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OZET

Insanlarda beklenen ortalama yasam siiresinin artmastyla birlikte kanser vakalarinda da artislar gorilmekte-
dir. Ozellikle akciger kanserinin goriilme sikhig1 ve mortalitesi diinya capinda artmaya devam etmektedir. Bu
hastalarda siklikla akut ciddi semptomlar ve yasamu tehdit eden durumlar ortaya ¢ikmakta ve acil tibbi bakim
gerekmektedir. Akciger kanserinde acil servise basvuru ve mortalite diger solit tiimérlerden daha fazla goriilmek-
tedir. Bu acil durumlar kanserle direkt veya dolayli olarak ya da tiimériin tedavisi ile ortaya ¢ikar ve potansiyel
olarak yasam tehdit eder. Ttimériin bolgesel yayilimu iligkili olarak vena kava stiperior sendromu, perikardiyal
tamponat, masif hemoptizi, massif plevral efiizyon ve akut hava yolu obstriiksiyonu goriilmektedir. Hiperkalse-
mi, hiponatremi, uygunsuz ADH salinimi sendromu ve tiimér lizis sendromu ise akciger kanserinde ortaya ¢ikan
metabolik acil durumlardir. Beyin metastazlari, kemik metastazlari ve spinal kord basist uzak metastazlara bagh
olarak ortaya gikmaktadir. Ayrica, bu hastalarda kemoterapiye bagh olarak febril nétropeni, hipersensitivite re-
aksiyonlar1 ve anaflaksi, radyoterapiye bagh olarak akut radyasyon pnémonitisi ve ézefajit ortaya ¢tkmaktadir.
Onbkolojik aciller hayat: tehtit eder ve mortalitesi yiiksektir. Mortalite ve morbiditeyi azaltmak i¢in erken tani ve
tedavi biiytik 6nem tagir. Ciinkii tani ve tedavide gecikmeler ¢ogu zaman éliimle sonuglanabilmektedir.
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SUMMARY

With the increase of the expected average life span in humans, cancer patients have also increased. The inci-
dence and mortality of lung cancer, specifically, continues to rise worldwide. Cancer patients frequently require
emergency medical care due to acute unbearable symptoms and life-threatening conditions. Lung cancer is more
common in emergency department admissions and mortality than other solitary tumors. These emergencies oc-
cur directly or indirectly related to the cancer or during its treatment process and are potentially life-threatening.
There are vena cava superior syndrome, pericardial tamponade, massive hemoptysis, massive pleural effusion and
acute airway obstruction in relation to regional spread of the tumor. Hypercalcemia, hyponatremia, inappropri-
ate ADH release syndrome and tumor lysis syndrome are metabolic emergencies that occur in lung cancer. Brain
metastases, bone metastases, and spinal cord compression are emergencies associated with distant metastases
in lung cancer. In addition, these patients experience treatment-related febrile neutropenia, hypersensitivity re-
actions, anaphylaxis, acute radiation pneumonitis due to radiotherapy and esophagitis. Oncologic emergencies
are life-threatening and mortal. Early diagnosis and treatment to decrease mortality and morbidity are crucially

important since delay in diagnosis and treatment might result in death.

Keywords: Lung cancer, oncologic emergency, emergencies in lung cancer.

GIRiS

Akciger kanseri sik goriiliir ve kansere bagh morta-
litenin en énemli nedenlerindendir. Geligmig cerrahi
ve medikal yontemler ile akciger kanserli hastalarda
yasam stresi uzamaktadir. Buna paralel olarak bu
hastalarda daha sik acil sorunlar ortaya ¢ikmakta
ve acil servislere daha fazla bagvurmak zorunda kal-
maktadirlar. Akciger kanseri, kansere bagh acil de-
partmanlara bagvuru nedeni olarak ilk siralarda yer
almaktadir.

Akciger kanseri vakalarinda tani, tedavi ve takip sii-
reclerinde acil miidahale gerektiren durumlar ortaya
¢tkmaktadir. Bu durumlar timériin bolgesel yayili-
mu, timare bagh gelisen metabolik bozukluklar, uzak
metastazlar veya timériin tedavisi i¢in kullanilan ke-
moterapi ve radyoterapi uygulamasina bagh gelisen
komplikasyonlar seklinde ortaya ¢ikabilmektedir.
Tablo 1'de akciger kanserli olgularda ortaya ¢ikan acil
durumlar gésterilmisgtir.

VENA KAVA SUPERIOR SENDROMU

Vena kava stiperior (VKS) bag, boyun, iist ektremite-
ler ve toraksin iist kisminin venéz drenajini saglayan
ana venoéz yapidir. Sag ve sol brakiosefalik ven sag
sternoklavikuler eklem arkasinda birlegir, sag atriu-
ma girmeden hemen 6nce vena azigosun da katilim1
ile sag atriuma dokilir. VKS orta ve iist medias-
tende yer alir. Trakea, sternum, sag ana brons, sag
pulmoner arter, perihiler ve paratrakeal lenf nodla-
r1 ile komgulugu olup ortalama 2 cm ¢apta, 6-8 cm
uzunluktadir. Son 1.5 cm’lik kismi perikard icinde
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Tablo 1. Akut durumlarda NiMV endikasyonlari.

1. Bolgesel Yayilima Baglh Gelisen Durumlar
Vena kava siiperiyor sendromu
Malign perikardiyal efiizyon ve tamponat
Malign plevral efiizyon
Masif hemoptizi
Gogiis agrisi
Akut hava yolu obstriiksiyonu

2. Metabolik Acil Durumlar
Hiperkalsemi
Hiponatremi ve uygunsuz ADH salinimi sendromu
Tumor lizis sendromu

3. Uzak Metastazlara Bagh Gelisen Acil Durumlar
Beyin metastazi
Kemik metastazlar
Spinal kord basisi

4. Tedaviye Bagh Gelisen Acil Durumlar
Febril nétropeni
Hipersensitivite reaksiyonlar: ve anaflaksi
Akut radyasyon pnémonitisi
Ozefajit

seyreder. Vena kava superiorun azygos ven sistemi,
internal torasik venéz sistem, vertebral venéz sis-
tem, eksternal torasik venoz sistem olmak tizere doért
kollateral yolu bulunmaktadir®.

Vena kava siiperior sendromu (VKSS), kanin vena
kava siiperior (VKS) yoluyla sag atriuma bosalmasin-
da obstriiksiyon sonucu gelisen klinik bir durumdur.
flk kez 1757 yilinda William Hunter tarafindan sifi-



litik aort anevrizmali bir hastada tanimlanmigtir®.
Etiyolojik nedenler arasinda %90-95 oraninda malig-
niteler yer almasina ragmen bazi benign hastalikla-
ra bagh distan basi, tromboz ve mediastinal fibrosis
gibi durumlara bagh olarak da geligebilir®. Tablo 2'de
VKSS’na yol agan sebebler gésterilmistir.

VKS’un atriuma girisinin valf icermemesi nedeniyle
nedeniyle kompresyona hassastir. Venéz kan akimin-
da olusan obstriiksiyon bagh olarak VKS’a dékilen
venlerde geriye dogru staz olusur. Staz, VKS'da ba-
sinc1 20-50 cmH, O seviyelerine ve servikal venlerde
normalde 2-8 mmHg olan basina 20-40 mmHg'ya
yikseltebilir®. Obstriiksiyonun gelisme hiz1 ve bii-
yuklagi, klinik tablonun ciddiyetini belirler. Yavag
gelisen staz, bir kag hafta icinde kollateraller olugma-
sina olanak saglar ve erken dénemde belirgin bulgu
vermezken, ani gelistiginde ise ciddi klinik tablo or-
taya ¢ikar®. Azygos venin tizerindeki tikanikliklar-
da bulgular daha silik iken, altindaki tikanikliklarda
inferior vena kava yénundeki basing artig1 nedeni ile

daha belirgin klinik bulgu goriilir®.
Klinik

Hastalar; yiizde ve boyunda sislik, yatar pozisyonda
artan nefes darligy, yutma guclagi, ses kisikligi, ses-
te kabalagma, stridor, éksiiriik, gérme bozukluklar,
ortopne, bulant, bag agrisi, bag dénmesi, hemoptizi,
ciltte kizariklik, gogiis agrisi, senkop vb. sikayetler

Tablo 2. Vena kava siiperior sendromu nedenleri.

Malign nedenler (% 90-95)

Benign nedenler (%5)

Gumis A., Ozyurt S.

ile bagvurur®. Fizik muayenede yiiz, géz kapakla-
11, bag ve boyunda 6dem, boyunda venéz dolgunluk,
goguste kollateral dolagimin gelisimi ile viicudun
iist yarisindaki venlerde dilatasyon ve belirginlegme
meydana gelir. Odem, yercekimi kurallarinin aksine
iist ekstremite ve viicudun st yarisinda oldugundan
tanida degerlidir. Ust viicut yarisinda siyanoz ve hi-
peremi bulunabilir. Muayenede dilate ve sert venoz
yapilarin ele gelmesi, aksiller ve supraklavikuler mu-
ayenede lenf nodlar ile karigabilen, dilate venlerden
kaynaklanan ve pulsasyon vermeyen sert yapilar pal-
pe edilebilir. Serebral 6deme bagh olarak goriilebilen
noérolojik semptomlar, bag agrisi, bag dénmesi, kon-
fuzyon, dikkat bozukluklari, bayilma geklinde kars:-
miza ¢ikabilir®®,

Tani

Tan: i¢in 6ncelikle iyi bir anamnez gereklidir. Varsa
altta yatan malignite ve yapilan tedaviler, radyoterapi
oykusii anamnezde 6nemli ipucu saglar. Ayrica sant-
ral venoz girisimler, cerrahi girisimler, enfeksiyon
ve travmalar ayrintil sorgulanmahidir. Fizik muaye-
nede, VKSS bulgularinin yan1 sira hastanin kollarim
havaya kaldirmas: istenerek pemberton manevrasi
ile yiizde pletore olugmasi ya da hastanin bag dénme-
si tarif etmesi taniy1 destekler. Boyun muayenesinde
guatr, lenfadenopatiler ile birlikte kitleler de deger-
lendirilmelidir®. Doku tanis: allta yatan maligniteyi

Akciger kanseri (%80)

Lenfoma (en sik non-hodkin lenfoma)
Mediastinal germ hiicreli tiimérler
Timoma

Solid tiimérlere ait mediastinal metastazlar
(en stk meme kanseri)

Vaskiiler nedenler
Aort psédoanevrizmalari
Brakiosefalik damar anevrizmalar:

Pulmoner arter anevrizmasi (behcet hastaligi, hughes-stovin
sendromu)”

Vaskiiler timérler (leiomyosarkom)
Sarkoidoz

Enfeksiyonlar (tiiberkiiloz histoplazmosis, blastomikozis, sifiliz,
aktinomikoz, aspergilloz, flariasis, nocardiazis )

Mediastinal guatr

Bag dokusuna ait nedenler

Fibroz mediastinit, radyasyon fibrozisi
Travma

Trombiisle seyreden hastaliklar

Eksternal/cerrahi sonrasi (pacemaker ve defibrilatér telleri,
santral venoz kateterizasyonu) *hughes-stoven sendromu:
multiple pulmoner arter anevrizmasi ve derin ven trombozu
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belirlemede esas olsa da 6ncelikle goriintileme yon-
temlerine bagvurulmalidir. Tani i¢in posterior anteri-
or (PA) akciger grafisi, bilgisayarl toraks tomografisi
(BT) ve iist ekstremite venografisi yapilmalidir. PA
grafide mediastende genigleme, BT'de ise mediastinal
tiimérler, timérin VKS ile olan iligkisi ve lenf nod-
lar1 goriintilenebilir. Venografi radyoniiklid Tc-99 m
ile her iki iist extremite damarlarina ayni anda yapi-
lir. Benign veya malign nedenle olugan darlik, trom-
boz degerlendirilir. Manyetik rezonans goriintileme,
BT’nin yetersiz kaldig1 durumlarda ve yumusak doku
invazyonun gostermede daha degerlidir. Bronkosko-
pi, mediastinoskopi/mediastinostomi, endobronsial
ultrasonografik biyopsi (EBUS), USG veya BT egligin-
de TTIAB, supraklavikuler lenf nodu biyopsisi histo-
patolojik tani icin gerekli invaziv iglemlerdir®*1?,
Ayrica, Ozellikle alfa feto protein (a.FP) ve beta-HCG
vb biyobelirtecler mediyastinal kitlelerde germ hiic-
reli timér tanisinda anlamli olup, tim timér belir-
teglerinin taranmasi da tani agisindan faydali olabilir.

Tedavi

VKSS, onkolojik acil bir durumdur. Tani konuldugun-
da ortalama yagam beklentisi alti aydir®'?. Tedavi
yaklagimi olarak destek tedavisi, radyoterapi, kemo-
terapi, endovaskiiler stent uygulamas: ve cerrahi uy-
gulanmaktadur.

