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insan vicudundaki biitiin lenfatiklerin sag kalpten
direkt olarak pulmoner vaskiler sisteme drene olmasi
nedeni ile sik metastaz olur. Otopsi serilerinde bu oran
%30-54 arasinda bulunmus (1,2). Her malign neoplaz-
manin akcigerlere metastaz yapabilmesine karsin, 6zel-
likle vaskller yénden zengin olanlar ve direkt sistemik
vendz dolasima drenaji olanlarda 6rnegin Renal celi
kanseri, kemik sarkomu ve trofoblastik timdrlerde insi-
dans daha yuksektir.

Akcigerlerin zengin vasciller ve lenfatik yapisi ne-
deni ile pek ¢ok timdrden akcigerlere metastaz olmak-
tadir. Tumdérden koparak sistemik dolasima karigan ti-
mor hicreleri igcin akcigerler ile kapiller yataktir. Ancak
malign melanoma ve sarkomalarin akciger metastazlari
bu mekanizma ile agiklanamaz.

Timor hicrelerinin Akcigerde tutulumu ve ge-
lisiminde biyolojik faktdrlerde rol oynar. Blyldk timor
kitlelerinde metastaz potansiyeline sahip hiicre subgru-
plari vardir bunlara "Metastatik Fenotip" (2) denir, bu
hicrelerin 6zellikleri

1. Artmis motiliteleri
. Proteaz salgilamalari

. Degismis immunogenisiteleri

. Gen amplifikasyonlari

2
3
4. Genetik acidan instabil olmalari
5
6. Akciger ekspesyonlari

7

. ilaca rezistans go6stermeleridir.

Yeni yayinlarda, metastatik timdér hicrelerinin tip
4 kollagenaz gibi yuksek dizeyde proteaz ihtiva etme-
lerinin yanisira, endotelyal yuzeylerdeki organ spesifik
proteinlerinde baglandiklari bildirilmektedir. Timor hic-
relerinin ve bazi organlara neden daha ¢ok metastaz
yaptigr bu yolla agiklanabilir (2-4).
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PATOGENEZ

Akcigerlerin sekonder neoplastik tutulumlari 2 me-
kanizma ile meydana gelir.

1. Tumérin direkt genisleyerek yayilimi

2. Genellikle pulmoner arterler yoluyla, daha az
olarakta bronsial arterler veya pulmoner lenfatikler yo-
luyla metastatik yayilim.

1. Direkt Genigleyerek

Neoplastik Yayillma

Bu yolla yayilim daha az gérulir. En sik tiroid
kanseri, 6sofageal karsinoma, timoma veya ndroblasto-
ma gibi mediastinal neoplazmlardan ve g6glis duvari
sarkomlarindan olur. ilave olarak lenf bezlerine, lenf
nodlarina metastaz yapmis bir neoplazmdan lenf bezi-
nin genisleyerek yayilmasida s6z konusudur.

2. Metastatik Yayilim

Metastaz canli timér hicrelerinin vicudun bir ye-
rinden diger bir yerine transportu demektir.

Timor hicrelerinde metastaz basamagi

1. Primer timoérden kopma

2. Kan damarlarina veya lenfatiklere invazyon

3. End-organa adezyon

4. Hedef organa ekstravazasyon

5. insitu buyumedir.

Akcigerler ve plevranin metastatik hastaliklari 4
grupta goéralir.

1. Pulmoner veya bronsial arterler yolu ile yayilim.
En sik gorulendir. Tamor hicreleri akcigerlere, infe-
rior/sup. vena cava veya lenf yolu ile sag torasik ductu-
stan yayilirlar. inisyal olay timérden kopma ve damar-
lara invazyondur. Vendz invazyonun oldugu vakalarda
timor hicreleri akcigerlere timoér embolisi olarak ulasir.
Cesitli serilerde timor embolisi orani %1-50 olarak bil-
dirilmigtir. Pulmoner arter yoluyla yayilim bronsial arter-
den yayilima gére daha siktir.
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2. Pulmoner veya pleural lenfatikler yoluyla yayilim:

Lenfatiklerle yayilim iki yolla olur;

a) Kicglk pulmoner arter ve arteriolleri takiben in-
terstisyel ylzeyin ve lenfatiklerin invazyonu ve buradan
hilus ve akciger perilerine yayilim. Bu en sik mekanizma-
dir, b) Lenfatik kanallar boyunca retrograd yayilim- Bu
daha az gériilen bir mekanizmadir. irk olarak mediastinal
lenf nodlari etkilenir, takiben hiler ve bronkopulmoner no-
dlara retrograd yayilim olur ve sonunda plevral ve pulmo-
ner lenfatikler tutulur, akciger periferine yayilir.

