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GİRİŞ

Günümüzde kansere bağlı ölümlerin en yaygın ne-
deni akciğer kanseridir. Akciğer kanserlerinin yak-
laşık %85’ini küçük hücreli dışı akciğer kanserleri 
(KHDAK) oluşturmaktadır (1). Bu hastalığın tedavi 
seçenekleri arasında hastanın durumuna ve evresi-
ne bağlı olarak kemoterapi, hedefe yönelik tedavi, 
radyoterapi ve cerrahi yer almaktadır. Erken evrede 
(Evre I-II) cerrahi tedavi en iyi sağkalımı sağlar ve ilk 
tercihtir (2). Neoadjuvan tedavi, adjuvan tedavi pro-
tokolüne alternatif bir yaklaşımdır ve lokal bölgesel 
tedaviden önce sistemik tedavinin kullanılmasını ifa-
de eder (3). Akciğer kanserinin yanı sıra diğer organ 
kanserlerinin tedavisinde de yaygın olarak kullanıl-

maktadır. Evre Ia hastalıkta neoadjuvan/indüksiyon 
(N/I) tedavisinin rolü hakkında yeterli veri bulunma-
dığından önerilmemektedir (2). Evre Ib veya daha 
ileri evreli hastalar ameliyat öncesi NT adayı olarak 
değerlendirilebilirler (2,4).  Evre III hastalık, akciğer 
kanserinin 9. TNM evreleme sistemine göre 42 farklı 
TNM evresinden (T4N0-3/T3N1-3/T1 2N2-3) olu-
şan oldukça heterojen bir gruptur. “T” faktörüne bağ-
lı olarak, 7 cm’ye kadar çeşitli boyutlara, çevre doku 
invazyonuna veya çoklu yerleşimlere sahip olabilir 
(5,6). “N” faktörüne göre ise N0-3 olabilir. N3 hasta-
lık için cerrahi tedavi önerilmediğinden, evre IIIB-C 
hasta grubu hariç tutularak, evre IIIA için N/I tedavi 
sonrası cerrahi planlanabilir.

https://www.youtube.com/watch?v=eDumYcxey-M

ÖZET

Son 20 yılda teknolojik gelişmeler ve artan deneyim sonucunda videotorakoskopi (VATS) ile anato-
mik akciğer rezeksiyonu endikasyonları ve kontrendikasyonların da büyük değişimler oldu. Geleneksel 
olarak neoadjuvan tedavi (NT) almış hastalarda VATS ile yaklaşım relatif kontrendike olarak kabul 
edilmektedir. Oysaki NT, tümörün çapında ve evresinde küçülmeye yol açması durumunda VATS uy-
gulama sıklığını arttırabilir. Bununla birlikte, bu tedavi sonrası cerrahinin planlanması ve uygulan-
ması, özellikle minimal invaziv teknikler açısından çeşitli zorlukları beraberinde getirebilmektedir. Bu 
kitap bölümü, NT sonrası VATS etkinliği, avantajları ve karşılaşılan zorlukların üzerine odaklanarak, 
literatürde ki mevcut bilgileri derinlemesine incelemeyi ve bu bağlamda klinik uygulamaya katkıda 
bulunmayı amaçlamaktadır.
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NEOADJUVAN TEDAVİDEN BEKLENTİLER

•	 Olası mikrometastazları gecikme olmaksızın teda-
vi etmemizi sağlayabilir. Evre I-II hastalıkta küratif 
cerrahi tedavi sonrası nüksün en önemli nedeni 
cerrahi tedavi sırasında tespit edilemeyen mikro-
metastazlardır. Günümüzde KHDAK’nin uzak me-
tastaz taramasında en etkili yöntem olan PET-BT, 
sadece 5-8 mm üzerindeki tümörleri tespit edebil-
mektedir. Bu nedenle, akciğer kanseri tedavisi için 
tasarlanan tedavi klavuzları, tam rezeksiyon son-
rası sağkalımı iyileştirdiği gösterildiği için bazı evre 
IB/IIA (kötü diferansiye tümör, vasküler invazyon, 
tümör > 4 cm, visseral plevra tutulumu vb.) ve evre 
IIB hastalık için adjuvan tedavi önermektedir (7,8). 
Neoadjuvan tedavi ile zaten postoperatif adjuvan 
tedavi alacak hastalara sistemik tedavinin gecikme 
olmadan cerrahi öncesi dönemde verilmesi, varsa 
mikrometastazları veya cerrahiye kadar oluşabile-
cek metastazları önleyebilir.

•	 Sağlam damar yapısı nedeniyle, kemoterapi ameli-
yattan önce uygulandığında tümör dokusuna daha 
iyi ulaşabilir. Böylece tedaviye tümör yanıtı daha 
iyi olabilir.

•	 Hastaların neoadjuvan tedaviye uyumu adjuvan 
tedaviye göre daha iyidir. Felip ve arkadaşlarının 
randomize faz III çalışmasında, hastaların %97’si 
neoadjuvan tedaviye başlamış ve %90’ı neoadjuvan 
kemoterapiyi tamamlamıştır. Adjuvan kemotera-
pi planlanan hastaların yalnızca %62’si tedaviye 
başlarken, yalnızca %61’i adjuvan kemoterapiyi 
tamamlayabilmiştir (9). Ayrıca, hastanın NT’ye 
uyumunun yüksek olması sonucunda yeterli doz-
da kemoterapi verilebilmekte ve daha iyi bir tümör 
yanıtı elde edilebilmektedir (10,11).

