmistir (64).
Yurtdisinda yapilan bir epidemiyolojik ¢alismada yas ortalamasi 61,7 yil olarak
bulunmustur (65). Gelismis bir iilke olan Isveg’te yapilan prospektif bir calismada ise

hastalarin yas ortalamalar1 69,8 yil olarak bulunmustur (66).
Literatiir bilgisi ile uyumlu olarak bizim hastalarin yas ortalamasi 60+11,9 idi.

Akciger kanserinin insidansi erkeklerde kadmnlardan daha fazladir. Toraks
Dernegi Akciger ve Plevra Maligniteleri Gurubu tarafindan yapilan ¢aligsmada erkek
hasta oran1 %90,4, kadin hasta oran1 %9,6 olarak bulunmustur (63). Ulkemizde yapilan
bir diger calismada erkek olgu oran1 %84, kadin olgu orani1 %16 olarak bildirilmistir
(64). Gelismis bir iilke olan Isvec’te yapilan prospektif bir calismada ise erkek hasta

oran1 %60, kadin hasta oran1 %40 olarak bulunmustur (66).

Geligmis iilkelerde sigara kullanma aligkanligindaki artigsa bagl olarak
erkeklerdeki insidansin 1980—-1990 1 yillara kadar artip bu yillardan sonra azalmaya
basladigi, kadinlarda ise 1980—1990 11 yillardan sonra daha diisiik olan insidans
oranlarinda artig oldugu ve insidanslarin birbirine yaklastig1 gortiilmektedir (4. 5.67).
Tiim diinyada 1985 ile 1990 yilar1 arasinda erkek olgularda %15 artis olmasina karsin
kadin olgularda %23 liik artis olmustur (68). Gelismekte olan iilkelerde ise 1980
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yilindaki diisiik insidans oranlarinin, bu yillardan sonra her 2 cinste artan sigara
tiikketimine bagli olarak artmasi beklenmektedir. (67). Ulkemizden yapilan bir
calismada yillar icinde kadin: erkek oraninin kadinlar aleyhinde arttigi

goriilmiistiir.(64).

Calismamizda olgularin %35,7’s1 kadin, %64,2’s1 erkek idi. Son dekatlarda
g6ze carpan kadin ve erkek olgularin insidans oranlar1 arasindaki farkin kapanmasi
bizim ¢aligmamizda da gozlendi. Ancak bu durum gelismis iilkelerdeki gibi sigaraya
atfedilmedi ¢ilinkii kadin olgularin sadece %40°1 sigara igicisiydi. Kadin olgu
oranindaki bu artig kadimn olgular iizerinde ¢alismalarin yogunlagsmasini saglamis erkek

olgulardan farklilik gésteren yonleri belirlenmeye ¢alisilmistir.

Kadin olgu oranindaki bu artis gelismis tlilkelerde, 1950°’1i yillardan sonra,
sigaranin zararl etkilerine erkeklerden daha duyarl oldugu belirtilen kadinlarin artan
sigara tiikketimine bagli oldugu gosterilmistir (1,69). Akciger kanseri gelisme riskinin,
40py sigara oykiisii olan kadinlarda sigara icmeyen kadinlara gore 28 kat daha fazla

iken erkeklerde yalnizca 10 kat daha fazla oldugu bulunmustur (70).

Bazi ¢aligmalarda hig sigara igmeyen geng kadinlarda saptanan yiiksek oranlar,
kadinlarin akciger kanseri agisindan daha yatkin oldugunu diisiindiirmiis, kadinlarda
akciger kanseri gelisimini etkileyen sigara veya sigaradan bagimsiz olarak riski arttiran
baz1 genetik, biyolojik, hormonal, ¢cevresel ve yasam tarzi ile ilgili olas1 faktorlerin
etyolojideki yerine dikkat ¢ekilmesini saglamistir (69). Fotal akcigerlerin
diferansiasyon ve maturasyonunu indiikleyen dstrojen reseptorlerinin akciger kanser
hiicrelerinde tespit edilmesi, akciger kanserinin etyolojisinde steroid hormonlarmnin
ozellikle de dstrojenin yerinin oldugunu diisiindiirmiistiir. (71). Kadinlarda baz1 genetik
biyomarkerlardan 6zellikle 2 detoksifikasyon enziminin (sitokromp4501al ve
glutatyonstransferazm1) mutasyonunun erkeklerden daha sik oldugu ve bu
mutasyonlarm akciger kanseri gelisimi i¢in yas, sigaradan bagimsiz risk faktorleri
oldugu tespit edilmistir (71). Hiicre proliferasyonu ve akciger kanserinde rol oynayan
gastrin releasing peptit reseptOriiniin sigara icmeyen kadinlarin solunum yollarinda

erkeklere gore daha fazla salindig tespit edilmistir (72).

