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» Akciger hastaligi (KOAH-IAH) olan hastalarda kemoterapi

* Kronik akciger hastaligi olanlarda dikkat edilmesi gerekenler
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* Akciger toksisitesine sebep olan sitotoksik ilaclar
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AKCIGER HASTALARINDA KEMOTERAP]

e Akciger hastaligi (KOAH olan hastalarda kemoterapi)

* KOAH olan hastalarda ve interstisiel akciger hastaligi olan
hastalarda yapilan calismalarda kemoterapi almanin sagkalim
Uzerinde olumsuz bir etkisi olmadigi gosterilmistir.
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AKCIGER HASTALARINDA KEMOTERAP]

* Bazi calismalarda akciger kanseri ve KOAH olan hastalarda
sagkalim daha iyi olarak bulunmustur (Bias: Koah hastalarinda
tani daha erken koyulabilir ve hastalik yuki daha azdir)

* Sagkalim herhaltkarda kisa oldugu icin KOAH in olumsuz
prognostik etkisi gosterilememis olabilir
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AKCIGER HASTALARINDA KEMOTERAPI

e Operable akciger kanserlerinde KOAH var ise sagkalim daha
kisadir

* Ancak in-operable akciger kanserli hastalarda sitotoksik
kemoterapi ve tirozin kinaz tedavisi alan hastalarda
sagkaliminin KOAH olan ve olmayanlarda birbirinden daha
farkli olmadigi gosterilmistir
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Table | Demographic and clinical characreristics of the study

population
n=324 Mon-COPD COoOPD P-value
(5Z2.37%) (4T.Tx)

Age (years) 66413 7O+10 0.002
Sex (male) 02 852 0510
Packfyears 43434 31x+33 0.06
Mever smolking (26) 1.4 2.9 0005
Karnofsig 67134 65131 0.87
ECOG 0.8=0.8 1 0.9 S
Stage 3B (%) 38% 42% 0.58
Stage 4 (%) 62% s58%
FEWI (L) 2. 10074 1.5640.47
FEWVI (%) ali24 &3xlée
i (L) 2.6TH0.94 2. T 1074
FWVC (%) 79433 85419
GOLD stage

1 A5.6%

2 4T.6%

3 1449

- 2.49%

Abbreviations: n, rumber; COPD, chronic obstuctive pulmonary disease: BECOG,
Easvern Cooperative Onoclogy Group; NS, ot significanc; FEV 1, forced expiratory
woldume in | second; PVWIC, forced wital capacity: GOLD, Global Initiative fior Chronsc
Obsvructive Lung Disease.
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Table 2 HRs for overall survival according to main clinicopathological variables

Univariate HR P-value Multivariate HR P-value
(95% CI) (95% CI)
Age 1.00 (0.99-1.01) 089 1.00 (0.99-1.01) 0.94

- 082 (061-1.12) 02 1.34 (0.81-2.22) 026
Stage (3B versus 4) 061 (0.48-0.78) - 067 (0.50-089) 0.006
ECO 132 (1.17-1.50) 000 133 (1.11-1.59) 0.002

Packiyea | (0.99-1.00) iy I (0.99-1.00) 693
W 1.12 (0.85-1.47) 120 (0.83-1.50)
SoTogy 122 (1.01-1.46) 004 1.06 (0.94-1.20) 03¢

Abbreviations: HR. hazard ratio; Cl, confidence interval: HR . adjusted hazard ratio; ECOG, Eastern Cooperative Oncology Group; COPD, chronic obstructive pulmonary
disease.
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Figure 2 Kaplan—-Meier curve of owverall survival in COPD and non-COPD
patients.

Mote: There were no significant differences beoween both populations (log-rank
[Mamtel-Cox]. P=0.65).

Abbreviation: COPD, chronic obstructive pulmonary doease.
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Nonsmall Cell Lung Cancer and Interstitial Lung Disease
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Study Country Male, % Mean Age, yr Study Design Sample Size First-Line Chemotherapy
Shukuya 2010 Japan 86.7 68 RS 15 cp”

Minegishi 2011 Japan 77.8 71 PS 18 cp'

Kinoshita 2012 Japan 95.5 70 RS 22 CP, PV, PD*
Okuda 2012 Japan 84.2 69 RS 19 C/PV?
Watanabe 2013 Japan 85.7 68.4 RS 21 CP, CD, V1!

