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Ozet

Akciger kanseri siklikla, tedavi segeneklerinin uygulanmasin-
da zorluklara neden olan bir veya daha fazla kronik hasta-
likla birliktelik gdsterir. Bu komorbid hastaliklardan biri olan
kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH) ve akciger kanseri,
tim diinyada ylUksek morbidite ve mortaliteye neden olan
iki hastaliktir. KOAH hastalarindaki bozulmus akciger fonk-
siyonlari nedeniyle, bu hastalarda gelisen akciger kanseri
¢ogu zaman cerrahi tedaviye uygun olmamaktadir. Erken
dénem akciger kanserinde standart tedavi cerrahi rezeksi-
yondur. Opere edilebilir akciger kanseri olgusunun tedavi
segeneklerinin degerlendiriimesi kar-zarar analizidir. KOAH
gibi komorbiditesi olan yiiksek riskli hastalarda elde edilen
fayda, beklendigi kadar ylksek olmayabilir. Gerek lobektomi
gerekse sublobar rezeksiyonlarda, VATS veya minimal inva-
zif cerrahi yontemler dncelikle distniimelidir. KOAH’In, Evre
| akciger kanseri hastalarinda lobektomi sonrasi komplikas-
yon riski ve kétl prognoz agisindan énemli bir belirleyici fak-
tér oldugu saptanmistir. Bu nedenle bu hastalara yaklasim
multidisipliner olmalidir. Bu hasta grubunda daha iyi tedavi
sonuclar elde edebilmek icin yeni teknikler ve teknolojilerin
gelistiriimesi gereklidir.

Anahtar kelimeler: Akciger kanseri, KOAH, komorbidite,
rezeksiyon, VATS, lobektomi, segmentektomi

Abstract

Patients who develop lung cancer often have one or
more comorbidities that causes difficulties in considering
treatment options. Chronic obstructive pulmonary disease
(COPD) and lung cancer cause significant morbidity and
mortality worldwide. However, significant number of lung
cancer patients with COPD are considered to be inoper-
able due to abnormalities in pulmonary functions. Surgical
resection is the standart therapy in early stage lung cancer.
Evaluation of the treatment options in operable lung can-
cer is a benefit analysis and may not be high as expected.
Minimally invasive surgery or VATS should be strongly con-
sidered in both lobectomy and sublobar resections. COPD
is a major predictive factor for postoperative complications
and poor prognosis in stage | lung cancer after lobectomy.
Patients should be evaluated in a multidiciplinary fashion.
It is necessary to develop advanced techniques and tech-
nologies in order to achieve better results in this group of
patients.

Keywords: Lung Cancer, COPD, comorbidity, resection,
VATS, lobectomy, segmentectomy

GiRIiS

Akciger kanseri siklikla, tedavi segeneklerinin uygu-
lanmasinda zorluklara neden olan bir veya daha fazla
kronik hastalikla birliktelik gosterir. Bu komorbid has-
taliklardan biri olan kronik obstriktif akciger hastalig
(KOAH) ve akciger kanseri tim dinyada ylksek mor-
bidite ve mortaliteye neden olan iki hastalktir (1, 2).
KOAH, zararli gaz ve partikillere maruziyet sonrasi
havayollari ve akciger parankiminde anormal inflamas-
yonla ortaya c¢ikan, genellikle ilerleyici ve kalici hava

akimi kisitlanmasi ile karakterize, alevienmeler ve eslik
eden hastaliklar ile siddeti artan, dnlenebilir ve tedavi
edilebilir bir hastaliktir (3).

KOAH, artmig akciger kanseri riski ve birgcok pul-
moner ve ekstrapulmoner belirtiler ile seyreder (4).
Akciger kanserli olan hastalarin %50-80’inde KOAH
bulunmaktadir ve bu iki hastalik arasindaki iligki,
sigara igcme yogunlugundan bagimsizdir (5). Bunun
yani sira Anthonissen ve ark. (6), 5887 asemptomatik
hava yolu tikanikhgi bulunan KOAH hastalarini dahil
ettikleri calismada (The Lung Health Study), KOAH’l
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hastalarda en sik gdrilen 8lim sebebinin akciger kan-
seri oldugunu (%33) bildirmiglerdir. KOAH’da mortalite
nedenlerini arastiran ilk genis ve uluslararasi klinik
calisma TORCH galismasidir (7). Bu galismada, U¢
yillik takip sUresi icerisinde 6len 911 KOAH hastasinda
6lim nedenleri bildiriimistir. Buna gére KOAH hastala-
rinda en sik gorilen 8lum nedenleri sirasiyla solunum
yetmezligi (%35), kardiovaskdler hastaliklar (%26) ve
kanser (%21) olarak rapor edilmistir. Tim o6limlerin
%401 KOAH ile iligkili bulunmus olup, bu hastalarin,
6lime neden olan hastaligi eslik eden KOAH olmasay-
di muhtemelen atlatabilecegdi seklinde yorumlanmistir
(8). Bu calismalar arasindaki farklilik, The Lung Health
Study arastirmacilarinin hava akimi kisithihgr disik
olan hafif KOAH'lI hastalari dahil etmesinden kay-
naklanmaktadir. Sonu¢ olarak, hafif ve orta siddette
KOAH’Il hastalarda en sik 6lim sebebi akciger kanseri
ve kardiovaskiler hastaliklar iken, ilerlemis KOAH’I
(FEV,<%60) olan hastalarda solunum yetmezligi 6ne
cikan 6lUm nedeni olarak saptanmistir (9, 10).