Semptomatik tedavi hastanin yagamini tehdit eden,
hava yolu obstruksiyonun ortadan kaldirilmas: temeli-
ne dayanir. Oncelikle hastanin dik pozisyonda olmas,
bag boyun bélgesindeki ve varsa laringeal ve serebral
6demi azaltmaya yonelik diiiretik, mannitol ve steroid
kullanilabilir. Steroidlerin tedavideki faydasi, yalnizca
yapilan klinik ¢alismalarda gésterilebilmis olup, timo-
ma, lenfoma gibi hastaliklarin kigultilmesi ile vena
kava tizerindeki basinin azalmasma yardimc olmasi
ile gerceklesir’?. Altta yatan hastaligin malignite oldu-
gu hastalarda tromboemboli riski arttigindan antikoa-
giilan tedavi uygulanabilir. Enfeksiy6z nedenlere bagh
VKSS %5-10 civarinda bildirilmis olup uygun antibi-
yotik tedavisi énerilen yaklagimdir. Cerrahi yaklagim
operabl malign tiimérlerde ve mediastinal guatr ve
timoma gibi benign etiyolojilere bagh gelisen durum-
larda uygulanir. Endovaskiiler stent, giniimiizde acil
tedavi dahil olmak tizere oldukga iyi sonuclarla uygu-
lanan bir yaklagim olup, gerek malign gerek benign
hastalikta, radyoterapi ve/veya kemoterapiye direncli
hastalarda kullamilmaktadir. Venéz déntigi dizelterek
klinik iyilesmeyi hizli bir sekilde saglamaktadir®9121),

Malign nedenlerle olusan VKSS'da kemoterapi, rad-
yoterapi ya da kombine tedaviler 6ne ¢ikmaktadir.
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Non-Hodgkin lenfoma, germ hiicreli timorler ve
kicik hiicreli akciger kanseri gibi kemosensitif tii-
morlerde kemoterapi ve/veya radyoterapi bagarili
palyasyon saglamaktadir. Tedavi yamit1 7-15 giinde
ortaya ¢ikar. Trozin kinaz inhibitérii gibi hedefe yo-
nelik tedavilerin malignite iligkli VKSS'unda palyas-
yon saglamada gelecekte popiiler tedavi sekli olacag:
diistiniilmektedir®®.

MALIGN PERIKARDIYAL EFUZYON VE TAMPONAD

Bat1 diinyasinda perikardiyal efazyonlarin en sik ne-
deni malignitelerdir. Kalbin lenfatik ve venéz drena-
jinin tikanmasi sonucunda intraperikardiyal basincin
artmasi, mediasten lenf nodlarinin tutulmasi, pe-
rikarda dogrudan tiimér invazyonu ve nadir olarak
da perikardin primer maligniteleri (mezotelyoma,
fibrosarkom, lenfanjiom, hemanjiom, teratom, né-
rofibrom, lipom) perikardiyal efizyonun baglica ne-
denleridir®. Kalp ve perikardin malign tutulumu
en sik akciger kanseri (%35), meme kanseri (%25)
ve 16semi, lenfoma, melanomada gériilmektedir™®™.
Malignite tedavisinde uygulanan alkilleyici ajanlar ve
sklofosfamid perikardiyal efiizyon ve kardiyak tam-
ponada yol agabilir.

Klinik

Kalp tamponads, perikardiyal boglukda siv1 birikmesi
ile kalbin dolugu ve kasilmasini engelleyerek hayati
tehlike olugturabilecek énemli bir saglik durumudur.
Kardiyak tamponad hayat: tehdit eden bir durum ol-
dugundan hizla tani konulup tedavi edilmesi gerekir.
Bu hastalarda klinik, siv1 birikim hizi ve miktarn ile
iligkili olup erken tani ve tedavi yagam kurtaricaidir.
Kardiyak tamponad olusumuna neden olacak siv1
miktar1 perikardin kalinlig1 ve esneme ézelligine gére
200-1000 cc arasinda degisebilir. Baglica semptomlar
dispne, 6ksiiriik, gégis agrisi, ortopne, carpinti, giig-
stizliik, bag dénmesi, anksiyete ve yiizde platoredir.
Fizik muayenede juguler venlerde distansiyon, kalp
seslerinin derinden gelmesi, perikard stirtiinme sesi,
aritmiler, hepatosplenomegali ve asit saptanir. Tam-
ponada gidis varsa pulsus paradoksus, hipotansiyon
ve senkop gelisir. Malign perikardiyal eftizyonlarin
%50’sinde tamponad gelistigi bildirilmistir™. Bu
hastalarda ortalama yagam suresi alt1 aydan daha ki-
sadur.

Tani

Tanida telekardiyografi, EKG ve ekokardiyografi
(EKO) ilk tetkikler arasindadir. EKG normal ola-
bilmekle birlikte siklikla nonspesifik degisiklikler
ozellikle de ST-T dalga degisiklikleri bulunur. Kal-



bin perikard sivisi ierisinde yuzmesine bagh olarak
QRS kompleksinde nadiren de P ve/veya T dalgasini
da kapsayacak sekilde ii¢ veya dort atimda bir voltaj
degisikligi izlenir ve bu durum “elektriki alternans”
olarak adlandirilir. Hem P dalgasinda hem de QRS
komplekslerinde elektriki alternans izlenmesi tam-
ponad icin spesifiktir. QRS voltajinda azalma izle-
nir®617, Telekardiyografide kalp gélgesinde biiytime
en az 200-250 mL siv1 biriktiginde tespit edilmekte-
dir. Fazla miktarda siv1 varhiginda kalp kenarlarinda-
ki kontiirler diizlesir ve ¢adir goriiniimi olugur®.
Kesin tam ekokardiografi ile konulur. Sivinin mik-
tar1, solunumsal degisiklik gosterip gostermedigi ve
kollapsa yol a¢ip agmadifi gorilebilmektedir. Ayrica,
bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans goriin-
tileme ile de perikardial siv1 saptanabilir.

Tedavi

EKO egliginde perikardiyosentez hem tanisal amach
hem de tedavide en sik uygulanan yéntem olup acil
olgularda geici palyasyon saglar. islem sonrasi hizl
rekiirrens malign efizyonlarda sik goriilen bir prob-
lemdir®>%1® Son yayinlarda rekiirrens orani %38
civarinda oldugu bildirilmistir®™. Perkiitan balon
perikardiyotomi perikardiyal efuzyon yénetiminde
cerrahi olmayan bir tedavi sunar. 6zellikle fleri ma-
ligniteli kritik hastalarda palyatif bir yaklagimdur.
Perkiitan balon perikardiyotomi, perikardiyosentez
sonrast perikardiyal sivi tekrarlarsa disiiniilmeli-
dir®™. Hastanin yagam beklentisi ve prognozu géz
ontine alinarak yapilan diger bir iglem cerrahi olup,
bu amagla perikardial pencere yontemi ile siv1 plevra
ve peritoneal bogluga drene edilerek palyasyon sag-
lanabilir®®, Hastanin stabil oldugu daha sonraki
déneminde, intraperikardiyal kemoterapi agisindan
hasta degerlendirilmelidir. Lenfoma ve meme kanse-
rine bagh malign perikardiyal efiizyonlarda sistemik
kemoterapi (KT) etkili iken, 6zellikle lenfomalarda
radyoterapi uygulanmas: da gerekebilir. Akciger kan-
serine sekonder olgularda ise intraperikardiyal ve si-
temik KT uygulanir®®??, Bu amagla en sik kullanilan
ilag sisplatin olup, iyi sonuglar bildirilmistir. Ayrica,
buna ek olarak becavizumab gibi ajanlarin da kulla-
mimi giindeme gelmigtir®. Perkiitan tip perikardi-
yostomi ve perikardiyal skleroterapi uygun vakalar-
da uygulanabilir. Bbu amacla tetrasiklin, doxisiklin,
minosiklin, thiotepa, platinum deriveleri, bleomisin,
mitoxantron ve mitomycin-c kullanilir. Yapilan calig-
malarda %70-90 oraninda bagar1 sagladig: bildiril-
migtir®. Sonug olarak tamponada yol acan malign
perikardiyal efuzyonlar hayati tehtid eden acil bir
onkolojik problem olup ilk olarak perikardiyosentez
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yapilmal tekrarlayan olgularda uygun girigimsel is-
lemler planlanmalidr.

MALIGN PLEVRAL EFUZYON

Malign plevral efuzyonlar (MPE), eksudatif 6zellikte
olup, enfeksiyonlardan sonra plevral efiizyonun ikin-
ci en sik nedenidir. Akciger (%30), meme (%25) ve
lenfomalar (%20) MPE'1n yaklasik %75’ini olusturur-
ken, %6’sinda metastatik over karsinomu, %3’iinde
sarkomlar (6zellikle malign melanom ) saptanmugtr.
MPE’u olan hastalarin %6-7’sinde ise primer timor
saptanamaz®. Plevral sivida yada plevral biopside
malign hiicreler saptanmasi ile tan1 konulur. Malign
efuzyon varlig: tedavi ve prognozu olumsuz etkileyen
bir durumdur. Akciger malignitelerinde cerrahi teda-
vi sansini ortadan kaldirken, diger malignitelerde de
ileri hastalik belirtisidir ve kétii gostergesidir®??.
Gogunlukla tek tarafli olmakla birlikte %10-13 bila-
teraldir®. Meme kanserli hastalarin %50’sinde plev-
ral efazyon geligsirken bu oran akciger kanserlerinde
%15-25, lenfomalarda ise %15 civarindadir. Malign
mezotelyoma ise plevranin en sik gérilen primer
tumori olup, %90'inda malign plevral eftizyon sap-
tanir®. Plevraya metastaz olmadan geligen efiiz-
yonlarda sitolojik incelemede malign hiicreler elde
edilemeyebilir, bu durum paramalign efiizyon olarak
adlandirihir. Malign plevral efiizyonun olugmasina
neden olan mekanizmalar; plevranin direkt invaz-
yonu, visseral plevraya tumdr embolisi, pariyetal
plevraya hematojen yayilim, lenfatik yayilim, lenfatik
drenajin bozulmasi, vena kava siiperior sendromu,
atelektazi ve hipoalbuminemi geligimidir®®.

Klinik

Baslica semptom dispne olup, genellikle orta ve mas-
sif plevral efuzyon varhiginda ortaya ¢ikar. Gogus ag-
r1s1 ve ¢ksiriik diger sik goriillen semptomlardir. {s-
tahsizlik, kilo kaybs, halsizlik gibi genel semptomlar
eslik edebilir. Dispnenin siddeti efiizyon miktar: ile
iligkilidir. Fizik muayenede solunum seslerinde azal-
ma, matite ve vokal fremitusta azalma saptanir®?.

Tani

Standart akciger grafisi orta ve massif swilar ra-
hatlikla goriintileyebilirken az miktarda siwilan
saptamada toraks USG ve BT’den yaralanilabilir. BT
ayni zamanda lenf bezlerini, parankimi, mediasten
iligkisini saptamada yararh bilgi verir®?9. Efiizyon
saptandiginda ilk yapilmas: gereken tanisal torasen-
tezdir. Genellikle eksiida olup; seréz, serozanjinéz,
hemorajik vasifta olabilirler. Cogunlukla lenfosit
hakimiyeti mevcuttur. MPE'da sitolojik tani %40
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ile %87 arasinda degismektedir. MPE dusiiniilen
bir hastadan alinan ti¢ ayri siv1 6rnegi ile tecriibeli
bir patalog %80 oraninda tani koyabilir. Bu nedenle
tekrarlayan torasentez énem kazanir. Malign plevral
efiizyon tanisi sadece sivida ya da plevra dokusunda
malign hiicrelerin gésterilmesi ile konabilir. Hastalik
ilerledikge sitoloji ve plevra biopsisi ile tan1 koyma
sanst artar. MPE'da plevra biopsisi ile tan1 oran1 %50
ile 60 arasinda degismektedir. Sitolojik inceleme ve
plevra biopsisinden sonu¢ alinamazsa VATS, torakos-
kopi veya acik plevra biopsisi gibi daha invaziv y6n-
temlere bagvurulur. Malign plevral efiizyonlarin tani-
sinda bronkoskopinin tani degeri olduk¢a sinirhdar.
Ozellikle akciger grafisinde patolojik bir lezyon mev-
cut degilse bronkoskopi tanida yararh degildir®2?.

Tedavi

MPE'de tedavi plani hastanin genel durumu, semp-
tomlar1 ve beklenen yasam siiresi goz 6nune alina-
rak yapilir®?. Altta yatan malignite kemosensitif
ise (lenfoma, kiigitk hiicreli akciger kanseri, meme
kanseri) KT planlanmali. Fakat genelde sistemik ke-
moterapi malign plevral eftiizyonlarda pek yuz gildi-
riicii degildir. Lenfomali hastalarda radyoterapi yarar
saglayabilir. Asemptomatik hastalarda acil tedavi
gereksinimi yoktur. Genel durumu kéti ve yasam
stiresi kisa oldugu diistiniilen hastalarda ise periodik
torasentez uygulamas: tercih edilmektedir. Sv1 dre-
naj1 sagkalimi iyilegtirmese bile semptomlar1 énemli
dlciide iyilegtirebilir ve hastaneye yatig1 6nler. Deza-
vantaji ise efiizyonu tekrarlamasi ve bu nedenle sik
hastane bagvurusudur. Ayrica, sik torasentez hastada
protein kaybina neden olabilir®**®.

