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Pulmoner Embolisi Olan

Kanser Hastalarinda Mortaliteye
Etki Eden Faktorler

Factors Influencing Mortality in
Cancer Patients with Pulmonary
Embolism

(0)/

Amac:

Bu makalenin amaci, pulmoner embolisi (PE) olan kanser hastalarinda mortaliteye
etki eden faktorleri arastirmaktir.

Gere¢ ve Yontemler:

Bu calisma retrospektif bir kohort calismadir. Calisma popiilasyonu, Ocak 2018 ile
Aralik 2022 tarihleri arasinda Akdeniz Universitesi Hastanesi Gogiis Hastaliklart
Kliniginde yatarak tedavi goren PE tanisi konmus kanser hastalarini igermektedir.
Bu hastalardan malignitesi olanlar ile benzer demografik 6zelliklere sahip maligni-
tesi olmayan hastalar troponin, probnp, trombosit, derin ven trombozu varligi, ek
komorbidite varligi, hastanede kalis siiresi, yogun bakim iinitesine yatis orani ve
mortalite agisindan karsilastirilmistir.

Bulgular:

Calismaya, malignite tanisi olan 73 hasta ile benzer demografik verilere sahip ma-
lignitesi olmayan 74 hasta dahil edildi. Calismaya dahil edilen hastalarin %53,1 (78)
erkek olup, yas ortalamasi 63,7+ 15,8 olarak saptandi. Kanser hastalarinin organ ve/
veya sistemlere gore dagilimi akciger kanseri (n=31), gastrointestinal kanser (n=17),
genitoliriner kanser (n=10), meme kanseri (n=6), santral sinir sistemi tiimorleri
(n=6), hematolojik maligniteler (n=3) ve tiroit kanseri (n=1) seklindeydi. Malign
hastalarin %65,8 (48)’1 aktif olarak kemoterapi ve/veya radyoterapi aliyordu ve
%43,8 (n=32)’nin uzak organ metastazi vardi. Malignitesi olanlar PE hastalarinin
%48 (35) non-masif, %26,0 (19) sub-masif ve 26,0 (19) masif PE klinigine sahip-
ti. Kanser hastalar1 PE tanisin1 malignite tanis1 aldiktan ortalama 13,67 ay sonra
almigti. Malign hastalar ile non-malign hastalar karsilastirildiginda, malign hasta-
larin son 6 ay i¢inde hastaneye yatis orani ve derin ven trombozu (DVT) saptanma
orani non-malign hastalara gore daha yiiksek bulundu (P degerleri sirasiyla p<0,001)
(p=0,037)).

Sonug:

PE ile hastaneye yatan malign hastalarda DVT orani ve son 6 ayda hastaneye yatis
orant non-malign PE hastalarina gére daha yiiksektir. Hastane i¢i mortalite duru-
muyla iliskili faktorlerin regresyon analizinde, kanser hastalarinda mortaliteye
istatistiksel olarak anlamli diizeyde etki eden bir faktor tespit edilemedi.

Anahtar Sozciikler:
Kanser, Malignite, Pulmoner emboli
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ABSTRACT

Objective:

The aim of this article is to investigate the factors influ-
encing mortality in cancer patients with pulmonary em-
bolism (PE).

Material and Methods:

This study is a retrospective cohort study. The study popu-
lation includes cancer patients diagnosed with pulmonary
embolism who were hospitalized in the Department of
Chest Diseases at Akdeniz University Hospital between
January 2018 and December 2022. Patients with malig-
nancy were compared with patients without malignancy
but with similar demographic characteristics in terms of
troponin, pro-BNP, platelet count, presence of deep vein
thrombosis, presence of additional comorbidities, length
of hospital stay, intensive care unit admission rate, and
mortality.

