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Klinik Calisma
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Ozet

Amacg: Kicgik hicreli disi akciger kanseri
(KHDAK) tanisi almis olgularda beyin metastazi
taramasi 6ncesinde yapilan nérolojik

semptom sorgulamasinin taniya katkisini aras-
tirmay planlandi.

Materyal ve metod: Kuguk hicreli disi akciger
kanseri tanisi konulan 152 olgu ¢alismaya alind..
Tum hastalar nérolojik agidan sorgulandi. Tim
hastalara beyin MR cektirildi. Beyin metastazi
olanlar tespit edilerek nérolojik semptomla beyin
metastazi arasindaki iligkiye bakildi.

Bulgular: Olgularin 17’sinde (%11.2) beyin me-
tastazi saptandi. Olgularin 134’Unde (%88.2)
ndrolojik semptoma rastlanmazken ; 18’inde
(%11.8) ndrolojik semptom mevcuttu. Norolojik
semptomlarin varliginin beyin metastazi icin du-
yarllhigi %44, 6zgulligu %90, negatif prediktif de-
geri %92, pozitif prediktif degeri %47 olarak sap-
tand..

Sonuc: Nérolojik semptom varliginin negatif pre-
diktif degerinin ylksek olmasina ragmen nérolo-
jik semptomu olamyan erken evre akciger kan-
serlerinde tek metastaz yerinin beyin olabilmesi
nedeniyle KHDAKevrelendirmesinde beyin
MR’In semptomlu, semptomsuz tim evrelerde
rutin olarak kullaniimasi gerektigini distniyoruz.

THE CONTRIBUTION OF NEUROLOGICAL
SYMPTOMS ON DETECTING BRAIN METAS-
TASIS IN PATIENTS WITH NON SMALL CELL
LUNG CANCER

SUMMARY

AIM: We planned to investigate the contribution
of neurological symptoms on the diagnosis of
brain metastasis before scanning.

MATERIAL AND METHODS: We included 152
patients with NSCLC in the study. We intorraga-
ted all patienst about neurological symptoms.
We performed brain MRI to all patients. We de-
tected patients with brain metastasis and experi-
enced the relation between neurological syp-
toms.

FINDINGS: We detected brain metastasis in 17
of all (11.2%). There was no neurological symp-
toms in 134 patients (88.2%) but there were ne-
urological symptoms in 18 patients (11.8%). The
sensitivity of presence of neurological syptoms
on detecting brain metastasis was 44% and the
specifity was )90%; negative predictive value
was 92 % and the positive predictive value was
47%.

CONCLUSION: The negative predictive value of
neurological syptoms is high but in patients with
early NSCLC brain is the only metastasis region.
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So we think that brain MRI must be performed in
all patients with NSCLC ( neurological symtoms
either present or absent).

GiRiS VE AMAGC:

Akciger kanseri, tim dinyada kanserle iligkili
6lumlerin en yaygin nedenidir. Her yil yaklasik
U¢ milyon yeni olgu tani almaktadir. Gérintlle-
me yontemleri akciger kanseri tanisinin konul-
masl, evrelendirmesi ve olgularin takibinde
dnemli rol oynamaktadir'. Tani aninda, %25 ol-
guda mediastinal ya da hiler lenf nodlarina yay!-
im mevcuttur, %35-45 olgu ise uzak metastaz
ile kendisini géstermektedir®3. Kiigiik hiicre digl
akciger kanserli (KHDAK) olgularda toraks disi
goruntilemenin amaci; adrenal bezler, karaci-
ger, beyin, iskelet sistemi gibi metastazlarin sik
g6rildigu alanlarda metastatik hastalik arastir-
mas! yapmakitir.

