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Akciger Kanserli Geriatrik Hastalarda Tedavi Yaklasimi

Treatment Approach for Lung Cancer of Geriatric Patients
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Ozet

Kanser tanisi konulan hastalarda geriatrik yas grubunun ora-
ni her gegen giin artmaktadir. Yeni tani alan kiiglk hicreli
disi akciger kanserli hastalarin yaklasik %30-40'1 70 yas lze-
rindedir. Yash hastalarin genel durum bozukluklan ve tedavi-
yi tolere edememeleri nedeni ile bu grup hastalara genellik-
le destek tedavi uygulanmaktadir. Yasli hastalarda 6zellikle
komorbidite ve performans esas belirleyicidir ve kapsamli
bir geriatrik degerlendirme yapilarak tedavi karari bireysel
olarak verilmelidir. Calismalarda 70 yas Ustiine yer verilme-
mistir ve sinirli sayida geriye dontik verilere dayanan sonug-
lar vardir. Yash hastalarda tedavi ile ilgili dogru ¢ikarimlar ya-
pabilmek icin yalnizca ileri yas grubuna yonelik diizenlenmis
faz Il randomize calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar so6zciikler: Akciger kanseri; kemoterapi; radyoterapi;
yasli hasta.

Summary

The rate of the geriatric age group patients diagnosed with cancer
is increasing every day. Approximately 30-40% of non-small cell
lung cancer patients are over 70 years of age at diagnosis. In or-
der for geriatric patients who have general disorders and inability
to tolerate the treatment, supportive treatment is generally ap-
plied to this group of patients. In elderly patients, co-morbidities
and performance are decisive and by making comprehensive ge-
riatric assessment, treatment decisions can be made individually.
Studies did not include patients over 70 years of age and there
are a limited number of results based on retrospective data. In-
ferences about the correct treatment of elderly patients require
advanced phase lll randomized trials that are only tailored to the
elderly age group.

Key words: Lung cancer; chemotherapy; radiotherapy; elderly pa-
tient.

Akciger kanseri diinyada en ¢ok 6liime sebep olan
kanser turtdur ve genellikle orta ve ileri yaslarda go-
rilmektedir. Kanser tanisi alan hastalarda geriatrik
yas grubunun orani gin gectikce artmaktadir. Yeni
tani alan kliclik hiicreli disi akciger kanserli hastala-
rin yaklasik %30-40"1 70 yas Uzeridir. Kicuk hcreli
akciger hastalarinda bu oran %32'dir. Ozellikle 70 yas
Uzerindeki hastalarda akciger kanseri nedeni ile 6lim
oranlarinda da artis gortlmektedir."* Yash kisilerde
akciger kanseri, ortalama yasam sirelerinin uzadig
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toplumlarda giderek daha énemli bir problem haline
gelmistir. Buna ragmen 70 yas Uzeri hastalarda yapil-
mis calisma ¢ok azdir.

Yash hastalarda geng hastalara gore yiiksek ilag toksi-
site orani, tedaviyi kisitlayici veya hayati tehdit eden
ek komorbid hastaliklarin varligi gibi nedenlerle daha
az agresif yaklasilmaktadir. Kronolojik yas hastanin te-
daviye toleransini gdstermez. National Comprehensi-
ve Cancer Network ve International Society of Geriat-
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ric Oncology geriatrik hastalarin kanser tedavisinden
once genis kapsamli olarak degerlendirilmesi gerekti-
gini 6nermislerdir. Degerlendirme hastalarin tedaviye
uygunlugunu tespit etmek amachdir. Yash hasta gru-
bunda gerek tani, gerek tedavi ve gerekse izlem yo-
ninden yasliliga eslik edebilecek geriatrik sendromlar
(demans, depresyon, kemik frakturleri vb), beslenme-
de yetersizlik gibi sebeplerle gen¢ hasta grubuna gére
farkliliklar olusabilecegi distinilmektedir. Degerlen-
dirilen kriterler performans durumu (Karnofsky veya
ECOG), baska hastaliklarin varligi, zihinsel fonksiyon,
beslenme, psikoloji, sosyal ve aile yardiminin varligi-
dir. Bu degerlendirmeye gore yash hastalar herhangi
bir tedavi alamayacaksa tanisal girisimler uygulanma-
yabilir."

