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Akc iğer kanser i tan ıs ı konu lan ya da akc iğer kan 

ser inden ö len bir has ta ile yüz y ü z e ge lmek , dok tor la 

rın özel l ik ie göğüs hasta l ık lar ı u z m a n l a r ı n ı n gün lük ça

l ışmalar ı s ı ras ında o ldukça sık karş ı laş ı lan bir du rum

dur. Gerçek ten akciğer kanser i bu denli s ık karş ı laş ı lan 

bir hasta l ık o lup bu kadar faz la ö l ü m e sebeb iye t ver

mek te midi r? 

Bu has ta l ı k tan ö l ü m o ran la r ı ka rş ı l aş t ı r ı l d ı ğ ında , 

d ü n y a n ı n değiş ik yer le r inden bi ldir i len rakamlar a ras ın 

da 100 kat fark lara ras t lanmaktad ı r . Örneğ in N e w Or-

l e a n s ' d a s iyahlar a r a s ı n d a akc iğer k a n s e r i n d n e ö l ü m 

1 0 0 . 0 0 0 ' d e 107 .2 i k e n , D a k a r , S e n e g a l ' d e bu o r a n 

100 .000 'de 1.1'dir. Bu şeki lde büyük fark lara , coğraf i ö-

zell ikler, genet ik ve çevrese l e tkenler neden o lab i lmek

tedir. Akc iğer kanser inden ö l ü m e en s ık endüst r i leşmiş 

ü lke lerde ras t lanmaktad ı r . Y ine de bu ülkeler a r a s ı n d a 

bile öneml i fark lara ras t lan ı lmaktad ı r ; ingi l tere ve Ga l -

ler 'de ö lüm oranı e rkek le rde 100 .000 'de 228 .5 , kad ın 

larda 63.3 iken, Japonya'da s ı ras ıy la 100 .000 'de 64.8 

ve 21'di r . 

A B D ' n d e , akc iğer kanse r inden ö lüm koroner arter 

has ta l ık la r ından son ra ikinci s ı ray ı a lmaktad ı r . S o n y ı l 

larda koroner ar ter has ta l ı k la r ından ö lüm s ık l ığ ı azal ı r 

ken akc iğer kanser inden o lan ö lümler a r t m a y a d e v a m 

e t m e k t e d i r . 1 9 8 8 y ı l ı n d a A B D ' n d e k i t ü m ö l ü m l e r i n 

%38'ini kalb hastal ık lar ı o luş tu ru rken , %22 's in i kanser 

o l u ş t u r m u ş t u r . K a n s e r l e r d e n ö l ü m ü n e s a s ı n ı a k c i ğ e r 

kanser inden ö lüm o luş tu rmaktad ı r , t ü m kanser ö lümler i 

nin %28'ini akc iğer kanser le r i y a p m a k t a d ı r . Kad ın ve 

e r k e k l e r d e r a s t l a n a n en s ık ö l ü m c ü l k a n s e r d i r , t ü m 

ö lümle r in % 6 ' s ı n d a n s o r u m l u tu tu lmak tad ı r . A B D ' n d e 

1992 'de 146.000 kişinin akc iğer kanser inden ö ldüğü sa

n ı lmaktad ı r . Ü lkemizde ise bu a n l a m d a bir rakam ver i 

l ememek le bir l ikte, her yı l 35 .000 kişinin tü tün ile ilgili 

has ta l ık la rdan kaybedi ld iğ i düşünü lü rse , yak laş ık 25 .000 

kişinin akc iğer kanser inden ö ldüğünü söyleyebi l i r iz. 
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H a s t a l ı ğ ı n e tk is in i i n c e l e y e b i l e c e ğ i m i z d iğer bir 

ö n e m l i i ndeks de , kaybed i l en yı l s a y ı s ı n ı n h e s a p l a n -

maş ıd ı r . Bu rada h e s a p l a n a n , kanser neden iy le o luşan 

erken ö lümler neden i ile kaybed i len y ı l lar ın top lamıd ı r . 

O lgu -ö lüm h ız ı akc iğer kanser inde %90 'd ı r . G e ç e n y ı l 

larla bir l ikte tanı ve tedav i yön temler indek i her türlü ge 

l işmeye r a ğ m e n , diğer kanser le re o ran la bu has ta la rda 

5 yı l l ık y a ş a m s ık l ığ ı , çok az bir ar t ış göste. mistir. Beş-

y ı l y a ş a m şans ı 1950-54 a ras ı , ,da %6 iken , 1981-87 

a ras ında %13 .4 'e yükselmişt i r . Akc iğe r kanser i d ı ş ı n d a 

k i t ü m k a n s e r l e r i n o r t a l a m a 5 y ı l y a ş a m ş a n s l a r ı 

b i r leşt i r i ld iğ inde ise % 5 7 o larak bu lunmuş tu r . A k c i ğ e r 

kanser inde 5 yı l y a ş a m süres i a r tmak la beraber bu ar

t ış d iğer kanser le rdek i kadar faz la o l m a m ı ş d ı r . 

