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AKCIiGER KANSERLERINDE KEMIK ILIGI
TUTULUMUNUN ARASTIRILMASI

Osman ilhan* Orhan Seyfi Sardas** Selim Erekuls** Haluk Kog****

Akciger kanseri Duinya'da ve Tirkiye'de kanserin neden oldugu
oliim sebepleri arasinda ilk siralarda yer almaktadir. Akciger kanseri
tanist konuldugu anda, hastalik % 70 olguda yayilmig veya holgesel
lenf bezlerine metastaz yapmisg durumda bulunur. Bu da daha baslan-
gictan itibaren radikal cerrahi tedavilerini uygulama gansini azaltan
bir ozelliktir.

Tam ve tedavideki gok hizh gelismelere ragmen 19601 yillarda
9 8 civarinda olen 5 yillik yasam stiresi, giinimiizde ancak % 12'yve
cikartilabilmigtic (22) . Bu nedenle akciger kanserinin erken tanisi i¢in
epidemiyolojik calismalarda tesbit edilen risk gruplarini kapsayan
tarama testleri, tanidan sonra tedavinin planlanmasina yonelik prog-
nostik faktorlerin belirlenmesi ve degisik tedavi yontemleri {izerinde-
ki calismalar devam etmektedir.

Akciger kanserinde kemik iligi yvayilimi kanserin tipine gore de-
gisik ylzdelerle gerceklesen bir olaydir. Bilhassa histopatolojik olarak
tani konuldugu andan itibaren yaygin hastalik sumfinda kabul edilen
kiiciik hiicreli akciger kanserinde bu oran % 20-25 arasmnda degisg-
mektedir (1,7,8,10,26).

Akciger kanserli olan hastalarda hematolojik paraneoplastik
sendromlar sik goralmektedir. Hafif anemisi olan akciger kanserle-
rinda eritropoetin dizeylerinin diisiik oldugu, yasst hiicreli ve buyik
hiicreli akciger kanserlerinde pure red cell aplazi gelistigine dair ya-
yvinlar mevcuttur (3,6). Ayrica akciger kanserlerinin tiim subtiplerin-
de otoimmiin hemolitik anemi tanimlanmistir. Tamérin ¢ikanimas,
radyoterapi veya kemoterapi sonunde, hemolitik anemi diizelebilmek-
tedir (2,3).
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Akciger kanserlerinde granulositoz gorulebilmektedir. Bunun se-
bebi olarakta tiimérden koloni stimule edici faktor (CSF), Graniilo-
sit/Makrofaj CSF, makrofaj CSF, interlgkin 3 ve interlokin I salgilan-
masidir (17). Ayrica kemik iligi tutulumu olmayan akciger kanserin-
de nétropeni tesbhit edilebilmektedir (3). Burada tiimér kékenli baz:
urtnlerin progenitér hiicreler iizerinde CSF’lerin etkisini degistire-
rek grantilopoezi suprese ettikleri ileri surtlmustir (3,18). Biyiik hiic-
reli akciger kanseri olgularinda eozinofilopetik faktor serumda ve
timorde gosterilmistir (23).

Nadirde olsa akciger kanserinde trombositopenik purpura benze-
ri tablolara rastlanilmaktadir (3).

Bu calisma akciger kanseri histopatolojik tanisi alan hastalarda,
tani aninda kemik iligi biopsisi ile kemik iligi metastazim arastirmak,
metastazin degisik kanser tiplerine gore orani ve bu myelofitizik tab-
lonun hastanin hematolojik parametrelerinde yvaptigi degisikligi sap-
tamak amac ile yapilmistir.

MATERYAL VE METOD

Bu galisma Kasim 1988 - Aralik 1990 yilar: arasinda Ankara Uni-
vertsitesi Tip Fakiiltesi Hematoloii - Onkoloji, Gogls Cerrahisi ve Go-
gls Hastaliklari Anabilim Dali kliniklerinde akciger kanseri tanis
almis ve spesifik tedavi almamis 53 vakada, yapilmistir.

