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Özet Abstract
	 Akciğer kanseri tüm dünyada en sık kansere bağlı ölüm nedenidir. 
Küçük hücreli dışı akciğer karsinom (KHDAK) akciğer kanser 
vakalarının %80 i le %85’ini oluşturmaktadır. Sistemik kemoterapinin 
hastaların yaşam süresi üzerine sınırlı etkisi mevcuttur. Hastalar 
kemoterapi için dikkatl i  bir şekilde seçilmelidir. Bu çalışmamızda 
KHDAK hastaların yaşam süresi için önemli olan risk faktörlerini 
tespit etmeyi amaçladık. 2000- 2012 tarihleri arasında  KHDAK tanısı 
konmuş 741 hasta retrospektif olarak değerlendiri ldi. 10 potansiyel 
prognostik faktör analiz edildi. Hastaların yaşam süresi i le i l işki l i 
prognostik faktörlerin tespit i  için univaryant ve multivaryant analizler 
yapıldı. Univaryant analiz sonucunda 10 değişken arasından 
prognostik öneme sahip olan 3 değişken tespit edildi; performans 
durumu (PD), diyabetes mell i tus (DM) ve evre. Univaryant analizde 
bulunan 3 değişken için multivaryant analiz yapıldı. Multivaryant 
analiz sonucunda PD, DM ve kanser evresi hastaların yaşam süresi 
üzerinde bağımsız risk faktörleri olarak gösteri ldi. Çalışmamızda PD, 
DM ve kanser evresi KHDAK hastalarında önemli prognostik faktörler 
olarak tanımlandı. Bu bulgular tedavi öncesi hasta seçiminde ve 
hastaların yaşam süresini tahmin etmede kullanılabil ir.

Anahtar kelimeler: Küçük hücreli dışı akciğer karsinom, yaşam 
süresi, prognostik faktör

	 Lung cancer is the most common among cause of cancer deaths  
in worldwide. NSCLC represent between 80% to 85% of all the 
diagnosed lung cancers cases. Systemic chemotherapy for patients 
with NSCLC has l imited impact on overall survival. Patients eligible 
for chemotherapy should be selected carefully. The aim of this 
study analyzed prognostic factors for survival in NSCLC patients.
We retrospectively reviewed 741 NSCLC patients between 2000 and 
2012. Ten potential prognostic variables were chosen for analysis in 
this study. Univariate and multivariate analyses were conducted to 
identify prognostic factors associated with survival. Univariate and 
multivariate statistical methods were used to determine prognostic 
factors. Among the 10 variables of univariate analysis, three 
variables were identif ied to have prognostic signif icance: performans 
status (PS), diabetes mell i tus (DM) and stage. Multivariate analysis 
included the 3 prognostic signif icance factors in univariate analysis. 
Multivariate analysis by Cox proportional hazard model showed that 
PS was considered independent prognostic factors for  survival, as 
were DM and stage. In conclusion, PS, DM and stage were identif ied 
as important prognostic factors in NSCLC patients. These findings  
may also facil i tate pretreatment prediction of survival and can be 
used for selecting patients for treatment.

Key words: NSCLC. Overall survival.  prognostic factors.

GİRİŞ
	 Akciğer kanseri tüm dünyada en sık kansere bağlı ölüm nedenidir 
(1). Küçük hücreli dışı akciğer karsinom (KHDAK) akciğer kanser 
vakalarının %80 ile %85’ini oluşturmaktadır. Tanı esnasında hastaların 
2/3’ü ileri evredir. Cerrahi tekniklerdeki ilerlemelere, yeni kemoterapik 
ilaçlara, sınıflama ve evrelemelerdeki yapılan düzenlemelere rağmen 
5 yıllık sağkalım 1974-76’lı yıllarda yaklaşık olarak %12 civarındayken, 
günümüzde ancak %15 düzeylerine ulaşabilmiş olup ileri evre 
vakalarda ise bu oran %10’un altındadır (2,3). KHDAK ile ilgili yapılan 
çalışmalarda sistemik kemoterapinin en iyi destek tedavisine göre 
istatiksel olarak anlamlılık teşkin edecek şekilde hastanın yaşam 
süresini uzattığı gösterildi. KHDAK’li olguların küratif tedavi şansı 
cerrahi olmasına rağmen, hastaların çok az kısmında lokal evredeyken 