Ü l k e m i z d e de e rkek le rde gö rü len kanser le r a ra 

s ı n d a ilk s ı rada akc iğer kanser i bu lunmaktad ı r . K a d ı n 

la rda ise m e m e , ürogeni ta l ve s indi r im s is temi kanser 

ler inden sonra 4 .s ı rada yer a lmaktad ı r . Ya ln ız c ins iyet 

gözet i lmeks iz in t ü m kanser le re göz a t ı l d ığ ında , ilk s ı ray ı 

akc iğer kanser i o luş tu rmak tad ı r . T ü m d ü n y a d a o lduğu 

g ib i , akc iğer kanser i 100 .000 'de 15.78' l ik ins idans ile 

k a n s e r l e r a r a s ı n d a b i r inc i l i k k ü r s ü s ü n e o t u r m u ş d u r . 

A B D ' n d e ; e rkek le rde bu ins idans 1973 -1987 a r a s ı n d a 

100.000 'de 73 'den 83 ç ı ka rken kad ın la rda 100 .000 'de 

18 'den 38 'e ç ıkmış t ı r . Morta l i té oran lar ı ise, e rkek le rde 

100 .000 'de 62 'den 75 'e , k a d ı n l a r d a 100 .000 'de 14 'den 

29 'a yükselmişt i r . Kanser tür ler ine göre 1991-92 yı l lar ı 

a ras ında ins idans h ı z ı n a b a k ı l d ı ğ ı n d a , y ine akc iğer kan 

s e r i n i n 1 0 0 . 0 0 0 ' d e 1 4 . 1 6 i le ü l k e m i z d e i lk s ı r a y ı 

o luş tu rduğunu gö rmek tey iz . 

Akciğer Kanseri Etiolojisi 
Akc iğe r kanser in in neden le r in i d a h a iyi a n l a m a k 

t e m e l t ı p b i l imc i le r i v e k l in isyen len 'n u z u n z a m a n d ı r 

uğraşt ık lar ı bir a landı r . Ha len e rkek le rde % 3 2 , kad ın lar 

da % 2 8 s igara i çme s ı k l ı ğ ın ın bi ldir i ldiği A B D ' l e r i n d e , 

p u l m o n e r ma l ign l ezyon la r ı n % 8 0 - 9 0 ' ı n d a n tü tün s o 

rumlu tu tu lmaktad ı r , i şyer inde bi rçok f iz iksel ve k i m y a 

sal kars ino jenler le ka rş ı l aş ım da et iyolo j ideki d iğer bir 

etkendir . Bun la rdan ötürü b i rçok d iğer kanser in aks ine 

akciğer kanser i çevrese l fak tör ler kontro l a l t ında tu tu la

rak ö n l e n e b i l i r . Y a l n ı z d ü ş ü k d o z d a k a r s i n o j e n l e r l e 
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uzun sürel i ka rş ı laş ım ın enge l l enmes i çok ko lay o l m a 

maktad ı r . Bu neden le büyük popü lasyon la r ın araşt ı r ı ld ığ ı 

ç a l ı ş m a l a r d a , d ü ş ü k d o z l a r l a o l u ş a n m a r u z i y e t l e r ö n 

p landa tu tu lmal ıd ı r . S o n z a m a n l a r d a , p o p ü l a s y o n ç a 

l ı şma la r ında yen i kars ino jen ler in o r taya ç ı k a r ı l m a s ı n ı n 

y a n ı s ı r a h ü c r e s e l v e m o l e k ü l e r d ü z e y d e i l e r l e m e l e r 

kaydedi lmişt i r . 

Kazanlımış Predispozisyon 
K i m y a s a l a j a n l a r : S i g a r a d a b u l u n a n k i m y a s a l 

kars inojenler 50 y ı ld ı r b i l inmektedi r . Akc iğe r kanser i in-

s idans ı s iga ra mik ta r ı ve s ü r e s i n e bağ l ı o la rak ar t ış 

gös termekted i r . Y ine s igara b ı rak ı ld ık tan s o n r a akc iğer 

k a n s e r i r i sk in in a z a l d ı ğ ı a ç ı k t ı r . Y a p ı l a n ç a l ı ş m a l a r 

1950 ' le rden 1980' lere kadar e rkek le rde akc iğer kanser i 

r iskinin öneml i o r a n d a ar t t ığ ın ı g ö s t e r m i ş t i r . Akc iğer k a n 

s e r i n i n re la t i f r i sk i s i g a r a i ç e n e r k e k l e r d e iki k e z 

