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COVID-19 PANDEMISINDE TORASIK TUMORLER
UNITESI VE TEDAViI UYGULAMALARI

Ulkii Yilmaz, Pinar Akin Kabalak

Diinya Saglk Orgiitii (DSO) 11 Mart 2020 tarihinde ‘Severe Acute Respiratory Synd-
rome corona virus 2’ (Sars-CoV-2) hastaligini pandemi olarak tanimladiktan sonra tim
Ulkeler igin t¢ 6ncelik tanimladi: Saglik ¢calisanlarinin korunmasi, enfeksiyonun bulundu-
gu yardim gereksinimi olan Ulkelerin korunmasi ve hastalik igin ylksek risk tasiyan, eslik
eden hastaliklari olan ileri yasta hastalarin korunmasi. Hastalik igin risk tasiyan, yiksek
riskli hastalar tanimlamasinin ilk siralarinda kanserli hastalar yer almaktadir (1). SARS-
CoV-2 hastalik riski kanserli hastalarda mevcut kansere bagl ya da bu nedenle verilen
tedaviden kaynaklanan nedenlerle daha yuksektir (2).

Akciger kanseri tim Diinya’da erkeklerde ve kadinlarda ikinci sirada goérulen, kan-
serlericerisinde en ¢cok 6liime neden olan kanser tlridar (3). Kanserin ve kanser tedavisi-
nin olusturdugu immiin baskilanma nedeniyle akciger kanserli hastalar, saglikli bireylere
gore infeksiyonlara oldukga yatkindir. Ayrica akciger kanserli hastalarda, sigara kullanimi
ve sigaraya bagh akciger hasari ve kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH) gibi eslik
eden diger hastaliklar nedeniyle COVID-19’a bagh ciddi komplikasyonlarin ortaya ¢ikma
olasihgi yuksektir (4,5). Hastalik siklikla fatal seyredebilmekte, akciger kanserine yonelik
etkin tanisal ve tedavi yaklasimlarinin uygulanmasini engeller nitelikte olabilmektedir
(5). Bu nedenle akciger kanserli hastalar COVID-19’dan korunma ve tedavisinde dncelik
tasimaktadir.

Eslik Eden COVID-19 Hastaligi Olan Kanserli Hastalarin Epidemiyolojik

Ozellikleri

Cin Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi’'nin 72.314 olgu iceren epidemiyolojik aras-
tirmasinda, COVID-19 tanil olgularin 107’sinin (% 0,05) kanser tanili hasta oldugu, bu
hastalardan 6’sinin 61digu, bu dogrultuda kaba mortalite oraninin % 5,6 oldugu, bu de-
gerin % 2,3 olarak bildirilen genel mortalite degerinin lizerinde oldugu ifade edilmistir

(6).

Cin’den bildirilen bir baska calismada 1.590 COVID-19 hastasinin medikal oykuleri
degerlendirilmis ve olgularin 18’inin (%1) kanser tanisi oldugu, bu olgulardan 5’inin ak-
ciger kanseri tanili oldugu (5/18, %28) bildirilmistir (7). Bir baska galismada New York’da
COVID-19 hastaligi nedeniyle hospitalize edilen 5.700 hastanin %6’sinin kanser tanisi
oldugu bildirilmistir (8). Bir baska kohort ¢alismada ise kanserli hastalarda COVID-19 has-
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talik seyrinin daha agir oldugu ve akciger kanserli hastalarda 6lim hizi %18,1 olarak ve-
rilmistir (9). Yapilan ¢alismalar kanserli hastalarin COVID-19 infeksiyonuna daha duyarl
oldugunu ve infeksiyonun bu hastalarda daha agir seyirli oldugunu gostermektedir. Bu
durumun olasi nedenleri: Kanser tanili hastalarin aile bireyleri esliginde sik hastane bas-
vurularinin olmasi, kanserli hastalarin daha yasli, pandemi algilarinin geng bireylere gére
daha zayif, infeksiyon koruma 6nlemlerinin daha zayif olmasi, almis olduklari cerrahi, ke-
moterapi, radyoterapi ve immiinoterapi nedeniyle infeksiyonlara duyarhhigin daha fazla
olmasi, hastalarin ¢ok sayida eslik eden hastaliga sahip olmasi olarak siralanabilir (10).

Klinik Seyir, COVID-19 Hastaliginin Erken Tanisi ve Ayirici Tani

Akciger kanserli hastalarda timoriin ve uygulanan tedavilerin komplikasyonlarina
(kemoterapi, radyoterapi, immiinoterapi, cerrahi gibi) bagh gelisen en sik semptomlar
Oksirik ve nefes darhgidir. Bu iki semptom COVID-19 tasiyan olgularin da en sik belirtisi
olmasi nedeni ile kanserli olgularda ayirici taninin dikkatli yapilmasi geregini dogurmak-
tadir. Akciger kanserli hastalarin toraks bilgisayarli tomografilerinde (BT) hastalik ve te-
davi komplikasyonlarina bagli cok farkl patolojik goriintiler mevcuttur. Klinik ve radyo-
lojik tiim bu benzerliklere bagli olarak akciger kanserli bir hastada COVID-19 hastaliginin
ayirici tanisini yapmak oldukga giic olup ayrintili bir degerlendirmeyi gerektirir (10).

Kanser Tedavilerinin COVID-19 Hastalik Seyrine Etkileri:

Cin’den bildirilen dort retrospektif calismayi iceren meta-analiz ¢calismasinda, CO-
VID-19 hastahg tanisindan 2-4 hafta 6nce aktif kanser tedavisi alan hastalarda hasta-
nede olimlerin, bu tir bir tedavi almamis hastalara gére dort kat daha fazla oldugu
bildirilmistir (OR 3.99, %95 Cl 2.08-7.64) (11). Daha sonra ‘Uluslararasi COVID-19 ve
Kanser Konsorsiyum Kayit Calismasi’'nda (USA, Canada and Spain from the COVID-19
and Cancer Consortium: CCC19) ise yakin zamanda alinan aktif onkolojik tedavinin CO-
VID-19 hastaligina bagh mortalite riskini artirmadigi ortaya konmustur. Ayni ¢alismada
cok degiskenli analizde bagimsiz bazi faktorlerin: ileri yas, erkek cinsiyet, sigara 6ykisd,
iki veya daha fazla eslik eden hastaligin olmasi, Eastern Cooperative Oncology Group
(ECOG) performans statusunun 2 ve daha fazla olmasi, aktif kanser olmasi, azitromisin
ve hidroksiklorokin alinmasinin 30 giinliik mortaliteyi artirdig1 gosterilmistir (12). Benzer
sekilde ingiltere’den bildirilen, 800 kanser hastasinin degerlendirildigi prospektif kohort
¢alismada, son dort hafta icerisinde immiinoterapi, hormon tedavisi, hedefe yonelik te-
davi ve radyoterapi almanin mortalite Uzerine etkisi olmadigi gosterilmistir. Mortalitenin
%28 olarak bildirildigi calismada, son dort hafta igerisinde kemoterapi alan hastalarin
almayanlar ile karsilastirildiginda mortalite riskinin artmadigi bildirilmistir (13).

