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ÖZET

Amaç: Çal›flmam›zda radyolojik olarak s›n›rl› evre düflünülen küçük hücreli akci¤er kanseri hastalarda kesin evrelendirme

için kemik ili¤i biyopsisinin (K‹B) de¤erini araflt›rmak ve K‹B ile evrenin de¤iflip de¤iflmedi¤ini saptamay› amaçlad›k.

Gereç ve yöntem: Temmuz 2002-Temmuz 2003 aras›nda klini¤imizde histopatolojik olarak tan›s› konan 40 küçük hücreli

akci¤er kanseri hastas›ndan radyolojik tetkikler sonunda metastaz saptanmayarak s›n›rl› evre kabul edilen 19 hastadan kemik

ili¤i biyopsisi al›nd›.

Bulgular: Hastalar›n hiçbirinde kemik ili¤i tutulumu saptanmad›.

Sonuç: Akademik çal›flma protokolleri haricinde, LDH ve hemogram de¤erleri normal olan s›n›rl› evre KHAK hastalar›nda

evrelendirme için K‹B kullan›m›na gerek olmad›¤›n› düflündürmektedir.

Anahtar kelimeler: evreleme, kemik ili¤i biopsisi, küçük hücreli akci¤er kanseri

SUMMARY

Is Bone Marrow Biopsy Needed in Staging Small Cell Lung Cancer?

Aim: In the current study, we aimed to find out value of bone marrow biopsy in staging limited stage small cell lung

cancer cases and to demonstrate whether bone marrow biopsy altered the stage of the disease.

Material and method: Of 40 small cell lung cancer patients histopathologically diagnosed in our clinic between July

2002 and July 2003 19 cases demonstrated no metastatic sites radiologically and were considered as limited stage. These

cases underwent bone marrow biopsy.

Results: None of them demonstrated bone marrow invasion.

Conclusion: We concluded that bone marrow biopsy is not needed in staging of SCLC cases having normal LDH and

complete blood count results, unless an academic survey recommends.

Key words: bone marrow biopsy, small cell lung cancer, staging.
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G‹R‹fi

Akci¤er kanserlerinin %15-25'ini oluflturan

küçük hücreli akci¤er kanseri (KHAK) h›zl› büyümesi,

erken metastaz yapmas› ve kemoterapiye cevab›n›n

iyi olmas› nedeniyle, küçük hücreli d›fl› akci¤er

kanserinden ayr› bir antite olarak de¤erlendirilmek-

tedir. Tümör evrelemesi için günlük pratikte daha

çok "Veteran's Administration  Lung Cancer Study

Group" (VALG) taraf›ndan inoperabl KHAK için

gelifltirilen ikili sistem tercih edilmektedir(1). Radyolojik

olarak s›n›rl› evre düflünülen hastalarda kesin

evrelendirme için kemik ili¤i biyopsisinin (K‹B)

de¤erini araflt›rmak ve K‹B ile evrenin de¤iflip

de¤iflmedi¤ini saptamak amac›yla s›n›rl› evre KHAK

olan hastalar›m›zda K‹B uygulad›k.



GEREÇ VE YÖNTEM

Temmuz 2002-Temmuz 2003 y›llar› aras›nda

klini¤imizde histopatolojik olarak KHAK tan›s› konan

40 hasta çal›flmaya al›nd›. Tüm hastalara uygulana-

cak tetkikler ve tedavi protokolü hakk›nda bilgi

verilerek yaz›l› onam belgesi al›nd›. Histopatolojik

de¤erlendirme hastanemiz patoloji bölümünde

KHAK'nin önceden tan›mlanm›fl histolojik ve sitolojik

kriterlerine göre yap›ld›. Tüm hastalara akci¤er grafisi

ve toraks BT çekildi. Tam kan say›m› ve genifl

biyokimya analizleri (glukoz, üre, kreatinin, sodyum,

potasyum, klor, kalsiyum, LDH, SGOT, SGPT, GGT,

AF, CK, ürik asit, protein, albumin) yap›ld›.

