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1. GIRIS VE AMAC
Akciger kanseri, yirminci ylzyilin baglarinda nadir oimasina karsin,
:"'giu.nUmUzde dnemli bir saglik problemidir.  Primer akciger kanseri en sik
- gérilen ve dlumctl seyreden kanser tUrtdiur. AC Ca olan olgularin ancak
%13'0 5 yililk yasam sansina sahiptir. Goruime sikhgr agisindan
erkeklerde birinci sirada, kadinlarda ise meme kanserinden sonra ikinci
sirada yer almaktadir. Ancak son yillarda kadinlarda da dramatik artiglar
s6z konusudur. Akciger kanseri kadinlarda (%24), erkeklerde (%32) en
onde gelen kanser 6lum nedeni olmustur (1). 1997 vyilinda akciger
kanserinden olenlerin meme, .prostat ve kolon kanserinden o6lenlerin
toplamindan daha fazla oldudu bildiriimektedir Cok saglikl istatistiki
veriler olmasa bile Ukkemizde 1994 yilinda genel kanser insidansi 33.1/100
000 'dir. Akciger kanseri insidansi ise Turkiye genelinde 5.9 / 100 000 'dur
(2).

Primer akciger kanserlerinin % 70-80 'ini kuguk hucreli digi akciger
kanseri (KHDAK) olusturmakfadir Tani aninda, KHDAK'nin %50'sini
toraks disinda klinik olarak tanimlanabilmis metastazl olgular, %10-15'ni

ise lokal ilerlemis rezeksiyona uygun olmayan olgular olusturmaktadir

G

Ancak, bunlar arasinda tedavi ile uzun siireli yasama sansiha sahip
olgularn orani tatmin edici degildir. Yeni kemoteropetik ilaglara, cerrahi
tekniklerdeki ilerlemelere, histolojik siniflamadaki ve evrelemedeki

dlizenlemelere ragmen son 20 yida yasam surelerinde ¢ok dnemli

dizelmeler olmamistir. Bu olumsuz sonuglarin nedenlerinden biriside,
KHDAK'nin lokal yayiim ve uzak organ metastaz yapma potansiyelinin
yUksek olmasidir. Cogu zaman da bu potansiyele sahip olgularn énceden
belirleyebilmek zordur (3,4).

Son yillardaki tum teknolojik ilerlemelere ragmen KHDAK'nin %444
boélgesel yayilmis (evre Ill), %32'si metastatik (evrelV) hastalik olarak tant
almaktadir Metastatik KHDAK'li hastalarda medyan yasam suresi 5-6 ay

olup, sadece %10'unun 1 yiIl hayatta kalmasi beklenir (5),




llerlemis evre KHDAK'inde kemoterapi uygulanmasi son zémahiaré:
kadar mevcut kemoterapi ajanlarinin sinirls etkinligi nedeniyle tartismalara
neden olmustur. Yapilan bazi meta-analizlerde KT ile destek tedavi
karsilastiriimis ve sonuglar destek tedavi lehine gikmigtir (6-8).

Son zamanlarda, uygulanan tedavilerin hastanin yasam kalitesine
etkilerini arastiran calismalar 6zel ilgi uyandirmaktadir. KT'nin c¢esitli
toksik etkilerinin hastanin konforunu en az duzeyde bozmasi istenir.
Metastatik KHDAK ‘de KT'nin semptomlart iyilestirme etkisi bilinmektedir

Hayat kalitesi lgumleri kanserle ilgili klinik caligmalarda giderek daha
sik olarak kullaniimaktadir. Bu gline kadar genellikle uygulanan kanser
tedavisinin hasta uzerindeki etkileri arastirimistir Cok az sayida yeni
calismada KHDAK' de hayat kalitesinin prognostik énemi aragtirimistir
(9,10,11). Bunlardan iki tanesi (10,11) hayat kalitesi olgumlerinin iyi
olmasinin iyi yénde prognostik éneme sahip oldugunu ileri surerken digeri
(9) hayat kalitesi digumlerinin prognostik dneminin oimadigini belirtmistir.

AC Ca'll olgularda tedavinin etkinligi degderlendirilirken genellikle
tumor yanitt ve sagkalim kullamlmistir. Ancak o©zellikie ileri evre
yakalanan hastalarda sonugclar yuz guldiriicu olmamaktadir. Bu durumda
yasam kalitesinin sorgulanmasi tedavinin palyatif etkisini ya da tedavi ile
iliskili sorunlari degerlendirmede ve klinik gidige karar vermede Snemli bir
kriter haline gelmistir. Pek ¢ok akciger kanserli olgu tum tedavi
seceneklerine ragmen ne yazik ki kisa sure yasamaktadir Bu nedenle
semptomlarin giderilmesi gok &nemlidir. Ozellikle yorgunluk ve haisizlik
yasam kalitesinin en belirleyici bulgulandir (12).

ileri evie KHDAK'nde tedavinin amaci kuratif degil palyatiftir Bu
nedenle sadece destek tedavi yapilarak palyasyon saglanmasi gorusu de
savunulmakta. Destek tedavi ile KT karsilagtinldiginda uzun dénemde
sagkalimda gok anlamli bir artis saglanamamistir (6-8). Tedavide dnemii
olan verilen KT'nin komplikasyonlar nedeniyle hastanin yagam kalitesini
bozmamak ve hastada palyasyonu saglamaktir Bu nedenle son
zamanlarda yasam kalitesi ile ilgili yeni galismalar yapilmaktadir. Yagam

kalitesini degerlendirmede halsizlik ve yorgunluk belirleyici bir faktor olarak



kabul ediimektedir (12). Bizde calismamizda ileri evre KHDAK olan ve KT
alan olgularda halsiziigi belirleyen faktorieri belirlemeyi amacladik.




2.GENEL BILGILER

2.1. Akciger Kanserleri
2.1.1 Sikhk

Primer akciger kanseri en sik gérulen ve 8lumcul seyreden kanser
turudar. AC Ca, A B D.’'de erkek ve kadinlarda en basta gelen kanserden
olum sebebi olup, kanser ile iligkili Slumlerin %35’inden sorumludur. AC Ca
olan olgularin ancak % 13'U 5 yillik yasam sansina sahiptir. Gérilme sikligi
acisindan erkeklerde birinci sirada, kadinlarda ise meme kanserinden
sonra ikinci sirada yer almaktadir Ancak erkekler kadar kadinlarda da AC
Ca oOnemli sorundur ve kadinlarda son yillarda dramatik artislar séz
konusudur. Cok saghkli istatistiki veriler olmasa bile (lkemizde 1994
yilinda genel kanser insidansi 33.1/100 000 'dir. Akci§er kanseri insidansi
ise Turkiye genelinde 5.9/ 100 000 'dir (2).