Malign efiizyonlarin kontrolinde en etkin yéntem-
lerden birisi de tiip drenaji ve kimyasal pléredezistir.
flk torasentezi takiben rekiirrens ve dispne gelisimi
hizli oldugunda pléredezis diistiniilmelidir@ 242,
Hastanin genel durumu iyi, beklenen yasam stiresi en
az birkag ay ve plevra siv1 pH > 7.20 ile 7.29 araligin-
da ise hasta ploredezis i¢in uygun bir adaydir. Plevral
sw1pH'1ne kadar disiik ise ploredezisin bagarili olma
sanst o kadar azdir. pH 7.30’un tizerinde ise bagar
olasihig1 %90°dan fazla iken pH 7.15'in altinda oldu-
gunda basar olasiligr %50'nin altindadir®. Uygula-
ma teknigi pléredezisin bagarisini etkiler. Ajan plevra
boglugu tamamen bosaltilarak verilmeli ve ilk infla-
matuvar reaksiyon sirasinda plevra yiizeyleri birbiri
ile siki temas halinde olmalidir. Plevra sivisinin bo-
saltilmas: en iyi tip torakostomi ile saglanir. Eger
efiizyon massif ise akciger 6deminin 6nlenmesi i¢in
drenaj yavag yapilmalidir. Sivi tamamen bogaldigin-
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da ve akciger tam ekspanse oldugunda veya tiipten
gelen siv1 miktar: 50 mL/giintin altina dustaginde
kimyasal madde uygulanir. fla¢ uygulamasinda sonra
tup iki saat siire ile klampe edilir ve ilacin tiim plevral
yluzeylere esit olarak dagilimini saglamak icin hasta-
yayuz koyun, sirtisti, sag lateral, sol lateral, Trende-
lenburg ve ters Trendelenburg poziyonlar: verilerek
hasta her pozisyonda 15 dakika sire ile tutulur. Tora-
kostomi tiipiinden drenaj miktar: < 100-150 mL/giin
oldugunda tip ¢ikarilir (genellikle 24 ile 48 saat i¢in-
de) Eger akciger brons obtriiksiyonu veya bagka bir
nedenle ekspanse olamiyorsa ploredezis uygulanma-
mahdir®3Y, Ploredezis i¢in bircok kemoterapétik ve
diger kimyasal ajanlar degisen bagar1 oranlari ile uy-
gulanmaktadir. Pléredezisde en sik kullanilan kimya-
sal ajanlar talk, tetrasiklin tiirevleri ve bleomisindir.
Talk ile bagar1 oran1 %81 ile 100 arasinda degismek-
tedir®”. Tetrasiklin ve bleomisin ile kargilagtinldigin-
da talk daha etkilidir. Talk kolayca bulunabilen ucuz
bir ajandir. Uygun dozlarda kullanildiginda yan etki-
leri minimaldir. Talk 5 ile 10 g dozunda uygulanir. En
onemli etkileri agr1 ve ategtir. Ates tipik olarak talk
uygulanmasindan 4 ile 12 saat sonra ortaya ¢ikar ve
72 saatte kaybolur. Aritmi, ARDS ve pnémonitis geli-
sebilir. Yitksek doz uygulamas: kadar partikal bayiik-
ligii de yan etkilerin gelisiminde énemli rol oynar®.
Gogiis tupuntun optimal buyikligi ve ploredezis
sonrasi tupin ¢ikarilma zamam hakkinda bir fikir
birligi bulunmamaktadir. Yapilan ¢aligmalarda kiigik
caph (< 14 F) gégus drenlerinin bagar1 orami buyiik
olanlara gore daha disiik oldugu bildirilmistir®?.

Guniimiizde kalici plevral kateterler ayaktan tedavi
imkan sagladifi ve hastanede kalis siiresini kisalttig
i¢in tercih edilir hale gelmigtir. Bunlar plevra boglu-
guna yerlegtirilen ve subkutan olarak tiinellenmis
tiiplerdir. Proksimal ucu drenaj sigesine yonlendiri-
len ve tek yonli valf iceren bu tupler hasta gidumla-
diir. Yapilan metaanalizlerde MPE’lu 1348 hastanin
%95.6’sinda semptomatik iyilesme %46 sinda spon-
tan plérodez sagladig bildirilmigtir®®. Malign plevral
efuzyonlarin tedavisinde kullanilan diger yontemler
ise plorektomi, pléroperitoneal santtir.

MASIF HEMOPTizi

Hemoptizi solunum yollarindan ¢ksiiriikle kan eks-
pektorasyonudur. Masif hemoptizi ise ekspektore
edilen kan hacminin 24 saatte 600 cc’den fazla olma-
s1 olarak tanimlanir. Ancak neden akciger kanseri ise
bu smnir 200 mL olarak alinmahdir. Akciger kanserli
hastalarda timér cevresinde ve iginde yeni kan da-
mari olusumu, timér dokusunun nekrozu, oksiiriige



bagl barotravma, bronkoskopi, transtorasik biyopsi
gibi girisimsel islemler ve hava yolu-damar fistiilii ge-
lisimi gibi nedenlerle hemoptizi gelisebilir®. Kemote-
rapi, radyoterapi ve timdre yonelik palyatif girigimsel
islemlere (perkiitan mikrodalga ablasyonu, endobron-
siyal stent uygulamalar1) bagh olarak da hemoptizi ge-
ligebilir. Siklikla hastaneye yatis gerektiren énemli bir
acil durumdur. Ciddiyeti hemoptizinin miktari, sikhig
ve etiyolojiye gore degiskenlik gosterir.

Hemoptizinin en stk nedeni gelismis iilkelerde akciger
kanseri iken gelismekte olan tilkelerde bronsiektazi,
titbekiiloz ve fungal enfeksiyonlardir®. Kriptojenik
olarak degerlendirilen hastalarda sonradan akciger
kanseri tespit edilme oran1 %6’ya kadar yiikselebildi-
ginden olgularin timi bu yénden degerlendirilmeli-
dir®®. Tiim hemoptizilerin yaklagik %23’tinde neden
akciger kanseridir®”. Razazi ve arkadaglarinin cahs-
masinda > 100 mL hemoptizi gikayeti ile bagvuran
125 hastanin 65’inde (%52) tumér tipi epidermoid
olarak bildirilmigtir. Bu hastalarin 26’sinda (%21)
timor kavitasyonu/nekrozu oldugu ve 52 hastanin
onkolojik tedavi aldig1 saptanmigtir. Performans du-
rumunun, hastalik evresinin ileri olmasinin ve me-
kanik ventilasyon ihitiyacinin hastanede 6lum i¢in
bagimsiz risk faktorleri oldugu belirtilmigtir®®.

Akciger kanserli hastalarda hemoptizi ¢ogunlukla
acil tan1 ve tedavi gerektiren bir durumdur. Siddetli
kanamaya bagli santral havayolu obstriitksiyonu, ate-
lektazi, alveoler dolum ya da ¢ok daha nadir olarak
hipovolemik sok, entitbasyon, mekanik ventilasyon
ve kan transfiizyonu gerektirebilir®. Hemoptiziye
yaklagimin iki temel unsuru vardir. Bunlar kanama
odaginin lokalizasyonu ve eslik eden nedenin tespi-
tidir. Bu amacla posteroanterior akciger grafisi ce-
kilmesi énemlidir. Toraks BT ise kanamanin kaynag:
olan lobun saptanmasinda %63-100 oraninda kesin
bilgi sagladigindan grafiden tistundir. Bronkoskopi-
nin kanama odaginin saptanmasindaki basaris: ise
%50'dir“?. Hizli ve kolayca fiberoptik bronkoskopi
uygulanabilecegi gibi daha agir olgularda rijid bon-
koskopi de yapilabilir. Rijid bronkoskopi ile ND-YAG
lazer, elektrokoter veya argon plazma koagiilasyon
kullanilarak kanamaya mudahale edilebilir. Bronkos-
kopinin avantaji kanama odaginin bulunarak hemos-
taz saglanabilmesi iken dezavantajlar1 endobronsiyal
kan birikimi nedeni ile gértisin kisith olabilmesi,
bronkoskopun hava pasajini kisitlamasi, hipoksemi,
sedasyona bagl solunum depresyonu ve siklikla te-
rap6tik yaklagimlarda yetersiz kalmasi ile daha net
tedavi olanag saglayabilecek girisimleri geciktirme-
sidir®. Toraks BT anjiyografi ile lokalize edilen kana-
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ma odaginin brongial arter embolizasyonu (BAE) ile
oblitere edilmesi son yillarda kanser hastalarinda he-
moptizi kontrolinde 6n plana ¢kmigtir. Kigiik htic-
reli dig1 akciger kanserli (KHDAK) hastalarin dahil
edildigi bir caligmada hemoptizili hastalarin %81’ine
embolizasyon uygulanmig ve %71’inde bagarili olun-
mugken, %27 hastaya es zamanl bronkoskopi yapil-
mis ve %11'inde tek bagina bronkoskopi ile hemos-
taz saglanmigtir. Sadece %14 olguda embolizasyonun
bagarisiz olmasit ya da muhtemel pulmoner arter
invazyonu nedeni ile cerrahi gerekmigtir. Toplamda
hastalarin %87’sinde kanama kontroli miimkiin ol-
mustur®. BAE'nun en sik komplikasyonlar kateter-
le iligkili intimal diseksiyongecici disfaji, pléretik go-
gus agris, spinal kord hasari ve non iyonik kontrast
madde kullanimina bagh transvers miyelitdir. Spinal
kord hasar1 spinal arterlerin istenmeden embolize
edilmesine baghdir®. BAE'nun bagarih olmadig
acil durumlarda bronkoskopi ile soguk salin uygula-
masi ve karg: akcigerin korunmast icin selektif (tek/
¢ift limenli tp ile) entiibasyon ve rezektabl lokalize
olgularda acil cerrahi diger tedavi seceneklerinden-
dir. Nispeten elektif hastalarda ise primer hastaliga
yonelik tedavi (eksternal/endoliiminal radyoterapi)
yapilmalidur.

GOGUS AGRISI

Akciger kanserli olgularda en sik semptom agridir.
Tedavi gorenlerde yaklagik %50 oraninda iken, ileri
evre hastalarda ise bu oran %90’lara varmaktadir.
Tumérin gogis duvarina lokal invazyonu, kemik
metastaz, brakial pleksus tutlumu, diger sinir tutu-
lumlar, pankoast tiimérii gibi nedenlere bagh olarak
agr1 olugmaktadir®?. Tedavi edilmeyen agr1 ayn: za-
manda kiginin fiziksel ve psikolojik durmunu da et-
kileyerek hayat kalitesinde bozulmaya yol acar*.

Klinik

Akciger kanserine bagh gogiis agris: siddetli ve engel-
leyici bir agridir. Tumér ile ayni tarafta donuk, aciticy,
kalici, kot lokalize edilebilen bir agridir. Eger timér
gogus duvari ve kostalar: tutmus ise kismen daha iyi
lokalize edilebilir“?. Kiitk hiicreli dig1 akciger kan-
serli olgularin biiyiik bir cogunlugu gégiis agrisindan
yakinmaktadir. Kostoplevral sendrom o6zellikle me-
zotelyomali hastalarda sik gériilen siddetli refrakter
gogus agrisidir, hastahifin erken evresinden itibaren
plevra ve gogiis duvari invazyonuna bagh olarak geli-
sen, ploretik vasifta bir agridur.

Gogus agrismin diger nedenleri plevral metastaz
sonucu kemik inflamasyonuna bagli agr1, kostalarin
metastatik tutulumuna bagh agr1 yada litik metas-
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tazlar sonucu gelisen kiriklara bagh agrilar, interkos-
tal sinir hasarina bagh néropatik agrilardir. Bu agri-
lar hasta hareketlerini de kisitlar®>#.

Ozellikle siiperior sulkus tiimorlerinde brakial plek-
sus tutulumu nedeniyle gégis ve omuzda siddetli ag-
rilar gérilebilmektedir®?.

Tumore yonelik cerrahilerde gelisen agr ise postto-
rakotomi agri sendromu olarak adlandirilir ve has-
talarin %25-60'inda gérilir®?. Bir veya daha fazla
dermatomla sinirl, uyusma, karincalanma, kaginma
tarzinda orta veya siddetli agrilardir. Kesin mekaniz-
masi bilinmemekle birlikte néropatik ve myofasial
agrinin kombinasyonu olarak tanimlanmigtir®?. Cer-
rahinin tipi ile iligkili olup interkostal sinir hasarina
bagli oldugu diigiiniilmektedir.

Tedavi

Diinya Saglik Orgiti‘niin kanser agr tedavisinde
onerdigi analjezik basamak tedavisi®’ gégiis agrist
i¢in de gecerlidir. Agrinin siddetine gére ilag tipi ve
dozu arttirilir. Tk secenek ilaclar nonsteroid antiinf-
lamatuarlar, parasetamol ve asetilsalisilik asittir. Bu
ilaglarin yeterli dozda ve diizenli kullanimina ragmen
agr1 gegmez ise tedaviye opioid reseptoér antagonis-
ti olan tramadol hidroklériir, kodein ve oksikodon
gibi ikinci basamak ilaglar eklenir. Buna ragmen agr1
devam edense tedaviye opioidler eklenmelidir (oral
morfin, transdermal fentanil, morfin ve fentanil am-
pil). Bu ilaclar éncelikle diigiik dozlarda baglanmali
ve agr1 kontrol altina alinamazsa doz arttirilmahidur.
Transdermal formlarin etkisi ge¢ basladig i¢in akut
agrilarda kullanim tercih edilmez. Noropatik agri-
larda antidepresanlar ve antikonviilzan ilaclardan
faydalanilir. Opioidlere bagh gelisebilecek solunum
depresyonu, sedasyon, bulanti, kusma ve konstipas-

r(42,44,45) .

yon gibi yan etkiler ortaya ¢ikabili

Kanser agrilarinin %10-15'i tium tedavilere ragmen
kontrol altina alinamamaktadir. Bu durumda giri-
simsel yéntemlere bagvurulur*®, Bu amacla sinir
bloklar1 ve spinal analjezikler uygulanabilir. Ozellik-
le pankoast tiimérlerinde son yillarda radyofrekans
termokoagiilasyon gibi néroablasyon“” yontemle-
rinden faydalanmilmaktadir. Pleksopati hem pankoast
tamorlerinde hem de RT uygulamalarindan sonra or-
taya ¢ikabilmekte bu durumda sempatik bloklar, fizik
tedavi, rizotomi gibi yontemler kullanilir®*47.

AKUT HAVA YOLU OBTRUKSIYONU

Malign hava yolu obstriiksiyonu en stk akciger kanse-
ri ve 9sefagus malignitelerinin komplikasyonu olarak
karsimiza gtkmaktadir. Akciger kanserine bagh tra-
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kea ve ana bronslarda obstriiksiyonu olgularin %20
-30’unda gelistigi bildirilmigtir“s49.

