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LENFOMALARIN EVRELENDIRILMESI VE TEDAVi PROTOKOLU-
NUN HAZIRLANMASINDA iLiK BiYOPSISININ YERI

Dr. Mahmut Celal APAYDIN x

OZET

Bu ¢alismada 40t HH ve 26'st HDL olmak iizere toplam 66 hastaya tedaviden
(radyoterapi, kemoterapi) dnce kemikligi igne biyopsisi yapilarak bu olgularin
evrelendirilmesinde kemikligi histopatolojisinin onemi arastinlmistir. Klinik verilere
gore I. ve II. evrelerde olan HH olgularinda ‘kemikligi infiltrasyonu bulunmadigi
halde, II1. evrede olan olgularin 7, 36.8%inde ilik infiltrasyonu saptanarak, bu ol-
gularin IV. evrede oldugu anlasimustir. Klinik verilere gore L, II. ve III. evrelerde
olan HDL olgularmdan % 41.6’simimn kemikligi infiltere bulunarak, bu hastalarin

evreleri IV. evre olarak degistirilmistir.

Kimikiligi igne biyopsisi ile iliginde infiltrasyon bulunan tiim olgularin baska bir
incelemeye gerek kalmadan ileri evrede (Evre 1 V) oldugu ortaya ¢ikarimstir.

Lenfomalarda ilik infiltrasyonunu géstermek igin kemikiligi igne biyopsisi ile
birlikte ilik aspirasyonu da yapilmistir. Bu iki yontemle elde edilen sonuglar karsilag-
nrldiginda, lenfomalarda ilik  infiltrasyonunu gdstermek igin en iyi yontemin igne
biyopsisi oldugu anlasimgstir. '

GIRIS

Neoplastik hastaliklar grubu iginde Snemli bir boliimii kapsamakta olan len-
fomalar, genellikle Ann-Arbor kriterlerine gore evrelendirilmekte, buna gore
tedavi plam cizilerek gerekli uygulamaya gecilmektedir(1,2). Ancak kabul etmek
gerekirki, boylece yapilan evrelendirilmelerde bazan yetersiz sonuglara varabilmek-
_ te, bu durum elbetteki segilecek tedavi seklini de olumsuz yonde etkilemektedir.
Oyleyse hastaligin evrelendirilmesinde hata yapilmamast segilecek tedavi seklinin
saptanmast yoniinden ¢ok Snemli olmaktadir. Dérdiincii evreye isaret eden ekstra-
nodal tutulma dalak ve gastrointestinal sistemden sonra genellikle kemik iliginde

olmakta, bu durum iligin infiltre olup olmadigmnin aragtirilmasini zorunlu kilmak-
maktadir (2,3). ‘
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Kemikiliginin histopatolojik olarak degerlendirilebilmesi i¢in en kolay yol,
ine biyopsisi ile alinan ilik materyalinin incelenmesinden ibarettir. Kemikiligi
igne biyopsisi ilk kez 1958 yilinda McFarland ve Dameshek tarafindan karaciger
biyopsisinde kullanilan "Vim-Silverman ignesi ile yapilmistir (4). Daha o6nceki
yillerda cerrahi ydntemlerle ve genel anestezi altinda uygulanan bu islem, Vim-
Silverman biyopsi ignesi kullanilmasi ile gerek hasta ve gerekse hekim igin kolayca
uygulanabilecek bit muayene yéntemi haline gelmistir. Sonraki yillarda daha
degisik biyopsi igneleri ve yontemleri gelistirilmis ise de, Vim-Silverman ignesinin
kolayca temin edebilir olmasi, biyopsi yonteminin basit ve oldukga pratik olusu;
bura karsin iyi sonug vermesi gibi dzellikleri ¢aliymamizda bu yéntémin tercih
edilmesine neden olmustur. Vim-Silverman igne biyopsisi ydntemiyle kemikiligi
dokusunun kiigiik bir 6rnegi histolojik yapis1 bozulmadan alinabilmekte ve hekime
histopztolojik tant ydniinden genis imkanlar vermektedir. Evrelendirme icin kulla-
nilan yontemlerde laparotomi gibi cerrahi  gisimlerin gerekmesi, bu islemi hasta-
teler igin oldukea zor bir hzale getirmektedir. Oysaki, bu hastalatin igne biyopsisi
ile alinan ilik dokularinda infiltrasyon gériiliirse cerrahi islemlere gerek kalmamak- -
tadir. Ciinkil, kemikiliginde infiltrasyon bulunmasi hastalign ileri evrede (Evre IV)
oldufunu goctermekte, bu hastelada segilecek ilk tedavi sekli artik kemoterapi ol-
maktadir. Ayrica lenfomalarda kemikiligi tutulmasinin ortaya konulmasi, tedavi
sirasinda da ¢ok Snemli bir durum olarak degeriendirilmektedir. Ornegin, siklik
tedeviler siresinda orteya ¢iken sitopeniler (Lokopeni ve / veya trombositopeni)
kemoterepinin olusturdugu ilik yetersizligire (stipresyonunz) bagh oldugunda teda-
vinin geciktirilmesi ya da diisik dozlarda siizdiiriilmesi gerekecektir. Oysaki, si-
topeni, ilifin lenfoma infiltrasyonuna bagl ise, tedaviye ara verilmesi ya da dozun
azaltilinast hasta bakimindan oldukga sakinceli olacaktir. Bdylece kemikiligi biyop-
sisi ile iligin invelenmesi bu konuda da ¢ok degerli bir muayene yntemi olmaktadar.