Geriatrik hastada tanticin en kolay ve en azinvaziv yon-
tem secilmelidir. Kanser tani yontemlerinden balgam
testi, bilgisayarli tomografi (BT), pozitron emisyon to-
mografisi (PET) invaziv olmayan yontemlerdir. Balgam
sitolojisi kolay, hizli ve ekonomiktir. Ozgiilliigi perife-
rik timorlerde %50 iken, santral timorlerde %80’lere
ulasabilir. BT akciger kanserinin tanisinda %50 dogru,
%25 yanlis pozitif ve %25 yanlis negatif sonug verir.
PET primer kanserin ve metastazlarin tanisinda %84
duyarlihk ve %89 6zgulligu ile daha etkilidir. PET ile
BT kombinasyonunun evrelemede %90-95 dogruluk
orani vardir.® invaziv yéntemlerden transtorasik igne
aspirasyonu icin lezyonun lokalizasyonu énemlidir ve
tani degeri lezyonun boyut ve derinligine bagh olup
%75-90 civarindadir. Konvansiyonel bronkoskopinin
tani degeri %10 ile %50 arasindadir. Yine invaziv bir
yontem olan Transbronsial igne aspirasyonu (TBNA)
glivenli ve uygun maliyetli bir ydntem olup tani de-
geri %20-90 arasindadir. Endobronsial ultrason (EBUS)
ile kiyas edildiginde 6zellikle TBNA'nin 6zellikle 7. is-
tasyonun 6rneklenmesinde yiiksek tani degeri vardir.
EBUS ile gercek zamanli biyopsi alinabildigi icin kanser
evrelemesinde duyarlihdr %93, 6zgulligu %100'dir.®
EBUS 5, 6, 8 ve 9 istasyonlarina ulasamaz. Endoskopik
ultrason 8 ve 9. istasyonlara ulasan tek endoskopik
yontemdir. Kanser evrelemesinde duyarlihigi %83-95,
6zgulligl %81-87dir. invaziv yéntemlerden torasen-
tez ve ploroskopi ile plevral sivinin varhigi ve kanser
hicrelerinin gosterilmesi saglanir. Cerrahi tani yon-
temlerinden mediastinoskopi tani ve evrelemede en
iyi yontemdir. Duyarliligi %78-90, 6zgulligu %100 ve
negatiflik orani %10'dur. Endoskopik yontemlere gore
daha invaziv olup mortalite orani %0.02 ve morbidite
orani %2.5'dir. Mediastinoskopi, EBUS ve EUS ile kar-
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silastinldiginda tani ve evrelemede esit duyarlihga sa-
hiptir."" Yasl hastalar performans durumlari ve diger
degerlendirme kriterlerine gore herhangi bir tedavi
alamayacaksa tanisal girisimler uygulanmayabilir.

