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OZET

Bu caligmada ileri evre kiigiik hiicreli dig1 akciger kanseri (KHDAK) tedavisinde sisplatin-gemsitabin (PG) kemoterapi -
sinin etkililigi arastirildi.

1999-2002 yillarinda Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart AD, Hematoloji-Onkoloji Bilim Dal’nda iz -
lenen ve PG kemoterapisi uygulanan ileri evre (IIIB ve IV) KHDAK’l1 32 hastanin verileri geriye doniik olarak gozden
gecirildi. Dosya kayitlari yas, cinsiyet, tani tarihi, histolojik tip, evre, performans durumu, operasyon tipi, radyoterapi, ke -
moterapi baglangig tarihi, kemoterapi kiir sayisi, kemoterapi ile elde edilen yanit, yanit devamlilik siiresi, toksisite, hasta -
liksiz sagkalim, ilerlemesiz sagkalim ve genel sagkalim agisindan incelendi.

Tleri evre KHDAK’L1 32 hastanin degerlendirmeye alindig1 caligmada hastalarin 12’si evre IIIB, 20’si de evre IV idi. His -
tolojik alttip dagilimi sdyleydi: skuamoz hiicreli 20 (%64.0) hasta, adenokarsinomlu 11 (%33.0) hasta, biiyiik hiicreli
akciger kanseri olan 1 hasta (%3.0). Hastalarin tiimiine PG kemoterapi rejimi ilk sira tedavi olarak verildi ve toplam 134

kiir (her hasta i¢in medyan 5 siklus, 2 ila 6 siklus) uygulandi.

Tiim grup degerlendirildiginde ilk sira PG rejimi ile 2 hastada (%6.0) tam yanit, 19 hastada (%59.0) kismi yanit olmak
iizere toplam 21 hastada (%65) yanit elde edildi. Tiim grupta medyan ilerleme olmaksizin sagkalim, medyan sagkalim, 1
yillik ve 2 yillik sagkalim oranlan sirastyla 12.0 ay, 13.2 ay, %53.6 ve %7.2 olarak bulundu.

Evre IIIB KHDAK’I1 12 hastanin degerlendirmesinde genel yanit oran1 %69 (iki hastada tam yanit, 6 hastada kismi ya -
nit), medyan sagkalim, 1 yillik ve 2 yillik sagkalim oranlar1 da sirasiyla 14 ay, %57.1 ve %14.3 olarak bulundu.

Evre IV KHDAKI1 20 hastanin degerlendirmesinde genel yanit oran1 %62 (12 hastada kismi yanit), medyan sagkalim,

1 yillik ve 2 yillik sagkalim oranlan sirastyla 7.5 ay, %50.0 ve %0.0 olarak bulundu.

Toksisite degerlendirmesinde en sik gozlemlenen toksisitenin hematolojik toksisite oldugu ve dort hastada (%12.5) grad
II-IV nétropeni ve iki hastada (%6.2) da grad III trombositopeni gozlendigi dikkati gekti.

Sonug olarak, ileri evre KHDAK’l1 hastalarda yiiksek diizeyde etkililigi ve tolere edilebilir yan etki profiliyle PG kemo -
terapisinin uygun bir tedavi rejimi oldugu séylenebilir.
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Toraks Dergisi, 2002;3(3):273-278

ABSTRACT
Efficacy of Cisplatin/Gemcitabine Chemotherapy Regimen in Advanced Non-Small-Cell
Lung Cancer

In this study the efficacy of cisplatin/gemcitabine (PG) chemotherapy regimen in the treatment of advanced non-small-
cell lung cancer (NSCLC) was investigated.
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The hospital files of 32 patients with advanced NSCLC (stage IIl and IV) given PG chemotherapy regimen in Dokuz Eyliil
University, Medical Faculty, Department of Internal Medicine, Division of Hematology-Oncology between 1999 and 2002
were reviewed retrospectively. Disease characteristics such as histological type, stage, number of chemotherapy cycle,
reponse rate, response duration, toxicity, progression free survival (PES) and overall survival (OS) were determined.

