
OLGU SUNUMU / CASE REPORT Vol. 15, No. 4, (235-239), 2004

YALNIZCA KEMÝK ÝLÝÐÝ METASTAZI ÝLE KARAKTERÝZE
EWÝNG SARKOM OLGUSU.

KALKANEUSTA EWÝNG SARKOMA

Turgay FEN*, Murat ARIKAN**, Özhan AKSU***

Ataç KARAKAÞ**, Ahmet UÇANER**

* Uzm. Dr., Ankara Onkoloji Eðitim ve Araþtýrma Hastanesi Hematoloji Uzmaný.
** Uzm. Dr., Ankara Onkoloji Eðitim ve Araþtýrma Hastanesi Ortopedi ve Travmatoloji Uzmaný

*** Öðr. Gör., Ankara Üniversitesi Týp Fakültesi Patoloji Anabilim Dalý.

ÖZET

Ewing sarkomu, sýklýkla çocukluk çaðý ve adölesan
dönemde ortaya çýkan ve kemiðin osteosarkomdan
sonra ikinci sýklýkla görülen primer kemik
tümörüdür. Bu çalýþmada 25 yaþýnda trom-
bositopeni nedeni ile yatýrýlan ve sol kalkaneusta
Ewing sarkomuna baðlý fokal tutulumu saptanan
ve sonrasýnda yaygýn kemik iliði tutulumu sonucu
kaybedilen bir bayan hasta incelenmiþtir. Olguda
kemik iliði infiltre olduðu halde akciðer tutulumu
saptanmamýþtýr. Hasta yapýlan destek tedavisine
raðmen hospitalize edildikten dört gün sonra ani
þuur kaybý ile kaybedildi. Olgu ilk baþvurduðunda
anemi ve trombositopeni saptanmýþ, hematolojik
hastalýk gibi karþýmýza çýkmýþtýr fakat kalkaneustan
yapýlan biyopsi ewing sarkomu ile uyumlu
bulunmuþtur ve hematolojik olgu olmadýðý
görülmüþtür.

Anahtar Kelimeler: Kalkaneus, Primer Kemik
Tümörü, Ewing Sarkom, Kemik iliði tutulumu.

SUMMARY

EWING SARCOMA CHARACTERIZED WITH
BONE MARROW METASTASES. EWING
SARCOMA IN CALCANEUS

Ewing sarcoma is the second most common
primary bone tumor of the bone after
osteosarcoma mostly seen in childhood and
adolescent period. In this study a 25 year old
woman patient is discussed who is hospitalised
with trombocytopenia and a focal lesion in her
left calcaneus and she died as a result of
generalized bone morrow infiltration. No
pulmonary infiltration was noted in spite of
generalized bone morrow infiltration.She was lost
with sudden unconsciousness in the fourth day of
hospitalization in spite of supplemantary treatment.

In the first visit anemia and trombocytopenia was
noted and the biopsy taken from the calcaneus
was compatible with ewing sarcoma not a
hematologic malignancy.

Key Words: Calcaneus, Primary bone tumour,
Ewing’s Sarcoma, Bone marrow involvement.