Torasik kanserli 295 hastanin degerlendirildigi TERAVOLT calismasinda olgularin
%73’lintn hospitalize edildigi, %35 olgunun 6ldugu bildirilmistir (14). Bu ¢alismanin 200
hasta igeren, 6n raporlarinin yayinlandigi ¢calismada ylksek hospitalizasyon oranlarina
ragmen, yogun bakima yatis oraninin %10 oldugu bildirilmistir (15). Ug ay igerisinde
kemoterapi alan hastalarda 6lim riskinin, almayan hastalara gére daha yiiksek oldu-
gu belirtilmistir (HR 1.7, %95 Cl 1.1-2.6). Hasta 6zellikleri degerlendirildiginde; olgularin
%50’sinin metastatik hastalik oldugu, 1/3’Gniin kemoterapi aldigi, %’Gniin sadece immi-
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noterapi ve %19’unun tirozin kinaz inhibitéri aldigi belirtilmistir. Tek degiskenli analizde
aktif kanser tedavisi ile iliskili faktor olmadigi belirtilmistir (14).

Tlm bu galismalarin sonuglari degerlendirildiginde; akciger kanserli hastalarin agir
seyirli COVID-19 hastaligi yéniinden risk altinda oldugu aciktir. Ancak bu agir seyirde et-
kili olan baslica faktorler, hastanin performans durumu ve komorbiditeleri oldugundan
her hasta tedavi plani icin multidisipliner yaklasim ile titizlikle degerlendirilerek tedavi
plani yapiimahdir (16).

Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Atatiirk Gégiis Hastaliklari ve Gégiis Cerrahisi
Saglik Uygulama Arastirma Hastanesi Torasik Onkoloji Palyatif Bakim Poliklinigi’'nde pan-
deminin basladigi 11 Mart 2020 tarihinden 11 Haziran 2020 tarihine kadar 1.943 olgu
degerlendirildi. Bu olgularin 341’i kemoterapi, 4’4 immunoterapi aldi. Olgularimizdan
108’i hospitalize edildi, bu siirecte 5 olgu COVID-19 pnémonisi nedeniyle tedavi aldi.
COVID-19 hastaligl nedeniyle 6lim hastalarimizin higbirinde gelismedi.

COVID-19’un Erken Tanisi:

Ates, kuru oksirik, nefes darligi gibi solunumsal semptomlar, I6kopeni, lenfopeni
gibi bulgular hem COVID-19 hastaliginin hem de diger enfeksiydz pndmonilerin en sik
semptom ve bulgularindandir. Akciger kanserli hastalarda zayif immiin sistem ve hasarh
akciger yapisi nedeniyle pnédmoni insidansi %50-70 olarak bildirilmektedir (17). Akciger
kanser tanili hastada ates, solunumsal semptomlar veya genel durumunda bozulma ol-
dugunda hasta COVID-19 hastaligi yéniinden ayrintil degerlendirilmelidir. Olgular, T.C.
Saglik Bakanligi COVID-19 tani rehberi dogrultusunda olasi veya kesin vaka tanimlari
Uzerinden degerlendirilmelidir (18).

Hastadan ayrintili bir temas, seyahat 6ykisi alinmali, son zamanlarda degisen
semptomlari yoninden ayrintili sorgulanmalidir. Stpheli olgu degerlendirilirken, rutin
tam kan, C-reaktif protein (CRP), hepatik ve renal fonksiyon testleri, D-dimer, kreatin
kinaz, laktat dehidrogenaz istenmelidir. Solunum yolu 6rneklerinden (nazofaringeal si-
rintd, balgam 6rnegi veya alt solunum yolu 6rnekleri) SARS-CoV-2 icin molekiler deger-
lendirme yapilmalidir. Yalanci negatif sonuglar akilda tutulmali, negatif ve klinik olarak
COVID-19’un ekarte edilemedigi olgulardan en az 24 saat sonra tekrar molekiler test
istenmelidir. Toraks BT goriintileme mimkinse yapilmaldir (Resim 1). Ayirici tanida
SARS-CoV-2 spesifik Ig M ve Ig G antikorlari istenebilir. Olasi veya kesin tani COVID-19
olgulari pandemi hastanelerinde iyilesme siirecini tamamlamahdir (10,19).

Amerikan infeksiyon Hastaliklari Toplulugu (Infectious Disease Society of Ameri-
ca: IDSA) semptomatik olup, sitotoksik kemoterapi, yiiksek doz kortikosteroid, sellller
imminoterapi gibi immunsupressif tedavi alan hastalarda, solid organ veya kdk hiicre
transplantasyonu yapilan hastalara temas oykisi sorgulanmaksizin, s6z konusu teda-
viden 48-72 saat 6nce SARS-CoV-2 RNA test yapilmasini énermektedir (20). Amerikan
Klinik Onkoloji Dernegi (American Society of Clinical Oncology: ASCO) ise asemptomatik
imminsupresif tedavi alacak hastalarda yapilacak olan testi merkezlerin olanaklari dog-
rultusunda, tglincli 6ncelikte 6nermektedir (21).
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Resim 1. Kemoradyoterapi sonrasi takipte iken ates, nefes darligi ve 6ksirik ile basvuran bir KH-
DAK olgusu. Lenfopeni ve D-dimer yiksekligi de olmasi nedeni ile iki kez SARS-CoV-2 igin
slrdnti alinmis ve negatif saptanmistir. Olgu olasi COVID-19 pnémonisi tanisi ile tedavi
altina alinmistir. 1A-C: Bagvuru sirasinda; 1D-F: Tedavi sonrasinda alinan BT kesitleri.

Ayirici Tant:

Akciger kanserli hastalar ileri yas grubu hasta olmalari, genellikle pulmoner fonk-
siyonlarinin bozuk olmasi, siklikla eslik eden ko-morbid hastaliklarinin olmasi nedeniyle
kirilgan hasta grubunu olusturur. COVID-19 hastalik semptomlari siklikla hastalik seyrine
eslik eden semptomlardir ve COVID-19 hastaliginin radyolojik bulgularini immiinoterapi,
radyoterapi ve oral tirozin kinaz inhibitor tedavilerine bagli pnémonitisden ayirt etmek
kimi zaman oldukga guctiir. Tim stpheli COVID-19, akciger kanser tanili hastalarda ayi-
rici taniya yonelik, ayrintih bir degerlendirme yapiimalidir (22).