In this study which enrolled 32 advanced NSCLC patients, 12 patients had stage IIIB and 20 patients had stage IV
disease. Histological subtypes were squamous cell in 20 (64.0%) patients, adenocarcinoma in 11 (33.0%) patients and
large-cell in one (3.0%) patient. PG chemotherapy regimen was given to all the patients as a first line treatment and 134
cycles were administered. All patients were re-evaluated after two cycles of chemotherapy and in whom response was
obtained, the treatment was continued by the same regimen for a total of 6 cycles. In the whole group, complete response
and partial response were seen in two (6%) and 19 patients (59%) respectively. Median PFS, median survival, 1 and 2
year survival rates were 12.0, 13.2 months, 53.6% and 7.2% respectively. In patients with stage IIIB, response rate,
median survival, 1-year survival and 2-year survival rates were 69%, 14 months, 57.1% and 14.3% respectively. In
patients with stage IV, response rate, median survival, 1-year survival and 2-year survival rates were 62%, 7.5 months,
50.0% and 0% respectively. Toxicity was mainly hematological. Grade III-IV neutropenia was seen in 4 patients (12.5%)
and grade III thrombocytopenia was seen in two patients (6.2%).

In PG regimen is an effective and tolerable regimen in the treatment of advanced stage NSCLC.

Key words: non-small-cell lung cancer, chemotherapy, cisplatin/gemcitabine

G<Rdi

Kiigiik hiicreli dig1 akciger kanseri (KHDAK), tiim akciger
kanserlerinin yaklasik %80’ini olusturmaktadir. Hastalarin
tigte ikisi gibi 6nemli bir kism1 tan1 aninda rezeksiyon sansi-
n1 kaybetmis durumda, yani ileri evrede (I1IB ve IV) kargimi-
za ¢ikmaktadir. Ileri evie KHDAK’da genel olarak prognoz
kotii olup, sistemik kemoterapi uygulanmayan kosullarda or-
talama sagkalim 5-6 ay olarak bildirilmektedir [1].

Onceleri ileri evie KHDAK tedavisinde siklikla kemotera-
pinin etkililiginin diisiik ve toksisitesinin fazla oldugu ileri sii-
riilmekteydi. Ancak, hem rastgele yontemli caligmalarda hem
de bu ¢aligmalarin metaanalizlerinde, en iyi destek tedavisi ile
kargilagtirlldigt zaman ¢ok ajanli kemoterapinin sagkalimda
kiigiik, ancak istatistiksel olarak anlamli bir iyilesme sagladi-
g1, ayrica kemoterapinin semptom kontroliinde ve hastanin
yasam kalitesinin artirilmasinda da etkili oldugu gosterildi [2].

[leri evre KHDAK tedavisinde pek ¢ok kemoterapstik
ajan gerek tek bagina gerekse kombinasyon rejimleri igcinde
kullanilmigtir. Genel olarak sisplatin iceren kemoterapi re-
jimlerinin sisplatin icermeyen rejimlere gore daha iyi yanit
orant ve sagkalim agisindan tstiinliik sagladigi ve kombine
rejimlerde sisplatin kullaniminin sagkalim {izerinde bagimsiz
bir prognostik faktér oldugu bildirilmistir [3,4]. Son yillarda
kullanima giren birkag yeni kemoterapétik ajanin da ileri ev-
re KHDAK tedavisinde etkili oldugu ifade edilmektedir.
Bunlar arasinda en etkili olanlar taksanlar, vinorelbin ve
gemsitabin olup platinyum bilesikleri ile birarada uygulandi-
g1 faz I1 calismalarda yiiksek yanit oranlari ve sagkalim sagla-
dig1 bildirilmektedir [5-8]. Ancak bu yeni ajanlarin kendi
aralarinda kargilagtirildigr ve bir platinyum bilesigi ile birlik-
te uygulandig1 ¢aligmalarda ise birbirlerinden anlamli bir tis-
tiinliiklerinin olmadig1 goriilmiistir [9].
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Yeni kemoterapttik ajanlardan gemsitabinin ileri evre
KHDAK tedavisindeki etkililigini degerlendirmek amaciyla
sonuclarimizi sunmak istedik. Bu amagla 1999-2002 yilla-
rinda klinigimizde ileri evre KHDAK tanuisi ile izlenen ve sis-
platin ve gemsitabinin birarada uygulandig1 32 hastanin ve-
rilerini geriye doniik olarak gozden gegirdik.