•	 Tümörün NT’ye verdiği yanıtı (kemosensitivite) 
değerlendirmemizi sağlar. Neoadjuvan tedaviden 
sonra, cerrahi piyeste ki canlı tümör hücrelerinin 
sayısı %10 veya daha az ise, bu majör yanıt olarak 
kabul edilir. Canlı tümör hücrelerinin yokluğu pa-
tolojik tam yanıt (pCR) olarak tanımlanır. Bu has-
talarda sağkalımın daha iyi olduğu ve bu nedenle 
kemosensitivitenin bir göstergesi olarak kullanıla-
bileceği gösterilmiştir (12). Neoadjuvan tedavi; ke-
mosensitif olmayan- kemoterapiye yanıt vermeyen 
hastaları tespit etmek için kullanılabilir.

•	 Tam rezeksiyon oranı artabilir ve rezeke edileme-
yen bir tümör rezeke edilebilir hale gelebilir. Neo-
adjuvan tedavi sonrasında hastaların %40-60’ında 
downstaging görülmektedir ve bunların %4-34’ü 
pCR olmaktadır (10). Downstaging ve tümör bo-

yutunun küçülmesi nedeniyle akciğer rezeksiyo-
nunun boyutu, başka bir deyişle geniş rezeksi-
yon-pnömonektomi gerekliliği (özellikle sağ orta 
lob tümörlerinde) azalabilir ancak NT’nin geniş 
rezeksiyon-pnömonektomi sıklığını azalttığını bir 
çalışmada kanıtlamak neredeyse mümkün değil-
dir. Bizim klinik gözlemimiz, rezeke edilemeyeceği 
düşünülen birçok hastanın N/I tedavisinden sonra 
cerrahi için aday olabileceği şeklindedir.

•	 Zaman kazandırabilir. Neoadjuvan tedavi, koroner 
arter hastalığı, KOAH ve ek komorbiditeleri olan 
hastalarda ileri bir tarihte planlanacak cerrahi için 
gerekli ek süreyi sağlar. Ayrıca, sigara içmeye devam 
eden hastalarda cerrahi komplikasyonların görül-
me olasılığının daha yüksek olduğu bilinmektedir. 
Sigara içmeye devam eden hastaya sigarayı bırak-
mak için ideal bir zaman kazandırabilir (13,14).

•	 Tümör evresinde ve çapında gerileme olması duru-
munda VATS sıklığı artabilir (15).

Neoadjuvan Tedavinin Dezavantajları

•	 Rezektabl bir tümör, NT sırasında geçen yaklaşık iki 
aylık süre içinde rezektabl olmayan bir boyuta ilerle-
yebilir ve hasta ameliyat şansını kaybedebilir. Çalış-
malar, hastaların %4-10’unda neoadjuvan tedaviye 
rağmen progresyon olduğunu göstermiştir (16).

•	 Neoadjuvan/indüksiyon tedavisi cerrahi sonrası 
mortalite ve morbiditeyi artırabilir. Literatürde 
farklı sonuçlar bildirilmiştir. İlk çalışmalar N/I te-
davisinin cerrahi mortalite ve morbiditeyi artırdığı-
nı göstermiştir. Ancak bu sonuçlar sonraki çalışma-
larda doğrulanamamış ve kemo-radyoterapi sonrası 
sağ pnömonektomi yapılan hastalar için konu daha 
da detaylandırılmıştır. Güncel çalışmalar; N/I teda-
visinin güvenli ve uygulanabilir olduğunu, hastane-
de kalış süresini, komplikasyonları ve mortaliteyi 
artırmadığını göstermektedir (10,14).

•	 Büyük tümörlerde N/I tedavisinin etkinliği düşük 
olabilir.

