Solunum 2005; Vol: 7 Say1: 3 Sayfa: 123-126 OLGU SUNUMU (Case Reports)

KUCUK HUCRELI AKCIGER KANSERI OLGUSUNDA
TUMOR LIZIS SENDROMU

Peri ARBAK*, Cahit BILGIN*, Oner BALBAY*, Zerrin BICIK**

* Abant Izzet Baysal Universitesi Diizce Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 Anabilim Dali, DUZCE
**Abant {zzet Baysal Universitesi Diizce Tip Fakiiltesi ¢ Hastaliklart Anabilim Dali, Nefroloji Bilim Dali, DUZCE

OZET

Akut Tiimor Lizis Sendromu (TLS) tiimor kitlesi fazla olan lenfoproliferatif hastaliklarla birlikte sik olarak goriiliir. Solid tiimorlerle TLS’ unun
iligkisi yaygin olmasa da bildirilmigtir. Biz de az goriilen bir ornek olarak metastatik akciger kanserli hastada geligen TLS’ unu sunduk. Elli
sekiz yaginda erkek hasta, bilgisayarli tomografi incelemesinde sol akciger alt lobda kitle, cok sayida hipodens karaciger lezyonlart ile hastaneye
yatirildi. Karaciger biyopsi drneginde kiigiik hiicreli akciger kanseri (KHAK) metastaz: tespit edildi. Cisplatin (60mg/giin 1.giin)-Etoposid
(120mg/giin 3 giin) tedavisi baslandi. Hastann biyokimya degerleri kemoterapi oncesi ve sonraki 1. ve 2. giinler normaldi. Hasta hastaneden
taburcu olduktan sonra 7. giinde akut renal yetmezlikle acil servise kabul edildi. TLS tanisi konan hasta hemodiyalizle tedavi edildi. 3 hemodiyaliz
sonrasi biyokimyasal parametreler normale dondii. Bundan sonra 4 kiir oral etoposid ile semptomatik iyilesme ve akciger filminde kismi cevap
gozlendi. Literatiirdeki diger vakalarla karsilagtirildiginda bizim olgumuzda TLS unun daha ge¢ ortaya ¢iktigini gozledik. Klinisyenlerin
ozellikle yaygin evreli KHAK nde bu nadir fakat oliimciil komplikasyon nedeniyle dikkatli olmalari gerektigi sonucuna vardik.

Anahtar Kelimeler: Kiiciik Hiicreli Akciger Kanseri (KHAK), Tiimor Lizis Sendromu (TLS)
Kisaltmalar: BT:Bilgisayarli tomografi, FOB:Fiberoptik bronkoskopi, KHAK : Kiiciik hiicreli akciger kanseri, KHDAK :Kiiciik

hiicreli disi akciger kanseri, KT:Kemoterapi PA: Postero-anterior, TLS :Tiimér Lizis Sendromu

SUMMARY
Acute Tumor Lysis Syndrome in a Small Cell Lung Cancer Case

As a result of large tumor burden, acute tumor lysis syndrome (TLS) is most often seen with lymphoproliferative disorders. An uncommon
association of solid tumors and TLS also have been reported. We present a patient with metastatic lung carcinoma who developed TLS. A 58-
year-old male was hospitalized for a mass in left lower lobe of lung and multiple low attenuation lesions in liver revealed by computed tomography.
Liver biopsy specimen revealed metastatic small cell lung carcinoma. Cisplatin (60 mg/m? dayl ), Etoposide (120 mgim? day 1,2,3) regimen
was started. Biochemical parameters of the patient were in normal ranges before chemotherapy, one and two days after chemotherapy. At the
seventh day of discharge from the hospital, our patient admitted to emergency department with acute renal insufficiency. Patient was recruited
to hemodialysis for TLS. After 3 cycles of hemodialysis biochemical parameters were normalized. Since then etoposide regimen (100 mg/day
for 14 days/monthly) was used. After 4 cycles of oral Etoposide regimen symptomatic relief and incomplete response according to chest radiograph
were observed. Our case was presented with a later occurence of TLS when compared with the other cases from literature. We concluded that

especially in disseminated small cell lung cancer (SCLC), clinicians must be aware of this rare but fatal complication.
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GIRIS

