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TESEKKUR

Asistanlik egitimim boyunca yardimlarini hi¢ esirgemeyen, bana hem hayatta
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zamanlar yetmezliklerimizi orticii olan ve daha ileriye gitmem i¢in beni hep
destekleyen, kimi zaman abi, kimi zaman baba olan, glzel insanlar ve degerli hocalarim
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personellerine Bag Hemsire Besire BABACAN nezdinde tesekkiir ederim.

Bizler cerrahiz; ameliyathanede miikemmel nedir bana emsal olarak gosteren,
yardimlarini ve sevgilerini hep hissettigim tim Gogiis Cerrahisi ameliyathane ekibine
Sorumlu Hemsire Nebile TASCI nezdinde tesekkiir ederim.
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giizel sekilde gosteren, herdaim giizelliklerle anacagim GogiisCerrahisi Poliklinik
ekibine Sorumlu Hemsire Havva TEBERIK nezdinde tesekkiir ederim.
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OZET

Opere Edilen Kiiciik Hiicreli Dis1 Akciger Kanseri Hastalarinda Ipsilateral
Mediyastinal Lenf Nodu (N2) Yayilhm Varhginda Visseral Plevral Tutulumunun
Sagkalim Uzerine Etkisi

Amag:Akciger kanseri diinyada kansere bagli 6ltimlerin en sik nedenidir. Diinyada
oldugu gibi Tiirkiye’de de akciger kanseri artis gostermektedir ve kadin cinsiyet i¢in
goriilme siklik orani artmaktadir.

Akciger kanserinde prognozu belirleyen en 6nemli faktor hastali§in evresi

olup, ikinci sirada histolojik htcre tipi gelmektedir. Timor boyutu, lenf nodu
varlig1 ve uzak organ metastazi hastaligin evresini belirlemektedir. Plevral tutulum
varlig1 da tiimor boyutundan bagimsiz olarak hastaligin evresini degistirmektedir.

Bu ¢alismada akciger rezeksiyonu yapilan, kiiglk hucreli dis1 akciger kanseri tanili
olgularda patolojik inceleme sonrasi ipsilateral lenf nodu tutulumu(N2) saptanan
hastalarin visseral plevral tutulumunun sagkalim Uzerine etkilerini arastirmay1
amagladik. Bu amagla; ipsilateral lenf nodu pozitif olan hastalarda plevra tutulumu
olan ve plevra tutulumu olmayan hastalar sagkalim agisindan karsilastirildi ve literatir
esliginde tartisildi.

Gereg ve yontemler :Cukurova Universitesi Balcali hastanesi gogiis cerrahisi
anabilim dalinda Eyliil 2011 ile Temmuz 2020 tarihleri arasinda primer akciger kanseri
nedeniyle opere edilen 1581 hastanin dosyalar1 retrospektif olarak tarandi. Diglanma
Kriterlerinin uygulanmasi sonrasi ¢alisma gurubu 1400 hastadan olustu.Taranan hastalar
arasinda 233 ipsilateral lenf nodu tutulumu olan hasta vardi. Bu hastalardan otuzbes
tanesinde visseral plevra tutulumu pozitif olarak saptandi.

Takip suresi 12-72 ay olarak belirlendi. Hastalarin dijital ortamdaki verileri ve arsiv
dosyalar1 geriye yonelik incelenerek tan1 anindaki yas, cinsiyet, tiimoriin tarafi, yapilan
cerrahi prosedr, timaorun histolojik tipi, timaor boyutu, visseral ve pariyetal plevra
tutulumununa gore hastlik evrelemesi TNM8 esas alinarak yapildi. Istatiksel

caligmalarda SPSS sistemi kullanildi.
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Bulgular:Bakilan hastalardan 233 tinde ipsilateral lenf nodu(N2) pozitif olarak
degerlendirildi. Bakilan N2 pozitif olan hastalarin 186 s1 (79.8%) i erkek 47 si (20.2%) i
kadindi. N2 pozitif olan hastalarin 35 de (15%) visseral plevra invazyonu mevcuttu.

N2 pozitif hasta grubunun, visseral plevra invazyonu olmayanlarinda median
yasam sUreci 23.37 ay (95% gliven aralig1 8:7.27-29.47) iken visseral plevra invazyonu
olan grupta 19.83 ay (95% giiven aralig1 9.71-29.96) buludu. Iki gurup arasinda
istatiksel anlamli bir farklilik saptanmadi.

Sonug:N2 lenf nodlarinin tutulumu prognozu keskin bigimde ve en etkili olarak
kotiilestiren faktor olarak gortlmektedir. Visseral plevra invazyonu da bagimsiz olarak
kotii prognoz gosterse de, N2 pozitif hastalarda bu etkisi 6n plana ¢ikmamakta ve N2
pozitif hastalarin ktu prognozunda N2 hastaligin diger faktérlerden daha etkili oldugu
goriilmektedir. N2 hastalik varliginda VPI nun survi siirelerine etkisinin olmadigini

diistinmekteyiz.

Anahtar kelimeler :Anatomik akciger rezeksionu,aciger kanseri ,ipsilateral lenf



ABSTRACT

The Impact of Visceral Pleural Invasion on Survival in Patients with Ipsilateral
Lymph Node Involvement in Non-Small Cell Lung Cancer

Objective: Lung cancer is the leading cause of cancer-related deaths worldwide.
Its incidence is increasing in Turkey, particularly among women. The most significant
prognostic factors in lung cancer are the disease stage and histological cell type. Tumor
size, lymph node involvement, and distant organ metastasis determine the disease stage.
Pleural involvement also alters the stage independently of tumor size.

This study aims to investigate the effects of visceral pleural invasion on survival
in patients with ipsilateral lymph node involvement (N2) after pathological examination
following lung resection for non-small cell lung cancer. For this purpose, patients with
ipsilateral lymph node positive status were compared in terms of pleural involvement
presence or absence, and the results were discussed in line with the literature.

Materials and Methods: The files of 1581 patients operated on for primary
lung cancer between September 2011 and July 2020 at Cukurova University Balcali
Hospital, Department of Thoracic Surgery, were retrospectively reviewed. After
applying exclusion criteria, the study group consisted of 1400 patients. Among the
screened patients, 233 had ipsilateral lymph node involvement, and visceral pleural
involvement was detected positively in twenty-five of these patients. The follow-up
period was determined as 12-72 months. Data on patients' age, gender, tumor side,
surgical procedures performed, histological type of the tumor, tumor size, and staging
based on visceral and parietal pleural involvement at the time of diagnosis were
retrospectively examined digitally and from archive files. Statistical analyses were
conducted using the SPSS system.

Results: Among the examined patients, 233 were evaluated as having ipsilateral
lymph node (N2) positivity. Of these N2-positive patients, 186 (79.8%) were male, and
47 (20.2%) were female. Thirty-five (15%) of N2-positive patients had visceral pleural
invasion. The median survival time in N2-positive patients without visceral pleural
invasion was 23.37 months (95% confidence interval: 7.27-29.47), while in the group
with visceral pleural invasion, it was 19.83 months (95% confidence interval: 9.71-
29.96). No statistically significant difference was observed between the two groups.



Conclusion: The involvement of N2 lymph nodes is considered a crucial factor
sharply deteriorating prognosis. Although visceral pleural invasion independently
indicates a poor prognosis, its impact does not stand out in N2-positive patients, where
N2 disease appears to be more influential than other factors. We believe that visceral

pleural invasion does not affect survival durations in the presence of N2 disease.

Keywords: Anatomic lung resection, lung cancer, ipsilateral lymph node.
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1. GIRIiS VE AMAC

Akciger kanseri diinyada en fazla goriilen kanser tiirlerindendir. Erkeklerdeki
kanserden kaynaklanan oliimlerin en ¢ok karsilasilan sebebi olup, kadinlarda meme ve
kolorektal kanserlerin ardindan tiglincii siradadir. GLOBOCAN 2020 verilerine gore
cinsiyet farki gozetmeksizin akciger kanserinde yilda 2.261 419 (11.7%) yeni vaka ve
1,76 milyon 6lim meydana gelmektedir. Akciger kanseri tim kanser teshislerinin %
13’ olmasina ragmen, tiim kanser 6liimlerinin % 26’sindan sorumludur 2.

Saglik Bakanlhiginca yaymmlanan “2021 yili Saghk Istatistikleri Yillig1”
cercevesinde, Tirkiye’de akciger kanseri erkeklerde en sik, kadinlarda ise meme, tiroid
ve kolorektal kanserleri takiben en sik 4 cii kanser tiiriidiir. Diinya da ve iilkemizde
akciger kanseri vaka sayilar1 artmaktadir. Tiim kanserler icerisinde kadinlarda goriilme
siklig1 daha hizli artmaktadir 3

Akciger kanseri insidansindaki irksal farkliliklar gergekten dikkat gekici bir
konudur. Zenci erkeklerde akciger kanseri insidansinin beyaz erkeklere gore %20 daha
fazla olmasi, birgok faktoriin etkilesimiyle iliskilendirilebilir!->3459,

Karsinomlar, akciger kanserlerinin biiyiik bir boliimiinii olusturur(90-95%)°.
Bunlar, epitel hiicrelerinden koken alir ve cesitli alt tiirleri icerir. Ornegin:
adenokarsinomlar akciger kanserlerinin énemli bir boliimiinii olustururken, skuamoz
hiicreli karsinomlar da sik¢a goriilen bir histolojik tiptir. Bu karsinomlar, genellikle
kiigtik hiicreli dis1 akciger kanseri kategorisine girer.

Mezenkimal tlimorler (2-5%), akciger kanserlerinin daha az yaygin bir
boliimiinii olusturur. Brongiyal karsinoidler (1-2%), akciger kanserlerinin daha nadir
gorulen tiplerinden biridir ve néroendokrin hiicrelerden kaynaklanir. Genellikle daha
yavas bilyliyen ve daha az malign olan tiimorlerdir.

Kiiciik hiicreli akciger kanseri (KHAK), olduk¢a malign ve agresif bir timor
tirtidiir ve ndroendokrin hiicrelerden kaynaklanir. Hizli biiylime ve yayilma egilimi
gosterir, bu da tedavi segeneklerini sinirlayabilir. Tum akciger kanseri vakalarinin
%38,5'ini adenokarsinomlar, %20'sini skuamdz hiicreli karsinomlar olusturmaktadir®.

Akciger kanserinde prognozu bellirleyen faktorler arasinda hastaligin evresi en

O6nemli faktordur. Hastaligin evresi, tumorin boyutu, lenf nodu varligi ve uzak



organlara metastaz yapma durumu gibi faktorlere dayanarak belirlenir. Evreleme
kanserin ne kadar yayildigini ve hangi asamada oldugunu belirlemeye yardimei olur.

Histolojik hiicre tipi de onemli bir faktordiir. Farkli hiicre tiplerinden olusan
Akciger kanserlerinin tedaviye yanit1 ve prognozu farklilik gosterebilir. Ornegin: kiigiik
hiicreli dis1 akciger kanseri ve kiigiik hiicreli akciger kanseri farkli histolojik tiplere
ornek olarak verilebilir ve bu tiplerin tedaviye yanitlar1 ve prognozlari farklilik
goOstermektedir.

Plevra invazyonu da hastaligin evresini etkiler®. Visseral plevra, akcigerleri
saran zarin adidir ve tiimoriin bu zara yayilmasi durumunda evre degisir. Bu durum,
timor boyutundan bagimsiz olarak hastaligin yayilma derecesini ve dolayisiyla evresini
etkiler.

Bu faktorlerin hepsi, hastaligin yayilma derecesi ve tedaviye verilecek yaniti
belirlemede 6nemli bir rol oynar. Erken evrede teshis edilen kanser vakalar1 genellikle
daha iyi bir prognoza sahiptir ve daha fazla tedavi segenegi mevcuttur. Bu nedenle,
erken teshis ve diizenli taramalarin 6nemi biyiiktir.

Bu c¢alismada, cerrahi tedavi uygulanan kiigik hiicreli dis1 akciger kanseri
hastalarinda, patolojik evrelemeye gére N2 lenf nodu tutulumu olan olgularda visseral
plevra tutulumunun (VPI) sagkalim iizerindeki etkilerini arastirmayr amacladik.
Ipsilateral mediyastinal lenf nodu tutulumu bulunan ve T faktorii cercevesinde
gruplandirilmis olan hastalarin plevra tutulumlart 8. TNM evreleme sistemine gore

degerlendirilerek sagkalim agisindan karsilastirildi ve literatiir esliginde tartisildi.



2. GENEL BILGI

2.1. Epidemioloji

Kanser ¢ok yonlii bir hastaliktir. Hem saglik sorunlarina yol agmasi hem de
maddi ve manevi anlamda uzun siireli miicadele gerektirmesiyle hayatlar1 derinden
etkilemektedir. Diinya Saglik Orgiitii'niin 2020 verileri, y1lda 19 milyon kisinin kanser
tanist aldigmi ve 10 milyon kisinin bu hastalik nedeniyle hayatin1 kaybettigini
gostermektedir. Bu istatistikler, kanserin herkesi, cinsiyet, dil, din ya da irk farki
gbzetmeksizin etkileyebilen bir hastalik oldugunu vurgulamaktadir. 2040 yilinda 29,5
milyon yeni vakanin ortaya ¢ikmasi on goriilmektedir®?.

Akciger kanseri 6zellikle erkeklerde en sik goriilen kanser tiirlerinden biri olup,
kadinlarda da tigiincii sirada yer alir. 2020'de diinya genelinde 2.2 milyon yeni akciger
kanseri vakas1 tespit edilmis ve bunlara bagli olarak 1.8 milyon 6liim gerceklesmistir®?.

Ulkemizde de benzer egilimler goriiliir. Erkeklerde en sik goriilen kanser tiirii
olan akciger kanseri, kadinlarda ise en sik dordiincii sirada yer almaktadir. Bu durum,
kanserle miicadelede genis kapsamli onlemler alinmasi gerekliligini gostermektedir.
Sigara kullanim1 gibi 6nemli risk faktorlerinin azaltilmasi, erken teshis i¢in tarama
programlarinin gili¢lendirilmesi ve tedavi segeneklerinin gelistirilmesi gibi adimlarla
kanserle miicadelede ilerleme saglanabilir.

Bu istatistikler, kanserin genel olarak ciddi bir kiiresel sorun oldugunu
gosterirken, onleyici adimlarin ve erken teshisin dneminin altin1 ¢izmektedir. Tiirkiye
saglik bakanliginin verilerine gore bir yil igerisinde yaklasik olarak erkeklerde 23.000,
kadinlarda ise 4.500 kisiye akciger kanseri teshisi konulmaktadir. Tiirkiye'de akciger
kanseri cinsiyetler arasinda farkli siklikta goralmektedir. Erkeklerde yaklasik olarak
23.000 kisiye akciger kanseri teshisi konulurken, kadinlarda bu rakam 4.500 kisidir®.

Erkeklerde akciger kanserinin daha sik goriilmesinin arkasinda genellikle sigara
kullanimimin yaygmhgir ve yogunlugu yatmaktadir. Sigara, akciger kanseri riskini
artiran en Onemli faktorlerden biridir ve erkeklerde sigara kullanim orani genellikle
kadinlara gore daha yiiksektir. Kadinlarda ise akciger kanseri genellikle daha diisiik
oranda goriiliir, ancak sigara kullanimi arttik¢a kadinlarda da akciger kanseri vakalar

artis gostemektedir.



Bu istatistikler, akciger kanserinin iilkemizde de ciddi bir saglik sorunu
oldugunu vurgulamakta ve saglik politikalarinin, farkindalik ¢aligmalarinin ve onleyici
tedbirlerin daha da 6nemli oldugunu gostermektedir. Sigara kullaniminin azaltilmasi,
erken teshis icin tarama programlarinin giiclendirilmesi ve saglikli yasam
aligkanliklarinin tesvik edilmesi gibi adimlarla bu tiir kanser vakalarmin Oniine
gecilebilir.

Saglik Bakanligi'nin bu tiir istatistikleri takip etmesi ve bu veriler dogrultusunda
politikalar gelistirmesi, kanserle miicadelede daha etkin adimlar atilmasina yardimci

olmaktadir.