GERECLER ve YONTEM

Celisma meteryalimizi 401 Hodgkin Hestalif1 ve 26’st Hodgkin Digt Len-
foma’lt olgu olmak iizere toplam 66 hasta olusturmusgtur.

Hodgkin hastaligs olan 40 olgunun 20’si kadin ve 20’si erkek olup, yaslar1
16-77 erasinda degismektedir. Yas ortelamasi 38.7'dir. o

Hodgkin Dis1 Lenfoma’li 26 olgunun 7’si kadm, 19°u erkektir. Yaslar1 16-
72 arisinda bulunmug olup, yas ortelamast 47°dir.

_ Olgularin anotomik evrelendirilmesi Ann-Arbor sempozyvmda Onerildigi
selilde yepilmigar. Buna gére; HH olan 40 olgunun 7’sinin I. evrede (%] 17.5),
3’iiniin IL evrede (% 7.5), 19’unun III. evrede (% 47.5) ve Il’inin ise IV. evrede
(7 27.5) oldugu saptanmistir.
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26 HDL’l1 olgunun 2’sinin I. evrede (% 7.5), Qurun II. evrede (%,34), 10
unun III. evrede (%,38) ve Sinin ise TV. evrede (% 19) yer aldip1 ghzlenmistir.
Ates, terleme, kilo kayti seklinde kendini gosteren ve daha ¢ok HH’da prognozu
onemli dlgiide etkileyen genel belirtiler, HH olgularinia 28’inde (9, 60) HDL ol-
gularinin ise 13’iinde (% 50) ortaya ¢ikmustir.

HH olgularinin  histopatolojik  statflandirtlmass Rye-snuflandlrﬂmasma;
HDL olgularinin histopatolojik siniflandirtimast ise Rapaport stmflamasina gore
yapilmigtir (5,6). Buna gore; 40 HH olgusunun 9’u lenfositten zengin tip (9 22.5),
12°si nodiiler skleroz (94 30), 12’si karisik hiicreli tip (%430) ve 5°i ise lenfositten
fakir tipte (9 12.5) histopatoloji gostermekte idi. 2 olguda HH tanisi laparotomi
ile ¢ikerilen delegm incelermesi ile kondu ve bu olgularin hiptopatolojik tipleri
‘belirlenemedi. v

26 HDL'’l1 olgunuh P’inin  IFLL (% 3.8), 18’inin AFF1 (% 63.4), 6’sin
HL (%423) ve I’inin ise FHL (% 3.8) tipinde histopzatoloji gosterdigi saptandi.
Olgularin henioglobin téyini, I8kosit sayim ve 16kosit formiilleri standart

yontemlerle, trombosit sayimlar1 ise kontrast faz mirkroskobunda Brecher-Cron-
kite yontemiyle yapildi (5).

Normal sinirlar; hemog]obm igin 12-15 gr/100 ml, 15kosit igin 4000- 10000/
mm3, trombosit i¢cin 150. 000 4000.000/mm3 olarak belirlendi.

Lokosit formiiliinde; notrofll, lenfosit, monosit, eozinofil ve bazofillerin
mutlak degerleri kullanildi. Normal sinirlar nétrofil igin 2000-7500/mm3,
lenfosit igin 1500-4000/mm3, monosii igin 50- 800/mm3 eozinofil icin 40-4030/
mm3 ve bazofil i¢in 4-4C/mm?3’tiir

Olgularin -Kemikiligi {gne Biyopsisine Hazirlanmast ve Biyopsi Teknigi:

Kemikiligi igne biyopsisi poliklinik sartlarinda, lokal anestezi ile uygulanabilen
ve herhangi bir komplikasyonu olmayan bir yontemdir. Clgularim:za kemikiligi
'biyopsisi McFarland ve Dameshek terafindan tarif edilcigi sckilde yepildi. Tiim
olgularda ayni krista iliaka’dan birden fazla sayida ve olgulatin 9, 75’inde her iki
. krista iliaka’dan biyopsi yapilarakilik dokusu alind1. BSylece alinan bu ilik doku-
sundan hazirlanan kesitler ve yayma preperatlar: hem9t0k51len- ozin’le boyanarak
1s1k- mikroskobunda incelendi.

