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Ozet

Bu galismanin amaci; ileri evre kiguk hucreli disi akciger kanserli hastalarda (KHDAK) beyin
metastazi icin risk faktorlerini belirlemektir. YUz altmis Ug ileri evre KHDAK’li hastalarin dosya kayitlari
retrospektif olarak incelendi. izlemleri sirasinda beyin metastazi gelisen ve gelismeyen olmak (izere 2
gruba ayrildi. Yas, cinsiyet, performans durumu, kilo kaybi, histopatolojik tip, primer timorin
lokalizasyonu, sigara icme Oykisl, tedavi yaniti ve tani anindaki laboratuvar tetkiklerinden laktat
dehidrogenaz (LDH), albumin, hemoglobin dizeyleri univaryant ve multivaryant analize alindi. Cox
proportional hazard modeli ve Kaplan-Meier sag kalim analizleri SPSS 11.0 kullanilarak yapildi.
izlemleri sirasinda hastalarin 40'inda (%24.5) beyin metastazi gelisti. Beyin metastazini etkileyen
faktorler kilo kaybi, ekstrakraniyal metastaz varlidi, tedaviye yanitin olmamasi, primer timorin Ust lob
yerlesimli olmasi, mediastinal lenf nodu tutulumu ve LDH yulksekligi olarak tespit edildi. Tim grupta
ortanca sag kalim sliresi 44 hafta, 1 yillik sag kalim orani %38, beyin metastazi gelisinceye kadar
gegen slUre 32 hafta, beyin metastazi tanisindan sonra ortanca sag kalim siresi 28 hafta idi. Kilo
kaybi, ekstrakraniyal metastaz varlidi, tedaviye yanitin olmamasi, primer timorin Ust lob yerlesimli
olmasi, mediastinal lenf nodu tutulumu ve LDH yuksekligi beyin metastazini belirleyen en énemli
faktorlerdir. Profilaktik kraniyal radyoterapi bu grup hastalarda beyin relapsini geciktirmek, yasam
kalitesini dizeltmek ve beyin metastazinin mortalite ve morbiditesini azaltmak igin distnulebilir. (Pam
Tip Derg 2009;2(1):24-30).

Anahtar kelimeler: K¢tk hicreli digi akciger kanseri, beyin metastazi, risk faktérleri

Abstract

We aimed to determine the risk factors for brain metastases among patients with advanced NSCLC. A
retrospective analysis was made for 163 advanced NSCLC patients. The patients were enrolled into
two groups in terms of who developed brain metastases or not during follow-up. Age, gender,
performance status, weight-loss, histopathologic type, localisation of the primary tumor, smoking
status, response to treatment, and lactate dehydrogenase (LDH), albumin, heamoglobin levels at the
time of the diagnosis were analyzed by univariate and multivariate analysis. Cox proportional hazard
model and Kaplan-Meier survival analysis.There were 40 (24.5%) patients who had brain metastases
at the follow-up. Risk factors for brain metastases were weight-loss, extracranial metastases, upper
localisation of primary tumor, unresponsiveness of first-line chemotherapy regimen, mediastinal lymph
node involvement and high LDH level. Median survival was 44 weeks, overall survival rate at 1 year
was 38%, median time to onset of brain metastases was 32 weeks and median survival from the
diagnosis of brain metastases was 28 weeks. Weight-loss, extracranial metastases, upper localisation
of primary tumor, unresponsiveness of first-line chemotherapy regimen, high LDH level and
mediastinal lymph node involvement were the most important risk factors for the prediction of brain
metastases. Prophylactic cranial irradiation may be choise in those patients to delay brain relapse, to
improve quality of life and to decrease morbidity and mortality of brain metastases. (Pam Med J
2009;2(1):24-30).
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Giris