Results:

The study included 73 patients with malignancy and 74
patients without malignancy with similar demographic
data. Among the included patients, 53.1% (78) were male,
and the mean age was 63.7+15.8. The distribution of can-
cer patients according to organ and/or systems was as fol-
lows: lung cancer (n=31), gastrointestinal cancer (n=17),
genitourinary cancer (n=10), breast cancer (n=6), central
nervous system tumors (n=6), hematological malignan-
cies (n=3), and thyroid cancer (n=1). Among the malign
patients, 65.8% (48) were actively receiving chemothera-
py and/or radiotherapy, and 43.8% (n=32) had distant or-
gan metastasis. Malignant patients had non-massive PE in
48% (35), sub-massive PE in 26.0% (19), and massive PE
in 26.0% (19) of cases. Cancer patients were diagnosed
with PE a mean of 13.67 months after their cancer diag-
nosis. When compared with non-malignant patients, ma-
lignant patients had higher rates of hospitalization within
the last 6 months and detection of deep vein thrombosis
(DVT) (P values were p<0.001 and p=0.037, respective-

ly).

Conclusion:

Malignant patients hospitalized with PE have higher rates
of DVT and hospitalization within the last 6 months com-
pared to non-malignant PE patients. Regression analysis
did not identify a statistically significant factor affecting
mortality in cancer patients concerning in-hospital mor-
tality
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GIRIiS

Kanser, diinya genelinde ciddi bir saglik sorunu haline
gelmistir. Yiiksek 6liim oranlarina neden olan bu hastalik,
cesitli tibbi komplikasyonlari da beraberinde getirebil-
mektedir. Pulmoner emboli (PE), kanser hastalarinda sik
goriilen ve ciddi sonuglara yol agabilen bir komplikasyon-
dur. PE, pulmoner arterin veya dallarindan birinin viicu-
dun bagka bir yerinden kaynaklanan materyal (6rn. trom-
biis, timor, hava veya yag) tarafindan tikanmasi anlamina
gelir. PE, semptom olmamasindan sok veya ani 6liime
kadar degisen klinige sahiptir (1).

PE, kanser hastalarinda mortaliteyi dnemli 6l¢iide artirabi-
len 6nemli bir komplikasyondur (2—4). Tiim tromboem-
bolik olaylarm %15-20 kadar1 kanser hastalarinda ortaya
cikmaktadir (2). PE, kanser hastalarinda yiiksek oranda
goriilen ve siklikla 6liimle sonuglanan bir komplikasyon
olmasina ragmen, etkileyen faktorlerin tam olarak anlagil-
mas1 konusunda hala belirsizlikler vardir. Bu faktorlerin
belirlenmesi, erken tani, tedavi ve onleme stratejilerinin
gelistirilmesi agisindan biiyiik 6nem tasimaktadir. PE’ye
bagli mortalite riskini etkileyebilecek bir dizi faktor bu-
lunmaktadir, ancak kanser hastalarinda bu faktorlerin
ozellikleri ve etkileri konusunda daha fazla arastirmaya
ihtiyag vardir.

Bu calisma, literatiirdeki mevcut bilgileri derlemek,
onemli faktorleri belirlemek ve gelecekteki ¢aligmalara
temel olusturmak amaciyla yapilmistir. PE olan kanser
hastalarinda mortaliteyi etkileyen faktorlerin belirlenmesi,
hastalarin takibinde ve tedavisinde 6nemli bir adim ola-
caktir. Bu makalenin amaci, PE olan kanser hastalarinda
mortaliteye etki eden faktorleri aragtirmaktir.

GEREC ve YONTEMLER

Bu ¢alisma, PE olan kanser hastalarinda mortaliteye etki
eden faktorleri arastirmak amactyla retrospektif bir kohort
calismasi olarak tasarland1. Veriler, Akdeniz Universitesi
Gogiis Hastaliklart Klinigi’nin tibbi kayitlarindan elde
edildi. Calisma popiilasyonu, Ocak 2018 ile Aralik 2022
tarihleri arasinda Akdeniz Universitesi Hastanesi Gogiis
Hastaliklar1 Kliniginde yatarak tedavi goéren PE tanisi
konmus kanser hastalarint icermektedir. Bu hastalardan
malignitesi olanlar ile benzer demografik 6zelliklere sa-
hip malignitesi olmayan hastalar troponin , probnp , trom-
bosit, derin ven trombozu varligi, ek komorbidite varligi,
hastanede kalis siiresi, yogun bakim iinitesine yatig orani
ve mortalite agisindan karsilagtirildi. Malignitesi olmayan
hastalar rastgele drneklem metodu ile segildi. Derin ven
trombozu (DVT) hastaneye yattigi siire boyunca erken
donemde radyoloji boliimii tarafindan yapilmis olan dop-
pler ultrasonografi sonucu verileridir. Yogun bakim yatisi
olan hastalar PE sebebi ile yogun bakim yatis1 olanlardir.
PE klinigi Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti (European Soci-
ety of Cardiology- ESC) kilavuzuna gore masif, sub-masif
ve non-masif olarak smiflandirildi (1). Bu kilavuza gore,
normal sistemik kan basincina ve sag ventrikiiler fonksi-
yona sahip hastalar, non-masif PE, normal sistemik kan
basincina sahip ancak ekokardiyografide sag ventrikiiler