Kemikiligi Histopatolojisinin Degerler.d rilmesi: -

Kemikiligi biyopsisi ile alinan ilk dokusunun histopatolojik incelenmesinde .
agagidaki ozelliklere dikkat edildi:

‘—Hemopoetik hiicre zenginligi (selliilarite) -
—Lenfoma hiicrelerinin varligt ve bunlarin yayilma sekli (fokal-diffiiz)

—1likte retikiilin 1if artis1 ile karakterli bag dokusunun varli1.
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Bu degerlendirmelére gore kemikiliginin histopatolojik yapis1, normal kemik-
iligi, infiltre kemikiligi ve bag dokusu artist ile karakterli miyelofibroz olmak iizere
3 ana grupta toplandi. ’

Klinik verilere gore evrelendirilen olgularin kemikligi histopatolojisinin
incelenmesinden sonra yapilan evre degisikliginin aplamlilik kontrolu X testi
kullanilarak yapild1 (6).

Tiim olgularin hemoglobin degerleri, 16kosit ve trombosit sayilarinn ortalama
degerleri standart sapmalar ile birlikte gosterildi (7,8).

BULGULAR

HH hastalig1 olan 40 olgunun kemikiligi histolojisi incelenmis ve alitnan sonug-
lar Tablo 1’de gosterilmistir. Bu incelemelere gére 28 olguda kemikiligi normal
(% 70), 8 olguda infiltre (% 20), 4 olguda ise miyelofibroz (% 10) bulunmustur.
Ayni tabloda (Tablo : 1) 40 olgunun kemikiligi inceleme sonuglar: ile HH’nin
histopatolojik tipleri bir arada gosterilmistir.

TABLO : 1- HH Olgularinda Kemikiligi Histoptolojisi Incelemelerinden
Alman Sonuglarin Olgularin Histopatolojik Tiplerine gdre Dagilimi

Hastalifin Kemikiligi Histopatolojisi Toplamn
Histopatolojik Tipi Normal Infiltre Miyelofibroz ~ Olgu Savisi
Lenfositten zengin ‘ 8 — 1 9
Nodiiler Skleroz 8 4 — 12
Karisik Hiicreli 9 2 1 12
Lenfositten Fakir 2 2 1 5
Tipi Belirlenemeyen I — , 1 2
TOPLAM 28 (5470) 8(9420) 4(%;10) 40

HDL’I1 26 olgunun kemikiligi histopatolojisi incelenmis ve elde edilen sonuglar
Tablo 2’de-toplu olarak gosterilmisgtir.

Bu incelemelere gore, 11 olgunun kemikiligi normal (%, 42), 13 olgunun in- ‘
filtre (%,50) bulundu. 2 olguda infiltrasyon olmadig1 halde, diffiiz bag dokusu
artist (% 8) saptandi. Kemikiligi infiltrayonu 6 olguda fokal, 7 olguda diffiz
dagilim gosterdi. Ayn1 tabloda, 26 olgunun kemikiligi inceleme sonuglar ile
HDL’nin histopatolojik tipleri bir arada gosterilmistir.

Olgularin Anatomik Evrelerinde Kemikiliginin Histopatolojik Incelenmesin-
den Sonra Saptanan Degisiklikler :
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TABLO-2 HDL Olgularinda Kemikiligi Histopatolojisi Incelemelerinden
Alman Sonuglarin Olgularin Histopatolojik Tiplerine Gore Dagilim:

Hastaligin - Kemikiligi Histopatolojisi Toplam
Histopatolojik Tipi Normal infiltre Miyelofibroz ~ Olgu Sayist
Iyi Farklilasmis ‘

Lenfositik Lenfoma - i — i
Az Farklilasmis

Lenfositik Lenfoma 6 10 2 18
Histiositik Lenfoma 4 2 — 6
Farklilasmamis Hiicreli Lenfoma 1 - — i

Toplam 11(%,42) 13(%50) 2(%.:8) 26

Olgularin klinik verilere gore yapilan anatomik evrelendirilmelerinde, kemik-
iliginin histopatolojik incelenmesinden sonra saptanan degisiklikler 3 ve 4 no’u
tablolarda gosterilmistir.