Küçük Hücreli Dışı Akciğer Kanserinde Prognostik 
Faktörler

Prognostic Factors in NSCLC Patients

Ali İnal1, Abdullah Karakuş2, M. Ali Kaplan1, Mehmet Kücüköner1, Zuhat Urakçı1, Mehmet Serdar Yıldırım2 
Abdurrahman Isıkdogan1

1Dicle Üniversitesi, Tıbbi Onkoloji BD 
2Dicle Üniversitesi, İç Hastalıkları AD 

akciğer kanseri tanısı konulabilmektedir. Akciğer kanserinde tedavideki 
yeniliklere rağmen 5 yıllık sağkalım 1974-76’lı yıllarda yaklaşık olarak 
%12 civarındayken, günümüzde ancak %15 düzeylerine ulaşabilmiş 
olup ileri evre vakalarda ise bu oran %10’un altındadır (2,3).Yapılan 
çalışmalarda lokal evredeyken ortalama sağkalım süreleri 24-64 ay 
iken, ileri ever hastalıkta bu sürenin ancak 5.8 ile12.6 arasında değiştiği 
tespit edilmiştir (2-4). The Elderly Lung Cancer Vinorelbine Italian Study 
Group (ELVIS) çalışmasında KHDAK kanserinde sistemik kemoterapinin 
en iyi destek tedavisine göre istatiksel olarak anlamlılık teşkin edecek 
şekilde hastanın yaşam süresini uzattığı gösterildi (5). Sisplatin bazlı 
sistemik kemoterapiler 1.basamak tedavi olarak önerilmesine rağmen 
bu kemoterapotik ilaçların özellikle performans durumu (PD) düşük olan 
hastalarda, ileri yaştaki hastalarda önemli yan etkileri bulunmaktadır. 



İnal ve ark. Selçuk Tıp Dergisi

6

Tablo 1. Hastaların genel karekteristikleri.

Bu nedenle hangi kemoterapinin verilmesi kadar hangi hasta grubuna 
verilmesi gerektiği de oldukça önem arz etmektedir. KHDAK kanseri ile 
ilgili birçok çalışmada çok farklı prognostik faktörlerden bahsedilmektedir 
(6-12). Literatürde çok sayıda çalışma bulunmasında rağmen ülkemizde 
bu konuda yapılmış olan sınırlı sayıda çalışma mevcuttur. Biz bu 
çalışmamızda KHDAK tanısı ile takip edilen hastalarda yaşam süresine 
etki eden prognostik faktörleri tespit etmeyi amaçladık.

GEREÇ ve YÖNTEM
	  Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi Onkoloji Bilim Dalı’nda 2000- 
2012 tarihleri arasında tanısı konulup, tedavi uygulanan ve takibi yapılan 
741 KHDAK’li hasta retrospektif olarak değerlendirildi. 741 vakanın 
epidemiyolojik, klinik, radyolojik özelikleri ve evreleri belirlendi. KHDAK’li 

Karekteristikler				    %
Yaş	
	 <65					     %61.0
	 ≥65					     %29.0
Cinsiyet	
	 Erkek					    %89.3
	 Kadın					    %10.7
PD	
	 0-1					     %54.6
	 2-4					     %32.5
	 Bil inmeyen				    %12.9
Histopatolojik t ip	
	 Skuamöz hücreli karsinom			   %34.8
	 Adenokarsinom				    %29.1
	 Büyük hücreli karsinom			   %2
	 Tiplendirme yapılamayan			   %34.1
Sigara kullanımı	
	 Var					     %89.7
	 Yok					     %10.3
DM						      %8.6
HT						      %8.0
KAH					     %5.9
Kilo kaybı					    %19.4
Evre	
	 Lokal					     %11.4
	 Lokal i leri				    %35.6
	 Metastatik				    %53.0

Değişkenler	 Log-rank test değeri	 p
Yaş			  0.4			   0.51
Cinsiyet		  0.2			   0.64
PD			   24.8			   <0.001
Histopatolojik t ip	 1.0			   0.90
Sigara		  3.2			   0.19
DM			   4.5			   0.03
HT			   1.4			   0.22
KAH		  0.8			   0.36
Kilo kaybı		 2.0			   0.35
Evre		  37.8			   <0.001