Klinik

Bu hastalarda hava a¢hg seklinde nefes darhg, 6ksii-
ritk ve hiriltili solunum en sik yakinmalardir. Semp-
tomlar darligin yeri, gelisme hiz1 ve hastanin komor-
bid durumlar1 (KOAH vb.) ile iligkilidir. Daha énce
solunum fonksiyonlar1 normal olan bir kigide trakeal
lamen ¢ap1 8 mm altina indikten sonra dispne baglar.
Limen ¢ap1 5 mm’nin altina indiginde istirahatte de
nefes darhg olusur. Eklenen solunum yolu enfeksi-
yonlar1 semptomlarin daha da siddetlenmesine yol
acar. Akut gelisen nefes darligi, hirilt1 gibi semptom-
lar yanhglikla astim yada KOAH tanis: konulmasina
yol acabilir. Trakea ve larinks darliklarinda stridor
duyulurken ana bronglarda tikaniklik veya darlik
gelistiginde ise lokalize ronkiisler duyulur. Bu hasta-
larda ayrica trakeada deviasyon, solunum seslerinde
azalma, interkostal ve supraklavikiiler cekintiler, si-
yanoz saptanabilir®”.

Tani

Akciger grafisinde santral kitle ve atelektazi gibi bul-
gular saptanabilirse de BT ile mediasten ve biyik
hava yollar1 daha net degerlendirilebilir (Resim 1)“9.
Ayrica, BT sanal bronkoskopiye de olanak saglar. So-
lunum fonksiyon testinde akim voliim egrisinin sekli
tanida yardimcidir®.

Bonkoskopi bityiik hava yolu obtriksiyonunu deger-
lendirmede kullanilan en iyi yéntemdir. Darhigin yeri,
niteligi ve derecesi dogrudan goriiliir ve tedavi plan-
lamasina olanak saglar. Tan1 ve 6rnekleme i¢in 6n-
celikle fleksible bronkoskopi kullanilirken, solunum
yetmezligine yol acan ileri hava yolu darliklarinda
tani ve tedavi amaciyla rijit bronkoskop kullanilir. Ri-
jit bronkoskop genis kanali sayesinde sekresyonlarin
ve kanamanin kolayca aspire edilmesine, icerisinden
forseps ve sent aplikatérlerin gecisine olanak saglar.

Tedavi

Akut hava yolu ostriiksiyonunda ilk olarak hastanin
yeterli oksijenesyon ve ventilasyonunun saglanmasi
gereklidir. Kronik olgularda oksijen destegi, kortikos-
teroid, bronkodiltér ve anksiyolitik tedavisi uygulanir-
ken akut obstriiksiyonlarda entiibasyon gerekebilir.
Guniimizde bu hastalarda grisimsel bronkoskopik
yontemler ile endobrongial tedavi ile bagarih sonuglar
elde edilmistir. Oncelikle hava yolu darhiginin tipi sap-
tanmali (endoliiminal, ekstraliiminal, mix). Resim 2’de
tiimére bagh hava yolu darhiginin tipleri gosterilmistir.



Gumis A., Ozyurt S.

Resim 1. A. Sag ana brons tikanikligina bagli total atelektazi. B. BT’de total kollaps. C. Sag ana brons-
daki kitlenin bronkoskopik goriintiisii. D,E. Sag ana bronsa stent takildiktan sonra. F. Tedaviden bir
yil sonra tiimér rekiirrensi sonrasi sagda total kollaps 8 no' kaynaktan ahnmistir)
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Endobrongiyal darligin endoliminal komponenti
debulking yontemleri ile tedavi edilir. Darlik mural
(ektraluminal) tipte ise stent yerlestirme yontemi ile
tedavi edilir®®*?. Biiyitk hava yollarin1 tikayan kitle-
ler lazer (Nd: YAG lazer), elektrokoter (dokuya temas
sonucu koagiilasyon ve karbonizasyon olugturarak
etki eder), argon argon plazma koagilasyonu (doku-
ya temas etmeden uygulanan elektrokoagiilasyon)
gibi yoéntemler uygulanarak tedavi edilir®. Elektro-
koter ve argon plazma koagiilasyonu lazere gére daha
ucuz ve guvenlidir. Balon dilatasyon yoéntemi stent
oncesi kisa stireli rahatlama saglayabilir. Endobron-
siyal radyasyon tedavisi (brakiterapi) fleksible bron-
koskop aracilig: ile uygulanan, etkisi ge¢ baglayan
fakat uzun stireli olan ancak hizli agilmas: gerek akut
durumlarda pek tercih edilmez. Bu durumda énce-
likle hizli etkili yontemlerle timér temizlenir, stent
uygulanir daha sonra brons ici ve digindaki timére
yonelik uzun sureli tedavi i¢in brakiterapi uygulana-
bilir. Endobronsiyal timériin dondurularak nekroze
edilmesi esasina dayanan krioterapi ise rijit ve flek-
sibl bronkoskop aracilifi ile uygulanan diger bir teda-
vi yéntemidir®®.

Akciger kanserine bagl geligen hava yolu obtriiksi-
yonunda fayda saglayan diger bir yontem endobron-
siyal stent uygulamalaridir. Yapilan ¢caligmalar genel
durumu iyi olan hastalarda sonuglarin performansi
kot olan hastalara gore daha iyi oldugu bildirilmis-
tir. Hava yolundaki tiimér uzaklagtirldiktan sonra
uzun sireli acikhigi saglamak icin stent yerlestirilir.
Metal stentler fleksible bronkoskopla bile kolayca
yerlegtirilirken, silikon stentler rijit bronkoskop ile
yerlestirilir. Metal stentler daha kolay yerlestirilip,
zor gikarilir fakat silikon stentler kolay ¢ikarilabilir
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fakat migrasyon riski vardir (%10). Ge¢ dénemde
stent icinde graniilasyon dokusu olugabilir, tumér
stent i¢ine dogru yer degistirebilir. Ayrica, stentin
mukus tikac ile tikanmamasi i¢cn konservatif yon-
temler uygulanabilir (serum fizyolojik nebulizasyo-
nu, antitiisiflerden kaginma). Tedavide uygulanan
cesitli stentler ve stent uygulanmig bir hasta Resim
3'te gorulmektedir.

HIPERKALSEMI

Hiperkalsemi bircok kanser tiriinde goriilebilen
6nemli bir komplikasyondur. Gastanaga ve arkadas-
lar1 yaptiklar: kapsaml caligmada, 22.4817 kanser
vakasinin seyri sirasinda 7388 vakada hiperkalse-
mi geligtigi gostermiglerdir. Akciger kanseri %22
oraniyla meme kanserinden sonra kanser ile iligkili
hiperkalseminin en sik gorilen ikinci nedeni ola-
rak tesbit edilmistir®®. Kanserle ilisikili hiperkal-
semiye bagli hastane yatiginin en sik nedeni akci-
ger kanseridir®®. Akciger kanserli hastalarin tani
aninda %1’inde hiperkalsemi tesbit edilirken, has-
taligin seyri sirasinda ise %10-20 oraninda ortaya
cikmaktadir. Hiperkalsemi en sik skuamoéz hiicreli
kanserde goriiliirken, adenokanser ve kiigik hiicreli
kanserde daha nadir olarak ortaya ¢ikmaktadir®.
Hiperkalsemi genellikle ileri evre vakalarda goriiliir.
Bu hastalar kotii prognoza sahiptirler ve hayatta
kalma siireleri olduk¢a kisadir. Otuz giin i¢inde has-
talarin yaklagik %50’si 6lmektedir®. Son zaman-
larda Donovan ve arkadaglarinin yaptig: calismada
kanser iligkili 138 hiperkalsemili hastanin ortalama
sag kalim siiresi 52 giin olarak tesbit edilmigtir®.
Hiperkalseminin siddeti arttikca sag kalim zamam
belirgin olarak azalmaktadir®®.




Kanserle iligkili hiperkalseminin patogenezinde bir-
cok mekanizma rol oynamaktadir. En énemli meka-
nizma yaklagik %80'indan sorumlu olan paratroid
hormon iligkili peptit (PTHIP) tiretimidir. PTHIP’nin
biyokimyasal yapisi paratroid hormon (PTH)’a ¢ok
benzer. Ayni reseptérlere baglanarak benzer etki gos-
terirler. Ancak PTHIP, PTH gibi 1-25 dihidroksiko-
lekalsiferole (vitamin D3)’e etki etmez. PTHIP oste-
oklastik aktivite ile kemik rezorbsiyonunu uyararak
kana kalsiyum salimimini artirir. Ayrica, bébrekler-
den kalsiyum rezorbsiyonunu artirarak hiperkalse-
miye neden olur. Skuaméz hiicreli kanserler, meme
kanseri, renal hiicreli kanser ve non-hodgkin lenfoma
PTHIP yolu ile hiperkalsemiye neden olur. Osteolitik
metastazlara bagh kemiklerden kalsiyum salinimi
ikinci mekanizmadir. Kanserle iligkili hiperkalsemi-
nin yaklagik %18’inden sorumludur®. Bu mekaniz-
ma kemik metastaz: ile seyreden meme kanseri ve
multipl myelomada ortaya ¢ikan hiperkalsemiden
sorumludur. Uciincii mekanizma alfa 1 hidroksilazin
ektopik artmig aktivasyonu ve buna bagl vitamin D3
uretiminde artigtir. Lenfoma ve over kaynakl germ
hicreli tiimoérlerdeki hiperkalsemiden sorumludur.

Klinik

Hiperkalsemin erken belirtileri hafif ve nonspesifik-
tir. Baglangicta halsizlik, istahsizlik, bulanti ve poliiiri
gorilir. Bu semptomlar: altta yatan kanserin belirtile-
rinden ayirmak zordur. Tedavi edilmezse konfiizyon,
letarji, koma ve olum gelisir. Hiperkelsemi kardiyak
yan etki olarak tagikardi, aritmiler ve elektrokardiyog-
ramda QT araliginda kisalmaya neden olur.

Tani

Serum kalsiyumunun normal diizeyi 8.5-10.2 mg/
dLdir. Serum albumin diizeyine gére diizey ayarlan-
masi gereklidir. Serum kalsiyum duizeyi 10.3 ile 12
mg/dL diizeyinde ise hafif hiperkalsemi, 12-14 mg/
dL araliginda ise orta hiperkalsemi, > 14 mg/dL ise
siddetli hiperklasemi tanimlamas: yapilir®?.

Tedavi

Hiperkalsemi tesbit edildiginde hizla tedavi plan-
lanmalidir. {zotonik salin infiizyonu ile hidrasyon
tedavinin ilk basamagidir. Bir helne kulbu ditiretigi
olan furosemid sodyum baglantili kalsiyum atilimin
arttirarak tedavide kullanilir. Bifosfanatlar kanse-
re bagh geligen hiperkalsemide kullanilan en etkili
ilaglardir. Kemikten kalsiyum rezorbsiyonunu en-
gelleyerek etki ederler. Zoledronik asit, ibadronate,
pamidronate ve etidronate hiperkalsemi tedavinde
kullanilan bifosfanatlardir. En sik kullanilani zolend-
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ronik asittir. 4 mg zolendronik asit 100 mL izoto-
nik icinde 15 dakikada infizyon geklinde uygulanur.
Kalsiyum diizeyi normale dénmeyenlerde bir hafta
sonra 4 mg’lik doz tekrar uygulanir. Bifosfanatlar
genellikle iyi tolere edilirler. Ateg, miyalji, artralji, ke-
mik agrisi gibi yan etkiler goriilebilir. Ure diizeyinde
yiikselmelere neden olabildiklerinden hastalar yete-
rince hidrate edilmeli ve bébrek fonksiyonlar: yakin-
dan takip edilmelidir. Denosumab bir insan monok-
lonal antikorudur®®. Osteoklast aktiviteyi ve kemik
rezorbsiyonunu azaltarak etki gosterir. Ozellikle
bifosfonatlara direncli hiperkalsemide etkili oldugu
gosterilmistir®. Onemli bir avantaji bsbreklerden
atilmadify icin bobrek yetmezliginde kullanilabil-
mesidir®. Denosumab’'in 120 mg’lik dozu cilt alti
olarak uygulanir. Optimal etkisi iki-dért giin i¢inde
ortaya ¢ikar®. Dedosumab uygulamasinda ortaya ¢1-
kan en sik yan etkiler; kemik agrisi, bulanti, kusma,
ishal ve nefes darligidir®. Son olarak, medikal teda-
viye direncli ya da kardiyorenal hastaligi nedeni ile
hidrate edilemeyen hastalarda hemodiyaliz uygulan-
malidir. Tablo 3’te hiperkalsemide kullanilan tedavi
yontemleri gosterilmigtir.

Sonug olarak; kanserle iligkili semptomatik hiperkal-
semide kalp ve bébrek yetmezligi olmayanlarda agre-
siv salin hidrasyonu baglanmals, kalsitonin ve eg za-
manl bifosfanatlar tedaviye eklenmeli, prednizolon
agir1 1-25 dihidroksikolekalsiferol iiretimi olanlarda
kullanilmalidir. Dirench hiperkalsemide ise denosu-
mab ve hemodiyaliz uygulanmalidir

HiPONATREMI VE UYGUNSUZ ANTIDIURETIK
HORMON SALINIMI SENDROMU

Hiponatremi serum sodyum konsantrasyonunun
135 mEq/L'den daha az olmas: olarak tanimlanir.
Hiponatremi hafif, orta ve agir siddetli olmak tze-
re i¢ gruba ayrilir. Serum sodyum konsantrasyonu
134-130 mEq/L ise hafif, 125-129 mEq/L ise orta,
125mEq/L'den daha diisiik seviyde ise agir siddet-
li hiponatremi olarak tamimlanir. Hiponatremi
akciger kanserinde sik olarak goriilen metabolik
bozukluktur. Akciger kanserinin tanisi esnasinda
%20-44 oraninda hiponatremi tesbit edilmekte-
dir®9. Akciger kanserinde hipotonik (serum os-
molalitesi < 275 mOsm/kg) évolemik hiponatremi
gorilir. Hipotonik hipovolemik hiponatreminin en
stk nedeni uygunsuz antiditretik hormon salinimi
sendromu (UADHS)’dur. UADHS hipofiz bezinden
artmig ADH salinimi veya timér hiicrelerinden ek-
topik ADH tiretime bagh gelisir. Artan ADH bébrek
toplayiai tibiillerinde su emiliminin artmasina ve
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Tablo 3. Hiperkalsemi tedavisinde kullanilan tedavi yontemleri.