KOAH hastalarindaki bozulmus akciger fonksiyon-
lari nedeniyle, bu hastalarda gelisen akciger kanseri
¢ogu zaman cerrahi tedaviye uygun olmamaktadir.
Akciger rezeksiyonunda perioperatif 6lim ve postope-
ratif kardiopulmoner komplikasyon risklerinin belirlen-
mesi i¢in solunum fonksiyon testleri kullaniimaktadir
ve postoperatif tahmini FEV, degerinin %30’un altinda
olmasi ylksek risk olarak bildirilmistir (11, 12). Degisik
caligmalarda, FEV.’in tahmini % degeri uzun hastane-
de kalis siresi (13), majér morbidite (14) ve hastanede
gerceklesen mortalite ile iligkili bulunmustur (15). Evre |
kiclk hcreli digi akciger kanserli hastalarin degerlen-
dirildigi bir calismada ise, KOAH’lI hastalarda yiksek
lokal niiks nedeniyle sag kalim sonugclarinin daha kéti
oldugu gdsterilmistir (16). Glncel bir calismada ise
KOAH’In Evre | akciger kanseri hastalarinda lobektomi
sonrasl komplikasyon riski ve kétl prognoz agisindan
6nemli bir belirleyici faktér oldugu saptanmistir (17).
Bu hasta grubunda daha iyi tedavi sonuglari elde ede-
bilmek igin yeni teknikler ve teknolojilerin gelistiriimesi
gereklidir.

KOAH HASTALARINDA AKCIGER
KANSERi GELISME SIKLIGI VE
RiSK FAKTORLERI

KOAH hastalarinda akciger kanseri gelisme riski
son 30 yildir vurgulanmaktadir (18). Her ne kadar tutin
UrOnlerinin kullaniimasi her iki hastalikta da sik goéril-
se de, bundan bagimsiz bir risk séz konusudur. Risk
oranlan degisik calismalarda gerek kigik orneklem
sayllari ve gerekse degisik arastirma metotlar kulla-
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nilmasi nedeniyle birbirinden farkh bildirilmistir. 2011
yilinda yayinlanan bir meta-analizde, akcigerde daha
once gelismis bir hastalik bulunmasinin akciger kanseri
icin risk faktérl oldugu gdsterilmistir. 1960 ve 2010
yillari arasinda yayinlanan 39 calismanin verileri, altta
yatan KOAH, amfizem, kronik bronsit ve tlberkiloz
gibi hastaliklarin varliginda akciger kanseri gelisme
sikhiginin arttigini, 6zellikle spirometrik veya radyolojik
yontemlerle tani konulan KOAH hastalarinda bu oranin
¢ok daha belirgin oldugunu ortaya koymustur (19).

Kiri ve ark. (20), KOAH hastalarinda akciger kanseri
g6rilme sikhidini gdézlemlemigler ve genel populasyo-
na kiyasla KOAH hastalarinda yillik akciger kanseri
g6rulme sikhiginin en az 4-5 kat daha yuksek oldugunu
bildirmiglerdir. 13 yillik ¢alisma siresince, akciger kan-
serinin yillik gértlme sikhginda hem genel populasyon-
da (10000 erkekte 10’dan 15’e, 10000 kadinda 5’den
10’a), hem de KOAH’lI hastalarda (10000 erkekte
45’ten 64’e, 10000 kadinda 29’dan 48’e) artis oldugu-
nu gostermislerdir. Galisma genel popullasyona kiyasla
KOAH hastalarinda 3 yillik akciger kanseri sag kalim
oranlarinin daha kéti oldugunu ortaya koymustur (sira-
siyla %26 ve %15).

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung
Disease (GOLD) (3) evrelendirmesine gére Evre I-IV
KOAH hastasi 2507 olgu, akciger kanseri insidansi
ve risk faktoérlerinin belirlenmesi amaciyla median 60
ay boyunca takip edilmistir. insidans yogunlugu daha
o6nceki yayinlarda bildirilenden belirgin olarak daha
yuksek bulunmustur (16.7/1000 kisi-yil) (21). Akciger
kanseri gelisen hastalarda, hava yolu obstriksiyonu-
nun daha dislk oldudu, daha ciddi hiperinflasyon
bulundugu, karbon monoksit difizyon testi (DL)
ve vicut kitle endeksi (BMI) degerlerinin daha disik
oldugu, hastalarin daha yogun sigara igicisi oldugu
gbzlenmigtir. Daha 6nce inanilanin aksine, akciger
kanseri gelisme riski ile hava yolu tikanikiginin ciddi-
yeti ters orantill bulunmustur (22). Agir KOAH hastala-
rinda, immun sistemdeki asir aktivite hastaligi agirlas-
tinrken, akciger kanseri olusumuna karsi koruyucu etki
olusturdugu ileri strtlmustar.