Gelismis ulkelerde onceleri kanserden 6lumlerin %34'Unden AC
Ca sorumlu iken, gluniimizde %28'inden sorumludur. Bu azalmalarnn
nedeni gelismis Ulkelerde akciger kanseri gelisiminde tek sorumlu
gdsterilen sigaranin igiminde, tuketiminde belirgin azalmalar ve igeriinde
yapilan dedisikliklerdir. Gelismekte olan Ulkelerde ise hem erkeklerde
hem de kadinlarda tum kanser 6lumleri igcinde énemli yerini korumakta ve
belirgin artmaktadir. Hem insidans, hem mortalitedeki artiglardan
sigara Uretim ve tliketimindeki artma, sanayilesme ile artan c¢evre kir-
liligi, go¢ olayt, kentlesme, genetik faktdrler ve mesleki faktdrler en ¢ok
sorumlu tutulmaktadir.

Ulkemizdeki yuksek sigara igme orani dikkate alindiginda
(erkeklerde %63, kadinlarda %24) AC Ca tim dunyada oldugu gibi
ulkemizde de en sik gorilen organ kanserlerindendir Ulkemizdeki
durum ile ilgili Toraks Dernedimiz akciger ve plevra maligniteleri ¢calisma
kolu tarafindan 1994-1998 willarim kapsayan bir ¢ok merkezli (16
merkez) retrospektif bir calisma yapilmisg, klinik verilere dayailt bu ¢alis-
mada 11849 akciger kanserli olgu degerlendirilmistir, %90.4'tU erkek ve

%9.6'st kadin (e/k=10/1) olguyu kapsayan galismada %77 2 sigara icme

&




sikhdi, %85 45 yas ve Ustll, %15 45 yas ve alti olgu belirlenmis ve en
sik histolojik tip olarak (%40) skuamoz hucreli, %86 olgu ileri evre (evre-
IV) bulunmustur (13,14).

2.1.2 Patogenez

Tum malign ttméorler germinatif hiicrelerden olugsmaktadir. AC Ca'da
bu hucreler: brong mukozasinda bazal tabaka hicreleri, alveollerde tip
2 alveol hucreleri ve plevra endotelinde mezotel hucreleridir Epidermoid
(skuamoz hucreli) karsinomlar brons epiteli bazal membranina paralel
yer alan bazal hucrelerden, kuguk hucreli kanserler, brons
mukozasinda yer alan muhtemelen néroektodermal orijinli Kulchitsky tipi
granuler bazal hucrelerden koken alirlar. Adenc kanserler brong
epitelinin - musin  salgilayan bezlerinden veya daha nadiren
bronkoalveoler epitelden kéken alirlar.

Solunum yollart mukozasi sigara dumani gibi karsinojen etkenlerle
uzun sure Kkarsilasirsa epitelyal degisiklikler meydana gelir
Karsinojenlerin penetrasyonu ve hlcre ici yerlesimleri sonucu, bazal
hucrelerde hiperplazi geligir. Hucre sayisi asiri artar. Karsinojenler hiicre
iginde protein, lipid gibi bir cok molekile ve DNA'ya baglanir Kronik
karsinojen temas ile genetik materyalde hasar olusur. Bu hasar htcre
¢odalmasi yapan genlerin (dominant onkogenler) myc, ras gibi
aktivasyonu ve hicre blyumesini baskiayan genlerin {(tUmor supresor)
rb, p-53 gibi inaktivasyonu sonucu olugsmaktadir. Son yillardaki
cahismalar bunlara yénelik molekiiler biyoloji alanindadir (15,16).

Bazal tabakalarda yigilma ve yapisal bltunluk kaybi gérutar
Kolumnar hiicreler ile mukus salgilayan goblet hiucrelerin yerini yassi,
keratinize skuamoz hiicreleri alir (skuaméz metaplazi) Tumor sadece
epitel icinde sinirli ise intraepitelyal karsinom (carcinoma insitu)'dan s6z
edilir Normalde bazal membran ince ve iyi sinirlidir. Epitel anormal ve
bazal membran net dedil veya pargalanmig ise invaziv kanserden séz
edilir (17).

o M T mum e e o
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2.1.3 Patoloji

Yeni goéruglere gore tim akciger kanserleri tek bir (k6k hiicre)
hticreden olugsmakta, gen diizeyindeki degisikiiklerle farkl tipter birbirine
donusmektedir Patolojik olarak akciger kanserlerinde 4 ana grup bilin-
mektedir. Skuamoz hiicreli karsinom, adeno-karsinom, buyluk hicreli
karsinom ve kiguk hucreli karsinom. Hucre tipi hem tedavi ite, hem de
prognoz ile gok iliskilidir. Kuguk hiicreli karsinom diger gruplar ile
karsilagtirildiginda belirgin olarak farkh davrandiklari igin, klinisyenler
akciger kanserlerini kiguk hucreli ve kucguk hicreli olmayan akciger
kanserleri olarak iki grupta siniftandirmaktadirlar (17).

Histolojik klasifikasyon igik mikroskobik kriterlere gére yapilr,
En iyi diferansiye tumaér alani ile isimiendirilip en kétu diferansiye alan
gézdnune alinarak Grade'lendirilir.

Primer tumérlerin %95'ini adenckarsinom, skuaméz hicreli karsinom,
buytk huceli karsinom, kuguk hucreli karsinom ve bunlann
kombinasyonlarl  olugturur.  Bir tumérin  kombine timér olarak
isimlendiriimesi i¢in minér komponentin %10'dan az olmamasi gerekir
Evreleme, hiicre tipi ile kiyaslandijinda daha anlamii bir prognostik
belirleyicidir.