GÝRÝÞ

Trombositopeni nedeni ile yatýrýlan, yapýlan
tetkikleri sonucunda kemik iliði metastazý saptanan
Ewing sarkom tanýsý konulan bir bayan olgu
sunulmuþtur. Kemik esas olarak kartilaj, osteoid
doku, fibröz doku ve kemik iliði elemanlarýndan
oluþur. Her bir doku benign ve malign spindl hücre
tümörlerini oluþturabilir1. Ýskelet sisteminden
kaynaklanan malign tümörler nadirdir ve bütün
yeni kanserlerin %0,2’sini oluþtururlar. Bu tümörler
baþlýca çocukluk ve adölesan dönemde görülürler2.
Osteosarkom ve Ewing sarkom kemik tümörlerinin
yaklaþýk %20’sini oluþtururlar. Yýllýk insidans
milyonda üç olgudur. Osteosarkom en sýk görülen
kemik sarkomlarýndandýr ve en sýk olarak alt
ekstremitelerin uzun kemiklerinde görülür. Genelde
metafizyal bölgede kemiðin uçlarý yakýnýnda ortaya
çýkar. Yaklaþýk %45’i femurda, %18’i tibiada,
%11’i humerusta ve diðer kemiklerde görülür.
Ewing sarkom osteosarkomdan sonra ikinci sýklýkta
görülen kemik tümörüdür3. Diðer mezenþimal
tümörler fibrosarkom kondrosarkom ve malign
fibröz histiositomadýr4,5. Taný için radyolojik
inceleme ile birlikte klinik hikaye ve patolojik
inceleme gerekmektedir. kemik sintigrafisi,
bilgisayarlý tomografi ile lokal tümör yayýlýmý,
vasküler deðiþiklik ve lokalizasyon hakkýnda bilgi
verirler. Kemik tümörleri beþ radyografik
parametreye göre deðerlendirilir. Bunlar anatomik
bölge, tümörün sýnýrlarý, kemik harabiyeti,
matriksin kalsifikasyonu, periostal reaksiyondur.
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Benign tümörlerin yuvarlak, düz, iyi belirlenmiþ
sýnýrý vardýr. Kortikal harabiyet ve periostal
reaksiyon yoktur. Malign lezyonlarýn düzensiz, net
tarif edilemeyen sýnýrlarý vardýr. Kemik harabiyeti
ve periostal reaksiyon vardýr. Yumuþak dokuya
yayýlým sýktýr6,7. Kemik tümörleri hemen hemen
sadece kan yoluyla yayýlýrlar. Çünkü kemiklerde
lenfatik sistem yoktur. Nadiren bölgesel lenf
nodlarýna lenfatik yayýlým rapor edilmiþtir ve kötü
prognozu gösterdiði bildirilmiþtir. Hematojen
yayýlým sýrasýnda öncelikle akciðer tutulumu
görülür8,9.

OLGU

25 yaþýnda bayan hasta üç ay önce baþlayan ve
giderek artan halsizlik,solukluk þikayeti ile
baþvurdu.Ayrýca hasta yine üç aydýr devam eden
sol ayak aðrýsý tarifledi. Aðrý hareketle, yürürken
ve istirahat halinde olmaktaymýþ.

Fizik Muayene: TA: 120/65 mm/Hg, Nabýz: 86/dk,
halsiz, soluk görünümde idi. Konjunktivalarý hafif
soluktu.

Kardiyovasküler sistem dinlemekle normaldi.
Gastrointestinal sistemde palpasyonla kitle
saptanmadý, aðrý, defans yoktu. Karaciðer, dalak
palpe edilmedi. Solunum sistemi dinlemekle
normaldi.

Ekstremite muayenesinde sol ayak topuk kýsmýnda
palpasyonla aðrý ve sað topuða göre hafif yumuþak
doku þiþliði saptandý.

Laboratuvar: Sedimantasyon: 71mm/saat, Hb:
%12 gr, Hct: %35.4 cm3, lökosit:6620/mm3,
trombosit: 29.000/mm3, Periferik yaymada:
Nötrofil %65, Lenfosit: %30, Monosit: %3,
Eozinofil: %1, Bazofil: %1, eritrosit morfolojisi
normokrom-normositer, trombositler yetersizdi.Ýki
gün sonra tekrarlanan hemogram tetkikinde
sedimantasyon: 98 mm/saat, lökosit: 6190/mm3,
Hb:%12.1gr, Hct: %36.4 cm3, trombosit: 13.000/
mm3 bulundu.

Biyokimya tetkikinde patolojik olarak AST: 69 IU/
L (5-45), ALT: 97 IU/L (5-45), LDH: 5555 IU/ L
(230-460), Fosfor: 45 mgr/dl (2.8-4.1), Alkalen
fosfataz: 166 IU/L (42-141), Trigliserid: 182 mgr/
dl (35-160) bulundu. HDL-kolesterol: 13mgr/dl
(30-80), Globulin: 2.8 gr/dl (3.0-3.3), VLDL: 36
mgr/dl (8-32), Hepatit B antijeni: Negatif, Hepatit
C antikor: Negatif, HIV-I / HIV-2 antikor: Negatif
olarak bulundu.