Akciger kanseri tams: torakotomi, bronkoskopi, endoskopik bi-
opsi, bronsg lavaj: sitolojisi, balgam sitolojisi, lenf bezi biopsisi ile ko-
nulurken, az sayidaki olguda primer tani kemik iligi biopsisi, karaci-
ger biopsisi ve kraniotomi ile konulmustur.

Hastalar TNM sistemine gore degerlendirilip evrelendirildi. Si-
nirh hastalik tanisi lezyonun toraks icerisinde sinirli kaldigi ve aym
taraf supraklavikiiler lenf bezi metastazinin bulundugu olgular icin
kullanildi. Hastaligin toraks disina sicradig1 ve uzak metastazlar yap-
tig1 olgular ise yaygin hastalik kavram ile ifade edildi. Bunun igin
hastalara rutin akciger grafisi yani sira, bilgisayarh akciger tomog-
rafisi, Gist abdomen ultrasonografisi ile gerekli olgularda kemik ve
beyin sintigrafisi yapildi.

Hematolojik yonden, eritrosit, 16kosit, hemoglobin, hematokrit,
trombosit ve periferik yaymanm yani sira unilateral posterior veya
anterior iliak krestten Jamshidi kemik iligi biopsi ignesi ile kemik ilj-
gi aspirasyon ve biopsisi uyguland:. Biopsi materyali Ankara Univer-
sitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dalinda primer hastaliZin me-
tastazl agisindan degerlendirildi.
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Istatistiki degerlendirme her bir ¢alisma grubunun ortalamasi ve
standart sapmalar1 varyans analizi ile, gruplar arasindaki onem kont-
rolu da «Student t» testine gbre yapildi.

BULGULAR

Calismay: olusturan 53 akciger kanseri hastasinin yag ortalamasi
52 (34-70) yil olup, bu hastalar: yag gruplarma gére dagilimi gu se-
kildeydi : 31-40 yag aras1 4 (% 7.5) hasta, 41 - 50 yag arasi 10 (% 19)
hasta, 51 - 80 yag arasi 34 (% 65) hasta ve 61-70 yags arasi 5 (% 8.5)
hasta. Bu hastalardan 51’i (% 96.2) erkek olup 2'si (% 3.8) ise kadm
idi.

Histolojik tiplere gore dagilim ise; 33 (% 62.3) olgunun yassl
hiicreli kanser, 12 (% 22.6) olgunun kiigiik htcreli kanser, 5 (% 92.4)
olgunun adeno kanser ve 3 (% 5.7) olgunun ise biiyiik hticreli kanser
oldugu belirlendi. Bu hastalarin 181 (% 34) torakotomi, 17'si (% 32)
bronkoskopik biopsi, 7'si (% 13), balgam sitolojisi 4"l (% 7.7) lenf be-
zi biopsisi, 2’si (% 3.8) brons lavaji, 2'si (% 3.8) kemik iligi biopsisi,
2'si (% 3.8) karaciger biopsisi ve 1'ine (% 1.9) kraniotomi yéntemi
ile akciger kanseri tanisi konuldu.

Hastalar TNM yontemine gore evrelendirildiginde 4t (% 7.7) ev-
rel, 81 (% 15.4) evre II, 14’0 (% 26) evre Illa, 71 (% 13) evre IIIb ve
20'i (% 37.9) evre IV olarak tesbit edildi.

Histoloiik tiplere gore evrelendirme yapildiginda ise; yassi hiicreli
akciger kanserinin 3 (% 9) evre I, 6'st (% 18) evre II, 10'u (% 31)
Ila, 55 (% 15) evre Illb ve 9'u (% 27) evre IV; adeno kanserleriin 1
(% 20) evre IL, 3"t (% 60) evre Illa ve 1'i (% 20) evre Iiib iken biiyiik
hiicreli kanserlerin 1'i (% 33.3) evre I, 1'i (%33.3) ve digeride evre IV
idi. Kugik hiticreli akciger kanserli (KHAK) hastalardan sadece 1'i
(% 8) surl hastahk iken, 11'i (% 92) yaygm durumdaydi.