Beyin metastazlar akciger kanserli hastalarin  (KHDAK) olan hastalarin  %4-19unda tani
izlemi sirasinda sik gorilen, yasam suresini ve  aninda beyin metastazi tespit edilirken, %40-
norolojik hasar nedeniyle hastanin yasam  60’inda hastalik stresince herhangi bir zamanda
kalitesini etkileyen en ciddi klinik tablolardan  gelismektedir [3,4]. Bununla birlikte, lokal ileri
birisidir [1,2]. Kiglik hlcreli digi akciger kanseri  evre KHDAK’li hastalarin  %22.5’inde tedavi
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slresince, %38'inde tedaviden sonra ilk 6 ay
icerisinde beyin metastazi ortaya ¢ikmaktadir [5].
Norolojik semptomlar ortaya c¢iktiktan sonra,
uygulanacak olan standart palyatif tim beyin
radyoterapisi, sag kalim suresinde belirgin bir
iyilesme saglamamaktadir [1,6]. Bu durum
arastiricilari, hentiz beyin metastazi gelismeden
Once d6nlemler alinmasi veya profilaktik tedaviler
yapllabilmesi icin beyin metastazi gelisimine
etkili faktérleri degerlendiren galismalar yapmaya
ydneltmigtir. Bazi c¢alismalarda, erken evre
KHDAK’li ve olumlu prognostik faktorleri olan
hasta gruplarina uygulanan profilaktik kranial
radyoterapi ile beyin metastazlarinin 6nlendigi
veya geciktirildigi gésterilmistir [7,8].

Bu c¢alismada, tani aninda beyin metastazi
olmayan ileri evre KHDAK’li hastalarimizda,
beyin metastazi gelisimini etkileyen klinik ve
patolojik faktorlerin arastirilmasi amacglanmigtir.

Gereg ve Yontem

Bu calismada Tibbi Onkoloji Bilim Dalr’'na Eylul
2005 — Subat 2008 tarihleri arasinda basvuran
ileri evre KHDAK tanisi alan 194 hastanin klinik
dosya kayitlari retrospektif olarak incelendi.
Histolojik veya sitolojik olarak kanitlanmig
KHDAK tanisi almis, ilk degerlendirmede klinik
veya radyolojik olarak beyin metastazi
bulunmayan, izlem sureleri en az 3 ayi gegmis
163 hasta calismaya dahil edildi. Tum olgular
yas, cinsiyet, performans durumu, sigara icme
durumu, primer akciger timdrtnin histolojik tipi,
lokalizasyonu, mediastinal lenf nodu tutulumu,
ekstrakranial metastazlarin varligi, kilo kaybi
Oyklsu, baslangic tedavisine vyanit, laktik
dehidrogenaz (LDH), albimin ve hemoglobin
dizeyleri agisindan degerlendirildi.

Performans durumu, “Eastern Cooperative
Oncology Group” (ECOG) performans skalasi ile
degerlendirilirken, evre icin Amerikan Ortak
Kanser Komitesinin (AJCC) TNM evrelemesi [9]
kullanildi. Tedavi modaliteleri neoadjuvan veya
palyatif ~ kemoterapi veya es zamanl
kemoradyoterapi ile destek tedavisi idi.
Baslangi¢ tedavilerine yanit WHO kriterlerine
gore analiz edildi: Tam yanit (TY), parsiyel yanit
(PY), stabil hastalik (SH) ve progresif hastalik
(PH). Beyin bilgisayarli tomografi ve manyetik
rezonans goruntlileme bas agrisi, davranis
bozukluklari ve noérolojik semptom gibi beyin
metastazi siUphesi durumunda yapildi. Soliter
beyin metastazi igin cerrahi eksizyon, ¢oklu
beyin metastazlari icin palyatif amach tim beyin
radyoterapisi ilgili bdlumlerce uygulandi. Tani
anindaki laboratuvar analizleri (tam kan sayimi
ve biyokimya) hasta dosyalarindan kaydedildi.
Anemi, hemoglobin seviyesinin <12 mg/dI,
ylksek LDH seviyesi LDH= 225 |U ve duslk
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serum albimini de albimin <3.5 mg/dl olarak
belirlendi.