NEOADJUVAN TEDAVİ YAKLAŞIMLARI

Kemo-İmmünoterapi Tedavi

İndüksiyon tedavi rejimlerine immünoterapinin 
eklenmesi onkolojik açıdan umut verici olsa da int-
raoperatif zorluklar ve yüksek konversiyon oranları 
(VATS’dan Açık cerrahiye geçiş) dolayısıyla posto-
peratif komplikasyonların artabileceği yönünde ki 
tartışmalar devam etmektedir (17).  İlk vaka serileri, 
immünoterapi sonrası rezeksiyonun hiler ve medias-
tinal fibrozis nedeniyle teknik olarak zor olduğunu, 
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daha yüksek konversiyon oranlarına ve daha fazla 
torakotomi yapılmasına neden olduğunu öne sür-
müştür (17).  Buna karşın, Checkmate-816 faz III 
klinik çalışmasından elde edilen son veriler, cerrahi 
öncesinde immünoterapi ve kemoterapi kombinas-
yonu ile tedavi edilen hastaların ameliyat sürelerinin 
daha kısa olduğunu, daha az torakotomi gerektirdi-
ğini, daha az intraoperatif konversiyon geçirdiğini 
ve sadece neoadjuvan kemoterapi ile tedavi edilen 
hastalara kıyasla pnömonektomi gerektirme olası-
lığının daha düşük olduğunu saptamıştır (18,19). 
PACIFIC çalışması, kemoradyoterapi sonrası Dur-
vulumab ilavesiyle erken evre rezeke edilemeyen 
akciğer kanserinde immünoterapinin sağkalımı ar-
tırdığını göstermiştir (20). IMpower 010, adjuvan 
kemoterapi sonrası adjuvan atezolizumabın özellikle 
%1 veya daha yüksek PD-L1 ekspresyonu olan has-
talarda hastalıksız sağkalımı artırdığını göstermiştir. 
Bununla birlikte, immünoterapi rejiminin cerrahi 
rezeksiyona göre zamanlamasıyla ilgili sorular hala 
devam etmektedir. NADIM I ve II’deki son bulgularla 
neoadjuvan kemoterapi ve immünoterapinin has-
talıksız sağkalım için faydalı olduğu gösterilmiştir 
(18,21). Tedavi iyi tolere edilmiş ve cerrahi uygula-
nan hastalarda komplet rezeksiyon uygulanmış ve 
neoadjuvan tedavileriyle bağlantılı olarak cerrahide 
gecikme yaşanmamıştır (22). Tüm bu sonuçlar neo-
adjuvan kemoimmünoterapisi tedavisinin kullanım 
sıklığının giderek artacağını göstermektedir. Klini-
ğimiz ve Koç üniversitesi tıp fakültesi göğüs cerrahi 
kliniğinin henüz yayınlanmamış, 2024 yılı Avrupa 
göğüs cerrahisi kongresinde sunulan ortak çalışma-
sında 2018-2023 yılları arasında KHDAK tanısı ile 
cerrahi tedavi uygulanan 1230 hastanın sonuçları 
incelenmiş, kemoimmünoterapi uygulanan hastalar 
ile sadece kemoterapi tedavisi alan hastalar karşılaş-
tırıldığında VATS oranının %41’den %73’e yükseldiği, 
konversiyon oranının ise %11’den %7’ye gerilediği ve 
pCR oranının ise %14,2’den %33,8 yükseldiği göste-
rildi (23). Bu çalışma cerrahi öncesi kemoimmünote-
rapi tedavisinin güvenli olduğunu ve patolojik yanıt 
oranının artmasıyla birlikte VATS sıklığının arttığını 
göstermektedir.

NEOADJUVAN RADYOTERAPİ

Neoadjuvan tedavide radyoterapinin yeri tartışma-
lıdır. Birçok klinisyen neoadjuvan tedavi olarak yal-
nızca kemoterapi veya kemoimmünoterapiyi tercih 
etmektedir. Bununla birlikte, neoadjuvan rejime rad-
yoterapinin dahil edilmesiyle daha fazla patolojik tam 
yanıt ve downstaging oranları bildiren faz II çalışma-
lar vardır (24,25). Ancak preoperatif kemoradyotera-

pi ile tek başına kemoterapiye kıyasla daha fazla pos-
toperatif komplikasyon bildirilmiştir (24). Özellikle 
radyasyon tedavisi, sonrasında oluşan ödem, yoğun 
yapışıklıklar ve fibrotik değişiklikler nedeniyle kon-
versiyon oranlarında artış saptanmıştır. Huang ve ar-
kadaşları, biri hariç tüm hastaların preoperatif radyo-
terapi aldığı vaka serisinde %37,5’lik bir konversiyon 
oranı bildirmişlerdir (26). Bu çalışmadaki tek periope-
ratif ölüm, radyasyon özofajiti ile komplike olan ardı-
şık kemoradyoterapili bir hastaydı. Radyasyonun 40 
Gy’den daha az olmasının operatif konversiyonu ön-
leyebileceği düşünülmektedir (27). İndüksiyon kemo-
terapisine radyoterapi eklenmesinin amacı, mortalite 
ve morbiditeyi artırmadan lokal kontrolü, patolojik 
yanıtı, mediastinal downstaging’i ve sonuç olarak sağ-
kalımı artırmaktır. İndüksiyon kemo-radyoterapi pro-
tokolünün tek başına kemoterapi protokolüne kıyasla 
potansiyel dezavantajları şunlardır:

•	 Radyasyon tedavisi olmadan, daha yüksek dozda 
preoperatif kemoterapi verilmesi mümkün olabilir. 
Nükslerin çoğu uzak organlarda olduğundan, daha 
etkin kemoterapi sağkalımın iyileşmesine katkıda 
bulunabilir.

•	 İndüksiyon kemo-radyoterapisi verildiğinde kemo-
sensitiviteyi değerlendirmek mümkün değildir.

•	 İndüksiyon kemo-radyoterapisinden sonra cerrahi 
değerlendirme için radyoterapiye ara verilmesi te-
davinin etkinliğini azaltabilir.

•	 İndüksiyon kemoterapisinden sonra postoperatif 
risk daha düşüktür. Özellikle kemo-radyoterapi 
sonrası sağ pnömonektomi sonrası artmış morta-
lite riski, indüksiyon kemoterapisi sonrası gösteril-
memiştir.

•	 Radyoterapiye bağlı komplikasyonlar nedeniyle 
cerrahi gecikebilir.

•	 Radyoterapi tedavi maliyetini artırabilir.

•	 İndüksiyon kemoterapisine radyoterapi eklenme-
sinin sağkalım faydası gösterilmemiştir (12,28).