Metastazli 20 akciger kanserli hastadaki metastaz yerleri, 4 has-,
tada karaciger, 1 hastada karaciger ve kemik, 1 hastada karaciger ve,
lenf bezi, 1 hastada karaciger ve beyin, 1 hastada karaciger ve kemik
iligi, 1 hastada karaciger, kemik ve kemik iligi tutulumu, 6 hastada
kemik, 2 hastada strrenal, 2 hastada beyin ve 1 hastada ise izole ke-
mik iligi tutulumu vardi.

Kemik iligi biopsisi ile tutulum tesbit edilen 3 hasta (% 25) da,
KHAK tipindeydi (Tablo I). Bu hastalardaki kemik iligi biopsilerinde
teshit edilen kiiclik hiicreli kanser infiltrasyonu aym zamanda Kemik
iligi aspirasyon biopsisi ile de saptandi (Resim 1-2).
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Resim 1 : Kemik iliginde, kemik lamelinin bir tarafinda normal ilik dokusu goriilmekte,

sahanin biiyik lismini ise kiigllk, yuvarlal lenfosit benzeri, dar sitoplazmali
hiicrelerden olusan metastatik timér hilcreleri isgal etmektedir (HE 200X)

Besim 2 : Kemik iligl aspirasyonunda hematopoetik hilcreler arasinda koyu nukleuslu,

dar sitoplazmaii ve nukleuslan birbirine uygun gekil alrms yizeys sahip ttimor
hiicreleri (Giemza, 1000X)
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Tablo | : Akciger Kanserli Hastalarda Kemik lligi Tutulumu

Kemik iligi tutulumu

Histolejik tip Hasta sayisi sayist (%)
Yass: hiicreli ca 33 o (0)
Kiigiik hiicreli ca 12 3 (25)
Adeno ca 5 0 (0)
Buiyuk hiticreli ca 3 0 (0)

izole kemik iligi (KI) tutulumu 1 hastada saptanmis iken, diger
iki hastada karaciger ve beyin, kemik metastaz1 da mevcuttu.

53 hastanin ortalama 16kosit sayisi 8.100 + 2.409 (3.100 - 15.200)/
mma3, bunlardan sadece 37nde (% 5.7) lokosit sayisi 4.000/m3 ve da-
ha azdi. Bu hastalarda 2’si KHAK'D, 1'i de yassi hiicreli kanser olup,

KHAK’l1 hastanin birinde kemik iligi tutulumu vardi. Lokosit sayisi
11.000/mm3 ve dahsa yiksek olarak 3 (% 5.7) hastada teshit edildi. Bu
hastalarda biri evre II, 1'i evre IV KHAK, digeri ise evre IV yass1 hiic-
reli kanserdi. Lokosit sayisi acisindan hasta gruplar: karsilastirnldigin-
da istatistiki yonden anlamsiz bulundu. Lokopeni goriilen kemik iligi
tutulumlu hastanin disindaki diger KI tutulumlu 2 KHAK'li hastada
16kosit sayilar: normal degerlerdevdi.

Hastalarm hemoglobin degeri ortalama % 12.55 + 0.45 gr olup,
81 (% 15), % 10 gr veya daha disuk degerlerdeydi. Bilhassa KHAK'li
hastalardan kemik iligi tutulumu olanlar ile diger gruplardaki hasta-
lar hemoglobin degeri yontnden karsilastirildiginda istatistiki ola-
rak anlamlh bulundu (p< 0.01). Hematokrit degeri ortalama % 38.47
4 535 olup, 5 (% 9) hastada, % 30 ve daha diisitkdii. Bu hastalarin
hepsi KHAK'li olup ve bunlarin da 2'sinde kemik iligi tutulumu var-
di. Kemik iligi tutulumu olan diger KHAK'li hastada ise hematokrit
normaldi.

