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Öz

Amaç
Akciğer kanseri tüm dünyada kansere bağlı ölümlerde 
kadınlarda ve erkeklerde birinci sırada yer almaktadır. 
Sağkalımı etkileyen en önemli belirleyici TNM evrele-
me sistemi ve en etkili tedavi cerrahidir. Bu çalışmada 
komplet rezeksiyon uyguladığımız küçük hücreli dışı 
akciğer kanserli (KHDAK) hastalarda tümör patolojik 
özelliklerinin lokal ve uzak nükse etkilerini araştırmayı 
amaçladık. 

Gereç ve Yöntem
 
2008-2012 yılları arasında kliniğimizde KHDAK ne-
deniyle komplet cerrahi rezeksiyon gerçekleştirilen 
57 hasta retrospektif olarak değerlendirildi. Hastalara 
ait histolojik tip, diferansiasyon, nekroz varlığı, vis-
seral-paryetal plevra tutulumu, N1-N2 tutulumu, pa-
tolojik evre gibi verilerle lokal ve uzak nüks gelişimi, 
nüks yeri ilişkisi ve bunların 3 yıllık sağkalıma etkileri 
araştırıldı.

Bulgular
Tümör histopatolojik özellikleri ile lokal ve uzak nüks 
arasında yapılan kıyaslamada elde edilen değerler is-
tatistiksel olarak anlamlı bulunmadı. 3 yıllık sağkalımı 
etkileyen parametrelerden diferansiasyon (p=0.012), 
patolojik evre (p=0.027), paryetal plevra tutulumu 

(p=0.016), uzak nüks gelişimi (p=0.014), uzak nüks 
yeri (p=0.011) ve postoperatif uzak nüks zamanı 
(p=0.048) arasındaki kıyaslamada istatistiksel olarak 
anlamlı değerler elde ettik.

Sonuç
KHDAK’li hastalarda tümör patolojik özellikleri lokal 
ve uzak  nüks üzerinde etkili bir parametre olarak gö-
zükmemektedir.  

Anahtar Kelimeler: Küçük Hücreli Dışı Akciğer Kan-
seri, Tümör Patolojisi, Lokal ve Uzak Nüks, Sağkalım

Abstract

Objective
Lung cancer is the leading cause of cancer related 
deaths among women and men worldwide. The most 
important determinant of survival is the TNM staging 
system and the most effective treatment is surgery. In 
this study we aimed to investigate the local and dis-
tant recurrence effects of tumor pathologic features 
in patients with non- small cell lung cancer (NSCLC) 
who underwent complete resection.

Material and Methods
57 patients who underwent complete resection of 
NSCLC in our clinic were evaluated retrospectively 
between 2008 and 2012. Histological type, differan-
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tiation, presence of necrosis, visceral-parietal pleural 
involvement, N1-N2 involvement, pathological stage, 
local and distant recurrence, development, distant re-
currence location and their effects on 3- year survival 
were compared.

Results
Tumor histopathologic features and local and distant 
recurrence were not statistically significant. Among 
the parameters affecting 3-year survival, differantia-
tion, pathological stage, parietal pleural involvement, 

distant recurrence development, distant recurrence 
location and postoperative distant recurrence time 
were statistically significant.

Conclusion
The tumor pathological features of NSCLC patients 
do not seem to be an effective parameter for local and 
distant recurrence.

Keywords: NSCLC, tumor pathology, local and dis-
tant recurrence, survival.

Giriş

Akciğer kanseri tüm dünyada en sık görülen malig-
nitedir ve kansere bağlı ölüm nedenleri arasında ilk 
sırada yer almaktadır(1,2). Sık görülmesi ve öldürü-
cülüğünün yüksek olması nedeniyle de bir halk sağlığı 
sorunudur.Tanı olanaklarının gelişmesi ve sağlık ku-
ruluşlarından yararlanma olanaklarının artması ile her 
yıl daha çok kanser vakası teşhis edilmektedir.Küçük 
hücreli dışı akciğer kanseri (KHDAK) akciğer kanseri-
nin yaklaşık %85’ini oluşturmaktadır(3).

Son yıllardaki KHDAK’deki tüm gelişmelere rağmen 
tanı konulduğu anda hastaların ancak %25 kadarı en 
etkin tadavi yöntemi olan cerrahi tedavi için uygun 
evrede bulunmaktadır(4). TNM evreleme sistemi KH-
DAK’li hastalarda prognozu en doğru yansıtan faktör 
olarak görünmektedir(5,6), ancak evreleme prognozu 
açıklamakta yetersiz kalabilmekte ve aynı grup içinde 
farklı faktörler de prognoza etki edebilmektedir(7,8).