3. Plevral yiizey araciligi ile yayilim

Daha nadir goéraliar. Tumdr hicrelerinin veya k-
cUk tumér fragmanlarinin plevral ylzeylere serbest-
lesmesi ve plevral sivida bir taraftan diger tarafa tasin-
masi ile olur. Kesin mekanizma bilinmiyor.

4. Hava yolu ile yayilim

Deneysel olarak hayvanlarda gésterilmis, ancak
¢ok nadir ve gl¢ bir mekanizma oldugu disunuluyor.

Radyolojik Metastaz Tipleri

Radyolojik gérunimlerine ve klinikopatolojik goéri-
nimlerine gdére ayrilabilirler.

a- Tipik Multipl Nodiller

b- Atipik Multipl Noddller

c- Soliter Nodiller

d- Lenfanjltik goérinim

e- intratorasik adenopati

f- Endobronsial metastaz

g- Plevral hastalik

h- Normal bulgular

Pulmoner Metastatik Lezyonlarin Radyolojik Paternleri

Radyoloji En sik yeri (histolojik ...)

Multipl Nodiiller Non spesifiktir

Kalsifiye Osteojenik sarkoma, kondrosarkoma,
nadiren tiroid, over, mere Ca
kemoterapi sonrasi
Milier Tiroid ca, melanoma, renal h. ca, overca
Cannonball Sarkoma, kolorektal ca, renal cell ca
Kawter Epidermoid ca, nadiren adenokanser,

melanoma, germ hiicreli ca, transizyonel
h. Ca

Sinirlan belirsiz Korio ca, Liposarkom, laringeal kanser

Soliter nodul Non spesifik
Lenfanjitik yayilim Adenokanser (memenin), akciger,
prostat, mide, pankreas
Hiler/mediastinal Genitolriner kanser, bas ve boyun
adenopati kanseri, melanoma, seminoma
Endobransial yayilim Meme kanseri, kolon, rektum,
pankreas kanseri, renal cell kanser
Plevral Eflizyon En stk meme kanseri ve lenfoma
Normal bulgular Okkiilt lenfanjitik timér, endobronsial

timor, timor embolisi
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A. Tipik Multipl Nodiller

Metastatik akciger kanseri ig¢in en karakteristik
olandir. Gogunlukla noduller multipl ve bilateraldir ve
akcigerlerde periferde orta ve alt zonlarda yerlesirler.
Bunun, dolasimdaki malign hicrelerin yergekiminin et-
kisine maruz kalmasi sonucu oldugu kabul edilmektedir.
Pulmoner metastatik lezyonlarin %82'sinin akciger peri-
ferinde oldugu ve %59'unun plevral veya subplevral lo-
kalizasyonda oldugu goérilmus (1).

Diffiz milier bir gérinim siklikla tiroidin mediller
kanserinden, melanomada, renal hicreli kanserde go6-
ralar (6).

Buna karsilik "cannon ball" metastatik lezyonlar.
sarkomalarda, kolorektal kanserlerde, renal hiicreli kan-
serde ve melanomalarda siktir.

Tdmodr hucrelerinin doubling time'i oldukga
degisken, bu meme ca.lerde 11-45 gin (6), olarak bil-
dirilmistir.

B. Atipik Nodiller

Kalsifikasyon benign bir bulgu olarak kabul edilir
oysa metastatik osteojenik sarkoma ve kandrosarko-
mada da oldukga siktir.