Gelismekte olan tilkelerde 1smnma ve yemek pisirme amacli kullanilan

biomass’in ev i¢i-dis1 hava kirliligine neden oldugu ve akciger kanseri i¢in risk faktori
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olusturdugu gosterilmistir. Wang ve ark. sigara igmeyen 135 kadin hastada yaptiklari
calismada ev i¢i hava kirliligi ile akciger kanseri arasinda korelasyon bulmuslardir
(73). Cin’in kuzeydogusunda yapilan bir ¢alismada hayatinin biiyiik bir kismin1 1sinma
ve pisirme yakit1 olarak komiir kullanilan evlerde geciren kadinlarda, akciger kanseri
riskinin %30-50 daha yiliksek oldugu gosterilmistir (74). Shangay’da Yutang Gao,
kadinlarda yemek pisirmede kullanilan yag dumani1 maruziyeti ile akciger kanseri
iligkisine isaret etmistir (75). Ko, nadiren sigara igen ama sik akciger kanserine
yakalanan Tayvanli kadinlarmn akciger kanserinin etyolojik arastirmasini yaptigi
calismada, yemek pisirme uygulamalar ile 6zellikle yemek pisirme yast 20-40
arasinda olan ve dumani disar1 aktaracak aspirator sistemi olmayan mutfaklarda, riskin

daha fazla oldugu sonucunu buldu (76).

Son yillarda 6zellikle kadin kuaforlerde akciger kanseri riskinin arttigi

gosterilmistir (77).

Bizim ¢alismamiza alinan kadin olgularinin tiimiiniin (%100°{) biyomassa
bagli ev i¢i hava kirliligine maruz kaldig1 saptandi. Gelismis iilkelerde, yemek
pisirmede Oncelikli olarak elektrik ve gaz kullanildigindan pisirme esnasinda akciger
kanseri risk faktorleri yoniinden 6nemsiz partikiiller Uretilir. Fakat gelismekte olan
iilkelerde ve bizim bolgemizde oldugu gibi yemek ve 1sinma i¢in tezek veya odunla
yakilan tandirlar kullanilir ve bu da ev i¢i hava kirliliginin ana sebebi ve akciger
kanserinin 6nemli rik faktoriidiir. Cin’de yapilan bir¢ok arastirmada gosterildigi gibi
hava kirliliginin yiiksek oldugu yerlerde akciger kanseri sikliginin arttig1 ve ana neden

olarak ev i¢i hava kirliligi su¢lanmustir (73,74,75,76).

Akciger kanserinin en dnemli nedeni siiphesiz ki sigaradir. Sigaranin akciger
kanseri nedeni oldugu yoniinde ilk bulgular 1962 yilinda yaymlanmistir (1). Akciger
kanseri gelisiminden % 94 oraninda sigara sorumludur, sigara i¢enlerde akciger
kanseri riski icmeyenlerden 24-36 kat daha fazladir. Pasif sigara i¢ciminde risk %
3,5’tur. Sigaraya baslama yasi, sigara igme siiresi, i¢ilen sigara sayisi ile tiitiin ve
sigara tipi (filtreli, filtresiz, puro, diisiik tar ve nikotin igerigi vb.) akciger kanseri

gelisme riskini etkiler (10).

Toraks Dernegi Akciger ve Plevra Maligniteleri Gurubu tarafindan yapilan

calismada olgularin %90’ min sigara i¢icisi oldugu ve sigara igen olgularin %90’ indan
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fazlasmi erkek olgular olusturdugu belirtilmistir (63). Isveg’ten bildirilen ¢calismada
erkek olgularin %92’sinin kadn olgularin %79 unun sigara igicisi oldugu, erkek

olgularin kadn olgulara gore daha agir icici olduklar: belirtilmistir (66).