Normal Salin

Doz: 200-300 mL/saat dozunda

Etki mekanizmasi: Volim replasmam ve kalsiyumun bébrekte artmis klirensi

Karaciger ve bobrek yetmezliginde doz ayarlamasi: Bébrek yetmeligi olanlarda infiizyon dozu azaltihir
Etki baglangici: Saatler icinde

S1k yan etkiler: Asir1 voliim yiikii ve metabolik asidoz

Kortikosteroidler

Doz: 200-400 mg hidrokortizon IV 3-5 giin. Takiben 10-20 mg prednizolon yedi giin oral
Etki mekanizmas: 1 alfa hidroksilaz inhibisyonu

Etki baglangic: Bir hafta icinde

S1k yan etkiler: Kan sekeri regiilasyonunda bozulma, kan basincinda artis, 6dem

Kalsitonin

Doz: 4-8 IU/kg subkiitan ya da intramuskiiler

Etki mekanizmasi: Osteoklast aktivite inhibisyonu ve bébrekten kalsiyum atiliminda artig
Karaciger ve bobrek yetmezliginde doz ayarlamasi: Doz ayarlamasina gerek yoktur.
Etki baglangici: Dort saat icinde

S1k yan etkiler: Mide bulantisy, rinitis, hipersensitivite reaksiyonlar1

Zoledronik Asit

Doz: 4 mg zoledronik asit 100 mL salin i¢cinde 15-30 dakikada IV infiizyon

Etki mekanizmasi: Osteoklast aktivite inhibisyonu, osteoblastlarin hayatta kalmalarini artirma

Karaciger ve bobrek yetmezliginde doz ayarlamasi: Kreatinin 4.5 mg/dL iizerinde ise kullanilmaz. Daha
dustik seviyelerde infiizyon stiresi uzatilir. KC yetmezliginde doz ayarlamaya gerek yok

Etki baslangicr: Tki-dort giin icinde. Doz tekrarlamas: gerekirse en az bir hafta sonra

Sikyan etkiler: Grip benzeri sendrom, kemik agrilari, nefrotik sendrom, akut bobrek yetmezligi, cene osteonekrozu

Denosumab
Doz: 120 mg subkiitan
Etki mekanizmasi: Osteoklast aktivitede azalma

Karaciger ve bobrek yetmezliginde doz ayarlamasi: Doz azaltmaya gerek yok. Bobrek yetmezligi olanlarda
hipokalsemi riski nedeni ile yar1 doz énerilir

Etki baslangici: [ki-dért giin icinde. Tekrar doz uygulamasi gerekirse ilk dozdan en az bir hafta sonra

S1k yan etkiler: Kemik agrisi, bulanty, ishal, nefes darligy, cene osteonekrozu, artmig infeksiyon riski

sonucta hipotonik hiponatremi gelismesine neden  Klinik
olur UADHS farkh solit timoérlerde ortaya ¢ikmak-
la beraber en fazla kiigiik hiicreli akciger kanseri
(KHAK)'inde gérilir®. Son zamanlarda yapilan
bir calisgmada KHAK'de UADHS gériilme orani %9.1
olarak tesbit edilmistir®®. Kiiciik hiicreli dig1 akciger
kanserinde (KHDAK) nadirdir. Ayrica, beyin, bas-
boyun ve meme kanseri gibi tiimérlerde de UADHS
goriilebilir®. Vinkristin, vinblastin ve sisplatin gibi
sitotoksik ilaglar farkli mekanizmalarla UADHS ge-
lisimine neden olabilir®&59,

Klinik durum hiponatreminin siddetine ve gelisme
stiresine bagh olarak degisir. Hiponatremi 48 icinde
gelisirse akut, 48 saatten daha uzun siirede ortaya ¢1-
karsa kronik hiponatremi olarak tanimlanir. Hafif hi-
ponatremide bag agrisi, konsantrasyon bozuklugu, bu-
lant1 ve igtahsizlik gibi hafif semptomlar gorilir. Agw
siddetli hiponatremi (serum sodyumu < 125 mEq/L)
48 saat gibi kisa siirede ortaya ¢ikarsa ve uygun tedavi
edilmezse konfiizyon, hallisinasyon, kasilma, koma,
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sonlum arresti ve 6liim meyadana gelir. Kronik hipo-
natremi ise cogu zaman asemptomatiktir.

Tani

Akciger kanserinde 6volemik hiponatremi géraldu-
gunde UADHS akla gelmelidir. Hiponatremi olmasi
tam: i¢in yeterli degildir. Hiponatremi diginda ilave
kriterlerin olmas: gereklidir. Tablo 4’te UADHS tam
kriterleri gosterilmigtir. Plazma ADH duzeyi genel-
likle yiiksektir. Serum trik asit diizeyi 4 mg/dL'nin ve
serum tre diizeyi 21.6 mg/dL'nin altindadur.

Kanser hastalarinda UADHS varlig: ile prognozu
olumsuz etkilemektedir™7?. Abu Zeinah ve arka-
daglarinin yaptigi calismada orta yada agir siddetli
hiponatremide (serum sodyumu < 130 mEq/L), hafif
siddetli hiponatremi yada normal olanlara gore (se-
rum sodyumu > 130 mEq/L) mortalitenin 4.28 kat
daha fazla gelistigi gosterilmistir™. UADHS gelismis
KHAK vakalarinda, tedavi sonras: serum sodyum ta-
kibi rekiirrensi saptamada kullanilabilmektedir.

Tedavi

Kesin tedavi altta yatan nedeni ortadan kaldirmaktir.
Erken evre tiimérde cerrahi, ileri evre hastalarda ise
kemoterapi ve/veya radyoterapi ile uygulanir. Akut
gelisen ve semptomatik olan hiponatremi acil bir
durumdur. %3’liik hipertonik sodyum klortir 1ml/
kg/saat izinda verilmelidir. Serum sodyum diizeyi
yavag olarak yiikseltilmelidir. Sodyum konsantras-
yonundaki artig ilk 24 saatte 10-12 mEq/Li, ilk 48
saatte 18 mEq/Lyi agsmamalidir (74). Hizli diizelt-
me santral pontin miyelinolizis olarak ifade edilen
noéronlarda osmotik demiyelinizasyona neden olur.
Serum sodyum diizeyi 130 mEq/Lye ulasinca hiper-
tonik tedavi sonlandirilmali ve izotonik salin ile te-
daviye devam edilmelidir. Serum sodyumu normale
déndiikten sonra infiizyon kesilir. Bu agamadan son-
ra hastalarda siv1 kisitlanmasi yapilmalidir. Kasilma-

Tablo 4. UADHS tani kriterleri.

1. Hiponatremi (serum sodyumu < 130 mEq/L)

2. Plazma osmolalitesinin 275 mOsm/kg'dan diisiik

olmas1**

3. Idrar osmolitesinin 100 mOsm/kg'dan fazla olmas:

4. Ovolemik klinik durum varlig

5. Troid, bobrek ve adrenal fonksiyonlarin normal ol-

masi

6. Diiiretik kullanmamig olmas1

**Plazma Osmolitesi: (Serum sodyumu x 2) + (Serum gluko-
zu/18) + (BUN/ 2.8) formiilii kullanilarak hesaplanir.
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lar1 olan veya koma halindeki hastalara hipertonik
swiya ek olarak bir loop diiiretigi olan furosemid 1
mg/kg dozunda intravenéz uygulanir. Béylece suyun
bébreklerden atilarak serum sodyumunun diliisyonel
olarak yukseltilmesi saglanir.

Kronik ve asemptomatik hiponatremi vakalarinda
serum sodyum diizeyleri yavag diizeltilmelidir. Bu
vakalarda oncelikli yontem siv1 kisitlamasi olmalidur.
Siv1 kisitlamasina cevap vermeyen olgularda demek-
losiklin kullanilir. Demeklosiklin renal toplayia tii-
biillerde ADH'1n etkisini bloke ederek hiponatremiyi
duzeltir. Demeklosiklin ikiye bélunerek 600 mg/gin
dozunda uygulanir. Etkisi dért-yedi giinde ortaya ¢1-
kar. Bu nedenle akut hiponatremide kullanilmaz.

Tolvaptan vazopressin V2 antagonistidir™. Yalnizca
oral olarak kullanilir ve ginliik doz 15 mg'dir. Saatler
icinde hiponatremiyi diizeltir. Agiz kurulugu ve poli-
iri gibi yan etkiler ortaya ¢ikabilmedir.

TUMOR LiziS SENDROMU

Kanserin kemoterapi ve/veya radyoterapi ile teda-
visi sirasinda tiimér hiicrelerinin akut lizisi sonucu
potasyum, fosfat ve niikleik asitlerin bol miktarda
sistemik dolagima salinmasiyla birlikte ortaya ¢ikan
onkolojik acil bir durumdur. Akut bébrek hasari, kar-
diyak aritmi ve konviilzyon gibi ciddi durumlara ne-
den olur. Tan1 ve tedavisi gecikirse ciddi morbidite ve
mortaliteye ile sonu¢lanir™. Tumér lizis sendromu
(TLS) en sik goriilen onkolojik acil durumdur™.

Tanimlama

TLS tamimlanmasinda laboratuvar ve klinik ézellikler
kullanilmaktadir. Labaratuvar olarak tanimlamada
metabolik degisiklikler kullanilir. Kemoterapiden
sonraki ii¢-yedi giin icinde iki veya daha fazla labo-
ratuvar anormallik varhginda laboratuvar TLS tanist
konulur. Serum kalsiyumu < 7 mg/dL ya da bazale
gore %25'lik azalma, serum trik asit dizeyi > 8 mg/
dL ya da bazale gére %25 artis, fosfor > 4.5 mg/dL
ya da bazale gore %25 artig, serum potasyumu 2 6
mEq/L ya da bazale gore %25 artig anormallik olarak
tanmimlanir. Labaratuvar TLS varhiginda serum krea-
tinin dizeyinin normalin tst sinirmin 1.5 katindan
daha fazla olmasi, kardiyak aritmi ya da ani élum
veya konviilzyon durumlarindan birisinin olmas: du-
rumuna klinik TLS denilir7®.

En sik non-hodgkin lenfoma olmak tizere cogunluk-
la hematolojik malignitelerde gérillmektedir™. Solit
tiumorler TLS gelisimi agisindan diigitk risklidirler.
Bu nedenle solit tiimér tedavisi esnasinda nadir ola-
rak ortaya ¢tkmaktadir. Kiiciik hiicreli dig1 ve kiicitk
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hiicreli akciger kanserinde gériilebilmektedir™5?.
Akciger kanserleri i¢inde en fazla kugiik hiicreli akei-
ger kanserinde ortaya ¢ikmaktadir. Akciger kanserin-
de gercek insidans bilinmemektedir. TLS ¢ogu zaman
tedavi sonrasi ortaya ¢ikmakla beraber, nadiren si-
totoksik tedavi almamig vakalarda spontan olarakta
ortaya ¢ikabilmektedir®”. Ozellikle laboratuvar TLS
kriterlerine uyan subklinik vakalar gézden ka¢mak-
tadir. TLS gelisimi i¢in risk faktorleri; masif karaciger
metastazi, artmig LDH diizeyi, kanserin ileri evre ol-
masi, kemik iligi tutulumu ve kanser hiicresinin art-
mis proliferasyon hizi olarak belirlenmistir®?.

Klinik

Tumér lizis sendromu genellikle kemoterapi veya
radyoterapiden ii¢-yedi giin i¢cinde ortaya ¢ikar. Haya-
t1en ¢ok tehdit eden bozukluk hiperkalemidir. Serum
potasyumundaki ani artiglar kardiyak aritmi ve ani
olumlere neden olabilmektedir. Timér hicresi i¢in-
de dort kat daha fazla olan forfor, ani hiicre yikim
sonrasi serumda hizla artar. Atilim bobrek esigini ag-
tiginda hiperfosfatemi gelisir. Sonucta artmis fosfat,
kalsiyum ile birleserek bébrek tibiilislerinde ¢oker.
Bu durum akut bébrek gelisimine neden olur. Fosfat
ile birlesmesi ve bobrekte ¢okmesi serum kalsiyum
diizeyinin azalmasina neden olur. Hipokalsemi klinik
olarak aritmi, kramp ve kasilmalarla kargimiza ¢ikar.
Diger bir metabolik bozukluk hiperiirisemidir. Ti-
mor hiicre yikimi sonrasi ortaya ¢ikan pirin niikleik
asitleri (adenin ve guanin) metabolize edilerek iirik
aside donugiir. Artmig trik asit bébreklerden atilma-
ya caligilir. Ancak esik deger acilinca irik asit kristal-
ler seklinde bébrek tibillerinde ¢oker ve tibulleri
tikar. Sonucta trik asit nefropatisi ortaya ¢ikar.

