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ÖZET

Amaç: Çalışmamızda, ileri evre küçük hücreli dışı akciğer karsinomlu hastalarda 

tedavi öncesi prognostik faktörlerin sağkalım üzerine etkilerini değerlendirme-

yi amaçladık.

Hastalar ve Yöntem: Şubat 2004 - Aralık 2006 tarihleri arasında kliniğimize baş-

vurmuş evre IV küçük hücreli dışı, kemoterapi almış olan 73 hasta retrospektif ola-

rak değerlendirildi.

Bulgular: Performansı sıfır, 65 yaşından daha genç hastaların yaşam süreleri di-

ğerlerine göre anlamlı olarak uzun bulunurken, histopatolojik alt grup, sigara içi-

mi, kilo kaybı ve cinsiyet farkının yaşam süresi üzerinde anlamlı bir etkisi yok-

tu (p>0.05). Metastaz varlığı ile sağkalım süresi karşılaştırıldığında, istatistiksel 

olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır. LDH seviyesi yüksek olanların yaşam süre-

sinin daha kısa olduğu görüldü.

Sonuç: 65 yaştan genç olmak, performansın iyi olması, normal LDH düzeyi ile-

ri evre küçük hücreli dışı akciğer kanserli olguların uzun yaşam süresinde önem-

li rol oynar.

Anahtar sözcükler: küçük hücreli dışı akciğer karsinomu, prognoz

EVALUATION OF PROGNOSTIC FACTORS IN STAGE IV NON-SMALL CELL LUNG 
CANCER PATIENTS

ABSTRACT

Purpose: In this study, we aimed to evaluate the effects of the prognostic fac-
tors on the survival rate of advanced stage non-small cell lung cancer cases.

Patients and Methods: In this study, we aimed to evaluate the effects of the 
prognostic factors on the survival rate of stage IV non-small cell lung cancer 
cases.

Results: Younger then 65 years old, with 0 performance patients surviving 
rates are significantly longer than others. On the other side that bien his-
topatholgical subgroup, smoking, weight loss or sexual differences had no 
afeect on the survival rate (p>0.05). When we compare the presence of me-
tastases and survival rate there was no significant differences. When LDH 
levels were high surviving rates were lower.

Conclusion: Normal LDH levels, good performance status and <65 age play im-
portant roles in longer survival with advanced non-small cell lung cancer cases.
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Giriş

Akciğer kanseri, ABD’de ve tüm dünyada hem erkekler 
hem de kadınlar arasında kanser ölümlerinin en sık nede-
nidir (1,2). 1993-1994 Sağlık Bakanlığı Kanser kayıt verile-
ri değerlendirildiğinde, 1994 yılında genel kanser insidan-
sının 33.1/ 100 000 olduğu ve tüm kanserlerin %17,6’ sını 
akciğer kanserinin oluşturduğu görülmektedir (3). Akciğer 
kanserli olguların yaklaşık %80’i küçük hücreli dışı akciğer 

kanseridir (KHDAK). Sadece %10-15’i cerrahi için aday olup 
bunların ise yarısında lokal veya uzak nüks gözlenir.(4)

İleri evre KHDAK hastalarda mevcut tüm yeni tedavi mo-
dellerine karşın hastalığın kontrolü zordur (5). Kişisel ve 
tümör ile ilgili faktörler yaşam süresini tedaviden daha 
çok etkiler. KHDAK hastalarda, hastalığın yaygınlık derece-
si, performans durumu, kilo kaybı, hastalığın evresi, cinsi-
yet ve serum LDH düzeyi bilinen başlıca prognostik fak-
törlerdir. Sağkalım oranları düşük olan bu hasta grubunda, 
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Şekil 1. Tüm hastaların sağkalım eğrisi.

Takip süresi

prognostik faktörlerin bilinmesi en iyi tedavi seçeneği-
nin belirlenmesinde ve hastaların daha iyi prognostik alt 
gruplara ayırmasına yardımcı olur (6).

Çalışmamızda, evre IV KHDAK hastalarda tedavi öncesi 
prognostik faktörlerin sağkalım üzerine etkilerini değer-
lendirmeyi amaçladık.

