646 Kemik iligi igne biyopsi olgusunun
histopatolojik degerlendirilmesi
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OZET

Kemik iligi igne biopsisi hastalarin hematolojik du-
rumlarinin degerlendirilmesi, tani konmasi ve tedavileri-
nin planlamasinin yaygin olarak kullanilan bir yontemdir.
Bu ¢alismada Hastanemiz Patoloji Ana Bilim Dalinda tani
almig 646 kemik iligi biopsi olgusu degerlendirilmistir.

Olgularin histopatolojik tanilara gére dagilimi; 213
(%32.9) normoselltler, 157 (%24.3) hiposellller, 52
(%8.1) hiperselltler, 11 (%1.7) nekroz, dort (%0.6) hemo-
siderozis, U¢ (%0.5) amiloidozis, bir (%0.2) kala-azar,
33(%5.1) myelodisplastik sendrom, 27(%4.2) myelofibro-
zis, 83(%12.8) lésemi, yedi (%1.1) hodgkin disi lenfoma,
bes (%0.8) hodgkin lenfoma infiltrasyonu, dokuz (%1.4)
myelom, sekiz (%1.2) metastatik karsinom saptanmistir.
33 olgu ornedi yetersiz bulunmustur.

Dért metastatik karsinom olgusunda immunohisto-
kimyasal yontemle Epitelyal Membran Antijen (EMA),
pankeratin, karsinoembriyonik Antijen (CEA), Prostat
Spesifik Antijen (PSA) degerlendirilmis; bir olgu prostat
adenokarsinomu, bir olgu epidermoid karsinom, iki olgu
adenokarsinom olarak tanimlanmistir. Ayrica 378 olguda
kliniko-patolojik degerlendirme yapilmig, 160 olguda
(%42.8) klinik tani ile histopatolojik tani arasinda paralel-
lik saptanmisgtir.

GiRis

llik dokusunun degerlendirilmesi ilk kez 1929 yilinda
Arinkin tarafindan sternal kemigin aspirasyon yaymalari-
nin Romanovski boyasi ile boyanmasi ve incelenmesiyle
basglamistir.’ Reich 1935 yilinda metastatik hlicreleri aspi-
rasyon yaymalarinda saptamigtir2 Gindmuzde kemik iligi
igne biopsi yontemi kemik iligini primer veya sekonder
olarak ilgilendiren gok genis hastalik spektrumlarinin de-
Gerlendiriimesinde yaygin olarak kullaniimaktadir. Malign
lenfoma, |6semi, metastatik timor, granilomatéz hasta-
liklar, myelofibrozis, aplastik anemi, plazma hticre diskra-
zileri, antineoplastik ila¢ kullanimini takiben kemik iligginin
degerlendiriimesinde, enfeksiydz ve metabolik hastalikla-
rin aragtinimasinda bu yéntemin énemli bir yeri vardir?
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SUMMARY

Trephine biopsy of bone marrow is a method used
for diagnosis, evaluating the haematological conditi-
ons and managing the therapy schedule of the pati-
ents. In this study we examined and evaluated 646
bone marrow biopsies histopathologically. Histopat-
hological distribution of 646 bone morrow biopsies
were 213(32.9%) normocellular, 157 (24.3%) hypo-
celluler, 52(8.1%) hypercelluler bone marrows,
11(1.7%) necrosis, 4(0.6%) hemosiderosis, 3(0.5%)
amyloidosis, 1(0.2%) kala-azar, 33(5.1%) myelodys-
plastic syndrome, 27(4.2%) myelofibrosis, 83(12.8%)
leukemia, 7(1.1%) non-hodgkin’s lymphoma, 5(0.8%)
Hodgkin's disease, 9(1.4%) myeloma, 8(1.2%) metas-
tatic carcinoma. The thirty-three samples were found
insuficient for diagnosis.

Using immunohistochemistry Epithelial Membrane
Antigen (EMA), Carcinoembryonic Antigen (CEA),
Prostate Specific Antigen (PSA), pankeratin were
applied on four metastatic carcinoma of the bone
marrow. According to the results of the immunohis-
tochemistry, the final diagnosis were adenocarcino-
ma of prostat in one case, epidermoid carcinoma in
one case and adenocarcinoma in two cases.