GEREC VE YONTEM

1999-2002 yillarinda Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiil-
tesi I¢ Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji-Onkoloji Bi-
lim Dali’'nda izlenen ve sisplatin/gemsitabin (PG) kemotera-
pisi uygulanan ileri evre KHDAK’li 32 hastanin verileri
geriye doniik olarak gozden gegirildi. Ileri evie KHDAK ola-
rak “The American Joint Committee on Cancer (AJCC)”
evreleme sistemine gore evre IIIB ve IV olan hastalar deger-
lendirmeye alindi. Dosya kayitlari yas, cinsiyet, tani tarihi,
histolojik tip, evre, DSO (World Health Organisation:
WHO) ¢l¢iitlerine gore performans durumu, kemoterapi bag-
langig tarihi, kemoterapi kiir sayisi, kemoterapi ile elde edi-
len yanit, yanit devamlilik siiresi, toksisite, hastaliksiz sagka-
lim, ilerleme olmaksizin sagkalim ve genel sagkalim agisin-
dan incelendi. Radyoterapi uygulanan hastalar arasinda rad-
yoterapi alani diginda 6lgiilebilir lezyonu olanlar ve radyote-
rapisi kemoterapi baglangicindan iki hafta 6nce tamamlan-
mis olan hastalar degerlendirmeye alindi. Kemoterapi yaniti-
nin degerlendirmesi icin standart “Eastern Cooperative On-
cology Group” (ECOG) yanit 6lciitleri kullanildi. Bu 6lgiit-
ler kisaca ¢zetlendiginde, hastalik izlenen tiim alanlarda en
az 4 hafta siireyle hastaliga ait bulgu izlenmemesi tam yanit,
olgiilebilir tiim lezyonlarin en uzun ¢apinda en az 4 hafta sii-
reyle %50’den fazla kiiciilme olmast kismi yanit ve lezyonlar-
dan herhangi birinde daha 6nce 6lciilen boyuta gore %25 ar-
tig olmasi ya da yeni lezyon/lezyonlarin ortaya ¢ikmasi iler-
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Tablo 1. Calismaya alinan hastalarin demografik 6zellikleri

Parametre n %
Yas
En disiik 35
En yiiksek 71
Medyan yas 58
Cins
Erkek 29 89.0
Kadin 3 9.0
Histolojik tip
Skuaméz hiicreli 20 64.0
Adeno ka 11 33.0
Biiytik hiicreli 1 3.0
Evre
[1IB 12 36.0
vV 20 64.0
Metastaz yerleri
Akciger 6 30.0
Karaciger 5 25.0
Kemik 5 25.0
Adrenal 4 20.0
Servikal lenf nodu 3 15.0
Yanit
Tam yanit 2 6.0
Kismi yanit 19 59.0
Stabil hastalik 3 10.0
[lerleme 8 25.0
Medyan sagkalim
Tim grup 13.2 ay
Evre I1IB 14 ay
Evre [V 1.5 ay
1 yullik sagkalim
Tim grup 53.6
Evre I1IB 57.1
Evre IV 50.0
2 yillik sagkalim
Tim grup 1.2
Evre I1IB 14.3
Evre IV 0.0
Toksisite
G-III/IV nétropeni 4 12.5
G-IV trombositopeni 2 6.2
G-III nefrotoksisite 1 3.1