A- HH Olgularinda Saptanan Anatomik Evre Degisiklikleri

Ann-Arbor siniflamasina gore evrelendirilen 40 HH olgusundan 7’si I. ev-
rede (% 17.5), 3’ii I1. evrede (% 7.5), 19’u IIL. evrede (% 47.5) ve 11’i ise IV. evrede
(927.5) yer almaktadir.

1. ve II. evrede olan toplam 10 olgunun kemikiliginde infiltrasyon saptandi
ve bu olgularin anatomik evrelerinde, kemikiliginin histopatolojik incelenmesinden
sonra herhangi bir degisiklik olmadi.

III. evrede bulunan ve 2’si evere ITI A olan toplam 19 olgudan 7’sinin kemiki-
liginde infiltrayon (%436.8) bulundu.

IV. evredeki olgulardan I’inde diger organ tutulmalarinin yani sira kemikiligi
de infiltre (%49) idi.

Sonug olarak, anatomil evreleri I ve Il olan HH olgularinda kemikiligi infilt-
rasyonu saptanmamesina karsin, III. evrede olan 19 olgudan 7’sinin kemikiligi
infiltre bulunarak, bu olgularmn IV. evrede olduklar1 anlasid1

TABLO: 3- HH Olgularinin  Evrelendirilmesinin Kemikiligi igne Biyopsi-
sinden Once ve Sonraki Durumuna Gére Dagilmi

Olgularin Durumu Evreler Toplem
II Im . v Olgu Sayis

Ki Biyopsisinden Once 7 3 19 i 40

KI Biyopsisinden Sonra 7 3 12 18 40
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B- HDL olgular:nda Saptanan Anatomik Evre Degigiklikleri

Ann-Arbor smlf‘lamaéma gore anatomik evreleri saptanan 26 HDL olgu-
sunudan 2’si I. evrede (7 7.6), 9’u IL evrede (% 34), 10°u I11. evrede (% 38) ve
5’i ise IV. evrede (%19) bulunuyordu.

Kemikiliginin histopatolojik incelenmesinden sonra 1. evrede olan 1 olgunun
(50) ve II. evredeki 3 olgunun (%33.3) iligi infiltre bulunarak, bu olgularmn IV.
1V. evrede olduklar1 anlasildi. Klinik verilere gore III. evrede olan 10 olgudan
6’smnin kemikiliginde infiltrasyon (9460) saptandi ve  anatomik evreleri- IV olarak
deg1§t1r11d1 Iv. evrede olan 5 olgudan 3’inde ilik mfﬂtrasyonu (%69) bulundu.

TABLO: 4- HDL Olgularinin Evrelendirilmesinin  Kemikiligi Igne Biyopsisin- -
den Once ve Sonraki Durumuna Gére Dagiiimi

Olgularin Durumu Evreler Toplam

, - I II 111 v Olgu Sayist
KI Biyopsisinden Once 2 9 10 5 26
Ki Biyopsisinden Sonra 1 6 4 15 26

" Olgulerdaki gevre kani (hemoglobin,‘ 16kosit, trorribosit) bulgularinn ilik
histopatoloiisi ile karsilastiriimasindan elde edilen sonugler 5 ve 6 no’lu tablolarda
gosterilmigtir.

TARTISMA

Bu galismada, Klinik evreleme yontemleri ile anatomik evreleri belirlenen
40 HH ve 26 HDL olgusuna tedaviden (radyoterapi, kemcterapr) 6nce kemikiligi
igne biydpsisi yapilmis ve olgularm evrelendirilmesinde ilik -histopatolojisinin 6nemi
aragtirilmigtir.

Lentfom_.alarm evrelendirilmeleri ¢esitli klinik ve patolojik evreleme yontem-
lerinin, yardimiyla yapilmakta ve olgulara uygulenacak tedavi gekli bulundukla-
r1 evreye gore secilmekiedir (1,5,9-16).