Tani asamasinda akciger kanserli olgularin
%10’unda santral sinir sistemi metastazlari bu-
lunmaktadir ve % 15-20’lik diger bir grupta da
hastalik seyri sirasinda gelismektedir. Beyin me-
tastazlari siklikla kafatasi, leptomeninksler ve
beyin parankiminde gérulur. Bati tlkelerinde po-
pllasyondaki sikligindan dolayi akciger kanser-
leri, beyin parankiminde yer alan kitlelerin % 40-
60’a varan oranlariyla en sik karsilagilan primer
timor odagidir. Beyin parankim metastazlarinin
yaklasik %80-85’i supratentorial bélgede, siklik-
la da frontal loblarda goérilmektedir. Serebellar
metastazlar ise olgularin % 10-15’inde saptan-
maktadir. Beyin metastazi saptanan akciger
kanseri olgularinin cogunlugu kuguk hicreli kar-
sinom olup bunu buytk hicreli karsinom, ade-
nokarsinom ve skuamdz hiicreli karsinom izler’.
Santral sinir sistemi metastazlarindan kaynakla-
nan semptomlar ve bulgular; bas agrisi, bulanti,
kusma, mental durumda bozulma, halsizlik, je-
neralize epilepsi ve genel digkunlik halidir. Da-
ha az siklikla tek tarafli hemiparezi gibi fokal n6-
rolojik bulgular, fokal epilepsi, kraniyal sinir pato-
lojileri, serebellar fonksiyonlarda bozulma veya
afazi saptanir’. Cesitli calismalardan elde edilen
verilere goére klinik degerlendirmenin negatif ol-
dugu durumlarda beyin metastazi olgularin
%3’Unden azinda bulunmustur. Buna ragmen
bazi arastirmacilar evrelemede rutin beyin BT
cekilmesini dnermektedir, ¢clinkli asemptomatik
bir olguda pozitif BT bulgusu gereksiz torakoto-
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miyi 6nleyebilir®°. Ancak beyin BT, beyin sapini
cok iyi géruntileyememektedir ve beyin BT'de
Ozellikle tek lezyon saptanan olgularin %11’inde
BT nin yanlig pozitif sonug verdigi bildirilmistir®S.
BT'de birden cok, cevresel kontrast tutan lez-
yonlarin metastaz icin daha yuksek pozitif pre-
diktif degeri vardir''. Bu nedenle beyin BT sade-
ce pozitif klinik bulgusu (bas agrisi, nébet) olan
yeni tani almis KHDAK'li olgulara ya da baska
bir yerde metastatik hastalik saptanmamis an-
cak yaygin hastalik disiindiiren nonspesifik bul-
gulari (belirgin kilo kaybi, ciddi anemi) olan olgu-
larda &nerilmektedir®. Belirgin nérolojik bulgula-
ra ragmen BT’nin normal oldugu durumlarda
kontrastll MR en duyarl yéntemdir. Beyin MR
6zellikle gadolinium kontrast infizyonu ile ¢ekil-
diginde, kuguk metastatik lezyonlari géstermede
BT'den daha hassastir®. Spinal kord basisi bul-
gulari olan olgularda direkt grafi ¢cekilmeli, bura-
daki bulgulara ve lokalizazyona gére MR, tercih
edilecek yéntem olmalidir*. “National Compre-
hensive Cancer Network” in (NCCN) algoritmin-
de kombine tedavilerin gliindeme geldigi lokal
ileri olgularda asemptomatik olsa da (6zellikle
N2 olmak Uzere Evre lllI'te) rutin kraniyal MR ve
kemik sintigrafisi gekilmesi dnerilmektedir®. MR
beyin icin BT'den daha sensitiftir ve daha fazla
ve daha kiclk lezyonlari gésterir'2. Fakat bazi
calismalarda bu, sagkalim baglaminda Kklinik
olarak anlamli bir fark degildir'®. Calismalar
MR’in metastazli olgularda ek lezyonlari tanim-
ladigini gésterse de MR’in BT’ye gore beyin me-
tastazi olan daha ¢ok olgu tanimladigina dair bir
calisma yoktur. Bu yuzden beyin BT, beyin me-
tastazini degerlendirmede kabul edilebilir bir
modalitedir. Eger primer lezyon T1NOMO’dan
daha ileri evrede ise kontrasth kranial MR,
KHDAK'’li ve cerrahi olarak rezektabl olgularin
%22’sinde beyindeki asemptomatik ve kanitla-
nabilir metastazlari tanimlayabilir'. Fakat nega-
tif klinik degerlendirme bulgulari olan KHDAK ol-
gularinin evrelemesinde rutin MR kullanimi gu-
numuze kadar hentz yeterli bicimde c¢alisiima-
mistir'.