Besides, the clinico-pathological evaluation of 378
cases were performed and in 160 cases (42.8%) ag-
reement between clinical diagnosis and histopatholo-
gical diagnosis was found.
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GEREC VE YONTEM

Bu calismada C.U.Tip Fakiiltesi Patoloji Ana Bilim
Dalinda 1984-1991 yillan arasinda tani almis 646 kemik
iligi biopsi olgusu degerlendirilmigtir. Kemik iligi biyopsi
orneklerinin tamami Dahiliye Onkoloji ve Hematoloji Bilim
Dallarinda incelenen olgulara aittir. Ayrica klinikte sade-
ce kemik iligi aspirasyonu ile tani konulan olgularda ke-
mik iligi biyopsisi yapilmadig icin sekiz yillik bu olgu seri-
si kemik iligini primer ve sekonder olarak ilgilendiren has-
talik grubunun sadece bélimimize gelen biyopsi 6rnek-
lerini temsil etmektedir.

e e e e o O %, P T sl

26

Ankara Patoloji Biilteni - Cilt:10 (2), 26-29, 1993




646 Kemik lligi Igne Biyopsi Olgusunun Histopatolojik Degerlendirilmesi

Resim 1: Aplastik anemi olgusunda, ilik dokusunda myeloid
eritroid ve megakaryositer seride belirgin azalma ve yag dokusu
artimi gorilmektedir (H+E X175)

Resim 3: llik dokusunda diffiiz fibrozis, eritroid ve myeloid seri
elemanlarinda belirgin azalma ve megakaryositierde artim ile ka-
raterize myelofibrozis (H+E X175)

Kemik iligi biyopsileri posterior iliak krestten jamshidi
tipi igne ile alinmig, %10'luk formaldehid solisyonunda
24 saatlik tespitten sonra %10'luk formik asit ile 2-2.5 sa-
at kontrolll dekalsifikasyon islemine tabii tutulmustur. De-
kalsifikasyon ve rutin takip isleminden sonra hazirlanan
parafin bloklardan yapilan 5 p'luk seri kesitlere Hematok-
silen Eozin (H+E), giemza, Periodic Acid Schiff (PAS), re-
tiktilin, Metyl Green Pyronin (MGP), Prusya mauvisi, kristal
viole histokimyasal boyalari uygulanmis; hastalarin touch
imprint, kemik iligi aspirasyonu, periferik yayma ve klinik
bulgulari ile birlikte 151k mikroskobunda degerlendirilmis-
tir. Metastatik karsinom tanisi alan sekiz olgudan dérdu
ABC immunperoksidaz yéntemi ile EMA, CEA, PSA ve
pankeratin ile incelenmistir.

BULGULAR

Calismamiz grubunu olusturan 646 olgunun yaslari
13 ile 79 olup ortalama yas 46 olarak bulunmustur. Olgu-
larin 350'si erkek, 296'si kadin olup E/K oram 1.2/1'dir.
646 olgunun 33'Unde (%5) doku tani igin yetersiz olarak
degerlendirilmistir.

Kemik iligi biyopsi olgularinin histopatolojik dagilimi

Resim 2. Myelodlsplastlk sendromda, kemlk mgl her lic seriye
ait hiicreden zengin olup, disgraniilopoezis, diseritropoezis ve
dismegakaryopoezis goriilmektedir (H+E X300)

“Tablo- 1: 646 Kemilk-iligi biyopsi nlgusunan histnpatoin]lk

alt tiplere dagihimi _
Hislbpat_olni;k Tahi = Q]Q"U 533'!’9, = (00)
Normoselliiler llik Dokusu STMAT 329
Hiposelliiler ilik Dokusu 157 243
Hiperselliiler llik Dokusu 52 8.1
Myelodisplastik Sendrom 337 h
Myelofibrozis 27 4.2
Losemi o 128
Hodgkin Disi Lenfoma inﬂitrasyonu 7 1.1
Hodgkin Lenfoma infrllrasyonu 5 08
Metastatik Karsinom : 8 32
Myelom 9 14
Nekroz k) 7
Hemosiderozis 4 06
Amiloidozis -3 05
Kala-azar 1 0.2
Yetersiz A3 51
TOPLAM 646 100

