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Akc iğer kanser ler in in dör t te ü ç ü n d e n faz las ın ı k ü ­

çük hücrel i d ış ı akc iğer kanser ler i ( K H D A K ) o luş turmak­

tadı r . İlk tan ı s ı r a s ı n d a hasta lar ın %40-50 ' s inde uzak 

metas taz , %10-15 ' i nde ise lokal yayg ın hasta l ık ( inope-

rabl) mevcu t tu r . Operab i o lan has ta la r ın ise %50 's in -

den faz las ında , bir süre s o n r a lokal nüks v e y a hemato -

jen metas taz sap tanmak tad ı r . S o n u ç o larak, hasta lar ın 

% 8 0 ' d e n faz las ı has ta l ık la r ın ın bir d ö n e m i n d e s istemik 

kemoterap î aday ı o lmaktad ı r la r (1). 

KHDAK ' le r inde kemoterap in in ro lü, medika l onko­

lo j in in en çok ta r t ı ş ı l an k o n u l a r ı n d a n bir is id i r . B ü t ü n 

has ta la ra kemote rap i ver i lmesin i öneren ler in (2) y a n ı s ı -

ra , h içbir h a s t a y a k e m o t e r a p i v e r i l m e m e s i gerek t iğ in i 

(kl inik ça l ı şmalar d ı ş ında) öneren le r vard ı r (3). Kemote ­

r a p i n i n s a ğ k a l ı m a a z o r a n d a k a t k ı s ı n ı n o l a b i l e c e ğ i 

düşünü lmekted i r . 

KHDAK' l i has ta la rda tedav i önces i prognost ik fak­

tör ler değer lendir i lmel id i r : 

1 . Has ta l ığ ın evres i , sağka l ım ve kemote rap iye ce­

vap a ç ı s ı n d a n öneml id i r . Evre III hastalar, evre IV o lan­

lara göre kemote rap iye d a h a iyi yan ı t ver ir ler (4,5) . 

2 . Has ta la r ın pe r fo rmans d u r u m u da sağka l ım ve 

t e d a v i y e c e v a p a ç ı s ı n d a n ik inc i ö n e m l i p a r a m e t r e d i r 

(1). 

3 . Erkekler , tedav i önces i ki lo kayb ı o lan hasta lar 

v e s e r u m L D H düzey i y ü k s e k bu lunan la r ın s a ğ k a l ı m 

süreler i d a h a k ısadı r . 

4 . Karac iğer , kemik ve kemik iliği metas taz l ı has ta ­

lar ın kemote rap iye cevap la r ı , d iğer toraks d ış ı metas taz ­

l ı has ta lara göre d a h a kötüdür . 

5. Ç o k ilaçlı re j imlere yan ı t o ran ı , tek i laç tedavi le­

r ine göre d a h a yüksekt i r . En y ü k s e k c e v a p o ran la r ı , 

c isplat in, bir v lnka a lkalo id i , m i tomis in v e y a i fos famide 

içeren komb inasyon la r la o luşmak tad ı r (6). 
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TEK İLAÇ TEDAVİLERİ 
Cisp la t in , i fos famid , m i tomis in , v inb last in ve yük ­

sek doz epi rubls in tek baş la r ı na ku l lan ı ld ık la r ında % 2 0 

kadar etki l idir ler. Karbop la t in , c isp la t inden d a h a az e tk i ­

l i bu lunmuştur . A y r ı c a , karboplat in in mye losupres i f e tk i ­

s i o lduğu için k o m b i n a s y o n re j imler inde ku l lan ımı k ıs ı t l ı ­

dır. C isp la t in , hafif mye lo toks lk etk iye sahip o lduğu iç in, 

d iğer i laçlar la bir l ikte s ık l ı k la ku l lan ı lmaktad ı r . 

S ik lo fos famid , dokso rub is in , e topor id , 5 - f l u o r o u ı ^ -

sl l , metho t reksa t % 1 5 ' d e n az etki l i bu lunan d iğer tek 

a jan o larak etkil i i laçlardır . 

Faz I I ça l ı şma la r ı y la K H D A K ' i n d e etki l i o l duğu g ö s ­

ter i len "edat rexate , gemc i tab ine , v inore lb ine, i r ino tecan 

( C P T - 1 1 ) , pac l i taxe l , d o c e t a x e l " gibi yen i i laç lara hiç 

tedav i a l m a m ı ş has ta la rdak i yan ı t oran lar ı % 2 0 - 3 0 k a ­

dar bu lunmuş tu r (7-10) . Bu i laç lar ın k o m b i n a s y o n re­

j imler inde ince lenmeler i d e v a m etmekted i r . 

KOMBİNASYON TEDAVİLERİ 
Lokal yayg ın hasta l ığ ı o lan la rda % 1 0 ve uzak m e ­

t a s t a z l ı h a s t a l a r d a % 5 k a d a r t a m r e m i s y o n k o m b i ­

n a s y o n re j imler iy le sağ lanab i lmek ted i r . Her iki g r u p t a 

da s a ğ k a l ı m kazanc ı çok azdı r . 