2.2. Etioloji

Akciger kanseri gelisiminde etkili olan bir dizi faktor vardir. Sigara ve tiitiin
kullanimi, en bilinen ve en onde gelen risk faktoriidiir. Ancak, genetik yatkinlik ve
cevresel faktorler de bu kanserin gelisiminde rol oynar. Sigara dumani gaz karisimindan
olusan kompleks bir aerosolle partikiiler unsurlardan olusur™,

Sigarayla kullanimmin azaltilmasi veya birakilmasi, akciger kanseri riskini
onemli odlglde azaltabilir. Bununla birlikte, cevresel faktérler de dnemlidir. Hava
kirliligi, endiistriyel maruziyetler, radon gibi ¢evresel etkenler de akciger kanseri riskini
artirabilir. Ayrica, genetik yatkinlik da kisinin kanser riskini etkileyebilir.

Bu nedenle, akciger kanserinin dnlenmesinde en etkili adim, sigara ve tiitlin
urtinleri gibi bilinen risk faktorlerinden kaginmaktir. Bunun yani sira, gevresel faktorlere
maruziyeti azaltmak ve genetik yatkinlik gibi faktorleri anlamak da onemlidir. Erken
teshis, diizenli kontroller ve saglikli bir yasam tarzi da kanser riskini azaltmada énemli
bir rol oynar. PAH ile N-nitr6zaminler karsinojen etkisiyle aktiflesebilmek tizere
metabolik aktivasyona gereksinim hisseder®. Sigaray1 birakanlarda karsilasilan K-ras
onkogen aktivasyonu sigaranin birakilmasi ile bu tiir mutasyonlarin kaybolmadigini
gostermektedir 1%, Uzun siire sigara icenlerle karsilastirdigimizda kanser gelisme riski
10-30 kat artmaktadir. Hi¢ sigara igmeyenlere gore 2-5 kat arasinda degisen oranlarda
artis goriilmektedir *2,

Hig sigara igmeyenler; yasaminda hi¢ sigara igmemislerle 100 taneden az sigara

icenlerdir. Sigara igmeyenlerin igicilerce uflenen sigara dumanina verilmis isim olan



ikinci el sigara dumaniyla (gevredeki sigara dumani) karsilasmalaria “pasif igicilik”

denir®?,

Genetik Faktorler

Akciger kanserine yatkinlikla ile iligkili olarak, akciger kanseri patogenezinde
genetik iliski vardir*. Toplumda akciger kanserine genetik yatkinlik sigara i¢imiyle
miikaise de riski 2 kat artirmus olarak degerlendirildi **. Epigenetik degisimler anormal
DNA metilasyonu (hipo ya da hipermetilasyon), histon modifikasyonlartyla non-koding
RNA diizenlemeleridir ve DNA dizisinde degisim olmaksizin gen ekspresyonundaki
genetik degisikliklerdir'®!*. Epigenetik mekanizmalar geri doniisiimlii ve gegici olabilir.
DNA metilasyonu en fazla aragtirilan epigenetik degisimdir. DNA metilasyonunun
bilinen en kritik 2 fonksiyonu gen ifadesinin baskilanmasiyla genomun yapisal
biitiinliiglinlin korunmasidir.

Akciger kanseriyle yakin iligkideki birgok spesifik genler su anda da tam olarak
anlagilamamistir. Akciger kanseri gelismesinde olusan onkomarkerlerle tlimori
baskilayan akviteyi gerceklestiren miRNA’larin ekspresyon profillerinin daha iyi
anlagilmasi, miRNA tedavileri i¢in ¢ok aydinlatict olacaktir. Su an erken donemlerde
preklinik arastirmalar devam etmektedir'.

Apoptoz: belirli bir uyariciyla karsilagtiktan sonra ihtiyag hissedilmeyen,
islevlerinde bozulma olan, biyolojik gorevlerini tamamlayan ya da hasarlanan hiicrelerin
yok edilmesini temin eden ve kritik bir hiicre biiyiime kontrol bileseni olan programli
hicre 6limudir. Apoptoz doku homeostaziyla zararli hiicrelerin uzaklagtirilmasinda
kritik role sahiptir. Apoptoz ile iliskisi olan miithim bir hastalik olan kanserde, hiicre
proliferasyonuyla hiicre 6limii arasindaki denge bozulmaktadir ve hiicreler apoptozu
yapacak oOlim sinyallerini alamamaktadir. Bu da apoptotik yolaklarin belli bir
asamasindaki problemlerden kaynaklanmaktadir. Apoptoz mekanizmalarini diizenleyen
molekiiler hadiselerin daha iyi anlagilmasi s6z kousu yolaklardaki hedef molekiillerin
aktivasyonuna ya da inhibisyonuna doniik yeni tedavi alternatiflerinin olusturulmasini
veya gelistirilmesini temin edecektir'®.

Akciger kanserinin tedaviye cevabini 6ngérmede DNA metilasyonunun etkileri
tizerindebircok calisma yapilmistir. Timorii baskilayan genlerin hipermetilasyonu

birgok olguda koti prognoz ile iliskilendirilir'®. Bu degisikliklerin kanser tedavi



siirecinde meydana gelmesi durumunda; kanserin konak bagisikligi ve kanser
tedavilerinden kagmasinda, tedaviye direng goOstermesinde, metastaz yapmak vb.
niteliklere  sahip  olmasinda  epigenetigin  kritik  role  sahip  oldugunu
g6stermektedir 1718:19.20.21.22

Akciger kanserinde miRNA ekpresyonunun potansiyel prognostik Onemini
ortaya koyan ilk arastirma, let-7 pri-miRNA nin diisiik ekspresyonuyla KHDAK genel
sagkalimmin daha kisa oldugunun gosterilmesidir. Bu arastirma da yiiksek mir-155 ile
diisiik let-7a-2 ekspresyonunun hastalik evresini hesaba katmadan kotii sagkalim ile
ilgili oldugu ifade edilmektedir. Yuksek miR-21 ekspresyonu kotl prognoz ile iliskilidir
2324 miR-183 ailesi Uyelerinin (MiR-96, miR-182 ve miR-183) kanserli hastalarin
serumla kanser dokularinda belirlenmesi genellikle kotii sagkalimla iliskilidir?®,

19301 yillardan itibaren kadinlarda sigara igme oranlarinda artig, kadinlarda
akciger kanseri vakalarinda da bir artisa yol agmustir. Ancak son zamanlarda,
kadinlardaki akciger kanseri vakalarinda artis hizinin yavasladigi ve hatta bir plato
donemine girdigi goézlemlenmistir. Bununla birlikte, erkeklerdeki akciger kanseri
vakalar1 hala kadinlardan daha yiiksek bir oranda goriilmektedir'®.

Gelismis toplumlarda yasam siiresinin artmasi, ortalama yasin giderek
yiikselmesiyle birlikte kanser vakalarinin sayisinda artisa neden olmustur. Genellikle
elli yasin altindaki bireylerde akciger kanseri insidansinin ve oliimlerinin azaldigi
gozlemlenirken, 70 yas ve lizerindeki kisilerde bu rakamlarin arttig1 belirlenmistir. Bu
durum, yagla birlikte ortaya ¢ikan g¢esitli faktorlerin etkisiyle iliskilendirilebilir.
Yaslanma siirecinde viicudun bagisiklik sistemi ve doku yenilenmesi gibi savunma
mekanizmalar1 zayiflayabilir. Ayrica, yaslanma siireci, viicudun c¢evresel faktorlere
kars1 tepkisini etkileyebilir ve bu da kanser riskini artirabilir. Bununla birlikte, yasam
tarz1 aligkanliklart ve uzun siireli maruziyetler de yasla birlikte artan kanser vakalarinin
arka planinda rol oynayabilir.

Tutln kulanan kadinlar tuttin kullanan erkeklere kiyasta akciger kanseri
gelisimine daha yatkindirlar. Hormon replasman tedavisi (6strojen ve progesteron gibi)
kadinlarda akciger kanseri tedavisinde énemli role sahiptir'3. Ostrojen replasman

tedavisi adenokarsinom riskinde belirgin artis ile iliskili olarak degerlendirilmistir 3.



Diyet ve obezite

Arastirmalar beslenme aliskanliklar1 ve antioksidan seviyeleri ile akciger kanseri
arasinda iligki olabilecegini  gostermektedir. Antioksidanlarin  diisiik  serum
konsantrasyonlarinin akciger kanseri gelisimiyle iliskili olabilecegi diisiiniilmekte olup,
Ozellikle B-karoten, C vitamini ve E vitamini (a-tokoferol) gibi antioksidanlarin akciger
kanserine kars1 koruyucu etkisi oldugu one siiriilmiistiir.

Ancak, a-tokoferol, B-karoten ve retinolliin (A vitamini) kullaniminin incelendigi
ATBC ve CARET calismalar1 beklenmeyen sonuglar ortaya ¢ikarmistir®®. Bu ¢alismalar
akciger kanseri, kardiyak hastalik ve ilgili mortalite oranlarinda artisla iliskilendirilmis
ve B-karoten ve A vitamini destek tedavilerinin kullanimini olumsuz etkilemistir. Daha
sonraki diisik doz B-karoten calismalart ise herhangi bir yarar veya zarar
gdsterememistir®.

Yapilan bir calismada, viicut kitle indeksi (VKI) artisryla akciger kanseri
arasinda ilging bir iliskiye rastlanmistir. Sigara icmeyenler arasinda VKI artismin
akciger kanseri riskini artirdigin1 gosterirken, sigara icenler ve sigarayi birakmig
olanlarda VKI artisinin akciger kanseri riskini azaltici bir etkisi oldugu belirtilmistir.
Ayrica, sigara icenler arasinda bel g¢evresiyle akciger kanseri riski arasinda pozitif bir
iliskiye rastlanmigtir®*2°,

Bu tir sonuclar karmasiktir ve beslenme aliskanliklarinin, antioksidan
takviyelerinin veya viicut bilesiminin akciger kanseri riskini etkilemesi konusunda net
bir anlayisa ulasmak zordur. Arastirmalarin devam etmesi ve farkli gruplar tizerinde

daha fazla ¢alisma yapilmasi gerekmektedir.

Diger Akciger Hastaliklar1 ve KOAH

Kimi akciger hastaliklari akciger kanseri riskini artirabilir. Ozellikle kronik
obstriiktif akciger hastaligt (KOAH) ve akciger kanseri arasinda bir baglanti oldugu
bilinmektedir. Bu iki hastaligin da genellikle sigara maruziyetiyle iliskilendirilmesi,
birlikte goriilme olasiligint artirir. Ancak, sigara igmeyen kadinlarda yapilan bir
aragtirma, hava yolu obstriiksiyonuyla akciger kanseri gelisimi arasinda bir iligkinin
bulundugunu goéstermistir. Ayrica, son énemli kohort arastirmalar1 da KOAH’la artmig

akciger kanseri riskini agik bir bigimde ortaya koymaktadir®.



Idiyopatik pulmoner fibrozis (IPF) gibi bazi interstisyel akciger hastaliklari,
asbestozis ve skleroderma gibi fibrozisle seyreden hastaliklar da akciger kanseri
insidansinda belirgin bir artisla iligkilendirilmistir. Bu hastaliklarin akcigerdeki dokusal
degisiklikler ve kronik inflamasyon, kanser riskini artirabilecek faktorler arasinda yer
almaktadir. Bu nedenle, bu tiir akciger hastaliklar: olan bireylerin akciger kanseri riski
daha yiiksek olabilir ve bu durum daha yakindan izlenmelidir?.

Infeksiyonlar

Onkojenik viriislerin, 6zellikle insan papilloma viriisii (HPV) gibi bazi tiplerin
akciger kanseri ile iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir. Ancak, HPV'nin akciger
kanseriyle iliskili oldugunu gosteren c¢aligmalarin sonuglari tutarli degildir. Bazi
aragtirmalar HPV'nin akciger kanseriyle baglantili olabilecegini gosterirken, diger
calismalar benzer bir iligskiyi desteklememektedir.

Ebstein-Barr virisu (EBV), BK virls, JC virlst, insan sitomegalovirlsu
(CMV), simian viriis 40 ve kizamik virlisi gibi virlislerin de akciger kanseri
etiyolojisinde sug¢lanmis olan faktorler arasindadir. Ancak bu viriislerin akciger kanseri
gelisimine katkis1 hakkinda daha fazla arastirmaya ihtiyac vardir?,

Ayrica, inflamasyonla meydana gelen skar zeminiyle mikobakterium
tiberkiilozisinle inflamasyonla iliskilendirilen oksijen radikalleriyle klamidya
pnomonisinin akciger kanseri patogenezinde etkisinin bulunabilecegi diisiiniilmektedir.
Ozellikle sigara igenlerde klamidya pnomonisiyle mikobakterium tiiberkiilozisiyle
akciger kanseri arasinda iligkinin bulundugunu gésteren arastirmalar bulunmaktadir?®.

HIV ile enfekte bireylerde, akciger kanseri AIDS'e bagli olmayan timor sebepli
Oliimlerde artisa neden olmaktadir. Sigara icimi HIV ile enfekte kisilerde en 6nemli risk
faktoriidiir. Ayrica, imminsUpresyonla buna bagli olarak insan herpes viriisi 8 (HHV8),
HPV, EBV vb. onkojenik viruslerin koenfeksiyonlar1 da akciger kanseri insidansinin

artmasinda rol oynayabilir?’28,

Cevresel etkenler
Ozellikle ikinci el sigara i¢imine veya cevresel tiitiin dumanmna (CTD) maruz
kalmak, biyokiitle ile odun dumanma maruz kalma ile hava kirliligi akciger kanseri

riskiyle iligkilendirilmistir. Sigara icmeyenlerde karsilasilan akciger kanserinin yaklasik



%17'sinin ¢ocuklukla ergenlik donemlerinde karsilasilan CTD'ye dayali olabilecegi
tahmin edilmektedir.2%303132 (Tablo 1)

Ozellikle aktif sigara icenlerin sigara igmeyen eslerinde akciger kanseri
insidansinin, esi sigara kullanmayanlara nazaran artmis oldugu gozlemlenmistir. Sigara
icmeyen s0z konusu bireylerde riskin ortalama olarak %30 arttig1 goriilmiistiir (OR
1.34). Bu durum, pasif igicilik olarak adlandirilan ikinci el sigara dumaninin, akciger
kanseri riskini artirabilecegini gostermektedir.

Hava kirliligi ile 6zellikle bliyiik sehirlerde yogunlasan zararli gazlar ve siipheli
partikullerin atmosferdeki yiksek konsantrasyonlariyla birlikte giderek artmaktadir.
Nyberg ve arkadaslarinin ¢alismasinda, trafik kaynakli hava kirliligini gosteren nitrik
oksit seviyelerinin yiiksek oldugu ortamlarda 21-30 y1l maruz kalan bireylerde akciger
kanseri riskinde %]1.44'liikk bir artis goézlemlenmistir. Ayn1 bicimde, havadaki kiiciik
partikuller (<2.5um ¢apl) ve sulfur oksitle iliskili hava kirliliginde, uzun dénemde her
10 pg/m3 artisin akciger kanserine dayali Sliimde %8'lik bir artisla iliskili oldugu
belirlenmistir. Bu bulgular, hava kirliliginin uzun siireli maruziyetin ardindan akciger

kanseri riskini artirabilecegini gostermektedir?®=2,

Mesleki Karsinojenler

IARC, kadmiyum, arsenik, radon, asbest, berilyum, nikel, bis(klorometil) eter,
krom, silikayla vinil klorid vb. pek ¢ok mesleksel karsinojeni tanimlamistir. Bu mesleki
faktorlere maruziyet, akciger kanserinin 6nemli bir nedenidir. 2000 yilinda, bu mesleki
karsinojenlere maruziyetin erkeklerde kanser 6limlerinin %10'undan (88,000 6liim) ve
kadinlarda %5'inden (14,300 6liim) sorumlu olabilecegi tahmin edilmektedir. Asbest,
berilyum, krom, arsenik, nikel, kadmiyum, silika ve dizel dumani gibi 8 mesleki
karsinojene maruziyet bu 6liimlerin biiytik bir kismindan sorumludur.