19899 yilinda Dunya Saghk Orguttd (DSO) tarafindan akcigerin malign
epitelyal tumdrleri yeniden siniflandinimistir Bugin icin en fazla kabul

goren akciger kanserleri patolojik siniflamas! Cizelge 2. 1’de gésterilmistir




Cizelge 2.1 Akciger kanserinde histopatolojik siniflama
(DSO/IASLC1999)

Malign epiteliyal timorler
Skuamoéz hiicreli karsinom
FPapilier

Seffaf hiicreli

Kuclk hiicreli

Bazaloid

Kii¢lik hiicreli karsinom
Kombine kuguk hicreli
Adenokarsinom

Asiner

Papiller

Bronsiyoloalveoler

Nonmusindz (Clara hicreliftip 2 pndmotosit tip)
Musindz {(goblet hicreli tip)

Mikst (musindz ve nonmusinéz)
Solid (misinéz formasyonlu)

Mikst

Diger

lyi diferansiye fétal adenokarsinom
Musinéz (kolloid)

Musindz kistik

Seffaf hiicreli (clear cell)

Tagh yuzik houcreli

Biiyilik hiicreli karsinom
Noéroendokrin karsinom

Bazaloid

Lenfoepiteliyoma benzeri karsinom
Seffaf hucreli

Rabdoid fenotip iceren buyuk hilcreli karsinom
Adenoskuamdz karsinom
Pleomorfik, sarkomatoid karsinomiar
Spindl veya dev hilcreli

Pleomorfik

Spindl hucreli

Dev hucreli

Karsinosarkom

Pulmoner blastom

Karsinoid timér

Tipik/atipik

Tikriik bezi tipi

Mukoepidermoid

Adenoid kistik

Digerleri
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2.1.4 Etiyoloji

AC Ca’nin en sik gorulen nedeni sigaradir. Sigaranin AC Ca'dan
élumlerin %80ninden, titm kanserden 6lumierin ise  %30-40'Indan
sorumiu oldugu tahmin ediimektedir Geligmis ulkelerde AC Ca'dan
dlumlerin erkeklerde %92-94'Unln, kadinlarda ise %78-80'inin sigaraya
bagl oldugu bildiriimistir Ulkelerin tiikettikleri sigara miktar ile AC Ca
mortalitesi arasinda lineer bir korelasyon vardir Ulkemizde yapilan
calismalarda akciger kanserli kadinlarin  %17'sinin, erkeklerin ise
%94'UnUn sigara ictikleri bildirilmigtir (13). Sigara igen bireylerde AC Ca
gelisme olasilifi icmeyenlere gore 13 kez fazladir AC Ca geligme riski
sigarayl birakmayi takiben 10-20 yil iginde hi¢ icmeyenlerin dluzeyine
yaklagmaktadir Risk igilen yil, ginde icilen sigara sayisi, erken baglama
yast, derin inhalasyon ve kesilen sure azhgi ile artar.

AC Ca tum histolojik tiplerinin insidansi sigara icimi ile artmaktadir.
Sigara igimine bagl en g¢ok gorulen tipler skuamdz ve kugik hucreli
kanserlerdir. Sigara icmeyenlerde bu tipler nadir olup, adenokanserier
daha fazladir (14).

Pasif olarak sigara igenlerde de akciger kanseri gelisme riski
artmaktadir. Her yil ABD'de 500-5000 akciger kanseri dlumunden pasif
icim sorumludur. GCocuklarda, sigara igmeyen ev halkinda risk 1.41-1 87
arasindadir (18).

Belirli mesleklerde (gemi yapimi, yapl malzemeleri, ¢anak, ¢omiek,
matbaa) akcier kanseri daha sik gorilmektedir Baslica mesleki
karsinojenler ¢izelge 2.2' de gdsterilmistir.

Radon A B.D.’inde AC Ca’nin ikinci en sik nedenidir ve her yii
5000-150000 akciger kanseri olumunden sorumludur. Toprakta dogdal
olarak bulunan radon solunum sistemine inhale edildiginde ve puimoner
epitel veya diger hicreler ile dogrudan etkileserek kansere neden olur,
Ust sinir 4 pCi/lL olup 8 pCi/L'nin ustune gikbiginda kanser riski

artmaktadir. Sigara ile radonun etkilesimi sinerjiktir (19)
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Cizelge 2.2. Baslica mesleki karsinojenler
Asbest

Arsenik

Alliminyum
Bis-klorometil eter (BKME)
Krom
Hidrokarbonlar  (polisiklik aromatik
hidrokarbonlar-PAH) Mustard gaz:
Nikel
Radyasyon
Radon
Vinit klorid

Gevre Kirliligi hava kirliliginin kanser gelisme riskindeki énemi tartismalidir
Yogun gevre Kirliligi AC Ca mortalite istatistiklerine yansimaktadir Nitekim
kentlerde kirsal kesimde oturanlara gére risk 1.28-2 33 kat daha fazladir.

Lokalize akcier skar alanlarinda ve diffuz akciger fibrozisi olan
hastalarda AC Ca geligtigi bildirilmigtir. Ancak patogenezi heniiz tam
olarak bilinmemektedir. Skar alanlarinda yuksek adenokarsinom insidansi
bildiriimigtir.

AC Ca riski ile iligkili 2 kalitsal faktér: Aril Hidrokarbon hidroksilaz
(AHH) sistemi ve Debrisokin metabolik fenotipidir. Her ikisi de sitokrom
pP450 sisteminin pargalandir. AHH enzim sistemleri polisiklik aromatik
hidrokarbonlar ve ari-laminleri guglu karsinojenlere aktive edebilir. Ayrica
glutatyon S transferaz (GST-M 1) ve N-asetil tranferaz (NAT), NNK
(CYPZD 6) tutune spesifik karsinojenler son yillarda lzerinde durulan
énemli maddelerdir.

Son yiltarda proto-onkogen olarak adlandirilan normal ve genellikie

hicrenin bélinmesi ile ilgili islevlerde rol alan genlerin ¢evresel etkenlerle
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onkogen haline gegerek karsinogeneziste birgok gelismelere yol agtiklari
anlastimistir. Akcider kanseri ile ilgili aktive onkogenlerin 6 ailesi vardir: En
dnemlileri ras (H-ras, K-ras, N-ras) ve myc (N-myc, C-myc, L-myc)'dir.
insan kanserlerinde en sik bulunan timdr supresér geni 17. kromozomda
bulunan p53 ve 13. kromozom'daki rb genidir Hucre siklusu boyunca
progresyonu bloke edip, buylumeyi kontrol eder. p53 mutasyonlari
buytumeyi hizlandirirlar. Tum AC Ca’li hastalarin yarisinda bu mutasyonlar
izlenmektedir (15,16).

Bircok epidemiyolojik ¢caligmada diyetle sebze alimmin akciger ve
dijer kanser risklerini orta derecede dusurdlugu gdsterilmistir. A
vitamininden fakir diyetle beslenenlerde, A vitamininden zengin
beslenenlere gore akcifer kanser riski 4 6 kat daha fazla bulunmustur.
Sigara icen erkeklerde 5-8 yil sure ile E vitamini ve [B-karoten verilmesi

insidansta azalmaya neden olmamaktadir (20).