VİDEOTORAKOSKOPİK AKCİĞER CERRAHİSİ

Torakoskop, 1807 yılında İtalyan Philippe Bozzini 
tarafından mesane muayenesi için icat edilen sisto-
kopinin geliştirilmesi ile elde edilmiş olup ilk medikal 
torakoskopi, 1866’da plevral boşluğun incelenmesi 
için Sir Francis Richard Cruise tarafından yapılmıştır 
(29). Video görüntüleme teknolojisinin tanıtılması, 
zımbalama cihazlarının daha yaygın olarak bulunma-
sı sonrası temelde tanı amaçlı tıbbi torakoskopiden 
tam cerrahi torakoskopiye geçiş 1990’larda gerçek-
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leşmiş ve ilk VATS lobektomi olguları 1992-1993 
yıllarında yayınlanmıştır (30). Son 30 yıl içerisinde 
torakotomiye göre avantajları nedeniyle kullanım 
sıklığı giderek artmıştır (31,32). Bu süreçte endikas-
yon ve kontrendikasyon tanımlarında önemli deği-
şimler meydana gelmiştir. Önceki yıllarda mutlak 
kontrendikasyon olarak görülen geçirilmiş ipsilateral 
operasyonlar, obezite, plevral yapışıklıklar, dar kot 
aralıkları, göğüs duvarı invazyonu ve neoadjuvan 
tedavi gibi durumlar gelişen teknoloji ve cerrahi tec-
rübe ile günümüzde kontrendikasyon olarak sayılma-
maktadır (32).

VATS lobektomi The Cancer and Leukemia Group B 
tarafından intratorasik yapıların torakoskopi ekip-
manı ile görüldüğü, kaburga ayırmaksızın 8 cm’den 
küçük bir utility insizyonunun kullanıldığı, ven, arter 
ve bronş yapılarının ayrı ayrı diseke edildiği ve stan-
dart lenf nodu diseksiyonu ya da örneklemesinin eş-
lik ettiği operasyon olarak tanımlanmıştır (31,33). Bu 
operasyon sırasında serratus ve latissimus dorsi kas-
ları kesilmez. 1990’lı yılların sonları ve 2000’li yılla-
rın başlarında yoğun bir şekilde tartışma konusu olan 
VATS lobektominin uygulanabilirliği, güvenliği ve 
onkolojik sonuçları hakkındaki tartışmalar Mckenna 
ve ark.’nın 2006 yılında Annals of Thoracic Surgery 
dergisinde 1100 VATS lobektomi olgu serisi ile son 
bulmuştur (34). Lim E. ve ark. tarafından 2022’de 
randomize kontrollü VIOLET çalışması sonucunda 
VATS’ın torakotomiye göre daha az postoperatif ağrı, 
daha az komplikasyon, daha az hastanede kalma ve 
daha kısa göğüs tüpü kalış süresi sonuçlarının elde 
edildiği gösterilmiş, erken evre KHDAK tedavisinde 
artık altın standart olarak kabul edilmeye başlan-
mıştır (35). Ek olarak birçok çalışmada torakotomiye 
kıyasla daha iyi pulmoner fonksiyonlar, postoperatif 
adjuvan tedaviye daha iyi adaptasyon, daha estetik 
sonuçlar, daha az sitokin cevabı, cerrahın daha geniş 
bir görüş açısına sahip olması ve en azından onkolo-
jik eşdeğerlik gibi birçok avantajının olduğu gösteril-
miştir (31,34,36,37).

VATS AKCİĞER REZEKSİYONU TEKNİKLERİ

Cerrahi teknik olarak ekibin tercihine bağlı olmakla 
birlikte 1-4 arasında port sayısı tercih edilmektedir. 
Yine cerrahın tercihine bağlı olarak insizyonlar subk-
sifoid, anterior veya posterior yerleşimli olabilmek-
te ve cerrahi ekibin-monitörün ameliyat masasında 
yerleşim yerleri farklılık gösterebilmektedir. Özel-
likle uniportal cerrahi son zamanlarda ilgi çekmeye 
başlamıştır. Yapılan çalışmalarda tek portlu VATS’da 
komplikasyon görülme sıklığı, ameliyat sonrası ağrı, 

göğüs tüpü süresi, hastanede kalış süresi multiport 
cerrahiye göre üstün olduğu saptanmıştır. Ortalama 
ameliyat süresi, ortalama kan kaybı, rezeke edilen 
lenf nodu sayısı, 30 günlük mortalite ve ameliyat 
sonrası bir ve üç yıllık sağkalım açısından ise anlamlı 
fark bulunmamıştır. Ancak bu tekniğin uzun vadeli 
klinik sonuçlarını değerlendirmek için iyi tasarlan-
mış, randomize kontrollü çalışmalar gerekmektedir 
(38). Bu tekniğin en ciddi dezavantajı ise tek port ol-
masından dolayı dren yerinin akciğer apeksine daha 
yakın olması ve yeteri kadar drenaj sağlayamaması-
dır. Bundan dolayı ikinci dren ihtiyacı oluşabilir (39). 
Biz kliniğimizde diğer hastalarda olduğu gibi neoad-
juvan tedavili hastalarda genellikle iki port tekniğini 
tercih etmekteyiz. İki port yaklaşımında (bir adet ka-
mera portu ve 4-5 cm’lik utility kesisi) kamera portu 
sıklıkla 7. veya 8. posterior aksiller hattan tercih edil-
mektedir. Kamera portundan yerleştirilen 30 derece 
veya üzeri geniş açılı optikler yardımıyla aletler daha 
rahat hareket etmekte ve artmış görüş imkânı sağ-
lanmaktadır. Utility insizyonun yeri, yapılan rezek-
siyona bağlı olarak, hiler diseksiyonda kolaylık sağ-
layacak şekilde tercih edilmelidir. Utility insizyonda 
sıklıkla aleksis retraktör kullanılmaktadır. Böylelikle 
aletlerin giriş çıkışı kolaylaşırken tümör ekimlerinin 
önüne geçilir. Rezeksiyondaki arter-ven-bronş sıra-
lamasına hastanın anatomisi ve tümörün lokalizas-
yonuna göre karar verilmektedir. Fissür izlenmeyen 
olgularda, bizim de sıkça tercih ettiğimiz fissürün 
en sona bırakıldığı fissürless tekniği 2011 yılında 
Hansen ve ark. tarafından tanımlanmıştır (40). Son 
yıllarda ise özellikle üst lobektomi operasyonlarında 
Tünnel tekniği olarak tanımlanan önce fissürün ay-
rılması tekniği tercih edilmektedir (41). Kliniğimizde 
videotorakoskopik sağ üst lobektomi operasyonları 
için tanımlamış olduğumuz ve 2025 yılı Avrupa gö-
ğüs cerrahisi kongresinde sunulan modifiye tünnel 
tekniği ile daha düşük morbidite ve konversiyon 
oranlarının elde edilebileceği gösterilmiştir (42).