Pulmoner infeksiyonlar:

Tim viral pnédmoniler, bakteriyel pndmoniler, Mycoplasma pneumonia, Pneumo-
cystis jirovecii pnomonisi, lejionella pnémonisi, invaziv pulmoner aspergillozis, tiberki-
loz ayirici tanida dustnilmesi gereken infeksiyon hastaliklaridir. Ayirici tanida yaklasim
etken patojenin saptanmasi ve gerekli durumlarda empirik antibiyotik tedavi uygulan-
masidir (10,19)
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Radyasyon pnémonisi:

Radyasyon pndémonisi, toraksa uygulanan radyoterapiden (RT) 3-12 hafta sonra ge-
lisen pulmoner inflamasyondur. Pnémonitis siklikla radyoterapi alaninda gelisir. Radyo-
terapi 6yklsu disinda COVID-19 hastaligi ile ayirici tanida yardimci olabilecek doért klinik
ozelligi vardir: Semptomlar RT'den belirli bir siire sonra ortaya ¢ikar ki bu siire COVID-19
inklibasyon siresinden daha uzundur. Solunum semptomlari ve isitilen rallere ek olarak
deride RT’nin olusturdugu pigmentasyon mevcuttur. Radyasyon pnémonisinde l6kosit
sayisinda ilimli bir artis s6z konusudur. Son olarak da radyografik lezyonlar COVID-19’a
gore daha sinirlidir ve RT alanina lokalizedir (23). (Resim 2).

immin kontrol nokta inhibitérleri ile tedaviden 9 giin-19 ay, ortalama 2.8 ay, sonra
gelisen immin pnémonitistir (24). Klinik tabloda nonspesifik solunum semptomlari mev-
cuttur, radyolojik olarak elementer lezyonlar; COVID-19 pnémonisine benzer sekilde bi-
lateral buzlu cam dansitesinde lezyonlar, retikiler dansiteler, peribronsiyal veya perife-
rik akciger alanlarinda yerlesim gosteren konsolidasyonlardir. Ortaya ¢ikan klinik tablo;
organize pnémoni, nonspesifik interstisyel pndmoni, hipersensitivite pndmonisi, akut
intestisyel pndmoni, brongsiyolit, bronsit, radyoterapiye sekonder ge¢ akut inflamatuvar
reaksiyon (Recall fenomeni) olabilir (25). Ayirici tani iKNi tedavi 8ykiisii ve mikrobiyolojik
tani yontemleri ile yapilmahdir.

adl

Resim 2. Kemoradyoterapi sonrasi immunoterapi slirecinde iken radyasyon pndmonisi gelisen to-
raksa sinirli kiigiik hiicreli akciger kanseri olgusu. 2A: ilk basvuru sirasindaki PA akciger
grafisi. 2B: Steroid tedavisinin 10. giinliinde elde edilen PA akciger grafisi. 2C ve 2D: Bilgi-
sayarli tomografide sag akcigerde belirgin, bilateral buzlu cam gorinimd.
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Hedefe yonelik tedavilere bagh pulmoner toksisite:

Gefitinib, osimertinib ve erlotinib tedavisine ikincil pndmonitis gelisebilir (26). Olu-
san pnomonitisin klinik ve radyolojik bulgulari COVID-19 pndmonisine benzer nitelikte-
dir. Tedavi tekrar baslandiginda tablo tekrarlayabilir (27). ilag 6ykiisii ve mikrobiyolojik
degerlendirme ile ayrici tani mimkindr.

Timor progresyonu:

Difliz pnédmonik tipte adeno karsinom progresyonu, lenfanjitik yayim, postobstrik-
tif pnémoni ile kimi zaman ayrim yapilmasi gerekebilir. Tedavi seyri boyunca elde edil-
mis olan radyolojik degerlendirmeler ve hastanin klinik 6zellikleri ayirici tani yapilirken
g6z onlinde bulundurulmasi gereken o6zelliklerdir.

Resim 3. Sag akciger yerlesimli kitle lezyon ve buna bagli atelektazi, dekompanse konjestif kalp
yetmezligi (ejeksiyon fraksiyonu %25) nedeniyle hospitalize edilen hastanin yatig akciger
grafisi (Resim 3A), yatisinin 5. giininde ateg ve pulmoner infiltrasyon (Resim 3B) nedeni
COVID-19 pndmonisi (Balgam COVID PCR pozitif) olarak degerlendirildi. Bilgisayarh to-
mografi kesitleri atesli donemde elde edilmistir.
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Kanserli hastada ates:

Kemoterapiye bagli notropenik ates, kemoterapiye ikincil ilag atesi ve neoplastik
ates ayirici tanida akla gelmesi gereken klinik tablolardir. Notropeni tanimi, mutlak not-
rofil sayisinin 500/mm>3ten az olmasi ya da baslangicta 1000/mm?®'ten az olan noétrofil
sayisinin 24-48 saat icinde 500/mm? ya da altina diismesidir. N6tropenik ates; agiz ya
da kulaktan yapilan 6l¢imde viicut sicakliginin tek bir kez, en az 38.3°C ya da bir saatten
uzun slire 38°C lizerinde seyretmesi, olarak tanimlanmistir. Bu tanimlamaya sonradan
viicut sicakliginin 12 saat icinde iki kez 38°C ve Uzerine ¢ikmasi da eklenmistir (28,29).
COVID-19 hastaliginda lenfopeni ile karakterize kan tablosu bu iki klinik durumun ayri-
minda 6nemlidir.

Kemoterapi sonrasi ilag atesi; belli bir ilacin uygulanimi sonrasi ylkselen, ilag kesi-
lince diizelen atesi tanimlar. ilag reaksiyonlarinin %3-6’si sadece ates ile kendini gosterir,
genellikle ilag uygulandiktan sonra 3-4. ginlerde ortaya gikar (30).

Neoplastik ates, timorin vicutta olusturdugu reaksiyon sonucu ortaya ¢ikar, kan-
serli hastalarda nedeni bilinmeyen atesin en 6nemli nedenidir. Tiimor dokusundan sali-
nan interlokin-2, interlokin-6, tiimor nekrozis faktor-alfa gibi sitokinlerin etkisiyle ortaya
¢ikabilir. Ginimuzde neoplastik ates ve infektif ates ayriminda kullanilabilecek kesin kri-
terler tanimlanmamistir. Neoplastik ates nonsteroid anti inflamatuar ilaglara yanithidir
(31).

Diger nedenler:

Pulmoner emboli, kardiyak yetmezlik, immin aracili miyokardit de ayirici tanida
distnulmesi gereken klinik tablolardir (10).