2.1.4 Evreleme ve Tedavi

Analitik, terapétik ve prognostik amaclarla bir hastaligin benzer
seviyelerindeki hastalan  gruplandirmak igin bir kigsideki hastaligin
yayginhdinin  belirlenmesi  olarak tanimlanmaktadir  (21).  Akcider
kanserinde en 6nemli prognostik faktor tumérun evresi olup, ikinci sirada
histopatolojik hticre tipi gelmektedir (22,23). AC Ca’'nin evrelendiriimesinde
kultanilan TNM (T: primer timor; N: bolgesel lenf bezleri; M: uzak
metastaz) evreleme sistemi tani esnasinda hastahdin  anatomik
yayginhigini gosteren énemli bir rehber olup, primer akciger malignitesi
olan tum hastalara uygulanabilmektedir (21,24,25). Evreleme sistemi ile
olusan standardizasyon; tedavi yaklasimina, tedavi sonuglarinin
degerlendiriimesine, prognoza ve hastaneler arasinda veri transferine
faydall olmaktadir (25). TNM evreleme sistemi sayesinde akciger kanserli
hastalan degerlendirme konusunda son 10 yil iginde ortak bir dil
olusturulmustur ( 26). “Uluslar arasi Evreleme Sistemi” olarak adlandirilan

TNM sistemi evrensel bir sistem olarak kabui edildi (21).
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Cizelge 2.3 Akciger kanserinde TNM siniflandirmas: (26)

Primer Timor (T)

Tx Primer timérin belirlenememesi veya balgam ya da brong lavajinda
malign hlcrelerin tespit edilip géruntuleme teknikleri ya da bronkoskopi ile
tumaorun gosteriliememest.
TO Primer tumor belirtisi yok.
Tis Karsinoma in situ
T1 Tumdrun en genis ¢apl < 3 cm., akcider veya viseral plevra ile gevrili,
bronkoskopik olarak lob bronsundan daha proksimale invazyon
gostermeyen tumor
T2  Tumorun asagidaki 6zelliklerden en az birine sahip olmasi: En genis
¢ap! > 3 cm

Ana bronsg invaze, ancak karinaya uzakik < 2cm,

Viseral plevra invazyonu

Hiler bolgeye ulasan, ancak tum akcigeri kapsamayan atelektazi ya
da obstrikiif pnémoni.
T3 Tumér herhangi bir biyiklikte olup, gégus duvari (superior sulkus
tumérleri dahil), diafragma, mediastinal plevra, pariyetal perikard gibi
yapilardan herhangi birine direk invazyon goéstermesi; veya karinaya 2 cm.
'den daha yakin ancak karinay tutmayan ana brongtaki timor; veya butin
akcigeri kapsayan atelektazi veya obstruktif pnémoni ile birlikte olan tumar.
T4 Tumor herhangi bir buylklikte olup, mediasten, kaip, buyuk damarlar,
trakea, dzefagus, vertebra korpusu, karina gibi yapilardan herhangi birini
invaze etmesi; veya malign plevral veya perikardiyal sivi ile birlikte olan
tumor; veya tumérle ayni lob icinde satellit tumor nodul veya noddlleri.

Bblgesel Lenf Bezi (N)

NX  Bolgesel lenf bezlerinin dederlendirilememesi.

NO  Bslgesel lenf bezi metastazi yok.

N1 Ayni taraf peribrongiyal velveya aym taraf hiler lenf bezlerine
metastaz ve primer tumoériin direk yayllmasi ile intrapulmoner bezlerin
tutulmas..

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

N3 Karsl taraf mediastinal, hiler; ayni veya kars! tarafsupraklavikular veya
skalen lenf bezi metastazi

Uzak Metastaz (M)

MX Uzak metastaz varliginin degerlendirilememesi.
MO Uzak metastaz yok
M1 Uzak metastaz var***

Tumorin oldugdu lob disindaki tumdr nodulteri
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Cizelge 2.4 TNM sisteminde evreler

Evre TNM Alt gurubu
Occult karsinom TXNOMO
0 (Karsinoma in situ) Tis NOMO
1A T1NOMO
1B TZ2NOMO
HA T1N1MO
1B T2N1MO
T3NOMO
iHA T3NTMO
T1N2MO
T2N2MO
T3N2MO
B TANOMO
TANTMO
TAN2MO
T1N3MO
T2N3MO
T3N3MO
T4N3MO )
Y2 Herhangi T Herhangi N Ml

T ve N kriterleri ne olursa olsun, yapilan degerlendirme sonucunda
M1 saptanan hastalar Evre IV olarak degerlendiriimektedir. Bu hastalar
genellikle unrezektabl olarak kabul edilmekte ve siklikla kemoterapi
velveya palyatif radyoterapi tedavisi yapiimaktadir. Bu hastalarin 5 yillik
yasam suresi genellikle % 5'den azdir (21,22).

Tant aninda, KHDAK'nin %50'sini  toraks disinda klinik olarak
tanimlanabilmis metastazli olgular, %10-15'ini ise lokal ilerlemig
rezeksiyona uygun olmayan olgular olusturur. Bunlar da tedavi ile uzun
sureli yasama sansina sahip olgularin orani tatmin edici degildir. Yeni
kemoteropetik ilaglara, cerrahi teknikierdeki ilerlemelere, histolojik
siniflamadaki ve evrelemedeki duzenlemelere ragmen son 20 yiida yagsam
surelerinde ¢ok énemii dizelmeler olmamustir. Bu hastalarin 5 yilik yagam
siiresi genellikle % 5'den azdir (21) Bu olumsuz sonuglarin nedenierinden

biriside, KHDAK'nin lokal yayllim ve uzak organ metastazi yapma
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potansiyelinin yliksek olmasidir. Godu zaman da bu potansiyele sahip
olgulari dnceden belirleyebilmek zordur (3,4 )

Son vyillardaki tum teknolojik ilerlemelere ragmen kictk hcreli
oimayan akcider kanserinin (KHDAK) %32'si metastatik (evre IV) hastalik
olarak tani almaktadir Metastatik KHDAK'li hastalarda medyan yasam
sUresi 5-6 ay olup, sadece %10'unun 1 yil hayatta kalmasi bekienir (5).

Son yillara kadar ileri evre KHOAK'de etkili oldugu gbsterilen birkag
kemoterapi ajani mevcuttu. Birinci kusak olan bu kemoterapi ajanlart:
Cisplatin, ifosfamide, vinblastine, vindesine, mitomycin ve kismen
etoposide'dir (27). Ancak son 7 yillik surede, birkag yeni ajanin daha
KHDAK umut verici aktivitesi gésterildi (28). Bu ikinci kusak ajanlar:
Vinorelbin, paklitaksel, dosetaksel, gemsitabin, topotekan/irinotekan,
edatreksate'dir.

fleri evre KHDAK'li hastalann hemen hepsi ilk basamak tedavi
sonrasinda  bir  dénemde progresyon géstermektedir. Bu grupta
performans| iyi olan  hastalara  ikinci basamak tedavi secenegi
Onerilmektedir. Bu amacgla en fazla kullanilan ajan docetaxel ve
gemcitabine olmustur.