C i s p l a t i n b i r ç o k k o m b i n a s y o n d a t e m e l i l aç o l ­

muştur . S ık ku l lan ı lan ikinci bir i laç da i fosfamlddi r . Bu 

i laç k o m b i n a s y o n l a r ı i le % 4 0 ' ı n ü z e r i n e ç ı k a n y a n ı t 

o ran la r ı e lde ed i l eb i lmek ted i r ( 1 1 - 1 4 ) . Fakat , b u ç a ­

l ı şmalar ın heps i de faz I I r andomize o l m a y a n araşt ı r ­

malard ı r . Bu neden le he tero jen has ta grup lar ı i çe ren bu 

grup lar ın sonuç lar ı birbir ler iyle karş ı laş t ı r ı lmamal ıd ı r . 

EVRE III HASTALARDA 
KEMOTERAPİ 
İ noperab l o lan bu g r u p t a s tandar t tedav i o la rak 

radyoterap i uygu lan ı r . Radyo te rap iye objekt i f yan ı t o r a ­

n ı yüksek o l sa da 5 yı l l ık y a ş a m şans lar ı % 1 0 ' d a n az­

dır. Bu neden le ev re III has ta la rda kemote rap i u y g u l a n ­

maktad ı r . Radyo te rap iden ö n c e uygu lan ı rsa , k e m o t e r a ­

piye küçü lmüş tümör radyo terap iye d a h a iyi y a n ı t ver ­

mektedi r . Radyoterap iy le eşzaman l ı uygu lan ı r sa , r a d y o -
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T a b l o 1 . Küçük hücrel i d ış ı akc iğer kanser inde ku l la-

n ı ln k o m b i n a s y o n rej imler i 

K o m b i n a s y o n (kaynak ) D o z C e v a p (%) 

M V C ( 1 1 ) 

M i tomis ln 8 - 1 0 m g / m 2 x 1 3 0 - 6 0 

V inb las t in 6 m g / m 2 x 1 

C isp la t in 8 0 - 1 2 0 m g / m 2 

E P J 1 1 ) 

E toposr id 8 0 - 1 0 0 m g / m 2 x 3 2 0 - 3 0 

C isp la t in 8 0 - 1 0 0 m g / m ^ l 

C A P (12) 

S ik lo tos famid 5 0 0 m g / m 2 x 1 1 5 - 2 5 

Ad r iam is in 5 0 m g / m 2 x 1 

C isp la t in 5 0 m g / m 2 x 1 

M I C (13) 

M i tomis in 6 m g / m 2 x 1 3 5 - 5 0 

I fos famid 3 g / m ^ d 

C isp la t in 5 0 m g / m 2 x 1 

P IE (14) 

C isp la t in 2 0 m g / m 2 x 3 2 5 - 4 0 

I fos famid 1 , 8 g / m 2 x 3 

E t o p o s i d 8 0 m g / m 2 x 3 

duyar l ı l ığ ı a r t ı rmaktad ı r , i ndüks iyon kemoterap is i o larak 

ver i l i rse inoperabl bir t ümör operab l ha le ge leb i lmekte 

v e y a d a h a kıs ı t l ı bir cer rah i uygu lanab i lmekted i r . 

Ardışık Kemoterapi ve Radyoterapi 
Neoad juvan t k e m o t e r a p i d e n son ra radyoterap i uy­

gu lanan ve y a l n ı z c a radyoterap i ver i len hasta lar p ros-

pektif r andomize ça l ı şma la r la değer lendir i lmişt i r . U y g u ­

lanan kemote rap lye yan ı t oran lar ı % 4 0 - 6 0 gibi bu lun ­

m a k t a y s a d a , bu gruptak i has ta lar ın ya ln ız radyoterap i 

uygu lanan la ra göre s a ğ k a l ı m avanta j lar ı (yap ı lan 4 ç a ­

l ı şmada) 1-4 ay kadard ı r (15-18) . Bu a raş t ı rma la r ın 2 

tanes inde 3-5 y ı ldan s o n r a grup lararas ı sağka l ım farkı 

o lmad ığ ı bi ldir i lmiştir (15 ,16) . 

Eşzamanlı Kemoterapi ve 
Radyoterapi 
Cisplat in ve f luorouras i l in r a d y a s y o n duyar l ı l ı ğ ın ı 

ar t ı rd ığ ı b i l inmektedi r . T e k i laç o larak v e y a ikisi bir l ikte 

ya da e topos id ile k o m b i n e o larak radyoterapiy le e ş z a ­

man l ı o larak uygu lanmaktad ı r la r . Radyo te rap iy le bir l ikte 

kemote rap i öneml i tedav i toks is i tes ine yol a ç m a m a k t a ­

dır. Y a p ı l m a k t a o lan prospekt i f r a n d o m i z e ça l ı şma la r ın 

h e n ü z u z u n - d ö n e m sonuç la r ı be l i r l enmemişse de ; bir 

ça l ı şma, radyoterap iy le e ş z a m a n l ı c isplat in u y g u l a m a s ı ­

n ın ya ln ız radyo terap iye göre s a ğ k a l ı m avanta j ı sağ laya ­

cağ ın ı düşündürmek ted i r (19) . 