Calismaya alinan hastalarin trombosit degerleri ortalama 225.000
4 36.968/mma3 olup, trombosit sayis1 100.000/mma3 ve daha disiik olan
2 hastada kemik iligi tutulumu olan KHAK’li olgulard:. Trombo-
sit sayis1 yoniinden kemik iligi tutulumu olan akciger kanseri olgu-
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lar ile diger KHAK ve KHAK olmayan kanserli olgular arasinda is-
tatistiki yénden anlaml bir iliski bulundu (p< 0.01).

Hastalardan birinde Iokoeritroblastik aktivite saptanirken, kemik
iligi tutulumu gésteren bu KHAK’H hastanm kemik iliginde de fibro-
zis tespit edildi (Tablo II). Olgularnn ortalama polimorf niveli 16ko-~
sit (PNL) oran:t % 70 =5 olup histolojik gruplar ve evreler arasinda,
PNL orani yéniinden istatistiki iliski anlamsiz bulundu. Kemik iligi
tutulumu olan 3 olgunun ortalama PNL oram ise % 67 idi. Hastalarm
lenfosit orani ortalama % 24 + @ olup, sadece 2 hastada (% 3.8) len-
fopeni saptanmistir. Bunlardan biri kemik iligi tutulumu gosteren
KHAK olgusu olup, kemik iligi tutulumu goésteren diger 2 olguda ise
lenfosit orani normaldi. Monosit orani % 3.9 %= 3.5 olup, sadece
KHAK'li ve kemik iligi tutulumu olan bir hastada monositoz saptan-
di. Hasta gruplari arasimnda eozinofil sayimi ydniinden anlamli bir
istatistiki fark bulunmadi.

Tablo 1l : Akcider Kansetli Hastalarda Hematolojik Degerler

Rugiik hilereli ca

e e = Yassy Adeno Biyik
Ki(+) Ki(-) hilcreli ca ca hilcreli ea
Lokosit 5370 8130 8560 640 6600

7
(mm3) (3400-7700)(3500~15200)(3100—12000)(4400—10800)(4600—8200)

Hemoglobin 9.4 11.8 12.5 13.0 12.5
{(grysdl) (8.1-11.3; (7.3-13.4) (10.0-14.4) (10.0-15.0) (12.1-13.0)

Hematokrit 31.3 | 36 0 39.4 40.8 38.6
%) (29.0-36.0) (20.0-48 0y (37 0-46 0) (37.0-45,0) {365.0-43.0)

Trombosit 113 257 221 278 313

3 CHBO-180) (180-400 {150-4003 (200-410) (200-440)
(x10/mm3 3
Lokoeritro- iry 0/9 /32 0/5 03
Glastik
aktivite

Biokimyasal degerler yonunden hastalar degerlendirildiginde;

Ortalama LDH degeri 267 + 116 U/L olup, histolojik gruplar ara-
sinda istatistiki yénden anlaml bir iliski bulunamazken, kemik iligi
tutulumu olan olgularda anlamli bir yukselme tespit edildi (p< 0.01).

Alkalen fosfataz, SGOT, SGPT, sodyum, kalsiyum, fosfor, tirik
asit ve albumin degerleri normal simurlar icerisinde olup gruplar ara-
sinda anlamh bir fark bulunamad: (Tablo IID).
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Tablo IIl : Akciger Kanserli Hastalarda Biokimyasal Degerler

Kugiik nucreli ca

------------------ Yass1 Adeno Buyud hucreli
RI(+7 Ki(-—» hucreli os ca ca
LDH (U/LY 393 264 255 249 287
(243-556) (141-475) {(9B-607) {149-327) (98 -607)
Al .Fos 75 103 63 78 117
(U/L} (41-96) (24-300) {36-204) (26-110) (67-207)>
SGOT(U/L) 40 68 31 27 47
(18-58) (22-287) (5-137) (16-42) {31-56)
SGPT(U/L) 47 49 29 2% 44 b
(38-69) (12~140) (7-31) (15-50) {26-87)
Na+ 139 144 142 142 144

