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KAZANIM HEDEFLERI

+ Cocukluk cagi sarkomlarinda belirti ve bulgularin

bilinmesi

@Hangi semptom ve bulgudan suphelenelim?
@Fizik muayenede nelere dikkat edelim?

@Nasil tani koyalim?



SARKOM

+ Mezensimal hucre orijinli malign tumorlerdir.

+ <20yas tum kanserlerin %10’unu olusturur.
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RABDOMYOSARKOM

v Iskelet kas dizisine komutlanmis immatiir mezensimal

huicrelerden olusur. Ancak, normalde iskelet kaslarinin

olmadigi yerlerden de gelisir. ’ }
+ <20 yasta yillik insidans milyonda 4.3 | -
+ Noroblastoma ve Wilms tumorunden ﬂ. ﬂl\ﬁ
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RABDOMYOSARKOM

+ Olgularin 2/3’u 6 yas ve altinda tani alir.

+ Daha kucuk pik insidans erken-orta adolesan
donemdedir.

+ Erkeklerde hafifce daha siktir.
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RABDOMYOSARKOM

+ Annenin dogumdan 1 yil once marijuana kullanmasi ile
RMS riski 3 kat, maternal kokain kullanimi ile 5 kat,
babanin bu maddeleri kullanimi ile 2 kat artar.

+ Anne ve babanin birlikte bu maddeleri kullaniminda
RMS daha erken yasta ortaya cikar.

+ llk trimestrde X 1gsinina maruziyet de embriyoner RMS
insidansini artirir.



RABDOMYOSARKOM

+ Olgularin cogunlugu sporadik olarak olusur, ancak bazi genetik

hastaliklarla birlikte olan olgular da vardir.
+ Norofibromatozis

+ Li-Fraumeni sendromu

+ Beckwith-Wiedemann sendromu (11p15)

+ Costello sendromu (H-ras mutasyonlari)

Structural organization of p53 protein

=3 :Exon
- Evoluationanly conserved regions
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RABDOMYOSARKOM
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RABDOMYOSARKOM

Normal 11p15 Locus

Paternal |[[¢7 8 22 " H 19

Maternal @[E:77» H19
Loss of Heterozygosity at 11p15

Paternal [[¢]:50 22 PH 19

| = Methylation

Embriyoner RMS Diploidi-Hiperdiploidi




RABDOMYOSARKOM

Patoloj

Rabdomyoblast
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Patoloji

Embriyoner RMS

Alveoler RMS
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RABDOMYOSARKOM

Patoloji
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Patoloji

Pleomorfik andiferansiye
sarkom
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RABDOMYOSARKOM

Myogenin




RABDOMYOSARKOM
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Patoloj
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RABDOMYOSARKOM

Patoloji
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RABDOMYOSARKOM
Klinik Bulgular

+ Iki yolla klinik builgu
vVerir:

+ Travma oykusu
olmaksizin bir vicut
bolgesinde kitle

lezyonu

+ Lezyonlu bolgede

vucut fonksiyon kaybi

*Nazofarenks
-Paranazal sinusler
*Orta kulak
*Mastoid bolge

*Pterigoid-intratemporal fossa

Non-parameningeal 0471 () m .
Parameningeal %16 J%:v;\\n Orbit %10

Others 0521

Limbs %20

Genitourinary:

bladder/prostate 0523 —

Genitourinary:
non-bladder/prostate
Male 12% Female 5%




RABDOMYOSARKOM
Klinik Bulgular

Yerlesim yeri Belirti ve bulgular

Eas ve boyun

Orbita Proptozis, strabismus, konjuktival kitle, okiler sinir tutulumu

Paranasal sinds Tek tarafli burun akintisi, epistaksis, agri ve giglik, sindzit

Nazofarinks Epistaksis, agr, disfaji, rinolali, tinnitus, kafa ciftleri tutulumu, sindzit

D1/ orta kulak Kanl ve/veya purilan akinti, otitmedia, dig kulak yolunda kitle, periferik fasiyal sinir tutulumu,
kulak agrisi