Lenfomalarin evrelendirilmesi i¢in, yalmiz klinik evreleme yd&ntemlerinin
kullanilmas: yetersiz kalmaktadir. Bu yonteémlerin yanisira lenfanjiozrafi, organ
biyopsileri, laparoskopi ve laparotomi gibi cerrahi girisimlerin de yapilmast
gerekmektedir. Ancak, lenfomalarin, ozellikle bazt HDL’larin yash hastalarda
ortaya c¢ikmasi, lenfanjiografiden sonra hastalarin  ¢ogunda ates, bazi oglu-
larda lipid mikroembolilerinin olmasi, organ biyopsilerinin trombositopenik
olgulara yapilamamasi gibi nedenlerle patolojik evreleme yontemlerinin her olgu-
da uygulanmasi miimkiin olamamaktadir. Ayrica, evrelemeigin yapilan laparotomi-
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nin, en tecriibeli ellerde bile-mortalitesi % 0,5-1 olmakta, morbiditesi ise % 11-40’a
kadar yiikselmektedir(17-19). Oysaki, kemikiligi igne biyopsisi hastalara kolayca
uygulanabilen, herhangi bir komplikasyonu olmayan ve alinan ilik dokusunda
infiltrasyon bulunmasi halide cerrahi girisimlere gerek kalmadan hastaligin kesin
olarak ileri evrede (evre 1V) oldugunu gésteren bir yontemdir.

ilik' histopatolojilerini inceledigimiz 40 HH olgusundan 8’inde (%420) ke-
mikiligi infiltrasyonu saptadik. Ayrica, HH olan 4 olgunun (%,10) kemikiliginde
infiltrasyon olmadig1 halde, yaygin bag dokusu artis1 (miyelofibroz) bulduk. Ce-
sitli kaynaklarda HH olgularinin % 6.5-36’sinin kemikiliginde infiltrasyon bulun-
dugu bildirilmistir (20-23). Bu kaynalarde 1. ve II. evrede olan HH olgularinda
~ kemikiligi infiltrasyonu saptanmadigi, buna karsin IIl. evrede olan olgularin -
Y 25-42.5’unda ilik infiltrasyonu bulunarak anatomik evrelerinin evre IV seklin-
de degistirildigi bildirilmistir (9,121,23). Weiss ve arkadaslar1 (24) HH olgularinin
% 21.4’linde, Grann ve arkadaslar1 (23) %, 26’sinda, Webb ve arkadaslar1 ise
(21) 9% 22.4’tinde kemikiligi infiltrasyonu bulduklarini bildirmisler ve kemikiligi-
nin hastaligin oldukga sik tuttugu bir ekstralenfatik bolge oldugunu ileri siirmiigler-
dir. Bizim HH olgularimizda saptadifimiz kemikiligi infiltrasyonu sxkhgl, bu kay—
naklardaki verilere uymaktadir.

HH olgularinin histopatolojik tipleri ile kemikiligi infiltrasyonu arasinda
yakin bir iligki bulunmaktadir. Cesitli ¢alismalarda, HH olgularinda ilik infilt-
rasyonunun ea sik lenfositten fakir tip (5 42-57) ve karigik hiicreli histopatoloji
gosteren tiplerde (%, 5.5-38) bulundugu, enaz nodiiler skleroz tipinde (%-2.4-20)
oldugu bildirilmigtir (20,24,25). Myers (25) ve Dee (20) lenfositten zengin tipte
histopatolojisi olan HH olgularinda kemikiligi infiltrasyonu bulunmadigin ileri
siirmiiglerdir. Weiss ve arkadaslar1 (24) ise kemikiligi infilire olan 31 HH olgusun-
dan lenfositten zengin -tip olan sadece 1 olguda (% 3.2) kemikiligi infiltrasyonu
saptamiglardir. Lenfositten zengin tipte histopatolojileri olan 9 olgunun kemikili-
gini normal bulduk. Bu bulgumuz gesitli kaynaklardaki verilere uymakta ve HH’nda
klinik seyir ve prognoz bakimindan en iyi tip olarak bilinen lenfositten zengin tipte
kemikiligi infitrasyonunun g¢ok az bulundugu goriisiinii desteklemektedir.

Myers (25), Dee (20 ve Weiss (24) tarafindan nodiiler skleroz tipinde histopa-
tolojisi olan olugularda kemikiligi infiltrasyonunun gok az gériildiigii (% 2.4-20)
bildirilmesine karsin, histopatolojileri riodiiler skleroz olan HH olgularindan %
33.3’iiniin kemikiligini infiltre bulduk. Bu bulgumuz, klinik seyir ve prognozunun
iyi olmas1 bakimindan lenfositten zengin tipten sonra gelen nodiiler sklerozda ke-
mikiligi infiltrasyonunun, daha 6nceki ¢alismalarda bildirildigi kadar az olmad1gm1
gostermektedir.