Olgularin akciger kanseri tanisi ve beyin
metastazindan sonra ayri ayri ortanca sag kalim
sureleri hesaplandi. Akciger kanserinden sonraki
sag kalim siresi, tanidan 6lum tarihine veya son
kontrol tarihine kadar gegen sure olarak alindi.
Beyin metastazindan sonraki sag kalim suresi
ise, metastaz tanisindan 6lim tarihine ya da son
kontrol tarihine kadar kadar gegen slre olarak
alindi.

istatistiksel analizler

Elde edilen verilerin istatistiksel degerlen-
dirmeleri SPSS 11.0 for Windows paket programi
ile  yapildi. Univaryant analizlerde sayimla
belirtilen degiskenler igin Ki kare testi, dlgimle
belirtilen degiskenler igin t-testi kullanildi. P<
0.05 olmasi durumunda istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi. Beyin metastazi agisindan
literatlr bilgisinde veya univaryant analizlerde
anlamli géziken degiskenler multivaryant analize
alindi. Multivaryant analiz igin lojistik regresyon
analizi kullanildi. Tam sag kalim ve beyin
metastazi goérilen hastalardaki sag kalim
surelerine ait zaman egrileri, Kaplan — Meier
yontemi ile olusturuldu. Sag kalimlar arasindaki
farklar log rank testi ile degerlendirildi.

Bulgular

Olgularin 144 (%88.4)U erkek, 19 (%11.6)'u
kadindi. En geng hastamiz 29, en yagli hastamiz
85 yasinda olup, ortanca yas 60 idi. Hastalarin
tani anindaki klinik, patolojik o6zellikleri ile
laboratuvar degerleri Tablo 1'de gosterilmistir.

Tablo 1. Kuguk hicreli digl akciger kanserli hastalarin
klinik ve patolojik 6zellikleri
Ozellikler
Yas ortalamasi(yil)

Sigara oykisu
Hig icmemis

n (%)
60 + 10.41

20 (%12.3)

icen ve birakmig 143 (%87.7)

Histolojik alt tip
Skuamoz

Adenokarsinom
Digerleri
Performans durumu 0-1/ 2-4

87 (%53.4)
38 (%23.3)

38 (%23.3)

115 (%70.6)/ 48
(%29.4)

45 (%27.6)

Kilo kaybi= %10
TUmorin lokalizasyonu

Ust-orta lob 112 (%69.3)

Alt lob 50 (%30.7)
Ekstrakranial metastaz

Var / Yok 110 (%67.5)/ 53

(%32.5)
N2 lenf nodu tutulumu

Var/ Yok

117 (%71.7)/ 46

(%28.3)

Laboratuvar degerleri
LDH =225

73 (%44.7)
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Hgb < 12 68 (%41.7)
Albiimin < 3.5 67 (%41.1)
Hastalarin %67.5'i metastatik evrede olup,

baslangic tedavileri acisindan 87’si (%53.4)
kemoterapi, 5'i (%3) palyatif radyoterapi, 22’si
(%13.4) es zamanh kemoradyoterapi, 271’
(%12.8) destek tedavisi aldi. Kemoterapi alan
hastalarin blyik bir ¢ogunlugu platin bazl
kombinasyon kemoterapisi aldi. Kemoterapi alan
hastalarin 57’sinde (%35.0) progresyon tespit
edildi.

izlemleri sirasinda hastalarin 40’inda (%24.5)
beyin metastazi gelisti. Beyin metastazini
etkileyen faktorler univaryant analizde (Tablo 2)
kilo kaybi, ekstrakraniyal metastaz varligdi,
tedaviye yanitin olmamasi, primer timoérin Ust
lob yerlesimli olmasi ve LDH yiksekligi olarak
tespit edildi. Literatlir bilgisinde ve univaryant
analizde o6nemli olan degiskenler multivaryant
analize alindi. Sonuglar lojistik regresyon testiyle

degerlendirildi. Hastalarda beyin metastazi
gelisimini  belirleyen faktérler arasinda LDH
yuksekligi, primer timoérin  Ust-orta  lob

lokalizasyonlu olmasi, ekstrakraniyal metastaz
varligi, kilo kaybinin olmasi olduk¢a anlamli
bulunurken, mediastinal lenf nodu tutulumu (N2)
anlamliik sinirna oldukga yakinhk gosterdi
(Tablo 3).

