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Spinal Leptomeningeal Metastasis from Gastric Cancer: Case Report
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OZET

Leptomeninksler, solid tiimdrlerde nadir rastlanilan bir metastaz bolgesidir. Leptomeningeal metastaz’a en sik
neden olan tiimorler; meme kanseri, akciger kanseri, melanom ve 16semi-lenfomalardir. Mide kanserine bagli
leptomeningeal metastaz, olduk¢a nadir goriilen ancak hizli seyirli ve kotii prognozlu bir tablodur. Tan1 beyin
omurilik sivisinin biokimyasal ve sitolojik incelenmesi ve goriintileme yontemleri ile konulmaktadir.
Leptomeningeal metastaz tedavisinde intratekal kemoterapi ve/veya radyoterapiyi iceren ¢esitli secenekler
vardir. Bu yazida spinal leptomeningeal metastaza yol acan metastatik mide kanserli bir kadin hastay1 sunduk.
Godalinyumlu kranial manyetik rezonans goriintiillemede patoloji saptanmazken, torakal spinal vertebra
manyetik rezonans goriintiilemede Thl-6 diizeyinde leptomeningeal tutulum izlendi. Beyin-omurilik sivisinin
sitolojik incelemesi tagli yiiziik hiicresine benzeyen tiimor hiicrelerini saptadi. Bulgular leptomeningeal metastaz
ile uyumluydu.

Anahtar Kelimeler: Menengial karsinomatozis, Mide; Kanser

ABSTRACT

Leptomeninges are a rare region for metastasis in solid tumors. The most common causes of leptomeningeal
metastasis are breast cancer, lung cancer, melanoma and leukemia-lymphomas. Leptomeningeal metastasis
associated with gastric cancer is an exceedingly rare condition but it is rapidly progressive and poor prognosis. It
is diagnosed with biochemical and cytological examination of the cerebrospinal fluid and imaging. There are
several treatment options for patients with LMC, including intrathecal chemotherapy with or without
radiotherapy. In this report, we present a women with metastatic gastric cancer leading to spinal leptomeningeal
metastasis. While magnetic resonance imaging of the brain showed no pathology, magnetic resonance imaging
of the thoracal spinal vertebrae showed leptomeningeal enhancement of Th1-6 level. Cytological examination of
the cerebrospinal fluid revealed the tumor cells like signet ring cell. These findings were consistent with
leptomeningeal metastasis.
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Giris
stvisinin  (BOS) biokimyasal ve sitolojik

Leptomeningeal karsinomatosis (LMK), timor
hiicrelerinin leptomeningeal mesafeye yayilimi
ve c¢ogalmasidir. Leptomeningeal metastaz
(LMM), solid kanserlerin % 3 ila % 8’inde
ortaya ¢iktig1 tahmin edilen nadir bir durumdur
(1). Leptomeninkslere en sik metastaz yapan
kanserler; meme, akciger, melanoma, lenfoma
ve losemilerdir (1,2). Mide kanserine bagl
leptomeninks metastazi ise, insidensi % 0.14-
0.24 olarak bildirilen olduk¢a nadir bir
durumdur (1,3). Prognoz oldukga kotii olup,
tanidan genellikle 4-7 hafta iginde Oliimle
sonug¢lanmaktadir. Tan1 beyin omurilik

incelemesi ve goriintileme yontemleri ile
konulmaktadir. Tedavide intratekal kemoterapi
ve radyoterapi Onerilmektedir (1,2,3). Bu
yazida mide adenokarsinomuna bagli spinal
leptomeningeal = metastazi  olan  olguyu
sunuyoruz.

Olgu Sunumu:

48 yasinda bayan hastanm, 2 aydir var olan
bulant1 ve kilo kaybi1 yakinmalari ile yapilan
ist  gastrointestinal  sistem  endoskopik
incelemesinde, mide korpus kisminda kitle
izlenmis ve kitleden alinan biyopsi ile adeno
kanser tanisi konulmus. Bu tam ile 2013 yili
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haziran ayinda onkoloji boliimiine bagvuran
hastanin bulanti ve kilo kayb1 yakinmalarina ek
olarak, yaklasgik 6 aydir var olan sirt, bel
bolgesi ve karin sag tarafinda agr1 yakinmalari
mevcuttu.

Ozgegmis ve soygecmis bilgilerinde
ozellik saptanmayan hastanin fizik
muayenesinde, epigastriumda palpasyonla agr1,
vertebra boyunca basi yapilan kemik
bolgelerinde agri tespit edildi, karaciger total
vertikal uzunlugu cm ve palpasyon agrili idi.
Laboratuar tetkiklerinde anormallik
saptanmadi. Hastada metastatik hastalik varligi
diistiniilerek ve evreleme amaciyla yapilan
positron emisyon tomografi (PET CT)
goriintiilemede; mide korpus kisminda suvmax
degeri 16 olan 5,6 cm biiyiikliginde kitle,
karacigerde ve vertebralarda c¢ok sayida
metastaz saptandi. Metastatik mide kanseri
tanisiyla dosetaksel, sisplatin, 5-fluorurasil
(DCF) kemoterapisi baslanan hastada, 2 kiir
tedavi sonras1 semptomlarda 6zellikle de karin
sag tarafta agr1 yakinmasinda artma nedeniyle
batin ultrasonografi (USG) tetkiki yapildi;
karacigerdeki lezyonlarda say1 ve boyut olarak
artis tespit edildi.

