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enfanjitis karsinomatoza (LK) neoplastik hücrelerin pulmoner lenfa-
tikler boyunca yayılmasıdır. Akciğerin primer kanserlerinde de,
meme, mide, pankreas gibi akciğer dışı kanserlerde de görülebilen bir

metastaz şeklidir. Neoplastik hücrelerinin intrapulmoner lenfatiklere
ulaşma yolu tartışmalıdır. Bu konuda en yaygın kanı, malign tümör hücre-
lerinin mediastinal hiler lenf bezlerinden retrograd akım yolu ile pulmoner
lenfatiklere yayılmasıdır. Bunun dışında plevraya ulaşmış tümör hücreleri-
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nin antegrad yoldan akciğer lenfatikleri boyunca
yayılabileceği veya akciğerin vasküler yapılarından
tümöral embolilerin ekstravazasyon ile lenfatikleri
infiltre etmesi ile LK’nın ortaya çıkabileceği de ileri
sürülmüştür.1,2 Hangi yolla olursa olsun sonuç ola-
rak tümör hücrelerinin lenfatik sistemin düşük ba-
sınçlı özelliğinden dolayı tutunmaları ve
çoğalmaları nispeten kolay olduğu ve malign tümör
hücrelerinin ürettiği vasküler endotelyal büyüme
faktörünün (VEGF) etkisi ile tümör hücreleri peri-
lenfatik peribronşial bağ dokusunun infiltrasyonu-
nun hızlanacağı öne sürülmektedir.3,4 Radyolojik
olarak klasik görünüm peribronkovasküler-inter-
lobüler düzensiz, nodüler kalınlaşmalardır. İnter-
tisyumun bu tarz infiltrasyonu hipoksemiye neden
olmakta ve prognozun kötüye gidişine sebep ol-
maktadır.4,5

Varlığının kötü prognoza yol açtığı, sağkalımı
etkilediği bilinmesine karşın primer akciğer kan-
serlerinde LK’nın ne 7.TNM ne de 8. TNM sınıfla-
masında yer bulamaması eleştiri almaktadır.
Akciğer kanser evrelemelerinde primer tümörün
yeri, boyutu ve yaygınlığının yanı sıra LK’nın da
önemi olabileceği ve evrelemede dikkate alınması
gerektiğini öneren derlemeler mevcuttur.6-8 Bu ça-
lışmada primer akciğer kanseri tanısı alıp, tanı
anında radyolojik olarak LK tespit edilen akciğer
kanserli olgularda LK’nın sağkalıma ve evreye et-
kisi araştırılmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEMLER

Çalışmamız uluslararası Helsinki bildirgesi’ne
uygun olarak retrospektif planlandı ve lokal etik
kurul onayı alındı. Kliniğimizde Ocak 2014-Aralık
2016 tarihleri arasında primer akciğer kanseri ta-
nısı almış olguların dosyaları retrospektif olarak in-
celendi. Özgeçmişinde konjestif kalp yetmezliği,
interstisyel akciğer hastalığı olan olgular, histopa-
tolojik tanısı kesin akciğer kanseri olmayan olgu-
lar, akciğere metastaz yapmış, akciğer dışında
kanser öyküsü olan olgular çalışma dışı bırakıldı.
Olguların akciğer kanseri tanısı aşamasında toraks
bilgisayarlı tomografileri (BT) incelendi. Radyolo-
jik olarak tanı anında LK tespit edilenler ve LK tes-
pit edilmeyenler olarak iki gruba ayrıldı. Olguların
demografik, klinik özellikleri, radyolojik ve radyo-

metabolik (PET-BT) özellikleri, akciğer kanserle-
rinin evreleri, akciğer kanserlerinin histopatolojik
tanıları, cerrahi tedavi öyküleri, onkolojik tedavi
öyküleri, ölen hastaların ulusal ölüm bildirim sis-
teminden (ÖBS) ölüm zamanları, yaşayan hastala-
rın takip süreleri kayıt edildi. Her iki grubun
verileri birbirleri ile karşılaştırıldı. Akciğer kanser
evrelemesi 7. TNM evrelemesine göre yapıldı.9