Tedavi

Tumér lizis sendromu geligme riski olan tiim hasta-
lara kemoterapi ve radyoterapiyle birlikte izotonik
salin ile hidrasyon uygulanmalidir. Hidrasyon kemo-
terapiden iki giin énce baglanmal ve iki-ii¢ giin son-
rasina kadar devam edilmelidir. Hidrasyon miktar1 3
L/giin dozunda uygulanmali ve 100 mL/saat diiirez
saglanmaya calisilmalidir. Intravaskiiler voliim artiri-
larak bébrek kan akimi, glomeril filtrasyon hizi ve id-
rar hacmi artirilarak, bébrek tiibiiliislerinde tirik asit
ve kalsiyum fosfatin ¢okmesi engellenir. Bu hastalara
bobreklere ek toksik etkiye neden olabilecek non ste-
roid anti inflamatuvar ilaglar ve iyotlu kontras mad-
deler gibi nefrotoksik ajanlardan kaginilmalidur.

Akut hiperkalemide esas amag¢ kardiyak membran
stabilizasyonu saglanarak aritmilerin énlenmesidir.
Bu amacla %10’luk kalsiyum glukonat kullanilir.
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Ayrica, dektrozlu sivi ile birlikte uygulanan insilin
infiizyonu potasyumun hicre igine girisini sagla-
yarak serum potasyum diizeyinin azaltilmasinda
kullanilir. Loop ditiretikleri potasyumun idrardan
atiliminm artirarak tedavide kullanilan diger bir te-
davi secenegidir. Medikal tedaviye cevap alinamaz-
sa veya birlikte bébrek yetmezligi mevcutsa diyaliz
uygulanmalidir.

Hiperiirisemi tedavisinde iirik asitin bébrekten ati-
limini artiran veya sentezini azaltan yontemler kul-
lanilir. 50-100 meq/L sodyum bikarbonat infiizyonu
ile idrar alkali (pH > 7.0) hale getirilerek irik asitin
bobrekten atilimi saglanir. Ksantin oksidaz inhibi-
tord olan allopiirinol trit asit olusumunu azaltmak
i¢in kullanilir. 300 mg’lik tablet formlar: mevcuttur.
Giinlik 900mg dozunda uygulanabilir. Allopiirinolin
tolere edilemedigi veya oral alimin mimkiin olmadig:
durumlarda tirat oksidaz olan rasburicase uygulanur.
Rasburicase irik asidi ¢ézinarligi 5-10 kat daha
fazla allantione dénustiiriir.

Allantoin hizla bébrekten atilir. Giinlitk doz 0.2 mg/
kg'dir. Rasburicase 50 mL izotonik icinde 30 dakika
infuzyon seklinde ardigik bes giin uygulanur. Etki bag-
langic1 hizh ve yan etkisi azdir. Pahali olmas: kulla-
nimin: sinirlamaktadir. Alloptirinol alerjisi olanlarda
onerilir. Glukoz 6 fosfat dehidrogenaz enzim eksikligi
olanlarda kullanilmas: kondrendikedir. Kullanilma-
s1 halinde hemoliz ve methemoglobinemi geligir®.
Ulkemizde “fasturtec” piyase ismiyle bulumaktadar.
Febuxostat yeni bir ksantin oksidaz inhibitéridar.
Karacigerde metabolize edilir, bobrek yetmezliginde
doz ayarlanmas: gerekmez. Allopiirinole alternatif
olarak kullamilabilir. Allopiirinole kars: hipersensi-
tivite durumunda veya bobrek yetmezliginde tercih
edilmelidir®. Her tirli medikal tedaviye ragmen
cevap alinamayan yaklagik %5 TLS hastalarda diyaliz
tedavisi gerekmektedir®.

Kemoterapi ve/veya radyoterapi uygulanan ileri evre

akciger kanserli vakalarinda tumoér lizis sendromu
gozden kagirilmamalidir. Her nekadar TLS akciger
kanserinde nadir ortaya ¢iksada son dekadda artig
gozlenmistir.Yeni gelisen tedavi modaliteleri ile bir-
likte TLS'de artis beklenmektedir®. Tedavi éncesi
ve tedavi stiresince kreatinin, irik asit, potasyum,
fosfor ve LDH diizeyleri ol¢iilmelidir. Normal olanlar
takip edilmeli, urik asit ve kreatinin duzeyi ytksek
olanlarda profilaktik hidrasyon ve alloptirinol veril-
melidir®”. Tanis1 gegiken ve uygun tedavi edilmeyen
TLS élumle sonuglanabilir. Erken tani morbidite ve
mortaliteyi azaltacaktir.



BEYIN METASTAZI

Akciger kanserleri diger solit tamérlere kiyasla daha
sik beyin metastazi yaparlar. Tim beyin metastaz-
larmin %40-50’sinden akciger kanserleri sorumlu-
dur®. Akciger kanserlerinin seyri sirasinda yaklagik
%40-50 oraninda beyin metastazi gelismektedir®.
KHAK de %10, KHDAK'de %20-40 oraninda beyin
metastazi gelisir®. Beyin metastazi saptandiktan
sonra hastalarin ortalama sagkalim streleri ii¢-alts
aya kadar diigmektedir®. Beyin metastazlari %80
serebrum, %15 serebellum ve %5 oraninda beyin sa-
pinda goriilir. Beyin metastazi tedavi edilmesi gere-
ken acil bir durumdur. Tedavinin gecikmesi, nérolo-
jik bulgularin hizla kétilesmesi ve 6lime neden olur.

Tedavi

Beyin metastazlar erkenden teghis edilir ve tedavi uy-
gulanirsa semptomlar kontrol altina almir ve yagam su-
resi uzar. Beyin metastaz tesbit edilen olgular asemp-
tomatik olmasmma bakidmadan metastazin sayisina,
yetlesim yerine, hastanin yagma ve performans duru-
muna gore farkh tedavi secenekleri uygulanmaktadir.

Medikal tedavi: Peritimoéral 6deme bagh gelisen bag
agrist ve konviilyonlar1 6nlemek veya azaltmak igin
kortikosteroidler kullanilir. Genellikle baglangic dozu
olarak deksametazon 4-8 mg/giin énerilir®. Cevap
durumuna gore doz artirilir. Genellikle alt: saatte bir
uygulanan 4 mg’lik dozlar yeterli olur. Profilaktik
antikonviilzanlarin kullanimi ciddi yan etkiler nede-
ni ile énerilmemektedir. Jeneralize nébet varliginda
ilk tercih edilen tedavi fenitoindir. Daha az yan etkisi
olan valproik asit ve levetiracetamda kullanilabilir.

Tum kafanin radyoterapisi: Tam beyin radyoterapisi
multipl beyin metastazinda uygulanan temel teda-
vidir. Standart uygulama 10 fraksiyonda toplam 30
gray dozudur. Bas agris1 ve motor fonksiyon kaybinin
duizeltilmesinde oldukca etkilidir®.

Stereotaktik radyocerrahi ve cerrahi rezeksiyon: Si-
nirl sayidaki beyin metastazlarinda énerilen tedavi
standart lokal tedavilerdir®. KHDAK'in soliter be-
yin metastazinda fonksiyonel durumu iyi ve lezyon
ulagilabilir lokalizasyonda ise cerrahi rezeksiyon
oOnerilir. Stereotaktik radyocerrahi non invaziv bir
tekniktir. Kii¢tik bir bolgeye tek fraksiyonda 15-20
gray dozda iyonize radyosyon uygulamasidir. Saglikl
beyin dokusunun korunmas: hedeflenir. Cerrahi re-
zeksiyon i¢in uygun olmayan soliter metastazda, 2-4
metastazi olan ve metastaz boyutlar 3 cm’den kiigik
vakalarda tek bagina veya tiim kafa radyoterapisi ile
birlikte uygulanir®.

Gumis A., Ozyurt S.

Kemoterapi: Kemoterepi ajanlarinin kan beyin ba-
riyerini yeterince gecememesine ragmen Ozellikle
hedefe yonelik tedaviler beyin metastaz1 tedavisin-
de etkin bir gekikde kullanilmaya baglanmigtir®.
Epidermal grawth faktoér reseptér (EGFR) mutas-
yonu olanlarda EGFR inhibitérleriolan erlotinib ve
gefitinib yiiksek dozlarda santral sinir sistemine
erigebilmekte ve beyin metastaz1 olanlarda tedavide
kulanilmaktadir®”. Yeni jenerasyon ALK (anaplastik
lenfoma kinaz) inhibitérleri crizotinib, ceritinib, alec-
tinib ve bricatinib ile yapilan ¢aligmalarda KHDAK’e
bagli beyin metastazlarinda umut vaat eden sonuglar
ortaya gtkmigtir®. Anjiyogenezis inhibitéri olan be-
vacizumab beyin metastazlarinin tedavisinde etkin-
dir ve ilave olarak peritimoéral 6demi kontrol ederek
steroid bagimlihgini azaltmaktadir®. Son zamanlar-
da “immiin checkpoint inhibitérlerinin” beyin me-
tastazlarinin tedavisinde diger kemoterapatik ajan-
larla birlikte kullanildiginda etkili oldugunu gésteren
aragtirmalar yayinlanmaktadir®®?.

KEMiK METASTAZLARI

Akciger kanseri sik kemik metastazina neden olur.
fleri evre akciger kanserli hastalarin yaklasik %30-
40inda kemik metastaz: gorilir ve bu hastalarda
prognoz oldukca kotiidiir. Ortalama yagam siireleri
6-12 ay kadardir®?. Yang Zhou ve arkadaglarinin
yakin zamanda yaptiklar1 calismada akciger kanser-
lerinde kemik metastazi goriilme siklig1 %23.9 olarak
bulunmustur. Kaburgalar, torasik ve lumbal verteb-
ralar metastazin en fazla gorilldiigii alanlardir. En sik
metastaz yapan alt tip adenokarsinomdur®?. Kemik
metastazi asemptomatik olabilecegi gibi agr1, hiper-
kalsemi, patolojik fraktiirler ve spinal kord basis: gibi
ciddi komplikasyonlara neden olabilmektedir. Ke-
mik metastazi olan hastalarin yaklagik t¢te birinde
bu komplikasyonlar medya gelir. Agr1 en sik gériilen
komplikasyondur. Kemik metastazi olan hastada
agrimin akontrol altina alinmasi, komplikasyonlar
engelleyerek yasam kalitesinin yiikseltilmesi ve sag
kalimin iyilegtirilmesi hedeflenmektedir. Kemik me-
tastazlarinin tedavisinde eksternal radyoterapi, ste-
rotaktik radyoterapi, radyoizotoplar, bifosfanatlar ve
denosumab kullanilmaktadir%?.

Tedavi

Agriya yonelik éncelikli tedavi nonsteroit antiinfla-
matuvar ilaglar ve opioidlerden olugan farmakolojik
tedavilerdir. Deksametazon kemik metastazina yo6-
nelik uygulanan eksternal radyoterapi sonrasi agri
alevlenmesinin énlenmesi i¢in profilaktik olarak kul-

Guincel Gogiis Hastaliklar: Serisi 2018; 6 (2): 121-145




Akciger Kanserli Hastalarda Acil Durumlar / Emergencies in Lung Cancer

lanmilir®, Onerilen doz oral olarak giinde 8 mg uy-
gulamasidir. Bu baglangi¢ tedavilerine yeterli cevap
almamadiginda diger yéntemlere bagvurulmaktadr.

Eksternal radyoterapi: Agrinin dizeltilmesinde ve
patolojik fraktiir komplikasyonunun 6nlenmesinde
en etkili yontemdir. Tek fraksiyonda 8 gray iyonize
radyasyon uygulanmasi standart yontemdir.

Sterotaktik radyoterapi: Kigiik volumli kemik
metastazlarinda onerilir. Tek fraksiyonda 20 gray
doza kadar uygulama imkan: verir. Radyorezistans
tumorlerde bile akut agr1 palyasyonunda etkilidir.

Radyoizotoplar: Strontium-89 and samarium-153
kemik metastazina bagh agrinin dizeltilmesinde kul-
lanilmaktadir. Agriyr rahatlaticr etki iki hafta icinde
baglar. Maksimal etki altinci haftada ortaya ¢ikar ve
4-15 ay devam eder. Yaklagik %80 oraninda agrida
azalmaya neden olur ve agr kesici ilag kullanimini
azaltir®®,

Bifosfonatlar: Osteoklastik aktiviteyi inhibe ederek
kemik rezorbsiyonunu engeller. Zolendronik asit en
sik kulanilan 3’tincii jenerasyon bifosfonattir. Kemik
metastazina bagh komplikasyonlar1 azalttigi goste-
rilmistir®®, Ug veya dort hafta arayla 4 mg'hik doz 15
dakikada intravendéz infuzyon seklinde uygulanir. En
énemli yan etkisi nefrotoksisitedir. Akciger kanseri
tedavisinde kullanilan sisplatin ile birlikte nefrotok-
sik etki belirgin artar. Bobrek fonksiyonlar1 yakindan
takip edilerek kullanilmalidur.

Denosumab: Monoklonal insan antikorudur. 120
mg’lik doz dért hafta arayla cilt alt1 olarak uygulanur.
Osteoklastik aktiviteyi inhibe ederek kemik destrik-
siyonunun engeller. Yan etkisinin az olmasi kullanim
kolayligi saglar. Yapilan caligmalarda kemik me-
tastazlar1 olan hastalarda komplikasyon geligimini
azalttigi gdsterilmistir®®”.

SPINAL KORD BASISI

Tum kemik metastazlarinin %50’sini vertebra metas-
tazlar1 olusturur. En sik torakal vertebralar etkilenir.
Vertebra metastazlarinin en énemli komplikasyonu
malign spinal kort basisidir (MSKB). MSKB tiim kan-
serli olgularin %5-10’unda ortaya ¢tkmaktadir (108).
Ttim malign spinal kort basisinin %20’sinden akciger
kanserleri sorumludur. Spinal kord basist acil bir du-
rumdur. Tedavi edilmezse ilerleyici agr1, duyusal ka-
yip, fel¢ ve inkontinans gelisir. Erken tan ve tedavi
semptomlarin kontrolii ve nérolojik komplikasyonla-
rin gelismesini engeller®®. Prognoz oldukea kétudir
ve bu hastalarda ortalama yagam siiresi ti¢-alt1 aydur.
Tuméran radyosensitif olmasi, beyin metastazinin
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olmamasi, tek bolgede kompresyon olmasi prognozu
olumlu etkileyen faktérlerdir.