Ust batin bilgisayarli tomografi tetkiki
yapilarak, tomografi goriintiilerinin tedavi
oncesi yapillan PET CT gorintiileri ile
kargilagtirmal degerlendirilmesi ile
karacigerdeki metastazda progresyonun teyid
edilmesi  neticesinde  tedavi FOLFOX
protokolii  (5-fluorourasil,  folinik  asit,
oksaliplatin) ile degistirildi. Bu tedavinin ilk
kiir uygulamas1 sonrasi bas agrisi, tiim viicutta
agri, bulanti ve kusma yakinmalarinda
siddetlenme goriilen hastaya beyin metastazi
siiphesi ile kontrash kranial manyetik rezonans
goriintiileme (MRGQG) tetkiki yapildi; kranial
parankim veya beyin zarlarinda metastaz
bulgusu izlenmedi. Yakinmalar1 artarak devam
eden ve agri kesici tedavilere yanit alinamayan
hastada, bas agrisi ve bulanti-kusma
yakinmalarinin siddetlenmesinden 5 giin sonra
ense sertligi tespit edilmesi iizerine lomber
ponksiyon yapilarak beyin omurilik sivisi
(BOS) incelemesi yapildi. Ponksiyon sirasinda
BOS basmer yiliksek olarak degerlendirildi,
BOS incelemesinde protein 492 mg/dl (normal
degerleri 15-45 mg/dl), sodyum 138 mmol/L
(normal degerleri 142-150 mmol/L) ve glukoz
3 mg/dl (normal degerleri 50-80 mg/dl) olarak
bulundu. BOS’un sitolojik incelemesinde tash
yliziik goriinimiinde adeno kanser hiicresi
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izlendi ve mide kanserinin metastazi olarak
degerlendirildi (Resim 1). Steroid tedavisi
baglanan hastada, ndrolojik tabloda hizli bir
ilerleme ile idrar ve gaita inkontinansi ve sol
hemiparezi tablosu gelismesi iizerine spinal
dorsal MRG tetkiki yapildi; T1-T6 diizeyleri
arasinda spinal kord posteriorunda
leptomenenjit ile uyumlu ince leptomeningeal
tutulumlar saptandi (Resim 2). Radyoterapi
icin hazirlik yapilirken hasta ani gelisen
solunum ve dolasim durmasi nedeniyle
kaybedildi.

Resim 1: Beyin omurilik sivisinin sitolojik
incelemesinde tasl yiiziik gériiniimiinde hiicre
(okla isaretli hiicre)

Resim 2: Servikal spinal manyetik rezonans
goriintiileme’de,

T1-T6 diizeyleri arasinda spinal kord
posteriorunda leptomenenjit ile uyumlu ince
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leptomeningeal  tutulumlar (okla isaretli
bolgeler)

Tartisma:

Leptomeningeal karsinomatosis, agresif seyirli
ve kisa siirede giiriiltiilii norolojik tablo ile
hastay1 6liime gotiirebilen bir tablodur. Tim
solid kanserlerde goriilme sikligi % 3-8 olarak
bildirilse de (1), otopsi serilerinde bu oran %
20’lere ulasmaktadir (2,3). Mide kanserine
baghh LMM olduk¢a nadir bir durumdur; Kim
ve arkadaslarmin yaptigi bir calismada mide
kanserine bagli LMM insidensi % 0.06 olarak
bildirilirken (4), Lee ve arkadaglari, 11.335
mide kanseri hastasi iginde LMM insidensini
% 0.17 olarak tespit etmislerdir (1).

Mide kanserine bagli LMM, genellikle
karaciger, akciger, kemik gibi uzak organ
metastazlarina eslik etse de (2,3,4), erken evre
mide kanserli bir olguda da LMM bildirilmistir
(5). Mide kanseri tanisindan LMM tanisina
kadar gegen siire, degisken olmakla beraber 12
ay olarak bildirilmektedir (6). Hastamizda da
tan1 aninda yaygin karaciger ve vertebral
kemiklerde sklerotik metastazlar izlenmekteydi
ve mide kanseri tanist ile LMM teshisi
arasindaki siire 11 aydi.