so1fi
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disfonksiyonu olanlar sub-masif PE, ve tedaviye direng-
li hipotansiyon gosteren hastalar masif PE olarak kabul
edildi. Malignitesi olmayan hastalar, yatarak tedavi goren
malignitesi olmayan PE tanili hastalar arasindan rastgele
orneklem yontemi ile segildi. PE tanisi, akciger perfiizyon
sintigrafisi, pulmoner anjiyografi veya toraks bilgisayarli
tomografi (BT) ile dogrulandi. Hastalar, kanser tiiriine ve
evresine gore alt gruplara ayrildi. Tibbi kayitlarin retros-
pektif olarak incelenmesi yoluyla, hastalarin demografik
verileri, kanser tiirii ve evresi, PE tanisi tarihi, eslik eden
hastaliklar, laboratuvar sonuglari, tedavi protokolleri ve
mortalite durumu gibi veriler toplandi.

Bu arastirma, ilgili tiim ulusal diizenlemelere, kurumsal
politikalara ve Helsinki Bildirgesinin ilkelerine uygun-
dur ve Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu
tarafindan onaylanmistir (onay numarasi: KAEK-696,
Tarih:29.09.2021). Tiim hastalarin gizliligi ve veri giiven-
ligi prensiplerine uyuldu.

Istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizleri SPSS 23,0 programi
araciligi ile yapildi. Kategorik degiskenler frekans ve
yiizde olarak, siirekli degiskenler ortalama ve standart
sapma olarak tanimlandi. Verilerin normal dagilimlara uy-
gunluklari Kolmogorov Smirnov testi ile degerlendirildi.
Normal dagilima uymayan ikili gruplarin ortancalarinin
karsilastirilmasinda Mann Whitney U testi, kategorik
degiskenlerin analizinde ki kare anlamlilik testi kullanildi.
Siirekli degiskenlerin birbirleri ile iliskisi Spearman Ko-

Tablo I. Hastalarin temel karakteristik 6zellikleri

relasyon testi ile degerlendirildi. Yasam siirdiirme ana-
lizinde yasam siiresi lizerinde etkili faktorleri belirlemek
amaciyla COX regresyon analizi kullanildi. Calismada
istatistiksel anlamlilik diizeyi 0,05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya malignite tanist olan 73 hasta ile benzer de-
mografik 6zelliklere sahip malignitesi olmayan 74 has-
ta dahil edildi. Calismaya dahil edilen hastalarin %53,1
(78) erkek olup, yas ortalamasit 63,7+ 15,8 olarak hesap-
landi. En sik goriilen komorbit hastaliklar ise hipertan-
siyon (%27,9 n=41) ve diabetes mellitus (%25,2 n=37)
idi. Kanser hastalarinin organ ve/veya sistemlere gore
dagilimi akciger kanseri (n=31), gastrointestinal kanser
(n=17), genitoiiriner kanser (n=10), meme kanseri (n=6),
santral sinir sistemi tiimorleri (n=6), hematolojik malig-
niteler (n=3) ve tiroit kanseri (n=1) seklindeydi. Malign
hastalarin %65,8 (48)’1 aktif olarak kemoterapi ve/veya
radyoterapi aliyordu ve %43,8 (n=32)’nin uzak organ
metastazi vardi. Malignitesi olanlar PE hastalarinin %48
(35) non-masif, %26,0 (19) sub-masif ve 26,0 (19) masif
PE klinigine sahipti. Kanser hastalar1 PE tanisin1 malig-
nite tanisi aldiktan ortalama 13,6 ay sonra almuisti.