Çekilen toraks ve tüm batýn bilgisayarlý tomografi
tetkikleri normal olarak deðerlendirildi. Üç farklý

bölgesel ve tüm vücut kemik sintigrafisinde sol
ayak kalkaneus bölgesinde perfüzyon artýþý,
hiperemi ve heterojen aktivite artýþý görüldü.

Akciðer grafisi normaldi. Tüm vücut direkt kemik
grafileri çekildi. Sadece sol ayak kalkaneus gra-
fisinde kitle ve litik lezyon tespit edildi (Resim 1).
Her iki meme ultrasonografisi ve mamografisi
normal olarak deðerlendirildi.

Hastaya kemik iliði aspirasyonu ve biopsisi yapýldý.
Kemik iliði aspirasyonu dry tap geldi. Ýðne
ucundaki kandan yaymalar yapýldý.Kemik iliði kaný
yaymalarýnda ve biyopsi imprintlerinde normal
kemik iliði hücrelerinin ileri derecede azaldýðý,
hemen hemen kaybolduðu, sadece tekli ve
kümeler halinde dar, hafif eozinofilik sitoplazmalý,
gevþek kromatinli, bir-iki nükleollu yuvarlak
hücreler görüldü. Kemik iliði retikülininde artýþ
izlendi.

Kemik iliði doku kesitlerinde normal hematopoetik
seri hücrelerinin bulunmadýðý, sadece yer yer
yuvarlak malign tümör hücrelerinin olduðu
görülmüþtür.

Sol kalkaneus kemik biyopsisi ve kemik iliði
aspirasyonu yapýldý. Ýncelenen imprint ve
aspirasyon preparatlarýnda tümör hücre
infiltrasyonu görüldü (Resim 2) ve (Resim 3).
Kemik spikülleri arasýnda solid adalar þeklinde
infiltratif geliþim gösteren tümöral doku
izlendi.Tümöral doku iri hiperkromatik çekirdekli,
dar sitoplazmalý atipik yuvarlak hücrelerden
oluþmakta idi.Bu hücrelerin kemik iliði biyopsi
preparatlarýnda görülen atipik hücrelerle benzer
morfoloji gösterdiði dikkati çekti.Kemik iliði
biyopsisi ve kalkaneus biyopsi preparatlarýnda
yapýlan immünhistokimyasal çalýþmada tümör

Resim 1. Sol ayak direk grafide kalkaneusda tümöre ait
litik lezyon görülmektedir.
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hücreleri pankeratin, S100, HMB 45 ile boyanma
göstermedi. Biyopsi preparatýnda hücrelerin CD 99
ile güçlü pozitif boyandýðý görüldü (Resim 4).
Ewing sarkomu tanýsý alan hasta akciðerde
metastaz saptanmamasýna raðmen hastaneye
yatýrýlýþýnýn dördüncü gününde organ metastazý
olmadan yaygýn kemik iliði infiltrasyonu nedeniyle
kaybedildi.

TARTIÞMA

Kemik tümörlerinin kan yolu ile yayýlýmýnda sýklýkla
ilk olarak akciðer tutulumu görülmektedir. Sunulan
olguda akciðer tutulumu tespit edilmemiþtir.
Hastaya trombositopeni nedeni ile tetkik yapýlýrken
kemik iliðinde tümör infiltrasyonu tespit edilmiþtir.
Ayný infiltrasyon sol kalkaneus biyopsisi
preparatlarýnda da görülmüþ kemik iliðindeki
infiltrasyon sol kalkaneusdaki primer kemik
tümörünün, kemik iliði metastazý olarak kabul
edilmiþtir. Kemik grafileri ve kemik sintigrafilerinde
de baþka kemik metastazý tespit edilmemiþtir.
Yapýlan kemik iliði incelemesi ile hematolojik
malign ve malign olmayan hastalýklar ekarte
edilebilmiþtir. Tümör hücrelerinin morfolojisi ve
kümeler þeklinde infiltrasyon göstermesiyle
lenfoma, akut ve kronik lösemiler, plazma hücre
hastalýklarý, immünopatolojik incelemelerle de
kemik iliðine metastaz yapan epitelyal tümör,
melanom, nörojenik tümörler ekarte edilmiþtir.
Nöroblastom çocukluk çaðý tümörlerinden olduðu
için düþünülmemiþtir. Osteosarkom, mezankimal
kondrosarkom, fibrosarkom, malign fibröz
histiositomalar CD 99 negatif olduklarý için ekarte
edilmiþtir. Embriyonal rabdomiyosarkom CD99 ile
pozitif boyanabilir, fakat gerek kemik iliði tutulumu
görülmemesi gerekse hücre morfolojisi nedeniyle
düþünülmemiþtir.