Büyük çaplı tümörlerde VATS lobektomi yapmak 
mümkündür ancak toraks dışına piyesin çıkartılma-
sı sırasında kullanılacak ekartör veya insizyonu ge-
nişletme VATS’ın avantajlarını ortadan kaldıracağı 
düşüncesi bu olgularda VATS yerine torakotominin 
tercih edilmesini haklı kılmaktadır. 

NEOADJUVAN SONRASI TORAKOSKOPİK
AKCİĞER REZEKSİYONU

Neoadjuvan tedavisi varlığı VATS ile akciğer rezek-
siyonu ilk yıllarda kontrendikasyon ve daha sonra ki 
yıllarda göreceli kontrendikasyon olarak kabul edil-
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mekteydi. Ancak artan deneyim ve teknolojik geliş-
meler sonucunda neoadjuvan tedavisi sonrası VATS 
ile akciğer rezeksiyonunun güvenli olduğu göste-
rilmiştir. Genel ve hastalıksız sağkalım, mortalite/
morbidite açısından anlamlı bir fark bulunmazken, 
VATS grubunda daha kısa hastanede kalış süresi ve 
daha kısa göğüs tüpü kalış süresi izlenmiştir (43-
46). Bu konuyu inceleyen araştırmalar artmış olsa 
da yine oldukça az sayıda ve yetersizdir. Özellikle lo-
kal ileri evrelerde yapılan VATS cerrahisini ve uzun 
dönem sonuçları gösteren çalışmalar nadir görül-
mektedir. Kliniğimizde KHDAK nedeniyle anatomik 
akciğer rezeksiyonu yapılan hastaların retrospek-
tif incelendiği çalışmanın sonucunda postoperatif 
morbidite, mortalite, hastanede kalış süreleri, ame-
liyat süreleri ve onkolojik sonuçları kıyaslandığında 
NT/I tedavisi sonrası VATS ile akciğer rezeksiyonla-
rının güvenli ve onkolojik sonuçların benzer olduğu 
gösterilmiştir (47).

Akciğer Rezeksiyonu İçin Hazırlık-İdeal
Operasyon Süresi

Neoadjuvan kemoterapi tedavisinden sonra cerrahi 
için optimal süre dört hafta, kemo-radyoterapi için 
dört-altı hafta olarak önerilmektedir13,48,49. So-
lunum fonksiyon testlerindeki değişiklikler ve akci-
ğerin karbon monoksit difüzyon kapasitesi (DLCO) 
değerleri cerrahi öncesinde yeniden değerlendirilme-
lidir (14). Etki mekanizması net olarak bilinmemekle 
birlikte kemoterapi ve/veya radyoterapi tedavisi ak-
ciğerin karbon monoksit için difüzyon kapasitesini 
bozmaktadır (13,14). Önerilen dört ila altı haftanın 
difüzyon kapasitesini geri kazanmak için en iyi za-
man olduğu düşünülmektedir. Ancak bu konuda 
kesin bir çalışma yoktur ve fonksiyonel veya sağka-
lım sonuçlarının olumsuz etkilendiğini gösteren ve-
riler yetersizdir. Gao ve arkadaşlarının çalışması, eş 
zamanlı kemo-radyoterapi tedavisinden sonra altı 
haftadan fazla beklemenin perioperatif mortalite ve 
sağkalımı olumsuz etkilediğini göstermektedir (14). 
Ancak solunum fonksiyon testi değerlendirme so-
nuçları cerrahi için gerekenden daha düşükse cerrahi 
üç-dört hafta ertelenmelidir (13). VATS ile cerrahi 
planlanan hastalar içinde bu sürelere uyulması tav-
siye edilmektedir.

Cerrahi Teknik

Özellikle kemo-radyoterapi sonrası pnömonektomi 
adaylarında bronş anastomozlarının interkostal kas 
flebi, perikardiyal yağ dokusu veya omentum flebi 
ile desteklenmesi önerilmektedir (50).  Neoadjuvan 

kemo-immünoterapi sonrası perihiler fibrozis, majör 
damar etrafı yapışıklıklar ve anatomik distorsiyon 
oluşabilir.  Damarları çevreleyen dokular genellikle 
daha kalın ve daha fibrotiktir. Damarlardaki frajilite 
ve damar sınırlarının net ayırt edilememesi diseksi-
yon sırasında yaralanma riskini artırır. Vasküler ya-
ralanma riskini en aza indirerek güvenli cerrahi için 
genel öneriler aşağıdaki gibidir (51,52).