Bizim ¢alismamizda olgularin %78,5°1 aktif sigara icicisiydi. Erkek olgularda
sigara icme orani %100, kadmlarda %40 idi. Ayni1 sekilde sigara paket yil1 olarakta
erkek olgularda oran daha yiiksekti. Bu bulgular lilkemiz verileriyle uyumlu ancak
kadin olgular agisindan gelismis Avrupa lilkelerinin verileriyle uyumsuz idi.
Ulkemizde sigara aliskanligindaki degisiklik ve biyomass maruziyeti géze alindiginda,
kadinlarimizda artmaya basladig1 tahmin edilen insidans oranlarinin gelecek yillarda

daha ytiksek oranlarda karsimiza ¢ikabilecegini soyleyebiliriz.

Sigara tiiketimi ile skuamoz hiicreli ve kiigiik hiicreli kanser orani pozitif artig
gosterir (78,79). Kirk yil1 agkin bir siire sigara kullanim oykiisii olan kisilerde
adenokanser riski 3,8 iken kiigiik hiicreli kanser riski 38,6 olarak bildirilmistir (78).
Geligmis tilkelerde erkek olgularda goriilen, birbirine yakin olan skuaméz hiicreli ve
adeno kanser oranlarina karsin diinya genelinde bir¢ok ¢alismada kadinlarda en fazla
goriilen histolojik alt tipin adenokanser oldugu gdsterilmistir (66,69). Ulkemizde
olgularin genelinde en sik goriilen histopatolojik alt tip skuamdz hiicreli kanser iken,
kadin ve erkeklerdeki oranlara bakildiginda, kadinlarda ensik goriilen histopatolojik alt

tip adenokanser, erkeklerde ise skuamoz hiicreli kanserdir.

Calismamizda olgularin %42,8’1 kiigiik hiicreli, %21,4’1i squamdz hiicreli,
%28,5’1 adenokarsinom, (1 olgunun) %7,1’inin kii¢lik hiicreli ve squamoz hiicreli
metakron akciger kanseri oldugu goriildii. Erkek olgularda ensik kiictik hiicreli akciger

kanseri, kadin olgularda ise ensik adeno kanser oldugu tespit edildi.

Geng olgulari igeren bir ¢alismada en sik goriilen histopatolojik alt tiplerin
adenokanser ve kiiciik hiicreli kanser oldugu ve bu olgularda ailesel kanser dykiisiiniin
daha fazla oldugu goriilmiistiir. Ailesel kanser 6ykiisii olmayan grupta kanser gelisme
riski 15 kat iken ailesel kanser riski olan grupta bu riskin 30 kata ¢iktig1 belirtilmistir
(80).

Calismamizda histopatolojik alt tiplere gore yas ortalamalar1 kiyaslandiginda

kiigiik hiicreli kanserin daha erken yasta ortaya ¢iktig1 bulundu. Bunun nedeninin
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kii¢iik hiicreli kanserli olgularin ailelerinde kanser dykiisiiniin diger histopatolojik alt
tiplere gore daha fazla saptanmasindan dolay1 genetik yatkinliga bagli oldugu

sOylenebilir.

Akciger kanserli hastalarin %90°1 tan1 aninda semptomatiktir. Amerikada
yapilan bir calismada semptom ve bulgularin goriilme sikliklari; okstiriik %75, kilo
kayb1 %68, nefes darlig1 %58, gogiis agris1 %45, hemoptizi %29, kemik agris1 %25,
comak parmak %20, ates %15, kuvvetsizlik %10, superior vena kava sendromu %4,

disfaji %2, stridor %2 oldugu gozlenmistir. (6)

Bizim ¢alismamizda goriilen semptom ve bulgularin sikliklar1 ise oksiiriik %85,
nefes darlig1 %71, kilo kayb1 %50, géglis agris1 %50, hemoptizi %28,5, kemik agrisi
%14,2, ses kisiklig1 %7,1, gomak parmak %7,1 olup literatiir bilgileriyle uyumluydu.