Genel olarak ileri evre KHDAK'de KT sagkalimi marjinal olarak
uzatmakta (29) ve yasam kalitesini arttirmaktadir (30). Ancak hangi

hastalarin KT ile daha iyi bir yasam kalitesine kavusacagi ve o6zellikle

yasam Kkalitesinin  bilesenlerinin hangi hastalarda KT ile en olumlu-

etkilenebilecegi literatiirde net olarak tanimlanmamistir,

Son zamanlarda, uygulanan tedavilerin hastanin yasam kalitesine
etkilerini aragtiran caligmalar ézel ilgi uyandirmaktadir KT'nin gesitli toksik
etkilerinin hastanin konforunu en az diizeyde bozmasi istenir, Metastatik
KHDAK KT'nin semptomlari iyilestirme etkisi bilinmektedir. Palyasyonun
yani sira 6nemli dlgude sagkalima etkili ve yasam kalitesini bozmayacak
kombinasyon gelecekte "en iyi" kombinasyon olacaktir llerlemis KHDAK
tedavisinde tek ajan uygulanimini kombine kemoterapi uygulanimi ile
kargilagtiran galismalar, kombine KT'nin yuksek yanit oranlari vermesine

ragmen medyan ya da uzun sireli sagkalimda buyiuk farklilk
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saglamadigini gostermektedir. Ote yandan kombine KT rejimleri daha
fazla toksik etkiye sahiptir. Bu nedenle kombine KT rejimlerinin yararlhilig,
yasam kalitesine etkileri ve maliyetleri strekli tartisma konusu olmustur.
Kombine KT ile sagkalim da kazanimin az olmasina ragmen ASCO
tarafindan cisplatinli kombine rejimlerin uygulanmasi énerilmektedir (31).
Tek ajania tedavi cisplatinli kombinasyonlar tolere edemeyen ancak
tedavi olmak isteyen hastalarda uygulanmalidir.

ileri evre KHDAK olan hastalar genellikle anrezektabl olarak kabul
edilmekle birlikte; rezektabl akciger karsinomu ve rezektabl beyin metastazi
bulunan hastalarda vyapilan cerrahi tedaviler, cerrahi mudahale
uygulanmayan hastalara kiyasla daha uzun bir yagam stresi ve daha iyi bir
yasam Kkalitesi saglamaktadir. Tum kanserlerde, prognostik faktorler
sonhucu tnceden tahmin etmede dnemlidir,

Yapilan c¢alismalar sonucunda, klink veriler ve histolojik
incelemelerden KHDAK icin prognostik &nemi olabilecek bir gok faktor
tanimlanmistir (3). Son zamanlarda da onkogenier ve antionkogenler,
tumor belirtecleri, tumér buyume kinetikleri, tedaviye yaniti belirleyebilenler
gibi yeni prognostik fakttrler Uzerinde yogun bir sekilde galisiimaktadir.
Akciger kanserinde sayilar 100' leri agan prognostik faktorler vardir (32).

2.2 Hayat Kalitesi Olgiimleri

Yasam kalitesini de@erlendiriimek igin kullanilan arag ve
teknikler,yanitlayana (hasta, hasta yakini veya klinisyen), degerlendirme
ortamina, kullanilan anketin tipine ( kisa form, hastanin kendi doldurdugu
form, gérusme, - klinik tabanli izleme, telefonla, posta ile) ve genel
degerlendirme  yaklasimina gore degismekiedir  Genel yagam
degerlendirme anketleri, hastaliklara ve hasta gruplarina dzgul olmayip
genis populasyonlarda, genel saglk arastirmalarinda kullaniiiriar (32)
Klinik arastirmalarda kullanilan Saghkla  lligkili Yagam Kalitesi-SIYK
(Health oriented QOL veya Health related QOL) anketleridir  (33)
European Organisation for Research and Treatment of Cancer
(EORTCYnin Yagam Kalitesi Calisma Grubunun gelistirdigi EORCT-QLQ
C30 ve EORCT-QLQ LC 13 anketleri akciger kanseri arastirmalarda en sik
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kullanilan anketlerdir EORTC anketlerinin temel o&zellikleri; genis
orneklerde gecerlilik, ghivenilirlik, genellenebilirlik ve kiltlrler arasi uyum
calismalair ilee uluslararasi arastirma protokollerinde  kullanima
harirlanmis olmalart ve arastirmalarla surekli gézden gegcirilmeleridir (34-
36). EORTC anketleri, kansere &6zel, hastalar tarafindan doldurulan
yapisal olarak ¢ok yénlti anketlerdir. EORTC QLQ C30 (ana anket) ile
fiziksel belittiler, fiziksel ve rol islevleri, psikolojik islevier ve sosyal iglevier
olmak Uzere 4 ana yasam alani konusunda bilgi foplanmaktadir. Otuz
sorudan olusan ana ankette (Core questionnaire-C30) iglevsel durum,
toplam saglik durumu ve belirti dlgedi bulunmakta, kanser hastalarinin

genel olarak saglkla iligkili yagam kalitesi sorgulanmaktadir (34,35)

Cizelge 2.5 EORTC-C30 anketinin igerigi (37)

Yasan Kalitesi Alan QLQ-C30

istevsel skalalar/maddeler Soru sayisi
Fizik 5
Rol 2
Duygusal 4
Biligsel 2
Sosyal 2
Toplam Yagam Kalitesi 2

Belirti Skalasi
Halsizlik

Bulanti ve Kusma
Agn

Nefes darligi
Uyku bozuklugu
istah kaybi
Kabtzlik

Diare

= = L a2 N R

Maddi etkilenme

Toplam 30
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Akciger kanserlerinde kullanlan her iki ankette Likert yanit
kullanilarak ve 100 puan Gzerinden donusium yapilarak degerlendirme
yaptlmaktadir. Islevsel ve toplam yasam kalitesi igin yiuksek puaniar
olumiu iken belitiler icin yuksek puanlar olumsuz anlam tasimaktadir
(34,37)

Hayat kalitesi olcumleri kanserle ilgili klinik ¢alismalarda giderek
daha sik olarak kullaniimaktadir Bu gune kadar genellikle uygulanan
kanser tedavisinin hasta Uzerindeki etkileri arastirilmistir. Cok az sayida
yeni calismada KHDAK' de hayat Kkalitesinin prognostik &nemi
arastinimistir (9,10,11} Bunlardan iki tanesi (10,11) hayat Kalitesi
életimlerinin iyi olmasinin iyi yénde prognostik éneme sahip oldugunu ileri
surerken digeri (7) hayat kalitesi olgUmlerinin prognostik dneminin

olmadigini belirtmistir.
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3. GEREC ve YONTEM
3.1.Hasta Gruplan

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Medikal Onkoloji klinigine Mayis
2001 — Mayis 2003 tarihleri arasinda bagvuran ileri evre kugtk hiicreli digi
AC Ca olan 50 hasta calismaya alindi Bunlar tani aninda ileri evre
veya daha dnceden erken evre olarak tant konup ¢esitli tedaviler altinda
progrese olarak ileri evre olan hastalardir. Hastalar énceden KT, RT yada
cerrahi tedavi olmus olabilirler.