Diinya ¢apinda mesleki karsinojenlere maruziyetin akciger kanserine neden
oldugu tahmin edilen dliimler ve yasam yillart (DALY - disability adjusted life year)
kaybt mevcuttur. Bu durumun neredeyse yaris1 asbestle ve radonla
iliskilendirilebilirken, diger karsinojenler de énemli bir yiik olusturmaktadir. Ozellikle
asbest maruziyeti, akciger kanseri riskini alt1 kat artirabilirken, sigara i¢imi ile birlikte
bu risk 59 kata dek cikabilmektedir®®. Bundan dolay1, sigara i¢iminin birakilmasi,

asbestozis vb. meslek gruplarinda kanserin engellenmesinde kritik bir adimdir.



Madencilikle ugrasan isciler lizerinde yapilan epidemiyolojik ¢alismalar, radon
maruziyeti ile akciger kanseri riski arasinda lineer bir iliski oldugunu gostermistir.
Ozellikle Almanya'daki uranyum maden iscileri arasinda, radonla bozunma (riinlerine
maruz kaldiktan 15-20 sene sonra akciger kanseri risklerinde artiglar gozlenmistir.
Radona maruz kalan yeraltt maden is¢ileri lizerinde yapilan bir analizde, kansere dayali
6lumlerin, sigara kullanmayanlarda %70'inin ve sigara i¢enlerde %39'unun radona ve
iriinlerine bagli oldugu gosterilmistir. Bu durum, radon maruziyetinin akciger kanseri

tizerindeki etkisini vurgulamaktadir®®2®,

Tablo 1. Akciger kanserinin sigara disindaki risk faktorleri

Marihuana ve kokain

Mesleki ve cevresel karsinojenler

Asbest

Rodon

Arsenik

Bis-klorometil eter

Krom

Formaldehyde

Iyonize radiation

Nikel

Polisiklik aromatik hidrokarbonlar

Sert metal tozlari

Vinil klorid

Familyal risk faktorler

Birincil derece akrabada akciger kanseri 0ykusu

Benign akciger hastaliklar

Yaygin pulmonar fibrosis

Asbestosis

Tiberkiloz

Kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH)
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2.3. Akciger Kanserinin Siniflamasi

2.3.1. Histolojik Siniflama

Adenokarsinom, tiim akciger kanserlerinin yaklasik %50'sini olusturur. Diger
tiplerden farkli olarak, adenokarsinomlar ile sigara i¢imi arasinda zayif bir iligki
bulunur. Bu tiir kanserler, parankimde 6nceden var olan skar dokusundan gelisebilir ve
bu nedenle "skar karsinomu" olarak da amilir. Genellikle periferik ve subplevral
bolgelerde yerlesim gosterirler.

Radyolojik goriintiilerde genellikle iyi siirli lobiiler veya spikiiler konturlu
lezyonlar olarak veya soliter pulmoner nodiil seklinde ortaya c¢ikabilirler. Bilgisayarl
tomografi taramalarinda kitle icinde hava bronkogramlart izlenebilir. Periferik
yerlesimli  kitleler, plevra boyunca biiyiiyerek plevraya dogrudan invazyon
gosterebilirler.

Molekiiler biyoloji ve teknolojinin gelismesiyle birlikte, adenokarsinom alt
tipleri daha iyi anlagilmis ve siiflandirilmistir. Bronkoalveolar karsinom terimi, atipik
adenomatoz hiperplazi, adenokarsinoma in situ (AIS) ve minimal invaziv
adenokarsinom (MIA) terimleriyle degistirilmistir. Yeni siniflamada, timor boyutundan
ziyade invazyon boyutunun ve tiimérdeki bilesenlerin prognoz tizerinde daha belirleyici
oldugu vurgulanmistir.

Radyolojik incelemelerde®, nodiiliin igerdigi komponentlere bagl olarak farkli
Ozellikler go6zlemlenebilir. Non-miisindz komponent varliginda nodiil genellikle
plirlizsiiz cam dansitesinde veya kismen kati, miisindz komponent arttik¢a ise daha kati
bir lezyon veya konsolidasyon seklinde goriilebilir. Solid komponentin artmasiyla lenf
nodu metastazi riski de artabilir.

EGFR mutasyonu ile semisolid nodullerde buzlu cam dansitesinin %50'nin
tizerinde olmasi arasinda dogru bir iliski gozlemlenmistir. Kontrol taramalarinda
gorintinin devam etmesi, solid komponentin mevcudiyeti, kontur, spikiler plevral
retraksiyonla bronkovaskiiler intertisyumda kalinlagma vb. o6zellikler, malignite
olasiligini artirabilir.

Akciger tlimorlerinin histopatolojik smiflandirmasi, Tablo 2 ve Tablo 3'te

Ozetlenmistir. Bu siniflandirma, tiimdriin yapisinin ve invazyonunun 6nemini vurgular.
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Tablo 2. IASLC/ATS/ERS’nin belirledigi akciger adenokarsinom kategorileri®.

Preinvaziv Lezyonlar

Atipik Adenomattz Hiperplazi (AAH)

Adenokarsinoma In Situ (AIS) <3 cm

. Nonmsinoz

. MUsin6z

. Mikst misin6z/nonmiisindz

Minimal Invaziv Adenokarsinom (MIA) [<5 mm invazyon alani tasiyan, <3 cm lepidik
predominant timor]

Nonm{sin6z

Miisin6z

Mikst misin6z/nonmuisingz

Invaziv Adenokarsinom

Lepidik predominant [>5 mm invazyon alani1 gosteren, WHO 2004’ gére nhonmusindz
BAK]

Asiner predominant

Papiller predominant

Mikropapiller predominant

Musin Ureten, solid predominant

Invaziv Adenokarsinom Varyantlart

Invaziv musinéz adenokarsinom [WHO 2004’te miisindz BAK]
Kolloid karsinom

Fetal varyant (diistik/yiiksek dereceli)

Enterik varyant
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Tablo 3. Akciger timorlerinin histipatolojik tiplendirilmesi

1. Epitelyal timorler

a. Adenokarsinom

Lepidik adenokarsinom

Asiner adenokarsinom

Papiller adenokarsinom

Mikropapiller adenokarsinom

Solid adenokarsinom

Invaziv misindz adenokarsinom

Kolloid adenokarsinom

Fetal adenokarsinom

Enterik adenokarsinom

Minimal invaziv adenokarsinom (musindz/nonmiisingz)
Preinvaziv lezyonlar

Atipik adenomat6z hiperpla

Adenokarsinoma in situ (musindz/nonmisindz)
b. Skuamoz hiicreli karsinom

Keratinize tip skuamoz hiicreli karsinom
Nonkeratinize tip skuamdoz hiicreli karsinom
Bazaloid tip skuamoz hicreli karsinom

Preinvaziv lezyon

Skuamoz hiicreli karsinoma in situ

c. Buyuk htcreli karsinom

d. Adenoskuamdoz karsinom

e. Noroendokrin timaorler

Kigik hucreli karsinom

Kombine kiiguk hucreli karsinom

Blydk hicreli néroendokrin karsinom
Kombine biiyik hticreli néroendokrin karsinom
Karsinoid timorler

Tipik karsinoid timor
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Atipik karsinoid timor
Preinvaziv lezyonlar
Diffliz idiyopatik noroendokrin hicre hiperplazisi
f. Sarkomatoid karsinomlar
Pleomorfik karsinom
Igsi hiicreli karsinom
Dev hucreli karsinom
Karsinosarkom

Pulmoner blastom

g. Tukrik bezi tipi tumorler
Mukoepidermoid karsinom
Adenoid kistik karsinom
Epitelyal-miyoepitelyal karsinom
Pleomorfik adenom

h. Siniflandirilamayan karsinomlar
Lenfoepitelyoma benzeri karsinom
NUT karsinom

i. Papillomlar

Skuamoz hiicreli papillom

Glanduler papillom

Mikst skuamdz ve glandiler papillom
J. Adenomlar

Sklerozan pnémositom

Alveoler adenom

Papiller adenom

Misindz kistadenom

Miik6z gland adenom
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2. Mezenkimal tumorler

Pulmoner hamartoma

Kondrom

PEComat6z tumorler
Lenfangiomyomatozis

PEComa, benign (berrak hicreli timér)
PEComa, malign

Konjenital peribronsial miyofibroblastik timor
Diffuz pulmoner lenfanjiomatozis
Inflamatuvar miyofibroblastik timor
Epiteloid hemanjioendotelyoma
Plevropulmoner blastom

Sinovyal sarkom

Pulmoner arter intimal sarkom
Pulmoner miksoid sarkom (EWSR1-VREB.1 translokasyonu)
Miyoepitelyal timorler
Miyoepitelyoma

Miyoepitelyal karsinom

3. Lenfohistiositik tumorler

MALT lenfoma

Diffuz buyuk hicreli lenfoma
Lenfomatoid granilomatozis
Intravaskiiler biiyiik B hiicreli lenfoma
Pulmoner Langerhans hiicreli histiositoz
Erdheim-Chester hastalig

4. Ektopik kokenli timorler

Germ hiicreli timorler

Teratom, matur

Teratom, immatr

Intrapulmoner timoma

Melanom

Meningiom, NOS

5. Metastatik timorler
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2.4. Akciger kanserinde tarama, tam ve evreleme

2.4.1. Akciger kanser taramasi

Skuamoz hiicreli karsinom, genellikle sigara i¢imi ile yakindan iligkilidir ve
akciger kanseri icinde belirli bir tip olarak one ¢ikar. Bu tiir kanser genellikle merkezi
(santral) yerlesim gosterir ve zaman zaman i¢inde kavite olusturabilir. Santral yerlesim,
genellikle bronglar1 tikar ve buna bagli olarak postobstriiktif pndmoni veya atelektazi
(akciger pargasinin veya bdliimiiniin havasiz kalmasi) gibi durumlar meydana
getirebilir.

Postobstriiktif atelektaziye bagl olarak komsu boélgede meydana gelen bir yer
degisikligi, "Golden S" bulgusu olarak adlandirilir. Bu durum, brons tikaniklig1 sonucu
akciger parcasinin ¢cokmesi veya atelektazi olusmasiyla iliskilidir.

Ancak skuamd@z hiicreli karsinom bazen periferik bolgelerde de goérilebilir. Bu
durumda, "Pancoast Sendromu" olarak adlandirilan bir sendrom olusturabilir. Pancoast
sendromu, timoriin ist akciger kisimlarinda veya apikal bolgelerde yerlesim
gostermesiyle alt brakial pleksus denilen sinir aginin etkilenmesine bagli olarak tist
ekstremitede kaslarda atrofi ve agriya yol agabilir. Ayrica, sempatik sinir zincirlerinin
etkilenmesi sonucu Horner sendromu da gelisebilir.

Skuamoz hiicreli karsinom, komsu dokulara ve kemiklere invaze olabilir, bu da
tiimoriin yayilma potansiyelini artirabilir. Bu 06zellikler, tani siirecinde ve tedavi
planlamasinda g6z 6niinde bulundurulur.

Buyuk hicreli karsinom, akciger kanserleri arasinda nadir goriilen bir tiirdiir. Bu
kanser tipi genellikle sigara i¢imiyle iligkilidir, hizl1 bir sekilde biiyiir ve erken asamada
metastaz yapabilir. Genellikle periferik bolgelerde gorilse de zaman zaman merkezi
(santral) bélgelerde de ortaya ¢ikabilir. Radyolojik olarak biiyiik ve periferik yerlesimli
kitleler seklinde goriintiilenir®.

Kiguk hucreli akciger kanseri ise tum akciger kanserlerinin yaklasik %13-20'sini
olusturan bir baska tiirdiir. ABD'de kanser 6liimlerinin %4'{inii olusturur®®3’. Bu kanser
tiirli, sigara i¢imiyle yakindan iliskilidir ve hizli biiyiime gosterirken erken asamada
metastaz yapma egilimindedir. Ektopik hormon salinimina bagl olarak klinik hormon
sendromlar1 gelisebilir. Genellikle lob veya ana bronslarda santral yerlesim gosterir.

Nekroz ve kanama sik olarak gortlebilir. Lenf nodlarina ve komsu dokulara yiksek
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oranda yayilabilir, bu da akciger rontgenlerinde tipik olarak hiler-parahiler yerlesimli
kitleler ve mediastinal genisleme olarak goriinmesine neden olabilir.

Bu tiir kanserler genellikle ilerlemis durumda tani alirlar ve cerrahi tedavi
secenegi nadiren uygulanir. Cogu durumda kemoterapi (KT) ve radyoterapi (RT) gibi
tedaviler tercih edilir. Cerrahi rezeksiyon sadece metastazi olmayan, soliter pulmoner
nodul seklindeki kiigiik hiicreli akciger kanseri hastalarinda miimkiin olabilir. Ancak,
genellikle bu kanser tiirine yanit almak zor olabilir ve tedavi sonrasi rekiirrens
(tekrarlama) sik goriilebilir®>'.

Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri tanisi alan hastalarin bes yil sonra hayatta
kalma oram1 %26 civarindadir®®3°, Bu kanserin metastatik evredeki hastalarinda ise
kemoterapiyle bes yillik sagkalim orani sadece %6'dir. Ancak, hedefe yonelik tedaviler
veya immunoterapiler gibi dzellesmis tedavilerin uygun oldugu hastalarda bu oran %15
ila %50 arasinda olabilir. Bu sebeple, biyobelirteg testleri, bu 6zel tedavilere uygun olan
hastalar1 belirlemek i¢in biiylik 6nem tasir.

2021 DSO siniflandirmasinda akciger tiimdrlerine iliskin biiyiik degisiklikler
olmamistir. Ancak, bazi yeni eklemeler ve terminoloji degisiklikleri yapilmistir.
Ornegin, torasik SMARCA4 eksikligi olan farklilasmamis tiimorler ve bronsiolar
adenom/siliye mukonodiiler papiller tiimorler gibi yeni tirler siniflandirmaya
eklenmistir. Bazi kanser tiplerinin adlandirilmasinda da degisiklikler yapilmistir,
ornegin lenfoepitelyoma benzeri karsinomlar artik lenfoepitelyal karsinom olarak
adlandirilmaktadir.

Akciger kanseri, ABD'de kansere bagli o6liimlerin 6nde gelen nedenlerinden
biridir ve ileri evrede teshis edildiginde genellikle iyi sonuglar alinamaz. Bu sebeple,
USPSTF (United States Preventive Services Task Force) son zamanlarda tarama ile
ilgili onerilerini giincellemistir. American Cancer Society (ACS)*4142 50-74 yas
arasinda, en az 20 paket-yil sigara igmis (hala igen veya son 20 yil iginde birakmig olan)
kisilere diisiik-doz bilgisayarli tomografi taramasi yapilmasmi onermektedir. Ancak,
tarama sadece sigarayi birakmaya bir alternatif olarak degil, ayn1 zamanda sigaray1
birakma danigmanlig1 ve akciger kanseri riskleri hakkinda bilgilendirme ile birlikte ele
alinmaktadir. Bazi durumlarda tarama Onerilmeyebilir, Ornegin sigarayr birakmis
kisilerde veya yasam siiresi siirli olan hastalarda. Bu durumlar 6zellikle tarama yapilip

yapilmamas1 konusunda belirsizlik vardir.
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Aile hekimlerinin, akciger kanseri riskini azaltma konusunda temel rolii sigara
icen hastalar1 sigarayr birakma konusunda tesvik etmek ve desteklemektir.
(AAFP2016*) Uzun dénemde, sigaray1 birakmanin, akciger kanseri gibi birgok saglik
sorunu riskini azaltmada en etkili adimlardan biri oldugu kanitlanmistir. Bu nedenle,
sigara icen hastalarin sigarayr birakma siirecinde desteklenmesi ve bu alisgkanliktan
kurtulmalarina yardime1 olunmasi son derece 6nemlidir. Tarama yontemleriyle birlikte,
sigaranin birakilmasi ve koruyucu 6nlemlerin alinmasi uzun vadede daha biiyiik bir etki
saglayabilir. Bu anlamda, aile hekimlerinin sigara biraktirma girisimlerinde aktif bir rol

oynamalar1 ¢cok degerlidir.