(11 .35 'den 22.36 'ya) a r ta rken bu art ış kad ın la rda 4 ka

t ı na (2 .69 'dan 11.94 'e) ç ı kmak tad ı r . 619 .225 kad ın ın 4 

yı l sü rey le tak ip edi ld iğ i bir kohor t ç a l ı ş m a d a ; s igara 

içenlerde s tandar t ize ö lüm oran ı 12.7 iken ayn ı o ran si

ga ray ı b ı r a k a n l a r d a 4 .8 o la rak b u l u n m u ş t u r . Y i n e bu 

ç a l ı ş m a d a , en k ı sa s igara i çme süres i ile en uzun s i 

ga ra i çme süres i karş ı laş t ı r ı ld ık la r ında, akc iğer kanser i 

r iskinin yak laş ık iki kat art t ığ ı göz lenmişt i r . Y ine (arkl ı 

ç a l ı ş m a l a r d a , iç i len s i g a r a s a y ı s ı n ı n ka res i ve iç i lme 

süres in in 4 . kuvvet i ile doğru orant ı l ı o la rak akc iğer kan 

seri i ns idans ın ın art t ığ ı göster i lmişt i r . Bu rakamlar da 

1 9 9 1 ' d e b i ld i r i len a k c i ğ e r k a n s e r l e r i n d e n e r k e k l e r d e 

% 9 0 ' ı n ı n , kad ın la rda %78 ' in in s igara ile d i rekt il işkisi o l 

d u ğ u n u gös termekted i r . Yen i ça l ı şma la r d a h a çok s iga

raya b a ş l a m a y a ş ı , içi len s iga ra s a y ı s ı , iç i len s iga ra 

çeş id i , ve d u m a n ı içe ç e k m e gibi s igara i çme davra 

nış lar ı üzer inde yoğun laşmak tad ı r . 1950 ' le rde o r ta lama 

b i r f i l t r e s i z s i g a r a n ı n k a t r a n m i k t a r ı 3 5 m g i k e n 

1980 ' le rde 20 m g ' a düşürü lmüş tü r . Filtreli s igara lardak l 

kat ran ise 25 m g ' d a n 10 m g ' a İndiri lmiştir. 1960-70 ' ler -

dek i ç a l ı ş m a l a r d a filtreli s igara la rda akc iğer kanser i ris

kinin d a h a az o lduğu göster i lmişt i r . Ya ln ı z g ü n ü m ü z d e 

yap ı lan ça l ı şma la rda , f i l t resiz s igaradan filtreli s igaraya 

geçen ler in %50 's ln ln , a l ınan kat ran mik tar ın ı içilen s iga

ra say ıs ın ı ar t ı rarak esk i sev iye le rde tut tuklar ı göster i l 

mişt ir . Hat ta fi ltreli s iga raya geçt ik ten son ra içtikleri s i 

g a r a mik tar ın ı g ü n d e 20 ya da d a h a faz la s a y ı d a ar t ı 

r a n l a r d a , f i l t r es i z s i g a r a İ ç m e y e d e v a m e t m e l e r i n e 

o ran la d a h a faz la akc iğer kanser i riski o lduğu göster i l 

mişt ir . Bu neden ler le yap ı lan son ça l ışmalar , filtreli ya 

da d ü ş ü k katranl ı s igara İçenlerdeki akc iğer kanser i r i s -

k indek l d ü ş ü ş ü n ihma l ed i l ecek o r a n l a r d a o l d u ğ u n u , 

çünkü bu kişi lerin ya İçtikleri s igara say ı la r ın ı ar t ı rd ık lar ı 

y a d a d u m a n ı İçeri ç e k m e s ık l ığ ın ı v e y a akc iğer lerde 

t u t m a süres in i uzat t ık lar ın ı gös te rmekted i r . S igara d u 

m a n ı n ı d a h a s ık ve der in o larak inha le eden le rde ak

c iğer kanser i r i sk in in d a h a y ü k s e k o lduğu bi l inmektedir . 

A y r ı c a faz la t i ryaki o l m a y a n l a r d a , d u m a n ı d a h a faz la 

iç ine çeken le r in ç e k m e y e n l e r e göre d a h a faz la akc iğer 

kanser i r isk ine sah ip o lduk lar ı göster i lmişt i r . Aş ı r ı t i rya-
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k i r lerde r isktek i bu a r t ı ş a r a s t l a n m a m a k t a d ı r . H e r ne 

kadar eski a raş t ı rma la rda , ayn ı o ran la rda s iga ra d u m a 

n ı ile k a r ş ı l a ş a n e ı k e k l e r d e k a d ı n l a r a o r a n l a a k c i ğ e r 