Boyun IKitle, disfaji, ses kisiklig

Genitoliriner

Testis Adgrisiz, paratestikiler kitle

Mesane/Prostat Hematiri, driner tikaniklik, yineleyen Griner enfeksiyonlar

Vajen ve uterus Vajen veya serviks acikligindan sarkan polipoid (Gzdm salkimi) kitle, akinti, kanama
Ekstremite Adrisiz kitle

Retroperiton Karin agrisi, barsak tikaniklig), karinda kitle




RABDOMYOSARKOM
Klinik Bulgular

Bas-boyun
+ Olgularin %35-40’
+ K:E=1:1
+ Median tani yasi 6y
+ Bulgular:
+ Propitozis
+ Oftalmopleji
+ Nazal-aural ve siniis konjesyonu/obstruksiyonu
+ Kranial sinir paralizileri
+ KIBAS bulgulari
+ Lenf nodu metastazi orbital ve nonparameningeal RMS’de sik degil




RABDOMYOSARKOM
Klinik Bulgular

Genitouriner
+ En sik mesane ve prostatta

+ Mesane tumorleri:

+ intraliiminal biiyiir.

+ Hematiiri

+ Uriner obstruksiyon

+ <4yasta

+ Lokalize kalma egiliminde

+ Prostat tumorleri:
+ Bluyiik pelvik kitle
+ infant veya daha biiyiik cocuklarda
+ Erken akciger, Ki ve kemik metastazlari

© 2006 Elsevier Inc.



RABDOMYOSARKOM
Klinik Bulgular

+ Vajina tumorleri:
+ Siklikla botrioid
+ Cok erken yasta

+ Servikal ve uterin tumorler:

+ Daha biiyuk kizlarda
+ Kitle bulgusu

+ Bolgesel lenf nodu tutulumu sik degil

+ Paratestikuler tumorler:

+ Prepubertal ve postpubertal erkeklerde
+ Tek tarafli agrisiz skrotal veya inguinal sislik

+ >10 yasta bolgesel retroperitoneal lenf nodu tutulumu sik




RABDOMYOSARKOM
Klinik Bulgular

Ekstremite

v

¢© ¢ ¢ <4

Etkilenen bolgede sislik, agri,hassasiyet ve kizariklik
K:E=1:1
Buyuk cogunlugu alveoler

Bolgesel lenf nodu tutulumu bulunabilir.

Fasial yuzler boyunca yayilabilir.




RABDOMYOSARKOM
Klinik Bulgular

Govde
+ Tum histopatolojik tipler gorulebilir.
Lokal rekurrens ve uzak metastaz siktir.

4
+ Torakolumbar vertabra tutulumu olabilir.
4

Bolgesel lenf nodu yayilimi sik degildir.




RABDOMYOSARKOM
Klinik Bulgular

Diger bolgeler

+ Intratorasik ve retroperitoneal-pelvik timorler:

+Tani aninda olduk¢a genis kitleler halindedir.
+Tam cerrahi ¢ikarima uygun degillerdir.

+Lokal rekurrens orani yuksektir.

+ Perineal ve perianal tumorler:

+Sik degildir.

vAbse veya polibe benzer.

+Siklikla alveolerdir.

+Bolgesel lenf nodu tutulumu yuksektir.




RABDOMYOSARKOM

Klinik Bulgular
Diger bolgeler

+ Bilier trakt tumorleri:
+ Oldukc¢a nadirdir.

+ Obstruktif sarilik

N0} Caevar W

+ KC icinde ve retroperitoneal yayilir, akciger metastazi yapar.