(mEq/1t) (135-144) (138-154) (116-151) (139-147) (136-152)

Cat+ 8.7 .9 0.9 9.3 8.4
(mg/dl)y (7.5-10.0) (8,0-10.0) (7.2-10.3) (8.2-10.6)  (7.1-9.8)
P(mg/d1) 3.9 3.7 3.7 3.8 5.4
¢3.2-4.5) (3.0-4.0) (2.8-5.1) (3.2-4.%) (2.7-4.8)
Urik asit B.8 5.2 4.9 5.2 3.8
(mg/dl)  (4.8-8.0) (4.0-7.5) (2.3-7.0) (4.7-6.0) (2,1-5.5)
Albumin 3.4 3.4 3.5 3.8 2.1
(mg/dly)  (3.2-3.7) (3.2-3.7) (2.8-5.1) (2.4-4.3) (2.7-3.7)
TARTISMA

Akciger kanserlerinin seyri sirasinda, kemik ve kemik iligi me-
tastazlar1 oldukca sik rastlanmilan klinik bulgular arasmdadir (1,4,7,8,
10,12,14,16,26). Tiim akciger kanseri tipleri géz 6niine alindiginda
KHAK, diger histopatolojik tiplere gore kemik iligi tutulumu baki-
mindan en yiiksek oranda seyretmektedir. Hansen ve arkadaslarinin
100 olguluk bir seride kemik iligi tutulumu agisindan yaptiklar bir
arastirmada. KHAK'de bu oran % 45 iken, biiylik hiicreli indiferan-

sive kanserde % 10, adenokanserde % 6, yassi hiicreli kanserde ise
% 3 rakamin elde etmislerdi (8). Bizim calisma grubumuzun olus-
turan 53 olguulk hasta poptilasyonunda ise diger alt tiplerde 151k mik-
roskobisi ile pozitif tutulum gosterilmezken KHAK'nde % 25 oraninda
Ki'nde metastaz belirlenmistir.

KHAXK'nin biyolojik davranis1 géz ¢nline alimdiginda, gok erken,
evrede uzak yayilim yapabilen bir timor cinsi oldugu bilinmektedir
{4,14,26),
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1970’lere kadar uzanan tim c¢alismalarda, KHAK'nde tam konul-
dugu anda kemik iligi tutulumunun % 20 ila % 40 arasinda degistigi
vurgulanmaktadir (8,9,12,14). Ancak bu tutulumun kesin rakam ola-
rak belirlenebilmesi, kullanmilan teknige bagl olarak degismektedir.
KHAK'nde de kemik iligi biopsisinin, metastaz1 belirlemede diger so-
lid tamoérlerde oldugu gibi aspirasyon materyaline Ustinligi degigik
calismalarda vurgulanirken (12,13,15) Hirsch ve arkadaslarimin 89 ol-
guluk serilerinde ise aspirasyon materyalinin incelenmesinin daha
yiiksek oranda tutulumu goésterecegi ileri sirulmugtir (9}. Bu yon-
temlerin yani sira erken kemik iligi tutulumunun belirlenmesi ama-
ciyla eksperimental bazi yéntemler de degisik gruplarca ileri strul-
mektedir. Bunlarmn arasimda, histolojik olarak metastazin belirlenme-
sinden once, kemik iligi invasyonunu haber verebilecek anoploidilk
hiicrelerinin deteksiyonuna yonelik hiicre kiltir yoniemleri sayilabi-
lir (5). Yine Stahel ve arkadaslarmin in vitro ¢alismalarinda KHAK
hiicresine karst SM1 adi verilen bir monoklonal antikor gelistirilmis
ve kemik iligi orneklerinde bu yontemle metastaz belirlenmesinin
normal histolojik yoniemlere gore 10 kat daha degerli oldugu ileri si-
rilmistir (24).