Evrelendirme 1973'te belirlenen VALG s›n›flan-

d›rmas›na göre yap›ld›(1). Buna göre bir hemitoraksa

s›n›rl›, ipsilateral supraklaviküler ve kontralateral

hiler lenf nodlar› tutulumu, ipsilateral plevral efüzyon

ve sol laringeal sinir tutulumu olan hastalar s›n›rl›

evre kabul edildi. Toraks d›fl› tutulum ise yayg›n evre

olarak s›n›fland›r›ld›. Metastaz de¤erlendirmesi

öncelikle hastan›n semptomlar›n›n ve laboratuvar

bulgular›n›n yönlendirdi¤i flekilde yap›ld›. Hastan›n

herhangi bir metastatik oda¤a yönlendirecek

semptomu olmas› durumunda metastaz taramas›na

o sistemden baflland›. Bir metastatik odak saptan-

d›¤›nda, tümör yayg›n evre olarak kabul edilerek

tetkikler sonland›r›ld›. Metastaza ait semptom ve

bulgusu olmayan hastalarda öncelikle bat›n

ultrasonografisi (USG) ya da BT yap›ld›. Bu tetkiklerin

negatif olmas› halinde kranial BT ya da MR ile

de¤erlendirmeye devam edildi. Bu tetkikler ile

metastaz tespit edilmeyen hastalar kemik metastaz›

aç›s›ndan tüm vücut kemik sintigrafisi ile de¤erlen-

dirildi. Tüm bu incelemeler sonucunda metastaz

saptanmayan olgularda kemik ili¤i biyopsisi (K‹B)

uyguland›. Tomografik inceleme General Electric

CT Cytec 3000 cihaz› ile yap›ld›. Radyolojik olarak

metastaz saptanmayan olgularda kemik ili¤i

metastazlar›n› ortaya ç›karmak amaçl› iliak kristadan

Gallini (8G 10cm) i¤nesi ile kemik ili¤i biyopsisi

yap›ld›.  K‹B, unilateral olarak, her hastadan en az

üç biyopsi materyali al›narak uyguland›.

BULGULAR

Çal›flmaya klini¤imizde Temmuz 2002-Temmuz

2003 aras›nda tan› konan 40 KHAK hastas› dahil

edildi. Çal›flma populasyonu 36 erkek, 4 kad›n

hastadan olufluyordu. Yafl ortalamas› 58,57 ( 10,38

y›l (36-77) olarak bulundu. Yirmidokuz hastaya FOB,

4 hastaya balgam sitolojisi, 3 hastaya tru-cut biyopsi

ve 2 hastaya plevra s›v› sitolojisi ile tan› kondu. ‹ki

hastada tümörün metastaz yapt›¤› organdan yap›lan

biyopsi ile tan› ald›. Bunlardan biri intrakranial kitlenin

eksizyonu, di¤eri ise vertebradaki kitleden biyopsi

al›nmas› fleklindeydi.

S›n›rl› evredeki hastalar›n ortalama Hb de¤erleri

12,01 g/dL olup 6 hastada Hb 12 g/dL'nin

alt›ndayd›. Ortalama lökosit say›s› 8242,10 /uL,

ortalama trombosit say›s› 289526,31 /uL bulunup

3 hastada trombosit say›s› cut-off de¤er olan 400000

/uL'nin alt›ndayd›. Ortalama LDH düzeyi 440,35

U/L tespit edildi. 4 hastan›n LDH düzeyi 480 U/L'nin

üstünde olup cut-off de¤ere göre yüksek saptand›.

Hastalar›n 19'u (%47,5) s›n›rl›, 21'i (%52,5)

yayg›n hastal›k olarak evrelendirildi. Yayg›n evre

olarak s›n›flanan 21 hastada en s›k metastaz yeri

karaci¤er olarak saptand› (n=14, % 35). Yedi hastada

kemik (%17,5), 5 hastada beyin (%12,5), 2'sinde

surrenal (%5), 1 hastada karfl› akci¤er metastaz›

(%2,5) ve 1 hastada ekstrahepatik abdominal

metastaz (%2,5) bulundu.

Radyolojik tetkikler sonunda metastaz

saptanmayarak s›n›rl› evre kabul edilen 19 hastaya

kemik ili¤i biyopsisi yap›ld› ve hiçbirinde kemik ili¤i

tutulumu gözlenmedi.

TARTIfiMA

Hastal›k genellikle 1973'te belirlenen VALG

evrelendirmesine göre s›n›fland›r›l›r. Hastal›¤›n

sistemik durumunu belirten ve erken evrede

radyoterapinin etkinli¤ini gösteren 2 evreli

s›n›flaman›n kullan›lmas› önerilmektedir. Bu sistem

ile tolere edilebilecek bir radyasyon portal›n›n içinde

kalan hastal›¤› s›n›rl› evre, di¤erlerini yayg›n evre

olarak s›n›flamaktad›r(1). Tümör bir hemitoraksa,

ipsilateral mediastinal, ipsilateral  supraklaviküler ve

kontralateral hiler lenf nodlar›na s›n›rl› ise s›n›rl› evre

kabul edilir. ‹psilateral plevral efüzyon, sol laringeal

sinir tutulumu ve vena kava superior sendromu da

bu evrededir(2).
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Toraks d›fl› tutulum yayg›n evredir(1). Tüm hastalar

hikaye, fizik muayene, akci¤er grafisi, hemogram,

elektrolitler, karaci¤er fonksiyon testleri, ALP, LDH

seviyelerini içeren kan tetkikleri ile de¤erlendirilmelidir.