Yakin zamanda yapilan prospektif calismalar, akci-
der kanseri olgularinin % 65-70’inde kanser tanisin-
dan 6nce KOAH teshis edildigini gostermektedir (23).
KOAH ile akciger kanseri arasindaki yakin iligki, her iki
hastalik i¢in ortak risk faktorleri ve patofizyolojik meka-
nizmalari akla getirmektedir ve yapilan c¢alismalarla
detayll sekilde ortaya konmustur (24).

Kronik inflamasyonun diger organlarda malignite
olusumunda etkin rolu oldugu bilinmektedir. KOAH’da
izlenen kronik hava yolu inflamasyonunun da akciger
kanseri gelisiminde rol oynadigi ileri slrllmektedir.
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Sigara dumanina bagh hava yolu inflamasyonunun,
epitelyal hiicrelerde hasar ve bu hasarin tamiri sirasin-
da hicrelerin hizl bir sekilde yikilip yeniden yapilmasina
neden oldugu, bunun neticesinde de DNA hatalan ve
karsinogenezin gergeklestigi disiinilmektedir. inhale
kortikosteroidler ile tedavi edilen KOAH hastalarinda
akciger kanseri gelisme riskinin daha diisik oldugunun
gbzlenmesi bu hipotezi desteklemektedir (25, 26). Her
ne kadar KOAH varliginda tim akciger kanseri hiicre
tipleri gelisebilse de, hava yolu obstriksiyonu &zellikle
skuamoz hiicreli akciger kanserinin gelismesi ile iligki-
lidir (27).

KOAH prevalansi yasla birlikte artar ve 6zellikle 60
yasin (zerinde en ylksek dizeye ulasir (3). Benzer
sekilde, akciger kanseri insidansi 50 yasin altinda
nispeten dusik olup, 6zellikle 60 yasindan sonra
hizla artar (28). Sigara igmeyenlerle karsilastirnidiginda,
sigara i¢enlerde 6zellikle 60 yasindan sonra katlanarak
artan bir risk s6z konusudur. Gok degiskenli analizler
kullanildiginda, yas ve paket-yil sayisindaki artisa bagli
olarak 2-3 kat daha fazla akciger kanserine yakalanma
riski bulundugu tespit edilmistir (23). Bunun yani sira,
KOAH’lI hastalarda akciger kanserine yakalanma riski,
KOAH gelismemis sigara igicisi hastalara oranlar 2-5
kat daha fazladir (29).

Akciger kanseri de KOAH’a benzer sekilde, gelir
diizeyi ve egitim seviyesi disik toplum kesiminde daha
siklikla ortaya ¢ikmaktadir (30). Hem KOAH’lI hastalarin
hem de akciger kanserli hastalarin % 85-90'inda sigara
kullanim 6ykist mevcuttur. Ancak, KOAH ile akciger
kanseri arasindaki iliskiye, bir kofaktdr olarak sigaranin
roll oldugunu gdsteren bir bulgu saptanamamistir (25).

Akciger kanseri veya KOAH gelisimine neden ola-
bilecek genetik degisiklikler Uzerine bircok calisma
yapllmistir. Kromozom 6q Uzerindeki genetik lokusun
gerek akciger kanseri riski ve gerekse akciger fonk-
siyonlarinda bozulma ile iliskili oldugu gd&sterilmistir.
Benzer sekilde kromozom 12 Uzerindeki genetik odak-
lar akciger kanseri, KOAH ve dusuk akciger fonksi-
yonlar ile iligkili bulunmustur (31). Nikotinik asetilkolin
reseptdr genlerini kodlayan kromozomda (15q24/25)
olusan degisikligin akciger kanseri igin risk faktori
oldugu bilinmektedir. Diger calismalarla 15q24/25
lokusunun, paket-yil sigara kullanilmasindan bagimsiz
olarak, ciddi amfizem gelisimi ile ilgili oldugu goste-
rilmistir. Akciger kanseri gelismesinin bu kromozom
boélgesindeki degisiklik ile dogrudan ilgili olup olmadigi,
ya da nikotin bagimhligi ve KOAH yoluyla dolayl ola-
rak akciger kanseri gelisip gelismedigi kesin degildir.
Ote yandan alfa-1 antitripsin eksikligi tasiyicilarinda
akciger kanseri gelisme riskinin iki kat artmis oldugu
gOsterilmistir (32).