HH’nda kemikiligi infiltrasyonu, her zaman ¢evre kani (Hb, 16kosit, trombo-
sit ve 16kosit formiilii) bozukluklar: ile birlikte olmamaktadir. Cevre kam ta-
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mamen normal degerlerdé olan HH olgularmm 1/3’iinde kemikiliginin infitre
bulundugu bildirilmistir (20,26,27).

Ozetlenecek olursa, HH olgularinda anemi, ilik infitrasyonu olan olgularin hep-
sinde olmakla birlikte, kemikiligi normal hastalarin énemli bir kismunda da (%450)
apemi bulunmustur. Bu nedenle, aneminin tek basmna ilik infiltrasyonunu yansit-

muyacag: kanisina varilmustir. Buna karsin, 16kopeni ya da trcmbositopeni sadece

ilik infiltrasyonu olan HH olgularinda saptadik. Bu nedenle, daha once tedavi
(radyoterapi, kemoterapi) gérmemis HH olgularinda, bu laboratuvar bozukluk-
lar1 bulundugunda, hastanin klinik evresi ne olursa olsun, mutlaka ilik infiltras-
yonunun diisiiniilmesi ve ilik biyopsisi yapilarak, bu durumun dogrulanmasi ge-
rektigi sonucuna vardik.

HDL olgularinda kemikiligi infiltrasyonu, HH olgularmna gére daha stk go-
riilmektedir. Bir ¢ok calismada HDL olgularinn %, 16-63’iinde kemikiligi infit-
rasyonu bulundugu bildirilmistir (10,17,27,28). HH’da erken evrelerde (I.ve II.
evrelerde) kemikiligi infitrasyonu saptanmadigt halde, klinik olarak 1. ve IL
evrelerde olan HDL olgularinda ilik infiltrasyonu bulunmustur (17,21,29).

HDL olan 26. olgudan 13’iinde (% 50) kemikiligi infiltrasyonu saptadik.
Grann (23), James (27), Foucar (30), Risdall (31), McKenna (32) HDL olgulari-
nin %, 52.57’sinde kemikiligi intiltrasyonu bulduklarini bildirmislerdir. Bu galigma-
lardaki veriler, HDL olgularinda soptadiimiz ilik infiltrasyonuna benzemektedir.

HH olgularinin iliginde infiltrasyonla birlikte fokal fibroz, baz1 olgularda
ise infiltrasyon" olmadif halde diffiiz bag dokusu artist goriilmiig, buna kargin
HDL olgularinda bdyle bir &zellik dikkati ¢ekmemistir. Yalmz Chabner ve
arkadaslar tarafindan histiositik ve karistk hiicreli lenfomalarda fokal ya da dif-
fiiz bag dokusu artigina rastlandift bildirilmistir(17). 26 DHL olgusundan 2’sinin
(% 7.6) kemikiliginde diffiiz bag dokusu artist saptadik. Kemikiliginde infiltrasyon
olmayan bu 2 olgunun histopatolojileri AFLL’dir. infiltrasyon alaninda fokal -
fibroz olgularimizin higbirinde goriilmemistir.

flik aspiresyonu ile biyopsisinin birlikte yapildig1 calismalarda, HH’nda ilik
aspirasyoru ile alinan orneklerin sitolojik incelenmelerinde infiltrasyona rastlan-
madig1 halde, HDL olgularmin % 10-30’unda lenfoma hiicrelerinin bulundugu
bildirilmistir (10,21,23,25). HDL clgularinin bir kisminda ilik infiltrasyonunun
diffiiz oldugu ve infitrasyonla birlikte fibroz bulunmadig igin aspirasyonla alinan
ilik &rneklerinde lenfoma infiltrasyonu goriilebilmektedir. 26 HDL olgusundan
4iiniin (% 15.3) aspirasyonla aldifimiz iliginde lenfoma infiltrasyonu bulduk.
Buna karsin, ilik histopatolojilerini inceledigimiz ayn1 olgularm %; 50’sinde infilt-
rasyon saptadik. HDL olgularinin iliginde lenfoma infiltrasyonu ortaya cikarmak
i¢in, ilik histopatolojisinin incelenmesinin, aspirasyonla alman ilik materyalinin
incelenmesine gore daha iyi sonug verdigini istatistiksel olarak de kanitladik
(P<0.01). -
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HDL olgulerinin histopatolojik tipleri ile kemikiligi infiltrasyonu arasinda
yakin iligki vardir. Birgok galismada, kemikiligi infiltrasyonunun en sik lenfo-
sitik lenfomalerda (9 27-100) ve karisik hiicreli tiplerde (9 33-46), en 2z histio-
sitik lenfomelarda (94 5-15) bulundugu bildirilmistir(17,28,30). 26 HDL olgusundan
19’u lenfositik lenfoma olup, bunlarin 11’inde (% 64) kemikiligi infiltrasyonu sap-
tadik. Bu bulgumuz Chabner (17), Rosenberg (33), Brunnung (10)’in lenfositik
lenfomali olgulatindea saptadiklert ilik infiltrasyonlarna uygunluk gostermektedir.