Bazi vaka yayinlarinda kalsifikasyonun tiroid, over
ve meme kanserlerinde ve metastatik timére RT veya
KT uygulanmasi sonrasinda goruldigu bildirilmistir (8).

Kavitasyon primer akciger epidermoid kanserinde
gorilebilecegi gibi, bas-boyun kanserlerinde akcigerlere
olan metastatik lezyonlarda da gorulebilir. Yine adeno-
kanserler, melanomalar, germ hucreli timdrler ve tran-
sizyonel hucre kanserlerinin metastalarinda da kavita-
syon gorulebilir.

C. Soliter Nodiiller

Metastatik negolazmlar, soliter parenkimal nodul
seklinde ortaya cikabilirler bu ylzden diger nedenler-
den ayirdedilmeleri gerekir. Bir seride 887 asempto-
matik soliter pulmoner nodilli hastada (ki bunlarin
caplari 7 cm'nin altinda), %3 olguda nodillerin me-
tastatik oldugu gorilmis (7), yine 1970-1980 vyillarin-
da 955 cerrahi tedavi uygulanan hastada 6 cm'nin
altindaki soliter nodillerin %9'u metastatik kanser
olarak goérulmis (8).

Bir seride bu nodillerin %44'inin akciger filmi ile,
%78'inin komputerize tomografi ile saptanabildigi bildiril-
mis (9).

Primer soliter pulmoner nodul ile metastatik soliter
nodild ayirt etmede belki nodulun gérinimd yardimci
olabilir; primer akciger kanseri irreguler, spikiler uza-
nimlar gésteren nodul seklindedir, oysa metastatik lez-
yonlar, sferik, iyi sinirli lezyonlar seklindedir.

Kolon ca (6zellikle rektosigmoid bdlgeden), sarko-
malar (6zellikle kemik koékenli olanlar) bdbrek kanserle-
ri, testis, meme kanserleri ve malign melanomalarda
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soliter nodul seklinde metastaz digerlerine gbére daha
siktir (7).

D. Lenfanjitik Gérinim
(Lenfanjitik Karsinomatozis)

Bu terim pir lenfatik yayilimdan ziyade lenfatik
kanallarin disinda peribronkovaskiiler ve interlobller
konnektif dokunun neoplastik infiltrasyonunu ve fibrob-
lastik reaksiyonu dustndirmelidir.

Patolojik olarak lenfanjitik yayilim oldukga siktir.
Bir ¢calismada 174 pulmoner metastazli olguda lenfatik
ve perilenfatik yayilim gosterilmis ve bunun yaridan
fazla olguda predominant yayilim sekli oldugu saptan-
mis (7). Plevral tutulum sikhikla eslik eder, mikroskopik
olarak, lenfatik ylizeylerde ve peribronkovaskiler ve in-
terlobller interstisyumda neoplastik hicreler gorulir.
Tumor embolisininde siklikla eslik ettigi goriulmektedir.

En stk meme, akciger, prostat, pankreas ve mide-
den lenfatik yayilim olur.

Radyolojik olarak 6zellikle akcigerlerin alt zonlarin-
da retikiiler veya retikiilonodiler infiltrasyonlar seklinde
goriliar. Kerley B gizgileri izlenir. Tek tarafli olabilir, bir
calismada 21 hastanin 10'unda tek tarafli radyolojik
goérinim bulunmustur (10).

Tek tarafli kaba retikiilonodiiler pattern %28 len-
fanjitik karsinomatozise baglidir. Patolojik olarak tespit
edildiginde radyolojik olarak tespit edilemeyebilir.

Janovver ve Blennerhassett 23 pulmoner lenfanji-
tik karsinomatozisli olguyu radyolojik goérinim lehine
gore 3 gruba ayirmiglar (7).

Gl. Parenkimal nodul + kaba retikllasyon

Gll. Sadece lineer gorintu

Glll. Radyolojik anormallik yok

.enfonjitik karsinomatozisin tanisinda BT radyolo-
jiye gore daha ustundur.

Klinik olarak en sik manifestasyonu dispnedir, hiz-
la progrese olur ve ciddi akciger yetmezligine neden
olabilir. Pazi vakalarda akut interstisyel 6dem ve buna
sekonder kardiak yetmezlik gorilebilir.