Sekil 1. Tiim gruba ait medyan ilerleme olmaksizin sagkalim egrisi.

leyici hastalik olarak degerlendirildi. Hastaliksiz sagkalim
icin tedavi baglangicindan yineleme olusuncaya kadar, iler-
leme olmaksizin sagkalim icin tedavi baglangicindan ilerleme
saptanmasina kadar ve genel sagkalim icin tani anindan 6lii-
me kadar gecen siire esas alindi. Uygulanan PG kemoterapi
protokolii ve uygulama sekli soyleydi:

PG
Sisplatin 80 mg/m? intravendz (IV) infiizyon, 1. giin
Gemsitabin 1250 mg/m?’ IV, 1. ve 8. giinler, 21 giinde bir.
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Sekil 2. Tiim gruba ait 1 ve 2 yillik sagkalim.

Profilaktik antiemetikler (5-HT3 antagonistleri) sisplatin
infiizyonu &ncesi rutin olarak uygulandi. PG kemoterapi reji-
mi tiim hastalarda ilk sira tedavi olarak uygulanmis olup ikin-
ci kiir sonrasi yapilan degerlendirmede yanit elde edilen has-
talarda tedavi 6 kiire tamamlandi. Her siklus 6ncesi hemato-
lojik (16kosit, notrofil ve trombositler) ve &zellikle kreatinin
olmak iizere biyokimyasal parametreler kontrol edildi. Kemo-
terapinin ilk giinii yapilan degerlendirmede notrofil
>1.5x10%/L ve trombosit >100x10°/L olma kosulu aranirken,
bu degerlerin alt1 sézkonusu oldugunda kemoterapi 1 hafta
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Sekil 3. Evre III ve IV olan hastalara ait 1 ve 2 yillik sagkalim

egrileri.

ertelendi. Sekizinci giin gemsitabin uygulamasindan énce ya-
pilan degerlendirmede ise nétrofil >1.5x10?/L ve trombosit
>100x10”/L olmadip1 kosullarda 8. giin tedavisi atlandi. Tok-
sisite degerlendirmesi DSO toksisite degerlendirme &lgiitleri-
ne gore yapildi ve grad III-IV hematolojik toksisite gozlenen
olgularda kemoterapi dozu %25 azaltild.

Yasam egrileri Kaplan-Meier yontemiyle hesaplandi ve
tek yonlii log-rank yéntemiyle karsilastirildi.

SONUCLAR

Toplam 32 ileri evre KHDAK’l1 hastanin degerlendirme-
ye alindig1 ¢aligmada hastalarin 29’u erkek, 3’ kadin olup,
yaglar1 35 ile 71 arasinda degismekteydi (medyan yas 58).
Hastalarin 12’si evre IIIB, 20’si de evre IV idi. Evre IV has-
talarda izlenen en sik metastaz yeri akciger (%30), karaciger
(%25) ve kemik (%25) olup her hasta bagina diisen medyan
metastaz sayisi 2 idi. Hastalarin performans durumu DSO: 0
ile 2 arasindaydi. Histolojik alttip dagilimi ise soyleydi: Sku-
amoz hiicreli 20 (%64.0) hasta, adenokarsinomlu 11 (%33.0)
hasta, biiyiik hiicreli 1 (%3.0) hasta. Hastalarin demografik
ozellikleri Tablo I'de gosterilmigtir. Hastalarin tiimiine PG
kemoterapi rejimi ilk sira tedavi olarak verildi ve toplam 134
kiir (her hasta icin medyan 5 siklus, 2 ila 6 siklus) uygulandi.
Her infiizyon icin ortalama sisplatin dozu 71 mg/m?, ortala-
ma gemsitabin dozu 1135 mg/m? idi. Sisplatin icin ana doz
degisikligi nedeni trombositopeni ve nefrotoksisite iken,
gemsitabin i¢in notropeniydi.