Olgularin tanidan beyin metastazi gelisinceye
kadar gecgen sire 32 (%95 Cl 14.2 — 50.6) hafta,
beyin metastazi tanisindan sonra ortanca sag
kalim suresi 28 (%95 Cl 12.7-43.3 Cl) hafta, 1
yilhk sad kalim orani ise %43 idi. Beyin
metastazi olmayan hastalarin ortanca sag kalim
suresi 53 (% 95 Cl 35.9 — 68.1) hafta, 1 yillik sag
kalim orani ise %52 olarak tespit edildi. Tum
hasta grubunda ise ortanca sag kalim suresi 44
(%95 CI 33.7 - 54.2) hafta olup, 1 yillik sag kalim
orani %38 idi. Sekil 1°de, beyin metastazi olan
ve olmayan hastalarin tim sag kalim egrileri
gOsterilmistir.

Tartisma

Klaguk hucreli digi akciger kanserli hastalarda
izlemleri  sirasinda ortaya c¢ilkan  beyin
metastazlari tam rezeksiyon uygulanmis erken
evrelerde %9.4-36.8 oraninda [10,11],
multimodal tedavi almis ileri evrelerde %25 ile 38
arasinda degismektedir [12-14]. Ceresoli ve
ark.’nin yaptigi c¢alismada lokal ileri evre
KHDAK’li hastalarda beyin metastazi goriime
orani %22, beyin metastazi gelisinceye kadar
gegen sure 9 ay olarak belirtiimistir[15]. Bizim
hastalarimizda bu oranin %24.5, beyin metastazi
gelisinceye kadar gegen slrenin ise 32 hafta
oldugu géruldu.
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Beyin metastazi gelistikten sonra tedavi
secenekleri oldukca sinirfidir ve midahele
edilmeyen olgularda sad kalim yaklasik 1 aydir.
Son zamanlarda, sadece kuguk hicreli akciger
kanseri degil, kiigik hucreli digi akciger kanseri
ve meme kanseri gibi pek ¢ok timér gruplarinda
beyin metastazi gelisimi igin risk gruplari
belirlenerek, profilaktik kraniyal radyoterapi
uygulamasi gundeme gelmektedir. Umsawasdi
ve ark. beyine RT alan erken evre KHDAK
hastalarda beyin metastazinin énemli derecede
azaltildigini géstermiglerdir [16]. Ayrica RTOG
calismasinda, profilaktik kraniyal radyoterapi
alan hastalarda beyin metastazi oraninin
%19'dan %9’a dustigu gosterilmistir [7]. CALBG
calismasinda da ayni Ozellikteki hastalarda
relaps gelismedigi tespit edilmistir [17].

Beyin metastazi  gelisimini  etkileyen
faktorleri  belilemek igin  yapilan bazi
calismalarda kadin hastalarda beyin metastazi
riski daha yiksek bulunmus [18], baz
calismalarda ise cinsiyet ile beyin metastazi
gelisimi arasinda bir iligki olmadigi saptanmistir
[12]. Bizim c¢alhismamizda, beyin metastazi
gelisme orani erkek hastalarimizda %22.9 iken,
kadin hastalarimizda %36.8 olarak bulunmasina
ragmen, cinsiyet ile beyin metastazi gelisimi
arasinda anlamli bir iligki bulunamadi.

Klguk hlcreli digi akciger kanserde
histopatolojik alt tiplerin beyin metastazi ile
iligkilerinin degerlendirildigi calismalarda,

adenokanser alt tipinin beyin metastazi riskini
diger alt tiplere goére artturdigi gosterilmistir
[19,20]. Cox ve ark. beyin metastazi oranlarinin
skuamdz hicreli karsinomda %13,
adenokarsinomda %54, biylik hacreli
karsinomda %52, kombine tiplerde %25
oldugunu  bildirmektedir [9].  Multivaryant
analizlerin uygulandigi bir calismada Andre ve
ark. tarafindan adenokarsinom alt tipinin beyin
metastazi icin bir prediktif deger oldugu
bulunmustur [14]. Bu c¢alismalarin yaninda
Robnett ve ark’nin KHDAK'li hastalarda
skuamo6z hicreli olmayan alt tipin beyin
metastazi gelisimi Uzerine prediktif etkisinin
glcli olmadigini bildirmiglerdir [20]. Bajard ve
ark.’nin yaptidi calismada erken evre KHDAKli
hastalarda beyin metastazi gelisimini belirleyen
faktorler incelenmis, adenokanser alt tipinin
beyin metastazi gelisiminde koéti prognostik
faktdér oldugu belirtilmistir [12]. Olgularimizin
%53.4'UnlG  skuamoz hicreli, %23.3’'Un0 ise
adenokarsinom alt tipi olusturuyordu. Ancak bu
calismada histopatolojik  tip ile beyin
metastazinin iligkisi saptanmadi. Bu durum,
literatlirde beyin metastazi ile genellikle iliskili
olan adenokanser alt tipinin bizim c¢alisma
grubumuzda sayica az olmasindan ve
histopatolojik tiplerin beyin metastazi olan ve
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olmayan olgularda homojen dagiimamasindan
kaynaklanabilir.