•	 Keskin diseksiyon kullanımı,

•	 Damar diseksiyonu öncesinde N1 lenf nodu disek-
siyonunun yapılması,

•	 Damar dönülerek bir bantla askıya alındıktan son-
ra, stapler ile kapatılmadan önce bant çıkarılırken 
damarın arka duvarına zarar vermemek için dik-
katli olunması,

•	 Arter diseksiyonu vakanın sonuna bırakılmışsa, 
retraksiyon hasarını önlemek için, arterin küçük 
bir bölümünün fissür içinde bırakılması,

•	 VATS sırasında pulmoner arter dallarına yakın vas-
küler yaralanma veya kalsifiye lenfadenopati varlı-
ğında torakotomiye geçilmesi,

•	 Merkezi yerleşimli tümörü olan veya radyoterapi 
uygulanmış hastalarda diseksiyon düzlemi zor ise 
hem venlerin hem de ana pulmoner arterin erken 
dönülerek kontrolü,

•	 Her iki taraftaki üst lob tümörlerinde arter ve 
bronş arasında bir diseksiyon düzlemi bulmak zor 
olduğunda, önce bronşu keserek artere ulaşılması,

•	 Tam olmayan fissürlü hastalarda fissür diseksi-
yonu sırasında radyoterapiye bağlı bronş ve arter 
çevresinde yoğun fibrozis nedeniyle yaralanma ih-
timali,

•	 Sol tarafta 5 numaralı lenf nodu pozitifliği nede-
niyle radyoterapi alan hastalarda rekürren larin-
geal siniri korumak için vagus sinirini radyoterapi 
alanından uzaklaştırarak diseksiyona devam edil-
mesi,

•	 Pnömonektomi yapılan hastalarda pulmoner arter 
kapatılmadan önce IV bolus steroid uygulanması.

NEOADJUVAN TEDAVİ SONRASI
İNTRAOPERATİF PERSİSTAN N2 VARLIĞI

Klinik erken evre KHDAK’li hastalar için, akciğer 
rezeksiyonu sırasında intraoperatif sürpriz N2 tes-
pit edilirse iki seçenek vardır. Rezeksiyona devam 
edilmesi veya küratif kemo radyoterapi/neoadjuvan 
tedavi sonrası yeniden değerlendirme için akciğer 
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rezeksiyonunun iptal edilmesi. Bu hastalarda hasta 
zaten cerrahi morbiditeye maruz kaldığı için genel-
likle cerrahiye devam edilmesi tercih edilir. Gereksiz 
akciğer rezeksiyonu sonrası neoadjuvan tedavinin 
adjuvan tedaviye göre daha etkin bir tedavi olduğunu 
kabul ederek cerrahiyi sonlandırmak da sağkalım fay-
dası gösterilememiş bir alternatiftir. Ancak iki seçe-
neğin sonuçlarını karşılaştıran bir çalışma bulunma-
maktadır 53. Cho ve ark. ameliyattan önce patolojik 
N2 olan 196 klinik N0-1 hastayı analiz etmiştir. Beş 
yıllık sağkalım %56,1, tek istasyonlu N2’de %66,6 ve 
çoklu N2’de %36,4 olarak bulunmuştur. (p< 0.001) 
(54). Lokal ileri evre KHDAK hastalarında N/I teda-
visinden sonra durum daha karmaşık hale gelmekte-
dir. Bu konuyu araştıran çalışmalardan biri Mansour 
ve arkadaşları tarafından yapılmıştır. Direkt pnömo-
nektomi uygulanan patolojik N2’li hastalar (Grup I) 
ile indüksiyon tedavisinden sonra pnömonektomi 
uygulanan persistan N2’li (Grup II) ve downstage’li 
hastalarda (Grup III) üç grubun sonuçları karşılaştı-
rılmıştır. Pnömonektominin persistan N2 olan has-
talarda bile ameliyat sonrası sağkalımı etkilemediği 
gösterilmiştir (3). Ancak çalışmada radyoterapi alan 
hasta sayısı çok azdır ve N2’lere ilişkin veriler ayrın-
tılı değildir.

Mansour ve arkadaşlarının çalışmasının sonuçları şu 
şekilde özetlenebilir:

•	 İndüksiyon kemoterapisi postoperatif mortalite/
morbiditede artışa neden olmaz,

•	 İndüksiyon kemoterapisi sonrası persistan N2 has-
talarda operatif risk artışı yoktur,

•	 Persistan N2 olan hastaların uzun dönem sağkalım 
sonuçları, direkt cerrahi uygulanan ve N2 saptanan 
hastalara göre daha iyidir,

•	 Persistan N2’li pnömonektomi uygulanan hastalar 
ile direkt pnömonektomi uygulanıp N2 saptanan 
hastalar arasında sağkalım açısından anlamlı fark-
lılık yoktur (3).

Ameliyata devam kararı verilirken rezeksiyonun bo-
yutu (pnömonektomi-lobektomi-genişletilmiş rezek-
siyon), hasta performansı, N2 durumu ve indüksiyon 
tedavi rejimi gibi birçok faktör göz önünde bulundu-
rulmalıdır. Lobektomi yapılan operabl hastalarda ope-
rasyona devam edilmesi genel bir yaklaşım olmakla 
birlikte, N2 metastazı olan bir hastaya pnömonektomi 
gerekiyorsa önerilip önerilmeyeceği konusu halen tar-
tışmalıdır (55,56). Sonuç olarak akciğer rezeksiyonu 
için VATS-Torakotomi yaklaşımının persistan N2 has-
talarda ki rolü halen belirsizliğini korumaktadır.