Choi 2014 Korea 86.5 67 RS 52 CG, PG, CM, PM"
Kenmotsu 2015 Japan 91.3 67 RS 104 MM
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SYSTEMATIC REVIEW AND META-ANALYSIS

LOPEN,

The Efficacy and Safety of Chemotherapy in Patients With
Nonsmall Cell Lung Cancer and Interstitial Lung Disease
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incidence in patients with NSCLC-ILD and ILD alone. Based
on above reasoning, we interpret that first-line chemotherapy
may be associated with higher incidence of AE-ILD. To inves-
tigate which first-line chemotherapy regimen had related to the
lowest incidence of AE-ILD, we performed a subgroup analysis,
and the only available data of carboplatin and paclitaxel regi-
men fitted well with the data of the entire population. This
demonstrated carboplatin and paclitaxel regimen would not be
related to higher incidence of AE.
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lowest incidence of AE-ILD, we performed a subgroup anal ;.rsiﬁ.
and the only available data of carboplatin and paclitaxel regi-

men fitted well with the data of the entire population. This
dmunstmtcd carboplatin and paclitaxel regimen would not be
related to higher incidence of AE.
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TABLE 3. Toxicities Other Than Acute Exacerbation of Interstitial Lung Disease Related to First-Line Chemotherapy (n=73)

Category Grade ] Grade2 Graded Graded Grade5  Grade 3 and Higher  Total
Hematological toxicity
Anemia 10 6 7 NA NA 7 23
Leukocytopenia 1 5 14 NA NA 14 20
Neutropenia 1 7 13 17 NA 30 38
Febrile neutropenia NA NA 2 NA NA 2 2
Thrombocytopenia s 9 6 NA NA 6 23
Nonhematological toxicity
18 NA 2 3 NA 1 4 b
iti NA NA 2 3 7 7
NA 1 4 1 NA 5 b
; S8 ath 3 1 1 NA NA | 5
Elevation of aminotransferase 2 3 1 NA NA 1 b
Myalgia 4 | NA NA NA NA 5
Cercbral infarction NA NA 1 NA NA | 1
Hypersensitivity NA NA 1 NA NA | 1
Fatigue 5 2 NA NA NA NA 7
Anorexia 7 1 NA NA NA NA 8
Vomiting 3 NA NA NA NA NA 3
Hiccough 1 1 NA NA NA NA 2
Nausea 12 6 NA NA NA NA 18
Constipation 5 2 NA NA NA NA 7
Diarrehea NA NA NA NA 1 | 1
Creatining | NA NA NA NA NA 1
Renal dysfunction | NA NA NA NA NA 1
Peripheral neuropathy 5 4 1 NA NA 1 10
Arthralgia 2 NA NA NA NA NA 2
Alopecia 7 NA NA NA NA NA 7
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CONCLUSION
Chemotherapy might be an effective therapy for patients
with NSCLC-ILD, but it might associated with higher inci-
dence of AE. To ensure the efficacy and safety of chemother-
apy, more clinical trials with control groups should be
performed in a larger more widespread patient population.
Further, to investigate the optimal chemotherapy regimen,

head-to-head trials should be performed.
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AKCIGER HASTALARINDA KEMOTERAP]

 Akciger hastaligi (KOAH-IAH) olan hastalarda;
* Operable hastalarda akciger hastaligi sagkalimi olumsuz etkiler

* Cerrahi disi tedavi alanlarda akciger hastaligi sagkalimi
etkilemiyor gibi gbérinlyor

* KOAH olanlarda sitotoksik tedavilerde rehberler aynen
uygulanabilir
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AKCIGER HASTALARINDA KEMOTERAP]

* [AH olan hastalarda yan etkiler (IAH alevlenmesi) kemoterapi
sonrasinda biraz daha fazla olabilir