KOAH’LI AKCIGER KANSERIi
HASTALARINDA PREOPERATIF
DEGERLENDIRME

Erken evre akciger kanserinde standart tedavi cer-
rahi rezeksiyondur. Bununla birlikte evre I-Il kicuk
hicreli disi akciger kanserli yash hastalarin yaklasik
%20’sinde, kétl pulmoner fonksiyonlar veya komor-
biditeler nedeniyle, tedavi amacli cerrahi uygulanama-
maktadir (33). Akciger kanseri hastalarinda perioperatif
majér morbidite ve mortalite nedenleri Tablo 1’de 6zet-
lenmistir (14). Kozower ve ark. (14) Society of Thoracic
Surgeons (STS) veritabanini kullanarak yaptiklarn bu
arastirmaya gore, hasta yasindaki 10 yillik artis, vicut
kitle endeksindeki (BMI) 10 kg/m? fazlalik, FEV, deger-
lerinde beklenenin %10’u veya daha fazla dusuklik
olmasi, neoadjuvan kemoterapi uygulanmis olmasi,
kreatinin degerinin 2 mg/dl veya daha ylksek olmasi
ya da dializ ihtiyacinin bulunmasi, Zubrod performans
degerlerinin 2 veya daha ylksek ve benzer sekilde
ASA performans degerlerinin 3 veya daha ylksek
olmasi, bilobektomi veya pnémonektomi uygulanmasi

Tablo 1. Akciger kanseri hastalarinda perioperatif
majér morbidite ve mortalite nedenleri

Major Morbidite (8%) Mortalite (2%)
Performans durumu Performans durumu
ASA skoru (4 veya 5) ASA skoru
Pndmonektomi veya bilobektomi  Diyaliz ihtiyaci

(vs wedge rezeksiyon)

Pnémonektomi or
bilobektomi (vs wedge

Lobektomi, sleeve lobektomi
veya segmentektomi (vs wedge

rezeksiyon) rezeksiyon)
induksiyon kemoradyoterapi Kreatinin >2
Diyaliz ihtiyaci indiiksiyon
kemoradyoterapi
Kreatinin >2 Patolojik evre IV

Steroid kullanimi Steroid kullanimi
Torakotomi vs VATS

Konjestif kalp yetmezIigi

Yas

Acil vs elektif vaka
Aktif sigara iciciligi Erkek cinsiyet
BMI (ters orantili)

FEV, (ters orantil)

Yas
BMI (ters orantili)
Koroner arter hastaligi

FEV, (ters orantil)

ASA: American Society of Anesthesiologists; VATS: video yardimli torakoskopik
cerrahi; BMI: viicut kitle endeksi; FEV,: birinci saniye zorlu ekspiratuar kapasite
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yuksek morbidite ve mortalite ile iliskili bulunmustur.
Morbidite ve mortalite oranlarinin preoperatif FEV,
degerleri ile ters orantili oldugu goésterilmigtir.

Erken evre akciger kanserlerinde kiratif tedavi igin;
sistematik lenf nodu diseksiyonu ile birlikte lobekto-
mi uygulanmasi &nerilir. Lobektomi icin postoperatif
komplikasyon gérulme orani %30-40, operatif mortali-
te oranlari %1-5 arasinda bildirilmigtir ancak altta yatan
akciger hastaligi olanlarda bu oranlar yikselmektedir
(34-36). Solunumsal olarak, givenle akciger rezeksi-
yonu yapilabilmek igin, tahmini FEV, ve tahmini DL,
degerlerinin >%80 olmasi gerekir. KOAH hastalarinda
Olcllen parametreler genellikle bu degerlerde degildir.
Bu nedenle KOAH hastalarinin, ileri medikal degerlen-
dirme yapilmaksizin operasyona alinmalari dnerilmez
(87). Anatomik rezeksiyonlar igin glvenli sinir olarak
kabul edilen degerler Tablo 2’de gd&sterilmigtir (38).
Bu hastalar i¢in tahmini postoperatif FEV, degerlerinin
1000 ml veya Uzerinde olmasi, ya da normal deg@erlerin
%30-40"Indan fazla olmasi glvenli rezeksiyon siniri
olarak bildirilmigtir. Benzer sekilde, tahmini postope-
ratif DL, degerinin %40’in Ustlinde olmasi da cer-
rahi igin glvenilir sinir olarak kabul edilmistir (37, 39).
Lobektomi sonrasi morbidite ve mortalite sebepleri
icerisinde en basta solunum yetmezligi gelmektedir.
lerlemis akciger hastaligi bulunan hastalardaki sag
kalim, hastaligin ciddiyetine bagl olarak azalmaktadir.
KOAH'li hastalarda FEV, degerinin %35’den disik
olmasi, takip eden her yil igcin %10 ek mortalite (5 yillik
sag kalm %50) olusturmaktadir (40-43). Hastalarin
ameliyat dncesi akciger fonksiyonlari ne kadar iyi ise,
postoperatif dénemde de ayni oranda iyi seyretti-
gi gézlenmistir. Postoperatif akciger fonksiyonlarinin
tahmininde etkilenen ve cikarilacak akciger alanlarinin
olusturacagi risk hesabi icin radyontklid gérintileme
ve kantitatif bilgisayarli tomografi gibi birgok ydntem
kullanilabilmektedir. Postoperatif fonksiyonlarin tah-
min edilmesinin glvenirligi, amfizemin yayginhd ve
dagiimi, ¢ikarilacak olan akciger alani, hastanin genel
durumu ve preoperatif hazirhgin dogru yapilmasina
baghdir (44). Son yayinlarda, video-yardimli torasik
cerrahi (VATS) ile yapilan lobektomi ameliyatlarinin
morbiditeyi azalttigi (40, 41, 44), bu nedenle solunum
fonksiyon testlerinin, VATS lobektomi sonrasi gelise-
bilecek komplikasyonlari dogru degerlendiremeyece-
gi 6ne surilmistir (42). Ote yandan sadece KOAH
varligi, akciger disi organ ameliyatlarinda postoperatif
pulmoner komplikasyonlarin gelisme ihtimalini 2 kat
artinrken, toraksa yénelik cerrahi yapiimasinda bu risk
4 kat artmaktadir (45).