kanser i r isk in in d a h a faz la o lduğu bi ldir i lmiş o l s a da, 

son y ı l la rda y a p ı l a n ça l ı şma la r r iskin h e m e n h e m e n ay

n ı mik ta r la rda o l d u ğ u n u göstermiş t i r . Histoloj ik t ip ler in 

ce lend iğ inde , s igara i çmeyen le rde a d e n o k a n s e r l e r ak 

c iğer kanser ler in in öneml i bir k ı s m ı n ı o luş tu ru rken , s i g a 

ra içen lerde yass ı hücrel i ve küçük hücrel i akc iğe r k a n 

serler i ön p lana ç ı kmak tad ı r . Irklar d ikkate a l ı n d ı ğ ı n d a , 

e rkek lerdek i r isk in en faz la s iyah la rda , en az i spanyo l 

kökenl i lerde o l d u ğ u , beyaz la r ın bu iki g rubun a r a s ı n d a 

yer a ld ığ ı görü lmüştür . Pipo ya da puro içen lerde ak

c iğer kanser i r iskinin baz ı ç a l ı ş m a l a r d a hiç a r t m a d ı ğ ı b i l 

dir i l i rken baz ı l a r ı nda İ çmeyen le re o ran la iki kez d a h a 

faz la o lduğu idd ia ed i lmek ted i ı . Ya ln ı z kesin o lan b i rşey 

va rsa , s igara içenlere o ran la bu g r u p t a akc iğer kanser i 

riski çok d a h a düşük bu lunmak tad ı r . 

Pasif o larak s igara d u m a n ı inhale e d e n k iş i lerde 

de akc iğer kanser i s ı k l ığ ın ın art t ığ ı b i l inen diğer bir ger

çektir . Ç e v r e d e bir iken s igara d u m a n ı , s iga ran ın k e n a 

r ından ç ı kan (s idest ream) ile içicinin d ışar ı üf lediğ i d u 

m a n d a n oluşur . S iga ran ın k e n a r ı n d a n ç ı k a n b u d u m a n 

çev redek i d u m a n ı n ası l öneml i k ı s m ı n ı o luş turur ve s i 

ga ran ın o r tas ından ç ı k a n d u m a n d a n (ma ins t ream) ç o k 

d a h a faz la toks in ve kars ino jen taşı r . Bu y ü z d e n pasi f 

o la rak bu h a v a y ı s o l u y a n k iş i ler d e , kant i tat i f o l a r a k 

d a h a d ü ş ü k mik ta r la rda d u m a n s o l u m a k l a bir l ikte, ka l i -

tatif o larak s igara içenle ayn ı m ik ta r la rda d u m a n so lu 

m u ş o lmaktad ı r . S iga ra içen kişi ler le b i ra rada b u l u n a n 

ya da y a ş a y a n kiş i lerde, idrar kot in in ve s e r u m kars i 

no jen ö lçümler i , bu kişi lerin öneml i o r a n d a s iga ra d u 

m a n ı n a m a r u z ka ld ık lar ın ı gös te rmek ted i r . F ie ld ing ve 

P h e n o w adl ı a raş t ı r ıc ı la r ın ince lemeler inde , ö m ü r b o y u 

s igara içen kişi lerle y a ş a y a n l a r d a , akc iğer kanser i re la

tif r i sk in in , s igara İçmeyen ler le y a ş a y a n l a r a göre d a h a 

faz la o lduğu (1 .18-2.25) bi ldir i lmişt ir . Y ine bir o lgu-kon t -

rol ç a l ı ş m a s ı n d a , s i g a r a İ ç m e y e n l e r a r a s ı n d a o l u ş a n 

akc iğer kanser ler in in %17 's ln in , çocuk luk ve a d ö l e s a n 

d ö n e m i n d e pasif o larak s iga ra d u m a n ı maruz iye t i s o n u 

cu gel işt iği göster i lmişt i r . A B D ' n d e her yı l 5 0 0 ile 5 0 0 0 

kişinin pasif s igara d u m a n ı maruz iye t i s o n u c u ge l i şen 

akc iğer kanser inden ö ldüğü bi ld i r i lmektedir . 

F i z i k s e l a j a n l a r : Kapa l ı o r t a m d a kirl i l iğe yol a ç a n 

4 ana kirletici söz konusudur : 

1 . Y a n m a sonucu ç ı k a n madde le r ; f i , ı n la rdan , ıs ı t ı 

c ı la rdan ve s iga radan yay ı l an C O , aerozol ler , u ç u c u or

ganik ler , sül für ve ni t rojen oksid ler , 

2 . inşaat materya l i , mob i lya lar ve k imyasa l ü r ü n 

ler ( fo rmaldeh id , asbest , b ö c e k i laç lar ı , u ç u c u o r g a n i k 

bi leşikler gibi) , 

3 . B i n a n ı n a l t ı ndak i t o p r a k d a n y e r y ü z ü n e ç ı k a n 

gaz lar - radon, 

4 . Biyoloj ik süreç ; akar lar , küf ler, g ü b r e gibi 

Bu kr i ter ler inden İlk üç g rup kars ino jen ler i k a p s a 

maktad ı r . Ç in , M a l e z y a ve H o n g K o n g ' d a y a p ı l a n ç a 

l ı şma la rda biyoloj ik yak ı t ku l lanarak ı s ınan ve y e m e k 

piş i ren kad ın la rda akc iğer kanser i s ı k l ığ ın ın art t ığ ı g ö s t e -
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ri lmiştir. Y ine Ç in 'de k ö m ü r d u m a n ı n a m a r u z ka lan bi

r e y l e r d e akc iğer kanser i s ı k l ı ğ ı n d a ar t ış iz lenmişdir . 