Kemik iligi tutulumu bazen KHAK tipinde ilk bulgu olarak da
karsimiza gikabilmekte ve bu sekilde daha baglangigta taninm yay-
gm hastalik seklinde netlesmesine sebep olmaktadir. Bu sekilde
Campling ve arkadaslari 403 hastanin sadece 7 tanesinde (% 1.7)
izole kemik iligi tutulumu saptarlarken (4) Novarro ve arkadaglar:
ise (19) 212 hastada bu oram % 3.3 olarak tespit etmiglerdir. Bizim

calisma grubumuzda ise Ki tutulumu belirlenen 3 hastanmn bir tane-
sinde (% 8.3) bu bulgu ilk klinik bulgu olarak kargimiza gikmigtir.

Kemik iligi ve kemik tutulumunun incelenmesinde kemik grafisi
ve sintigrafisinin degerinin yol gostericiligi de bhircok calismada tar-
tisilmistir. Levitan ve arkadaslar: bu konuya yonelik bir calismasm-
da. 112 olguluk bir seride, hastalarin % 61'inin negatif sintigrafi ile,
birlikte negatif kemik iligi biopsisi 6rnegi gosterdiklerini, % 22 olgu-~
nun ise biopside hastalik belirlenememesine ragmen pozitif kemik
sintigrafisi ornegi gosterdigini, % 8'inin ise sintigrafik olarak lezyon
vermemesine ragmen kemik iligi biopsilerinin pozitif ¢iktigim ve an-
cak % 9 olguda sintigrafik tutulumla birlikte pozitif biopsi sonucu el-
de ettikleri vurgulanmstir (16). Bizim kemik iligi metastazi tespit et-
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tigimiz 3 hastanin ancak 1 tanesinde kemik sintigrafisinde pozitif lez-
yon belirlendi. Bunun yan sira kemik iligi tutulumu tespit edilmeyen
3 hastada ise sintigrafik olarak lezyon ortaya konulmugtur. Yanhs
pozitif degerlendirme durumu dikkate alimirsa, kemik iligi tutulumu
ile pozitif kemik sintigrafisi arasinda bir klinik korelasyon kurulma-
masi yorumunun daha uygun oldugu belirtilmektedir (16).

Kemik iligi metastazimin diger uzak organ metastazlaryla iligkisi
ve birlikte bulunabilmesi durumlar da ilging bir durumdur. 11 degi-
sik serinin toplem 1064 hastanin degerlendirilmesinde; ortalama ola-
rak kemiklerin % 26, karacigerin % 16, beyinin % 9, yumusak doku-
nun ise % 8 oranmda metastaz odagi oldugu belirlenmistir (1). Bu
degisik odaklarin kemik iligi ile birlikte tutulmas1 oramim aragtiran
bir calismada ozellikle kemik ve karaciger metastazlarimn bu birlik-
telizi en yiiksek gosterdigi ortaya koymustur (4). Bizim kemik iligi
metastazi gosteren 3 olgumuzdan birisi izole ilik tutulumu gosterir-
ken, bir tanesi birlikte karaciger ve beyinde, digeri ise kemik kara-
ciger ve lenf bezinde metastaz gostermekteydi.

Campling ve arkadaslar1 (4), kemik iligi tutulmu olan 67 KHAK'i
hastada 16kosit sayisinin normal degerlerde bulurken, hemoglobin ve
trombosit degerlerinin, kemik iligi tutulumu gdstermeyen hastalara
gore belirgin olarak disik oldugunu gostermislerdir. Aym1 zamanda
kemik ilizi tutulumu goésteren hastalarda 6'inda (% 8) lokoeritrob-
lastosiz tesbit etmislerdir. Thde ve arkadaslar (12) ise kemik iligi tu-
tulumu olan KHAK’li hastalarda ldkosit, hemoglobin ve trombosit
degerlerinin normal oldugunu fakat bu hastalarm % 35inde 16koerit-
roblastik aktivitenin mevcut oldugunu, belirlemislerdir. Yine Tritz ve
arkadaslar: (26) kemik iligi tutulumu gosteren KHAK'l olgularda
hematoloiik tablonun normal oldugunu fakat % 76 olguda lokoeritrob-
lastozis tesbit ettiklerini; bununda kemik iligi tutulumunu gosteren iyi
bir endikator oldugunu soylemektedirler.