E. intratorasik Adenopati

intratorasik adenopati parenkimal lezyonla birlikte
veya daha az olarak metastatik timdérin tek manifesta-
syonu olarak gorilebilir. Serninomalar, melanomaiar ve

genitolriner neoplazmlarda siktir.

F. Endobronsial Metastatik Hastalik

Stephard 90 primer neoplazmli hastanin %28'inde
rigid bronkoskopi ile endobronsial metastaz gostermis
(11).

En sik meme, pankreas, kolon, bdbrek, kanserle-
rinde goruliar. Klinik olarak, havayolu obstriksiyonu ve
hemoptizi siktir.
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G. Plevral Hastalik

50 yasin Uzerindeki neoplazmli hastalarda siktir.
Cogunlukla akciger, meme ve karaciger karsinomlarinda
goralar.

Plevrada sivi, her zaman neoplazmin direkt plev-
raya invazyonu ile meydana gelmez. Serdz vasifta bir
sivi, mediastinal lenf nodlarinin neoplastik invazyonu ve
lenfatik obstriiksiyonuna bagl olarak meydana gelebilir.
Plevra metastazina bagl sivilar genelde ekslidatif ve
kanhdirlar. Plevranin yaygin neoplastik invazyonu sonu-
cu pndémotoraks bildirilmistir.

H. Normal Bulgular

intratorasik metastatik timérlerin normal akciger-
radyolojisi ile birlikte olabilecedide unutulmamalidir.

METASTATiK. AKCIGER KANSERLERiNiN
PRIMER YERLERI (5)

% Pulmoner metas.lezyon

Primer Timér Tanida Otopside
Over <5 10
Prostat 5 13-53
KC degerlendirilmisg 20
Servix <5 20-30
Bag-boyun 2-5 13-23
Mide _ 30
Mesane 5-10 25-30
Kolon ve rektum <5 25-40
Bobrek 5-30 50-75
Meme 4 60
Tiroid bezi 4-10 65
Melanoma 5 66-80
Osteojenik sarkoma 15 75-95
Testis 4-12 70-80
Korio kanser 70-100

1) Akcigerler

Otopsilerde primer akciger kanserleri ile birlikte
neoplastik akciger metastazlari %7-50 oraninda bildiril-
mistir. 1/2 vakada ayni tarafa 1/4 vakada kars! taraf
akcigere metastaz olmaktadir.

Akcigerlere primer akciger kanserlerinden metastaz
baslica su yollarla olur, ilk ikisi daha siktir.

1) Sistemik venler ve pulmoner arterler yoluyla

2) Pulmoner lenfatikler yoluyla sag lenfatik duktu-
sa ve buradan sag subklavian vene

3) Bronsial venler yoluyla (sistemik vendz sistem-
den)

4) Pulmoner venlerden sistemik sirkiilasyona ve
bronsial arterden tekrar akcigerlere

5) Pulmoner arter yolu ile distal akciger paranki-
ma embolizasyonu ile

T Klin Tip Bilimleri 1995. 15
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6) Havayolu ile

?) Nadiren pulmoner venlerden sol kalbe ve bura-
dan sol-sag skuni iie tekrar pulmoner sirkiilasyona ka-
risarak

Egder akcigerlerde 2 tumoral kitle goriliyorsa birisi-
ni primer digerini metastatik kabul etmek yerine ikisi-
ninde Oncelikle metastatik kabul etmek dogru olacaktir.

2) Uriner Sistem

Sik olarak akcigerlere metastaz yaparlar.

Siklikla akcigerlerde radyolojik olarak soliter veya
multipl nédiller seklinde gorulir.

Renal hiicreli kanserlerde akcigerlere metastaz
orani %55-70. Akcigerde - nodul, - lenfanjitik tutulum, -
timor embolisi, - endo bronsial tutulum, - milier tutu-
lum, - mediastinal LAP, - hiler LAP seklinde ortaya ¢i-
kabilirsede engok soliter veya multipl nodiler tutulum
on plandadir. Renal hiicreli kanserlerde ¢ogunda ma-
tastaz oldugunda primer ile ilgili semptom olmamakta-
dir. Bu ylizden mutlaka bdbrekler taranmalidir.