Akciğer karsinomu histolojisine göre tümörün görül-
me sıklığı, yerleşim bölgesi, semptomları, metastatik 
özellikleri, tedavisi ve prognozu farklılıklar gösterebil-
mektedir. Rezeksiyon sonrası mortalitenin çoğu nüks 
gelişimine bağlıdır (9). Bu çalışmada komplet rezek-
siyon uyguladığımız KHDAK’li hastalarda tümör pato-
lojik özellikleri ile lokal ve uzak nüks arasındaki ilişkiyi 
ve sağ kalıma etkilerini araştırmayı amaçladık.

Gereç ve Yöntem

Yerel etik kurul onayı alındıktan sonra çalışmaya 
Konya Eğitim ve Araştırma Hastanesi Göğüs Cerrahi 
Kliniği’nde 01.01.2008 ile 31.12.2012 tarihleri arasın-
da KHDAK nedeni ile komplet rezeksiyon yapılan 57 
hastadahil edildi. Hastaların patolojik değerlendirme-
leri; histolojik tip, diferansiasyon, tümörün çevre doku 
invazyonu, nekroz varlığı, visseral plevra tutulumu, 
paryetal plevra tutulumu, tümör içi damar invazyonu, 
tümör içi sinir invazyonu, tümör içi lenf damarı tutulu-

mu, tümörün çevre dokuya invazyonu, N1 varlığı, N2 
varlığı, lenf nodunda perikapsüler yayılım, patolojik 
tümör çapı, patolojik evre, lokal nüks gelişimi, uzak 
nüks gelişimive 3 yıllık mortalite şeklindeki parametrik 
veriler retrospektif olarak incelendi. Tüm hastalar 7. 
TNM sınıflaması ile evrelendirildi. Hastalar başlangıç-
ta 2-3 hafta, sonrasında 3-6 ayda bir kontrol muaye-
nelerine çağrıldı. Tüm hastalara 3 yıllık izlem yapıldı. 
Takip verileri Ocak 2016’da tamamlandı. 

Ortalama, maksimum ve minimum değerler gibi kanti-
tatif veri için tanımlayıcı istatistikler hesaplandı. Ope-
rasyon sonrası lokal ve uzak nüks  ile patolojik veriler 
arasındaki ilişki istatistiksel yöntemler ile incelendi. 
İstatistiksel analiz Windows 15.0 versiyonu için SPSS 
kullanılarak uygulandı. Parametre değerlerinin bir-
birleriyle kıyaslanmasındaki istatistiksel incelemede 
Kruskal Wallis testi kullanıldı.Parametre değerleri ile 
lokal ve uzak nüks arasındaki istatistiksel incelemede 
Mann Whitney U testi kullanıldı.İstatistiksel anlamlılık 
düzeyi p <0.05 kabul edildi.

Bulgular

Çalışmaya alınan 57 hastanın histopatolojik tanıları; 
29’u skuamöz hücreli karsinom (%50,9), 19’u ade-
nokarsinom (%33,3), 7’si büyük hücreli karsinom 
(%12,3), 2’si karsinoid tümör (%3,3) şeklindeydi. His-
tolojik tanılarda Dünya Sağlık Örgütü’nün kriterlerine 
uyuldu. Patolojik inceleme sonucu elde edilen veriler 
aşağıdaki tabloda verilmektedir(Tablo 1).

Patolojik tümör çapı ile diğer parametrelerin kıyaslan-
masında  tümör diferansiasyonu (p=0,001), nekroz 
varlığı (p=0,04), 3 yıllık mortalite (p=0,003) arasındaki 
farklar istatistiksel olarak anlamlıyken, diğer paramet-
relerle kıyaslanmasında istatistiksel olarak anlamlı 
farklılık saptanmadı. Lokal nüks gelişmiş hastalarda 
en sık histolojik tip skuamöz hücreli karsinom iken; 
büyük hücreli karsinom ve karsinoid tümör hiç görül-
memiştir. Karsinomların histolojik tiplerinin birebir lo-
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kal nüks ile yapılan kıyaslamalarında elde edilen de-
ğerler istatistiksel olarak anlamlı değildi. Lokal nüks 
ile tümörün çevre doku invazyonu ve N1-N2 lenf nodu 
tutulum varlığı arasında yapılan kıyaslamada elde 
edilen değer istatistiksel olarak anlamlı değildi. Lokal 
nüks ile 3 yıllık sağkalım arasında istatistiksel olarak 
anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,690). 