HDL olgularinda gevre kani bulgular her zaman ilik infiltrasyonunu gdsterme-
mektedir. Vinciguerra (34) ve Jones (35) tarefindan yapilen 2 ayr1 ¢alismada kemik-
iligi infiltre olan HDL olgularmin yarisican ¢oZunun ¢evre koni degerleri normal
bulunmustur. Vinciguerra ve arkadaslart kemikiligi infiltre olan HDL olgularmm-
da en stk anemi bulundugunu, fakat bunun tek basima ilik infiltrasyonunu yansita-
- mayacagini belirtmiglerdir(34). Kemikiligi infiltre olan ile olmayan HDL olgu
gruplarimizde birbirine yakm sikltkta aneminin bulundugunu, trombosit degerleri
bekiminden 2 grup arasmda anleml bir fark bulunmadigira saptadik (P> 0.15).
Ancak, kemikiligi normal olgulerda 18kopeni bulunmadizi halde, iligi infitre 13
hastenin 7’sinde (9, 53.8) 16kopeni saptadik ve iligi infiltre HDL olgularmda
16kopeni goriilme sikligini, iligi normal olgulara goére istatiksel olarak anlaml
derecede yiiksek bulduk..

HH’rnde oldugu gibi HDL olgularinda da 16kopeni oldugn takdirde, yapilacak
kemoterapi ya da 1510 tedavisi geciktirilmekte veya diisiik dozlarda yapimaktadir.
Arncak bu I8kopeni kemikiligi infiltrasyonuna bagl ise tedavinin geciktirilmesi
hasta igin sakincali olacaktir. Bu nedenle, HDL olan 1 olguda sebebi agiklanamayan
16kopeni bulundugu zaman, bunun ilik infiltrasyonuna bagh olup olmadiginin
anlagilmgsi i¢in mutlaka kemikiliginin histopatolojisi incelenmelidir.

HDL’lar kemikligini tutarak 13semik bir sekil alabilirler (36,37). Bu takdirde
- gevre kaninda lenfoma hiicrelerini gérmek miimkiin olur. McKenna HDL ol-
gularinin %4 33’iiniin ¢evre kaninda lenfoma infiltrasyonu saptadiklarini bildir-
mislerdir (32). Risdall ve arkadaslartise HDL’li 50 olgudan 17’sinin (% 34)
gevre kaninda lenfoma infiltrasyonu bulunduklarini ileri stirmiislerdir(31). Bu 2
galismada, 10semik sekil gosteren HDL olgularinin histopatolojik tipleri AFLL’
dir. Daha sonra yapilan galismalarda AFLL disindaki histopatolojik tlplerde de
16semik seklin bulundugu gdsterilmistir (36, 37)

Kemikiligi infiltre olan olgulerdan 3’iiniin cevre kaninda %; 40-78 arasinda
atipik lenfoid hiicrelerin bulundugunu saptadik. Cevre kaninda lenfoma infiltras-
yoruu saptadigimiz olgulardan 1'i IFLL, 2’si AFLL’dir.

Kemikiligi igne biyopsisi, olgularin evrelendirilmesinden bagka ates, kilo
kayb1, sedimentasyon artist gibi genel semptomlart olan, fakat yapilan klinik ve
laboratuver incelemeler ile tanist konulamayan olgularda tam koymak amactyla
da kullanilmaktadir. Bu olgular genellikle, nedeni bilinmeyen infeksiyon ya da
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titberkiiloz tamilar1 ile uzun siire incelemekte ve esas hasteligin tedavisi gecikmek-
tedir. Baz1 olgularda ise, tant koymak icin gereksiz girisimler yapilmaktadir. Nei-
man ve arkadaslar1 ates, pansitopeni bulgular: olan, fizik muayese ile yiizeyel
adenomegeli saptanmayan 3 olguda ilik histopatalojisinin incelenmesi ile lenfosit-
ten yoksun tipte HH bulduklarin1 bildirmislerdir(38). Ates, kilo kayb1 ve sedimen-
tasyon yiiksekligi gibi gerel semptomler1 olan 2 olguda yapilan klinik ve labora-
tuvar incelemeleri ile tan1 koyduracek bir bulgu elde edemedik. Bu iki olgu kilini-
gimize gelmeden &nce uzun siire infieksiyon ve tiiberkiiloz tedavisi gdrmils ve te-
davilerden yererlanmamistr. Bu 2 olgunun igne biyopsisi ile aldifimiz kemikiligi-
nin histopatolojik incelenmesinde karisik hiicreli tip HH saptandi. Olgulardan
I'inde yapilan kemoterapi ile remisyon saglandi. Ancak diger olgu klinigimize
gelmeden 6nce 1 yil kadar yanlig tanilarla tedavi edilmisti. Kemikiliginde HH in-
filtrasonu saptayerak tenisini koydugumuzda ileri derecede kilo kaybi, azotemi
ve oligiirisi olan hasta, herhangi bir tedavi yapilmadan kaybedildi. ,