Postoperatif morbidite ve mortalite riskini belirleyen
ve bunu g6z 6énline alarak tedavi planlamasi yapilma-
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Tablo 2. Anatomik rezeksiyonlar icin glvenli sinir
kabul edilen degerler

Kriter

Preoperatif FEV,

Deger

>1.5 L veya >%80
(tahmin edilenin)

>%80 (tahmin edilenin)
>15 mL/kg/dak
>%40 (tahmin edilenin)

>%40 (tahmin edilenin)

Preoperatif DL
VOZmax
Tahmini postoperatif FEV,

Tahmini postoperatif DL,

FEV,: birinci saniye zorlu ekspiratuar kapasite; DL : karbon monoksit
diflizyon testi; VO, : maksimum oksijen uptake

sini amaglayan birden fazla sayida algoritma yayinlan-
mistir (11, 12, 46). Bu algoritmalar kullanilarak yiksek
riskli hastalarin belirlenmesi ve hatta gereginde cerrahi
disi tedavilere yonlendirilmesi 6nerilmistir (Sekil 1, 2).
Bununla birlikte, evre | akciger kanseri tedavisiz birakil-
diginda ortalama 18 ay sag kalim oldugu g6z 6niinde
bulundurulmaldir (47). Cerrahi ve anestezi teknikleri
her gecen glun gelismektedir ve bu kilavuzlarn sirekli
yenilenmesi gerekmektedir.

Kilavuzlardan elde edilen bilgiler genel olarak
degerlendirildiginde, 6zellikle KOAH’lI hastalar gibi
solunum fonksiyonlari kétt olan olgularda, morbidite
ve mortalite risklerini belirlemek amaciyla en sik tahmi-
ni postoperatif FEV, (ppo FEV,) ve tahmini postoperatif
DL, (ppoDL_.) verileri kullaniimaktadir (48). ppo FEV,
ve ppoDL., degerlerinden birinin %40’°dan disik
olmasinin ylksek perioperatif morbidite ve mortalite ile
iliskili oldugu bildirilmistir. Ozellikle neoadjuvan terapi
alan hastalarda bu degerlerin daha da disecegi goz
onlne alinmalidir. Ancak yine de bu degerler cerrahi
secenegi dislamak icin yeterli degildir. TUm&rin basi-
sina bagl atelektazi alanlarinin ventilasyon/perflizyon
kusuru olusturabilecegi ve rezeksiyon sonrasi pulmo-
ner fonksiyonlarda belirgin degisiklik olusmayabileceqgi
akilda tutulmalidir. Solunum fonksiyonlarinda dusik
degerler saptanan hastalarda preoperatif degerlendir-
mede ek testlerin ve kan gazi délgtimlerinin uygulanma-
si gereklidir.

Kardiopulmoner egzersiz testleri (KPET) ile egzer-
siz sirasinda EKG degisiklikleri, kalp atim hizi, dakika
solunum sayisi ve oksijen uptake degerleri Olcllerek
degerlendirilir ve maksimal oksijen tlketimi (VO, )
degerleri saptanir (12). VO, 15 ml/kg/dak’dan
dislk ise hasta cerrahi icin yUksek riskli kabul edilir
(49) ve yiksek perioperatif mortalite riski bulundugu
bildirilmistir (50).

En basit uygulanabilen testlerden biri olan “mer-
diven ¢ikma” testinde, hastalara kendi belirledikleri
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Spirometri Uygula

|
¥ ¥
FEV| = 1.5 L Lobektomi FEV; < 1.5 L. Lobektomi
FEV, = 2 L. Pnémoncktomi FEV < 2 L Pnémonektomi
FEV | = %80 tahmim FEV) < %&0 tahmini

Agiklanamayan dispne veya
PA grafide diffiiz parankimal

hastalik var nm?