2.4.2. Akciger kanser tammlamasi

2.4.2.1. Fiziki muayene ile medikal dyku
Genel sagligi kontrol etmek viicudun muayene edilmesidir. Hastanin Oyiisii is,
sigara icme, yasadig1 rahatsizliklar, almis oldugu tedavileri de kapsayan Oykiisii detayl

olarak alinmaktadir (Tablo4).

2.4.2.2. Laboratuvar testleri
Kan, doku, idrar ya da baska viicut numunelerinin test edilmesi saglanmaktadir.
S6z konusu testler hastaligin teshisine, tedavinin planlanmasiyla kontroliine veya

zamanla hastaligin takibine yardim eder.

Rontgen

Gogiis igerisindeki organlarla kemiklerin rontgeni gekilmesidir.

BT taramasi (bilgisayarh tomografi): Gogiis gibi viicudun igerisinde bulunan
organlarin degisik acilardan cekilen bazi detayli filmini veren metottur. Organlarin
goriintiisiinli, rontgene baglanmis bir bilgisayar olusturur. Kimi zaman organ veya
dokularin tam olarak gérinmesine yardim etmek tzere damar igerisine enjekte edilebilir
kontrast maddelere bagvurulur. En sik taniya yardimci olan ve takip yontemidir.

Balgam sitolojisi: Kanserli hiicreleri kontrol altina almak iizere balgam

numunesinin (akcigerlerden alinan mukus) bir mikroskobun altinda analiz edilmesidir.
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Torasentez: igneyle gogiisiin duvari i¢ kismiyla akciger arasindaki plevral
bosluktan sivi alinmaktadir ve s6z konusu sivi kanser hiicrelerini arastirmak iizere
mikroskobun altinda incelenmektedir.

Biyopsi: Akciger kanseri kuskusu bulunuyorsa, biyopsi yapilmaktadir.
Biyopside asagida yer alan metotlar kullanilmaktadir.

Ince igne aspirasyonu: ince bir igne kullanmak suretiyle akcigerden dokunun
ya da sivinin ¢ikarilmasidir. Akcigerde bulunan anormal dokunun ya da sivinin yerini
saptamak iizere BT taramasi, ultrason ya da farkli bir goriintiileme yOntemi
kullanilmaktadir. Igneyle numune alinmaktadir ve kanserli hiicreleri aramak (izere
mikroskobun altinda incelenmektedir. Sitolojik bir metottur.

Bronkoskopi: Trakea ile biiylik hava yollarin1 goriintiilemek iizere tercih edilen
bir metottur. Bu islemde lensiyle 15181 bulunan ince, tiipe benzer bir cihaz olan
bronkoskop burun ya da agizdan trakeayla akcigerlere sokulmaktadir ve incelemek
tizere numune alinmaktadir.

Torakoskopi: Gogiisi¢i, plevral araliktan goriilebilen organlari kontrol etmek
lizere gerceklestirilen cerrahi operasyondur. Iki kaburganin arasina bir kesik (kesik)
yapilmaktadir ve goriintiileme icin lensle 15181 olan ince, tiipe benzer bir cihaz olan
torakoskop yerlestirilmektedir ve goriintii esliginde incelemek {izere numune
alinmaktadir.

Mediastinoskopi: Akcigerlerin arasindaki organ, doku ve lenf bezlerine bakmak
tizere kullanilan cerrahi bir islemdir. Goglis 6n kemiginin en {ist kismima bir kesik
(kesik) yapilmaktadir ve mediyastene bir mediastinoskop yerlestirilmektedir ve
incelemek iizere doku ya da lenf nodu 6rnekleri alinmaktadir.

Molekdler test: Doku, kan ya da farkli viicut sivist numunesinde belli gen,
protein ya da baska molekiilleri kontrol etmek iizere gerceklestirilen laboratuar testidir.
Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde olusan belli gen ya da kromozom degisiklikleri
molekiiler testlerle kontrol edilmektedir.

Immiinohistokimya: Doku numunesindeki kimi antijenleri kontrol etmek iizere
antikorlarin  kullanildigr  bir testtir. Antikor, dokunun mikroskobun altinda

ayristiritlmasina yol acan bir radyoaktif madde ya da boyaya baglanmaktadir.

19



Tablo 4. Akciger kanseri olgularinda ortaya ¢ikan semptomlar ve gérilme sikliklar

Semptom ve bulgular

Okstiriik

Kilo kayb1

Dispne

Gogiis agrist

Hemoptizi

Kemik agrisi

Comak parmak

Ses kisiklig

Vena kava superior
sendromu

Disfaji

Stridor

Yaklasik siklik (%)

75

68

58-60

45-50

29-35

25
20

5-18

20

Olas1 nedenler

Hava yolu obstriiksiyonu
Enfeksiyon

Akciger kompresyon

Ileri evre kanser
Karaciger metastaz
Biyik hava yolu

obstriiksiyonu

Plevral eflizyon
Diyafragma paralizisi

Toraks duvari invazyonu
Brakiyal pleksus tutulumu
Hava yolunun tumoérle
invazyonu

Kemik metastazi

Tirnak kokii ve uzun
kemiklerde periost
reaksiyonu

Hipertrofik pulmoner
osteoartropati Yeni kemik
olusumu

Rekdirren laringeal sinir
invazyonu

Vena cava superiora basi

ve invazyon

Ozefagusa basi

Trakea obstruksiyonu



Akciger kanseri 8. TNM Kklasifikasyonu (IASLC Onerisi)(Resim1).
Primer timor (T)
Tx: Primer tumor degerlendirilemiyor ya da malign hiicrelerin balgam veya
bronsiyal yikama sivisinda gosterildigi fakat tiimoriin bronkoskopi ya da
goriintiileme yontemleriyle belirlenemedigi haller.
TO: Primer timare ait kanit bulunmuyor.
Tis: Karsinoma in situ (adenokarsinoma in situ ve skuamoz hiicreli
karsinoma in situ’yu igerir).
T1: Ana brons tutulumu olmaksizin akcigerle ya da visseral plevrayla ¢evrilmis, en
genis ¢ap1 < 3, bronkoskopik olarak lob bronsundan daha proksimalde invazyon
bulgusu bulunmayan timor.
T1mi: Minimal invaziv adenokarsinom
T1la: Tiimoriin en genis ¢cap1 < 1 cm
T1b: Timorin en genis ¢ap1 > 1 cm, <2 cm
Tlc: Tiimoriin en genis ¢apt > 2 cm,
T2: TUmorin en genis ¢ap1 > 3 cm, <5 cm veya asagida yer alan niteliklerden minimum
birisi bulunan tumaor
Karinay1 invaze etmeksizin, karinaya uzakligina bakilmadan ana bronsu
tutmakta olan timar,
Visseral plevra invazyonu,
Hiler bolgeye uzanan atelektazi ya da obstriktif pnémoni
(atelektazi/pndmoni akcigerin bir kismini ya da tamamini igerebilir).
T2a: Tiimoriin en genis ¢apt > 3 cm, <4 cm
T2b: TUmOrin en genis ¢apt >4 cm, <5 cm
T3: TUmorun en genis ¢ap1 > 5 cm, <7 cm ya da asagidaki yapilardan birisine
dogrudan invazyon;
Gogiis duvari (superior sulkus tumaorleri dahil), frenik sinir, pariyetal
plevra, perikardiyal plevra.
Primer tlimorle ayni lobda noddl(ler).
T4: TUmorin en genis ¢ap1 > 7 cm veya asagidaki yapilardan birine
invazyon;

Diyafragma, mediyasten, kalp, blylk damarlar, trakea, rekirren laringeal
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sinir, 6zefagus, vertebra govdesi, karina.

Primer timorle ayn1 akcigerde fakat farkli lobda nodul(ler).

Bolgesel lenf nodu (N)

Mediyastinal lenf nodlarinin metastaz agisindan degerlendirilmesi
evrelemeyi, dolayisiyla tedaviyi yonlendiren en énemli parametredir. Mediyastinal
evrelemede histolojik olarak degerlendirilme altin standarttir.

Nx: Bolgesel lenf nodlarinin degerlendirilememesidir.

NO: Bolgesel lenf nodu metastazi yoktur.

N1: Ayni taraf hiler, peribronsiyal, interlober, lober, segmental, subsegmental
lenf nodu metastazi vardir.

N1la: Tek istasyon N1

N1b: Birden fazla istasyonda N1

N2: Subkarinal ve-veya ipsilateral mediyastinal lenf nodu metastazi vardir.
N2al: N1 metastazi olmadan tek istasyon N2

N2a2: N1 tutulumu ile beraber tek istasyon N2

N2b: Birden fazla istasyonda N2

N3: Kontralateral mediyastinal, ipsilateral ya da kontralateral skalen ve

supraklavikular lenf nodu metastazi vardir.

Mediyastinal lenf nodlar1 anatomisi*®

1. Yiksek mediyastinal lenf nodlar1 (Alt servikal, supraklavikular, sternal
centik nodlar): Ust smirmi krikoid kartilaj, alt smirmiysa bilateral
klavikulalarla orta hatta manibrumun tist sinir1 teskil eder.

2. Ust paratrakeal lenf nodu:

2R: Ust smir; akcigerle plevral boslugun iist smnir1, orta hat manibrumun {ist sinir1,
alt sinir; trakeayla innominate venin kesisme noktasidir.

2L: Ust sinir; akcigerle plevral boslugun Ust sinir, orta hat manibrumun tst siniri,
alt siir; arkus aortanin tist siniridir.

3. Prevaskiiler ile Retrotrakeal lenf nodlari:
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3a (Prevaskiiler): Sag tarafta; iist tarafta toraksin iist kismi, altta karina dizeyi,

3p

4R:

4L:

10.

onde sternumun arkasi, arka kisimda vena kava siiperiorun 6nii siirlaridir.
Sol tarafta; iist tarafta toraksin iist kismi, altta karina diizeyi, 6nde sternumun
arkasi, arka tarafta sol karotis arter siirlaridir.

(Retrotrakeal): Ust smirmi toraksin iist boliimii, alt s karina
olusturmaktadir.

Alt paratrakeal lenf nodu:

Trakeanin sol lateral sinirinin sag tarafinda kalmis olan paratrakeal nodlari
icermektedir. Ust smir; trakeayla innominate venin kesisimidir, alt simir;
azigos venin alt siniridir.

Trakeanin sol lateral smirinin solundaki ve ligamentum arteriosumun
medialindeki lenf nodlarmi igermektedir. Ust sinir; arkus aortanin iist
siniridir, alt sinir; sol ana pulmoner arterin tist kenaridir.

Subaortik (aortikopulmoner pencere) lenf nodu: Ligamentum arteriosumun
lateralinde yer alan subaortik lenf nodlaridir. Ust sinir; arkus aortanin alt
siniridir, alt sinir; sol ana pulmoner arterin tist kenaridir.

Para-aortik lenf nodu: Ligamentum arteriozumun medialindeki lenf
nodlaridir. Arkus aorta ile inen aortun lateraliyle 6niindeki lenf nodlaridir. Ust
siir; arkus aortanin Uzerinden teget gecgen ¢izgidir, alt sinir; arkus aortanin alt
stiridir.

Subkarinal lenf nodu: Ust sinir; karina, alt sinir; sol alt lob bronsunun iist
sinirtyla sag intermedier bronsun alt siniridir.

Parabzefageal nodu: Ozefagus orta hattinin sag ve solunda 6zefagus duvarina
bitisik lenf nodlaridir. Ust sinir; sol alt lob bronsunun iist siniriyla sag
intermedier bronsun alt siniridir, alt sinir; diyafragmadir.

Pulmoner ligaman nodu: Pulmoner ligaman boyunca uzanan lenf nodlaridir.
Ust sinir; inferior pulmoner vendir, alt smnir; diyafragmadir.

Hiler lenf nodu: Ana bronslarla ana pulmoner arter ve venin proksimal
bolimin iceren hiler damarlara bitisik lenf nodlaridir. Ust sinir; sag tarafta
azigos venin alt kenari, sol tarafta pulmoner arterin iist kenaridir, alt sinir; her

iki tarafta interlober bolgedir.
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11. Interlober lenf nodu: Lober bronslar arasindaki lenf nodlaridir.

11s (slperior): Sag tarafta Ust lob bronsuyla intermedier brons arasindadir.
11i (inferior): Sagda alt lob bronsuyla orta lob bronsu arasindadir.

12. Lober lenf nodu: Lober bronsa bitisik lenf nodlaridir.

13. Segmental lenf nodu: Segment bronsuna bitisik lenf nodlaridir.

14. Subsegmental lenf nodu: Subsegment bronsuna bitisik lenf nodlaridir.

Uzak metastaz (M)

MO: Uzak metastaz yok.

M1: Uzak metastaz var.

M1la: Kars1 akcigerde ayr1 timor nodul(leri), plevral veya perikardiyal

noddller, malign plevral veya perikardiyal metastazlardir. (paramalign
eflizyonlar

haric)

M1b: Tek ekstratorasik organda metastazlardir. (bdlgesel olmayan tek lenf

bezi metastazi dahil)

M1c: Tek veya ¢oklu organda birden fazla ekstratorasik metastazlardir."
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Supraklavikiiler bdlge

1. Alt servikal, supraklaviklilar ve
sternal gentik nodlan

Siiperior mediyastinal nodlar

Ustbilge
. 2R Ust paratrakeal (sad)

l 2L Ust paratrakeal (sol)

. 3a Prevaskuler
. IpRetrotrakeal

. 4R Alt paratrakeal (sag)

\Hl 4L Alt paratrakeal (sol)

Aortik nodlar

AP bolgesi

. 5 Subaortik

. 6 Paraaortik (asendan aorta veya frenik)

inferiyor mediyastinal nodlar

Subkarinal bolge
7 Subkarinal
Altbdlge
. B Paradzegeal (karina alti)
. 9 Pulmonar ligaent
N1nodlar
Hilar/interlober blge
10 Hilar
. 11 Interlober
Periferal bdlge
. 12 Lobar

. 13 Segmental

l 14 Subsegmental

Sekil 1. Torakal Lenf Nodlari

Evrelemede 6zel durumlar;

1. Yeni evrelemede; tiimoriin karinaya uzakligina bakilmadan ana bronstaki
tiimorler T2 seklinde alinmistir. Benzer bigimde atelektazi ya da obstriiktif

pnémoninin kismi veya total olmasi da ayni gruptadir ve T2 seklinde

degerlendirilir.

2. Viseral plevra invazyonu T2 kapsamina girmektedir.

3. Stiperior sulkus tiimorleri dahil goglis duvar1 invazyonu, pariyetal plevra,

pariyetal perikard, frenik sinir invazyonu veya ayni lobda satellit nodiil-

noduller T3 seklinde tasnif edilmektedir.
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. Yeni evrelemede mediyasten invazyonu T degerlendirmesine dahil
edilmemistir.

. Diyafragma invazyonu T4 seklinde alinmistir.

. Kalp, blyuk damarlar, trakea, rekirren laringeal sinir, 6zefagus, vertebra
korpusu, karina invazyonlariyla aym taraf akcigerin farkli lobundaki nodul-
noduller de T4 kapsamindadir.