LENFANJİTİS KARSİNOMATOZANIN TANISI

Primer akciğer kanseri (PAK) tanısı olan ve tanı
anında çekilen toraks BT’ler retrospektif olarak in-
celendi. Toraks BT’de kitle lezyonun dışında pe-
ribronkovasküler interstisyumda ve interlobüler
septalarda düzgün, nodüler veya ipe dizilmiş bon-
cuk dizisi görünümünde kalınlaşma, retikülonodü-
ler ve çizgisel opasitelere rağmen akciğerin normal
yapısının korunması, parahiler alanda aksiyel in-
tersitisyumda kalınlaşmaya bağlı peribronşial kılıf-
lanma varlığında radyolojik LK tanısı konuldu
(Resim 1).10,11 Radyolojik olarak LK yok ise cLy0,
primer tümör etrafında varsa cLy1, tümör alanı dı-
şında ancak aynı lobda ise cLy2, aynı taraf akci-
ğerde ise cLy3, karşı akciğerde ise cLy4 olarak kayıt
edildi.12

İSTATİSTİKSEL ANALİZ

İstatistiksel analiz SPSS 17.0 (IBM Inc Relased
2008. SPSS Statistic for Windows Chicago, USA)
programı kullanılarak yapıldı. Tanımlayıcı istatis-
tiklerde, sürekli değişkenler ortalama±standart
sapma, kategorik değişkenler yüzde biçiminde ifade
edildi. Normal dağılım testleri için Kolmogorov
Smirnov testi kullanıldı. Gruplara ait veriler Ki-
Kare, Mann Whitney U testleri ile değerlendirildi.
Sağkalım analizleri Kaplan-Meier yöntemi ile, kar-
şılaştırmalar ise Logrank yöntemi kullanılarak he-
saplandı. Tüm testlerde p<0,05 anlamlı kabul edilir
iken, LK tespit edilen olguların alt grup sağkalım
analizlerinde p<0,01 anlamlı olarak kabul edildi.

BULGULAR

Çalışma için 321 olgu dosyası incelendi. İki olguda
interstisyel akciğer hastalığı tanısı da olduğu için
çalışma dışı bırakıldı. Çalışmaya 264’ü (%82,2)
erkek, 55’i (%17,8) kadın, yaş ortalaması 61,9±9,6
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yıl olan toplam 319 olgu alındı. Ortalama sigara
içme öyküsü 39,1±17,3 paket-yılı idi. Olguların
28’inde (%8,8) LK var iken, 291’inde (%91,2) LK
yoktu. LK tespit edilen grupta 18 (%64,3) olguda
cLy1+ cLy2 şeklinde LK tespit edilirken, 6 (%21,4)
olguda cLy3 şeklinde, 4 (%14,3) olguda cLy4 şek-
linde LK tespit edildi. Tümör radyolojik (BT) ve
radyometabolik (PET-BT) özellikleri incelendi-
ğinde grubun ortalama tümör boyutu 51,9±25,1 mi-
limetre (mm), ortalama tümör SUVMax değeri 16,4
idi. Olguların tümör histopatolojileri incelendi-

ğinde LK’sı olan grupta ve LK’sı olmayan grupta en
sık görülen tümör cinsi skuamöz hücreli kanserdi.
İki grup arasında tümör histopatolojileri açısından
istatistiksel anlamlı fark yoktu (p>0,05). Olguların
klinik, demografik ve radyolojik özellikleri Tablo
1’de verilmiştir.

Olguların tümör evreleri incelendiğinde her
iki grupta da evre 4 akciğer kanseri en fazla görü-
len tümör evresiydi. İki grubun tümör evreleri ara-
sında istatistiksel anlamlı fark yoktu (p>0,05)
(Tablo 2). Olguların tedavi özellikleri (cerrahi te-

RESİM 1: Toraks BT’de sağ üst lobda primer kitlesi ve sol 4. kostada metastatik solid lezyon olan olgunun, sağ akciğer alt lobda belirgin olmak üzere bilateral peribronşial
kalınlaşmalar, interstisyel septalarda belirginleşmeler ve buzlu cam dansitesinde lenfanjitis karsinomatoza ile uyumlu alanlar.

LK tespit edilen PAK (n=28) LK tepsi edilmeyen PAK (n=291) p değeri

Yaş (yıl±ss) 60,8±8,8 61,8±9,7 0,572

Cinsiyet (K/E) 4/24 51/240 0,798

Sigara (Paket-yılı) 40,6±15,6 39,9±16,7 0,489

Tümör histopatolojisi

KHDAK (n-%) 6-%21,4 75-%25,8 0,614

Skuamöz hücreli kanser (n-%) 14-%50 108-%37,1 0,180

Adenokanser (n-%) 5-%17,9 58-%19,9 0,792

KHAK (n-%) 3-%10,7 50-%17,2 0,594

Tümör radyolojik boyutu (ort-mm) 58,8±28,6 51,3±24,7 0,243

SUV max değeri 18,2±10,8 15,8±8,2 0,533

TABLO 1: Olguların klinik, demografik ve radyolojik özellikleri.