' :

Mayir Evet
DLco dlg +
YoppoFEV) ve
DI co > 04%0 DLoo < %80 upp
i tahmini Yappo DLoo
tahmini
hesapla
%eppo FEV) ve Yoppo FEV) ve Yoppo FEV: < 30 veya
%appo DLeo = 40 appo DLeo = 40 Yeppo FEV1 x Yeppo
DLco < 1650
KPET uygula
! : l
Volmax = ""rnlma.\' 10- VUZma:ﬁ =
15 mL/kg/dak 15 mL/kg/dak 10 mL/kg/dak
Ll :
Orta Risk Yiiksek Risk Yiiksek Risk

Sekil 1. Preoperatif degerlendirme i¢in American College of Chest Physicians (ACCP) kilavuzu
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Kardiak degerlendirme: FEV, flisi de = %20
diisiik risk veya tedawi ® L g
edilmis hasta |
Herhangi biri < %280
= %35 veya e Testleri = %75 veya
< 10 mL/kg/dak .gzursgﬂ e >20 mL/kg/dak
Zmax
|

%o 35-T5 veya

10-20 ml/kg/dak

L4

ppol’ BV,
ppoDLoo

= Her ikisi de > %30

En az biri < %30

|

¢

< 9535 veya I

Ppo VO e I

< 10 ml.7kg/dak

A4

= 9935 veva
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Sekil 2. Rezeksiyon igin European Respiratory Society (ERS) kilavuzu

hizda, cikabildikleri kadar ¢cok kat merdiven ¢ikmalar
sOylenir. G6gus agrisi, ciddi nefes darligi, bacak agrisi
semptomlarinin gelismesi halinde test sonlandirilir
(51). Genel olarak 3 kat merdiven c¢ikabilen bir has-
tada FEV,’in 1,7 L veya daha iyi oldugu ve lobektomi
uygulanabilecegi kabul edilmektedir. Benzer sekilde 5
kat merdiven ¢ikabilen hastada FEV,’in 2 L veya Uze-
rinde oldugu kabul edilir (VO, _ > 20 mlL/kg/dak) ve
pndédmonektomi uygulanabilecegdi bildirilmistir (52, 53).
Komorbid hastaliklar yizinden merdiven ¢ikma tes-
tini tamamlayamayan hastalarda, akciger rezeksiyonu
sonrasinda artmis perioperatif mortalite riski oldugu
bildirilmistir. U¢ kat merdiven ¢ikmayl basaramayan
hastalarda, perioperatif 8lim ve artmis kardiopulmo-
ner komplikasyon riskleri nedeniyle cerrahi digI tedavi-
ler diistiniimelidir (54).

Diger bilinen testlerden 6-dakika ylrime testi,
VO, .. degerleri hakkinda kisith bilgi saglamasi ve
standart bir uygulamasi olmamasi nedeniyle nadi-
ren kullanilir (48). On metre aralikh iki nokta arasinda
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belirlenen ve zamanla hizlanan bir tempoda yuriye-
rek uygulanan mekik (shuttle) ytriime testi, 6-dakika
yurime testinin aksine cerrahi degerlendirme &ncesi
degerli bir testtir. Yirmi bes kere mekik yUrtytsinin
tamamlanmasi halinde VO, _ degerinin 15 ml/kg/
dak’dan daha yuksek oldugu goésterilmistir (55).
Solunum fonksiyon testlerinin preoperatif deger-
lendirilmesi olusabilecek komplikasyonlar belirlemekte
her zaman vyeterli olmayabilir. Tahmini hesaplamalar,
ameliyat sonrasi beklenen normale en yakin degerleri
ortaya koymaktadir. Halbuki postoperatif FEV,, ilk 24
saat icinde preoperatif degerlerden %30-50 diisik sap-
tanmistir ki bu tahmini postoperatif hesaplamalardan
%10-30 daha dusik degerlere isaret etmektedir (44,
56, 57). Bu disUkligin preoperatif saptanan degerlerin
%80-90’Ina dénmesi igin minimum 6 ay gerekmektedir.
Bununla birlikte, KOAH hastalarinda lobektomiden 6
hafta sonra yapilan dlgiimlerde FEV, degerindeki dlsus,
KOAH’I olmayan hastalara gére daha az bulunmustur
(sirasiyla %0-8, %16-20) (44, 58). Solunum fonksiyon



AKCIGER KANSERI VE KOAH BIRLIKTELIiGi

testlerinden yola ¢ikarak, timd&rin yerlesim yeri ve etki-
lenen segmentlerin durumu gibi diger faktérler de etkili
oldugu igin, normal ve yiksek risk arasinda belirgin bir
sinir ¢izmek mumkun olmayabilir. Bununla birlikte tah-
mini postoperatif degerin %40’dan duslk olmasi artmis
riske isaret eder ve her hasta icin bireysel degerlendir-
me yapmak gereklidir (12).

Postoperatif DL, ilk 24 saat igerisinde %25-30
kadar dusUklik gosterir ve preoperatif degerlerin
%80-90’Ina geri dénmesi i¢cin en az 2 ay gereklidir
(44). Duslk DL, postoperatif morbidite ve uzamig
yogun bakim ihtiyaci ile iligkilidir ve FEV.’de oldugu
gibi, komplikasyon gelisme riski her 10 puanlik dusus
icin %10-20 artar (59, 60). Dislik DL, degerleri ayni
zamanda yuksek operatif mortalite ile de iligkilidir. Her
10 puanlik disis operatif mortalite riskinde %20-35
artisa neden olmaktadir (60). Cerrahi rezeksiyona kont-
rendikasyon olusturacak kesin bir alt deger olusturmak
mumkiin degilse de ppoDL_, %40’in altinda ise yUk-
sek riskten bahsedilebilir (11).