Qsterling ve arkadaslar: (20,21), Hirsh ve arkadaslar: (9), trombo-

sitopeni ile beraber olan kemik iligi metastazl KHAK'li hastalarin
prognozunun koétd oldugunu belirlemektedirler.

Bizim Kemik iligi metastaza clan hastalarnimizin 1'inde lokopeni,
2’sinde anemi ve trombositopeni mevcuttu, Ozellikle kemik iligi tutu-
lumlu olmayan KHAK'li hastalarla, hemoglobin ve trombosit deger-
leri yoniinden anlamli bir fark saptandi (p< 0.01). Loékoeritroblasto-
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zis kemik iligi tutulumlu olan 3 hastadan birinde (% 33) tesbit edil-
di. Bu hastanin periferik yaymasimda normoblast ve metamyelosit gé-
riliirken, kemik iliginde fibrozis saptanda.

Tritz ve arkadaslar1 (26), kemik iligi tutulumlu olan 39 KHAKli
hastada serum LDH, SGOT, SGPT, alkalen fosfataz yiksekligi ile be-
raber distk albumin ve yiksek iirik asit seviyelerinin yasam siire-
sini etkiledigini belirtmektedirler. Kristjansen ve arkadaslart (14).
KHAK'li hastalarda yiiksek LDH ve alkalen fosfataz seviyelerinin

kemik iligi relapsmi gosteren iyi bir parametre oldugunu séylemek-
tedirler. Qsterlind ve arkadaslar: ise (21) LDH, plazma sodyum ve
trik asit'in KHAK'li hastalar i¢in ¢énemli prognostik faktorler oldu-
gunu ve ozellikle LDH yuksekligi ile yasam siiresi arasmnda ters bir
iligki bulundugunu vurgulamaktadir. Campling ve arkadaslari (4)
yaptiklar: bir ¢alismada KHAK'li hastalarda LDH yiiksekligi ile ke-
mik iligi tutulumu arasinda sika bir iliski oldugunu, sadece % 5 has-
tada, kemik iligi tutulumu olmasma ragmen LDH yiiksekliginin ol-
madigin ifade etmektedir.

3 olgumuzda LDH degerleri belirgin sekilde yiiksekti. Fakat al-
kalen fosfataz degerleri normal sinirlardaydi. Hiponatremi kemik iligi
tutulum olan veya olmayan KHAK'li olgularda goérilmedi. Alkalen
fosfataz, Urik asit, SGPT, SGOT, sodyum, kalsiyum, fosfor ve albu-
min yéniinden hasta gruplari arasinda istatistiki yonden anlaml bir,
fark saptanmad,

Bilhassa KHAK'nde uzak metastazlar bulunsa bile kombine ke-
moterapi ile diger kanser turlerine gore daha iyi cevaplar alinmak-
tadir. Ancak bunlarin siireleri kisa olmaktadir, Bu sekilde inisyal ke-
moterapi ile tam veya kismi remisyon elde edilen hastalarda, yiiksek
doz kemoterapi ile yapilan protokollerde tiimér eradikasyonu sag-
lanabilmektedir. Histopatolojik olarak kemik iligi tutulumu olmayan
ve vital uzak organ metastazl bulunmayan hastalarda inisyal kemo-
terapi sonrasi, otolog kemik iligi transplantasyonu ve yiiksek doz
kemoterapi ile yapilan protokollerde tiimér eradikasyonu saglanabil-
mektedir. Histopatolojik olarak kemik iligi tutulumu olmayan ve vi-
tal uzak organ metastazi bulunmayan hastalarda inisyal kemoterapi
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sonrasi, otolog kemik iligi transplantasyonu ve yiitksek doz kemote-
rapi tedavi protokolll gesitli merkezlerde uygulama sahasi bulunan
bir tedavi seklidir (11,25). Bu iglem igin belirtildigi gibi kemik iligi-
nin metastaza ugramamais olmasl gerekmektedir.