Tablo 2. Univaryant analiz sonuçları

Tablo 3. Multivaryant analiz sonuçları
Prognostik faktörler	 OR	 95% CI		  p
PD				    1.65	 1.25-2.17	              <0.001
DM				    1.56	 1.05-2.33	              0.03
Evre			   5.34	 2.58-11.0	              <0.001
OR: Odds oranı

vakaların histopatolojik alt grup ayrımı yapıldı. 
Prognostik Faktörlerin Analizi
	 Daha önce yayınlanmış klinik çalışmalar dikkate alınarak 10 
potansiyel prognostik faktör seçildi. Potansiyel prognostik faktörler 
gruplara bölündü: cinsiyet (erkek, kadın), yaş (<65 yaş, ≥65 yaş), PD 
(0-1, 2-3), histoloji (skuamöz hücreli karsinom, adenokarsinom, büyük 
hücreli karsinom), evre (lokal, lokal ileri, metastatik), diyabetes mellitus 
(DM) (var, yok), hipertansiyon (HT) (var, yok), koroner arter hastalığı 
(KAH) (var, yok), kilo kaybı (var, yok), sigara (var, yok).
İstatistiksel Analiz
	 Tüm analizler için SSPD 16.0 programı kullanıldı. İki grup arasındaki 
farklılıkların değerlendirilmesinde Student t-testi ve ki-kare(x2) testi 
kullanıldı. Çalışmada sağkalım analizleri Kaplan-Meier metodu 
kullanılarak yapıldı. Yaşam süresi için istatistiksel öneme sahip olan 
faktörler için Cox regresyon modeli yapıldı. Genel sağkalım ise tanı 
anından ölüme kadar geçen süre olarak hesaplandı. Farklılıklar p değeri 
0.05 den küçük olduğunda anlamlı olarak kabul edildi.

BULGULAR
Hastaların karekteristikleri
	 Olguların 662 (%89.3)’sı erkek, 79 (%10.7)’u kadındı. Tüm hastalar 
değerlendirildiğinde median yaş 60.0 (28-93) yıl olarak tespit edildi. 
Tüm olguları yaş gruplarına göre sınıflandırdığımızda; 65 yaş altı 452 
(%61.0), 65 yaş üstü 215 (%29.0) hasta vardı. Hastaların histopatolojik 
alt tiplerine bakıldığında en sık skuamöz hücreli karsinom (%34.8) 
görülmekte iken vakaların %29.1’inde adenokarsinom, %2’sinde büyük 
hücreli karsinom tespit edildi. Hastaların %34.1inde ise histopatolojik 
tiplendirme yapılamamıştı. 405 (%54.7) hastanın PD’si 0-1, 241 (%32.5) 
hastanın 2-4 iken 95 (%12.9) hastanın ise PD’si bilinmiyordu. Tanı 
esnasında  64 (%8.6) hastada DM, 59 (%8.0) HT ve hastada 44 (%5.9) 
hastada ise KAH mevcuttu. 144 (%19.4) hastada kilo kaybı mevcuttu. 
Tanı esnasındaki evreleri değerlendirildiğinde; vakaların %11.4’ü lokal, 
%35.6’sı lokal ileri ve %53’ü metastatik evredeydi. Lokal evredeki 
hastaların yaşam süresi 39.0 ay, lokal ileri evrede 16.0 ay iken metastatik 
evrede ise 11.0 aydı (Tablo 1).
Prognostik Faktörlerin Analizi
	 Univaryant analiz sonuçları tablo 2 de özetlendi. 10 faktör için 
yapılan univaryant analiz sonucunda prognostik öneme sahip 3 faktör 
belirlendi: PD (p<0.001), evre (p<0.001) ve DM (p=0.03). Univaryant 
analiz sonucunda prognostik öneme sahip olarak bulunan 3 faktör için 
multivaryant analiz yapıldı. Multivaryant analiz sonuçları tablo 3 de 
özetlendi. Multivaryant analiz sonuçunda PD, evre ve DM yaşam süresi 
için bağımsız prognostik faktör olarak bulundu (sırasıyla, p<0.001, 
p<0.001ve p=0.03) (Şekil 1-3). 