Hasta yasl, prognostik ve prediktif onemi
arastirilan bir baska faktordir. Beyin metastazi
icin risk faktorlerinin arastirildigir 6 buylk
calismanin 5’inde yas prediktif faktdr olarak
bulunmustur [14, 5, 20-23]. Altmis yastan daha
gen¢ hastalarin beyin metastazi igin yulksek
riskte oldugu pek c¢ok calismada Dbildirilmistir
[12,15]. Bu gcalismalarda, geng¢ hastalarda beyin
metastazi gelisiminin nedeni, hastaligin biyolojisi
ve geng hastalarda yaslilara gore daha iyi beyin
kanlanmasinin olmasi ile agiklanmis olmasina
ragmen, kesin bir neden ortaya konamamistir.
Diger yandan, Hoskin ve ark.’nin yaptig bir
calismada ise, 60 yas altinin iyi prognostik faktor
oldugu ileri surllmustir [6]. Buna karsin, yasla
prognozun ilgisi olmadigi gorusu de
yayginlagsmaktadir [24,25]. Calisma grubumuzda
beyin metastazinin en ¢ok goéruldigu yas araligi
55-65 yas arasi idi. Hastalarimiz arasinda 55
yasin altinda beyin metastazi gelisme orani %26
iken, 55 yasin Ustlinde bu oranin %23.9 olmasi
istatistiksel olarak anlamli bulunamadi.

Kuguk hucreli disi akciger kanserli hastalarda
performans durumu tek basina en o6nemli
prognostik faktér olarak bulunmustur [26].
Stanley ve ark. performans durumu, kilo kaybi ve
hastalik yaylliminin beyin metastazini etkileyen
en onemli faktérler oldugunu belirtmislertir[27].
Diger yandan, Bajard ve ark. beyin metastazi
gelismesinde performans durumunun bir risk
faktori olamayacagini gdstermistir [12]. Ayni
zamanda IASLC (The International Association
for the Study of Lung Cancer), KHDAK igin
prognostik faktorleri iceren bir konsensus
yayinlamis bu raporda performans durumu ve
klinik evreyi kesin prognostik faktér olarak
gostermigstir [28]. Bizim ¢alismamizda da, her ne
kadar performans durumu 2-4 olan hastalarin
beyin metastazinda bir artis gbzlense de, bu
istatistiksel olarak anlamli bulunamamistir.

Tedavi 6ncesi kilo kaybi, beyin metastazi ve sag
kalimi etkileyen o6nemli faktorlerdendir [26].
Paesman ve ark.’nin yaptiklari ¢alismada, kilo
kaybinin performans durumundan sonra gelen
en oOnemli prognostik faktor oldugu ileri
surllmuistir [18]. Biz de kendi hasta grubumuzda
literatirle uyumlu olarak her ne kadar
performans durumunda bunu gosteremesek de,
%10°dan fazla kilo kaybinin beyin metastazi
gelismesi Uzerine etkili bir prediktif faktdr olarak
bulduk ve sonuglarimiz istatiksel olarak da
anlamliydi.