+ Daha nadir bolgeler:
+ KC
+ Beyin
+ Trakea
+ Kalp

+ Meme

+ Over



RABDOMYOSARKOM

+ Ayirici tanida:
+ Travma
+ Sistit
+ Rabdomyom
+ Lipom
+ Norofibrom

+ Myozitis ossifikans BIYOPSI

+ Pyojenik myozit

+ Inflamatuar myofibrohistiyositik proliferasyon (inflamatuar psodotumor)
+ NHL

+ Noroblastoma

+ Ewing sarkoma

+ Kloroma

+ Eozinofilik graniloma
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RABDOMYOSARKOM
Tetkikler

Ayrintih FM

Laboratuvar testler
+ Tam kan sayimi
+ Kan biyokimyasi

+ Koagulasyon testleri
Bilateral Ki igne biyopsisi

Radyografik incelemeler
+ Duz grafi
+ 99mTc kemik sintigrafisi
+ PET
+ Primer bolge MRI

<+ Toraks ve abdomen CT
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RABDOMYOSARKOM

+ Yeni tani hastalarin %15-25’inde uzak metastazlar

vardir.

+ Uzak metastazli hastalarin yarisinda sadece bir

bolgeye (siklikla akciger) metastaz vardir.

+ En sik metastaz bolgeleri:
+ Akcigerler (%40-50)
+ Kemik iligi (%20-30)
+ Bolgesel lenf nodu (%20)
+ Kemik (%10)

+ Viseral (Beyin, KC) (%25) (Daha ¢ok terminal donemde)



RABDOMYOSARKOM

Tedavi

+ Multimodel tedavi yaklagimi

1. Cerrahi ¢gikarim
2. Reziduel kitle veya mikroskobik timor kontrolu igin RT

3. Primer sitorediksiyon ve metastaz eradikasyonu i¢in

kemoterapi



KEMIK SARKOMLARI

+ Tum cocukluk ¢agi tumorlerinin %6’sI
+ Pik insidans yasi 15 yas

EWING’S
%34
Primitif
néroektod | ‘
“hiticreler J
Addlesan erkek |

Uzun kemiklerin




KEMIK SARKOMLARI

- =

Predispoze
lezyonlar

- Simian viriis 40 \
.Iyonlze radyasyon | » Paget hastaligi (%2)
+ Osteosarkomlarin ortalama %3’linde « Soliter veya multipl osteokondrom
* Radyasyon ile osteosarkom « Soliter enkondrom veya
gorulmesi arasinda gecen sure enkondromatozis (Ollier hastaligi)

ortalama 12-16 yil olup 4-40 yil
arasinda degismektedir.

Multipl herediter eksositoz

: ‘ Fibroz displazi
Kronik osteomyeli
« Alkile edici ajanlar Kemik infarktlari
« Antrasiklinler Metalik implant bolgeleri




KEMIK SARKOMLARI

Genetik

Herediter retinoblastomlu hastalarda sekonder malignite olarak
osteosarkom gelisir.
Retinoblastom gelisiminden sorumlu olan 13q14 bolgesi ayni zamanda
osteosarkom gelisiminden de sorumludur.
p53 gen mutasyonlarn (17p13.1) osteosarkomla iligkili bulunmustur.
Osteosarkom, p53 mutasyonu sonucu goriilen Li-Fraumeni
sendromunun bir parcasidir.

* Menapoz 6ncesi meme kanseri

* Beyin tumori

* Yumusak doku sarkomlari

* Adrenokortikal karsinom

* Losemi

@ EWS-FLI-1 t(11;22)(q24:q12) (%90-95)
@ EWS-ERG 1(21:22)(q22;q12) (%5-10)

Ewing’s sarkom flizyon genleri




KEMIK SARKOMLARI
Klinik Bulgular

En sik gorulen semptomlar sunlardir;

e Tutulan kemikte AGRI (%90)

e Tutulan kemikte SISLIK (%50)

e Tutulan eklemde hareket azligi (%45)
e Patolojik kirik(%8)

e Eklem sivisinda art|§ (Tumorin eklem araligina uzanimini distindarr)
e Birden fazla odakta hastalik (%1-2)

Ewing’s sarkomda lezyon bolgesi uzerinde kizariklik ve i1s1 artig1 olabilir ve osteomyelitle
karisir.

Ewing’s sarkomda ve kemik lenfomalarinda timor boyutu biuylikse ve metastaz varsa ates,
halsizlik ve kilo kaybi gibi sistemik semptomlar da goruliir.