Spontan regresyon gorilebilir. Nefrektomi sonrasi,
honmonal tedavi, Radyoterapi, kemoterapi sonrasinda
da spontan regresyon olabilir.

Mesane kanserleride akcigerlere sik metastaz ya-
parlar, yine tek veya multipl nodiiler g6érinim &n plan-
da, nadir olarak kavitasyon, segmental goérinim, me-
diastinal LAP, lenfanjitik yayilim, timo6r embolisi gorile-
bilir. Akciger metastazi kotli prognozu gdsterir.

3) Genital Sistem

Prostat kanserleri %48 akcigerlere metastaz ya-
parlar. Akciger metastazi oldugunda beraberinde kemik
metastazida ¢ogunlukla vardir ancak nadir olgularda in-
ter vertebra! pexuslar araciligi ile kemik metastazi olma-
dan akciger metastazida bildirilmistir.

PA akciger grafisinde pulmoner nodiili olan has-
talarda primer pulmoner kanserden prostat kanser me-
tastazini ayird etmede, prostatik asid fosfotaz (PSA)'a
karsi olusan antikorlarin gosterilmesinin oldukga
basarili sonuglar verdigi biliniyor.

Metastatik testikliier seminomalarin intratorasik
manifestasyonlannda mediastinal lenf nodu blylimesi
siktir. Williams ve ark. 200 seminomali olguda %15 in-
tratorasik manifestasyon bulmuslar. Soliter multipl pa-
rankimal noddiller, Plevral efliizyon, Mediastinal lenf no-
du buylimesi, Plevral kitle gorulebilir.

Tcrax BT'de disik dansiteli gélinim uygun
yastaki hastalarda primer testiklier neoplazm yoénin-
den karakteristik sayilabilir ve bu yénden tetkik edilme-
lidir.

Endometrial adeno kanserlerden akcigerlere me-
tastaz oldukga nadirdir bu oran %2.3 olarak bildiriliyor.

invazif servikal kanserli hastalarda pulmoner me-
tastaz orani %5.8-33 arasindadir. Daha ¢ok adenokan-
serde akcigerlere metastaz gorualar.

T Klin Tip Bilimleri 1995, 15
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- Multipl nodiller engok pulmoner manifetasyon-
dur. Ancak soliter nodul, lenfanjitik patern, mediastinal
veya hiler lenf bezi buyimesi, plevral efflizyon da ola-
bilir.

Over kanserlerinde akciger metastazi %4,5 oranin-
da goralir. Plevral sivi encok goériilen manifestasyonu-
dur. Plevra hastaligindaki bu yiksek insidansin nedeni
peritoneal kaviteden diafragmatik lenfatikler aracilhigi ile
direkt yayilimtn olmasidir.

Gestasyonel koriokanserlerde pulmoner metastaz
oldukga siktir. Metastaz genelde hematogendir ve ¢o-
gunlukla multipl parenkjmal nodiller seklinde gorulir.
Nadir olarak miller gérinim olabilir. Daha c¢ok apikal
bélgede gorilmeleri nedeni ile endametrial kirataj sira-
sinda travmaya ve hastanin yatis pozisyonuna bagh
olabilecegi dusinilmis (7). Primer timoér gibi metas-
tazlarida zengin vaskilariteye, arterio vendéz shuntlara
sahiptir. Hasta, eder yakin zamanda abortus veya ge-
belik gegirmisse, HCG yuksek ise radyolojik pulmoner
patoloji varsa mutlaka akia gelmelidir. Pulmoner metas-
tazlar primer timorin tedavisi sonrasi belirgin gerileme
gosterirler.

Leiomyosarkomalar akcigerlere metastaz yapabilir-
ler siklikla primer uterustadir. Bu ylizden daha gok ka-
dinlarda goralir.

4) Malign Melanom

Dissémine melanomlarda siklikla akcigerlere me-
tastaz olur.