* [HA olanlarda eger akciger kanseri tedavi ediyorsak karboplatin
—paklitaksel rejimi tercih sebebi olabilir

» Akciger toksitesi bilinen ilaclardan kacinmaliyiz
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Kemoterapi alan hastalarda Akciger hasarinin
mekanizmasi ve patojenez:

* Oksidasyon ile antioksidan mekanizmalar arasindaki denge
(serbest O, radikalleri-Mit.C),

 Immiuinolojik sistem (CD4/CD8 1),
e Matriks tamir mekanizmasi
* Alveoler tamir mekanizmasinin bozulmasi (EGFR TKl’leri),

* Proteolitik sistem (sitotoksik ilaclar proteaz inhibitorlerinin etkisini
azaltir) ve

* Merkezi sinir sistemi (pulmoner kapiller gecirgenlik Gzerine etkisi
var)

* Sistemik sitokinler pulmoner kapiller gecirgenligi artirr.

* Sonug¢: Pulmoner hasara neden olan enflamatuvar reak.larla,
koruyucu detoksifikasyon reak.lari arasindaki dengenin bozulmasi.



Siklik ve risk faktorleri:

e Siklik: %10’dan az,

e Kimulatif doz,
* Esik degeri olan ilaclar (bleomisin),
* Dogrusal iliski (BCNU),

* Yas (>70), KRY

* RT (bleomisin, busulfan ve mit-c): Eszamanli veya ardisik
uygulama,
* Bleomisin-RT
e Eszamanli ADR
* Busulfan 6ncesi RT
* Once veya eszamanl Act-D

 Oksijen tedavisi (cyc, bleo ve mit-c)
* Kombine tedavi rejimleri (bleo, mit-c, cyc, mtx ve bcnu).



Tanimlanan klinik sendromlar:

Interstisiyel pnédmonitis-fibrozis

(

Figure 3. Thin-section CT scan of the chest show-
ing ground glass opacities in the lung parenchyma,
indicating interstitial inflammation and/or fibrosis.

Non-kardiyojenik pulmoner 6dem




llaca bagli akciger hasar

llaca Bagli akciger hasari Kemoterapi kullanimi yayginlastikca daha cok
gorulen ve daha cok taninan bir yan etkidir.

Solunum sistemini her bolumi
»Parenchyma  Bleomycine Amiodarone
» Airways Aspirin, Penicillamine
»Pleura All trans retinoic acid
»Vasculature Fenfluramine
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Toksisite tipleri
(Parankimal hastalik)

» Interstitial pneumonitis/fibrosis (En sik gortlen).

» Hypersensitivity pneumonitis

»Non-kardiyak pulmoner 6dem (ATRA).

» Akut pneumonia (mitomycin, vinca alkaloids, Gefitinib, everolimus).
» Pulmoner renal sendrom.

» Pulmoner venooklusif hastalik.
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ILACA BAGLI AKCIGER TOKSISITESI
Ayirici tani

» Dikkatli gozlem:

Oksuiriik, Egzersiz intoleransi, Nefes darligi, Akciger grafisinde
yeni bulgular.

»Kullanilan her ilacin toksisite paterninin bilinmesi
»Hastalik ve enfeksiyon gibi diger olasi problemlerin ekartasyonu
» Yiiksek riskli hastalara dikkat edilmesi
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Avyiricl tant:

e KT akc.inin karakteristik * Kr.akc.hast.i,
radyolojik 6zelligi yok,
* Normal,
* DiffGz infiltratif gorinim,
* Bilateral homojen/heterojen * RT’ye sekonder pndmonitis

opasiteler, ve interstisiyel fibrozis,
* Hiler/mediastinal LAP

* Ploral eflizyon...

e Opportunistik enf.,,
* Lenfanjitik akc.metastazi,

* Pulmoner hemoraji,

* 0,'ye baglh pulmoner
toksisite,

* GVH hastaligi...
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ILACA BAGLI AKCIGER TOKSISITESI
tanidaki problemler

>l1laclar genellikle kombinasyon olarak verilir ve sorumlu ajan tam
olarak tesbit edilemeyebilir.