Bu bulgularimiz, sebebi agiklanamayan ates, kilo kaybi, bazi gevre kant degi-
siklikleri, sedimentasyon artis1 gibi belirti ve bulgulari olan olgularda, eldeki
klinik ve laboratuvar incelemeler ile teni konulamadigi takdirde kemikiliginin
histopatolojik incelenmesinin yararli olacagini gdstermektedir.

SONUC
Celigmamizin Sonuglar: su sekilde siralanabilir:

—40 Hodgkin hastali1 olgusundan 8’inde (9520) ve 26 Hodgkin dig1 lenfoma
olgusundan 13’iinde (4 50) kemikiligi igne biyopsisi ile alnan ilik dokusunun his-
topatolojik incelenmesinde ilik infiltrasyonu saptandi. Ayni olgularin aspirasyoala
alman ilik 6rneklerinin sitolojik incelenmesinde; Hodgkin hastaligi olgularinda
ilik infiltresyonu bulunme.di. Hodgkin dist lenfomali 26 olgudan 4’tiniin (9 15.3) as-
pirasyoala alnan iliginde infiltrasyon saptandit. Buna gore, kemikiliinde infiltras-
yonu gdsterebilmek igin en iyi yontemin ilik biyopsisi oldufu sonucuna varildi

— Klinik verilere gore erkén evrelerde(Evre I ve evre II) bulunan Hodgkin
hastalig1 olgularinda ilik infiltrasyonu saptanmadi. III. evrede olan olgularin
9/ 36.8’inde ilik infiltrasyonu bulunarak bunlarin IV. evrede olduklari anlagildi

—Klinik verilere gore L., II. ve IIL evrelerde olan Hodgkin dist lenfomali
21 olgudan 10’unda (9} 47.6) ilik infiltrasonu bulunarak, baska bir incelemeye,
dzellikle laparotomiye gerek kalmadan bu ogularin IV. evrede olduklar1 saptandi.

" —Bu sonuglara gore lenfomalarin, 6zellikle Hodgkin disi lenfomalarin ev-
relendirilmesinde kemikiligi igne biyopsisinin 6nemli bir muayene yOntemi oldugu
sonucuna- varildi.
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—Ates, kilo kayb1 ve sedimentasyon artist gibi genel belirtileri olan, klinik
ve laboratuvar incelemeleri ile tan1 konulamayan 3 olgudan 2’sinin ‘ilik histopato
lojisinin incelenmesinde Hodgkin hastalip1 oldugu anlagildi.

SUMMARY

THE IMPORTANCE OF BONE MARROW BIOPSY IN PREPARING
- A MANAGEMENT SCHEME FOR AND IN STAGING OF
LYMPHOMAS

This study was made on 66 patients (40 with Hodgkin’s and 26 with non-
Hodgkin’s1 lymphomas). The needle biopsy was performed on all patients’ bone
marrows before management of radiotherapy and chemotherapy and investiga-
ted the importance of bone marrow histopathology in preparing a management
scheme for and in staging of lymphomas. The patients having had the first and
second stages of Hodgkin’s disease according to clinical data had no infiltration
of bone marrow, but 36.8 9 of those in the third stages had. These cases
have proven to be in fact on the fourth stage. Also, 47.6 % of the patients
- that had the first, second and third stages of non-Hodgkin’s disease were found
to have infiltration of bone marrow, with these stages of non-Hodgkin’s diseases
being changed as a fourth sateage.

All cases showing bone marrow infiltration by needle biopsy of bone marrow
have been decided to have the disease on advanced stage (Stage IV).

In addition, in order to show that the patients with lymphoma have the
infiltration of bone marrow, the aspiration of bone marrow was performed on all
patients as well as the biopsy of bone marrow. As a result, the latter is the best
method to show the infiltration of bone marrow in the patients with lymphomas.
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