Bu calismamizda KHDAK tanisi almis olgularda
beyin metastazi taramasi 6ncesinde yapilan né-
rolojik semptom sorgulamasinin taniya katkisini
arastirmay planladik.

MATERYAL-METOD: Agustos 2008-Mart 2010
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tarihleri arasinda Yedikule G6gus Hastaliklar ve
Gogus Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi
1.96gus hastaliklar kliniginde kiguk hicreli digi
akciger kanseri tanisi konulan 152 olgu ¢alisma-
ya alindi. Olgularin cTNM’i kontrastli toraks BT
ve FOB ile uluslar arasi TNM evreleme sistemi
kullanilarak belirlendi. Toraks BT de kisa ¢api 1
cm ve Uzerinde olan lenf nodlari patolojik olarak
kabul edildi Beyin metastazi taramasi 6ncesinde
tim hastalarda beyin metastazini distndiren
semptom sorgulamasi ve nérolojik muayeneleri
yapildi.N6rolojik semptomlardan en az birine sa-
hip olan hastalar nérolojik semptomu var olarak,
hicbir semptomu olmayan hastalar nérolojik
semptomu yok olarak kaydedildi. Beyin MRG in-
celemesi 1.5 Tlik goérintileme aleti (MRT
200/RX; Toshiba; Tokyo, Japan) ile yapildi. Pre-
contrast T1-agirlikh (600 ms/15 ms) ve T2-agir-
hkli (3000 ms/80 ms) spino-
echo axial kesitler elde edil-
di. Gérus alani 20 x 20 cm

(%35.5) TTiA ile 2 olguda (%1.3) eksploratris
torakotomi ile tani konuldu. Klinik evrelere goére
olgu dagilimi; 5 olgu (%3.2) evre IA, 21 olgu
(%13.8) evre IB, 12 olgu (%7.8) evre llA, 24 ol-
gu (%15.8) evre IIB, 31 olgu (%20.3) evre llIA,
18 olgu (%11.8) evre IlIB, 41 olgu (%26.9) evre
IV idi(tablo 9).

Olgularin 17’sinde (%11.2) beyin metastazi sap-
tandi. Olgularin  134’Unde (%88.2) nérolojik
semptoma rastlanmazken ; 18’inde (%11.8) né-
rolojik semptom mevcuttu. Nérolojik semptomla-
rin varh@inin beyin metastazi icin duyarllig
%44, 6zgllligu %90, negatif prediktif degeri
%92, pozitif prediktif degeri %47 olarak saptan-
di. Beyin metastazi saptanan 17 olgunin 4’inde
tek metastaz yeri beyindi(Bu olgulardan 3’0 T3,
digeri ise T1a idi). Beyin metastazi saptanan ol-
gularin 2’si T1a, 8 T3, 2’si T4, 5’'i M1a idi.

Tablo 1 Olgularin norolojik semptom ve beyin metastazi saptanma durumlari

idi. Tum kesitler koronal ve
sagittal olarak alindi. Kom-

su kesitler arasi 1.6 mm ol-
mak Uzere 9 mm idi. Mat-

riks 256 x 256 idi. 0.2
mmol/kg gadopentetatedi-

meglumine (Shering) cift
kontrast olarak verildikten

Beyin metastazi var Beyin metastazi yok Toplam
Norolojik semptomu 8 10 18
Norolojik semptomu yq 9 125 134
Toplam 17 135 152

sonra T1-agirlikh sekanslar
tekrarlandi. Metastaz kriteri
olarak, T1’de  hipoin-
tens, T2'de hiperintens olmasi metas-
taz kriteri olarak yorumlandi.