Akciger kanserinin kendisinin ve tedavide cerrahinin
radyoterapinin (RT) ve kemoterapinin (KT) yol acabi-
lecegi semptom ve bulgular g6z 6ntine alinarak yash
hastalarda tedavi karari bireye gére alinmahdir. Akci-
ger kanserinde komorbidite ve performans durumu
prognozu belirlemede yas faktériinden daha 6nem-
lidir. Firat ve ark.nin 4 RTOG calismasinin retrospektif
cok degiskenli analizinin yapildigi calisma olup evre
3 olgulari icermektedir. Bu calismada Karnofsky per-
formans skorunun (KPS) < 70 olmasi ve komorbidite
siddetinin >2 olmasi bagimsiz prognostik faktor ola-
rak saptanmis olup, ileri yasin bagimsiz prognostik
etkisi gosterilememistir. Firat ve arkadaslarinin cerrahi
ve RT ile tedavi edilen evre | kiiclk hiicreli disi akci-
ger kanser’li (KHDAK) olgularda yaptigi cok degiskenli
analizde de KPS ve komorbidite siddetinin bagim-
siz prognostik faktorler arasinda yer aldigi izlenirken
yasin anlamli etkisi izlenmemistir.”# Sinirli evre ki-
¢lik hucreli akciger kanserli hastalarin geriye donuik
cok degiskenli analizinde de Ludbrook ve ark. diisiik
KPS, LDH yiksekligi, plevral eflizyon ve dort kiirden
az sayida KT almanin sagkalimi azalttigini, ileri yasin
ise sagkalim tzerinde olumsuz etki yapmadigini gos-
termislerdir.® KHDAK'de kuratif RT'yi kullanan EORTC
randomize calismalarinin toplu analizinde 50 yas Uze-
ri hastalar arasinda 70 yas Usti olan alt grupta daha
geng olanlara gore akut ve geg yan etkiler acisindan
fark olmadigi gosterilmistir. Son yillarda yapilan calis-
malar yasli hastalarda kemoterapinin akciger kanserli
hastalarda tiim evrelerde uygulanabilir oldugunu gos-
termistir. Yeni bir ¢calisma olan Fransiz IFCT calismasin-
da 70-89 yas arasi ileri evre hastalar tek ajan gemci-
tabine veya vinoralbine koluna veya deneysel olarak,
haftalik paklitaksel-karboplatin kollarina randomize
edilmislerdir. Kombine kolda progresyonsuz sagkalim
ve genel sagkalim avantaji gosterilmistir. Deneysel
kolda %4 6lim orani gortlmustir. Bu calismada iyi
performans histolojik alt gurup adenokarsinom, giin-
Ik yasam skoru 6 olmasi ve %5'in altinda kilo kaybi
iyi prognostik faktorler olarak gosterilmistir. Fakat bu
faktorlerin prediktif degeri olmadigi calismanin so-
nunda belirtilmistir."” Lokal ileri evre KHDAK'de son
10 yilda yapilmis olan, kollarindan en az birinde es-
zamanli kemoradyoterapi bulunan faz 3 calismalarin
geriye doniik alt gurup analizlerinde 70 yas lizerinde
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daha fazla akut toksisite gortlmistir. Genel sagkalim
ise benzerdir. Ayrica yasli hastalarda tek basina RT'ye
gore eszamanh kemoRT ile ciddi yan etki olasiliginda
artis olmasina ragmen genel sagkalim daha uzundur.
Evre 3 hastalikta 70 yas Uzeri hastalarda RT ile esza-
manli uygulanan diistik doz giinlik karboplatin ile (30
mg/m?/haftalik) ile sagkalim avantaji gosterilmistir.
I Lokal ileri evre KHDAK'de performansi yiiksek, kilo
kaybi %5'den az olan, komorbiditesi olmayan secilmis
70 yas Ustu hastalara standart tedavi olan eszamanh
KRT verilebilir. Bu durumda hastanin yasam kalitesinin
bozulmamasi icin yakin izlem, geredinde hospitalizas-
yon, ciddi akut toksisitelerde KT doz ayarlamasi, RT'de
konformal tedavilerin kullanilmasi, yan etkilerde tibbi
tedaviler ve gereklilik halinde RT'nin gecici olarak dur-
durulmasi distintlmelidir. Ameliyat edilmis hastalar-
da yasli hastalara 6zel herhangi bir faz 3 veri yoktur.
Sadece buyilik randomize ¢alismalarin alt guruplarin-
da sagkalim avantaji bildirilmistir. Ontario Grubunun
verilerinde adjuvan KT'nin dort yilda mutlak %2.8'lik
sagkalim farki saptanmistir.’'? LACE metaanalizinde
de 70 yas Ustl hastalarda kanser disi 6limlerin bu sag-
kalim farkinin Gzerine cikabilecegi belirtilmistir.