Hastalar ve yöntem 

Çalışmamız, Şubat 2004 - Aralık 2006 tarihleri arasın-
da Başkent Üniversitesi Hastanesi Tıbbi Onkoloji Bilim 
Dalı’na başvurmuş evre IV küçük hücreli dışı, kemotera-
pi almış olan 73 hastanın dosyalarının retrospektif ola-
rak incelenmesi ile yapılmıştır. Hastaların sağkalım sü-
resi, tanı aldığı tarihten, telefonla yakınlarından öğreni-
len ölüm tarihi veya kliniğimize en son geliş tarihi ara-
sında geçen süre olarak tanımlandı. Hastalarda progno-
zu etkileyen histopatolojik, klinik ve tedavi parametrele-
ri araştırıldı. Bu parametreler yaş, cinsiyet, tanı anında-
ki uzak metastaz varlığı, LDH, tedavi cevabı, sigara içimi, 
performans, anemi, lökösitoz, kilo kaybıydı. Anemi tanı-
mı için kadınlarda 12gr/dl, erkekler için 13gr/dl altındaki 
hemoglobin değeri, lökösitoz için ise 10.000/dl üzeri de-
ğerler alındı. Kilo kaybı tanımı için, son altı ayda %10’dan 
fazla kilo kaybı kriteri arandı. Hastaların evresi TNM siste-
mi kullanılarak, performansları ise ECOG performans ska-
lası ile değerlendirildi (7).

61 hastaya Gemsitabin 1250 mg/m2 1 ve 8. gün, cispla-
tin 75 mg/m2 8. gün, 12 hastaya vinorelbine 25 mg/m2 
1 ve 8. gün cisplatin 75 mg/m2 1. gün 21 günde bir uy-
gulandı.20 hastaya palyatif radyoterapi uygulandı. 12 
beyin metastazlı hastaya ve 8 kemik metastazlı hasta-
ya ilk kemoterapi öncesinde palyatif radyoterapi uygu-
landı. 

İstatik sel analiz 
 Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilirken, ista-
tistiksel inceleme için SPSS (Statistical Package for soci-
al Sciences) versiyon 15 kullanıldı. Tanımlayıcı istatistikler 
verildikten sonra yaşam eğrileri Kaplan Meier yöntemi ile 
çizildi. Değişkenlere göre yaşam eğrileri arasındaki farklı-
lıklar Log-rank istatistiği kullanılarak test edildi. Kategorik 
veriler arasındaki ilişkilerin araştırılmasında ki-kare test is-
tatistikleri kullanıldı. Histoloji, ve hastalık evresinin aynı 
anda yaşam olasılıkları üzerine etkileri Cox-Regresyon mo-
deli kullanılarak araştırıldı. Olasılık katsayısı p=0,05 veya p 
<0,05 ise istatiksel olarak anlamlı kabul edildi.

Bulgular 

 Çalışmaya alınan hastalar 35-78 yaşları arasında, orta-
lama 61 yaşında idi. 73 hastanın 69’u (%94,5) erkek, 4’ü 
(%5,5) kadındı. Hastaların KHDAK hücre tiplerine göre da-
ğılımında; 27 (%37) hasta adenokarsinom, 34 (%46,5) has-
ta epidermoid karsinom, 12 (%16,5) hasta diğer tiplerdi. 
Hastaların ortalama izlem süresi 13 ay ( 2-44 ay ) idi. 

Klinik izlemi yapılan 73 hastanın sağkalım süreleri Kaplan-
Meier analizine göre değerlendirildiğinde sağkalım süresi 
ortalama 13 ay, %95 CI (11,3-14,6) olarak bulundu (Şekil 1).

Kanser hücre tipleri ile sağkalım süreleri arasında herhangi 
bir ilişki olup olmadığı değerlendirildiğinde ortanca sağka-
lım süreleri; adenokarsinom için 12 ay %95 CI (9-15), epider-
moid karsinom için 16 ay %95 CI (12-20), diğer hastalar için 

Sağkalım Fonksiyonu

Şekil 2. Kanser hücre tiplerine göre sağkalım eğrisi.

Sağkalım Fonksiyonu

Yaşam süresi
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10 ay %95 CI (3-16) tüm hastalar için ise 13 ay %95 CI (11-14) 
olarak bulundu. Epidermoid kanserli hastalar en uzun yaşa-
yan hasta grubunu, diğer hastalar ise en az yaşayan hasta 
grubunu oluşturmasına rağmen gruplar arasında istatiksel 
olarak anlamlı bir farklılık saptanmadı (Şekil 2).