Tablo 2 Tan1 anindaki norolojik semptom durumunun taniya katkisi

Tum hastalara kontrastli beyin MR

cektirildi. Beyin metastazi olan ve ol- | Norolojik semptom varhgmin beyin

mayan olgularda nérolojik semptom | metastazindaki

olup olmamasina gére tani aninda né-

rolojik semptom varliginin taniya kat- | Duyarlilik Po44
kisi arastirildi. i

BULGULAR: Olgularin yas dagilimi | Ozgillik %90
en kiglik 35 en biylk 83 olmak Uze-

re ortalama yas 59.61 + 9.90 idi. Ol- | Pozitif prediktif deger DAT
gularin 144’0 erkek (%94.7), 8’i kadin

(%5.2) idi. 96 olguda (%63.1) tani fi- | Negatif prediktif deger %92

beroptikbronkoskopi ile, 54 olguda
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Tablo 3 Beyin metastazi saptanan olgularin T faktériine gore degerlendi

Beyin metastazi saptanan olg\

2
Tla

8
T3

2
T4

5
Mla

17
Toplam

TARTISMA:

Akciger kanseri olgularinin, gerek baslangic¢ tani-
sI sirasinda gerekse cerrahi sonrasi nikslerde
olmak Uzere, yaklasik %80’'inde uzak metastaz
gelisebilmektedir. Klinisyen metastatik hastalik
icin arastirma yapmaldir. KHDAK'li olgularda to-
raks disi gorintilemenin amaci KHDAK’in  en
sik metastaz yapti§i adrenal bezler, karaciger,
beyin, iskelet sisteminde metastatik hastalik
arastirmasi yapmaktir. Bdylece olgulara gereksiz
cerrahi miidahele yapilmasi 6nlenmis olur®.
2002’de KHDAK'’li olgularin evrelemesinde 6ne-
rilen gorintileme ydéntemleri toraks BT, kontrast-
I beyin MR ya da BT, iskelet sisteminin 99m Tc
ile nikleer géruntulemesidir.

Noérolojik yakinmasi olmayan olgularda beyin
metastazi saptama orani %3(0-21),bu ¢alisma-
larda NPD %97 dir. Klinik semptomlari olan ve
olmayan diger calismalarda beyin metastazi
%14 (6-32) oraninda saptanmistir. Beyin MR,
BT ye gbre daha ¢ok lezyon ve daha kig¢uk lez-
yon saptamasi agisindan daha duyarlidir. Ama
bazi calismalarda survi agisindan Klinik olarak bir
yarar getirmedigi gosterilmigtir. Eger primer lez-
yon TINOMO dan daha ileriyse, kontrastl MR
cerrahi agidan rezeke edilebilecek asemptomatik
olgularin %22’ sinde metastaz tespit edildigi bil-
dirilmistir.Ancak klinik bulgulari olmayan KHDAK
evrelendiriimesinde MR’in rutin kullanimini gds-
teren calisma glinimize degin yapiimamigtir(
biyuk hacreli ve evre Il adenokarsinomlu olgu-
lar diginda)®.

FDG-PET beyin metastazlarinin saptanmasi igin
uygun bir yéntem degildir. Normal beyin dokusu-
na 6zgl yuksek glukoz uptake’ i nedeniyle duyar-
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hhgi dislktir(%60). BT ve/veya MR
beyin metastazlarinin saptanmasin-
da secilecek olan gecerli yontem-
dir'®.Yaptigimiz calismada beyin
metastazlarinin saptanmasinda MR
kullanildi. 17 olguda MR ile beyin
metastazi saptandi. PET-BT ile bu
olgularin sadece 3’Unde beyin me-
tastazi saptandi.

Literatrle uyumlu olarak g¢aligsma-
mizda beyin icin spesifik klinik fak-
torlerin negatif prediktif degeri %92
olarak saptandi. Nérolojik sempto-
mu olmayan olgularin %8’inde beyin
metastazi saptandi. Beyin metastazi saptanan
olgularin T faktérleride géz éntunde bulundurul-
dugunda (17 olgunun ikisinde T1a, besinde ise
T3 idi).
KHDAKevrelendirmesinde beyin MR’in semp-
tomlu, semptomsuz tim evrelerde rutin olarak
kullaniimasi gerektigini disliniyoruz.