SLEEVE REZEKSİYONLAR

Ameliyat öncesi kemo-radyoterapi mukozal kan 
akışını ve iyileşmeyi olumsuz etkilediğinden, bron-
ko-vasküler rekonstrüktif prosedürler neoadjuvan/
indüksiyon tedavisinden sonra birçok göğüs cerrahı 
için endişe kaynağı olabilir (57). Xiang ve arkadaşla-
rı, 613 sleeve rezeksiyon vaka serisinde neoadjuvan 
tedavi alan 124 sleeve lobektomiyi analiz etmiş, pos-
toperatif morbidite oranı %25,2 olarak bulunmuştur. 
Çok değişkenli analiz, ameliyat süresinin 150 dakika-
dan fazla olmasınının ve sigaranın ve torakotomiye 
konversiyonların postop komplikasyonları artırdığı-
nı göstermiştir. Neoadjuvan tedavi alan grup ve alma-
yan grup arasından mortalite ve morbidite açısından 
anlamlı farklılık saptanmamıştır (58). Bununla bir-
likte, diğer yazarlar indüksiyon tedavisinin anlamlı 
bir olumsuz etkisi olmadığını bulmuşlardır. Bronko-
vasküler sleeve lobektomi, akciğer kanseri cerrahisin-
de güvenli ve uygulanabilir bir tedavi seçeneğidir. Bu 
prosedür, deneyimli ellerde doğru endikasyonlarla 
uygulandığında, indüksiyon tedavisinden sonra bile 
pnömonektomiye alternatif olarak iyi sonuçlar sun-
maktadır. Tüm rezeksiyon sınırları intraoperatif fro-
zen section ile kontrol edilmeli ve sleeve rezeksiyonu 
sağlam cerrahi sınır bırakılacak şekilde genişletilme-
lidir 59–61. Deneyimli merkezlerde neoadjuvan teda-
vi sonrası VATS ile bronşiyal ve-veya vasküler sleeve 
rezeksiyonların güvenle yapıldığı gösterilmiştir. 

NEOADJUVAN TEDAVİ SONRASI EN-BLOK
ANATOMİK AKCİĞER VE GÖĞÜS DUVARI
REZEKSİYONU 

Akciğer kanserli hastaların %5’inde göğüs duvarı in-
vazyonu saptanmaktadır (62). Göğüs duvarı invaz-
yonu olan hastalarda tercih edilen tedavi seçeneği 
cerrahi rezeksiyondur (63). Widmann ve arkadaşları 
2000 yılında VATS ile ilk akciğer ve göğüs duvarı re-
zeksiyonunu gerçekleştirmiş olsa da, son yirmi yıl-
da bu ameliyatla ilgili çok az çalışma yayınlanmıştır 
(64). Göğüs duvarı invazyonu VATS akciğer rezeksi-
yonu için rölatif kontrendikasyonlardan biri olarak 
kabul edilir; bu nedenle torakotomiye geçiş önerilir 
(41,64). Bununla birlikte, göğüs duvarı rezeksiyonu 
bazı deneyimli merkezlerde minimal invaziv tek-
nikler kullanılarak güvenle yapılabilir (65). Superior 
sulkus tümörleri dışında göğüs duvarını invaze eden 
tümörleri olan hastalarda neoadjuvan tedavinin rolü 
henüz tanımlanmamıştır (64). Ülkemizde yapılan ve 
kliniğimizinde katılmış olduğu multimerkez bir çalış-
mada Göğüs duvarı invazyonu varlığında neoadjuvan 
tedavi almış hastalarda VATS ile akciğer rezeksiyo-
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nunun güvenle yapılabilir olduğu gösterilmiştir (62). 
Artan tecrübe ve disiplinler arası işbirliği neticesinde 
vats ile vertebra rezeksiyonları yapılabilir duruma 
gelmiştir (66). 