>llac toksisitesi ile birlikte genellikle enfeksiyonlar ve hastalik
progresyonu da tabloya eslik eder ve taniyi zorlastirir.
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ILACA BAGLI AKCIGER TOKSISITESI
tanidaki problemler

»Hastaliga ait herhangi bir patognomonik klinik radyolojik ve patolojik
bulgu yoktur.

»Yeni ajanlar tedavi planlarina sik eklenmekte ve bu iyi bilinmeyen
veni toksisitelerin ortaya citkmasina yol agmaktadir
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Tani (1):

* Anamnez
* Sinsi baslangic ve stiregenlik,
* Semptomlar: Kuru 6kstruk ve nefes darligi,

* Belirtiler: Ates, takipne, ral, goglis ekspansiyonunda {, ve
ekspansiyonda asimetri,

* Eozinofili (MTX, prokarbazin),
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Tani (2):

* Radyoloji: Akciger grafisi
ve BT
* Normal,
* Bibaziler lineer dansite,

* Nodller, interstisiyel,
alvelolar ve miks patern

* Ploral eflizyon.




Tani (3):

* Pulmoner fonksiyon
testleri:
* Hipoksemi,
* Azalmig DL,

e Restriktif ventilatuvar
defekt;

* Vital ve total akciger
kapasitesinde {,,

* Arteriyel kan gazi
* Hipoksemi
* Hipokapni




Tani (4):

* Akciger biopsisi:
* Endotel hiicre hasari,
* Fibroblast proliferasyonu,
* Hyalen membranlar,
* Noduler enflamasyon,
* Fibrozis
* Balgam sitolojisi:
* Malign gérinimlu

hiicreler (busulfan
toksisitesi)




KEMOTERAPI ALAN HASTALADA AKICGER
TOKSISITESI
TEDAV]
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Tedavi:

e ilacin kesilmesi,
* Benzer toksik etkisi olan ajanlarin kullanilmamasi,

* Kortikosteroid uygulamasi:
 Hafif olgularda 1 mgr/kgr giin
 Ciddi olgularda 1 gr/glinx3 giin

* Bronkodilatator, vazopressor ajanlar...
* Destek tedauvisi

* Transplantasyon.
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llac Sikhk Doz Baslangic | Reaksiyon | KS ile Geri Risk
(%) Dontsum | Faktorleri
1-20 Evet, Hemen-Aylar | A B, F, H Olasi Cok
> 450 U

1-10 Evet 1.yildan sonra F Bazen RT, KT
2-30 > 1500 mg | 2 ay-17 yil A F Nadir Cok
20 Evet 2-21 glin E Sipheli | Toplam doz
3-10 Olasi 2-6 hafta A F %50 Cok

8 Hayir 10 gun-dyIl | E, F, H, P Sik Cok
Nadir Evet 6-9 ay A F Bazen KT
Nadir Olasi 3 hafta-3 yil E,F H Sik/Bazen KT, RT
Nadir Hayir 2-6 ay H Olasi

Casciato DA. MCO 2004, 573-587.




Diger Ajanlar

* [rinotekan  Oksaliplatin
* Doz bagimli yan etki, * inf.iliskili reak. (5-50 dak.)
* Sikhk: %2-16 (%0.4), * Intersti.pndmoni - fibrozis
* Diger risk faktorleri, * 3-6 ay sonra
* Ampirik KS? e KS uygulamasi?
* Taksanlar
+ Paklitaksel %0.73-12 * Gemcitabine
* Dosetaksel %7-26 ’ !)ispne %5-25
e Risk faktorleri * Interstisiyel fibrozis (nadir %1)

e Pulmoner infiltrat 1 hf-3 ay -
fibrozis

e KS uygulamasi
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Bleomycin

» Polypeptid - macrolide bir ajandir DNA da interkalasyon yaparak kiriklara
sebep olur.

»Bobrekler tarafindan elimine edilir.
»Bleomisin direnci “bleomycin hydrolase” enzimi varhgi ile koreledir
» Bu enzim deri ve akcigerde diistik konsantrasyonlarda bulunur.