E: Erkek; KHDAK: Küçük hücreli dışı akciğer kanseri; KHAK: Küçük hücreli akciğer kanseri; K: Kadın; LK: Lenfanjitis karsinomatoza; mm: Milimetre; Ort: Ortalama;
PAK: Primer akciğer kanseri; ss: standart sapma; SUV: Standard uptake value.
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davi/standart onkoloji tedavi) arasında istatistiksel
anlamlı fark yoktu (p>0,05) (Tablo 3).

Olguların sağkalım özellikleri incelendiğinde
LK tespit edilen olguların medyan genel sağkalımı
11±2,5 ay iken, LK tespit edilmeyenlerin medyan
genel sağkalımı 13±1,0 aydı (p=0,811). Olguların
evreleri ile sağkalımlar karşılaştırıldığında evrele-
rine bakılmaksızın LK eşlik eden olgularda (n=28)
medyan sağkalım 11±2,5 ay iken evre 4 olgularda
(n=103) medyan sağkalım 8±0,8 ay (p=0,016), evre
3B olgularda (n=27) medyan sağkalım 12±1,2 ay
(p=0,524), evre 3A olgularda (n=40) medyan sağka-
lım 21±3,8 ay (p=0,136) ve evre 1A-2B olgularda
(n=72) medyan sağkalım 42 ±3,8 ay (p<0,001) bu-
lundu (Şekil 1).

Lenfanjitis karsinomatoza tespit edilen olgula-
rın alt grup sağkalım özellikleri incelendiğinde
cLy1+ cLy2 şeklinde LK olan olguların medyan sağ-

kalım 33±12,7 ay, cLy3 şeklinde LK olan olguların
medyan sağkalım 7±2,8 ay, cLy4 şeklinde LK olan
olguların medyan sağkalım 1±1,8 ay olarak hesap-
landı (p<0,001).

TARTIŞMA

Bu çalışmanın en önemli sonucu LK tespit edilen
akciğer kanserlerinin sağkalım sürelerinin evre 3A
ve evre 3B ile benzerlik göstermesidir. Özellikle
sağkalım süresinin evre 3B ile örtüşmesi (LK tespit
edilenlerde 11 ay, evre 3B’de 12 ay) ilginçtir. Ça-
lışmamızda tanı aşamasında LK tespit edilme oranı
%8,8 bulundu. En sık skuamöz hücreli kanserlerde
LK görülmekteydi. Lenfanjitis karsinomatoza tes-
pit edilen ve edilmeyen olguların özellikleri (His-
topatolojik tanı, evre, cerrahi/onkolojik tedavi özel-
likleri, sigara öyküsü, yaş, cinsiyet özellikleri) ara-
sında fark bulunmadı. 

LK tespit edilen PAK (n=28) LK tepsi edilmeyen PAK (n=291) p değeri

KHDAK evre

1A (n-%) 2-%7,1 22-%7,6 0,936

1B (n-%) 1-%3,6 18-%6,2 0,999

2A (n-%) 2-%7,1 20-%6,9 0,999

2B (n-%) - 12-%4,1 0,610

3A (n-%) 5-%17,9 40-%13,7 0,575

3B (n-%) 5-%17,9 27-%9,3 0,179

4 (n-%) 10-%35,7 103-%35,4 0,973

KHAK evre

Sınırlı evre (n-%) 1-%3,6 10-%3,4 0,999

Yaygın evre (n-%)    2-%7,1 40-%13,7 0,556

TABLO 2: Olguların tümör evreleri.

KHDAK: Küçük hücreli dışı akciğer kanseri; KHAK: Küçük hücreli akciğer kanseri; LK: Lenfanjitis karsinomatoza; PAK: Primer akciğer kanseri.

LK: Lenfanjitis karsinomatoza; PAK: Primer akciğer kanseri.

LK tespit edilen PAK (n=28) LK tepsi edilmeyen PAK (n=291) p değeri

Cerrahi tedavi öyküsü

Cerrahi tedavi aldı (n-%) 5-%17.9 61-%21.3 0.698

Cerrahi tedavi almadı (n-%) 23-%82.1 224-%78 0.532

Onkolojik tedavi öyküsü

Standart onkolojik tedavi aldı (n-%) 18-%64.3 166-%57 0.459

Standart onkolojik tedavi almadı (n-%) 6-%21.4 71-%24.4 0.726

Tedavi öyküsü bilinmiyor (n-%) 3-%10.7 54-%18.5 0.301

TABLO 3: Olguların tedavi özellikleri.