Leptomeningeal metastaz gelisimine bagh
semptomlar, genellikle hastaligin kendisine
bagl veya tedavisi sirasinda goriilebilen yan
etkilere benzer olmasi nedeniyle dikkati
¢cekmeyebilmektedir.,  En  sik  goriilen
semptomlar, bas agrisi, bulanti, kusma,
ilerleyici giigsiizlik ve isitme kaybidir (5-8).
Hastamizda da benzer sekilde, siddetli
basagrisi, tim viicutta agr1 ve siddetli bulanti
ve kusma seklinde baslayan semptomlar,
klinikte ense sertliginin gelisimi, ilerleyici
giicstizlik  ve sol hemiparezi, idrar-gaita
inkontinans1  seklinde hizli bir ilerleme
gostermistir.

LMM tamist  BOS’un sitolojik
incelemesi ve gorlintiileme tetkikleri ile
konulmaktadir (7,8). Lomber ponksiyon
sirasinda BOS basinci artmis olarak izlenir ve
biokimyasal olarak protein miktar1 artarken
gukoz diizeyi diisiik olarak tespit edilmektedir,
yan1 sira  hiicresel pleositoz  ve timor
hiicrelerinin ~ varligi  izlenmektedir  (1,7).
Hastalarin iigte birinde ilk ponksiyon ve BOS
Oormeginin diagnostik olmadig1r saptanmistir;
Wasserstrom arkadaslari, ilk BOS
orneklemesinin diagnostik agidan duyarliligini
% 54, tekrarlayan Orneklemelerde ise % 91°e
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ulastigimi bildirmislerdir (8). Biz hastamizda
ilk BOS orneklemesinde gerek biyokimyasal
gerekse de sitolojik olarak taniya ulasabildik.
Literatiirde bildirilen vakalarin biiyiik kisminda
leptomeningeal metastaza neden olan mide ca
histolojik alt tipi, tash yiiziikk hiicreli olarak
izlenmektedir (1,9). Bizim vakamizda ise
histolojik tip adeno kanser olarak tespit
edilmekle beraber BOS sitolojisinde tespit
edilen hiicrede tash ylizilk gOriinimii
mevcuttu.

Gorlintlileme tetkikleri olarak
bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik
rezonans goriintiileme (MRG) yapilabilir ancak
MRG, BT’ye gore daha iistiindir. LMM
tanmisinda MRG sensivitesinin = %  65-75
arasinda oldugu bildirilmektedir  (6,10).
Hastamizda noérolojik bulgularin  baglamasi
sirasinda  yapilan  godalinyumlu  kranial
MRG’de, LMM saptanmamis olup, BOS un
biokimyasal ve sitolojik incelemesi ile tani
konulabilmistir. Hastamizda norolojik
bulgularin hizla ilerlemesini takiben, sol
hemiparezi ve idrar-gaita inkontinansi gelisimi
nedeniyle servikal spinal MRG tetkiki yapilmis
ve LMM bu tetkikde tespit edilebilmistir.

Mide  kanserine  bagh  LMM
gelisiminde; arteriel dolasim, Batson’un vendz
pleksusunda  retrograd akim, perindral,
perivaskiiler alanlar ya da lenfatikler yoluyla
yayillm ve primer timér ya da kemik
metastazlarindan direk yayihm gibi cesitli
yollar ileri siiriilmektedir (10,11). Hastamizda
norolojik  semptomlarin  basladigi  anda,
radyolojik olarak kranial parankimal ya da
meningeal metastazin olmamasi ve spinal
leptomeninkslerin tutulmus olmasi vertebral
kemik metastazlarindan perivendz yayilim ya
da subaraknoid alana Batson’in vendz pleksusu
yoluyla yayilimi diigiindiirmektedir.

LMM  tedavisinde  standart  bir
yaklasim yoktur; sistemik kemoterapi, ilaglarin
kan beyin bariyerini gegememesi nedeniyle
etkili degildir. Bu nedenle kemoterapétiklerin
direk  olarak intratekal (IT) bolgeye
uygulanmasi &nerilmektedir. IT kemoterapide
uygulanan ilaglar metotreksat, sitarabin, tiotepa
ve steroidler olup en sik tercih edilen ajan
metotreksattir (12). Intratekal kemoterapiye
kraniospinal  radyoterapi  (RT) tedavisi
eklenebilir. Tek basma IT kemoterapi veya IT
kemoterapi ile beraber RT tedavilerine ragmen
prognoz kotiidiir.
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Sonu¢ olarak; mide kanserine bagh
LMM nadir goriilen, hizli seyirli ve 6limciil
bir durumdur. Kemoterapi uygulanmasi
sirasinda tedaviye direngli bulanti-kusma ve
bas agris1 yakinmas: olan mide kanserli
hastalarda leptomeningeal metastaz olasilig1
gdz Oniinde bulundurulmali ve radyolojik
olarak kranial yanisira spinal bolge de
arastirllmalidir.  Radyolojik  olarak  tani
konulamayan durumlarda BOS incelemesinin
tanisal agidan 6nemi unutulmamalidir.
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