S›n›rl› ve yayg›n evre ay›r›m›, s›n›rl› evredeki hastalar

kombine tedavi rejimi alacaklar›ndan önemlidir.

Tüm metastatik bölgelerin tespiti tedavi protokolünü

de¤ifltirmedi¤inden klinik araflt›rmalar d›fl›nda

gereksizdir. ‹leri tetkikler hikaye, fizik muayene ve

laboratuar bulgular›n›n yönlendirdi¤i flekilde

yap›lmal›, yayg›n evre ile uyumlu bulgular saptanmas›

halinde tetkikler sonland›r›lmal›d›r.

Navy Medical Oncology Branch of the National

Cancer Institute KHAK evrelemesi için bir algoritma

önermifltir(3). Buna göre KHAK evrelendirmesinin klinik

önemi torasik radyoterapi alacakhastalar›n saptanmas›d›r.

Bu nedenle uzak metastaz saptand›¤›nda, daha ileri

tetkik yap›lmas›n›n gere¤i yoktur.

Kemik ili¤i biyopsisinin KHAK evrelemesinde

gereklili¤ini ilk kez Campling ve arkadafllar›

sorgulam›flt›r(4). Kemik ili¤i incelemesinde, baflka

metastaz bulgusu olmayan hastalar›n sadece %5'ten

az›nda tutulum saptanm›flt›r. Dolay›s›yla bu testin

rutin olarak uygulanmas› önerilmemektedir(1). Feliu

ve arkadafllar› da kemik ili¤inin tek metastatik odak

olma s›kl›¤›n› %4 olarak bulmufllard›r(5). Ülkemizde

yap›lan bir çal›flmada KHAK olan 32 hastaya K‹B

yap›lm›fl, 5 hastada metastaz saptan›rken, sadece

2 vakada kemik ili¤inin tek metastatik bölge oldu¤u

görülmüfltür(6). Kemik ili¤i metastaz› KHAK tan›s›

kondu¤u zaman, hastalar›n %20-25'inde vard›r.

Periferik yaymada myeloblastik de¤ifliklikler, hatta

çok nadiren tümör hücreleri bile görülebilir. Bununla

birlikte kemik ili¤i metastaz› olan hastalar›n ço¤unda

periferik yayma normaldir. Kemik ili¤i metastaz› ile

laktat dehidrogenaz (LDH) düzeyi aras›nda s›k› bir

korelasyon oldu¤u gösterilmifltir. Kemik ili¤i metastaz›

olan olgular›n ancak %2'den daha az›nda LDH

düzeyi normal bulunmufltur. Bu nedenle evreleme

amac›yla semptomsuz ve LDH düzeyi normal olan

hastalara rutin olarak kemik ili¤i biyopsisi yap›lmas›

flart de¤ildir. MR ile kemik ili¤i metastaz› noninvazif

olarak gösterilebilir, fakat yanl›fl pozitiflik oran› çok

fazlad›r(1).

Biz de di¤er tetkikler ile s›n›rl› evre olarak

saptanan 19 hastaya K‹B uygulad›k ve metastaz

bulgusuna rastlamad›k. Literatür bilgilerine göre

kemik ili¤i tetkikinin normal kan say›m› olan hastalarda

yap›lmas› gerekmemektedir (2, 7, 8). Çal›flma

kapsam›ndaki hasta say›s› k›s›tl› olmakla birlikte, biz

de bu konudaki çal›flmalarla  benzer flekilde baflka

bir metastatik odak saptamad›¤›m›z hastalarda,

kemik ili¤i biyopsisinin yeni bir metastatik odak

göstermedi¤ini ve evrelendirmede bir de¤iflikli¤e

neden olmad›¤›n› gördük. Bu nedenle akademik

çal›flma protokolleri haricinde, laboratuar bulgular›

kemik ili¤i metastaz›n› düflündürmeyen, s›n›rl› evre

KHAK hastalar›nda evrelendirme için kullan›m›na

gerek olmad›¤› kanaatini tafl›yoruz.
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