TARTIŞMA
	 Akciğer kanseri tüm dünyada gerek erkeklerde gerekse kadınlarda 
kanser ölümlerinin en sık nedenidir. Akciğer kanseri tüm dünyadaki kanser 
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%17.6’sından sorumludur. KHDAK akciğer kanser vakalarının %80 ile 
%85’ini oluşturmaktadır (2,3). KHDAK tedavisinde sisplatin kombine 
kemoterapi rejimleri önerilmesine rağmen bu kemoterapotik ilaçların 
önemli yan etkileri bulunması nedediyle tedavi verilecek hasta grubunun 
iyi tespit edilmesi gerekmektedir. Literatürde KHDAK kanserindeki 
prognostik faktörlerle ilgili çok sayıda çalışma bulunmasına rağmen 
ülkemizde bu konuda yapılmış olan sınırlı sayıda çalışma mevcuttur 
(6-12). Biz bu çalışmamızda KHDAK tanısı ile takip edilen hastalarda 
yaşam süresine etki eden prognostik faktörleri tespit etmeyi amaçladık. 
Kötü PD genellikle bir çok kanser türünde negatif prognostik faktör olarak 
kabul edilmektedir (13-15). KHDAK ile ilgili çalışmalarda da PD negatif 
prognostik faktör olarak gösterilmesine rağmen Kefeli ve arkadaşlarının 
(9) Türk toplumu üzerinde yaptıkları çalışmada ise PD’nin yaşam süresi 
üzerine etkisinin bulunmadığını tespit etmişlerdir. Yapmış olduğumuz 
çalışmada PD’nin hastaların yaşam süresi üzerinde bağımsız bir risk 
faktörü olduğunu tespit ettik. Hastaların PD verilen kemoterapinin tolere 
edilmesi üzerinde önemli bir faktör olup, bu durum çoğu zaman PD düşük 
olan hastaların daha az veya yetersiz tedavi hatta çoğu zaman tedavisiz 
(sadece destek tedavisi ile) takip edilmesine neden olabilmektedir. Bu 
durumda hastaların yaşam süresi üzerinde olumsuz etki etmektedir.
DM’nin KHDAK üzerine olan etkisi hakkında sınırlı ve tartışmalı bilgiler 
mevcuttur. Daha önce yapılmış olan çalışmaların bir kısmında (16-21), 
tanı esnasındaki DM varlığının hastaların yaşam süresini istatistiksel 

Şekil 1. PD’ye gore yaşam süresi Şekil 2. Evre’ye gore yaşam süresi

Şekil 3. DM’ye gore yaşam süresi

olarak anlamlı şekilde kısalttığı gösterildi. Buna karşın Barone ve ark.nın 
yapmış olduğu metanalizde (22) ve 2 retrospektif çalışmada (23,24) ise 
DM ile KHDAK hastalarının yaşam süreleri arasında ilişki bulunmadığı 
gösterildi. Bizim güncel çalışmamızda ise DM’nin yaşam süresi üzerinde 
negatif bir risk faktörü olduğunu tespit ettik. Bu durumun bir çok nedene 
bağlı olabileceğini düşünmekteyiz. Birincisi, akciğer kanserli hastalardaki 
eşlik eden DM nedeniyle kemoterapiyle ilişkili toksisiteler (febril nötropeni, 
infeksiyon gibi) daha fazla olmuş olabilir. İkincisi, DM’li hastalar daha az/
yetersiz tedavi almış olabilir (kemoterapi, radyoterapi ve/veya cerrahi). 
Üçüncüsü, DM’li hastalarda tedavi eden doktorun takipleri ve dikkati 
DM ve onun komplikasyonları üzerinde yogunlaştığından dolayı akciğer 
kanser tanısı daha geç dönemde konmuş olabilir. Daha önce yapılmış 
olan birçok çalışmada tanı esnasındaki hastalık evresinin KHDAK’nin 
yaşam süresi üzerinde çok önemli bir faktör olduğu rapor edildi (25,26). 
Bizim çalışmamızda da literatüre uyumlu olacak şekilde evrenin yaşam 
süresi üzerinde bağımsız birk faktörü olduğu bulundu.
	 Çalışmamızın bazı kısıtlayıcı noktaları mevcuttur. Birincisi, 
retrospektif bir çalışma olması. İkincisi, DM’li hastaların DM tipi, kullandığı 
DM ilaçları ve DM süresi değerlendirilmedi. Üçüncüsü, tanı sırasında 
tanısı konmamış DM’li hastaların DM’si yok olarak kaydedilmiş olması. 
Çalışmamızda PD, DM ve kanser evresi KHDAK hastalarında önemli 
prognostik faktörler olarak tanımlandı. Bu bulgular tedavi öncesi hasta 
seçiminde ve hastaların yaşam süresini tahmin etmede kullanılabilir.  
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