Radyolojik olarak %40 multipl nodul, %20 soliter
nodul seklinde olabilirler. Daha nadir olarak diffiz tutu-
lumda gorilebilir. Yine nadiren endobronsial metastaz-
da gorulebilir. Prognozu koétudir. Ortalama sulresi 4-51
yildir (14) Egder sadece akciger metaztazi varsa cerrahi
ile survey uzar. - Kemoterapi, - imminoterapi, - cerrahi
tedavi, - hormonal terapi (tomoxifen) uygulanabilir.

5) Sarkomlar

Yumusak dokunun ve kemidin sarkomlari akcigere
siklikla metastaz yaparlar. Otopsilerde bu oran %95
olarak bildirilmektedir (15). Cogunlukla akcigerlere me-
tastaz primer timorin teshisinden sonraki 2 yilda gori-
lir. - Gogunlukla multipl nodiiler, - daha az olarak tek
nodul, ince, - ince duvari kistik gérinim, - endo-
bronsial tutulum, - pnomotorax gorilebilir.

6) Gastrointestinal Sistem

Sol taraf kolon timédrleri ile rektal timoérler daha
siklikla akcigerlere metastaz yaparlar. Bu sag tarafin
tersine sol tarafin sistemik sirkilasyona vendéz drenaji
olmasi ile acgiklanmaktadir (sag tarafin vendz drenaji
portai sistem araciligi ile daha gok karacigere olmakta-
dir). - Tek veya multipl nodiller, - Endobronsial tutu-
lum, - Hiler, mediastinal LAP, seklinde metastaz yapar.

Pankreatik ve gastrik kanserler kc. metastazi yap-
tiktan sonra akciger metastazi yaparlar. Kuyruk
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yerlesimli kanserler bas ve govde yerlesimlilere goére
daha ¢ok intratorasik metastaz yaparlar. - Soliter kitle,
- Plevral sivi ve bilateral nodiller, - Pnémonik konsoll-
dasyon, - Lenfanjitik yayilim, - Kavitasyon seklinde go-
rilebilirler.

%9-22 ara-

sinda gorulir (16). - Parenkimal nodul, - Lenfajltik yayi-

Gastrik kanserlerde akciger metastazi

lim, - Timoér embolisi seklinde, - Plevral sivi gorilebilir.
Koétu prognozu gdsterir.

7) Tiroid

Histolojik tipine bagli olarak akcigerlere yayilimi

farklihk gosterir. Anaplastik tip heterojen yayilirinla en

agresif seyreden turdir. Papiller CA ise servikal lenfa-

tikler ile daha ge¢ donemde metastaz yapar. Follikiler
CA, yine
metastazi yapar. Tim tiroid CA lerde akciger metastaz

orani % 10-25 arasindadir (17).

lenfatik yolla ancak erken ddénemde akciger

Follikiler veya papiller Ca.da metastatik odaklar
%50 oraninda | tutarlar. Bu lyi
(17). Akcigerlerdekl metastatik odaklar 1'°" tal.*"’
ra tutarlar (18).

prognozu gosterir

klori-

Pulmoner metastazi mikronodiler yada makrono-

diler sekilde olur.

Tani

%30-35 balgam ve brons lavaji ile malign hicreler
tespit edilebilir. - Plevral sivi sitolojisi ve plevra biopsi-
(%85-90)

primer akciger kanserlerinde ol-

ler yapilir. - TTNA tanida 6nemli tani orani

verir. - Bronkoskopi,
dugu kadar iyi sonug vermiyor, eger endokransial yayi-
Iim varsa tam orani ylksektir. - Térax BT tanida 6nem-
lidir. -Yuksek BT (HRCT)- térax BT ile

saptanamayan nodilleri géstermekte faydalidir.

rezolisyonlu

Spontan regresyon

Mekanizmasi iyi bilinmiyor. Primer lezyonu

iyilesmesi ile metastazda buylimenin durdugu bazi va-

kalarda bildiriliyor, yine nefrektomiyi takiben regresyon
gOsteren nadir olgular bildiriliyor.

Tedavi

1) Kemoterapi

2) Radyoterapi

3) Cerrahi bazi yayinlarda slreyi uzattigr bildiri-

liyor.
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