Malign hastalar ile non-malign hastalar karsilagtirildigin-
da, malign hastalarin son 6 ay i¢inde hastaneye yatig orani
(p<0,001) ve DVT saptanma orani (p=0,037) non-malign
hastalara gore daha yiikksek bulundu. Hastalarin temel
karakteristik 6zellikleri ve malign hastalar ile non-malign
hastalarin karsilagtirilmasi Tablo I'de sunulmustur.
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Toplam (n=147) Malignite + | Non-malign p
(n=73) (n=74)

Erkek, n(%) 78 (53,1) 39 (53,4) 39(52,7) 1,000
Yas, yil (ort+ss) 63,7+15,8 64,8+13,2 62,7+18,0 0,416
Sigara kullanma | 46(31,3) 25(34,2) 21(28,4) 0,691
dykiisi, n(%)
USOT, n(%) 11(7,5) 5(6,8) 6(8,1) 1,000
DMAH, n(%) 124 (84,4) 63 (86,3) 61(82,4) 0,779
Son 6 ay iginde | 60 (40,8) 41 (56,2) 19 (25,7) <0,001
hospitalizasyon, n(%)
YBU yatisi, n(%) 46 (31,3) 26 (35,6) 20(27,0) 0,289
DVT, n(%) 47 (32,0) 29(39,7) 18 (24.3) 0,037
Hastane i¢i mortalite, | 17 (11,6) 12 (16,4) 5(6,8) 0,076
n(%)
Eslik eden enfeksiyon, | 85 (57,8) 43 (58,9) 42 (56,8) 0,868
n(%)
Hastane yatig siiresi , | 8,2£6,6 8,5+7.4 7,9+5,7 0,574
giin (ort+ss)
YBU yatig siiresi, giin | 5,7+4,8 6,0+5,6 5,3+3,5 0,697
(orttss)
Masif PE, n(%) 33(22,4) 19 (26,0) 14 (18,9) 0,074

USOT: Uzun siireli oksijen tedavisi, DMAH: Diigiik molekiil agirlikli heparin, YBU: Yogun bakim iinitesi, DVT:
Derin ven trombozu, PE: Pulmoner emboli
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Hastane i¢i mortaliteye sahip olan grup ile olmayan grup yogun bakim iinitesine yatis orani (p<0,001) ve beyin na-
karsilastirildiginda, mortal seyreden grupta masif PE orani tritiretik peptit (BNP) ortalamasi (p=0,001) daha yiiksek
(p<0,001), son 6 ay icinde hastaneye yatis (p=0,039), bulundu (Tablo II).

Tablo II. Hastane i¢i mortalitesi olan ve olmayan grubun karsilastirilmasi

Hastane i¢i Mortalite + | Hastane i¢i Mortalite — | p
(n=17) (n=130)
Erkek, n(%) 7(41,2) 71 (54,6) 0,315
Yas, yil(ort+ss) 69,4+14.9 63,0+15,9 0,118
Sigara igiciligi, n(%) 2(1L,8) 44 (33,8) 0,180
Komorbidite +, n(%) 14 (82,4) 81(62,3) 0,176
Masif PE, n(%) 15(88,2) 18 (13,8) <0,001
Son 6 ay icginde | 11(64,2) 49 (37,7) 0,039
hospitalizasyon, n(%)
YBU yatiss, n(%) 17 (100) 29 (22,3) <0,001
Enfeksiyon eslik | 13 (76,5) 72 (55,4) 0,121
etmesi, n(%)
Malignite, n(%) 12 (70,6) 61 (46,9) 0,076
DVT, n(%) 6(35,3) 41 (31,5) 0,087
YBU vyatig siiresi, | 6,9+6,1 4,8+3,4 0,245
glin{ort+ss)
Hastane yatig siiresi, | 11,5+10,5 78+5,8 0,030
giin (ort+ss)
CRP (ortss) 98,3+90,0 65,9+77,9 0,116
Lokosit (ort+ss) 14,6+8.4 10,7£5,2 0,009
Troponin (ortkss) 47,8462,1 43,5+69,6 0,819
BNP (ortss) 9053,3+:9886,6 1802,1+4424 4 0,001