(Tablo- 1); 213 olgu (%32.9) normoselliler, 157 olgu
(%24.3) hiposelltler (Resim 1), 52 olgu (%8.1) hiperselli-
ler kemik iligi, 11 olguda (%1.7) nekroz, dért olguda
(%0.8), hemosiderosis, U¢ olguda (%0.5) amiloidozis, bir
(%0.2) olguda kala-azar, 33(%5.1) olguda myelodisplas-
tik sendrom (Resim 2), 27 olguda (%4.2) myelofibrozis
(Resim 3), 83 olguda (%12.8) lésemi, yedi olguda (%1.1)
hodgkin disi lenfoma, bes (%0.8) Hodgkin lenfoma infilt-
rasyonu, dokuz olguda (%1.4) myeloma, sekiz olguda
(%1.2) metastatik karsinoma olarak bulunmustur. Hipo-
selltler 157 olgu ve hipersellller 52 olgu artan ya da
azalan kemik iligi hicresel elemanlarnina gére alt gruplari-
na ayrilmis ve Tablo 2-3'te gdsterilmistir. 33 biopsi 6rnegdi
(%5.1) tani igin yetersiz bulunmustur. Kemik iligi metasta-
tik karsinomlu dort olguda ayirici tani igin ABC immunpe-
roksidaz yéntemle EMA, PSA, CEA, pankeratin belirleyi-
cilerinin degerlendiriimesi Tablo- 4'te verilmistir.
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Tablo- 2: 157 Hiposelliiler ilik dokusunun degerlendirilmesi

Tablo- 3: 52 Hiperselliiler ilik dokusunun degerlendirilmesi

l-_liposalimer Olgu Sayisi (%) Hiperselt_ﬁler _ - Olgy : Retikiilin
Her ii¢ seride azalma 121 77.0 Sayist (%) Artimi
Eritroid + Myeloid seride azalma 4 26 Her tig seride artim 34-. 654 ;12
Eritroid + Megakaryositer seride azalma B 320 Eritroid + Myeloid seri artimi 1 19 1
Myeloid + Megakaryositer seride azaima 1 0.6 Eritroid + Megakaryositerseri artimi 4 T2
Eritroid seride azalma 7 45 Myeloid + Megakaryositer seri artimi 1 1.9 1
Myeloid seride azalma : % 13 Eritroid seride artim Trec A8h 5
Megakaryositer seride azalma 4 - 26 Myeio:d seride artim 4 77 1
‘Megaloblastik degigim 13 82 Megakaryositer seride artim _ 1 1.9 1
TOPLAM : 151 100 TOPLAM - . 52 100 19
Tablo- 4: Dignmm ABC Immunpernksidaz Yintemi ile Tablo- 5: 378 Olguda Klinik-Patolojik Degerlendirme
Degerlendirilmesi = “Olgu _ Patolojik Tani
Olgu | EMA | PSA | CEA| Pankeratin | Tani - Klinik Tant Sayist  +0OlguSayisi (%)
Ba e - | Prostat Adenokarsinomu Losemi : 93 41 ot
- =l dos oD Hodgkin digt lenfoma 44 i 15.9
2|+ ek ot EROK RSN Hodgkin lenfoma 13 3 231
3 13 sl - Adenokarsinom Multipl Myeloma 19 e 316
i i Karsinom metastazi ' 41 1= - o
4 b1 4 = Adenokarsinom MDS _ 13 10" g
Myelojlbrqzis_ 24 15 . 625
Ayrica 378 olguda Klinik tani ile histopatolojik tani Amiloidozis : 10 _' 3 300
: : : Anemi . 121 66 - GB2
arasindaki uyum incelenmis (Tablo 5), 160 olguda . : i : e
TOPLAM 4 378 160 42.8

(%42.8) klinik ve histopatolojik tani arasinda pozitif ba-
ginti saptanmistir.