. Akciger kanseriyle birlikte olan plevral-perikardiyal efuzyonlar genellikle
tiimore bagl gelisir. Ancak bazen patolojik incelemelerde plevral-
perikardiyal sivida tiimor goriilmemektedir. Bu bulgular varsa ve klinik
degerlendirme eflizyonun tiimorle ilgili olmadigr yoniindeyse eflizyon

evreleme belirleyicisi olarak kullanilmamalidir***°.
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Tablo 5. Akciger kanserinin evrelenmesi

Evre T N M
Gizli (occult) karsinom TX NO MO
Evre 0 Tis NO MO

1AL Tla NO MO
Evre | A2 Tib NO MO
IA3 Tic NO MO
IB T2a NO MO
A T2b NO MO
Tla N1 MO
Tlb N1 MO
Evre Il 1B Tlc N1 MO
T2a N1 MO
T2b N1 MO
T3 NO MO
Tla N2 MO
Tlb N2 MO
Tlc N2 MO
A T2a N2 MO
T2b N2 MO
T3 N1 MO
T4 NO MO
T4 N1 MO
Evre 1l T1a N3 MO
Tib N3 MO
Tic N3 MO
B T2a N3 MO
T2b N3 MO
T3 N2 MO
T4 N2 MO
"nc T3 N3 MO
T4 N3 MO
IVA Herhangi bir T |Herhangi birN |M1la
Evre IV Herhangi bir T |Herhangi birN  |M1b
VB Herhangi bir T |Herhangi bir N | M1c
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N2 Lenf Nodu Tutulumu Neden Onemli?

Akciger kanserinde prognozu belirleyen en 6nemli etkenlerin basta geleni N2
lenf nodu tutulumunun olup olmamasidir. Lenf nodlarmin degerlendirilmesi preoperatif
toraks BT’la baglamaktadir. Rutin bir mediyastinoskopi tartigmali olsa da
torakotomiden Once biiyliyen biitiin ulasilabilir lenf nodlarindan biyopsi alinmasi
lazzimdir. PET’le pozitif olarak goriilen biitiin lenf nodlarina metastaz ya da yalanci
pozitiflik ihtimalini saptamak iizere biyopsi yapilmalidir?. Lenf nodu diseksiyonu, en
diisiik standartta bir timori drene eden tiim lenf nodlari istasyonunun sistemli
orneklemesidir. Sag-tarafli rezeksiyonlarda mediyasten lenf nodu diseksiyonu
mediyastinal istasyonlar 2-4, 7-9’la beraber trakeobronsial aciyla interlober sahasinda
icermelidir. Sol tarafta ilaveten subaortik ile anterior mediyastinal nodlar1 icermelidir®®-
47_ Sistematik diseksiyon sik sik klinik evrelemeyle kuskulanilmayan patolojik N2
hastalik belirlemesinden dolay1 gerekmektedir. PET ile mediyastinoskopiyi de kapsayan
gelismis goriintiilleme yontemleriyle kuskulanilmayan N2 belirlemesi orant %10’u
gecmez. Goldstraw vd. klinik NO-1 hastalarin %24’tiinde patolojik N2 belirlemislerdir
46-47

Evre IITA KHDAK hastalarinda, N2 (ayni taraf paratrakeal lenf nodu) pozitiflik
durumunda (tst mediastinal lenf nodu tutulumu bulunmuyorsa) tam cerrahi rezeksiyon
olanakl1 goriilse de, s6z konusu hastalarda 5 senelik sagkalim oranlar1 %10’un istiine
cikamamaktadir. Patolojik anlamda N2 pozitiflik durumu belirlenen kisiler gergekte
genis bir yayilm olusturmaktadr. S6z konusu olgularda cerrahi tedaviden sonraki 5
senelik yasama sansi farkli etkenlere dayali olarak %15’le %30 arasindadir. S6z konusu
olgular igerisinde makroskopik olarak goriilebilen lenf bezi metastazli olgular oldugu
gibi lenf bezlerinde mikrometastaz bulunan olgular da bulunmaktadir (okkiilt metastaz).
Farkli kaynaklarda klinik olarak N2 belirlenen olgularda prognozun, N2 teshisi
cerrahide konmus olan olgulara nazaran daha kot oldugu ifade edilmistir. KHDAK’nde
ameliyat edilen kisilerin %45 inde belirlenmistir, ayrica cerrahi islemden faydalanabilen
N2 pozitif olanlarsa biitiin KHDAK %10’nu olusturmaktadir. Tek olarak tutuluma sahip
olan N2 pozitifligi, multipl diizeyde N2 pozitiflik belirlenen olgulara nazaran daha
tyidir. Lenf bezinin biyiikligii genellikle ekstrakapsiiler yayilimi gosterir. Cerrahi
yapilan N2 pozitif olgularin tek seviyede ve ekstra kapsuler tutulumu bulunmayanlarda

prognozun belirgin olarak iyi oldugunu ifade etmislerdir. Patolojik N2 olan hastalarda
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sagkalim oraninin yetersiz olmasindan ve primer hastaligin kemoterapiye daha iyi cevap
vermesinden dolay1 rezeksiyon onerilmemektedir, bundan dolay1 s6z konusu hastalarda
rezeksiyon dncesi tan1 amaciyla mediastinoskopi kullanilmaktadir “,

N2 hastalikta rezeksiyondan sonraki patolojik bulgulara nazaran ¢ok az sayida
hastada istenilen uzun donem sag kalima rastlanmaktadir fakat goriintiileme ya da
invaziv evrelemenin sonucunda N2 belirlenen hastalar komplet rezeksiyona elverisli
degildir ve komplet rezeksiyon uygulanmis olsa da prognoz kétiidiir. Bunun igin N2
hastalikta primer operasyon bir¢ok torasik onkologa gore kontraendike kabul

edilmektedir.

AKCIGER KANSERINDE VISSERAL PLEVRA INVAZYONU

KHDAK’nde en 6nemli prognostik faktor hastaligin evresidir. IASCL nin 8.
TNM evreleme kriterlerine bakildiginda patolojik evrelemede visseral plevra
invazyonuna tiimorii T2 gurubuna sokmaktadir.

Tumorin visseral plevra invazyonu olup olmadigi histokimyasal olarak Verhoeff
Van Gieson elastik boyast ile boyanan preparatlarda incelenir. Buna gére’;

PLO: Timor subplevral akciger parankimindedir veya elastik membram
asmamistir (Resim?2).

PL1: Timor elastik membrani asmustir.

PL2: Tumdr mezotelyal ylizeye ulasmistir.

PL3: TUmor pariyetal plevrayi infilte etmistir.
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Sekil 2. Plevral invazyonunun derecelendirilmesi

Plevranin lenfatik drenaji

Visseral Plevradaki Lenfatik Dolasim

Akcigerde bulunan lenfatik sistem 2’ye ayrilir. Bunlar; visseral plevra ile
bronkovaskiiler dallanmalarin subplevral bag dokusu tabakasinda lokalize olan yuzeysel
pleksus ile peribronsial pulmoner vaskiiler ve interlobuler septum baglantili dokulart
iceren derin plexsustur. Iki katman arasindaki baglantiy1 yalmzca plevral katlar
arasindaki ve interlobuler septum birlesimindeki baglanti yollari temin eder. Visseral
plevradaki yiizeyel lenfatik pleksus, lenfatik kilcal damarlarla drenaji temin eden lenf
damarlarindan miitesekkil bir aga benzer. Daha biiylik lenfatik drenaj damarlari, genel
olarak respiratuar bronslarla plevral kenarlar boyunca bulunur, ¢ok yiizlii ve genisce
Orgull bir ag teskil eder. Daha kiigiik, kor u¢lu yan dallarla bu 6rgiilii agdan diizensiz
dagilan kilcal damarlar da bu agin kompnentlerindendir. Yiiksek intravaskiiler basinglar
ile ilgili olarak, akcigerin kimi bolumlerinde artmis lenfatik damar bulunmaktadir
(Resim3).
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Sekil 3. Visseral Plevra mikroskopisi. Hallifax RJ, Rahman MN. Pleural Embryology and gross

structure, circulation, lymphatic and nerves. Textbook of Pleural Diseases, Third Edition. Ed.Light
RW, LeeYCG.2016;13-24

Lenfatik akim, basing gradientinin gergeklestirdigi herhangi bir yonde
olusabilmektedir. Ayrica, daha biiylik viseral lenfatik damarlar, lenfatik akis1 akciger
hiler bolgesine dogru yonlendiren tek yonlii valfler igerir. Visseral plevradan drene olan
batin lenfler, lober akciger septalarinin lenfatik damarlar araciligiyla visseral plevral
yuzey boyunca akciger hilusuna dogru direne olur. Visseral plevra igerisindeki biyik ve
kiiciik lenfatik damarlarin bir¢ogu plevral bosluktaki periferik alveollere daha yakindir

ve bunun icin lenflerin birgogu lobiiler septumdaki vaskiiler yapilara direne olur.

Parietal Plevranmin Lenfatik Drenaji

Parietal plevranin lenfatik sistemi, arteriyel ile vendz aligverisi yansitan, visseral
lenfatik sisteme gore daha genis, daha kompleks ve akis yoniiyle gegisinde kisitliligt
daha az olan yapilardir. Parietal lenfatiklerin bundan dolay1 plevral sivinin olusmasinda
ve bosaltilmasinda kritik bir role sahip oldugu diisiiniilir. Hiicresel atiklarin

uzaklastirilmasi, plevral lenfatik sistemin formasyonuna dayalidir.
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Sag akciger lenfatik drenaji

Sag iist lobun apikal ile posterior segmentlerinin lenfatik drenaji hiler nodlar
vasitasiyla sag alt paratrakeal nodlaradir. Daha sonra ayni taraftaki iist paratrakeal
nodlar vasitasiyla yukarida boyunda sag skalen nodlara geger. Anterior segmentin
lenfinin yaris1 da bu yolu izler. Oteki yaristysa subkarinal veya sag anterior mediastinal
nodlara dokiilmektedir. Subkarinal nodlara dokiilmiis olan lenf sonradan pretrakeal ile
aym taraf paratrakeal nodlar vasitasiyla sag skalen nodlara dokiilmektedir. Ote yandan
sag anterior mediastinal nodlara giden lenf sol brakiosefalik ven iistiinden sol anterior
mediastinal nodlarla sol skalen nodlara dokilmektedir. Orta lob ve alt lob siperior
segmentlerin lenfatik drenaj yollar1 da aynmidir. S6z konusu segmentlerden lenfin
bircogu subkarinal veya sag alt paratrakeal nodlara, buradan da sag iist paratrakeal
nodlara akmaktadir. Orta lobun lenfinin bir boliimii subkarinal ile sol paratrakeal
nodlara veya sag anterior mediastinal nodlara gitmektedir (sag iist lob anterior
segmentteki gibi). Sag alt lobun bazal segmentlerinden dominant lenf akim
bronkopulmoner nodlar vasitasiyla subkarinal nodlaradir. Lenf daha sonra ayni taraf alt

ve iist paratrakeal nodlarla sonra sag skalen nodlara akmaktadir °L,

Sol akcigerin lenfatik drenaji

Sol akcigerin lenf akimiyla ilgili olarak Hata vd. (1990), 4 major yol
saptamustir. {lki, subaortik nodlarm {istiinden gitmektedir. Bu rota 2 yola ayrilmaktadur.
I1ki sol nervus vagus boyunca sol skalen nodlara, éteki sol nervus recurrens boyunca sol
en Ust mediastinal nodlaradir. Digeri, rota paraaortik nodlarin iistiinden yukariya, sol “n.
phrenicus” boyunca (anterior mediastinal nodlarin {istiinden) sol skalen nodlara
ilerlemektedir. Ugiincii rota sol ana brons boyunca sol alt paratrakeal nodlara dogrudur.
Sol alt paratrakeal nodlardan s6z konusu rota 2 kola ayrilmaktadir. Ilki mediastenin
sagina, sag lst pretrakeal nod {istlinden, Oteki trakeanin sol kenarindan en (ist
mediastinal nodlaradir. Dordiincli rota sol ana bronsun altinda subkarinal nodlara
gitmektedir. Subkarinal nodlara ge¢mesinin ardindan s6z konusu rota, sag alt
paratrakeal nodlara buradan da sag iist paratrakeal nodlara uzanmaktadir. Kimi dallar
trakeanin sol kenar1 boyunca sol en iist mediastinal nodlara uzanmaktadir. Sonugta, sol
akcigerin lenfatik drenaji degiskendir. Ama segmentlerin lenfatik drenajinin major

rotas1 benzerdir; Gst lobun apikoposterior segmentinden en kritik lenfatik drenaj rotasi
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ilkidir. Ust lob anterior segmentle linguladan lenfatik drenajin en fazla karsilasilan
bigimi 2. rota da olsa oteki rotalar da bu segmentlerce kullanilmaktadir. Alt lob stiperior
segmentin lenfi daha ¢ok 1, 3 ve 4. rotalarla olmaktadir. Alt lobun bazal segmental
bronsu i¢in en kritik yol 4. rotadir.

Akcigerlerinde igerisinde oldugu toraks organlarinin lenfi, lenfatik damarlarla
bolgesel lenf nodlar1 vasitasiyla sag ve sol “truncus bronchomediastinalis”leri olusturup,
kimi zaman bagimsiz, kimi zaman da sag tarafta “truncus lymphaticus dexter” ve sol
tarafta “ductus thoracicus”a katilip “jugulosubclavian junction (angulus venosus
juguli)” adi verilen, “v. jugularis interna” ile “v. subclavia’nin birlestikleri koseye

dokilmektedir®?.

2.5. Akciger kanserinin tedavisi

Akciger kanseri tedavisinde multidisipliner bir yaklasim 6nemlidir. Bu ekip,
hastanin durumunu tam olarak degerlendirir ve tedavi planlamasinda en uygun yontemi
belirlemeye yardimci olur. Gogiis cerrahisi, gogiis hastaliklari, radyasyon onkolojisi,
medikal onkoloji ve radyoloji uzmanlarindan olusan bir ekip, farkli uzmanliklariyla bir
araya gelerek en iyi tedavi yolunu belirler 2,

Tedavi segenekleri hastanin evresine baglidir. Cerrahi, uygun evredeki
hastalarda birincil tedavi segenegidir. Ancak ileri evre akciger kanserlerinde cerrahi
midahale moimkin olmayabilir. Bu durumlarda radyoterapi ve kemoterapi gibi
yardimci ve palyatif tedaviler uygulanabilir.

Cerrahi tedavide, gelencksel torakotomi kesisi yani sira video yardimli
torakoskopik cerrahi (VATS) gibi daha minimal invaziv yontemler de kullanilabilir. Bu
teknikler, iyilesme siiresini kisaltabilir ve hastalarin cerrahi sonrasi daha hizh
toparlanmasina yardimci olabilir.

Her hasta farkli oldugu i¢in, tedavi plani her zaman hastanin durumuna ve
kanserin evresine gore 6zellestirilmelidir. Bu nedenle, ekip yaklasimi, farkli uzmanlarin

bir araya gelerek hastanin spesifik ihtiyaglarina en uygun tedaviyi belirlemesini saglar.
2.5.1. Ameliyyat Oncesi Degerlendirilme.

Preoperatif degerlendirme, ameliyat Oncesinde olas1 riskleri belirleyerek

operasyon sirasinda ve sonrasinda komplikasyonlart en aza indirmeyi hedefler.
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Ozellikle akciger ameliyatlarinda, pulmoner komplikasyonlar énemli bir risk olusturur
¢linkii bu komplikasyonlar hastanin iyilesme siirecini etkileyebilir, hastanede kalis
stiresini uzatabilir ve tedavi maliyetini artirabilir.

Bu degerlendirme genellikle bir dizi adimi icerir. Hastanin dykiisiinlin alinmasi,
fiziksel muayene, akciger grafisi, arter kan gazi analizi, solunum fonksiyon testleri ve
kardiyopulmoner egzersiz testi gibi testler bu siirecin bir pargasidir. Ancak hangi
tetkiklerin yapilacaglr veya kimlerin bu testlere ihtiya¢ duyacagi hala tartismali bir
konudur®3,

Hekimler, hastanin durumuna ve operasyonun karmasikligina gore hangi
testlerin yapilacagina karar verirler. Ornegin, yiiksek riskli hastalar, daha kapsaml bir
preoperatif degerlendirme gerektirebilirken, diisiik riskli hastalarda daha az invaziv
degerlendirme yontemleri yeterli olabilir. Bu nedenle, her hasta icin 6zellestirilmis bir

degerlendirme yaklagimi1 benimsenmelidir. (TABLOG6)

Tablo 6. Akciger kanserinde anamnez.