PE: Pulmoner emboli, DVT: derin ven trombozu, YBU: yogun bakim iinitesi, CRP:C-Reaktif protein,BNP:Beyin
natritiretik peptid

Hastane i¢i mortalite durumuyla iligkili faktdrlerin Cox taliteye istatistiksel olarak anlamli diizeyde etki eden bir
regresyon analizi yapildiginda, kanser hastalarinda mor- faktor tespit edilemedi (Tablo III).

Tablo II1. Mortaliteye etki eden faktorlerin COX regresyon analizi

SE p Exp (B) CI (%95)
Kadm 2,376 | 0,867 1,015 0,856-1,203
Kronik akciger hastalig 1,933 | 0,299 11,773 0,112-1239,5
Uzak organ metastazi 1,785 | 0,073 0,041 0,001-1,347
Aktif kemoterapi alma 1,770 | 0,368 0,203 0,006-6,535
Derin ven trombozu 1,689 | 0,542 0,322 0,008-12,312
Enfeksiyon eslik etmesi 1,879 | 0,689 0,472 0,012-18,745
GIS Kanseri 3,438 | 0,875 1,716 0,002-1450,1
Akciger Kanseri 3,270 | 0,935 1,307 0,002-793,3
SSS tiimorleri 2,567 | 0,188 29,340 0,192-4495,0
Son 6 ay i¢inde hastane yatig1 | 2,555 | 0,201 0,038 0,000-5,703

GIS: Gastrointestinal sistem, SSS:Santral sinir sistemi. SE: standart error (standart hata), Exp (B): odd ratio, CI:
Confidential interval (gliven aralig1)
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TARTISMA

Bu calismada, PE ile yatan kanser hastalarinda morta-
liteye etki eden faktorler incelendi. Bulgular, malignite
tanisi olan ve olmayan hastalar arasinda ¢esitli demografik
ozelliklerde farkliliklar oldugunu gdosterdi. Malignitesi
olan grupta hastanede erken donem DVT saptanma orani
daha yiiksek ve son 6 ay i¢inde baska bir nedenle hasta-
neye yatmis olma orani daha yiiksek olarak tespit edildi.
Malign hastalarda uzak organ metastazinin artmis PE ris-
kiyle iligkili oldugu bildirilmistir (5—7). Lee ve arkadaslari
tarafindan yapilan bir ¢alismada PE tanili hastalarin
%90’1ndan fazlasinda uzak organ metastazi vardi (6). Bi-
zim ¢aligmamizda uzak organ metastazt %43,8 saptandi.
Ancak uzak organ metastazinin PE nedenli hastanede
kalig siiresini ve hastane i¢i mortaliteye etki etmedigi
tespit edildi. PE, siklikla alt ekstremite derin venlerinden
kaynaklanmaktadir. Belli araliklarla yapilan ultrasonogra-
fi galismas1 DVT tanis1 koymada oldukga yararhdir. Ozel-
likle otopsi serilerinde bu oran yiiksektir. Sandler ve ar-
kadaslar1 tarafindan yapilan bir otopsi serisinde PE teshisi
konan hastalarin %83'iinde bacaklarda DVT saptanmistir
(8). Bunun yaninda ger¢ek yasam verilerinde bu oranlar
%17-40 arasinda degisebilmektedir (6, 9). Calismamizda
erken donemde hastanede yapilan doppler ultrasonogra-
fide malign hastalarin %39,7’sinde DVT saptanmistir. Bu
oran kanser olmayan hastalarda saptanan DVT oranina
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir. Bu
sonuglar, kanser hastalarinin PE riskinin non-malign hasta-
lara kiyasla daha fazla oldugunu géstermektedir. Gastro-
intestinal sistem tiimorleri, akciger kanseri ve hematolojik
maligniteler artmig PE riskliyle iliskili bulunmustur (3,
5, 6). Bizim ¢alismamizda PE ile yatan hastalarda en sik
saptanan kanser akciger kanseri, gastrointestinal sistem
kanserleri ve genitotiriner sistem kanseri olarak tespit
edilmistir. Kanser hastalarinda ek hastaliklarin goklugu
nedeniyle PE nedeniyle hastaneye yatislarda hastanede
kalig siiresinin uzayabilecegini bildiren ¢alismalar vardir
(10). Ancak ¢alismamizda kontrol grubuna goére hastanede
kalig siiresinin istatistiksel olarak anlamli farklilik goster-
medigi tespit edildi. Hastane i¢i mortalite durumuna gore
gruplar karsilastirildiginda, mortal seyir gosteren grupta
masif PE oraninin, son 6 ay iginde hastaneye yatis, yogun
bakim tnitesine yatis orant ve BNP ortalamasinin daha
yiiksek oldugu goriildii. Bu bulgular, PE ile iligkili ciddi
komplikasyonlarin ve kotii seyrin hastane i¢i mortaliteyi
artirabilecegini diisiindiirmektedir. Cox regresyon analizi
sonuglaria gore, ¢caligmamizda kanser hastalarinda mor-
taliteye istatistiksel olarak anlamli diizeyde etki eden bir
faktor tespit edilememistir. Bu durum, PE ile yatan kanser
hastalarinda mortaliteyi etkileyen faktorlerin karmasik ve
¢ok yonlii oldugunu diisiindiirmektedir.