TARTISMA

Kemik iligi igne biopsilerinin klinikte genis bir kulla-
nim alani ve tani degeri vardir

Non-Hodgkin Lenfoma,** Hodgkin Lenfoma* ve me-
tastatik karsinom? olgularinda evre tayini hastaligin klinik
seyri ve tedavisini belirlemek amaciyla kemik iligi igne bi-
oysisi yapiimasi gereken bir yéntemdir. Ayrica non-hodg-
kin lenfoma tanisi igin, periferik lenfadenopatisi olmayan
hastalarda, yapilan kemik iligi ine biopsilerinin tani de-
Geri vardir.*

Tani ve siniflandirnimasi kemik iligi aspirasyon yonte-
mi ile yapilan l16semilerin tedavisini takiben ilik degigiklik-
lerini saptamada ve ilik hicre yogunlugunun degerlendi-
rilmesinde kemik iligi igne biopsileri yaygin olarak kulla-
nilimaktadir? Ayrica kronik lenfositik I6semide kemik iligi-
nin tutulum seklinin (diffiz, noduler, mikst) prognostik
onemi vardir 57

Kemik iliginde fibroz doku ve retikulin artigi ile karak-
terize myelofibrozisde aspirasyonda yeterli materyal elde
edilemeyecegi igin kemik iligi biyopsisi tani i¢in gerekli-
dir. Ayrica primer myelofibrozisde kemik iliginde kollajen
fibrozis ve immatur myeloid prekursdr hicre gruplarnin
bulunmasinin k6t prognozu gostermesi nedeni ile kemik
iligi igne biopsilerinin primer myelofibrozisde prognoz ta-
yininde de 6nemli yeri vardir® Myelodisplastik sendrom,
aplastik anemi tanisinda kemik iligi biyopsileri uygulan-

maktadir. Ayrica malign hastaliklarda kemoterapi ve im-
miinosupresif tedavi alan hastalarda firsatgi enfeksiyon
olasiiginin ylksek olmasi nedeniyle enfeksiytz etkenler
ve grantlomlarin saptanmast igin kemik iligi biyopsileri
esastir. Bu olgularda incelemelerin mikrobiyolojik deger-
lendirmelerle desteklenmesi gerekir.

Multipl myeloma monoklonal immunglobulin sekrete
eden anormal plazma hiicre proliferasyonu ile karakteri-
ze olup, ilerlemig olgularda kemik iliginde %10'dan daha
fazla plazma hucre infiltrasyonu mevcuttur.®

Sistemik amiloidozis olgularinda %30 oraninda kemik
iliggi tutulumunun oldugu gézoénine alinirsa amiloidozisde
kemik iligi biyopsilerinin degeri agikga gérullr.?

Kemik iligi érneklerinde ilik selltlaritesinin dederlendi-
rilmesinde; hastanin yasi, érnegin alindigi yerin bilinmesi
yaninda bir kerede yeterli bily(iklikie materyal veya bir-
den fazla 8rnegin alinmasinin bayik énemi vardir. nor-
malde ilik dokusundaki hemopoetik hicre sayisi yasa go-
re oldukea farklilik gosterdigi, yine subkortikal veya pare-
kortikal trabekuler alanlarin daha hiposelltler oldugunun
bilinmesi ilik sellilaritesinin dogru olarak degerlendiriime-
sinde g6z éninde bulundurulmasi gereken noktalardir.
Kemik iligi imprintleri, kemik iligi aspirasyonu, kan yay-
malarl primer diger patoloji érneklerinin incelenmesi;
hastanin klinik hikayesi, hematolojik tablosu, immunelekt-
roforez ve radyolojik bulgularnnin bilinmesi kemik iligi ig-
ne biyopsilerinin degerlendirimesinde patolojik taniyi ko-
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laylagtinr. Ayrica kemik iligi igne biyopsilerine sito-histo-
kimyasal ve immunohistokimyasal yontemlerinde uygula-
nabilmesi spesifik tani agisindan énemli katki saglar.®
Bizim olgularnimizda 4 metastatik karsinom olgusuna uy-
gulanan CEA, pankeratin, PSA ve EMA ile olgularin biri
prostat adenokarsinomu, biri epidermoid karsinom, 2'si
adenokarsinom metastazi olarak degerlendirilmistir. Ayri-
ca 378 olguda Klinik tani ile histopatolojik tani arasindaki

paralellik %42.8 olarak bulunmustur.

Sonug olarak galigmamiz kapsamina giren 646 kemik
iligi biyopsi 6rneginde kemik iligini primer veya sekonder
olarak ilgilendiren gesitli hastalik gruplannin dagiimi be-
lirlenmis, kemik iligi igne biyopsilerinin klinik ve laboratu-
var verileriyle birlikte degerlendirilmesinin énemi vurgu-
lanmistir.
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