Kugcik hucreli AC Ca olan, Evre LI, IHA olanlar, beraberinde
baska malignitesini olanlar, performansi 4 olanlar, ciddi veya kontrolsuz
komorbid hastalig olanlar ¢alismaya alinmadi. Galismaya alinmak igin
uygun kriterleri tagiyan hastalara galisma hakkinda bilgi verildi ve onaylari
alindiktan sonra galisma grubuna dahil edildi.

Hastalarin performans degerlendiriimesinde Eastern Cooperative
Oncology Group (ECOG) kullanildi.

ECOG 0: asemptomatik, normal akfivite

ECOG 1: semptomatik ama gunluk aktivitesini etkilemiyor

ECOG 2: semptomatik, guniin % 50’den azini yatakta gegiriyor
ECOG 3: semptomatik, ginin % 50'den fazlasint yatakta geciriyor
ECOG 4: gunun tamaminin yatakta gegiriyor

Hastalarin  yasam kaliteleri  degerlendirmede European
Organisation for Research and Treatment of Canser (EORTC)'nin Yagam
Kalite Grubunun gelistirdigi EORCT- QLQ C30 anketi kullanildi. Hastalar
bu anketi KT 6ncesi, 1. kirden 1 hafta sonra ve 3. kirden hemen Once
olmak tzere 3 kez doldurdular.

Hastalar 2 kiir kemoterapi aldiktan sonra takip edildi. Takipde
yasam kalitesi ve halsizlik degerlendirildi. Bu degerlendirmeler 1. kar KT
oncesi, 1.kurden KT'den 1 hafta sonra ve 3. kur KT'den hemen Once
olmak Uzere 3 kez yapildt.

3.2.4. istatistiksel Yéntemler
EORTC QLQ-C30 anketinde yer alan sorulara verilen cevaplarla ilgili
EORTC-QLQ-C30 skorlarna el kitabi kullanilarak lineer olarak transforme
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edildiler. KT 6ncesi ve 2. kiur sonrasi halsizlige dair yasam kalitesi

1

farklarnnin miktarini belilemede * recursive partitioning analysis; karar
agacl” regresyon modeli kullanildi. Ortaya ¢ikan regresyon adacinin daha
iyi degerlendirilebilmesi icin ilgili ek raporfar (leaf report) ‘da sunuldular. Ek
olarak demografik veriler ve tedavi 6ncesi ve sonrasi halsizlik skor
degerleri uygun ozet istatistikleri ile sunuildular. Analizde bir SAS alt Urun
paket programi olan JUMP programi (JMP 50 1a) ve SPSS 13.0 for MS

Windows” programi kullanildi.
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4. BULGULAR

lleri evre kiclk hicreli disi AC Ca olan 50 hasta degerlendirildi
Hastalarin 4 (%8)'U kadin, 46 (%92)'sI erkek ve ortalama yaslari
55.9 £ 10 1olarak bulundu. Hastalar arasinda yas dagihmi yapildiginda 50
yas altinda 13 (%26), 50-60 yas araliginda 20 (%40) ve 60 yas Ustlinde
17 (%34) kisi saptandi. Bu hastalarin 45'i (%90) tani aninda ileri evre ve 5
(%10) hasta ise daha sonraki takipde progrese olan hastalardi ECOG'a
gore performansi 1 olan 27 (%54} ve 2 olan 23 (%46) hasta bulundu. 8
hastada (%16) komorbid hastaligi butunmaktaydi 2 hastanin HT ve Tip I
DM, 3 hastanin Tip || DM, 3 hastanin HT vardi, Histopatolojik olarak
hastalar U¢ gruba aynldi 20 hastada (%40) adenokarsinom, 18 hastada
(%36) skuamoz hiicreli karsinom, 12 hastada (%24) diger KHDAK tipleri
bulunmaktaydi. Onceden aldiklar tedavilere bakildiginda RT alan 32
(%64), almayan 18 (%32), KT alan 13 (%26), aimayan 37 (%74), cerrahi
olan 12 (%24), olmayan 38 (%76) hasta bulunmaktaydi Hayat kalitesi
oleum skoru 50 veya altinda olan 29 (%58), 50'nin Gizerinde olan 21 (%42)
hasta saptandi. Hastalarin 10'u (%20} evre IIB, 40 ‘I (% 80) evre [V olarak
saptandi. (Cizelge 4.1)

50 hastalik calisma grubumuzda ortalama halsizlik skoru farki
9,7+26,7 olarak tespit edildi. KT almakta olan bu hastalarda yas, ECOG
performans statusu, komorbit hastalik, histopatoiojik tani, global hayat
kalite skorlart ( tedavi 6ncesi QOL skorlarn) , dnceden KT ve RT aima
Oykusu ve cerrahi uygulanip uygulanmadi§i gibi faktorierin  halsizlik
skoru farklar (tedavi dncesi ve sonrasi halsiziik skoru farki séyle idi; tedavi
oncesi 31,3+22,9 tedavi sonrasi: 38,2124 .9) ile iliskisi incelendi. Grupdaki
cinsiyet dagihmi ¢ok az miktarda kadin oldugu igin (n=4) bir degisken
olarak analize sokulmadi

Halsizlik skorunu birinci etkileyen faktér olarak baslangictaki global
QOL skoru olarak belirledik. Bu karar agacindaki ilk dallanma noktasi idi.
QOL <75 olanfarda KT sonrasi halsizlik farki skoru (ort -0,35),
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QOL >=75 olan gruba gére (ort. 30,37) daha dusik olarak saptandi Yani,

KT oncesi global hayat kalite skoru yuksek olanlarda, KT sonrasi halsizlik:

skorunda kétulesme olmakta idi.