Bir araþtýrmada tedavi edilmemiþ 59 ve relaps
olmuþ 5 Ewing sarkom tanýsý almýþ hasta kemik
iliði tutulumu yönünden incelenmiþtir. Tedavi
edilmemiþ hastalarýn 13’ünde kemik iliðinin yaygýn
þekilde tutulduðu görülmüþtür. Sadece bir hastada
dokularda tutulum olmaksýzýn sadece kemik
iliðinde yaygýn metastaz görülmüþtür. Diðer
organlarda metastaz olan hastalarýn %52’sinde
kemik iliðinde tutulum görülmüþtür.13 hastanýn
dýþýndaki hastalarda kemik iliðinde yaygýn deðil
lokal tutulum görülmüþtür6. Diðer bir araþtýrmada
21 yeni taný almýþ ve bir de rekürrens hastalýðý olan
toplam 22 Ewing sarkom tanýsý almýþ olgunun
kemik iliði rivers transkriptaz polimeraz zincir
reaksiyonu (RT-PCR) ile incelenmiþtir. 16 hastada
lokalize hastalýk, 6’sýnda uzak metastaz
saptanmýþtýr. 16 hastanýn 5’inde kemik iliðinde
Ewing sarkom hücreleri görülmüþtür. 6 hastanýn
3’ünde kemik iliðinde yaygýn metastaz
görülmüþtür7. Ayrýca bu araþtýrmalara ek olarak
Ewing sarkom tanýsý almýþ iki hastada
pansitopeniye neden olan kemik iliði infiltrasyonu
rapor edilmiþtir10.

Kemik sarkomlarý kemik harabiyetinin deðiþik
karakterini gösterirler, fakat karýþýk olarak litik ve

Resim 2. Sol kalkaneus biyopsi preparatýnda tümör hücre
infiltrasyonu görülmektedir.

Resim 3

Resim 4

Resim 3 ve Resim 4. Biyopsi preparatlarýnda tümör
hücrelerinin CD99 ile pozitif boyandýðý görülmektedir.
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osteoblastik kemik lezyonlarýnýn oluþumunu birlikte
gösterirler. Malign kemik sarkomlarý karakteristik
olarak santrifüjal yayýlýrlar, periostu penetre ederler
ve yumuþak dokularýn içine yayýlýrlar3. Büyüme ve
yayýlmalarý için üç mekanizma vardýr. Bunlar,
normal dokuya baský, reaktif osteoklastlarla
kemiðin rezorbsiyonu, normal dokunun direk
harabiyetidir8. Uzak kemik bölgeleri, kemik iliði,
lenf nodlarý nadiren tutulan bölgelerdir ve genellikle
akciðer metastazlarýnýn geliþmesinden sonra
tutulum gösterirler. Kemik sarkomu olan bir çok
olgu lokalize aðrýlar nedeni ile týbbi bakým
gerektirmektedir. Aðrýnýn karakteri patolojik gidiþe,
tümörün lokalizasyonuna, yayýldýðý bölgeye,
oluþmuþ veya oluþabilecek patolojik kýrýða baðlýdýr.
Aðrý genellikle lokalize, künt, devamlý derinden
gelen, istirahatta ve geceleri olan, hareketle ve ilgili
ekstremite ile aðýrlýk taþýmayla artan bir aðrýdýr.