COVID-19 Pandemisi Suirecinde Akciger Kanserinin Yonetimi

Pulmoner Nodiil ve Klinik Evre | Akciger Kanserinin Yonetimi:

Dinya’nin ¢ok biyik bir boliminde COVID-19 pandemisi tim saglik sisteminin 6n-
celiklerini degistirmis, tiim dikkatler bu hastaligin yonetimine odaklanmistir. Hastaligin
yonetiminde olgularin tespit edilmesi, izole edilmesi, salginin kontroliine yénelik olarak
seyahat kisitlamasi ve sosyal mesafe gibi bazi kavramlara 6ncelik verme zorunlulugu kli-
nisyenleri kimi hastaliklarin yonetiminde gecikme ile risk alma arasinda denge kurmak
zorunda birakmistir. Bu anlamda karar verilmesi gereken énemli bir konu da nodil takip-
leri olmustur. Bu konuda yol gosterici olmasi amaciyla Amerikan Gogiis Uzmanlari Der-
negi (American College of Chest Physicians: ACCP; CHEST), Amerikan Radyoloji Dernegi
ve Amerikan Toraks Dernegi tarafindan da desteklenen bir yaklasim 6nerisi hazirlanmis-
tir (32). Bu ¢alismada nodiil yaklasim rehberleri gézden gegirilmis ve pandemi siirecinde
kullanilmak Gizere 12 klinik senaryo lizerinden 6neriler sunulmustur, Tablo 1 ve 2’de reh-
ber 6nerileri verilmistir (32-36). Raporda oneriler Hastalik Kontrol Merkezi (Centers for
Disease Control and Prevention: CDC) énerileri dogrultusunda acil olmayan durumlarda
gorintuleme, kontrol araliklarini agmak tzere hazirlanmistir (37).
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insidental saptanan, malignite olasilig diisiik; <8 mm, buzlu cam dansitesinde veya
kismi solid, solid komponeneti 6-8 mm nodiillerde pulmoner nodiil degerlendirilmesinin
ertelenebilecegi belirtilmistir. Nodul boyutlarinin >8 mm oldugu durumlarda ertelemek
yerine rehber Onerileri dogrultusunda degerlendirme 6nerilmektedir. Malignite olasili-
81 < % 25 nodiillerde degerlendirme 3-6 ay ertelenebilirken, olasiligin % 25-85 oldugu
nodullerde Pozitron emisyon tomografisi (PET) veya cerrahi disi bir yontemle doku ta-
nisina ulagsmak igin ilgili merkeze yonlendirme 6nerilmektedir. Malignite olasiliginin %
85’in tizerinde oldugu durumlarda ise derhal ek tanisal tetkiklere gerek olmaksizin tedavi

planlamasi yapilmasi 6nerilmektedir (32).

Tablo 1. COVID-19 6ncesi solid akciger noddllerinin degerlendirme kilavuzlari (32).

The Fleischner Der-

Nodiil CHEST® negi Lung-RADS* BTS*
<6mm DR: <4 mm op- | DR: takibe gerek yok Yillik takibe geri | <5 mm: takibe gerek
(100 mm?) siyonel takip YR: opsiyonel 12 ay donme (kategori | yok
> 4-6 mm, 12 sonra takip 2) 5-6 mm: 12 ay, eger
ay sonra takip Yeni saptanan 4- | boyut artisi yoksa 24 ay
YR: <4 mm, 12 6 mm, 6 ay sonra takip,
ay sonra (kategori 3) Voliim stabil ise takip-
Takip ten cikar,
>4-6 mm, 6-12 GoOzetim veya degerlen-
ay sonra dirme igin
takip diger segenek
eger > 400-giin VDT,
eger< 400-gin VDT ise
degerlendir
>6to<8mm DR: 6-12 ay DR: 6-12 ay (multiplise | 6 ay (kategori3) | 3.ay ardindan 12. ayda
(100- sonra takip 3-6 ay), ardindan Eger nodil yeni kontrol eger VDT > 400
250 mm?) YR: 3-6 ay tercihen 18-24 aylar ise gun, eger boyut artigl
sonra takip arasi kontrol 3. Ayda control yolfsa 24 ayda tekrar Bt
YR: 6-12 ay (multiplise | (kategori 4A) degerlendirme
3-6 ay), 18-24 ay arasi
kontrol
28 mm <5%risk, 3ay | 3.ayda BT kontrold, 8-15 mm, 3. Brock model ile deger-
(250 mm?) icinde kontrol PET/CT, veya ayda kontrol lendir

5%-65% risk,
PET-CT gekimi/
cerrahi digi
biyopsi

> 65% risk Fiz-
yolojik testler
ve evreleme
sonrasi direk
tedavi

doku elde edilmesi

(kategori 4A)
>15,2> 8, ve
Yeni gikmis/
buytyor ise,
ileri inceleme
(kategori 4B)

< 10% risk varsa yukar-
da belirtildigi gibi takip
> 10% risk, PET/CT gcek
ve Herder model

(< 10% ise takip,

> 70% rezeksiyon)

BTS: British Thoracic Society; CHEST: the American College of Chest Physicians; COVID-19: coronavirus disea-
se 2019; YR: yuksek-risk; DR: duisik-risk; Lung-RADS: Lung CT Screening Reporting and Data System (Akciger
Tomografisi Tarama Raporlama ve Veri Sistemi; VDT: volume doubling time (hacim ikiye katlanma suresi).

aLung-RADS was designed to be used in the context of screen-detected lung nodules (saptanan akciger no-
dilleri baglaminda kullaniimak Gzere tasarlanmistir).
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Tablo 2. COVID-19 6ncesi subsolid akciger noddllerinin degerlendirme kilavuzlari (32).

CHEST*

<6mm

BC: Rutin takip gerekli
degil

The Fleischner Der-
negi**

<6 mm

BC: Rutin takip gerekli
degil

KS: Rutin takip gerekli
degil

Multipl: 3-6 ay BT, stabil
ise 2 ve 4. Yilda BT

Lung-RADS3®

BC:<30 mm veya
herhangi bir boyut,
degismeden kaldi; yillik
taramaya geri donme
(Kategori 2)

KS: <6 mm: yillik tarama-
ya geri donme(Kategori
2)

BTS*

< 5 mm: Takip gerekli
degil

>6

BC: 12 ay, ardindan 3
yil, yillik

KS: < 8 mm solid, 3, 12,
24 ay, ardindan 5 yil
yillik

>8 mm solid, 3 ay, sebat
ediyorsa ileri degerlen-
dirme

>6

BC: 6-12 ay, ardindan

5 yila kadar her 2 yilda
takip

KS: 3-6 ay ardindan 5 yil,
yillik takip

Multipl: 3-6 ay, ardindan
degerlendirme en slip-
heli nodil Gzerinden

BC: >30mm veya yeni: 6
ay sonra BT (Kategori 3)
KS: Solid component<6
mm (Kategori 3); 6 ay
sonra BT;

Solid component 26-8
mm veya yeni veya bi-
yuyen<4 mm, 3 ay sonta
BT (Kategori 4A);

Solid komponent> 8 mm
veya yeni, buylyen >4
mm ileri degerlendirme
(Kategori 4B)

>5 mm: 3 ay sonra BT;
degisen morfoloji, stabil:
Brock modeli ile maligni-
te risk hesaplama: <%10
ise 1, 2 ve 4 yilhk BT ile
takip,

Risk >%10 ise gozetim,
biyopsi veya rezeksiyon

BC: Buzlu cam, KS: Kismi solid

Klinik Evre 1 kiguk hticreli disi akciger kanserli (KHDAK) olgularda primer timorin
boyut ve bliyiime hizi, metabolik aktivitesi, hastanin genel durumu goz éniinde bulun-
durularak karar verilir. Yavas buyime hizina sahip oldugu diistiniilen timérlerde cerrabhi,
kosullar gerektiriyorsa ertelenebilir. Bu hastalarin tedavi karari mutlaka multidisipliner
konseyde verilmelidir (32).