Tiim grup degerlendirildiginde ilk sira PG rejimi ile 2 has-
tada (%6.0) tam yanit, 19 hastada (%59.0) kismi yanit ol-
mak iizere toplam 21 hastada (%65) yanit elde edildi. Kalan
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11 hastanin sekizinde tedavi sirasinda ilerleme saptanirken,
iictinde stabil hastalik mevcuttu. Tiim grupta medyan iler-
leme olmaksizin sagkalim 12.0 ay, medyan sagkalim 13.2 ay,
1 yillik ve 2 yillik sagkalim oranlari sirasiyla %53.6 ve %7.2
olarak bulundu (Sekil 1 ve 2).

Evre IIIB KHDAK’l1 12 hastanin degerlendirmesinde ge-
nel yanit oran1 %69 (iki hastada tam yanit, 6 hastada kismi
yanit), medyan sagkalim, 1 yillik ve 2 yillik sagkalim oranlar1
da sirasiyla 14 ay, %57.1 ve %14.3 olarak bulundu (Sekil 3).

Evre IV KHDAK’l 20 hastanin degerlendirmesinde genel
yanit orani %62 (12 hastada kismi yanit), medyan sagkalim,
1 yillik ve 2 yillik sagkalim oranlari sirastyla 7.5 ay, %50.0 ve
%0.0 olarak bulundu (Sekil 3).

En sik karsilagilan grad III-IV toksisitenin hematolojik
toksisite oldugu dikkati gekti. Dort hastada (%12.5) grad I11-
IV nétropeni ve bunlardan birinde febril nétropeni gozlendi.
Iki hastada (%6.2) ise grad III trombositopeni izlendi, ancak
klinik olarak belirgin kanama sorunu olmadi. Yine iki hasta-
da (%6.2) grad Il anemi toksisitesi izlendi, bu hastalara
licincii ve dordiincii kiirlerde olmak tizere ikiser inite kan
transfiizyonu uygulandi. Grad I1I-1V toksisite gozlenen hasta-
larda kemoterapi dozu %25 azaltuldi. Ayrica bir hastada
(%3.1) grad III nefrotoksisite gozlenmesi nedeniyle son ii¢
kiirde sisplatin yerine karboplatin uyguland:.

TARTIfiIMA

Son on yil iginde, ileri evre KHDAK tedavisinde etkili
bir sistemik kemoterapinin, en iyi destek tedaviye oranla
hem sagkalimda hem de yasam kalitesi ve performans iize-
rinde anlamli iyilesmeler sagladigi acikca ortaya konmustur
[2]. Tek ajan kemoterapilerle %25 ile 30 arasinda yanit
oranlar elde edildigi, ayrica dispne ve hemoptizi gibi semp-
tomlarda iyilesme ile sinirli oranda sagkalim iistiinliigii sag-
landig1 bildirilmektedir [10,11]. Kombinasyon kemoterapi-
lerinde ise yanit orani %30 ile 40 degerlerine ulagmakta ve
ortalama sagkalimda da kemoterapi uygulanmayan gruba
oranla anlamli iyilesmeler sagladig: ifade edilmektedir (6-12
aya karsilik 4-8 ay) [3,12-16]. Kombinasyon kemoterapileri
icinde sisplatin iceren kemoterapi rejimlerinin sisplatin
icermeyen rejimlere gore daha iyi yanit orani ve sagkalim
agisindan distiinliik sagladig1 ve kombine rejimlerde sisplatin
kullaniminm sagkalim iizerinde bagimsiz bir prognostik fak-
tor oldugu bildirilmektedir [3, 4].

Eski kemoterapotik ajanlarin kullanildigi kombine rejim-
lerle (MIC: mitomisin/ifosfamid/sisplatin gibi) %10-15 ora-
ninda 1 yillik sagkalim bildirilirken, ikinci kusak kombine re-
jimlerle (sisplatin/etoposid gibi) bu oranin %20-25’lere ulag-
tig1 bildirilmektedir [17-21]. Son yillarda ise taksanlar, vino-
relbin ve gemsitabinin kullanima girmesiyle iigtincii kusak re-
jimler olusturulmus ve bu ajanlarin bir platinyum bilesigi ile
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kombinasyonuyla %30 ile 36 dolayinda 1 wyillik sagkalim
oranlarinin elde edildigi rapor edilmistir [5-9].