Genellikle herhangi bir lokalize yumuþak doku
þiþliði, hassasiyet, palpabl sert, derin, fikse
kitlelerdir.Tümörle oluþan lezyon etrafý inflamasyon
ile yumuþak doku ödemi, sinovitis ve eklem
effüzyonu, etkilenen ekstremitenin hareketini
kýsýtlayabilir.Genelde kemik sarkomlarýnda kan
testleri spesifik deðildir.Anemi ve lökositoz Ewing
sarkomlu hastalarda görülebilir. Yükselmiþ alkalen
fosfataz ve laktik dehidrogenaz deðerleri
osteosarkom ve Ewing sarkomlu hastalarda
görülmektedir. Sitogenetik analiz sarkom
sýnýflandýrýlmasý için faydalý olabilir.Bazý sarkomlar
için kromozom anormallikleri sýnýflandýrmada
yardýmcý olabilir. Örneðin Ewing sarkom
ve pirimitif nöroektodermal tümörlerde
(11;22).(q22;q12) ve miksoid liposarkomlarda
(12;16).(q13-14; p 11) gibi.

Kemik sarkomlarý için cerrahi sýnýflandýrma sistemi
tümör derecesi (I; Düþük dereceli, II; Yüksek
dereceli), tümör yayýlmasý (A= Sadece kemik içi
tutulum, B= Kemik dýþý tutulum)ve lokal tümörün
yayýlmasý dikkate alýnmadan metastazlarýn varlýðý
deðerlendirilerek yapýlýr3.

Kemik tümörlerinin tedavisi tümörün cerrahi
rezeksiyonu ve sistemik kemoterapinin verilmesidir.
Ekstremitelerdeki primer tümörler için ampu-
tasyonlar uygulanmýþtýr. Fakat son zamanlarda
kemoterapi ile birlikte ekstremiteleri koruyucu
iþlemler daha yaygýn olarak uygulanmaya
baþlanmýþtýr11,12.

Sunduðumuz olguda laboratuvar tetkikinde
trombositopeni ve hafif anemi tespit edilmiþtir.
Trombositopeninin kemik iliði infiltrasyonu nedeni
ile olduðu kabul edilmiþtir. Aneminin kemik iliði

infiltrasyonu ve kronik hastalýk anemisi nedeniyle
olduðu kabul edildi. Biyokimya deðerlerinden LDH
deðerinin ileri derecede yüksek olduðu görül-
müþtür. Bunun da tümör yükünün ve turnoverinin
yüksek olmasý nedeni ile olduðu kabul edilmiþtir.
Hastada ALT ve AST deðerlerinde hafif yükselme
görülmüþtür. Bunun karaciðerin tümör hücreleri ile
infiltrasyonuna, yine yüksek tümör hücre yýkým ve
yapýmýna da baðlý olabileceði düþünülmüþtür.
Alkalen fosfataz deðerindeki hafif yüksekliðin de
karaciðer tutulumunu gösterdiði düþünülmüþtür.
Eðer kemik tutulumu olsaydý çok daha yüksek
olmasý bekleneceði için kemik tutulumu düþünül-
memiþtir.

Kemik röntgen grafilerinde sadece sol kalkaneus
grafisinde litik lezyon görülmüþ, diðer kemik
grafileri normal bulunmuþtur. Akciðerde tutulum
saptanmamýþtýr. Ewing sarkomu tanýsý konulan
hastanýn yattýðý süre içinde genel durumu giderek
bozulmuþtur. Bu nedenle kemoterapi veya cerrahi
giriþim düþünülmemiþtir. Hastaya sadece destek
tedavisi, trombosit süspansiyonu verilmiþtir. Hasta
hospitalize edildikten dört gün sonra ani þuur kaybý
ve solunum durmasý ile kaybedilmiþtir. Bu olgu
sunumu ile primer kemik tümörlerinde nadiren ilk
olarak akciðer tutulumu olmadan kemik iliði
infiltrasyonu görülebildiði, hematolojik malign veya
malign olmayan hastalýklar gibi klinisyenin
karþýsýna çýkabildiði, bu tür olgularda prognozun
kötü olduðu vurgulanmak istenmiþtir.
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