Sonug

Asemptomatik ve erken evrelerdede beyin me-
tastazi saptanmasi nedeniyle KHDAK evreleme-
sinde tum olgulara rutin olarak beyin MRgekilme-
si gerektigini dustndyoruz.

KAYNAKLAR

1-Cance L. Schrevens, N. Lorent, C. Dooms. The Role of PET
Scan in Diagnosis, Staging, and Management of Non-Small Cell
Lung. The Oncologist 2004;9:633-643

2-Boring CC, Squires TS, Tong T. Cancer statistics, 1992. CA
Cancer J Clin 1992;42:19-38

3-Parker SL, Tong T, Bolden S. Cancer statistics, 1997. CA Can-
cer J Clin 1997;47:5-27

4-Savas R, Alper H. Akciger kanserlerinde radyolojik gériintile-
me. ed. Haydaroglu A; Akciger Kanserleri: Tani ve Tedavi. izmir,
Ege Universitesi Basimevi; 2000: 121-37.

5-Silvestri GA, Littenberg B, Colice GL. The clinical evaluation
for detecting metastatic lung cancer. A meta-analysis. Am J Res-
pir Crit Care Med. 1995 Jul;152(1):225-30

6-Silvestri GA et al. Noninvasive Staging of Non-small Cell Lung
Cancer ACCP evidenced-Based Clinical Practice Guidelines
(2nd Edition) Chest 2007;132;178-201

7- Mogulkog N. Akciger kanserlerinin semptomlari, bulgulari. ed.
Haydaroglu A; Akciger Kanserleri: Tani ve Tedavi. izmir, Ege
Univeritesi Basimevi; 2000:57-76

8-Margolis ML. Non-small Cell Lung Cancer-Clinical aspects,
Diagnosis, Staging and Natural History. In: Fishman AP; ed: Pul-
monary diseases and disorders. New York: McGraw Hill;
1998;1759-1781

9-American Society of Clinical Oncology (ASCO). Clinical prac-



Kiigiik Hiicreli Dis1 Akciger Kanserli Hastalarda Beyin Metastazi Saptanmasinda Norolojik Semptomlarin Taniya Katkisi

tice guidelines for the treatment of unresectable non-small cell
lung cancer. J Clin Oncol. 1997 Aug;15(8):2996- 3018
10-Detterbeck FC, DeCamp MM Jr, Kohman LJ, Silvestri GA.
Lung cancer: Invasive staging: the guidelines. Chest. 2003
Jan;123(1 Suppl):167S-175S

11-Halilgolar H, Tatar D, Ertugrul G ve ark. Epidemiyoloji. ed. Ak-
koglu A, Oztiirk C; Akciger kanseri multidisipliner yaklagim. To-
raks Kitaplari, Ankara, Bilimsel Tip Yayinevi; 1999:17-22
12-Davis PC, Hudgins PA, Peterman SB. Diagnosis of cerebral
metastases:

Double-dose delayed CT vs contrast-enhanced MR Imaging.
AJNR Am J Neuroradiol. 1991 Mar-Apr;12(2):293-300

13-Yokoi K, Kamiya N, Matsuguma H. Detection of brain metas-
tasis in potentially operable non-small cell lung cancer: a compa-

91

rison of CT and MRI. Chest. 1999 Mar;115(3):714-9

14- Earnest F 4th, Ryu JH, Miller GM. Suspected non-small cell
lung cancer:

incidence of occult brain and skeletal metastases and effective-
ness of imaging for detection-pilot study. Radiology. 1999
Apr;211(1):137-45

15-Hochstenbag MM, Twijnstra A, Hofman P. MR-imaging of the
brain of neurologic asymptomatic patients with large cell or ade-
nocarcinoma of the lung. Does it influence prognosis and treat-
ment Lung Cancer. 2003 Nov;42(2):189-93

16-Kriiger S, Buck A.K, Mottaghy F.K.Detection o bone metasta-
ses in patient with lung cancer:18F-fluoride PET or 18F-
FDG/PET-BT.



