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Giris-Amag

Amag:

Metastatik klicik hicreli disi akciger kanseri (KHDAK) hastalarn biyolojik ve klinik olarak
heterojen bir poptilasyonu temsil etmektedir. Tani aninda metastatik olan hastalar ile erken
evrede kiratif cerrahi uygulanmis ve takipte metastatik niks gelisen hastalar arasinda
timor biyolojisi ve immuin mikrogevre agisindan farkliliklar olabilecedi distinilmektedir. Bu
calismada, birinci basamak immunoterapi alan metastatik KHDAK hastalarinda cerrahi
OyklUsunitn progresyonsuz sagkalim (PFS) ve genel sagkalim (OS) Uzerine etkisinin
dederlendirilmesi amaclanmistir.

Yoéntem:

Bu retrospektif gézlemsel calismaya 01.06.2025-01.02.2026 tarihleri arasinda metastatik
evrede birinci basamakta immunoterapi (monoterapi veya kemoimmunoterapi) alan 97
KHDAK hastasi dahil edilmistir. Hastalar daha 6nce kiratif cerrahi uygulanmis ve metastatik
niks gelismis olanlar (opere—niks—metastatik, n=22) ile tani aninda de novo metastatik
olanlar (n=75) olmak Uzere iki gruba ayrilmistir. Birincil sonlanim noktasi PFS, ikincil
sonlanim noktalan OS, objektif yanit orani (ORR) ve hastalik kontrol orani (DCR) olarak
belirlenmistir. Sagkalim analizleri Kaplan-Meier yontemi ile yapilmis, cok dediskenli analiz
icin Cox regresyon modeli kullaniimistir.

Bulgular:

Gruplar arasinda yas, cinsiyet, ECOG performans durumu, histoloji, PD-L1 ekspresyonu ve
birinci basamak tedavi rejimi agisindan anlamh fark saptanmamistir. De novo metastatik
grupta adrenal metastaz orani daha ylksek bulunmustur (p=0,033). Tim populasyonda
medyan OS 18,46 ay, medyan PFS 17,46 ay olarak hesaplanmistir. Cerrahi éykutsi varlidi
0S (p=0,435) ve PFS (p=0,342) lizerinde anlamli etki géstermemistir. ECOG performans
durumu OS igin anlamli prognostik faktoér olarak belirlenmistir (p=0,001). Oligometastatik
hastalarda PFS daha uzun bulunmustur (p=0,039). Cok dediskenli analizde polimetastatik
hastalik progresyon riskini artiran bagimsiz faktor olarak saptanmis (HR:4,33; p=0,013),
objektif yanit elde edilmesi ise progresyon riskini azaltmistir (HR:0,23; p=0,043).

Sonug:

Metastatik KHDAK hastalarinda birinci basamak immiinoterapi etkinligi agisindan cerrahi
oyklstnun sagkalim Uzerine anlamh etkisi gosterilememistir. Buna karsin metastatik ylk ve



tedaviye objektif yanit progresyon riskini belirleyen bagimsiz faktorler olarak 6éne ¢ikmistir.
Bununla birlikte, calisma populasyonundaki takip stresinin nispeten kisa olmasi ve olay
sayisinin sinirli olmasi, gruplar arasindaki olasi sagkalim farklarinin istatistiksel olarak ortaya
konulamamis olabilecegini dislindirmektedir. Mevcut analiz ara degerlendirme niteliginde
olup, takip sliresinin uzamasi ve érneklem buyldklGginin artmasi ile birlikte sonuclarin
yeniden analiz edilmesi planlanmaktadir.

Anahtar Kelimeler : Kigluk Hucreli Disl Akciger Karsinomu, Immiin Kontrol Noktasi
Inhibitorleri, Toraks Cerrahisi, Tumor Niksl, Timor Metastazi, Hastaliksiz Sagkalim,
Prognoz

Tables :

Tablo 1:Soyodemografik ve klinik degiskenlerin gruplar arasinda karsilastiriimasi
Degiskenler Opere — niiks — metastatik N=22 | De-novo metastatik N=75|p
Tanm1 Yas1 MeantSD | 67,00£8,91 66,84+9,87 0.946
Cinsiyet 0,971
Kadin 3(13,6) 10 (13,3)

Erkek 19 (86,4) 65 (86,7)

Sigara 0,036
Hig Igmemis 2 (10) 9 (12,5)

Birakmis 12 (60) 21 (29,2)

Aktif Icici 6 (30) 42 (58,3)

ECOG PS 0,460
0 15 (68,2) 44 (58,7)

1 6 (27,3) 29 (38,7)

2 1(4,5) 2 (2,7)

Histoloji 0,092
Adenokarsinom 11 (50) 45 (60)

Squamoz 11 (50) 22 (29,3)

Diger 0(0) 8 (10,7)

PDL-1 0,389
<1 10 (55,6) 26 (37,7)

1-49 5 (27,8) 26 (37,7)

>50 3(16,7) 17 (24,6)