Tani ve Evreleme:

Akciger kanseri sipheli hastaya tanisal yaklasimda baslica amag, histolojik tani icin
en az invaziv yontem ile doku tanisina ulagsmaktir (38). Eger mimkiinse, aerosol olu-
sumunu minimalize etmek ve SARS-CoV-2 bulasini sinirlamak igin transbronsiyal yak-
lasimlar yerine transtorasik biyopsi tercih edilmelidir. Oncelikle invaziv goriintiileme
yontemleri yerine BT, PET-BT gibi non-invaziv mediyastinal evreleme tercih edilmelidir.
Endobronsiyal ultrasonografi (EBUS) ile nodal evreleme, BT ve PET-BT’de siipheli gbriin-
tl yok ise ihmal edilebilir. Evre Il hastalikta nodal hastalik radyolojik olarak belirgin ise
EBUS ile doku tanisi olmaksizin tedavi plani yapilabilir. Doku tanisi her zaman igin altin
standart olmakla birlikte, kaynaklarin gok kisith oldugu durumlarda likid biyopsi disiini-
lebilir (39,40).
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Erken Evre Akciger Kanseri Tedavisi:

Evre I/Il ve rezeksiyona uygun evre Ill KHDAK’li olgularda seckin tedavi yaklasimi
cerrahi rezeksiyon veya ablatif tedavilerdir (38). SARS-CoV-2 test pozitif hastalarda cer-
rahi rezeksiyon 2-3 hafta ertelenmelidir.

Rezeksiyona uygun evre llIA (T3N1) hastalik s6z konusu ise cerrahi tedavi indiksi-
yon tedavisinin ardindan planlanabilir, rezeksiyon planinda adjuvan tedavinin miimkin
oldugunca gec¢ baslanacak sekilde planlanmasi 6nerilir. Bu yaklasimda amag; hastanin
pandeminin pik yaptigi stirecte sik hastane ziyareti ile infeksiyon riskini ve kemoterapiye
bagli immiinsupresyonu 6nlemektir (41).

Stereotaktik beden radyoterapisi (SBRT) veya stereotaktik ablatif radyoterapi
5cm’den kigiik, lenf bezi olmayan KHDAK’de oldukga etkin ve minimal riskle uygulanabi-
len bir tedavidir. Bu suregte mimkuin oldugunca SBRT fraksiyon semalarinin kisaltilmasi,
tek fraksiyonda verilebilecek dozun mimkiin oldugunca yiiksek olmasi énerilmektedir
(42).

Brakiterapi erken evre, rekiirren veya kigik endobronsiyal obstriktif lezyonlarda
onerilmekle birlikte hasta sedasyonu, bronkoskopi ve multidisipliner koordinasyon ge-
rektirdiginden pandemi silirecinde alternatif tedavi yontemlerinin kullanilmasi 6neril-
mektedir (38).

Pandemi siirecinde evre | hastalarda adjuvan kemoterapi 6nerilmemekte, adjuvan
tedavi uygulanmasi planlanan hastalarda baslama zamani postoperatif 3-4. aya kadar
uzatilabilmektedir. Belirgin komorbiditeleri olan 75 yas Gzeri hastalarda adjuvan tedavi-
den kaginilmasi 6nerilmektedir (39).

Lokal ileri Evre Akciger Kanseri:

Lokal ileri evre KHDAK oldukga heterojen bir hasta grubundan olusur. Alt gruplarin
ozellikleri dogrultusunda rezeksiyon, radyoterapi ve kemoterapi tedavileri farkli kombi-
nasyonlarda uygulanabilir ancak bu evrede en sik uygulanan yaklasim; sisplatin temelli
kemoterapi ve toplam 60 Gy, 30 fraksiyonda uygulanan radyoterapi, ardindan uygula-
nabilen merkezlerde durvalumab ile konsolidasyon tedavisidir (43, 44). Bu yaklasimda
amag kiratiftir; tedavi plani yapilirken hastalar COVID-19 hastalik riski, geligsebilecek te-
davi iliskili toksisiteler, tedaviyi glivenli uygulayabilmek igin glvenli kosullarin saglana-
bilmesi yoninden titizlikle degerlendirilmelidir (38). Giincel bilgiler 1siginda SARS-CoV-2
infeksiyon kliniginin siddeti ile kemoterapi, radyoterapi ve immuinoterapi arasindaki ilis-
ki net olarak ortaya konmamistir. Ancak COVID-19 tanisindan 6nceki 14 giin icerisinde
kemoterapi oykisi varsa agir komplikasyon gelisme riskinin yliksek oldugu belirtilmis-
tir (45). Bununla birlikte daha sonra yapilan galismalarda bu durum desteklenmemistir
(13,14). Tedavi plani yapilirken hastalar titizlikle degerlendirilmelidir. Segilen sistemik
tedavi miyelosupresyon riski dusik, tedavi uygulama siiresi kisa, hastane basvuru sikligi
miimkin oldugunca seyrek olacak sekilde diizenlenmelidir. Es zamanl tedavi semalarin-
dan; pemetreksed ve sisplatin tedavisi, inflizyon siiresi uzun olmakla birlikte, tG¢ haftahk
periyodlar ile uygulandigindan tercih edilebilir. Gunlik ya da haftalik tedavi protokol-
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lerinden, bu slirecte mimkiin oldugunca kaginmak gerekir. Eger miimkiinse uzun in-
flzyon siresi olmasi ve yliksek doz steroid ile premedikasyon gerektirmesi nedeniyle
paklitakselden kacinilmasi, kisa inflizyon siiresi ve steroid koruyucu etkinligi nedeniyle
nanopartikil albimin bagh paklitaksel uygulanimi 6nerilmektedir. Olasi nétropeniden
korunma amaciyla tedavi protokollerinde granilosit koloni stimilan faktorler yer alma-
lidir (38,39).

Alternatif kemoradyoterapi protokolleri ile radyoterapi fraksiyonlarinin azaltilarak
daha yiksek dozun uygulandigi semalar olmakla birlikte bu uygulamalarda toksisite ola-
sihigr yiksek oldugundan tedavi plani sirasinda hastalarda risk-yarar orani titizlikle deger-
lendirilmelidir (38,39).

COVID-19 ve immiinoterapi:

Programli hiicre 6limu protein (PD-1) periferal immin toleransin saglanmasinda
anahtar roldedir, bu proteinin ligandi olan PD-L1 veya PD-L2 siiregelen veya baslangi¢
immin yaniti inhibe eder. PD-1 ve PD-L1’in monoklonal antikorlar ile blokaji anti kanser
etkinlik saglar (46).