TLS; onkoloji alaninda acil tam ve tedavi gerektiren
sorunlardan biridir. Malign hiicrelerin kendiliginden
veya kemo-radyoterapiye baglh hizli lizisi olarak
tanimlanan tablo, en sik hizli biiyliyen ve kemo-
radyoterapiye duyarli malignitelere eslik etmektedir.
Lenfoma ve 16semide daha ¢ok goriilen TLS nun daha
az siklikta solid tiimorlere bagli olarak da goriildiigii
bildirilmigtir(l- 2), TLS; masif hiicre 6liimiine bagh
hiperiirisemi, hiperkalemi, hiperfosfatemi, hipokalsemi
ve renal yetmezlikle birliktedir®. TLS nda elektrolit
diizeylerinde goriilen hizli degisiklikler kardiyak
aritmiler, halsizlik, akut renal yetmezlik ve ani 6liimlere
yol agabilir®. Bu nedenlerle TLS tespit edildiginde
acil miidahale gerektiren klinik bir tablodur.
TLS KHAK’ne nadiren eslik eder. Literatiirde
KHAK’nde TLS bildiren yalnizca 8 olgu yaymlanmistir
(.5-1D), Biz de KHAK (yaygin evreli hastalik) tanisi
bulunan olgumuzda gelisen TLS tablosunu literatiirde
ender olarak yer almasi nedeniyle ve konuyu tekrar

tartismak amactyla sunduk.

OLGU SUNUMU

Eyliil 2002°de Tip Fakiiltesi hastanemize basvuran,
son {i¢ aydir halsizlik, nefes darlig1, kilo kaybi ve solda
sirta vuran gogiis agrist yakinmalart olan 58 yasinda
erkek hasta farkli bir merkezde cekilen torakoabdominal
BT’de goriilen sol akciger alt lobdaki kitle ve karaciger-
deki multipl hipodens lezyonlarin arastirilmasi amactyla
klinigimize yatirildi. Hastanin 6zge¢misinin sorgulan-
masinda; 14 yil 6nce osteoporoz tanisi ve 60 paket/y1l
sigara kullanim Oykiisii bulundugu 6grenildi. Soy
gecmisinde ozellik yoktu. Fizik muayenede; sol
subskapuler bolgede solunum sesleri azalmaisti,
hepatomegali ve comak parmak bulundugu gériildii.
Postero-anterior (PA) akciger grafisinde sol hiler kitle
(Resim I), torakoabdominal BT'de sol akciger alt lob
siiperior segmentte 4x4 cm boyutlarinda kitle (Resim-
II) ve iist batin BT'de karacigerde multipl hipodens
alanlar tespit edildi. Kraniyal BT normal olarak
degerlendirildi. Tiim viicut kemik sintigrafisinde yaygin

kemik metastazlari tespit edildi.
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Resim I: KT oncesi PA akciger grafisi

Resim II: KT éncesi Toraks BT de kitle goriiniimii

Fiberoptik Bronkoskopi (FOB) incelemesinde sol alt
lob siiperior segment girisi frajil, lizeri nekroze olan
endobrongiyal kitleyle tam tikali olarak izlendi. Brong
lavaji ve endobronsiyal kitleden biyopsi alindi, ancak
biyopsi ve brong lavaji sitolojisi sonuglar1 malignite
acisindan negatif sonu¢ verdi. Karacigerdeki
metastazdan alinan biyopsi 6rnekleri sonucu kiiciik
hiicreli karsinom metastazi olarak bildirildi. Hastaya
KHAK (yaygin evreli hastalik) tanisiyla Cisplatin 60
mg/m?2 (1. giin), Etoposid 120 mg/m? (3 giin siireyle)
tedavisi baslandi. Kemoterapi (KT) ile birlikte 3 giin
siireyle 3000 mL/giin parenteral mayi ve %20 100
mL/giin mannitol verildi. KT dncesinde ve sonrasinda
renal fonksiyonlarinda anlamli degisiklik gozlenmeyen
hasta oral hidrasyon (en az 3000 mL/giin) onerisiyle
taburcu edildi. Hastanin KT oncesi ve sonrasindaki

biyokimyasal parametreleri Tablo I’de gosterilmistir.