Halsizlik skorunu etkileyen ikinci en dnemii fakitr ise yas olarak: B

saptandi. QOL >=75 olup yasi 55'in altinda olan grupta halsizlik fark skoru-
(ort. 14,29) du. QOL >=75 olup yasi 55'in Uzerinde olan grupta ise halsizlik
fark skoru (ort. 44 44) olarak tespit edildi. QOL <75 olup yasi 61'in altinda
olan grubun fark skoru (7.6), yasl 61'in Uzerinde olan gruba gére KT
sonras! halsizlik fark skoru (-12 96) daha ytksek olarak bulundu. Yani, KT
oncesi hayat kalite skoru dusuk olup yag! 61'den kugtk olan grupta, KT
sonras! halsizlikteki artis daha belirgindi. Sekil 4 1 ve sekil 4.2

Ancak ECOG performané statusu, komorbit hastalik, histopatolojik
tani, énceden KT, RT alma 6ykiisu ve cerrahi uygulanip uygulanmadigl
gibi faktorlerin  kemoterapi alan hsatada halsizlik skoru ile iligkisinin

bulunmadigt karar agaci regresyon metodu yolu ile gésterildi.

Sekil 4.1 Karar agact genel modeli (ortalama ve SD degerler;

ortalama halsizlik skor farkini géstermektedir)

SAYl 46
ont 9,6618357
so 26667561

LQOLterE
SAYT 16

-0,358423 ort 3037037

20,9406

5D 25705793

Ivass=et; | rasest SO Dvmsets T | YASyeSS - :
SAY1 12 SAY| i8 5AaY1 T BAY! 8
ort .12 85206 art 76023392 ot 1428714 ort 44484848
so 15,503088 20303808 s 1781748 sp 23,768555
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Cizelge 4.1. Karakteristik 6zellikler

Karakteristik ¢zellikler
Yas kategorisi

<50
50-60
>60
Cinsiyet
Female
Male
ECOG performans durumu
1
Komorbidite
var
yok

Baslangi¢c yasam kalitesi
QOL-C30</=50

QOL-C30>50
Kemoterapi hikayesi
Var
Yok
Cerrahi hikayesi
Var
Yok
RT hikayesi
Var
Yok

Histopatoloji
Adenokarsinom
Skuamoz hitcreli karsinom
Diger
Evre
B
v
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Sekil 4.2 Karar agaci genel modeli dallanma noktalari
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Sekil 4.3 Model performansinin degerfendirilmesi
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Sekil 4.4 Olgularin ilgili karar agacina metoduna gére siniflandirimasi
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5. TARTISMA
KHDAK olan hastalarin %50'sinde tani aninda toraks distnda klinik

olarak tanimlanmig metastazi bulunmaktadir. Bu hastalarin 5 yillik yasam
suresi genellikle % 5'den azdir (1,2) Metastatk KHDAK'i hastalarda
medyan yagam suresi 5-6 ay olup, sadece %10'unun 1 yif hayatta kalmasi
beklenir (3).

lleri evre AC Ca’da tedavinin palyatif etkisini ya da tedavi ile iliskili
sorunlar degerlendirmede ve klinik gidise karar vermede yasam kalite
élgutu dnemli bir kriter haline gelmigtir Ozellikle halsizlik ve yorguniuk
yasam kalitesinin en belirleyici bulgularindandir (12) Bizde calismamizda
halsizligi etkileyen en 6nemli birinci faktdr olarak QOL  ve ikinci faktor
olarak da yast saptadik. Baslangigda yasam kalite slgutu disuk (< 75) ve
yas 261 olan grup halsizlikteki en buyik diuzelme olan grup olarak
saptadik. Biz bu grup hastalarda basta palye edilecek semptomlarin daha
yaygin oldugunu ve KT'nin antitumérai etkileri ile halsizlik semptomunda
lyilesmenin daha fazla olabilecegini disundik Yani KT alan hastalarda
yagam kalite oi¢utl ve yasl, halsizlik semptomundaki degisimi belirleyen en
énemli iki faktor olarak saptadik. Ancak daha énce yapilmis ¢alismalarda
prognostik faktor olarak kabul edilen ECOG ve histopatolojik tipin halsizlik
uzerine bir etkisinin olmadigi bizim hastalarimiz icin gésterildi.

Bu iki faktérin, yasam kalite lgutu olan halsizlige etkisi; bizce ilk kez
tanimlanmigtir ve bundan sonra kiinik hasta degerlendiriimesi, tedavi
secimi gibi konularda bu 1sik tutucu olacaktir. Literatirde, KT’nin yasam
kalitesinin iyilesmesi diginda klinik faydalarina daha 6nce deginilmistir.
llerlemis evre KHDAK'inde kemoterapi uygulanmasi son zamanlara
kadar mevcut kemoterapi ajanlarinin sinirli etkinigi nedeniyle tartismalara
neden olmustur. Bu hastalara kemoterapi (KT) yerine destek tedavi
uygulanmasi gerektigi  ileri slrtimustir. Bununla ilgili olarak sekiz
karsilagtirmali galigmada 800'Un Gzerinde hastada kombine kemoterapiler,
destek tedavi ile kargllagtinimigtir(38-45). Dort calisma istatistiksel olarak

kombine kemoterapinin sagkalim suresini uzattigini géstermistir. Ornegin;
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Kanada Ulusal Kanser Enstitisi'nin bir calismasinda 150 hasta PVd
(cisplatin-vinde-sine), CAP (cyclophosphamide-doxorubicin~cisplatin) v'e.-' =
BSC (destek tedavi) gruplarina aynimistir (43). Medyan yasam sUreieri_':_ 3
PVd kolunda 23.6, CAP'da 24.7, BSC'de ise 17 hafta olarak belirtilmis,: _:'
farkin istatistiksel dnemi oldugu gdsteriimistir. Ancak daha genis bir hasta
grubunda PVd ile daha az sag kalim suresi saglanmistir (44)

Kemoterapiyi destek tedavi ile karsilagtiran 3 meta-analizin sonuglan
da yayinlanmigtir (6-8). llk meta-analizde 706 hastay igeren 7 calisma
incelenmis (8) Burada KT ile 3 ve 6 aylik mortalite oranlarinda énemii
oranda azalma oldugu, ancak bu azalmanmin 9, 12 ve 18 aylik
mortalitelerde saptanmadigt bildirimistir  Diger bir meta-analizde 635
hasta igeren 6 caligma degerlendiriimistir (7) Bu analizde kemoterapinin 1
yillik 6lum olasii@im %24 azalttigs tespit edilmigtir. Yine ilk 6 ayda risk
azalmas istatistiksel anlamliik gdsterirken, daha uzun surelerde bu farkin
kayboldugu, KT ile sagkalim kazaniminin 6 hafta oldugu bildiriimistir.