Akut viral infeksiyon sirasinda, CD8 T hiicre ylizeyinde PD-1 ifadesi artar ve PD-1
blokaji akselere viral klerens ile sonuclanir (47). Virus tiiriine bagl olarak infekte dokuda
yogun bir inflamasyon gelisir. Viral klerensin ardindan ¢ogalan viris spesifik T hiicreler
‘T-cell memory’ hiicreleri olustururlar ve bu hicrelerin bir tirl infekte dokuda, 6rne-
gin akcigerde, kolonize olarak ‘Tissue-resident memory T-cell’ hiicre grubunu olusturur
(48). Bu asamada PD-1 ve ligandi PD-L1/2'nin ifadesi ileri doku hasarini 6nleyecektir,
bu yolagin blokaji ise immiinopatoloji ile sonuclanacaktir. Akut viral infeksiyon sirasinda
PD-1'e ek olarak CD-4, CD-8 T hiicreler ve PD-L1 interferon tip 1 ve interferon gama gibi
sitokinler tarafindan artirilir, sonugta TLR gibi virls taniyan reseptoérler de uyarilir. Virls
ile infekte hicreler tarafindan PD-L1 ifadesi T hiicreleri inhibe eder ve boylece infekte
hicreler etkin bir sekilde elimine edilir. Akut viral infeksiyonun bir diger modelinde PD-
L1 ifadesi akut viral infeksiyonun ileri asamalarinda doku hasarini dnlemektedir. Boylece
viral klerens minimum doku hasari ile tamamlanmaktadir (49). Sonug olarak PD-1/PD-L1
yolaginin blokaji viral infeksiyon seyrini nasil etkiler? Bu sorunun yaniti COVID-19 igin
acik degildir. TERAVOLT calisma sonuglarina gére immiinoterapi COVID-19’da olumsuz
seyir ile iliski degil gibi gorinmektedir (15).

ileri Evre Kiigiik Hiicreli Disi Akciger Kanseri:

Hedefe yonelik tedaviler, imminoterapi, kemo-immiinoterapinin ileri evre KH-
DAK’de kullanimi bir grup hastada sag kalimda artis saglamaktadir. Tedaviye baslama ve
ara verme karari pandemi siirecinde hem hekim hem hasta agisindan biyiik bir sorun
olusturmaktadir. Akciger kanser semptomlari, COVID-19 ile benzer oldugundan hastalar
tedavi 6ncesi dikkatle, ayrintili bir sekilde degerlendirilmelidir. Genel 6nlemler, hastanin
hastane ziyaretlerini azaltacak, tedavi yan etkilerini en az seviyede tutacak sekilde alin-
malidir. Yanit degerlendirmeleri her iki siklus yerine li¢ veya dort siklusta bir yapilmalidir.
SARS-CoV-2 infeksiyonuna ait radyolojik bulgularin, ilaca bagh ve iKNi tedavileri ile iliskili
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pnomonitisten ayrimi gii¢ oldugundan, bu tiir durumlarda tanisal testler ile hastalar de-
gerlendirilmelidir (38,39).

Tedavi almamis hastalar:

Bu hastalarda oncelikle uluslararasi tedavi rehberleri dogrultusunda mutasyon, PD-
L1 degerlendirmesi yapilmalidir. Yash, kirilgan, eslik eden hastaliklari olan ve tUmor yuku
cok fazla olmayan hastalarda tedavi bir stre geciktirilebilir. Tim kararlar hasta ve hasta
yakinlart ile tartisiimalidir. ilag segilirken miyelosupresyon etkisi minimum olanlar tercih
edilmeli, koloni stimilan faktortérler standart rehberlerde yer almasa da kullaniimali-
dir. Pemetreksed kullanildiginda deksametazon dozu minimumda tutulmalidir. Skuamoz
ve non-skuamoz karsinomda PD-L1 diizeyi yliksek timorlerde eger sartlar uygun ise
pembrolizumab tedavisi kemoterapi veya kemoterapi-imminoterapi kombinasyonuna
tercih edilebilir (38, 39).

Immiinoterapi:

immiinoterapi inflizyonlari genellikle 3-4 haftada bir uygulanmakla birlikte daha
genis aralikli intervallerin de etkin olabildigi bildirilmektedir, bu durum 6zellikle imm-
noterapiden yanit alinmis olan ve tedavinin 6-12. ayindaki hastalar icin gecerlidir. Giincel
veriler imminoterapinin ikinci yilinda tedavinin durdurulabilecegini desteklemektedir
(38,39).

Hedef mutasyonu olan hasta:

Bu hastalarda pandemi slirecinde mevcut tedavinin devami énerilmektedir. Takip-
ler mimkin oldugunca uzaktan saglk sistemi ile yapilmali, teletip uygulamalari miim-
kiin oldugunca kullanilmahdir (38,39).

Kiiglik Hiicreli Akciger Kanseri (KHAK):

Oldukga agresif, kemoterapi yanitli bir timor olan KHAK’de ilk asama tedavinin er-
telenebilmesi nadiren mimkin olabilir. Toraksa sinirli hastalikta segkin tedavi kemo-
radyoterapidir. Daha kisa tedavi semalarinda artmis toksisite s6z konusu oldugundan,
doz rediiksiyonu ozellikle yasl, hipertansiyonu olan, nétropeni ve COVID-19 igin risk al-
tindaki hastalarda distintlmelidir. Oral etoposid pandemi siirecinde hastane vizitlerini
azaltabileceginden tedavi protokoliinde yer alabilir.

Metastatik hastalikta standart tedavi etoposid-platin tedavisidir. Son zamanlarda
sag kalimda artis sagladigi gosterilen atezolizumab tedavi protokollerine eklenmistir
(50). Bu tedavide etkinlik ¢cok belirgin olmadigi gibi prediktif bir belirte¢ de s6z konusu
degildir, bu nedenle pandemi siirecinde tedavi planindan cikarilabilir. Notropeni riski
g6z 6niinde bulundurularak koloni stimilan faktor kullanimi ve doz rediksiyonu disi-
nilmelidir (38,39). ikinci ve daha ileri asama tedaviler hasta ve hasta yakinlari ile risk-ya-
rar yond ile tartisilarak ertelenebilir.
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Genel Onlemler

Sigara icen hastalarda sigaranin birakilmasi temel 6nem tasimaktadir. Bu dogrul-
tuda hasta degerlendirilmeli ve gerekli yaklagimlarda bulunulmalidir. Tedavi uygula-
malarinda notropeniyi 6nlemeye yonelik koloni stimilan faktér kullanim endikasyonu
genisletilmelidir. Glincel rehberlerde orta nétropeni riski olan hasta tedavilerine de ko-
loni stimilan faktor kullanimi eklenmistir (51). Rutin takipler 3-6 ayda bir olacak sekilde
otelenmeli, seyreklestirilmeli, mimkin oldugunca tele-tip (video-telefon) uygulamalari
kullanilmalidir.