Kisuthliklar

Calismamizin bazi sinirlamalart bulunmaktadir. Ornekle-
min sinirh sayida hastayi icermesi ve tek bir merkezden
elde edilmis olmasi, sonuglarimizin genellestirilebilirligi-
ni sinirlayabilir. Arastirmamizin retrospektif dogasi, veri
eksikligi ve potansiyel yanilsama riski gibi baz1 kisitlama-
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lara da sahiptir. Buna ragmen, ¢alismamizin énemli bul-
gular1 vardir. Malign hastalarin non-malign PE ile iligkili
komplikasyonlara daha yatkin olmadigi ve hastane igi
mortalite riskinin benzer oldugu gosterilmistir. Bu bilgi-
ler, PE tanis1 konulan tiim hastalarin dikkatli takip edilme-
si, uygun tedavi stratejilerinin belirlenmesi ve proaktif
onlemlerin alinmasi gerektigini vurgulamaktadir. Bunun
yaninda ¢alismamizin sonuglari, PE ile yatan kanser hasta-
lariin yénetiminde Snemli bir kilavuz olabilir. Kanser
hastalarinin daha 6nceki hastane yatislari daha yiiksek
ve DVT varlig1 ise kontrol grubuna gore daha yiiksektir.
Ayrica masif PE, yogun bakim tinitesine yatig ve yiiksek
BNP diizeyleri gibi faktorlerin, hastane i¢i mortalite ris-
kini artirdigini gostermektedir. Bu bulgular, klinik uygu-
lamada risk degerlendirmesi, erken tant ve uygun tedavi
stratejilerinin belirlenmesi i¢in dikkate alinabilir. Bununla
birlikte, daha fazla prospektif ¢alismalara ihtiya¢ duyul-
maktadir. Daha biiyiik 6rneklemler, farkli kanser tiirleri ve
evrelerinin incelenmesi, tedavi yaklagimlarinin etkisinin
degerlendirilmesi gibi faktorlerin daha kapsamli bir sekil-
de degerlendirilmesine olanak saglayacaktir. Ayrica, PE
ile yatan kanser hastalarinda spesifik mortaliteye etki eden
diger faktorlerin de arastirilmasi 6nemlidir.

SONUC

Sonug olarak, bu ¢alisma PE ile yatan kanser hastalarinda
mortaliteye etki eden faktorleri arastirmis ve bazi 6nemli
bulgular ortaya koymustur. PE ile hastaneye yatan ma-
lign hastalarda DVT oran1 ve son 6 ayda hastaneye yatis
orani non-malign PE hastalarina gére daha yiiksektir. An-
cak regresyon analizinde, kanser hastalarinda mortaliteye
istatistiksel olarak anlamli diizeyde etki eden bir faktor
tespit edilemedi.
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