Metastaz Tipi 0,920




Oligometastatik 12 (54,5) 40 (53,3)

Polimetastatik 10 (45,5) 35 (46,7)

Akciger Metastazi 0,951
Yok 9 (40,9) 35 (46,7)

Ipsilateral 5(22,7) 14 (18,7)

Kontralateral 6 (27,3) 18 (24)

Bilateral 29,1 8 (10,7)

Plevra Metastazi 0,728
Yok 15 (68,2) 54 (72)

Var 7(31,8) 21 (28)

Beyin Metastazi 0,466
Yok 17 (77,3) 63 (84)

Var 5(22,7) 12 (16)

Karaciger Metastazi 0,585
Yok 19 (86,4) 61 (81,3)

Var 3(13,6) 14 (18,7)

Kemik Metastazi 0,833
Yok 10 (45,5) 36 (48)

Var 12 (54,5) 39 (52)

Adrenal Metastaz 0,033
Yok 20 (90,9) 51 (68)

Var 2(9,1) 24 (32)

1. Basamak Rejim 0,787
Kemoimmunoterapi |19 (86,4) 63 (84)

Mono 10 3(13,6) 12 (16)

Progresyon 0,069
Yok 21 (95,5) 59 (78,7)

Var 1(4,5) 16 (21,3)

Mortalite 0,838
Sag 19 (86,4) 66 (88)

Eksitus 3(13,6) 9 (12)




Tablo 2: Hastalara ait OS karsilastirmalari

Degiskenler 1 yillik % [ Median Ay (%95 CI) | p degeri
Genel 85,9 18,46 (-)

Yas 0,786
<65 81,2 -()

>65 88,4 18,46 (-)

Cinsiyet 0,595
Kadmn 69,2

Erkek 88,4 18,46 (-)

ECOG 0,001
0 94,1

1-2 73,4 18,46 (-)

Cerrahi Oykiisii 0,358
Yok 89,4 18,46 (-)

Var - 6,36 (3,05 - 9,67)

Histoloji 0,492
Adenookarsinom 81,1 -(-)

Squamoz 96,9 18,46 (-)

Diger - -(-)

PDL-1 0,914
<1 86,5 18,46 (-)

1-49 89,5 -(9)

>50 66,5 -()

Metastaz Tipi 0,168
Oligometastatik 90,3 18,46 (12,48 - 24,45)
Polimetastatik 80,7 -(5)

Beyin Metastazi 0,949
Yok 84,3 -()

Var 94,1 14,36 (-)

Grup 0,435
Opere — niiks — metastatik |- -(-)




De-novo metastatik 89,2 18,46 (-)

1. Basamak Rejim 0,082
Kemoimmunoterapi 89,8 -(-)

Mono 10 70,7 14,36 (-)

ORR 0,073
PD + SD 82,9 -()

CR+PR 94,7 -()

DCR 0,003
PD - -()

CR+PR+SD 93,8 -(-)

iIrAE 0,566
Yok 88,4 18,46 (-)

Var 50,0 6,36 (-)

Steroid Gereksinimi 0,536
Yok 88,2 18,46 (-)

Var - 6,36 (-)

Tablo 3 : Hastalara ait PFS karsilastirmalari

Degiskenler 1 y1llik % | Median ay (%95 Cl) | p degeri
Genel 67,4 17,46 (-)

Yas 0,598
<65 54,0 -(-)

>65 72,3 17,46 (-)

Cinsiyet 0,328
Kadin 92,3 -(-)

Erkek 63,1 17,46 (6,39-28,54)

ECOG 0,094
0 78,1 -(-)

1-2 50,1 17,46 (-)

Cerrahi Oykii 0,442
Yok 65,9 17,46 (8,54 - 26,38)

Var - -(5)




Histoloji 0,277
Adenokarsinom 62,0 12,46 (-)

Squamoz 66,7 17,46 (-)

Diger - -(-)

PDL-1 0,703
<1 64,9 17,46 (-)

1-49 57,0 -()

>50 69,1 -()

Metastaz Tipi 0,039
Oligometastatik 75,8 17,46 (10,05-24,86)
Polimetastatik 57,4 -(-)

Beyin Metastazi 0,758
Yok 65,1 17,46 (1,86-33,06)

Var 86,7 12,46 (-)

Grup 0,342
Opere — niiks — metastatik |- -(-)

De-novo metastatik 65,1 17,46 (8,52-26,40)

1. Basamak Rejim 0,548
Kemoimmunoterapi 68,3 17,46 (-)

Mono 10 60,9 12,46 (3,30 - 21,62)

ORR 0,003
PD + SD 45,7 7,86 (-)

CR+PR 80,0 17,46 (8,29-26,63)

DCR <0,001
PD - 3,20 (-)

CR+PR+SD 70,3 17,46 (8,04-26,89)

iIrAE 0,720
Yok 68,6 17,46 (8,58-26,34)

Var - 5,83 (-)

Steroid Gereksinimi 0,411
Yok 66,5 17,46 (-)




Var

-()