Sigara igiciliginin akciger kanseri etyolojisindeki
onemli rol bilinmektedir [29,30]. Literatirde
KHDAK tanisi alan hastalarda sigara icimi ile
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beyin metastazi gelisimi arasindaki iligkiyi
arastiran bir calisma bulunmamaktadir. Bizim
hasta grubumuzda beyin metastazi olanlarda,
sigara igenlerin orani %82.5 olarak oldukca
yuksek idi. Paket-yil olarak degerlendiridiginde
ise 40 paket yilin Uzerinde sigara icenlerde
%23.8 oraninda beyin metastazi bulunmaktaydi.
Sigara igimi ile akciger kanseri arasinda bu kadar
yakin iligki varken, beyin metastazi gelismesinde
bu iligki gérilmemektedir.

Lenf nodu tutulumunun beyin metastazi igin
prediktif bir faktdér oldugu pek cok calismada
degerlendirilmigtir. Jacobs ve ark.’nin
¢alismasinda, hiler lenf nodu tutulumunun 4.2
kat, mediastinel lenf nodu tutulumunun (N2) ise
5.4 kat beyin metastazi riskini artirdidi ileri
surdlmusttr[21]. Ceresoli ve ark.’nin yaptidi bir
¢alismada, 2 cm’in Uzerinde klinik olarak blyuk
mediastinel lenf nodu varliinin beyin metastazi
riskini artirdi§1 saptanmistir[15]. Gerek Tang ve
ark.’nin galismasinda N2 lenf nodlarinin varhgi
[23], gerekse Bajard ve ark.nin c¢aligsmasinda
N2-N3 lenf nodu tutulumunun beyin metastazi
riskini artirdigini  gostermesi [12] lenf nodu
tutulumunun beyin metastazi gelisimi icin kotu
prognostik faktér oldugunu kesinlestirmektedir.
Bizim calisma grubumuzda beyin metastazi
gelisen hastalarin %71.7’sinde N2 tutulumu vardi
ve istatistiksel degerlendirmede bu deger
anlamlilik derecesine yakin olarak bulundu.

Ust lob yerlesimli timérlerde sag kalimin alt lob
lokalizasyonlu timérlerden daha iyi oldugu
bilinmektedir [31]. Primer tUmdrin lokalizasyonu
ve beyin metastazi riskini arastiran bir galismada
santral lokalizasyonun riski artirdigi  6ne
surllmektedir [32]. Bizim c¢alisma grubumuzda
Ust zonlarda yerlesen timoriin beyin metastazi
riskini artirdigi g6zlendi.

KHDAK’li hastalarda klinik ve patolojik 6zellikler
disinda LDH, albimin ve hemoglobin gibi
laboratuar degerleri de prognostik ve prediktif
faktorler olarak arastiriimaktadir [33]. Chatani ve
ark. beyin metastazi gelismesinde rol oynayan
en onemli faktérlerden birisinin de LDH seviyesi
oldugunu tespit etmislerdir [34]. Tani aninda
albimin seviyesinin dusik bulunmasinin bir
prognostik faktor oldugu ve sag kalim siresinin
kisaligi ile ilgili oldugu bir galismada gosterilmistir
[34]. Bizim c¢alismamizda, literatirle uyumlu
olarak yiksek LDH degerinin beyin metastazi
riskini 4.6 kat artirdidi ve bu artigin istatistiksel
olarak anlamli oldugu bulundu. Ancak alblimin ve
hemoglobin  degerlerinin  beyin  metastazi
gelismesi Uzerine anlamli bir etkisi
bulunmamistir.

Tedaviye cevap verme durumu ve beyin digi
metastaz olmamasi pek ¢ok c¢alismada iyi



Ileri evre kiigiik hiicreli disi akciger kanserli hastalarda beyin metastazlart icin visk faktorleri

prognostik faktérler arasinda gosteriimesine
ragmen [5,6,14,36], bir baska calismada
baslangic  tedavisinin beyin metastazini
etkilemedigi ileri surtlmustar [12]. Calismamizda
kemoterapi sonrasi progresyon gézlenen 57
hasta vardi ve bu hastalarin %35inde beyin
metastazi gelismisti. Tedaviye cevap durumu ile
beyin metastazi gelisimi univaryant analizde
iliskili bulunurken, multivaryant analizde prediktif
deger olarak bulunamadi. Bu durum hasta
sayimizin az olmasindan ve verilerin retrospektif
olmasindan kaynaklaniyor olabilir. Ayrica diger
organ metastazlarinin beyin metastazina etkisini
arastirdik ve literatlr bilgilerine uygun olarak
ekstrakranial metastaz gorilmesinin  [14,36]
beyin metastazi gelismesinde ylksek prediktif

faktor oldugunu tesbit ettik.