iyon ize radyasyon ve minera l f ibri l leri akc iğer kan 

ser i ge l i ş iminde rol o y n a m a k t a d ı r . U r a n y u m ve d iğer 

m a d e n l e r d e ça l ı şan la rda , a l fa part ikül s a ç a n radon ile 

maruz iye t s o n u c u akc iğer kanser in in gel işebi ld iğ i bi l in

mektedi r . M a d e n d e ça l ı şan ve s igara içenlerde akc iğer 

kanse r inden ö l ü m ü n , m a d e n d e ç a l ı ş m a y a n v e s igara 

i çmeyen le re göre 12 kez d a h a faz la o lduğu Co lo rado 

P la tosunda u r a n y u m m a d e n i n d e ça l ışan lar ın incelendiğ i 

bir a r a ş t ı r m a d a gös te r i lm iş t i r . S i g a r a i çen m a d e n c i 

lerde, s igara i çmeyen madenc i l e re göre akc iğer kanser i 

r iskinin 10 kez d a h a faz la o lduğu bi ld ir i lmektedir . 

Gen iş çapl ı ep ıdemiyo lo j ik ver i lere göre , arsen ik in 

t r iva lan f o r m u n u n inha lasyon yolu ile a l ı nmas ı akciğer 

kanser ine yol açmak tad ı r . B u r a d a hang i m e k a n i z m a n ı n 

ro l oynad ığ ı b i l inmemekted i r . Y ine T a y v a n ' d a n yap ı lan 

bir ç a l ı ş m a d a , arsen ik le kon tamine o lmuş su la r ında ak

c i ğ e r kaser i ve d iğer kanser le re n e d e n o lduğu bildiri l-

m i ş d i r . Arseniğ i pen tava lan fo rmla r ın ın akc iğer kanse

r i n e n e d e n o l d u ğ u n a dair ça l ı şma la r h e n ü z yetersizdir . 

Kapal ı o r t a m d a radon maruz iye t i h a k k ı n d a sınır l ı 

say ıda ç a l ı ş m a bu lunmaktad ı r . Radon maruz iyet in in d a 

ha çok küçük hücrel i akc iğer kanser ine yol açt ığ ı ç a 

l ı şma la r la göster i lmiş t i r . A B D ' n i n baz ı yö re le r inde , ev 

iç i radon ö l çümü u r a n y u m maden le r indek i kadar yük

sek ç ıkab i lmekted i r . R a d o n maruz iyet i sonucu gel işen 

akc iğer kanser inden her y ı l A B D ' n d e 5 0 0 0 ile 2 0 0 0 0 

kişinin ö ldüğü tahmin ed i lmekted i r . 

S i l ıka maruz iyet in in akc iğer kanser indek i r o l ü ç o k 

k e s i n d e ğ i l d i r . A l t ı n m a d e n l e r i v e d ö k ü m h a n e d e ç a 

l ı şan la rda akc iğer kanse r i r i sk inde ar t ış g ö z l e n m e k l e 

be raber grani t işçileri ve tünel a ç m a d a ça l ı şan la rda bu 

r i s k o l d u k ç a düşük bu lunmuştu r . Y i n e d e si l ikotik birey

l e r d e mevcu t f ibrozis in ş iddet i i l e doğ ru orant ı l ı o larak 

akc iğer kanser i r i s k i n i n a r t t ığ ına inan ı lmaktad ı r . 

Akc iğer kanser i ge l iş iminde rol o y n a y a n d i ğ e r bir 

e t k e n d e asbest t i r . T ü m b u ka rs ıno jen le r İle spesük 

histoloj ik t ipte akc iğer kanser i gel iş imi a ras ında k e s i n 

bir bağ lant ı gös te r i l ememek le bir l ikte, radon ve k lormet i l 

ka rş ı l aş ım ında k ü ç ü k hücrel i akc iğer kanser i s ı k l ı ğ ı n ı n 

a r t t ı ğ ı bi ldir i lmektedir. 