Bu tigiincii kusak kombinasyon rejimlerinden biri olan sis-
platin/ gemsitabin rejimi, farkli etki mekanizmalarina ve tok-
sisite profiline sahip iki ajandan olusmasi nedeniyle klinik
yarar agisindan dikkati ¢ekmektedir. Bu iki ajan ayn1 zaman-
da farkli diizeylerde birbirleriyle etkilesime girebilmektedir:
sisplatin bir yandan kendisi riboniikleotid rediiktaz enzimini
inhibe ederken, diger yandan aktivasyon alaninda ya da
DNA diizeyinde gemsitabin metabolizmasini etkileyebilmek-
tedir. Gemsitabin ise hem kendisi hem de metabolitleri ara-
ciligryla sisplatinin DNA’y1 platinlemesi sirasinda etkilesime
girmektedir [22]. Bu etkilesimlerin ilaclarin uygulama sekil-
leriyle iligkili oldugu bildirilmektedir. In witro calismalarda
sadece ardigik uygulamalarda sinerjistik etkinin gozlendigi
belirtilirken, in vivo ¢aligmalarda hem ardigik hem de egza-
manli uygulamalarm etkili oldugu gosterilmistir [23].

Kemoterapotik ajanlarin ardigik uygulandigr ¢alismamizda
PG rejimi ile ileri evre KHDAK'l1 hastalarda %65 oraninda
yanit elde edildi. Tiim grupta medyan ilerleme olmaksizin
sagkalim, medyan sagkalim, 1 yillik ve 2 yillik sagkalim sira-
siyla 12.0 ay, 13.2 ay, %53.6 ve %7.2 olarak bulundu. Evre
[IIB KHDAK’l1 hastalarda yanit orani, medyan sagkalim, 1
yillik ve 2 yillik sagkalim oranlar1 da sirasiyla %69, 14 ay,
%57.1 ve %14.3 olarak bulunurken; evre IV KHDAK’l1 has-
talarda yanit oran1 %62 ve medyan sagkalim, 1 yillik ve 2 yil-
lik sagkalim oranlari sirasiyla 7.5 ay, %50.0 ve %0.0 olarak
bulundu.

Literatiirde ileri evie KHDAK’da PG rejiminin uygulandi-
&1 faz 11 ¢alismalarda %22 ile 54 arasinda yanit orani, 10 ile
14.3 ay arasinda medyan sagkalim ve %34 ile 58 arasinda 1
yillik sagkalim oranlarinin elde edildigi bildirilmektedir [5, 6,
22,24-26]. Ancak bu ¢alismalarda hem hastalik evresi (I ve
IV orani) hem de kemoterapdtik ajanlarin uygulama sekille-
ri bakimindan belirgin heterojenitenin oldugu dikkati ¢ek-
mektedir. Faz III caligmalarda ise PG rejimi tek bagina sis-
platin, standart sisplatin/etoposid ve MIC rejimleriyle kars:-
lagtirilmis ve tek bagmna sisplatine gére hem yanit orani
(9%30.4%¢ karsilik 11.1) hem de sagkalim (medyan sagkalim
5.6 aya karsilik 3.7 ay) bakimindan istatistiksel olarak anlam-
I tistiinliik sagladigr [27]; sisplatin/etoposid ve MIC rejimle-
rine gore de yanit oran1 bakimindan istatistiksel olarak an-
laml1 stiinlitk saglamasina kargin sagkalim avantajinin ista-
tistiksel anlamliliga ulagsmadig: bildirilmistir [28,29]. Yine ya-
kin zamanda ECOG tarafindan yapilan rastgele yontemli bir
calismada, ileri evre KHDAK tedavisinde sik kullanilan dort
kombine kemoterapi rejimi karsilagtirilmistir [9]. Sispla-
tin/paklitaksel, sisplatin/dosetaksel, karboplatin/paklitaksel
ve sisplatin/ gemsitabin rejimlerinin karsilagtirildig1 ¢aligma-
nin sonucunda higbir rejimin digerine gére anlamli bir is-
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tiinliik saglamadig: bildirilmistir. Calismamizda elde ettigi-
miz sonuglar literatiir verileriyle karsilastirildiginda, yanit
oranlart bakimmdan daha iyi sonuglar gézlenmesine karsin
sagkalim agisindan benzer sonuglar elde edilmistir. Bunun,
caligmadaki hastalarin performansinin daha iyi olmasindan
ve daha fazla sayida hastanin tedaviyi optimum yogunlukta
alabilmesinden kaynaklandigini diistintiyoruz.