Coşkun DOĞAN ve ark. Tur ki ye Kli nik le ri J Med Sci. 2019;39(1):48-55

52

Lenfanjit karsinomatozisin gerçek insidansı bi-
linmemektedir. Yapılan çalışmalarda kanserli has-
talarda görülme oranının %1’in altında olduğu
bildirilmekle beraber, görülme oranının %6 ile 8
arasında değiştiğini bildiren çalışmalar da var-
dır.2,4,13,14 Bizim çalışmamızda LK görülme oranı %8
idi ve literatür ile uyumluydu. 

Konu ile ilgili literatür incelendiğinde primer
akciğer kanserlerinde LK ile ilgili geniş seriler ile
yapılmış kontrollü çalışmalar yoktur. Çoğunlukla ak-
ciğere LK şeklinde metastaz yapan ekstratorasik ma-
ligniteler olgu raporları şeklinde sunulmuştur.15-17

Birçok LK vaka serisinde primer akciğer kanserleri-
nin LK sıklığı meme, mide, over ve pankreas gibi
diğer organ kanserlerinden sonra geldiği bildiril-
mektedir.18,19 Primer akciğer kanserlerinde LK ile
ilgili yapılmış az sayıda çalışmalardan birinde Yang

ve Lin, 62 LK tanılı olguda en sık görülen primer
kanserin akciğer kanseri (34/62) olduğunu bildir-
mişlerdir.20 Yine bu çalışmada toplam 275 olgunun
dahil edildiği LK vaka serisinde PAK görülme ora-
nının (62 olgu, %22,5) mide kanserinden sonra
ikinci sırada olduğunu bildirmişlerdir. Çalışmamız
primer akciğer kanserlerinde LK’yı araştırmak üze-
rine dizayn edildiği için ekstratorasik kanserler ça-
lışmaya alınmadı, fakat klinik tecrübelerimiz ve
kendi kliniğimizin başka bir çalışması da primer
akciğer kanserlerinde LK’nın en az ekstratorasik
kanserlerde görülen LK kadar sık olduğunu göster-
miştir.21

Bu konu ile ilgili yapılmış çalışmalar incelen-
diğinde çoğunlukla LK’ya neden olan histopatolo-
jik alt tipin adenokanser olduğu bildirilmiştir.20,22,23

Yang ve Lin serilerinde LK görülen 34 primer ak-

ŞEKİL 1: Lenfanjitis karsinomatoza varlığında evre ve sağkalım ilişkisi.

EVRE 1A-2B/LK
EVRE 1A-2B/LK
LK
EVRE 1A-2B/LK
LK-censored

Evre 3A

TEST
SAĞKALIM 3BLK

EVRE 3A
LK
EVRE   EVRE 3A
LK-censored

EVRE 3B
LK
EVRE 3B-censored
LK-censored

EVRE 4
LK VAR
EVRE 4-censored
LK VAR-censored



ciğer kanserinin 32’sinin (%94) adenokanser oldu-
ğunu bildirmişler ve adenokanserlerin lenfajitik ya-
yılıma yatkın olabileceğini belirtmişlerdir.20

Literatür incelendiğinde adenokanser dışındaki
kanserlerde LK olgu sunumları şeklinde bildiril-
miştir. Skuamöz hüceli karsinomun nadir görülen
farklı bir alt türü olan akantolizli skuamöz hücreli
karsinomlarda görülen LK ile ilgili literatürde 9 olgu
bildirilmiş ve bu olgularda prognozun kötü olduğu
belirtilmiştir.24-30Bizim serimizde en sık LK’ya neden
olan histopatolojik tip skuamöz hücreli kanserlerdi.
Literatürde primer akciğer skuamöz hücreli kanser
tanısı alıp LK tespit edilen bir olguya ulaşıldı. Gupta
ve ark.rutin akciğer grafisi çekimi sırasında bilateral
retiküler, retikülonodüler görünüm nedeni ile tetkik
ettikleri 61 yaşında erkek olguda primer akciğer
skuamöz hücreli kanser ve LK tespit etmişlerdir.31

Olgu tanı sonrası takipten çıktığı için sağkalım sü-
resi bildirilmemiştir. Serimizde skuamöz hücreli
kanserlerin adenokansere göre daha fazla görülme-
sinin nedenlerinden biri alt tipi tanımlanmayan
küçük hücreli dışı kanser (KHDAK) oranımızın yük-
sek (%21,4) olması olabilir. Bir diğer neden ise, ça-
lışmaya alınan olgularımıza tümör çevresi (cLy1)
veya tümör ile aynı lob da görülen (cLy2) gibi görece
daha sınırlı bir yayılım gösteren LK’arın da dahil
edilmesinden kaynaklanabileceğini düşünüyoruz. 