Tablo I: KHAK olgusunun kemoterapi éncesi ve sonrasi biyokimyasal

parametreleri:

Parametreler (normal siir) | KT dncesi 2. giin 3. giin 7. giin Hemo-diyaliz|
sonrast
Kan iire nitrojeni (6-20 mg/dL)| 21 27 38 134 22
Potasyum (3,5-5,5 mmol/L) [4,6 52 5 6,9 4
Sodyum (135-145 mmol/L) | 138 139 136 135 140
Kreatinin (0,6-1,2 mg/dL) 0,96 L1 09 52 08
Kalsiyum (8,1-10,4 mg/dL) |94 - - 6,7 7.9
Urik asit ( 2,4-7.0 mg/dL) 79 - - 246 52
Total protein (4,6-8,7 g/dL) |7,2 - - 6,2 7.5
Albiimin  (3,5-5,5 g/dL) 44 - - 27 33
Kreatinin klirensi (mL/min) |70 - - - -
LDH (220-450 U/L) 1756 - - - 537
Fosfor (2.60-5.50 mg/dL) 45 - - 6,75 -

KT’den sonraki 7. giinde bulanti, halsizlik ve oligiiri
sikayetleriyle bagvuran hastanin kontrol biyokimya
degerleri tabloda gortilmektedir. Hastanin biyokimya
degerleri diyaliz gerektirecek akut renal yetmezlik lehine
degerlendirildi ve hasta acil diyalize alindi, tic hemodiyaliz
seansindan sonra biyokimyasal parametrelerin
diizelmesiyle taburcu edildi. Hasta daha sonra etoposid
oral monoterapi ile 4 ay daha izlendi, PA akciger grafileri
ile takipte sol hiler bolgedeki tiimoriin kismi regresyonu
goriildii (Resim III), fakat kraniyal metastazin eklenme-
siyle hasta 4. ayda eksitus oldu.

Resim II1: KT sonrast PA akciger grafisi

Tablo I1: KHAK ile iliskili TLS’ lu hastalarin ozellikleri

Kiigiik hiicreli akciger kanseri olgusunda tiimér lizis sendromu

TARTISMA

TLS’nun Burkitt lenfoma, diger high-grade lenfomalar
ve 16semi ile daha sik olustugu bildirilmigtir(12-14),
KHAK ve kiiciik hiicreli dist akciger kanserlerine
(KHDAK) daha az siklikta eslik etmektedir(®.
Tablo II’de literatiirde yer alan KHAK ile birlikteki
TLS olgularinin 6zellikleri 6zetlenmistir. Olgumuz
literatiirde bildirilen diger olgularla benzer 6zellikler
tagimaktaydi. Hastamizda o6zellikle karaciger
tutulumunu igeren yaygin evreli hastalik tablosu,
Cisplatin-Etoposid kombinasyonunun kullanimini
takiben TLS goriilmesi daha 6nceki olgularla benzerlik
noktasini olugtururken, TLS nun 7. giinde saptanmast
yalnizca Bauman tarafindan bildirilen olguyla benzerlik
gosteriyordu(®, TLS’da goriilen elektrolit anormallikleri

ve metabolik bozukluklar Tablo III’de gosterilmistir.