Tedavi

Eksternal radyoterapi ve deksametazon SKB'da né-
rolojik fonksiyonlarin korunmasinda veya iyilegtiril-
mesinde dnerilen standart tedavi geklidir. Deksame-
tazon alt1 saatte 4 mg intravenoz olarak uygulanir.
Radyoterapi tek fraksiyonda 8 gray dozunda uygu-
lanir. Kirtk yada subluksasyon nedeni ile vertebral
kolonun anstabil olmasi, parezi/paraplajinin akut
gelismesi durumunda 6ncelikle tedavi, acil cerrahi
miidahaledir. Standart cerrahi yéntem dekompres-
yon cerrahisidir. Vertebroplasti ve kifoplasti olarak
tanimlanan iki farkli dekompresyon yéntemi uygu-
lanabilmektedir. Ayrica, maksimal radyoterapiye rag-
men norolojik bozulmalarin devam etmesi, tiimériin
radyorezistans olmas: ve kompresyonun tek seviyede
olmasi durumlarinda dekompresyon cerrahisi diisi-
nillmelidir™?. Semptomlar ortaya ¢iktiktan sonra 48
saat i¢cinde dekompresyon cerrahisi uygulanirsa no-
rolojik bulgular diizelir®®. Dekompresyon cerrahisi
sonrasinda eksternal radyoterapi uygulanmasi 6ne-
rilmektedir.

FEBRIL NOTROPENI

Febril nétropeni mutlak nétrofil sayisinin < 500/
mm3’in altinda oldugu veya < 500/mm? altina dig-
mesinin beklendigi durumda, tek bir oral él¢iim ile
atesin > 38.3°C veya iki saat boyunca ardigik iki 6l-
cimiin > 38°C tesbit edilmesi durumudur®™?. Febril
notropeni onkolojik acil bir durumdur. Tedavinin ge-
cikmesi 6nemli derecede mortalite artigina neden olur.
Kemoterapi uygulamasim takiben 5-10 giin sonra
ortaya cikar. Solit timérlerin kemoterapi ile tedavisi
esnasinda %10-50 oraninda en az bir febril nétropeni
atag gelisir. Akciger kanserinde febril nétropeni ge-
lisme sikhigi % 1.9 ile %28 arsinda degismektedir™?.
En sik infeksiyon nedenleri bakterilerdir. Gram pozi-
tif bakteriler daha sik goriliirken, gram negatif bak-
teriler daha ciddi infeksiyon nedeni olurlar™?. Febril
nétropenide mortalite ve morbiditeyi etkileyen bircok
faktor vardir. Bunlar ileri yas, hipotansiyon, organ
disfonksiyonu, yogun bakim tnitesinde yatig, bakteri-
yemi ve pnémoni varlig, profilaktik antibiyotik kulla-
nimy, 6nceden fungal infeksiyon gecirme 6ykiisii, kar-
diyovaskiiler ve pulmoner hastaliklarin eslik etmest,
nétropeninin siddeti ve stiresi ile kanserin kontrolsiiz
olmasidir™®, Febril nétropeni ile takip edilen hasta-
larda mortalite, serviste yatan hastalarda %10, yogun
bakimda ise %50 civarindadir®™®. Yakin zamanda Ju-
lia Cupp ve arkadaglarinin yaptigr cahgmada akciger



kanserinde ortaya ¢ikan febril nétropenide mortalite
diger solit timorlere bagh gelisen mortaliteden daha
fazla oldugu gdsterilmigtir®®.

Klinik

Anamnez ve kapsaml fizik muayene ile infeksiyon
odag: tesbit edilmeye calisilmalidir. Dis etleri, orofa-
renks, katater bolgeleri, cilt ve siniisler infeksiyonun
baglamasi agisindan yiiksek riskli yerlerdir. Fizik mu-
ayenede infeksiyon odag: bulunabilirse uygun tedavi
planlanmalidir. Cogu zaman infeksiyon odag tesbit
edilemez. Bu durumda iki adet kan kaltiri alinir ve
bir saat i¢cinde ampirik olarak sistemik antibiyotik te-
davisi baglanmalidur.

Hastalarda tedavi planlanmas: agisindan risk skor-
lamas1 yapilmahidir. Bu amagla gelistirilen MASCC
(Multinational Association of Supportive Care in
Cancer) febril nétropeni risk indeksi prognozun tes-
biti, hastalarin ayaktan veya hastanede yatirilarak te-
davi edilip edilmeyecegi, antibiyotik verilig yolunun
secilmesine ve antibiyotik verme siiresi konusunda
yol gésterici olmaktadir™®. Tablo 5'te MASCC febril
noétropeni risk indeksi 6zellikleri ve puanlama siste-
mi gosterilmigtir. Skorlama sonucu toplam puam 21
ve st olanlar digitk riskli, puani 0-20 olanlar ise
yiksek riskli olarak degerlendirilir.

Tedavi

Ampirik tedavinin derhal baglanmas: gereklidir. Du-
stk riskli hastalar ayaktan oral veya hastanede yatiri-
larak oral veya intravenéz antibiyoterapi ile tedavisi
baglanur. Yiiksek riskli hastalar ise hastanede yatiri-
larak tedavi edilir. $ekil 1'de tedavi algoritmas: gos-
terilmeltedir.

Tablo 5. MASCC febril notropeni risk indeksi.

Ozellikler Puan

Semptom yok veya hafif
Semptom orta siddette
Semptomlar siddetli

O W U

Hipotansiyon yok (sistolik kan basmnca >
90 mmHg)

KOAH Yok

=

Solit tiimoér veya lenfoma (6nceden fungal
infeksiyon yok)

Dehidratasyon yok

Ategin hastane diginda baglamasi

Yas < 60 yil

Toplam puan: 0-20 : Yiiksek risk

Toplam Puan > 21 : Dugtik risk

Gumis A., Ozyurt S.

Kirksekiz saat sonra hasta tekrar degerlendirilir. Ates
normal ve notrofil sayis1 > 500/mm? ise oral antibiyo-
terapi alan dugstk riskli grupta tedaviye devam edilir.
Intravenéz tedavi alan diisik riskli hastalarda teda-
vi orale gecilir. Ates normal ve nétrofil sayis1 > 500/
mm? olan yiksek riskli grupta kiiltirde iireme oldu
ise tedavi diizenlenir. Killtirde iireme yoksa aminog-
likozit kesilerek diger tedaviler devam edilir. Eger
ates devam ediyor ise; hasta stabil ise tedavi aynen
devam edilir. Stabil degilse ileri incelemeye gegilir.

HIPERSENSITIVITE REAKSIYONLARI VE ANAFLAKSI

Akciger kanserlerinin yaklagtk %80’ini KHDAK
olugturur. Bunlarin yaklagik %70’i tan1 aninda ino-
perabl veya metastatik oldugu i¢in kemoterapi ile
tedavi edilmeleri gerekmektedir. Bu hastalarda sik-

likla platin bazh tedaviler, taxanlar ve monoklonal
(118)

antikorlar kullanilmaktadir Bu ilaglara bagh
hafif kagintidan anaflaksi ve 6lume kadar seyreden
hipersensitivite reaksiyonlar: ortaya ¢ikmaktadir.
Tablo 6'da hipersensitiviye reaksiyonlar1 giddetine
gore bes grupta derecelendirilmesi gésterilmigtir®™?.
Bu reaksiyonlarin ¢ogunlugu tip 1 hipersensitivite
reaksiyonlaridir. IgE aracili olarak perifer kanda ba-
zofillerden, dokularda ise mast hiicrelerinden hista-
min, lékotrien ve prostoglandinler salinarak tirtiker,
anjioédem, bronkospazm ve hipotansiyon gibi klinik
durumlarin ortaya cikmasina neden olurlar. Ozellikle
platin bazli kemoterapi ajanlar bu tip 1 hipersensi-
tivite reaksiyonlarina neden olur. Taksanlarda klinik
olarak benzer reaksiyona neden olurlar ancak IgE
aracili degildir. Bazofiller ve mast hiicrelerinin direkt
etkilenimi s6z konusudur. Paksitaksel yapisinda bu-
lunan cremophor EL maddesi ciddi hipersensitivite
reaksiyonlarina neden olmaktadir. Son zamanlarda
kullanimu gittikce yayginlagan monoklonal antikor-
larlara bagh akut infiizyon reaksiyonlar1 ortaya ¢ik-
maktadir. Mekanizmasi tam bilinmemekle birlikte
yogun sitokin salinimina neden olarak hipersensiti-
vite reaksiyonlari ortaya ¢ikmaktadir.

Grade 1 hafif, grade 2 orta ve Grade 3/4 ise giddetli
hipersensitivite reaksiyonlar1 olarak gruplandirilir.
Grade 3 ve 4 olanlar acil durumlardir. Tedavi edil-
mezlerse olumcil seyrederler. Platin bazli kemote-
rapi ila¢larina (sisplatin, karboplatin ve oksaliplatin)
bagh hipersensitivite reaksiyonlar1 genellikle alt1 ve
daha fazla siklus uygulandiginda ortaya ¢ikmakta-
duir. Bu grup ilaglarda %5-45 oranin hipersensitivite
reaksiyonlar1 gorulur. Siddetli reaksiyon orami ise
yaklagik %2 civarindadir. Taxanlarda (paklitaksel ve
dokataksel) hipersensitivite reaksiyonlarie %10-50
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Sekil 1. Febril notropenide risk durumuna gore tedavi algoritmasi.

[ FEBRIL NOTROPENI ]

- N

Diisiik Risk ] [ Yiiksek Risk

[ intravensz ]_>[ Glikopentit Gereksiz ] [ Glikopoentit Gerekli*** ]

| ! !

Siprofloksasin Monoterapi Iki flag Glikopeptit
Moksifloksasin
1.S k +
4 Piperasilin/Tazobaktam cgene
. Aminoglikoit + Piperasilin/Tazobaktam
g Sefepim
Amoksisilin/ Antinssd isili i
Klavunat Seftazidim ipsddomonas penisilin Sefepim
Meropenem Sefepim Seftazidime
. Seftazidime
Imipenem/Silastatin Meropenem
imipenem/Silastatin
2. Segenek
+
Siprofloksasin + i o
Aminoglikoite veya

Siflofloksasin
+++ Glikopeptit Gerektiren Durumlar

-Hastanede florasinda metisiline rezistan bakteri bulunmasi
-Ciddi kateter iliskili infeksiyon varlig1
-Baslangi¢ kan kiiltiirlinde gram pozitif organizma gosterilmesi

-Hipotansiyon ya da kardiyovaskiiler yetmezlik tablosu

. . . tesbit edilmistir®?V, Cetuximab kullanimi ile %3 ora-

Tablo 6. Hipersensitivite reaksinlarinin simif- . . o )
landirilmasi. ninda siddetli hipersensitivite reaksiyonlar1 goruliir.
Infu ladiktan 10 dakika ici kar.
Grade 1 | Gegici kizariklik ve dokintiler, ilaca bagh " uz;fona bagladiktan 10 dakika 1(;1nde.ortaya (;'1 .af*
ates < 38 Cetuximabda taxanlara benzer olarak hipersensitivi-

Grade 2 | Kizariklik, urtiker, dispne, ilaca bagl ates te reaksiyonlan ilk infiizyonda ortaya gikar.

>38 Koruma ve Tedavi

Grade 3 | Urtikerli veye rtikersiz semptomatik
bronkospazm, parenreral tedavi gereksini- ] ]
mi vardir, 6dem/anjiosdem, hipotansiyon kasyona gerek yoktur. Daha 6nce bu grup ilaglara ile

Grade 4 | Anafilaksi siddetli hipersensitivite reaksiyonlar1 gelismis ise bu
grup ilaglarin tekrar kullanilmasi kondrendikedir.
Ancak sonzamanlarda yapilan ¢alismalarda desensi-
tizasyon yontemleri ile bu ilaglara bagh siddetli re-
aksiyonlarda azalma saglandig1 bildirilmektedir®?.