Akciger kanserli olgularin ¢ogu ilk olarak akciger grafisi ile tanimlanmaktadir.
Gogiis radyografisinde akciger kanserine isaret eden kitle, mediasten genislemesi, total
atelektazi, plevral eflizyon (masif veya az-orta miktarda), multiple nodiil, obstriktif

pnomoni, lokal amfizem, kavite gibi bulgular saptanabilmektedir.

Calismamizda olgularin 6’sinda %42,8 hiler kitle vardi ve en sik saptanan
radyolojik bulguydu. Radyolojik bulgulardan hiler kitleyi periferik kitle %14,2,
mediastinal genisleme %14,2, plevral efiizyon %14,2, atelektazi-kollaps %7,1,

pnomonik infiltrasyon %7,2 mevcut idi.

Kiiciik hiicreli ve squamoz hiicreli akciger kanserleri cogunlukla santral
yerlesimli olup hiler kitle, atelektazi kollaps, obstriktif pndmoni nedeni olurlar (81).
Bizim calismamizda radyolojik bulgulardan hiler kitlenin sik goriilmesi kii¢tik hiicreli

ve squamOz hiicreli kanser sikliginin yiiksek olmasindan kaynaklanmaktadir.

Akciger kanserinde en dnemli prognositik faktor evredir. Erken evre olarak
kabul edilen evre 1 ve evre 2 de daha uzun olan 5 yillik sagkalim oranlarina karsin,
evre 3 ve evre 4 te 5 y1llik sagkalim oranlar1 kisadir (82). Ne yazik ki olgularm %801
tan1 aninda lokal ileri veya metastatik hastaliga sahiptir ve cerrahi tedaviye uygun

degildir.
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Yas ortalamasi 69 olan bir ¢alismada olgularin %18,2’sinin Evre 1, %1,5’inin
Evre 2, %10,1’inin Evre 3A, %27,2’sinin Evre 3B, %40,8’inin Evre 4 hastaliga sahip
oldugu belirtilmistir (66). 50 yas alt1 olgular1 yash olgularla karsilagtiran bir calismada
ise geng ve yasli olgularda sirasiyla Evre 1 hastalik %24 ve %22,6, Evre 2 hastalik
%38,1 ve %9,7, Evre 3 hastalik %28,8 ve %29,4, Evre 4 hastalik %19,2 ve %15,3
olarak saptanmistir. Geng ve yasl grub arasinda evrelere dagilim agisindan fark

olmadig1 belirtilmistir (83).

Tirk Toraks Dernegi Akciger ve Plevra Maligniteleri Calisma Grubu tarfindan
yapilan bir caligmada ise olgularin %13,3 liniin tan1 aninda evre 1 ve evre 2 de oldugu

bildirilmistir (63).

Calismamizda olgularin %14,2 evre 2A, %7,1°1 evre 3A, %35,7’s1 evre 3B,
%50’s1 evre 4 hastaliga sahip olduklar1 tespit edildi. Erken evreye sahip olgularin orant
(%14,2) iilkemiz verileriyle uyumlu ancak benzer yas grubunu degerlendiren gelismis

iilkelerin verilerine gore biraz diisiiktii.

Akciger kanserli olgularm ileri evrelere kadar asemptomatik olmasi,
semptomatik olgularin yaklasik %80’inin tan1 aninda lokal ileri veya yaygimn hastaliga
sahip olmalar1 ve dolayisiyla 5 yillik sagkalimlarinin kisa olmasi, semptomu olmayan
ancak akciger kanseri riski yliksek olan (6rnegin; agr sigara iciciler) kisilerin erken
evrede taranabilmesi saglayacak tarama programlari tizerinde ¢alisilmasina neden
olmustur. Gogiis radyografisi, balgam sitolojisi ve diisiik doz tomografi ile yliksek
riskli kisiler taranmis, erken evrede tani konulan olgularin rezektabilite ve sagkalim

oranlarmin arttig1 ancak mortalite oranlarinda azalma olmadig: belirtilmistir (84).

Akciger kanseri tanisindan sonra 5 y1l veya daha fazla yasayan hastalarin
biiytik bir ekseriyeti tedavi gormiis olanlaridir. Bu nedenle hem cerrahi olan, hem de
cerrahi olmayan kemoterapi, radyoterapi alan hastalar ile siirvi arasinda iliski oldugu

asikardir (8).