Planlaman cerrahi
¥
Aynrtihayla vefizikmuayens
> ¥ B
Nl.'l-',i;lir Yeni solunumsal semplomlar
ler yas Qbezize Planlanan uylu apnevarh g
abdominal cerrahi
malnuzrisyon yeni gecirilmis . .
r_ : ara oykusy (=20 pake
solunur yolu enfelsiyony sigara oykiisi (>20 paket-nl)
kB ¥ Y
lleri — —
alkciger grafisi
pulr’:-nc‘ Solumum I':_|r|-.5.i','|_|r| reati
degerlzndirme Ek pulmoner
Letkiklerine sorek yok deferlendirmeniny apilimasin artzryzlkan
— _— H H B} i P z 1 gzl snns

1) Anamnez alinmast

Preoperatif degerlendirme siirecinde, ayrintili bir dykiiniin alinmas1 ve detayl
bir fiziki muayene yapilmasi 6nemlidir. Bu degerlendirme, hastanin solunum sistemi ile
ilgili semptomlari, kullandig1 ilaglari, alerjilerini, eslik eden hastaliklarin1 ve risk

faktorlerini belirlemek adina kritik bir rol oynar.
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Solunum sistemine ait semptomlar olan higiltili solunum, hemoptizi, dispne,
gogiis agrisi, Oksiirlikle balgam cikarma gibi belirtiler detaylica sorgulanmalidir. Bu
semptomlarin varligi veya kontrol altinda olup olmamasi, postoperatif pulmoner
komplikasyon riskini belirlemede énemlidir.

Yas, sigara i¢imi, ilag gecmisi, mesleksel maruziyetler, immobilizasyon, eslik
eden hastaliklarla pulmoner emboli risk faktorleri gibi parametreler de goz Oniinde
bulundurulmalidir. Ozellikle uyku apne sendromu gibi durumlar, perioperatif dénemde
0zel onlemler alinmasini gerektirebilir.

Fizik muayene sirasinda elde edilen bulgular detayli olarak incelenmeli ve
anormal bulgularin altta yatan nedenleri arastirilmalidir. Ornegin, KOAH veya konjestif
kalp yetmezligi gibi hastaliklar1 olan hastalarda ilgili bulgularin degerlendirilmesi ve
gerekirse ek incelemeler yapilmasi gerekebilir®**®,

Tiim bu degerlendirmelerin amaci, hastanin cerrahi i¢in uygunlugunu belirlemek
ve operasyon sonrasi olusabilecek komplikasyonlar1 en aza indirebilmektir. Bu nedenle

preoperatif donemde yapilacak detayli ve kapsamli bir degerlendirme, hastanin tedavi

planinin belirlenmesinde biiyiik 6nem tasir.
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Tablo 7. Dispne nedenleri.

DiSPNE

Kardiyak dispne

1-Myokardiyal iskemi
2-Kalp yetmezligi

3- Kapak hastalig
4- Perikardiyal hastaliklar

Pulmoner dispne
1-KOAH

2-Astim
3-Pnémoni

4-Pulmoner Fibrozis
5-Akciger hasari

6- Pulmoner emboli

7- Pulmoner hipertansiyon
8-Restriktif akciger
hastaliklar

9-Plevral hastaliklar

Diger nedenler
1-Anemi

2-Kondisyonsuzluk
3-Bdbrek yetmezligi

4-Noromdiskiler hastalik
5-Hipotiroidizm

1-Elektrokardiyografi
2-Akciger grafisi

3- Stres testi
4- Ekokardiyografi

1- Akciger grafisi

2- Arteryel kan gaz

3- Solunum fonksiyon testi
4-Toraks tomografisi
5-BNP

1-Tam kan sayimi
2-Ure, kreatinin
3- Elektrolitler

SRatriilretilggAt] 4-Tiroid fonksiyon testleri

2) Akciger grafisi

Akciger grafisinin  kullaniminin 6zellikle belirli durumlarda preoperatif
degerlendirmede faydali olur. Ozellikle risk faktorleri tasiyan, yash bireylerde veya
kardiyopulmoner hastalig1 olanlarda, postoperatif komplikasyon riskini belirlemek ve
mevcut durumu degerlendirmek i¢in akciger grafisinin ¢ekilmesi onerilmektedir.

Calismalar, preoperatif donemde yapilan akciger grafilerinde siklikla kronik
siirelere bagl bulgularin saptandigimm gostermektedir. Ornegin, kardiyomegali (%15-
65) ve KOAH'a ait bulgular (%7-30) bu grafilerde sikga karsilagilan durumlar
arasindadir. Bununla birlikte, pulmoner konjesyon ve akut konjestif kalp yetmezligi gibi
bulgularin da belirli bir oranda tespit edilmektedir.

Ozellikle belirtileri veya bulgular1 olan, cerrahi adaylig: diisiiniilen bireylerde,

akciger grafisinin, altta yatan potansiyel hastaliklari degerlendirmede yardimei oldugu
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asikardir. Ozellikle 50 yas iizerindeki torasik cerrahi gegirecek olanlarda bu tetkikin
yapilmasi gereklidir.

Ancak, tiiberkiiloz gibi bulasici hastaliklarin prevalansinin azalmasi, daha
hassas ve detayli goriintiilleme yontemlerinin kullanilabilir hale gelmesi, akciger
grafisinin genel olarak kullannminin azalmasma neden olmustur. Bu nedenle, hangi
durumlarda akciger grafigi cekilmesi gerektigi konusunda kesin bir fikir birligi
olmayabilir ve duruma gore degerlendirme yapilmasi gerekebilir. Biitiin bu datalar
degerlendirilip giincellenmis olan ACCP (American College of Chest Physicians)

kilavuzunda belirtilmistir.

3) Arter kan gazi

Arter kan gazi incelemesinin, bilhasa altta yatan akciger hastaligi bulunanlarda
cerrahiden ©nce 2 sebepten kaynakli olarak yapilmasi lazimdir. Ilk sebep,
gerceklestirilen birgok arastirmada preoperatif evrede hiperkapni belirlenmesinin
postoperatif pulmoner komplikasyon insidansini arttirdiglr gostermektedir. Diger
nedense, KOAH’l1 kisilerde hiperkapni belirlenmesinin, cerrahiden kaynaklanan riskten
bagimsiz olarak daha kisa hayat siiresiyle iliskili oldugu anlasilmigtir>455:56:57,
Kardiyovaskiiler, torasik ya da abdominal cerrahi kullanilacak kisilerde dispnenin
mevcudiyetinde ya da sigara kullaniliyorsa arter kan gazi incelemesinin yapilmasi
tavsiye edilmektedir. Hiperkapni (PaCO> >45 mmHg) belirlenen hastalar cerrahi operasyon
icin pulmoner agidan yiiksek riskli kabul edilmektedir. Hipoksemi (arteryel oksijen
basinct; Pa02<60 mmHg) belirlenmesi cerrahi operasyon i¢in rolatif kontrendikasyon
olabilmektedir fakat postoperatif komplikasyonlarda anlamli bir belirleyici olarak
saptanmamistir. Hiperkapniyle hipokseminin mevcudiyeti kimi agir akciger hastalari
disinda operasyon i¢in kesin kontrendikasyon olusturmaz fakat preoperatif destek, pero-
peratif ve postoperatif evrede yakin takip ve yogun bakim destegi bakimindan uyarici
olmaktadir 56-57.

Rezeksiyon cerrahisi yapilan hastalarda preoperatif risk etkenlerinin ele alindig1
bir aragtirmada, preoperatif asamada hiperkapni belirlenmesinin  postoperatif
komplikasyonlar1 arttirmadigi ortaya konmustur®. Arter kan gazlari yalmz basina

yuksek risklerinden dolay1 cerrahiyi 6nleyen bir parametre seklinde kullanilmamalidir,
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hastalarin belirtileri, solunum islevleri, egzersiz kapasiteleriyle bir arada analiz

edilmelidir.

4) Solunum fonksiyon testi

Spirometrik inceleme esnasinda preoperatif degerlendirmeye yonelik olarak en
fazla tercih edilen parametreler; zorlu ekspiratuvar volim saniye (FEV1) ile zorlu vital
kapasite (FVC)’dir. Bu konuyla ilgili yapilmis olan ilk aragtirmalarda FEV1 <%70,
FVC <%70 ve FEV1/FVC <%65 belirlenmesinin postoperatif pulmoner komplikasyon
risklerini arttirdigi belirlenmistir. Fakat daha sonraki senelerde gerceklestirilen
arastirmalarda spirometrenin postoperatif pulmoner komplikasyonlarla ilgili olarak tek
basina bagimsiz bir risk etken oldugu gosterilememistir. Spirometrik veriler ile klinik
bulgularin kiyaslandig1 birkac¢ arastirmada, spirometrik degerlerin anamnezle fiziki
muayeneye {istiinliigii belirlenmemistir®®. Elektif abdominal cerrahinin uygulandig
2000’den fazla hastay1 kapsayan bir arastirmada, postoperatif pulmoner komplikasyon
riskini arttiran 4 parametre saptanmistir. S6z konusu degerlendirme c¢ergevesinde
preoperatif asamada anormal fiziki muayene bulgularinin bulunmasi pulmoner
komplikasyon riskini 5.8 kat, anormal akciger grafisi bulunmasi 3.2 kat, Goldman
kardiyak risk indeksi 2 kat, Charlson komorbidite indeksi 1.6 kat arttirmistir. Pulmoner
komplikasyon gelisen hastalarin FEV1, FVC ve FEV1/FVC degerlerinin, pulmoner
komplikasyon gelismeyen hastalar ile birbirlerine yakin oldugu saptanmistir>®%°, Benzer
bigimde yapilmg olan farkli bir calismadaysa genel saglik durumunu ortaya koyan ASA
smift IV ya da daha {izerindeki vakalarda pulmoner komplikasyon riskinin, anormal
spirometri belirlenen vakalardan daha fazla oldugu belirlenmistir. Son GOLD Strateji
raporunda KOAH siddetinin analizinde FEV1 disindaki degisiklikler ve son bir sene
icerisindeki alevlenmeler de dahil edilmistir. Preoperatif asamadaki spirometrik
degerlerle postoperatif agamadaki komplikasyonlar daima korelasyon gdstermez ve s6z
konusu degerlerin normal olmast postoperatif asamada komplikasyon riskinin az
olacagim1 gostermez. Akciger rezeksiyon cerrahisi uygulanacak kisilerde, postoperatif
FEV1 degeriyle rezeksiyona elverisli olup olmadiginin saptanabilmesi igin spirometri
endikasyonu bulunmaktadir fakat akciger hastaligiyla ilgili belirti ve fiziki muayene
bulgular1 belirlenemeyen akciger rezeksiyon cerrahisi haricindeki ameliyatlardan 6nce

solunum islev testi gerekmez. 60 yas Usti, 20 paket/sene ya da daha ¢ok sigara gegmisi
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olan, bilinen bir akciger hastalig1 bulunan, solunum sistemiyle ilgili belirtileri bulunan,
akciger rezeksiyonundan sonra kalacak rezerv solunum degerini hesaplanmasi gereken
torasik cerrahisi planlanmig olan biitiin hastalarda spirometri endikasyonu vardir (Tablo
8). Solunum fonksiyon testiyle komplikasyonlar arasinda her zaman korelasyon

bulunmaz.

Tablo 8. Spirometre(SFT) yapmak icin preoperatif pulmoner risk faktorleri
Yas

Sigara kullanimi

Obezite veya malnutrisyon
Kardiyovaskdler hastalik

Kronik obstruktif akciger hastaligi
Astim

Pulmoner hipertansiyon

Obstruktif uyku apne sendromu

5) Kardiyopulmoner egzersiz testi ve karbon monoksit diffizyon testi

Hastalarin ventilatuar, metabolik, kan basinci, gaz degisimiyle EKG o6l¢iimleri
yapilip egzersiz esnasinda oksijen sunumunu arttirabilme kapasitesinin Ol¢limiiyle
cerrahiden sonra son organ perflizyonunu devam ettirme durumuna iligkin bilgi
vermektedir. Ileri yasta, kalp ya da akciger hastaligi bulunanlarda s6z konusu test
hastanin cerrahiyi tolere edip edemeyecegini dngormede yarali olabilmektedir. Toraks
cerrahisinin haricinde rutin kullanimi tavsiye edilmemektedir. Egzersiz testiyle
maksimal oksijen tuketimi (VO2 max) 6lcimu postoperatif morbiditeyle mortalitenin
saptanmasinda en faydali testtir. Akciger rezeksiyon cerrahisinde VO2 max’m 15
mL/kg/dk’nin istiinde oldugu hallerde pefrioperatif mortaliteyle risklerin artmadigi
belirlenmistir. VO2 max’in 15 mL/kg/dk’nin altinda oldugu durumlardaysa postoperatif
komplikasyon riski belirgin sekilde artar ve hasta cerrahi islem i¢in yiiksek riskli olarak
degerlendirilir

Akcigerlerde gaz aligverisi difiizyon mekanizmasiyla gergeklesmektedir.
Diflizyon, oksijenle karbondioksit gazlarinin alveollerden kilcal kan damarlarina

karsilikli olarak birim zamanda belli bir basing farkinin altindaki gegisidir. S6z konusu
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gecisin gergeklesme diizeyi akcigerin difiizyon gecirgenligiyle belirlenmektedir.
Karbonmonoksit gazinin (CO) kandaki hemoglobine baglanma yetisi oksijenden 210
kat daha fazla oldugundan test sirasinda ¢ok diisiik seviyede (%0,3) CO gazi solutulup
akcigerin difiizyon kapasitesi hesaplanmaktadir. Sigara i¢cimi alveollerde CO miktarini
artiracagindan testten 24 saat evvel kesilmesi tavsiye edilir. Kesilmiyor ise test sirasinda
nefeste karboksihemoglobin seviyesine (exhale COHb) bakilip diizeltme yapilmaktadir.
Hemoglobin, oksijenin transportundan sorumlu oldugu ic¢in Ol¢iimiin neticesinde
hemoglobine dayali olarak diizeltme yapilmaktadir. Bunun i¢in guncel kan hemoglobin

degeri gerekir 1.,

6) Perfiizyon ventilasyon sintigrafisi SPECT

Akciger p/v sintigrafisi genelde pulmoner emboli tanisinda kullanilmaktadir.
Pulmoner emboli dis1 kullanimlari; rezeke edilecek akciger dokusunun P/V’ye katilim
orani ve postoperatif rezerv belirleme, akciger transplantasyonu sonrasinda transplant
fonksionun  degerlendirilmesidir. ~ Transplant  fonksiyonunu  belirlerken  ve
pnomonektomi sonrasinda mevcut akciger kapiller sayis1 azaldiginda enjekte edilen
MAA  partikiil sayisimin da  azaltilmasi  gerekir.  Bronkopulmoner  fistil
degerlendirilmesinde ve pnomonektomi sonrasinda acik kalmis bronsial giidik

degerlendirilmesinde ventilasyon sintigrafisinin faydali oldugu gosterilmistir 626364

Performans Durumu ve Genel Saghk Degerlendirilmesi (TABLO 9-10)

Tablo 9. ECOG-DSO skalasi %.

Tam aktif hastaliktan dnceki buttn aktivitelerini kisitlama olmadan yapabiliyor

Gug fiziki aktivitelerde kisitlama bulunuyor, fakat ayakta ve hafif isleri yapabiliyor

Avyakta ve kendi bakimimi yapabiliyor, fakat belli bir iste galisamiyorve giindiiz
saatlerinin yarisindan ¢ogunu ayakta gecirebiliyor

Kendi bakimin1 yapma konusunda gli¢liik yasiyor, glindliz saatlerinin yarisindan
fazlasinda yatiyor ya da sandalyede oturuyor

Oz bakimini yapamiyor, tam olarak sandalye ya da yataga bagimli

Oliim
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Postoperatif komplikasyonlarin tahminini preoperatif bilgiler vermektedir ve
Amerikan Anesteziyoloji Dernegi'nin klinik siniflamasi kullanilmaktadir. Acil cerrahi
girisim gerektiginde hastanin simiflama numarasindan sonra “E” harfi eklenmektedir.