Neoadjuvant Kemoterapi ve Cerrahi 
Evre I I I has ta la rda radyoterap i v e y a radyoterap iy le 

e ş z a m a n l ı k e m o t e r a p i s tanda r t t edav i o la rak uygu la ­

n ı yo rsa d a , hasta lar ın ç o ğ u lokal n ü k s v e y a uzak m e ­

tastaz lar ın ç ı kmas ı neden iy le kaybed i lmekted i r . B i rçok 

h a s t a d a radyoterap i t ü m ö r ü küçü l tüyo rsa da tekrar lo­

ka l t ümör b ü y ü m e s i % 4 0 - 7 0 o r a n ı n d a o r taya ç ı k m a k t a ­

d ı r (20) . Baz ı ç a l ı ş m a l a r d a % 2 5 - 3 5 gibi 3-5 yı l l ık s a ğ k a ­

l ım sonuç la r ı b i ld i r i lmekteyse de b u n l a r d a iyi p rognos t ik 

hasta lar seçi ld iğ i iç in d iğer ça l ı şma la r la k a r ş ı l a ş t ı r m a ­

m a k ge rek i r (21 ) . İ n d ü k s i y o n k e m o t e r a p i s i n i n , y a l n ı z 

cer rah iye göre s a ğ k a l ı m avanta j ı o lab i leceğ in i ö n e süren 

az s a y ı d a has ta içeren bir- iki ç a l ı ş m a v a r s a d a , indük­

s iyon tedav is i yön tem i , bu k o n u d a d e v a m e d e n d iğer 

prospekt i f r a n d o m i z e ç a l ı ş m a sonuç la r ı a l ı n ı n c a y a k a ­

dar, "deneyse l " kabu l edi lmel id i r . 

Metastatik Hastalarda Kemoterapi 
B u g r u p t a k i h a s t a l a r d a k e m o t e r a p i n i n ro lü tar­

t ı şmal ıd ı r . Kürat i f tedavi ler i m ü m k ü n o l m a y a n bu has ta ­

la rda a m a ç . p a l y a s y o n s a ğ l a n m a s ı v e y a s a ğ k a l ı m ı n u z a ­

t ı lması o lmal ıd ı r . 

Hernekadar kemote rap iye c e v a p veren le rde s a ğ k a ­

l ım uzayab i l i yo rsa d a t ü m g r u p t a s a ğ k a l ı m avanta j ı baz ı 

ç a l ı ş m a l a r d a gös te r i lememekted i r . İyi destek ley ic i b a k ı ­

m ı n d a k e m o t e r a p i k a d a r etki l i o lab i l eceğ i ö n e s ü r ü l ­

mek ted i r (22 ,23) . 

Y a p ı l a n ça l ı şmalar objekt i f tedav i s o n u ç l a r ı n a göre 

değer lend i r i l i yorsa d a , kemote rap in in palyat i f etkisi ob ­

jektif cevap tan d a h a y ü k s e k o r a n d a o lmak tad ı r (24). 

Doz y o ğ u n l u ğ u n u a r t ı rmak için s tandar t doz k e m o ­

terapi G - C S F kul lan ı larak d a h a k ı s a süre le rde u y g u l a n ­

m ı ş (14 g ü n d e ) , a n c a k c e v a p o r a n ı y a d a s a ğ k a l ı m 

o r a n ı n d a art ış s a p t a n m a m ı ş t ı r (25) . 

SONUÇ 
Evre III has ta la rda a m a ç has tay ı ş i faya kavuş tur ­

m a k o l a c a ğ ı iç in k e m o t e r a p i , c e r r a h i v e r a d y o t e r a p i 

y ö n t e m l e r i ( h a s t a y a g ö r e s e ç i l e r e k ) k o m b i n e k u l l a ­

n ı lmal ıd ı r . Evre IV has ta la rda ise a m a ç şi fa o l a m a y a ­

cağ ı iç in k e m o t e r a p i , pa lya t i f a m a ç l a v e y a o l a s ı l ı ğ ı 

düşük de o lsa sağka l ım ı u z a t m a k a m a c ı y l a u y g u n h a s ­

ta la ra ver i lmel idir . Y a y g ı n hasta l ığ ı o lan has ta la rda ke ­

moterap i toksis i tesi i s tenmeyeceğ i iç in, pe r fo rmans d u ­

r u m u iyi o lan , g e n ç ve tedav i a l m a k is teyen has ta la ra 

kemote rap i uygu lanmal ıd ı r . 
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