Akciger kanserinin %75’ ini Kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri olusturmaktadir.
Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinin lokalize evrede primer tedavisi cerrahi

rezeksiyondur. Komplet rezeksiyon yapilan evre 1-2-3a olgularmin 5 yillik siirvey
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orani yaklasik %35°tir. (85) Ancak Kii¢iik hiicreli dis1 akciger kanserli hastalarin

%70-80 1 tan1 aninda ileri evrede olup inoperable’dur.

Bizim ¢alismamizda olgularin %57,1” 1 Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri olup
bunlarin %100 i ileri evrede (evre 3b, evre 4) inoperable olduklarindan cerrahi

rezeksiyonun silirvey iizerine etkisi degerlendirilememistir.

Ileri evre kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserli hastalarda destek tedavisi ile
ortalama yasam siiresiyalnizca 16—17 haftadir. (86) Kemoradyoterapi destek tedavisi
ile karsilastirildiginda, yasam kalitesini bozmaksizin semptomlari iyilestirir ve
ortalama yasam siiresini uzatir. Kemoradyoterapi alan ileri evre kiigiik hiicreli akciger

kanseri vakalarmin ortalama siirveyi 610 aydir. (87)

Bizim caligmamizda kombine kemoterapi (Gemzar-cisplatin) veya palyatif
radyoterapi verilen ve/veya tamamlayici bitkisel tedavi alan ileri evre Kiigiik hiicreli
dis1 akciger kanserli (KHDK) vakalarin ortalama siirvey:12.5 ay oldugu; bunlardan
radyoterapi alanlarin ortalama survey:12.2 ay, kemoterapi alanlarin ortalama survey:13
ay, kemoterapi veya radyoterapi alipta tamamlayici bitkisel tedavi kullanan hastalarin

ortalama siirvey:13.9 ay oldugu saptandi.

Kiiciik hiicreli akciger kanseri hizli progresyon gosterdiginden evre ne olursa
olsun tan1 konulur konulmaz tedavi baslanmalidir. Tedavi edilmediginde haftalar
icerisinde (4—8 hafta) 6liime sebep olabilen bu tiimdr olduk¢a kemoradyosensitif
olmakla birlikte relapslar sik goriiliir (88). Kiiciik hiicreli akciger kanseri hastalariin
hemen tamamu sitostatik ilaglarla tedavi edilir. Kombine kemoterapi hem smirly,
hemde yaygin hastalikta tedavinin en 6nemli parcasidir. Bu nedenle evrelemenin en
onemli terapotik sebebi ek olarak kimlere kiiratif radyoterapi verilecegini saptamaktir

(89).

Bizim ¢alismamizda kiictlik hiicreli akciger kanseri olgularmin %66,7 st sinirl,
%33.3 yaygi hastalikt. Smirli hastalik grubundaki tiim hastalarimiza kiiratif
radyoterapi verildi. Kiiciik hiicreli akciger kanserli tiim hastalara kombine kemoterapi

(etoposit, cisplatin, kombinasyonu) verildi.

Tek basmna kemoterapi verilmesini, kemoterapi radyoterapi verilmesiyle

karsilagtiran 16 ¢alismay1 kapsayan bir metaanalizde, smirli evrede kombine tedavi
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protokoliiniin yasam siiresini arttirdigi, ¢alismalarm 13’ iinde mortalitede %14
oraninda azalmaya sebep oldugu belirtilmistir. Radyoterapinin 6zellikle 55 yas alt1
gruplarda daha efektif oldugu belirtilmistir (90). Bizim ¢alismamizda tiim vakalara
kombinasyon kemoterapi ve radyoterapi verildiginden radyoterapi ve kemoterapinin

yararlar1 birbiriyle karsilagtirilamadi.

Kiiciik hiicreli akciger kanseri diger akciger kanseri tiirlerine gore daha agresif
ve uzun donem sagkalimi oldukga diisiik olan bir kanserdir. Hastalarin ancak %2—-10" u
5 yil yasayabilmektedir. Smirli hastalikta medyan sagkalim 12-20 ay iken yaygin
hastalikta bu siire yaklasik 9 aydir (91,92).