KOAH’LI AKCIGER KANSERI
HASTALARINDA CERRAHI

Erken doénem akciger kanserinde standart tedavi
cerrahi rezeksiyondur. Opere edilebilir akciger kanseri
olgusunun tedavi segeneklerinin degerlendiriimesi kar-
zarar analizidir. KOAH gibi komorbiditesi olan yuksek
riskli hastalarda elde edilen fayda beklendigi kadar
ylUksek olmayabilir. Bu nedenle bu hastalara yakla-
sim multidisipliner olmalidir. National Comprehensive
Cancer Network kilavuzunda cerrahi tedavinin pren-
sipleri bildirilmigtir (61). Anatomik pulmoner rezeksi-
yonlar kiiclk hicreli digi akciger kanserinde hastalarin
cogunda tercih edilmelidir. Eger sublobar rezeksi-
yonlar uygulanacaksa (segmentektomi veya wedge
rezeksiyon) parankimal cerrahi sinir timdérden 2 cm
veya daha fazla uzakta ya da timér capindan daha
genis mesafede olmalidir. Sublobar rezeksiyonda ayni
zamanda N1 ve N2 lenf nodu istasyonlar uygun sekil-
de Orneklenmelidir. Segmentektomi tercih edilen yon-
tem olmalidir. Sublobar rezeksiyon Tablo 3’de verilen
kriterlere uygun hastalarda tercih edilmelidir. Gerek
lobektomi ve gerekse sublobar rezeksiyonlarda, VATS
veya minimal invazif cerrahi ydntemler éncelikle disi-
ndlmelidir. Sleeve lobektomi gibi akciger koruyucu
ameliyatlar pnémonektomiye tercih edilmelidir.

Komorbid hastaligi olmayan akciger kanseri olgula-
rinda anatomik lobektomi sublobar rezeksiyonlara (seg-
mentektomi veya wedge rezeksiyon) tercih edilmelidir
(62, 63). Her iki ydntemin karsilastinldigi tek randomize
calismada, lobektomi ile sag kalim oranlarinin daha yUk-

Tablo 3. National Comprehensive Cancer Network
(NCCN) kilavuzuna gore sublobar rezeksiyon tercih
edilecek durumlar

K&t solunum rezervi ya da lobektomiye kontrendikasyon
olusturacak majér komorbiditeler

Asagidaki 6zelliklerden en az birini gésteren 2 cm veya
daha kiguk pulmoner nodiil

o Saf Adenokarinoma in situ histoloji

o Bilgisayarli tomografide nodil %50 veya daha
blylk oranda buzlu-cam gérinimuinde

o Radyolojik takiplerde uzun ikiye katlanma
(doubling) zamani (=400 glin)

Tablo 4. Sublober rezeksiyon uygulamalarinda
The American College of Surgery Oncology Group
(ACOSOGQG) “yuksek risk” kriterleri

Bir major veya iki min6r kriterin saglanmasi gereklidir

Major Kriterler
o FEV, < % 50 (tahmin edilen)
o DL, < % 50 (tahmin edilen)
Minér Kriterler
o Yas 75
FEV, veya DL, %50 - %60
Pulmoner hipertansiyon (PA sistolik > 40 mmHg)
LV fonksiyonu < %40
PaO, < 565 mmHg
PaCO, > 45 mmHg

FEV,: birinci saniye zorlu ekspiratuar kapasite; DL : karbon monoksit
diflizyon testi; PA: pulmoner arter basinci; LV: sol ventrikil; PaO,: parsiyel
oksijen basinci; PaCO,: parsiyel karbondioksit basinci

O O O O o

sek (5 yillik sag kalim %73 ve %56) ve niks oranlarinin
daha dusuk (5 yillik niiks %63 ve %78) oldugu gosteril-
mistir (63). Daha glincel serilerde, cerrahi sinirlara ve lenf
nodu diseksiyonuna daha dikkatli yaklasiimasi gerektigi
bildirilmis, adjuvan brakiterapi uygulamasi ile es deger
sag kalim ve niks oranlan bildiriimistir (64-68). Bunun
yani sira, degisik calismalarda 75 yasin Ustlindeki has-
talarda lobektominin sag kalim avantajinin olmadig gibi,
segmentektomi uygulanan hastalarda daha disik niks
oranlar ile daha disik morbidite ve mortalite saptandigi
bildiriimistir (69, 70).