KEMIK SARKOMLARI
Klinik Bulgular

Semptomlarin ortalama suresi 3 aydir.

Tani aninda osteosarkom ve Ewing’s sarkomlu olgularin
%15-20’sinde makrometastaz, %80’inde mikrometastazlar

vardir.
En sik hematojen metastaz yaparlar.

En sik metastaz bolgeleri osteosarkom icin akcigerler ve
diger kemikler; Ewing’s sarkom i¢in akcigerler, diger

kemikler ve kemik iligidir.



KEMIK SARKOMLARI

Laboratuvar Bulgulari
+ Primer hastaliga ozgu bir laboratuvar bulgusu yoktur.
+ Lokositoz, anemi ve sedimentasyon artigi gorulebilir.

+ Osteosarkomlu hastalarda kemik kokenli ALP
yuksekligi ve hiperkalsemi, Ewing’s sarkomlu

hastalarda LDH yuksekligi saptanabilir.



KEMIK SARKOMLARI
Radyolojik Bulgular

Direk Grafi

+ Osteosklerotik ve osteolitik alanlar

+ Kortikal kalinlagsma ve siklik periost reaksiyonu sonucu
olusan “SOGAN ZARI” goériiniimii tipiktir.

+ Hizli buyuyen tumor nedeniyle periostta itilme sonucu dikey
cizgilenmeler (SUNBURST) olusur.

+ Tumorun hizh buyumesiyle kalkan periost koselerinde

gelisen ossifikasyon sonucu “CODMAN UCGENI” olusur.



KEMIK SARKOMLARI
Radyolojik Bulgular
Direk Grafi |
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Spikiler periost reaksiyonu

Homojen periost
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Osteosklerotik lezyon



KEMIK SARKOMLARI
Radyolojik Bulgular

Direk Grafi

Osteolitik alanlar Patolojik kirik

Spikiler periost reaksiyonu Codman liggeni



KEMIK SARKOMLARI
Radyolojik Bulgular

+ Lokal hastaligin sinirlarinin belirlenebilmesi
+ Kesin ve emniyetli cerrahi teknigin secilmesi

+ Skip metastazlar acisindan lezyonun proksimal ve
distalinin gosterilmesi

+ Yumusak doku uzanimi, eklem uzanimi, sinir-damar
komsuluklarinin belirlenmesi

MRI



KEMIK SARKOMLARI
Radyolojik Bulgular




KEMIK SARKOMLARI

Tani

+ Kesin tani tru-cut biyopsisi ile alinan dokunun
histopatolojik incelemesi ile konulur.

+ Biyopsinin, operasyonu yapacak Onkoloji
konusunda Uzman Ortopedist tarafindan yapiimasi
gereklidir.




KEMIK SARKOMLARI
Histopatoloji

® OSTEOSARKOM, osteoid ureten bir timordur.

# Anaplastik stromal hiicrelerin ve osteoid liretiminin gosterilmesiyle tani

konulur.




KEMIK SARKOMLARI

Histopatoloji

® EWING’S SARKOM, kiigiik yuvarlak hiicreli tiimoérler grubundadir.
® immunhistokimyasal boyamada CD99 pozitifliginin gésterilmesiyle tani
konur.
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Evrelendirme
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Evrelendirme
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KEMIK SARKOMLARI

Tedavi | -HDMTX
OSTEOSARKOM J Cisplatin
Doksorubisin
1 _*lfosfamid )
PREOPERATIF J
KEMOTERAPI

J | Ekstremite

CERRAHI » | koruyucu
‘Amputasyon
t Metastaz
POSTOPERATIF J Lcerrahisi
KEMOTERAPI B
NEKROZ
ORANI
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KEMIK SARKOMLARI

Prognoz

ERKEN TANI ILE KUR SANSI ARTAR

+ Nonmetastatik osteosarkomda 5 yillik yasam %55-85
+ Nonmetastatik Ewing sarkomda 5 yillik yasam %75
+ Metastatik olgularda 5 yillik yagsam < %30