Bizim ¢alismamizda kiigiik hiicreli akciger kanseri siirli hastaligi olan
olgularm ortalama surveyi 36,2 aydir. Bu gruptaki hastalara kombinasyon kemoterapisi
(Etoposit, cisplatin) ve kiiratif radyoterapi verildi. Kiiciik hiicreli akciger kanseri

yaygin hastaligi olan vakalarin ortalama survey 21 aydir.

Calismamizda 6zellikle kiiciik hiicreli akciger kanserinde ortalama siirveyin
batili kaynaklardaki hastalara gore belirgin olarak daha uzun oldugunu gézlemledik.
Kiigiik hiicreli akciger kanserinde prognositik faktorler icinde, evre’nin prognoz
iizerine etkili oldugu bir¢ok calismada gosterilmistir (93,94). Bizim ¢calismamizda
sinirli evredeki hastalarin ortalama surveyi yaygin evredeki hastalardan daha uzun olsa
da her 2 evrede de ortalama surveyin bir¢cok merkezde yapilan ¢aligmalardaki (91,92)

hastalara gore daha uzun oldugunu gordiik.

Tek bagina yasm prognoz lizerine etkinliginin olmadigini gosteren birgcok
calisma vardir. Ornegin Siu ve arkadaslari, 608 smirl kiiciik hiicreli akciger kanserli
hastada ¢ok degiskenli analizde yasin prognositik 6neminin olmadigini gostermislerdir

(95). Calismamizda kiigiik hiicreli akciger kanseri vakalarinin ortalama yasi1 53,6 idi.

Calismamizda kiigiik hiicreli akciger kanseri sinirli hastaligi olan olgularin
%75’inin tamamlayici alternatif tedavi olarak ¢esitli bitkisel ve hayvansal karigimlar1
kullandiklar1 tespit edilmistir. Kiigiik hiicreli akciger kanseri sinirlt hastaligi olup
tamamlayici alternatif tedavi kullanan vakalarin ortalama surveyi 40,6 aydir. Yaygin
hastalikta tamamlayici alternatif tedavi kullanim sikligimin %100 oldugu saptanmustir.

KHK yaygin hastalikta ortalama survey 21 aydir.
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Kanser hastalarinda AT kullanim siklig1 %7-64tiir [96]. Ulkemizde yapilan bir
calismada hastalarin %78,6’ sina alternatif tedavi kullanimi1 6nerilmis ancak %27,4 i
kemoterapi esnasinda diizenli alternatif tedavi kullanmiglardir. Alternatif tedavide
kullanilan karigimlar ve kullanim sikliklar1; 1sirgan otu (%50,2), bitki caylar1 veya suyu
(%26,9), bal (%22,9), kegiboynuzu (%16,4), corek otu (%6,4) olarak tespit edilmistir.
Alternatif tedavi kullanan hastalarin kemoterapi yanitlarinda bir fark olmadigi

saptanmustir. (97)

Bizim ¢alismamizda akciger kanseri tanisi olan 11 olgunun (%78,5)
tamamlayici alternatif tedavi olarak cesitli bitkisel karisimlar1 kullandigini saptandi.
Kiiciik hiicreli akciger kanserinde alternatif tedavi kullanim sikliginin %83,3, kiictik
hiicreli dis1 akciger kanserinde ise %75 oldugu saptandi. Alternatif tedavide kullanilan
karisimlarm kullanim sikliklar1; karakovan bali (%57,1), 1sirgan otu (%50), ¢orekotu
(%28,6), keciboynuzu (%21,4), ardigotu (%14,2), adagay1 (14,2) olarak tespit
edilmistir. Hastalarin kemoterapi yanitlarindaki fark bizim ¢alismamizda
arastirilmamis olup ortalama siirveylerine bakildiginda tamamlayici alternatif tedavi
kullanan hastalarin (6zellikle kii¢iik hiicreli akciger kanserli hastalarin) ortalama

siirveylerinin belirgin olarak daha uzun olduklar1 saptanmustir.
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8. SONUCLAR

Calismamiza Van Yiiziincii Y1l Univeristesi T1p Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar:
Anabilim Dali G6glis Hastaliklar1 kliniginde veya dis merkezli Akciger kanseri tanisi
konan ve klinigimizde tedavi, takipleri yapilan hastalar dahil edildi. Hastalardan elde

edilen sonuglar:

1- Hastalarm yas ortalamas1 60+11,9 idi. Toplam 14 hastanin 9’u erkek (%64),
5’1 kadin (%35) idi. Erkek olgularm yas ortalamasi 64,2, kadin olgularin yas ortalamasi
52,6 idi. Son dekatlarda gbze carpan kadin ve erkek olgularin insidans oranlari

arasindaki farkin kapanmasi bizim ¢alismamizda da gézlendi.