Literatiirde PG rejiminin en sik gozlemlenen toksisitesinin
miyelosiipresyon oldugu, ancak bunun kisa siireli oldugu ve
ciddi klinik soruna neden olmadigi bildirilmektedir. Febril
notropeni ve transfiizyon gerektiren anemi oranmin diisiik
oldugu, doz indirimine neden olan trombositopeni gozlene-
bilmesine karsin, genellikle siklus periyodu icinde normale
dondiigii ifade edilmektedir. Grad III/IV notropeni oraninin
%10 ile 38.5; grad I1I/IV trombositopeni oranmnin da %2.5 ile
20.3 arasinda degistigi, alopesi, sensoriyel néropati ve diyare
gibi diger toksisitelerin ise 1limli ve gecici oldugu belirtilmek-
tedir [22]. Calismamizda gozlemlenen toksisite sekilleri ve iz-
lenme oranlari literatiir verileriyle paralellik gostermektedir.
Avyrica literatiirde sisplatinin birinci ya da ikinci giinde uygu-
landig1 rejimlerde trombositopeni goriilme oraninin 15. giin-
de uygulanan rejimlere oranla daha yiiksek oldugu (%34-52
vs 20) bildirilmektedir [22,30]. Buna kargin c¢aligmamizda
sisplatin birinci giinde uygulanmasina karsin myelosiipresyon
oraninin daha diisiik gézlemlenmesi de dikkat ¢ekicidir. An-
cak yasam kalitesi ile maliyet analizinin yapilmamis olmasi
calismamizin eksik bir yoniini olugturmaktadir. Literatiirde
hem faz Il hem de faz IlI ¢caligmalarda PG rejiminin yasam ka-
litesi iizerinde en az diger sisplatin igeren rejimler kadar
olumlu etki sagladigi bildirilmektedir [25,31]. Ayrica maliyet
analizinin yapildig1 ¢alismalarda iigiincii kusak kombine ke-
moterapi rejimleri i¢inde PG rejiminin ekonomik oldugu
[32,33]; ikinci kugak bir rejim olan sisplatin/etoposid rejimi
ile kargilagtirlldiginda ise kemoterapi maliyeti yiiksek olmak-
la birlikte daha az hastaneye yatis gerektirmesi nedeniyle
benzer tedavi maliyetine sahip oldugu bildirilmektedir [34].

Sonug olarak, sinirlt sayida hasta tizerinde geriye déniik
olarak yapilan bu calisma, ileri evre KHDAK tedavisinde
PG rejiminin gerek yiiksek etkililigi gerekse tolere edilebilir
toksisite profiliyle uygun bir tedavi secenegi olabilecegini
diisindiirmektedir. Daha fazla sayida hastanin katildig1 ve
maliyet analizleri ile yagsam kalitesi ¢aligmalarinin da yapil-
dig1 genis capli ileriye yonelik caligsmalar bu rejimin ileri ev-
re KHDAK tedavisindeki yerinin daha iyi ortaya konulma-
sini1 saglayacaktir.
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