Sonug olarak, biz kendi hasta grubumuzda beyin
metastazi gelismesi Uzerine etkili 5 tane prediktif
faktor tesbit ettik. Bu sonuglara dayanarak LDH
yuksek olan hastalar, primer timéri Ust-orta loba
yerlesimli olan hastalar, tani aninda %10 veya
daha fazla kilo kaybi olan, beyin disi bagka
metastazi olan hastalar ve N2 lenf nodu tutulumu
olan hastalar beyin metastazi icin yuksek riskli
grup kabul edilip, profilaktik kraniyal radyoterapi
icin degerlendirilebilir. Ancak KHDAK hastalarda
beyin metastazi gelismesi lzerine etkili prediktif
faktorleri degerlendirmek ve ylksek risk grubuna
sahip hastalarda profilaktik kranyal radyote-
rapinin etkisini ortaya koyabilmek icin daha genis
kapsamli fazla sayida hasta iceren randomize
prospektif calismalar gerekmektedir.

Tablo 2. Kuguk hicreli disi akciger kanserli hastalarda beyin metastazini belirleyen faktdrler: univaryant analizler

BM var n (%) BM yok n (%) p degeri
Tani yasi (yil) : <55 13 (26) 37 (74.0)
>55 27 (23.9) 86 (76.1) 0.773
Cinsiyet: Kadin 7 (36.8) 12 (63.2)
Erkek 33 (22.9) 111 (77.1) 0.185
Kilo kaybi: > %10 38 (32.2) 80 (67.8)
< %10 veyayok 2 (4.4) 43 (95.6) 0.00*
Ekstrakraniyal metastaz: Var 39 (35.4) 71 (64.5)
Yok 1(1.9) 52 (98.1) 0.00*
Performans durumu: 0-1 27 (23.5) 88 (76.5)
2-4 13 (27.1) 35 (72.9) 0.626
Sigara (paket yil): <40 15 (25.9) 43 (74.1)
>40 25(23.8) 80 (76.2) 0.771
Mediastinal LN tutulumu:  Var 31 (26.5) 86 (73.5)
Yok 9(19.6) 37 (80.4) 0.355
Tedavi yaniti: Var (SH/PY) 20 (18.9) 86 (81.1)
Yok (PH) 20 (35.1) 37(64.9) 0.019*
Primer timoriin yeri: Alt lob 6 (12.0) 44 (88.0)
Ust-orta lob 34 (30.0) 79 (70.0) 0.016*
Histopatoloji : Skuaméz hucreli 17 (19.5) 70 (80.5)
Adenokarsinom 11 (28.9) 27 (71.1) 0.790
Digerleri 12 (31.6) 26 (68.4)
LDH <225 13 (14.4) 77 (85.6)
2225 27 (37.0) 46 (63.0) 0.001*
Hemoglobin <12 19 (27.9) 49 (72.1)
212 21 (22.1) 74 (77.9) 0.393
Alblmin <3.5 20 (29.9) 47 (70.1)
23.5 20 (20.8) 76 (79.2) 0.188

BM: Beyin metastazi, LN: Lenf nodu, SH: stabil hastalik, PY: parsiyel yanit, PH: progresif hastalik, *p degeri

anlamli
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Tablo 3. KHDAK'li hastalarda beyin metastazini belirleyen faktérler

zaman (hafta)

Degiskenler Risk orani 95 % Guven p degeri
Aralig

LDH 4.53 1.5-12.8 0.004
Primer timor lokalizasyonu 4.85 1.5-15.5 0.008
Ekstrakranial metastaz varligi 8.50 1.61-44.7 0.012
Kilo kaybi 12.8 1.25-13.2 0.032
Lenf nodu tutulumu (N2) 3.15 0.9-10.6 0.065
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Sekil 1. KHDAK'li hastalarda beyin metastazi olan ve olmayan hastalarin sag kalim egrileri
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