Palyatif radyoterapi uygulamalarinda kisa tedavi semalari uygulanacak sekilde di-
zenlemeler onerilmektedir, 6rnegin kemik metastazlarinda 8-24 Gy tek fraksiyon, spinal
kord veya hava yolu obstriksiyonlarinda 17 Gy tek fraksiyon dozlari 6nerilmektedir (52).
Hiperkalsemi veya semptomatik kemik invazyonu digsinda osteoklast inhibitor tedavi uy-
gulamalari ertelenebilir (39).

Sonug olarak, COVID-19 salgini tim Diinya’da ve llkemizde ciddi bir kriz yaratmis
ve saglik kaynaklari, akciger kanseri olan hastalar icin yiksek kalitede kesintisiz bakim
sunabilme yetenegimiz lzerinde benzeri goriilmemis bir baski olusturmustur. Akciger
kanserli hastalarin tedavisi her zaman oldukga entegre ve multidisipliner bir yaklasim ge-
rektirmistir. Hizla degisen yerel kosullari ve mevcut kaynaklari, ¢esitli tedavilerin riskleri-
ni ve faydalarini ve bunlarin hastalar, personel ve hastane sistemleri tizerindeki etkilerini
gbz onlnde bulundurarak en etkin tedavinin uygulanmasina yonelik birtakim diizenle-
meler yapilmasi kaginilmaz olmaktadir. COVID-19 salgini sirasinda kanser bakiminin ve-
rilmesi ve koordinasyonunun temel ilkeleri mimkiin oldugunca takip edilmelidir.

KAYNAKLAR

1. World Health Organization Director-General’s opening remarks at the media briefing on
COVID-19 - 24 February 2020. https://www.who.int/dg/speeches/detail/who-director-ge-
neral-s-opening-remarks-at-the-media-briefing-on-covid-19-24-february 2020 (Erisim: 26
Subat 2020).

2. Addeo A, Friedlander A. Cancer and COVID-19: Unmasking their ties. Cancer Treat Rev 2020;
88:102041.

3.  Siegel RL, Miller KD, Jemal A. Cancer statistics, 2020. CA Cancer J Clin 2020; 70:7-30.

Cai H. Sex difference and smoking predisposition in patients with COVID-19. Lancet Respir
Med 2020; 8:20-1.

5. Calabro L, Peters S, Soria JC, Di Giacomo AM, Barlesi F, Covre A, et al. Challenges in lung
cancer therapy during the COVID-19 pandemic. Lancet Respir Med 2020; 8:542-4.

6. Epidemiology Working Group for NCIP Epidemic Response, Chinese Center for Disease Cont-
rol and Prevention. [The epidemiological characteristics of an outbreak of 2019 novel coro-
navirus diseases (COVID-19) in China]. Zhonghua Liu Xing Bing Xue Za Zhi 2020; 41:145-51.
(In Chinese.)

7. Liang W, Guan W, Chen R, Wang W, Li J, Xu K, et al. Cancer patients in SARS- CoV-2 infection:
a nationwide analysis in China. Lancet Oncol 2020; 21:335-7.

8.  Richardson S, Hirsch JS, Narasimhan M, Crawford JM, McGinn T, Davidson KW, et al. Pre-
senting characteristics, comorbidities, and outcomes among 5700 patients hospitalized with
COVID-19 in the New York City Area. JAMA 2020; 323:2052-9.

206



COVID-19 PANDEMIiSINDE TORASIK TUMORLER UNITESi VE TEDAVi UYGULAMALARI

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.
24.

25.

26.

27.

28.

29.

Dai M, Liu D, Liu M, Zhou F, Li G, Chen Z, et al. Patients with cancer appear more vulnerable
to SARS-COV-2: A multi-center study during the COVID-19 outbreak. Cancer Discov 2020;
10:783-91.

Xu 'Y, Liu H, Hu K, Wang M. Clinical Guideline: Clinical recommendations on lung cancer ma-
nagement during COVID-19 pandemic. Thoracic Cancer 2020; 11:2067-74.

Tang LV, Hu Y. Poor clinical outcomes for patients with cancer during the COVID-19 pande-
mic. Lancet Oncol 2020; 21:862-4.

Kuderer NM, Choueiri TK, Shah DP, Shyr Y, Rubinstein SM, Rivera DR, et al. Clinical impact
of COVID-19 on patients with cancer (CCC19): a cohort study. Lancet 2020; 395:1907-18.
Lee LYW, Cazier JB, Starkey T, Turnbull CD, UK Coronavirus Cancer Monitoring Project Team,
Kerr R, et al. COVID-19 mortality in patients with cancer on chemotherapy or other antican-
cer treatments: a prospective cohort study. Lancet 2020; 395:1919-26.

Horn L, Whisenant JG, Torri V, Huang L, Trama A, Paz-Arez LG, et al. Thoracic Cancers Inter-
national COVID-19 Collaboration (TERAVOLT): Impact of type of cancer therapy and COVID
therapy on survival (abstract). J Clin Oncol 38:2020 (suppl; abstr LBA111).

Garassino MC,Whisenant JG, Huang L,Trama A, Torri V, Agustoni F, et al. COVID-19 in pa-
tients with thoracic malignancies (TERAVOLT): first results of an international, registry-ba-
sed, cohort study. Lancet Oncol 2020; 21:914-22.

Poortmans PM, Guarneri V, Cardoso MJ. Cancer and COVID-19: what do we really know?
Lancet 2020; 395:1884-5.

Akinosoglou KS, Karkoluias K, Marangos M. Infectious complications in patients with lung
cancer. Eur Rev Med Pharmacol Sci 2013; 17:8-18.
https://covid19bilgi.saglik.gov.tr/depo/rehberler/covid-19-rehberi/COVID-19 REHBERI_GE-
NEL_BILGILER_EPIDEMIYOLOJI_VE_TANI.pdf (Erisim: 20 Temmuz 2020)

Guo H, Chen X, Su C, Liu Y, Wang H, Sun C, et al. Challenges and countermeasures of thoracic
oncology in the epidemic of COVID-19. Transl Lung Cancer Res 2020; 9:337-47.
https://www.idsociety.org/practice-guideline/covid-19-guideline-diagnostics/ (Erisim: 20
Temmuz 2020).

ASCO Special Report: Guide to Cancer Care Delivery during the COVID-19 Pandemic. May 19,
2020 https://www.asco.org/sites/new-www.asco.org/files/content-files/2020-ASCO-Gui-
de-Cancer-COVID19.pdf

Passaro A, Peters S, Mok TSK, Attili I, Mitsudomi T, de Marinis F. Testing for COVID-19 in lung
cancer patients. Ann Oncol 2020; 31:832-4.

BledsoeTJ, Nath SK, Decker RH. Radiation pneumonitis. Clin Chest Med 2017; 38:201-8.
Pneumonitis in Patients Treated With Anti—-Programmed Death-1/Programmed Death Li-
gand 1 Therapy. J Clin Oncol 2017; 35:709-17.