(ASA IE gibi)

Tablo 10. ASA (American Society of Anesthesiologist) siniflamas %

ASA1 Normal, sistemik bir bozukluga yol agmayan cerrahi patoloji haricinde bir

hastalik ya da sistemik problemi bulunmayan saglikli bir insan

Cerrahi girisime isteyen sebebe ya da farkli bir rahatsizliga (hafif diizeyde
ASA?2 anemi, sismanlik,hipertansiyon, kronik bronsit, amfizem, diabetes mellitus
vb.) dayali hafif bir sistemik bozuklugu bulunan insan

Aktivitelerini sinirlayan, fakat kuvvetsiz birakmayan hastaligi (latent kalp
ASA 3 yetmezligi, ileri diabetes mellitus, hipovolemi, gecirilmis miyokard

infarktust, sinirl akciger islevi vb.) bulunan insan

Kuvvetini tamamiyla yitirmesine yol acip yasaminda devamli bir tehdit
ASA 4 aratan bir hastalig1 (bobrek, sok, karaciger yetmezligi dekompanse kalp

yetmezligi ya da solunumsistemi hastaligi vb.) bulunan insan

ASA 5 Cerrahi isleme tabi tutulsa da tutulmasa da 24 saatten ¢cok yasamasi
beklenmeyen, son timit olarak cerrahi girisime tabi tutulan 6lim

durumundaki insan

ASA 6 Yukarida yer alan gruplara sonradan bu grup ileve edilmistir. Bu gruba da

organ alinmaya elverisli, beyin 6liimii baglamis hastalar girer.
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2.5.2. Akeger kanseri tedavisinde kemoterapi ve radyoterapinin yeri

Kemoterapi®’

Kanserli hticrelerin yok edilmesine yonelik olarak neoadjuvan ya da primer
sistemik akciger kanseri kemoterapisi, cerrahiden once tercih edilebilir. Ayrica bu,
onkolojij olarak belli bir akciger kanseri tedavi rejiminin tiimor {izerindeki tesirini
saptama hususunda imkan saglar.

Adjuvant kemoterapi, kanseri sirasinda ¢ikarilamayan kanserli hiicreleri
hedeflemek icin cerrahi islemler ya da radyasyonun ardindan kullanilir. Kanserin
vucudun &teki alanlarina yayilmasinin engellemeye yardim eder.

Sistemik kemoterapi, kemoterapi ilaglarimin  kan dolasimi  vasitasiyla
dolagimidir. Lokal agidan ilerleyen veya metastatik akciger kanseri tedavisi onemlidir.

Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanserinde ve oteki faktorlerde kemoterapi degisik
durumlarda da tercih edilebilir:

Ameliyat 6ncesinde (kimi durumlarda radyasyon tedavisiyle beraber) bir timéru
kiigiiltmek i¢in kullanilmaktadir.

Geride kalan kanser hiicrelerinin yok edilmesine calismak iizere ameliyatin
ardindan  kullanilmaktadir (kimi durumlarda radyasyon tedavisiyle beraber
yapilmaktadir).

Radyoterapiyle (es zamanli terapiyle) birlikte kanser yakinlardaki kritik yapilara
doniistiiglinden ameliyat ile alinamayan kimi kanserlerde kullanilmaktadir.

Daha ileri seviyede kanserlerle ameliyat i¢in saglikli olmayan kimi insanlar igin
temel tedavi gergevesinde kullanilmaktadir (kimi durumlarda radyasyon terapisiyle
beraber yapilmaktadir)

Klasik tedavi yaklagiminda kanser histopatolojik tiirline dayali olarak standart
bir tedavi kullanilmaktadir. Se¢ilmis olan tedavi metodu saptanan kanser tiiriiniin
genetik yapisiyla uyumlu degilse; hasta bu ilacin kanser hiicrelerini etkileyebilme
siiresinde ilacin yan etkilerine maruz kalabilmektedir ve tedavi edilmedigi miiddetge
kanser kanla ya da lenf yoluyla viicuda yayilip hastanin beklenenden evvel 6lmesine yol
acmaktadir. Hedefe yonelik tedavi metotlarinda kanser hiicresi incelenip belirlenen gen
mutasyonlarina dayali olarak kisisellestirilmis tedavi yapilabilir.

Rutin olarak yapilan kemotrapide verilmis olan ilaglar timdrlii hiicreleri 6ldiiriir

iken saglam hicrelere de zarar vermektedir. Ama akili ilaclar yada hedefe yonelik
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tedavi (target ve check point inhibitor tedavileri) yalnizca tiimorlii hiicreleri yok etmeye
yoneliktir. Giiniimiizde kimi akilli ilaglar tiim kanser tiirlernde etkili degildir. Oncelikle
kanser sitogenetiginin bu tedavilerin hedefine uygun olmasi gerekmektedir. Bugiin i¢in
akciger adenokarsinomlar1 hedefe yonelik tedavi ve immiin kontrol noktas1 inhibitorleri
icin daha sik kullanim alani olusturmaktadir. Hedefe yonelik tedavide temel olarak
bakilmasi gereken genetik markirlar sunlardir: EGFR, ALK, ROS.1, C-MET, B-RAF.
Hemen hemen akciger adenokarsinomlu hastalarin %7-10'sinde s6z konusu tedavi
kullanilabilir. Bilhassa sigara kullanmayan ve kadin hastalarda s6z onusu akilli ilaglarin
kullanim tedavisinin uygulanma oran1 %30'lara ¢ikabiliyor.

Immiinoterapi .

Son senelerde ileri evredeki (3B ve 4. evreler) akciger kanserlerinin tedavisinde
kullanilan en 6nemli gelismelerdendir. Hastanin bagisiklik sistemi {izerinden calisan bir
tedavidir. Kanser hiicresine karsi c¢esitli nedenler ile duyarsiz kalan bagisiklik
sisteminin tekrar saglikli bir sekilde gorev yapmasini saglayan bir tedavi seklidir.
Immiinoterapi yontem ile hastalarda daha uzun miiddet sag kalim saglanabilir.
Calismalarin biiylik ¢ogunlugu ileri evre hastalarda yapilmis iken, giiniimiizde daha
erken evre akciger kanseri hastalarinda ve neoadjuvan olarak kullanimi konusunda
caligmalar devam etmektedir ve ilk sonuglar umut verici diizeydedir. PD1 ve PDLI1
seviyesi yiikseldikce immiinoterapinin faydasi ve kalici etki olusturma potansiyeli
artmaktadir. Ancak bu tedavi seceneginin de kendine has ciddi olabilecek yan
etkilerinin oldugunu akilda tutmak gerekmektedir.

Radyoterapi .

a- Preoperatif (neoadjuvant) radyoterapi: Blylk timorleri rezektabilite etmeyi
kolaylastirmak, rezeksiyon sinirlarinin negatifligini temin etmek, ameliyat esnasinda
seeding’i engellemek ve hipoksiye dayali radio rezistansligi engellemek icin diisiik
dozlarda radyoterapi kullanilmaktadir. Bunun dezavantaji cerrahi evreleme olmadan ve
tumordn anatomik tam yayiliminin bilinmeksizin tedaviye baslanmasiyla postoperatif
komplikasyon risklerinin fazla olmasidir. Akciger kanserlilerde rezektabilite sansini
arttirmaktadir fakat sagkalima etkisi ¢ok degildir. Yalnizca pancoast tiimdrlerinde
neticeler daha iyidir. Pancoast tiimorlerinin biiylimesi yavastir, metastazi daha azdir
fakat s6z konusu tiimorlerin yakinliklarindan dolay1 organ, kemik ve sinir yayilimi

erken oldugu icin ameliyat edilme sans1 ¢ok azdir. Bunlar genel olarak yassi epitel ve
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adeno kanserlerdir. Superior sulkus bolgesinden ¢ikarilan tiimoérler, torasik
kaburgalariyla brakial pleksus ile servikal sempatik siniri invaze eder. Bunlarda

geleneksel uygulama metodu preoperatif radyoterapidir.

b- Postoperatif (adjuvan) Radyoterapi : Ameliyattan sonra ekilmis olan
hiicrelerin ya da kalint1 timdrle lenfatiklerin sterilizasyonu i¢in yapilmaktadir. Evre I
nodiil metastazi bulunmayan ve kiiratif rezeksiyon yapilmis olan hastalarda postoperatif

radyoterapinin yasam siiresini uzatma konusunda etkisi goriilmez.
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3. GEREC VE YONTEM

Cukurova Umiversitesi Balcal1 hastanesi gogiis cerrahisi anabilim dalinda Eyliil
2011 ile Temmuz 2020 tarihleri arasinda primer akciger kanseri nedeniyle opere edilen
1581 hastanin dosyalar1 retrospektif olarak tarandi. Diglanma kriteri olarak 18 yasindan
kiiciik olma ve miikerrer hasta kaydini onleme amaci ile tamamlama rezeksiyonu
yapilan hastalarin ilk wedge rezeksiyon basvurulari (bu bagvuruya ait timor 6zellikleri
calismaya dahil edildi) uygulandi ve geriye kalan 1400 hasta ¢aligmaya dahil edildi.
Bakilan hastarin 154 de operasyonu neoadjuvan sistemik veya lokal tedavisi sonrast
uygulandi. Calisma gurubunun demografik verileri Tablo 11 de 0&zetlenmistir.
Hastalarin bilgisayar sisteminde olan arsiv dosyalar1 geriye doniik incelenip teshis
anindaki yas, cinsiyet, timoriin tarafi, tiimoriin histolojik tipi, patolojik TNM evresi
bilesenlerinin detayi, tiimor boyutu, visseral plevra tutulumu not edildi. Genel sagkalim
degerleri telefon takip yontemi ve 6lim bildirim sistemi taramasi ile tespit edildi. N2
pozitif hastalar plevra invazyonu olan ve olmayan 2 grupta incelendi ve bu guruplarin

yasam siirelerine 6,12,18,24 ve 60 aylarinda bakildi.
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3.1. Istatistiksel Analiz

Kategorik oOlglimler sayiyla yilizde olarak, sayisal Olgiimler ise ortalamayla
standart sapma (gereken noktalarda ortancayla min-maks) seklinde 6zetlenmistir. N2
pozitif hastalarda yasam siiresinin plevra invazyonu ile olan iligkisini incelemede
Kaplan-Meier analizinin altinda Log-Rank testi gergeklestirilmistir. Datalarin istatistiki
olarak analizinde IBM SPSS Statistics Versiyon 20.0 paket programi tercih edilmistir.
Biitiin testlerde istatistiki onem seviyesi 0.05 seklinde alinmistir.

SPSS referansi : IBM Corp. Released 2011. IBM SPSS Statistics for Windows,
Version 20.0. Armonk, NY: IBM Corp.
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Tablo 11. Temel klinik ve demografik veriler.

CINS

ERKEK 1128 80.6%
KADIN 272 19.4%
LENF NODU

DISEKSIONU(LND) 1110 79.3%
LND YAPILDI 290 20.7%
LND YAPILMADI

N1(10-11)

N1 POZITIF 237 16.9%
N1 NEGATIF 802 57.3%
N1 BAKILMADI 361 25.8%
BOYUT PET

0-3CM 729 52.1%
3CMDAN BUYUK 620 44.3%
BIYOPSI 51 3.6%
LENFOVASKULAR

INVAZYON 511 36.5%
VAR 513 36.6%
YOK 376 26.9%
BAKILMADI

HISTOPATOLOJIK TIP

Canli kanser huicresi yok 51 3.6%
ADENO CA 638 45.6%
SccC 512 36.6%
DIGERLERI 199 14.2%
N2 LENF NODU

POZITIF 233 16.7%
NEGATIF 878 62.6%
BAKILMAYAN 289 20.7%
N2 POZITiF+ VISSERAL

PLEVRA INVAZYONU

POZITIF 35 15%
NEGATIF 130 55.8%
BAKILMADI 68 29.2%
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4. BULGULAR

Calisma gurubunun erkek/kadin cinsiyet dagilimi; 1128 (80.6%) erkek ve 272
(19.4%) kadin idi (Grafik 1)

CiNSIYET

M Erkek ®kadin

Grafik 1. Cahsma gurubunda cinsiyet dagilimi

Hastalardan 1110 hastada lenf nodu diseksionu yapildi.290 hastaya lenf nodu
diseksiyonu yapilmadi. Lenf nodu tanis1 olan 1110 hastanin; 640 tanesi NO, 237 tanesi
N1 ve 233 tanesinde N2 saptandi. 99 hastada N1 ve N2 pozitifligi ortak olarak saptandi
ve bu hastalar N2 gurubuna dahil edildi.
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LENF NODU DISEKSIYONU

lenf nodu diseksionu yapilmayan -

0 200 400 600 800 1000 1200

M Series1 M Series2 M Columnl

Grafik 2. Lenf nodu érneklemesi-diseksiyonu yapilan/yapilmayan hasta sayilari.

Hastalarin tiimor boyutu 729 hastada 0-3 cm arasinda, 620 hastada 3 cm dan
biiytik iken, 51 hastada kitle 6nceden (dig merkezde) wedge rezeksiyonla alinmisti veya

sadece biyopsi uygulanmisti. (Grafik3)

BOYUT

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
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10%

0%
BOYUT

H0-3CM = 3 CM DAN BUYUK M Kitle .6nceden wedge rezeksionla alinmis hastalar

Grafik 3. TUmor boyutlar
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Hastalarin 513 de (36.6%) da lenfovaskular invazyon goriilmedi. 511(36.5%)
hastada lenfovaskular invazyon var iken 376 (26.9%) hastada lenfovaskular invazyona
bakilmadi.

LENFOVASKULER INVAZYON

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

B lenfovaskular invazyon gorilmedi M lenfovaskular invazyon var lenfovaskular invazyona bakilmadi

Grafik 4. Tumdrlerin histopatolojik olarak lenfovaskiler invazyon durumlari

193 hasta da (13.7%) wedge rezeksiyon ve biopsi ameliyati, 428 hastada
(30.5%) sag akciger {iist lobektomi, 30 hastada (2.1%) sag akciger orta lobektomi, 156
hastada (10.8%) sag akciger alt lobektomi,173 hastada (11.5%) sol akciger {ist
lobektomi, 128 hastada (9.1%) sol akciger alt lobektomi, 129 hastada sol pnémonektomi,
96 hastada (7.5%) sag pndmonektomi ve 32 hastada (2.2%) sag lstt+orta lobektomi
(bilobektomi superior), 23 hastada (1.6%) sag alt+orta lobektomi (bilobektomi inferior),
12 hastada (0.9%) cesitli segmentektomi operasyonlari uygulandi (Tablo 12). Bu

operasyonlarin 57 tanesi sleeve rezeksiyon seklinde uygulandi.
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Tablo 12. Uygulanan akciger cerrahileri.

Sag akciger Ust lobektomi 428
Sag akciger orta lobektomi 30
Sag akciger alt lobektomi 156
Sol akciger Ust lobektomi ve 173
lingulektomi
Sol akciger alt lobektomi 128
Sol pnémonektomi 129
Sag pndmonektomi 96
Bilobektomi stiperior 32
Bilobektomi inferior 23
Segmentektomi 12
Wedge ve biopsi yapilan hastalar 193

4.1. Histopatoloji

Bakilan hastalarin 51 (3.6%) de canli kanser hiicresi gérilmedi, 638 (45.6%)
hasta da adeno ca, 512 (36.6%) hasta da scc,199 (14.2%) hasta da diger kanser tiirleri
saptandi (Grafik 5).

Canli Timor Hiicresi yok
Adeno Karsinom

Skuamoz Hiicreli Karsinom
Diger tipler

Histopatoloji

/

= Canli TUmor Hiicresi yok = Adeno Karsinom

= Skuamoz Hiicreli Karsinom = Diger tipler

Grafik 5. Cahsma gurubunun Akciger Kanserleri Histopatolojik tipleri
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Bakilan 1400 hastadan 894 hastada (63,9%) visseral plevra invazyonu negatif,
145 hastada (10.2%) pozitif ,361 hastada ise (25.9%) bakilmamais idi. Visseral plevra
yayilimi olan 145 hastanin 35 de N2 pozitifligi saptandi.