Uzak nüks gelişmiş hastalarda en sık histolojik tip 
adenokarsinom iken, karsinoid tümör de hiç görülme-
miştir. Uzak nüks gelişmemiş hastalarda görülen en 
sık histolojik tip skuamöz hücreli karsinomdu. Karsi-

nomların histolojik tiplerinin birebir uzak nüks ile yapı-
lan kıyaslamalarında elde edilen değerler istatistiksel 
olarak anlamlı değildi (p>0.05)(Şekil 1).

Uzak nüks ile tümörün çevre doku invazyonu arasın-
da (p=0,070),N1 tutulum varlığı (p=0,577), N2 tutulum 
varlığı (p=0,330) ile yapılan kıyaslamalarında elde 
edilen değerler istatistiksel olarak anlamlı değildi. 
Uzak nüks gelişmiş hastalarda en sık metastaz sap-
tanan organ beyindi. Ardından ikinci sıklıkta sürrenal 
metastaz ve kemik gelmektedir. Uzak nüks ile metas-
tazın olduğu organ arasındaki fark istatistiksel olarak 
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Tablo 1 Patolojik inceleme neticesinde elde edilen veriler

Kişi sayısı % değeri

Histolojik tip

Skuamöz 29 50,9

Adeno 19 33,3

Büyük hücreli 7 12,3

Karsinoid 2 3,3

Diferansiasyon
İyi 16 28,1

Orta 23 40,4

Kötü 18 31,6

Tümör içi çevre doku invazyonu
Var 4 7

Yok 53 93

Nekroz varlığı
Var 22 38,6

Yok 35 61,4

Visseral plevra tutulumu
Var 8 14

Yok 49 86

Paryetal plevra tutulumu
Var 5 8,8

Yok 52 91,2

Tümör içi damar tutulumu
Var 1 1,8

Yok 56 98,2

Tümör içi sinir tutulumu
Var 2 3,5

Yok 55 96,5

Tümör içi lenf damarı tutulumu
Var 4 7

Yok 53 93

Perikapsüler yayılım
Var 2 3,5

Yok 55 96,5

N1 tutulumu
Var 8 14

Yok 49 86

N2 tutulumu
Var 3 5,3

Yok 54 94,7

Patolojik Evre
Evre 1 29 50,9

Evre 2 25 43,9

Evre 3 3 5,3
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anlamlı değildi(p>0.05). Uzak nüks gelişmiş hastalar-
da mortalite (3 yıl) daha fazla görülürken, uzak nüks 
ile mortalite (3 yıl) arasındaki fark istatistiksel olarak 
anlamlı değildi (p=0.790). 3 yıllık sağkalım ve klinik 
evre arasındaki ilişkiye baktığımızda, en uzun 3 yıl-
lık sağkalımın sırasıyla Evre 1, Evre 2 ve Evre 3’de 
olduğunu görmekteyiz. Hastalarda evre küçüldükçe 
ortalama sağkalım ihtimali artmaktadır(Tablo 2).

Çalışmamızda 3 yıllık sağkalımı etkileyen parametre-
lerden diferansiasyon, patolojik evre, paryetal plevra 
tutulumu, uzak nüks gelişimi, postoperatif uzak nüks 
yeri, postoperatif uzak nüks zamanı arasındaki kıyas-
lamada istatistiksel olarak anlamlı değerler elde ettik.

Tartışma

Akciğer kanseri, tüm dünyada her iki cinste kanser-
den ölümlerde birinci sırada yer almaktadır. Her yıl 
1,1 milyon yeni olgu ve bir yılda 1,38 milyon ölüm ile 
toplam kanser ölümlerinin %18,2’sini oluşturur(10). 