Wang H. Clinical Diagnosis and treatment of immune checkpoint inhibitér-associated pneu-
monitis. Thoracic Cancer 2020:11;191-7.

Matsumoto Y, Kawaguchi T, Yamamoto N, Sawa K, Yoshimoto N, Suzumura T, et al. Inters-
titial Lung Disease Induced by Osimertinib for Epidermal Growth Factor Receptor (EGFR)
T790M-positive Non-small Cell Lung Cancer. Intern Med 2017; 56:2325-8.

Klastersky JA. Adverse events of targeted therapies. Curr Opin Oncol 2014; 26:395-402.
Hizel K, Tungcan OG. Nétropenik ates ic: Giilhan M, Yilmaz U. Akciger Kanserlerinde Destek
Tedavi. 2. Eds. istanbul: Content Ed Net Tiirkiye; 2016:239-57.

Febril notropeni galisma grubu. Febril nétropenik hastalarda tani ve tedavi kilavuzu. Flora
2004; 9:5-28.

207




COVID-19 PANDEMIiSINDEN OGRENDIKLERIMiz, GELECEK ONGORULERi VE YARININ PLANLANMASI

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

208

Ogawara D, Fukuda M, Ueno S, Ohue Y, Takemeto S, Mizoguchi K, et al. Drug fever after
cancer chemotherapy is most commonly observed on posttreatment days 3 and 4. Support
Care Cancer 2016; 24:615-9.

Zell JA, Chang JC. Neoplastic fever: a neglected paraneoplastic syndrome. Support Care Can-
cer 2005;13:870-7.

Mazzone PJ, Gould MK, Arenberg DA, Chen AC, Coi HK, Detterbeck FC, et al. Management
of Lung Nodules and Lung Cancer Screening During the COVID-19 Pandemic CHEST Expert
Panel Report. Chest 2020; 158:406-15.

Gould MK, Donington J, Lynch WR, Mazzone P, Midthun DE, Naidich DP, et al. Evaluation of
individuals with pulmonary nodules: when is it lung cancer? Diagnosis and management of
lung cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians evidence-based clinical practice
guidelines. Chest 2013;143(suppl 5):e93S-e120S.

MacMahon H, Naidich DP, Goo JM, Lee KS, Leung ANC, Mayo JR, et al. Guidelines for mana-
gement of incidental pulmonary nodules detected on CT images: from the Fleischner Society
2017. Radiology 2017; 284:228-43.

Baldwin DR, Callister ME; Guideline Development Group. The British Thoracic Society guide-
lines on the investigation and management of pulmonary nodules. Thorax 2015; 70:794-8.
American College of Radiology. Lung CT screening reporting and data system (Lung-RADS).
www.acr.org/Clinical-Resources/ Reporting-and-Data-Systems/Lung-Rads. (Erisim: 13 Nisan
2020).

Centers for Disease Control and Prevention. Interim infection prevention and control recom-
mendations for patients with suspected or confirmed coronavirus disease 2019 (COVID-19)
in healthcare settings. https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/ hcp/infection-cont-
rol-recommendations.html#take_precautions. (Erisim: 14 Nisan 2020).

Dingemans AC, Soo RA, Jazieh AR, Rice SJ, Kim YT, Teo LLS, et al. Treatment guidance for
patients with lung cancer during the coronavirus 2019 Pandemic. J Thorac Oncol 2020;
15:1119-36.

Singh AP, Berman AT, Marmarelis ME, Haas AR, FeigenberSJ, Braun J, et al. Management of
Lung Cancer During the COVID-19 Pandemic. JCO Oncol Pract. 2020; OP2000286.

Wahidi MM, Lamb C, Murgu S, Musani A, Shojaee S, Sachdeva A, et al: American Association
for Bronchology and Interventional Pulmonology (AABIP) statement on the use of bronchos-
copy and respiratory specimen collection in patients with suspected or confirmed COVID-19
infection. J Bronchology Interv Pulmonol doi:10.1097/LBR.0000000000000681

You B, Ravaud A, Canivet A, Ganem G, Giraud P, Guimbaud R, et al. The offical French gu-
idelines to protect patients with cancer against SARS-CoV-2 infection. Lancet Oncol 2020;
21:619-21.

Guckenberger M, Belka C, Bezjak A, Bradley J, Daly ME, DeRuysscher D, et al.
Practice recommendations for lung cancer radiotherapy during the COVID-19 pandemic: An
ESTRO-ASTRO consensus statement. Radiother Oncol 2020; 146:223-9.

Bradley JD, Hu C, Komaki RR, Masters GA, Blumenschein GR, Schild SE, et al. Long-term re-
sults of NRG oncology RTOG 0617: standard versus high-dose chemoradiotherapy with or
without cetuximab for unresectable Stage Il non-small-cell lung cancer. J Clin Oncol 2020;
38:706-14.

Antonia SJ, Villegas A, Daniel D, Vincente D, Murakami S, Hui R, et al. Overall survival with
Durvalumab after chemoradiotherapy in Stage 11l NSLC. N Engl J Med 2018; 379:2342-50.
Chen N, Zhou M, Dong X, Qu J, Gong F, Han Y, et al. Epidemiological and clinical characteris-
tics of 99 cases of 2019 novel coronavirus pneumonia in Wuhan, China: a descriptive study.
Lancet 2020; 395:507-13.



COVID-19 PANDEMIiSINDE TORASIK TUMORLER UNITESi VE TEDAVi UYGULAMALARI

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

Karadurmus N, Kaya A, Goksel T, Yilmaz U, Tiilek N. Akciger kanserinde immiinoterapi ve
tedavide multidisipliner yaklasim. Tuberk Toraks 2020; 68:66-75.

David P, Megger DA, Kaiser T, Werner T, Liu J, Chen L, et al. The PD/PD-L1 pathway affects
the expansion and function of cytotoxic CD8(+) T cells during an acute retroviral infection.
Front Immunol 2019; 10:54.

Shin H. Formation and function of tissue resident memory T cells during viral infection. Curr
Opin Virol 2018; 28:61-7.

Schonrich G, Raftery MJ. The PD-1/PD-L1 axis and virus infections: a delicate balance. Front
Cell infect Microbiol 2019; 9:207.

Horn L, Mansfield AS, Szczesna A, Havel L, Krzakowski M, Maximilian JH, et al. First line ate-
zolizumab plus chemotherapy in extensive stage small cell lung cancer. N Engl J Med 2018;
379:2220-9.

National Comprehensive Cancer Network: NCCN hematopoietic growth factors: Short-term
recommendations specific to issues with COVID-19 (SARS-CoV-2). https://www.nccn.org/co-
vid-19/pdf/HGF_COVID-19.pdf

Fairchild A, Harris K, Barnes E, Wong R, Lutz S, Bezjak A, et al. Palliative thoracic radiotherapy
for lung cancer: A systematic review. J Clin Oncol 2008; 26:4001-11.

209