*Hecht SM. J Nat Prod 2000;63(1):158-68
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Bleomycin Pulmonary Toxicity (BPT)

»>Insidans:

- Toksisite insidansi %6-10 dur fakat SFT de farkedilen subklinik toksisite
orani %25 lere varir.

- Hastalarin yaklasik olarak %2 si pulmoner fibrozis den kaybedilir.
- Gec¢ pulmoner nodil gelisimi sebebi ile hastalik niksua ile karisabilir
- Bleomisin ile karsilasinca herzaman toksisite riski vardir

1-O’Sullivan et al, Annals of Oncology 14:91-96, 2003
2-Simpson et al, Br J Cancer 78: 1061-1066, 1998
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BLEOMISIN PULMONER TOKSISITESI

Risk faktorleri

1- Kimulatif doz: 100 ve 400 |U arasinda toksisite sporadiktir
ancak bu dozlardan sonra insidans belirgin olarak artar.

2- DUsuk GFR.

3- Yasl hasta

4- Oksijen maruziyeti.

5- llacin bolus olarak verilmesi (devamli infiizyon daha iy).
6- Akcigerdeki hastaligin genisligi

7- Daha onceki akciger hastalig

8- Sigara icimi

9- GCSF kullanimi ??

Kimulatif doz ve azalmis bobrek fonksiyonlari bilinen en dnemli
risk faktorleridir.



Patoloji

» Fizyopatoloiji:
» Oxidant/antioxidant sistemdeki denge bozukluguna bagli toksisite vardir.

»Inflamatuar hiicrelerde ve fibroblastlara artis sitokinlerin induksiyonu ve
vaskuler hasar vardir

> TGF- Beta. Artar

» Patoloji

»Inflamatuar ve immun hiicrelerin artisi ile birlikte olan interstisiel 6dem,
pulmoner fibrozise ve artmis kollajen depozitlerine sebep olur (fibrosing
alveolitis).

»Bleomisin e bagli toksisitede BAL da notrofil sayisinda artma ve bazi
hastalarda eozinfillerde artma goralar

* Hay J, et al. Arch Toxicol 1991,65(2):81-94



KLINIK BULGULAR

»Subakut olarak baslar (1-6) hafta

» Non-produktif okstriik, dispne, takipne, hipoksi

» Ploritik veya substernal gogus agrisi

> Ates

»>Raller

» Azalmis DLCO ve restriktif akciger hastaligi bulgulari
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ki farkl klinik sendrom

Intersitial Pneumoniti/Fibrozis

»Siklikla gorilen

»Subakut veya kronik
(Haftalar ve aylar icinde )

»Semptomlar: Dispne ve kuru
oksuruk;

» Ates ve sistemik semptomlar
nadirdir

» Fizik muayene: Bilateral bazal
krepitan raller .

» Grafilerde : Artmis retikiller
infiltratlar, ileri evrelerde fibrozis ve
balpetegi manzarasi.

»SFT de azalmis DLCO gozlenir

Hypersensitivite Pneumoniti

» Nadir

» Akut- subakut( erken baslangic)
» Ates, yorgunluk, myalji ve artralji

> Okstiriik ve dispne daha sonra
ortaya cikar

» Eozinofili gozlenebilir

» Grafilerde : Fokal, lobuler veya
diffuz infiltatlar goralir

»SFT de azalmis FEV1



Tani

» Klinik radyolojik ve patolojik bulgular ile birlikte diger sebeplerin
ekartasyonu gereklidir

— Klinik bulgular ve gértntuleme
— SFT
— Bronkoskopi ve BAL.
— Acik biopsi
» Patognomonik bir bulgu yoktur
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Interstisiyel Pneumonit/Fibrozis

Muayene:
Bibasilar raller

lliskili ilaglar:
Bleomycin
Mitomycin
Cyclophosphamide




Interstisiyel Pneumonit/Fibrozis

Initial Resolution




Erken taniyi nasil koyariz?

» Grafilerde akcigerlerde degisiklikler tesbit edilirse ilac kesilebilir

»DLCO (pulmonary diffusion capacity for carbon monoxide ) ‘nun aralikli
Olcimu subklinik bleomisin tosisitesini gosterebilir.