Bun lar ın d ı ş ı n d a pek çok mes lekse l kars ino jen in 

akc iğer kanser i e t iyo lo j is lnde rol o y n a d ı ğ ı değiş ik ç a 

l ı şmalar la göster i lmişt i r . T ü m kars inojenler i bir tablo ile 

şu şeki lde özet leyebi l i r iz : 

B i l i n e n K a r s i n o j e n l e r : 

Arsen ik 

Asbes t 

Bis (k lorometi l ) e ther 

K r o m , hekzava lan 

Nikel ve nikel bi leşikleri 

Pollsikl ik a romat ik h id rokarbon lar 

Radon 

Vinil k lorür 

O l a s ı K a r s i n o j e n l e r : 

Akri lonitr i l 

Ber i lyum 

K a d m i y u m 

Formaldeh id 

Ş ü p h e l i K a r s i n o j e n l e r : 

Aseta ldeh id 

El y a p ı m ı f ibri l ler 

Si l ika 

Kaynak d u m a n ı 

D i y e t e a i t f a k t ö r l e r : İlk kez 1975 'de A v i tamin i 

nin akc iğer kanser in i enge l led iğ i bi ldir i lmişt ir . G e r ç e k 

tende s igara içen lerde A v i tamin i a l ım ı ile kanser g e 

l işimi a ras ında ters bir İlişki o lduğu göster i lmişt i r . Bu v i 

tamin i bol mik ta r la rda a lan la rda , az a lan la ra göre ak

c iğer kanser i r iskinin % 5 0 aza ld ığ ı b i ld i r i lmektedir . Ka ro -

teno id a l ı m ı n ı n ve s e r u m karo ten sev iye ler in in , yass ı 

hücre l i ve k ü ç ü k hücre l i akc iğe r kanse r le r i nde , d iğe r 

histoloj ik t ip lere o ran la d a h a ko ruyucu o lduğu göster i l 

miştir. Ret inol ile akc iğer kanser i a r a s ı n d a bu tür bir 

ilişki hayvan deney le r inde göster i l i rken, insanl ı ç a l ı ş m a 

larda bu d o ğ r u l a n a m a m ı ş t ı r . Diyet tek i karaten in ret inóle 

g ö r e d a h a k o r u y u c u o l d u ğ u s a p t a n m ı ş t ı r . R e t i n o l ü n 

hücrese l fa rk l ı laşmay ı ar t ı rarak ant ineoplast ik etk i g ö s 

terdiği ileri sü rü lü rken , kara ten in ant ioks idan etkis i ne

deniy le ant ikars ino jen özel l iğe sah ip o lduğu tahmin ed i l 

mektedi r . Karoten ler ay r ı ca ret inóle dönüşerek de e tk i 

lerini gös tereb i lmekted i r le r . K a d ı n l a r d a bu şek i lde d iyet -

akc iğer kanser i i l işkisinin e rkek le re göre d a h a zay ı f o l 

d u ğ u bi ld i r i lmektedir . S igaray ı b ı rakan k iş i lerden yeşi l 

ve sar ı sebze tüket imi az o lan la rda , akc iğer k a n s e r i n 

den ö lüm s ık l ığ ı çok tüke ten le re göre 3 kez d a h a faz la 

iz lenirken, benzer ilişki ha len s igara içenlerde gös te r i le 

memişt i r . B u n u n d ı ş ı n d a ; s i g a r a içenler in y a d a h e n ü z 

b ı rakan la r ın , s e r u m karo ten seviyeler in i no rma l s ın ı r la r 

da d e v a m et t i reb i lmek İçin, s iga ra i çmeyen le re o r a n l a 

d a h a faz la ka ro ten a lma la r ı ge rekmek ted i r . S i g a r a n ı n 

d o l a ş ı m k a r o t e n s e v i y e s i n i d ü ş ü r m e s i n e d e n i i le b u 

kişi lerde akc iğer kanser i riski d a h a da ar tmaktad ı r . Ç o k 

d ü ş ü k s e r u m s e v i y e l e r i s o n u c u D N A v e / v e y a h ü c r e 

m e m b r a n l a r ı n d a o luşan oksidat i f hasar , resp ı ra tuar ep i -

te lyal neop laz in in b a ş l a m a s ı ve p r o m o s y o n u n a z e m i n 

hazı r layabi lmektedi r . 

An t ioks idan etki ler i neden i ile s e l e n y u m , v i tamin C 

ve E'nin an t i kansero jen etki ler inin o lup o lmad ığ ı b i rçok 

ç a l ı ş m a d a ince lenmiş o lup, sonuç la r birbir ler iy le u y u m 

lu deği ldir . B i rçok h a y v a n kars lno jen mode l inde C v i ta 

min in in tümör ü remes in i engel led iğ i göster i lmişt i r , bu et

k i h e m baş lang ıç h e m de p r o m o s y o n faz la r ında g ö r ü l 

mek le birl ikte p u l m o n e r tümör ler le i l işkileri üze r inde ç o k 

faz la ça l ı ş ı lmamış t ı r . 