N2 pozitif hastalarin demografik 6zellikleri

Ikiyliz otuz {i¢ N2 pozitif hastanin 130 unda (55.8%) visseral plevra invazyonu
gortlmedi. 35 N2 pozitif hastada (15%) plevra invazyonu gorildi. 68 (29.2%) hastada
plevra invazyonuna bakilmadi (Tablo 16). N2 pozitif hastalardan 186 (79.8%) s1 erkek,
47 (20.2%) si kadindu.

Yetmis sekiz (33.5%) hastada N1 negatif (skip metastaz), 99 (42.5%) hastada
N1 pozitif ,56 hastada (24%) bakilmadi. Tiim N2 pozitif hastalarin 6zellikleri tablo 13
ve tablo 14 da 6zetlenmistir.

Bakilan N2 pozitif hastalardan 80 (34.3%) de kitle 1-3 cm arasinda ,138(59.2%)
hastada kitle 3 cm dan biiyiik ,15 hastada kitle 6nceden wedge rezeksiyonla alinmisti.

Bakilan N2 pozitif 32 hastada lenfovaskular invazyona bakilmadi, 147 hastada

lenfovaskular invazyon var,54 hastada lenfovaskular invazyon yoktu.
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N2 pozitif hastalardan 127 (54.4%) hasta adeno ca, 78 hasta scc (33.5%) ve 28
hasta (11.6%) hasta diger kanser tiirleri tanis ald1.

N2 pozitif hastalara uygulanan cerrahi prosedurler Tablo 14 de 6zetlenmistir.

Tablo 13. N2 pozitif hastalarin demografik verileri.

CINS

ERKEK 186 79,8%
KADIN 47 20,2%
LENF NODU

SISEKSIONU(LND) 233 100%
LND YAPILDI 0 0%
LND YAPILMADI

N1(10-11)

N1 POZITIF 99 42,5%
N1 NEGATIF 78 33,5%
N1 BAKILMADI 56 24%
BOYUTPET

1-3CM 80 34.3%
3CM DAN BUYUK 138 59.2%
BIYOPSI 15 6.5%
LENFOVASKULAR

INVAZYON 147 36.5%
VAR 54 36.6%
YOK 32 26.9%
BAKILMADI

HISTOPATOLOJIK TIP

ADENO CA 127 54.5%
scc 78 33.5%
DIGERLERI 28 11,6%
N2 POZITiF+ VISSERAL

PLEVRA INVAZYONU

POZITIF 35 15%
NEGATIF 130 55.8%
BAKILMADI 68 29.2%
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Tablo 14. N2 pozitif hastalarda ameliyat dagilimi.

Sag akciger Ust lobektomi 44
Sag akciger orta lobektomi 3
Sag akciger alt lobektomi 32
Bilobektomi Superior 7
Bilobektomi Inferior 5
Sol akciger Ust lobektomi 25
Sol akciger alt lobektomi 15
Sol pnémonektomi 16
Sag pndmonektomi 12
Segmentektomi 3
Inop, biyopsi ve wedge yapilan hastalar 71

Visseral Plevra Invazyonunun, N2 pozitif hastalarda Sagkahm Uzerine
etkisi

Genel sagkalim degerleri telefon takip yontemi ve 6lum bildirim sistemi
taramasi ile tespit edildi. N2 pozitif hastalar; visseral plevra invazyonu pozitif olan ve
visseral plevra invazyonu negatif olan 2 grupta, yasam siirelerine postoperatif

6,12,18,24 ve 60 aylarda bakilarak incelendi.
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Grafik 6. VPI pozitif hastalarin, N2 pozitif hastalardai survi siirelerine etkisi.

Tablo 15. Visseral plevra tutulumunun N2 pozitif hastalarda sagkalim Uzerine etkisi

Visseral plevra tutulumu N HR (95%CI) P deger
(n)

Pozitif 35 19 (9-29) 0,197
Negatif 128 23 (17-29) 0,139
Bakilmayan 54

Genel 163 22 (18-27) 0,146

N2 pozitif hasta grubunun, visseral plevra invazyonu olmayanlarinda median
yasam siireci 23.37 ay (95% giiven aralig1 8:7.27-29.47) iken visseral plevra invazyonu
olan grupta 19.83 ay (95% giiven aralig1 9.71-29.96) bulundu.

N2 pozitif hasta grubunda yapilan istatiksel analizler sonucunda visseral

plevra invazyonu olan ve olmayan guruplar arasinda median yasam siiresinde

anlaml fark bulunmada.
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Tablo 16. N2 pozitif hastalarda median yasam siiresi periodlarinda visseral plevra invazyonu olan /

olmayan hastalarin bilgileri.

Sure | Plevra invazyonu olan Plevra invazyonu olmayan
6 ay |77.1% 82.8%

12 ay | 65.7% 74.2%

18 ay | 51.46% 61.7%

24 ay | 42.9% 50%

Syil | 22.3% 26.1%
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5. TARTISMA

Akciger kanseri diinya iizerindeki en fazla goriillen kanserler tiirlerindendir.
Erkeklerde kansere dayali dliimlerin en sik nedeni iken, kadinlarda meme ve kolorektal
kanserlerinin ardindan en sik Gglnct sebeptir. Akciger kanseri tim kanser teshislerinin
% 13’iinii olusturmasina ragmen, tiim kanser &liimlerinin % 26’sidan sorumludur 12,
Ulkemizde ise saglik bakanlhiginca yayimlanan Saglk Istatistikleri Yilligina gore,
Tiirkiye’de akciger kanseri erkeklerde en fazla, kadinlarda ise meme, tiroid ve
kolorektal kanserleri takiben en sik 4. kanser tiiriidiir. Diinyada oldugu gibi Tiirkiye’de
de akciger kanseri artis gostermekte, kadin cinsiyet de goriilme siklik orami da
artmaktadir®.

Akciger kanseri tiim diinyada erkek cinsiyeti daha c¢ok etkileyen bir kanser
tiriidiir. Son yillarda kadin cinsiyetde artig goriilmesine ragmen halen erkek cinsiyetde
daha sik goriilmektedir. Bu arastirmada taranan 1400 hastanin 1128 (80.6%) 1 erkek,
272 1 (19.4%) kadin idi. N2 pozitifligi saptanan hastalarda ise cinsiyet dagilimi; 186
erkek (79.8%) ve 47 kadin (20.2%) idi. Hasta cinsiyet dagilimlarimiz literatiir ile
uyumlu idi.

Akciger kanserinde prognozu belirleyen en énemli hastaligin evresidir. TUmorin
biytikliigii, lenf nodunun bulunmasi ve uzak organ metastazi hastalik evresini belirleyen
Olciitlerdir. TNM sisteminde 1970 lerin ortasindan itibaren visseral plevra invazyonu
bagimsiz olarak T faktoriinii T2 seviyesine artirmaktadir. Asli olarak beklenen yasam
stiresini etkileyen N2 lenf nodu metastazinda, visseral plevra tutulumunun yasam
stiresine etkisini gosteren literatiir calismalar1 ¢ok kisitli sayida mevcuttur.

Calismamizda visseral plevra tutulumunun N2 hastalik i¢in bir risk faktori
oldugu goruldu. Ancak opere edilen ve N2 pozitifligi saptanan hastalarda visseral plevra
tutulumunun median yasam siiresini {izerinde etkisi olmadigi (p deger 0.197), bu gurup
hastada yasam siiresine asil etki eden faktoriin N2 lenf nodu pozitifligi oldugu goriildii.

Visseral plevra invazyonu, tiimoriin visseral plevra elastik membranin1 agmasi
olarak tanimlanmaktadir. Histopatolojik olarak saptanmasi bazen zor olmaktadir.
Stipheli durumlarda hemotoksilen-eozin boyamasina ek olarak elastin ve Victoria-blue
Von Gieson boyamasi boyasi ile degerlendirilmesi gerekmektedir’®. Visseral plevra

invazyonu PLO, PL1 ve PL2 olarak ayrilmaktadir. Visseral plevra invazyon derecesi,
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risk gruplarina gore ayrildiginda; PL1 ve PL2 olan hastalar, PLO olan hasta grubuna
gore daha kotii prognoza sahiptir. PL1 ve PL2 olan hasta gruplari kendi arasinda
degerlendirildiginde ise istatistiksel olarak anlamli prognoz farkina sahiptir. PLO olan
hastalarin genel sagkalimlarinin PL1 ve PL2 olan gruplara gére daha iyi oldugunu
bulmuslardir "*"2. Yujin Kudo ve arkadaslar1 7 ci TNM evrelenme sistemine gore T1a—
T2b olan 886 hastayr plevra invazyon derecesine gore hasta gruplarint pO,pl ve p2
gruplara ayirmiglar.5 yillik yasam siireglerini karsilastirdiklarinda yasam stireleri
uygun olarak 80.8%, 63.7% ve 49.6% degerlendirmistir’®. Baska bir ¢alismada ise,
PLO ve PL1 olan hastalar arasinda sagkalim agisindan anlaml bir farklilik bulunmaz
iken, PLO olan hastalar PL2 olanlara gore ve PL1 olan hastalar ise PL2 olanlara gore
daha uzun sagkalim gdstermistir’® . Wang ve ark.'nmn yaptig1 calismada, PLO ile PL1
olan ve PLO ile PL2 olan hastalar arasinda sagkalim agisindan anlamli bir fark
bulunmustur 4. Hastanemiz histopatolojik incelemesinde ve raporlanmasinda visseral
plevra invazyonu PLO-1-2 olarak degil, sadece var/yok olarak degerlendirildiginden
dolay1 retrospektif dosya taramasina dayali olan bu tez ¢alismamizda VPI invazyon
derecesi bagimsiz bir faktor olarak degerlendirilmemistir.

Ou ve ark.'nin 9157 evre IA ve 10 545 evre IB hasta ile yaptig1 bir calismada,
timdr boyutu 3 cm ve daha kii¢iik olanlarin analizinde, visseral plevra invazyonunun
prognostik faktdér olmadig bulunmustur”. Hastalarmn tiimér boyutuna gore 2-3 ¢cm, 3-5
cm ve 5-7 cm olmak tizere gruplara ayrildig1 Yoshida ve ark.'min yaptig1 ¢alismada ise
visseral plevra invazyonu kétii prognostik faktdr olarak bulunmustur® . Tian ve ark.”’
813 hastadan olusan ¢alismalarinda hastalarin1 timaor boyutuna goére, timaor boyutu 2 cm
ve altinda, 2-3 cm, 3-5 cm ve 5-7 cm olmak {izere gruplandirmiglardir. Buna goére timor
boyutu 2 cm ve altinda olan hasta grubu visseral plevra invazyonu olsa dahi en iyi
sagkalim sonuglarina sahiptir. Ancak tiimor boyutu 2-3 ¢cm olanlar igin visseral plevra
invazyonu kot prognoz gostergesidir. Tumor boyutu 3-5 ve 5-7 cm olan hasta
grubunda ise anlamli bir istatistiksel sonuca ulagilamamigstir. Tiim bunlar gbz Oniine
alindiginda visseral plevra invazyonunun, timdr boyutu 3 cm'den biiyiik olan hastalarda
anlamli bir prognostik faktdr olmadig sonucuna ulasilmistir”. Bu calismamizda timor
boyutu degerlendirilmis, ancak timdr boyutunun VPI ile iligkisi ve surviye olan etkileri
degerlendirilmemistir, zira ¢alismada hipotezimiz VPI’ nun N2 hastalik durumunda

surviye etkisinin arastirilmasi idi.
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Adenokarsinom histolojik alt tipi periferik akciger kanserlerinin biiyiik
cogunlugunu olusturduklarindan dolayi, dogal olarak VPI hastalarinin biiyiik cogunlugu
adenokarsinomlardan olugmaktadir. Bizim ¢alismamizda da adenokarsinom tip olarak
VPI pozitif hastalardaki en sik tip idi. Ayrica, Adeno Karsinom hastalarinda VPI ve N2
pozitifliginin daha sik goriildiigiinii saptadik.

VPI, bircok yayin ve kaynakta akciger kanseri i¢in kotii prognostik bir faktor
olarak tanimlanmaktadir. Bunun sebebi olarak; malign plevral effiizyona ve parietal
plevra yayilimma sebep olma’®, subplevral lenfatikler yolu ile ¢ok daha fazla hiler ve
N2 lenf nodlarina yayilima sebep olma, lokal niiks oranlarinda artisa neden olma’® ve
hatta hematojen tiimor yayiliminda ilk basamak dahi olabilecegi diisiincesi® 6n plana
cikmaktadir. Bu sebeplerden dolay1r VPI saptanan hastalara sistemik adjuvant tedavi
onerilmektedir 8.

Mediyastinal lenf nodu metastazinin, visseral plevra invazyonu ile iligkili
olabilecegini gosteren bircok calisma mevcuttur. Bunun nedenleri arastirildiginda
subplevral lenfatikler yolunun kullanilmasi ile hiler ve mediastinal lenf nodlarina daha
kolay yayilim oldugu, yapilan plevral lenfatik haritalandirma da ozellikle superior
mediyastinal lenf nodlarina yayilimin daha fazla oldugu ve hatta plevranin nobetci
sentinel toplayici lenf nodunun superior lenf nodlar1 oldugu saptanmistir>®-81%2, Visseral
plevranin anatomisi goz 6niine alindiginda bu hastalarin daha fazla lenfatik metastaz ve
vaskiiler invazyon yapabilecegi diisiiniilmektedir®® Bizde ¢alismamiz da, VPI saptanan
hastalarda N2 hastalik goriilme sikligmin arttigmi (%16.7 vs %?24.4), dolayist ile
VPI'un N2 lenf nodu tutulumu igin risk olusturdugunu saptadik.

IASCL’nin 8. TNM simniflandirma calisma verilerine bakildiginda, KHDAK
vakalarinda yagsam suresinin hastaligin evresi ile direkt baglantili oldugu
gorillmektedir 8. Beklenen 5 yillik siirvi oranlari %90 lardan baslamakta ve evre
ilerledikce azalmaktadir. N2 hastalik varliginda keskin bir diisiis goriilmekte ve 5 yillik
beklenen siirvi oranlar1 %20 lere inmektedir. N2 lenf nodlarinin metastazik olmasi, hem
hastay1 cerrahi tedavi sansindan uzaklastirmakta, hemde beklenen yasam siiresini
bagimsiz olarak ciddi sekilde azaltmaktadir.

Visseral Plevra Invazyonunun bagimsiz olarak kotii prognoz gostergesi
oldugunu gosterilmis olsa da®®, N2 hastalik durumunda surviyi asil etkileyen faktoriin

N2 lenf nodu invazyonu oldugu ve VPI nun survi tzerine bu durumdaki hastalarda
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etkisinin olmadigint bu c¢alismada saptadik. N2 pozitif hastalarda; visseral plevra
invazyonu olmayan grupta median yasam stiresi 23.37 ay (95% giiven aralig1 8:7.27-
29.47) olarak bulunurken, visseral pevra invazyonu olan grupta 19.83 ay (95% guven
aralig1 9.71-29.96) olarak bulundu. Plevra invazyonu olan ve plevra invazyonu olmayan
grup arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulunamadi. Sagkalimda N2 lenf nodu
tutulumu olmasinin survi tizerinde etkisinin visseral plevra invazyonundan daha onemli

ve etkili oldugu goriildii.
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6. SONUC

Diinyada akciger kanserlerinde tedavisinde kullanilan kemoterapi ve radyoterapi
yontemlerinin ¢ok gelismesine ragmen halen uygun evrede uygulanacak cerrahi en iyi
sonuglar1 vermektedir. N2 lenf nodlarinin tutulumu prognozu keskin bi¢cimde ve en
etkili olarak kotiilestiren faktor olarak goriilmektedir. Visseral plevra invazyonu da
bagimsiz olarak kotii prognoz gosterse de, N2 pozitif hastalarda bu etkisi 6n plana
cikmamakta ve N2 pozitif hastalarin kotii prognozunda N2 hastaligin diger faktorlerden
daha etkili oldugu goriilmektedir. N2 hastalik varliginda VPI nun survi siirelerine

etkisinin olmadigini diisiinmekteyiz.
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