Tablo III: TLS da elektrolit- metabolik bozukluklar (13)

Anormallik Baslangi¢ Laboratuvar parametreleri
Hiperkalemi Tedavinin ilk > 6.0 mEq/L
6-72 saatinde
Hiperfosfatemi 24-48 saat > 10mg/dL
Hipokalsemi 24-48 saat < 6mg/dL
Hiperiirisemi 24-48 saat > 10mg/dL
Renal yetmezlik | 48-72 saat Yiiksek BUN/kreatinin
(Bazalin 2 kati)

KHAK tanisi bulunan olgumuz literatiirdeki nadir
birliktelik nedeniyle tartigilmistir. Nefrotoksik
kemoterapi alan hastada gelisen renal yetmezlikten
birinci derecede kemoterapi ilaglart sorumludur. TLS;
biiyiik tlimor yiikii bulunan ve belirgin hiperiirisemi
(tipik olarak >15mg/dL) ve/veya hiperfosfatemi
(>8mg/dL) ve laktat dehidrogenaz (LDH) yiikselmesi
ile birlikteki akut renal yetmezlikte akla getirilmelidir.
Eslik eden voliim azalmasi, hipokalsemi, hiperkalemi
TLS’nu destekler. Bu bulgular TLS nu malign
hastaliklarla birlikteki diger renal yetmezlik

No Kaynak Yil Cins/yas Metastaz yeri flaclar TLS’unun baglama zamani Sonug
1 [5] 1983 K/57 H, LN P, A,V,E 36. saat olim
2 [6] 1983 E/78 H, Ke C, A,V 7. giin Survi
3 [7] 1988 E/67 H C, M, CCNU 24. saat Survi
4 [3] 1990 E/57 LN, Ad, D C, A,V 4. giin Survi
5 [ 8] 1997 K/74 Ke P E 2. giin Survi
6 [9] 1999 E/52 H P E 2. giin 6liim
7 [10] 2002 K/68 H, LN, Ke T 24. saat olim
8 [11] 2002 E/55 H, LN K., P 24. saat olim

H=Hepatik, LN=Lenf nodu Ke=Kemik, Ad=Adrenal, D=Deri, P=Cisplatin, A=Adriamisin, V=Vinkristin, E=Etoposid, C=Siklofosfamid, M=Metotreksat, CCNU=Lomustin,

T=Topotekan, K=Karboplatin, P=Paclitaxel,
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nedenlerinden (tiimore bagli tiriner obstriiksiyon,
tlimdriin renal parankimi tutmasi, hiperkalsemi, vaskiilit,
hiperkalsemik nefropati ve ila¢ toksisitesi) ayirmada
anlamhidir!2), TLS nun tedaviye baglanmadan spontan
olarak veya tedaviye baglandiktan sonra 5 giin icinde
ortaya cikabilecegi bildirilmistir(!5). Olgumuzda
gozlemlenen elektrolit bozukluklarinin ilk 72 saatten
sonra ¢cikmig olmasi TLS i¢in risk grubuna giren
hastalarin hospitalizasyon siiresinin uzatilmasi
gerektigini diistindiirmektedir.

TLS’nun tedavisinde kemoterapi ve/veya radyoterapiye
baslanacak yiiksek risk grubuna giren hastalar (biiyiik
tiimor kitlesi, bazal LDH yiiksekligi, batin tutulumu
yapmis ileri hastalik, onceden varolan renal
disfonksiyon ve voliim azalmasi, asidik idrar, konsantre
idrar, geng yas, erkek cinsiyet) tedaviye baglanmadan
en az 2 giin dnce hidrasyon (Serum fizyolojik veya
mannitol), allopurinol, iiriner alkalinizasyon gibi
koruyucu tedaviye alinmalhdir"). TLS tedavisinde s1vi-
elektrolit dengesinin diizenlenmesi, allopurinol, iirat
oksidaz ve hemodiyaliz uygulanmaktadir(11.16),
Olgumuzda hemodiyaliz uygulanmistir. Sonucta
TLS’nun KHAK’nde (0zellikle yaygin evreli
hastalikda) klinisyenin dikkatli olmasini gerektiren bir
tablo oldugunu diistiniiyoruz. Bu hastalarin tedavi
oncesi yiiksek risk grubuna girip girmediginin
degerlendirilmesi ve hidrasyona daha erken baslanmasi

gerektigini diisiiniiyoruz.
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