Hastaların yaş, cinsiyet, performans, histoloji, kilo kaybı ve 
sigara alışkanlığının yaşam süresi üzerine etkisi Tablo 1’de 
gösterilmiştir. Performansı sıfır, 65 yaşından daha genç 
hastaların yaşam süreleri diğerlerine göre anlamlı olarak 
uzun bulunurken, histopatolojik alt grup, sigara içimi, kilo 
kaybı ve cinsiyet farkının yaşam süresi üzerinde anlamlı bir 
etkisi yoktu (p>0.05). 

Metastaz varlığı ile sağkalım süresi karşılaştırıldığında, is-
tatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır. Metastaz 
yerleri ve metastaz sayısı ile sağkalım süresi arasında ista-
tiksel olarak anlamlı bir fark tesbit edilmedi. Hastalara uy-
gulanan kemoterapi protokolleri ve sağkalım süreleri ara-
sında anlamlı bir fark bulunmadı. Tedavi cevapları ile sağ-
kalım karşılaştırıldığında, tedavi yanıtı olan grubun (parsi-
yel, komplet ve stabil) tedavi yanıtı olmayan (progresyon) 
gruba göre daha uzun yaşam süresine sahip olduğu gö-
rüldü (Tablo 2).

Cox regresyon analizi yapıldığında ise iyi performans 
(p=0.007) ve LDH yüksekliği (p=0.01) bağımsız prognos-
tik faktörler olarak bulunmuştur. Hematolojik ve biyokim-
yasal değerler incelendiğinde anemi ve lökösitozun, ya-
şam süresi üzerine etkisi bulunmazken yüksek LDH sevi-
yesi olanların olmayanlara göre yaşam süresinin daha kısa 
olduğu görüldü. Kanser hücre tiplerinin hastaların ölüm 
riskini etkilemediği gözlendi (p=0,29 ).

Tartışma 

İleri evre KHDAK’de, kemoterapi ve radyoterapi kombine 
tedavilerinin iyi yanıtlarına rağmen olguların ancak %30-
35’inde 12 aylık yaşam süresi bulunmuştur (1,8,9).

İleri evre KHDAK de sağkalımı etkileyen prognostik fak-
törler çeşitli çalışmalarda incelenmiştir. Gadgeel ve arka-
daşları 50 yaş altı ve üstündeki hastaların sağkalımı ve 
hastalığın seyrini incelediler ve genç hastaların, yaşlı has-
talardan evreye özgü olarak daha iyi prognozlu olduğu-
nu gösterdiler. Wigren ve arkadaşlarının yaptıkları çalış-
mada 65 yaşından genç hastaların iki yıllık yaşam şansı-
nın 65 yaşından daha yaşlı olgulara göre daha fazla ol-
duğunu görmüşlerdir. Mevcut diğer hastalıklar nedeniy-
le ileri yaş grubunda tedavi komplikasyonları ile karşı-
laşılan hastaların çok azı uzun süre yaşar (6). Albain ve 

arkadaşları ise yaşlı hastaların (>70) prognozunun di-
ğer gruba göre daha iyi olduğunu bildirmişlerdir (10). 
Çalışmamızda genç hastaların (<65) yaşam süresi diğer 
yaş gruplarından daha uzundu (p=0.001).

Mandrekar ve arkadaşları kötü performans skorunun, be-
yaz küre yüksekliğinin ve aneminin ileri evre KHDAK has-
talıkta sağkalım üzerine olumsuz etki yaptığını belirtmiş-
lerdir. LDH seviyesinin yaşam süresini etkilemediği birçok 
çalışmada gösterilmiştir. Bununla beraber birkaç çalışma-
da LDH seviyesinin bağımsız prognostik faktör olarak bul-
muşlardır (11,12). Yüksek beyaz küre sayısının, tümör hüc-
relerinden salgılanan tanımlanmamış sitokin, kemokinle-
rin dolaşıma verilmesi ile sağkalım üzerine olumsuz etki 
yaptığı düşünülmektedir (12,13). Çalışmamızda perfor-
mans skoru sıfır olan hastalarda (p=0.004) daha uzun sağ-
kalım süresi bulunmakla beraber yüksek beyaz küre sayı-
sının, aneminin sağ kalım üzerine anlamlı bir fark yaratma-
dığı görülmüştür. LDH yüksekliği ise çalışmamızda yaşam 
süresini olumsuz etkilemektedir (p=0.0036). 