»DLCO aylik olarak takip edilebilir, DLCO tedavi 6ncesinin %30-35 (%25 ?)
ine duserse ilag kesilmelidir.
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AKCIGER HASTALARINDA KEMOTERAP]

» Akciger hastaligi (KOAH-IAH) olan hastalarda kemoterapi

* Kronik akciger hastaligi olanlarda dikkat edilmesi gerekenler

* Kemoterapi alan hastalarda gorulen akciger komplikasyonlari
* Akciger toksisitesine sebep olan sitotoksik ilaclar

* Tirozin kinaz inhibitorleri ve akciger toksisitesi

* Immunoterapi ve akciger toksisitesi

emterdismlmer G E N C L E R. L E
dernegi ONKOLOJIYE
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* Anti-EGFR ajanlar —

* Bu ajanlarin pulmoner toksisitesinin mekanizmasi tam olarak
bilinmemektedir. EGFR tip Il pneumositlerde exprese edilir ve
alveolar duvar tamirinde gorevlidir. Sepsis, radyoterapi, diger ilaglara
bagli hasar veya daha onceki akciger hasari durumunda EGFR
inhibisyonu da varda hasar daha fazla olabilir.

e Gefitinib, Erlotinib and Osimertinib, afatinib Kictik molekilli EGFR
tirozin kinaz inhibitorleridir.

* Gefitinib , afatinib ve Erlotinib ile tedavi olan hastalarin yaklasik %1
inde ve Osimertinib ile tedavi edilen hastalarin %3 Ginde akciger
toksisitesi goruldr.

DR g
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* Anti-EGFR ajanlar —

» Akciger toksisitesi. yaklasik tedavinin 2-3 aylarinda gordulir, eger
hasta sigara icicisi ise ve daha 6ncesinde akciger hastaligi var ise
hastanin akciger toksistesi riski daha fazladir. Mortalite dustktur.
(%0.5)

* Tedavi genellikle konservatifitir, ilac kesilir, oksijen destegi verlir,
gerekirse mekanik ventilasyon yapilir.

* Sistemik steroidlerin yeri kesin olmamak ile birlikte genellikle tavsiye
edilir.

&
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Diger Ajanlar

* Trastuzumab
* Pnomonitis %0.4-0.6
e Tedaviden 6 hafta sonra

* Bevasizumab
* Pulmoner hemoraji
* Pulmoner TE

* Imatinib
* Pulmoner 6dem
* Pnomonitis (1-40 hafta)
* KS tedavisi

interdisipliner
onkoloji

dernegi

* Gefitinib
* interstisiyel pnémoni
* Diffliz alveoler hemoraji
* Pulmoner fibrozis
* Sikhk %0.3-2 (1/3 fatal)
* Risk faktorleri 6Gnemli

e Erlotinib
e Siklik %1

* Fatalite ylksek
* KS?

GENCLERLE
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* Anti-EGFR ajanlar — Akciger toksisitesi

* Gefitinib: Asyalilarda %2-6 Beyazlarda: %0.5
* Erlotinib: %1

 Afatinib: %1

e Osimertinib: %2-3

* Imatinib: %1

* Dasatinib: %25 — plevral efuzyon
* Nilotinib :%1

* Sorafenib-Sunitinib: %1

* Pazopanib: %3

* Trastuzumab: %1

* TDN1:50.8-1.2

* Rituximab: Cok nadir



AKCIGER HASTALARINDA KEMOTERAP]

» Akciger hastaligi (KOAH-IAH) olan hastalarda kemoterapi

* Kronik akciger hastaligi olanlarda dikkat edilmesi gerekenler

* Kemoterapi alan hastalarda gorulen akciger komplikasyonlari
* Akciger toksisitesine sebep olan sitotoksik ilaclar

* Tirozin kinaz inhibitorleri ve akciger toksisitesi

* Immunoterapi ve akciger toksisitesi
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* Pneumoni “check point” inhibitor tedavisi sonrasinda nadir
gorulebilen ancak fatal olabilen bir yan etkidir.