2- Olgularm %78,5°1 aktif sigara i¢icisiydi. Erkek olgularda sigara icme orani
%100, kadinlarin %40 idi. Ancak kadinlarda biomass (tandir vebenzeri hava

kirleticileri) maruziyeti %100 iken erkeklerde biomass maruziyeti saptanmadi.

3- Calismamizda hastalarm %42,8 kiiciik hiicreli, %21,4 squamoz hiicreli,
%28,5 adenokarsinom ve 1 olguda (%7,1) kiigiik hiicreli ve squamoz hiicreli metakron
akciger kanseri oldugu goriildii. Erkek olgularda ensik kii¢iik hiicreli akciger kanseri,

kadin olgularda ise ensik adeno kanser tespit edildi.

4- Olgularm histopatolojik alt tiplere gore yas ortalamalar1 ve cinsiyetleri
kiyaslandiginda kiigiik hiicreli akciger kanseri vakalarinin daha erken yasta ortaya
ciktig1 ve kiigiik hiicreli akciger kanserli olgularin ailelerinde kanser dykiisiiniin diger
histopatolojik alt tiplere gore daha fazla oldugu saptandi. Erkeklerde ensik kiictlik

hiicreli akciger kanseri, kadinlardan ensik adenokanser oldugu saptandi.

5- Hastalari basvuru esnasindaki en sik sikayeti okstiriik %85 olup bunu
strastyla nefes darlig1 %71, kilo kayb1 %50, gogiis agrist %50, hemoptizinin %28,5

izledigi goriildi.

6- Olgularin radyolojik bulgularina bakildiginda; 6’sinda %42,8 hiler kitle
vardi ve en sik saptanan radyolojik bulguydu. Hiler kitleyi siklik sirasina gore periferik
kitle %14,2, mediastinal genisleme %14,2, plevral eflizyon %14,2, atelektazi-kollaps
%7,1, pndmonik infiltrasyon %7,2 izledi.
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7- Olgularin 12’sine bronkoskopi yapildi ve olgularm 5’inde (%35,7) forceps
biyopsi, 5’inde (%35,7) firgalama, 2’sinde (%14,2) transbronsial igne aspirasyonu,

2’sinde (%14,2) bronkoskopik lavaj sivis1 materyallerinde malign hiicreler goriildii.

8- Akciger kanseri tanist konan hastalarin 1’inde (%7,1) balgam sitolojisi,
I’inde (%7,1) torakotomi sonrasi, 1’inde (%7,1) mediastinoskopik LAP biyopsi,

2’sinde (%14,2) plevra sivis1 sitolojisinde malign hiicreler goriildii.

9- Hastalarm evrelerine gore dagilimma bakildiginda; tiim olgularin %14,2
sinin evre 2A, %7,1’inin evre 3A, %35,7 sinin evre 3B, %50’sinin evre 4 hastaliga
sahip olduklar1 tespit edildi. Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserli vakalarin %42,8’1 evre
3B, %57,2’si evre 4 tiir. Kiiciik hiicreli akciger kanserli vakalarin %66,7 si smirl
hastalik, %33,3’1i yaygin hastalik oldugu saptandi. Metakron tiimdr saptanan bir
olgunun ise ilk tan1 konan squamdz hiicreli akciger kansere gore evre 2A olup
sonradan tan1 konan kiigiik hiicreli akciger kansere gore yaygin hastalik grubunda

oldugu tespit edildi.