POSTOPERATİF KOMPLİKASYONLAR

İndüksiyon tedavisine bağlı kemik iliğinin baskılan-
ması, olası yara iyileşmesi sorunları, diğer cerrahi 
prosedürlere göre daha yüksek komplikasyonlarıyla 
bilinen akciğer rezeksiyonu ameliyatından önce in-
düksiyon tedavisinin kullanımına ilişkin endişeleri 
artırmaktadır. Tek bir kurumda tek bir cerrah tarafın-
dan neoadjuvan kemoterapi sonrası anatomik rezek-
siyon uygulanan hastalar, preoperatif kemoterapi uy-
gulanmadan benzer rezeksiyon uygulanan hastalarla 
karşılaştırıldı. Mortalite oranlarında bir değişiklik 
olmamasına rağmen, hayatı tehdit eden komplikas-
yonlar, reentübasyon, uzamış entübasyon süresi ve 
trakeotomi sıklığı preoperatif kemoterapi alan hasta-
larda anlamlı olarak artmıştır (67).  Bu çalışmaların 
aksine, sonraki çalışmalar N/I tedavisinin morbidite 
üzerinde olumsuz bir etkisi olmadığını göstermiştir 
(49,68). Martin J ve ark. indüksiyon tedavisinden 
sonra ameliyat edilen 470 hastanın sonuçlarını analiz 
etmiş; hastaların %38,1’inde morbidite ve %26,6’sın-
da majör komplikasyon görülmüştür. Yazarlar, genel 
morbidite oranlarının indüksiyon tedavisinin kul-
lanımından önemli ölçüde etkilenmediği sonucuna 
varmışlardır (15). Bir çalışmada, yüksek doz kemo-
terapi ve radyasyondan sonra pnömonektomi yapı-
lan yedi hastadan beşinde ameliyat sonrası yaygın, 
kültür negatif pulmoner infltrasyon gelişmiştir (44). 
Bununla birlikte, diğer çalışmalarda preoperatif ke-
moterapi sonrasında akut akciğer hasarı insidansın-
da bir değişiklik bulunmamıştır (69). Her durumda, 
ameliyat öncesi tedavi gören hastaların risklerini en 
aza indirmek için güvenli bir strateji, anestezi indük-
siyonu sırasında hem FiO2’yi (insprasyon havasının 
oksijen yüzdesi) hem de hava yolu basıncını mümkün 
olduğunca düşük tutmaktır (70). Nadir durumlarda, 
immunoterapiye yanıt olarak immün aracılı akciğer 
hasarı, akciğerlerde aşırı fibröz bağ dokusu oluşu-
muna yol açabilen ciddi bir immünoterapi pnömo-
niti olarak ortaya çıkabilir (71). Akciğer dokusunun 
skarlaşması ve fibrozisin varlığı cerrahi müdahaleleri 
engelleyebilecek, ameliyatla ilişkili riskleri artırabile-
cek ve/veya cerrahi komplikasyonlara yol açabilecek 
akciğer fonksiyonlarında azalmaya neden olabilir. 
Wu ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada, 
16 faz II/III klinik çalışmadan anti-PD-1 (nivolumab 
veya pembrolizumab) ile tedavi edilen toplam 6360 
hasta KHDAK, melanom, RCC ve diğer kanserleri 

olan hastalarda PD-1 inhibitörleriyle ilişkili pnömo-
ni insidansını ve riskini değerlendirmek üzere karşı-
laştırılmıştır (72). Tüm maligniteler için, anti-PD-1 
immünoterapisi sırasında genel pnömonit insidansı 
tüm dereceler için %2,92 ve yüksek dereceli pnömo-
nit için %1,53 bulunmuştur. Özellikle, KHDAK’li 
hastalar farklı tümör tipleriyle karşılaştırıldığında, 
pnömonit insidansı sırasıyla %4,27 ve %2,04 olarak 
saptanmıştır (72). PD-1 inhibitörleri ile tedavi, rutin 
kemoterapiye kıyasla önemli ölçüde artmış pnömo-
ni riski ile ilişkilendirilmiştir. Bununla birlikte, PD-1 
kaynaklı pnömoni riskinin dozdan bağımsız olduğu, 
yüksek ve düşük doz anti-PD-1 grupları arasında 
risk açısından anlamlı bir fark olmadığı saptanmıştır 
(72,73). Neoadjuvan immünoterapi sonrası anato-
mik akciğer rezeksiyonu yapılan 21 hastanın periope-
ratif sonuçlarını bildiren yeni bir çalışmada, karbon 
monoksit için difüzyon kapasitesi (DLCO) değerleri 
postoperatif komplikasyonlarla ilişkili tek faktör ol-
duğu saptanmıştır (74). Cerrahi komplikasyonlar, 
ameliyat sonrası komplikasyon yaşamayan hastalara 
kıyasla ameliyat öncesi DLCO değerleri daha düşük 
olan hastalarda anlamlı derecede yüksek idi. (%61,0 
(%57,0-67,0) vs. %90,5 (%72,0-105); p= 0,027). Fib-
rozis düşük DLCO değerlerine neden olabilir. DLCO 
düşüklüğü ile ameliyat sonrası komplikasyonlar ara-
sında bir bağlantı olduğu düşünülmektedir. Ameliyat 
öncesi DLCO değerlerinin genel olarak daha kötü 
cerrahi sonuçları öngörüp öngörmediğini belirlemek 
için daha geniş araştırmalara gerek vardır (75). Neo-
adjuvan tedavi sonrası VATS ile yapılan akciğer rezek-
siyonlarının sonuçlarını inceleyen ilk çalışmalarda 
hem cerrahi hem de onkolojik sonuçların en azından 
benzer, hatta kısmen daha iyi olduğu gösterilmiştir.

SONUÇ

Neoadjuvan tedaviler, cerrahi sınırların iyileştirilme-
si, rezektabilitenin arttırılması ve olası mikrometas-
tazların eradikasyonu gibi avantajlar sunmaktadır. 
Ancak bazı hastalarda tümör progresyonu ve teda-
viye direnç gibi dezavantajlar da göz önünde bulun-
durulmalıdır. Minimal invaziv cerrahi yöntemlerin 
(VATS ve RATS) kullanımının artışı, postoperatif 
komplikasyonların azaltılması ve hasta konforunun 
artırılması açısından umut vaat etmektedir. Ancak 
neoadjuvan tedavi sonrası oluşan anatomik zorluk-
lar, deneyimli cerrahlar ve multidisipliner bir ekip 
gerektirmektedir. Neoadjuvan tedavi sonrası cerrahi 
komplikasyonları önlemek için uygun planlama ve 
cerrahi tekniklerin uygulanması hayati önem taşı-
maktadır. Özellikle fibrozis, damar frajilitesi ve lenf 
nodu diseksiyonu sırasında dikkatli bir yaklaşım ge-
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rekmektedir. Sonuç olarak, neoadjuvan tedavi sonra-
sı VATS, uygun hasta seçimi ve cerrahi planlama ile 
güvenli ve etkili bir yöntem olarak değerlendirilmek-
tedir.
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