Yasli hastalarda kemoterapi konusunda oldugu gibi
biyolojik tedavilerde de veriler kisithidir. Eldeki verile-
rin cogu EGFR tirozinkinaz inhibitorlerine aittir. BR21
calismasinda kemoterapi sonrasi niiks hastalikta er-
lotinibin plaseboya oranla daha iyi yanit ve sagkalim
sagladigi sagladigr gosterilmistir."*! BATTLE calismasi
da benzer sonuglar vermistir. Yasli hastalarda yapilan
faz Il calismada birinci basamakta gefitinib ile %74
cevap orani ve 12 ayi asan sagkalim elde edilmis olup
EGFR hedefli tedavilerin gen¢ hastalarda oldugu gibi
yash hastalarda da ideal tedavi secenegi oldugu belir-
tilmistir.'

Evre IB-1IA KHDAK'de opere hastalarda adjuvan kemo-
terapinin etkisinin degerlendirildigi ANITA calismasi-
nin alt grup analizinde, N2 hastalikta ameliyat sonrasi
radyoterapi eklenmesinin sagkalimi arttirdigi izlen-
mistir. Fakat 70 yas Uzeri yas grubunu iceren herhangi
bir adjuvan calisma mevcut degildir. 70 yas Uzeri yas
grubu evre I-IlIA KHDAK'de adjuvan RT rutin olmamak-
la birlikte komorbiditesi olmayan, performansi yiiksek
secilmis hastalarda o6zellikle patolojik N2 hastalikta
distntlmelidir.!

Kiclk hticreli akciger kanserinde standart doz platin
ile etoposid kombinasyonu yash hastalarda etkin ol-
makla birlikte kemik iligi baskilanmasi daha belirgin-

dir. Doz azaltimi etkinligi olumsuz anlamda etkiledigi
icin doz azaltimindan kaginilmaldir. Sisplatin ve kar-
boplatin benzer etkinlik gosterir. Sinirli evre KHAK'de
es zamanl torasik KRT ilgili 2000 yili 6ncesi yapilmis
cok az sayida faz Il calisma vardir. Proflaktik kranyal
1sinlama (PKI) icin ise yash hastalar icin yapilmis bir ¢a-
lisma yoktur. Bu nedenle yash hastalarda sinirli evrede
es zamanli KRT icin ya da PKl icin kanita dayali bir ¢a-
lisma yoktur. Ancak sinirli evre KHAK tanili cok secilmis
70 yas Uzeri hasta alt grubunda es zamanli kemotera-
pinin yogunlugu azaltilarak torasik RT yalnizca klinik
calisma kapsaminda verilebilir. Ayni sekilde PKl'da
yasl hastalar icin standart degildir ve hasta bireysel
olarak degerlendirilmelidir.¢”

Son yillarda stereotaktik radyoterapi (SBRT) erken
evre kuglk hucreli disi akciger kanserli yasli hastalarda
onemli bir tedavi secenegi olmustur. SBRT ile medi-
kal inoperabl yash hastalarda %85-90’lara varan lokal
kontrol oranlan bildirilmistir. Periferik timorlerde uy-
gulanmasi 6nerilmektedir. Kisa stirede tedaviyi bitirme
ve ciddi yan etkileri olmamasi SBRT i¢in avantajdir.l's'%

ileri yas kanser hastalarinda uygulanmasi gereken-
den daha az tedavi almasi sonucu sag kalimda azal-
ma veya standart tedaviye bagl yan etkilerin daha
fazla ortaya ¢ikmasi ile morbidite ve mortalitede artis
gériilmektedir. ileri yas tek basina kanser tedavisinin
yapilmasina engel olmamalidir. Tedavi dncesi mutlaka
kapsamli bir degerlendirme yapilmali ve tedavi kara-
ri bireye 6zel diizenlenmelidir. 70 yas Ustl hastalarda
daha iyi sonuclar icin yalnizca bu yas grubuna yénelik
faz lll randomize calismalara ihtiyac vardir.
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