Tablo 1. Yaşam süresini etkileyen demografik ve klinik özelliklerin 
karşılaştırılması

Olgu 
Sayısı (n)

Ortanca 
yaşam 

süresi (ay)

p

Yaş <65 19 13 0.001*

≥65 52 8

Cinsiyet Erkek 69 13 0.7

Kadın 4 12

PS 0 29 13 0.004*

1 32 8

2 10 7

Histolojik tip Adenokarsinom 27 12 0.5

Epidermoid 
karsinom

34 16

Diğer 12 10

Kilo kaybı Yok 24 12 0.07

Var 47 11

Sigara İçen 59 11 0.06

İçmeyen 12 12

Metastaz Yok 32 12 0,07

Var 39 7
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Performans durumu ve cinsiyetin önemli prognostik 
faktörler olduğu çalışmalarda bildirilmiştir. Bizim çalış-
mamızda cinsiyet ve sağkalım süresi değerlendirildiğin-
de erkek veya kadınların sağkalım sürelerinin grup or-
talaması arasında anlamlı bir fark gözlenmedi. Ancak 
performansın önemli bir prognostik faktör olduğunu, 
performansı iyi olan hastaların sağkalımının uzun oldu-
ğunu saptadık. İleri evre KHDAK hastalarda, deri ve ka-
raciğer metastazı, dörtten fazla metastaz varlığı negatif 
prognostik faktörler olarak görülürken, bir başka çalış-
mada ise beyin, kemik ve karaciğer metastazlarının ya-
şam süresi üzerine etkisi olmadığı görülmüştür (14,15). 
Bizim çalışmamızda metastaz varlığı ile sağkalım süresi 
arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark tespit edil-
medi. Metastaz yerleri ve metastaz sayısı ile sağkalım 
süresi arasında da istatiksel olarak anlamlı bir fark tespit 
edilmedi. İleri evre KHDAK hastalarda kadın cinsiyetin 

erkek cinsiyetle karşılaştırıldığında uzun sağ kalım açı-
sından bağımsız prognostik faktör olduğu yapılan bir 
çalışmada görülmüştür (16). Çalışmamızda kadın olgu 
sayısı, erkek olgulara göre az olmakla beraber cinsiyetin 
hastaların yaşam süreleri üzerine fark yaratmadığı gö-
rüldü (p=0.7). KHDAK hastaların alt grupları karşılaştırıl-
dığında bronkoalveolar karsinomun en uzun sağ-kalım 
süresine sahip olduğu bunu sırası ile epidermoid hüc-
reli, büyük hücreli adenokarsinomun izlediği görülmüş-
tür (17). Osterlind ve arkadaşlarının yaptıkları çalışma-
da hücre tipi ile sağkalım arasında bir ilişki saptanma-
dı Bizim çalışmamızda da hücre tipleri ile sağkalım sü-
releri arasında herhangi bir ilişki olup olmadığı değer-
lendirildiğinde epidermoid kanserli hastalar en uzun 
yaşayan hasta grubunu oluşturmasına rağmen grup-
lar arasında istatiksel olarak anlamlı bir farklılık saptan-
madı Değişik kemoterapi protokollerinin sağkalıma et-
kisinin farklı olup olmadığı değerlendirildiğinde cispla-
tin içeren her iki protokol arasında sağkalım farkı sapta-
madık. Sonuç olarak çalışmamızda, ileri evre küçük hüc-
reli dışı akciğer kanserlerinde iyi performans statusu-
nun, <65 yaşından genç olmanın ve LDH yüksekliğinin 
sağkalım üzerine bağımsız prognostik faktörler olduğu 
bulunmuştur. Bunun yanında lökösitoz anemi, histolo-
jik alt grup, sigara içimi, kilo kaybı ile sağkalım arasında 
anlamlı ilişki kurulamamıştır. 

Tablo 2. Tedavi cevabına göre yaşam süresinin karşılaştırılması

Tedavi yanıtı Sağkalım (ay) P

Komplet 20

0.0001*
Parsiyel 15

Stabil 9

Progresyon 4
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