Kemoterapi, destek tedaviyle karsilastirildiginda, evre IV olgularda
medyan sagkahmi hafifge arttirir, ancak bu etki kuratif degildir. Yayinlanan
meta-analizlerde evre IV olgularda cisplatin  igeren kemoterapi
kombinasyonlari ile medyan sagkalimda 6-8 haftalik duzelme saglandid
ve bir yilik sagkalimin %15'den %25'e ciktigi gosterilmistir (46-48)
Bir calismada kemoterapiye yanit veren olgularda yasam kalitesinin stabil
kaldigr gozienmistir (49). Gralla ve arkadagiarinin yaptlgl cok merkezli
randomize c¢alismada yagam kalitesinin hem tumér yaniti, hem de
sagkalimda onemli bir belirteg oldugunu géstermislerdir (50). Bu
calismalar gostermektedir ki, kemoterapi 6ncesi yapilan yagam kalitesi
anketi tumor yanit ve sagkalim tahmininde performans durumu, yasg ve
cinsiyetten ¢cok daha fazia katkida bulunmaktadir.

lyi performans durumuna sahip olan evre |V olgularda daha
yiksek objektif yanit saglama, daha az tedaviye baglh toksisite ve daha iyi
yagam slresi saglama sansina sahiptirler. Performans durumu iyi olmayan
olgularda asin toksisite ve yasam suresini kisaltict etki nedeniyle

kemoterapi uygulanmamalidir. Cullen ve Birmingham'in 800 ileri evre

25




KHOAK!i olguda yaptiklari analizde, performans durumu 0-1 olanlarda
kemoterapi ile yasam slresinin arttigini, performans durumu 2 olanlarda
ise yasam suresinin degismedigini ancak ilk 6 ayda hayat kalitesinin
duzeldigini bulmuslardir (51)

Yasg, ileri evre KHOAK'li olgularda sirpriz olarak &nemli bir
prognostik faktdr degildir  Albain ve arkdaslarimin (52) yaptiklari
calismada ve konu ile ilgili diger calismalarda (53,54,55) 70 yas ve (zeri
hastalarin daha uzun yasam siresine sahip olduklar: saptanmistir. Bir
grup caligmada ise 70 yas ve (zeri hastalanin daha kisa yasam suresine
sahip olduklan saptanmistir  (56-59). Yilmaz ve arkadaslarinin
caligmasinda ise tek degisken analizde 60 yas altinda olmak iyt prognostik
fakttr olarak tespit edilmigtir (60).

Bu bulgular 1sidinda KT'nin hangi hastalarda yasam kalitesini
arttirabilecegi noktasinda etkisini géstermis oldugumuz iki faktSriin
(baslangic genel yasam kalitesi ve yag) hastalarin tedaviden gérecegi
fayday! 6nceden belirlemede katkisi olacagini dusunduk.
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SONUGC

AC Ca olgularda tedavinin etkinligi degerlendirilirken genellikie
tumoér yaniti ve sagkalim kullanilmistir. Ancak ézellikle ileri evre AC Ca
olan hastalarda sonuglar yuz gildiricii olmamaktadir Bu durumda yasam
kalitesinin sorgulanmasi tedavinin palyatif etkisini ya da tedavi ile iligkili
sorunlar degerlendirmede ve klinik gidise karar vermede 6nemli bir kriter
haline gelmistir.

Yasam kalitesini degerlendirmede halsizlik ve yorguniuk belirleyici
bir faktodr olarak kabul edilmektedir . Bizde ¢alismamizda ileri evre KHDAK
olan ve KT alan olgularda halsizligi belileyen faktérleri belirlemeyi
amacladik.

ileri evre AC Ca’'da tedavinin palyatif etkisini ya da tedavi ile iligkili
sorunlari degerlendirmede ve klinik gidise karar vermede yasam kalite
dlcuti dnemli bir kriter haline gelmistir. Ozellikle yorgunluk ve halsizlik
yasam kalitesinin en belirleyici bulgulandir (12). Bizde g¢alismamizda
halsizligi etkileyen en 6nemli birinci faktor olarak QOL ve ikinci faktor
olarak da yasl saptadik. KT o6ncesi glcbal hayat kalite skoru yuksek
(QOL=Y5) olanlarda  tedavi sonrasi halsizlik skorunda kotulegme
olmaktaydi Biz halsiziikteki en buytk dizelmeyi baglangigda yasam kalite
sleutll duguk (< 75) ve yas =61 olan grup olarak saptadik. Bu gruptaki
hastalarin tedavi 6ncesi dénemde semptomlan fazla idi ve KT sonrasi
tedavinin antitumdoral etkisi ile bu semptomlarda palyasyon saglanmisg oldu.
Yani KT alan hastalarda tedavi 6ncesi genel yasam kalite 6lgith ve yasgin
halsizlik semptomunundaki degismeyi belirleyen en énemli iki faktdr olarak
saptadik Ek olarak, daha 6nce yapiimis ¢alismalarda prognostik faktor
olarak kabul edilen ECOG ve histopatolojik tipin, beklenenin aksine

halsizlik izerine bir etkisinin olmadigini saptadik.
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OZET
Primer akciger kanseri en sik gorulen ve Slimcul seyreden kanser
tirudir Akciger kanseri kadiniarda (%24), erkeklerde (%32) en énde
gelen kanser 6lum nedeni olmustur (1). Primer akciger kanserlerinin %70-
80 'ini kiiglik hucreli digi akciger kanseri (KHDAK) ofusturmaktadir. Tani
aninda, KHDAK'nin %50'sini toraks disinda klinik olarak tanimlanabilmis

metastazli olgular, %10-15'ini ise lokal lerlemis rezeksiyona uygun
olmayan olgular olusturmaktadir lleriemis evre KHDAK'inde KT’nin amaci
kiratif degil palyatiftir Yapilan bazi cahsmalarda KT ile destek tedavi
karsilagtiriimis ve sonuclar destek tedavi lehine gikmistir (6-8)

AC Ca oigularda tedavinin etkinligi  degerlendirilirken geneliikle
tumoér yanitt ve sagkalim kullaniimistir -~ Ancak 6zelliikle ileri evre
yakalanan hastalarda sonuglar yliz gildurtct olmamaktadir Bu durumda
yasam kalitesinin sorgulanmas: tedavinin palyatif etkisini ya da tedavi ile
iligkifi sorunlar degerlendirmede ve Klinik gidise karar vermede énemli bir
kriter haline gelmistir. Ozeliikle yorgunluk ve halsizfik yasam kalitesinin en
belirleyici bulgularidir(12).

Bizde calismamizda ileri evre KHDAK olan ve KT alan olgularda
halsizligi belirleyen faktérler belirlemeyi amacladik.

Sonug olarak, ileri evre KHDAK olan ve KT alan hastalarda
hastalarda yasam kalite olelth ve yas halsizligi belirleyen en énemii iki
faktor olarak saptadik. Beklenilenin aksine ECOG'un halsiziik uzerine
belirleyici bir etkisinin olmadigini gdsterdik.

Anahtar Kelimeler: KHDAC, Yasam Kalitesi, Yorgunluk
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