KHDAK’li olgularda çeşitli prognostik faktörler tanım-
lanmıştır. Yaş, cinsiyet, pulmoner fonksiyonlar, eşlik 
eden hastalık varlığı, hastanın performans durumu, 
tümör evresi, tümör tipi, moleküler biyolojik faktörler 
ve tedavi ile ilişkili durumlar prognozu etkileyen baş-
lıca faktörlerdir(11). Bu faktörler arasında en önemlisi 
tümör evresidir. Kawaguchi ve arkadaşları tarafından 
yapılan başka bir çalışmada da 12 binden fazla hasta 
incelenmiş (12) ve  sigara içmemek, erken evre, kadın 
cinsiyet ve squamoz histoloji iyi prognostik faktörler 
olarak bulunmuştur. Biz de literatürle uyumlu olarak 
3 yıllık sağkalımı etkileyen parametrelerden diferan-
siasyon, postop evre, paryetal plevra tutulumu, uzak 
nüks gelişimi, uzak nüks yeri arasındaki kıyaslamada 
istatistiksel olarak anlamlı değerler elde ettik. Çalış-
mamızda 3 yıllık sağkalım ve evre arasındaki ilişki-
ye baktığımızda, en uzun 3 yıllık sağkalımın sırasıyla 
Evre 1, Evre 2 ve Evre 3’de olduğunu görmekteyiz. Bu 
da bize sağkalım açısından tümör evresinin ne den-
li önemli bir prognostik faktör olduğunu göstermiştir.
Evre IIIa’lı cerrahi rezeksiyon uygulanan 46 olguluk 
bir çalışmada N2 saptanan olgularda 2 yıllık sağka-
lım % 30, N2 saptanmayan olgularda ise bu oran % 
62.5 olarak bulunmuştur(13). Çalışmamızda literatüre 
kıyasla yüksek bulduğumuz 3 yıllık sağkalım oranı-
nın (%82,5) nedenini çalışmaya komplet rezeksiyon 
yapılan hastaların dahil edilmesi ve daha düşük evre 
akciğer karsinomlu hastaların yoğunluğuna bağlı ol-
duğunu düşünüyoruz. 

Birçok çalışmada, histolojik tip ile sağ kalım arasında 
anlamlı bir fark olmadığı bildirilmektedir(14). Tanaka 
ve arkadaşları rezeksiyon uygulanmış KHDAK’li T1-
2N1M0 olgularda hücre tipinin sağ kalım üzerine etkili 
olmadığını bildirmektedir(15). Fang yaptığı çalışmada 
rezeksiyon tipi ve histolojik tipin sağ kalıma anlamlı 
etkisi olmadığını bildirmiştir (16). Lokal nüks gelişme-
miş hastalarda görülen en sık histolojik tip skuamöz 
hücreli karsinom iken, en az görülen histolojik tip ise 
karsinoid tümördür. Lokal nüks gelişmiş hastalarda en 
sık histolojik tip skuamöz hücreli karsinom iken; büyük 
hücreli karsinom ve karsinoid tümör de hiç görülme-

Tablo 2 3 yıllık sağkalım oranları ve patolojik evre arasındaki ilişki.

3 yıllık sağkalım oranları

Patolojik evre

Evre Kişi sayısı Ölü sayısı Sağ sayısı % değeri
   1    34    4    30   88,2

   2    16    3    13   81,3

   3     7    3     4   57,1

Toplam    57   10    47   82,5

Şekil 1: Uzak nüks ile karsinomların histolojik tipi arasındaki 
ilişkinin grafiksel görünümü
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miştir. Uzak nüks gelişmemiş hastalarda görülen en 
sık histolojik tip skuamöz hücreli karsinom iken, en 
az görülen histolojik tip ise karsinoid tümördür. Uzak 
nüks gelişmiş hastalarda en sık histolojik tip adeno-
karsinom iken; karsinoid tümör hiç görülmemiştir. Ça-
lışmamızda tüm evreler incelendiğinde hücre tipinin 
sağ kalıma etkisi gösterilememiştir.

Tümör çapının 3 cm’in üstünde olması kötü prognoz 
olarak yorumlanmaktadır. Literatürde Vansteenkiste 
JF. ve arkadaşlarının yaptıkları 125 vakalık çalışma-
da tümör çapının 3 cm’den küçük olduğu KHDAK’li 
hastalarda sürvinin daha uzun olduğu gösterilmiş-
tir(17). Yine Ahuja V. ve arkadaşlarının yaptıkları 155 
vakalık çalışmada tümör çapının 3cm’den kısa olduğu 
vakalarda ortalama sürvi, 3cm’nin üstünde olan vaka-
lardan daha uzun bulunmuştur(18). Uzak nüks geli-
şen 7 hastamızın 5’inde (%71,4) patolojik tümör çapı 
3cm’den büyüktü ve çalışmamızda nüks ile arasında 
istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmamıştır. 