Y ine b i rçok ç a l ı ş m a , d iyet le a l ınan y a ğ ve ko les te 

rol miktar lar ı ile akc iğer kanser i a r a s ı n d a b a ğ ı m s ı z bir 

ilişki o lab i leceğin i düşündürmek ted i r . 
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Akc iğe r has ta l ık la r ı : iki t ip akc iğer has ta l ığ ın ın kan

sere yo l açab i leceğ i b i ld i r i lmektedir . Bun la rdan ilki di f füz 

pu lmoner f ibrozisdir . T u r n e r - W a r w i c k ve ark pu lmoner 

fb i roz is l i lerde akc iğer kanser i r isk in in 14 kez ar t t ığ ın ı 

gös te rmiş le rd i r . Y i n e f ib roz is le g i d e n s k l e r o d e r m a v e 

sarko ldoz is gibi has ta l ı k la rda da akc iğer kanser i r i sk in in 

art t ığ ı değ iş ik ç a l ı ş m a l a r d a bildir i lmiştir. D a h a ö n c e d e n 

i n a n ı l a n ı n a k s i n e , t ü b e r k ü l o z y a d a In fark t s o n u c u 

o luşan fbirot ik skar la rdan akc iğer kanser i gel iş imi söz 

k o n u s u deği ldir . T ü m ö r iç inde göster i len bu ska r laşma-

n ın d a h a ö n c e d e n va r o l m a d ı ğ ı , t ü m ö r ü n kend is in in 

ürett iği ko l l agenden ya da desmop las t i k d o k u reaks iyo

nu s o n u c u gel işt iği b i l inmektedi r . 

Akc iğe r kanser i r isk in in ar t t ığ ı ikinci akc iğer hasta l ığ ı 

ise KOAH'd ı r . 

R i s k d e k i a r t ı ş , f i b r o z i s y a d a K O A H s o n u c u 

o l u ş a n y a p ı s a l b o z u k l u k l a r n e d e n i i le ka rs ino jen le r in 

k lerensin in a z a l m a s ı n a bağ lanmak tad ı r . S k u a m ö z m e t a -

p l a z i v e a t i p i k e p i t e l y a l p r o l i f e r a s y o n u n , m a l i g n 

değiş ik l ik lere zemin h a z ı r l a d ı ğ ı n a da inan ı lmaktad ı r . S o n 

o la rak her iki pato lo j i de k ron ik oks idat i f m a r u z i y e t e 

n e d e n o lmak ta , bu da kars ino jen ik e tk iye d ö n ü ş m e k t e 

dir. 

Genetik Predispozisyon 
Ai lesel a g r e g a s y o n : Akc iğer kanser l i has ta lar ın s i 

g a r a içen ak raba la r ı , kont ro l b i reyler in s igara içen ak ra 

balar ı ile karş ı laş t ı r ı l d ığ ında , b u n l a r d a akc iğer kanser in 

d e n ö l ü m relatif r iski 2-2.5 o larak bu lunmuştur . A y r ı c a 

akc iğer kanser l i has ta la r ın s iga ra i ç m e y e n ak raba la r ı , 

kontro l g r u b u n u n s igara i çmeyen ak raba la r ı na göre d a 

ha faz la kanser r iskine sah ip bu lunmuş la rd ı r . E b e v e y n 

le r inden b i r inde a k c i ğ e r k a n s e r i o r t a y a ç ı k a n k iş ide , 

kanser r iskinin çok öneml i o r a n d a art t ığ ı S a m e t ve ark 

ta ra f ından göster i lmişt i r . A y r ı c a akc iğer kanser l i has ta la 

r ın ak raba la r ı nda akc iğer d ış ı kanser s ı k l ı ğ ın ın da art t ığ ı 

göz lenmişt i r . T ü m bu a raş t ı rma la r s o n u c u , akc iğer kan 

ser i için ai lesel bir ya tk ın l ı ğ ın söz k o n u s u o lab i leceği 

düşünü lmek ted i r . 

G e n o t i p i k i l i ş k i l e r : K ü ç ü k h ü c r e l i v e s k u a m o z 

hücrel i akc iğer kanser le r inde H L A - B 1 2 ant i jen in in bek le

n e n d e n d a h a faz la o lduğu göz lenmiş t i r . N o r m a l kontro l 

b i rey lerde a4 Ha- ras onko jen ik allell i % 1 5 s ı k l ı ğ ında iz

len i rken, k ü ç ü k hücre l i -d ış ı akc iğer kanser l i has ta la rda 

bu al lele % 2 9 rast lanmışt ı r . Bun la r ın d ı ş ı n d a , özel l ik le 

küçük hücrel i akc iğer kanser l i has ta la r rda 3, 13 ve 17 

numara l ı k r o m o z o m l a r d a de lesyon la ra ras t lanmaktad ı r . 