Gimitmiuzde akciger kanserlerinin tani konulduktan sonraki ev-
relendirilmeleri ve tedavi programlarmin cizilip uygulanmaya konul-
mas1, bir¢ok merkezde ortak ilkelere ve kavramlara dayandiriimak-
tadir. llerlemis kanserlerde, bilhassa KHAK tipinde, kemik iligi metas-
tazinin bulunusuy, uygulanmast planlanan intensif kemoterapi pro-
tokollerinde doz rediiksiyonuna yol agmamasi gerektigi vurgulanmak-
tadir. Kemik iligi tutulumu bulunup bulunmamasinin yasam stireleri
iizerine anlaml bir etkisinin olmadigl anlagilmaktadir. Bu goruse go-
re, dzellikle KHAK fanis1 konuldukian sonra hastalik evrelendirilme-
sinde kemik iligi tutulumunun rutin arastirilmamas: gerektigini sa-
vunanlar (4,26) bulundugu gibi; ortalama % 19'luk metastaz ytuzde-
sivle kemik iliginin KHAK tanisinda mutlaka incelenmesi gerektigi-
ni savunanlarda (8,9,10,16) bulunmaktadir.

Sonuc olarak, akciger kanserlerinde, ¢zellikle KHAK tanisi alan
hastalarda, evrelendirilme ve tedavi takibinde kemik iliginin durumu-
nun incelenmesinin yararh olacag: kanaatindeyiz.

OZET

Tedavi edilmemis 53 akciger kanserinde kemik iligi tutulumu aras-
ticilmistir. Bu hastalarm 331 (% 62.3) yasst htcreli, 12'i (% 22.6) kii-
¢lik hiicreli, 51 (% 9.4) adeno ve 31 (% 5.7) ise buytk hticreli akci-
ger kanseri idi. Kiigiik hiicreli akciger kanseri olanlarin 3'inde (% 25)
kemik iligi metastaz: saptanirken, kiiciik hiicreli olmayan diger ak-
ciger kanseri olgularinda kemik iligi tutulumu tesbit edilmemistir.
Kemik iligi metastazh kucik hiicreli akciger kanserli hastalarin 1in-
de 16kopeni, 2'sinde anemi ve trombositopeni saptanirken 1'inde 16ko-
eritroblastik aktivite gdrulmustir. Ayrica serum laktik dehidroge-
naz diizeyindeki belirgin ylikseklik ile kemik iligi tutulumu arasinda
pozitif iligki tesbit edilmigtir. Sonug olarak kiigiik hiicreli akciger kan-
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seri tanisi alan akciger kanseri hastalarmmda evrelendirme ve tedavi-
nin takibinde kemik iligi degerlendirilmesinin yararh olabilecegi ka-
nis1 ortaya ¢ikmaistir.

SUMMARY

Investigation of bone marrow involvement in lung cancer

In 53 untreated lung cancer patients bone marrow involvement
is investigated. 33 Patients (62.3 %) have squamoz cell, 12 (22.6 %) have
small cell, 5 (9.4 %) have adeno and 3 (57 %) have large cell lung
cancer, 3 patients with small cell lung cancer had bone marrow invol-
vement, The other patients with non-small cell lung cancer demonst-
rated no bone marrow metastastasis. In 3 small cell lung cancer pa-
tients with bone marrow involvement one had leukopenia, 2 had ane-
mia and thrombocytopenia and 1 had a leukoerythroblastic picture.
A positive correlation was found between high serum lactic dehydro-
genase levels and bone marrow involvement. As a result it can be
stated that in staging and following the therapy of small lung cell
cancer patient bone marrow examination is an a helpful tool.
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