10- Bizim ¢alismamizda olgularin %57,1° 1 Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri
olup bunlarin %100 i ileri evrede (evre 3b, evre 4) inoperable olduklarindan cerrahi

rezeksiyonun silirvey iizerine etkisi degerlendirilememistir

11- Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri vakalarinin tedavi ve surveylerine
bakildiginda; Kombine kemoterapi (Gemzar-cisplatin) veya palyatif radyoterapi
verilen ve/veya tamamlayici bitkisel tedavi alan ileri evre Kiigtik hiicreli dis1 akciger
kanserli vakalarin ortalama siirvey:12.5 ay oldugu; bunlardan radyoterapi alanlarin
ortalama survey:12.2 ay, kemoterapi alanlarin ortalama survey:13 ay, kemoterapi veya
radyoterapi alipta tamamlayic bitkisel tedavi kullanan hastalarin ortalama siirvey:13.9

ay oldugu saptandu.

12- Kiigtik hiicreli akciger kanseri olgularinin %66,7 s1 sinirl, %33.3 yaygin
hastalikti. Smirli hastalik grubundaki tiim hastalarimiza kiiratif radyoterapi verildi.
Kiigiik hiicreli akciger kanserli tiim hastalara kombine kemoterapi (etoposit, cisplatin

kombinasyonu) verildi.

13- Kiiciik hiicreli akciger kanseri sinirli hastaligi olan olgularin ortalama

surveyi 36,2 aydir. Bu gruptaki hastalara kombinasyon kemoterapisi (Etoposit,
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cisplatin) ve kiiratif radyoterapi verilmekle beraber olgularin %75’ inin tamamlayic1
alternatif tedavi olarak ¢esitli bitkisel ve hayvansal karisimlar1 kullandiklar tespit
edilmistir. Kiigiik hiicreli akciger kanseri sinirli hastaligi olup tamamlayic alternatif
tedavi kullanan vakalarin ortalama surveyi 40,6 aydir. Kii¢iik hiicreli akciger kanseri
yaygin hastalig1 olan vakalarin ortalama survey 21 aydir. Yaygin hastalikta

tamamlayici alternatif tedavi kullanim sikliginin %100 oldugu saptanmstir.

14- Akciger kanseri olan 11 olgunun (%78,5) tamamlayici alternatif tedavi
olarak ¢esitli bitkisel karigimlar1 kullandig: saptandi. Kiigtik hiicreli akciger kanserinde
alternatif tedavi kullanim sikligmin %83,3, kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserinde ise
%75 oldugu saptandi. Hastalarm ortalama siirveylerine bakildiginda tamamlayici
alternatif tedavi kullanan hastalarin (6zellikle kiiciik hiicreli akciger kanserli hastalarm)
ortalama siirveylerinin batili kaynaklardaki hastalara gore belirgin olarak daha uzun
oldugu saptandi. KHDK vakalarinda kemoterapi ile remisyon oranlar1 KHK’e gére
daha diisiik oldugundan tamamlayic alternatif tedavi ile siirveyin iliskisinin daha zayif
oldugu diisiiniildi. Klinik gézlemlerimize gore KHK vakalarinda alternatif tedavilerin

niixii geciktirdigini ve dolayisiyla silirveyi uzattigim gordiik.

Sonug olarak: Akciger kanseri tan1 ve tedavisisnin planlanmasinda
bolgemizdeki epidemiyolojik ve klinik verilerin bati lilkelerinden ve Tiirkiye’deki
diger bolgelerden farkliliklar gosterdigi dikkate alinmalidir. Diger bolgelerle
karsilastirdigimizda bolgemizde bayan akciger kanseri vakalarmin (6zellikle
adenokanser) arttigini ve bu vakalarin %100 ’liniin biomassa maruz kaldiklarimni
saptadik. Bolgemizde takip ettigimiz akciger kanseri vakalarinin (6zellikle kiiciik
hiicreli olanlar) ortalama siirveylerinin batili kaynaklardaki hastalara gére daha uzun
oldugunu gordiik ve bunlarin tamamlayici alternatif bitkisel tedavileri tilkemizdeki
diger bolgelere ve batili iilkelere gore cok daha fazla oranda kullandiklar1 tespit edildi.
Simirli sayida olgu icermesine ragmen bu calismamiz 6zellikle KHK’de tamamlayici
alternatif tedavinin niixii geciktirerek survey iizerinde 6nemli oranda etkili oldugunu

gostermektedir.
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