The American College of Surgery Oncology Group
(ASOCOG) erken evre akciger kanseri tedavisinin
belirlenmesine yonelik ¢cok sayida ve ¢cok merkezli faz
[ll galismalar baslatmistir. ASOCOG z4032, z4033 ve
24099 (71) calismalari, akciger kanserli hastalar belir-
lenen “ylksek risk” kriterleri dogrultusunda g¢alismalara
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dahil etmistir (Tablo 4). ASOCOG z4032 ¢alismasinda,
yuksek risk nedeniyle lobektomi yapilamayan has-
talarda sublobar rezeksiyonlar, brakiterapi ile birlikte
uygulanan sublober rezeksiyonlar ile karsilastirimigtir.
Henlz sag kalim analizleri yayinlanmamis olan calig-
manin, postoperatif 30 ve 90 giin sonunda morbidite
ve mortaliteyi gosteren sonuglan aciklanmistir (72).
Sublobar rezeksiyon ile brakiterapinin kabul edilebilir
30 ve 90 gun morbidite ve mortalite ile uygulanabile-
cegini bildirmislerdir. ASOCOG z4099 calismasi ise,
lobektomi icin ylksek riskli kabul edilen evre-I akciger
kanserli hastalarda sublobar rezeksiyon ve stereotaktik
vicut radyoterapisi (SBRT) uygulamalarnni karsilastir-
mistir ancak sonuglar henliz yayinlanmamistir.

Halen kanser cerrahisi ile ugrasan merkezler ara-
sinda yUksek riskli hastanin belirlenmesi konusunda bir
konsensus olusturulamamistir. Bahsedilen calismalarin
tamamlanmasi ile yiksek riskli hastalarda yapilan uygu-
lamalarin sag kalim Gzerinde etkisi daha netlesebilecek-
tir. Puri ve ark. (73), on yillik sire igerisinde takip edilen
1066 hastadan, ASOCOG kriterlerine uygun olarak
yuksek risk gruba dahil oldugu halde lobektomi uygula-
nan 194 hastada, postoperatif morbidite ve mortalitede
anlamli bir degisiklik saptamamiglardir.

Postoperatif morbidite ve mortalitede en sik neden
pulmoner komplikasyonlardir. Pulmoner komplikas-
yonlarin postoperatif FEV, disUklugu ile iligkili olmasi
nedeniyle Raviv ve ark. (74), KOAH ve akciger kanseri
birlikteligi olan ve tedavide cerrahi uygulanan serilerin
sonugclarini degerlendirmiglerdir. Bu derlemede, birgok
calisma ile solunum fonksiyonlarindaki tahmini ve
gercek degisikliklerin, ama¢ hacim kucultiict cerrahi
olmasa da KOAH nedeniyle ciddi olarak etkilenebilece-
gi vurgulanmistir. KOAH’li hastalarda FEV, degerlerinin
¢cok az degistigi, hatta bazi ¢calismalarda iyilestigi bildi-
rilmistir. Benzer sekilde, lobektomi uygulanan akciger
kanseri hastalarinda KOAH’1 olanlarda olamayanlara
gére FEV, kaybinin daha az oldugu ve buna bagl
olarak VO, _ degerlerinin KOAH’I olmayan hastalar-
la benzer oranlarda dustugi hatta FEV, degerleri en
dusuk KOAH’ll hastalarda VO, degerlerinde iyilesme
olabildigi gosterilmistir (75). Ayni derlemede, Ust lob
baskin, heterojen amfizemli hastalarda, Us ve orta lob
yerlesimli timéorlerde Ust lobektomi uygulanmasi 6ne-
rilmis, es zamanh hacim kiculticti wedge rezeksiyon-
lar uygulanmasinin KOAH’ll hastalarda ek fayda sag-
layabileceginden bahsedilmistir. Lobektomiye uygun
olmayan hastalarda ise segmentektominin wedge
rezeksiyona tercih edilmesi gerektigi bildirilmigtir.

Akciger kanseri ve KOAH gibi komorbiditelerin bir
arada oldugu yiksek riskli hastalarda, stereotaktik
vicut radyoterapi (SBRT) ve radyofrekans ablasyon
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(RFA) tedavilerinin, akciger rezeksiyonuna uygun olma-
digi disinilen secilmis hasta gruplarinda uygulanabi-
lecegi bildirilmistir (25). Bununla birlikte, her iki yéntem
icin de, literatirde yayinlanmis sag kalim analizlerini de
iceren prospektif calismalar hentiz yoktur. KOAH var-
hginda, RFA’de izlenen ylksek pndmotoraks oranlari
nedeniyle SBRT tercih edilmelidir. Cok merkezli faz llI
calismalarin tamamlanmasi ile KOAH ve diger komor-
bid durumlarn olan hastalarda bu teknolojilerin yaygin
ve glvenli sekilde kullanilabilirligi anlasilabilecektir (71).

SONUG

Akciger kanseri ve KOAH, 6lime neden olan has-
taliklar icerisinde en basta yer almaktadir. Tek basina
veya bir arada yuksek morbidite ve mortalite oranlar
ile seyreden bu hastaliklarin sik gérilen birlikteligi, en
iyi tedavinin hastaliklara neden olan ortak etkenlerden
korunma oldugunu gdstermektedir. Her iki hastalikta
da erken tani, multidisipliner tedavi uygulamalar ve
minimal invazif yaklagimlar sag kalim oranlarini artir-
maktadir.
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