* |laca bagli peumonit tanisi diger ilac toksisitelerinde oldugu gibi
ayirici tanilarin tam olarak yapilmasi ile konur

* (Enfeksiyon, hastalik progresyonu, firsatci Enfeksiyonlar, KOAH)

emterdismlmer G E N C L E R. L E
dernegi ONKOLOJIYE
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* Pneumonitis insidansi genelde %5 dir
* anti-PD-1 veya anti-PD-L1 monoterapisinde %3

e anti-CTLA-4 ve anti -anti-PD-L1 kombinasyon tedavisinde
insidans %10 dur

 pneumonit baslamadan 6nceki zaman suresi degiskendir
median zaman 2.8 aydir. (9 glin - 19 ay arasi), Kombinasyon
tedavisinde daha erken gorulir (median 2.7 ya karsi 4.6 ay). En
belirgin semptomlar dispne (%53) ve oksuiriktir (%35)

* Hastalarin 1/3 (i asemptomatiktir

il"ll.:g‘r‘cv.lsi:s_ipliner G E N c L E R. L E
derr.'n.eéri o N Ko LOJ IYE.
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* Checkpoint inhibitor immunoterapisine bagl pneumonitis de
herhangi bir karakteristik radyolojik ve patolojik bulgu yoktur.

* Akciger tomografisi tani icin gereklidir

* PA. Akciger grafisi. Vakalarin % Gnde radyolojik bulgulari
gostermez

@mterdsnplmer G E N C L E R. L E
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Radiologic subtypes Representative image Description

' * Discrete patchy or confluent
Corrygpat:ig::;c consolidation with or without air
pneumonia-like bronchograms |
(n=5,19%) * Predominantly peripheral or
| subpleural distribution
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N\

® Discrete focal areas of increased
Gmunditglass i
(n ZP;; ';%) * Preserved bronchovascular
| markings
GENCLERLE
ONKOLOJIYE
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® Increased interstitial markings,
interlobular septal thickening

® Peribronchovascular infiltration,
subpleural reticulation

* Honeycomb pattern in severe
patient cases

Interstitial
(n = 6, 22%)
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Hypersensitivity
(n=2,7%)

r |

\

A

4

® Centrilobular nodules
* Bronchiolitis-like appearance
® Tree-in-bud micronodularity

GENCLERLE
ONKOLOJIYE
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Preumonitis » Mixture of nodular and other
not otherwise subtypes
specified # Not clearly fitting into other
(n=4,15%) subtype classifications
N A
GENCLE B LE
ONKOLOJIYE
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NCI CTCAE v4.0 pneumoniti

Adverse event (Grade ] (Grade 2 Grade 3 Graded Grade s
Pelmonit Asymptomaticy cinicalor | Symptomatic; medical | Severe symptoms; [imiing | Life-threatening respiratory | Deafh
dqnostic observations | intevention indicated: | selfcare ADL; oxygen | compramise: Lrgent
only: interventionnot | imiting instrumental ADL | indicated Intervention indicated (g
Indicated tracheastomy or ntubation)
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* Pneumonit tanisi konulan hastalarin grade 1. veya grade 2
tutulum orani %72 idi

* Oliim orani sadece %0.5 dir ve. % 86 hastada tedaviyi kesme ve
immunosupresif tedavi ile dizelme gozlenir.

* Radyoterapiden yillar sonra bile Radyasyon “recall”
pneumonitisi gozlenebilir.
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e Grade 1 yan etki olan hastalarinda immunoterapiyi 2-3 hafta
sure ile kesmek yeterlidir eger semptomlar progrese olursa
kortikosteroidler gereklidir.

* Grade 2 yan etki olan hastalarda genellikle steroid kullanimi
gereklidir. Eger semptomlarda kotllesme olursa ek steroidler
gerekli olabilir.
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* Grade 3 yan etki gorilen hastalarda ise steroid kullanim
gereklidir bu hastalarin bazilarinda ek immunosupresyon da
gereklidir (infliximab +- cyclophosphamide )

* Prednizolon dozu 50 mgr ve ortalama tedavi suresi 2 aydir.
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