Bu k r o m o z o m l a r d a n k o p a n bö lge ler in resesi f rb ve p53 

onkogen ler in i ba r ınd ı rd ığ ı düşünü lmek ted i r . S a n d e r s ve 

ark, m u t a s y o n a u ğ r a m ı ş rb gen i t aş ı yan la r ın , özel l ik le 

küçük hücrel i akc iğer kanse r inden ö l m e o las ı l ı ğ ın ın , g e 

nel p o p ü l a s y o n a o ran la 15 kez d a h a s ık o l d u ğ u n u g ö s -

GÖNÜLLÜ 
A K C İ Ğ E R K A N S E R İ N İ N E P İ D E M İ Y O L O J İ S İ VE ET İYOLOJİS İ 

te rmiş lerd i r . Bir b a ş k a ç a l ı ş m a d a d a re t inob las toma! ) 

h a s t a l a r ı n 5 5 y a ş ı n d a n k ü ç ü k a k r a b a l a r ı n d a a k c i ğ e r 

kanser in in öneml i ö l çüde s ık iz lendiği kan ı t lanmış t ı r . Bu 

ç a l ı ş m a da rb gen in in i nak t i vasyonunun akc iğer kanser i 

ge l iş iminde rol oynayab i leceğ in i gös te rmek ted i r . A i lese l 

akc iğer kanser i g ö r ü l e n bir a i len in iki b i rey inde 13 ve 

1 4 n u m a r a l ı k r o m o z m o l a r a r a s ı n d a d e n g e d e t r a n s l o -

k a s y o n u n var l ığ ı göster i lmişt i r . Paul ve ark bir a i lede 3 

ka rdeş de b i rden a lveo ler kanser bu lmuş la r ve kanser l i 

kardeş ler in i nce lenmes inde ü ç ü n d e d e H L A - A 2 8 g ö s t e 

ri l i rken kanser g e l i ş m e y e n bir k a r d e ş d e bu ant i jen g ö s -

ter i lememişd i r . Bir b a ş k a ç a l ı ş m a d a , A ve AB kan g r u -

plu k iş i lerde; A an t i jen inden y o k s u n pr imer tümör le r in 

va r l ı ğ ında , y a ş a m süres in in , A ant i jeni t a ş ı y a n t ü m ö r 

lere ya da k a n g r u b u B v e y a O o lan la ra g ö r e d a h a k ı 

sa o lduğu bi ldir i lmişdir. 

F e n o t i p i k i l i ş k i l e r : Baz ı fenot ip ik e n z i m yeters iz 

l ik ler inde k a n s e r e ya tk ın l ığ ın ar tab i leceği d ü ş ü n ü l e r e k bu 

y ö n d e a raş t ı rma la r y a p ı l m a k t a d ı r . B u n l a r d a n öze l l i k le 

ince lenen s i tok rom P-450 sistemidir . Bu s is temin s u b s -

t rat lar ı , tü tün ürünler i , pol isikl ik a romat ik h id rokarbon la r 

v e n i t rozamin le r g ib i p rokars ino jen le rd i r . H a y v a n d e 

n e y l e r i n d e a r t m ı ş ari l h i d r o k a r b o n h id roks i l az ( A H H ) 

akt iv i tesi ile kanser gel iş imi a r a s ı n d a il işki gös te r i lmek

le bir l ikte insan ç a l ı ş m a l a r ı n d a bu bu lgu tey id e d i l e m e 

mişt i r . A H H , b e n z o p i r e n v e a r o m a t i k h i r o k a r b o n l a r ı n 

m e t a b o l i z m a s ı n ı n ilk b a s a m a ğ ı n d a görev a l m a k t a , or

t a y a ç ı k a n metabo l i t l e r D N A m u t a s y o n l a r ı v e h ü c r e 

lerde m a l i g n t r a n s f o r m a s y o n l a r a n e d e n o lmak tad ı r l a r . 

A H H ' ı dene t leyen lokusun 2 . k r o m o z o m d a o lduğu bi l in

m e k t e d i r . B u n u n a k s i n e , C Y P 2 D 6 g e n i 2 2 n u m a r a l ı 

k r o m o z o m d a ye r a lmak tad ı r . P-450 enz im i C Y P 2 D 6 ' n ı n 

ant ih iper tansi f bir i laç o lan debr izok in sül fat ı m e t a b o l i z e 

e tme ye teneğ i i le, a r tm ış akc iğer kanser i riski a r a s ı n d a 

bir i l işkinin var l ığ ı göster i lmişt i r . A y e s h ve ark ç a l ı ş m a 

la r ı nda , akc iğer kanser l i has ta la r ın ın %78.8 ' in in deb r i zo -

kin' i çok iyi me tabo l i ze edebi ld ik ler in i , b u n a ka rş ın a n 

c a k % 1 . 6 ' s ı n ı n bu i lacı iyi me tabo l i ze e d e m e d i k l e r i n i 

göstermiş lerd i r . 
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