Hemen tüm kanserlerde LK varlığında sağka-
lım ve prognozun kötü etkilendiği bilinmektedir.
Ikezoe ve ark. tamamı akciğer dışı kanserlerden
oluşan LK olgularında median sağkalım süresini 13
ay olarak bildirmişlerdir.32 Bu konuda yapılmış
başka çalışmalar da ortalama sağkalımın 1 yıl’dan
az olduğunu bildirmektedir.33 Primer akciğer kan-
serlerinde LK ve sağkalım arasında ilişkiyi incele-
yen az sayıdaki çalışmalardan biri olan Ooi ve
ark.nın araştırmalarında LK tespit edilen 55 akci-
ğer kanser olgusunda (52 adenokanser/3 adeno-
kanser dışı olgu) ortanca sağkalımı 9 ay olarak
bildirmişlerdir.34 Suziki ve ark. evre 4 akciğer ade-
nokanserli ve LK’sı olan olguda karboplatin, pakli-
taxel ve bevacizumab tedavisi ile olgunun
sağkalımını 52 ay olarak bildirmişlerdir.35 Bu, lite-
ratürde bildirilen en uzun sürelerden biridir. Fujita
ve ark. akciğer adenokanser tanısı olan bir olguda
LK tespit etmişler ve kombine kemoterapi ile olgu-

nun sağkalımını 14 ay olarak bildirmişlerdir.36

Diğer olgu sunumlarında, bu süre 3 ile 48 ay ara-
sında değişmektedir.22,37,38 Çalışmamızda LK olan
olgularda ortanca sağkalımı 11 ay olarak bulduk.
Bu sağkalım süresi evre 3 A özellikle de evre 3 B ile
benzerlik göstermekteydi (p>0,05). Günümüze
kadar yapılan tüm TNM sınıflamaları sağkalım
temel alınarak yapılmaktadır. Her yeni çıkan TNM
sınıflaması bir öncekine göre daha detaylı olmak-
tadır. Detterbeck ve ark. akciğer kanser sınıflama-
larındaki zorluklar üzerine yazdıkları derlemede
UICC/AJCC’de (International Union Against Can-
cer/ American Joint Committee on Cancer) kaynak
göstererek primer akciğer kanser evrelemelerinde
LK’nın kullanılmasını önermişlerdir.39 Evreleme ile
ilgili yapılmış benzer derlemelerde de 7. ve 8. TNM
sınıflamalarında LK’nın olması gerektiği vurgulan-
mıştır.6-8 Bizim çalışmamızda da LK’nın evre ile
yakın sağkalım ilişkisi çıkmasından dolayı evrele-
mede LK’nın dikkate alınması gerektiğini düşünü-
yoruz.

Çalışmamız retrospektif, az sayıda olgu ile tek
merkez deneyimini yansıtan bir çalışmadır. Bu
yüzden sonuçları genellenemez. Retrospektif ol-
duğu için kayıtlarımız arasında özellikle sağkalımı
yakından ilgilendiren ECOG performans durum
bilgileri eksiktir. Ayrıca LK tanısı radyolojik olarak
konulmuştur. Bu açıdan gözlemciler içi ve gözlem-
ciler arası uyum bakılmaması da bu çalışmanın kı-
sıtlı yönlerinden bir tanesidir. Olgu sayısının
yetersiz olmasından dolayı bazı alt grup analizleri
yeterince güçlü değildir. LK’nın tümör çevresinde
olması ile aynı lob veya farklı loblarda olmasının
sağkalıma etkileri için yeterli sayıda olgu ile yapıl-
mış çalışmalara ihtiyaç vardır. 

Sonuç olarak, bu çalışmada LK varlığı ile sağka-
lım arasında bir ilişki olduğu ortaya çıkmıştır. LK var-
lığının olguyu direkt olarak herhangi bir evreye
yerleştirmesi konusunda birden çok merkezde ve çok
sayıda olgu ile yapılmış çalışmalara ihtiyaç vardır.  

FFiinnaannssaall  KKaayynnaakk

Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili doğru-
dan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından, tıbbi alet,
gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir firma veya her-
hangi bir ticari firmadan, çalışmanın değerlendirme sürecinde,
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çalışma ile ilgili verilecek kararı olumsuz etkileyebilecek maddi
ve/veya manevi herhangi bir destek alınmamıştır.

ÇÇııkkaarr  ÇÇaattıışşmmaassıı

Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin
çıkar çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite
üyeliği veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, her-
hangi bir firmada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer du-
rumları yoktur.
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