Uzak metastazı bulunmayan akciğer kanserinde 
lenf nodu metastazı en önemli prognostik faktördür. 
Lenf nodlarının postoperatif mikroskobik incelemesi 
sonucunda metastaz tespit edilirse kemoterapi ve/
veya radyoterapi gibi ek tedavi yöntemleri uygulanır 
(19). Preoperatif evreleme amacıyla mediastinal lenf 
bezlerinin invaziv değerlendirilmesi genellikle medi-
astinoskopi ile yapılır(20). Serimizde histopatolojik 
mediastinal evreleme için mediastinoskopi ve cerrahi 
sırasında çıkarılan mediastinal lenf nodları kullanıldı.
Uzak metastazlarla ileri T ve N evresi arasında ilişki 
bulunmaktadır. N2 hastalığı olanlarda asemptomatik 
uzak metastaz sıklığı artmaktadır(21). 57 vakamızın 
8’inde N1 pozitifliği, 3’ünde N2 pozitifliği saptanmış-
tır. Hem lokal hem de uzak nüks saptanan hastalarda 
hem N1 hem de N2 tutulumu daha az saptandı. Ancak 
N1 ve N2 tutulumu ile nüks arasındaki fark istatistiksel 
olarak anlamlı değildi.Çalışmamızda gerek lokal nüks 
gerekse de uzak nüks gelişmemiş hastalarda en az 
görülen evre, Evre 3 iken; en sık görülen evre ise Evre 
1 olmuştur. Gerek lokal nüks gerekse de uzak nüks 
gelişmiş hastalar içerisinde en az görülen evre, Evre 
2 iken;en sık görülen evre ise Evre 3 olarak bulunmuş 
ama istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamış-
tır.

KHDAK’li hastalara tanı konulduğunda %40’ında 
uzak organ metastazı saptanmaktadır. En sık to-
raks dışı metastaz bölgeleri beyin (%43), sürrenal-
ler (%40), karaciğer (%40), kemik (%33), böbrekler 
(%23) ve abdominal lenf nodları (%30) olarak bulun-
muştur(22). KHDAK’larda beyin metastazını araştıran 
çalışmalarda Ferrigno ve arkadaşları bu oranı %64’e 
varan oranlarda yüksek bulmuşlardır(23). Diğer yan-

dan, beyin metastazını düşündüren nörolojik bulgu ve 
semptomları olan KHDAK’lı hastalarda, beyin BT ile 
metastaz oranını Tarver ve arkadaşları %26.6, Quint 
ve arkadaşları %27, Özgül ve arkadaşları ise %12.9 
olarak bulmuşlardır(22-25). Çalışmamızda da litera-
türle uyumlu olarak en sık metastaz saptanan organ 
beyindi. İkinci olarak en sık sürrenal metastaz ve ar-
dından kemik metastazı saptadık. Ancak uzak nüks 
ile metastazın olduğu organ arasında istatistiksel ola-
rak anlamlı fark saptayamadık.

Çalışmamızda tümör histopatolojik özellikleri ile lo-
kal ve uzak nüks arasında yapılan kıyaslamada elde 
edilen değerler istatistiksel olarak anlamlı değilken, 3 
yıllık sağkalımı etkileyen parametrelerden; diferansi-
asyon, patolojik evre, paryetal plevra tutulumu, uzak 
nüks gelişimi, uzak nüks yeri ve postop uzak nüks za-
manı arasındaki kıyaslamada istatistiksel olarak an-
lamlı değerler elde ettik. Retrospektif olarak tek mer-
kezde, sınırlı sayıda hasta ve 3 yıllık sürede inceleme 
yapılması gibi bazı sınırlılıklar nedeni ile anlamlı elde 
ettiğimiz sonuçların doğrulanması için daha geniş 
prospektif çalışmalara ihtiyaç vardır.

Sonuç

Akciğer kanseri halen önde gelen ölüm nedenleri ara-
sındadır ve sağkalım oranları istenilen düzeyde değil-
dir. Akciğer kanserinin seyri esnasında klinik ve his-
topatolojik özelliklerin  takip ve tedavide yönlendirici 
olduğu düşünüldüğünde, lokal ve uzak nüksü dolayı-
sıyla sağkalımı etkileyen bu prognostik faktörler önem 
kazanmaktadır. Özellikle prognoz ve nüks tayini için 
mevcut parametrelerin dışında yeni ve pratik olarak, 
kullanılabilir parametrelerin bulunması etkili olacaktır.
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