Platin bazlh ilaglarin kullanimindan énce premedi-

Grade 5 | Olim

oraninda ortaya ¢ikar. Reaksiyonlar %95 oraninda bi-
rinci veya ikinci uygulamadan sonra gériliir. Siddetli
reaksiyon paklitaxel'de %2-4, doketaxel'de %1-3 ora-
ninda gérilar®. Taxanlar ile reaksiyon gelisimini

Reaksiyon gelistiginde epinefrin, steroid ve antihis-
taminikler kullamilmalidir. Paklitaksel kulanilacak
hastalarda tedaviden 6nce steroid, difenhidramin ve
H, blokerleri profilaktik amagla kullanilir. Tedaviden
12 ve 6 saat once oral olarak 20 mg deksametazon

artiran risk faktorleri; atopi 6ykust, asir1 zayif veya
obez olma durumu ve postmenapozal dénem olarak
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verilir. Ayrica, tedaviden 30 dakika 6nce 20 mg dek-
sametazon, 50 mg difenhidramin ve 50 mg ranitidine
intravenoz olarak uygulanir. Grade 2 hipersensitivite
reaksiyonu gelisenlerde infuzyon durdurulur, anti-
histaminik ve steroid verilir. Semptomlar diizelince
infizyon hizi azaltilarak tedavi siirdiiriiliir. Siddetli
reaksiyon gelisenlerde tedavi derhal durdurulur. Epi-
nefrin, steroidler, H, ve H, antihistaminikler, vasop-
ressor ve oksijen tedavisi uygulanir. Doketaksel teda-
visinde profilaktik olarak dexametazon infizyondan
24 saat 6nce 12 saat arayla iki kez 8 mg oral olarak
ve infiizyondan sonra 48 saat siireyle 12 saatte bir
8 mg oral verilir. Infiizyondan 30 dakika énce intra-
vendz 50 mg difenhidramin, 50 mg ranitidin ve 10
mg dexametazon uygulanir. Siddetli reaksiyon geli-
senlerde doketaksel tedavisi derhal durdurulur. Bir
daha paksitaksel kullanilmaz. Taxan ile ortaya ¢ikan
reaksiyonlar eger grade 1 veya grade 2 ise tedavi degi-
sikligine gerek yoktur. Grade 3 ve grade 4 gibi siddetli
reaksiyonlarda ise ya desensitizasyon protokolleri
uygulanarak bu ilaglar verilebilir yada tedavi bir daha
uygulanmaz. Cetuximab ile tedavi edilecek hastalara
premedikasyon olarak difenhidramin verilir. Infiiz-
yondan bir saat sonrasina kadar hasta gozlenir. Acil
miidahale i¢in epinefrin, steroid ve oksijen tedavileri
el altinda bulundurulmahdir. Siddetli hipersensiti-
vite reaksiyonlar1 gelistiginde tedavi sonlandirilir.
Hafif ve orta siddette reaksiyonlarda ise semptomlar
kayboluncaya kadar tedavi durdurulur. Daha sonra
doz %50 azaltilarak uygulanir®?.

Sonu¢ olarak ilerlemis akciger kanseri tedavisinde
kullanilan bircok kemoterapatik ajana bagh ciddi
hipersensitivite geligsebilecegi bilinmelidir. Bu ilag-
lar uygulamadan 6nce gerekli durumlarda premedi-
kasyon tedavileri ihmal edilmemeli, ciddi reaksiyon
erkenden taninmali ve tedavide kullanilacak ila¢lar
hazir halde olmalidur.

AKUT RADYASYON PNOMONITISi

Radyoterapi (RT) akciger kanseri tedavisinde yaygin
kullanim alanina sahiptir. Ozellikle lokal ileri evre
kiigiik hiicreli digi akciger kanserinde RT, kemote-
rapi ile birlikte ana tedavi yontemidir. Akut radyas-
yon pnomonitisi (ARP), radyoterapinin en énemli
komplikasyonlarindan birisidir. ARP radroterapiden
sonra 6-12 hafta icinde gelisen pulmoner toksisite
(129 Radyoterapi alanlarin yaklagik
%10'unda gorilir ve yiksek mortalite oranlarina
sahiptir®®. Leprieur EG ve arkadaglarinin yaptig:
calismada KHDAK'de gelisen ARP mortalitesi %23
olarak bulunmugtur®®. Akcigerler iyonize radyasyo-

olarak tanimlanir

Gumis A., Ozyurt S.

na en hassas organlardandir. Ozellikle vaskiiler endo-
tel hiicreleri, epitel (6zellikle siirfaktan treten tip 2
pnémositler) ve retikiiloendotelyal sistem hiicreleri
radyasyona oldukca duyarlidir. fyonize radyasyon ile
dokularda reaktif oksijen ve nitrojen tiretimi artarak
DNA, lipid ve proteinlerin yikimina, bunun sonucun-
da da tip 1 ve tip 2 pnémositlerin apoptozuna neden
olur®. Cogu olguda radyasyon hasari, radyasyon
uygulanan alan i¢inde sinirli kalirken bazi durum-
larda RT uygulanan alan diginda da hasar geligebilir.
Akcigerin kendi antijenlerine karsi lenfosit aracili agi-
11 duyarlilik reaksiyonuna bagh oldugu diistinilmek-
tedir?®. Radyasyona bagh akciger hasar1 gelisimini
etkileyen en 6nemli faktoér radyasyona maruz kalan
akciger volumiidiir.

Klinik

Radyasyon pnémonisi RT’den bir-alt1 ay sonra ortaya
¢ikar. Semptomlar genellikle radyolojik bulgulardan
once ortaya ¢ikar. En sik semptomlar degisen nefes
darligr ve kuru oksuruktir. Ates genellikle gorular.
Hemoptizi nadir olarak ortaya ¢ikar. Bilgisayarh to-
mografi (BT)'de yaygin retikiiler infiltrasyonlar ve
buzlu cam opasiteler goriiliir. Bu nedenle infeksi-
yonlar ile ayirimi bazen zor olabilmektedir. RT’nin
akcigerde neden oldugu hasara yénelik degisik skor-
lama sistemleri olugturulmustur. Klinik ve radyolojik
skorlama sistemi Tablo 8'de, BT ile radyolojik skorla-
ma ise Tablo 7'de gésterilmistir. Bu skorlama sistem-
leri gerek prognozun belirlenmesinde gerekse tedavi
planlanmasinda kullanilmaktadar.

Tedavi

Temel tedavi kortikosteroidlerdir. Kortikosteroid
tedavisine cevap genellikle dramatik olarak iyidir.
Grade 2 ve daha ileri vakalara steroid baglanmalidir.
Orta siddette (grade 2) radyasyon pnémonitisinde
0.5-0.75 mg/kg prednizolon veya esdegeri dozunda
tedaviye baglanirken, agir radyasyon pnémonitisinde
(grade 3/4) prednilolon 1 mg/kg dozunda iki hafta
sureyle verilir. Daha sonra doz iki haftada 10 mg azal-
tilarak toplamda iki-dort ay siireyle uygulanir. Doz
azaltildiginda semptomlar ortaya ¢ikarsa bir 6nceki
doza geri déniliir®?. Baz1 olgularda tedavi stiresi
daha uzun olabilmektedir.

Pentoksifilin bir metilksantin derivesidir ve non se-
lektif olarak fosfodiesterazi inhibe eder. Pentoksifilin
cAMPYyi artirir, béylece cAMP ile iligkili kinaz aktive
edilerek TNF ve lokotrien sentezi inhibe edilir. Pen-
toksifilin alveoler septal kalinlagmay: ve fibrozis ge-
ligimini azaltarak ARP tedavisinde kullanilir. Giinde
ti¢ kez 400 mg’lik doz iki hafta siireyle uygulanir®?.
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Tablo 7. iyonize radyasyona bagh akciger hasarinin skorlama sistemi®??,

Erken (< 90 giin) Geg (> 90 giin) Grade
Hafif belirtiler; kuru ¢ksiiriik ya da egzersiz | Asemptomatik ya da hafif belirtiler (kuru oksiiriik gibi) 1
dispnesi Hafif radyolojik degisiklikler
Narkotik, antitusif ajanlar gerektiren inat¢1 | Orta derecede semptomlar 2
okstiriik, minimal egzersizle dispne Yamali radyolojik degisiklik
Narkotik, antitusif ajanlara yanit vermeyen | Agir semptom veren fibrozis ya da pnémonitis B
okstirik Yogun radyolojik degisiklikler
Akut pnémoninin klinik ya da radyolojik be-
lirtileri
Aralikli oksijen gereksinimi
Siirekli oksijen ya da mekanik ventilasyon | Agir solunum yetmezligi, stirekli oksijen tedavisi ve/ 4
gerektiren solunum yetmezligi veya mekanik ventilasyonu gereksinimi
Olam Olim 5

Tablo 8. Radyasyon pnémonisinin BT ile siddet skorlamas1?3?,

Grade 1 Minimal radyolojik bulgular (yama tarzi ve bibazal degisiklikler)'dan olusan fibrotik alanin, top-
lam akciger alaninin %25’inden daha az

Grade 2 Yama tarz1 ve bibazal degisikliklerden olusan fibrotik alan, toplam akciger hacminin %25-50’sini
kapsamakta

Grade 3 Yaygin infiltrasyon ve konsolidasyonlar olusan fibrotik alan, toplam akciger hacminin %50-75’ini
kapsamakta

Grade 4 Fibrozisin oran1 %75'in iizerinde

Grade 5 Olim

Hipertansiyon tedavisinde yaygin olarak kullanilan
anjiotensin konverting enzim inhibitérlerinin vas-
killer remodeling ve transforming growth faktor-f§
diizeyini dugiirerek KHDAK'de akut radyasyon pno-
monitisi geligme riskini azalttig1 gdsterilmigtir™*>.

Sonug olarak; akciger kanseri tedavisi i¢in kullani-
lan RT’ye bagh ciddi akciger hasar1 olugabilmektedir.
Yeni teknolojilerin kullanilmas: ve daha iyi radyotera-
pi planlamas: ile daha az akut radyasyon pnémonitisi
gelisimi saglanabilir. Ancak bu konuda henuz yeterli
veri yoktur. Bu nedenle RT’ye bagh gelisebilecek tok-
sisitelerin bilinmesi erken tani ve tedavi morbidite ve
mortalitede azalmaya neden olacaktr.

OZEFAJIT

Radyoterapi (RT), lokal ileri evre akciger kanserleri-
nin tedavisinde 6nemli rol oynamaktadir. Ozefagus
torakstaki lokalizasyonundan dolayr radyasyonun
ciddi dozlarma maruz kalabilir. Ozefajit torasik
RT’nin sik goriilen ve doz sinirlayici bir toksisitesidir.
Ozelliklede kemoterapi ile verildiginde bu toksisite
belirgin olarak artar™?. RT ile iligkili 6zefajit akut
veya ge¢ ortaya ¢ikabilir. Akut radyasyon ozefajiti,

Guncel Gogiis Hastaliklar: Serisi 2018; 6 (2): 121-145

RT’den 7-10 giun sonra baglar ve RT sonras: birkag
haftaya kadar ilerlemeye devam eder. Torasik RT
uygulanan hastalarin %5-10'unda akut 6zefajit gelis-
mektedir®. Geg 6zefajit ise RT tamamlandiktan ii¢
ay sonra ortaya ¢ikar. Yakin zamanda Hawkins PG ve
arkadaglarinin yaptigi calismada ézefajit oranm1 %10.3
olarak bulunmustur®3®,

Klinik

Disfaji, odinofaji, bulant1 ve substernal rahatsizlik
akut ozefajitin en 6énemli semptomlaridir. Bu semp-
tomlar giddetli olursa oral alm bozuklugu, dehid-
ratasyon, malniitrisyon ve kilo kayb: gelisir. Klinik
ozelliklerine goére yapilan 6zefajit siniflamasi Tablo
9'da gosterilmistir™”. Grade 3 ézefajit vakalar has-
taneye yatirilarak tedavi edilmelidir. Akut 6zefajit
sikhig1 ve siddetini yas, kadin cinsiyet, viicut kitle
indeksinde dugtklik, kéta performans durumu, es
zamanli kemoradyoterapi kullanimi, uygulanan rad-
yasyon dozu, RT teknigi ve etkilenen ézefagus hacmi
ile iligkilidir™®. Ozefajit genelde kendini sinirlamasi-
na ragmen, lserasyon, perforasyon, trakeoozefagial
fistiil gibi komplikasyonlar gorilebilir.



Tablo 9. Radyasyona bagh 6zefajit skorlamasa.

Gumis A., Ozyurt S.

Grade 1 Asemptomatik. Sadece klinik veya gézlemsel tanii
Grade 2 Semptomatik. Yeme ve yutma zorlugu. Oral takviye gerekli
Grade 3 Yeme ve yutmada ciddi bozulma. Hospitalizasyon, nazogastrik ile beslenme veya total
parenteral beslenme gerekir.
Grade 4 Hayati tehtit eden komplikasyonlar. Acil cerrahi miidahale gerekli
Grade 5 Olam
Profilaksi strategies for the superior vena cava syndrome. Springerp-

Amifostin organik bir tiyofosfattir. Iyonize radyas-
yon tarafindan dokularda ortaya ¢ikan oksijen radi-
kallerini azaltarak ozefajit gelisimini engeller. Glu-
tamin tedavisinin 6zefajitte kilo kaybini engelledigi
gdsterilmisgtir™?. Giil $.K. ve arkadaglarinin yakin bir
zamanda yaptifi calismada 30 g glutaminin iki hafta
streyle uygulandifinda ézefajitin azaldigini goster-
miglerdir®4?,

Tedavi

Diyet duzenlenmesi, beslenme destegi, topikal yada
sistemik analjezikler, asit siipresyonu ve antifungal
ilaglar kullanilmaktadir. Diyet diizenlenmesinde tah-
ris edici gidalardan (kahve, baharat) ve sigara ve alkol-
den kaginilmasi, yumusak gidalarin az ve sik olarak
kullanilmas: saglanmahdir. Siv1 alimi yeterli olmali-
dir. Gerekirse intravenéz hidrasyon uygulanmalidir.
Uzamig semptomlarda total parenteral beslenme
gerekebilir. Bulantis1 olan hastalarda antiemetikler
faydali olabilir. Analjezik olarak ilk planda lidokain
ve swv1 morfin ile topikal uygulama yapilir. Daha ciddi
semptomlarda sistenik opioidler verilir. Asit siipres-
yonu amaciyla proton pompa inhibitorleri, H, blo-
kerleri ve antiasitler verilmelidir. Antifungal olarak
nistatin soliisyonlar1 baglanir. Direncli vakalarda oral
antifungallere ihtiya¢ olabilir . Ayrica, hastada en-
feksiyon mutlaka kontrol edilmeli ve patojenik ajana
gore tedavi eklenmelidir. Geg toksisite olarak izlenen
dzofagus striktiiri tekrarlayan dilatasyonlarla tedavi
edilebilmektedir. Fistiil olugumu mortalitesi yiiksek,
stent ya da cerrahi tedavi gerektiren, ancak ¢ok nadir
gorilen bir yan etkidir.
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